davke 13 - 15 mg/kg/den potas jedného roku vedie k signi-
fikantnému zniZzeniu ALT, ALP, GMT a k redukcii histolo-
gického stupiia steatdzy v porovnani s klofibratom 2 g
denne, resp. UDCA v dédvke 30 mg/kg/den redukuje ALT a
AST v porovnani s placebom, americka $tudia prof. Lindo-
rove] nedokazala ziadne zlepSenie histolégie ani labora-
térnych testov po UDCA (13 - 15 mg/kg/defi) u pacientov s
biopticky verifikovanou nealkoholovou steatdzou pecene.
Preco je tomu tak, nie je zndme. Experimentélne préace viak
ukazuju, Ze nizko kaloricka diéta je efektivnej$ou interven-
ciou ako samotné UDCA, dokonca aj pri vysokych davkach
UDCA, ale najvy3si efekt na pokles histologickej akti-
vity ochorenia (najdolezitejsi laboratérny parameter
pri NASH) ma kombinacia nizkokalorickej diéty a
UDCA. Jednym z velmi vyznamnych poznatkov z posled-
nych rokov je, ze UDCA méze redukovat vyskyt hepato-
celularneho karcinému u pacientov s chronickou ak-
tivnou hepatitidou typu C v $tadiu kompenzovanej
cirhdzy pecene. Pri hepatitide typu C sa ¢asto vyskytuje
ako sprievodny imunologicky fenomén autoiminna trom-
bocytopénia a prave pridanie UDCA do lie¢by pacientom,
ktori uZ dostdvaja zdkladnu terapiu pegylovanym IFN alfa
2b a ribavirinom, vedie k vyznamnému zvyseniu podétu
trombocytow.

Velmi slubné su aj klinické experimenty s podavanim
UDCA pri autoimunnej hepatitide (AIH). Doc. Jartuska
prezentoval v tejto suvislosti studiu, v ktorej sa pacientom
s verifikovanou autoimunnou hepatitidou podavala bud
UDCA v monoterapii (300 - 600 mg/kg/den), alebo predni-
zolon inicidlne v davke > 20 mg v kombindcii s UDCA, resp.
v tretom ramene sa podavala len monoterapia prednizolo-
nom > 20 mg denne. V tejto $tidii dosiahla viac ako polo-
vica pacientov (13/25) normalizéciu petefovych testov pri
monoterapii UDCA. Celkova normalizacia ALT sa dosiahla
u 64 % pacientov lietenych monoterapiou UDCA, u 95 %
pacientov pri kombinécii UDCA + prednizolon a v 94 % pri
pouziti monoterapie prednizolonom. Ziadny z pacientov,
ktorf mali perzistujiicu normalizaciu ALT pri monoterapii
UDCA, nemal v priebehu 50 tyZdiiov hepatalne zlyhanie
ani HCC. Z toho vyplyva, Ze u rizikovych pacientov s
AlH, ktori nemo6zu byt lie¢eni kortikosteroidmi, je
ziaduce sa vidy pokuisit aj o liecbu s UDCA. Este zauji-
mavejsie s vysledky japonskej Stidie, ktora sledovala
efekt kombinovanej liechy UDCA s imunosupresivami u
pacientov s ,overlap” primarnou bilidrnou cirhdzou a ATH
a porovnavala ju s efektom monoterapie (UDCA alebo
prednizolon). Aj v tejto Stidii sa potvrdilo, Ze kombinacia
UDCA s imunosupresivami je optimalnou terapeutic-
kou alternativou aj pri overlap primarnej biliarnej
cirh6ze a AIH. V tejto $tudii sa u pacientov s kombinova-
nou liecbou (n =13) desiahla normalizacia ALT aj AST a dl-
hodobé prezivanie, zatial ¢o v skupine lie¢enej len mono-
terapiou UDCA resp. prednizolonom (n = 3) doslo k vyvoju
cirhdzy, ascitu, varixov, hepatéalnej encefalopatii, resp. k
smrti na hepatidlne zlyhanie v 5., 12. a 14. roku sledovania.

Dalsou z indikacii UIDC je hepatopatia pri cystickej
fibréze. Pitrocna stidia, ktora sledovala dynamiku pe-
tenového postihnutia u 154 pacientov s cystickou fibrdzou
ukazala, Zze padavanie UDCA v $tandardnych odporaca-
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nych davkach vedie k zmierneniu progresie hepatal-
neho poskodenia. UDCA ma cely rad dalsich indikécii,
napr. dissolucia zléovych kameiiov, zniZenie poéiu
kolik a akutnej cholecystitidy pri cholecystolitidze,
dissolicia mikrolitiazy pri rekurentnej pankreatitide,
prevencia cholecystolitazy u obéznych pacientov a
zlepSenie klinickej symptomatolégie pri refluxnej
ezofagitide. Ako vyplynulo z diskusie, UDCA pouzivajii
slovenski gastroenteroldgovia na dissoliciu Zléovych ka-
menov len velmi zriedkavo (napr. ak existujii zava#né kon-
traindikacie pre operatné/laparoskopické riesenie cho-
lecystolitidazy). Dovodom je relativne vysoké riziko kom-
plikacii z vycestovania kameriov do vonkajsich Zl¢ovodov
resp. do pankreatického duktu. UDCA ma tieZ syner-
gicky efekt s ciprofloxacinom pri prevencii baktério-
vej translokacie pri obstrukénom iktere a spolu s glu-
taminom a IVIG redukuje tiez baktériovii translokaciu pri
obstrukénom iktere, Nakoniec spomenul doc. Jartuska aj
nove indikacie UIDC v oftalmblogii, ktoré posunuli tito
molekulu do viecbecnej medicinskej roviny. Retinitis
pigmentosa je neliecitelné oéné ochorenie, ktoré vedie k
slepote. Zatial nebola objavena Ziadna efektivna alebo
kauzdlna lietba tohto ochgrenia. Systémové podavanie
tauroursodeoxycholovej kyseliny v ddvke 500 mg i.v. vSak
vedie v experimentalnych modeloch k spomaleniu progre-
sie degenerdcie retiny u mysi.

~ Chemoprofylaxia
kolorektdlneho karcinomu
mesalazinom pri IBD

Niekolko znamych faktov o mesala-
zine v novych suvislostiach uviedol v
kratkej prednaske doc. MUDr, L. Ku-
zela, PhD. (Gastroentero-hepatolo-
gické centrum Thalion, Bratislava).
Mesalazin je lie¢ivo s protizapalovym
utinkom, ktoré sa uz vela rokov pouziva
v lie¢be nespecifickych zdpalov éreva
(IBD), vzhladom na to, Ze okrem protiza-
palového Géinku mé aj chemopreven-
tivny molekularny uc¢inok (spomaluje replikéciu, zvy-
Suje jej presnost, aktivuje kontrolny bod replikacie) a
stitasne ovplyviuje biochemické zmeny v himene creva aj
v samotnych bunkach, takze celkovy utinok mesalazinu je
nielen protizapalovy, ale aj antikarcinogénny a tieZ ma
»anti-aging” efekt. Podla ddkazov EBM je mesalazin
utinny nielen v indukeii remisie pri miernej a stredne faz-
kej ulcerdznej kolitide, ale dokaze tieZ indukovat apo-
ptozu, a tym zniZit riziko, resp. rychlost nadorového bujne-
nia v sliznici hrubého ¢reva a koneénika. Ani jeden z
uvedenych dokazov vSak nepochadza z randomizovanych
kontrolovanych a prospektivnych $tadii. Ide viéginou o re-
trospektivne analyzy alebo mensie stiudie so skupinovou
analyzou, v ktorych 5-ASA signifikantne redukovala riziko
karcinamu kolorekta (KrCa). Tychto studii je pomerne
vela (48 do roku 1999), ale problémom validneho zéveru z
tychto idajov je rozna kvalita spominanych studii, roz-
dielny dizajn a tieZ podet pacientov. O moznych preventiv-
nych ué¢inkoch mesalazinu mdzu svedéat aj studie zo za-
ciatku 90. rokov minulého storocia, v ktorych sa na
velkom pocte pacientov (n = 3112) dokazala redukcia KrCa
pri dlhodobej pravidelnej aplikacii jeho predchodcu-sulfa-
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salazinu, Signifikantne nizsia frekvencia malignej trans-
formécie sa dokézala pri uzivani 5-ASA aj pri retrospektiv-
nej analyze tdajov od 157 pacientov s ulcerdznou koliti-
dou, ktori pravidelne uzivali 5-ASA a pri ktore] sa zistilo 10
pripadov KrCa v priebehu sledovania.

Aj novsie vedecké prace dokazuju, ze 5-ASA skutoc-
ne redukuje riziko KrCa pri ulceroznej kolitide, a to
az 0 75 % (p < 0,00001). Kedze dokazov o ochrannych
adinkoch 5-ASA pribuda, za¢ina sa v poslednych rokoch
hovorif aj o tzv. ,ochrannom spojeni* medzi 5-ASA a KrCa.
Vo viacerych kohortovych Stidiach 5-ASA aj po adjustacii
premennych vyznamne redukovala relativne riziko vzniku
KrCa pri IBD a to v rozsahu od 72 do 92 %. V kontrolova-
nych $tidiach bol tento ochranny vplyv 5-ASA mene; VY-
razny, ale stale Statisticky vyznamny. Jedinou wynimkou je
Bernsteinova kontrolovana stidia s 11 pacientmi, v ktorej
sa protektivny efekt 5-ASA nedokazal, dokonca riziko
KrCa sa v dosledku liecby zvySovalo.

Zéverom je teda mozné konstatovaf, Ze mesalazin pred-
stavuje v sucasnosti efektivnu a bezpetnu liecbu IBD,
ktora ma navyse aj niektoré dalsie protektivne ucinky na
&revo, ktoré chrani pred malignou transformaciou. Vsetci
pacienti s IBD maji realne vysSie riziko vzniku KrCa ako
ludia z rovnakej populécie, ale bez IBD. Stale narasta po-
tet dokazov o tom, Zze 5-ASA dokaZe vyznamnym spo-
sobom redukovat riziko KrCa u pacientov s ulceroz-
nou kolitidou. Podobny benefit sa zatial nedokazal
pri ziadnej inej protizapalovej liecbe 1BD (biologicka
lietba, imunomodulaén4 lietha). Na zaklade tychto po-
znatkov uz aj ECCO vo svojich poslednych odporucaniach
uvadza, Ze chemoprevencia 5-ASA moze redukovat riziko
vzniku KrCa u pacientov s uleerdznou kolitidou, a preto by
sa tento typ lie¢by mal zvazif u kazdého pacienta s ulce-
roznou kolitidou. Zatial edte stéle nie je jasné optimalna
denna davka, na ktorti by mal byt pacient dlhodobo nasta-

veny, aby sa spominany protektivny efekt dostavil ¢o moz-
no u najvaisieho pottu lietenych pacientov. Rovnako nie
je znama ani potrebna dlzka terapie a nevieme ani identi-
fikovat respondérov, teda tu skupinu pacientov s ulceroz-
nou kolitidou, ktora bude z chemoprotylaxie KrCa najviac
profitovat.

Latentnd tuberkulozna
infekcia

Expert SZO a primar Kliniky pre mul-
tirezistentnu tuberkulézu v NUTaRCH
vo Vysnych Hagoch doc. MUDF. 1. So-
lovié, CSc. (NUTaRCH, Vysné Hagy)
pripomenul niektoré styéné body me-
dzi suiéasnou rozvijajicou sa gastro-
enterologiou a pneumoftizeologiou.
Vo svojej prﬁd'il:'aske sa zameral na epide-
mioldgiu, detekeiu, klinicky obraz a ma-
nazment latentnych foriem TBC, ktore
mozu predstavovat zavazné riziko najmé pre pacientov
podstupujicich biologicki liecbu. V sucasnosti je na
Slovensku evidovany jeden pripad vzplanutia latent-
nej tuberkulozy (LTI) potas biologickej liethy indiko-
vanej z gastroenterologickych pricin, takZe za po-
sledny rok nepribudol Ziadny novy pripad z radov
gastroenterologickych pacientov lie¢enych biologi-
kami. Tuberkuldza je sice starym infekénym ochorenim,
ktoré sa véak vo svete stale nedari eradikovat tak, ako boli
pbvodné plany SZO. V roku 2007 bolo hlésenych spolu
9,27 milidna pripadov TBC vo svete, ¢o predstavuje konti-
nudlny narast oproti minulym rokom (v roku 1990 bolo vo
svete hlasenych 6,6 miliéna pripadov TBC a v roku 2006
uz 9,24 miliéna). Do tychto nepriaznivych epidemiologic-
kych tisiel prispieva predovSetkym azijsky kontinent,
ktory sa podiela na celosvetovom vyskyte hlasenych pri-
padov az 55 % (India 2 miliony, Cina 1,3 miliona, Indonézia
0,53 miliéna). Druhym najviac postihnutym kontinentom
je Afrika (31 % vsetkych hlasenych pripadov vo svete). Eu-
ropsky region prispieva do celkového pottu pripadov TBC
vo svete 5 %, pricom na tomto percente sa v absolitnom
mno#stve najviac podielaju niektoré byvalé staty Soviet-
skeho zvizu, ktoré patria este do eurépskeho regionu.
V roku 2007 bolo v eurépskom regione SZO hlasenych
477 327 novych pripadov TBC.

V eurépskom regione rastie incidencia od zapadu
smerom na vychod a v roku 2007 bola 54/100 000. Na
Slovensku bola v roku 2008 incidencia TBC 12 pripa-
dov/100 000 obyvatelov a v roku 2009 sa ustalila nie-
kde na &isle pod 10/100 000 pripadov (do februara
2010 este dobiehaju hlasenia), vdaka ¢omu patrime
medzi krajiny s nizkym vyskytom tuberkul6zy. Medzi
jednotlivymi statmi europskeho regiénu SZO st velkeé roz-
diely vo vyskyte TBC, ktoré sii dané nielen gkonomickou
iroviiou, ale aj poétom migrantov do tychto Statov (Sveéd-
sko 5,5/100 000, Kazachstan 258/100 000, vychodoeurop-
sky region 131,2/100 000, balkénsky regién 28.7/100 000).
V zapadnej Eurdpe sa narast pripadov TBC v posled-p

V SR bola v roku 2009 incidencia
TBC pod 10 pripadov
na 100 000 obyvatelov

























