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A perianalis fisztulak a Crohn-betegség ismert sz6védményei, jelentés morbiditassal és életminéség-rom-
lassal jarnak. Kiilonb6z6 osztalyozasok léteznek, amelyek alapvetéen a kiils6 és bels6 analis sphincterhez
valé viszonyon alapulnak. A perianalis fisztulak optimdlis kezeléséhez a gasztroenterolégus és sebész
egyittmiikodése sziikséges. A gyogyszeres kezelés eléterében az antibiotikumok, a bioldgiai szerek
és az immunmodulatorok allnak. A hagyomanyos, bioldgiai gydgyszeres és sebészi kezelések ellenére
a legjobb eredmények 50% koriili fisztulagyogyulast mutatnak. Az Gj sejtterapias kezelési lehetéségek
reménykeltéek a kedvez6bb kimenetel eléréséhez.
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Perianal fistulas are well known complications of Crohn’s disease (CD), and can be associated with signifi-
cant morbidity and reduced quality of life. Different classifications describing perianal fistulas mostly are
based on their relationship to the external and internal anal sphincters. Optimal management of peria-
nal fistulizing CD requires a collaboration between gastroenterologists and surgeons. Current medical
management based on antibiotics, biologic agents and immunomodulators. Despite the introduction of
biologic medical therapies, the best fistula healing rates reported with combined medical and surgical
approaches are approximately 50%. Newer cell based therapy raising new hopes for better outcomes.
KEYWORDS: Crohn’s disease, perianal fistula, anti TNFa antibodies, cell based therapy

Bevezetés

A perianalis fisztuldk és szovédményeik a Crohn-beteg-
ség ismert, sajatos megjelenési formajat képezik, jelent6s
morbiditassal jarnak, és kifejezetten rontjék a beteg élet-
minéségét. A betegség lefolydsa sordn a betegek 25%-
aban jelenik meg (1). A fisztula jelenléte rossz prognoszti-
kai faktort jelent, a betegek 70%-a igényel sebészi ellatast
(2). A fisztuldk kumulativ incidenciaja 10 év utan 33%, 20
év utan 50% (3). Evekkel megel6zhetik a bélgyulladast,
10%-ban kezdeti tiinetként jelenhetnek meg (4). A peri-
analis fisztuldk megjelenése néveli az agressziv lefolyasu
Crohn-betegség kockazatat.

Meghatarozas, osztalyozas és diagnoézis

A perianalis fisztula abnormalis kommunikaciot jelent a
rectum, illetve az andlis csatorna és a kiilsé perianalis, illet-
ve az ischio-analis bérfelszin kozott, rendkivil valtozatos
megjelenéssel. A Crohn-betegséghez asszocialt fisztuldk
kialakuldsi mechanizmusa alapvetéen eltér az egyéb eti-
olégidju fisztuldkétdl, meghatarozé benne a bélben kiala-
kult gyulladas szerepe, amely kifelé térve alakitja ki ma-
sodlagosan a fisztulat és az esetleg jelenlévé abscessust. A
fisztuldk osztalyozdsa sordn a Parks-klasszifikdcié az anus
zardizomzatdhoz valé viszony alapjan torténik (5) (1. tdb-
ldzat), azonban nem minden fisztula sorolhat6é be ezen
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1. tablazt: A perianalis fisztulak osztalyozasa Crohn-betegségben

Parks klasszifikacié St. James Hospital klasszifikacio AGA klasszifikacio

Felszines
Felszines fisztula nem metszi
a zardizmokat és egyéb izmot

Inter-sphinkterikus
A kulsé és a belsé zardizom
kozotti térben

Trans-sphinkterikus
A belsé zardizmot keresztezi

1. foku
Egyszerl zardizmok kdzotti fisztula

2. foku
Zaroizmok kozotti fisztula talyoggal
és masodlagos fisztula jarattal

3. foku
Sphinktereket metszd fisztula

4. foku

Sphinktereket metszd fisztula
talyoggal vagy masodlagos jarattal
az ischioanalis vagy ischiorectaris

Egyszerii fisztula

e Egyszer( fisztula

e Also (felszines
vagy alacsony
inter-sphinkterikus, trans-
sphinkterikus eredetU)

e Egy kulsé nyilas

e Fajdalmatlan, nincs
fluktuacio, nincs talyog

¢ Nincs rectovaginalis
fisztula

e Nincs anorectaris szUkulet

Komplex fisztula

e Magas zardizom kozotti
vagy magas zaroizmot
érintd vagy zardizom folotti

e Tobbszoros kilsé nyilas

e Fajdalom vagy fluktuacio
mely talyogra utal

* Rectovaginalis fisztula

e Anorectaris szUkuUlet

térben
Supra-sphinkterikus
Penetral a zardizmok kozotti
térbe a puborectaris és a levator
izomzatot érintve

5. foku

Extra-sphinkterikus
A kllsé zardizmon kivil a levator
izomzatot érinti

Az elevator izomzat folé terjed

Paneés, J, Rimola, J. Perianalfistulizing Crohn’s disease: pathogenesis, diagnosis and therapy
Nat. Rev. Gastroenterol. Hepatol. 2017; doi:10.1038/nrgastro.2017.104

osztélyok valamelyikébe. A gyakorlat, elsésorban a kezelés
szempontjabdl a fisztulak szimplex és komplex csoport-
ba osztdlyozasa terjedt el (Steele SR, Kumar R, Feingold DL,
Rafferty JL, Buie WD; Standards Practice Task Force of the
American Society of Colon and Rectal Surgeons. Practice
parameters for the management of perianal abscess and
fistula in ano Dis Colon Rectum 2011; 54(12): 1465-1474.).
A szimplex fisztuldk kezelése elsésorban sebészi feladat
(fistulectomia, Seton-atflizés stb.), mig az ugynevezett
komplex fisztulak interdiszciplinaris egylttmukodést igé-
nyelnek. Ezeket magas intersphincterikus, transsphincte-
rikus, extrasphincterikus vagy suprasphincterikus elhe-
lyezkedés jellemez, tObbszords kilsé nyilassal, gyakran
abscessusra utal6 fajdalommal és fluktuacioval vagy rec-
tovaginalis fisztuldval és anorectalis szlkulettel.
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A pontos diagnoézis, az anatémiai jellemzés és aktivitas
meghatdarozasa fizikalis vizsgalattal és kismedencei-MR
valamint endoszképos ultrahang alkalmazasaval torténik
(EUS). Amennyiben rendelkezésre 4ll, a kdvetés soran hasz-
nos lehet perinealis ultrahang elvégzése is. A fizikalis vizs-
galat, anesztézidban torténé vizsgélat, valamint egy képal-
koto tarsitasa 85-100% pontossaggal alkalmas a fisztulak
feltérképezésére, osztalyozasara (6).

A komplex perianalis fisztuldk kezelése jelenleg is nagy kihi-
vast jelent, a kezelés megszakitdsa magas rekurrencia riziké-
val jar, tovébbra is jelentés a végleges székletdiverzié, vagy
a rectumamputdcié aranya. A fisztulizal6 Crohn-betegség
onmagdban is sulyos kimenetel egyik rizikdfaktora (4).

Az aktiv rectalis gyulladas jelenleg is fontos tényezéje a
patogenezisnek, lehetetlenné téve a fisztula zarodasat,



gyogyuldsat, tehat a nyalkahartya-gydgyulds és ennek
eléréséhez sziikséges optimalizélt gydgyszeres kezelés
fontos eleme a kedvezé eredmények elérésének (7). Ennek
eléfeltétele a sebészi beavatkozas, amely soran a krénikus
gyulladas kovetkeztében kialakult mechanikus akadalyok
elharitasra kerllnek. A kombindlt gydgyszeres sebészi ke-
zelés nyujtja a legjobb lehetdséget a fisztuldk hosszu tavy,
sikeres kezelésére (8).

A fisztuldk gyégyszeres kezelése

Az aminoszalicildtoknak nincs helye a fisztuldk és altala-
ban a Crohn-betegség kezelésében.

A kortikoszteroid-kezelés szintén nem javasolt a fisztulak
kezelésére, azok zardédasat nem segiti el6, ugyanakkor az
abscessus kialakulasanak rizikoja lehet (9).

Konvencionalis kezelés

Az antibiotikum-kezelés (ciprofloxacin vagy metronidazol)
4-12 hetes alkalmazasa tobb randomizalt, kontrollalt vizs-
galat (RCT) eredménye szerint szignifikdnsan csokkentette
a fisztulak valadékozasat (10). Ugyanakkor ez a hatas nem
bizonyult tartésnak a kezelés leallitadsat kovetéen (11). Ellent-
mondasosak az adatok az anti-TNFa-val torténé kombinéci-
6s kezeléssel kapcsolatban, a hathénapos utankdvetés soran
nem észleltek kiilénbséget (12, 13). Az eredmények csak két
antibiotikumra vonatkoznak, a tovabbiak esetlegesen ked-
vezd hatdsa kétséges. A bizonyitékok alapjan a metronidazol
és a ciprofloxacin alkalmas lehet kezdeti bevezetd kezelésre,
csokkentheti a drendzsigényt, megel6zheti az abscesszus
vagy a szeptikus szévédmények kialakulasat (14).

A thiopurinok (azathioprin, 6-merkaptopurin) alkalma-
zasara vonatkozdan tobb adat van, de prospektiv vizsga-
latbdl szarmazé eredmények nem tdmogatjak. Egy meta-
analizis, amelyben a fisztulazarédast koveté vizsgalatok
szerepelnek, a klinikai valaszt 54%-nak talaltak azathiop-
rin esetében, szemben a placebo 21%-aval (14). Ezek az
eredmények fenntartasokkal kezelendék, mivel a vélasz
meghatdarozésa véltozd, és a valddi fisztulazarédasi arany
nehezen értelmezhetd. Jelenleg altalanos vélemény, hogy
alternativ lehetdségek birtokdban az azathioprin 6nma-
gaban nem elégséges a fisztuldk kezelésére, ugyanakkor
fontos lehet az anti-TNFa-kezeléssel kombinéacidban.
Calcineurin-inhibitorokkal és methotrexatkezeléssel kap-
csolatban kevés adat all rendelkezésre, elsévonalbeli ke-
zeléslik nem ajanlott.

Anti-TNFa-kezelés

Két prospektiv vizsgalatban kovették az infliximab hatasat
fisztulizdlé Crohn-betegségben. Az infliximab hatékony-
nak bizonyult a fisztulazarédas kialakuldasaban (komp-
lett zar6das 55% IFX mellett szemben a placebocsoport
13%-aval) és fenntartasaban egyéves kezelés soran (36%
IFX-kezeléssel szemben 19% placebo mellett) (15, 16).
Az adalimumab hatékonynak bizonyult a fisztulazar6das
fenntartasaban kétéves kezelés soran (17). Bar a rendelke-
zésre all6 bizonyitékok nem erések, az anti-TNF kedvez6
hatdsa mégis egyértelm(. Fisztula specifikus végpontu
randomizalt kontrollalt vizsgalati eredmény az infliximab-

ra vonatkozodan létezik, de az adalimumab hatdsossaga is
bizonyitottnak tekinthetd.

Az infliximabkezelés ledllitasat kovetden a fisztulazarodas
atlag 14 hétig maradt meg, és a betegek 60%-aban ko-
vetkezett be hatdsvesztés 54 hetes kovetés sordn (16, 18).
Adalimumabkezelés hosszu tavu kovetése soran a fisztu-
lazarédés négy évig fenntarthaté volt (19). Hosszabb tavu
infliximab vagy adalimumabkezelés ajanlott miel6tt an-
nak hatdstalansagarol nyilatkoznénk (20). A tiineti valasz is
fontos eredménynek szamit, de a kezelés felfliggesztésére
csak képalkotoval bizonyitott zarédast kdvetden keriilhet
sor, figyelembe véve, hogy a fisztuldk rossz prognosztikai
faktornak szamitanak. Osszességében az indukciés inflixi-
mab- vagy adalimumabkezelésre jol reagélé betegek ese-
tében hosszu tavu fenntarto kezelés javasolt.

Az elmult években tobb adat jelent meg elsésorban az
infliximab vonatkozasaban a szérumgydgyszerszint és a
klinikai hatékonysag 6sszefliggésérdl luminalis Crohn-be-
tegségben. A mérési technikatol fliggéen, de tébbnyire
a >3ug/ml gyégyszerszint jol korreldl a kedvezé kimene-
tellel (21). Kérdéses, hogy mindez érvényes e fisztulizalé
formakra, érdemes e dézist emelni, illetve van e értelme
nagyobb adagok haszndlatdnak. Present és munkatdrsai
vizsgdlatadban az adatok nem tdmogatjak a dézisemelést, a
10 mg/kg adag nem bizonyult hatékonyabbnak mint a szok-
vényos 5 mg/kg sem a fisztulavaladékozas csokkenésében,
sem a fisztulazarédasban (15). Ugyanakkor Ujabb vizsgalati
adatok azt bizonyitjdk, hogy a fisztulagydgyulast mutato
betegekben magasabb volt a széruminfliximab szint, mint
a valadékozo fisztuldk esetében (6,0vs. 2,3 ug/ml, P<0,001).
Hasonlé tendenciét észleltek a szérumadalimumab szintek
esetében is a zarédott fisztuldk és az aktiv fisztulak dssze-
hasonlitasanal (7,4ug/ml szemben 4,8ug/ml) (22). Tehét a
luminalis Crohn-betegségben elfogadott terapias szintnél
joval magasabb anti-TNFa-értékek sziikségesek a fisztula-
zarddas eléréséhez (23).

Anti-TNFa-kezelés és antibiotikum,
immunmodulans kombinacidval

Egy kisebb prospektiv vizsgalat azadalimumab és ciproflo-
xacin kombinacio kedvez6 hatasardl szamol be a fisztulak-
zarodasat illetéen 12 hét utan az adalimumab és placebo
kombinaciéhoz képest (65% szemben a 33%-kal), ami az
antibiotikum-indukcids kezelésben jatszott szerepére utal
(24). Ismert, hogy lumindlis Crohn-betegségben az azat-
hioprin + infliximab kombinacié hatékonyabb, mint ezek
a kezelések monoterapidban alkalmazva (25). Bar magas
mind&ségu bizonyitékot jelentd adat nem all rendelkezésre
komplex perianalis fisztuldk esetében, a kombinalt kezelés
javasolhatoé a Crohn-betegség ezen sulyosnak mindsilé
formaiban.

Vedolizumab

A vedolizumab (VDZ) alfa-4-béta-7 integrinellenes hu-
manizalt IgG1 monoklondlis antitest, amely szelektiven
gatolja a leukocitdk atjutdsat a bélfalon. A Gemini2-
vizsgélatban, amely kis szamban fisztulizal6 Crohn-
betegeket is tartalmazott, a 8 hetente folytatott keze-
Iés hatékonyabbnak bizonyult, mint a placebo, vagy a
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négyhetente alkalmazott fenntarté kezelés a fisztula-
zarodast illetéen (26). Egy francia obszervéciés vizsga-
latban, amely 35 fisztulizdlé Crohn-beteget is tartalma-
zott, 42,9%-ban észleltek teljes zarodast a 14. héten,
és a betegek 34,3%-a az 54. héten is komplett remisz-
szibban maradt (27). Egy 151 beteget magaba foglalo
retrospektiv multicentrikus kohorszvizsgalatban a be-
tegek 65%-aban megszakitottdk a kezelést atlag 30 hét
utdn hatdsvesztés vagy hatdstalansdg miatt. A betegek
22%-aban zarddtak a fisztuldk, és 31%-ban rekurrencia
jelentkezett a kezdetben nyugalomban levé fisztulak
esetében a vizsgalat sordn (28). A jelenleg rendelkezés-
re 4ll6 adatok alapjan a vedolizumab alkalmazhaté azon
betegek esetében, akiknél az anti-TNFa hatasvesztést
mutat vagy intolerancia észlelhetd.

Ustekinumab

Az ustekinumab (UST) az interleukin-12 és -23 p40 al-
egységét blokkol6 monoklondlis antitest, amelynek
a szisztémds gyulladascsokkenté hatasa gyullada-
sos bélbetegségekben, elsésorban kozépsulyos sulyos
Crohn-betegségben (29). Az alapvizsgalatokat jelen-
t6 UNITI-programban alacsony volt az aktiv fisztulizald
Crohn-betegek ardnya (10,8%), de az esetek 80%-aban ész-
leltek valaszt szemben a placebocsoportban észlelt 45,5%-
kal (30). Tobb obszervacios kohorszban észleltek kedvezd
hatast: egy kisebb kanadai vizsgélatban hathénapos ke-
zelés sordn 66%-0s volt a fisztulavélasz (a fisztuldk szama-
nak 50%-0s csokkenése) és 33%-os a fisztulazarddas és a
komplett gyogyulds, a GETAID-csoport a betegek 67%-
aban észlelt szignifikans javulast (31, 32).

Az ustekinumab masodvonalbeli kezelésnek szamit peri-
analis fisztulizdlé Crohn-betegségben a vedolizumabhoz
hasonléan. Mindkét gydgyszer esetében tovabbi prospek-
tiv adatokra van szilikség a terdpids algoritmusban valé el-
helyezéshez.

Lokalis biologiai kezelés

A gyulladéascsokkentdk, igy az anti-TNFa lokalis alkalma-
zasa jol ismert a reumatoldgiaban is (33). Tobb beszamo-
16 létezik kis betegszamu vizsgélatban észlelt kedvezd
eredményekrdl az infliximab lokalis alkalmazasat kove-
téen. Valtozd mennyiségben, ismételten alkalmazva (4 6
hetente) 87,5%-0s ardnyban értek el fisztulazarédast egy-
éves kovetés soran (34). Az adalimumab 20 mg-os higi-
tott adagja a fisztulajaratba fecskendezve kéthetente, 18
honap atlagos kezelési idd soran 12-bdl 9 betegben ve-
zetett a valadékozas megszlinéséhez (35). A biztaté ered-
mények ellenére, figyelembe véve a kis betegszamot, a
véltozatos kortlményeket, a standardizalt metodika hi-
anyat, a modszerrel kapcsolatban komoly fenntartasok
merultek fel.

Mesenchimalis dssejtkezelés

A lokalis éssejtkezelés hatékonynak mutatkozott korabbi
kezelésre refrakter komplex fisztuldk kezelésében. A tera-
pia eredményességét egy nagy betegszamu randomizalt
kontrolldlt vizsgalat bizonyitja. Az allogén mesenchimalis
Ossejtpreparatum alkalmasnak bizonyult fisztularemisz-
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szié indukciora komplex perianalis fisztuldkban. A teljes
remisszids rata szignifikdnsan magasabb volt a placebé-
hoz képest a kezelés 24 hetében (50% vs. 34%; p=0,024),
és az egyéves relapszusarany szignifikansan alacsonyabb
volt ebben a csoportban (25% vs. 44%) (36). A kezelésekre
elézetes sebészi beavatkozast kdvetden kerilt sor, ugyne-
vezett kondicionalds sordn a fisztuldk falat felfrissitették
(curettage), az abscessusokat drenaltdk, és szlikség szerint
setonokat alkalmaztak. Valoészintileg a hatékony sebészi
el6készités magyarazza a magas placebo remisszids ratat
rovidtavon, amely gyégyszeres kezelés nélkul alakult ki.
Az Gssejtkezelés hatékony terapids alternativa lehet, ha-
tékony fenntart6 kezelés esetén (a gydgyszer torzskonyve
alapjan, inaktiv/kismértékben aktiv intraluminalis beteg-
ség esetén) arra nem reagalo fisztuldk zarasara (a valadé-
kozds megsziinése a kiilsé nyilasok zarédasaval, amit az
MRI is megerésit), amennyiben a komplex fisztuldk allapo-
ta nem tul el6rehaladott (mind a fisztuldk szama, mind a
kilsé és belsé nyilasok szama, mind a fisztula lokalizacidja,
mind a hegesedés mértéke limitalhatja a kezelés alkalmaz-
hat6sagat).

Egyéb kezelési lehetéségek

A hiperbarikus oxigénkezelés pontos mechanizmusa nem
ismert, valészinlileg az oxidacié segiti az anaerob bakté-
riumok elpusztitasat fagocitalas révén, és seqiti a szoveti
regenerdciot (37). Sebészeti beavatkozassal kiegészitve
37,5%-0s parcidlis fisztulazarodast és ugyanilyen aranyu
komplett fisztulazarodast észleltek 20 napon at végzett
napi kétéras kezelés soran (38).

Felmerult az aktiv szén potencialis kedvezé hatésa, az-
altal, hogy eltavolitja a toxikus, gyulladasos anyagokat
pl. TNFa —t is. A vizsgalati eredmények ellentmondaso-
sak, egyértelml megerdsitést nem nyert a pozitiv hatas
(39, 40).

Az endoszkopos kezelési technikak (endoszkopos fistulo-
tomia, drendzs, klipp felhelyezése, varrat 1étrehozésa, vagy
a kulonbo6z6 injekcids terdpidk) alkalmazéasa csak alapos
endoszkopos felmérést kovetben johet szoba. Az ilyen ira-
nyu tapasztalatok hianyosak, az eredmények ellentmon-
dasosak. Ugyanakkor a fisztulajarat epithelizacidja, a gyul-
ladas és a fibrozis jelenléte, valamint a jol meghatarozott
technikék hianya komoly limitdl6 tényezé, igy ezek rutin-
szer( hasznélata nem javasolhaté (41).

A modern sebészi technikdk a nem Crohn-eredet( fisztu-
lakban kertiltek kezdetben kiprobalasra, de Crohn-beteg-
ségben egyszerl fisztulak esetén, illetve korilhataroltan
komplex fisztuldkban kordn alkalmazhaték az anorectalis
mkodés megtartasa és az inkontinencia elkerilése érde-
kében. A LIFT (ligation of the inter sphincteric tract), vagy
a VAAFT (video assisted anal fistula treatment) technikak
igényes diagnosztikat kovetden alkalmazhaté beavatko-
zasok, amelyek eredményességére vonatkozdan tobb adat
szlikséges (42, 43). Hasonlé mondhato el a COz-Iézertech-
nika alkalmazasarél, amely gyors javulast igér a sphincter
megtartasaval (44).

Egy mésik zaréizom-megtarté technika a fibrinragaszté in-
jekcio lokalis alkalmazasa. Ez egy kétkomponens( anyag,
egyrészt fibrinogén, faktor XIll, plazminogén és aprotinin,
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+ talyogdrenazs + seton

Anti-TNF + thiopurin
vagy MTX

v Nem megfeleld tuneti valasz

Sebészeti kezelés

Tuneti valasz hianya

v TUneti vélasz

Anti TNF folytatasa

Egy vagy tobb a felsoroltakbol: -
e talyogdrenazs

® seton

e fistularagaszto
e ERAF, LIFT

e széklet diverzio
e proctectomia

+ thiopurin vagy MTX

v Folyamatos tlneti valasz

Anti TNF folytatasa
+ thiopurin vagy MTX
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masrészt thrombin, amelyek egyiittes beadasa utan a sz6-
veti gyogyulas felgyorsul elzarva a fisztulat. A beadas elétt
a szetonok eltavolitdsa és curettage sziikséges, ami a haté-
konysagot novelheti (45).

Az analis fisztuladugodk olyan felszivodé anyagokat jelente-
nek, amelyek a fisztuldkat kitoltve a gyégyuldst fokozhat-
jak. Az egyik egy liofilizalt porcin intesztinalis submucosa a
masik egy szintetikus poliglikolsav és trimetilén-karbonat
keverék. Egy nagy betegszamon (106 beteg) végzett pros-
pektiv randomizalt tanulmany nem mutatott jobb ered-
ményeket a kontrollhoz képest, amely a szetoneltavolitast
kovetéen a kordbban alkalmazott gydgyszeres kezelést
kapta (46).

A perianalis fisztulizalé6 Crohn-betegség
kezelési stratégiaja

A komplex fisztuldk pontos elhelyezkedésének és allapo-
tanak felmérését kdvetben, a gydgyszeres kezelés elkez-
dése el6tt javasolt a sebészi vizsgalat és sziikség szerinti
beavatkozas (pl. drendlds), amely hatékonyabba teheti a
gyogyszeres kezelést. A kombindcios kezelés bizonyitot-
tan javitja az eredményeket. Szisztémas Osszehasonlitd
vizsgalat eredményei alapjan, mig a gydgyszeres kezelés

onmagaban 43%-ban vezetett fisztulagydgyulashoz, ad-
dig a sebészi kezeléssel kombindlva ez az arany 53%-ra
emelhetd (47). A betegek nagyobb részénél kisebb be-
avatkozas sziikséges (abscessus drendzs, fistulotomia/
fistulectomia, vagy setonbehelyezés), de kozel az esetek
egyharmadaban komplexebb sebészi beavatkozas sziiksé-
ges. Az Ugynevezett egyszeri fisztuldk esetén is kotelezd
az elbzetes sebészi vizsgalat, amely néha dnmagaban is
elégséges lehet tlineti kezelésre.

A gydgyszeres kezelésre refrakter esetekben az alkalma-
zott kezelés revizidja sziikséges. A sebészi konzultaciét
megel6zéen a kezelést optimalizalni kell. Ebben segit az
anti-TNFa gyogyszerszint és a gyogyszerellenes antites-
tek szintjének meghatdrozésa. Ezek segitenek a terdpias
dontéshozatalban és sziikség esetén a doézisoptimalizaci-
6ban. Amennyiben az emelt dézisu kezelés nem hatékony,
a sebészi szovédmények lehetéségét ki kell zarni, illetve
ezeket sziikség esetén el kell haritani. A perianalis fisztu-
14z6 betegek 70%-aban sziikséges valamilyen sebészi be-
avatkozas, durvan egyharmadaban bélreszekciéra kerdl-
het sor (1). A sebészi gasztroenteroldgiai egylttmikodés
hozhatja a jelenleg rendelkezésre 4ll6 lehet6ségek mellett
az optimélis eredményt. A sebészi vizsgalat sordn kimu-
tathato lehet nem drendlé fisztula, abscesszus, amelynek
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megoldasa alapfeltétele a tovabbi sikeres kezelésnek. Na-
gyon sulyos esetekben proctectomia vagy székletdiverzié
véalhat sziikségessé ileostomidval vagy colostomidval. A
székletdiverzidk kohorszvizsgalatainak metaanalizise a be-
tegek 63,8%-aban mutat korai javulast a kezelésre, ugyan-
akkor a bélkontinuitas helyreallitdsa az esetek 34,5%-aban
volt megprobalhatd, és csak 16,6%-aban volt sikeres (48).
Az optimdlis kezelési stratégia alapvetd eleme a gasztro-
enterolégus és sebész szoros egylittmikddése, amelynek
keretében a megfeleld id6beni illesztéssel egymast segit-
ve alkalmazasra kerililnek az evidencidk alapjan hatékony
gyogyszeres és sebészi modszerek.

Jelenleg a bevezetd antibiotikum-kezelés mellett az an-
ti-TNFa-kezelés tekintheté bazisterapianak, sziikség és
lehetdség szerint immunmoduléns, elsésorban azathi-
oprinkezeléssel kiegészitve. Amennyiben ez nem haté-
kony vagy hatdsvesztés kovetkezik be, masodik vonalban
egyéb bioldgiai terapiak kiprébalasa lehetséges. Haté-
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