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Předmluva

Kniha Idiopatické střevní záněty II. Nové trendy a mezi
oborové souvislosti je v pořadí třetí monografií, která 
v krátkém sledu od roku 2019 vznikla v Klinickém 
a  výzkumném centru pro idiopatické střevní záněty 
ISCARE a.s. v Praze. Pro vydání několika monografií 
bylo hned několik důvodů. Používání nových zobra-
zovacích metod, široké využívání biologické léčby, 
terapeutické monitorování hladiny léčiv, pečlivé moni-
torování pacientů a úzká mezioborová spolupráce při ře-
šení komplikovaných pacientů se v posledních několika 
letech ukázaly být jako nezbytné v běžné klinické praxi. 
Úzké zaměření našeho gastroenterologického pracoviště 
v Klinickém centru ISCARE a.s. na Crohnovu nemoc 
a ulcerózní kolitidu a vytvoření relativně velkého týmu 
lékařů a zdravotních sester, kteří se starají o několik tisíc 
nemocných postižených těmito střevními chorobami, 
umožnilo během patnáctileté existence tohoto praco-
viště získat zkušenosti, které bychom v koncentrované 
podobě chtěli předat eventuálním zájemcům o  tento 
podobor klinické gastroenterologie, terénním gastro-
enterologům, internistům, chirurgům a nutricionistům. 
Mimořádná doba způsobená pandemií covidu-19, která 
do značné míry paralyzovala běžný klinický a akade-
mický život, paradoxně poskytla prostor věnovat se 
mnohem více této tvůrčí a literární činnosti. Nezane-
dbatelným důvodem pro napsání druhého dílu Nových 
trendů a mezioborových souvislostí bylo to, že řada 
prakticky důležitých a aktuálních témat nebyla v před-
cházejících dvou monografiích vůbec zmíněna. Proto 
hned od počátku roku 2021 jsem se spolupracovníky 
začal připravovat druhý díl, v němž, jak pevně doufám, 
je probrána většina chybějících témat. Jaký bude celko-
vý výsledek, musí ale posoudit každý čtenář sám. I když 
jsem se snažil vytvořit monografii co nejvíce homogenní 
a koncipovanou v „jednom duchu“, nelze přehlédnout 
určité rozdíly mezi jednotlivými kapitolami. Odlišnos-

ti jsou nejen v přístupu a ve zpracování jednotlivých 
témat, ale také v rozsahu textu a pochopitelně také ve 
stylistické úpravě. Příčinou není jen početný kolektiv 
autorů, čítající celkem patnáct spolupracovníků, ale také 
jejich rozdílný věk a zaměření. Někteří z nich se kon-
centrovali na klinickou a praktickou přínosnost textu, 
jiní jej pojali šířeji, s určitými přesahy do základního 
výzkumu. Na konci každé kapitoly je vytvořen souhrn 
nejdůležitějších faktů, který je akcentován v několika, 
zpravidla deseti bodech.

Celý obsah knihy jsem ideově rozdělil do tří částí: 
na obecnou, speciální a mezioborovou. V první, obecné 
části je celkem šest kapitol. Kapitola první (M. Lukáš) 
se zabývá historií poznání idiopatických střevních zá-
nětů (IBD) doma a v zahraničí a zmiňuje osobnosti, kte-
ré zanechaly nesmazatelnou stopu v diagnostice a léč-
bě IBD a zásadně přispěly k pokrokům v této oblasti. 
Důraz je dán na vzdálenější historii, kdežto nedávná 
„anamnéza“ zkoumání IBD, a to především v domácích 
podmínkách, je zmíněna pouze okrajově. Druhá kapi-
tola je z pera mladého výzkumníka M. Koláře z Kli-
nického centra ISCARE a.s. a věnuje se problematice 
klinického výzkumu, jenž je v posledních několika 
desetiletích u IBD velmi rozvinutý. Předpokládám, že 
zařazení této kapitoly do klinické monografie by mohlo 
pomoci gastroenterologům lépe porozumět probíhají-
cím klinickým studiím, především lékovým, a mohlo 
by také přispět k snadnější a možná správnější inter-
pretaci publikovaných výsledků. Třetí kapitola, jejímž 
autorem je zkušený radiolog M. Horák z Nemocnice 
Na Homolce v Praze, se věnuje zobrazovacím vyšet-
řením CT a MR, které u IBD prakticky zcela nahradi-
ly klasické rentgenové metody. Kapitola je poměrně 
obsáhlá z toho důvodu, že jsme chtěli podat celkový 
přehled o principech těchto zobrazovacích vyšetření, 
způsobech jejich provádění, výhodách a omezeních 
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pro diagnostiku a sledování nemocných s IBD. Protože 
každý gastroenterolog hojně tato vyšetření využívá, je 
text nejen rozsáhlý co do počtu stran, ale také obsahuje 
bohatou obrazovou dokumentaci, usnadňující neradio
logovi lepší srozumitelnost textu. Čtvrtou kapitolu se-
psala patoložka I. Vítková z Všeobecné fakultní nemoc-
nice v Praze, se kterou mám tu čest již téměř třicet let 
intenzivně spolupracovat. Obsah kapitoly je zaměřen 
především na histologické vyšetřování bioptických 
vzorků s ohledem na stanovení diagnózy a provedení 
diferenciální diagnostiky IBD. Velkým přínosem je také 
bohatá obrazová dokumentace. V kapitole páté čtenář 
nalezne podrobné informace o využívání laboratorních 
parametrů v klinické praxi. Autorka této stati, imuno-
ložka K. Černá z Klinického centra ISCARE a.s., má 
v této oblasti velké a dlouholeté zkušenosti, které jsou 
také z textu zřetelně patrné.

Na závěr obecné části je zařazena kapitola o dife-
renciální diagnostice IBD. Myslím si, že každý, kdo 
se s IBD setkal, dobře ví, že diferenciální diagnostika 
a odlišení od jiných patologií tenkého a tlustého stře-
va jsou v některých případech značně obtížné a široké. 
Jedná se o text poměrně obsáhlý, a to i přes autorovu 
snahu (M. Lukáš) o určité zjednodušení, které by kom-
plikovanou situaci více zpřehlednilo.

Pomyslná druhá část monografie, kterou by s určitou 
nadsázkou bylo možno označit jako část speciální, je 
složena ze sedmi kapitol. První dvě z nich (kapitola 7 
a 8, M. Lukáš) jsou cíleny na dvě specifické formy 
IBD, které jsou zdrojem častých terapeutických ne-
snází. Jedná se o  tzv. refrakterní ulcerózní proktitidu 
a fibrostenozující formu Crohnovy nemoci postihující 
predilekčně proximální tenké střevo. Především u druhé 
zmíněné formy IBD je medikamentózní terapie málo 
efektivní a hlavní terapie je zaměřena na mechanické 
zprůchodnění střevní obstrukce, chirurgicky, eventuál
ně endoskopicky. V další kapitole této části (kapitola 9) 
gastroenteroložka D. Ďuricová z  Klinického centra 
ISCARE a.s. shrnuje současné znalosti o  Crohnově 
nemoci v proximálních lokalizacích, za něž se pova-
žuje postižení trávicího traktu orálně od terminálního 
ilea, včetně dutiny ústní. V kapitole 10 se gastroente-
roložka N. Machková z Klinického centra ISCARE a.s. 
pokusila shrnout poznatky o průběhu IBD u nemoc-
ných ve vyšším věku. Z hlediska klinické praxe se jedná 
o velmi důležité informace, protože podíl nemocných 
s IBD starších 60 let představuje 25–30 % všech pa
cientů s IBD a v budoucnosti se bude nepochybně ještě 
dále zvyšovat. Další speciální kapitolu (kapitola 11) 
připravil nefrolog a obezitolog V. Teplan z Klinického 
centra ISCARE a.s., který podává komplexní přehled 
o vlivu obezity na projevy a  léčebné výsledky u ne-

mocných s  IBD. Ještě před třiceti lety spojení IBD 
a obezity bylo jen obtížně představitelné, ale vlivem 
vyšší účinnosti léčby střevních zánětů a také změn v ži-
votním stylu obyvatelstva včetně západní vysokoener-
getické diety se podíl pacientů trpících nevyléčitelnou 
zánětlivou chorobou trávicího ústrojí a nadváhou nebo 
obezitou významně zvyšuje. V předposlední kapitole 
této části (kapitola 12), která byla napsána gastroen-
terology (M. Vašátko, M. Lukáš) z Klinického centra 
ISCARE a.s., jsou shrnuty současné přístupy k poope-
račnímu sledování nemocných s Crohnovou nemocí 
a také možnosti profylaktické terapie. V poslední ka-
pitole této části (kapitola 13, M. Lukáš, D. Ďuricová) 
jsou uvedeny zkušenosti s biologickou léčbou pacientů 
s Crohnovou nemocí a ulcerózní kolitidou v Klinickém 
centru ISCARE a.s. na velkém souboru několika sto-
vek pacientů. Data byla získána z celostátního registru 
CREdIT ve spolupráci s Ústavem biostatistiky a analýz 
Masarykovy univerzity v Brně.

Ve třetí části monografie, kterou je možno označit 
jako multioborová, jsou zařazeny čtyři kapitoly. První 
z nich (kapitola 14), z pera psychiatra M. Anderse ze 
Všeobecné fakultní nemocnice v Praze, je věnována 
duševním poruchám a jejich vlivu na výsledky léčby 
pacientů s IBD. Jedná se o nové téma, které dosud ne-
bylo v takovém rozsahu a hloubce v českém odborném 
písemnictví zpracováno. Stať o poruchách pohybové-
ho aparátu (kapitola 15) napsal revmatolog L. Šenolt 
z Revmatologického ústavu v Praze, jenž zevrubně 
a pro klinickou praxi užitečně nastínil základní přístupy 
k nemocným se střevními záněty, kteří mají kloubní ob
tíže. Vzájemná propojenost a častý výskyt zánětlivých 
nemocí pohybového aparátu a IBD poskytují mnoho 
podnětů, aby tato kapitola byla rozpracována do větších 
detailů. Kapitolu o očních projevech a komplikacích 
(kapitola 16) vytvořily autorky ze Všeobecné fakultní 
nemocnice v Praze J. Heissingerová a M. Brichová. 
Kapitola poskytuje čtenáři sice kratší, zato velmi jasný 
přehled o těchto specifických, nikoliv však výjimečných 
projevech střevních zánětů. Poslední kapitola, zpraco-
vaná gastroenterology a  nutricionisty P. Kohoutem 
a M. Šenkyříkem z Thomayerovy nemocnice v Praze 
a Interní gastroenterologické kliniky v Brně‑Bohuni-
cích, umožňuje nahlédnout do problematiky syndro-
mu krátkého střeva a střevní insuficience u nemocných 
s Crohnovou nemocí a také moderních možností léčby 
těchto velmi závažných stavů.

 Jménem kolektivu autorů bych chtěl poděkovat a vy-
jádřit vděk oběma recenzentům prim. MUDr. M. Kaš
čákovi, PhD., a doc. MUDr. M. Bortlíkovi, Ph.D., za 
nevšedně precizně odvedenou práci, řadu důležitých 
rad a doporučení. Jsem přesvědčen, že díky zmíněným 
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recenzentům dostal obsah monografie vyšší kvalitu a má 
větší šanci čtenáře zaujmout a snad i poučit.

Kniha vychází v nakladatelství Grada Publishing 
a svou velikostí a grafikou včetně obálky se význam-
ně neodlišuje od prvního dílu. Na obálce prvního dílu 
Nových trendů a mezioborových souvislostí byl znázor-
něn mariánský sloup, který byl po 102 letech od svého 
zbourání obnoven a našel právě v době vydání první-
ho dílu knihy (červen 2020) opět své místo na Staro
městském náměstí v Praze. Na obálku druhého dílu 
Nových trendů a mezioborových souvislostí jsem se 
rozhodl umístit také sloup, resp. sousoší, které by bylo 
obsahu této knihy alespoň trochu blízké. Vybrali jsme 
sousoší, jež se nachází na Palackého náměstí v Praze 
a které autor tohoto monumentu sochař Josef Mařatka 
nazval Praha svým vítězným synům. Sousoší zobra-
zuje celkem sedm vojínů – legionářů (jeden italský, 
dva ruští a čtyři francouzští se ženou uprostřed, která 
je symbolem hlavního města Prahy). Legionáři jsou ob-
lečeni v uniformách různých armád s detailní výstrojí 
a výzbrojí, která byla tehdy užívána. Uprostřed sousoší 
legionářů je umístěn 16 m vysoký obelisk z mrákotín-
ské žuly, který byl původně určen pro Pražský hrad, 
ale při přípravě se zlomil a prezident Masaryk jej pak 
daroval k využití pro stavbu tohoto díla. Pomník byl 
slavnostně odhalen k patnáctiletému výročí založení 
Československa dne 28. 10. 1932 za účasti T. G. Masa
ryka a E. Beneše. Jednalo se o největší dílo sochaře 
Josefa Mařatky (1874–1937), žáka A. Rodena a otce 
zakladatele české gastroenterologie Zdeňka Mařatky. 
Osud však byl vůči monumentu krajně nepříznivý. Již 
v roce 1940, kdy nacistické orgány rozhodly o jeho str-
žení, zmizel na dlouhých 58 let z povrchu zemského, 
nikoliv však ze srdce Pražanů, a především sochařova 
syna profesora Zdeňka Mařatky. Po skončení druhé svě-
tové války totiž neměla vládnoucí komunistická strana 

žádný zájem připomínat význam legionářského odboje 
při vzniku státní samostatnosti. A tak až po sametové 
revoluci a definitivním krachu komunistického experi-
mentu v našich zemích mohl profesor Mařatka na zá-
kladě zachovalých plánů sousoší získaných z dědictví 
po svém otci nechat vytvořit jeho kopii. Pomník byl za 
účasti prezidenta Václava Havla slavnostně odhalen dne 
28. října 1998 k 80. výročí založení Československa. 
Paradoxem je, že v době znovuodhalení „sloupu“ již 
Československo pět let neexistovalo a zvěčnělí legio
náři, kteří se na mezinárodním poli zasloužili o uznání 
svrchovanosti nového státu Čechů a Slováků a  také 
přispěli k  rozpadu staleté podunajské monarchie, se 
stali němými svědky integrace Česka do jiných nadná-
rodních struktur (NATO) a jiného společenství evrop-
ských národů – Evropské unie, která starou monarchii 
do určité míry nahradila. I když okolnosti vzniku obou 
slavných „sloupů“ jsou diametrálně odlišné, přesto dů-
vody k jejich postavení a znovuobnovení byly téměř 
totožné. Jednalo se o oslavu lidské statečnosti, lásky 
k městu, vlasti a národu a také hrdosti na naši historii. 
Za to patří profesoru Mařatkovi, nestorovi české gastro
enterologie, veliký dík.

Všem, kteří budou mít zájem a najdou čas otevřít 
monografii Idiopatické střevní záněty II. Nové trendy 
a mezioborové souvislosti přeji, aby je kniha potěšila 
a našli v ní také inspiraci pro svoji klinickou práci. Byla 
by to největší odměna pro všechny autory, recenzenty 
a redaktory za jejich čas a úsilí, které přípravě mono-
grafie věnovali.

Za kolektiv autorů

Milan Lukáš
V Praze, 25. září 2021
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Historie idiopatických střevních 
zánětů a její slavné osobnosti

Milan Lukáš

1

Historie Crohnovy nemoci a ulcerózní kolitidy je dlouhá 
bezmála sto let. Na počátku poznání těchto nemocí stáli 
lékaři v západní části světa, především ve Velké Británii 
a ve Spojených státech amerických, kteří udávali až do 
osmdesátých let minulého století jednoznačný trend ve 
výzkumu a také v léčbě. Proč právě v těchto oblastech 
světa byl zájem o studium idiopatických střevních zá-
nětů (IBD – inflammatory bowel disease) odstartován 
nejdříve? Nasnadě je odpověď, že právě zde dosáhl vý-
voj medicíny, nových technik a inovativních léčebných 
postupů největšího stupně, a to hned od skončení první 
světové války ve dvacátých letech dvacátého století. 
Druhým a důležitějším argumentem pro zvýšený zájem 
o studium těchto zánětů je prostý fakt, že v těchto re-
gionech vykazovaly tyto nemoci od dvacátých let dva-
cátého století dramatický nárůst incidence, a lékaři se 
s nimi proto setkávali mnohem častěji, než tomu bylo 
v jiných částech světa a na evropském kontinentě. Tento 
fenomén těsné vazby incidence idiopatických střevních 
zánětů se stupněm industrializace společnosti je patrně 
rozhodujícím etiologickým faktorem při jejich vzniku. 
V roce 1971 Omran postuloval obecnou teorii epidemio-
logických změn (epidemiologic transition theory), která 
vymezuje tři epidemiologické periody (1).

1.1  �Preindustriální fáze 
vývoje lidstva

V první fázi (emergence of IBD) se objevují ojedině-
lé sporadické případy určité nemoci (IBD), které jsou 
zaznamenány zpravidla v podobě pitevních protokolů 
jako neobvyklé případy, jež se podle klinického průbě-
hu a projevů nebo makroskopickým sekčním nálezem 
nápadně odlišovaly od ostatních pacientů s podobnou 

symptomatologií, které byli lékaři zvyklí vídat. V ča-
sové ose jde o „preindustriální“ fázi vývoje lidstva, kde 
počet nemocných a jejich přežívání byly dány nízkým 
stupněm poznání a minimální odbornou péčí. Celková 
populace byla relativně malá a byla pravidelně decimo-
vána morovými pandemiemi a hladomorem. V případě 
IBD hovoříme o 17. a 18. století. Pomyslným bodem 
zlomu můžeme označit rok 1764, kdy byl objeven parní 
stroj Jamesem Wattem, jenž svým vynálezem odstar-
toval průmyslovou revoluci. Ta byla již na konci osm-
náctého století plně rozvinutá právě v Británii a poté 
také ve Spojených státech amerických. Mocnosti evrop-
ského kontinentu, a především habsburská monarchie, 
jejíž integrální součástí bylo České království, se ještě 
koncem 18. a v první polovině 19. století orientovaly 
na zemědělství a většímu rozvoji průmyslu bránila již 
dávno přežitá středověká a feudální omezení, jako bylo 
nevolnictví (zrušeno 1781) a robota (zrušena 1848). Jed-
ním z prvních pozorování ve světové literatuře vůbec, 
které bychom dnes mohli interpretovat jako popis přípa-
du mladého muže s ulcerózní kolitidou komplikovanou 
primární sklerozující cholangitidou, sledoval a popsal 
v letech 1761–1774 sir William Johnson (2).

V roce 1769 G. G. Morgagni charakterizoval první 
případ segmentálního postižení tenkého a tlustého střeva.

Matthew Baillie (1761–1823) v roce 1793 publikoval 
Patologickou anatomii nejdůležitějších částí lidského 
těla a popisy některých střevních nálezů velmi připomí-
nají současné morfologické změny u IBD (3). Charles 
Darwin (1809–1882) pravděpodobně také trpěl chro-
nickým střevním zánětem, který bychom v současné 
době mohli rovněž klasifikovat jako Crohnovu nemoc 
s mimostřevními projevy. Od návratu z pětileté cesty 
kolem světa v roce 1836 trpěl bolestmi břicha, průjmy, 
opakovaně měl vředy v ústech a měl projevy periferní 
neuropatie. Mělo se za to, že onemocněl Chagasovou 
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chorobou (trypanisomiázou) při pobytu v Jižní Ameri-
ce. V roce 1859 vydal své monumentální dílo O původu 
druhů založeném na přirozené selekci, které definitivně 
změnilo celou evoluční biologii. A právě ve stejném 
roce (1859) jiný Brit S. Willks publikoval popis případu 
nemocné, která zemřela na krvavé průjmy a prostraci 
a pitevní nález byl tehdy neobvyklý, ale dnes slučitelný 
s diagnózou těžké Crohnovy nemoci. Protože manžel 
zemřelé byl lékař, který ji léčil, byl obviněn, že zavinil 
její smrt otravou arzenem. Tento případ se dočkal velké 
mediální publicity. Soudní spor byl nakonec uzavřen 
jako vředový zánět tlustého střeva s  transmurálními 
vředy na celém tlustém střevě a na terminální ileu ne-
známého původu. Díky této kontroverzní a potenciální 
kriminální události byl uchován detailní popis průběhu 
nemoci a také pitevní nález u postižené ženy až do dneš-
ních dnů (4). William Hale-White v roce 1888 zavedl 
termín ulcerózní kolitida do lékařské terminologie. Ná-
zev byl určen pro chronický zánět tlustého střeva, jehož 
klinické příznaky byly podobné dysenterii, nicméně 
makroskopický nález na sliznici tlustého střeva byl od 
dysenterie odlišný (5).

1.2  �Konec devatenáctého až první 
polovina dvacátého století

Ve druhé fázi epidemiologických změn (acceleration in 
incidence) dochází v případě IBD k prudkému zvýše-
ní incidence onemocnění, ačkoli prevalence v celkové 
populaci zůstává relativně velmi nízká. Protože indus-
trializace byla nejpokročilejší na Britských ostrovech, 
právě zde se lékaři setkávali častěji s pacienty, kteří 
měli nezvyklý průběh střevního zánětu, chronického 
charakteru a který se odlišoval od všech infekčních ne-
mocí trávicího traktu, jež znali. Původce amébové koli-
tidy Entamoeba histolytica byl identifikován Loschem 
v roce 1875, původce tyfu Salmonella typhi byl zjištěn 
Eberthem v roce 1880 a izolován Gaffkym v roce 1884 
a Shigella dysenteriae Shigou v roce 1897. Navíc v roce 
1882 Koch objevil příčinu tuberkulózy, která velmi 
často postihovala také trávicí trakt. Tyto nové objevy 
pomohly identifikovat a odlišit novou skupinu nemoc-
ných, protože žádný z uvedených patogenů u  těchto 
chronických střevních zánětů nebylo možné prokázat. 
V roce 1909 uspořádala Britská královská lékařská spo-
lečnost v Londýně sympozium o ulcerózní kolitidě. Ze 
sedmi londýnských nemocnic bylo referováno celkem 
317 případů zánětu tlustého střeva, které byly přijaty 
k hospitalizaci pro těžký průběh za dvacet let mezi roky 
1888–1907. Odpovídá to tomu, že 2–3 nemocní byli 

během jednoho roku přijímáni do každé z těchto lon-
dýnských nemocnic. Výsledky léčby nebyly nikterak 
optimistické, z celkového počtu 317 nemocných 45 % 
(141 pacientů) zemřelo na perforaci střeva nebo vykr-
vácení (6). Kennedy T. Dalziel popsal v roce 1913 chro-
nický zánět na terminálním ileu celkem u 13 pacientů, 
které léčil od roku 1901. Tito nemocní vyvinuli mno-
hočetné stenózy na tenkém střevě, sekční nebo resekč-
ní nález svědčil pro chronickou intersticiální ileitidu. 
Makroskopický nález velmi připomínal Jonesovu ente-
ritidu, která se vyskytuje u skotu a je vyvolána Myco­
bacterium paratuberculosis (7). V roce 1925 popsal 
Coffen v Portlandu případ nemocného, jenž se v letech 
1915 až 1924 podrobil celkem třem střevním resek-
cím pro recidivující intestinální obstrukci na podkladě 
exulcerovaných stenóz na ileu. Opět jde o nález velmi 
podobný tomu, který nalézáme u Crohnovy nemoci (8). 
V letech 1922–1937 zaznamenali Pemberton a Brown 
celkem 39 mladých pacientů, kteří trpěli recidivující-
mi ileózními stavy, horečkami a jejichž stav si vyžádal 
opakované střevní resekce. Zánětlivé změny byly loka-
lizovány na oblast ileocekální, opět věrně připomínají 
dnešní Crohnovu nemoc (9). V roce 1938 Bargen re-
feroval do té doby největší sestavu nemocných s ulce-
rózní kolitidou zahrnující celkem 871 pacientů, z nichž 
268 mělo závažné komplikace. Nápadná byla kumulace 
tromboembolických komplikací postihujících venóz-
ní i arteriální řečiště, která vedla k označení takové 
formy nemoci jako „thromboulcerative colitis“ (10). 
Moschowitz a Wilnesky v roce 1923 popsali čtyři pří-
pady nemocných, u kterých se prokázaly nespecifické 
(nekaseifikující) granulomy v resekátech střev. Jednalo 
se o mladé nemocné, kteří byli přijati pro obraz akutní 
apendicitidy a měli velký zánětlivý infiltrát přecházející 
na vzestupný tračník.

Gastroenterologové z nemocnice Mount Sinai v New 
Yorku G. D. Oppenheimer a L. Ginzburg našli od roku 
1920 celkem 12 takových pacientů, kteří byli operová-
ni v této nemocnici. Všechny tyto pacienty operoval 
chirurg A. A. Berg. Nálezy u operovaných byly velmi 
podobné tím, že v rozsahu 2–3 stop na terminálním ileu 
byl stenozující a ulcerózní zánět. V roce 1930 zazname-
nal jiný gastroenterolog z této nemocnice B. B. Crohn 
další dva takové pacienty, jeden z nich byl 16letý chla-
pec, jehož sestra se pro podobné projevy ileitidy musela 
podrobit operaci o několik let později. Na doporučení 
přednosty ústavu patologie P. Klemperera byly obě 
sestavy nemocných, zahrnující dva pacienty zjištěné 
Crohnem a 12 pacientů sledovaných Oppenheimerem 
a Ginzburgem, spojeny v jeden soubor zahrnující 14 ne-
mocných a byla sepsána publikace, která byla prezen-
tována v prestižním časopise JAMA (obr. 1.1). Berg, 
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1jenž všechny pacienty operoval, však účast v autorském 
týmu odmítl a pořadí autorů bylo sestaveno abeced-
ně, nikoliv podle podílu práce na publikaci. Proto byl 
B. B. Crohn uveden na prvním místě, v případě, že by 
chirurg Berg svolil s účastí v autorském kolektivu, byl 
by na prvním místě on a nová klinická jednotka by se 
možná jmenovala po něm – jako Bergova nemoc (11). 
V roce 1952 britský chirurg Wells popsal segmentární 
kolitidu jako variantu Crohnovy nemoci odlišnou od 
ulcerózní kolitidy. Trvalo téměř deset let, než americká 
gastroenterologická veřejnost akceptovala změnu názvu 
z „regionální enteritidy“ a „segmentární kolitidy“ na 
Crohnovu nemoc (obr. 1.2). Je zajímavé, že v tehdy tak 
dynamicky se rozvíjející zemi, jakými USA v padesá-
tých letech byly, a jež byla hegemonem v ekonomice, 
vědě i v kultuře a neuvěřitelně předstihovala všechny 
ostatní země, hrála soutěživost, ješitnost a rivalita tak 
velkou roli (12). K popularizaci idiopatických střevních 
zánětů v USA v padesátých a šedesátých letech minulé-
ho století také nemalou měrou přispěli prezidenti USA, 
kteří těmito chorobami také trpěli (obr. 1.3).

Podle Omrana dochází ve třetí epidemiologické fázi 
vývoje (compouding prevalence) ke zvýšení prevalen-
ce v populaci kvůli snížené mortalitě, a to i přesto, že 
se mírně snižuje incidence obou nemocí. Předpokládá 
se, že počet nemocných s IBD v roce 2030 celosvětově 
dosáhne počtu 10 milionů a bude ve vyspělých zemích 
zaujímat 1 % populace (13).

1.3  �Český pohled na historii 
idiopatických střevních zánětů

Od osmdesátých let minulého století se idiopatické 
střevní záněty dostaly do středobodu zájmu gastroen-
terologů a výzkumných pracovníků. Do té doby rela-
tivně vzácná onemocnění s vleklým průběhem, s nut-
ností opakovaných chirurgických intervencí, omezenou 
odpovědí na medikamentózní léčbu a celkově nejistou 
prognózou byla spíše na okraji zájmu odborné veřej-
nosti. Diagnostika a  léčba probíhaly bez jednoznač-
ných a všeobecně akceptovaných doporučení a  také 
bez důkazů o jejich přínosu, efektivitě a bezpečnosti. 
V tomto segmentu gastroenterologie byl až do konce 
minulého století velký prostor pro improvizaci a vlast-
ní terapeutické postupy, podle zkušeností a možností 
jednotlivých pracovišť. Hlavními léky byly kortikoidy 
se systémovým efektem a sulfasalazin. Ještě v polovi-
ně osmdesátých let bylo zavedení léčby azathioprinem 
nebo 6-merkaptopurinem spojeno s velkým problémem, 
který byl řešen konziliem několika odborníků. Naproti 

Obr. 1.1  Tři objevitelé regionální enteritidy, která pak 
dostala jméno pouze podle jednoho z nich
Vlevo Gordon D. Oppenheimer (1900–1974), uprostřed Burrill 
B. Crohn (1884–1983), vpravo Leon Ginzburg (1898–1988)

Obr. 1.2  Objevitel regionální enteritidy, později ozna­
čené jako Crohnovy nemoci
Burrill Bernard Crohn (1884–1983)

Obr. 1.3  Slavní pacienti, kteří dostali do odborné i laic­
ké veřejnosti povědomost o existenci Crohnovy nemoci 
a ulcerózní kolitidy
Vlevo Harry S. Trumann (1884–1972), 33. prezident USA 
(1945–1953), trpěl Crohnovou nemocí.
Vpravo John F. Kennedy (1917–1963), 35. prezident USA 
(1961–1963), trpěl ulcerózní kolitidou.
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tomu několikaletá léčba vysokými dávkami kortikoidů 
byla považována za „zlatý standard“ terapie.

Ve světě v té době již existovaly zájmové skupiny, 
které se problematikou IBD systematicky zabývaly. 
V šedesátých a sedmdesátých letech měla rozhodující 
vliv na evropském kontinentě britská gastroenterolo-
gická škola reprezentovaná především pracovišti z Ox-
fordu (S. Truelove a D. Jewell), Birminghamu (R. Allan 
a R. Keighley) a z Londýna (A. Parks a S. Morson). 
V osmdesátých letech převzali pomyslnou štafetu gastro
enterologové z Francie (R. Modigliani), Belgie (P. Rut-
geerts), Německa (E. Stange, W. Kruis, J. Schölmerich) 
a z Holandska (G. Tytgat), kteří se stali na dlouhou dobu 
evropskými lídry. Na počátku osmdesátých let vznikly 
také dvě významné organizace, které jsou spojeny se 
jménem Roberta Modiglianiho, francouzského gastro-
enterologa, který pracoval v nemocnici sv. Antonína 
v Paříži. Tento muž se stal zakladatelem francouzské 
skupiny GETAID, která v  současnosti zahrnuje více 
než 30 pracovišť z Francie, Belgie a Švýcarska, které 
se problematikou IBD intenzivně zabývají. Výsledky 
studií, které tato výzkumná skupina uskutečnila, se staly 
zásadními pro klinickou praxi na celém světě. Na počát-
ku osmdesátých let minulého století vznikla organizace 
IOIBD, a to díky vlivu R. Modiglianiho a S. Truelova 
v Evropě a J. Kirsnera, D. Presenta a B. Korelitze ve 
Spojených státech. Tato skupina čítající jen několik ex-
pertů se změnila v menší, ale velmi aktivní sílu, jejíž 
stanoviska využívají regulační orgány v Evropě (EMA) 
nebo Severní Americe (FDA). Od počátku milénia se 
v Evropě začala konstituovat skupina gastroenterolo-
gů (G. D‘Haens, R. Caprilli, M. Gassul, W. Reinisch 
a M. Lémann), kteří realizovali postupně sílící potřebu 
vzniku jediné a zastřešující společnosti, jež by zahrno-
vala všechny národní zájmové skupiny, které v té době 
rychle vznikaly po celé Evropě. V říjnu 2001 byla ve 
Vídni konstituována společnost, která dostala název 
ECCO (European Crohn´s and Colitis Organisation) 
a jejímž prvním předsedou se stal R. Caprilli z Říma. 
V této době bylo ve svazku ECCO spojeno několik vý-
zkumných skupin celkem ze sedmi států. Česká repub-
lika byla přijata do společenství ECCO v roce 2002 a je 
možné ji počítat za jednu ze zakládajících zemí. Význam 
České republiky při založení ECCO lze dokumentovat 
také tím, že již v roce 2003 se uskutečnil první Evrop-
ský IBD postgraduální kurz pro mladé gastroenterology 
právě u nás v Praze. Během následujících patnácti let 
se z organizace ECCO stala obří společnost, která má 
rozhodující vliv na úroveň diagnostiky a léčby idiopatic-
kých střevních zánětů nejen v Evropě, ale také na ostat-
ních kontinentech. Nejvýznamnějším přínosem ECCO je 
však unifikace diagnostiky a léčebných postupů u střev-

ních zánětů v podobě ECCO Guidelines. Otcem této my-
šlenky, který ji posléze jako první prosadil a realizoval, 
byl E. Stange ze Stuttgartu. Historickým paradoxem je, 
že oba v historii nejvýznamnější členové ECCO, kteří 
měli zásadní podíl na její existenci (G. D’Haens) a zasa-
dili se o praktický přínos této organizace pro klinickou 
praxi (E. Stange), se nikdy oficiálními představiteli této 
společnosti nestali.

Od roku 2006 pořádá ECCO jednoročně tzv. ECCO 
kongresy, které navštěvuje stále více účastníků, což do-
kládá také statistika z konference v Kodani 2019, kde 
celkový počet účastníků přesáhl číslo 7500. Farmaceu-
tický průmysl sehrál významnou a dost možná rozhodu-
jící roli při stimulaci zájmu gastroenterologů o střevní 
záněty a  také stojí za velkým úspěchem společnosti 
ECCO. Od konce šedesátých let byla jednou z mála 
firem v Evropě, která se systematicky problematikou 
střevních zánětů zabývala, menší rodinná farmaceutic-
ká společnost Dr. Falk ze SRN. Po objevu mesalazinu 
koncem sedmdesátých let minulého století se právě tato 
firma stala dominantní v prodeji mesalazinu ve střední 
a později i ve východní Evropě. V devadesátých letech 
po zborcení železné opony a s možností volného trhu 
a cestování se díky osvícenému majiteli této firmy Her-
bertu Falkovi stala tzv. Falk sympozia hlavním zdro-
jem znalostí o nových léčebných postupech pro české 
gastroenterology. Díky této firmě se mohli čeští lékaři 
účastnit, a to ve velkých počtech, jejich sympozií a se-
známit se s úrovní diagnostiky a léčby těchto nemocí 
na západ od našich hranic.

Na domácí půdě byli od počátku jednoznačnými 
a respektovanými autoritami Z. Mařatka (1914–2010) 
(obr. 1.4) a jeho žáci: J. Šetka (1925–2009) (obr. 1.5), 
J. Bitter (1923–2006) (obr. 1.6) a J. Nedbal (1930–1986) 
(obr. 1.7). Z. Mařatka se zasloužil o první seznámení 
lékařské veřejnosti se střevními záněty a jeho legendární 
monografie z roku 1948 Colitis ulcerosa (obr. 1.8, 1.9) 
se na desítky let stala základní spisem o této problemati-
ce u nás. Mařatka také přispěl z celosvětového hlediska 
k hlubšímu poznání Crohnovy nemoci, když v šedesá-
tých letech publikoval s J. Kudrmanem (1928) jedno 
z prvních sdělení ve světě vůbec o výskytu tzv. seg-
mentární kolitidy, kterou odlišil od ulcerózní kolitidy. 
Unikátní je také jeho „dvojsložková teorie“ vzniku ulce-
rózní kolitidy, kterou koncipoval již koncem čtyřicátých 
let minulého století a kterou až do konce svého dlouhého 
života stále propracovával. I když jeho teorie nebyla ve 
větším rozsahu akceptována v zahraniční, má více než 
racionální základ a patří do zlaté pokladnice české gas-
troenterologické školy. V osmdesátých a devadesátých 
letech dvacátého století byla vedle několika pražských 
pracovišť velmi aktivní hradecká gastroenterologická 
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Obr. 1.4  Prof. MUDr. Zdeněk Mařatka, DrSc.  
(1914–2010)

Obr. 1.6  Doc. MUDr. Jaroslav Bitter, CSc.  
(1923–2006)

Obr. 1.9  Mařatkovo schematické znázornění odlišných 
průběhů ulcerózní kolitidy v jeho legendární monografii 
Colitis ulcerosa

Obr. 1.8  První odborná monografie v českém písemnic­
tví, která byla věnována idiopatickým střevním zánětům, 
byla napsána a  publikována v  roce 1948 profesorem 
Mařatkou

Obr. 1.7  Doc. MUDr. Jan Nedbal, CSc.  
(1930–1986)

Obr. 1.5  Doc. MUDr. Jaroslav Šetka, CSc.  
(1925–2009)
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škola B. Fixy (1929–2014) a J. Bureše (1954), která 
přinesla řadu nových poznatků s ohledem na etiopato-
genezi IBD (např. kouření, vliv infekce Mycobacterium 
paratuberculosis). Na Moravě má léčba IBD dlouho
letou tradici, a to od sedmdesátých let minulého století, 

na brněnské interní klinice v osobnostech K. Martínka 
(1936–2012), H. Simonové (1943) a později V. Zbořila 
(1955). V roce 1996 byla založena Pracovní skupina 
pro IBD (M. Lukáš, 1959, P. Dítě, 1942), která v ná-
sledujících letech obhájila oprávněnost své existence 

Tab. 1.1  Od počátku třicátých do počátku padesátých let dvacátého století byla základem léčby dieta, podávání 
anticholinergik a později sulfonamidů a glukokortikoidů. Přehled léčby a představy o etipatogenezi od 30. do 60. let 
jsou uvedeny v tabulce. Upraveno podle Kirsnera (14). Děkujeme za finanční podporu vydání knihy Nadačnímu 
fondu IBD-COMFORT.

Roky Koncept Léčba

1880–1900 toxemie (UC), neoplazma (CD)

1920 infekce KMNO4, Dakinův roztok

intestinální Diplostreptococcus autologní vakcína

1930 bacilární dysenterie antidysenterické sérum

koliformy vakcína proti E. coli

E. histolytica antiamebika

psychogenní (UC) psychoterapie, psychoanalýza

potravinová alergie eliminační diety

nutriční deficity vitaminy

1940 S. necrophorus rektální oxygenoterapie

Lymphogranuloma venereum sulfonamidy

defekty intestinální ochrany extrakt z prasečího žaludku

extrakt z prasečího tenkého střeva

abnormality pojivové tkáně (UC) sulfasalazin

abnormální fekální flóra fekální nálevy od zdravých dárců

1950 cholinergní hyperaktivita anticholinergika

abnormální bazální membrány

imunitní mechanismy ACTH, steroidy

genetika

psychogenní (CD)

lysozymy, pankreatické enzymy (UC)

také (Crohnova nemoc)

abdominální trauma

lymfangitida

vaskulární ischemie

abnormální střevní motilita „coherin“

1960 imunitní mechanismy steroidy

ztráta imunitní ochrany (časné ukončení kojení) delší kojení

genetické vlivy

znečištěné ovzduší

bakterie (mykobakterie)

ACTH – adrenokortikotropní hormon, CD – Crohnova nemoc, UC – ulcerózní kolitida
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1a postupně získala rozhodující vliv na odborné aspekty 
v diagnostice a léčbě střevních zánětů u nás. Za čtvrt
století působnosti vytvořila řadu doporučení a pracov-
ních postupů, edukačních přednášek a postgraduálních 
kurzů pro lékaře a zdravotní sestry.

Až do poloviny devadesátých let proběhlo jen ně-
kolik velkých multicentrických studií, např. National 
Cooperative Crohn’s Disease Study v Severní Ame-
rice a European Cooperative Crohn’s Disease Study, 
a neexistoval ani jeden shrnující pohled na diagnostiku 
a léčbu. Od počátku milénia se opak stal pravdou, IBD 
představují hlavní cíl pro výzkum nových terapeutic-
kých postupů a léčiv. Zájem farmaceutického průmys-
lu je jedním z hlavních důvodů, že vývoj v terapeutic-
ké oblasti je tak impozantní. Nákladná terapie přináší 
pro pacienty větší efektivitu a bezpečnost než starší 
nebiologická, „konvenční“ léčba a je také pro farma-
ceutický průmysl zajímavá pro vysokou nákladovost 
a nutnost dlouhodobé aplikace. Léčba IBD však není 
zaměřena jen na inovativní, ekonomicky nákladnou 
léčbu, ale také využívá nové konvenční léky a pro-
gresivní postupy v terapeutické endoskopii a enterální 
výživě.

1.3.1  �Historie medikamentózní léčby 
idiopatických střevních zánětů

Až do konce čtyřicátých let dvacátého století byly zákla-
dem léčby přísná dieta, podávání krevních převodů, vý-
plachy střeva látkami s antibakteriálním a adstringent-
ním (manganistan draselný, nisulfazol, azochloramid) 
účinkem nebo injekční podávání polyvalentního anti-
dysenterického séra. Objev sulfasalazinu (salicyl-azo-
-sulfapyridinu) N. Schwartzovou (1890–1986) v roce 
1940 a  jeho zavedení do klinické praxe v roce 1949 
znamenaly v terapii ulcerózní kolitidy první a zásad-
ní terapeutický milník. Dobrá efektivita sulfasalazinu 
byla omezena na lehčí průběhy nemoci, avšak celková 
mortalita u  těžké formy UC nebyla tímto lékem vý-
znamněji ovlivněna (15). Na počátku padesátých let 
byla mortalita na těžkou formu ulcerózní kolitidy kolem 
35 %. Zásadní zlom v tomto ohledu přineslo zavede-
ní glukokortikoidů do terapeutického armamentária. 
S. C. Truelove (1913–2002) a L. J. Wittse (1898–1982) 
v roce 1955 prokázali signifikantní pozitivní vliv intra-
venózně podávaného kortizonu v porovnání s placebem 
(16). V roce 1977 A. K. Azad Khan (nar. 1942) potvr-
dil, že vlastní účinnou látkou v molekule sulfasalazinu, 
která je odpovědná za protizánětlivý vliv ve střevě, má 
5-aminosalicylová kyselina (mesalazin) (17). Později 
se ukázalo, že sulfapyridin je příčinou většiny proje-

vů intolerance nebo toxicity sulfasalazinu. Od počát-
ku osmdesátých let se D. H. Presentovi (1934–2016), 
následovníkovi B. B. Crohna v Mount Sinai Hospital 
v New Yorku, podařilo prosadit do udržovací terapie 
Crohnovy nemoci imunosupresivně působící 6-mer-
kaptopurin, který byl již od padesátých let využíván 
v  terapii některých hemoblastóz a v  transplantologii 
(18). Od počátku devadesátých let se tato léčba široce 
využívá nejen u dospělých, ale také u dětských pacien
tů u obou chorob. Vývoj léčby se ustálil na tom, že 
v Severní Americe se využívá mnohem častěji 6-mer-
kaptopurin, kdežto v Evropě azathioprin. Biologická 
léčba (infliximab), na jejímž vývoji se podílel sloven-
ský imunolog J. Vilček (1933), byla poprvé aplikována 
u Crohnovy nemoci v roce 1993 a od roku 1998 v USA 
a o rok později v Evropě byla zavedena do klinické 
praxe (19). Velká nákladovost léčby monoklonálními 
protilátkami byla důvodem omezené dostupnosti této 
terapie. V roce 2013 byly do léčby zavedeny biosimilár-
ní monoklonální protilátky, které vedly k významnému 
snížení nákladů a mnohonásobně zvýšily dostupnost 
této terapie, umožnily podávání včasné biologické léčby 
a také její intenzifikaci podle aktuálního stavu pacienta 
a odpovědi na terapii.

1.4  �Idiopatické střevní záněty 
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KLÍČOVÉ BODY

  1.	 Historie Crohnovy nemoci a ulcerózní kolitidy z pohledu samostatných klinických jednotek je téměř 
stoletá.

  2.	 Britské ostrovy a Spojené státy americké byly první země s vyšším výskytem obou nemocí, to se také 
odrazilo v podílu na výzkumu a klinických zkušenostech s těmito nemocemi.

  3.	 Výskyt IBD je v těsném vztahu s industrializací, urbanizací a westernalizací životního stylu. V zemích 
ekonomicky rozvinutých se incidence již dále nezvyšuje, stoupá však prevalence s ohledem na pro­
dlužování průměrného života lidí. Předpokládá se, že v roce 2030 bude IBD trpět 1 % vyspělé západní 
populace.

  4.	 Označení regionální enteritidy nebo segmentární kolitidy jako Crohnovy nemoci pochází od britského 
chirurga Wellse. V desetiletém odstupu toto označení také akceptovali ve Spojených státech.

  5.	 Dominantní postavení v české historii má Zdeněk Mařatka, který se zasloužil nejen o seznámení domácí 
odborné veřejnosti s těmito chorobami, ale přinesl také originální poznatky o IBD, a to i z celosvětového 
pohledu.

  6.	 Dvojsložková teorie vzniku ulcerózní kolitidy, kterou Mařatka postuloval již koncem čtyřicátých let 
minulého století, je stále aktuální.

  7.	 Na Mařatkův odkaz navázali jeho žáci, především J. Bitter, J. Šetka a J. Nedbal, kteří vychovali další ge­
nerace gastroenterologů se zájmem o IBD. Z chirurgů prosluli J. Novák, B. Niederle, F. Antoš a V. Balaš.

  8.	 V průběhu osmdesátých a devadesátých let minulého století byla pro české lékaře nejdůležitější aktivita 
společnosti Falk, která organizovala pravidelná sympozia s vynikající odbornou úrovní. Po založení 
společnosti ECCO význam těchto sympozií ustoupil do pozadí.

  9.	 Založení společnosti ECCO v roce 2001 mělo zásadní význam pro zlepšení péče o pacienty s IBD a také 
vedlo ke sjednocení do té doby rozdrobené terminologie.

10.	 Pracovní skupina pro IBD ČR byla založena v roce 1996 (M. Lukáš, P. Dítě) a stala se významnou plat­
formou pro tvorbu národních odborných doporučení a také pro edukaci lékařů a zdravotních sester.
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Klinický výzkum

Martin Kolář

2.1  Historie

Kontrolované klinické zkoušky testující nová léčiva se 
postupně začaly prosazovat v klinickém výzkumu již 
v průběhu čtyřicátých let dvacátého století, a to v řadě 
podoborů interní medicíny. V gastroenterologii jsou 
počátky moderního klinického výzkumu nových lé-
čiv spojeny se jménem oxfordského gastroenterologa 
Sidney C. Truelova (24. 2. 1913–19. 4. 2002), jehož 
osobnost je fenoménem evropské vzdělanosti a výzku-
mu u idiopatických střevních zánětů dvacátého století, 
stejně jako v americkém prostředí byli B. B. Crohn 
a J. W. Kisner.

První randomizovaná, placebem kontrolovaná léková 
studie v klinické gastroenterologii vůbec, jejíž výsledky 
dramaticky změnily léčbu ulcerózní kolitidy, byla pub-
likována Truelovem a Wittsem v roce 1955 (obr. 2.1). 
Jednalo se o prospektivní randomizovanou studii moni-
torující efekt perorálně podávaného kortisonu v dávce 
100 mg denně po dobu šesti týdnů v porovnání s účin-
kem placeba u hospitalizovaných nemocných s těžkou 
formou ulcerózní kolitidy. Do větve vystavené účinku 
kortisonu bylo zařazeno celkem 109 nemocných a do 
větve na terapii placebem 101 pacientů. Cílem bylo po-
soudit podíl nemocných, kteří docílí klinické remise na 
konci šestého týdne léčby. Výsledky ukázaly, že léčba 
kortisonem vedla u 41,3 % nemocných k remisi one-
mocnění v porovnání s 15,8 % pacientů vystavených 
účinkům placeba. Podstatné bylo, že terapie kortisonem 
byla také spojena s významně lepším dlouhodobým pře-
žíváním nemocných. Za 9 měsíců od zahájení klinické 
studie zemřelo celkem 7 % nemocných v rameni léče-
ném kortisonem v porovnání s 23,7 % nemocných, kteří 
zemřeli a v rámci studie dostávali placebo (1).

Z tehdejšího pohledu se jednalo přímo o epochální 
pokrok, jelikož mortalita na těžkou formu ulcerózní 

kolitidy na počátku padesátých let byla přes 30 %. 
Od poloviny padesátých let minulého století jsou až 
do současnosti glukokortikoidy základem léčby těžké 
ulcerózní kolitidy. Použitý design studie s randomi-
zací probandů do jednotlivých větví studie navíc mi-
nimalizoval riziko zkreslení výsledků vlivem jiných 

Obr. 2.1  První randomizovaná, placebem kontrolovaná 
léková studie v klinické gastroenterologii publikovaná 
Truelovem a Wittsem v roce 1955
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faktorů nebo zavádějících proměnných (bias), které 
by zakrývaly nebo falešně zesilovaly vlastní léčebný 
efekt zkoumané látky, a  je dnes již standardem vět-
šiny relevantních klinických studií. V tomto případě 
jde o přirozený průběh ulcerózní kolitidy vedoucí ke 
spontánní remisi choroby, pozitivní účinek placeba 
a také podíl tzv. Hawthornského efektu na celkovém 
výsledku léčby. Hawthornský efekt je označením jevu, 
kdy je chování účastníků studie ovlivněno vědomím, 
že se jedná o experiment.

2.2  Úvod do problematiky

Klinická studie je plánovaným experimentem, jehož 
cílem je zhodnocení přínosů jedné nebo více léčebných 
intervencí, typicky u pacientů s konkrétním onemocně-
ním. Výsledky studií s adekvátním designem a provede-
ním poskytují nejrigoróznější data k hodnocení různých 
metod léčby. Přínosy a bezpečnost intervence je možné 
hodnotit za ideálních podmínek, například v situaci, kdy 
všichni pacienti užívají léčbu přesně podle pokynů. Tato 
varianta se v anglosaské terminologii obvykle označuje 
termínem „efficacy“. Druhou možností je hodnocení 
přínosu intervence za běžných podmínek, které posky-
tuje klinická praxe („effectiveness“).

Relevantní klinické studie musejí splňovat několik 
základních podmínek, aby z nich mohly být vyvozeny 
platné a zobecnitelné závěry. Mezi tyto klíčové pod-
mínky patří:
	• Kontrolní skupina: Jakýkoliv zásah musí být po-

rovnán s jiným typem intervence. Nejčastěji se jedná 
o porovnání nového a zavedeného typu léčby. V lé-
kových studiích mezi časté komparátory patří rovněž 
placebo.

	• Randomizace: Porovnání mezi skupinami musí být 
férové. Spolehlivost výsledků je tak do značné míry 
dána tím, jak se autorům podařilo vyhnout nežádou-
cím zkreslením, ať už úmyslným, či nezamýšleným. 
Proces randomizace zajišťuje, že účastníci studie jsou 
náhodně rozdělováni do jednotlivých intervenčních 
skupin tak, aby tato alokace nemohla být předem 
předvídána a byly zachovány srovnatelné výchozí 
podmínky.

	• Velikost: Odpověď na léčebnou intervenci se mnohdy 
svojí velikostí mezi jednotlivými pacienty značně liší. 
Aby mohl být získán co nejpřesnější odhad efektu 
léčby, je žádoucí zajistit dostatečný počet účastníků 
studie.

Pomocí klinických studií nemusejí být hodnoceny 
pouze léky, nýbrž posuzovaných intervencí může být 

řada, příkladem jsou zdravotnické prostředky (například 
stenty), různé druhy operačních výkonů, alternativní/
nemedicínské postupy nebo různé druhy managementu 
pacientů (například načasování kontrolního výkonu po 
operaci).

2.2.1  �Příklady provedených 
klinických studií

Příklad 1: Léková studie. Studie GARDENIA předsta-
vující dvojitě zaslepenou studii fáze III, jež porovnávala 
efektivitu etrolizumabu a infliximabu během 54 týdnů 
u pacientů se středně těžkou až těžkou ulcerózní koli-
tidou naivních vůči anti-TNF protilátkám. Tato studie 
nedosáhla naplnění svého primárního cíle, kterým bylo 
prokázat superioritu etrolizumabu vůči zavedenému in-
fliximabu, a je zároveň příkladem, jak příliš ambiciózní 
cíle kladené v rámci registrační studie mohou přispět 
ke znehodnocení celého vývoje nového léčivého pří-
pravku (2).

Příklad 2: Intervenční výkony. Studie hodnotící dlou-
hodobou účinnost endoskopické balonové dilatace u pa-
cientů s Crohnovou nemocí s klinicky významnou ste-
nózou. Tato studie neprokázala vliv aktivity onemocnění 
v době dilatace ani následné farmakologické léčby na 
nutnost opakované dilatace nebo chirurgického řešení 
(3). Jedná se však o observační studii retrospektivního 
charakteru nezahrnující kontrolní skupinu.

Příklad 3: Chirurgie. Studie hodnotící rekurenci Cro-
hnovy nemoci po ileokolické resekci s ohledem na typ 
vytvořené anastomózy (4). Jednalo se o multicentric-
kou, kontrolovanou a randomizovanou studii porovná-
vající ručně šitou anastomózu end-to-end se staplerovou 
side-to-side anastomózou, která neprokázala po jednom 
roce sledování žádný rozdíl v četnosti endoskopické 
rekurence.

Příklad 4: Režimová opatření. Randomizovaná kont-
rolovaná studie posuzující toleranci a léčebný efekt vy-
lučovací diety v kombinaci s parciální enterální výživou 
ve srovnání s exkluzivní enterální výživou u pediatric-
ké populace s Crohnovou nemocí (5). Studie prokázala 
srovnatelnou účinnost v navození remise, avšak lepší 
toleranci první varianty a zároveň její vyšší efektivitu 
v udržení remise i po třech měsících léčby.

Provedení klinické studie je mnohdy značným závaz-
kem, který vyžaduje nejen pečlivé plánování a kvalifi-
kované lidské zdroje, ale také adekvátní finanční roz-
počet. Financování studií je obvykle zajištěno dvěma 
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2základními cestami, a to jednak komerčními subjekty, 
které jsou zastoupeny farmaceutickými firmami nebo 
výrobci zdravotnických prostředků. Druhou cestou je 
financování prostřednictvím veřejných zdrojů, nejčas-
těji z grantových výzev ministerstev, Grantové agentury 
České republiky nebo jiných veřejných subjektů.

Vzhledem k tomu, že klinické studie jsou prováděny 
na lidských účastnících, je nutné, aby byly při jejich 
provádění dodrženy základní etické principy. Meziná-
rodním dokumentem, který představuje konsenzuální 
doporučení k provádění výzkumu v biomedicíně, je 
Helsinská deklarace Světové lékařské asociace, jež byla 
přijata na valném shromáždění této organizace v Soulu 
v roce 2008. Žádný pacient by neměl být v důsledku 
účasti ve studii vystaven utrpení a neměla by mu být 
odepřena dostupná efektivní léčba. Před zapojením do 
studie musí být účastníkům řádně vysvětlena povaha 
a účel dané studie a ze strany pacienta udělen dobrovol-
ný souhlas, jestliže to okolnosti umožňují. Vždy by měl 
být vyžadován souhlas nezávislé etické komise, jejímž 
úkolem je posouzení protokolu studie, a tím zajištění 
bezpečnosti potenciálních účastníků.

2.3  Design a protokol studie

Před plánováním studie je klíčovým krokem posouzení 
a orientace v kontextu dosavadních znalostí v dané pro-
blematice. Tím je zajištěno, že nebude hledána odpověď 
na otázku, která byla již zodpovězena, a že základní 
otázka je správně položena. Kvalifikovaná orientace 
v  oblasti zájmu také minimalizuje riziko klamných 
a zavádějících interpretací výsledků. Zároveň mohou 
předchozí studie v cílové oblasti odkrývat nové otáz-
ky nebo nečekané spojitosti, které mohou být v novém 
projektu zacíleny a řešeny.

Protokol studie je základním dokumentem jakékoliv 
klinické studie poskytující podrobnosti k vědeckému 
designu i praktické organizaci projektu. Obsahuje také 
dostatečné vysvětlení kontextu a pozadí, důvody k pro-
vádění studie a jasně definované cíle. Základní položky, 
jimž by v protokolu měla být věnována pozornost, jsou 
shrnuty v tabulce 2.1. Hlavním smyslem protokolu je 
poskytnout přesné vodítko k provádění studie, sloužit 
jako podklad pro rozhodování etické komise a  jako 
zdroj informací pro osoby, které studii jak vykonávají, 
tak monitorují.

V současnosti jsou studijní protokoly velmi obsáhlé 
a podrobné dokumenty, které zahrnují mnoho dalších 
aspektů vztahujících se ke klinické studii. Iniciativa 
SPIRIT 2013 vytvořila a uveřejnila doporučení, jejichž 
cílem je zlepšit kvalitu studijních protokolů, a ta ob-

sahují mimo jiné i seznam 33 položek, které by měly 
jako nezbytné minimum být součástí každého takového 
protokolu.

Jedním z důležitých elementů protokolu je definování 
vhodných účastníků studie, charakteristika intervencí 
a volba měřítek výstupu. Obvyklým kritériem pro výběr 
účastníků je stanovená diagnóza při zohlednění různých 
vylučovacích kritérií, která je potřeba vážit pečlivě. Pří-
liš restriktivní kritéria mohou významně omezit počet 
pacientů vstupujících do studie při selekci jen specifické 
podskupiny osob. Následkem toho je obvykle příliš li-
mitovaná zobecnitelnost závěrů na širší populaci pacien-
tů. Naopak nadmíru volná kritéria vedou k výsledkům, 
které mohou být málo přesvědčivé, zcela bez jasného 
závěru nebo složité na interpretaci.

Podrobnosti o podávané léčbě jsou neméně důleži-
té, včetně přesného schématu dávkování a případných 
změn, k nimž v průběhu studie může být přistoupeno. 
Porovnávána je obvykle studijní medikace nebo nová 
metoda se zavedeným terapeutickým postupem, even-
tuálně placebem nebo předstíranou (sham) intervencí.

Primární a sekundární cíle by měly v protokolu být 
jasně a zřetelně formulovány, včetně přesných definic, 
na základě kterých může dojít k objektivnímu hodnoce-
ní i nezávislým posuzovatelem. Je nutno rovněž předem 
specifikovat vstupní (baseline) informace, jež budou 
o subjektech sbírány, spolu se všemi dalšími výstupy, 
jako jsou například laboratorní parametry nebo nežá-
doucí události.

Tab. 2.1  Základní náležitosti studijního protokolu

  1.	 Kontext (background) a obecné cíle

  2.	 Konkrétní cíle a úkoly

  3.	 Kritéria pro selekci účastníků

  4.	 Časový rozvrh léčebných intervencí

  5.	 Metody hodnocení efektu

  6.	 Design studie (kontrola, zaslepení, randomizace)

  7.	 Získávání a randomizace účastníků

  8.	 Informovaný souhlas

  9.	 Potřebný počet účastníků

10.	 Průběžné hodnocení postupu a vývoje studie

11.	 Formuláře a práce s daty

12.	 Odchylky od protokolu

13.	 Statistické metody

14.	 Administrativní povinnosti

(Upraveno podle Pocock S. Clinical trials: a practical approach. 
Chichester: John Wiley & Sons Ltd, 1983)


