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A gyulladasos bélbetegségek (IBD), azaz a colitis ulcerosa (UC) és a Crohn-betegség (CD)
klinikai megjelenése, kezelése az elmult évtizedekben jelentdsen valtozott. Mindkettd progressziv
korkép, igy az évek sordn egyre gyakrabban szovédményes betegség képét latjuk. Az ismétlédd
fellangolasok az érintett bélszakasz strukturalis karosodasahoz, funkcidromlasdhoz vezetnek,
nemritkan a betegek rokkantsagat okozzak.

COLITIS VLCEROSA
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Kép forrasa: http://www.webbeteg.hu/cikkek/emesztorendszer/243/mi-a-colitis-ulcerosa

A colitis ulcerosa (CU) a vastagbél folyamatosan terjedd, a nyalkahartyafelszin feliiletes rétegeit
érintd, kifekélyesedéssel jard betegsége. A végbélben kezdddik és a vastagbélben proximalis
(oralis) iranyba terjed; a végbél mindig érintett. Véres-nydkos hasmenés és gorcsos hasi fajdalom
jellemzi, azonban a tiinetek a gyulladas sulyossagatol és lokalizaciojatol fliggenek. Az esetek nagy
részében a végbél (proctitis és rectosigmoiditis, 50%) érintett, de a bal oldali vastagbélgyulladas
(distalis colitis, 25%), valamint a kiterjedt forma (pancolitis, 25%) is gyakran eléfordul. A CU
diagndzisa a klinikai kép, valamint a komplett, biopszidval kiegészitett endoscopos (colonoscopia)
vizsgalat segitségével torténik.
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Colitis ulcerosa endoscopos képe.

Mild inflarmation

Normal mucosa

Kép forrasa: http://www.webbeteg.hu/cikkek/emesztorendszer/243/mi-a-colitis-ulcerosa

A betegséget az intermittalo tlinetek jellemzik, az aktiv-inaktiv (relapszus-remisszid) allapotok
valtakoznak, a betegség aktivitasa alapjan beszélhetiink enyhe, kozépsulyos és sulyos lefolyasrol

2

Véres széklet/nap <4 >4 >6
Pulzus <90/min <90/min >90/min
Hoémérséklet <37.5°C <37.8°C >37.8 °C
Hemoglobin >11.5 g/dL >10.5 g/dL <10.5 g/dL
Siillyedés <20 mm/h <30 mm/h >30 mm/h
vagy CRP Normal <30 mg/L >30 mg/L

1. tablazat: A colitis ulcerosa aktivitasa (Trulove-Witts) (3)

A tiinetek jellegét és sulyossagat alapvetden meghatarozza a betegség kiterjedése: minél kiterjed-
tebb a betegség, anndl gyakrabban tarsulnak szisztémads tiinetek is a végbélvérzéshez. Az egész
vastagbél megbetegedését pancolitisnek nevezziik, mely nem csak sulyosabb tiineteket okoz fel-
langolas esetén, hanem a hosszatdva komplikacidk (colorectalis rak, colectomia) esélye is jelentd-
sen nagyobb, mint kevésbé kiterjedt gyulladas esetén. Az UC lefolyasa nagyjabol négy kategoria-
ba sorolhatd, a betegek kozel felében szamithatunk kedvezd kimenetelre, mikor is a diagn6zishoz
vezetd fellangolast tartds remisszio koveti, mig a betegek masik felében ismétlodd fellangolasok
vagy kronikus folyamatos aktivitas a jellemzd. (4) Természetesen ezt a betegséglefolyast a gyogy-
szeres kezelés modosithatja, kedvezébbé teheti. Ehhez azonban tudnunk kell, hogy milyen a beteg
prognozisa. Ezt a diagnozis feldllitdisakor mar megbecsiilhetjiik: a biokémiai markerek pozitivitasa
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(gyorsult siillyedés, magas C-reaktiv protein szint) a 40 év alatti életkor, a pancolitis, a korai szte-
roid igény, a néi nem €s az anémia stulyosabb betegséglefolyast prognosztizal. (5, 6)

A gyogyszeres kezelések célja a tiinetek hatterében allé gyulladas csokkentése, a sebészi kezelé-
sek elkeriilése, a remissziok fenntartdsa, a daganatos elfajuléas kialakuldsdnak csokkentése és az
¢letmindség javitasa.

A rendelkezésre allo terapias lehetdségek kivalasztasanal a lokalizacio, a betegség lefolyasa, ki-
terjedése és aktivitisa mellett szamos egyéb szempontot is figyelembe kell venni. Uj terapias
célok fogalmazodtak meg, valtozik a kezelés stratégiaja. Amig korabban a kezelés célja a
klinikai remisszio elérése és fenntartasa volt, ma fontos a betegség progressziv természetének
a befolyasolasa. A hagyomanyos, a betegség sulyossagahoz igazodo 1épcsozetes kezeléssel
szemben a koran megkezdett agresszivebb kezeléstol varjuk a silyosabb lefolyas megel6zését.
A megbetegedés tobbféle kezelési lehetdségei koziil egyik sem tokéletes és nem kecsegtet a teljes
gyogyulas esélyével. A terapids alternativak részben nem kell¢ hatékonysaguk, részben a pozitiv
hatasuk atmeneti volta, részben nem egyedi esetben akar stlyos, életet is veszélyezteté mellékha-
tasaik miatt nem eredményeznek tart6s panaszmentességet €s igy a betegek egy jelentds részében
a vastagbél eltavolitasa is szlikségessé valhat.

Ezek alapjan napjainkban is komoly sziikség van egy tartosan hatékony, kedvezé mellékhatasprofilu,
a szisztémas immunvalaszt érdemben nem befolyasol6 szerre, amely a CU-ban szenvedd betegek
szamara hosszu tavu tlinetmentességet és a vastagbél nyalkahartydjanak tartoés gydgyulasat igéri.
Az UC kezelése felépitd jellegli, el6szor a kevesebb mellékhatast okozo6 szerekkel probalkozunk,
¢és ezek sikertelensége esetén nyulunk a kortikoszteroidokhoz, illetve az immunszuppressziv sze-
rekhez.

Az Europai Crohn és Colitis Szervezet (The European Crohn’s and Colitis Organisation, ECCO)
ajanldsa szerint az aktiv, enyhe-kozépstlyos esetekben a standard terdpia az 5-aminoszalicilsav
(5-ASA, mesalazin).(7) Lehet6ség szerint érdemes a napi egyszeri adagolasi meszalazinokat (pl:
Pentasa® 2g retard granulatum) valasztani, mivel ez a betegek terapiahtiségét jelentdsen noveli,
igy csokken a relapszus kockdzata.

Ismert, hogy a megfeleld compliance mellett is a paciensek egy harmada nem reagal megfelel6-
en az 5-ASA kezelésre, igy sziikség van szisztémasan vagy lokalisan hatd szteroid terapiara. Az
ECCO jelenlegi ajanlasa szerint az 4j budezonid MMX készitmény, a lokalisan hato Cortiment®
9mg retard granulatummal végzett randomizalt, kettdsvak, placebo-kontrollalt, fazis III. vizsga-
lat biztatd eredményekkel szolgalt a remisszio elérésének tekintetében.(8) Az ECCO kovetkezo,
frissitett ajanlasa szerint a Cortiment® [Budezonid MMX®] az enyhe-kozépsulyos esetekben a
remisszio elérésének Uj gyogyszere.

Ahagyomanyos gyogyszerek mellett 0j, egyre hatékonyabb szerek keriiltek a klinikai gyakorlatba,
valtozik a hagyomanyos szerek alkalmazasa is. Bar a betegséget meggyogyitani ma sem tudjuk, az
uj kezelési stratégiaval egyre realisabb célnak tlinik a betegség lefolyasanak a kedvezd modositasa.

A célzott terapia elvét egyediil a biolégiai kezelések kozelitik meg. Ezek elsé képviseldi a tu-
mor nekrozis (TNF)-alfa-blokkold kezelések voltak, amelyek a betegek jelentds részében hosz-
szan tartd tiinetmentességet és a bél nyalkahartydjanak teljes gydgyuldsat eredményezték. Az
immunszuppressziv szerek kiterjedtebb, korai alkalmazésa is hozzajarult a kedvezébb eredmé-
nyekhez. Az immunmodulansok alkalmazésara elsdésorban a hagyomanyos kezelésre nem reagalo,
stlyosabb betegségben keriilt sor. Egyre tobb adat szl azonban amellett, hogy a varhatéan stlyo-
sabb lefolyasu esetekben indokolt az immunszuppressziv (illetve biologiai) szerek korai adasa.

Az IBD kezelésében jelenleg négy biologiai szer (harom anti-TNF-molekula: infliximab, az
adalimumab és golimumab) engedélyezett az Eurdpai Unid orszagaiban. A palettat szinesiti a
bioszimiler infliximab is. Az infliximab egy kiméra vegyiilet - a kiméra antitestek monoclonalis
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egér immunglobulin Fab + emberi Fc részbdl osszeallitott antitestek- mig az adalimumab tel-
jesen human természetli. Mindkét szert torzskonyvezték hazankban kozépsulyos-sulyos foku,
kortikoszteroid €s/vagy immunszuppressziv kezelésre nem reagald vagy arra intoleranciat mutato
aktiv luminalis és/vagy sipolyképzddéssel jaro felnétt, valamint gyermekkori CD-ben, és a kon-
vencionalis konzervativ kezelésre rezisztens, vagy intolerancidt mutatd kozépsulyos/sulyos UC-
ben.

Ujabb lehetéség a biologiai kezelés palettajan az anti-integrin vedolizumab (Millenium
Pharmaceuticals) egy humanizalt monoclonalis ellenanyag, mely szelektiven kotédik az al-
fa4béta7 integrinhez és ezaltal meggatolja a B és T lymphocytdk bélnyalkahartyaba jutasat,
an¢lkiil, hogy lényeges immunszuppresszidt okozna (9). Az anti-integrin kezelésbe olyan betege-
ket vontak be, akiknél a betegség kiterjedése tobb, mint 15 cm volt és klinikailag kdzepes-stlyos
mértékben aktiv UC volt észlelhetd, tovabba korabban nem volt kelléen hatékony, vagy sulyos
mellékhatasa volt a szteroid, immunszuppressziv, vagy anti-TNF-alfa kezelésnek. A vedolizumab
szignifikans terapias hatékonysagot mutatott placebdval szemben mind az indukcios (6 hetes), mind
a fenntart6 (52 hetes) kezelés zarasakor. A hatékonysagot sem az egyiitt adott immunszuppresszio,
sem a korabbi TNF-alfa blokkol6 kezelés nem befolyasolta. A szer immunogenitasa €s biztonsa-
gossaga is kiemelked6 volt. A Gemini-I tanulmany eredményei alapjan a kronikus fekélyes vastag-
bélgyulladasban szenvedo betegek hazankban is hamarosan élvezhetik egy hatékony, biztonsagos,
teljesem 1) terapids célpontt kezelés rovid és hosszu tava eldnyeit.
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