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Uvod

Ulcerdzni kolitida (UC) je chronické za-
nétlivé onemocnéni postihujici tlusté
stfevo v rdzném rozsahu od konec-
niku ordlnim smérem. Jeho pfic¢ina neni
zndma, a vétsina pacientd proto vy-
Zaduje dlouhodobou, mnohdy celozi-
votni medikamentézni Ié¢bu a trvalé
sledovani.Cilem |é¢by je potlaceni symp-
tomd, eliminace zénétlivé aktivity ve sliz-
nici stfeva a normalizace kvality Zivota
postizeného jedince [1].

Vyskyt UC v Ceské republice stoup3,
podobné jako je tomu v pfipadé Cro-
hnovy choroby [2]. Ackoli statisticka
data neprokazuji zvy$enou umrtnost
pacientll s UC, jde o onemocnéni za-
vazné [3]. V zavislosti na aktivité zanétu,
efektivité a toleranci 1écby, délce trvani
nemoci a vyskytu komplikaci ovliviiuje
UC rodinny, profesni, partnersky i so-
cialni zivot pacient. V¢asna a spravna

diagnostika tohoto onemocnéni je
proto nezbytnym zékladem pro podani
ucinné 1é¢by a snizeni rizika dlouhodo-
bych nepfiznivych dlsledkd nemoci pro
Zivot pacient(.

V Ceské republice je diagnostika
a lé¢ba UC v rukou specialistdl — gastro-
enterologl. Od roku 1996 plisobi v rdmci
Ceské gastroenterologické spole¢nosti
Pracovni skupina pro idiopatické stfevni
zanéty (PS IBD), mezi jejiz dlouhodobé
aktivity patfi pfiprava doporucenych po-
stupU pro rlizné oblasti IBD. Vétsina z nich
byla dosud vénovana bud konkrétni sku-
piné medikament( pouzivanych v [é¢bé
stfevnich zanétl, nebo lé¢bé chirurgické.
Ve shodé s aktualnim pfistupem vétsiny
odbornych spole¢nosti (ECCO, AGA) se
vsak domnivame, Ze pro lékafe v bézné
klinické praxi je vyhodnéjsi celkovy po-
hled na dané onemocnéni z hlediska
jeho diagnostiky i 1é¢by.

Problematika IBD doznala v posled-
nich 20-30 letech vyznamnych zmén,
které se tykaji predevsim lécby téchto
onemocnéni [4]. Konven¢ni medika-
mentozni [é¢ba je stéle zakladem te-
rapie u vétsiny pacientl s UC, tito ne-
mocni proto obvykle zlstavaji v péci
ambulantnich gastroenterologu. Tézsi
¢i komplikovany prabéh UC vede zpra-
vidla k odeslani pacienta do specializo-
vaného centra pro biologickou a inova-
tivni lé¢bu IBD. Téchto pracovist je v CR
jiz vice nez 30 a jejich pocet déle nardsta.
Je tedy ziejmé, ze péci o pacienty s UC
zajistuje pocetna skupina lékaru, jejichz
zkusenosti a erudice mohou byt znaéné
odlisné. Cilem predklddanych doporu-
ceni je tuto heterogenitu minimalizo-
vat a nabidnout klinikdm navod na dia-
gnosticky a [é¢ebny postup u pacientl
s UC odpovidajici sou¢asnému stupni
poznani.
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Metodika

Pfi pfipravé tohoto materidlu jsme po-
stupovali podobné jako u pfedchozich
doporuceni: problematika byla rozdé-
lena do nékolika okruhd, které byly zpra-
covany urc¢enymi ¢leny Pracovni skupiny
IBD. Ti vypracovali navrhy jednotlivych
doporuceni, které byly posléze disku-
tovany na jednanich Pracovni skupiny
v ¢ervnu 2021 formou videokonference
a prezen¢ni formou v zafi 2021. Jednot-
livé body doporuceni byly pfijiméany jako
konsenzudlni stanovisko po schvéleni
vice nez 70 % ucastnik(. V pfipadé ne-
dostatec¢ného souhlasu pokracovala dis-
kuze a pfislusné stanovisko bylo upra-
veno tak, aby bylo dosazeno alespon
70% shody. Pokud takové shody dosa-
Zzeno nebylo, stanovisko bylo vyfazeno
nebo nahrazeno novym. Pfi zpracovani
textu byla uroven dukazl (EL - evidence
level) v jednotlivych stanoviscich posou-
zena podle aktualni verze oxfordského
Centra pro evidence-based medicine
(OCEBM) z roku 2011 [5].

Vzhledem k tomu, ze ve druhé polo-
viné roku 2021 schvdlila Evropska |ékova
agentura (EMA) dva nové Iéky pro terapii
UC (ozanimod a filgotinib), byly oba za-
fazeny do téchto doporuceni navzdory
tomu, ze v dobé vydani pro né nejsou
stanoveny indika¢ni a Uhradové pod-
minky Statnim uUstavem pro kontrolu
[éCiv. Ve stejné situaci se v dobé publi-
kace téchto doporuceni nachazi usteki-
numab. Ve viech pfipadech ovsem plati,
Ze takovy lék je mozno podat po schva-
leni reviznim lékafem pfislusné zdra-
votni pojistovny (dle § 16 zakona o ve-
fejném zdravotnim pojisténi).

V dasledku velmi rychlého vyvoje
v oblasti idiopatickych stfevnich zanétd
se mohou nékterd predkladand stano-
viska v dobé jejich vydani jiz mirné od-
liSovat od aktudlniho stavu poznani.
Presto véfime, ze tato doporuceni tvofi
uceleny pfehled o sou¢asnych moznos-
tech diagnostiky a 1é¢by UC, ktery je
v souladu s doporucenimi publikova-
nymi a prezentovanymi v poslednich le-
tech na mezinarodnich i domacich od-
bornych férech.

1. Diagnostika, diferencialni
diagnostika a klasifikace
Symptomy

Stanovisko 1

Typickymi symptomy aktivni UC jsou kr-
vaceni z konec¢niku, tenesmy, urgentni
stolice a préjem. Casté jsou bolesti bi-
cha, no¢ni symptomy a Unava. Inten-
zita obtizi obvykle koreluje s aktivitou
a rozsahem zénétu ve stfevé. U mensi
¢asti pacientd se objevuji mimostrevni
projevy — axidlni nebo periferni artro-
patie, episkleritida, uveitida, noddzni
erytém nebo pyoderma gangreno-
sum. Nejzdvaznéjsi koincidujici choro-
bou je primarni sklerozujici cholangitida
(PSC) [EL5].

Ulcerdézni kolitida je chronické zanét-
livé onemocnéni tlustého streva, které
postihuje stejné obé pohlavi a viechny
vékové kategorie, nejcastéji je viak dia-
gnostikovano ve véku 20-40 let. V ob-
dobi aktivity jsou typickymi symptomy
krvaceni z konecniku, tenesmy a prijem,
intenzita prGjmu obvykle souvisi s rozsa-
hem zanétlivého postizeni streva. V kli-
dové fazi (remisi) je pacient zpravidla
bez obtizi, u ¢asti pacient vsak mohou
pretrvavat stfevni symptomy (prijem,
bfisni diskomfort) i pfi absenci zanét-
livé aktivity ve strevé. U pacientl s prok-
titidou malého rozsahu se mize objevit
zacpa. V 15 % pripadd je prvnim proje-
vem akutni tézka ataka UC projevujici se
bolestmi bficha, frekventni krvavou sto-
lici, hore¢kou a tachykardii. U vétsiny pa-
cientd s UC je korelace mezi intenzitou
obtizi a aktivitou zanétu velmi dobra [6].

U 10-20 % pacientt s UC se objevuji
mimostfevni projevy zdnétu. Nejcastéji
jde o artritidu perifernich kloubt (typ | -
pauciartikularni, asymetrické posti-
zeni velkych kloubt akutni synovitidou,
souvisi s aktivitou UC; typ Il - polyar-
tikuldrni, symetrické postizeni malych
kloubt ruky, nesouvisi s aktivitou UC)
nebo axidlni spondylartritidu. Kozni
projevy v podobé nodézniho erytému
nebo pyoderma gangrenosum a projevy
ocni — episkleritida nebo zavaznéjsi uvei-
tida jsou méné casté. Vyskyt mimostrev-
nich projevl je u pacientd s UC méné

casty ve srovnani s Crohnovou choro-
bou, jejich pfitomnost je obvykle signa-
lem zavaznéjsiho prabéhu stfevniho za-
nétu [7]. Z prognostického hlediska je
nejzavaznéjsi koincidujici chorobou PSC,
ktera je vyznamnym rizikovym faktorem
pro vznik cholangiokarcinomu a kolo-
rektalniho karcinomu [8].

Diagnostika

Stanovisko 2

Ke stanoveni diagnézy UC je nezbytné
zhodnotit anamnestické Udaje a provést
endoskopické vysetreni celého tlustého
stieva s odbérem bioptickych vzorku
k histologickému vysetteni. Dllezité je
vylouceni infekcni pficiny, zmén vyvo-
lanych léky, ischemii stfeva nebo pred-
chozim ozafovanim. Vzdy je nutno zvazit
diagnézu Crohnovy choroby (CN). Ini-
cidlni laboratorni vysetieni krve a stolice
vity, pfitomnosti komplikaci a dasledkd
zanétu na celkovy stav pacienta [EL5].

Pro diagnézu UC je nezbytné posou-
dit nejen vyse uvedené symptomy stfev-
niho zdnétu, ale i dal$i anamnestické
udaje. Nejvyznamnéjsim rizikovym fak-
torem pro vznik UC je rodinnd anamnéza
IBD, zejména u prvostupnovych piibuz-
nych [9]. Je treba odebrat cestovatelskou
anamnézu, zjistit uzivani 1éka v predcho-
robi (v¢etné volné prodejnych, napf. ne-
steroidnich antirevmatik — NSA), zva-
Zit moznost sexualné prenosné infekce
a zmén vyvolanych pfitomnosti diverti-
klG (tzv. segmentarni kolitida asociovana
s divertikulézou - SCAD). U pacientt
s predchozi aktinoterapii v oblasti malé
panve je castym projevem rektdlni krva-
ceni. Riziko vzniku UC je mirné zvyseno
po ukonceni koureni [10], naopak pred-
chozi appendektomie pro appendicitidu
se zda byt protektivni [11].

Laboratorni vysetieni v dobé diagnézy
musi zahrnovat krevni obraz, zakladni
biochemické parametry (minerdly, ureu,
kreatinin, transamindzy, alkalickou fos-
fatdzu, gamaglutamyltransferazu, hla-
dinu feritinu, C-reaktivni protein — CRP),
vysetieni stolice (mikrobiologické kulti-
vacni vysetreni, fekalni kalprotektin, an-
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tigen a toxin Clostridium difficile). Rutinni
sérologické vysetieni perinukledrnich
protildtek proti cytoplazmé neutrofild
(pANCA) nebo protildtek proti Saccha-
romyces cerevisiae (ASCA) neni pro dia-
gndézu UC nezbytné, ma okrajovy vy-
znam v diferencialni diagnostice UC
aCN[12].

Endoskopicky obraz
Stanovisko 3
Pro diagn6zu UC svéd¢i kontinudlni za-
nétlivé zmény na sliznici tlustého stieva
od rekta oralnim smérem, hranice mezi
zanétlivou a normalni sliznici je obvykle
ostra. Charakteristickym nalezem je re-
dukce az ztrata slizni¢ni cévni kresby,
erytém, hypersekrece hlenu, zvysena
kontaktni krvacivost prechazejici v kr-
vacivost spontanni, rozvoj drobnych
erozi a postupné i vétSich povrchovych
viedud [EL2].

Koloskopie je nejdllezitéjsi vysetieni
v diagnostice UC. Prestoze diagndézu
UC mUze odhalit i ¢aste¢nd kolosko-
pie, pouze totalni koloskopie muze ové-
fit rozsah zanétu a posoudit pfipadné
zmény v ordlni ¢asti tracniku a v termi-
nalnim ileu, které by mohly svédcit pro
jiné onemocnéni (napf. CN). U dospé-
lych pacientl s UC zacinaji zanétlivé
zmény jiz v anorektadlnim spojeni, ab-
sence zanétu v rektu je vzacnym nale-
zem, ktery je Castéjsi u déti [13]. Velmi
Casto se naopak setkavame s ndlezem
periapendikularniho zanétlivého infilt-
ratu u pacientl s levostrannou UC [14],
v praxi je tento nalez ¢asto mylné in-
terpretovan jako projev CN. U lé¢enych
pacientd dochazi k hojeni zanétlivych
zmén, které se mohou stat diskontinual-
nimi a vést rovnéz k zaméné s CN. V pfi-
padé endoskopického nalezu stendzy je
u pacientd s UC vzdy nutno zvazit moz-
nost neoplazie [15].

Histologicky obraz

Stanovisko 4

Pro histologicky obraz UC je typicka ba-
zalni plazmocytéza, smiseny zanétlivy
infiltrdt v lamina propria mucosae (lym-
focyty, plazmatické burky, neutrofily),

tzv. kryptitida a kryptové abscesy. De-
strukce architektoniky slizni¢nich krypt
a deplece pohérkovych bunék jsou pro-
jevem chronického zanétu a mohou pre-
trvavat i ve fazi remise [EL2].

Histologické vysetfeni je dllezZitou
soucasti diagnostiky UC, jeho vysledek
je viak tfeba hodnotit v kontextu ostat-
nich nédlezl a informaci o pacientovi. Ke
vstupnimu vysetieni by mély byt ode-
brany vzdy dva vzorky z jednotlivych
etdzi tlustého stfeva a z terminalniho
ilea separdtné do samostatnych zkuma-
vek [16]. Patolog by mél byt informovan
o endoskopické aktivité a lokalizaci kaz-
dého vzorku, délce trvani nemoci a po-
dévané |1écbé. Typickym a ¢asnym his-
tologickym nélezem je u pacientld s UC
bazaIni plazmocytéza - pfitomnost plaz-
matickych bunék mezi bazemi krypt
a slizni¢ni svalovinou. Zanétlivy infiltrat
nasledné postihuje sliznici v celé ifi, ma
smiseny charakter (lymfocyty, plazma-
tické bunky, neutrofily), zfidka zasahuje
do povrchové vrstvy submukézy. Akti-
vitu zdnétu vyjadfuje pfitomnost neut-
rofilnich leukocytli mezi epitelidlnimi
bunkami krypt (tzv. kryptitida), popfi-
padé v lumen krypt (kryptové abscesy).
Zmeény v architektonice krypt (nepravi-
delny pribéh, vétveni) jsou projevem
chronického zdnétu a jsou obvykle pfi-
tomny i ve stadiu klidovém (remise).
Deplece poharkovych bunék a ubytek
hlenu jsou nespecifickym, nicméné po-
mocnym histologickym nalezem. S ohle-
dem na dikazy o prospésném vlivu his-
tologického zhojeni na dalsi priibéh
UC povazujeme za vhodné vyjadfo-
vat histologicky nadlez pomoci validova-
ného skore (napf. IBD-DCA nebo Nancy
index) [16].

Klasifikace UC podle rozsahu
Stanovisko 5
Rozsah UC je definovan jako maximalni
makroskopicky rozsah zanétu verifiko-
vany koloskopickym vy3etfenim. Podle
rozsahu klasifikujeme UC jako proktitidu,
levostrannou UC a extenzivni UC [EL5].
Pro stanoveni rozsahu UC je nezbytné
provedeni totdlni koloskopie. Hranici

mezi proktitidou a levostrannou UC je
vzdalenost 15cm od anorektalniho pre-
chodu, levostranna kolitida nepresahuje
slezinné ohbi tra¢niku. Pokud zanétlivé
zmény dosahuji oralné nad lienalni fle-
xuru, hovofime o extenzivni UC. U tre-
tiny az poloviny pacient dochazi v pri-
béhu Zivota k rozsifeni zanétu na vétsi
¢ast tlustého stfeva, tato extenze je vy-
znamné castéjsi u pacientll s pocatkem
nemoci v mladém véku [17].

Zhodnoceni rozsahu UC ma vliv na
volbu [éku i strategii 1é¢by. Soucasné je
dulezitym faktorem pro rozhodnuti o za-
hajeni dispenzarnich koloskopickych
kontrol, které provadime pouze u pa-
cientl s levostrannou nebo extenzivni
UC. U pacientl s proktitidou neni riziko
kolorektdlni neoplazie zvyseno oproti
bézné populaci [18].

Klasifikace UC podle aktivity
Stanovisko 6
Klinickd a endoskopicka klasifikace
ovliviiuji 1é¢bu a sledovani pacienta
s UC [EL1]. V klinické praxi je vhodné
pouzivani endoskopického Mayo skére,
z klinickych skérovacich systému pak
celkové nebo parcidlni Mayo skére. U pa-
cientl s vysokou aktivitou nebo fulmi-
nantnim prdbéhem UC je vhodny index
Truelova a Wittse nebo jeho modifi-
kace — Montrealska klasifikace [EL5].
Vzhledem k tomu, Ze klinické projevy
UC jsou relativné uniformni, jejich uspo-
fadani do relevantniho a klinicky vyuzi-
telného skoére je podstatné jednodussi,
nez je tomu v pripadé CN. Nejen v klinic-
kych studiich, ale i v bézné klinické praxi
je vhodnym néstrojem endoskopické
Mayo skoére, které je zaroven soucasti
celkového Mayo skoére [19]. Pfednosti to-
hoto endoskopického indexu je jedno-
duchost a relativné nizka intra- a interin-
dividualni variabilita, jeho nevyhodou
je fakt, Zze nezohlednuje rozsah zanétu
ve stievé. V kombinaci s klasifikaci UC
podle rozsahu je tato nevyhoda mini-
malizovéna. Novéjsi alternativou endo-
skopického skoére je Ulcerative Colitis En-
doscopic Index of Severity (UCEIS) [20].
Popisuje tfi zakladni charakteristiky za-
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Tab. 1. Celkové Mayo skoére.
Tab. 1. Total Mayo score.

Mayo 1: erytém, redukovana cévni kresba, mirna friabilita

Mayo 2: vyrazny erytém, absence cévni kresby, friabilita, eroze

Parametr Body
Poéet stolic Hodnoceni celkového Mayo skére:
normalni 0 Remise: < 2 body, zadny parametr neni nad 1
0 1-2 vice nez normalné 1 Mirna aktivita: 3-5 bod
® Bt vitee M marmdln 2 StFedn{l’ akt.iv-ita: 6-10 bodCla
S S 3 Vysoka aktivita: 11-12 bodtl
Krvaceni
zadna krev 0
stopy krve v méné nez % stolic 1
zfetelné krvaceni ve vétsiné stolic 2 Endoskopické Mayo skoére
samotna Cerstva krev 3 Mayo 0: normélIni nalez nebo neaktivni zmény
Endoskopicky nalez (endoskopické Mayo skore)
normalni nebo neaktivni zmény (pozanétlivé) 0
mirna aktivita 1
Mayo 3: spontanni krvaceni, viedy
stfedni aktivita 2
vysoka aktivita 3
Celkovy stav pacienta
normalni 0
mirné zmény 1
stfedné tézké zmény 2
tézké zmény 3

Tab. 2. Modifikovana kritéria pro
diagnostiku ASUC dle Truelova

a Wittse.

Tab. 2. Modified criteria for ASUC
diagnostics according to Truelove
and Witts.

Parametr Hodnota
denni pocet krvavych stolic >6

srdecni frekvence > 90/min
télesna teplota >37,8°C
hemoglobin <1059/l
CRP =30 mg/I

nétu ve stfevé — cévni kresbu, krvaceni
a pfitomnost viedl nebo erozi. Tento
index dobfe koreluje s klinickymi pro-
jevy a je validovan, nicméné jde o index
kompozitni a vyzaduje kalkulaci, byt po-
mérné trivialni. Z tohoto ddvodu je jeho
implementace do bézné praxe obtiz-
néjsi a vétsina pracovist nadale vyuziva
endoskopické Mayo skoére (tab. 1).

U pacientu s vysokou aktivitou UC je
typickd symptomatologie (krvavy pra-
jem) doprovazend systémovou zanétli-

vou reakci organizmu. Tento fakt dobre
zohlednuje index Truelova a Wittse
(tab. 2), ktery je vhodnym nastrojem pro
diagnostiku akutni tézké ataky UC [21].
SpInéni podminek — Sest a vice krvavych
stolic denné - spolu s nejméné jednim
parametrem systémového zanétu odpo-
vida diagnoze tézké ataky UC s nutnosti
hospitalizace a zahdjenim tzv. zachranné
terapie.

Biomarkery

Stanovisko 7

Klasické biochemické a hematologické
markery zanétlivé aktivity (CRP, leuko-
cyty) jsou u mirné a stredni aktivity UC
malo senzitivni, vhodné jsou v monito-
raci akutni tézké ataky UC [EL5]. Kon-
centrace fekalniho kalprotektinu dobie
koreluje s endoskopickym nélezem a je
také vhodnym prediktorem hroziciho re-
lapsu u pacienta v remisi [EL3].

Role biomarkerd v hodnoceni zénét-
livé aktivity UC je odlidna od CN. AZ polo-
vina pacientl s aktivni UC nemd zvysené
hladiny CRP, jehoz senzitivita a negativni

prediktivni hodnota jsou proto u pa-
cientd s UC nizké [22]. Vyznamnou roli
ma CRP pouze u pacientd s akutni téz-
kou atakou UC, obvykle nahrazuje hod-
notu sedimentace erytrocytli v indexu
Truelova a Wittse.

Fekalni kalprotektin je vysoce senzitiv-
nim ukazatelem zanétlivé aktivity v tlus-
tém stievu [23]. Je vhodny k inicidlnimu
odliSeni zénétlivého onemocnéni a ne-
zanétlivych chorob, napf. drazdivého
tracniku. Velmi dobre koreluje s endo-
skopickym ndlezem, mlze byt pou-
Zit pro neinvazivni monitoring UC. Sou-
¢asné se ukdazalo, ze mlze byt vyuzivan
i jako prediktor relapsu UC u nemocnych
v remisi. Vzestup hladiny kalprotektinu
muze predchézet az 2 mésice klinicky re-
laps zanétu.

2. Medikamentozni lécba
Terapeutické cile

Stanovisko 8

U pacienttl s UC je kratkodobym tera-
peutickym cilem symptomatickd od-
povéd, stfednédobym cilem je Kkli-
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nicka remise a normalizace biomarkert
a dlouhodobym cilem je zhojeni sliznice,
normalizace kvality zivota a eliminace
invalidity. Uvedenych cild by mélo byt
dosazeno bez dlouhodobé 1é¢by systé-
movymi kortikoidy [EL4].

Medikamentéznilécba je zdkladem te-
rapie UC. Jejim cilem je trvald a hluboka
(kompletni) remise, optimalni kvalita Zi-
vota a minimalizace rizika invalidity. Te-
rapeutické cile ovsem musi reflektovat
délku 1é¢by, v tomto ohledu mezina-
rodni konsorcium STRIDE aktualizovalo
své doporuceni tykajici se cilt 1écby IBD
z roku 2015 (STRIDE Il) [24]. Soucasti to-
hoto doporuceni je také predpokladana
doba nezbytnd k dosazeni konkrétnich
terapeutickych cilt pro jednotlivé 1é-
kové skupiny pouzivané u pacientl
sUC.

K dosazeni terapeutickych cild je
u vétdiny pacientl nezbytna trvala me-
dikamentdzni 1é¢ba. Ukonceni (preru-
$eni) udrzovaci lé¢by lze zvézit v indi-
vidudlnich pfipadech (lehky pribéh,
hlubokd remise > 2 roky, proktitida-le-
vostranna UC) [25]. | poté je vhodné po-
kracovat v klinickych a laboratornich
(fekalni kalprotektin) kontrolach v inter-
valu 6-12 mésicd.

Zatimco pro CRP plati, Ze cilem Ié¢by
je normalizace tohoto biomarkeru,
v pfipadé fekalniho kalprotektinu uka-
zala rada studii, ze k normalizaci na
hodnoty odpovidajici zdravé popu-
laci ¢asto nedochazi ani pfi dosazeni
kompletniho slizni¢niho zhojeni. Hra-
nice ,normy” fekalniho kalprotektinu se
u pacientl s IBD pohybuje v rozmezi od
50 do 250 pg/g stolice [26]. Otevienou
otazkou zlstava také endoskopicka re-
mise, za kterou je mnoha autory pova-
zovana kategorie 1 endoskopického
Mayo skore. Ta nicméné odpovida mini-
malnim zanétlivym zménadm a ,skutec-
nou” remisi predstavuje pouze kategorie
Mayo 0 [24,27]. Pro fekalni kalprotek-
tin i endoskopicky ndlez oviem plati,
ze v klinické praxi je casto dulezitéjsi
dynamika nélezu nez absolutni hod-
nota biomarkeru nebo endoskopického
nélezu.

a) Indukéni lécba

Proktitida

Stanovisko 9

Topickd forma mesalazinu ve formé
Cipku v davce 1g denné je prvni linif
lécby proktitidy. Pfi nedostate¢né te-
rapeutické odpovédi je indikovana
Ié¢ba kombinaci topického mesalazinu
v dévce 1g denné s perordlnim mesa-
lazinem v ddvce 4g denng, event. s to-
pickymi nebo systémovymi kortikoidy
[EL2].

Lokalni mesalazin je Uc¢innéjsi nez per-
oralné podavané aminosalicylaty nebo
lokélni kortikoidy [EL1].

Refrakterni proktitida je definovéna
jako zanét neodpovidajici na plnou
davku peroralnich systémovych korti-
koidU. Dalsi [é¢ebnou moznosti jsou in-
travendzni kortikoidy, nebo biologika
(preferencné infliximab) [EL4].

Topicky mesalazin je prvni linii |é¢by
proktitidy. Cipky jsou vhodné&jsi nez na-
levy, protoze lépe distribuuji 1é¢ivo na
misto zanétu, l1éc¢ba je tedy efektivnéjsi
a jsou pacienty lépe tolerovany. To-
picka 1é¢ba mesalazinem v davce nad
1g denné neni spojena s vyssi ucin-
nosti. Davka 1x denné je stejné uc¢inna
jako rozdélend davka, zvysuje viak ad-
herenci pacientl k 1é¢bé [28,29]. Topicky
podavané aminosalicyldty jsou u prokti-
tidy uc¢innéjsi nez perordlné podavané
aminosalicylaty [30].

Kombinace peroralni a topické formy
mesalazinu je U¢innéjsi nez samotna to-
picka lécba a je indikovana u pacientu
s nedostate¢nou terapeutickou odpo-
védi na lokalni terapii [31]. Kombinace
nebo stfidani topického mesalazinu
a topickych steroidl je moznosti volby
pfi selhani vyse uvedené kombinované
terapie.

Lokélni mesalazin je u¢innéjsi nez lo-
kdlni kortikosteroidy v dosazeni kli-
nické, endoskopické a histologické
remise [32]. Proto by lokalni kortikoste-
roidy mély byt podavany pacientlim,
ktefi maji nedostate¢nou odpovéd na
mesalazin nebo danou topickou lé¢bu
netoleruiji.

Levostranna a extenzivni UC
Stanovisko 10

Mirna az stfedné aktivni UC by méla byt
|é¢ena kombinovanou Ié¢bou aminosali-
cylatovym klyzmatem v dévce = 1g/den
v kombinaci s peroralnim mesala-
4 g/den. Budesonid MMX
9mg/den Ize zvézit u pacientd s mir-
nou az stfedné aktivni UC, ktefi netole-
ruji terapii aminosalicylaty nebo pfi ni
relabuji [EL2].

Kombinovana [écba je Gcinnéjsi nez
samotnd perordlni nebo lokdlni lé¢ba
aminosalicylaty nebo kortikoidy. Poda-
vani mesalazinu v jedné denni davce je
stejné Ucinné ve srovndni s rozdélenym
davkovénim [EL1].

Systémové kortikosteroidy v davce
1mg prednisonu/1kg hmotnosti jsou
vhodné u pacientl se stiedné tézkou az
tézkou aktivitou a u pacientd s mirnou
aktivitou, ktefi nereaguji na lé¢bu mesa-
lazinem nebo budesonidem MMX [EL1].

Kombinovand perordlni a topicka
|é¢ba mesalazinem je lé¢bou prvni linie
pro mirné az stfedné aktivni levostran-
nou a extenzivni UC. Kombinovanou
[écbou je dosazeno casnéjsi remise ve
srovnani se samostatné podavanym
mesalazinem [33].

Perordlné podavany mesalazin neni
Ucinnéjsi nez peroralni sulfasalazin, me-
salazin je ale pacienty |épe tolerovan.
Neni rozdil v U¢innosti mesalazinu poda-
vaného jednou denné nebo ve vice den-
nich davkach, jedna denni davka vsak
zlepsuje adherenci pacientt k 1é¢bé [34].
Subanalyza randomizované studie navic
prokazuje vy3si ucinnost granulatu me-
salazinu podavaného v davce 3 g jednou
denné vs. dévka 3 x 1g [35]. Davky > 2g
denné vedou k remisi ¢asnéji nez davky
nizs8i, pacienti se stfedné aktivnim one-
mocnénim mohou profitovat z davky
4-4,8g/den [36]. Metaanalyza nékolika
studii prokazuje vyssi u¢innost mesala-
zinu ve formé peroralniho granulatu ve
srovnani s tabletamis pH dependentnim
obalem [37].

U pacient(, u nichz je |é¢ba mesa-
lazinem nedcinng, je indikovan MMX
budesonid v ddvce 9mg denné, opét

zinem =
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v kombinaci s rektalni formou mesala-
zinu. Pokud nedojde k odpovédi na tuto
[é¢bu béhem 2—-4 tydnd, jsou indikovany
systémové kortikosteroidy — prednison
1 mg/kg denné (nebo ekvivalent). Stejna
|é¢ba, tedy prednison 1 mg/kg denné,
je nutnd v terapii vysoce aktivni UC. Po-
stupna redukce systémovych kortikoste-
roidd zacina po 1-2 tydnech od zahajeni
|é¢by v zavislosti na odpovédi, celkova
délka podavani by neméla prekracovat
dobu 3-4 mésicd.

Kortikodependence nebo netcinnost
systémovych kortikosteroid( jsou indikaci
k podani biologické Ié¢by, tofacitinibu,
ozanimodu nebo filgotinibu [38-40].

Kortikodependentni UC

Stanovisko 11

Pacienti s kortikodependentnim pra-
béhem nemoci by méli byt lé¢eni thio-
puriny [EL2], anti-TNFa preparaty (in-
fliximab preferen¢né v kombinaci
s thiopuriny) [EL1], vedolizumabem, to-
facitinibem, ustekinumabem, ozanimo-
dem nebo filgotinibem [EL3]. V pfipadé
selhani 1é¢by nasleduje [é¢ba druhé linie
jinym anti-TNFa preparatem, vedolizu-
mabem, tofacitinibem, ustekinumabem,
ozanimodem nebo filgotinibem, event.
je tfeba zvazit kolektomii [EL5].

Za kortikodependentni povazujeme
takovy prabéh onemocnéni, kdy davku
prednisonu nelze snizit < 10 mg/den
béhem 3 mésicl od zahajeni 1écby
nebo dojde k relapsu UC do 3 mésicl
od ukonceni 1é¢by systémovymi korti-
koidy [41]. Azathioprin je v této situaci
Iékem volby, pokud jej pacient toleruje
a neni kontraindikovan. Léc¢ba systémo-
vym kortikoidem a azathioprinem se
musi prekryvat do doby ndstupu Ucinku
azathioprinu (3-6 mésicd). Remise bez
kortikoidl je pfi |é¢bé azathioprinem
popisovanav 55 9%, 52 %a45%v 12, 24.
a 36. tydnu [42].

Vsechny dostupné anti-TNFa prepa-
raty jsou efektivni v dosazeni a udrzeni
remise bez kortikosteroidu u pacient,
ktefi v Uvodu kortikosteroidy dosta-
vali [43]. Obdobné vysledky byly potvr-
zeny i u druhé generace biologik — vedo-

lizumabu a ustekinumabu [44,45], stejné
jako v pfipadé malé molekuly - tofa-
citinibu [46]. Nejnovéjsimi léky schva-
lenymi Evropskou lékovou agenturou
pro Ié¢bu UC jsou ozanimod, agonista
receptoru pro sfingosin-1-fosfat (S1P),
ktery sekvestruje aktivované lymfocyty
v lymfatickych uzlinach mimo oblast za-
nétu [47], a filgotinib [48], selektivni in-
hibitor Janusovy kindzy 1 (JAK-1). Po-
rovnani ucinnosti jednotlivych biologik
a malych molekul je mozné pouze for-
mou tzv. sitové metaanalyzy, nebo ob-
servacnich kohortovych studii s pou-
Zitim tzv. ,propensity score matching”
studijnich populaci, pfimé srovnavaci
studie (tzv. head-to-head studie) chybi.
Vyjimkou je studie Varsity, ktera porov-
navala efektivitu vedolizumabu a adali-
mumabu u pacientd se stfedné a vysoce
aktivni UC [49]. Vedolizumab byl efek-
tivnéjsi v dosazeni klinické remise a en-
doskopického zlepseni po 1 roce lé¢by,
hodnoceni klinické remise bez korti-
koid(i vyznélo lépe pro adalimumab.

Kortikorefrakterni UC

Stanovisko 12

U pacientl s aktivni UC refrakterni na
perorélni kortikosteroidy je nutno vy-
loucit infek¢ni komplikace (cytome-
galovirus a Clostridium difficile) [EL5].
V dalsi [é¢bé jsou vhodné intraven6zné
poddavané kortikosteroidy nebo anti-
-TNFa. preparaty, vedolizumab, tofaciti-
nib, ustekinumab, ozanimod nebo filgo-
tinib [EL3]. Druha Ié¢ebnd linie zahrnuje
jiny anti-TNFa preparat, vedolizumab,
tofacitinib, ustekinumab, ozanimod
nebo filgotinib. Méli bychom zvazovat
i kolektomii [EL5].

U pacientl s aktivni UC refrakterni
na perordlni kortikosteroidy bychom
méli vyloucit predevsim infek¢ni kom-
plikace — cytomegalovirovou (CMV) in-
fekci a infekci CI. difficile. K detekci CMV
slouzi bézny biopticky vzorek fixovany
ve formolu, idedlné odebrany z okraje
viedu [50].

U pacientt refrakternich k peroralnim
kortikosteroiddm je moznost podani
intravenéznich kortikosteroidd. Nevy-

hodou je nutnost hospitalizace a vznik
Casné kortikodependence témér u polo-
viny pacientl [51].

Vsechny anti-TNFa preparaty, ve-
dolizumab, ustekinumab a tofaciti-
nib prokazaly benefit u pacientl uziva-
jicich v dvodu kortikosteroidy. Stejné
tomu bylo ve studiich s novymi per-
oralnimi léky — ozanimodem a filgoti-
nibem. V3echny studie zahrnovaly téz
pacienty refrakterni na kortikosteroidy,
ovsem nebylo vzdy mozné odlisit, ktefi
pacienti byli kortikodependentni a ktefi
refrakterni [43-48].

UC refrakterni na imunosupresiva
(véetné intolerance)
Stanovisko 13
Pacienti s aktivni UC refrakterni na thio-
purinova imunosupresiva nebo ti, ktefi
thiopuriny netoleruji, by méli byt l1éceni
anti-TNFo preparaty ([EL1], vedolizuma-
bem, tofacitinibem, ustekinumabem,
ozanimodem nebo filgotinibem [EL3].
Druha lé¢ebna linie zahrnuje jiny anti-
-TNFa preparat, vedolizumab, tofacitinib,
ustekinumab, ozanimod nebo filgotinib.
Méli bychom zvaZovat i kolektomii [EL5].
Neucinnost nebo intolerance thiopu-
rind je u pacientl s UC jednou z hlavnich
indikaci k podani biologické 1é¢by nebo
inovativnich malych molekul [38,43]. In-
fliximab, adalimumab, golimumab, ve-
dolizumab i ustekinumab prokazaly
efektivitu u pacientd refrakternich na
thiopuriny. Lze pouzit i tofacitinib, oza-
nimod nebo filgotinib [43-48].

b) Udrzovaci léc¢ba
Aminosalicylaty

Stanovisko 14

Aminosalicylaty jsou vhodné k udrzo-
vaci lé¢bé u pacientll s mirnou a stiedné
tézkou UC, u nichz byla remise navo-
zena aminosalicylaty, budesonidem
a vyjimecné i systémovymi kortikoidy
(prvni ataka, dlouhy interval mezi re-
lapsy) [EL1]. Rektélni formy jsou vhodné
u distalnich forem UC pfi dobré toleranci
Ié¢by, kombinovand lé¢ba mesalazinem
(ordlni a rektélni) je vhodnd pfi nedosta-
te¢ném efektu monoterapie [EL1].
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Optimalni ddvka mesalazinu v udrzo-
vaci |é¢bé je 2g denné nebo vice v jedné
denni davce. U pacientl s ¢astymi re-
lapsy (> 3/rok) a extenzivni UC mohou
byt efektivnéjsi vyssi davky. Minimalni
udrzovaci davka rektalni formy mesala-
zinu jsou 3 g tydné [EL1].

Data z Cochranovy databéze ukazuji,
Ze udrzovaci lé¢ba perordlnimi amino-
salicylaty snizuje riziko relapsu pfiblizné
0 30 % oproti placebu [52]. Rovnéz rek-
talni forma mesalazinu je G¢inna v udr-
Zovaci lécbé proktitidy nebo prokto-
sigmoiditidy. Efektivita udrzovaci lé¢by
muze byt vyznamné snizena non-adhe-
renci pacienta, jeji hodnoceni je proto
nutnou soucasti l[é¢ebného rezimu. Po-
davani l1éku v jedné dévce zlepsuje ad-
herenci ve srovnani s vice dennimi dav-
kami, soucasné je bezpecné a ucinné. Pfi
udrZovaci lé¢bé 5-ASA je doporucena
kontrola renalnich funkci 1x ro¢né [53].

Thiopuriny
Stanovisko 15
Indikaci k podavani thiopurint je into-
lerance nebo nedostatecny efekt ami-
nosalicylatd [EL5] v udrZovaci lécbé UC
a kortikodependence [EL2]. Vyjimecné
jsou thiopuriny vhodné k udrzeni re-
mise navozené cyklosporinem [EL3].
Doporucend davka je 2-2,5mg/kg AZA
a 1-1,5mg/kg 6-MP. Thiopuriny nejsou
vhodné u pacientl starsich 60 let, ne-
mocnych s anamnézou malignity a pa-
cientd EBV (virus Epsteina a Barrové) ne-
gativnich, zejména mladych muzu [EL5].
Azathioprin je efektivni v udrzovaci
[é¢bé UC u pacientl kortikodependent-
nich i pacientl netolerujicich mesala-
zin; relativni riziko pro udrzeni remise
je 1,59 ve srovnani s placebem [1]. Thio-
puriny nemaji zadny efekt v indukéni
fazi 1é¢by, vzhledem k pomalému na-
stupu jejich ucinku je proto nezbytné
jejich soucasné podavani s uc¢innou in-
dukéni 1é¢bou do doby néstupu jejich
ucinku. Thiopuriny zvysuji riziko lym-
foproliferativnich onemocnéni (zejména
non-hodgkinskych lymfoma), nejvyssi
absolutni riziko je u pacient( starsich
65 let [54] Vzhledem k potfebé jejich

dlouhodobého podavani nedoporu-
¢ujeme zahajovat lé¢bu u pacientl ve
véku 60 let a starSich. Ukonceni |é¢by
thiopuriny u pacientd, ktefi dosahnou
véku 60 let, je tfeba zvazit individudlng,
riziko relapsu v nasledujicich 5 letech
se pohybuje kolem 30 % [55]. Thiopu-
riny zvysuji také riziko nemelanomo-
vych nédord klze, proto jsou u téchto
pacientd doporuceny pravidelné der-
matologické kontroly. Podani thio-
purind neni vhodné u mladych muzu
EBV séronegativnich z dlivodu zvyse-
ného rizika tzv. postmononucleosis
lymfomu [56].

Probiotika
Stanovisko 16
Probioticka |écba E. coli kmen Nissle
1917 je vhodna jako udrZovaci terapie
u pacientd s lehkou formou UC, ktefi
netoleruji aminosalicylaty. Doporucena
davka je 200mg denné [EL2].
Randomizované, kontrolované studie
prokazaly, Ze probiotikum E. coli kmen
Nissle 1917 neni v udrzovaci lé¢bé lehké
formy UC méné ucinny ve srovnani s me-
salazinem [57-59]. Tato |éc¢ba je proto in-
dikovana u pacientd, ktefi v této indikaci
netoleruji perordini formu mesalazinu.

Biologicka a inovativni lIécba
Stanovisko 17

Udrzovaci lé¢ba anti-TNF protilatkami,
vedolizumabem, ustekinumabem, tofa-
citinibem, ozanimodem nebo filgotini-
bem je vhodna u pacientd, u nichz byla
odpovéd nebo remise navozena pfislus-
nym lékem [EL2].

Pro viechna biologika i malé molekuly
pouzivané v terapii UC plati, Ze pacienti,
ktefi odpovi na indukeni fazi 1écby, by
méli pokracovat v udrzovaci 1é¢bé stej-
nym lékem. Data vychazeji predevsim
z randomizovanych, kontrolovanych
studii, ale i z velkého poctu kohortovych
studii [1,43-48].

Vzhledem k omezenému poctu bio-
logik a inovativnich 1ék{ pro terapii UC
je nezbytné maximalné vyuzit poten-
cidl kazdého pouzitého Iéku dfive, nez
dojde ke zméné lé¢by. Nejcastéjsim zpu-

sobem optimalizace |1é¢by je jeji intenzi-
fikace, k niz, v zévislosti na konkrétni si-
tuaci, pfistupujeme u tretiny az poloviny
Iécenych [60].

Protilatky proti TNF

Stanovisko 18

Zéakladni dadvkovaci schémata pro anti-
-TNF protilatky jsou vhodna pfi dosa-
Zzeni remise indukéni [é¢bou. Pokud
neni dosazeno remise nebo v pripadé
sekundarni ztraty odpovédi, je vhodna
intenzifikace 1é¢by nebo zména léku.
V pripadé anti-TNF protilatek je vhodné
v takové situaci vyuzit farmakokinetic-
kych parametrd (hladina Iéku, pfitom-
nost protilatek) [EL5].

Randomizované kontrolované studie
i studie kohortové potvrzuji U¢innost in-
fliximabu, adalimumabu i golimumabu
v udrzovaci l1é¢bé UC. Metaanalyza de-
seti kontrolovanych, randomizovanych
studii prokdzala Gc¢innost anti-TNF proti-
latek v udrzeni klinické remise, klinické
remise bez kortikosteroidd a zlep3eni
kvality Zivota pacient s UC [1]. Pfi udr-
Zovaci lé¢bé infliximabem je mozno zvé-
Zit zménu z intravendézni formy na sub-
kutanni infliximab.

Mnozstvi retrospektivnich studii po-
tvrzuje vztah mezi hladinou biologika
(anti-TNF protilatky) a klinickym efek-
tem u pacientt s UC [61]. Pfestoze mezi-
narodni odborné spole¢nosti nejsou ve
svych doporucenich jednotné, prevazu-
jici odborny nazor akceptuje farmakoki-
netické monitorovani jako efektivni na-
stroj pfi [é¢bé UC. Doporucujeme proto,
aby viechna pracovisté, kde jsou poda-
vany anti-TNF protilatky pacienttm s UC,
méla moznost méfit hladiny Iéciv, pfi-
padné koncentrace protildtek proti nim
v séru. Na zakladé aktudiniho konsenzu
skupiny odbornikl [61] doporucujeme
stanovit hladiny anti-TNF protildtek, pfi-
padné protilatek proti Iékim v téchto
situacich:

- u respondérl na konci induk¢ni faze;

- alespon 1x v pribéhu udrzovaci 1écby;

« v pfipadé primarni neodpovidavosti;

- U pacientu se sekundarni ztratou
odpovédi.
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V pfipadé infliximabu by minimalni
koncentrace v tydnu 6 méla dosdhnout
15-20 pg/ml, v tydnu 14 a béhem udr-
Zovaci 1é¢by 5-10 pg/ml. U pacientl
s aktivni UC bychom neméli [é¢bu in-
fliximabem ukon¢it, dokud nedosah-
neme intenzifikaci hladiny 10-15 pg/ml.
Intenzifikace zahrnuje zkraceni inter-
valu az na 4 tydny a zvySeni davky az na
10mg/kg [61].

Minimalni koncentrace adalimumabu
v tydnu 4 a v prdbéhu udrzovaci |écby
by méla byt 8-12 pug/ml. U pacientl s ak-
tivni UC by 1écba neméla byt ukoncena,
dokud nedosdhneme intenzifikaci hla-
diny 10-15 pg/ml. Intenzifikace zahrnuje
zkraceni intervalu na 1 tyden, ptipadné
navyseni davky na 80mg v intervalu
2 tydna [61].

Antiintegriny, antiinterleukiny,
malé molekuly

Stanovisko 19

Udrzovaci lé¢ba vedolizumabem, usteki-
numabem, tofacitinibem, ozanimodem
a filgotinibem je vhodna pfi dosazeni
odpovédi nebo remise indukéni é¢-
bou [EL2]. V piipadé ztraty odpovédi je
vhodna intenzifikace Ié¢by vedolizuma-
bem a tofacitinibem. Pfi 1écbé usteki-
numabem lze v takové situaci zvazit in-
tenzifikaci nebo opakovani indukcni
davky [EL5]. V piipadé ozanimodu a fil-
gotinibu nejsou dosud k dispozici data
tykajici se pfipadné intenzifikace.

Stejné jako v pfipadé anti-TNF protila-
tek také pro vedolizumab, ustekinumab,
tofacitinib, ozanimod a filgotinib plati,
Ze pfi dosazeni pozitivni odpovédi na in-
dukénilécbu je vhodné pokracovat v udr-
Zovaci terapii stejnym Iékem. Potvrzuji
to randomizované kontrolované studie
i studie kohortové [1,43-48]. V udrzovaci
[é¢bé vedolizumabem je mozno zvazit
zménu na subkutanni vedolizumab.

Ve srovnani s anti-TNF protilatkami je
k dispozici jen omezené mnozstvi dat
tykajicich se farmakokinetického mo-
nitorovani. Z tohoto divodu je vhodné
u pacientl se sekundarni ztratou od-
povédi zvazit moznost intenzifikace Ié-
¢ebného rezimu vedolizumabu, usteki-

numabu a tofacitinibu bez ohledu na
hladiny [é¢iv v séru [61]. V pfipadé oza-
nimodu a filgotinibu neni k dispozici do-
statek dat.

V pfipadé vedolizumabu je mozno pfi
ztraté odpovédi zkratit aplika¢ni inter-
val az na 4 tydny [62], pfi 1écbé tofaciti-
nibem pak navysit davku na 2 X 10 mg
p.o. [63]. Pfi lé¢bé ustekinumabem ome-
zena data potvrzuji pfiznivy efekt inten-
zifikace 1é¢by v podobé zkraceni inter-
valu na 4-6 tydn(, piipadné v kombinaci
s reindukéni davkou i.v. Tento efekt je vy-
raznéjsi u pacientu se sekundarni ztrdtou
odpovédi ve srovnéni s pacienty s nedo-
state¢nym efektem indukéni [é¢by [64].
Ozanimod a filgotinib jsou nové léky
a spolehliva data opraviujici k intenzifi-
kaci [é¢by zatim nejsou k dispozici.

Telemedicina
Stanovisko 20
Pti dlouhodobém sledovani a Iécbé pa-
cientll s UC je vhodné vyuzit nastroju te-
lemedicinského monitoringu [EL4].
V3eobecna dostupnost elektronickych
komunikacnich prostfedkd vedla k in-
tenzivnimu vyzkumu moznosti telemedi-
ciny v populaci pacientd s IBD. Rada stu-
dii prokazuje, ze tento zpUsob sledovani
je bezpecny, efektivni a ekonomicky pfi-
nosny [65,66]. Optimalni postaveni tele-
mediciny v systému péce o pacienty s UC
bude vyzadovat dalsi vyzkum a vyvoj pfi-
slusnych aplikaci. V pfipadé dostupnosti
ovéfeného a zdravotnickym systémem
akceptovaného nastroje (aplikace) dopo-
ru¢ujeme vyuziti telemediciny zejména
u pacientl s mirnym a stfedné tézkym
pribéhem UC.

Dualni terapie
Stanovisko 21
Dualni terapie dvéma biologickymi léky
nebo kombinaci JAK inhibitoru s bio-
logikem je v ojedinélych pfipadech va-
riantou medikamentézni 1é¢by UC
u pacientld neodpovidajicich veskerou
dostupnou biologickou ¢&i inovativni
|Ié¢bu v monoterapii [EL5].

Duélni terapii rozumime soucasné
pouziti dvou biologik nebo biologika

a malé molekuly (napf. tofacitinibu).
V klinické praxi je nej¢astéjsim divodem
ke zvazeni takové lé¢by aktivni stfevni
zanét nebo zdvazné mimostievni pro-
jevy nereagujici na jinou monoterapii.
Vychazi z pfedstavy vzdjemné se dopl-
nujictho mechanizmu ucinku, ktery po-
kryje Sirsi spektrum patogenetickych
mechanizm(, nez je tomu pii pouziti
jednoho léku.

Recentni metaanalyza 30 kohorto-
vych studii a kazuistickych sérii (pacienti
s UC tvofili ¢tvrtinu pacient() potvrdila
dosazeni klinické remise u 59 % a endo-
skopické remise u 34 % pacient(, vétsiho
efektu bylo dosazeno u pacientt léce-
nych pro mimostfevni projevy IBD [67].
Nezadouci Ucinky se vyskytly u 31 %
a zavazné nezadouci Ucinky u 6,5 % pa-
cientl. Nejcastéjsi byly kombinace ve-
dolizumabu s anti-TNF protildtkou nebo
ustekinumabem. Recentni ¢eskd prace
zahrnula celkem 25 pacientd s IBD,
8 z nich s UC [68]. U¢innost dualni lé¢by
byla zfetelné vyssi pravé ve skupiné pa-
cientd s UC, ve 30. tydnu odpovédélo
80 % lécenych. Cena lécby ovsem dosa-
hovala 5-8nasobku terapie samotnou
anti-TNF protilatkou. Dudlni [é¢bu Ize
v soucasnosti povazovat za vyjimecnou
variantu medikamentézni |é¢by u pa-
cientll neodpovidajicich na veskerou do-
stupnou biologickou ¢i inovativni 1écbu
v monoterapii.

3. Dispenzarizace pacient0
Indikace k dispenzarizaci
Stanovisko 22
Pacienti s levostrannou a extenzivni
UC maji vyssi riziko vzniku kolorektal-
niho karcinomu. Rizikovymi faktory
jsou délka trvani UC, rozsah postizeni,
pfitomnost chronickych zanétlivych
a morfologickych zmén (stendza, tubu-
larni tracnik), koincidujici primarni skle-
rozujici cholangitida a rodinnd ana-
mnéza KRK [EL2]. Dispenzarni program
je vhodné zahdjit 8 let od za¢atku symp-
tom0 onemocnéni [EL5].

Zvysené riziko kolorektéIni neopla-
zie je véeobecné zndmym faktem u pa-
cientl s levostrannou a extenzivni
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UC, naproti tomu pacienti s proktiti-
dou zvysené riziko nemaji. Hlavni rizi-
kové faktory — délka trvani a rozsah UC,
tézké morfologické zmény jako pro-
jev dlouhodobé perzistujici aktivity za-
nétu, primarni sklerozujici cholangitida
a rodinna anamnéza kolorektalniho kar-
cinomu, zejména v prvnim stupni pfi-
buzenstvi a u osoby mladsi 50 let, jsou
jednozna¢nym dlvodem k zafazeni do
dispenzérniho programu prevence kolo-
rektalni neoplazie. Pacient by mél byt do
tohoto programu zarazen 8 let od vzniku
prvnich symptom{ onemocnéni, nikoli
od data stanoveni diagndzy [6,56].

ZpUsob provadéni dispenzarnich
kontrol
Stanovisko 23
Zékladem je koloskopické vysetreni pfi-
strojem s vysokym rozlisenim s vyuzi-
tim chromoendoskopie, event. virtudlni
chromoendoskopie [EL3]. Dysplastické
|éze délime na endoskopicky viditelné
(polypoidni a nepolypoidni) a endosko-
picky neviditelné (detekce v ndhodné
biopsii). Pokud je Iéze endoskopicky
kompletné odstranitelnd, Ize pokraco-
vat v dispenzarnich koloskopiich, pokud
odstranitelna neni, je indikovana kolek-
tomie [EL5]. Dispenzérni koloskopie by
méla byt provadéna v dobé endosko-
pické remise zdnétu a na adekvatné vy-
bavenych endoskopickych pracovistich
se zkusenosti s timto programem [EL5].
Koloskop s vysokym rozlisenim spolu
s klasickou nebo virtudlni chromoen-
doskopii jsou zakladni nastroje k prova-
déni dispenzérnich kontrol. MoZznost vy-
uzit pro dispenzarni program i virtudlni
chromoendoskopii (Narrow Band Ima-
ging, i-Scan, FICE) ukazala recentni me-
taanalyza, v niz nebyl zjitén rozdil mezi
klasickou chromoendoskopii s vyuzitim
indigokarminu nebo metylenové modfi
a rdznymi nastroji virtudlni chromoen-
doskopie [69]. Prestoze néktefi autofi
doporucuji kombinovat cilené biopsie
s ndhodnymi biopsiemi ve ¢tyrech kva-
drantech u vysokorizikovych pacient(
(napt. s koincidujici PSC), ve shodé s do-
poru¢enim ECCO povazujeme za do-

stacujici bioptické vysetfeni viditelnych

1ézi [6].

Mezinarodni konsenzus SCENIC upra-
vil dfive nepfehlednou klasifikaci dys-
plastickych 1ézi, které nyni délime na
dva zékladni typy: endoskopicky vidi-
telné a neviditelné, u prvniho typu dale
rozliSujeme léze polypoidni a nepoly-
poidni [70]. Terapie spociva v endosko-
pické resekci léze; je-li kompletni, mlze
pacient pokracovat v endoskopickych
kontrolach, inkompletni resekce léze
s jakymkoli stupném dysplazie by méla
vést k chirurgické 1é¢bé.

Dispenzarni koloskopie by mély byt
provadény v dobé endoskopické remise,
kdy je minimalizovadno riziko zdamény
neoplastickych a zanétlivych zmén, a to
v nasledujicich intervalech:

- 1 rok: pacienti s koincidujici PSC, sliz-
ni¢ni dysplazii v poslednich 5 letech,
extenzivni UC se strukturdlnimi zmé-
nami a rodinnou anamnézou kolorek-
talniho karcinomu (KRK) u prvostuprio-
vého piibuzného mladsiho 50 let;

+ 2-3 roky: pacienti s extenzivni UC s pre-
vazujici mirnou nebo stfedni aktivitou,
pozéanétlivymi polypy nebo ptibuzen-
stvi osoby s KRK ve véku nad 50 let;

-5 let: ostatni pacienti, ktefi nemaji
zadny z vyse uvedenych rizikovych
faktor(i [71].

U vsech pacient( s levostrannou a ex-
tenzivni UC je vhodné vyuzit chemopre-
ventivniho efektu mesalazinu. Minimalni
davka ucinna v chemoprevenci je 1,29
denné [6].

4. Specialni situace

4.1. Gravidita a laktace

a) Diagnostika a monitoring UC

v gravidité a laktaci

Stanovisko 24

Kombinace klinického vysetreni Iéka-
fem a stanoveni hodnoty FC je vhodna
metoda monitorovani aktivity UC v gra-
vidité. Abdomindlni ultrasonografie
a magnetickd rezonance bez intraveno6z-
niho gadolinia jsou nejbezpecnéjsi zob-
razovaci techniky pro diagnostiku u té-
hotnych Zen, u nichz je zndma nebo

suspektni diagnéza IBD, bez ohledu na
trimestr [EL5].

Endoskopie provadéna v gravidité je po-
vazovana za bezpecnou. Vysetieni by mélo
byt provedeno pouze tehdy, pokud exis-
tuje jasna indikace a vysledek vysetreni je
nezbytny pro dalsi terapeuticky postup.
Flexibilni sigmoidoskopie bez pfipravy je
preferovana a je mozno ji provadét v ja-
kémkoli trimestru, optimalné v poloze na
levém boku a po konzultaci s porodnikem.
Periproceduralné je treba monitorovat pfi-
tomnost srdecnich ozev plodu [EL5].

K event. analgosedaci je tfeba pou-
Zit 1éky, které maji prokdzanou bezpec-
nost v gravidité s pouzitim minimalni
davky, ktera dosahne dostate¢ného
ucinku [EL5].

S ohledem na pramérny vék pacien-
tek s IBD je gravidita v této skupiné cas-
tou situaci. UC samotna nesnizuje ferti-
litu pacientek, snizena muze byt jejich
fekundita v dusledku adhezi po pred-
chozich chirurgickych vykonech (napf.
konstrukce iledlniho pouche). Fertilita
vsak z(stava obvykle zachovéana, poceti
je mozné napf. formou asistované re-
produkce. Pacientky s UC by mély gra-
viditu pldnovat, v dobé koncepce by
méla byt pacientka ve stadiu remise UC.
Pokud je stievni zanét v dobé poceti ak-
tivni, zvysuje se riziko nepfiznivého pra-
béhu a vysledku gravidity. U malé ¢asti
pacientek se UC manifestuje v gravidité
poprvé, casto v podobé tézké akutni
ataky [72].

Pfi sledovani gravidnich pacientek
s UC preferujeme neinvazivni metody -
klinické vysetfeni, stanoveni koncent-
race fekalniho kalprotektinu, pfipadné
bfisni ultrazvuk. Endoskopické vyset-
feni by mélo byt provadéno pouze v pfi-
padé, ze jeho vysledek mlze vyznam-
nym zpusobem ovlivnit daldi 1é¢bu
pacientky. Optimalni metodou je flexi-
bilni sigmoidoskopie tenkym endosko-
pem (pediatricky koloskop, gastroskop),
provadéna u pacientky lezici na levém
boku [73-75]. Je-li nutna totdlni kolo-
skopie, je vhodna konzultace porodnika
a pfitomnost anesteziologa k zajisténi
bezpecné sedace pacientky.
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b) Medikamento6zni lé¢ba UC

v gravidité a laktaci

Stanovisko 25

Efektivni udrzovaci Ié¢ba UC pred kon-
cepci by méla pokracovat i v priibéhu
gravidity, jeji ukonceni nebo redukce
muze vést k relapsu nemoci. Akutni re-
laps UC v gravidité predstavuje vy-
soké riziko pro vyvoj gravidity a plodu
a je treba ho adekvatné a bez odkladu
[écit [EL3]. Vétsina lékl uzivanych k 1é¢bé
UC predstavuje nizké riziko pro pribéh
gravidity. V pfipadé akutniho relapsu UC
jsou doporucovany 5-ASA nebo kortiko-
steroidy, v indikovanych pfipadech anti-
-TNF preparaty [EL3].

Pokud pacientka otéhotni v priibéhu
terapie anti-TNF protilatkou, je doporu-
¢eno pokracovat v této Iécbé po celou
dobu gravidity. V urcitych pfipadech
(pInd remise onemocnéni, nizké riziko
relapsu) Ize zvazit preruseni biologické
Ié¢by na konci druhého, nebo pocatkem
tretiho trimestru a terapii obnovit po
porodu [EL3].

Prestoze medikamentézni Ié¢ba UC
neni spojena se zavaznym rizikem ne-
zadoucich uc¢inkG pro plod nebo pro
matku, ma diagndéza stievniho zanétu
negativni vliv na reprodukéni chovani
pacientt [76]. U pacientek s UC neni gra-
vidita ddvodem k redukci nebo vysa-
zeni efektivni a dobfe tolerované me-
dikamentézni [é¢by. Takovy postup
zvysuje riziko relapsu UC, a tim i riziko
nepfiznivého pribéhu a vysledku gra-
vidity (pfedcasny porod, nizkd porodni
hmotnost novorozence). Pokud dojde
béhem téhotenstvi k relapsu UC, |é¢ba
by méla byt stejnd jako u negravidnich
pacientek — u lehké formy podavame
mesalazin, véetné kombinace s rektalni
formou, pokud ji pacientka toleruje.
V ostatnich pfipadech obvykle volime
systémové kortikoidy v obvyklém dav-
kovani, event. biologika — preferen¢né
infliximab. Dostupna data nesvédci pro
nepfiznivy vliv anti-TNF protilatek na
prabéh gravidity nebo zdravotni stav
novorozence [72,77].

Pacientky dlouhodobé lécené anti-
-TNF protilatkami by mély v gravidité

v této 1é¢bé pokracovat minimélné do
konce druhého trimestru (tyden 24-26),
kdy je mozno zvazit prerudeni lécby
u pacientek ve stabilizovaném stavu
bez zvyseného rizika relapsu. U pacien-
tek s projevy aktivity UC nebo rizikem re-
lapsu UC (napf¥. pfi relapsu v predchozi
gravidité) je vhodné [é¢bu anti-TNF pro-
tildtkami nepferusovat [78].
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Data o |écbé vedolizumabem, usteki-
numabem a tofacitinibem v pribéhu
téhotenstvi jsou omezena, v pfipadé
ozanimodu a filgotinibu chybi. Lécba
vedolizumabem a ustekinumabem se
v pribéhu gravidity fidi stejnymi pra-
vidly jako lé¢ba anti-TNF protilatkami.
Lécba tofacitinibem neni v gravidité do-
porucena, pred jejim ukoncenim je viak
vzdy nutno zvazit potencialni pfinos a ri-
ziko pro matku a plod [EL3].

Lécba UC v pribéhu laktace preparaty
5-ASA, kortikosteroidy, thiopuriny, anti-
-TNF, vedolizumabem ¢i ustekinuma-
bem predstavuje nizké riziko pro kojené
déti [EL3]. Pri 1é¢bé tofacitinibem se ko-
jeni nedoporucuje [EL5]. Pro ozanimod
a filgotinib nejsou potfebna data.

Vakcinace Zivymi vakcinami u déti ex-
ponovanych intrauterinné monoklonal-
nim protilatkdm (anti-TNF, vedolizumab,
ustekinumab) by méla byt odlozena do
doby vymizeni |éku z obéhu ditéte nebo
do minimalniho véku 6 mésicld. Vak-
cinace nezivymi vakcinami omezena
neni [EL5].

Data o |é¢bé antiintegrinovymi a an-
tiinterleukinovymi protildtkami v gra-
vidité jsou ve srovnani s informacemi
o anti-TNF protilatkdch omezend. Dosud
publikované studie nicméné svédci
pro dobrou bezpe&nost vedolizumabu
i ustekinumabu pro matku i plod, bez
zvy$eného vyskytu komplikaci u novo-
rozencl. V pfipadé ustekinumabu se
zda, ze jeho farmakokinetika se nelisi od
anti-TNF protildtek - koncentrace usteki-
numabu v krvi novorozence prevysuje
koncentraci v krvi matky. Dlvodem je
aktivni transport lIéku proti koncentrac-
nimu spadu ve tretim trimestru gravi-

dity. Farmakokinetika vedolizumabu se
vsak pravdépodobné lisi a koncentrace
Iéku v krvi novorozence jsou nizsi nez
koncentrace v krvi matky [79]. Pro oba
Iéky proto plati v gravidité stejna pravi-
dla jako pro anti-TNF protilatky.

Ackoli Iéc¢ba tofacitinem neni v gra-
vidité vhodna vzhledem k nedostatku
bezpecnostnich dat, pfed jeho pfipad-
nym vysazenim je nutno peclivé zvazit
potencidlni benefit a riziko pro matku
a plod. Soucasnd data jsou omezena
na kazuistické pfipady [80,81], posko-
zeni plodu vsak zatim popsano nebylo.
Na rozdil od monoklonalnich protilatek
neni lé¢ba tofacitinem vhodna ani pfi
kojeni z ddvodu vylucovéni léku do ma-
tefského mléka.

Vakcinace déti zivymi vakcinami je
mozna po vymizeni léku, kterym byly
|éCeny matky v dobé téhotenstvi. V na-
prosté vétsiné pripadl se tak stane do
6-9 mésicli od porodu. Alternativou je
stanoveni hladiny [éku v krvi ditéte [72].
Nezivé vakciny Ize podat bez omezeni.

4.2.Vyssi vék
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Charakteristickym rysem UC dia-
gnostikované ve vyssim véku (> 60 let)
je mirnéjsi prilbéh onemocnéni a pre-
vazné levostranné postizeni. Efektivita
medikamentdzni |é¢by se podstatné ne-
lisi od ucinnosti u mladsich pacient(,
zvyseny dulraz je kladen na prevenci ne-
zadoucich ucinkd [EL5].

Podil pacient( s IBD ve véku nad 60 let
na celkové IBD populaci nardsta a v sou-
¢asnosti tvofi 25-30 %. Pacienti, u nichz
byl stfevni zdnét diagnostikovan v po-
krocilém véku, se vyznacuji celkové
mirnéjsim prdbéhem s prevahou levo-
stranné UC. Dalsim specifikem této po-
pulace pacientd je Sirsi diferencialni dia-
gnostika a zvysené riziko nezadoucich
ucinkd 1écby — zejména infekénich kom-
plikaci a malignit. Zvy$enou pozornost
je proto tfeba vénovat spravné vakcinaci
a screeningu nadort [82,83].

Uc¢innost medikamentézni lé¢by
neni u starsich pacientl s UC zasadné
zménéna. V terapii UC by mél domino-
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vat mesalazin v obvyklém davkovani,
je v3ak tfeba zohlednit ¢asto obtizngjsi
aplikaci rektalnich forem €k a riziko ne-
umysiné nonadherence z divodu pros-
tého zapominani. Lécba systémovymi
kortikoidy je spojena s vy$simi riziky ve
srovnani s mladsi populaci, nezbytna je
prevence osteopordzy a dalsich kompli-
kaci (hypertenze, diabetes). Nevhodna
jsou thiopurinova imunosupresiva z du-
vodu zvyseného rizika lymfoma. Vyssi
riziko komplikaci, zejména infek¢nich,
je spojeno i s aplikaci protilatek proti
TNF [82,83]. Vhodnou variantou mUze
byt vedolizumab nebo ustekinumab.
Tofacitinib neni vhodny u starsich pa-
cientd z dlvodu zvyseného rizika infeke-
nich komplikaci (Herpes zoster). V pfi-
padé ozanimodu a filgotinibu nejsou
potiebna data.

4.3. Lécba pacient’ s anamnézou
malignity
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Pacienti s osobni anamnézou malignity
maji, bez ohledu na typ Iécby, zvysené
riziko dalsi malignity v podobé recidivy
pGvodni malignity anebo vzniku malig-
nity de novo [EL2].

Aminosalicylaty, topické kortikoste-
roidy a kratkodobé poddvané systé-
mové kortikosteroidy jsou bezpecné
u pacientl s predchozi malignitou [EL3].
Thiopuriny nejsou vhodné pro pacienty
s anamnézou hematologické malignity,
nemelanomového karcinomu kaze, kar-
cinomu mocovych cest a pfipadné HPV
asociovaného karcinomu délozniho
¢ipku, a to s ohledem na jejich zvysené
riziko indukce téchto malignit. Z téhoz
dlivodu by se neméla zahajovat anti-TNF
terapie u pacientd s predchozim malig-
nim melanomem, nevyjasnéné je zatim
riziko lymfoma [EL5].

Za bezpecnou lécbu u pacient s UC
a osobni anamnézou malignity lze po-
vazovat aminosalicylaty, topické a prav-
dépodobné i systémové kortikosteroidy
pfi kratkodobém uzivani [56]. V pfipadé
nutnosti imunosupresivni nebo bio-
logické terapie je nutno zohlednit ak-
tudlni stav onkologického onemoc-

néni, typ pfedchozi malignity a interval
od ukon¢eni onkologické 1é¢by. Vzdy je
vhodna konzultace s onkologem. Prefe-
rovana je monoterapie oproti kombino-
vané imunosupresivni [é¢bé [56].

S ohledem na potencidl nékterych
preparatli indukovat vznik specifického
typu malignity je vhodné nezahajovat
tuto lé¢bu u pacientd s urcitym typem
predchozi malignity. Jednad se o thiopu-
riny u pacientd s anamnézou hemato-
logické malignity (lymfo- a myeloproli-
ferativni), nemelanomového karcinomu
kiize, karcinomu mocovych cest a HPV
asociovaného karcinomu délozniho
¢ipku. Anti-TNF terapie neni vhodna pro
jedince s predchozim malignim melano-
mem; v pfipadé lymfomu nejsou dosa-
vadni data jednoznacna [56].

Na zakladé vysledk( studii transplan-
tovanych pacientl se zdlvodu vysokého
rizika recidivy malignity doporucuje od-
délit zahajeni imunosupresivni anebo
systémové biologické terapie minimalné
po dobu 2 let od ukonceni onkologické
|é¢by. U malignit se stfednim a vysokym
rizikem recidivy je doporuceny inter-
val az 5 let. Preferovana je monoterapie
oproti kombinované imunosupresivné-
biologické lécbé [84,85].

Vedolizumab se, s ohledem na jeho
selektivni plsobeni v travici trubici, zda
byt z hlediska bezpecnosti optimalnim
biologickym prepardtem u pacientl
s malignim onemocnénim mimo stfevni
trakt. V tomto pripadé neni pravdépo-
dobné nutna ani doporucovana latentni
doba od ukon¢eni onkologické 1é¢by.

Stanovisko 29
V piipadé potieby pokracovat po dia-
gndéze malignity v systémové imuno-
supresivni anebo biologické |é¢bé z da-
vodu IBD je vzdy doporucena konzultace
onkologa. U vedolizumabu Ize vzhledem
k absenci systémového efektu pred-
pokladat dobrou bezpecnost i po dia-
gnéze onkologického onemocnéni lo-
kalizovaného mimo gastrointestinalni
trakt [EL5].

Pokud dojde k relapsu IBD v priibéhu
onkologické Iécby, jsou preferovanym

lékem kortikosteroidy nebo vedolizu-
mab, podle klinické situace. Nasazeni
systémové imunosupresivni anebo bio-
logické lécby je nutno konzultovat
s onkologem [EL5].

Onkologicka Ié¢ba maze vést jak k na-
vozeni a udrzeni remise IBD u pacientl
s aktivnim stfevni zanétem, tak i k re-
lapsu nebo zhorseni IBD [EL5].

Po diagn6ze malignity je doporuceno
vysadit systémovou imunosupresivni
anebo biologickou terapii. Pokrac¢ovani
v této |é¢bé Ize zvazit u solidnich nador(,
u kterych bylo mozné kurativni chirur-
gické feSeni bez nutnosti chemoterapie
anebo radioterapie. Jinak je nutna kon-
zultace onkologa [56,86].

Pokud dojde k relapsu IBD v priibéhu
onkologické 1é¢by nebo je onemocnéni
aktivni jiz v dobé diagnézy malignity
a je nutno zahdjit imunosupresivni tera-
pii, jsou preferovanou lé¢bou kortikoste-
roidy. U malignit lokalizovanych mimo
gastrointestindlni trakt je z hlediska bez-
pecnosti optimalnim preparatem ve-
dolizumab, a to z ddvodu selektivniho
Ucinku v travicim traktu. U stfevnich
malignit je bezpecnost vedolizumabu
s ohledem na jeho mechanizmus G¢inku
nejasnd. V pripadé neefektivity nebo in-
tolerance predchozi terapie a potreby
systémové pUlsobici biologické [é¢by je
nutna konzultace onkologa. Lé¢ba thio-
puriny neni obecné vhodna u pacientt
[écenych chemoterapii, a to z dlivodu
mozné myelosuprese vyvolané témito
preparaty [87].

4.4, lledlni pouch, komplikace

a jejich lécba
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Pacienti s ileopouch-anélni anastomé-
zou (IPAA) by méli byt sledovani na spe-
cializovaném pracovisti s adekvatnimi
zkusenostmi [EL4].

Zanétlivé komplikace iledlniho pou-
che zahrnuji pouchitidu a cuffitidu, mezi
nezanétlivé komplikace patfi septické
projevy (leak, absces, sinus), mechanické
poruchy pouche, poruchy funkéni a neo-
plazie [EL3]. Nejcasté&jsi pficinou selhani
pouche jsou komplikace septické [EL3].
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Pro zachovani pouche je dllezita jejich
vasna identifikace a diagnostika a ade-
kvatni l1écba.

Komplikace u pacientl po proktoko-
lektomii s konstrukci iledlniho pouche
zahrnuji zmény zanétlivé, chirurgické
(septické), mechanické a funkéni. Je-
jich vyskyt je zavisly na fadé faktord, ze-
jména na spravné indikaci a technickém
provedeni vykonu, je vyznamné nizsi na
pracovistich s vyssi frekvenci vykonu [6].
Nejcastéjsi pficinou selhani pouche jsou
septické komplikace — anastomoticky
leak, absces, sinus. Tyto komplikace se
vyskytuji pfiblizné u 10 % pacient( [88].
V pfipadé casné septické komplikace je
vhodné provedeni ileostomie, drendze,
pfipadné resutury defektu transandl-
nim pristupem. Lécba pozdnich kompli-
kaci zahrnuje drenaze abscesu a pistéli,
dilatace pripadné stendzy, plastiku pis-
téle, event. ileostomii. Krajnim fesenim
je reoperace s vytvofenim nového pou-
che nebo exstirpace pouche s ponecha-
nim ileostomie.
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Diagnoza pouchitidy je zalozena na pfi-
tomnosti symptomU a endoskopickém
a histologickém nalezu [EL3]. Zakladem
Iécby akutni pouchitidy jsou antibiotika
(ciprofloxacin a/nebo metronidazol),
chronickd pouchitida vyzaduje dlou-
hodobou Iécbu antibiotiky, budesoni-
dem nebo biologiky. Lékem prvni volby
je v takovém pripadé infliximab, event.
adalimumab [EL3].

Pouchitida se projevuje zvysenou
frekvenci fidkych stolic, tenesmy, inkon-
tinenci, kiecovitymi bolestmi, teplotou
a nékdy i artralgiemi. Diagnostikujeme
ji endoskopicky a histologicky. Lékem
prvni volby je perordlni ciprofloxacin
v davce 500 mg 2x denné minimalné
po dobu 2 tydnQ. Pfi nedostate¢ném
ucinku je vhodné pfridat metronidazol
2 x 500mg, pfi jeho intoleranci Ize pfi-
pravit magistraliter ¢ipek s metronida-
zolem. Variantou metronidazolu mize
byt rifaximin. V dal$im kroku lze podat
perordlni budesonid, pfipadné budeso-
nid ve formé rektalni pény. Pouchitidu

refrakterni na konvencni terapii Ié¢ime
biologiky, Iékem prvni volby je inflixi-
mab. U pacientll se zvysenym rizikem
pouchitidy (tézky pribéh UC, PSC) nebo
po prodélané akutni atace Ize doporu-
¢it probioticky koktejl VSL#3 k prevenci
pouchitidy. Jen vyjimecné je pouchitida
pfi¢inou selhani pouche s nutnosti reo-
perace nebo exstirpace pouche [89].

5. Akutni tézka ataka,
fulminantni UC, toxickeé
megakolon

Diagnostika akutni tézké ataky UC
(ASUCQ)
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Tézkd ataka je definovéna podle krité-
rif Truelova a Wittse a zahrnuje pfitom-
nost téchto symptom: Sest a vice krva-
vych stolic denné a alespor jeden projev
systémové zanétlivé reakce (tachykardie
>90/min, teplota > 37,8 °C,Hgb < 105 9g/I,
CRP > 30mg/I) [EL3].

Znamky tézké zanétlivé reakce (systé-
mové toxicity) zahrnuji pfitomnost ta-
chykardie (> 90/min), anemii (hemo-
globin < 10549/l), zvy3enou télesnou
teplotu (T > 37,8 °C), zvysenou hod-
notu sedimentace cervenych krvinek
(> 30mm/1 hod) nebo novéji zvysenou
hodnotou CRP (> 30 mg/l). S narUstaji-
cim poctem znakd systémové zanétlivé
reakce progresivné narusta riziko kolek-
tomie. V pfipadé jednoho systémového
znaku dosahuje riziko kolektomie 11 %,
jsou-li pfitomna viechna Ctyfi kritéria,
presahuje riziko akutniho chirurgického
zékroku v nésledujicich 3esti tydnech
40 % [90,91].

Pribéh ASUC je spojen s vysokym ri-
zikem zavaznych a Zivot ohroZujicich
komplikaci, jako je toxické megako-
lon (paralyticky ileus na tlustém strevé),
perforace tlustého stieva se sterkoralni
peritonitidou, masivni krvaceni nebo
sepse s multiorganovym selhanim. Dal-
$im vyznamnym rizikem jsou trombo-
embolické komplikace. Urgentné nebo
akutné provedené chirurgické vykony
spocivajici v provedeni kolektomie nebo
proktokolektomie jsou rovnéz spojeny
s vyznamnou pooperacni morbiditou

a nezanedbatelnou mortalitou v po-
rovnani s elektivnimi nebo odlozenymi
chirurgickymi vykony. Metaanalyza za-
hrnujicich celkem 17 studii publikova-
nych od roku 1990 do roku 2014 na vice
nez 65 000 nemocnych s UC z 15 zemi
svéta ukazala, Ze ¢asnd pooperacni mor-
talita je u urgentné provedenych ope-
raci mnohondsobné vyssi v porovnani
s vykony elektivnimi nebo odloZzenymi
(5,3 vs. 0,7 %) [92]. U nemocnych s UC
nebylo patrno snizeni mortality v pri-
béhu sledovaného obdobi (24 let), a to
i pfes vyznamné pokroky v medikamen-
tozni terapii a pfi novych moznostech
intenzivni péce. Na rozdil od pacientl
s UC se pooperacni mortalita u nemoc-
nych s CN v poslednich letech vyznamné
snizila.

Lécba akutni tézkeé ataky UC
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Zékladem lécby je hospitalizace a po-
déni intravendznich kortikoid (metyl-
prednisolon 1 mg/kg). Soucasti |é¢by je
Uprava vnitiniho prostredi, anemie, pro-
fylaxe tromboembolickych komplikaci
a vyziva, zpravidla enterdIni formou. Je
nutno vyloucit a monitorovat poten-
cidlni komplikace onemocnéni (infekce,
toxické megakolon) [EL2].

V randomizované, placebem kontro-
lované studii u nemocnych s ASUC bylo
potvrzeno, ze podavani kortikoidd in-
travendzné vyznamné snizuje mortalitu
a je spojeno se zvysenim poctu dosaze-
nych remisi [93].

Pokud nedojde k odpovédi na lécbu
mezi 3. a 5. dnem od zahajeni, je indi-
kovdna druhd linie medikamentézni
[é¢by, Iékem volby je infliximab nebo
cyklosporin A v dévce 2mg/kg. V pfi-
padé infliximabu je nutno zvazit po-
dani intenzifikovaného rezimu od po-
catku lécby (10mg/kg). Neni-li odpovéd
ani na druhou linii Ié¢by, je nutno zva-
Zit chirurgické feseni. Podani cyklospo-
rinu je vhodné pouze na pracovistich
s adekvatni zkuSenosti a moznosti mo-
nitorace hladiny léku, v pfipadé pfiznivé
odpovédi mlze pokracovat lécba thio-
puriny, vedolizumabem, nebo usteki-
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numabem. Lécba musi byt od pocatku
konzultovana se zkusenym kolorektal-
nim chirurgem [94].

6. Vakcinace a prevence
infekénich komplikaci
Riziko infek¢nich komplikaci
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Pacientis UCléceniimunosupresivné pU-
sobicimi léky, ve vyssim véku (> 50 let),
s malnutrici a predchozi anamnézou in-
fekénich komplikaci jsou ve zvySeném ri-
ziku infekénich komplikaci [EL2]. U viech
pacientl s UC je nutno odebrat podrob-
nou anamnézu tykajici se prodélanych
infek¢nich onemocnéni a predchozi vak-
cinace. U vsech pacientli s UC by mélo
byt pfi stanoveni diagnézy provedeno
laboratorni vysetfeni zamérené na hepa-
titidu A, B a C a na infekce Varicella zos-
ter, HIV, EBV, CMV a virus spalnicek [EL5].
Rizikové faktory pro vznik zavaz-
nych infekci zahrnuji faktory pacienta
dané jeho vékem, malnutrici a pfidru-
Zenymi nemocemi a faktory zevni, mezi
néz patfi pouzité imunosupresivni léky
nebo jejich kombinace (thiopuriny, anti-
-TNF protilatky a kortikoidy) a rizikové
kontakty. Nejvétsi riziko pro vznik in-
fekci predstavuje soucasné podavani
kortikoid(, thiopurinG a anti-TNF proti-
latek. Podavani jednoho z nich zvysuje
riziko infekce trojndsobné, kombinace
vsech uvedenych skupin Iéc¢iv témér
15ndsobné [95].

Vakcinace pacientd s UC
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Pacienti by méli byt pravidelné ockovani
proti chfipce, doporucena je vakcinace
proti Str. pneumoniae, SARS-CoV-2 a lid-
skému papilomaviru [EL5]. V pfipadé po-
tfeby (séronegativita) je vhodna vakci-
nace proti hepatitidé B a varicella zoster
viru. Podani Zivych vakcin neni vhodné
pfi probihajici imunosupresivni [é¢bé,
v obdobi 3 tydnl pred jejim zahajenim
a 1-3 mésicd po jejim ukonceni, dle typu
prepardtu. Podani nezivych vakcin neni
limitovano. V pfipadé dostupné metody
je vhodné sérologicky ovéfit ucinnost
vakcinace [EL5].

Reaktivace viru hepatitidy B je mozna
u nemocnych s UC na imunosupresivni
terapii. Vsichni pacienti s UC by proto
méli byt ockovani proti infekci virem he-
patitidy B a sérologickd postvakcinani
odpovéd by méla byt monitorovana sta-
novenim titru protilatek.

U viech pacientl s UC by méla byt zjis-
téna pfitomnost protilatek proti dalsim vi-
rovym infekcim, jako je EBV a Herpes zos-
ter.V pfipadé nizkych titrG protilatek proti
infekci varicella zoster je doporuceno po-
dani rekombinantni vakciny nebo apli-
kace zivé vakciny, kterd viak mize byt
aplikovéna nejpozdéji 3 tydny pred za-
hajenim a nejdfive 3 mésice po ukonceni
imunosupresivni terapie [95].

Pravidelna kazdoro¢ni vakcinace proti
chfipce je dulezitym preventivnim opat-
fenim. Prvni volbou je aplikace triva-
lentni nebo kvadruvalentni inaktivované
vakciny proti chfipce, kterou je mozno
vyuzit také u pacientll na jiz probiha-
jici imunosupresivni terapii. O¢kovani
proti SARS-CoV-2 je jednoznacné dopo-
ru¢ovano u viech IBD nemocnych bez
ohledu na probihajici medikamentdzni
terapii. Je tfeba mit na paméti, Ze tvorba
protildtek je u nemocnych na imuno-
supresivni terapii v porovnani se zdra-
vou populaci snizena a rychleji také do-
chazi k vymizeni vytvorenych protilatek.
Tzv. mRNA vakciny jsou s ohledem na
tvorbu anti-SARS-Cov-2 protilatek efek-
tivnéjsi nez rekombinantni adenovekto-
rové vakciny [96].

Ockovani proti pneumokoku (Strepto-
coccus pneumonie) patii do zakladniho
vakcina¢niho schématu viech nemoc-
nych s UC. Doporuceno je podat prvni
davku 13valentni vakcinou a pfeockovat
po 8 tydnech 23valentni vakcinou [96].

U viech mladych muz{ a Zen ve véku
11-14 let je doporuceno provést vakci-
naci proti lidskému papilomaviru [96].
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(icink(i nebo jakékoli jiné zndmce precitlivélosti. Béhem échy nutno monitorovat rendlni funkce, predevsim v pocatku terapie. Pri poruse jaternich funkc je tieba opatrnosti, pii poruse rendlnich funkci se Iécba nedoporucuje. Vzacné hidseny pripady mesalazinem vyvolané kardidlni hypersenzitivity, velmi
vzdcné krevni dyskrazie pfi podezeni na tyto reakce nutno lécbu okamzité prerusit. V souvislosti s uzivénim mesalazinu byly hldseny pripady nefrolitidzy, vcetné konkrement se 100% obsahem mesalazinu. Doporucuje se zajistit v priibéhu lécby dostatecny prijem tekutin. Specidini skupiny pacientd: Starsi
pacienti: sledovat rendlni funkce, neni nutné redukovat dévku. Téhotenstvi a laktace: Béhem téhotenstvia laktace Iécha moznd pouze pokud jej prinos pievazi moznd rizika, zkusenosti jsou omezené. Mesalazin prostupuje placentdmi bariérou a vylucuje se do matefského mléka, u novorozencii lécenych
matek zaznamenény leuko a trombocytopenie aanemie, u kojencli nelze vyloucit reakce precitlivélosti (prijem). Je mozné zvysené riziko predcasnych porodd, mrtvé narozenych plodi a nizké porodni vahy, coz miize ale také souviset s aktivni zanétlivou strevni chorobou bez primé souvislosti s mesalazinem.
Nezadouci ucinky: (asté: Bolest hlavy, préjem, bolest bficha, nauzea, zvracent, vyrazka (vCetné kopfivky a erytematézni vyrazky). Vzacné: Zavrat, myokarditida a perikarditida, zvy3end amyléza, akutni pankreatitida, flatulence, fotosenzitivita. Velmi vzécné: Anemie, aplastickd anemie, agranulocytéza,
neutropenie, leukopenie, pancytopenie, trombocytopenie a eosinofilie. Reakce hypersenzitivity véetné alergického exantému, DRESS syndrom, horecka, periferni neuropatie, alergické reakce, plicni fibréza, pankolitida, zvysent hladin aminotransferdz a ukazateli cholestdzy, hepatotoxické reakce, reverzibilni
alopecie, bolesti sval(i a kloubd, ojedinéla hlseni reakce podobné systémovému lupus erytematodes, zhorseni rendlnich funkci, zména barvy moci, oligospermie, horecka. Frekvence vyskytu neznama: nefrolitiéza, StevensiivJohnsontv syndrom, toxickd epidermélni nekrolyza. Pfedavkovani: Monitorovat
rendlni funkce, écba symptomatickd. Interakee: Soucasné podani nefrotoxickych latek jako jsou NSAID a azathioprin méize zvy3ovat riziko rendlnich nezadoucich reakci. Podani mesalazinu s azathioprinem nebo 6-merkatopurinem mize zvySovat riziko krevni dyskrazie, predevsim leukopenie. Podminky
uchovavani: Chrénit pied svétlem, chladem, vihkosti a mrazem. DrZitel rozhodnuti o registraci: Ferring Léciva, a.s., K Rybniku 475, Jesenice u Prahy, CR. Registracni ¢fsla; data posledni revize textu: Sachet 2g: 29/669/07-C; 21.1.2021. Sachet 4g: 29/109/16-C; 21.1.2021. Tablety 1g: 29/011/11-
(;21.1.2021. Tablety 500 mg: 29/014/95-C; 21.1.2021. Cipky: 29/009/95-C; 21.1.2021. Viydej vézan na Iékaisky predpis. PInd thrada z prostiedkii vefejného zdravotniho pojiténi. Pfed predepsanim se, prosim, s tipInymi informacemi o pripravcich, které obdrzite na adrese:
FERRING Pharmaceuticals CZ s.r.o., K Rybniku 475, 252 42 Jesenice u Prahy

1. SPC PENTASA SACHET 2g granule s prodlouzenym uvolfiovénim; datum revize textu: 21. 1. 2021, 2. SPC PENTASA SACHET 4g granule s prodlouzenym uvolfiovénim v sacku; datum revize textu: 21. 1. 2021, 3. SPC PENTASA PROLONG 1g
tablety s prodlouzenym uvolfiovanim; datum revize textu: 21. 1. 2021, 4. SPC PENTASA PROLONG 500mg tablety s prodlouzenym uvoliovanim; datum revize textu: 21. 1. 2021, 5. SPC PENTASA 1g cipky; datum revize textu: 21. 1. 2021, 6. Rijk
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