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. IRANYELVFEJLESZTESBEN RESZTVEVOK
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Dr. Miheller Pal, gasztroenterologus, belgyogyasz, tarsszerzo

Dr. Miiller Katalin Eszter, gasztroenterologus, gyermekgyogyasz tarsszerzo
Dr. Milassin Agnes, gasztroenterologus, belgyogyasz, tarsszerz
Prof. Dr. Molnar Tamas, gasztroenterologus, belgyogyasz, tarsszerzo
Dr. Palatka Kéaroly, gasztroenterologus, belgydgyasz, tarsszerzo

Dr. Sarl6s Patricia, gasztroenterologus, belgyogyasz, tarsszerzo

Dr. Schafer Eszter, gasztroenterologus, belgyogyasz, tarsszerz6

Dr. Szamosi Tamas, gasztroenteroldgus, belgyogyasz, tarsszerzo
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1. Sziilészet- és nogyogyaszat Tagozat
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Prof. Dr. Olah Attila, sebész, véleményezd, elndk

3. Haziorvostan Tagozat
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»AzZ egészségiigyi szakmai iranyelv készitése sordn a szerzoi fiiggetlenség nem sériilt.”

»Az egészségiigyi szakmai iranyelvben foglaltakkal a fent felsorolt egészségiigyi szakmai kollégiumi tagozatok

vezetdi dokumentdltan egyetértenek.”

Az iranyelvfejlesztés egyéb szereploi

Betegszervezet(ek) tanacskozasi joggal:
Nem keriilt bevonasra.

Egyéb szervezet(ek) tanacskozasi joggal:
Nem keriilt bevonasra.

Szakmai tarsasag(ok) tanacskozasi joggal:
Nem kertilt bevonasra.

Fiiggetlen szakérto(k):
Nem keriilt bevonasra.
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1. ELOSZO

A bizonyitékokon alapuld egészségligyi szakmai irdnyelvek az egészségiigyi szakemberek és egyéb felhasznalok
dontéseit segitik meghatarozott egészségiigyi kornyezetben. A szisztematikus modszertannal kifejlesztett és
alkalmazott egészségligyi szakmai iranyelvek, tudomanyos vizsgalatok altal igazoltan, javitjak az ellatas
minbségét. Az egészségiigyi szakmai iranyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata az elérheté legmagasabb
szinti tudomanyos eredmények, a klinikai tapasztalatok, az ellatottak szempontjai, valamint a magyar
egészségiigyi ellatorendszer sajatsdgainak egylittes figyelembevételével keriilnek kialakitasra. Az iranyelv
szektorsemleges modon fogalmazza meg az ajanlasokat. Bar az egészségligyi szakmai iranyelvek ajanlasai a
legjobb gyakorlatot képviselik, amelyek az egészségiligyi szakmai iranyelv megjelenésekor a legfrissebb
bizonyitékokon alapulnak, nem pétolhatjak minden esetben az egészségiligyi szakember dontését, ezért attol

indokolt esetben dokumentaltan el lehet térni.

I11. HATOKOR
Egészségiigyi kérdéskor: A fekélyes vastagbélgyulladas gyogyszeres és sebészi
kezelése.
Ellatasi folyamat szakasza(i): diagnosztika, terapia, kdvetés
Erintett ellatottak kore: Azon felnéttek kore, akiknél a vastagbél barmely szakaszan

colitis ulcerosa alakult ki (K5190).

Erintett ellatok kore

Szakteriilet: 0104 gasztroenterologia
0200 sebészet
0400 sziilészet-ndgyogyaszat
6301 haziorvosi ellatas

Ellatasi forma: F1 fekvobeteg szakellatas, aktiv fekvobeteg-ellatas
J1 jarobeteg szakellatas, szakrendelés
J2 jarobeteg szakellatas, egynapos sebészet

Progresszivitasi szint: I-111. szint

Egyéb specifikacio: Nincs

IV. MEGHATAROZASOK

1. Fogalmak

srer

jellemzéen granuloma képzoédés nélkiil. A nyalkahartya fekélyes gyulladasa a rectumtol kezdve kiilonb6zo
kiterjedésben jellemzden folytonosan érinti a colont. A betegség lefolyasat relapszusok és remissziok valtakozasa
jellemzi.

Remisszio: Klinikai tiinetmentesség.
Relapszus: A tiinetek visszatérése.

Nem Kklasszifikalt gyulladasos bélbetegség (IBDU): Azon eseteket jeldli, ahol a kértorténet, az endoszkopos €s
szdvettani-, valamint a radiologiai kép alapjan nem kiilonithetd el egyértelmiien a CU és a Crohn betegség, illetve
a colitis egyéb okai nem igazolhatok.
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Indeterminalt colitis (IC): Patologiai diagndzis azon esetekre, amikor a colectomids specimen a Crohn betegség
¢és a CU atfedo hisztologiai jeleit mutatja.

2. Roviditések

5-ASA: 5-aminosalicylic acid, 5-aminoszalicilat

ACT: Active ulcerative colitis trial, aktiv colitis ulcerosa vizsgalat

ACTH: Adrenocorticotropic hormone, adrenokortikotrop hormon

AE: Adverse event, nem kivant esemény

ASCU: Akut stlyos colitis ulcerosa

ClI: Confidence interval, konfidencia intervallum

CMV: Cytomegalovirus

CRC: Colorectalis carcinoma

CRP: C reaktiv protein

CYA: Cyclosporin A

CU: Colitis ulcerosa

ECCO: European Crohn’s Colitis Organization, Eur6pai Crohn-Colitis Tarsasag

EMA: European Medical Agency, Europai Gyogyszeriigynokség

GRADE: Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluations, Ajanlasok értékelése,
fejlesztése és kiértekelése

IBD: Inflammatory bowel disease, Gyulladasos bélbetegség

IBDU: Inflammatory bowel disease Unclassified, nem klasszifikalt gyulladasos bélbetegség

IBSEN: Inflammatory bowel disease in South-Eastern Norway, Gyulladasos bélbetegség délkelet Norvégiaban
IPAA: lleo pouch analis anasztomézis

IC: Indeterminalt colitis

IFX: Infliximab

LMWH: Low moleculare weight heparin, alacsony molekulasulyt heparin

MMX: Multi matrix system, multi-matrix rendszer

OR: Odds ratio, esélyhanyados

NSAID: Non-steroidal anti-inflammatory drugs, nem szteroid gyulladascsokkentd gyogyszerek

NYHA: New York Heart Association, New York-i Kardiologus Tarsasag

PANCA: Perinuclear antineutrophil cytoplasmic antibody, perinuklearis antineutrofil citoplazmatikus antitest
PDAI: Pouchitis disease activity index, pouchitis aktiviasi index

PRO: Patient-Reported Outcome

PSC: Primer sclerotisalo cholangitis

PURSUIT: Program of Ulcerative Colitis Research Studies Utilizing an Investigational Treatment — Colitis
ulcerosaban alkalmazott kisérleti gyogyszert hasznalo klinikai vizsgalatok programja

RCT: Randomized controlled trial, randomizalt kontrollalt tanulmany

RR: Relative risk, relativ kockazat

SAE: Serious adverse event, stilyos mellékhatas

TNF: tTumor necrosis factor, tumor nekrézis faktor

We: Siillyedés

UCEIS: Ulcerative Colitis Endoscopic Index of Severity, colitis ulcerosa endoszkopos sulyossagi index
ULTRA: Ulcerative Colitis Long-Term Remission and Maintenance with Adalimumab, Hosszutavia remisszio és
fenntartd kezelés adalimumabbal colitis ulcerosaban
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3. Bizonyitékok szintje
A bizonyitékok szintjének besorolasa a GRADE beosztas alapjan tortént, mely a bizonyitékokat azok mindsége
alapjan rangsorolja [12]:

Szint

A - j6 mindségii evidencia: Tovabbi klinikai vizsgéalatokt6l nem varhato, hogy megvaltoztassak az allasfoglalast.

B - kozepes min6ségii evidencia: Tovabbi klinikai vizsgalatok befolyasolhatjék az allasfoglalast.

C - gyenge minéségii evidencia: Tovabbi klinikai vizsgalatok jelent6sen befolyasolhatjak az allasfoglalast.

D - nagyon gyenge mindségii evidencia: Nagyon bizonytalan az allasfoglalas.

4. Ajanlasok rangsorolasa
Az ajanlasok rangsorolasa a GRADE beosztas alapjan tortént [12]:

L. szint: erés ajanlas — hatékony, minden esetben valasztando

IIa. szint: kozepes ajanlas — valoszintileg hatékony, célszerli valasztani

IIb. szint: gyenge ajanlas — a hatékonysag nem kell6en bizonyitott, valaszthatd

V. BEVEZETES

1. A témakor hazai helyzete, a témavalasztas indoklasa

A kronikus gyulladasos bélbetegség (IBD) egyik fajtija a fekélyes vastagbélgyulladas (CU), mely a rectumtol
kezdve kiilonb6z6 hosszsagban érinti a vastagbelet. A betegség jelentSs terhet ro az ellatorendszerre kronikus
jellege és novekvo prevalenciaja miatt. Mig 2010-ben a magyar lakossag 0,24%-at, 2015-ben mar 0,34%-t érintette
CU [1]. Jellemzé lefolyasa soran relapszusok és remissziok valtjak egymast, de az esetek egy kis részében
folyamatos aktivitas is megfigyelheté [2]. Mig korabban a tiinetek enyhitése volt a f6 cél, ma mar a klinikai
remisszion tul, endoszkopos és szovettani (nyalkahartya) gyogyulas elérésén tal cél a szteroid mentes remisszio
fenntartasa, a sz6vodmények megeldzése, a korhazi kezelések és sebészi kezelések sziikségességének mérséklése,
az életmindség javitasa, a betegség természetes lefolyasanak megvaltoztatasa. A hagyomanyos terapiat kdvetden
(aminoszalicilatok, szteroid), a 2000-es években megjelentek a biologiai készitmények, a tumor nekrézis faktor
(TNF) antagonistak, majd az utobbi években JAK-gatlok és interleukin gatlok jelentek meg, mely lehetévé teszik
a terapia személyre szabasat. Az egészségligyi szakmai iranyelv célja a CU kezelésére jelenleg rendelkezésre allo
gyogyszeres lehet6ségek Osszefoglalasa és ezaltal az egységes ellatas biztositasa.

2. Felhasznaléi célcsoport

Jelen egészségiigyi szakmai iranyelv célja, hogy a CU-val diagnosztizalt betegek ellatasa egy egységes
egészségiigyl szakmai iranyelv szerint torténjen, lehetéség szerint IBD centrumokban. A betegek centralizalt
ellatasaval a betegek a legfrissebb iranyelveket ismer6, a gyulladasos bélbetegségben jartas orvosoktol kaphatnak
kezelést. A megfeleld kezeléssel célunk a hosszutavil szteroidmentes remisszid fenntartdsa, a mély remissziod
elérése. A mély remisszioval megeldzhetd a bél kronikus gyulladasa, mely irreverzibilis strukturalis karosodassal
jar, mint példaul szlikiiletek, fisztulak, talyogok és a colitis-asszocialt daganatos megbetegedések. A tliinetmentes
iddszakok novekedésével a betegek ¢letmindsége javul, tarsadalmi szerepiiket konnyebben el tudjak latni.
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3. Kapcsolat a hivatalos hazai és kiilfoldi szakmai iranyelvekkel

Egészségiigyi szakmai iranyelv el6zménye:

Hazai egészségligyi szakmai iranyelv ebben a témakorben még nem jelent meg.

Kapcsolat kiilfoldi szakmai iranyelv(ek)kel:

cres

Szerz6(k):

Cim:

Megjelenés adatai:

Elérhetoség:

Tudomanyos szervezet:

Magro F, Gionchetti P, Eliakim R, Ardizzone S,
Armuzzi A, Barreiro-de Acosta M, et al.
European Crohn’s and Colitis Organisation [ECCO].

Third European Evidence-based Consensus on
Diagnosis and Management of Ulcerative Colitis. Part
1: Definitions, Diagnosis, Extra-intestinal
Manifestations, Pregnancy, Cancer Surveillance,
Surgery, and lleo-anal Pouch Disorders.

J Crohns Colitis. 2017 Jun 1;11(6):649-670.

doi: 10.1093/ecco-jcc/jjx008. PMID: 28158501.

Szerz6(k):

Cim:

Megjelenés adatai:

Tudomanyos szervezet:

Harbord M, Eliakim R, Bettenworth D, Karmiris K,
Katsanos K, Kopylov U, et al.

European Crohn’s and Colitis Organisation [ECCO].
Third European Evidence-based Consensus on
Diagnosis and Management of Ulcerative Colitis. Part

2: Current Management.

J Crohns Colitis. 2017 Jul 1;11(7):769-784.

Cim:

Megjelenés adatai:

Elérhetéség:

Tudomanyos szervezet:

Elérhetéség: doi: 10.1093/ecco-jcc/jjx009. Erratum in: J Crohns
Colitis. 2017 Dec 4;11(12):1512. PMID: 28513805.
Szerzo(k): Raine T, Bonovas S, Burisch J, Kucharzik T, Michel

Adamina M, Annese V, et al.
European Crohn’s and Colitis Organisation [ECCO].

Guidelines on Therapeutics in Ulcerative Colitis:
Medical Treatment

Journal of Crohn's and Colitis, VVolume 16, Issue 1,
January 2022, Pages 2-17,

https://doi.org/10.1093/ecco-jcc/jjabl78

Szerz6(k):
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Spinelli A, Bonovas S, Burisch J, Kucharzik T,
Adamina M, Annese V, et al.

Tudomanyos szervezet:
European Crohn’s and Colitis Organisation [ECCO].
Cim:
Guidelines on Therapeutics in Ulcerative Colitis:
Surgical Treatment,

Megjelenés adatai:
Journal of Crohn's and Colitis, Volume 16, Issue 2,
February 2022, Pages 179-189,

Elérhetoség:
https://doi.org/10.1093/ecco-jcc/jjabl77

Kapcsolat hazai egészségiigyi szakmai iranyelv(ek)kel:

Jelen iranyelv nem all kapcsolatban mas hazai egészségiigyi szakmai iranyelvvel.

VI. AJANLASOK SZAKMAI RESZLETEZESE

A COLITIS ULCEROSA DIAGNOSZTIKAJA ES KEZELESE
Klinikai gyakorlati itmutaté

A colitis ulcerosa (CU) a vastagbél nyalkahartyajat érint6 idiilt gyulladasos megbetegedés, jellemzden granuloma
képzddés nélkiil. A nyalkahartya fekélyes gyulladasa a rectumtol kezdve kiilonbdzo kiterjedésben jellemzéen
folytonosan érinti a colont. A betegség lefolyasat relapszusok és remissziok valtakozasa jellemzi.

A nem Klasszifikalt gyulladasos bélbetegség (IBDU) azon eseteket jeloli, ahol a kortorténet, az endoszkopos és
szovettani-, valamint a radiologiai kép alapjan nem kiilonitheto el egyértelmiien a CU és a Crohn betegség, illetve
a colitis egyéb okai nem igazolhatok. Az indeterminalt colitis (IC) patologiai diagndzis azon esetekre, amikor a
colectomids specimen a Crohn betegség és a colitis ulcerosa atfedd hisztologiai jeleit mutatja.

A COLITIS ULCEROSA KLASSZIFIKACIOJA
A betegség kiterjedése szerinti klasszifikdcio

A betegség kiterjedése befolyasolja a valasztando terapia tipusat és formajat, pl.: per os és/vagy lokalis kezelés,
illetve meghatarozza az endoszkopos kovetés gyakorisagat. A kiterjedés alatt a colonoscopia soran gyulladasosnak
itélt szakasz maximalis hosszat értjiik, amely alapjan elkiilonitiink proctitist (a rectosigmoidalis junctio alatt, illetve
az analis csatornatol 15 cm-en beliil), bal oldali (a flexura lienalis alatt barmeddig tartd, de 15 cm-nél hossszabb
szakaszt érintd) és kiterjedt (a flexura lienalis 61¢ terjedd, és a transversumot elérd) colitist.

Kiterjedt colitis esetén magasabb a colorectalis rak (CRC) kialakulasanak a kockazata, mig proctitis esetén az
atlagpopulacioéval megegyez6. Bal oldali colitises betegek atmeneti (intermedier) rizikot képviselnek daganat
kialakulds szempontjabol, amely a betegség fennallds id6tartamatol fiiggéen a kiterjedt colitisnek megfeleld
rizik6ig emelkedhet. Eppen ezért a bal oldali és a kiterjedt CU esetén rendszeres endoszképos kovetés javasolt.

A gyulladas kiterjedésének makroszkdopos megitélése alulbecsiilheti a szovettani kiterjedést, igy a gyulladdsmentes
tertiletekrdl is javasolt szovettani mintavétel a pontos kiterjedés meghatarozasa érdekében [3].


https://doi.org/10.1093/ecco-jcc/jjab177
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A betegség sulyossdaga szerinti klasszifikdcio

A Dbetegség sulyossaga befolyasolja a valasztand6 kezelést és annak alkalmazasi modjat. A betegség
silyossagat jellemz6 klinikai aktivitasi indexek nem megfeleléen validaltak, noha a klinikai, laboratériumi,
endoszkopos paraméterek és a hisztopatologiai silyossag befolyasolja a beteg kezelését. Remisszié alatt a
napi 3, vagy kevesebb székletszamot, a rectalis vérzés hianyat és endoszkopia soran észlelt normalis
nyalkahartyaképet értjiik. Szovettani szempontbdél az akut gyulladasos infiltratum hidnya nyugodt
betegséglefolyast prediktal.

A betegség aktivitasat enyhe, kozepes stilyossagu, valamint stlyosan aktiv folyamatként definialjuk. Az aktivitas
legjobban a klinikai tiinetek alapjan, az objektiv értékelés pedig endoszkopiaval hatrozhaté meg, de gyakorlati
okokbol gyakran kell hozni klinikai dontéseket kizarolag a tiinetek alapjan [4]. A CU Kkiterjedés és sulyossag
szerinti klasszifikacidit az 1. tablazat mutatja.

Montreal [4] Parizs [3]
Kiterjedés E1 proctitis E1 proctitis
E2 bal oldali colitis E2 bal oldali colitis
E3 kiterjedt (a flexura lienalistol | E3 kiterjedt (flexura hepaticatol
proximalisabban is jelenlévo) disztalisan elhelyezkedd
E4 pancolitis
Stlyossag SO klinikai remisszio SO Nem volt egyszer sem stlyos
S1 enyhe sulyos fellangolas fellangolas

S2 kozepesen stlyos fellangolas S1 Volt mar legalabb egyszer

S3 Stlyos fellangolas sulyos fellangolas

1. tablazat: A colitis ulcerosa kiterjedés és sulyossag alapu osztalyozasa a Montreal és a Parizs kritériumok alapjan
[6, 10].

A Kkorlefolyas elérejelzése

Egy populécié alapu tanulmany alapjan 25 éves utankovetési id6 alatt a relapszus kumulativ valdszintisége 90%-
osnak bizonyult. A diagndzistol szamitott elsd 2 éven beliili aktiv betegség a kdvetkezd 5 év alatt aktivitast
prediktalt [5]. Az IBSEN kohortban a 10 éves kumulativ relapszus rata 83% volt [6].

Egy 1575 beteg adatait feldolgozd populacio alapi tanulmany a betegek 13%-ban mutatott indolens
betegséglefolyast (relapszus hidnya a diagnozistol szamitott 5 éven beliil), 74%-ban mérsékelt lefolyast (2 vagy
tobb relapszus a diagnozistdl szamitott 5 éven, de kevesebb, mint egy éven beliil), valamint 13%-ban agressziv
lefolyast (évente legalabb 1 fellangolas 5 éven beliil) [7].

A mikroszképos érintettség jelentosége

Nyugalomban levé CU esetén a kronikus gyulladasos sejtes besziirddés minden biopszias mintaban, kripta
szerkezeti irregularitas a mintak 2/3-aban jelen lehet. Akut gyulladasos sejtinfiltratum meglétekor a betegek 52%-
aban langolt fel a betegség 12 honapon beliill szemben azzal a 25%-os fellaingolasi arannyal, akiknél az akut
gyulladasos sejtinfiltratum hidnyzott. Hasonldan, a relapszus rata magasabb volt azon betegekben, akiknél kripta
abszcessus, mucin deplécio és nyalkahartya sériilés keriilt leirasra [8].

A folyamatos, kronikusan fennalld mikroszkopos aktivitas rizikofaktora a CRC kialakulasanak [9].
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Klinikai- és laborparaméterek

Az objektiv klinikai paraméterek koziil a véres székiirités és annak gyakorisaga, a testhOmérséklet és a
szivfrekvencia a kimenetel szempontjabol jo prediktoroknak tarthatok. A laboratériumi markerek koziil a CRP a
CU-ban Crohn betegségnél altalaban kevésbé emelkedik meg, magas értéke azonban kiterjedt gyulladast, sulyos,
akut fellangolast jelez. Parenteralis szteroid kezelést kapo beteg esetében a korhazi felvételtél szamitott 48-72 dran
beliili 45 mg/l-t meghaladdé CRP emelkedés napi 3-8 széklet mellett elérejelzi a colectomia elvégzésének
szitkségességét [10].

A széklet calprotectin igazoltan hasznos marker a betegség diagnosztikaja soran és a gyulladas stlyossaganak
megitélésében, jo korrelaciot mutat az endoszkopos indexekkel, a relapszussal és a terapidra adott valasszal,
azonban a betegség kiterjedésével nem feltétleniil korreldl. Az emelkedett calprotectin remisszioban levé
betegeknél elbrejelzi a relapszust [11].

A fenti markerek egyike sem specifikus CU-ra, megemelkedhetnek a vastagbelet érinté egyéb gyulladasos
megbetegedésekben egyarant.

A fellangolas stlyossaganak meghatarozasa

Mivel a kezelés modjat, fajtajat és dozisat a fellangolas sulyossaga alapjan hatarozzuk meg, az aktivitads megitélése
donto fontossagu. A klinikai paraméterek, biokémiai markerek mellett az endoszkopos kép értékelése segit ebben.
Bar nincs az egész vilagon egységesen hasznalt aktivitasi index, de a klinikai tanulmanyok tobbségében hasznalt
Mayo pontrendszer a klinikai rutinban is alkalmazhatd, mint klinikai és endoszkopos kompozit score (2. tablazat).

Mayo index [[12]] 0 1 2 3

Székletszam Normalis 1-2 +> normalis 3-4 + > normalis 5 + > normalis

Rektalis vérzés Nincs Kevés Jol lathat6 a székletek | Széklet nélkiil is van
< sz€kletek 50% tobbségében vér

Nyalkahartya Ep vagy inaktiv | Mérsékelt gyulladas | Kozepes  gyulladas | Sulyos gyulladas

(endoszkopia) betegség (erythema, csokkent | (eltiint érrajzolat, | (spontan vérzes,
érrajzolat, enyhe | kifejezett fekélyek)
sériilékenység) sériilékenység,

erosiok)
Orvos véleménye Normalis Enyhe aktivitas Kozepes aktivitas Stulyos aktivitas

2. tablazat: A colitis ulcerosa aktivitasat jellemzé Mayo pontrendszer [12].

Mayo pontszam= a négy valtozo dsszege (maximum érték 12)

Betegség aktivitas: Enyhe 3-5; Kozepes 6-10; Sulyos 11-12

Klinikai valasz: a kiindulasi pontszam csékkenése > 3 ponttal és > 30%-kal, valamint a rektdlis vérzés pontszam
csokkenése > 1 ponttal

Klinikai remisszio: Az ésszesitett Mayo pontszam < 2 és a rektdlis vérzés pontszam < 1

Nyalkahartya gyogyulas= az endoszkopos pontszam < 1
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Az endoszkopos sulyossag megitélésére is tobb pontrendszer javasolhato, a legfontosabb, hogy hasznaljunk ezek
koziil egyet, ezaltal a betegség lefolyasa soran elvégzett endoszkopos vizsgalatok dsszehasonlithatoak lesznek, és
a valtozas dinamikaja kovethetd. Colitis ulcerosaban a két leggyakrabban alkalmazott endoszkopos index a Mayo
pontrendszer endoszkopos része (1. abra) (itt érdemes szegmentenként pontozni az aktivitast, hogy a kiterjedés
megitélhetd legyen: ascendens, transversum, descendens, sigma és rectum), illetve az UCEIS (Ulcerative Colitis
Endoscopic Index of Severity), mely az érrajzolatot, a vérzés fokat és a fekélyek tipusat értékeli (3. tablazat).
Jobban korreldl a betegség aktualis stilyossagaval, jobb az intra- és interobserver egyetértés (0,96; 0,88 vs 0,73;
0,51 Mayo) és >7 értéknél a klinikai felvételnél szoros korrelaciot mutatott a késobbi IFX vagy CyA igénnyel.
Mindkét index szorosan korrelél a széklet calprotectin és a ,,Patient Reported Outcome — PRO” értékével [13].

Mayo index

* Nincs aktivitas » Kbzepes aktivitds
Normal nyh Jelentés erythema, & ¢
eltint érrajzolat, kp
sérilékenység,
erosiok

k|

|

* Enyhe aktivitas * Stlyos aktivitas

Erythema, csokkent
érrajzolat, mérsékelt
sérlilékenység

Spontdn vérzés,
fekélyek

Schroeder et al. NEJM 1987

1. abra: A colitis ulcerosa Mayo endoszkdpos indexe [12].
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Legstlyosabb 1ézié

Sulyossag (pontszam)

Definicio

Errajzolat

(vascularis mintazat)

Megtartott érrajzolat (0)

Normalis érrajzolat.

Foltosan hianyzo érrajzolat (1)

Foltozott érrajzolat.

Teljesen hianyz6 érrajzolat (2)

Errajzolat teljes hianya.

Vérzés Nincs (0) Nincs lathat6 vérzés.
Nyalkahartya szintt (1) Kevés, lemoshato, nyalkahartya kisebb
1ézidira tapadd coagulum.
Enyhe luminalis (2) Kevés friss vér a lumenben.
Stlyos luminalis (3) Tobb vér a lumenben vagy lemosas
utan szivargd nyalkahartya vérzés
(,,00zing™).
Erosiok ¢és fekélyek Nincs (0) Egyik sincs.
Erosiok (1) Apro, <5 mm fehér vagy sarga
nyalkahartya 1éziok.
Felszines fekélyek (2) Nagyobb,>5 mm felszines fekélyek.
Meély fekélyek (3) >5 mm, mély fekélyek.

3. tablazat: A colitis ulcerosa endoszkopos UCEIS indexe [13].

Az életkor, vagy tarsulo primer sclerotisalo cholangitis (PSC) fenndlldsa szerinti klasszifikdcio

A CU életkor szerint torténo klasszifikacioja fontos, hiszen a korai betegségkezdet rosszabb kimenettel tarsul. PSC

tarsuldsa szintén lényeges, hiszen ndveli a CRC kockazatat, ezaltal 8-10 éves betegség fennallast kovetden

évenkénti endoszkopos ellendrzést tesz sziikségessé. Fiatal, 40 év alatti korban kezd6d6 betegség esetén gyakoribb

az agressziv betegséglefolyas, az immunmodulans kezelés, illetve sebészeti beavatkozas iranti igény az id6sebb

korban kezd6d6 betegséghez képest [14]. A tarsulé PSC mind a cholangiocarcinoma, mind a vastagbélrak egyik

f6 kockazati tényezdje. A PSC-vel jaro CU endoszkdpos képét a rectum megkiméltsége, extensiv colitis és a

terminalis ileum érintettsége (,,back wash ileitis”) jellemzi [15].
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Molekularis markerek

Ajanlasl

srer

AZ AKTIV COLITIS ULCEROSA INDUKCIOS KEZELESE
Terapias célok

A gyogyszeres terapia végso célpontja vitatott kérdés, mivel a remisszidnak nincs teljesen elfogadott vagy validalt
meghatarozasa, bar szamos klinikai és endoszkdpos paramétert javasoltak. A nyalkahartya gyogyulasat kezelési
célként hasznalva a klinikai gyakorlatban tobb endoszkdpos értékelésre van sziikség, és ez alapjan sziikséges a
terapia optimalizalasa akar tiinetmentes betegeknél is. Bar ez ma még inkabb a klinikai gyogyszervizsgalatokban
valésul meg, mint a napi gyakorlatban, egyre tobb bizonyiték van arra, hogy az endoszkopos és szovettani
gyulladas jelenléte prediktalja a jovoébeni fellangolast, a tartds remisszid hianyat, a kortikoszteroidok
sziikségességét és akar a colectomiat is. Ugyanigy bizonyiték van arra, hogy a nyalkahartya gyogyuldsanak tartos
hianya fokozza a CRC kockazatat. Emiatt egyre szélesebb korli az egyetértés abban, hogy CU kezelésének
optimalis célja a klinikai és/vagy a beteg altal jelentett (PRO: patient reported outcome) remisszio (a végbélvérzés
hianya és a normalis bélmikodés visszatérése), kombinalva az endoszkopos remisszioval (Mayo endoszkdpos
alpontszam <1).

Az enyhe és kozépsiulyos colitis ulcerosa kezelése

5-aminoszalicilat (5-ASA)

Ajanlas2
Enyhe-kozépsulyos aktiv CU-ban 5-aminoszalicilat >2 g/nap dézisban javasolt a remisszio indukcidjara. (D-

N

Nagy beteganyagon végzett metaanalizisek alapjan a 4-12, illetve 2-10 hétig alkalmazott 5-aminoszalicilatok (5-
ASA) szignifikansan nagyobb hatékonysagot mutattak a klinikai remisszié elérésében (RR: 1,56 ill. RR:1,58) a
placeboval szemben. A 4-12 hét utan vizsgalt endoszkopos valasz 5-ASA mellett szintén jobb volt (RR: 1,73). Az
5-ASA altalaban nagyon jol toleralhatd, stilyos nemkivanatos események (SAE) aranya atlagosan 6,1% volt a
placebo karon 9% (RR: 0,81) [16].

Egy Cochrane metaanalizis megerdsitette a napi egyszeri vagy gyakoribb adagolasi sémak hasonl6 hatékonysagat.
Ez a metaanalizis nem mutatott nyilvanvalo kiillonbségeket az eredményekben a vizsgalt 5-ASA kiilonb6z6
formulai k6zott. A kiilonb6z6 5-ASA formulak eredményessége kozott jelentds kiilonbség nem mutathato ki [17].

A klinikai tapasztalatok alapjan CU-ban az 5-ASA terapia mellett fellangolo betegség esetében javasolt a szajon
at alkalmazott gyogyszer dozisanak 4-4,8 g/napra emelése, illetve 5-ASA bedntések alkalmazasa.

Az oralis 5-ASA készitmények nem hatékonyabbak a szajon at szedett sulphasalazinnal, azonban kevesebb
mellékhatassal birnak.

Ajanlas3

Enyhe-kozépsulyos aktiv disztalis CU-ban lokalis 5-aminoszalicilat >1 g/nap dozisban javasolt a remisszio
indukcidjara. Az enyhe és kozépsilyos proctitisben napi egyszer 1 g mesalazine kip az elsédlegesen ajanlott
kezelés. Kiterjedtebb érintettség esetén hatékony alternativa a mesalazine beontés. (D-1)

Metanalizisek eredményei alapjan jelentsen tobb volt a klinikai valasz és a klinikai remisszié 1 g/nap-nal nagyobb
dozist 5-ASA lokalis kezelésben részesiilokben a placebdval kezelt betegekhez képest (RR: 2,46 ¢s RR: 3,56).
Ezen kivil disztalis vastagbélgyulladasban a napi 1 g 5-ASA indukciés hatasat 2-8 héten keresztiil vizsgalo
tanulmanyokban az endoszkopos valasz szignifikansan gyakrabban alakult ki 5-ASA-val kezelt, mint placebdval
kezelt betegeknél (RR: 2,75). A SAE-k tekintetében a helyi 5-ASA kezelés és a placebo kozott nem volt
szignifikans kiilonbség (RR: 0,26) [16].
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Ajanlas4

A rectumra és a rectosigmoideumra lokalizalodo (Parizs: E2-4) enyhe-kozépsilyos aktiv colitis ulcerosa
elsévonalbeli kezelésére a kombinalt oralis (>2 g/nap) és lokalis (>1 g/nap) mesalazine terapia javasolt. A
kombinalt kezelés hatékonyabb és javasolt, mint az 6nmagaban adott oralis 5-ASA. (D-11a)

Néhany olyan vizsgalatot ismeriink, amely Osszehasonlitja a lokalis 5-ASA-val kombinalt oralis 5-ASA
kezeléshatékonysagat a szajon at szedett 5-ASA monoterapidval a remisszié kivaltasara aktiv UC-ben szenvedd
feln6tt betegeknél. Az 5-ASA kombinalt terapia kedvez6 hatédsai (az oralis monoterapiahoz képest) mindegyik
vizsgalatban meghaladtak a beavatkozas nemkivanatos hatasait [18], [19].

Ajanlas5
AKktiv, disztalis colitis esetén a lokalis (rektalis) szteroid alkalmas a remisszi6 indukcidjara. (D-1)

A lokalis szteroidok a klinikai remisszio, a klinikai valasz és az endoszkdpos valasz kivaltasaban jobbak voltak a
placebonal (RR: 2,12; RR: 2,18 és RR: 1,44). A SAE-k nem fordultak el gyakrabban a placebohoz képest (RR:
0,68). Ugyanakkor az egyes vizsgalatokba bevont betegek szama meglehetésen alacsony volt, a bizonyitékok
minésége pedig nagyon alacsony [16].

Osszességében elmondhato, hogy a helyi szteroidokkal a klinikai gyakorlatban szerzett tapasztalatok, a lehetséges
elénydk és artalmak kozotti kedvezd egyensuly (a nemkivanatos eseményekben nem volt statisztikailag
szignifikans kiilonbség a helyi szteroidok és a placebo kozott), valamint alacsony koltségiik alatimasztja a helyi
szteroidok ajanlasat, mint az aktiv CU-ban szenvedd betegek remissziojanak indukalasara szolgald lehetdséget.

Ajanlas6
Aktiv disztalis CU esetén a lokalis (rectalis) 5-ASA alkalmasabb a remissziéo indukciéjara, mint a lokalis
szteroid. (D-11b)

1g 5-ASA-val vagy helyi szteroidokkal kezelt nagyszamu beteg adatai azt igazoljak, hogy a lokalisan alkalmazott
5-ASA készitmények hatékonyabbak voltak a klinikai remisszid kivaltasaban (RR: 1,36), de nem voltak
szignifikansan hatékonyabbak a klinikai valasz kivaltasaban (RR: 1,09), mint a helyi szteroidok. Endoszkopos
valaszt ugyanolyan valosziniliséggel ereményezett a topikus 5-ASA hasznalata, mint a lokalis szteroid (RR: 1,08).
A SAE-k aranya nem kiilonb6zott a helyi 5-ASA vagy a helyi szteroidok alkalmazasa esetén (RR: 1,21) [16].

Bar a betegeket altalaban egyetlen lokalis készitménnyel szokas kezelni, van néhany (nagyon korlatozott)
bizonyiték arra, hogy a rektalis 5-ASA és a rektalis kortikoszteroid kombinacioja elényds lehet. Ez megfeleld lehet
néhany olyan beteg esetében, akik nem reagalnak az els6ként valasztott rektalis készitményre. Fontos tisztaban
lenni a készitmények kozotti formulacios kiilonbségekkel, hiszen eltérd lehet a gyogyszer altal elért bélszakasz
hossza, illetve a betegek is masként toleraljak az egyes formulakat. Nagyobb volumenti készitmény proximalisabb
szakaszokat is elér, viszont nehezebben tudja bent tartani a beteg. A kup és a hab tobbnyire jobban toleralhaté, de
ezek csak a rectumban érnek el hatékony koncentraciot. Ha a beteg nem tolerdlja az eredetileg valasztott
készitményt, egy masik alkalmazasi modu készitményt érdemes felajanlani, mieldtt feladjuk a lokalis kezelés
alkalmazasat.

Kombinalt oralis és helyi 5-ASA és/vagy helyi szteroid kezelésre nem reagalé (terapia refrakter) proctitis esetén
els6ként a beteg terapiahiisége ¢és az endoszkopos aktivitds ellendrzése javasolt. Terapia refrakter proctitis esetén
szisztémasan hat6 szteroidok, immunszuppresszansok adasa és/vagy biologiai kezelés jon szoba.
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Ajanlas7
A vastaghbélben felszabadulé budesonid MMX alkalmas a remisszié kivaltasara aktiv, enyhe-kozépsulyos
CU-ban. (C-l1a)

Harom tanulmany vizsgalta a napi egyszeri budesonid MMX 9 mg kezelés hatdsat a remisszi6 indukcidjara aktiv,
enyhe vagy kozepesfokti CU-ban szenvedd felndtt betegeknél. Osszesen 542, vastagbélben felszabaduld
kortikoszteroiddal kezelt beteget vontak be és kovettek 8 héten keresztiil. A vastagbélbdl felszabaduld
kortikoszteroid hatékonyabb volt a placebonal a klinikai remisszio és a klinikai valasz kivaltasaban (RR: 2,86;
95% CI 1,62-5,04 és RR: 1,46; 95% CI: 1,11-1,93). Két vizsgalatban, amelyekben 510 beteget kovettek 8 héten
keresztiil, az endoszkopos valasz nagyobb valdszinliséggel jott 1étre a budesonid MMX alkalmazasaval, mint a
placebéval (RR: 1,43; 95% CIL: 1,10-1,84). Mindharom vizsgalatban a SAE-k és barmely AE-k aranya nem
kiilonbozott a vastagbélben felszabadulo kortikoszteroid és a placebo kozott (RR: 0,88; 95% Cl: 0,33-2,41 és RR:
1,04; 95% ClI: 0,79-1,37) [20].

Nagy beteganyagon végzett klinikai vizsgalatban az aktiv, enyhe vagy kozepesfokii CU-ban szenvedd felnott
betegeknél napi egyszeri budesonid MMX 9 mg remisszi6 indukcids hatékonysaga mind klinikai remisszid, mind
a klinikai valasz tekintetében jobb a placeboénal (RR: 2,86, illetve RR: 1,46). A 8 hetes vizsgalatokban az
endoszkopos valasz is nagyobb valoszinliséggel alakult ki budesonid MMX alkalmazasaval, mint a placeboval
(RR: 1,43). A vizsgalatokban a SAE-k és barmely AE-k aranya nem kiilonb6z6tt a budesonid MMX és a placebo
kozott (RR: 0,88 és RR: 1,04) [21].

A vizsgalatok adatainak §sszevont elemzése azt mutatta, hogy a 9 mg/nap budesonid MMX kombinalt klinikai és
endoszkopos remisszios aranya 17,7% volt a placebo 6,2%-aval szemben (OR: 3,3). Az &sszevont adatok
alcsoportos elemzése azt mutatta, hogy bal oldali CU-ban a budesonid MMX hatékonysaga kifejezettebb, mivel a
remissziot indukald hatasban a gyogyszer és a placebo kozotti kiillonbség nem volt statisztikailag szignifikans a
kiterjedtebb betegségben szenved6knél [22].

Mas terapiakkal, koztiik az 5-ASA-val ellentétben a budesonid MMX fenntart6 terapiaként betoltott szerepére
vonatkozoan nincsenek adatok. Ez alapjan a budesonid MMX azokban az az enyhe és kozepesen aktiv CU-ban
szenvedo betegekben ajanlott, akik nem reagalnak az optimalizalt 5-ASA terdpidra vagy nem toleraljak azt. Egy
5-ASA refrakter betegcsoportban az 5-ASA és budesonid MM X kombinacidja elénydsebbnek bizonyult az 5-ASA
monoterapiaval szemben a kombinalt klinikai és endoszkopos remisszio €s a szvettani gyogyulas tekintetében
egyarant.

Ajanlas8
A thiopurin monoterapia nem alkalmas remisszié indukciéjara aktiv CU-ban. (D-11a)

Két tanulmany szamolt be az azatioprin monoterapia remissziot indukalo hatasarol CU-ban szenved6 betegeknél.
Minddsszesen 130 beteg metanalizise alapjan, amikor az azatioprint egyidejiileg kortikoszteroidokkal adtak és a
klinikai remisszié aranyat 1-4 honap utan értékelték, nem volt kiilonbség észlelhetd az azatioprin és a placebo
kozott a klinikai remisszié kivaltasa tekintetében (RR: 1,22; 95% CI: 0,79-1,88). A klinikai valaszra, az
endoszkopos valaszra vagy a SAE-kre vonatkozd placebo-kontrollalt adatok nem allnak rendelkezésre.

Kisszamt betegcsoport 1-4 honapos eredményeinek elemzése alapjan a kortikoszteroid indukcios kezelés nem
hatékonyabb a klinikai remisszi6 elérésében, ha azt azatioprinnel kombinaljuk (RR: 1,22). A klinikai valaszra, az
endoszkopos valaszra vagy a SAE-kre vonatkozo placebo-kontrollalt adatok nem allnak rendelkezésre [23], [24].

Meg Kell jegyezni, hogy az azatioprin viszonylag lassu hatiskezdetének koszonhetGen helyénvald lehet az
azatioprin alkalmazasa olyan aktiv betegségben szenvedd betegeknél, akiknél az azatioprinnal torténd fenntartd
terapiat terveznek, de csak akkor, ha azt egy hatékony indukcios szerrel egyiitt adjak.
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A kozépsulyos- sulyos aktiv colitis ulcerosa kezelése

Szisztémas kortikoszteroidok

Ajanlas9
Oralis kortikoszteroid adasa javasolt sulyos, hospitalizaciora nem szorulé aktiv CU esetén. (D-1)

A szisztémas kortikoszteroidok alkalmazasa a mérsékelten vagy sulyosan aktiv CU-ban a remisszi6 kivaltisara a
klinikai gyakorlatban jol bevalt, annak ellenére, hogy a bizonyitékok szama korlatozott. Két placebo kontrollalt
tanulmany metaanalizise alapjan a szteroid klinikai remissziét indukalo hatasanak esélye a placebohoz viszonyitva
RR= 2,83 volt [19].

Szamos tanulmany megallapitotta a kortikoszteroidok kedvezétlen mellékhatasprofiljat mind a révidtava, mind
pedig a hosszabb tavii expozicid esetén CU esetén is. A potencialis, akar irreverzibilis mellékhatasokra tekintettel
a kortikoszteroidmentes remisszi6 a betegek szamara is kivanatos terapias cél.

Fontos megjegyezni, hogy a kortikoszteroidok fenntartd terapiaként vald alkalmazasat nem tamasztjak ala
hatékonysagi adatok, és nagyon korlatozott adatok allnak rendelkezésre arra vonatkozodan, hogy ezek a
gyogyszerek képesek-e tartds endoszkopos valaszt elérni. Ezen kiviil a hosszabb tava kortikoszteroid-expozicid
jelentds biztonsagi aggalyokkal jar. A kortikoszteroid adasat legfeljebb 3 honapra kell korlatozni fokozatosan
leépitve annak dozisat, és a kortikoszteroid-sporold szerrel torténd terapiat minden olyan beteg esetében meg kell
fontolni, aki egy év alatt egynél tobb szisztémas kortikoszteroid kurat igényel, vagy a szteroidesokkentés utan a
betegség fellangolasat tapasztalja.

Egy korabbi metaanalizis, mely hat, a szisztémas prednizolon és a budesonid hatékonysagat 6sszevetd RCT adatait
vonta Gssze, azt allapitotta meg, hogy a prednizolon esetében szignifikansan nagyobb az esélye a remisszid
kivaltasanak, de a szteroiddal kapcsolatos AE-k szama megndvekedet a budesoniddal szemben CU-ban. Fontos
megjegyzeni, hogy a vizsgalt tanulmanyok egyike sem alkalmazott vastagbélben felszabadulo budesonid MMX
formulat [25].

Ajanlas10
Aktiv, oralis Kortikoszteroid kezelésre refrakter CU-ban parenteralis kortikoszteroid és tiopurin
javasolhato. (C-11b)

Kortikoszteroid refrakter allapoton a 0,75 mg/kg prednizolon (=0,6mg/kg metilprednizolon) kezelés ellenére 14-
28 napon tul fennallo aktivitast értjiik. Aktiv, kortikoszteroid refrakter CU esetén a panaszok perzisztalasat
magyarazo egyéb korkép kizarasa is sziikséges, ugynevezett cytomegalovirus colitis, Clostridium difficile fert6zés,
vagy daganat fennallasa. Fontos felmérni a beteg adherencidjat, illetve meggy6zddni a korabban felallitott
diagnozis helyességér6l. Az esetleges dozis optimalizalas sziikségességének elbiralasa céljabol l1ényeges az
aktualis tiinetek, a betegség endoszkopos sulyossdganak megallapitasa, tovabbd az alkalmazott terapia
feliilvizsgalata.

Ajanlas1l

Kortikoszteroid dependencia esetén a betegek kezelését tiopurinnal és/vagy anti-TNF készitménnyel
javasolt folytatni. Az azathioprine és anti-TNF kombinacios kezelés elonyben részesitendd (infliximab
esetében mindenképpen) az azathioprine monoterapiaval szemben. Az el6bb felsorolt terapias lehetoségek

hatastalansiga esetén anti-TNF valtas, vedolizumab, ustekinumab, tofacitinib vagy colectomia javasolhato.
(C-1)

Kortikoszteroid dependencia alatt azt értjiik, ha 3 honap alatt nem lehet relapszus nélkiil 10 mg prednisolon (= 8
mg metilprednizolon) ala csokkenteni a szteroid adagjat, vagy elhagyasa utan 3 hdnapon beliil relapszus
kovetkezik be.
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A thiopurinok (azathioprin, 6-merkaptopurin) indikacio kore a kortokiszteroid sporold hatasukon alapul, igy
szteroid dependens és terapia refrakter IBD-ben javasolhatok. Kortikoszteroid dependens CU-s betegek korében
az azatioprin igazoltan hatékonyabb az 5-ASA kezelésnél. Egy nyilt kart klinikai vizsgalatban napi 2 mg/kg
azatioprin kezelés mellett magasabb aranyban (53%) kdvetkezett be klinikai €s endoszkopos remisszid 6 honap
utankdvetés soran az 5-ASA terapiaban részesiilokkel szemben (21%) (OR 4,78).

Ajanlas12

Tiopurin hatastalansag esetén anti-TNF (infliximab esetében esetében lehetéleg tiopurinnal kombinalva)
kezelés javasolt. Masodvonalban anti-TNF készitményvaltas, vedolizumab, ustekinumab vagy tofacitinib
jon széba, valamint a colectomia lehetdsége is megfontolandé. Sulyos komorbiditas, egy éven beliili
szeptikus szovidmények, NYHA V. stadiumi szivelégtelenség, sclerosis multiplex, lezajlott opportunista
infekcié vagy ennek fokozott rizikdja, korabbi malignus megbetegedés esetén vedolizumab preferalandé
elsévonalbeli terapia részeként. (D-1)

Immunmodulétor refrakter allapoton a 3 honapos adekvat dézist immunszupresziv kezelés ellenére perzisztald
aktivitast értjiik. Az immunmodulans refrakter betegség diagndzisa, illetve szovédmények megléte
endoszkopiaval és szdvettani mintavételekkel pontosithatd. Aktiv, immunmodulans kezelésre refrakter CU esetén
a panaszok perzisztalasat magyarazo egyéb korkép kizarasa is sziikséges ugy, mint cytomegalovirus colitis, vagy
Clostridium difficile fertdzés. A kortikoszteroid mentes remisszid indukcidjanak és fenntartasanak fontossagat,
mint terapias célkitiizést, a beteggel meg kell beszélni. Kontraindikacioé hianyaban biologiai terapia mérlegelendd.
Infliximab, adalimumab, vedolizumab egyarant alkalmazhatd thiopurin refrakter esetekben. A tofacitinib is
hatékonynak bizonyult ezen indikacioban.

Az ACT 1 és 2 vizsgalatokba 334/728 immunmodulans kezelés ellenére is aktiv betegséggel rendelkezé CU-s
betegen mind az 5, mind a 10 mg/kg dozisu infliximab terapia mellett magasabb volt a 8. heti klinikai remisszio
aranya a placeboval szemben, bar kiilon az immunmodulans kezelésre refrakter betegekben bekovetkezd klinikai
valasz aranyardl nem volt adat.

Az ULTRA 1 vizsgalat az adalimumab hatasossagat igazolta placeboval szemben a CU remisszi6 indukcidjaban.
A vizsgalatba bevont betegek 39%-a (154/390) részesiilt immunszupressziv terdpidban a bevonaskor. A
konkomittalé immunszupressziv és adalimumab terapiaban részesiild, kortikoszteroidot nem kapé betegek 15,1%-
aban értek el klinikai remissziot a vizsgalat 8. hetére, mig a placebot kapoknal ez 0%-nak bizonyult.
Kortikoszteroiddal kiegészitett kombinalt immunszupressziv és adalimumab terapiaban részesiilé betegeknél ezek
az aranyok 12,2% vs. 5,9% voltak.

Gyakori kérdés az immunmodulans kezelésre refrakter betegekben az immunmodulans kezelés folytatasa
biologiai terapia inditasakor. Az CU kombinacids vizsgalat indirekt eredményei Kkortikoszteroid refrakter,
egyidejii immunmodulans kezelésben részesiild, illetve erre naiv CU-s betegekben azt mutattak, hogy infliximab
immunszupressziv kezeléssel kombinalt adasakor csdkkenhet az antitesttermelés és/vagy né az IFX szintje és a
terapia hatékonysaga. Adalimumab esetében hasonlo kovetkeztetés nem volt levonhat6 [26].

Infliximab 5 és 10 mg/kg dozisu alkalmazasa mellett a 8. heti klinikai remisszi6 meghaladta a placebo karon
1évokét, bar kiilon az immunmodulans kezelésre refrakter betegekben bekdvetkezo klinikai valasz aranyardl nem
volt adat. Adalimumab is hatasos CU remisszié indukciojaban: konkomittald immunszupressziv (39%) és
adalimumab terapiaban részestilo, kortikoszteroidot nem kapo betegek 15,1%-aban értek el klinikai remissziot a
vizsgalat 8. hetére, mig a placebot kapoknal ez 0%-nak bizonyult. Harmas kombinacié (kortikoszteroid,
immunszupresszio és adalimumab) esetében ezek az aranyok 12,2% volt.

Immunmodulans kezelésre refrakter betegekben az immunmodulans kezelés folytatasa biolégiai terapia
inditasakor infliximab esetében javasolt, mert cs6kkenhet az antitesttermelés és/vagy né az IFX szintje és a terapia
hatékonysaga. Adalimumab esetében hasonlo kovetkeztetés nem volt levonhato.
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Ajanlas13

Az akut sulyos CU konvencionalis kezelésének alapja az intravénas szteroid lokéskezelés: 5-7 napon
keresztiil napi 60 mg (vagy 1 mg/tskg) metilprednizolon. Nagyobb adag nem hatékonyabb, kisebb dézis
kevésbé hatasos. A kezelés 7-10 napot meghaladé kiterjesztése nem jar tovabbi elonyokkel. Az akut silyos,
hospitalizaciét igénylé colitis ulcerosa definicidéja: véres széklet/nyakiiritések szima >6/nap és emellett a
szervezet szisztémas érintettségére utalo tiinetek jelen vannak (pulzus >90/perc, testhomérséklet >37,8C,
haemoglobin <105g/1, vérsejtsiillyedés >30mm/h, vagy CRP >30mg/1). (C-1)

A sulyos aktiv colitis ulcerosa potencialisan életveszélyes allapot, a legtobb beteg korhazi felvételt, szoros
megfigyelést, intenziv kezelést, valamint gasztroenterologus és colorectalis sebész multidiszciplinaris feliigyeletét
igényli. A stlyos colitis ulcerosa ajanlott kezelése a kortikoszteroid, mely a stilyossag mértékétdl fliggben oralisan
vagy vénasan adando.

A sulyossag meghatarozasaban a Truelove-Witts index mellett a hazai gyakorlatra tekintettel javasoljuk a CRP
mellett a procalcitonin meghatarozast is. Minden beteg thromboprofilaxist igényel. A multimorbid, vagy 60 évnél
id6sebb betegek mortalitasi aranya magasabb.

Minden stlyos colitis ulcerosas beteg felvételekor a diagnozis megerdsitésére és az enteralis fert6zés kizarasara
vizsgalatok indokoltak. Mikrobiologiai vizsgalat sziikséges Clostridium difficile toxin kimutatasara, valamint
sigmoidoscopia és szovettani mintavétel egyrészt a diagndzis megerdsitésére, masrészt citomegalovirus (CMV) és
egyéb fertézés kizarasara.

A legstulyosabb endoszkopos elvaltozasok, a mély fekélyek a colon disztalis részén talalhatok ¢és
szigmoidoszkopiaval észlelhetok. Emiatt teljes kolonoszkopia nem sziikséges, és ezen a betegcsoporton magas
perforacids kockazatot hordoz.

Toxikus megacolon kizarasara nativ hasi rontgen sziikséges (allo betegen a colon transversum atméréje > 5,5-6
cm).

Ajanlas14

Az intenziv gyulladasgatlo kezelést megel6zéen, vagy azzal egy idében a megfelelé folyadék- és elektrolit
potlas biztositasa, malnutricio esetén taplalas terapia és a vashaztatas rendezése vénas ferric carboximaltoz
adasaval, illetve refrakter esetekben a haemoglobin koncentracio 8-10g/dl érték felett tartasat célzé
vérpétlas ajanlott. (C-1)

Profilaktikus dozist kismolekulasuly(l heparin (LMWH) adasa sziikséges a vénas thromboembolids események
kockazatanak csokkentésére, amely bizonyitottan magasabb a kontrollcsoporthoz képest, kiilonosen akut relapszus
idején. Az adagolas a szakmai iranyelvek szerint napi egyszeri subcutan 40 mg enoxaparin (Clexane), vagy 5000
E dalteparin (Fragmin), mig a nadroparin (Fraxiparine) hatékony profilaktikus dézisa nagymértékben fiigg a beteg
testtomegét6l (50-69 kg kozott 0,3 ml, kisebb sulytaknak 0,2 ml, 70 kg felett 0,4 ml). A profilaktikus LMWH
kezelést csak keringésmegingassal jard, transzfiziot igényld, nagy volument, alsé gasztrointesztinalis vérzéssel
jaro esetekben kell felfiiggeszteni.

Ajanlas15

Antibiotikum adasa csak igazolt infekcio esetén, vagy kozvetleniil a miitét elétt javasolt. (D-11a)

A multidiszciplinaritas keretein beliil mar a beteg felvételének elsé napjan tapasztalt colorectdlis sebésszel is
egyeztetni kell, mert ha a kezelés nem eredményez gyors klinikiai valaszt, akkor korai/akut colectomiara keriilhet

sor. A megfeleld dozisu intravénas szteroid kezelésre adott terapids valaszt legjobban a 3. nap koriil lehet
objektiven lemérni, ezért a kezelés megkezdése utan 3 nappal a beteg allapotanak Gjraértékelése sziikséges.
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Intravénas szteroid refrakternek nevezziik a betegséget, ha akut sulyos CU esetében teljes dozist (prednizolon 0,5-
0,75 mg/kg/d, vagy 6-metilprednizolone 1 mg/kg/d) parenteralis szteroid kezelés ellenére a betegség 5 nap utan is
aktiv.

Azon betegek esetében, akik a kortikoszteroid kezelésre nem javulnak kelld mértékben, vagy teljesen non-
responderek, alternativ bélmenté kezelésként cyclosporin vagy infliximab adasa is felmeriil. Cyclosporin (2-4
mg/kg/nap) kiilondsen akkor javasolt, ha a szteroid kezelés kapcsan stlyos mellékhatas alakul ki.

Ajanlas16

Colectomia indokolt amennyiben 4-7 nap bélmenté kezelés ellenére sincs javulas. A miitét késleltetésével a
mortalitds és morbiditas is emelkedik. A dontéshez a klinikai képet, a radiolégiai- és labor eredményeket, a
Kklinikai tiineteket hasznalva juthatunk el. A beteggel részletesen meg kell beszélni a varhat6 kimenetelt. (B-

)
Anti-tumor necrosis factor szerek

Ajanlasl7

Az anti-tumor necrosis factor (TNF) szerek (infliximab, adalimumab) alkalmazasa remisszié indukciojara
azokban a betegekben ajanlott, akiknak a kozépsilyos-siilyos CU miatt alkalmazott konvencionalis terapia
hatastalan volt vagy nem toleraltak azt. (B-1)

CU-ban a TNF-alfa inhibitorok hatasossagat szamos nagy esetszamii randomizalt, kettés vak vizsgalat
bizonyitotta. Azok a betegek keriiltek bevonasra, akik a hagyomanyos terapiakra elégtelen valaszt adtak vagy
intoleransak voltak. A hagyoményos szerek a legtobb tanulmanyban kortikoszteroidként, immunmodulatorokként
vagy ezek kombinacidjaként voltak definidlva illetve harom RCT-ben a szajon at szedhetd 5-ASA-ra adott
elégtelen valasz vagy intolerancia is elégséges volt a bevalasztashoz. A tanulmanyok metaanalizise bizonyitotta
az anti-TNF szerek hatékonysagat a klinikai remisszio (RR: 2,23; 95% CI: 1,81-2,76) és a klinikai valasz (RR:
1,56; 95% CI: 1,38-1,76) kivaltasaban. Ezen felill az adatok elemzése igazolta a nyalkahartya gyogyulasara
vonatkozo hatékonysagot is (RR: 1,49; 95% ClI: 1,32-1,68) [16].

Kortikoszteroid és/vagy thiopurin kezelés ellenére aktiv betegeken adalimumabbal (ULTRA 2) végzett klinikai
vizsgalatban is magasabb volt azon betegek aranya, akiknél Kortikoszteroid mentes remisszi6é kovetkezett be a
vizsgalat 16. és 52. (31% és 13,3%) hetére a placebo csoporthoz (16% ¢és 5,7%) képest (p<0,05 és p=0,035). Az
ULTRA 2 vizsgalatba korabban inflixmabbal kezelt betegek is bekeriiltek.

Nem allnak rendelkezésre olyan tanulmanyok, amelyek kozvetleniil Gsszehasonlitottak volna a TNF-ellenes
szereket. Két, kozvetett Osszehasonlitast végzd halozati metaanalizis arra a kovetkeztetésre jutott, hogy az
infliximab hatékonysaga felilmulja az adalimumabét a Klinikai remisszio kivaltasaban (OR: 2,10) és a
nyalkahartya gyogyulasanak indukcidja tekintetében is (OR: 1,87) [27], [28].

Az UC-SUCCESS vizsgalat igazolta, hogy az azatioprin és infliximab kombinalt kezelés hatékonyabb anti-TNF
naiv, kozepesen, illetve sulyosan aktiv CU-s betegek esetében a monoterapiaban alkalmazott azatioprin vagy
infliximab kezelésnél (39,7% vs 23,7%, illetve 22,1%). Adalimumab azatioprinnal kombinalt terapia
hatasossagarol kevés adat all rendelkezésre. Egy prospektiv, randomizalt vizsgalat a klinikai remisszids arany
tekintetében az adalimumab monoterapiat és az adalimumab-azatioprin kombindcids terapiat hasonldan
eredményesnek talalta, bar a 26. héten a kombinacids terapiat kapok esetében magasabb volt az endoszkdposan
detektalhaté javulas aranya [26].
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Vedolizumab

Ajanlas18
A vedolizumab indukcios kezelés azon kozépsilyos-sillyos CU-ben szenvedd betegeknek ajanlott, akik a
konvencionalis kezelésre nem mutattak kielégité valaszt vagy nem toleraltik azokat. (C-1)

Két RCT eredményei alapjan a klinikai remissziot gyakrabban érték el a vedolizumabot kapo CU betegek a
placeboval 6sszehasonlitva (RR: 2,14), a SAE-k aranya a két csoportban jelentdsen nem kiilonb6zott (RR: 0,71).
A nagy kohorszvizsgalatokbol szarmazd biztonsagossagi adatok szintén megerdsitették ezt a kedvezd
biztonsagossagi értékelést. A GEMINI I 3. fazisu indukcios vizsgalatban az endoszkopos remisszio aranya a 6.
héten 40,9% volt a vedolizumabbal kezelt betegek esetében, szemben a placeboval kezelt betegek 24,8%-aval ([p
=0,001) [29].

Tofacitinib

Ajanlas19
A tofacitinib indukcids kezelés azon kozépsilyos-silyos CU-ben szenvedd betegeknek ajanlott, akik a
konvencionalis kezelésre nem mutattak kielégité valaszt vagy nem toleraltak azokat. (B-1)

Két RCT adatainak metaanaliziséhez 1220 olyan, k6zepesen stlyos vagy sulyos CU-ban szenvedd beteg adatai
voltak feldolgozhatdak, akik korabban nem megfelel6 valaszt mutattak, elvesztették a valaszt, vagy intoleransak
voltak a hagyomanyos terapiara (mezalamin plusz szteroidok vagy tiopurinok vagy egy biologiai készitmény) és
akiket tofacitinivel vagy placeboval kezeltek. A tofacitinib indukcié hatékonyabb volt a placebonal mind a klinikai
valasz (RR: 1,79; 95% CI: 1,49-2,14), a klinikai remisszi6 (RR: 3,26; 95% CI: 1,95-5,43) és az endoszkdpos valasz
(RR:5,18; 95% CI: 2,12-12,69) tekintetében. A SAE-k 6sszehasonlithatéak voltak (RR: 0,70; 95% CI: 0,45-1,08),
a rheumatoid arhtritises betegcsoportban észlelt fokozott thromboembolias szovédmény gyakorisag a CU-ban
szenvedd betegekben nem volt észlelhetd. A tofacitinib terépia inditasakor eldnyként értékelendé a szajon at
torténd szedés és az immunogenitas hianya is. A tofacitinibre vonatkozé RCT-k korabbi metaanalizise hasonloan
pozitiv adatokat mutatott a klinikai és endoszkopos végpontok tekintetében mind az anti-TNF szerekre naiv
betegek, mind pedig a korabban anti-TNF kezelésben részesiilt betegek alcsoportjaban. Ezt tiikkrozték az indirekt
halozati metaanalizisek eredményei is, amelyek korabbi anti-TNF szer expozicidval rendelkezd betegek esetében
a tofacitinib terapia lehetséges eldnyére utaltak az adalimumabbal vagy vedolizumabbal szemben [30].

Kozepesen sulyos vagy sulyos CU-ban alkalmazott hagyomanyos terapia (mezalamin plusz szteroidok vagy
tiopurinok vagy egy biologiai készitmény) sikertelensége (primer, illetve secunder non-response vagy intolerancia)
esetében nagy beteganyagon a tofacitinib indukcié hatékonyabbnak bizonyult a placebonal mind a klinikai valasz
(RR: 1,79), a klinikai remisszio (RR: 3,26) és az endoszkopos valasz (RR: 5,18) tekintetében. A SAE-k hasonlo
gyakorisaguak osszehasonlithatoak voltak (RR: 0,70). A rheumatoid arhtritises betegcsoportban észlelt fokozott
thromboembdlids szovodmény gyakorisag a CU-ban szenvedd betegekben nem volt észlelhets. A tofacitinib
terépia inditasakor elényként értékelendo a szajon at torténd szedés és az immunogenitas hianya is. A tofacitinibre
vonatkoz6 RCT-k korabbi metaanalizise kedvezd adatokat mutatott a klinikai és endoszképos végpontok
tekintetében mind az anti-TNF naiv és a mar korabban anti-TNF kezelésben részesiilt betegekben. Ez a tofacitinib
terapia lehetséges elénye az adalimumabbal vagy vedolizumabbal szemben.
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Ustekinumab

Ajanlas20
Az ustekinumab indukcios kezelés azon kozépsilyos-siulyos CU-ban szenvedé betegeknek ajanlott, akik a
konvencionalis kezelésre nem mutattak kielégité valaszt vagy nem toleraltak azokat. (B-1)

Az ustekinumab indukcios kezelés hatékonysagat egy RCT-ben hasonitottak Gssze placeboval olyan kdézepesen
vagy sulyosan aktiv CU-ban szenvedd betegeknél, akik vagy nem reagaltak, vagy hatasvesztok voltak a korabbi
biologiai vagy hagyomanyos (kortikoszteroidként vagy tiopurin) terapiara, vagy intoleransnak voltak a korabbi
biologiai és/vagy hagyomanyos terapiara, vagy kortikoszteroid-fiiggok voltak. Koziiliik a randomizalt betegek
51,1%-4anak korabban sikertelen volt az elsd bioldgiai szerrel torténd kezelés, illetve 16,6%-uknal sikertelen volt
mind az anti-TNF, mind az anti-integrin kezelés is. A vizsgalat kimutatta az ustekinumab [6 mg/kg] elényét a
placebdval szemben a klinikai remisszio indukcidja [15,5% vs. 5,3%; RR: 2,91; 95% CI: 1,72-4,94], valamint a
klinikai valasz [61,8% vs. 31,3%; RR: 1,97; 95% CI: 1,64-2,37] és az endoszkopos javulas [27,0% vs. 13,8%; RR:
1,96; 95% CI: 1,41-2,72] tekintetében is. A széklet kalprotektin median valtozasa a kiindulasi értékhez képest
szintén jelent6sebb csokkenést mutatott a kezelési agban [-1368,26 vs 17,92; p <0,001]. Az SAE-k nem
kiilonboztek az ustekinumab [6 mg/kg] és a placebo kozott [5,2% vs. 7,9%; RR: 0,67; 95% ClI: 0,39-1,17].

Az ustekinumab indukcios kezelést alkalmazva sulyosan aktiv CU-ban szenvedd, korabbi biologiai (anti-TNF
vagy anti TNF ¢és vedolizumab is) vagy hagyomanyos (kortikoszteroidként vagy tiopurin) terapiara nem reagald
vagy intolerans, vagy kortikoszteroid fiiggd betegeknél a placeboval szemben a klinikai remissziot [RR: 2,91],
klinikai valaszt [RR: 1,97] és az endoszkopos javulast [RR: 1,96] is gyakoribbnak igazoltak. A széklet kalprotektin
median valtozasa a kiindulasi értékhez képest szintén jelentésebb csokkenést mutatott a kezelési agba. Az SAE-K
nem kiilonboztek az ustekinumab [6 mg/kg] és a placebo csoportban [RR: 0,67] [31].

Egy kozvetett halozati metaanalizis nem mutatott statisztikai kiillonbséget az ustekinumab és az anti-TNF szerek
vagy a tofacitinib k6zott a klinikai és endoszkopos eredmények tekintetében a biologiai terapiara naiv betegek
esetében, de azt sugallta, hogy a korabbi anti-TNF expozicioval rendelkez6 betegek esetében az ustekinumab
hatékonyabb valasztas lehet az adalimumabbal vagy vedolizumabbal szemben [28].

FENNTARTO KEZELES

Altaldnos megfontoliasok

A colitis ulcerosaban a fenntarto kezelés célja a teljes szteroid mentes, klinikai és endoszkopos remisszio
fenntartasa.

Az endoszkopos és klinikai remisszio egyiittes elérése esetén a klinikai remisszid varhato tartama hosszabb.
Nyalkahartya gyogyulas esetén alacsonyabb a hospitalizacid aranya, kisebb a szteroid igény és a colectomia
kockazata is.

Endoszkopos vizsgalat megfontolandd minden olyan esetben, amikor a leleten terapias dontés mulik, pl.: indukcio
hatasossaganak megitélésére vagy hatasvesztés észlelése kapcsan.

A nyalkahartya gydgyulas igazolasara endoszkopia sziikséges, a nyalkahartya gyogyulast a teljes endoszkdpos
gyogyulassal (pMayo=0) definialunk. Ujabb eredmények szerint colitis ulcerosaban a szdvettani gyogyulas
(Geboes score <3,1) a tartos klinikai remisszid esélyét tovabb fokozza.

A széklet calprotectin koncentracio az endoszkopos aktivitissal jobban korrelal, mint a klinikai tiinetek, vagy a
szisztémas gyulladasos markerek.
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Ajanlas21

Hosszu tava fenntarté kezelés javasolt szinte minden beteg szimara. Intermittalé kezelés csak néhany
proctitises betegnél fogadhato el. (C-1)

A kovetéses vizsgalatok szerint hosszi tavon a remisszio aranya 50%-nal alacsonyabb. A tartos remisszio aranyat
a fenntartd 5-ASA-, thiopurine-, vagy bioldgiai kezelés javitja.

Ajanlas22

A fenntarté kezelés kivalasztisa soran figyelembe kell venni a betegség kiterjedését és lefolyasat (a
relapszusok szama, sulyossaga), a korabbi fenntarté kezelés hatasossagat, illetve mellékhatasait, a legutolso
relapszus silyossagat, az utolsé relapszusnal alkalmazott indukcios kezelést, a fenntarté kezelés
biztonsagossagat és a kemoprevenciét. (B-1)

A korabbi vizsgalatok szerint a relapszusok tekintetében kockéazatot jelent a korabbi relapszusok szdma, a szteroid
kezelés, az extraintesztinalis manifesztaciok jelenléte, a fiatal ¢letkorban kezd6dé betegség, a bazalis
plasmocytosis és a magasabb szovettani aktivitas. Fontos kockazati tényez6 az adherencia.

Nagy esetszamt, 10 éves kovetés adatait feldolgozd norvég tanulmany szerint a colectomia 10 éves kumulativ
kockazata 9,8% volt. Az extenziv kiterjedéssel-, vagy a sulyos acut colitis formajaban kezd6do betegség
megharomszorozta a colectomia kockazatat, mig az 50 év feletti életkorban kezdddd esetekben a colectomia
kockézata harmadara csokkent. A diagnozist kdvetd 12 honapon keresztiil fennmarad6 nyalkahartya gydgyulas
csokkentette a colectomia kockazatat. A colectomia klinikai prediktorainak metaanalizise alapjan a férfi nem, a
kiterjedt betegség, a szteroid igény, a nemdohanyzé statusz és a CU miatti hospitalizacié jelentdsen fokozta a
colectomia kockazatat.

A fenntartd terapia intenzifikilasanak lépései: oralis/rectalis 5-ASA dézis emelése, tiopurinok hozaadasa és
a biolégiai kezelés.

Ajanlas23

A napi 2g, vagy annal nagyobb dézisban alkalmazott orilis 5-ASA készitmények javasoltak enyhe-kozepes
aktivitasu colitis ulcerosa fenntarté kezelésére. (D-1)

Az 5-ASA kezelés a klinikai remisszio fenntartdsaban >2g/nap dozisban hatékony a placebohoz képest (RR: 1,54).
Ugyanakkor az endoszkopos remisszio fenntartasaban az 5-ASA és placebo kezelés kozott nem volt szignifikans
kiilonbség (RR: 1,2). Mindezek mellett az 5-ASA kezelés - kozepes szintli bizonyitékok alapjan - ilyen
indikacioval is indokolt.

Az 5-ASA fenntartd kezelés mellett sz6lhat még az igazolt kemopreventiv hatasa is (bar az ezzel kapcsolatos
adatok mindsége is megkérddjelezhetd).

Ajanlas24

Disztalis lokalizacioju enyhe-kozepes aktivitasu colitis ulcerosa fenntarto kezelésre lokalis 5-ASA
készitmény alkalmazasa javasolt. (D-11b)

A kiilonboz6 klinikai vizsgalatok heti 1g és napi 1g kozti 5-ASA dozisokat alkalmaznak, a kovetési idok 12-24
honap kozott valtoztak. Ezekben a korabban a Cochrane-analizisben is volt tanulmanyokban szdmos beteg-
szelekcids hiba van. A klinikai remisszid szempontjabol a topikus 5-ASA alkalmazasa egyértelmiien elényos a
placebohoz képest (RR: 2,22), ugyanakkor az endoszkopos remisszid fenntartd hatasat csak egy 25 beteget egy
éven at kovetd tanulmany eredményei tamasztjak ala (RR: 4,88).

Bar a bizonyitekok alacsony szintliek, tekintettel a kedvezd mellékhatas-profilra és a kedvezd
koltség/hatékonysagi tényezdkre, ezek az evidencidk disztélis colitisben a topikus 5-ASA remisszié fenntartd célu
alkalmazasa mellett szoInak.
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Ajanlas25

Thiopurin fenntarté kezelés azoknak a szteroid-fiiggd, enyhe-kozepes aktivitasui colitis ulcerosas
betegeknek ajanlhatd, akik 5-ASA kezelésre intoleransak vagy az 5-ASA kezelés nem kell6en hatékony. (C-
N

Az azathioprin kezelés hatékonynak bizonyult a colitis ulcerosas betegek klinikai remissziojanak fenntartasaban,
ugyanakkor nincsen megfeleld adat az endoszkopos vagy a szdvettani remissziot fenntarté hatékonysaganak
tekintetében. Klinikai kohortok adatok Osszevetése alapjan mégis ajanlhatdé a thiopurin fenntarté kezelés.
Tekintettel arra, hogy a thiopurinok indukcios kezelésre nem alkalmasak, ezért mindig valamilyen hatékony
indukcids kezeléssel parhuzamosan kell elkezdeni az adagolasukat. RCT vizsgélat a thiopurin csoportbdl csak az
azathioprinnel all rendelkezésre, ugyanakkor az ajanlas kiterjeszthetd a gyogyszercsoport tobbi tagjara is. A
biztonsagossagi szempontokat mindenképpen figyelembe kell venni, 65 év felett alkalmazasuk keriilendd.
Methotrexate alkalmazaséra colitis ulcerosaban nincs elegendé evidencia.

Ajanlas26

Az anti-TNF szerek fenntarto kezelésként is javasolhatok olyan kozepesen silyos-silyos colitis ulcerosas
beteg esetében, akiknél a remisszié indukcié is ezekkel a szerekkel tortént. (A-1)

Az anti-TNF szerek hatékonyak a kozepesen stilyos-stilyos colitis ulcerosa esetében a klinikai remisszié (RR:
1,98) és a szteroid-mentes klinika remisszio (RR:2,86) fenntartasaban, valamint az életmindség javitasaban (RR:
1,71) és a hosszatava klinikai remisszié (RR:2,76) biztositasdban. Az endoszkopos és biokémiai remisszio
esetében az adatok biztatdak, de nem egyértelmiiek. Sulyos mellékhatasok tekintetében az anti-TNF szerek nem
térnek el a placebo kezeléstol (RR: 0,84).

Ajanlas27

Jelenleg nincs elegendd bizonyiték azzal kapcsolatban, hogy a terapias gyégyszerszint mérés javitja-e a
klinikai kimenetelt azokban a colitis ulcerosas betegekben, akiknél az anti-TNF szerek elveszitették a
hatasossagukat. Rutinszerii alkalmazasuk nem javasolt ebben a betegcsoportban. (C-11b)

A gyogyszerszint mérésekkel kapcsolatban elsésorban visszatekintd elemzések allnak rendelkezésre mind az anti-
TNF szerek, mind vedolizumab és ustekinumab tekintetében. Ezek alapjan valészinii, hogy a gyodgyszerszint
mérésen alapuld dontések elénydsebbek és akar koltséghatényabbak a tiinetorientalt dontéseknél. Hasonld szintii
bizonyitékok vannak a prospektiv gydgyszerszint mérésen alapuld kezelések sikerességével kapcsolatban is.
Osszességében a gyogyszerszint monitorozassal kapcsolatban egyelére nem lehet hatarozott allasfoglalast tenni,
emiatt nagy sziikség van prospektiv, nagy betegszamil tanulmanyokbol szarmazé eredményekre.

Ajanlas28

Vedolizumab fenntarté kezelés javasolhaté azoknal a betegeknél, akiknél a vedolizumab sikeres indukcids
kezelésnek bizonyult. (C-1)

Ezekben az esetekben a klinikai remisszio és a tartds klinikai remisszié fenntartasa vedolizumabbal sikeresebb,
mint placeboval (RR: 2,37, illetve RR: 2,16). Nagy adatbazisok alapjan az intravénas vedolizumabbal kezeltek
kozott nem tortént tobb sulyos mellékhatas, mint a kontroll csoportban.

Ujabb tanulmany adatai alapjan a szubkutan alkalmazott vedolizumab is a placebo csoportnal hatékonyabban
tartott fent klinikai-, tartos klinikai-, és endoszkopos remissziot. Ez a vizsgalat nem vetette Ossze a vénas ¢és a
szubkutan vedolizumab fenntart6 kezelés hatékonysagat, a mellékhatasprofil megegyez6 volt.

Ajanlas29

Kozepesen silyos-silyos colitis ulcerosa fenntarté kezelésére inkabb a vedolizumab, mint az addalimumab
kezelés javasolhato. (D-11b)

Egy randomizalt, kontrollalt tanulmany eredményei alapjan a vedolizumab kezelés esetén a klinikai valasz (RR:
1,46), a klinikai remisszi6 (RR: 1,39) és az endoszkopos remisszi6 (RR: 1,43; 95%) nagyobb aranyban fordult eld,
mint adalimumab kezelés mellett. A biokémiai remisszié tekintetében hasonlo tendencia volt megfigyelhetd, a
szteroidmentes klinikai remisszié tekintetében azonban az adalimumab bizonyult numerikusan, de nem
szignifikans mértékben elénydsebbnek. Meg kell jegyezni, hogy egyik szer esetében sem volt lehetséges a
vizsgalat soran a dozisemelés. A két szer mellékhatasprofilja hasonlo volt.
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Ajanlas30

Azoknal a betegeknél, akiknél tofacitinibbel sikeres indukcios kezelés tortént, javasolhaté a fenntartd
kezelés is ugyanezzel a szerrel. (C-1)

A sikeres tofacitinib indukciét kovetden a napi 2x alkalmazott Smg vagy 10mg tofacitinib a placebohoz képest
nagyobb aranyban tart fent klinikai (RR: 3,37) és endoszkdpos (RR: 3,38) remissziot kozepesen sulyos-stulyos CU-
S betegekben. Hasonloan kedvezdek az eredmények a tartds klinikai remisszio (RR: 4,71) €s a szteroidmentes
klinikai remisszi6 (RR: 2,54) tekintetében is. Ugyanakkor az endoszkopos remisszio és a szteroidmentes klinikai
remisszié tekintetében az adatok viszonylag kis esetszamu vizsgalatok eredményein alapulnak. A tofacitinibbel
kezeltek kozott nem fordult el6 1ényegesen tobb sulyos mellékhatas, bar enyhe lefolyasu infekciokat gyakrabban
figyeltek meg.

Ajanlas31

Azoknal a betegeknél, akiknél ustekinumabbal sikeres indukcios kezelés tortént, javasolhat6 a fenntarto
kezelés is ugyanezzel a szerrel. (C-1)

A 8 hetente szubkutan alkalmazott 90 mg ustekinumab hatékonyabbnak bizonyult a placebonal a klinikai remisszié
(RR: 1,82), a szteroid mentes klinikai remisszio (RR: 1,79) és endoszkopos remisszio tekintetében (RR: 1,79) a
megfigyelési id6 végéig (44 hét). Ha az ustekinumabot ritkabban, 12 hetente alkalmaztak 90 mg szubkutan
dozisban, akkor is szignifikansan jobb eredményeket értek el a klinikai remisszio (RR: 1,6), a szteroid mentes
klinikai remisszio (RR: 1,61) és az endoszkopos remisszid tekintetében (RR: 1,53).

MUTETI KEZELES

Altalinos megfontoldsok

Colitis ulcerosa esetében a miitét az indikaciotol fliggden lehet siirgds, siirgetd és tervezhetd.

Siirgés miitéti indikaciot képez a perforacid és az uralhatatlan vérzés. Siirgeté a mitét a bélmenté kezelésre nem
reagald akut, sulyos colitis ulcerosa esetében. Tervezett idopontban torténhet az elektiv miitét azoknal a colitis
ulcerosas betegeknél, akiknél szteroid-fiigg6ség, terapia refrakteritds, premalignitds vagy malignitds miatt van
sziikség sebészi kezelésre.

A beteg allapotanak és a betegség stadiumanak megfeleld legjobb kezelési mod kivalasztasa multidiszciplinaris
feladat. Mindenképpen cél, hogy minél kevesebb siirgds és minél tobb tervezett miitét torténjen, amennyiben
Sebészeti kezelésre van sziikség.

AKUT SULYOS COLITIS ULCEROSA

Az akut stlyos colitis ulcerosa (ASCU) potencialisan életveszélyes allapot. Minden beteg kérhazi felvételt igényel
szoros megfigyelés, intenziv kezelés, valamint gasztroenterologus és colorectalis sebész multidiszciplinaris
feliigyelete céljabol. ASCU esetében a colectomia kockazata 30-40%, a betegek 10%-aban az els6 fellangolas
alkalmaval sziikség van colectomiara. Szovédmények kialakulasa - perforacio, nem csillapodé vérzés - azonnali
colectomia javallatat képezi. Toxikus megacolon szoros observatiot, a bélmentd kezelés azonnali megkezdését
igényli.

Jelenleg nem allnak rendelkezésre jol megtervezett klinikai tanulmanyokon alapulo, jelentds bizonyitékok azzal
kapcsolatban, hogy a hospitalizalt ASCU betegekben gyakori vénas thromboembolids szovédmények
megel6zésében a kis molekulasulyu heparin kezelés hatékony-e, és mi az idedlis adagolasi séma, mégis minden
ajanlas javasolja az alkalmazasat ebben a klinikai helyzetben (lasd ASCU konzervativ kezelése).
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ASCU miitéti megoldasa elétti bélmentd kezelés

Ajanlas32
Sulyos aktiv colitis ulcerosa esetén a bélmenté kezelést parenteralis corticosteroiddal kell megkezdeni. (C-
)

A corticosteroid kezelés ajanlott dozisa 1mg/tskg prednisolon ekvivalens szteroid dozist jelent.

Ajanlas33

A szteroid kezelésre nem reagalé (szteroid refrakter) ASCU esetekben infliximab vagy cyclosporin egyarant
alkalmazhaté. A gyogyszer valasztasnal az intézmény tapasztalata és cyclosporin indukciés kezelés utani
fenntart6 kezelési lehetdségek fontos szempontok. (C-1)

A bélmentd kezelés hatékonyagat a kezelést megkezdését6l szamitott 3-5. napon kell felmérni. Azoknal a
betegeknél, akiknek a székletszama 3-8 kozott marad, és CRP értékiik 45mg/l-nél magasabb, a colectomia
sziikségességének esélye jelentOs.

A randomizalt, kontrollalt tanulmanyok adatai szerint az infliximab ugyanolyan hatékony bélment6 kezelésként,
mint a cyclosporin (OR: 1,08), mellékhatasok sem jelentkeznek gyakrabban, (OR:1,78). A bélmenté kezelés utani
1, illetve 5 év alatt sziikségessé valo colectomia, az 5-éves a mortalitas és az életminéség javulasa is hasonl6 a két
szer alkalmazasakor [32-34].

Folyamatos gasztroenteroldégus-sebész konzultacié az optimdlis kezelési mod érdekében

Hospitalizacié

Aktivitas felmérése Vélasz felmérése

Dontés
CRP, vérkép Klinikum Klinikum
Nativ has rtg CRP, We, vérkép CRP, We, vérkép
Szuperinfekcié? Nativ has rtg o Nativ has rtg
Szteroid 1 mg/tskg Endoszkdpia : Endoszkopia
1. nap 2. nap 3. nap 4. nap 5. nap 6. nap 7. nap

2. abra: Az akut sulyos CU miatt hospitalizalt betegek ellatasi protokollja [szerkeszték altal készitett].
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Ajanlas34

Az infliximab optimalis adagolasaval kapcsolatban a rendelkezésre allo adatok nem kielégitéek. (D-11b)
Szamos vizsgalat mérte az infliximab bélmentd kezelés 3 honapos, illetve egy éves colectomia mentességet
biztosito hatékonyagat, ugyanakkor csak egy vizsgalat foglakozott az optimalis adagolas meghatarozasaval. Ennek
eredménye szerint a tobb alkalommal adott 5mg/tskg dozis alkalmazésa elény6sebb volt az egyszeri 5mg/tskg
dozisnal (OR:4,24) [35]. Ugyanakkor retrospektiv vizsgalat nem mutatott kiilonbséget a 12 honapos colectomia
mentes talélésben a két adagolasi séma kozott [36]. A British Society of Gastroenterology ajanlasa szerint a
sikertelen egyszeres dozisu infliximab bélment6 kezelést kovetden (3-5nap) emelt dozist kezelés javasolt [4]. Az
optimalis infliximab bélment6 kezelés adagolasi sémajanak meghatarozasa, illetve az a kérdés, hogy sziikséges-e
emelt dozist indukcios kezelés ilyen esetben, tovabbi vizsgalatok targyat kell, hogy képezze.

Ajanlas35

ASCU-ban harmadvonalbeli kezelés (cyclosporinnal vagy tacrolimussal) késleltetheti a colectomia idejét,
de mellékhatas profiljuk miatt csak nagy tapasztalata centrumokban javasolt. (B-1)

Nagy beteganyagot feldolgozé metaanalizis eredményei alapjan infliximabot kovetéen a calcineurin inhibitor
bélment6 kezelés rovidtavon elérhet remissziot vagy klinikai valaszt. Ezekben az esetekben a 3 honapos, illetve a
12 hoénapos colectomids arany 28% illetve 42% volt, sulyos mellékhatasok 23%-ban, sulyos infekcids
szovédmények 7%-ban, mortalitas 1%-ban fordult el [37].

Mindezek alapjan a harmadvonalbéli calcimeurin inhibitor kezelések késleltethetik, de nem feltétleniil
akadalyozzak meg a colectomiat, ezért masodik bélmentd kezelés alkalmazasa csak specialis felkésziiltségii
referencia centrumokban javasolt a beteg allapotanak maximalis figyelembe vételével, gasztroenterologus és
sebész egyiittes dontése alapjan.

ASCU miitéti megoldasa

A megfeleld mitéti megoldas késleltetésével a sebészi szovodmények kockazata nd. A mitétet megfeleld
tapasztalattal és esetszammal bird sebészeti centrumban kell elvégezni.

Ajanlas36
A terapia refrakter és a szteroid fiiggé6 CU esetében a rekonstruktiv miitéti megoldasok ajanlhatok, azok
korai és késéi szovodményeinek figyelembevétele mellett. (B-1)

Ajanlas37

A rekonstruktiv miitéti megoldasok alternativaja lehet a proctocolectomia és ileostoma képzés, szovodmény
aranya kevesebb és hasonlé életminéséget biztosit. (C-1)

A restorativ proctocolectomia és ileoanalis pouch anastomosis képzés utan nagy klinikai adatgyiijtés soran 9-65%-
os korai (30 napon beliili) szovOédmény aranyt regisztraltak, mig a betegek 3-55%-aban észleltek kései
szovédményeket [38]. Leggyakoribb szovédmények voltak a pouchitis (2-50%), sebfertézés (0-20%), az
anasztomozis elégtelenség (0,5-10%) és a fisztula képz6dés (0-6%). A kései szovodmények kozott az ileus (0,5-
10%), a széklet inkontinencia (21-22%), a pouch megsziintetésének sziikségessége (0-17%), a kronikus pouchitis
(10-16%), a Crohn-szerii pouch gyulladas (13%) és a sipoly (0-8%) szerepelnek. A miitét 6sszmortalitasa 0-1%
volt [39].

Kiterjedt érintettséggel rendelkez6 CU-s betegek mintegy 30%-ban van sziikség végiil miitétre, de ez az arany
50% folé emelkedik a szteroid refrakter esetekben. Miitétre leggyakrabban a kronikus aktivitas talajan kialakuld
tartos senyvesztd allapot, diszplazia vagy colorectalis rak, rossz gyogyszerszedési compliance és a tartds
konzervativ (hospitalizaciot igényld, transzfizioval és/vagy immunszupresszioval jard) kezeléstdl vald 6dzkodas
miatt van sziikség [40]. A tanulmanyok eredményei szerint a colectomian atesett betegek 90%-a j6 életminéségrol
szamol be és a pouch hosszi tavon (30 év) is jo életmindséget biztosit [41].

Azt ileostomat és az IPAA eredményeit retrospektiv tanulmanyok hasonlitjak 6ssze, az eredmények alapjan a két
miitéti tipussal é16 betegek életmindsége nem kiilonbozik egymastol [42].

26



A fekélyes vastagbélgyulladas gyogyszeres és sebészeti kezelése 002231

TERAPIA REZISZTENS, KOZEPESEN SULYOS-SULYOS CU SEBESZI KEZELESE

A preoperativ idészak

PREOPERATIV KOCKAZATERTEKELES

A nem besorolhato tipustt (indeterminalt) gyulladasos bélbetegség esetén a javasolt mitéti megoldds a
proctocolectomia és ileoanalis pouch anasztomozis képzés. Ugyanakkor, a subtotalis colectomia és egyidejti
ileostoma képzés lehet6séget biztosit a miitéti preparatum alapos szévettani feldolgozasara. A standard eljaras
colitis ulcerosa esetében a komplettal6 proctectomia ileoanalis pouch képzéssel. Ez a mtitéti tipus Crohn betegség
valogatott eseteiben is elképzelhetd, ilyenkor a hagyobb sikertelenségi kockazatot a beteggel is meg kell beszélni.

Colectomiara hajlamosit6 tényezok:

Klinikai: sulyos betegség aktivitas, fiatal életkorban felismert betegség, nemdohanyz6 statusz, vértranszfizids
igény, malnutricié, azathioprin igény.

Laboratériumi eltérések: emelkedett CRP ¢és széklet calprotectin, csokkent szérum albumin koncentracio.
Szerologiai és genetikai markerek pozitivitasa a colectomiat nem josolja.

Endoszkopia: az intenziv kezelés ellenére sem mutatkozik nyalkahartya gyogyulas.
Posztoperativ szovodményre hajlamosité tényezok:

Colectomia idejében fiatalabb életkor, dohanyzas, rendszeres NSAID hasznalat, extenziv kiterjedtség, backwash
ileitis jelenléte, extraintesztinalis manifesztaciok, kiilonosen PSC fennallasa.

Ajanlas38

A taplaltsagi allapot és a testosszetétel preoperativ korrekcidja a kevés bizonyiték ellenére javasolt. Nem
igazolt, hogy a rutinszerii enteralis vagy parenteralis taplalas javitja a sebészeti kimeneteleket colitis
ulcerosaban. (D-11a)

A taplaltsagi allapot rendezése javasolt e preoperativ idészakban. Mind az alultaplaltsag, mind a taltaplaltsag
lehetdség szerint korrigaland6 [43]. Malnutricios betegnél megfontolandé a miitét halasztasa 7-14 nappal és akar
parenteralis taplalas, albuminpotlas bevezetése is javasolt [44].

Ajanlas39

Vashiany esetén vaspotlas javasolt. (A-1)

A vaspbtlas sziikségessége erés bizonyitékokon alapul, a cél a haemoglobin és a vas koncentracid normalizalodasa,
valamont a vasraktarak feltoltése. Ezt a szérum ferritin szinttel és transzferrin szaturacioval tudjuk ellendrizni.
Aktiv betegségben, illetve oralis vaskezelésre jelentkezé mellékhatasok esetén vénas vaskezelés ajanlott. Az
elérheté vénas vaskészitmények koziil a ferric carboximaltose hatékonyabb és kevesebb mellékhatast okoz, mint
a ferric sodium gluconate [44].

Ajanlas40

Azon CU-s betegekben, akik a miitétet megel6zéen tobb mint 6 hétig napi > 20 mg prednisolon ekvivalens
szteroidot szedtek gyakoribb a korai és a pouch-specifikus szovodmények kialakulasa. Lehetéség szerint a
szteroid kezelést le kell épiteni, a miitétet addig halasztani kell. (D-1)

Gyenge értékii vizsgalatok adatai alapjan a legalabb 6 hete napi 20mg-nal tébb prednisolon equivalens szteroidot
szedd betegek esetében a miitétet kovetden a fertdzéses és pouch specifikus szovédmények aranya Otszords.
Ezekben az esetekben a szteroidkezelést le kell épiteni, addig a miitét halasztasa javasolt. Figyelembe kell azonban
venni, hogy tartds megel6z6 szteroid kezelés esetén a szteroid csokkentése mellékvese alulmitkodést
eredményezhet, ennek vizsgalata (szérum cortisol mérés, ACTH terhelés) és korrekcidja javasolt [45].

27



A fekélyes vastagbélgyulladas gyogyszeres és sebészeti kezelése 002231

Ajanlas41
A thiopurinok és cyclosporin alkalmazhatok preoperativan, a posztoperativ sz6vodmények aranyat nem
befolyasoljak. (C-1)

Ajanlas42

A biologiai kezelésben részesiilé betegek esetében a korai és a pouch-specifikus szovédmények kockazata
magasabb, esetiikben 2 vagy 3 1épcsds miitét javasolt halasztott pouch kialakitassal. Egylépcsds restorativ
proctocolectomia ezekben a betegekben keriilendé. (D-11a)

A tiopurinnal és cyclosporinnal kezelt betegek esetében nem all fent fokozott kockazat. A bioldgiai kezelésben
részesiilok esetében tobblépcsés miitéti terv javasolt, a pouch kialakitasa ne az elsé 1épcsében torténjék meg [45].

Ajanlas43

Az aktiv CU miatt hospitalizalt betegek esetében javasolt a profilaktikus antikoagulans kezelés, mert
esetitkben a vénas thromboembélias szovodmények kockazata magas. (D-1)

A miitétre szorul6 colitis ulcerosas betegekben a vénas thromboembdlias szovédmény kockazata magasabb, mint
azokban, akik reagalnak a gyogyszeres kezelésre (OR: 5,28 vs OR: 3,69) [46]. Altalaban is a gyulladasos
bélbetegeknek 2-3-szoros fokozott a thrombosis kockazata az egészséges népességhez képest, korhazi kezelés
esetén azonban a kockazat nyolcszoros [47]. A trombozis profilaxis nem fokozza CU-ban a vérzést. Vizsgalati
adatok az adatok azt mutatjak, hogy a heparin kezelés nem fokozza a major vérzéses sz6védmények eléfordulasi
kockazatat [48].

Bar RCT tanulmanyokban nem hasonlitottak Gssze a thrombozis profilaxis hatékonysagat colitis ulcerosaban a
thromboembolias sz6védmények tekintetében, tekintettel e sz6védmény el6fordulasi gyakorisagara a megel6z6
antikoagulans kezelés mindenképpen javasolt.

A terapia rezisztens, kozepesen sulyos-sulyos CU miitéti kezelése

Ajanlas44

A teljes proctocolectomiat kovetden IPAA képzése javasolt, de bizonyos esetekben a végleges ileostoma
megfontolhato. Az egyes modszerek kozti dontéshozatalba a beteget is be kell vonni. (C-1)

A végleges ileostoma azoknak a betegeknek javasolhato, akiknél az IPAA kontraindikalt. A két mitéti tipus
hasonld rovid- és hosszutavi szovédmény arannyal jar és egymassal Gsszemérhetd életmindséget biztosit. Az
IPAA-nak a pouch-képzéshez kothetd, a végleges ileostomanak a sztomahoz kéthetd szovédmények fokozzak a
kockazatat. Osszességében mindkét miitéti tipusnal 30%-ban lehet rovidtadvon szovédményre szamitani. IPAA
esetében a széklet inkontinencia, pouchitis, sipoly-formalodas, pouch-elégtelenség, mig ileostoma esetében a
parastomalis sérv és a stoma prolapszus a leggyakoribb szovédmények. Bar a valasztast a beteg életkora jelentGsen
befolyasolja, a dontésbe a beteget is mindig be kell vonni [49]. A primer sclerotizal6é cholangitisben szenved6
betegek esetében a pouchitis kialakulasanak kockazata fokozott.

Ajanlas46

A rendelkezésre allo bizonyitékok alapjan az ileo pouch analis anasztomozis (IPAA) képzésekor az atmeneti
tehermentesité ileostoma az ellatast igénylé varratelégtelenségek szamat mintegy felére csokkenti.
Ugyanakkor, valogatott esetekben ez az atmeneti ileostoma elkeriilheté. A gyogyszeres kezelésre nem
reagalo colitis ulcerosas beteg esetében a médositott kétlépesos IPAA miitét kevesebb szeptikus és nem-
szeptikus szovédménnyel jar, mint a 2 vagy 3 lépcsés IPAA miitét. (C-1)

IPAA torténhet 1, 2 vagy 3 1épcsdben. Egylépcsés miitét altalaban a remisszidban 1év6, szteroid mentes, jol taplalt
betegeknél tervezhetd, leggyakrabban diszplazia vagy CRC miatt. A gyogyszerek Kiterjedt alkalmazasa miatt
egylépcs6s miitétre ritkan kertil sor.

A Klasszikus 2 1épcsés miitétnél az elsé miitét soran torténik a vastagbél és a végbél eltavolitasa és a pouch képzés
preventiv ileosztomaval, majd a masodik miitét soran zarjak a sztomat. A modositott 2 1épcsds miitét soran eldszor
teljes vastagbél eltavolitas, ileostoma kialakitasa és a rectum csonk hatrahagyasa torténik, majd masodik 1épcsében
keriil kialakitasra az IPAA és sziintetik meg az ileostomat. A két 1épcs6 kozti id6 altalaban hetek-honapok telnek
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el. Harom 1épcsds miitét esetén a masodik 1épcsé a pouch képzés és a rectum exstirpacio, a harmadik pedig a
sztoma zarasa. Két 1épcsd kozotti iddszak hasznalhatd ki arra, hogy a gyogyszeres kezelést leépitsiik és a beteg
rehabilitalodjon. A modositott kétlépesés miitét valt a standard miitéti megoldassa, mert ebben az esetben kevesebb
az anasztomozis elégtelenség (atlagosan 10%) [50], a posztoperativ szeptikus sz6védmény és a vékonybél sziikiilet
[51]. A posztoperativ pouch funkciot nagyban meghatarozza, hogy az esetleges anasztomozis elégtelenséget
id6ben észleljiik, ezért az ilyen betegeket szorosan kell kovetni.

A pouch leggyakoribb kései sz6védménye a pouchitis, ez 30 éves kovetési id6 alatt 80%-ban kialakul [52]. Négy
héten beliil gyogyuld pouchitist akut, 4 héten til is panaszt okozd pouchitist kronikus, 3-nal tobbszor visszatérd
pouchitist relabaldo pouch gyulladasnak tartunk. Az akut pouchitis kezelése antibiotikus kura, elsé sorban
ciprofloxacin és methronidazol. A vizsgalatok eredményei alapjan a ciprofloxacin hatékonyabb ebben az
indikacioban, mint a metronidazol [53]. Az antibiotikus kezelésre refrakter pouchitises esetekben sziikség lehet a
pouch megsziintetésére ¢és végleges ileostoma kialakitasara. Egyéb gyogyszerek (probiotikumok,
immunmodulatorok és bioldgiai kezelések) hatékonysagaval kapcsolatban kevés adat all rendelkezésiinkre.

re

A terapia rezisztens, kozepesen siilyos-silyos CU miitéttechnikaj

Ajanlas47

IPAA Kkialakitasakor kézi és gépi varratot is lehet alakalmazni, a funkcionalis eredmények hasonloak, a
valasztast a sebészre kell hagyni. (B-1)

A kézi- és gépi anasztomozissal készitett IPAA szovédmény ardnya, funkcionalis eredményei és az altaluk
biztositott ¢letmindség hasonloak. Gyenge mindségii vizsgalatok eredményei alapjan bar a gépi varrat készitését
kovetden a kontinencia kedvezobb (90% vs 67%, p<0,0001), Gsszességében az életmindség nem kiilonbozik a két
esetben [54]. Diszplazia vagy CRC miatt colectomizalt betegek esetében az IPAA anasztomozisanak fajtaja
(ugynevezett kézi vagy gépi) nem befolyasolja a daganat kiajulasi aranyat [55].

Ajanlas48

Laparaszkopos miitéti technika ajanlott terapia refrakter colitis ulcerosa esetében, mert kevesebb intra- és
posztoperativ szovédménnyel jar, gyorsabb a felépiilés, kevesebb az adhézié és a sérvképzadés, rovidebb a
korhazi tartézkodasi id6, nagyobb aranyban maradnak a nék termékenyek, és jobbak a kozmetikai
eredmények. (B-I)

Ha fulminans fekélyes vastagbélgyulladas miatt siirgdsségi colectomidra van sziikség, lehetGség van
laparoszkopos vagy nyitott tipust miitét elvégzésre. A nem toxikus colitis miatt végzett laparoszkopos versus
nyitott colectomia nemrégiben késziilt szisztematikus metanalizise Szerint a laparoszkopos miitét kevesebb
sebfertézést és intraabdominalis talyogot eredményezett, és rovidebb volt a korhazi tartozkodas. Ezek az
eredmények azonban csak tajékoztato jellegliek a siirgésségi colectomiara szoruld, kritikus allapota betegek
esetében [56].

Ajanlas49

Bar nagyobb aranyban jar dysplasia és rak kialakulasaval, illetve ezek gyakrabban fordulnak elé
ismételten, rectum megkiméltség esetében az ileo-rectalis anasztomézis megfontolhato. A Kisebb
szovédmény arany és a jobban megtartott néi termékenység jelentette elonyoket kell silyozni a
rectumcsonk gyakoribb ellenérzésének sziikségességével, illetve azzal, hogy az ilyen esetek akar felében
kés6ébb mégis proctectomiara lesz sziikség. (D-1)

Az ileo-rectalis anasztomozis jobb funkcionalis eredménnyel jar, mint az IPAA, mindkét esetben hasonld a
funkciovesztés — 10 és 20 év alatt 27%, illetve 40%. Ez az arany kétlépcsGs miitéti technikaval csokkenthets. A
proctectomiak tobbsége refrakter végbélgyulladas, 20%-a neoplazia miatt torténik [57].
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Ajanlas50

Egyszerii kivitelezhetdsége és a jé hossziatavia miikodése miatt a J-pouch képzése az els6ként valasztando.
(B-

Az S, J és W alaku pouchok képzését kovetben kialakulo kismedencei szepszis gyakorisagat, pouch-elégtelenséget
és mortalitast vizsgalé tanulmany a kiilonbozé kialakitasi pouchok kozoétt nem talalt kiilonbséget. A J-pouch
volumene kisebb, a székletszam ezért nagyobb. A J-pouch mellett sz6l a rovidebb miitéti id6 és a hagyobb varrat-
biztonsag. Az S-pouch esetében a hosszabb efferens szakasz miatt az iritési nehézség gyakoribb.

A pouch képzés soran a gépi varrat elényosebb, mivel alkalmazasa mellett kevesebb az éjszakai akarattalan
székiiritések szama, ugyanakkor a hosszu rectalis maradék nyalkahartya (cuff), vagy rectumcsonk (>2cm) a
nyalkahartya gyulladas és a dysplasia kialakulasanak nagyobb veszélyével jar [58].

Ajanlas51

Amennyiben nem végezheté restorativ proctocolectomia ugy a proctocolectomia és a végleges ileostoma
kialakitasa valasztandé. Intersphincterikus perinealis disszekcié javithatja a perinealis sebgyégyulas
esélyeit. A végleges ileostoma valés alternativaja a Kock rezervoar. Bar a kontinens ileostomaval é16 betegek
mintegy fele ismételten miitétre szorul, az ilyen rezervoar hosszu tavon jol miikodhet és megfelelé
életmindséget biztosithat. A Koch kontinens ileostoma dnkatéterezésre alkalmas. Az ilyen betegeket ennek
a stoma tipusnak a kialakitasaban megfelelé gyakorlata centrumba kell iranyitani. (C-1)

A Kock rezervoar napjainkban az IPAA-nak nem alternativaja, de a végleges ileostomanak igen. Valogatott
esetekben megvalosithato, ilyenkor a 10 éves mikodés esélye 90%.

Ajanlas52

A pouch miitétek elvégzése nagy miitéti szamot teljesité centrumokban javasolt. Egyértelmii bizonyitékok
allnak rendelkezésre azzal kapcsolatban, hogy a nagy miitéti szamet teljesité centrumokban a pouch-
elégtelenség kevesebb. (B-1)

Ajanlas53

Olyan kozpontokban kell a betegeket operalni, ahol évente legalabb 10 pouch miitét torténik. (C-11b)
Korabbi vizsgalatok adatai alapjan a tanulasi fazis 20-25 gépi varrattal végzett IPAA miitét és/vagy 30-35 kézi
varrattal végzett IPAA miitét utan tekinthet6 befejezettnek. Egy kozelmultban megjelent brit tanulméany szerint évi
9 IPAA mitétet végzo intézmény tekinthetd jartasnak a miitét elvégzésében - ezekben az intézményekben fordult
eld kevesebb szovédmény [59].

POUCH-CSAL KAPCSOLATOS SZOVOMENYEK GYOGYSZERES ES SEBESZI TERAPIAJA

Ajanlas54

A korai pouchoszkopia ajanlott a tiineteket mutato, pouch diszfunkcioban szenvedé betegeknél a pouchitis
és mas allapotok kozotti kiilonbségtétel érdekében. (D-1)

Az IPAA-t kovet6 lehetséges szovodmények koziil leggyakoribbak a pouchitishez kapcsolddo jelek és tiinetek (a
betegek akar 50%-anal el6fordul a 10 éves kdvetés soran). Hasonlo tiinetekkel jarhat az irritabilis pouch szindroma,
Crohn betegség a pouchban, ischaemias pouch, CMV vagy Clostridium difficile fert6zés. Klinikai tiinetekkel
rendelkezd betegeknél pouchoszképiat kell végezni a pouchitis és a fent felsorolt egyéb allapotok
megkiilonboztetése érdekében. Az endoszkopos kovetés id6zitését az egyes betegek allapotahoz kell igazitani [60].

Ajanlas55

Evente pouchoszképia ajanlott fokozott rakrizikéval rendelkezé betegeknél, példaul akiknél anamnesztikus
vastagbélrak vagy primer szklerotizalé cholangitis all fenn. (C-1)

Ajanlas56

A pouch miikodési zavaranak nem gyulladasos okai kozé tartozik a pouch-analis sziikiilet, a pouch fisztula,
a tartaly kapacitasaval kapcsolatos problémak, az efferens kacs miikédési zavara (S- tasak), a visszamaradt

végbélcsonk és a kronikus preszakralis szepszis. A megfelelé kezelésrdl valé dontésben multidiszciplinaris
konzultaciot javasolt. (D-1)
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Pouchitis

A pouchitis az ilealis rezervoar nem specifikus gyulladasa, és a leggyakoribb sz6v6dmény az CU miatt végzett
IPAA utan. Gyakorisaga 0sszefligg a kovetés id6tartamaval, az IPAA utan 10 évvel a betegek akar 50%-anal is
eléfordulhat. A familiaris adenomatézus polipézist kovetd IPAA-n atesett betegeknél a pouchitis kumulativ
eléfordulasa sokkal alacsonyabb, 0% és 10% k6zott mozog, de a pouchitis magasabb gyakorisaganak okai a CU-
ban szenved6 betegeknél tovabbra sem ismertek. Az sem egyértelmii, hogy a pouchitis gyakrabban alakul-e ki az
IPAA-t kovetd elsé években, vagy a kockazat folyamatosan névekszik a kovetés soran.

Ajanlas57

A pouchitis diagnoézisahoz a tiinetek jelenléte, valamint jellegzetes endoszkopos és szovettani eltérések
sziikségesek. A Kiterjedt fekélyes vastagbélgyulladas, a tarsulo primer szklerotizalé cholangitis, a nem
dohanyzas, a pANCA-pozitiv szerologia és a nem-szteroid gyulladascsokkentd gyogyszerek alkalmazasa a
pouchitis lehetséges kockazati tényezdi. (C-1)

Gyogyszeres kezelés

Ajanlas58

Az akut pouchitis esetén az elsének valasztando kezelés az antibiotikus terapia. A betegek tobbsége reagal
a metronidazolra vagy ciprofloxacinra, bar a kezelés optimalis médja nem egyértelmiien meghatarozott. A
ciprofloxacin alkalmazasaval ritkabban jelentkeznek mellékhatasok. (B-1)

Ajanlas59

A hasmenés elleni tiineti gyogyszerek a pouchitis fennallasatél fiiggetleniil csokkenthetik a napi folyékony
széklet szamat. (B-11a)

A pouchitis kezelése nagyrészt empirikus, és csak kisebb esetszamu placebo-kontrollalt vizsgalatokat végeztek. A
metronidazolt és a ciprofloxacint egy kis esetszamt randomizalt vizsgalatban hasonlitottak 6ssze. Mindkét
antibiotikum szignifikdnsan csokkentette a pouchitis betegség aktivitasi index (PDAI) pontszamat, de a
ciprofloxacin szignifikdnsan nagyobb el6nyt jelentett a metronidazolhoz képest a teljes PDAI [p = 0,002], a tiineti
pontszam [p = 0,03] és az endoszkopos pontszam [p = 0,03] tekintetében, valamint kevesebb volt a nemkivéanatos
esemény is (a metronidazollal kezelt betegek 33%-a szamolt be mellékhatasokrol, mig a ciprofloxacint kapok
koziil senki sem). Az akut pouchitis kezelésében (négy randomizalt, kontrollalt vizsgalat, 6t szer) a ciprofloxacin
hatékonyabb volt a remisszi6 kivaltasdban, mint a metronidazol. Sem a rifaximin, sem a Lactobacillus plantarum
GG nem volt hatékonyabb a placebonal, mig a budesonid beontések és a metronidazol egyforman hatékonyak
voltak a remisszio kivaltasaban. Egy nem randomizalt, nem kontrollalt, nyilt vizsgalatban a VSL#3 hatasosnak
bizonyult az enyhe aktiv pouchitis kezelésében [61-63].

Ajanlas60
Kronikus pouchitisben két antibiotikum (metronidazol és ciprofloxacin) kombinacioja javasolt. Az oralis
budezonid és a lokalis takrolimusz alternativak. (C-1)

Ajanlas61

Az infliximab hatékony és javasolt kronikus refrakter pouchitis kezelésében. Az adalimumab alternativ
kezelést jelenthet az infliximabra refrakter betegeknél. A vedolizumab az els6 EMA altal is elfogadott és
javasolt kezelés kronikus pouchitisben. (D-1)

Az akut pouchitisben szenvedd betegek korilbeliil 10-15%-anal alakul ki kronikus pouchitis, amely lehet
antibiotikus ,.kezelésre reagald” vagy ,.kezelésre refrakter”. A kronikus, refrakter pouchitisben szenved6 betegek
nem reagalnak a hagyomanyos terapiara, és gyakran folyamatosak a tiineteik. A kombinalt antibiotikum-terapia
vagy az oralis budesonid hatékony terapia lehet [63, 64].
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Nyolcvanharom beteget kezeltek vedolizumabbal krénikus pouchitis miatt 2014. januarja és 2017. oktobere kozott.
A legalabb klinikai valaszt elérd betegek aranya 71,1% volt, 19,3%-uk pedig Klinikai remissziot ért el. Az
endoszkdpos valaszt és nyalkahartya gyogyulast mutatd betegek aranya 54,1%, illetve 17,6% volt. Azok a betegek,
akiknél az IPAA elvégzése utan kevesebb, mint 1 évvel pouchitis tiinetei jelentkeztek, kisebb valoszintiséggel
reagaltak a vedolizumabra.

Ajanlas62

A rektalisan megmaradt nyalkahartya (rektalis cuff) gyulladasa (cuffitis) a pouchitishez hasonlo tiineteket
okoz, de a vérzés gyakoribb terapiajaban a lokalis 5-ASA javasolt. (D-1)

Ajanlas63

A konzervativ kezelésre refrakter kronikus pouchitis esetén ismételt sebészeti beavatkozas végezhetd, mely
tranziens vagy végleges ileosztoma képzést jelent a pouch megtartasaval vagy megsziintetésével. (D-1)

VII. JAVASLAT AZ AJANLASOK ALKALMAZASAHOZ

1. Az alkalmazas feltételei a hazai gyakorlatban

a. Ellatok kompetenciaja (pl. licence, akkreditacio stb.), kapacitasa

A colitis ulcerosa gondozasa haziorvosi, gasztroenterologiai és sebészeti feladatkorokbe tartozik. A terapias
dontések, terapiavaltas sziikségessége, ellendrzd vizsgalatok végzése a gondozd gasztroenterologus hataskore. A
rendszeres kontroll, laborellenérzés, esetleges hianyallapotok ellenérzése és poétlasa haziorvosi és
gasztroenteroldgiai kompetenciaval bir. Sebészeti konzilium és kezelés a terapia refrakter vagy szovédményes
esetekben javasolt.

1.2. Specialis targyi feltételek, szervezési kérdések (gatlé és elésegité tényezok, és azok megoldasa)
Kémiai és mikrobioldgiai laboratériumi hattér, endoszkdpos és radioldgiai hattér, sebészeti hattér. Fekvobeteg
ellatd egység elérhetosége.

1.3. Az ellatottak egészségiigyi tajékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai
Az egészségiigyi szakmai iranyelv a magyarorszagi felndtt populacid ellatasara vonatkozik, specialis egyéni
elvaras nincs.

1.4 Egyéb feltételek
Egyéb feltétel nincs.

2. Alkamlazast segité dokumentumok listaja
2.1. Betegtajékoztato, oktatasi anyagok
Nem késziiltek.

2.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellenérzé kérdéivek, adatlapok
Nem késziiltek.

2.3. Tablazatok

1. tblazat: A colitis ulcerosa kiterjedés és sulyossag alapu osztalyozasa a Montreal és a Périzs kritériumok alapjan
[6, 10].

2. tablazat: A colitis ulcerosa aktivitasat jellemz6 Mayo pontrendszer [12].

3. tablazat: A colitis ulcerosa endoszkopos UCEIS indexe [13].

2.4. Algoritmusok
1. abra: A colitis ulcerosa Mayo endoszkopos indexe [12].
2. abra: Az akut sulyos CU miatt hospitalizalt betegek ellatasi protokollja [szerkesztk altal készitett].

2.5. Egyéb dokumentumok
Nem késziiltek.
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3. A gyakorlati alkalmazas mutatéi, audit kritériumok

Az Ajanlas2 vonatkozasaban:
Mennyi beteg kapja 2 g alatti dozisban az 5-aminoszalicilatot a remisszio indukcidjara?

Az Ajanlas4 vonatkozasaban:
Mennyi disztalis lokalizacioji beteg nem kap kombinacios kezelést enyhe-kozépsilyos colitis ulcerosa elsé
vonalbeli kezeléseként?

Az Ajanlas11 vonatkozédsdban:
Mennyi Kortikoszteroid dependens beteg nem kapott tiopurint és/vagy anti-TNF készitményt a szteroid terapia
folytatasaként?

Az Ajanlas21 vonatkozédsdban:
Az 6sszes colitis ulcerosas beteg koziil mennyi beteg nem kap hosszutava fenntarto kezelést?

Az Ajanlas39 vonatkozasaban:
Mennyi vashianyos beteg nem kap vaspotlast?

Az Ajanlas44 vonatkozasaban:
Az dsszes fokozott rakrizikdval rendelkezd betegeknél, példaul akiknél anamnesztikus vastagbélrak vagy primer
szklerotizalé cholangitis all fenn, hany esetben tortént évente pouchoszkopia?

VIIL. IRANYELV FELULVIZSGALATANAK TERVE

Az egészségiigyi szakmai iranyelv tervezett feliilvizsgalata 3 évenként torténik. A feliilvizsgalat folyamata, az
érvényesség lejarta elott fél évvel kezdddik el. Az egészségligyi szakmai iranyelvek feliilvizsgalatat altalaban az
ajanlasok alatamasztasat biztosité bizonyitékokban bekdvetkezett valtozas, vagy a jogszabalyokban, a hazai
ellatorendszerben, koriilményekben bekovetkezett valtozas indokolja.

Az Egészségiligyi Szakmai Kollégium Gasztroenterologia ¢€s hepatologia Tagozat elndke kijeloli a
tartalomfejlesztd feleldst, aki meghatarozza a fejleszté munkacsoport tagjait, illetve befogadja a tarstagozatok altal
delegalt szakértoket.

Az aktualis egészségiigyi szakmai iranyelv kidolgozasaban résztvevo, fejlesztd csoporttagok folyamatosan kovetik
a szakirodalomban megjelend, illetve a hazai ellatokdrnyezetben bekdvetkezod valtozasokat. A tudomanyos
bizonyitékokban, valamint az ellatokdrnyezetben bekdvetkezd jelentds valtozas esetén a fejlesztd munkacsoport
konszenzus alapjan dont a hivatalos valtoztatas kezdeményezésérdl és annak mértékérdl.

Soron kiviili felillvizsgalat: ha a szakirodalom ¢és az ellatasi eredmények folyamatos nyomon kdvetése soran az
egészségiigyl szakmai iranyelv hatokorében a tudomanyos és/vagy tapasztalati bizonyitékokban és/vagy a hazai
ellatorendszerben, ellatasi koriilményekben relevans és szignifikans valtozas kovetkezik be, az egészségiigyi
szakmai iranyelvben meghatarozott iddpontnal korabban kell elvégezni annak bizonyos mértékii feliilvizsgalatat.
A feliilvizsgalat mértékét a felmeriil6 valtozas jellege és mértéke hatdrozza meg. Ha a soron kiviili feliilvizsgalat
csak bizonyos ajanlasokat érintett, és az egész egészségiigyi szakmai iranyelv feliilvizsgalata nem tortént meg,
akkor a tervezett idopontban a teljes korti feliilvizsgalatot is el kell végezni.
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X. FEJLESZTES MODSZERE

1. Fejlesztocsoport megalakulasa, a fejlesztési folyamat és a feladatok dokumentalasanak modja

Az egészségiigyi szakmai iranyelv kidolgozasat az Egészségiigyi Szakmai Kollégium Gasztroenterologia és
Hepatologia Tagozat kezdeményezte. A fejlesztés megkezdésekor a Tagozat elndke a Magyar Gasztroenterologiai
Térsasag vezetGségének és elndkségének javaslatara kijelolte az iranyelvfejlesztés feleldsét és a fejlesztGesoport
tagjait. Az egszségiigyi szakmai iranyelv fejlesztés f6 feleldse meghatarozta a tagok feladatait. Az egészségiigyi
szakmai iranyelv kialakitasa a tagok egyéni munkajan és tobbszori konzultacion keresztiil valdsult meg. Az eljaras
a relevans nemzetko6zi iranyelvek attekintésével és intenziv irodalomkereséssel kezdddott, a naprakész ajanlasok
megfogalmazasa és a szakmailag indokolt tartalombdvités megvaldsitasa érdekében. A fejlesztési folyamat soran
kommunikaltak egymassal a szakemberek, illetve kéthavi rendszerességgel strukturalt formaban az addig elkésziilt
munkardl, illetve a folyamatrol visszajelzést adtak. Az egészségiigyi szakmai iranyelv kialakitisa a tagok egyéni
munkajan, és tobbszori konzultacion keresztiil valosult meg.

2. Irodalomkeresés, szelekcio

A felhasznalt nemzetk6zi iranyelvek irodalomjegyzékeiben, valamint a MEDLINE, Cochrane és EMBASE
adatbazisokban megtalalhato, az utobbi 10-15 éves periodusban megjelent relevans kozleményeket 6sszefoglalo
nezetkozi szakmai ajanlasokat hasznaltuk fel az egészségiigyi szakmai iranyelv fejlesztéséhez. A keresés az alabbi
keresGszavakkal, azok kiilonb6zd valtozataival és kombinacioival tortént: ulcerative colitis, medical treatment,
surgery, guideline, pouchitis, management.

3. Felhasznalt bizonyitékok erdsségének, hianyossagainak leirasa (kritikus értékelés, ,,bizonyiték vagy
ajanlas matrix”), bizonyitékok szintjének meghatarozasi modja

feldolgozasaval tortént, amelyekben a bizonyitékok erésségi szintjének meghatarozasa a GRADE modszertanon
alapult (1asd: Kapcsolat kiilfoldi szakmai iranyelvekkel) [1, 2]. A hazai egészségiigyi szakmai iranyelv is ezt a
modszertant koveti, melynek segitségével megallapitasra keriiltek a bizonyitékok megbizhatosagi szintjei. A
nemzetkozi iranyelvek altal megallapitott bizonyitékerdsségi szinteket a fejlesztécsoport elfogadta.

4. Ajanlasok kialakitisanak modszere

feldolgozasaval tortént. A fejlesztéesoport mindig ellenérizte a bizonyitékok hazai viszonyok kozotti relevanciajat.
Amennyiben a bizonyiték nem a magyarorszagi viszonyoknak megfeleld kiindulasi adatokra tamaszkodott, ott a
fejleszt6esoport konszenzusa volt mérvado.

5. Véleményezés modszere

A kiilonboz6 fejezetek megirdsa, valamint a részfolyamatok befejezése soran a szerzOk egymas munkait
tobblépcsés folyamat soran véleményezték és modositasokra tettek javaslatot, mely korrigalasat kovetden tjabb
véleményezésre, majd pontositasra keriilt sor, ezt kovetden keriilt az irAnyelv véglegesitésre. Az egészségiigyi
szakmai iranyelv szakmai tartalmanak Osszeallitasat kovetéen megkiildésre keriilt az ellatasi folyamatban érintett
véleményez6 Egészségiigyi Szakmai Kollégium tagozatainak, a visszaérkez6 javaslatok beillesztésre keriiltek az
iranyelv szOvegébe, vagy azok alapjan modositasra keriilt a dokumentum szerkezete, amennyiben az
iranyelvfejleszt6k egyetértettek azok tartalmaval.

6. Fiiggetlen szakértdi véleményezés modszere
Nem keriilt bevonasra.
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XI. MELLEKLETEK

1. Alkalmazast segit6 dokumentumok

1.1. Betegtajékozatatd, oktatasi anyagok

Nem késziiltek.

1.2. Tevékenységsorozat elvégzésére hasznalt adatlapok

Nem késziiltek.

1.3. Tablazatok

1. tablazat: A colitis ulcerosa kiterjedés €s sulyossag alapu osztalyozasa a Montreal és a Parizs kritériumok alapjan

[6, 10].

Montreal [4] Parizs [3]

Kiterjedés E1 proctitis E1 proctitis
E2 bal oldali colitis E2 bal oldali colitis
E3 kiterjedt (a flexura lienalistol | E3 kiterjedt (flexura hepaticatol
proximalisabban is jelenlévo) disztalisan elhelyezkedd

E4 pancolitis
Stlyossag SO klinikai remisszi SO Nem volt egyszer sem stlyos

S1 enyhe stlyos fellangolas
S2 kozepesen stlyos fellangolas
S3 Stlyos fellangolas

fellangolas

sulyos fellangolas

S1 Volt mar legalabb egyszer

2. tablazat: A colitis ulcerosa aktivitasat jellemz6 Mayo pontrendszer [12].

Mayo index [12] 0 1 2 3

Székletszam Normalis 1-2 +> normalis 3-4 + > normalis 5 + > normalis

Rektalis vérzés Nincs Kevés Jol lathat6 a székletek | Széklet nélkiil is van
< sz€kletek 50% tobbségében vér

Nyalkahartya Ep vagy inaktiv [ Mérsékelt gyulladas | Kézepes  gyulladas | Stlyos gyulladas

(endoszkopia) betegség (erythema, csokkent | (eltlint érrajzolat, | (spontan vérzes,
érrajzolat, enyhe | kifejezett fekélyek)
sériilékenység) sériilékenység,

erosiok)
Orvos véleménye Normalis Enyhe aktivitas Kozepes aktivitas Stulyos aktivitas
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3. tablazat: A colitis ulcerosa endoszkopos UCEIS indexe [13].

002231

Legsulyosabb 1ézié

Sulyossag (pontszam)

Definicio

Errajzolat

(vascularis mintazat)

Megtartott érrajzolat (0)

Normalis érrajzolat.

Foltosan hianyzo érrajzolat (1)

Foltozott érrajzolat.

Teljesen hianyz6 érrajzolat (2)

Errajzolat teljes hianya.

Vérzés Nincs (0) Nincs lathatd vérzés.
Nyalkahartya szintt (1) Kevés, lemoshato, nyalkahartya kisebb
1ézidira tapadd coagulum.
Enyhe luminalis (2) Kevés friss vér a lumenben.
Sulyos luminalis (3) Tobb vér a lumenben vagy lemosas
utan szivargd nyalkahartya vérzés
(,,00zing”™).
Erosiok ¢és fekélyek Nincs (0) Egyik sincs.
Erosiok (1) Apré, <5 mm fehér vagy sarga
nyalkahartya 1éziok.
Felszines fekélyek (2) Nagyobb,>5 mm felszines fekélyek.
Meély fekélyek (3) >5 mm, mély fekélyek.
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1.4. Algoritmusok
1. abra: A colitis ulcerosa Mayo endoszkdpos indexe [12].

Mayo index

* Nincs aktivitas

Normal nyh Jelentds erythema, & ¢

eltint érrajzolat, kp
sértlilékenység,
erosiok

|

* Enyhe aktivitas Stilvos aktivitis

Erythema, csékkent
érrajzolat, mérsékelt
sérlilékenység

Spontadn vérzés,
fekélyek

Schroeder et al. NEJIM 1987

2. abra: Az akut sulyos CU miatt hospitalizalt betegek ellatasi protokollja [szerkeszt6k altal készitett].

Folyamatos gasztroenteroldégus-sebész konzultacié az optimdlis kezelési méd érdekében

Hospitalizacié
Aktivitas felmérése Vélasz felmérése Dontés
CRP, vérkép Klinikum Klinikum
Nativ has rtg CRP, We, vérkép CRP, We, vérkép
Szuperinfekcié? Nativ has rtg Nativ has rtg
Szteroid 1 mg/tskg Endoszkdpia Endoszkdpia
l
1. nap 2. nap 3. nap 4. nap 5. nap 6. nap 7. nap

> . g\"‘ " %
1.5. Egyéb dokumentumok
Nem késziiltek.
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