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Crohnova nemoc - klasifikace, diagnostika,
lécba a kvalita zivota
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Etiologie a patogeneze Crohnovy nemoci zlistava i pres intenzivni vyzkum v této oblasti dosud neroziesena. Vlastni etiologicky faktor
neni znam, je vSak nepopiratelné, ze jde o interakci mezi prostfedim a geneticky vnimavym jedincem. Je popsana cela fada gent, ale
funk¢ni konsekvence genové mutace nejsou znamy. Nové klasifikace Crohnovy nemoci hledaji vztahy mezi fenotypem a genotypem
nemoci a sérologickymi markery. Kapslova endoskopie a enteroskopie zlepsila diagnostiku Iézi v tenkém strevé. Casné uziti imunosu-
presivni a biologické Ié¢by ma vyznamny vliv na kvalitu Zivota nemocnych.

Kli¢ova slova: Crohnova nemoc, idiopatické stievni zadnéty, kvalita Zivota.

Crohn’s disease - classification, diagnosis, therapy and quality of life

Etiology and pathogenesis of Crohn’s disease remains not completely understood. It is unquestionable interaction between the envi-
ronmental and genetically susceptible individual. New genes are being describe, but the functional consequences of gene mutations
are not known. New classifications of Crohn’s disease are searching interaction between fenotype and genotype of the disease and
serological markers. Capsule endoscopy and enteroscopy improved detection of small intestinal lesions. In medical therapy the early
use of imunosuppresives and biologic therapy have significant effect on quality of life.

Key words: Crohn’s disease, inflammatory bowel disease, quality of life.

Crohnova nemoc (CN) je chronicky, recidi-
vujici, segmentérni, transmurdlni zanét travici
trubice, v typickych pffpadech granulomatézni.
Zanétlivé zmény se mohou vyskytovat v celém
zazfvacim traktu od Ust aZ po konecnik.

Klasifikace CN

Starsi Videnska klasifikace je vytvorend me-
zindrodni skupinou expertt a vychazi z véku
pacienta v dobé diagnozy, lokalizace onemoc-
néni a chovani nemoci (1). Nov&jsi Montrealska
klasifikace ma navic 2 modifikatory — perianaini
postizeni a postizeni horni ¢asti gastrointestinal-

niho traktu (2). Rozdily mezi obéma klasifikacemi
jsou uvedeny v tabulce 1.

Klasifikace jsou pouzivany pfi hledani vztaht
mezi genotypy, fenotypy a sérotypy nemoci.
Lokalizace a chovani nemoci ma vliv na jeji pfi-
rozeny pribéh a prognoézu. Primarni lokalizace
a zvlasté chovani nemoci nejsou v priibéhu ¢asu
stabilni. V dobé diagndzy je nemoc lokalizovana
ve 40-50% piipadl do oblasti termindiniho ilea,
tlusté stfevo je postizeno zhruba ve 30%, sou-
¢asné postizenf ilea a kolon je ve 30% a horni
¢ast travici trubice ve 3% (3). V dobé diagnozy
je popisovano chovani nemoci jako zédnétlivy —

Tabulka 1. Rozdily mezi Videnskou a Montrealskou klasifikaci CN

Klasifikace Videnska Montrealska
A —vékvdobé Al <40 let Al <16 let
diagnozy A2'> 40 let A2 mezi 17-40 lety
A3 > 40 let

L - lokalizace L1 termindinfileum L1 termindiniileum

L2 tlusté stfevo L2 tlusté strevo

L3 ileum a tlusté stfevo L3 ileum a tlusté stfevo

L4 horni ¢ast GIT L4 izolované postizeni horni ¢asti GIT*
B - chovani B1 nestenozujici — neperforujici B1 nestendzujici — neperforujici

B2 stendzujici

B2 stendzujici

B3 perforujici

B3 perforujici

p modifikator perianalniho postizeni**

* L4 je modifikator, ktery je pfidan k L1-L3, pokud je pfitomno postizenf horni ¢asti GIT
** p je modifikdtor, ktery je pridan k B1-B3, pokud je pfitomno periandlni postizeni
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tedy nestendzujici neperforujici typ u 90% pa-
cient(, riziko komplikaci, rozvoj stendzy nebo
pistéle stoupa s délkou sledovani (4).

Epidemiologie

CN je rozsitena po celém svéte, ale v jed-
notlivych ¢astech svéta je jeji vyskyt razny.
Viysoky vyskyt je v rozvinutych primyslovych
zemich — Severni Americe, severni a zapadnf
Evropé, nizsi vyskyt v Jizni Africe, Austrélii, jizni
a stfedni Evropé. V Evropé platf severojizni gradi-
ent.V Severnf Americe je nizsf vyskyt u hispanské
populace. CN se vyskytuje ve zvysené mife u né-
kterych etnickych skupin (Zidé — Askenazi). Pocet
onemocnéni v oblastech s vysokym vyskytem
se zacind stabilizovat, v oblastech s nizkym vy-
skytem stoupd. V Ceské republice Bitter et al.
zjistil incidenci CN 1,7-2,0/100000 obyvatel (5).
Retrospektivni sledovéni Hajka et al. uvadfinci-
denci CN vyssi 5,6-14,4/100000, je viak omezena
na pramyslovou oblast regionu Pardubice (6).
Odhadované incidence v Ceské republice je
kolem 4-6/100000 obyvatel, incidence roste
zvIasté u détf a adolescentd.

Etiopatogeneze

CN patfi kintenzivné studovanému problé-
mu soucasné gastroenterologie. Vyznamnou
roli hraje genetickd vnimavost jedince, ktera
se projevuje zvysenym vyskytem v roding, ze-



Tabulka 2. Ptiznaky u pacientd s CN, upraveno
podle Jewella (8)

Priznaky u pacientiis CN

prdjem 70-90%
biisni bolest 45-66%
analniléze 50-80%
krvéceni z konec¢niku 45%
vahovy Ubytek 65-75%
teplota 30-40%
pistél 8-10%

Tabulka 3. Zakladni vysetieni pfi podezienf na
ISZ v primarn{ péci

krevni obraz

CRP

mocovina, ionty

jaternf testy

kultivace stolice

jména u jednovaje¢nych dvojcat. V roce 2001
byl objeven gen NOD2, nyni CARD 15. Tento
gen sice nenf pficinou CN, ale vyskytuje se u nf
vyznamné Castéji. Od té doby byla objevena celd
fada genetickych abnormalit. Genetika mize
hrat roli v budoucnu pfi monitorovani pacient(
s rizikovym genotypem pro zvoleni optimal-
ni lécebné strategie (7). K nejvice zkoumanym
faktorGm prostredi patff: vyZiva, kojeni, koufent,
kontracepce a gastrointestinalni infekce.

Klinicky obraz

Klinicky obraz CN je velmi rGznorody a je
ovlivnén rozsahem postizenf a lokalizaci ne-
moci. Typické piiznaky a jejich vyskyt je uveden
v tabulce 2 (8).

Postizeni terminalniho ilea

Hlavni pfiznaky pfi postizeni terminélniho
ilea jsou Unava, vahovy Ubytek, zména stolice
a bfisni priznaky. Difuznéjsi postizeni tenkého
stfeva vyvolava projevy malabsorpce a zanétlivy
infiltrat v pravé jameé kycelni, mtze zpUsobit po-
ruchy pasaZe a vést k vytvoreni vnitfnich nebo
zevnich pistéli.

Postizeni tlustého streva

U nemocnych s postizenim tlustého streva
se Castéji vyskytuje krvacenti, perianaini postizenf
a extraintestinalni pfiznaky. Obstrukeni sympto-
my jsou casté pfi postizeni levého tracniku.

V diferencidni diagndze musime vyloucit
ulcerézni kolitidu (UK), u které vsak krvacenti
byva Castéjsi.

Mimostfevni pfiznaky ¢astéji viddme u po-
stizen{ tlustého stfeva. Pfiznaky, které majf

vztah k aktivité nemoci, zahrnujf projevy kozni
(erytema nodosum, pyoderma gangrenosum),
ustnf (aftozni stomatitida), o¢ni (konjunktivida,
uveitida, iritida) a kloubnf (artritida). Bez vztahu
k aktivité nemoci je sakroileitida (obvykle bez
priznak®), ankylozujici spondylitida (75 % ma
pozitivni antigen HLA B27). PostiZzenf tenkého
stfeva je provazeno malasimilaci (osteopenie,
oxalatova nefrolitidza). Hepatobilidrni postizent:
primarni sklérozujici cholangitida se zfidka vy-
skytuje u CN. MUze byt pfitomna amyloiddza,
granulomatdzni postizenf a steatdza jater (8).

Diagnéza nemoci
a hodnoceni aktivity

Neexistuje zlaty standard pro diagndzu CN.
Diagndza je zaloZena na anamnéze, fyzikalnim
vysetfeni, endoskopickém, rentgenologickém,
laboratornim a histologickém obraze. U CN
je treba odlisovat aktivitu a tizi onemocnént.
Aktivita zahrnuje zndmky klinické (prdjmy, ho-
recka, tachykardie, kozni projevy), laboratorni
(sedimentace erytrocytl, anémie, C — reaktiv-
ni protein), endoskopické a histologické. Tize
pfedstavuje soubor projevd choroby (prajmy,
bolest, inkontinence, pistéle a jiné komplikace)
omezujici pracovni schopnost, rodinny a spo-
lecensky zivot. Aktivita nemoci je hodnocena
ve vétsiné klinickych zkousek pomoci Bestova
indexu (CDAI), ten sice kvantifikuje symptomy,
ale nezahrnuje zkusenost s nemoci.

Zakladnf typy vysetfeni pfi podezfenf na
idiopatické stfevni zanéty (ISZ) v primarni péci
jsou uvedeny v tabulce 3.

Nejcastéjsimi laboratornimi zndmkami jsou
anémie a trombocytéza. C —reaktivn{ protein (CRP)
a sedimentace jsou zvyseny v akutni fazi. CRP kore-
luje s aktivitou nemoci. Zadny z téchto parametr(i
nenfi natolik specificky, aby dovolil diferencialnf
diagnézu od UK nebo stfevnich infekci.

Sérologické markery

Pacienti s ISZ ztraci toleranci k normalni stfev-
ni flofe a produkuji proti ni protilatky. Nejvice
studované sérologické markery jsou pANCA
(perinukledrni protildtka proti cytoplazmé ne-
utrofil) a ASCA (protildtka proti Saccharomyces
cerevisae). Obé protilatky maji stfednf senzitivitu
(40-70 %), tim je jejich uzitf limitovano k jedno-
znacné diagnostice, navic mohou byt pozitivni
u dalsich nemoci (celiakie, autoimunitni hepa-
titidy). V kombinaci jsou uzivany k diferencialni
diagnostice CN od UK. Protilatkova odpoved
ASCA+/pANCA — je charakteristickd pro CN.
Kombinace obou testl ma vysokou specificitu
(vice jak 90%), ale pomérné nizkou senzitivitu.
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U CN je protildtkova odpoved ASCA+/pANCA
spojovana s agresivnéjsim typem nemoci (pfi-
tomnosti stendz i vnitfnich stendz s nutnosti
¢asného chirurgického vykonu). Sérologické
markery jsou stabilnf a nebyla u nich prokaza-
na korelace s aktivitou nemoci, nemaji vyznam
pfi monitorovani nemoci a hodnocenf odpovédf
na lécbu. Sérologické markery se ukazuji uzi-
te¢né v predpovédi chovéni nemoci. Pacienti
se zanétlivym typem a vysokou protilatkovou
odpovédi by méli byt zvazovani k agresivnéjsf
lécbe. Dalsi Usill vyzkumu je sméfovano k vy-
tvofen{ panelu sérologickych markerd, ktery by
pomohl ke stratifikaci chovani nemoci (9).

Endoskopie a biopsie

Koloskopie s vysetienim termindlniho ilea
a odebrani bioptickych vzorkd z jednotlivych
segmentl tlustého stfeva je povazovana za
zakladni vysetfeni. Pro CN je typicky nalez seg-
mentarniho postizeni obvykle nepostihujiciho
celou cirkumferenci. Lokalizovany erytém sliz-
nice a aftoidni viedy jsou typické pro ¢asnou
fazi nemoci. Viedy typické pro CN jsou plazivé
a podélné orientované. Charakteristicky je také
dlazdicovy reliéf sliznice (,cobblestone” reliéf).

Novéjsi endoskopické metody, kapslova
endoskopie a enteroskopie jsou pifnosné k vy-
Setfeni tenkého stieva, zvIasté pfi negativnim ne-
bo nelspésném vysetfeni termindlniho ilea pfi
koloskopii u pacientl bez obstrukce. Kapslova
endoskopie ma vyznam u pacientd ke stanovenf
rozsahu a tize choroby v oblasti tenkého stfeva,
k vylouceni rekurence po operaci a pfi podezient
na indeterminovanou kolitidu. Ke komplikacim
kapslové endoskopie patff retence kapsle, coz se
da obejit tzv. retencni kapsli, kterd se pfi uviznuti
postupné rozpadne a zbude 2 mm velké radio-
frekvencni jadro (10).

Histologické vysetieni

Pro spolehlivéjsi diagnostiku CN jsou doporu-
Covany alespor 2 biopsie z 5 segment tlustého
stfeva, vCetné rekta a termindlniho ilea. Nalez
negativni nebo necharakteristicky CN nevylucuije,
typicky ndlez mdze byt zastizen jen v nékteré
lokalizaci a v urcitém stadiu nemoci. Gastroskopie
je doporucovéna u pacientt s pfiznaky horni
dyspepsie. Odbér biopsie s nalezem lokalnf aktivni
gastritidy je poklddan za znak CN (11).

Radiologické vysetieni
tenkého stieva

Radiologie nabizf celou fadu metod od en-
teroklyzy, sonografie, pocitacové tomografie az
k MR enteroklyze.
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Pasaz tenkym stfevem je povazovéna za vy-
Setfeni malo diagnosticky vytézné. Enteroklyza
dovoluje posoudit rozsah postizeni a diky vy-
soké senzitivité (@z 93 %) a specificité (az 92 %),
se stala standardni metodou. CT enteroklyza
a CT enterografie jsou dnes pouzivany k prika-
zu postizeného segmentu a k prikazu mimo-
stfevnich komplikaci — absces, pistél. Sonografy
nové generace maji také vyznamny pfinos pfi
diagnostice komplikaci.

MR enteroklyza neplsobi radia¢ni zatéz a ma
vysokou senzitivitu 95 % a specificitu 93 %.

Z metod nukledrni mediciny se nabizf leu-
kocytarni scan — metoda minimalné invazivni,
dovolujici hodnotit zanétlivou aktivitu (21).

Konzervativni lé¢ba zahrnuje lé¢bu dietn,
medikamentdzni a psychologickou.

Dietni opatienf se lisi u pacientl ve fazi akut-
niho vzplanuti a ve fazi remise. Dieta by méla
byt dobfe vyvaZzend s vy3sim obsahem vidkniny.
Diety nizkotu¢nd, bezlaktézova a bezezbytkova
jsou vyzadovany u pacientt s malabsorpci tukd,
laktézovou intoleranci a stenézami. Pii nedo-
statku je vhodné suplementace folatd, vitaminu
A12 vitaminu D a ostatnich, suplementace Fe
a kalcia. EnterdIni vyZiva ma v terapii své nezastu-
pitelné misto, mdze slouzit jako primdrni nebo
podpUlrna terapie v indukci remise. Enteraini
vyZziva je Uspésnd zvlasté u détskych pacientd,
u kterych snizuje aktivitu nemoci a redukuje
davku podavanych kortikoidd. Metaanalyzy pro-
vedené u dospélych pacientl prokazuji nizsi
ucinnost této 1écby ve srovnani s kortikoidy.
Koufeni ma negativni vliv na préibéh a hojenf
CN, proto je nutno doporucit vsem nemocnym
nekoufit (13).

Medikamentoézni lécba

Medikamentozni lécba vzdy prihliZi k aktivité,
lokalizaci a chovani nemoci. Primarnim cilem
|é¢by je dosazeni remise a udrzeni remise v ¢ase.
K dalsim ciltim 1é¢by patff slizni¢ni hojenti, zlepse-
ni nutrice, udrZeni a zlepSenf kvality Zivota. Pres
pokroky vyzkumu je vétsina dostupnych smér-
nic pro Ié¢bu zaloZena na takzvaném step-up
pristupu. UzZiva se lé¢ba dlouhodobé provérend,
bezpecnéjsi pro mirné formy nemoci a postupuje
se progresivné k vice Ucinnym, ale také i vice toxic-
kym lékam. Pro velkou vétsinu pacientt zacindme
s 5-ASA a antibiotiky, dale kortikoidy, imunosupre-
sivy a vrcholem je biologicka lécba.

Hodnocenf ékd, které jsou uzivany jak k in-
dukeni, tak k udrzovaci 1é¢bé, je uvedeno v ta-
bulce 4 (12).

Mirna ataka nemoci

Zakladnimi léky zUstédvajf i v dnedni dobé
aminosalicylaty. Sulfasalazin obsahuje sulfapy-
ridin a 5-aminosalicylovou kyselinu a je dopo-
ruc¢ovan u postizeni tlustého streva s extraintes-
tindInimi kloubnimi projevy. Zakladem Iécby je
5-aminosalicylova kyselina (mesalazin) v rliznych
lékovych formach. Asacol 400 mg mesalazinu
v 1 tbl obalené ve specidlni pryskyfici (Eudragit
S), kterd se rozpousti pfi pH vyssim nez 7,0.
Mesalazin se uvoliuje v tlustém streve, z 80%
zUstdva neresorbovan v lumindlnim obsahu
stfeva, z 20 % se vstfebdva.

Salofalk obsahujici mesalazin je obaleny
polymerovou pryskyfici (Eudragit L), kterd se
rozpousti pfi pH vyssim nez 6,0. Pentdza je me-
salazin ve formé mikrogranuli obaleny v etyl-
celuldze, kterd funguje jako semipermeabilni

Tabulka 4. | é¢ba Crohnovy nemoci, upraveno podle (21)

Crohnova nemoc

Aktivni nemoc

Remise - udrzovacilécba

lék mirna stifedni-téz- pistél remise medi- remise
aktivita ka aktivita kamentoézni  chirurgicka

mesalazin + - - +- +

antibiotika + + + - +-

kortikoidy

p.o. + + - - -

iv. - + - - -

budesonid + + - - -

imunomodu-

latory

AZA/6MP - + + + +-

metotrexat - + - - -

infliximab - + + + -

+ dobré dlkazy k podpofte uziti; +- jen nékteré dobré dikazy k podpore uzitf;

- nejsou doklady ve prospéch uzitf
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membrana. Mesalazin se v 50 % uvolfiuje v ten-
kém stfevé a v 50% ve stievé tlustém. Rada paci-
entl s mirnou az stfedné tézkou CN je lécena
prepardty 5—-aminosalicylové kyseliny (5-ASA)
v dévce 3-4 gramy denné. Metaanalyzy kontro-
lovanych klinickych studif s mesalazinem ukazujf
snizenfindexu aktivity v porovndni's placebem.
Mesalazin viak neprodluzuje remisi navozenou
kortikoidy.

Mesalazin ma vliv na udrzeni remise po chi-
rurgickém resekeénim vykonu, rekurence je nizsi
nékolik let po vykonu (22).

Nezadouci u¢inky aminosalicylatu

Vedlejsi ucinky sulfasalazinu se vyskytu-
ji v 10-15% a jsou zavislé na davce. Za vyskyt
bolesti hlavy, dyspeptickych obtizi a prdjmu je
7 Vétsi ¢asti zodpoveédny sulfapyridin. Vzécné
jsou pankreatitida, agranulocytéza nebo alve-
olitida.

5-ASAintolerance se vyskytuje do 10%, prijem
(3%), bolesti hlavy (29%), nauzea (2 %) vyrazka (1 %)
a trombocytopenie (< 1 %). Zhorseni renalnich
funkci a jaternich testd jsou vzacné. Systematické
prehledy ukazuji, Ze 5-ASA jsou bezpecné léky
s nizkym vyskytem nezadoucich ucinkd.

Sledovani béhem lé¢by: Béhem lécby je
doporucovana kontrola krevniho obrazu, mo-
¢oviny, kreatininu a jaternich test( jednou za 3
az 6 mésicl.

Stiedni az tézka ataka nemoci
Kortikoidy zlstavaji lékem prvni volby.
Kortikoidy v dévce 40-60 mg prednisonu ne-
bo jeho ekvivalentl jsou ucinné ke zvladnu-
ti akutni ataky. Po zlepSenf je tfeba snizovat
davku o 5-10mg tydné do 20mg, potom sni-
Zovat 0 2,5mg aZ 5mg tydné az do vysazen.
Budesonid je kortikoid se zvysenym lokalnim
Ucinkem ve strevé. Enterohepatalnim obéhem se
dostavéa do jater, kde se 90% oralné podaného
budesonidu méni v inaktivni metabolity. Tento
lék je vhodny v ddvce 9mg pro méné neza-
doucich t¢inkd stfedné aktivni CN s postizenim
termindlniho ilea. Budesonid je vhodné podavat
3 mésice v ddvce 9mg, potom snizovat 0 3mg
za 3—4 tydny. Dlouhodobd udrzovaci 1é¢ba
kortikoidy nenfindikovana s ohledem na nezé-
douci ucinky. Kortikoidy maji také omezeny vliv
na slizni¢ni hojenf (12). Kortikorezistence nebo
kortikodependence se vyskytne asi u poloviny
pacientl lécenych kortikoidy. Kortikorezistence
je klinicky stav, kdy k potlaceni znamek aktivity
CN je nutné podavat kortikoidy v davce vyssf
nez 30 mg. Kortikodependence je stav, ktery
vyzaduje dlouhodobé podavani kortikoidd, po



jejich vysazeni dochézi ke manifestnim znam-
kadm aktivity zanétu.

Nezadouci ucinky kortikoidu
Jsou popisovény 3 skupiny nezadoucich

ucinka:

1. Casné - kosmetické zmeény (@kné, mésicovity
oblicej, otoky), poruchy spanku a nalady
(deprese), porucha glukdzoveé intolerance.

2. Nezaddouci ucinky pfi dlouhodobém
pouzivani obvykle vice jak 12 tydn{: sub-
kapsuldrni katarakta, osteoporéza, myopatie,
zvy$enad vnimavost k infekcim.

3. Nezddouci Ucinky pfi vysazovani: akutnf
nedostate¢nost nadledvinek (z ndhlého
vysazeni) a syndrom pseudorevmatizmu
(se svalovou bolesti, slabosti a bolestmi
kloub().

Sledovani béhem lé¢by: doporucovéna
osteoprotektivni [é¢ba — suplementace kalcia
a vitaminu D pro viechny pacienty uzivajici kor-
tikoidy nad 12 tydn(.

Imunosupresivni lé¢ba

Imunosuprese je indikovana u pacientd, kteff
relabuji na kortikoidech, a pro kortikodepen-
dentni pacienty. V 1é¢bé uzivdme azathioprin
(AZA) 2-2,5 mg/kg nebo jeho metabolit 6-mer-
kaptopurin 1,5-2,0 mg/kg, méné ¢asto se v na-
sich podminkach uzivd metotrexat k navozenf
remise 25 mg/tydné a k udrZenf remise 15 mg/
tydné. U¢inek lékd nastupuje pomalu a je patrny
az za nékolik tydnl (prdmérné 16 tydn().

Nezadouci acinky imunosupresiv

AZA/MP

Nejcastéjsi pficina intolerance (do 20%) je
flu-like syndrom (svalové bolesti, bolesti hlavy,
prdjem), vyskytuje se charakteristicky 2. az 3. ty-
den po nasazeni a mizi po vysazeni. Leukopenie
se vyskytuje okolo 39, ale mlze vzniknout ndhle
a nepfedvidatelné. K dalsim nezadoucim ucinkim
patif poskozenf jater a pankreatitida. Pokud jsou
imunosupresiva tolerovana prvni tfi tydny, da se
predpoklddat dobrd tolerance pfi dlouhodobé
lécbé. Je popisovano vyssi riziko lymfom(.

Sledovéni béhem lécby: monitorovani pa-
cientd je nutné po celou dobu Ié¢by. Kontroly
krevniho obrazu zpocatku castéjsi 1x mésicné,
pozdéji 1x za 6-12 tydnd. Aktivita thiopurin
metyltransferazy (TPMT) je urcujici pro efekt
lékd a vznik vedlejsich Ucinkd. Méfenf aktivity
TPMT nebo jejich metabolitl sice nepfedpovi
nezddouci reakce, ale je doporucovano. Pacienti

s nizkou aktivitou TPMT (1/300 obyvatel) a vyso-
kym rizikem vzniku neZzddoucich G¢inkd nesmf
byt timto Iékem Iéceni. Délka lécby je diskuto-
vana, data z Francie predpokladaji efekt lécby
thiopuriny po dobu 5 let (12).

Metotrexat

Casné nezadoudi Uc¢inky jsou gastrointes-
tindlnf (nauzea, zvraceni, prljem, stomatitida),
mohou byt snizeny preskribci kyseliny listové.
Z dalsich jsou popisovany hepatotoxicita a pne-
umonitida.

Antibiotika

U pacientd s kolononickym a periandlnim
postizenim je doporucovadno podani chemote-
rapeutik a antibiotik. Lékem prvni volby u CN je
metronidazol, Iékem druhé volby ciprofloxacin.
Metronidazol podavéme v davce 20 mg/kg/
den u septickych komplikacf a 10 mg/kg/den
u Crohnovy kolitidy. Lé¢ba by méla byt dlouho-
dobé s ohledem na nezddouci Ucinky.

Mezi nezadouci Ucinky metronidazolu pa-
ti periferni polyneuropatie a kovova pachut
v Ustech. Ciprofloxacin je Iépe tolerovan, mize
navodit dyspeptické obtize, prljem, vyrazku.

Biologicka lécba

Hlavnim medidtorem zanétu u CN je proza-
nétlivy cytokin TNF o (tumor nekrotizujici faktor
alfa). Blokatory anti TNF o maji celou fadu Ucinkd,
kromé blokddy TNF i ovlivnénfapoptdzy bunék.
Biologickd lé¢ba je aplikovadna parenterdiné a ma
nékolik tydnl pretrvavajici ucinek.

Infliximab je chimericka (75 % lidské a 25 %
mysi) monoklonalnf protildtka anti TNF a, je
podavéan formou intravendznich infuzi, v dévce
5 mg/kg. Indukeni 1é¢ba spociva ve 3 infuzich
0. 2. a 6. tyden, dale v udrzovaci lé¢bé kazdy
8.tyden. Infliximab, se kterym jsou nyni jiz dese-
tileté zkusenosti, znamenal vyrazny pokrok v 1é¢-
bé CN. Kratkodobd odpoved byla zaznamenéana
u 80 %. Remise bez steroidd byla véak mnohem
nizs (29% oproti placebu 9 %). U nemocnych
s fistulemi bylo uzavieni pistéle pozorovano
u 50% pacientd. Kompletni uzavieni pistéle
bylo pozorovano u jedné tretiny nemocnych
pfi udrzovaci lé¢bé 1 rok. Epizodickd Ié¢ba nenf
doporucovéna kvuli ztraté ucinnosti a rozvoji
protildtek proti infliximabu (ATI) a zvysenému
riziku infuznich reakci. Pacienti soucasné léce-
ni imunosupresivy nebo kortikoidy maji nizsi
vyskyt ATl protilatek. U malého poc¢tu mladych
lidi [écenych kombinaci AZA a infliximabem se
rozvinul hepatosplenicky T lymfom s fatalni pro-
gnozou, coz zvysilo obavy o dlouhodobou bez-
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Tabulka 5. Kontraindikace biologické [écby,
upraveno podle Cummingse (20)

S Sepse
T Tuberkuldza

O Opticka neuritida

| Infuzni reakce

K Karcinom

pecnost takto razantni [é¢by (13). Adalimumab
je rekombinantni lidskd monoklondini protilatka
I9G,, ktera se podava subkutanne v davce 40 mg
s.c. Tkrdt za 2 tydny.

Podle Travise je v zépadni Evropé 60% pa-
cientl s CN lé¢eno imunomodulatory a 30%
biologickou lé¢bou (14). Lé¢ba v Ceské republice
je, s ohledem na ekonomickou naro¢nost, sou-
stfedéna do center biologické Ié¢by. Pacient by
mél byt pfed |é¢bou sezndmen s nezaddoucimi
ucinky.

K relativné ¢astym nezadoucim ucinkdim
patif infuzni reakce po infliximabu. Daji se zmirnit
podanim kortikoid(. Vzécné jsou infekce v prd-
béhu biologické Iécby.

Chirurgicka lécba

V pribéhu nemoci si vyzada 75-85 % paci-
entd alespor jeden chirurgicky vykon. Hlavnimi
indikacemi k chirurgické 1é¢bé jsou: stendzy zpd-
sobujici obstrukéni symptomy, selhdni konzer-
vativni [é¢by, komplikace — piStéle, periandini
postizeni.

Kvalita zivota

Nemocni s ISZ se potykaji s mnoha pro-
blémy, které ovliviuji kvalitu Zivota. Pro mé-
feni kvality Zivota uzivdme dotazniky obecné
a specifické. Obecné dotazniky nejcastéji uziva-
né u ISZ jsou Short-Form 36 (SF 36) a dotaznik
Svétové zdravotnické organizace (WHOQOL-
Bref). Inflammatory Bowel Disease Questionnaire
(IBDQ) je nejzndméjsi a nejvice uzivany speci-
ficky dotaznik (15). IBDQ se sklada ze 4 oblasti —
domén: stfevni, socidlnf, emocnfi a systémove.
Dotaznik obsahuje 32 otdzek a kazda je hodno-
cena 7stupnovou Skalou podle Likerta. Celkové
skére maze kolisat od 32 do 224 bod . Cim lepsi
kvalita Zivota, tim vyssi skore.

Faktory, které ovlivauji kvalitu Zivota, roz-
délujeme na faktory se vztahem k CN a faktory
bez vztahu k nemoci. Aktivita nemoci je nejvy-
znamnéjsim faktorem ovlivaujicim kvalitu Zivota.
Konzervativni i chirurgickd lé¢ba ma zasadni
vliv na kvalitu Zivota. Celd fada demografickych
faktor(, mladsi vék, zenské pohlavi, kratsi trvanf
nemoci a koufenf negativné ovlivauji kvalitu
Zivota. Psychosocialni, socioekonomické faktory
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a kvalita Iékafské péce jsou povazovany za vy-
znamné pfi hodnoceni kvality Zivota. Kvalita Zi-
vota pacientl v remisi onemocnéni je srovnatel-
né s béznou populaci (16). Zavedeni biologické
lé¢by do klinické praxe nejen vyznamné zlepsilo
kvalitu Zivota, ale také sniZilo pocet hospitalizacf
a chirurgickych vykont (17).

Prognéza nemoci

Vétsina pacientd mUze vést plny a aktiv-
ni zivot. Riziko rekurence po iledInf nebo ile-
océkalni resekci je béhem 10 let kolem 50 %.
Endoskopicka rekurence je v prvnim roce po
resekci popisovana u 70-80% pacientd. Poslednf
metaanalyzy popisuji zvysené riziko nadord tlus-
tého nebo tenkého stfeva u CN, zvlasté u ne-
mocnych v dlouhodobém sledovani a s rozsah-
lej$im postizenim (18).

| pfes zna¢né pokroky vyzkumu v oblasti
ISZ z(stava celd fada nejasnosti, které vystizné
charakterizoval Colombel jako 10 z&had k roz-
feseni (19). V soucasné dobé je zkoumano pres
30 novych latek a je velmi pravdépodobné, ze
pristup k 1écbé CN se v brzké dobé zméni.

Zajimavé internetové stranky

k tématu CN:

.+ http//www.ecco-ibd.org/
Evropskd spolecnost pro 1SZ, v odkazech
muzete nalézt smérnice pro lécbu CN
a UK.

«  http://thecdwg.org/index.cfm
velmi pékné stranky pracovni skupiny pro
ISZ. Skupina je vedena prof. Hanauerem.

miiZete se spolehnout

www.internimedicina.cz
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- www.crohnovanemoc.cz
Ceské stranky o CN.
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