Vyuziti monitorace thiopurinovych metabolitu u détskych pacientu
s Crohnovou chorobou na kombinovane terapii.
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UVOD: Thiopuriny (azathioprin - AZA) patfi mezi nejéastéji uzivana imunosupresiva v terapii nespecifickych
strevnich zanétu u deéti. V pripadeée indikace biologické lécby se AZA ¢asto ponechava v kombinaci. Soucasné
uzivani thiopurinu v pripadé lécby infliximabem (IFX, anti-TNF preparat biologickeé lécby) je povazovano za
vice ucinné nez IFX v monoterapii, rizikem je ale cetnéjsi vyskyt nezadoucich ucinku.

CILE: Primarnim cilem studie bylo zhodnoceni vztahu mezi koncentraci metaboliti AZA v erytrocytech a
serovou koncentraci IFX pred podanim dalsi davky (tzv. ,trough levels”) a tvorbou protilatek proti IFX.

Vedlejsimi cili poté bylo zhodnoceni vztahu mezi metabolity AZA a klinickymi i laboratornimi znamkami
aktivity onemocneni.

OBRAZEK 1: Pravdépodobnost ztraty odpovédi k 1é¢bé METODY: 63 détskych pacientd ve dvou

centrech Ceské republiky (FNM, FNOL)
bvlo prospektivhé sledovano béehem
i ey m— | | opakovanych navstév od unora 2016 do
Nenulové 6-TGN cervha 2017 - celkem 321 navstev.
Thiopurinové metabolity (predevsim 6-
thioguanin, 6-TGN) byly stanoveny za
pouziti vysokoucinné kapalinové
chromatografie (HPLC). Sérove
koncentrace IFX a jeho protilatky byly
stanoveny rutinné metodou ELISA. Riziko
ztraty odpovedi na |écbu bylo nasledné
. 1 studovano v podskupiné 51 motolskych
Doba lé€by (roky) pacientu.
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VYSLEDKY: Asociace mezi sérovymi koncentracemi IFX a koncentracemi 6-TGN v ¢ervenych krvinkach byla
zaznamenana v pripade, ze byly proménne testovany jako kategorické. Koncentrace 6-TGN vyssi nez 278
pmol/8 x 1083 se jevily jako prediktivni pro koncentrace IFX vyssi nez 5 pg/ml (sensitivita 0,799; specificita
0,347). Vyssi riziko ztraty odpovédi k IFX jsme pozorovali u pacientu s nulovymi (neméritelnymi) hladinami
6-TGN. Z non-adherence k lécbeé AZA je podezrelych 18 % sledovanych pacientu.

OBRAZEK 2: Prediktivni koncentrace 6-TGN OBRAZEK 3: Non-adherence pacientii.
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278.000 (0.347, 0.799)

AUC: 0.535 (0.465 - 0.605)
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ZAVER: Monitorace thiopurinovych metabolitd u détskych pacienti s Crohnovou chorobou mize
pomoci v optimalizaci kombinované lécby (infliximabu a azathioprinu).
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