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IZVLECEK

Glavni cilj zdravljenja kroni¢ne vnetne ¢revesne bo-
lezni je trajno zaviranje vnetnega odziva. Ocena cre-
vesnega vnetja je Se vedno velik izziv. Stopnja vnetja
se ocenjuje endoskopsko in z biopsijami za histolosko
analizo. Laboratorijski parametri vnetja niso dovolj
obcutljivi ali specifiéni. Kalprotektin je beljakovina
v blatu je trenutno najbolj obcutljiv marker vnetja
pri KVCB. Namen prispevka je predstaviti vlogo kal-
protektina pri obravnavi bolnikov s KVCB.
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ABSTRACT

The main goal treatment of patients with IBD is to
permanently inhibit the inflammatory response. Asse-
ssing bowel inflammation is still a major challenge.
The gold standard to evaluate the scale of inflamma-
tion is endoscopically and with biopsies for histological
analysis. Laboratory parameters of inflammation are
not sensitive enough neither are specific. Calprotectin,
a protein in faeces, is currently the most sensitive
marker of IBD. The purpose of the paper is to present
the role of calprotectin in the treatment of patients

with IBD.
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UvVOD

Kroni¢ne vnetne érevesne bolezni (KVCB) so kroni-
¢na obolenja ¢revesa neznane etiologije in s tipi¢no
ponavljajo¢im se potekom. Glavni cilj zdravljenja
KVCB je ucinkovito in trajno zaviranje vnetnega od-
ziva, da bi vzpostavili in vzdrzevali klini¢no in endo-
skopsko remisijo. Ocena ¢revesnega vnetja je Se vedno
velik izziv. Trenutno najbolj zanesljiva metoda vklju-
cuje endoskopijo z biopsijo, kar je invaziven diagno-
sti¢ni postopek. Najpogosteje uporabljeni laborato-
rijski parametri vnetja, kot sta hitrost sedimentacije
eritrocitov (ESR) in C-reaktivni protein (CRP), niso
dovolj specifiéni ali obéutljivi. Kalprotektin v blatu
(FC), tj. beljakovina, ki izvira iz nevtrofilcev, se zdi
najbolj obcutljiv marker ¢revesnega vnetja pri KVCB.
Enostaven, neinvaziven in cenovno ugodnejsi kvan-
titativni test kalprotektina v blatu je najpogosteje
uporabljen nadomestni marker za spremljanje vnetne
aktivnosti v érevesju. Vrednosti kalprotektina se dobro
ujemajo z endoskopskimi indeksi aktivnosti bolezni
in so zato pomembne v razli¢nih kliniénih okoljih,
vkljuéno z zacetno diagnozo, diagnozo relapsa in od-

zivom na zdravljenje.

KALPROTEKTIN V BLATU

- Vtrenutni praksi se kalprotektin v blatu lahko
uporablja kot zanesljiv objektivni marker vnetja,
saj je dokazano, da je mo¢no povezan z endoskop-
sko aktivnostjo bolezni z visoko obcutljivostjo in
specificnostjo (88 % pri Crohnovi bolezni (CB)
in 73 % pri ulceroznem kolitisu (UK)).

- Kalprotektin v blatu je bolj povezan z endoskop-
sko kot pa s klini¢no aktivnostjo.

- Zdi se, da kalprotektin v blatu bolje izraza aktiv-
nost bolezni pri UK v primerjavi s CB ileuma.
CB kolona je povezana z znatno vijo ravnjo kal-
protektina v blatu v primerjavi z izolirano CB

ileuma.

CILJI GLEDE VKLJUCITVE
KALPROTEKTINA V BLATU V
VSAKODNEVNO PRAKSO IN
SPREMLJANJE BOLEZNI

1. Razlikovanje med sindromom razdrazljivega cre-
vesa in KVCB

2. Hitrejsa diagnoza KV CB

Hitrejsa napotitev k specialistu za KV! CB

4.  Zmanjianje &tevila obiskov v centrih za KVCB/pri
specialistih za KV CB

5. Zmanjsanje stevila endoskopij

Rl

6. Vi§je stopnje remisije —> nizje stopnje zapletov in
hospitalizacij
7. Visja kakovost Zivljenja bolnikov in aktivnejsa vklju-

citev v obvladovanje bolezni

VZORCENJE BLATA

Navodila za vzorcenje blata

- Uporabite jutranji vzorec oziroma prvi vzorec
blata tistega dne

- lzogibajte se moc¢no tekocim ali prevec¢ trdim
vzorcem blata

- Shranjevanje vzorca: do 72 ur na sobni tempera-
turi in najvec¢ 7 dni na temperaturi 2-8 °C

- Velikost vzorca: 50-100 mg

—  Zaradi razlicnosti testov je priporocljivo, da se pri
spremljanju bolnika uporabi vedno enak test

Tehnicni in metodoloski vidiki merjenja kalprotektina

v blatu

- Encimski imunski testi (ELISA), ki kot reagente
uporabljajo monoklonska in poliklonska proti-
telesa, ostajajo referencna tehnika

- Testiranje ob bolniku (angl. point-of-care testing)
(test IBDoc za uporabo doma in test Quantum
Blue) omogoca takojsnjo obravnavo vzorca blata
z dobrim ujemanjem s tehniko ELISA
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INTERPRETACIJA RAVNI UPORABA KALPROTEKTINA V

KALPROTEKTINA V BLATU BLATU ZA KLINICNO SPREMLJANJE
PRI NEDIAGNOSTICIRANIH SIMPTOMATSKIH BOLNIKOV S KVCB
BOLNIKIH S KVCB

FC <50 pg/g: majhna verjetnost za KVCB -
nadaljnji diagnosticni testi niso potrebni

FC 50-250 pg/g: potrebno je nadaljnje merjenje
ravni kalprotektina v blatu v treh mesecih

FC > 250 pg/g: zelo verjetno gre za ¢revesno
vnetje — specialist za KVCB/ endoskopija
Uporaba kalprotektina v blatu lahko zmanjsa ste-
vilo negativnih kolonoskopij za priblizno dve tret-
jini in lahko zagotovi prihranek stroskov zdrav-
stvene ustanove

Pozitiven test kalprotektina v blatu je vedno treba
razlagati v SirSem klini¢nem kontekstu, saj je ra-
ven kalprotektina v blatu lahko povisana zaradi
Stevilnih drugih bolezni prebavil (okuzb, mali-
gnih obolenj, poskodb sluznice zaradi nesteroid-
nih protivnetnih zdravil (NSAIDs), mikroskop-

skega kolitisa ...).

Kalprotektin v blatu je treba izmeriti ob diagnozi
KVCB ali pred vecjimi spremembami zdravljenja
za prihodnjo primerjavo.

Pri simptomatskih bolnikih s KVCB lahko na
podlagi FC> 250 pg/g lo¢imo zagon KVCB od
nevnetnih zapletov ali osnovnega sindroma raz-
drazljivega crevesa.

Znizanje ravni kalprotektina v blatu lahko napove
klini¢ni in endoskopski odziv na zdravljenje.
Kadar gre za zagon, merjenje kalprotektina v
blatu ni potrebno.

Odziv na terapijo: priporocajo se serijske meri-
tve kalprotektina v blatu tri do Sest mesecev po
zaCetku zdravljenja.

Endoskopija ostaja zlati standard za oceno aktiv-
nosti bolezni in vecje terapevtske spremembe
se ne priporocajo le na podlagi kalprotektina v
blatu.
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Slika 1. Algoritem interpretacije vrednosti fekalnega kalprotektina v diagnostiki K VCB
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VLOGA KALPROTEKTINA V BLATU PRI
ASIMPTOMATSKIH BOLNIKIH S KVCB

Na podlagi kalprotektina v blatu je mogoce opre-
deliti bolnike v klini¢ni remisiji s subkliniénim
vnetjem in velikim tveganjem za kratkotrajni kli-
nicni relaps (3-4 mesece).

Kalprotektin v blatu se lahko meri glede na profil
tveganja bolnika na vsake tri do Sest mesecev.

V primeru povisane ravni (FC > 250 pg/g) je
treba:

izkljuciti morebitne druge vzroke povisane ravni
FC (okuzba s C. difficile, uporaba NSAIDs ...);
potrditi aktivnost bolezni s preiskavami (rek-
toskopija, endoskopija, magnetnoresonanc¢no
slikanje).

Posledica merjenja ravni kalprotektina v blatu pri
asimptomatskih bolnikih s KV CB: moznost zgod-

nejse uvedbe zdravljenja ali strategija eskalacije

Slika 2. Predlagani algoritem za uporabo kalprotektina v blatu pri simptomatskih bolnikih s kvcb

zdravljenja v zgodnejsih fazah vnetja — nizja

stopnja zapletov, preprecevanje hospitalizacije.

BIOMARKERJI IN NOSECNOST

- Nosecnost ne povzroci povisanja ravni kalprotek-
tina v blatu.

- Prinormalni nosecnosti so ravni C-reaktivnega
proteina (CRP) le nekoliko povisane in so Se
vedno pod referenénimi vrednostmi.

- CRP vigji pri kliniéno aktivnih nosecnicah s
KVCB pred spocetjem in v prvem trimesecju
CRP ostaja potencialno orodje za oceno aktivno-
sti KVCB v zacetnem trimesecju nosecnosti.

— CRP morda ne izraza toc¢ne aktivnosti bolezni
v drugem in tretjem trimesecju.

-  Kombinirana uporaba kalprotektina v blatu in
celovite ocene aktivnosti bolezni (PGA) se zdi op-

timalna za oceno aktivnosti KVCB v noseénosti.
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Slika 3. Razlaga razlicnih ravni kalprotektina v blatu pri asimptomatskih bolnikih s kvcb
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KALPROTEKTIN V BLATU V
POOPERATIVNEM OBDOBJU
PRI KVCB

7, meritvijo kalprotektina v blatu tri mesece po
operaciji lahko opredelimo bolnike z zgodnjo en-
doskopsko ponovitvijo (¢e so vrednosti FC> 250
pg/g) in izberemo bolnike, ki potrebujejo zgodnjo
pooperativno endoskopijo.

Nadaljevanje nizkih ravni kalprotektina v blatu
kaze na nadaljevanje remisije.

Kalprotektin v blatu je lahko koristen marker za
neinvazivno diagnozo pavcitisa.

Endoskopija 6 do 12 mesecev po operaciji ostaja
zlati standard za oceno pooperativne ponovitve.
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