
a UC. V tomto roce jsou očekávány defi­
nitivní výsledky, které by měly naznačit, 
zda tato látka bude v krátké době ak­
ceptována pro klinickou praxi.
Kromě nesporného přínosu bio­

logických preparátů v terapii IBD je tato 
léčba spojena i  s  určitými problémy, 
mezi něž patří zejména ekonomická 
náročnost léčby a potenciální riziko zá­
važných nežádoucích účinků. Dlouho­
dobá účinnost biologické terapie je li­
mitována sekundární ztrátou odpovědi 
u značného počtu pacientů v průběhu 
udržovací fáze léčby. Pro biologickou 
léčbu více než pro jakoukoli jinou te­
rapii IBD pacientů platí, že by měla být 
indikována pouze u těch nemocných, 
kteří z ní budou co nejvíce profitovat. 
Doporučení pro podávání biologické 
léčby u  nemocných se střevními zá­
něty by mělo pomoci dosáhnout maxi­
mální léčebné a ekonomické efektivity 
a minimalizace potenciálního rizika ne­
žádoucích účinků této terapie.

Metody
V roce 2008 Pracovní skupina pro idio­
patické střevní záněty České repub­
liky vypracovala první doporučení pro 
podávání biologické léčby u  pacientů 
s IBD [1]. Toto je druhé a přepracované 

buněk po stimulaci antigenem. Bylo 
potvrzeno, že TNF-α je jedním z klíčo­
vých mediátorů v patogenezi CN a UC. 
Pro léčbu CN jsou v zemích Evropské 
unie registrovány dvě monoklonální 
antiTNF-α protilátky. Jde o infliximab 
(chimérická protilátka) a adalimumab 
(plně humánní protilátka). K léčbě ne­
mocných s UC je zatím povolen jen in­
fliximab, nicméně očekává se schválení 
adalimumabu také pro tuto indikaci.
V USA a Švýcarsku jsou k  léčbě IBD 

schváleny další dva biologické léky: pegy­
lovaný humanizovaný Fab´ fragment 
monoklonální protilátky proti TNF-α – 
certolizumab pegol a  selektivní inhi­
bitor migrace leukocytů – natalizumab.
Biologická léčba je předmětem inten­

zivního zájmu základního a klinického 
výzkumu. Kromě studia již zmíněných 
preparátů zaměřeného na optimalizaci 
jejich použití nebo využití v nových in­
dikacích je dalším cílem výzkumu vývoj 
nových látek, které zasahují na různých 
stupních zánětlivé kaskády uplatňu­
jící se v patogenezi IBD. Velmi slibným 
novým preparátem pro léčbu IBD se jeví 
monoklonální protilátka proti integrino­
vému receptoru α4β7 – vedolizumab, 
který je v současné době v pokročilé fázi 
klinického testování u nemocných s CN 

Idiopatické střevní záněty (IBD), mezi 
které řadíme Crohnovu nemoc (CN), 
ulcerózní kolitidu (UC) a  neklasifiko­
vatelnou kolitidu (IBDU), jsou chro­
nická imunitně zprostředkovaná, zá­
nětlivá onemocnění trávicího traktu 
neznámé etiologie, která nejsou me­
dikamentózně vyléčitelná. Biologická 
léčba představuje v  současnosti nej­
účinnější způsob léčby těchto one­
mocnění. Jde o  protizánětlivou tera­
pii s  promptním nástupem účinku, 
která je obvykle dobře tolerována. Je 
vhodná především pro nemocné s vy­
sokou zánětlivou aktivitou, kteří nerea­
gují na konvenční protizánětlivou tera­
pii zahrnující podávání glukokortikoidů 
a imunosupresiv nebo kteří jsou k této 
léčbě intolerantní.
Z širšího pohledu do skupiny bio­

logických léčiv můžeme zařadit všechny 
látky přirozené povahy nebo molekuly 
odvozené od přirozeně se vyskytujících 
látek, které tlumí specifická místa zá­
nětlivé reakce. V užším významu u IBD 
rozumíme biologickou léčbou podá­
vání monoklonálních protilátek namí­
řených proti prozánětlivě působícímu 
glykoproteinu – tumor nekrozujícímu 
faktoru α (TNF-α), který je uvolňován 
z aktivovaných imunokompetentních 

IBD: doporučené postupy
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vydání, které bylo doplněno a upraveno 
o nové poznatky prezentované v uplynu­
lých čtyřech letech. Podobně jako před­
chozí doporučení se opírá o  výsledky 
mezinárodních studií, vlastní klinické 
zkušenosti zainteresovaných domácích 
odborníků a současně zohledňuje mož­
nosti našeho zdravotnictví.
Postup při vzniku níže uvedených do­

poručení byl založen na stejném prin­
cipu jako v případě jejich první verze. 
Stanovená problematika byla rozdělena 
do několika okruhů, které byly zpraco­
vány určenými členy pracovní skupiny, 
kteří poté vypracovali návrhy jednotli­
vých doporučení. Vytvořená doporučení 
byla později diskutována na zasedání 
pracovní skupiny, které se uskutečnilo 
2. 6. 2011 v penzionu Tři Věžičky u Jih­
lavy. Jednotlivé body doporučení byly 
přijímány jako konsenzuální stanovisko 
po schválení většinou (více než 70% sou­
hlas s uvedeným tvrzením) účastníků. 
V  případě nedostatečného souhlasu 
pokračovala diskuze a příslušné stano­
visko bylo upraveno tak, aby bylo do­
saženo alespoň 70% shody. Je potřeba 
mít na zřeteli, že v důsledku velmi rych­
lého vývoje v oblasti biologické terapie 
se mohou některá předkládaná stano­
viska nebo názory v době jejich vydání 
již mírně odlišovat od aktuálního ná­
zoru. Věříme, že tato doporučení vytváří 
ucelený přehled o  biologické terapii 
IBD, který je v souladu s doporučeními 
publikovanými a prezentovanými v po­
sledních letech na mezinárodních i do­
mácích odborných fórech.

Doporučení
A. Indikace k zahájení  
biologické terapie u CN

A1. Střední a vysoká aktivita.
A2. Perianální píštěle.
A3. Kortikodependentní průběh.
A4. Vysoké riziko nepříznivého průběhu 
onemocnění (tzv. akcelerovaná step-up 
léčba, též časně akcelerovaná léčba).

A1. Základní terapií střední až vysoké 
aktivity CN jsou glukokortikoidy se sys­
témovým účinkem a podávání imuno­

supresiv (thiopuriny, event. metotrexát). 
U nemocných, u kterých nedošlo k od­
povědi na terapii vedenou v doporuče­
ných dávkách a podávanou po dostateč­
nou dobu, nebo u nemocných, u kterých 
je léčba spojena s nežádoucími účinky 
nebo projevy intolerance, je indikováno 
zahájení biologické terapie [2–5].
A2. Složité (komplexní) perianální píš­
těle, které nereagují na antibiotickou  
a/nebo imunosupresivní terapii v kom­
binaci s chirurgickou intervencí, jsou in­
dikací k biologické léčbě [2,3,5–7]. Před 
podáním biologické terapie je nutné vy­
loučit přítomnosti abscesu, resp. za­
jistit jeho drenáž [2]. V případě rekto­
vaginálních píštělí je účinnost biologické 
léčby nižší v porovnání s píštělemi peri­
análními [8]. Biologická léčba je vhodná 
před chirurgickým řešením v  podobě 
lalokové plastiky (advancement flap) 
k dosažení slizničního zhojení při zánět­
livé aktivitě v rektu [9,10].
A3. U  pacientů s  kortikodependent­
ním průběhem nemoci (nemožnost 
v průběhu tří měsíců snížit denní dávku 
kortikosteroidů pod 10 mg prednisonu 
nebo ekvipotentní dávku metylpredni­
solonu nebo dojde-li k relapsu choroby 
do tří měsíců po vysazení léčby korti­
koidy) a  neúčinností imunosupresivní 
terapie nebo u  pacientů, u  kterých je 
imunosupresivní terapie spojena s ne­
žádoucími účinky nebo intolerancí, by 
měla být zvážena biologická terapie. 
Cílem biologické léčby je snížení nebo 
vysazení glukokortikoidů a minimalizace 
jejich četných nežádoucích účinků [2,3].
A4. Za akcelerovanou step-up (též 
časně akcelerovanou) léčbu se pova­
žuje zahájení biologické terapie (ob­
vykle v  kombinaci s  imunosupresivy) 
v krátkém odstupu od stanovení dia­
gnózy u pacientů, kteří mají prognos­
ticky nepříznivé známky průběhu 
onemocnění [3,11]. Jde především 
o nemocné ve věku nižším než 17 let 
v době diagnózy, s perianálním posti­
žením, s extenzivním postižením ten­
kého střeva a s rychlou progresí cho­
roby do stadia penetrujících komplikací 
v podobě intraabdominálních abscesů 

nebo píštělí [3,11]. Potenciální indikací 
biologické léčby u  vysoce rizikových 
pacientů s CN může být v  budoucnu 
také pooperační profylaxe recidivy 
CN [12,13]. V současné době probíhají 
klinické studie zaměřené na posouzení 
efektu antiTNF-α v této indikaci.

B. Indikace k zahájení  
biologické léčby u UC

B1. Střední a vysoká aktivita nemoci.
B2. Záchranná terapie u nemocných 
s vysokou aktivitou nemoci.
B3. Kortikodependentní průběh.

B1. U  pacientů s UC, kteří nereagují 
na adekvátní dávku glukokortikoidů  
a/nebo imunosupresiv nebo je u nich 
terapie spojena s intolerancí nebo vý­
skytem nežádoucích účinků těchto 
léčiv, je na místě zvážit biologickou te­
rapii [2,3,14,15].
B2. Infliximab je možné užít jako zá­
chrannou léčbu u nemocných s vyso­
kou aktivitou UC, kteří neodpovídají 
na několikadenní (3–5denní) podávání 
intravenózních glukokortikoidů [16]. 
Jednorázová infuze infliximabu před­
stavuje alternativu k  intravenóznímu 
podání cyklosporinu [5,17,18]. Výho­
dou infliximabu je vyšší bezpečnost 
a možnost dlouhodobé udržovací tera­
pie při pozitivní odpovědi (cyklosporin 
představuje krátkodobou, tzv. přemos­
ťující terapii k dalšímu dlouhodobému 
podávání thiopurinů) [15,17]. V  sou­
časné době je infliximab v této indikaci 
preferován před cyklosporinem.
B3. U pacientů s kortikodependentním 
průběhem, kteří nereagují na terapii 
thiopuriny nebo u kterých je tato léčba 
spojena s výskytem nežádoucích účinků 
nebo intolerancí, je vhodná biologická 
terapie [17].

C. Extraintestinální manifestace

C1. Mimostřevní projevy vázané na 
aktivitu IBD.
C2. Některé mimostřevní projevy 
nebo koincidující nemoci nezávislé 
na aktivitě IBD.
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E. Podávání infliximabu

E1. Screeningová vyšetření na la-
tentní tuberkulózu a HBV infekci a vy-
loučení střevní superinfekce.
E2. Indukční terapie třemi infuzemi 
v 0., 2. a 6. týdnu v dávce 5 mg/kg.
E3. Zhodnocení efektu léčby po ukon-
čení indukční fáze.
E4. Udržovací terapie 5 mg/kg v  in-
tervalu osmi týdnů při pozitivní odpo-
vědi na indukční fázi.
E5. Cílené ukončení léčby.
E6. Intenzifikace léčby při druhotné 
ztrátě odpovědi.
E7. Farmakokinetika infliximabu.
E8. Konkomitantní imunosupresivní 
terapie thiopuriny v indukční i udržo-
vací fázi léčby.
E9. Ukončení kouření cigaret.

E1. Protilátky proti TNF-α potlačují 
tvorbu granulomů a ohraničení myko­
bakteriální infekce. U pacientů se skrytou 
(latentní) TBC hrozí proto riziko její reak­
tivace [26,27,36]. V případě reaktivace 
jsou častěji pozorovány formy extra­
pulmonální a  diseminované  [27,36]. 
Před zahájením biologické terapie je 
nutno provést screening na latentní TBC, 
který zahrnuje RTG plic ve dvou projek­
cích, Quantiferon test a/nebo kožní test 
Mantoux II. Rutinní zavedení screeningu 
vedlo ke snížení výskytu TBC mezi pa­
cienty s  IBD léčenými biologickou léč­
bou na úroveň běžné populace.
Pacienti s  chronickou HBV infekcí 

léčení imunosupresivní a/nebo bio­
logickou léčbou mají vysoké riziko re­
aktivace HBV replikace s  následnou 
hepatitidou a možným jaterním selhá­
ním [27,29]. Proto by všichni pacienti 
před zahájením biologické léčby měli 
být sérologicky vyšetřeni na přítom­
nost HBV infekce.
Vznik CMV kolitidy v  rámci reak­

tivace CMV infekce je poměrně čas­
tou infekční komplikací u  pacientů 
s UC nebo CN kolitidou, kteří jsou lé­
čeni imunosupresivy a(nebo) gluko­
kortikoidy [27]. Diagnostika se opírá 
o  průkaz CMV infekce z  bioptických 
vzorků sliznice střeva pomocí imuno­

V  případě přítomnosti HBV infekce 
a potřebě biologické terapie je nutné 
současné podávání nukleosidových 
analogů [28,29]. Na rozdíl od HBV ne­
ovlivňuje biologická a imunosupresivní 
terapie průběh infekce virem hepati­
tidy C (HCV), a proto se zdá být podání 
biologické léčby bezpečné, a to i u ak­
tivní chronické HCV infekce [28,29].
D3. Nedrenované abscesové ložisko 
v  dutině břišní, v  pánvi nebo v  peri­
anální oblasti představuje vysoké riziko 
vzniku těžkého septického stavu [30]. 
Podání biologické léčby je možné až po 
zajištění drenáže abscesu [2].
D4. Z důvodu popsané exacerbace pre­
existujícího demyelinizačního onemoc­
nění (roztroušená skleróza, optická neu­
ritida) je toto onemocnění považováno 
za kontraindikaci léčby biologickou te­
rapií [31,32]. Autoimunitní choroby, 
jako jsou vaskulitidy, systémový lupus 
erytematodes a sklerodermie, předsta­
vují vysoké riziko aktivizace [33].
D5. Pokročilé srdeční selhávání NYHA 
III–IV je absolutní kontraindikací této 
léčby [34]. U  nemocných s mírnými, 
avšak manifestními projevy srdeční 
nedostatečnosti (NYHA I–II), je vhodné 
před eventuálním zahájením bio­
logické léčby konzultovat ošetřujícího 
kardiologa.
D6. Maligní onemocnění v anamnéze 
je relativní kontraindikací k  zavedení 
biologické léčby. Důvodem je možné 
riziko recidivy nádorového procesu 
při potlačení imunitní reaktibility. Bio­
logická léčba by proto měla být zahá­
jena až po poradě s onkologem [35]. 
V  případě anamnézy kolorektální 
dysplazie chybí v  současné době dů­
kazy, které by podporovaly nebo brá­
nily použití biologické terapie. U  ne­
mocných s  kolorektální dysplazií 
vzniklou v souvislosti s  IBD nelze bio­
logickou léčbu doporučit, vhodná je 
chirurgická léčba – kolektomie.
D7. Náhlá příhoda břišní (perforace 
trávicí trubice, toxické megakolon, 
masivní krvácení) je indikována k chi­
rurgické léčbě a biologická léčba nemá 
v těchto případech opodstatnění.

C1. Účinnost biologické terapie byla 
pozorována i v léčbě některých extra­
intestinálních komplikací [19]. Mimo­
střevní projevy vázané na vysokou ak­
tivitu nemoci představují velmi vhodné 
indikace k zavedení biologické terapie. 
Jde především o  projevy kožní (pyo­
derma gangrenosum, erythema nodo­
sum), oční (iridocyklitida, recidivující 
episkleritida) a kloubní (enteropatická 
artritida I. typu) [19–22].
C2. Po konzultaci s  revmatologem je 
vhodné zvážit biologickou léčbu u ne­
mocných s IBD a koincidující ankylózu­
jící spondylitidou, sakroileitidou nebo 
revmatoidní artritidou [19,23]. Bio­
logická terapie nemá vliv na průběh 
primární sklerózující cholangitidy [24].

D. Kontraindikace biologické léčby

D1. Těžká alergická reakce.
D2. Aktivní infekce, sepse.
D3. Absces bez předchozí sanace.
D4. Demyelinizační onemocnění.
D5. Srdeční insuficience NYHA III–IV.
D6. Malignita v posledních pěti letech.
D7. Náhlá příhoda břišní.

D1. Vznik těžké alergické reakce nebo 
anafylaktického šoku je indikací k ukon­
čení terapie daným biologickým pre­
parátem. V takovém případě je možné 
pacienta převést na jiný antiTNF-α 
preparát [25].
D2. Probíhající těžší bakteriální nebo vi­
rová infekce či dokonce sepse je abso­
lutní kontraindikací jakékoli imunosupre­
sivní léčby včetně biologické terapie [2]. 
Biologická terapie zvyšuje riziko intrace­
lulárních infekcí (tuberkulóza, histoplaz­
móza, listerióza) [26,27], proto je nutné 
před jejím zahájením provést screening 
na latentní tuberkulózu. Biologickou 
léčbu je v tomto případě možno podat 
až po dohodě s pneumologem, zpravi­
dla po zavedení profylaktické léčby anti­
tuberkulotiky (izoniazid).
Podávání biologické a  imunosupre­

sivní terapie u pacientů s infekcí virem 
hepatitidy B (HBV) je spojeno s vyso­
kým rizikem reaktivace HBV a mož­
ností rozvoje jaterního selhání [28,29]. 
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histochemického vyšetření nebo me­
todou PCR [27].
Pacienti s UC a CN kolitidou mají zvý­

šené riziko infekce Clostridium difficile 
ve srovnání s non-IBD populací [37,38]. 
Dalšími rizikovými faktory pro rozvoj in­
fekce je kromě antibiotické terapie a vyš­
šího věku také terapie imunosupresivy 
a kortikoidy [37–39]. Vzhledem k tomu, 
že projevy infekce Clostridium difficile 
klinicky napodobují relaps onemoc­
nění (UC), měli by mít všichni pacienti 
s  UC a  CN kolitidou před zahájením 
biologické terapie vyloučenou klostri­
diovou superinfekci. Diagnostika je za­
ložena na průkazu klostridiového toxinu 
A i B ve vzorku stolice [27].
E2. V indukční fázi je jednoznačně pre­
ferováno podání tří infuzí infliximabu 
ve standardní dávce 5 mg/kg v týdnech 
0, 2 a 6 před podáním pouze jedné in­
fuze z důvodu vyššího počtu dosaže­
ných klinických i  endoskopických re­
misí [25]. V současnosti chybí důkazy 
pro vyšší efektivitu infliximabu v dávce 
10 mg/kg v indukční léčbě.
E3. K  posouzení efektu biologické 
léčby se využívá klinické zhodnocení 
stavu pacienta a posouzení laborator­
ních parametrů. Optimálně se účin­
nost léčby hodnotí v  10.–14. týdnu 
od zahájení léčby. U nemocných s UC 
je velmi vhodné provést kontrolní 
endoskopické vyšetření. Neodpovída­
vost na indukční terapii (tzv. „primární 
non-response“) je indikací k ukončení 
léčby. Pro efekt navýšení dávky inflixi­
mabu u primárních non-respondérů na 
10 mg/kg chybí důkazy. Některé práce 
ukazují na možnost úspěšného převe­
dení primárních non-responderů na 
jiný antiTNF-α preparát, nicméně je 
potřeba dalších studii k  ověření této 
indikace [40,41]. Vždy je nutné u pa­
cientů s primární neodpovídavostí zvá­
žit jinou léčebnou medikamentózní 
strategii nebo chirurgickou léčbu.
E4. Je-li dosaženo pozitivní klinické od­
povědi po indukční fázi léčby, pak je do­
poručeno přejít na dlouhodobou udržo­
vací léčbu infliximabem v intervalu osmi 
týdnů. Délka udržovací terapie není 

přesně stanovena, ale měla by pokra­
čovat nejméně po dobu jednoho roku 
s následným opětovným zhodnocením 
stavu. Změna terapie z  infliximabu na 
adalimumab u nemocného s CN a setr­
valou odpovědí není vhodná a zvyšuje 
riziko selhání léčby [42]. U nemocných 
s komplikovaným průběhem onemoc­
nění, při přetrvávající potřebě korti­
koidů, při perzistující endoskopické ak­
tivitě nemoci a přítomnosti perianální 
píštěle nebo známkách nekompletního 
zhojení na MRI a/nebo endosonografii 
je vhodné dlouhodobé pokračování 
v antiTNF-α terapii [2,35,43,44]. Pravi­
delná udržovací léčba v osmitýdenních 
intervalech je preferována před terapií 
epizodickou (nepravidelnou) z důvodu 
vyšší efektivity [45]. Tzv. bridging tera­
pie (ukončení infliximabu po úspěšné 
indukci a pokračování v  léčbě imuno­
supresivy) není u nemocných s CN efek­
tivní [2]. Někteří pacienti s UC refrak­
terní na intravenózní podání kortikoidů, 
kteří odpověděli na jednorázovou infuzi 
infliximabu, mohou profitovat z dlouho­
dobé léčby thiopuriny i bez opakované 
aplikace infliximabu [2,46]. Tento způ­
sob léčby však bude vyžadovat ověření 
v dalších studiích.
E5. Cílené ukončení biologické léčby 
je možné u  části nemocných s  CN, 
kteří jsou v  kompletní (hluboké) re­
misi, tj. bez klinických, laboratorních 
a endoskopických známek aktivity zá­
nětu [44]. Vždy je vhodné v těchto pří­
padech pokračovat v udržovací terapii 
imunosupresivem. V  případě relapsu 
po předchozím ukončení antiTNF-α te­
rapie z důvodu remise je možno znovu 
podat biologickou léčbu s  vysokou 
pravděpodobností příznivé odpovědi 
[44]. Je pravděpodobné, že podobný 
postup lze uplatnit i  u nemocných 
s UC, ačkoli spolehlivá data z  klinic­
kých studií nejsou k dispozici. Spoleh­
livé prognostické ukazatele bezpeč­
ného ukončení dlouhodobé biologické 
léčby u nemocných s IBD nejsou v sou­
časné době známy.
E6. Ztráta odpovědi (tzv. sekundární 
non-response) postihuje až 30 % pa­

cientů v průběhu prvního roku, v dal­
ších letech ztrácí odpověď nejméně 
10–15 % nemocných ročně [47,48]. 
V  případě nedostupnosti farmako­
kinetického monitorování je v  tako­
vém případě metodou volby intenzifi­
kace stávající léčby infliximabem, a to 
zkrácením délky infuzního intervalu na 
6–4 týdnů a/nebo navýšením dávky na 
10 mg/kg. Další možností je převedení 
na jinou antiTNF-α terapii. Nicméně 
změna antiTNF-α preparátu z  dů­
vodu selhání primární léčby bývá spo­
jena s celkově nižší účinnosti následné 
antiTNF-α terapie [49–51].
E7. Vysoká (terapeutická) hladina in­
fliximabu zvyšuje pravděpodobnost 
dlouhodobé odpovědi na léčbu a sni­
žuje riziko sekundární neodpovída­
vosti  [52–54]. Tvorba protilátek proti 
infliximabu (ATI) může být jedním 
z  faktorů vedoucích ke snížení séro­
vých koncentrací infliximabu s násled­
nou ztrátou odpovědi [55–57]. Sta­
novení hladin infliximabu a ATI může 
přispět k rozhodnutí o další léčbě při se­
kundární ztrátě odpovědi: primárně je 
vhodná intenzifikace léčby při nízkých 
hladinách infliximabu a negativitě ATI; 
převedení na jiný antiTNF-α preparát 
je vhodné při pozitivitě ATI nebo vyso­
kých hladinách infliximabu [49,58]. Kli­
nický význam monitorování farmako­
kinetiky infliximabu bude nutno ověřit 
v  dalších klinických studiích, proto 
nelze toto vyšetření v současné době 
doporučit pro běžnou klinickou praxi.
E8. Recentní studie, na rozdíl od před­
chozích převážně post-hoc nebo retro­
spektivních analýz, naznačují přínos 
konkomitantní imunosupresivní terapie 
thiopuriny v  léčbě infliximabem u pa­
cientů s CN i UC [59–62]. Nejvyšší stu­
peň důkazů o účinnosti konkomitantní 
imunosupresivní terapie přináší po­
slední dvě prospektivní, randomizo­
vané, kontrolované studie SONIC (CN) 
a SUCCESS  (UC) [59,60]. V obou pří­
padech byla potvrzena vyšší účinnost 
kombinované léčby infliximabem a thio­
purinovým imunosupresivem ve srov­
nání s monoterapií infliximabem. Také 
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G. Biologická terapie  
ve speciálních situacích

G1. Gravidita, kojení a  vakcinace 
novorozenců. Dosavadní klinická po-
zorování prokazují bezpečnost po-
dáváni infliximabu i  adalimumabu 
v průběhu gravidity [69–74]. Protože 
se jedná o  monoklonální protilátky, 
které aktivně prostupují placentární 
bariérou od konce 2. trimestru, dopo-
ručuje se ukončit léčbu infliximabem 
nebo adalimumabem na konci 2. tri-
mestru gravidity [70,75–77].
G2. Perioperační podání biologické te
rapie. Předoperační podání biologické 
terapie nezvyšuje pooperační kompli-
kace u pacientů s CN. Některá data uka-
zují na možnost zvýšení infekčních po
operačních komplikací u pacientů s UC.
G3. Pouchitida. Infliximab je účinný 
v léčbě chronické refrakterní pouchi-
tidy. Pro účinnost adalimumabu chybí 
v současné době důkazy.
G4. UC asociovaná s  primární skle-
rozující cholangitidou (PSC). V  sou-
časné době není známo, zda koincidu-
jící PSC ovlivňuje účinnost biologické 
léčby u nemocných s UC. Před podá-
ním biologické léčby by mělo být zvá-
ženo také provedení kolektomie.
G5. Vakcinace. Živé atenuované vak-
cíny jsou v průběhu biologické terapie 
kontraindikovány, neživé vakcíny jsou 
bezpečné.
G6. Biologická léčba v dětském věku. 
U dětských pacientů starších šesti let 
je infliximab povolen pro léčbu vysoce 
aktivní CN a UC.

G1. V indikovaných případech je možno 
biologickou léčbu podat i ve 3. trimes­
tru. Dosavadní, i když limitovaná data 
ukazují, že antiTNF-α preparáty nepro­
cházejí vůbec nebo jen v minimálním 
množství do mateřského mléka [75,78]. 
Laktace proto není v průběhu biologické 
léčby omezena. Ojedinělé klinické zku­
šenosti ukazují na to, že je možné bio­
logickou léčbu výjimečně zahájit také 
u pacientek, u nichž dojde ke zhoršení 
stavu (relapsu IBD) v  průběhu gravi­
dity. V současné době však nejsou do­

tém a  80 mg s.c. ve druhém týdnu 
léčby, s následnou aplikací 40 mg s.c. 
ve dvoutýdenních intervalech. In­
dukční dávkování 80/40 mg s.c. v nul­
tém a druhém týdnu je spojeno s nižší 
účinností a  bylo identifikováno jako 
rizikový faktor sekundární ztráty 
odpovědi a  potřeby intenzifikace 
léčby [67].
F3. Posouzení efektu léčby adalimu­
mabem pomocí klinických a  labora­
torních parametrů by mělo být pro­
vedeno za 6–12 týdnů od zahájení 
léčby  [2,68]. Z  důvodu opožděného 
nástupu účinku je proto u  části ne­
mocných nutná aplikace dalších dávek 
adalimumabu (40 mg v intervalu dvou 
týdnů) po úvodních dvou indukčních 
dávkách předtím, než zhodnotíme 
efekt indukční léčby [2].
F4. Udržovací terapie je vhodná a  je 
indikována u nemocných, kteří odpo­
věděli příznivě na úvodní léčbu. Do­
poručené dávkování je 40 mg s.c. ve 
dvoutýdenních intervalech. Délka udr­
žovací léčby není stanovena, vhodné je 
pokračovat nejméně po dobu jednoho 
roku s následným zhodnocením stavu 
a individuálním rozhodnutím o dalším 
pokračování [68].
F5. Potřeba intenzifikace léčby adali­
mumabem z důvodu sekundární ztráty 
odpovědi se pohybuje kolem 25 % 
v průběhu jednoho roku léčby [47]. Do­
poručeným způsobem intenzifikace 
je zkrácení délky intervalu na jednou 
týdně v  dávce 40 mg s.c. [2]. V  sou­
časné době nemáme spolehlivá data 
o účinnosti infliximabu u pacientů se 
sekundární ztrátou odpovědi na adali­
mumab, nicméně v klinické praxi část 
těchto nemocných odpovídá příznivě 
na indukční léčbu infliximabem.
F6. Ačkoli nejsou spolehlivá data po­
tvrzující vliv konkomitantní imuno­
supresivní terapie na léčbu adali­
mumabem, v  klinické praxi se jeví 
kombinovaná léčba účinnější oproti 
monoterapii adalimumabem. Podobně 
jako při terapii infliximabem je zvýšené 
riziko infekčních komplikací při kombi­
nované léčbě.

retrospektivní analýza souboru IBD pa­
cientů léčených v podmínkách klinické 
praxe svědčí pro vyšší efektivitu kombi­
nované terapie [61].
I když klinické studie neproka­

zují zvýšené riziko infekčních kompli­
kací u kombinované léčby ve srovnání 
s monoterapií infliximabem, některé 
práce a  zejména dosavadní klinické 
zkušenosti poukazuji na zvýšené riziko 
zejména oportunních infekčních kom­
plikací u  pacientů na kombinované 
terapii biologiky a  imunosupresivy 
včetně kortikoidů [59,63,64]. Proto by 
kombinovaná imunosupresivní léčba 
měla být u každého pacienta, a zvláště 
u starších jedinců (nad 50 let), pečlivě 
zvážena a monitorována.
E9. Kouření je odpovědné u pacientů 
s CN za celkové snížení odpovědi na 
biologickou terapii a  zkrácení délky 
účinku [65,66]. Je rovněž rizikovým 
faktorem infekčních komplikací v ob­
lasti respiračního traktu.

F. Podávání adalimumabu u CN

F1. Screeningová vyšetření před zaháje
ním terapie adalimumabem jsou stejná 
jako v případě léčby infliximabem.
F2. Indukční režim spočívající v dávce 
160 mg adalimumabu s.c. v nultém 
týdnu, s následným podáním 80 mg 
ve druhém týdnu.
F3. Zhodnocení efektu léčby za 6–12 tý
dnů od zahájení léčby.
F4. Udržovací terapie 40 mg s.c. v in-
tervalu dvou týdnů v případě pozitivní 
odpovědi.
F5. Intenzifikace léčby při druhotné 
ztrátě odpovědi.
F6. Konkomitantní imunosupresivní 
terapie v  dlouhodobé terapii může 
být efektivnější oproti monoterapii 
adalimumabem.

F1. Doporučená screeningová vyšet­
ření před zahájením terapie adalimu­
mabem jsou stejná jako v případě in­
fliximabu a  jsou podrobně popsána 
v bodě E1.
F2. Nejefektivnějším indukčním re­
žimem je podávání 160 mg v  nul­
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statečná data potvrzující jednoznačnou 
bezpečnost tohoto postupu.
G2. Perioperační podání infliximabu 
a pravděpodobně i adalimumabu u pa­
cientů s CN nezvyšuje riziko časných 
ani pozdních pooperačních kompli­
kací  [79,80]. Předoperační podávání 
biologické terapie je v  indikovaných 
případech výhodné z  důvodu snížení 
rozsahu zánětlivého infiltrátu a ome­
zení následné chirurgické resekce. 
Kombinace chirurgické léčby (incize, 
drenáž, advancement flap) a  biolo­
gické terapie je základem léčby kom­
plexních perianálních píštělí u pacientů 
s CN [2]. U nemocných s UC některé re­
trospektivní studie ukázaly, že periope­
rační podávání infliximabu před vytvo­
řením ileopouch-anální anastomózy 
(IPAA) může zvyšovat frekvenci infek­
čních komplikací [81–83]. Prospektivní 
sledování potvrzující uvedené riziko 
v současné době chybí.
G3. Chronická pouchitida je jednou z ve­
doucích příčin selhání IPAA s nutností 
trvalé ileostomie. Kumulativní pravdě­
podobnost nejméně jedné ataky pouchi­
tidy se udává mezi 15 a 50 % [84–86]. 
Přibližně 10–20 % pacientů vyvine chro­
nickou pouchitidu, která nereaguje na 
protrahovanou a/nebo kombinovanou 
terapii antibiotiky, případně imunosu­
presivy nebo kortikoidy [87]. Dle dosa­
vadních retrospektivních a malých pro­
spektivních nekontrolovaných studií se 
léčba infliximabem ukazuje jako účinná 
krátkodobá i dlouhodobá léčebná stra­
tegie u pacientů s  refrakterní chronic­
kou pouchitidou [88–90]. K přesnému 
ověření efektivity infliximabu v této indi­
kaci bude nutné vyčkat výsledků rando­
mizovaných kontrolovaných studií.
G4. Hodnocení efektu biologické léčby 
u pacientů s IBD a konkomitantní PSC 
je obtížné pro nedostatek dat. Nedo­
statečný efekt biologické léčby je důvo­
dem k časné indikaci kolektomie z dů­
vodu vysokého rizika kolorektálního 
karcinomu u těchto nemocných. V indi­
kovaných případech, po zvážení všech 
potenciálních rizik, je biologická léčba 
možná i  po transplantaci jater. V  ta­

kové situaci je však vždy nutno zvážit 
možnost chirurgické léčby před podá­
ním biologické léčby.
G5. Živé atenuované vakcíny jsou 
v  průběhu imunosupresivní tera­
pie včetně biologické léčby kontra­
indikovány. Neživé vakcíny jsou pova­
žovány za bezpečné, imunosupresivní 
terapie však může způsobit oslabení 
jejich účinku  [28,91]. Podrobnosti tý­
kající se očkování jsou uvedeny v do­
poručeních pro prevenci oportunních 
infekcí a vakcinaci pacientů s IBD pub­
likovaných Pracovní skupinou pro IBD 
v roce 2010 [28].
G6. U dětských pacientů s CN a UC* 
starších šesti let je schváleno podá­
vání infliximabu, pokud byla předchá­
zející terapie kortikoidy a/nebo imuno­
supresivy inefektivní nebo byla spojena 
s významnými nežádoucími účinky. Bio­
logická terapie je indikována zejména 
u pacientů s CN, kteří mají perianální 
formu onemocnění, poruchu růstu či 
extraintestinální příznaky. Klinické stu­
die potvrdily vysokou účinnost u dět­
ských pacientů s CN (odpověď na in­
dukční léčbu v 88 %, z nichž dvě třetiny 
dosahují remise v  jednom roce léčby) 
i  s  UC (odpověď na indukční léčbu 
v 73 %, z nichž polovina dosahuje remise 
v  jednom roce léčby) [92,93]. Inflixi­
mab může být použit i jako záchranná 
terapie u těžké akutní formy UC [94]. 
U 42–66 % dětí léčených infliximabem 
byl popsán vznik závislosti na inflixi­
mabu, tzv. infliximab-dependence cha­
rakterizovaný časným relapsem ne­
moci při vysazení terapie s  nutností 
opakovaného a  dlouhodobého podá­
vání terapie [95–97]. Adalimumab není 
doposud pro dětské pacienty s CN a UC 
oficiálně povolen, nicméně recentní 
data dokladují jeho efektivitu a  bez­
pečnost u vysoce aktivní formy CN [98]. 
Z infliximab-naivních pacientů odpově­
dělo 63 % na indukční terapii adalimu­
mabem a 57 % dosáhlo remise v týdnu 
26 [98]. U vysoce aktivní formy nemoci 
lze použít biologickou léčbu u  dětí 
v  režimu „top-down“ [9]. U  dětských 
pacientů má být biologická terapie 

dlouhodobá z důvodu udržení optimál­
ního růstu a vývoje organizmu. Použití 
biologických léků u dětí mladších šesti 
let je v kompetenci příslušného specia­
listy na dětskou gastroenterologii.
*	 Remicade pro léčbu ulcerózní koli­
tidy u dětí v době tisku časopisu nebyl 
ještě schválen, předpokládaný termín 
schválení v první polovině roku 2012. 
Blíže na: http://www.ema.europa.eu/ 
/docs/en_GB/document_library/Sum­
mary_of_opinion/human/000240/ 
/WC500120676.pdf.

H. Podávání biologické terapie 
a monitorování pacientů

H1. Aplikaci infuzí nebo injekcí provádí 
lékař nebo speciálně vyškolený střední 
zdravotnický personál. Po náležitém 
zaškolení může aplikaci adalimumabu 
provádět pacient v domácím prostředí.
H2. Aplikační místnost musí obsaho-
vat veškeré vybavení pro léčbu aler-
gických reakcí a resuscitaci.
H3. Klinické monitorování efektivity 
léčby a výskytu nežádoucích účinků 
terapie je v rukou ošetřujícího lékaře. 
Je doporučeno pečlivě monitorovat 
pacienty včetně oportunních infekcí 
v průběhu podávání léku a v období 
šesti měsíců po skončení léčby.
H4. Je doporučeno vést prospektivní 
databázi k  monitorování efektivity 
a bezpečnosti biologické léčby.

H1. Aplikace infuzí s  infliximabem 
nebo injekcí s adalimumabem provádí 
proškolený zdravotnický personál (IBD 
sestry), který je seznámen s nežádou­
cími účinky terapie včetně alergických 
reakcí, které se mohou objevit v prů­
běhu a bezprostředně po aplikaci léku. 
Pacienta lze zaškolit ve správné a bez­
pečné  aplikaci injekcí adalimumabu, 
kterou může následně provádět sám 
v domácím prostředí.
H2. Podávání infliximabu by mělo pro­
bíhat ve speciálně vybavených a k to­
muto účelu určených místnostech, kde 
je veškeré přístrojové a medikamen­
tózní vybavení pro řešení závažných 
alergických reakcí. Musí být zajištěna 
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infuzní alergické reakce je nutno oka­
mžitě přerušit infuzi. Následnou léčbu 
alergické reakce řídí ošetřující lékař. 
Podávají se systémově působící gluko­
kortikoidy a antihistaminika, případně 
kalcium, kyslík a  infuzní roztoky, a to 
v  závislosti na závažnosti a  charak­
teru reakce. Nezbytné je po celou dobu 
monitorovat vitální funkce pacienta. 
V případě těžké reakce ohrožující ne­
mocného bezprostředně na životě 
musí být zajištěna anesteziologicko- 
-resuscitační péče. Těžká alergická re­
akce je indikací k ukončení léčby inflixi­
mabem s eventuálním převedením na 
terapii adalimumabem. U mírnějších 
reakcí je možno pokusit se pokračo­
vat v  terapii infliximabem při aplikaci 
opatření sekundární prevence popsané 
v bodě CH1. Alternativou je okamžité 
převedení na terapii adalimumabem.
Léčba opožděné alergické reakce 

spočívá v  podání systémových korti­
koidů v dávce a délce závislé na cha­
rakteru a intenzitě obtíží.

I. Nežádoucí účinky

I1. Biologická léčba je rizikovým fak-
torem infekčních komplikací (přede-
vším oportunních infekcí).
I2. Kožní nežádoucí účinky v průběhu 
biologické léčby jsou časté. Ve většině 
případů jde jen o mírné projevy, které 
dobře reagují na lokální nebo celkovou 
terapii.
I3. Indukce tvorby autoprotilátek 
(ANA, anti-dsDNA) v  průběhu biolo-
gické léčby je relativně častá, avšak 
jenom u malé části léčených pacientů 
vede ke klinicky manifestnímu polé-
kovému systémovému lupusu (SLE). 
Vznik SLE ve většině případů vede 
k nutnosti ukončit biologickou léčbu.
I4. Nebylo prokázáno zvýšené ri-
ziko vzniku solidních nádorů při léčbě 
antiTNF-α preparáty. Některá data 
ukazují na možnost zvýšeného rizika 
vzniku non-Hodgkinských lymfomů 
a kožních nemelanomových nádorů.

I1. Pacienti s IBD bez imunosupresivní 
léčby nemají zvýšený výskyt imuno­

CH1. Infuzní alergické reakce (obvykle 
anafylaktoidního typu, non-IgE medio­
vané) jsou popisovány u 10–40 % léče­
ných pacientů a jsou častěji spojeny se 
vznikem ATI [99–101]. Rutinní stano­
vení ATI v klinické praxi zatím není pří­
nosné pro predikci alergických reakcí. 
Infuzní alergické reakce jsou častější 
při epizodickém podávání infliximabu 
a opakování biologické terapie v časo­
vém intervalu delším než šest měsíců 
od předchozí aplikace, nejvyšší riziko 
je pak při podání druhé infuze [99,101]. 
Udržovací léčba infliximabem v pravi­
delných časových intervalech a konko­
mitantní terapie imunosupresivy vý­
znamně snižují vznik ATI a  frekvenci 
alergických reakcí [55–57,99].
V případě prodělané mírné alergické 

reakce se při pokračování terapie in­
fliximabem doporučuje před další infuzí 
podat hydrokortizon 200 mg i.v. nebo 
metylprednizolon 40 mg i.v., s terapií 
antihistaminiky, nebo bez ní. Důleži­
tým opatřením je zpomalení infuze na 
polovinu až třetinu původní rychlosti. 
Toto doporučení je založeno převážně 
na klinických zkušenostech, dostupná 
data týkající se sekundární prevence 
alergických reakcí jsou omezená.
CH2. Alergické reakce opožděného 
typu se objevují 1–14 dní po aplikaci 
infuze a projevují se bolestmi a ztuh­
lostí kloubů, svalů, horečkou a  úna­
vou [25]. Při vzniku opožděné reakce 
je preferováno ukončení terapie inflixi­
mabem a převedení pacienta na léčbu 
adalimumabem. Pokračování v  léčbě 
infliximabem obvykle vede ke zhor­
šení klinických projevů opožděné aler­
gické reakce. Z klinického hlediska je 
důležité, že v některých případech ne­
jsou bolesti kloubů a  svalů projevem 
opožděné alergické reakce, ale imuno­
patologickým stavem jiného typu, na­
příklad polékového lupusu nebo jiné 
formy polékové artropatie.
CH3. V každém centru, kde je podá­
vána biologická terapie, musí být eru­
dovaný personál zahrnující IBD sestry 
a  lékaře, který okamžitě reaguje na 
vzniklou alergickou reakci. V  případě 

dostupnost anesteziologa a  lůžka na 
jednotce intenzivní péče včetně mož­
nosti umělé plicní ventilace.
H3. Ošetřující lékař kontroluje klinický 
stav pacienta, efektivitu podávané te­
rapie a  výskyt nežádoucích účinků. 
Rozhoduje o léčebné strategii a even­
tuálním ukončení léčby.
H4. V každém centru pro biologickou 
léčbu je doporučeno vést databázi pa­
cientů léčených biologickými prepa­
ráty pro možnost průběžného mo­
nitorování účinnosti léčby a  výskytu 
nežádoucích účinků.

CH. Profylaxe a léčba alergických 
reakcí na infliximab

CH1. Nebyl prokázán efekt preme-
dikace kortikoidy a/nebo antihista-
miniky v primární prevenci infuzních 
alergických reakcí. V případě již pro-
dělané infuzní reakce a při pokračo-
vání v terapii infliximabem je doporu-
čeno před každou další aplikací podat 
hydrokortizon 200 mg i.v. nebo me-
tylprednizolon 40 mg i.v., s terapií an-
tihistaminiky, nebo bez ní a zpomalit 
rychlost infuze na polovinu až třetinu 
původní rychlosti.
CH2. Nebyl prokázán efekt preme-
dikace kortikoidy a/nebo antihista-
miniky v primární prevenci alergické 
reakce opožděného typu. Při jejím 
vzniku je doporučeno ukončení léčby 
infliximabem a převedení pacienta na 
terapii adalimumabem.
CH3. V případě infuzní alergické re-
akce je nutno okamžitě přerušit in-
fuzi. Následnou léčbu alergické re-
akce řídí ošetřující lékař podle tíže 
a charakteru reakce. Těžká alergická 
reakce je indikací k ukončení léčby in-
fliximabem s  převedením na tera-
pii adalimumabem. U  mírnějších re-
akcí je možno pokusit se pokračovat 
v  léčbě infliximabem, doporučuje se 
podat protialergickou premedikaci. 
Alternativou je převedení pacienta na 
adalimumab. Léčba opožděné aler-
gické reakce spočívá v podání systé-
mových kortikoidů.
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deficience v porovnání se zdravou po­
pulací  [27]. Imunosupresivni léčba, 
včetně biologické terapie, je rizikovým 
faktorem infekčních komplikací, ze­
jména oportunních infekcí [27,63,91]. 
Randomizované kontrolované studie, 
bezpečnostní registry, kohortové studie 
i metaanalýza neprokazují jednoznačně 
zvýšený výskyt závažných infekčních 
komplikací při biologické léčbě ve srov­
nání s konvenční imunosupresivní tera­
pií [4,67,102–104]. Riziko infekce ovšem 
významně stoupá v případě kombino­
vané terapie (biologikum, imunosu­
presivum, kortikoid) [63]. Kombinace 
dvou uvedených léků zvyšuje riziko in­
fekce trojnásobně, při aplikaci všech tří 
lékových skupin současně stoupá riziko 
oportunní infekce až 17× [63]. Další ri­
zikové faktory představují věk (nad 
50 let), malnutrice a závažná přidružená 
onemocnění [27,63,102,103,105]. Přes­
tože je antiTNF-α terapie spojována ze­
jména s vyšším rizikem intracelulárních 
infekcí (např. TBC), v  běžné klinické 
praxi se v důsledku prováděného scree­
ningu na TBC setkáváme častěji s jinými 
bakteriálními (pneumokok), virovými 
(herpetické viry) nebo i mykotickými in­
fekcemi. Kožní a respirační infekce jsou 
při biologické terapii relativně časté. 
U všech nemocných je doporučeno pro­
vést před zahájením biologické léčby 
očkování proti infekci Streptococcus 
pneumonie. Podrobnosti týkající se pre­
vence infekčních komplikací jsou uve­
deny v doporučeních pro prevenci opor­
tunních infekcí a  vakcinaci pacientů 
s IBD publikovaných Pracovní skupinou 
pro IBD v roce 2010 [28].
I2. Kožní komplikace při biologické 
terapii jsou relativně častým problé­
mem. Kromě kožních infekcí (virové, 
bakteriální pyodermie nebo mykot­
ické infekce) se u 15–20 % léčených pa­
cientů objevují různé neinfekční kožní 
projevy [102,106]. Většinou jsou mírné 
anebo dobře reagují na lokální terapii, 
výjimečně jsou důvodem k  ukončení 
biologické léčby. Klinický obraz kož­
ních komplikací je různorodý, od suché 
kůže, přes ekzematózní a  psoriazi­

formní léze až po „de novo“ vzniklou 
psoriázu (tzv. paradoxní reakce na bio­
logickou léčbu) [102,106,107]. Riziko­
vým faktorem se zdá být pozitivní „der­
matologická“ anamnéza – tj. výskyt 
kožních chorob (např. psoriázy, atopic­
kého ekzému apod.) v minulosti [108]. 
Je-li nutno biologickou léčbu z důvodu 
kožních komplikací přerušit, je po opě­
tovném podání antiTNF-α protilátky 
vysoká pravděpodobnost relapsu kož­
ních změn.
I3. Indukce tvorby autoprotilátek (ANA, 
anti-dsDNA) v průběhu biologické léčby 
je častým jevem (až 50 % pacientů) 
[109,110]. U malé části těchto pacientů 
se vyvine i  klinický obraz polékového 
systémovému lupusu (SLE) projevu­
jící se bolestmi, případně otoky kloubů, 
svalů, kožním exantémem, vzácněji se­
rozitidou a výjimečně orgánovým po­
stižením [33,109–111]. Klinické projevy 
polékového SLE vyžadují ukončení bio­
logické léčby, po kterém dochází zpra­
vidla k ústupu obtíží [33,36]. Opětovné 
podání antiTNF-α preparátu, který in­
dukoval vznik SLE, vede obvykle k reci­
divě klinických projevů [36]. Nejsou do­
statečná data týkající se „bezpečného“ 
převedení na jiný biologický lék. Vzácně 
je u  nemocných léčených antiTNF-α 
protilátkami popisován vznik jiných 
autoimunitních chorob (např. leuko­
cytoklastické vaskulitidy) [33].
I4. Dle dosavadních studií nebylo pro­
kázáno zvýšené riziko vzniku solid­
ních nádorů při podávání antiTNF-α te­
rapie  [36,102,104,112]. Metaanalýza 
26 studií sice ukázala, že pacienti léčení 
antiTNF-α preparáty měli trojnásobně 
zvýšené riziko non-Hodgkinského lym­
fomu (NHL) oproti běžné populaci, není 
však jasné, zda je toto riziko možno při­
čítat samotné antiTNF-α terapii [113]. 
Většina pacientů s NHL byla totiž sou­
časně léčena thiopuriny, které jsou spo­
jené se zvýšeným rizikem NHL [113]. 
Otázka rizika NHL při biologické léčbě 
je proto diskutabilní a je potřeba dalších 
prací, které by toto ověřily.
Velmi vzácnou, ale vysoce maligní 

komplikací popsanou u pacientů s  IBD 

na biologické léčbě, je vznik hepato­
splenického T-lymfomu (HSTCL) [114]. 
Dosud bylo publikováno několik desí­
tek případů této fatální komplikace. Šlo 
převážně o mladé jedince mužského po­
hlaví a všichni dostávali konkomitantní 
terapii thiopuriny [114]. Navíc byl vznik 
HSTCL popsán i  v  několika případech 
monoterapie thiopuriny [115]. Abso­
lutní riziko vzniku HSTCL je velmi nízké, 
nicméně je potřeba na něj myslet hlavně 
u mladých pacientů mužského pohlaví 
léčených kombinovanou léčbou.
Recentní metaanalýza ukazuje na 

mírné zvýšení rizika vzniku kožních ne­
melanomových nádorů (basaliomy a spi­
naliomy) u  nemocných na biologické 
terapii [116]. U těchto osob se proto do­
poručuje provádět jednouročně scree­
ningové vyšetření dermatologem.
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