9. melléklet

A colitis ulcerosa diagnosztikajanak és kezelésének finanszirozasi
eljarasrendje

1. Az eljarasrend targyat képezo betegség, betegcsoport megnevezése
Colitis ulcerosa

2. Korkép leirasa

A gyulladasos bélbetegségek (IBD), azaz a colitis ulcerosa (CU) és a Crohn-betegség (CD) a
fejlettebb orszdgokban a rheumatoid arthritis utdn a masodik leggyakoribb idiilt gyulladdsos
betegségcsoportot képezik. A colitis ulcerosa a vastagbél nyalkahartyajanak fekélyes gyulladésa,
mely a rectumtol kezdve kiilonb6z0 hosszisagban érintheti a vastagbelet, ritkan a terminalis
ileumot (,,back wash ileitis”). A colitis ulcerosa természetes lefolyasa az esetek dontd tobbségében
kiilonb6z6 sulyossagu fellangolasok (relapsusok) és nyugalmi idészakok (remissziok) kiilonbozo
idétartamu valtakozasabol all, az esetek egy részében az aktivitds folyamatos. A hagyomanyos
terapias lehetdségek hossza tavu klinikai eredménye a betegek jelentds részében nem megfeleld,
a betegség egyes esetekben csak nagy dozist €s elhuzodo szteroid kezelésre reagal, mely a jelen
eljarasrendben nem részletezett, akar sulyos mellékhatasokhoz is vezethet. A szteroid hatas
iddtartama azonban viszonylag rovid, és a betegek kb. egyharmada mar kezdettdl fogva rezisztens
a kezelésre, vagy kés6bb szteroid dependencia alakul ki. Hagyoméanyosan a kezelés célja a
remisszio elérése és fenntartasa, lehetdleg a mitéti kezelés elkeriilése. Colitis ulcerosaban
gyakoriak a relapszusok, a betegség proximalis iranyban kiterjedtebb¢ valhat, az egész vastagbelet
érintd esetek 10%-4ban dysplasia, carcinoma alakul ki. A betegek 10-25%-a proctocolectomidra
szorul. Bar a betegség pontos oka nem tisztazott, a patogenezis megismert tényezdi az utdbbi
években lehetdvé tették 0j tipust, ugynevezett biologiai gydgyszerek kifejlesztését. Ma terapids
cél a klinikai, endoszkdépos és szdvettani remisszio (nyalkahartya-gydgyulds) elérése, a
szteroidmentes remisszio fenntartasa, a szovodmények megeldzése, a korhazi kezelések €s sebészi
kezelés sziikségességének mérséklése, az ¢életmindség javitdsa, a betegség természetes
lefolyasanak kedvezd iranytl megvaltoztatasa.

2.1. Colitis ulcerosa aktivitasa
A colitis ulcerosa betegség aktivitasat a jelenlegi eljarasrend endoszkopos lelet birtokaban a
Mayoscore meghatarozasaval, egyéb esetben a részleges Mayo-score alapjan koveti.

2.1.1. Mayo score alapjan a colitis ulcerosa klinikai sulyossagdnak meghatarozasa inaktiv
colitis ulcerosa: 0-3 pont kdzott enyhe colitis ulcerosa: 4-6 pont kozott kdzepes colitis ulcerosa:
7-9 pont kdz6tt sulyos colitis ulcerosa: 9 pont felett

2.1.2. Mayo Score (Disease Activity Index) (Schroeder és mtsi., New England Journal of
Medicine, 1987). A részleges Mayo-score az endoszkdopos subscore-t nem tartalmazza.
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2 | Székletszam Normal 1-2/nap >normal 3-4/nap >normal 5/nap >normal

3 | Rectalis vérzés Nincs Vércsikok Egyértelmi Tobbségében vér

4 | Nyalkahartya Normal Enyhén sériilékeny | Kozepesen sériilékeny| Spontan vérzések

5 | Orvos altalanos| Normal Enyhe Kozepes Sulyos
megitélése

3. Az ellatas igénybevételének finanszirozott szakmai rendje, finanszirozasi
algoritmusa

COLITIS ULCEROSA

Colitis ulcerosa
finanszirozési eljarasrendje
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4. A Colitis ulcerosa betegnaplojanak adatai
4.1. Altalanos adatok (név, TAJ, diagnozis, datum a kezdSnap és zaronap feltiintetésével)
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4.2. Székletek szamanak 7 mnapra torténd feltiintetése napi bontdsban és atlagolva,
4.3. Véres széklet szamanak 7 napra torténd feltiintetése napi bontasban és atlagolva.

5. Szteroid kezelés f6 problémai
5.1. Szteroid refrakter gyulladasos bélbetegség (IBD): akut, sulyos colitis ulcerosa esetében teljes
dozist parenteralis szteroid kezelés ellenére 5 nap utan is aktiv a betegség.
5.2. Szteroid dependencia: ha 3 honap alatt nem lehet relapszus nélkiil 10 mg prednisolon
ekvivalens szteroid dozis ala
csOkkenteni a gydgyszer adagjat, vagy elhagyasa utdn 3 honapon beliil relapszus kovetkezik be.

6. Colitis ulcerosa biolégiai kezelése (az alkalmazott tdmogatdsi kategoria
figyelembevételével)

6.1. Indukcios kezelés sulyos, aktiv colitis ulcerosaban: a hagyomanyos terapiara nem reagalo,
illetve a felndttkori, stlyos (18 éves kor felett, Mayo score > 9) colitis ulcerosa kezelésére
vonatkozik.

6.1.1. Hagyomanyos kezelésre (5-aminoszalicilat, szteroid, immunszuppressziv szer) nem
reagald, vagy intolerans, immunszuppressziv szer mellett szteroid dependens, vagy
immunszuppressziv szerre intolerans, kdzepesen sulyos, kronikusan aktiv colitis ulcerosédban 5
mg/ttkg infliximab kezelés (a 0., 2. és 6. héten) vagy szubkutdn adalimumab terépia (0. héten 160
mg, 2. héten 80 mg, majd 2 hetente 40 mg sc. 3 honapig).

6.1.2. Sulyos, fulminans, 5 napos intravénas szteroid kezelésre nem reagalo colitis ulcerosaban,
amennyiben colectomia sziikségessége fenyeget, a miitéti kezelés eldtt egy alkalommal
megkisérelhetd az allapot sulyossagatol fiiggden 5-10 mg/ttkg doézisu IFX kezelés. Hatékonysag
esetén a teljes indukcids kezelést (5 mg/ttkg IFX parenterdlisan a 2. héten €s 6. héten) alkalmazni
kell. Adalimumab, ustekinumab, vedolizumab, ozanimod, mirkizumab, upadacitinib,
rizankizumab, guszelkumab valamint filgotinib ebben a betegcsoportban nem alkalmazhato.
Tofacitinib alkalmazasa abban az esetben jon szoba, ha a kezel6orvos véleménye alapjan a
tofacitinib varhat6 hatékonysaga feliilmulja az infliximabét, vagy az infliximab adasat kizar6 ok
all fenn. Egyéb esetben a tofacitinib rutinszeri alkalmazasa nem javasolt els¢ vonalban, I[FX
hatasvesztés vagy hatastalansag esetén azonban alkalmazasa a colectomia alternativaja lehet.

6.1.3. Vedolizumab indukcios kezelés indikalt hagyoméanyos kezelésre (5-aminoszalicilat,
szteroid, immunszuppressziv szer) nem reagald, vagy immunszuppressziv szer mellett szteroid
dependens, vagy anti-TNF-a szerre nem reagalé kozepesen sulyos, kronikusan aktiv colitis
ulcerosaban (testtomegtdl fiiggd intravénas dozist kdvetden a 8. héten 1 adag subcutan injekcio).
Az intravéndsan alkalmazott vedolizumab ajanlott adagolasi rendje: 300 mg intravénas infuzidban
beadva a 0., a 2., valamint a 6. héten, majd ezt kovetden nyolchetente. Amennyiben a 10. hétre
sem mutatkozik terapias elony a kezelést abba kell hagyni.

6.1.4. Ustekinumab indukcids kezelés indikalt hagyomanyos kezelésre (5-aminoszalicilat,
szteroid, immunszuppressziv szer) nem reagald, vagy immunszuppressziv szer mellett szteroid
dependens, vagy anti-TNF-a szerre nem reagald kozepesen sulyos, kronikusan aktiv colitis
ulcerosdban (16. hétre klinikai remisszio). A kezelést a testtomeg alapjan szamitott egyszeri
intravénas adaggal kell elkezdeni az alkalmazasi eldirasban foglaltak szerint. Az ustekinumab 90
mg elsé szubkutan adésa az intravénds dozis utdn, a 8. héten kell, hogy megtorténjen.
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6.1.5. Tofacitinib indukcioés kezelés indikalt hagyomanyos kezelésre (5-aminoszalicilat,
szteroid, immunszuppressziv szer) nem reagald, vagy immunszuppressziv szer mellett szteroid
dependens, vagy anti-TNF-a szerre nem reagéld, vagy valaszkészségét elvesztd kozepesen sulyos,
kronikusan aktiv colitis ulcerosaban. (Az ajanlott bevezetd dozis 8 hétig naponta kétszer 10 mg
szajon at adva. Azoknal a betegeknél, akiknél a 8. hétre nem alakul ki megfelel6 terapids eldny, a
naponta kétszer 10 mg-os bevezetd adag alkalmazasa tovabbi 8 hétre kiterjeszthetd (ez 6sszesen
16 hetet jelent), amelyet naponta kétszer 5 mg fenntart6 adag kovet. A tofacitinib bevezetd kezelést
abba kell hagyni azokndl a betegeknél, akiknél a 16. hétig nem alakulnak ki a terapias elényre
utal6 bizonyitékok.).

6.1.6. Ozanimod kezelés indikalt azoknak a kozepesen sulyos vagy sulyos, aktiv colitis
ulcerosaban szenvedd felnétt betegeknek, akik nem reagaltak megfeleléen a hagyomanyos ¢€s az
anti-TNF-alfa kezelésre, akiknél a terapids valasz megsziint, vagy akik intoleransak voltak ezekre
a kezelésekre. Az indukcios dozis 1-4. nap 0,23 mg/nap, 5-7. nap 0,46mg/nap, 8. naptol kezdve
0,92 mg/nap.

6.1.7. Mirikizumab kezelés indikalt kozepesen stlyos vagy sulyos aktiv colitis ulcerosa
kezelésére olyan felndtt betegeknél, akiknél nem alakult ki megfeleld terapids valasz, akiknél
megsziint a terapias valasz, vagy akik intoleransak voltak vagy a hagyomanyos terapiara, vagy
egy biologiai kezelésre (TNF-alfa gatlo). Az indukcios dozis 300 mg a 0., 4. és a 8. héten. Azoknal
a betegeknél, akiknél az indukcids adagolas 12. hetére nem érnek el megfeleld terapias elonyt,
folytatni lehet a kezelést a 300 mg mirikizumab intravénds infazioval a 12., 16. és 20. héten
(kiterjesztett indukcios terapia). Amennyiben a kiegészitd intravénds kezeléssel terapias elony
érhetd el, a betegek a 24. héten elkezdhetik a mirikizumab 4 hetenkénti, subcutan, fenntartd
adagolasat (200 mg). Abba kell hagyni a mirikizumab-kezelést azoknal a betegeknél, akiknél a
kiterjesztett indukcios terapia nem jar terapias elénnyel a kezelés 24. hetére.

6.1.8 Upadacitinib kezelés kozepesen stlyos vagy sulyos aktiv colitis ulcerosa kezelésére olyan
felndtt betegeknek, akik nem megfeleléen reagéalnak, akiknél megsziinik a terapias valasz vagy
akik intolerdnsak a hagyomanyos terapidra vagy egy bioldgiai gyogyszerre (TNF-alfa gitl). Az
indukcios dozis 45 mg naponta egyszer 8 héten at, akiknél ezen iddszak alatt nem jelentkezik
megfeleld terapias eldny, azoknal a napi 45 mg ddzis ujabb 8 héten at folytathatd. Amennyiben a
16. hét alatt sem mutatkozik terapias elény abba kell hagyni a kezelést. Az indukcid dozist kdvetd
fenntartd upadacitinib 15 mg vagy 30 mg naponta a beteg allapotatol fiiggd egyedi elbiralas
alapjan.

6.1.9 Filgotinib kezelés olyan kozepesen sulyos €s sulyos foku aktiv colitis ulcerosa kezelésére
azoknak a felndtt betegeknek, akik nem reagéltak megfeleléen a hagyomanyos kezelésre, akiknél
a terapids valasz megsziint vagy akiknél intolerancia 4all fenn a bioldgiai
készitménnyel/készitményekkel (minimum egy vonal TNF-alfa gitlo) szemben. A filgotinib
terapia ajanlott dozisa 200 mg naponta egyszer, amennyiben a kezdeti 10 hetes kezelés soran nem
mutatkozott megfeleld terapids elony tigy tovabbi 12 hétig folytathat6 a kezelés, amennyiben ezt
kovetden sem mutatkozik terapias eldny, ugy a kezelést abba kell hagyni. A 11. héttdl a beteg
allapotatol fiiggden az ajanlott dozis naponta egyszer 100 mg-ra csokkenthetd.

6.1.10. Rizankizumab olyan, kozepesen sulyos vagy sulyos, aktiv colitis ulcerosaban (CU)
szenvedd felndtt betegek kezelésére, akiknél nem alakult ki megfeleld terapias valasz, akiknél
megszlnt a terapids valasz, vagy akik intoleransak voltak vagy a konvencionalis kezelésre vagy
egy biologiai terapiara.
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6.1.11. Guszelkumab A Tremfya olyan, kozepesen sulyos vagy stlyos, aktiv colitis ulcerosaban
szenvedd felndtt betegek kezelésére, akik inadekvat valaszreakciot adtak a konvencionalis
kezelésre vagy egy biologiai terapidra, vagy megsziint az ezekre adott valaszreakciojuk, vagy
intoleransak voltak ezekre.

6.2. A biologiai indukcids kezelés hatékonysaganak ellendrzése colitis ulcerosdban
A komplett indukcids kezelés hatékonysaganak felmérésére a részleges Mayo-score javasolt.

6.2.1. Szteroid dependens colitis ulcerosa esetén alkalmazott infliximab, adalimumab,
vedolizumab, ustekinumab, tofacitinib, ozanimod, mirikizumab, upadicitinib, rizankizumab,
guszelkumab vagy filgotinib kezelés hatékonynak tekinthetd, ha valtozatlanul kielégité klinikai
statusz mellett a szteroid kezelés legalabb 3 honapon at elhagyhatova valt. Torekedni kell a
nyalkahartya gyogyulas elérésére
6.2.2. Szteroid rezisztens (nem fulminéns) colitis ulcerosa esetében a hatékonysag felmérésére a
12. héten alkalmazott, Mayo-subscore (endoszkopos vizsgalat nélkiil) legalabb 3 pontos
csOkkenése javasolt.

7. Fenntarté kezelés colitis ulcerosaban (az alkalmazott tdmogatasi kategoria
figyelembevételével)

7.1. Az infliximabbal tortént indukcios kezelés altal elért remissziot kovetden indokolt
infliximab fenntart6 terapia alkalmazéasa a 14. hétt6l 5 mg/ttkg dozisban 8 hetente. A fenntarto
kezelés hossza a rendelkezésre all6 irodalmi adatok szerint pontosan nem meghatarozott. Inaktiv
allapotot kovetd relapszus esetén, hasonloképpen a megeldz terapidra nem reagdlod esetekben
ismételt terapids lehetdségként alkalmazhato.

7.2. Az adalimumabbal tortént indukcids kezelés altal elért remissziot kovetden indokolt
adalimumab fenntarté terapia alkalmazasa a 12. héttdl szubkutan 40 mg doézisban 2 hetente. A
fenntartd kezelés hossza nem meghatarozott. Inaktiv allapotot kovetd relapszus esetén,
hasonloképpen a megel6z0 terapiara nem reagald esetekben ismételt terapias lehetOségként
alkalmazhato.

7.3. A vedolizumabbal tortént indukcids kezelés altal elért remissziot kovetden indokolt
vedolizumab fenntart6 terapia alkalmazasa a 14. héttél 300 mg dozisban 8 hetente. A fenntartd
kezelés hossza a rendelkezésre all6 irodalmi adatok alapjan pontosan nem meghatarozott. Inaktiv
allapotot kovetd relapszus esetén, hasonloképpen a megeldzo terapiara nem reagald esetekben,
ismételt terapids lehetdségként alkalmazhatd. A subcutan alkalmazott vedolizumab ajanlott
adagolasi rendje fenntarto kezelésként, legalabb 2 intravéndas infizidt kovetden, 108 mg, subcutan
injekcidban, kéthetente egyszer beadva. Az elsé subcutan dozist a kdvetkezd litemezett intravénas
dozis helyett kell beadni, majd azt kovetden kéthetente.

7.4. Az ustekinumabbal tortént indukcids kezelés altal elért adekvat klinkiai vélaszt kovetden
indokolt usztekinumab fenntart6 terapia, alkalmazasa 8 hetenként vagy 12 hetenként torténhet. A
fenntartd kezelés hossza a rendelkezésre 4ll6 irodalmi adatok alapjan pontosan nem
meghatarozott. Folyamatos, egy éven tuli kezelés alatt 4116 betegek esetén a betegség sulyossagat
legkésdbb 12 havonta ujra sziikséges értékelni, tartds (legalabb 6 honapja tartd) remisszid esetén
a kezelés felfiiggeszthetd. Inaktiv allapotot kdvetd relapszus esetén, hasonloképpen a megel6zo
terapiara nem reagdlo esetekben, ismételt terapias lehetdségként alkalmazhato.

7.5. A tofacitinibbel tortént indukcios kezelés altal elért remissziot kovetden indokolt tofactinib
fenntartd terapia alkalmazasa a 16. héttol. A fenntartd kezelés hossza a rendelkezésre 4116 irodalmi
adatok alapjan pontosan nem meghatédrozott. Folyamatos, egy éven tuli kezelés alatt 4116 betegek
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esetén a betegség sulyossagat legkésobb 12 havonta tjra sziikséges értékelni, tartos (legalabb 6
hoénapja tartd) remisszid esetén a kezelés felfiiggeszthetd. Inaktiv allapotot kovetd relapszus
esetén, hasonloképpen a megeléz0 terapiara nem reagald esetekben, ismételt terapias
lehetéségként alkalmazhat6. A csokkentett dozis mellett allapotrosszabbodast mutatd betegek
esetén az emelt dozis visszaadhato.

7.6. A mirikizumabbal tortént indukcids kezelés altal elért remisszidt kovetden indokolt
mirikizumab fenntart6 terapia alkalmazdsa a 12. héttdl. A fenntartd kezelés hossza a rendelkezésre
allo irodalmi adatok alapjan pontosan nem meghatarozott. Folyamatos, egy éven tali kezelés alatt
allo betegek esetén a betegség stulyossagat legkésobb 12 havonta Ujra sziikséges értékelni. Azok a
betegek, akiknél a fenntartd kezelés sordn megsziinik a terapias valasz, 300 mg mirikizumabot
kaphatnak intravénds infuzidban 4 hetente, 6sszesen 3 dozist (reindukcid). Amennyiben ezzel a
kiegészitd intravénas kezeléssel klinikai elény érhetd el, a betegek folytathatjak a mirikizumab 4
hetenkénti, 200 mg subcutan adagolésat.

7.7. Az ozanimod indukcios dozisat kovetden a fenntartd dozis 0,92 mg naponta.

7.8.Az upadacitinib indukcié dozisat kdvetden a fenntartd dozis 15 mg vagy 30 mg naponta a
beteg allapotatol fliggd egyedi elbiralas alapjan.

7.9. A filgotinib fenntartd dozisa naponta egyszer 200 mg.

7.10. Rizankizumab: a javasolt indukcios d6zis 1200 mg intravénds inflizidban alkalmazva a 0.
héten, a 4. héten és a 8. héten. A 12. héttdl kezdve és azt kdvetden minden 8. héten az ajanlott
fenntartd dozist egyedi elbiralds alapjan kell bedllitani: 180 mg-os dézis subcutan injekciod
formajaban javasolt azoknak a betegeknek, akiknek betegségaktivitdsa az indukciot kdvetden
megfeleld mértékii javulast mutat, 360 mg-os dozis subcutan injekcio forméjaban javasolt azoknak
a betegeknek, akiknek betegségaktivitdsa az indukciot kovetden nem mutat megfeleld mértéki
javulast. Mérlegelni kell a kezelés leallitasat azoknal a betegeknél, akiknél a 24. hétig nem
mutatkozott terapias elony.

7.11. Guszelkumab: az alabbi két indukcios adagolasi rend valamelyike javasolt: 200 mg,
intravénas infizidban adva a 0., a 4. és a 8. héten. 400 mg, subcutan injekcidban adva (két, egymast
kovetd, 200 mg-os injekcioként adva) a 0., a 4. és a 8. héten. Az indukcids adagolasi rend
befejezése utan, a 16. héten kezdddd, javasolt fenntartd dozis 100 mg, subcutan injekcidban 8
hetenként (q8w) adva. Azoknal a betegeknél, akik a klinikai megitélés szerint nem mutatnak
adekvat, kedvez0 terapias valaszt az indukcids kezelésre, valaszthatd opcio a 12. héten kezdett,
majd ezt kovetden 4 hetenként, 200 mg-os subcutan injekcioban adott fenntartdo dozis (lasd 5.1
pont). A guszelkumab-kezelés alatt az immunmodulatorok és/vagy kortikoszteroidok adésa
folytathatd. Azoknal a betegeknél, akik reagéltak a guszelkumab-kezelésre, a kortikoszteroidok
adagja csokkentheté vagy adagoldsuk abbahagyhato, a kezelési standardnak megfeleléen. A
kezelés abbahagyasat mérlegelni kell azoknal a betegeknél, akik esetében 24 hetes kezelés utan
nem mutathat6 ki kedvezd terdpias hatés.

7.12. Amennyiben a relapszus a kezelés felfliggesztése utan 6 honapon beliil 1ép fel, reindukcios
kezelés sem infliximab, sem adalimumab, sem vedolizumab, sem ustekinumab, sem tofacitinib,
sem ozanimod, sem mirkizumab, sem upadacitinib, sem filgotinib, sem rizankizumab, sem
guszelkumab esetén nem indokolt, a fenntart6 kezelés folytatasa javasolt, de a biologiai terapia
ujrainditasa el6tt a relapszus klinikai képét utdnzd esetleges egyéb okok kizarasa (pl. infekcio,
szOvodmények stb.) sziikséges.
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8. Kiilonleges megfontolasok a biolégiai kezeléshez

8.1. A készitményvalasztds kérdése: Az infliximab bizonyitottan hatisos terapia refrakter
indeterminalt colitis €és pouchitis eseteiben is. Az anti-TNF-a készitmények és mas
immunszuppresszans szerek (pl. azathioprin vagy szteroid) kombinalt alkalmazisa a
mellékhatasok gyakoribb eléforduldsa miatt (pl. fertézéses szovodmények) a kockazat €s elony
mérlegelése utan lehetséges.

Az anti-TNF-a szerre nem reagalo, vagy valaszkészségét elvesztd kdzepesen stlyos, kronikusan
aktiv colitis ulcerosdban kezdhetd meg a vedolizumab, tofacitinib, ustekinumab, ozanimod,
mirikizumab, upadacitinib, rizankizumab, guszelkumab vagy filgotinib kezelés. TNF-alfa gatlokra
nem reagélo pouchitises betegben vedolizumab alkalmazasa szdbajon.

8.2. Dozismodositas

Az aktiv colitis ulcerosa esetén alkalmazott infliximab kezelés esetében haté¢kony indukcids
kezelést kovetden 8 hetente 5 mg/ttkg dézisban. Rendelkezésre allnak irodalmi adatok a 10
mg/ttkg és a 4 hetente 5 mg/ttkg dozis hatékonysagarol is.

Az aktiv colitis ulcerosa esetén alkalmazott adalimumab kezelés esetében hatékony indukcios
kezeleést kovetden 2 hetente 40 mg dozisban. Adalimumab esetén a dozisemelést a torzskdnyvi
indikécio nem teszi lehetdvé, de azon betegeknél, akiknél csokken a terapias hatas, lehetoséget ad
a 40 mg-os dozis hetenként torténd alkalmazasara. Ilyenkor amennyiben lehetséges, a hatasvesztés
okanak tisztdzasa javasolt.

Vedolizumab: Kd&zepesen sulyos-sulyos, aktiv colitis ulcerosa esetében hatékony indukcios
kezelést kovetéen a 8 hetente, 300 mg-os adagokra kezdetben reagdlod, remisszioba keriild
betegekben hatascsokkenés-vesztés esetén az infuziok kozotti iddintervallum négy hétre
csokkenthetd. Ilyenkor - amennyiben lehetséges - a hatasvesztés okanak tisztazdsa javasolt.
Subcutan alkalmazas esetén a dozis emelésére nincs megfeleld irodalmi adat.

Ustekinumab: A kezelés abbahagyasa mérlegelendd azoknal a betegeknél, akik 16 héttel az
intravénas és subcutan indukcios dozis utan, vagy az emelt dozisi fenntarté adagolasra torténd
atallitas utan 16 héttel nem mutatnak a kedvezd terapids hatasra utald bizonyitékot. A kezelés alatt
az immunmodulatorok és/vagy kortikoszteroidok adésa folytathato.

Tofacitinib: A fenntartd kezeléshez nem ajanlott a napi kétszeri 10 mg tofacitinib alkalmazasa
azoknal a colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél, akiknél ismerten fennallnak a vénas
thromboembolia (VTE) kockazati tényezoi, kivéve akkor, ha nem all rendelkezésre megfeleld
alternativ kezelési mod. Azokndl a colitis ulcerosaban szenvedd betegeknél, akiknél nem all fenn
a VTE kialakulasanak fokozott kockazata, meg lehet fontolni a napi kétszer 10 mg-os tofacitinib-
dozis alkalmazéasat abban az esetben, ha a beteg terdpias valasz gyengiilését tapasztalja a napi
kétszer 5 mg tofacitinib alkalmazéisakor, ¢és nem reagal a colitis ulcerosa kezeléséhez
rendelkezésre 4llo alternativ lehetdségekre, pl. a tumornekroézisfaktor-gatld (TNF-inhibitor)
kezelésre. A napi kétszer 10 mg-os tofacitinib-dozist fenntartdé kezelésként csak a lehetd
legrovidebb ideig szabad alkalmazni. A terapids valasz fenntartasdhoz sziikséges legkisebb hatasos
dozist kell alkalmazni.

Mirikizumab: Azok a betegek, akiknél a fenntartd kezelés soran megsziinik a terapias valasz,
300 mg mirikizumabot kaphatnak intravénas infizidban 4 hetente, 6sszesen 3 dozist (reindukcio).
Amennyiben ezzel a kiegészitd intravénas kezeléssel klinikai eldny érhetd el, a betegek
folytathatjak a mirikizumab 4 hetenkénti, subcutan adagolésat.
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Upadacitinib: A fenntarté upadacitinib 15 mg vagy 30 mg naponta a beteg allapotatol fiiggo
egyedi elbiralas alapjan, azaz:
e A 15 mg-os dozis javasolt azoknal a betegeknél, akiknél nagyobb a VTE, a MACE ¢és a
malignitasok kockazata
e A napi egyszeri 30 mg-os dozis megfeleld lehet példaul az olyan betegeknél, akiknél
magas a betegségteher, vagy akiknél 16 hetes indukcidra volt sziikség, és akiknél nem
nagyobb a VTE, a MACE ¢és a malignitasok kockdzata, valamint azoknal, akiknél a napi
egyszeri 15 mg-os dozis mellett nem jelentkezett megfeleld terapias elony.
Filgotinib: A fenntart6é napi 200 mg dézist a VTE, MACE vagy a malignus betegségek fokozott
kockézatanak kitett felnétteknél (lasd 4.4 pont) a fenntartd kezelés ajanlott doézisa naponta
egyszer 100 mg
Rizankizumab: A 12. héttdl kezdve és azt kdvetden minden 8. héten az ajanlott fenntartd dozist
egyedi elbiralds alapjan kell bedllitani: 180 mg-os ddzis subcutan injekci6é formajaban javasolt
azoknak a betegeknek, akiknek betegségaktivitasa az indukciot kovetden megfeleld mértéka
javulast mutat, 360 mg-os dozis subcutan injekcié formajaban javasolt azoknak a betegeknek,
akiknek betegségaktivitdsa az indukciot kdvetden nem mutat megfeleld mértéki javulast.
Guszelkumab: Az indukcids adagolési rend befejezése utan, a 16. héten kezdddo, javasolt
fenntarté dozis 100 mg, subcutan injekcidban 8 hetenként (q8w) adva. Azokndl a betegeknél,
akik a klinikai megitélés szerint nem mutatnak adekvat, kedvezo terapias valaszt az indukcios
kezelésre, valaszthatd opcid a 12. héten kezdett, majd ezt kdvetden 4 hetenként, 200 mg-os
subcutan injekcidban adott fenntarté dozis.

8.3. Készitményvaltas (az alkalmazott timogatasi kategoria figyelembevételével)

A biologiai kezelés soran a terapids valasz elégtelensége vagy a valasz elvesztése utan masik
szerre valo valtds megengedett. Jelenleg anti-TNF-a, interleukin gatlo, integrin-antagonista €s
JAK-gatl6 és szfingozin-1-foszfat (S1P)-receptor moduldtor készitmények allnak rendelkezésre
Magyarorszdgon ebben az indikacidban, kozottiik foszabalyként valtas hatastani csoporton beliil
vagy azok kozott, barmely hatéanyag egyszeri alkalmazasaval javasolt. A valtas eldtt sziikséges
az aktivitas felmérése, szovodmények (pl. fertézések) kizarasa.

Az anti-TNF-a szerre nem reagélo, vagy valaszkészségét elvesztd kdzepesen sulyos, kronikusan
aktiv colitis ulcerosdban kezdheté meg (az alkalmazott timogatasi kategoria figyelembevételével)
a vedolizumab, ustekinumab, tofacitinib, ozanimod, mirikizumab, upadacitinib, rizankizumab,
guszelkumab vagy filgotinib kezelés.

9. Emelt, indikaciohoz kotott tarsadalombiztositasi tamogatassal adhat6 készitmények

Sulphasalazin intolerancia, illetve jelentds szisztémas szteroid mellékhatas esetén az életkorra
vonatkoz6 indikaciés megkdtések és az adott készitmény alkalmazasi eldirdsdban szerepld
javallatok figyelembevételével: budesonid, mesalazin hatéanyagu készimények (Ei90, 11/b).

10. Szovodmények monitorozasa, ellendrzése
10.1. Opportunista infekciok

10.2. Malignus betegségek

10.3. Neurologiai eltérések

10.4. Indukalt autoimmun korképek
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11. A felnéttkori colitis ulcerosa finanszirozasanak ellenérzési kritériumai
11.1. Adminisztrativ ellendrzési pontok (folyamatba épitett ellendrzés)

11.1.1. Kompetencia szint: intézményi és szakorvosi kompetencia ellenérzése
11.1.2. Betegadatok (online TAJ ellendrzés)

11.1.3. Jogszabalyban rogzitett indikacios teriilet BNO ellendrzése

11.2. Szakmai ellendrzési pontok
A diagnozis kritériumainak rogzitése (BNO: K5180, K5190) klinikai tiinetek és endoszkopos
lelet alapjan. A betegség klinikai tiineteinek és aktivitasanak meghatarozasa (a vizitet
megel6z6 egy héten at vezetett betegnaplé alapjan) és dokumentaliasanak ellendérzése (Mayo
score).

11.2.1. Klinikai tiinetek Mayo kritériumok alapjdn: Mayo score maximum 12 pont

11.2.2. Enyhe colitis ulcerosa (Mayo score <6)

11.2.3. Kdzepesen sulyos colitis ulcerosa (6< Mayo score <9)

11.2.4. Stlyos colitis ulcerosa (Mayo score >9)

11.3. A bioldgiai terapia kontraindikacidinak kizarasa és ellenérzése

11.3.1. TBC kizarésa (mellkas RTG)

11.3.2. Egyéb akut és kronikus fertézések kizarasa (pl. hepatitis B és C sziirés)

11.3.3. Demyeliniz4cios betegség (ozanimod, ustekinumab, vedolizumab, mirkizumab,
upadacitinib, rizankizumab, guszelkumab esetén nem jelent kontraindikaciot), SLE kizarasa
(anamnesztikus adatok alapjan)

11.3.4. Terhesség kizdrasa az indukcids kezelés eldtt, majd rendszeres ellendrzés az anamnesztikus
adatok alapjan, terhesség gyantija esetén laboratoriumi vizsgalattal

11.3.5. Eletvitel modja (fertdzésveszély, tajékoztatas a fertézés megelézés modjairol)

11.3.6. Labor: rutin

11.3.7. Anti-TNF-o készitmények ¢€s vedolizumab, mirkizumab, upadacitinibalkalmazasi
eldirasaban abszolut kontraindikacioként szerepld sulyos, aktiv fertézés kizarasa, illetve az anti-
TNF-a készitmények esetén NYHA IIV/IV szivelégtelenség kizardsa, mely a vedolizumab,
mirkizumab, upadacitinib, rizankizumab, guszelkumab esetén nem jelent kontraindikaciot.

11.4. A kezelés monitorizalasanak ellenorzése (kontrollvizsgalat)

11.4.1. 3 havonta: labor (WE, Fvs, CRP, ASAT, ALAT, GGT, Karb, Kreat, Na, K)

11.4.2. 3 havonta: aktivitasi index (endoscopia nélkiili Mayo subscore meghatarozasa ¢és
dokumentéléasa)

11.4.3. 6 havonta: mellkas RTG (tiid6gyulladas, TBC kizarasa céljabol)

11.4.4. A kezelés kezdetén, majd szakmailag indokolt esetben hepatitis B és C sziirés, hepatitis B
vaccinatio esetén annak dokumentaldsa sziikséges.

A bioldgiai terapia sordn az alkalmazott gyogyszerkészitmények alkalmazasi eldirasdban és az
egészségiigyi szakellatas tarsadalombiztositasi finanszirozasanak egyes kérdéseirdl szolo 9/1993.
(IV. 2.) NM rendelet 1/A. szdm mellékletének vonatkozd indikaciés pontjaiban foglaltakat
egyarant sziikséges figyelembe venni.

11.5. Megjegyzés
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11.5.1. Sulyos: Mayo score 9

11.5.2. Immunszuppressziv, immunmoduléns terapia: legalabb 2 mg/ttkg, vagy intolerancia esetén
a legmagasabb toleralhato dozisi AZA kezelés 3 honapon at

11.5.3. Fenyegetd colectomia esetén sebészeti konzilium sziikséges akut sulyos, iv.
szteroidrefrakter esetben

11.5.4. Legalabb 2 mg/ttkg d6zist, vagy a legnagyobb toleralhatd d6zistt AZA mellett szisztémas
szteroid igény 3 honapon at (10 mg prednisolon ekvivalens szteroid dozis alatt Mayo>9 és Mayo>2
endoszkopos subscore)

11.5.5. Mayo score csokkenése minimum 3 ponttal

A biologiai terapia soran az alkalmazott gydgyszerkészitmények alkalmazasi eldirasaban €s az
egészségiigyi szakellatas tarsadalombiztositasi finanszirozasdnak egyes kérdéseirdl szolo 9/1993.
(IV. 2.) NM rendelet 1/A. szamu mellékletének vonatkozé indikéacios pontjaiban foglaltakat
egyarant sziikséges figyelembe venni.

12. A finanszirozasi eljarasrend alkalmazasanak hatasat méro minoségi indikatorok
12.1. A teriiletre forditott kézkiadasok alakulasa, monitorozasa.

12.2. A finanszirozasi algoritmus szerint kezelt betegek aranya.

13. A finanszirozas szempontjabol 1ényeges finanszirozasi kodok

13.1. A relevans BNO kodok

A B
1 Kod Elnevezés
2 K5180 Colitis ulcerosa egyéb

3 K5190 Colitis ulcerosa k.m.n.

13.2. A relevans ATC kodok

A B C D

1 ATC kod Hatbéanyag Kategoria Megjegyzés

2 [AO07EA06 budesonid Szteroid Szteroid gydgyszerek

3 |JAO7ECO1 szulfasalazin DMARD Betegségmodosito szerek
4 [AO07ECO02 mesalazin DMARD Betegségmodosito szerek
5 |HO02ABO1 betamethason Szteroid Szteroid gyogyszerek

6 |HO02AB04 metilprednizolon Szteroid Szteroid gydgyszerek

7 |HO02ABO06 prednizolon Szteroid Szteroid gyogyszerek

8 |HO02AB09 hidrokortizon Szteroid Szteroid gyodgyszerek

9 |[L04AA29 tofacitinib BRMD Biologiai terapia eszkozei
10 |LO4AA33 vedolizumab BRMD Biologiai terapia eszkozei
11 |LO4AA38 ozanimod Immunszuppresszans Szelektiv

immunszuppresszans

12 |L04AB02 infliximab BRMD Biologiai terapia eszkozei
13 |L04AB04 adalimumab BRMD Biologiai terapia eszkozei
14 |L04ACO05 usztekinumab IL-gatlo Biologiai terapia eszkozei

10/11




15 |LO4ACI16 guszelkumab IL-gatlo Biologiai terapia eszkozei
16 |LO4ACI18 rizankizumab IL-gatlo Biologiai terapia eszkozei
17 |LO4AC24 mirikizumab IL-gatlo Biologiai terapia eszkozei
18 | LO4AA44 upadacitinib JAK gatlo Betegségmodosito szerek
19 [LO4AF04 filgotinib JAK gatlo Betegségmddosito szerek
20 |L04ADO1 ciklosporin DMARD Betegségmodosito szerek
21 [L04AXO01 azathioprin DMARD Betegségmoddosito szerek

14. Roviditések:

ATC: Anatomical Therapeutic Chemical klasszifikacio

BNO: Betegségek nemzetkozi osztalyozasa
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