e APVV

Agentura na podporu vyskumu a vyvoja
Mytna 23, P.0.BOX 346, 814 99 Bratislava

Formular ZK - Zaverec¢na karta projektu

Riesitel: doc. MUDr. Ladislav Kuzela, PhD.

Evidenéné cislo projektu: APVV-0239-06

Nazov projektu: Prospektivne sledovanie sliznicnych zmien v tenkom ¢reve kapsulovou enteroskopiou u pacientov s
Crohnovou chorobou liecenych infliximabom

Na ktorych pracoviskach
bol projekt rieseny:

Gastroentero-Hepatologické centrum THALION, Poliklinika Mytna, Mytna 5, 811 07
Bratislava

podané patentové
prihlasky, vynalezy alebo
uzitkové vzory
vychadzajuce z vysledkov
projektu:

Ktoré zahrani¢né 0
pracoviska

spolupracovali pri rieSeni
(nazov, Stat):

Udelené patenty alebo 0

Publikacie (knihy, €lanky,
prednéasky, spravy a pod.)
zhriujuce vysledky
projektu

(uvedte i publikacie prijaté
do tlace):

Uvadzajte maximalne pét
najvyznamnejsich
publikacii.

Kuzela L, Oltman M, Zacharovd B, Sutka J, Paulen P, Repdkova B, Syc-Mily 'V,
Rajska M: Prospektivne sledovanie sliznicnych zmien kapsulovou enteroskopiou

u pacientov s Crohnovou chorobou lieCenych infliximabom a adalimumabom.
Prijaté k uverejneniu v Easopise Folia Gastroenterologica a Hepatologica.

Kuzela L, Oltman M, Zacharovd B, Sutka J, Paulen P, Repdkova B, Syc-Mily 'V,
Rajska M: Vysledky prospektivneho sledovania sliznicnych zmien v tenkom
¢reve kapsulovou enteroskopiou u pacientov s Crohnovou chorobou lie¢enych

biologickou lie¢bou.
Prijaté k uverejneniu v Casopise Ceska a slovenska gastroenterologie a hepatologie

Oltman M, Kuzela L, Sutka J, Zacharovd B, Paulen P, Repdkova B, Syc-Mily 'V,
Rajska M: Ovplyvnuje biologicka liecba sliuzni¢né hojenie pri IBD? Vysledky
prospektivneho sledovania kapsulovou endoskopiou pacientov s Crohnovou

chorobou.
Prijaté k uverejneniu v Casopise Kilinicka imunolégia a alergolégia

Ladislav KuZela, Marian Oltman, Barbora Zacharovd, Jarolim Sutka, Peter
Paulen, Beata Repakova, Viadimir Syc-Mily, Miroslava Rajska: Vplyv
biologickej lieCby na sliznicné zmeny v tenkom c¢reve u pacientov s Crohnovou
chorobou.

Prijaté k uverejneniu v ¢asopise Biologickd lécba

Oltman M, Kuzela L, Zacharovd B, Sutka J, Paulen P, Repdkova B, Syc-Mily 'V,
Rajska M: Vyskyt primarnej biliarnej cirhdézy a primarnej sklerotizujucej
cholangitidy u pacientov s Crohnovou chorobou a vysetrenych kapsulovou

endoskopiou
Prijaté k uverejneniu v Easopise Trendy v hepatolégii
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V ¢om vidite uplatnenie
vysledkov projektu:

Projekt ukazal, Ze kapsulovd enteroskopia sa javi ako vyhodné vySetrenie
v zmysle vytaznosti (ziskanie detailného obrazu z celého tenkého Creva, bez
radiacnej zataze, bez dyskomfortu pacienta, bez neziaducich ucinkov) pre
chorych s Crohnovou chorobou. Kapsulova enteroskopia preto moze v buducnosti
byt napomocna pri selekcii pacientov so sliznicnymi léziami v zmysle
dosiahnutia ¢o najlepSich klinickych vysledkov pre biologicku liecbu (podavanie
infliximabu alebo adalimumabu). Dalsie uplatnenie projektu vidime
v skuto¢nosti, ze biologicka lieCba (terapia infliximabom a adalimumabom) sa
napriek svojej vysokej cene ukazuje ako efektivna v zmysle vynaloZenych
finan¢nych prostriedkov (zaznamenali sme u naSich pacientov pokles indexu
aktivity, napriek skuto¢nosti, Ze nedoslo k signifikantnému ovplyvneniu nalezu na
sliznici tenkého Creva), samozrejme za predpokladu, ze by tato lieCba mala byt’
indikovana iba u tych chorych, ktory z nej budt o najviac a dlhodobo profitovat.
Optimalne indikacie biologickej lieCby umoznia tak minimalizovat’ nadbyto¢né
alebo aj predCasné podanie tychto liekov a tym padom sa aj docieli znizenie
moznych nepriaznivych medicinskych, ako aj ekonomickych dopadov liecby.
Dal§im prirodzenym zaverom projektu je podpora faktu, Ze odporiiéania by mali
byt realizované prisluSnymi odbornikmi, ktory sa pri ich vypracovani sa budu
opierat nielen o analyzy a vysledky velkych medzinarodnych stadii, ale aj
o vlastné klinické skusenosti a mali by byt v ramci takychto odporucani zahrnuté
aj ekonomické moznosti nasho zdravotnictva. Na Slovensku vysli odporucania
pre raciondlnu lie¢bu nespecifickych ¢revnych zépalov v ramci Metodického listu
racionalnej farmakoterapie v roku 2007.
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Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu (max. 20 riadkov) - slovensky:

Zo skupiny 50 prospektivne zaradenych pacientov s Crohnovou chorobou (CD) sme museli vyradit' zo
sledovania 4 pacientov pre infuzne reakcie po podani infliximabu (IFX) a 4 pacientov pre reaktivaciu CD (2
lieCeni IFX a 2 lieCeni adalimumabom /ADA/). 42 pacientov (19 liecenych IFX a 23 ADA) ukoncilo
prospektivne sledovanie spocivajuce v 1-rocnom podavani biologickej liecby (IFX alebo ADA) a
opakovanom vySetreni kapsulovou enteroskopiou (KE). V skupine pacientov lie¢enych ADA (n=23) doslo pri
porovnani vysledkov KE pred a po biologickej udrziavacej liecbe u 2 pacientov k vymiznutiu diagnostického
nalezu a zmene na negativny. U 1 pacienta sme zaznamenali zhorSenie nalezu v zmysle zmeny z podozrivého
na diagnosticky. 1 pacient s podozrivym néalezom mal po rocnej liecbe uz negativny nélez. U ostatnych
pacientov nalez ostal bez zmeny (u 9 diagnosticky, u 9 negativny au 1 podozrivy). V skupine pacientov
lieCenych IFX (n=19) doslo pri porovnani vysledkov KE pred apo biologickej udrziavacej liecbe u 2
pacientov k vymiznutiu diagnostického nalezu a k zmene na negativny. U ostatnych pacientov nélez ostal bez
zmeny (u 6 diagnosticky, u 8 negativny a u 3 podozrivy). Vysetrenie KE bolo u vSetkych pacientov dobre
tolerované, bez neziaducich ucinkov. U 7 pacientov kapsula nedosiahla k cékum.

Napriek skutocnosti, Ze sme nezaznamenali jasny G€inok udrziavacej ADA alebo IFX liecby na slizni¢né
hojenie v tenkom c¢reve, zaznamenali sme v skupine pacientov s CD zlepSenie v zmysle pokles indexu
aktivity (CDAI) poc¢as 1-rocného podavania udrziavacej biologickej liecby. Projekt d’alej ukézal, ze KE sa
javi ako vyhodné vySetrenie v zmysle vyt'aznosti (ziskanie detailného obrazu z celého tenkého creva, bez
radiacnej zataZe, bez dyskomfortu pacienta, bez neziaducich ucinkov) pre chorych s Crohnovou chorobou.
KE preto moze v buducnosti byt ndpomocna pri selekcii pacientov so slizniénymi 1éziami v zmysle
dosiahnutia ¢o najlepsich klinickych vysledkov pre biologicku liecbu.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu (max. 20 riadkov) - anglicky:

From the group of prospectively 50 enrolled patients with Crohn’s disease we had to exclude 4 patients due to
infliximab (IFX) infusion reactions, and 4 patients due to reactivation of CD (2 treated with IFX and 2 with
adalimumab /ADA/). 42 patients (19 treated by IFX and 23 by ADA) concluded the prospective evaluation by
means of 1 year treatment with biological agents and repeated capsule endoscopy (CE) examination. In the
group of ADA treated patients (n=23) after one year we observed at CE change from conclusive to normal in 2
patient, from inconclusive to conclusive in 1 patient, from inconclusive to normal in 1 patient and in all the
other patients the findings remained without change (9 remained conclusive, 9 inconclusive and 1 normal). In
the group of IFX treated patients (n=19) after one year we at CE observed change from conclusive to normal
in 2 patients and in all the other patients the findings remained without change (6 remained conclusive, 3
inconclusive and 8 normal). The CE examination was well tolerated, without serious side effects. In 7 patients
the capsule did not reached cecum. Despite the fact that we have not observed clear effect of ADA or IFX
treatment on small bowel mucosal healing, we observed in our group of CD patients improvement by means
of drop in Crohn’s Disease Activity Index (CDAI) during 1 year maintenance biological treatment. Project has
shown, that CE seems to be a appropriate examination in terms of efficacy (achievement of detailed picture of
the small bowel, without radiation, without causing discomfort for the patient, without side effects) for
patients with Crohn’s disease. CE may perhaps in the future help to select patients with mucosal lesions in
whom biologic therapy will achieve the best clinical results.

Podpisom zaverecnej karty rieSitel vyjadruje svoj suhlas so zverejnenim tdajov v nej uvedenych.

Podpis zodp. rieSitela: ........cccccvnccciiniinnnnns [DF: 11115 o

Podpis Statutarneho zastupcu: ........cccccvueeenenennnees Peciatka:



