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IBD kezdete
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Gyermekkori sajatossagok

* CD:
e Sokkal kiterjedtebb, agresszivebb fenotipus

e UC:
e Pancolitis, steroid dependencia sokkal gyakoribb
e A dg-tdl a colectomiaig rovidebb az id6

e |IBD-U sokkal gyakoribb fiatalkorban
e Korai agressziv kezelés sziikséges

e A betegség illetve a kezelés hatasai:

* novekedésre, serdilésre, taplaltsagra, csontanyagcserére
valamint a pszichoszocialis érésre



Kiterjedés - UC
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Crohn fenotipusok

CD - Clinical Patterns

Inflammation Fistulization

{

Microperforation
(appendicitis-like)

Sebeszet| beavatkozas 5 éven belul kb 30%



Fenotipusok — Betegség lefolyasa

Long-Term Evolution of
Disease Behavior in CD
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Gyermekkor vs. feln6ttkori Crohn
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Lokalizacio - CD
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Sebészi beavatkozasok CD-ben

1. remisszio elérését célzo (ileocoecalis) resectio

2. szovbdmenyek sebészi kezelése
 pl. fistula £ abscessus, strictura, perforatio stb.

3. kisegitd un. ,salvage” beavatkozasok
 subtotalis colectomia — refracter colitisben
e vékonybélresectio — terdpiarefrakter jejuno/ileitis
e stoma kialakitasa — pl. terapiarefrakter perianalis betegség
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Masodik resectio - Rizikd faktorok

Felnotteknel Masodik resectio
e Dohanyzas . gyermekkorban
e Korabbi resectio i

Betegek ard
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e Perianalis betegség 530
e Penetralo fenotipus 225 .
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e Penetrald fenotipus
e Sz(iklletes fenotipus Ev

Gastroenterology 2008;135:1106—-13.
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A Guideline fo6 témai

e Gyermekkori CD m{téti indikacioi
e MUitét tipus megvalasztasa
* Pre- és postoperativ kezelés

e M(itéttel és a betegség természetes lefolyasaval
kapcsolatos kockazatok

e Perianalis betegség sebészeti kezelése




Figyelembe venni

e Terapiarefrakter-e a betegség ?

* pl. funkcionalis korkép, non-adherencia, nem megfelel6 dozirozas
vagy intervallum, kezelés visszautasitasa

Ha egy lokalizalt bélszakasz felelGs a tlinetekert, akkor a
sebészi beavatkozas, lehet, hogy a gyogyszeres kezelésnél
alkalmasabb

* Gyogyszeres kezelés magasabb rizikoja, toxicitasa, koltsége
e Egyéni mérlegelés
e Aresectio nem kurativ megoldas
* pl. postop relapsus, szlkilet, fistula
Eletmindség javitasa
e pl. fajdalom, hasmenés, incontinencia, névekedésbeni elmaradas

e Sulyos szov6dmények megelGzése
e pl.ileus, fistula képz6dés



Sebészeti indikaciok

1. Optimalizalt kezelés ellenére, rovid szakaszra terjed6
aktiv betegségnél - a gyogyszeres kezelés
alternativajaként - sebészet megfontolando

2. Optimalizalt kezelés és taplalas ellenére (lokalizalt
aktiv betegségnél) prepubertalis ill. pubertas kori 6-
12 hénapon at a csontkorhoz viszonyitott elmaradott
novekedés esetén sebészet megfontolando

Novekedésbeni elmaradas CD-ben 15-40%.

e Alt. aktiv betegség a legf6bb oka — malnutricio és
citokin termelés (pl. IL-1B, IL-6, TNFa)

e M(tét halasztasa - csekély ,,catch up” novekedés
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Mteéet elotti statusfelméreés

e Kortorténet, Fizikalis vizsgalat, Laborok ...
 Antropometria, hianyallapotok szlirése

* Infectid kizarasa

* Endoscopia

o Képalkoto vizsgalatok

Sebészi beavatkozas modja, ideje, resectio nagysaga
Szévodmeények kockazatnak csdkkentése



Mtét tipusa

e Limitalt resectio — rovid szakaszu ilealis vagy colon
érintettség

e Stricturoplastica — tobbszords, rovid szakaszu
vékonybél- érintettség

e Kiterjedt vékonybélresectio kerulese — ,rovidbeél sy”

e Subtotalis colectomia és ileostoma — pancolitis
e (késbbb ileorectalis anastomosis? — ép rectumnal)

* [leum pouch-analis anastomosis nem javasolt CD-
ben



Korai postop szovodmeények csokkentéese

e Taplaltsagi allapot optimalizalasa, anaemia
korrekcioja, dohanyzas elhagyasa

e M(itét el6tt steroid minimalizalasa, elhagyasa
e Anti-TNF elhagyasa (Pre:4-6 hét, Post: 1-3 hét)
e MTX elhagyasa ? (Pre: 1 hét, Post:1 hét)

* Thromboprophylaxis

Azonnali postop morbiditas
20-30% (,, kis resectio”), 50-60% (subtotalis colectomia)
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Késbbbi postop szovodmények

e [leum resectio — B12 vit ill. epesav malabsorptio
e Obstrukcid (adhézid ill. relapsus)

e Postop endoscopia (6-9h0)
e 1 éven beldili kidjulas kb. 30%

e A klinikai tiinetek megjelenése el6tti endoszkopos eltérés
aranya 80%

_ Magas riziko:
* Calprotectin > CRP Extenziv betegség, rovid idS a dg-tél a
d Rutgeerts score m(itétig, ismételt mdtétek, nagy

rezekalt szegmentum, fistula miatti

* Relapsus megelGzése opus, szévédményes CD,

e Kbzepes rizikd — thiopurine névekedésbeni ill. serdiilésbeni

e Magas rizikd — bioldgiai terdpia | elmaradas, perianalis betegseég,
dohdanyzas




The Neo-TI: The Rutgeerts’ Score
Patients should be scoped 6 months after surgery

to re-stratify risk
Rutgeerts 0 Rutgeerts 1 Rutgeerts 2

<5 aphthous ulcers =5 aphthous ulcers, normal
intervening mucosa

Ulceration Severe ulceration

without normal with nodules

::::IEEF::;I"Q cobblestoning, or

stricture
4 éven beluli relapsus
score =2 i2 —100%
Rutgeerts 3 Rutgeerts 4 .
g g score<i2 - 9%




Perianalis erintettség

e Perianalis manifesztacio — 13-62%
e Perianalis fistula dg idején — 10-15%
e Szimpla vs komplex fistula

 Komplex perianalis betegség
e MR, sebészi vizsgalat anesztéziaban

 Komplex perianalis betegség megjelenésekor ujbali
statusfelmérés - endoszkopia is (gyulladas, stenosis
prognosztikai és terapias jelent6ségu)



fistula
tracts

Perianal
abscess

external drainage
close to anal sphincter







Perianalis Crohn

e Kezelése:
e Antibiotikum, sebészi ellatas, biologiai terapia

e Talyog kizarasa — ha van, drenalas

e Seton behelyezés
e Kilondsen komplex fistulaknal rec. talyogokkal

e Sebészi ellatas setonnal+bioldgiai th. > seton vagy
biologiai th.



Martin 16,5 éves

12 évesen - Paris: Alb, L1+L4b, B1, G1

IC billentyi fekélyes, szlik

MRE: segmentalis vékonybél-gyulladas
Modulen, Steroid, AZA — IFX — hatdsvesztés

IC szdjadék oedemas, beszlkiilt
MRE: Term. ileumban 6¢cm hosszu, 8-10 mm-es
korkdros megvastagodas és prestenoticus tagulat.

Laparoscopos IC resectiot terveztek, a vékonybélen tovabbi szikiletek miatt konverzio.
IC és jejunoilealis sziikiilet resectid. Egy masik ileumterileten strictura plasztika
sulyos sz(iktlet miatt.

Az ileumon és a jejunumon még 2-2 bizonytalan gyulladasos sziikiilet, mely
beavatkozast nem igényelt.

Adalimumab - Ts: 69,5 kg (50-75 pc) Tm:168 cm (10-25pc)




Norbi 17,5 éves

14 év Panentericus Crohn (nyel6cs6, gyomor,
duodenum, Tl és colon)

MRE - az ileumban és Tl-ban gyulladas.

15 év duodenitis, gyulladt, szlik IC billentyd.
Pancolitis, perianalis fistula — seton +IFX

16 év fekélyes, szlik IC billentyl, coecumban
gyulladas. Fekélyes proctitis

MRE: Tl-ban 7 cm hosszu, korkorés megvastagodas.
IFX helyett ADA.

17 év Sziik IC szajadék, bal oldali colitis kifejezett proctitis, perianalis dermatitis,
mély, torpid analis fissurak.

MRE: 2 cm-es sz(iklilet IC szajadéknal. Sigma, rectum korkorés megvastagodas
ADA hetente+AZA+localis kezelés

Nincs javulas (Endoscopia ill. perianalis dermatitis és analis fissurak.)

IC resectio és székletdeviaciora sigmoidostoma.




Valassza ki az egyetlen helyes valaszt!

A. A gyermekkori Crohn betegség kedvez6bb
prognozisu a felnbttkori kezdet(hoz képest

B. A gyulladasos fenotipus a betegség
el6rehaladtaval egyre gyakoribb lesz

C. Limitalt rezekcio terapia-refrakter rovid szakaszu
ilealis vagy colon érintettség esetén indokolt

D. A bélrezekcid kurativ hatasu

E. A gyogyszeres kezelést mindig el6nyben kell
részesiteni a bélrezekcioval szemben



Valassza ki az egyetlen helyes valaszt!

A. Rezekciot kovetden nincs sziukség gyogyszeres
kezelésre

B. Rezekciot kdvetden 6-9 honappal endoszkopos
kontroll sziikséges

C. Fisztulazo Crohn betegségnél az anti-TNF szerek
hatastalanok

D. Fisztulazo Crohn betegségnél a seton+anti-TNF
kombinacio kevésbé hatékony, mint a seton
onmagaban torténd alkalmazasa

E. Kiterjedt vékonybél Crohn betegségben extenziv
rezekcio mindenképpen indokolt



Fibrogenesis

1. Csak ott lesz, ahol gyulladas van

2. Priméren nemcsak mesenchymalis sejtek
(fibroblast vagy simaizomsejt) vehetnek részt

EMT epithelial-to-mesenchymal transition
EndoMT: endothelial-to-mesenchymal transition

3. Afibrosis nem irreverzibilis
4. Nem szukségszerlen lassu folyamat

JOvG: Biomarkerek - Anti-fibrotikus therapia




Fistula

Technologies involved in Cell Therapy for Perianal Fistulas

Stem Cell Harvesting

Liposuction isolation

Bone-Marrow harvesting

c1C
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® G

Cell Implant {gmm—

Cryopreservation

Cell Product

Seed and Selection

In vitro culture

Cell
Expansion
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ADMIRE-CD

(European Phase Il clinical trial)

Single intralesional injection of 120 million Cx601 cells Lancet 2016

Combined Remission
(TT® Population n= 212)
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HUPIR adatok

2010.01.01-2015.12.31 kozo6tt

regisztralt, min 1 évig kovetett betegek

Colectomia 3*

Subtotalis colectomia 1
Vékonybélrezekcio 3
lleocoecalis rezekcio 17
Sigmarezekcid 2
,,Bélrezekcid” 2
Perianalis abscessus 26
Fistulectomia 6
Seton 6
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