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Cilem élanku je seznamit Iékare s terapii idiopatickych stfevnich zanétl u déti s diirazem na indukéni a udrzovaci Ié¢bu. Moderni mole-
kularni techniky umoznily vyrobu vysoce specifickych protilatek, které jsou zaméreny proti mediatordim slizniéniho zanétd. Tato moderni
biologicka Ié¢ba je pouzivana u pacientl s kortikorezistentnimi a fistulujicimi onemocnénimi. Lékar pecuijici o dité s idiopatickym stfevnim
zanétem musi optimalné sladit medikamentdzni Ié€bu s nutricni Iécbou, psychologickou podporou a je-li to nutné s chirurgickou l1é¢bou
tak, aby pacient byl v dlouhodobé remisi onemocnéni.

Klicova slova: idiopatické strevni zanéty u déti, Crohnova nemoc, ulcerézni kolitida, biologicka lécba.

CURRENT THERAPY OF INFLAMMATORY BOWEL DISEASES IN CHILDREN

The aim of the article is to familiarize clinicians and other practitioners with the therapy of IBD in children, emphasizing the role of medica-
tions in induction and maintenance. The modern molecular techniques have made possible the production of highly specific monoclonal
antibodies to target particular cellular and humeral mediators of mucosal inflammation. Infliximab was the first agent of this class to de-
monstrate clinical efficacy for the treatment of patients with IBD. This modern biological treatment is used in patients with corticosteroid-
resistant or fistulizing disease. Gastroenterologist carrying for children with IBD must develop an optimal regimen of pharmacologic thera-
pies, nutritional management, psychological support and properly timed surgery (when necessary) that will maintain disease remission.
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Mezi idiopatické stfevni zanéty (ISZ) patfi ulce-
rézni kolitida (UK) a Crohnova nemoc (CN). Jsou to
chronickd zéanétliva stfevni onemocnéni, ktera se
mohou projevovat krvavymi prdjmy, bolesti bficha
a malnutrici. PfiCiny nejsou jasné a soudi se, ze
duleZitou roli hraje interakce mezi zevnimi spoustéci
a pacientovou vnimavosti. Identifikace zevnich fak-
tori spojenych s vyvojem IBD je pfedmétem inten-
zivniho studia. Zkouman je vliv stfevni mikrofléry na
vznik onemocnéni, byly nalezeny mutace v rozezna-
vani bakteridlniho proteinu NOD2, které byly identifi-
kovény u 20 % pacientl s CN. Peroralni antikoncep-
ce se jevi jako faktor zvySujici riziko jak UK, tak CN.
Koufeni koreluje pozitivné s vyskytem CN a negativ-
né s vyskytem UK. Incidence ISZ stoupla v posled-
nich 50 letech a dosdhla u déti ¢isla az 7/100000.
Incidence UK u déti se udava 2,14/100000 a CN
4,56/100000. Az 20% onemocnéni zacina u déti
a adolescentd. Tato skute¢nost pfindsi riziko opoz-
déni linedrniho rlstu a vyvoje ditéte spolu s fadou
problém( psychosocidlnich. Gastroenterolog pe€u-
jici o dité s ISZ musi proto nalézt optimalni rezim
farmakologické Iécby, nutricni léCby a psychologické
podpory, ktery bude udrzovat onemocnéni v remisi,
minimalizovat vedlej§i nezadouci ucinky terapie
a optimalizovat rlist a vyvoj ditéte.

ULCEROZNIi KOLITIDA
Indukéni lééba

Mirnd kolitida

Lokalizace onemocnéni a jeji klinicka zavaznost
uréuji zplsob 1éEby u déti s UK. Protoze vSak asi 90%
déti ma pankolitidu (. rozsah onemocnéni saha za
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liendini flexuru), je to potom klinické zavaznost, ktera
hlavni mérou uréuje zpUsob Iééby. Déti s mirnou koli-
tidou maji méné nez 4 prijmové stolice denné, které
neobsahuiji krev nebo jen v malém mnozstvi. Nejsou
pitomny celkové projevy onemocnéni, jako je teplota.

Aminosalicylaty jsou povazovany za léky s dob-
rou Ucinnosti u této skupiny pacientll. Sulfasalazin
byl prvni 1ék v této skupiné a je klinicky ucinny asi
u 80% pediatrickych a dospélych pacientd. Sulfa-
pyridin je nosi¢ ucinné latky 5-aminosalicylatu (me-
salazinu). Bakterialnimi protedzami je mesalazin
v tlustém stfevé oddélen od nosice a muze lokané
plsobit na stfevni sliznici. Na poc¢étku Iééeni se po-
dava 25 mg/kg/den a pii dobré snasenlivosti se dav-
ka zvySuje na 50-75mg/kg/den. Sulfapyridin mize
snizovat resorpci folatd, proto vSichni pacienti [éCeni
sulfasalazinem maji dostavat 1mg kyseliny listové
denné. Nezadouci ucinky (asi ve 20 %) jsou spojeny
se sulfapyridinem, jsou to pfedevSim bolesti hlavy
a erytémy, mlze se vyskytnout i pankreatitida, leu-
kopenie a hepatitida.

Novéjsi generace léki obsahuje pouze ucinny
mesalazin bez sulfapyridinu, a méa proto méné ved-
lejsich Gcink( (Asacol®, Pentasa®, Salofalk®). Olsa-
lazine (Dipentum®) obsahuje dvé molekuly 5-ami-
nosalicylové kyseliny. NejnovéjSi preparat balsalazid
(Colazal®) se jevi jesté Ucinny asi u 30% pacientd,
u kterych ostatni preparaty obsahujici mesalazin by-
ly bez terapeutické odezvy. Mesalazinové preparaty
mohou byt od po¢atku Iécby podavany v piné davce.
Drobné granule Pentasy a Colazalu mohou byt vysy-
pany a pfidany do jidla détem, které nejsou schopny
polknout vétsi kapsle. Vedlej§i nezadouci uéinky
jsou pankreatitida, hepatitida, anémie, intersticialni
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nefritida, proteinurie a prijem. Udéva se, Ze vodnaté
prlijmy se objevuji az u 15% pacient( lé¢enych me-
salazinem a jsou zavislé na pouzité davce.

Antibiotika v 1é€bé mirné UK se nepouzivaj,
metronidazol se neprokazal jako dcinny v indukci
remise.

Stredné tézka kolitida

logii UK, ktefi maji vice jak Ctyfi stolice s krvi bé-
hem dne, bolesti bficha, které mohou a nemusi byt
provéazeny teplotou, vyZaduiji vice energickou lécbu.
Perorélni kortikoidy v podobé prednisonu v dévce
1-2mg/kg/den (maximum 60mg/den) jsou vysoce
efektivni 1écbou u téchto pacient, ktefi jsou ¢asto
refrakterni k terapii aminosalicylaty. Uginek Korti-
koidi byva jiz patrny béhem nékolika dni. Vétsina
gastroenterologll podava kortikoidy v piné davce
dva tydny a potom postupné s davkou klesa béhem
4-8 tydnQ. Pacienti, ktefi neodpovidaji na peroralni
terapii kortikoidy, mohou reagovat na parenteralni
IéEbu s lepsi biologickou dostupnosti Iéku.

Tézké kolitida

AZ 15% pacientli s UK ma projevy t&zké kolitidy
s Gastymi krvavymi prdjmovymi stolicemi, dehydrata-
ci, teplotou, tachykardii a anémii. Termin fulminantni
kolitida je pouzivan v situacich, kdy pacienti maji tep-
loty, bolesti bficha, zavaznou anémii, hypoalbuminé-
mii a septicky vzhled. Lécba je zahajovéna intra-
vendznimi kortikoidy a Sirokospekirymi antibiotiky.
VyZiva je enteréini nebo parenteraini. Pacienti musi
byt peclivé monitorovani pro riziko perforace nebo to-
xického megakolon, které je vSak u déti méné Casté

369



PREHLEDOVE CLANKY

nez u dospélych pacientl. Udava se ale, Ze az 50%
téchto pacientli nereaguje na kortikoidy. Terapeutic-
kou alternativou je potom kolektomie nebo podavani
cyclosporinu pfipadné tacrolimu. Asi 80% pediat-
rickych pacientu refrakternich na kortikoidy reaguje
pfiznivé na cyklosporin béhem tydenniho podavani,
cyklosporin indukuije klinickou i endoskopickou remi-
si onemocnéni. Cyklosporin se podava v davce 4 mg/
kg/den intravendzné nebo 4-10 mg/kg/den peroralné
tak, aby jeho hladina byla 150-300ng/ml. Cyclospo-
rin je vétSinou déti dobfe tolerovan. Asi ve 25% je
vSak tfeba davku snizit nebo Ié¢bu ukonéit pro hyper-
tenzi, zvySenou hladinu kreatininu, pfipadné i kiece.
Peroralné podavany cyclosporin je stejné Uéinny, ma
vSak mensi neurologickou a rendini toxicitu nez pfi
parenteralni aplikaci. Jestlize se klinicky efekt ne-
dostavi béhem 5-10 dni, vétsina klinikd doporuéuje
IéEbu ukondit a provést kolektomii.

Oralni davka tacrolimu pro déti a dospélé zacina
na 0,1 mg/kg/davky dvakrét denné a je titrovana na
hladinu 10-15ng/ml. Terapeuticka hladina je dosa-
Zena u vétsiny pacient( béhem tfi dni a 70 % pacien-
td reaguje na lécbu béhem jednoho az dvou tydnu.
Nezadouci uéinky podavani tacrolimu jsou podobné
tém, které jsou pozorovany u cyclosporinu.

Toxicita cyclosporinu a tacrolimu brani jeho dlou-
hodobému podavani, udava se, Ze 40-70 % pacientu
méa po ukonceni podavani cyclosporinu nebo tacroli-
mu relaps onemocnéni a je u nich provedena kolek-
tomie béhem dal$iho pll roku. Podavani azathiopri-
nu nebo mercaptopurinu pii sou¢asném ukon&ovani
lécby cyclosporinem nebo tacrolimem mize vSak byt
dobrym postupem, ktery dava moznost zachovat ko-
lon az v 50-60 %. Podavani cyclosporinu nebo tacro-
limu u pediatrickych pacientl s tézkou UK je postup,
ktery umozriuje vyhnout se urgentni kolektomii.

V posledni dobé velké randomizované studie
u dospélych a oteviené studie u déti ukazaly, ze po-
davani infliximabu je efektivni indukéni i udrzovaci
terapie u pacientl s kortikorezistentni nebo korti-
kodependentni UK.

Regiondlni kolitida

Détsti i dospéli pacienti s UK lokalizovanou pou-
ze v rektu (proctitis) nebo levostrannou UK nemusi
byt vzdy lééeni celkovou terapii. Cipky jsou Géinné
u proktitidy, rektalni pény dosahnou 15-20¢m a kly-
zmata dosahnou az k liendlni flexufe. V zavaznéj-
Sich pfipadech je kombinovéna lokalni terapie s cel-
kovou.

Udrzovaci lééba UK
Aminosalicylaty

Uginnost sulfasalazinu a mesalazinu podavanych
peroralné nebo lokalné pii udrZovani pacientd v remi-
si byla velmi dobfe dokumentovana u déti i dospélych.
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Davkovani je stejné jako pii indukéni [éCbé. Lokalni
IéCba je ucinna u proktitidy a levostranné kolitidy.

Kortikoidy

Kortikoidy jsou obecné nelcinné v udrzovani
remise onemocnéni. Asi 30-40% pacienttl se stéa-
va kortikodependentnimi a maji klinické relapsy pfi
pokusech o snizeni davky kortikoidd. Jen mala &ast
pacient(, ktefi reaguji pfiznivé na 1é€bu kortikoidy,
ma také endoskopickou remisi onemocnéni. Znamé
dlouhodobé nezédouci vedlejsi Ucinky kortikoidd ve-
dou ke snaze o jejich pokud mozno omezené pouziti.
Je-li to mozné, Ize pouZit aplikaci lok&iné plsobicich
pfipravki nebo prejit na alternujici podavani korti-
koid0. VSichni pacienti Iéeni kortikoidy by méli mit
suplementaci vapnikem a vitaminem D.

Budenosid (Budenofalk®, Entocort®) je novéj-
§i kortikoid, ktery ma vysokou afinitu ke stfevnimu
glukokortikoidovému receptoru a zvySeny metabo-
lizmus v jatrech. Tento lék je uzite¢ny zviasté u CN
v ileocekalni lokalizaci, ale i u pacientd s UK. Paci-
enti 1éCeni budenosidem maji méné vedlejSich ne-
Zé&doucich ucinkd.

Azathioprin a merkaptopurin

Imunomodulaéni I€ky jsou uZite¢né u téch pedia-
trickych pacientd s UK, ktefi maji opakované relapsy
onemocnéni, jsou kortikodependentni, pfipadné ne-
snaseji nové preparaty. Jejich pouziti je indikované
také u pacientd, u kterych se planuje ukonéeni tera-
pie cyklosporinem nebo tacrolimem. Jejich oddaleny
zaCatek Ucinku (6-10 tydnd) je Cini vhodnymi pro
udrZovaci Ié¢bu, nikoliv pro indukéni lé¢bu. Davkova-
ni je 1,5-2,5mg/kg/den a pro merkaptopurin 1-2mg/
kg/den. Azathioprin je jaternimi enzymy konvertovan
na 6-mercaptopurin, ktery je z velké Casti nasledné
metabolizovan enzymem thiopurinmethyl transfera-
zou. Aktivitu tohoto enzymu Ize stanovovat a pacienti
s jeho normalni aktivitou mohou od samého pocatku
|éCby dostat plnou terapeutickou davku, pacienti se
snizenou aktivitou by méli dostat nizi davku a pa-
cienti s deficitem enzymu nesmi byt léCeni ani aza-
thioprinem ani merkaptopurinem pro vyrazné vyssi
riziko jaterni toxicity nebo poSkozeni kostni dfené pii
vy$Sich hladinach 6-thioguaninu.

CROHNOVA NEMOC
Indukéni lééba

Medikament6zni 1é¢ba CN je dana jeji lokalizaci
a zévaznosti. Asi 25 % pacientli ma izolované posti-
Zeni ileocekalni oblasti, 32 % ma primarné postizeni
kolon a 29% pacientd ma kombinovany obraz. Asi
14% pacientd s CN ma endoskopické nebo histolo-
gické zmény v horni ¢asti traviciho Ustroji. Pacienti,
ktefi nemaji symptomy onemocnéni a nedostavaji
kortikoidy, se charakterizuji jako pacienti v remisi.
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Pacienti s mirnou az stfedné t&zkou formou onemoc-
néni jsou ambulantnimi pacienty, nemaji lokalizova-
nou bolest v bfiSe nebo zndmky obstrukce. Pacienti
se stfedné tézkou az tézkou formou onemocnéni mi-
vaji zvraceni, teploty, ztrétu na véze a lokalizovanou
bolest bficha. Ambulantni Ié&ba u této skupiny paci-
entd ¢asto potom selhdva. Pacienti s téZkou formou
onemocnéni maji anorexii, akutni nebo neustupuijici
symptomy, jako je vzedmuté bficho, obstrukce a lo-
kalizovana bolest bficha podezield z abscesu.
Enteralni Ié&ba mlze slouzit jako primarni nebo
podpurnd terapie v indukci remise u pediatrickych
pacientl s mimou az stfedné tézkou formou one-
mocnéni. Indukéni terapie enteralni vyzivou vyza-
duje pferudeni bézné stravy na 4-8 tydn(, béhem
kterych je pacient vyhradné Ziven elementarnim
nebo polymernim vyzivovym preparatem. Soucasné
zpravy ukazuji, ze enteralni vyZiva elementarni nebo
polymerni je UspéSna v indukci remise u 60-90%
pediatrickych pacientli s CN. Tato IéCba snizuje akti-
vitu CN a redukuje davku pouzivanych kortikoidd.

Onemocnéni lokalizované
v ileocekdlni oblasti

Pacienti s mirou CN moznd pfiznivé reaguji na
peroralni podavani aminosalicylatd, je vSak obtizné
vyloucit placebovy efekt. Jejich vliv na indukci remi-
se je nejisty. Z antibiotik metronidazol je Uéinny u déti
s aktivni CN, ale jeho ucinnost je omezena, po ukon-
¢eni lécby ma vétdina pacientl relaps onemocnéni.
Ciprofloxacin je U¢inny u pacientd s aktivnim zanétem
v ileu. Aminosalicylaty a antibiotika jsou vSak méné
ucinné v indukci remise u pacientd se stfedné tézkou
az tézkou formou onemocnéni. U téchto pacientt jsou
k indukci remise pouzivany kortikoidy. K indukci remise
byly pouzity také novéjsi, rychleji metabolizované kor-
tikoidy (budesonid). Metotrexat byl Uéinny az u 60%
pediatrickych pacientu s refrakterni CN na kortikoidy.
Metotrexat ucinkuje rychleji nez azathioprin a mer-
kaptopurin, a proto mlze byt pouZit k indukci remise.

Infliximab, anti-TNF humanizovana monoklonal-
ni protilatka byla v davce 5mg/kg velmi G¢innd v in-
dukei remise i v udrzovaci 16Cbé, jestlize byli pacienti
[éCeni zprvu tfemi infuzemi (0, 2, 6 tydn{) a potom
udrzovacimi infuzemi v intervalu 6-8 tydna.

Udrzovaci lécba CN

Zatimco kortikoidy jsou U¢inné u vétSiny pacien-
tl s akutnim onemocnénim, jsou obecné nedcinné
v udrzovani remise. Ve snaze vyloucit nezadouci
vedlejsi Ucinky kortikoidd pfi dlouhodobé udrzovaci
léEbé zejména u déti, vétSina pediatrickych gas-
troenterologl spoléhd na kortikoidy Setfici lécbu
imunosupresivy, jako jsou azathioprin a merkapto-
purin. Udaje ziskané od pediatrickych i dospélych
pacientt ukazuji, Ze azathioprin a merkaptopurin
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jsou vysoce U¢inné léky v udrzovani remise. Rovnéz
metotrexat je ucinnym lékem, ktery Setfi kortikoidy
pfi udrZovaci terapii pacientd s CN. Vhodna délka
podavani potencionalné toxické imunomodulacni
léCby vSak zlistava nejista. Néktera hodnoceni uka-
zuji, ze aminosalicylaty moznd maji mirny pfiznivy
efekt na poCet relapstl u pacientl s ileocekalni lo-
kalizaci onemocnéni. Nicméné soucasna evropska
doporuéeni povazuji aminosalicylaty za neu¢inné
v udrzeni medikamentdzné navozené remise.

Podavani infliximabu v pravidelnych dvoumé-
siénich intervalech je Ucinnou udrzovaci lécbou
u pacientl 1é€enych infliximabem. Optimalni délka
podavani infliximabu u pacient(, u kterych byla jiz
navozena remise, z(stava vSak nejasnd. Nicméné
fyzické i psychické zlepSeni pacientd, ktefi jsou
v remisi béhem détstvi a v adolescenci, je natolik
vyznamné, ze tyto pozitivni zkuSenosti je potfeba
zvazit proti realné nizkému riziku oportunnich infekei
a lymfomd, které jsou nékdy pozorovany u pacientd
léCenych imunomodulaéni 1é¢bou.

Regiondlni CN
CN v orofaryngu

NejéastéjSim projevem CN v orofaryngu jsou af-
t6zni 1éze nebo hluboké linedrni ulcerace. Lokaliza-
ce 1ézi znemoznuje Uginné pouziti aminosalicylatu.
Nékdy se léze zlepsi spolecné s intenzivni [éCbou
jinde postizené Casti traviciho Ustroji. Lokdlni poda-
vani kortikoidd a sucralfatu mélo riznou Géinnost.
Jindy je tfeba pouzit celkovou terapii kortikoidy.

Gastroduodenalni lokalizace CN

CN postihuje Zaludek a proximalni ¢ast jejuna
asi u 5-10% pacient. Aminosalicylové preparaty
s postupnym uvolfiovanim ucinné substance v Case
(Pentasa) mohou byt uzite¢né v 16¢bé téchto pacien-
t0. Pacienti s peptickou symptomatologii mohou byt
léCeni sucralfatem a blokatory kyselé Zaludecni se-
krece. Perordlni kortikoterapie je U¢inna asi u 90 %
téchto pacientd. Pro dlouhodobou udrZovaci terapii
je vhodny azathioprin nebo merkaptopurin.

Periandini CN

Periandini sekrece a abscesy jsou vysledkem
infikovanych pistéli z rekta na perineum. V jejich
léCbé je pouzivan metronidazol (10-20 mg/kg/den)
a ciprofloxacin, v udrzovaci 1é¢bé azathioprin nebo
merkaptopurin. Biologickd lécba infliximabem se
ukdzala u téchto pacientd jako velmi d¢inna.

Fistulujici CN

Pro CN je charakteristické transmurdini postizeni,
které se Sifi mimo stfevo a postihuje dalSi klicky ten-
kého nebo tlustého stfeva, kiiZi nebo jiné nitrobfini
organy. Enterokutanni pistéle jsou obecné refrakter-
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ni na 1é¢bu aminosalicylaty a kortikoidy. Azathioprin
a merkaptopurin mdze pomoci pfi uzavirani pistéli,
ale u mnoha pacientd ani po nékolikamésicni 16¢hé
nebyl pozorovan klinicky efekt. V 1é¢bé pistéli byl
u malé skupiny dospélych pacientll pouZit s Uspé-
chem i cyklosporin. ZvIa$té obtizné k 16bé jsou pis-
téle mezi stfevem a urogenitalnim traktem. VétSina
pacienttl vyzaduje nakonec chirurgické feseni.

Biologickd Ié¢ba infliximabem vyznamné zlepsi-
la vyhlidky pacienti s fistulujici formou CN, u 68 %
byla pozorovana redukce v poétu secernujicich pis-
téli vice nez o polovinu a u 55 % pacientt se uzavfely
vSechny pistéle.

Pooperacni recidivy CN

Nejméné 80 % pacientl po chirurgickém vykonu
ma endoskopickou recidivu a 10-15% mé klinicky
relaps kazdy dalSi rok po chirurgickém vykonu.
Kortikoidy a sulfasalazine jsou neuéinné v prevenci
relaps(. Podobné mesalazin ma jen nizky preventiv-
ni vliv na recidivu onemocnéni. Mnoho klinikd proto
doporuduje poddvat k prevenci recidivy azathioprin
nebo merkaptopurin. V neddvné dvojité zaslepené,
placebem kontrolované studii u dospélych pacientt
po chirurgickém vykonu byl srovnavan azathioprin,
mesalazin a placebo. Klinicky relaps onemocnéni
byl pozorovan po 24 mésicich u 50%, 58% a 77 %
pacientll, zatimco endoskopicka recidiva u 43%,
63% a 64 % pacientd. Je proto potfeba dale hledat
nejvhodnéjsi zplsob terapie recidivy onemocnéni
u pacienttl po chirurgickém vykonu.

Biologicka lécba

Védecky pokrok v poznani mechanizm( stfevnich
zanétli a schopnost vyroby lécebnych protilatek v do-
state¢nych mnozstvich vedly ke vzniku vysoce specific-
kych a biologickych terapeutickych postupd. Infliximab
(Remicade®) je prvnim lékem této skupiny biologickych
preparatll. Jedna se o chimerickou monoklonalni pro-
tildtku (75 % lidskd, 25% my$i) proti tumor nekrotizuji-
cimu faktoru o (TNF-a), cytokinu, ktery ma kli¢ovou
roli v patogenezi idiopatickych stfevnich zanétl. Velké
randomizované kontrolované studie prokazaly u¢innost
a bezpeénost indukéni a udrzovaci terapie inflixima-
bem u dospélych pacientl s aktivni CN. U déti a ado-
lescent(i mensi studie podpofily nazor, Ze infliximab je
Ucinny lék u pacientli, ktefi nereaguji na standardni
|éCbu. Bezpeénost infliximabu je stfedem pozornosti
infekcemi a aktivaci TBC. Zivot neohrozujici vedlejéi
Ucinky pfi podavani infuze jsou zplsobeny protilatkami
proti infliximabu, které vznikly v prabéhu Iécby. Indi-
kace k podévani infliximabu jsou na konvenéni terapii
rezistentni pacienti s intraluminalni a fistulujici formou
CN. Indukéni terapie spoCiva ve tfech inicialnich infu-
zichinfliximabu v 0, 2 a 6 tydnech v davce 5mg/kg. Pa-
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cienti vyzaduijici udrzovaci Ié¢bu potom dostavaji infuzi
kazdych 8 tydn(. Existuji nékteré informace o tom, ze
CN v ¢asné fazi mlize byt citlivejsi k [6¢bé infliximabem
a Ze pfirozeny vyvoj CN mlZze byt pozménén ¢asnym
pouzitim infliximabu namisto &ekéni, az konvenéni te-
rapie selze. Problémem zlistéva, zda udrzovaci terapie
infliximabem ma byt epizodicka (podle potfeby), nebo
pravidelnd, a kdy ma byt ukonCena.

Adalimumab (Humira®) je rekombinantni lidska
monoklonalni protildtka proti TNF-o.. Podavéa se
subkutanné a je pacienty dobfe snasena. Byla po-
davéana hlavné u pacientd, ktefi byli alergicti nebo
senzibilizovani na infliximab. ZkuSenosti s pediatric-
kymi pacienty jsou zatim velmi omezené.

Natalizumab je dalSi monoklondlni protilatka
proti adintegrinu zkouSend v terapii CN, existuje
i studie u déti. Basiliximab a daclizumab jsou mo-
noklondlni protilatky proti IL-2 receptordm zkousené
v terapii CN a UK.

Probiotika

Probiotika jsou mono- nebo smésné kultury Zi-
vych mikroorganizm(i, které po aplikaci prospésné
ovliviiuji hostitele zlepSenim vlastnosti jeho vlastni
mikrofldry. Mezi probiotika jsou v sou¢asné dobé fa-
zeny laktobacily, bifidobakterie, streptokoky, entero-
koky, E. coli a Saccharomyces. Vedle nativnich pro-
biotik se v souCasnosti objevuji jiz také rekombinantni
probiotika schopna syntetizovat a vylu¢ovat Ié¢ebnou
substanci, napf. protizanétlivy interleukin —10.

Escherichia coli Nissle 1917 (Mutaflor®) a kom-
pozitni probiotikum VSL3 se ukdzaly jako U¢inné
v udrZovani remise u dospélych pacientl s UK. Mala
studie s E. coli Nissle napovida o schopnosti snizit
pocet relapst u CN. Multicentrickd studie na détech
s Lactobacillus GG u déti s CN neprokazala schop-
nost tohoto probiotika brénit relapstim onemocnéni
u déti, které byly Ié¢eny konvenéni udrzovaci terapii.
Bude proto potfeba dalSich multicentrickych studii,
aby se prokazalo, kterd probiotika jsou U¢inna, u kte-
rych pacientd a v jaké fazi onemocnéni.

Probiotika jsou pfislibem pro lécbu pouchitidy,
idiopatického zanétlivého procesu v chirurgicky
zkonstruovaném iledlnim rezervoaru u pacientl
s UK, u kterych byla provedena kolektomie.

Vyziva v lécbé idiopatickych
stFevnich zanétlivych onemocnéni
Uvedeni traviciho ustroji do klidu pferusenim
peroralniho pfijmu stravy a parenterdini vyziva by-
la U¢innd strategie pro zlepSeni stavu vyzivy u déti
s aktivni CN pfed 20 lety. O néco pozdéji byla pou-
Zita elementarni strava jako primarni terapie u CN.
V poslednich 20 letech bylo zvefejnéno mnozstvi
praci, které ukazuji, ze EV jako vyhradnim léceb-
nym postupem Ize navodit remisi CN. Metaanalyzy
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provedené u dospélych pacientli vSak udavaji, ze
tato terapie je méné ucinnd nez Iécba kortikoidy.
Nehodi se proto jako primarni [é¢ba u dospélych pa-
cientll. Jsou-li hodnoceny pouze pediatrické studie,
byla pozorovana stejnd tcinnost EV jako kortikoid(.

EV nema neblahy vliv na rist ditéte jako 1é¢ba
kortikoidy a nepfinasi nezodpovézené otazky pfi je-
jim dlouhodobém uzivéni jako infliximab. Uplna EV
se vétsinou podava 4-6 tydn(. V souboru 27 pedia-
trickych pacient( Uplna parenteralni vyziva navodila
remisi u 80% déti a adolescentl s nové diagnosti-
kovanou CN.

Mal4 oteviend studie u déti ukazuje i na moznou
roli ¢aste¢né nutriéni 16¢by v udrZovani remise one-
mocnéni. V poslednich studiich se vSak ukazalo, ze
zatimco Uplna EV tlumi z&nét u aktivni CN, ¢astec-
né EV nikoliv. Casteéna EV mize viak pfispivat ke
zlepSeni celkového stavu nékterych pacientd, protoze
vSak netlumi zanét, je méné pravdépodobné, Ze sku-
teCné pfedchazi relapsim. Zda se také, ze EV je riz-
né ucinnd podle lokalizace CN. V pediatrické studii se
62 détmi s CN lécenymi EV bylo dosaZeno remise pfi
lokalizaci v tenkém stieve v 90 %, pfi ileokolickém po-
stizeni v 85 % a pfi izolované kolitidé pfi CN v 47 %.

SloZeni tukt v dietdch mdze ovlivnit vysledky
riznych studii. Elementarni diety obsahuiji malo tuku,
zatimco polymerni diety maji vice tuku véetné kyseli-
ny linolové, kterd je prekurzorem pro syntézu potenci-
onalné prozanétlivych eicosanoidl. K 1é¢bé CN jsou
pfipravovany také specidlni pfipravky. Obohaceni
o TGF-B1 vedlo k slizniénimu hojeni a poklesu sliz-
ni¢nich prozanétlivych cytokind mRNA (IL-1 mRNA,
IL-8 mRNA) a vzestupu TGF- f mRNA v ileu.

Hlavni vyhodou EV v terapii CN je nepfitomnost
vedlejsich acinkd 1éki. Ne vSichni pacienti s CN
jsou v8ak vhodnymi kandidaty pro 1é¢bu pomoci EV.
Lécba je nedcinna u pacientl s rozsahlym nebo dis-
talnim postizenim kolon nebo u anorektéalniho one-
mocnéni. Potencionalni nevyhodou je ¢asny relaps
onemocnéni po ukonéeni podavani EV. Skute¢nost,
ze polymerni a oligomerni pfipravky jsou stejné
ucéinné jako chutové mélo pfijatelné elementarni pfi-
pravky, ukon€ila nutnost podavani enteraini vyzivy
nazogastrickou sondou u fady pacient(i. Nicméné
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pacientova akceptance a compliance zlistavaji hlav-
ni prekazkou v SirSim pouzivani nutriéni terapie.
| kdyZ existuji G¢innéjsi Ié¢ebné postupy pro CN, je
enterélni vyZiva souCdsti IéCby zejména v pediatrii.

Eicosanoidy jsou mediatory zanétu a jsou davany
do souvislosti s patogenezi chronickych zanétlivych
zmén ve stfevé. Velky pfijem omega-6 vicenenasy-
cenych mastnych kyselin (PUFA), ktery omezuje pfi-
jem omega-3, mlze pfispivat k vyvoji idiopatickych
stfevnich zanétd. Soudi se, Ze existuje kompetice
mezi omega-6 a omega-3 mastnymi kyselinami jako
prekurzory syntézy eicosanoidli. Produkty omega-3
mastnych kyselin jsou 5 leukotrieny s mensi fyziolo-
gickou aktivitou nez 4 leukotrieny odvozené od kyseli-
ny arachidonové. Rybi tuk mize mit proto protizanét-
livy efekt. Existuje epidemiologickd studie prokazujici
nizkou prevalenci ISZ v Japonsku s vysokym pfijmem
omega- 3 mastnych kyselin v rybim tuku. Rybi tuk m&
protizanétlivy efekt. Placebem kontrolovana studie n3
mastnych kyselin prokdzala mensi vyskyt relapst UC
ve srovnani s kontrolami. Enteralni forma rybiho tuku
byla pouzita téZ k prevenci relapsu CN. Do rando-
mizované studie, ktera trvala vice nez jeden rok, byli
zafazeni pacienti s vysokym rizikem relapsu. Vyskyt
relaps byl po jednom roce podavani ve skupiné s ry-
bim tukem 28 %, ve skupiné s placebem 69 %. Suple-
mentace rybim tukem vedla ke zlepSeni u aktivniho
lehkého aZ mimého onemocnéni.

Monitorovani stavu vyZivy je nedilnou soucasti
péce o pacienty s idiopatickymi stfevnimi zanéty. To
plati pfedevsim o détskych pacientech s CN pfi roz-
sahlém postizeni, které je spojeno s vysokym rizikem
malabsorpce Zivin. Malabsorpce vapniku a kostni
demineralizace, ktera mize byt pfitomna i bez poda-
vani kortikoidd, jsou zvlasté vyznamnym problémem
v pediatrii. Na demineralizaci kosti se mdZze podilet
i mensi télesna aktivita pacientd s CN. VySetfeni
kostni denzity by mélo byt proto souéasti péce o tyto
pacienty stejné jako podavani vapniku a vitaminu D.
Pacienti musi byt sou¢asné sledovani pro mozny ne-
dostatek i jinych mikronutrientli véetné Zeleza, vita-
minu B,,, kyseliny listové a zinku. Podavani multivita-
minovych preparatt témto pacienttim s idiopatickymi
stfevnimi zanéty je potom ziejmé spravny postup.
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Chirurgicka lécba

Za indikaci k chirurgické 1é¢bé se u pacientl
s UK povazuje fulminantni nebo refrakterni onemoc-
néni véetné toxického megakolon. ProtoZe UK je va-
zana pouze ke kolon, kolektomie vylé¢i onemocnéni.
Vytvoreni ileoanalniho pouche umoziuje pacientiim
zadrzovat stolici. Pouchitida je nejcastéjsi dlouho-
dobou komplikaci ileélniho pouche a pozoruje se
u vétsiny pacientli v pribéhu sledovani. Vétsinou
reaguje dobfe na peroralni antibiotickou 1é¢bu (me-
tronidazol, ciprofloxacin). Posledni studie prokazaly
profylakticky ucinek probiotik. Udava se, ze vSak asi
u 2% téchto pacientli je uvedena terapie nedcinna,
pouch musi byt odstranén a zaloZena ileostomie.

Indikaci k chirurgickému vykonu u pacientd s CN
byvaji stendzy, abscesy a extraintestinalni komplika-
ce véetné malého rlstu. Udava se, Ze vétsina paci-
entl s CN v détském nebo dospélém véku nakonec
vyZaduje chirurgicky zakrok. Resekce izolovaného
segmentu tenkého nebo tlustého stieva pfinasi pa-
cientovi vyborny kratkodoby prospéch, onemocnéni
v8ak ¢asem recidivuje u vétsiny pacientl, az 80% je
znovu operovano do 15 let po prvnim zakroku.

Lécba CN a UK se za poslednich 25 let drama-
ticky zménila. Zatimco v roce 1980 byly jen dva I€ky,
které se rutinné pouzivaly, v soucasné dobé je vice
nez 15 rlznych terapeutickych postupl. ZlepSena
znalost patogeneze onemocnéni vyustila v pouzivani
vysoce U¢innych imunomodulaénich postupd véetné
azathioprinu, cyklosporinu a infliximabu. Ackoliv tato
IéCba pomaha udrzet onemocnéni v remisi a zlepSuje
kvalitu Zivota pacient(i, bohuzel onemocnéni nevylééi.
Pouziti novych 1ékd pfinasi s sebou i zvySené mnoz-
stvi nezadoucich u€inkd. Medikamentdzni 1é¢ba musi
byt proto vzdy kriticky zvazovéna vzhledem k mozné-
mu Casové dobfe zvolenému chirurgickému vykonu.
Vhodnou terapii je lékaf schopen zménit chronicky
nemocné nestastné dité v dité prosperujici.
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