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A gyulladdsos bélbetegségben érintett betegek novekvs szama és az 0j terdpids lehetGségek miatt jelentésen meg-
nétt az igény a standardizalt adatok vizsgalatira. Magyarorsziagon évek 6ta miikodik olyan betegregiszter, amelyben
lehet@ség van a gyulladdsos bélbetegek adatainak prospektiv gytjtésére. Cél: Jelen dolgozatban a szerzdk colitis
ulcerosiban szenvedd betegek jellemz6 adatait ismertetik. Modszerek: A regiszter a Microsoft Access adatbazis-kezel6
programjan mukodik. Az adatokat kozponti szerveren taroljak. Eredmények: Hazinkban is né a gyulladdsos bélbe-
tegség gyakorisiga — egyeldre az alacsony el6forduldsi gyakorisigt orszagok kozé tartozunk. Mig az immunszuppri-
milo kezelésben nem részesiilé betegek aktivitidsinak megbecslésében szerepe lehet a laboratériumi paramétereknek
és a C-reaktiv fehérjének, addig az immunszupprimdl6 kezelés az aktivitds becslését rontja. Kovetkeztetések: 1. Hasz-
nos lenne, ha az orszdg dsszes jelentds, gyulladasos bélbeteget gondozé munkahelye csatlakozna az adatkozosséghez,
és a folyamatos regisztrildssal orszigos képet kaphatnank. 2. A laboratériumi paraméterek értékelésekor figyelembe
kell venni a beteg aktudlis kezelését. Orv. Hetil., 2012, 153, 702-712.
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Some data on inflammatory bowel diseases in Hungary:
analytical data on ulcerative colistis

Prospective data collection seems to be essential in evidence-based medicine. Because of the new therapeutic options,
the need for standard data collection and testing has significantly increased. In Hungary, a registry for patients
with inflammatory bowel disease has already been set up, which makes it possible for clinicians to collect prospec-
tive data on their patients. Aém: Basic characteristics of the database of patients with ulcerative colitis are presented
in this paper. Methods: The inflammatory bowel disease registry uses the programme of Microsoft Access database
management system. Data are stored in a central server. Results: The incidence of inflammatory bowel diseases has
been permanently increasing in Hungary; however, its overall prevalence is still low among the European countries.
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The frequent administration of immunosuppressive medications (azathioprine and corticosteroids) and their in-
creased doses worsen the estimation of the activity. Conclusions: 1., It would be very useful to gain prospective data
from all national centres. This kind of database would be able to give a complete picture regarding the Hungarian
therapeutical practice. 2., Medications of patients may alter the clinical value of the laboratory findings in the process
of determining the severity of the disease. Orv. Hetil., 2012, 153, 702-712.
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Roviditések

5-ASA = mesalazin; ASA = aminoszalicilit; AZA = azathioprin;
CD = Crohn’s disease; CRP = C-reaktiv fehérje; ECCO = Eu-
ropean Crohn’s and Colitis Organisation; GETAID = Groupe
d’Etude Thérapeutique des Affections Inflammatoires du Tube
Digestif; IBD = inflammatory bowel disease; IBDIS = Inflam-
matory Bowel Disease Information System; IBSEN = Inflam-
marory Bowel South-Eastern Norway; NACC = National
Association for Colitis and Crohn’s Disease; pMayo = parcialis
Mayo-score; TREAT = therapy, resource, evaluation, and
assessment tool; UC = ulcerative colitis

A bizonyitékokon alapulé orvoslds koriaban minden
szakember szdmdra egyértelmt, hogy a klinikai adatok
pontos gytjtése elsérendi fontossigt. A megfelel6 mi-
ndségli adatok bevitele minden elemzés alapja. Az evi-
dencidk koraban az is nyilvanval6, hogy az adatgydjtés-
nek mindenképpen prospektivnek kell lennie.

Az emésztérendszeri betegségek kozil a gyulladasos
bélbetegségben (inflammatory bowel disease — IBD)
érintett betegek szama az utdbbi évtizedekben jelentds
emelkedést mutatott [1, 2]. A novekvs betegszam és
az 0j terdpids lehetségek miatt jelentésen megndtt az
igény a standard adatok gy(jtésére, és az adatgytijtésen
nyugvo klinikai jellemz6k vizsgalatira [ 3, 4]. A biologiai
kezelés kordban nemcsak a szakma, hanem a koltséges
kezelést finanszirozé biztositok is elvarjak azokat az ada-
tokat, amelynek alapjan a koltséghatékonysigot sza-
molni lehet [3].

A viligon szdmos, az IBD-ben szenved§ betegek ada-
tait gy(jté egyedi és nemzeti regiszter miikodik. Csak-
nem minden orszdgban taldlunk ilyen adatbazist, és
szamos nemzetkozi adatgydjtés is ismert. Legismerteb-
bek az amerikai TREAT registry, a frank nyelvtertileten
mkodé GETAID csoport adatbizisa, a skandinav
IBSEN munkacsoport adatbazisa, az Eurdpat atfogd
IBDIS és egyéb, a frissen diagnosztizilt betegek adatit
gyiijté ECCO adatbdzis, a nagy-britanniai NACC adat-
bazis.

Magyarorszagon is évek 6ta miikodik olyan beteg-
regiszter, amelyben lehet&ség van az IBD-betegek ada-
tainak prospektiv gydjtésére. A Szegedi Egyetemen fej-
lesztett adatbazishoz még négy munkahely csatlakozott,

a jelen dolgozatban az adatgydjtéssel szerzett tapaszta-
latokat ismertetjiik. Els6ként a colitis ulcerosds betegek
betegségét és kezelését befolydsold adatokat ismertetjiik.

Az adatgyijtés modszerei
— a regiszter bemutatasa

Az IBD-regiszter a Microsoft Access adatbazis-kezel6
programjan mukodik. Kozponti szerveren tiroljuk az
adatokat. Minden felhasznalonak sajat belépési kodja
van, igy csak a sajit betegeinek adatait lathatja. ElGre
egyeztetett céllal azonban lehetGség van az Gsszes adat
elemzésére, a jelen tanulmany is egy ilyen adatbazis-
elemzés eredménye.

A regiszternek két feliilete van [1. a) és 1. b) dbra]. Az
els6 oldalon a betegek azon adatait rogzitjiik, amelyek
nem vagy alig viltoznak (demogrifiai adatok, elérhet6-
ség, betegség tipusa, mitétek). A mdsik felilleten az
adott napi vizit dsszes klinikai, laboratériumi, képalkotd
és endoszkopos adatat tudjuk rogziteni. A regiszter
fogadja a jaré és fekvs betegek adatait is, képes kiszd-
molni a legfontosabb klinikai és endoszkdépos pontérté-
keket (score-okat). Kizarélag azon betegek adatait rog-
zitettiik az adatbazisban, akik az adatkezelés altalunk
végzett modszeréhez irdsos beleegyezd nyilatkozatukat
adtak. Ezek a betegek a beleegyezd nyilatkozatukat az
els6 adatrogzités el6tt megtették. Az analizisben részt
vevl betegek személyes adatainak védelmére a beteget
azonosité kodszam dll rendelkezésre.

Eredmények
Alapadatok

Az adatkozosség 6t centrumdnak elsd, Osszesitett kiér-
tékelését, a kozos adatbdzis vizsgilatit, 2010 szeptem-
berében végeztiik. Ekkor a rendszerben rogzitett IBD-
betegek szdma 1390 volt. Ha az IBD el6fordulisi
gyakorisagat Magyarorszagon 25 000-re becsiiljiik,
akkor ez a magyar IBD-populicié 5,6%-a. A nyilvin-
tartasba keriilt betegek 47,3%-a (658) Crohn-beteg
(Crohn’s discase — CD), 38,7%-a (539) pedig colitis
ulcerosiban (ulcerative colitis — UC) szenved. Szizki-
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Széklet szama? [week hotal]

Ebb8l laza? / week [CDAI]
Sabklet kileme?
Saéklet kancisztenciia?
Saéklet rende

Sazéklel rendie midla
éltazolt fhét)

Eiszakai hasmends?

Hasi panssz?

1. 4bra a) IBD-regiszter: a beteg torzsadatait tartalmazo feliilet

b) IBD-regiszter: a beteg aktudlis megjelenését és dllapotdt tartalmazé feliilet

lencvenhdrom (13,8%) esetben nem volt pontos diag-
nézis megadva az erre kijelolt szamitogépes feliileten.
Ezek a betegek lehetnek indeterminalt colitisben szen-
ved§ betegek, de feltehetSen van kitoltési hidnyossig-
bol adédoé adathiany. Az adatszolgaltatds pontatlansa-

gabol adédo eltéréseket is beszamitva az indeterminalt
colitises betegek aranya nagyjabol megegyezik a nem-
zetkozi irodalomban kozolt 5-10%-os arannyal [5, 6].

Betegeink kozott tobb volt a né mind CD-ben, mind
UC-ben (z = 2,193, p = 0,028). Az atlagéletkor 42,4
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a) Crohn-betegek megoszlasa
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b) Colitis ulcerosas betegek megoszlasa
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2. dbra a) Crohn-betegség regisztralt és varhaté gyakorisiga

b) Colitis ulcerosa rogzitett és virhatd gyakorisiga

évnek adédott (minimum: 18, maximum: 91). Az dtlag-
életkor viszonylag magas, amely abbol adédhat, hogy a
regiszterbe csak felnSttpopulaciot gondozd centrumok
szolgaltatnak adatot — nemzetkozi adatok szerint az
IBD-ben szenved6k mintegy 7-20%-a gyermekkora
[7, 8]. Adatbizisunkban a median életkor 39 év (IQR:
31-53), a megoszlas egymoddusza, ennek értéke 34 év
volt. Ezzel egyiitt kisebb életkori csticsot figyelhetiink
meg az O0todik életévtized kornyékén, a betegek 16%-a
(225) tartozott ebbe az életkori tartomdanyba.

A regisztrilt CD-betegek mindkét nemben szignifi-
kdnsan fiatalabbak voltak, mint az UC-betegek (38,65+
0,52 vs. 45,93+0,64 év; p<0,01), a CD-betegcsoporton
belil pedig a férfiak atlagéletkora volt alacsonyabb
(36,9+£0,76 vs. 40,17£0,71). A 20 éves kornal fiatalab-
bak korében inkabb az UC volt gyakoribb, mig a 25 éves
kor utidn a nyilvantartott betegek kozott a CD fordult
el nagyobb szamban. A 25-30 évesek kozott a CD:UC
arany 1,51 volt. Az IBD-regiszterbe az évek sorin
egyre tObb beteget rogzitettiink /2. a) és 2. b) abra].
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a) Betegség természete (CD = 644; UC =526; n = 1170)
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b) Betegséglokalizacié (n = 1170)
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3. abra a) Crohn-betegség és colitis ulcerosa viselkedése
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b) Colitis ulcerosa és Crohn-betegség lokalizaci6 szerinti megoszldsa

Ez egyrészt mutathatja a novekvs elSfordulasi gyako-
risdgot, a tercier centrumban megjelend, tehat a stlyo-
sabb vagy specifikus kezelésre szorulé betegek aranya-
nak megnovekedését, illetve az adatgydjtés igényének
novekedését is. Az exponencidlis trend alapjan szimolva,
a kovetkezG harom évben (2011 és 2014 kozott) 353
0j eset felvétele varhat6é a nyilvantartasba (134 UC és
219 CD).

A rogzitett betegek 62%-a évente legalabb egy alka-
lommal megjelent a rendeléseken, 14%-ban tobb mint
egy ¢év telt el a két adatrogzités kozott. Valdszintleg
ezen betegek Osszességét gondozzik az adatszolgaltatd
centrumok, a tobbi beteg egyszeri konzulticion vett
részt vagy mas centrumba kertilt. Tekintettel arra, hogy
az adatszolgiltatd munkahelyek mindegyike legalibb
midsodlagos centrumnak tekinthet$, ez az ardny redlis-
nak tdnik.

Az els6 tiinetek megjelenése ¢és a diagnozis felallitasa
kozott CD-ben atlagosan 0,84+2,3 év, mig UC-ben
0,61£1,53 ¢év volt. A kiilonbség statisztikailag szignifi-
kins (p<0,05), tehat matematikailag is igazolhat6 az a
régi tapasztalat, amely szerint a CD-t lassabban diag-
nosztizaljuk [9, 10]. Mindazondltal mindkét betegség-
csoport egy éven beliil diagnosztizalasra keril, ami a ko-
rabbi adatokhoz képest jelentSs javulasnak tekinthetd.

Az egyes betegségek lokalizicidjanak és sulyossaga-
nak megoszlasit a 3. ) és 3. b) abra mutatja, az utolséd
észleléseken rogzitett adatok szerint.

IBD és dohanyzis

A betegek 23,83%-a folyamatos dohanyos, a férfiak és
nék kozott nem taldltunk kilonbséget. Relevans hazai
tfelmérés az atlagnépesség korében csak az 1990-es évek-
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ben tortént. 2001-es becslés szerint a magyar népesség
harmada dohdnyzik [11]. Ehhez képest a 23,8% ala-
csony ardny, de a dohdnyzids a betegség kimenetelére
gyakorolt rossz korjoslati hatdsa alapjan még ez is igen
magas. A betegek 14,62%-a a betegség diagnosztizalasa
utan szokott le. Ez a valaha dohanyzott betegek 42%-a.
Adatgytijtéstink alapjan végzett szamitds szerint a do-
hanyos betegnek fokozott a kockazata CD kialakuldsara
(OR: 3,12, 95%-0s CI: 2,09-5,66). Az UC-betegek
19%-a szokott le a dohanyzasrdl a betegség kialakulasa
el6tt, amely szamukra a betegség kialakuldsa és relapsusa
szempontjabdl fokozott kockazatot jelent.

Appendectomin — IBD

Kordbbi tanulmanyok felvetik annak a lehet8ségét,
hogy az appendixnek szerepe lehet az UC kialakulasa-
ban [12], és a korai appendectomia védShatasa lenne
UC kialakulasaval szemben [13, 14].

Adatbazisunkban jéval tobb appendectomiin estek
at a CD-betegek, mint az UC-ben szenved&k (88 vs.
18), ez a kiilonbség minden bizonnyal a betegség termé-
szetébdl és a sebészeti osztilyon tortént diagndzisokbdl
adédik. Huszéves kor elétt 7 UC- és 11 CD-betegnél
tortént appendectomia, a kis esetszdmbdl kovetkezte-
tést nem lehet levonni.

IBD és miitéti beavatkozdsok

A nyilvantartott 658 CD-betegbdl 266 beteg esetében
volt mir sziikség mitétre (40,4%). Osszesen 424 miitét
tortént, igy az atlagos mdtéti szim 0,64 mitét/beteg.
Szamos tObbszorosen operalt beteg adatit tartjuk nyil-
van — két mdtétre szorult 92 beteg (34,58%), mig ha-
rom, négy, illetve ennél is tobb mdtét tortént 43
(16,16%), 14 (5,2%), illetve hét (2,6%) esetben.

A mittétek 70%-a elektiv, 8,9%-a stirgls (24 6rin be-
liili) és 3%-a akut volt. A legtobb sebészeti beavatkozdsra
a betegség perianalis szovédményei miatt volt sziikség
(310 eset), illetve a mitétek 25,7%-a tortént terdpiare-
zisztencia miatt, ezek negyede stlyosan aktiv, toxikus
(szeptikus) eset volt. A leggyakoribb hastiri szovédmény
a tilyog volt (73 eset, 17,2%), kilenc esetben ileus/
konglomeratum ¢és hét esetben perforicié volt a mutéti
indikdci6.

Ot m{tét tortént carcinoma vagy dysplasia miatt, igy
az igazolt malignitas gyakorisiga ebben a CD-betegcso-
portban 0,75% volt.

Colitis ulcerosa miatt gondozott betegeink (n = 539)
kozott hét esetben volt sziikség malignitds miatt mtitétre
(1,2%). Terapiarezisztencia miatt 26 esetben (4,8%) tor-
tént mitét, ezek 30%-aban az indikacié toxikus dllapot
volt. Az UC-betegek felében legalabb két mtitét tortént.
A tObbszor operilt esetek az anusmegtarté matéteket
kovetd termindlis ileostomat kialakitdé mitétek szama-
bdl (n = 14), a reopericidkbodl (n = 2), illetve a miitétet
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kovet6en Crohn-betegnek bizonyultak Gjabb mdtétei-
bdl adddtak.

A colitis ulcerosa kezelésének hazai szokdsai

A betegregiszter adatainak elemzésével felmértiik a
colitis ulcerosiban szenvedd, harmadlagos centrumban
gondozott jard betegek kezelésével kapcsolatos hazai
szokasokat. Csak az ordlis kezeléssel kapcsolatos adato-
kat elemeztiik és kihagytuk azokat a betegeket vizsgala-
tunkbdl, akik biologiai terapiat kaptak. Mivel a kezelési
stratégidt meghatirozza a betegség kiterjedtsége, el6szor
ezekrdl az adatokrdl szimolunk be.

Osszesen 365 terdpids bejegyzéssel ellitott beteg ada-
tai voltak feldolgozhatdk a 2009. januar 1. és 2010. de-
cember 20. kozotti kétéves intervallumban.

Ezekben az esetekben rogzitették a centrumok a ke-
zelést. Az utolsé endoszkoépos vizsgalatok tantisiga sze-
rint 112 (30,6%) beteg szenvedett distalis tipusa, 107
(29%) bal oldali colitisben és 156 (42%) pancolitisben.

Az adatok levilogatiasakor meghatiroztuk, hogy mely
betegek voltak aktivak az adott idSpillanatban. Az akti-
vitds mérdszamanak a vizitek alkalmaval bejegyzett par-
cidlis (endoszképos alpontot nem tartalmazéd) Mayo-
score-t (pMayo) vettiikk alapul. Ennek értéke 0 és 9
kozott lehetett, az 6sszeg hirom részbdl adédott. A vi-
zit el6tti héten, a beteg dltal hairom egymadst kovetd
napon észlelt és a betegnaploban jegyzett két tétel:
a székletek szama és a vérzés mennyisége. A pontszi-
mok értéke az atlag alapjan keriilt meghatirozasra
(mindkett$ tartomdnya 0-3 pont lehetett). A harmadik
tételt az orvos véleménye alkotta, amelyet az aktivitas-
rol alkotott (inaktiv = 0, enyhe = 1, kozepes = 2, st-
lyos = 3 pont). Els6ként azt vizsgaltuk, melyek az inaktiv,
enyhe, kozepes és stulyos pMayo aktivitasi osztilyok
pontértékei. A ponthatirokat az akut gyulladdsra jel-
lemz§ laboradatok segitségével kerestiik. A két év sordn
352 beteg 697 viziten tortént bejegyzése volt értékel-
het6. Ezeken a megjelenéseken a laborvizsgalat és a
pMayo-score meghatirozisa is értékelhets volt (1. tab-
lazat).

A négy aktivitdsi osztily elkiilonitésére az onkényesen
kivalasztott ponthatirok jogos voltit hat laboratériumi
paraméter valtoz6 értékeinek segitségével vizsgaltuk.
Egy szempontos varianciaanalizis médszerrel szignifi-
kans kiilonbséget kaptunk a csoportok kozott, majd a
csoportokon belil hét laboratériumi valtozéra: vvt.-
stllyedés, hematokrit, hemoglobin, szérumvas, fehérvér-
sejt, vérlemezkeszam, CRP. Dunett-tesztet alkalmaztunk
a laborvaltozok inaktiv és aktiv csoportok kozotti szig-
nifikdns eltérésének igazolasara [4. a) és4. b) abra]. Ezek
az abrak a betegség kiterjedésének és terapidjanak figye-
lembevétele nélkiil mutatjik az osszefiiggéseket.

A kapott eredmények alapjan inaktivnak tekintettiik a
betegséget, ha a pMayo-score 0-2 pont kozott volt, 3—4
pont kozott enyhe, 5-6 pont kozott kozepes aktivitdst
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1. tiblazat | A pMayo-pont-értékek megoszlisa a 697 viziten
pMayo pont Vizitek szima
0 333
1 130
2 67
3 61
4 36
5 21
6 20
7 16
8 9
9 4

jegyeztiink, a 7-8-9 pontértékek esetén pedig stlyos-
nak tekintettiik a betegséget.

A betegcsoportot jellemz6 Osszegzo adatok
az inaktiv, aktiv allapot,
a kiterjedés ¢és kezelés szerint

A betegek Osszességében, a két év sordn mutatott legma-
gasabb pontszam alapjan 250 (71%) beteg volt remisszi-
oban és 102 (29%) betegben észleltiink relapsust. Ez az
adat nagyjabol megfelel a nemzetkozi trendnek. Min-
den, IBD-vel foglalkozé szakembernek azzal kell sza-
molnia, hogy betegei mintegy 20%-a aktiv szakban van.

A relapsusok esetén 57 beteg enyhe, 25 beteg koze-
pes, 20 beteg pedig stlyos aktivitist mutatott a legmaga-
sabb pontszam szerint. Kiterjedés szerint a relapsusok a
distalis UC-ben szenvedSk 27%-a, a bal oldali colitisben
szenveddk 27.7%-a, mig a pancolitises betegek 50,8%-a
volt aktiv szakban is a vizsgalt két évben a referenciacent-
rumként mkodé munkahelyeken megjelend betegek
kozott.

Inaktiv dllapotban maradt betegek Osszegzd adatai
Monoteripidban részesiilt az inaktiv allapotban maradt
betegek (n = 250) csaknem fele (n = 109, 43,6%). Kozii-
lik 98 beteg csak aminoszalicilat, négy beteg az egyéb
készitményekkel szemben intolerans volta miatt csak
oralis (alternate day) szteroidkezelést kapott, hét beteg
pedig csak azathioprin fenntart6 kezelésen volt. A beteg-
ség kiterjedése distalis, bal oldali, illetve kiterjedt volt a
kovetkez6k szerint: 52 (47%), 31 (29%), illetve 26 (24%)
betegben.

Kombinicios kezelést (aminoszalicilit és szteroid,
aminoszalicilat és azathioprin, szteroid és azathioprin,
illetve mindharom egyiitt) kapott a két év soran az inak-
tiv betegek kicsit tobb mint fele (n = 141, 56,4%). A 141
betegbdl a betegség kiterjedése distalis, bal oldali, illetve
kiterjedt volt 34 (24%), 42 (30%) és 65 (46%) betegben
az utolsé endoszkdpos vizsgalat szerint.

EREDETI KOZLEMENYEK

Aktiv allapotban 1évé betegek 6sszegz6 adatai

A relapsust mutaté betegekben (n = 102) 143 vizit al-
kalmaval észleltiik a betegség fellingolasat a vizsgalt két
éven at. A relapsusok szama a betegség kiterjedése sze-
rint: distalis 23, bal oldali 40, kiterjedt 80 az észleléskor.
A fellangolds aktivitisa tobbségében enyhe volt: ez 85
észlelés alkalméval csak enyhe (distalis: 18, bal oldali 28,
kiterjedt 39), 34 viziten kozepes (distalis 4, bal oldali 5,
kiterjedt 25) és 24 észleléskor sulyos (distalis 1, bal oldali
7, kiterjedt 16) mértéki volt.

A kezelés hatdsara bekovetkez§ remisszio eléréséhez
szlikséges 1d6t a két év soran legalabb ot viziten meg-
jelent esetben (n = 63) vizsgaltuk. A bizonyitott inaktiv
(pMayo = 0-2), majd aktiv allapot (pMayo = 3-9) utan,
az els§ fellingolast kovetGen hirom hénapon belil 41
beteg (65%) kertilt remisszidba, a masodik relapsus utin
hat hénapon beliil 8 beteg (12%) és fél éven tal még
aktiv maradt 14 beteg (22%).

Distalis colitis ulcerosa terapiaja

Az inaktiv Allapotban a distalis tipusi betegségben
szenveddk (n = 86) koziil 52 beteg (61%) monoteripid-
ban, 34 beteg (39%) kombindcids (5-ASA, szteroid és
immunszupprimans) kezelésben részesiilt. ElSbbiek
dont6 tobbsége 2 g 5-ASA-kezelést jelentett, a kombi-
ndcidk tobbsége aminoszalicilat és szteroid (n = 19), il-
letve harmas kombinacié (n = 10) volt. Hirom beteg
kapott szteroidot és imurant, kett§ aminoszalicildtot és
immunszupprimanst. A fenntarté kezelésként alkalma-
zott szteroid atlagos dézisa 11 mg methylprednisolon
volt, mig immunszupprimansbol dtlagosan 100 mg-ot
kaptak a betegek.

Az aktiv dllapotban ezzel szemben a betegek (n = 23)
csak mintegy fele részestilt 5-ASA-monoterapidban, ér-
dekes, hogy az atlagos do6zis ebben az esetben alig ha-
ladta meg a 2 g/nap adagot. Ebben a betegcsoportban
a betegek harmada kapott szteroid és egyiittes immun-
szupprimans kezelést.

A lnboratoriumi adatok kozil a distalis tipust bete-
gek esetében a monoterdpia mellett az aktivitds legjobb
jelz6jének a CRP bizonyult, hasznilhat6é kiilonbséget
mutat még a két dllapot kozott a fokozott siillyedés és
a leukocytosis. Kombindlt kezelésben részestilSk eseté-
ben a vizsgilt laboratériumi atlagértékek koros iranyba
torténd elmozduldsa csak a siillyedés vonatkozasaban
mutatkozott hasznilhaténak, bar a trend az emlitett val-
tozékkal megfigyelhetS. Ezt az alkalmazott gyulladas-
csokkentS készitmények (5-ASA, szteroid, azathioprin)
kombinaciéja magyarazhatja.

Bal oldali colitis terapiaja

Az inaktiv bal oldali tipust betegségben szenveddk (n =
73) kozil 31 beteg (42%) monoterapiiban, 42 beteg
(58%) kombinacids kezelésben részesiilt, el6bbiek ko-
ziil 28 beteg ASA-, hirom AZA-kezelésen volt a két év
soran. Harmas kombinaciét (aminoszalicilat, szteroid,
azathioprin) 19 beteg kapott, 12 ASA és szteroid, hét
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Relapsust jellemz6 pMayo-osztalyok elkiilonitd laborértékei  *p<00s
= ** p<0,01

(n = 697, mean+SD) w0001

25,000
{ M Hematokrit x 10 Hemoglobin x 100 M SeVas
20,000
15,000
10,000
5,000
0,000
inaktiv enyhe kozepes sulyos
b) Relapsust jellemz6 pMayo-osztalyok elkiilonit6 laborértékei = p<00s
(n =697, mean+SD) T peon
p<0,001
70,0
W Vvt slllyedés M Thrombocyta x 10 000 CRP -
60,0 FEF
50,0
40,0
30,0
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10,0
0,0
inaktiv enyhe kozepes sulyos
4. dbra | 2)-b) Colitis ulcerosa aktivitdsinak megfelel§ pMayo-osztilyok laborat6riumi értékei

ASA és AZA, négy szteroid és AZA kombinicidban
részesiilt. Kombindciés kezeléssel a szteroid doézisa
csokkenthetS volt. Ebben a betegcsoportban 2 g/nap
5-ASA-4val kombindlva az atlagos szteroiddoézis 11
mg,/nap volt, mig 150 mg dtlagos azathioprinnel kom-
binalva 3 mg/nap atlagos dézisig volt csokkenthetd a
szteroid adagja.

Az aktiv bal oldali colitisben szenved6 betegek
26%-4nak volt elég az 5-ASA-kezelés, ugyanilyen ariny-
ban szorultak hirmas (5-ASA, szteroid és immunszup-

primans) kezelésre. A szteroid és az immunszupprimans
atlagos dozisa az esetitkben 16-18 mg methylpredniso-
lon, illetve csaknem 200 mg azathioprin volt.
Laboratoriumi  paraméterek  atlaga  tekintetében
ugyanaz a tendencia mutatkozott, mint a distalis coli-
tisben szenvedSkben: a monoterapian 1évé betegek
esetében a CRP jol korreldlt a klinikai statusszal, azon-
ban mar vashiany és mérsékelt anaemia is megjelent.
A kombindciokkal kezelt, immunszupprimalt betegcso-
portban az ¢l6z8 csoportnal erGteljesebb CRP-emelke-
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dés elmaradt. Vashiany és fokozott siillyedés volt meg-
figyelhetS, de egyik vizsgalt laboratériumi paraméter
atlagértékében sem volt olyan pregnins eltérés, mint a
monoterapias csoportban a CRP esetében.

Kiterjedt colitis ulcerosa terapiija

Az inaktiy kiterjedt tipusta betegségben szenveddk (n =
91) kozil 26 beteg (29%) monoterapidban, 65 beteg
(71%) kombinacids kezelésben részesiilt. ElGbbick ko-
ziil 23 beteg ASA-, kett§ AZA-kezelésen, egy szteroid-
terdpian volt a két év soran. Harmas (aminoszalicilat,
szteroid, azathioprin) kombindciét 31 beteg kapott,
tizenkettG ASA ¢és szteroid, tizenhét beteg ASA és
AZA, ot szteroid és AZA kombindcidban részesiilt.

A Kkiterjedt betegségben szenvedSk arinya az el6z8
betegcsoportokhoz képest nagyobb volt, az dsszes be-
teg mintegy egyharmada tartozott ebbe a csoportba.
Tobbségiik aktiv fellingoldst mutatott a vizsgdlt peri6-
dusban, és csak harmaduk volt tartésan remisszioban.

A kiterjedt betegségben szenvedd, inaktiv betegcso-
portban nagyobb aranyban kaptak a betegek kombina-
cids kezelést, mint monoterdpiit. A leggyakoribb kom-
bindcié az a harmas kombindicié volt, amely a mesalazin
és azathioprin készitményen kiviil szteroidot is tartal-
mazott. Ez utébbi atlagos dézisa immunszupprimdnst
is tartalmazé hirmas kombinicié esetén 7 mg/nap,
mig azathioprint nem tartalmazé, kett6s kombindcid
esetén tobb mint 14 mg/napi dozis volt. A fenntartd
kezelésnek tehat maig mindig része hazankban a kis
dozist szteroidkezelés, illetve ezen esetek jelentSs ré-
szében nem alkalmazunk immunszupprimanst, holott
ennek szteroidigényt csokkentd hatdsa ismert.

Az aktiy, kiterjedt betegségben szenvedSknél a keze-
lésben alkalmazott szteroidtalstly nem meglepd, hiszen
indukcids kezelésként még mindig viszonylag jo hatas-
fokkal alkalmazzuk a kortizolszteroidokat.

A laboratoviumi paraméterek a Kkiterjedt betegcso-
portban a nagyobb ardny(i immunszupprimans alkal-
mazas miatt — sem az aktiv, sem az inaktiv csoportban —
nem mutattak olyan pregnins eltérést, mint a distalis
és bal oldali betegcsoportokban. A kombinacids keze-
lésben részesiilt betegekben a fokozott stillyedés, a vas-
hianyos allapot és a thrombocytosis mellett a CRP kéros
értéke is megfigyelhetd volt, amelyek jelezték a kezelés
clégtelenségét.

Megbeszélés
A regiszterbol nyert alapadatok

Az alapadatok tekintetében a hazai felmérés szamait
mindenképpen befolyasolja, hogy az adatok nem az
atlag-IBD-populdciét, hanem a masodlagos és harmad-
lagos referenciacentrum adatait tiitkrozik. A bemutatott
betegszam az Osszes beteg mintegy 5,6%-at jelenti, ezek
azonban a feltehetdleg stlyosabb, az atlagtdl eltérd ke-
zelést igénylS betegek.
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A tapasztalt enyhe n6i dominancia az irodalmi ada-
toknak megfelels. Az UC kissé gyakoribb férfiakban,
mig a CD 20-30%-kal gyakrabban fordul el6 nékben a
nagy incidencidt mutat6 orszagokban [15, 16]. Adatain-
kat torzithatja, hogy gyermekgyogydszati eseteket nem
tartalmaz. A pedidtriai betegcsoportban ugyanis a CD
kissé gyakoribb a fiak, mig az UC a lanyok korében.
A nemek kozti egyenld ardny nagyjabol 14-17 éves kor-
ban alakul ki [7]. Az ismertetett nemzetkozi trendek
tikrében — bar hazankban is n6 az IBD gyakorisiga —
egyel6re az alacsony el6forduldsi gyakorisigt orszdgok
kozé tartozunk.

Az ismertetett adatbizisban rogzitett betegek eseté-
ben a diagnoézisig eltelt panaszos idészak nem hosszabb,
mint a nagy el6fordulasi gyakorisiggal szamol6 nyugat-
eurdpai vagy tengerenttli centrumokban. A viszonylag
rovid, egy éven beliili diagnézis minéségileg j6 diag-
nosztikus munkdra utal.

Ismert adat, hogy a dohdnyzis hajlamosit CD kiala-
kuldsdra [17, 18], rontja annak prognézisat [19, 20],
dohinyos betegekben nehezebben hatnak a gydgysze-
rek [21]. Hazédnkban is legalabb olyan arinyban do-
hdnyoznak az IBD-s betegek, mint a kalfoldi cent-
rumokban. Ugy tiinik, hogy az IBD-betegek kérében a
leszokasi hajlandésig magasabb, mint az atlagnépes-
ségben — persze ezt az adatot annak tikkrében kell értel-
mezni, hogy a referenciacentrumokban megfordulé be-
tegek dltaliban az atlagnal stlyosabbak, és mar tobb
orvostdl hallhattak a dohdnymentesség elényeit. Nem-
zetkozi beteganyagban a dohdnyzds mintegy kétszeres
kockdzati tényez6 CD kialakuldsira a nemdohdnyzok-
hoz képest [22]. A jelenleg elemzett stlyosabb beteg-
anyagban ez csaknem dupldjanak mutatkozott.

Az appendectomia és az IBD gyakorisigianak 0sz-
szefiiggése régoéta izgalmas kérdés. Az appendicitis az
1950-es évektSl szamit gyakori betegségnek, nagyja-
bol ekkortdl észlelik gyakrabban az UC-t is — erre az epi-
demioldgiai megfigyelésre alapul az az elmélet, amely
szerint az appendectomia hajlamositana UC kialakula-
sara. Az elméletet tovabb erdsiti, hogy a féregnyudlviny
olyan nyirokszerv, amelyben a B-sejtek kondiciondlod-
nak a lumindlis baktériumok ellen. Feltételezik, hogy az
appendixben érd, B-sejtek altal termelt antitestek nem-
csak bizonyos baktériumokra, hanem egy cytoskeletalis
proteinre, a tropomiozinra is hatnak, és a korai appen-
dectomidval ez az autoimmun folyamat kikiiszobolédne.
Ugyanakkor az autoimmunitasnak valészintleg sokkal
kisebb szerepe van UC kialakuldsiban. A jelen adatbazis
kevés appendectomizalt betegének adatabol kovetkezte-
tést nem érdemes levonni.

A tercier centrumokba referilt beteganyagban a
Crohn-betegség miatti mdtétek aridnya meglehetGsen
magas — 40,4%, ezeknek csaknem 10%-a volt siirgés ma-
tét. Huaszéves betegséglefolyas alatt a betegek mintegy
70-80%-a szorul mttétre [23, 24], ez azt jelenti, hogy
az Osszes beteg 3-5%-a adott évben operacion esik it.
A dan adatbazisban kovetett operilt betegek mintegy
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30%-a 10 éven beliil ismételten mtitétre szorult. A hazai
adatok megfelelnek ennek a nemzetkozi tendencidnak.
Ki kell emelni, hogy a mttétek negyede sulyos toxikus
allapot vagy terdpiarezisztencia miatt tortént. Az ilyen
esetek egyenkénti elemzésével lehetne adatot gydjteni
arra vonatkozoélag, hogy ez a nagy ariny a nem kell6en
agressziv kezelés vagy a tal agressziv betegség rovisara
irhat6.

Colitis ulcerosaban a betegek 1,2%-a szorult maligni-
tas kialakuldsa miatt muitétre. Magyarorszagon a dys-
plasia megitélése nem egységes, sokszor sem a klinikai,
sem a patologiai megitélés nem kell6en radikalis. Terd-
piarezisztencia miatt tortént (4,8%) operaciok csak
mintegy harmada — tehdt az 6sszes eset 1,6%-a — tortént
toxikus allapot miatt. Ez az ardny szintén titkr6zi a nem-
zetkozi adatokat: mig az *50-es években a betegek har-
mada [25], addig napjainkban mdir csak 2%-a kerdl
mtétre ilyen indikdciéval [26]. Ha azonban figyelem-
be vessziik, hogy a nemzetkozi adat az atlagos UC-
betegkorbdl, mig a hazai a tercier centrumok beteg-
anyagabol szarmazik, akkor a hasonlé szimok mogott
kevésbé agressziv terapids felfogast figyelhetiink meg.
Nagyon érdekes lenne olyan hazai adatot nyerni, amely
az els6ként észlel§ gasztroenteroloégus colectomiaindi-
kacios hajlandosagat mérné fel.

A colitis ulcerosa kezelésével
¢s a laboratoriumi paraméterekkel
kapcsolatos adatok

Az UC kezelését nagymértékben befolydsolja a beteg-
ség kiterjedtsége. Az adatbazisban rogzitett megoszlas
nem felel meg az irodalombdl ismert adatoknak. A fel-
dolgozott adatok alapjin a betegek 42%-dban volt ki-
terjedt betegség, ez tobb, mint amennyi az dtlag-UC-
populiciéban (15%) virhaté. Ez a kiilonbség nyilvan az
ellatohelyek referenciacentrumanak miikodésébdsl ado-
dik. A lokalizici6 miatt eleve rosszabb prognézisa be-
tegcsoportban a kezelés is ennek megfelel6en alakult.

A colitis ulcerosa kezelését befolyasoldé masik tényezd
a betegség aktivitasa. Az aktivitds meghatarozasira tobb-
téle pontrendszer ismert, ezek koziil a Mayo-score az
egyik legtobbet haszndlt mérészam. A pontrendszer 0
és 12 kozotti tartomanyban pontoziassal fejezi ki az
aktivitdst. Négy viltozé (székletek szama, széklet vé-
ressége, az orvos aktivitdsrdl alkotott véleménye és az
endoszképos kép) 0-3 kozotti értékébdl adodik a teljes
Mayo-score-érték. A teljes pontértékek oOsszefiiggése
az aktivitasi osztilyokkal jol ismert. A jarébeteg-ellen-
Grzések soran azonban az endoszképos pont nélkiili,
parcialis Mayo (pMayo) -pontrendszer (0-9 pont) hasz-
nilata célszerd. Osszefliggését az aktivitasi osztilyokkal
a laboradatok ismeretében kivintuk meghatirozni.
Ennek alapjin a 0-2 pont kozott inaktiv, 3—4 pont
enyhe, 5-6 pont kozepes és 7-9 pontérték stlyos akti-
vitasnak volt mindsithet6. Ennek alapjan osztalyoztuk
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a betegség fellingoldsit és az egyes aktivitdsi oszti-
lyokban alkalmazott kezeléseket.

A distalis betegségben szenved6 betegek tobbsége
monoterapiaval remisszidban volt tarthatd. Az 5-ASA-
monoterdpiin 1év8 betegek esetében a CRP jé muta-
téja volt az aktivitisnak. A bal oldali colitisben
szenvedSk mintegy fele (52%) szorult kombinalt im-
munszuppressziéra (ASA és AZA, illetve szteroid és
AZA), a mésik fele harmas kombindciot (ASA+szteroid+
AZA) kapott. Az immunszupprimins kezelésben ré-
szesiilé betegek esetében a laborparaméterek és a CRP
koncentricidja kevéssé tiikrozte a klinikai statust. A ki-
terjedt betegségben szenvedSknek csak harmada volt
tartos remisszioban. Ezen betegek tobbsége kombind-
ci6és immunszuppressziv kezeléssel volt remisszioban
tarthatd. A kombindlt kezelésben részesiil6k CRP-ér-
téke madr alig segitette a betegség sulyossiganak ko-
vetését.

Az 0Osszes lokalizaciorél elmondhatd, hogy mig az
immunszupprimdns kezelésben nem részestilé betegek
aktivitisinak becslésében szerepe lehet a laborparamé-
tereknek és a CRP-nek, addig az immunszupprimans
kezelés a korrelaciot elrontja. A klinikai diagnosztikus
vagy terdpids dontéshozatal sorin tehdt a laborato-
riumi értékeket csak a gyogyszeres kezelés ismételt at-
tekintésével lehet korrekt médon értékelni.

A kezelések hatéanyag-csoportonkénti attekintése-
kor az tiint fel, hogy a betegség proximalis kiterjedésé-
vel pirhuzamosan nétt az alkalmazott azathioprin doézi-
sa, csaknem fliggetleniil az aktivitastdl: aktiv bal oldali
betegségben az dtlagos doézis 100 mg, mig kiterjedt
esetben 200 mg volt.

A fenntarté kezelésként adott szteroid dozisa
ugyanilyen tendenciidt mutatott: a bal oldali colitisben

is

szenvedd szteroidfiiggs betegek dtlagos fenntarté szte-
roiddézisa 11 mg, mig a pancolitisben szenvedSk dézisa
15 mg volt.

Az adatgydjtés tovabbi tanulsiga, hogy a vélhetSleg
remisszidban alkalmazott 2 g 5-ASA-dézist az esetek
tobbségében nem emeltiik feljebb az aktiv betegség-
szakban sem. Bar agressziv betegségben nem biztos,
hogy a mesalazin dézisinak emelése remissziot idézett
volna el6, de a megfelel6 dézis (legalabb 4 g) alkalma-
zasa ezekben az esetekben is indokolt.

A colitis ulcerosa kezelésének hazai szokasaival kap-
csolatban tehdt 6sszességében az a kép alakult ki, amely
szerint a relapsusok jorészt a kiterjedt, majd a bal oldali
betegségben szenveddSket érintik. Kozottiik nagyobb
ardnyban fordulnak el a kombinaciés kezelések, sok al-
kalommal a kis d6zist szteroidkezelés is a fenntarté ke-
zelés részét képezi. A laboratériumi paraméterek koziil
az aktivitds fokdt még mindig a CRP mutatja a legjob-
ban, de értékelésekor figyelembe kell venni, hogy a beteg
szed-e immunszupprimanst.
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Kovetkeztetések

Nagyon hasznos lenne, ha az orszag Osszes jelentGs, leg-
alabb 100 IBD-s beteget gondozé munkahelye csatla-
kozna az adatkozosséghez, és a folyamatos regisztralas-
sal orszagos képet kaphatnank.

Szélesebb korben vezetett adatgytjtés alapjan a kor-
joslati tényezOket hamarabb fel lehetne ismerni, és a
betegeket a megfelel6 kockazati csoportba sorolva, ha-
tékonyabb kezelést lehetne alkalmazni.

A jov6ben az ismert korjoslati tényezbk figyelembe-
vételével és a terapids lehetGségek optimalis kihasznala-
saval valoszintileg csokkenteni lehetne a stlyos, sebé-
szeti beavatkozasra szorulé betegek arinydt, és hossza
tavon koltséghatékonyabb kezelést lehetne alkalmazni.

A Kklinikai diagnosztikus vagy terapias dontéshozatal
soran tehat a laboratoriumi értékeket csak a gyogysze-
res kezelés attekintésével lehet megfelel6en értékelni.

Colitis ulcerosa kezelése soran az agressziv immun-
szuppresszi6é alkalmazdsa mellett érdemes a hagyoma-
nyos gyogyszerek adta lehet6ségeket is kihasznalni.
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