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Bevezetés |. eset

Koral indulasu (VEO) IBD-ben hosszabb a betegseglefolyas és rosszabb a
prognozis. A konvencionalis terapiak kozul a szteroid es az immunmdulator
kezelés ebben az eletkorban nem javasolt, ugyanakkor a biologiai terapias
szerekkel keves tapasztalatunk van. A konnyebb dozirozas €s a nagyobb
tapasztalat miatt eloszor a TNF-gatlo terapiak kozul az infliximab (IFX),
majd az adalimumab (ADA) jonnek szoOba. Ezek hatastalansaga eseten
egyeb biologial terapias szerek alkalmazasa szukseges. Az elethosszig
tarto biologiai terapiat igenylo betegeinknél a gyogyszerszint monitorozas
céllja az optimalis terapia elérese, ezaltal a kesOi szovodmeények,
novekedesi elmaradas elkerulese. A biologiai terapia hatastalansaganak
harom mechanizmusa Iismert. Farmakokinetikai hatasvesztes eseten
elegtelen mennyiségl a gyogyszer a gyermekkorban eszlelheto fokozott
biohasznosulas miatt, ekkor emelni kell a gyogyszer adagolasat.
Immunologiai hatasvesztes eseten antitest kepzodest figyelhetunk meg a
biologiai terapias szer ellen, ekkor masik TNF-gatlo szerre kell valtanunk.
Farmakodinamikal hatasvesztés eseten terapias a gyogyszerszint, nem
alakulnak ki gyogyszerellenes antitestek, ebben az esetben nem TNF
medialt gyulladassal allunk szemben, tehat masik gyogyszercsoportot kell
valasztanunk (vedolizumab, ustekinumab). Harom VEO-IBD miatt
gondozott betegunk esetét szeretnenk bemutatni, akiknél a gyogyszerszint
monitorozas segitsegunkre volt.
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1. abra: Nagyon korai kezdetu (VEO) IBD kivizsgalasi algoritmusa

Alacsony ADA, IFX
@ anti-ADA, anti-IFX

Optimalis ADA, IFX
@ anti-ADA, anti-IFX

Alacsony ADA, IFX
Magas anti-ADA, anti-IFX

| | |

Farmakokinetikai ok

Farmakodinamikai ok

Immunologiai ok

| | |

Valtas masik TNF-gatlora

Intenzifikalas Valtas nem TNF-gatlora

2. abra: terapias gyogyszerszint monitorozas, a biologiai terapias
szerek hatasvesztesenek okai
(ADA: adalimumab IFX: infliximab)

A masfel éeves, szeptikus sokk miatt kolektomian atesett, szteroid
dependens VEO-IBD miatt gondozott KZ esetében IFX kezelést kezdtunk.
Az indukciot kovetoen ismet veres székletek jelentek meg, ekkor meg nem
allt rendelkezesunkre a gyogyszerszint meres.
/4 IFX: anafilaxias reakcio
immunologiai hatasvesztés: valtas masik TNF-gatlora
ADA terapia:
/3 ADA: relapszus
ADA gyogyszerszint: 2,5 ug/ml; anti-ADA: <10 ng/mi
farmakokinetikal hatasvesztes: intenzifikalas
KZ testsulya ekkor 8 kg volt, tehat ugyanazt a gyogyszer adagot kapta,
mint egy 30-40 kg-os intenzifikalt ADA adagolasban reszesulo beteq.
/14 ADA: remisszio
ADA gyogyszerszint: <0,3 ug/mli, anti-ADA: >160 ng/ml
immunologiai hatasvesztés: valtas masik TNF-gatiora
Ellenorz6 endoszkopos vizsgalata soran aktiv, kiterjedt gyulladast lattunk a
gyomorban, illetve a vekonybelek teruleten. Mindezek miatt hazankban
ebben az eletkorban elsokent ustekinumabra valtas tortént.

l]. eset

MP-t szteroid refrakter VEO-IBD miatt gondozzuk biologiai terapiaval
masfel eves kora ota. IFX indukcio alatt atmenetileg javult a betegséeg
aktivitasa, azonban ismet relapszus alakult Ki.
/5 IFX: |IFX szint alacsony (0,82 ug/ml), anti-IFX <10 ng/mL

farmakokinetikal hatasvesztes: intenzifikalas
/7 IFX: négy hetli adagolas:

IFX: 5,76 ug/ml, anti-IFX <10 ng/ml

kOozepes betegseg aktivitas: farmakodinamikal hatasvesztés?
A kerdés jelent0oseget az adja, ha farmakodinamias hatasvesztesnek
minositiuk MP betegségaktivitasat, ugy egy egesz gyogyszercsoportot
(TNF-gatlok, ADA) mellozunk. Irodalmi adatok alapjan ebben az
életkorban magasabb az optimalis gyogyszerszint, igy az intenzifikalas
mellett dontottunk.
/15 IFX: 10 mg/ttkg, ket hetente

IFX gyogyszerszint: >20 ug/ml, anti-IFX: < 10 ng/ml: remisszio
MP ezek alapjan 8x-0s gyogyszerdozis mellett kerult remiasszoba.

l1]. eset

TS-t szteroid dependens VEO-IBD miatt gondozzuk ket eves kora ota. Egy
éeves |FX terapia ellenorzO0 endoszkopias vizsgalata soran lenyeges
javulast lattunk, a szovettani vizsgalat inaktiv gyulladast veleményezett.
/10 IFX: anafilaxias reakcio
IFX: 1,19 ug/ml, anti-IFX: >200 ng/ml.

immunolégiai hatasveszteés
/5 ADA: remisszio: ADA: <0,3 ug/ml, anti-ADA: 128 ng/mi

immunolégiai hatasvesztes
Jelenleg EEN terapia mellett remisszio, azonban felmerul vedolizumabra
valtas relapszus esetén.

Csecsemo es kisded korban is gondolni kell IBD-re, melynek
kezelese a biologiai terapia. A proaktiv monitorozas
gyermekkorban kulonosen segithet a jobb eéletminoseg
fenntartasaban. Magasabb gyogyszerdozisok szuksegesek a
remisszio fenntartasara, ebben szinten a gyogyszer
monitorozas segithet, igy elkerulhetok az Iindokolatlan
gyogyszervaltasok.
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