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27 HODNOCENÕ
 ZDRAVOTNÕHO STAVU,
 PÿÕSTUPY KLINICK…
 EPIDEMIOLOGIE

27.1 ⁄VOD ñ VZTAH KLINICK…
 EPIDEMIOLOGIE 
 K ÑMEDICÕNÃ 
 ZALOéEN… NA DŸKAZUì

V poslednÌch letech postupnÏ p¯ech·zÌ prov·dÏnÌ medicÌn-
skÈ praxe prakticky ve vöech lÈka¯sk˝ch oborech od d¯ÌvÏj-
öÌho p¯Ìstupu, kter˝ byl zaloûen p¯ev·ûnÏ na empirii aù uû 
vlastnÌ nebo spolupracovnÌku, p¯ÌpadnÏ uzn·van˝ch kapacit, 
na tak zvanou ÑmedicÌnu zaloûenou na d˘kazuì (evidence 
based medicine).

MedicÌna zaloûen· na d˘kazu je definov·na jako vÏ-
domÈ, jasnÏ formulovanÈ a kritickÈ pouûÌv·nÌ ÑnejlepöÌho 
(vÏdeckÈho) d˘kazuì, p¯i rozhodov·nÌ o pÈËi u jednotliv˝ch 
pacient˘ (diagnÛza, lÈËba, prognÛza, prevence apod.) nebo 
i populace (komunitnÌ prevence).

Ve svÈm z·kladu se opÌr· o n·sledujÌcÌ 3 vz·jemnÏ inte-
grovanÈ oblasti:
1. nejlepöÌ vÏdeck˝ d˘kaz ñ tento d˘kaz poskytujÌ p¯ev·û-

nÏ v˝sledky epidemiologick˝ch studiÌ, zamÏ¯enÈ na v˝öe 
uvedenÈ ot·zky

2. zkuöenosti a znalosti p¯ÌsluönÈho odbornÈho pracovnÌ-
ka

3. pacientovi priority, preference, oËek·v·nÌ (obdobnÏ 
priority populace)
Klinick· epidemiologie je tedy ˙zce spjata s prvnÌ ob-

lastÌ, kde p¯in·öÌ souËasn˝ nejlepöÌ vÏdeck˝ d˘kaz v danÈ 
ot·zce. Aby mohl jak˝koliv lÈka¯ vyhled·vat a pouûÌvat 
tyto nejlepöÌ vÏdeckÈ d˘kazy, musÌ zn·t a rozumÏt z·klad-
nÌm princip˘m klinickÈ epidemiologie, od designu p¯ÌsluönÈ 
epidemiologickÈ studie, p¯es jejÌ provedenÌ aû po vyj·d¯enÌ 
jejich z·vÏr˘ a v˝sledk˘. P¯irozenÏ se p¯i interpretaci tÏchto 
v˝sledk˘ musÌ zvaûovat i moûnosti alternativnÌch vysvÏtlenÌ 
jako je n·hodn· chyba, systematick· chyba nebo p˘sobenÌ 
zav·dÏjÌcÌch faktor˘.

MedicÌna zaloûen· na d˘kazu je dnes rozpracov·v·na 
do jednotliv˝ch lÈka¯sk˝ch obor˘ podle jejich specifickÈho 
zamÏ¯enÌ a je nedÌlnou souË·stÌ i obor˘ preventivnÌch pod 
n·zvem ÑpreventivnÌ medicÌna zaloûen· na d˘kazuì (evi-
dence based preventive medicine).

27.2 Z¡KLADNÕ 
EPIDEMIOLOGICK… 
PRINCIPY

27.2.1 Z¡KLADNÕ POJMY

Z·kladnÌm principem klinickÈ epidemiologie je vyvÌjet 
a podporovat takovÈ metody pozorov·nÌ a interpretace, kte-
rÈ vedou k validnÌm z·vÏr˘m. To je moûno realizovat pouze 

na z·kladnÌch vÏdeck˝ch principech, kterÈ budou d·le ve 
zkratce pops·ny a problematika v dalöÌch kapitol·ch na nÏ 
navazuje.

Nejprve budou uvedeny nÏkterÈ z·kladnÌ pojmy, se kter˝-
mi se Ëten·¯ bude opakovanÏ setk·vat.

Populace ñ velk· skupina lidÌ v urËitÈm prost¯edÌ, kter· 
zahrnuje vÏtöinou osoby, kterÈ nejsou nijak vybÌr·ny. M˘ûe 
se jednat o vöeobecnou populaci, populaci hospitalizovan˝ch 
pacient˘, nebo populaci pacient˘ s urËitou nemocÌ a pod..

Vzorek ñ Ë·st populace, ze kterÈ je vybr·n. V̋ zkum je 
obvykle dÏl·n na vzorcÌch populace. TÌm vöak vznikajÌ dvÏ 
ot·zky:
l jsou v˝sledky v˝zkumu platnÈ pro tento vybran˝ vzorek?
l jestliûe ano, reprezentuje vzorek populaci?

Kdykoliv je p¯i sledov·nÌ problÈm studov·n pomocÌ po-
zorov·nÌ osob, vznikajÌ 4 moûn· vysvÏtlenÌ pro v˝sledky 
pozorov·nÌ:
1. pozorov·nÌ je nespr·vnÈ pro n·hodnou chybu (chance)
2. pozorov·nÌ je nespr·vnÈ pro systematickou chybu (bias)
3. pozorov·nÌ je nespr·vnÈ pro zav·dÏjÌcÌ (confounding) 

faktor
4. pozorov·nÌ je spr·vnÈ (validnÌ)

27.2.2 N¡HODN¡ CHYBA (CHANCE)

Pozorov·nÌ je vÏtöinou prov·dÏno na vzorku pacient˘ a niko-
liv u vöech, kte¯Ì majÌ urËitou nemoc. Jednotliv· sÈrie pozo-
rov·nÌ, i kdyû byl vzorek vybr·n bez p¯Ìtomnosti bias, m˘ûe 
vyk·zat v˝sledky, kterÈ jsou mimo skuteËnÈ hodnoty, platnÈ 
pro celek a to v d˘sledku t.zv. n·hodnÈ variability (random 
variation).

Jestliûe by bylo provedeno nÏkolik sÈriÌ pozorov·nÌ, bylo 
by zjiötÏno, ûe jejich v˝sledky se pohybujÌ okolo skuteËn˝ch 
hodnot, platn˝ch pro celek (skupinu vöech pacient˘).

Tato odchylka od skuteËn˝ch hodnot u vzorku populace 
(pacient˘) se naz˝v· n·hodn· variabilita (random variati-
on).

Z·kladnÌm p¯edpokladem je, aby z·vÏry ze vzorku vy-
öet¯ovan˝ch osob byly platnÈ pro celou populaci. Zde m˘ûe 
n·hodn· chyba ovlivnit v˝sledek dÌky n·hodnÈ variabilitÏ 
v r˘zn˝ch vzorcÌch populace. P¯i vyöet¯ov·nÌ vÌce vzork˘ ze 
stejnÈ populace, nebude proporce zjiöùovanÈho znaku vûdy 
stejn·. D˘leûitou roli zde hraje velikost vzorku! »Ìm je vzo-
rek menöÌ, tÌm vÏtöÌ variabilitu m˘ûeme oËek·vat.

P¯Ìklad:
Kdyû hodÌme mincÌ 100 x, nepadne na urËitou stranu p¯esnÏ 
v 50%. Provedeme-li nÏkolik sÈriÌ tohoto pokusu, budou se 
procenta v kaûdÈ sÈrii ponÏkud liöit.

StejnÏ je tomu na p¯Ìklad p¯i posuzov·nÌ ̇ Ëinku dvou zp˘-
sob˘ lÈËby A a B. I kdyû jsou ve skuteËnosti oba zp˘soby stej-
nÏ ˙ËinnÈ a byly odstranÏny vöechny zdroje systematick˝ch 
chyb, p¯i studiu na malÈm vzorku pacient˘ m˘ûeme zjistit 
(dÌky n·hodnÈ chybÏ), ûe lÈËba A byla ˙spÏönÏjöÌ u vÏtöÌho 
mnoûstvÌ pacient˘ neû lÈËba B a nebo naopak.

Z toho vypl˝v· pot¯eba kvantifikovat, do jakÈho stupnÏ 
mohla n·hodn· chyba ovlivnit zjiötÏnou variabilitu. To se 
dÏje pomocÌ t.zv. statistickÈ v˝znamnosti Ñpì, kter· zname-
n· pravdÏpodobnost, ûe pozorovan˝ v˝sledek je ovlivnÏn 
pouze n·hodnou chybou.

P¯Ìklad:
Je-li P = 0.05 znamen· to, ûe pravdÏpodobnost ovlivnÏnÌ v˝-
sledku n·hodnou chybou, tedy t.zv. pravdÏpodobnost omylu 
je pouze 5% (a to podle konvence v medicÌnskÈm v˝zkumu je 
p¯ijateln· hranice chyby, p¯i kterÈ jeötÏ v˝sledek povaûujeme 
za v˝znamn˝ ñ signifikantnÌ).
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ProblÈm v interpretaci hodnoty Ñpì je v tom, ûe odr·ûÌ 
jak rozsah rozdÌlu mezi srovn·van˝mi skupinami (vzorky) 
populace, tak i velikost tohoto vzorku. Z toho vypl˝v·, ûe 
i mal˝ rozdÌl m˘ûe b˝t v˝znamn ,̋ je-li velikost vzorku do-
stateËn· a naopak.

N·hodn· chyby se m˘ûe uplatnit ve vöech f·zÌch klinic-
kÈho pozorov·nÌ ñ p¯i v˝bÏru pacient˘, p¯i volbÏ skupin pro 
lÈËbu i p¯i vyöet¯ov·nÌ pacient˘ (viz kapitola 9).

ZatÌmco systematick· chyba ovlivÚuje v˝sledek obÏma 
smÏry, n·hodn· chyba obvykle smÏrem nahoru od skuteË-
n˝ch hodnot.

27.2.3 SYSTEMATICK¡ CHYBA (BIAS)

Bias je proces, kter˝ ovlivÚuje v˝sledky tak, ûe se systema-
ticky odchylujÌ od skuteËn˝ch hodnot. V praxi vznik· tehdy, 
jestliûe v˝bÏr jedinc˘ do skupin nebo zÌsk·v·nÌ informacÌ 
jsou prov·dÏny odliönÏ pro skupinu sledovanou a skupinu 
kontrolnÌ. V d˘sledku bias doch·zÌ potom k chybnÈmu od-
hadu vztahu mezi rizikov˝m faktorem a vznikem nemoci.

P¯Ìklad:
Bylo zjiötÏno, ûe lÈËba A je lepöÌ neû lÈËba B. Ale:
l lÈËba A mohla b˝t pod·v·na zdravÏjöÌm pacient˘m (chy-

ba ve v˝bÏru pacient˘ do skupin = v˝bÏrov˝ (selekËnÌ) 
bias

l lÈËba A mohla b˝t nov ,̋ popul·rnÌ lÈk ve srovn·nÌ s lÈË-
bou B, kdy byl pod·v·n lÈk star .̋ Potom pacient i lÈka¯ 
mohou mÌt tendenci vÏ¯it, ûe nov˝ lÈk bude lÈpe p˘sobit 
neû star˝ = observaËnÌ (informaËnÌ) bias a to v tomto p¯Ì-
padÏ jak na stranÏ vyöet¯ujÌcÌho tak i na stranÏ vyöet¯ova-
nÈho.
P¯i vyöet¯ov·nÌ lidÌ, na rozdÌl od laboratornÌch experi-

ment˘, m˘ûe doch·zet k r˘zn˝m situacÌm, kterÈ pak naruöujÌ 
v˝sledek pokusu:
l nÏkte¯Ì lidÈ odmÌtnou ˙Ëast na pokusu
l nÏkte¯Ì lidÈ v pr˘bÏhu pokusu p¯estanou spolupracovat
l nÏkte¯Ì lidÈ zvolÌ v pr˘bÏhu pokusu jinou lÈËbu.

TakÈ pocity lidÌ, jako bolest, uspokojenÌ, v˝konnost a pod. 
se h˘¯e mÏ¯Ì a objektivizujÌ, neû nÏkterÈ fyzik·lnÌ jevy jako 
je na p¯Ìklad krevnÌ tlak nebo hladina miner·l˘ v sÈru. Proto 
i v tÈto oblasti majÌ lÈka¯i tendenci vÏ¯it, ûe jejich lÈËba je 
˙spÏön· a tento apriornÌ postoj, kter˝ je sice d˘leûit˝ v prak-
tickÈ medicÌnÏ, m˘ûe p¯i pozorov·nÌ v r·mci pokusu zp˘so-
bovat n·chylnost k bias.

Bias se obvykle rozdÏluje na dvÏ skupiny:
1. v˝bÏrov˝ (selekËnÌ) bias ñ kdy dvÏ nebo vÌce skupin, 
kterÈ chceme srovn·vat jsou vybÌr·ny r˘zn˝m zp˘sobem 
a liöÌ se d˘leûit˝mi charakteristikami, kterÈ mohou ovlivnit 
v˝sledek pozorov·nÌ.

P¯Ìklad:
P¯i zkouöenÌ ˙Ëinnosti ch¯ipkovÈ vakcÌny v hutnÌm z·vodÏ 
by vakcÌna byla pod·v·na pracujÌcÌm v provozu a placebo 
administrativnÌm pracovnÌk˘m.

2. observaËnÌ (informaËnÌ) bias ñ kdy vznik· systematick· 
chyba buÔ na stranÏ vyöet¯ujÌcÌho nebo na stranÏ vyöet¯ova-
nÈho.

P¯Ìklad:
Ve studii o vlivu krevnÌho tlaku na cerebrovaskul·rnÌ nemoc 
by mÏ¯enÌ krevnÌho tlaku v kaûdÈ skupinÏ prov·dÏl jin˝ pra-
covnÌk (chyba na stranÏ vyöet¯ujÌcÌho).

P¯Ìklad:
Matky dÏtÌ, kterÈ se narodily poökozenÈ si spÌöe vzpomenou 
a uvedou r˘zn· rizika, kter˝m byly vystaveny v tÏhotenstvÌ 
neû matky, kter˝m se narodily dÏti zdravÈ (chyba na stranÏ 
vyöet¯ovanÈho).

Do observaËnÌho bias pat¯Ì takÈ chyby p¯i klasifikaci aù 
uû expozice (rizikovÈho faktoru) nebo n·sledku (nemoci). 
Tento typ bias se objevuje do urËitÈ mÌry v kaûdÈ studii.

Jestliûe je tento typ bias nediferenËnÌ neboli n·hodn ,̋ 
bude poËet chybnÏ klasifikovan˝ch jedinc˘ pravdÏpodobnÏ 
zastoupen p¯ibliûnÏ stejnÏ ve vöech skupin·ch. TÌm se m˘ûe 
zv˝öit podobnost mezi skupinou exponovanou a neexpono-
vanou a skuteËn˝ rozdÌl mezi tÏmito skupinami m˘ûe b˝t 
snÌûen.

Jestliûe je vöak tento bias diferenËnÌ, vede buÔ k podhod-
nocenÌ nebo k nadhodnocenÌ vztahu mezi expozicÌ a nemo-
cÌ.

27.2.4 ZAV¡DÃJÕCÕ FAKTOR (CONFOUNDING)

Tento faktor je ve vztahu k expozici a nez·visle na expozici 
je rizikov˝m faktorem pro sledovanou nemoc. V takovÈm 
p¯ÌpadÏ je pak moûno pozorovan˝ vztah mezi expozicÌ a ne-
mocÌ p¯isoudit ˙plnÏ nebo Ë·steËnÏ vlivu tohoto faktoru. 
M˘ûe ovlivnit v˝sledek obÏma smÏry:
l vede k rozdÌlu tam, kde ve skuteËnosti nenÌ
l smaz·v· rozdÌl, kter˝ ve skuteËnosti existuje.

P¯Ìklad:
Ve studii o vztahu mezi zv˝öenou pohybovou aktivitou a snÌ-
ûenÌm rizika infarktu myokardu je vÏk zav·dÏjÌcÌm faktorem. 
Osoby, kterÈ cviËÌ jsou jako skupina obvykle mladöÌ neû oso-
by, kterÈ necviËÌ. MladöÌ osoby, nez·visle na cviËenÌ, majÌ 
niûöÌ riziko vzniku infarktu myokardu neû osoby staröÌ. Takûe 
osoby, kterÈ cviËÌ, mohou mÌt niûöÌ riziko vzniku infarktu 
myokardu pouze v d˘sledku vÏtöÌho zastoupenÌ mladöÌch je-
dinc˘ v tÈto skupinÏ (pokud nejsou skupiny vybr·ny tak, aby 
byly vÏkovÏ naprosto vyrovnanÈ).
P¯Ìklad:
Ve studii o vztahu mezi pohybovou aktivitou a vznikem ko-
ron·rnÌ nemoci srdeËnÌ m˘ûe v˝sledek studie prok·zat niû-
öÌ v˝skyt nemoci u osob s vyööÌ pohybovou aktivitou. Tento 
v˝sledek vöak m˘ûe b˝t ovlivnÏn kou¯enÌm jako zav·dÏjÌcÌm 
faktorem. Osoby, kterÈ majÌ vyööÌ pohybovou aktivitu takÈ 
obvykle mÈnÏ kou¯Ì a kou¯enÌ je zn·m˝m rizikov˝m faktorem 
pro vznik koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ.

Vztah mezi n·hodnou a systematickou chybou
Tyto dvÏ chyby se vz·jemnÏ nevyluËujÌ a naopak v ¯adÏ stu-
diÌ mohou b˝t obÏ dvÏ p¯ÌtomnÈ.

P¯Ìklad:
P¯i mÏ¯enÌ diastolickÈho krevnÌho tlaku u stejnÈho pacienta 
(obr. 1) je moûno zjistit p¯esn˝ diastolick˝ tlak intraarteri·l-
nÌ kanylou, kde n·m opakovan· mÏ¯enÌ ud·vajÌ vûdy stejnou 
hodnotu 80 mmHg. Tento zp˘sob vöak nenÌ moûn˝ v rutinnÌ 
praxi, kde mÏ¯Ìme tlak tonometrem a tak p¯i opakovanÈm 
mÏ¯enÌ namÏ¯Ìme jednak vûdy hodnotu vyööÌ (systematick· 
chyba ñ bias) a jednotlivÈ hodnoty budou mÌt urËit˝ rozptyl 
od pr˘mÏrnÈ hodnoty 90 mmHg (n·hodn· chyba ñ chance).

P¯ÌËinou systematickÈ chyby m˘ûe b˝t na p¯Ìklad öpatnÏ 
kalibrovan˝ tonometr nebo chybnÈ odeËÌt·nÌ krevnÌho tlaku 
lÈka¯em. P¯ÌËinou n·hodnÈ chyby je n·hodn· variabilita p¯i 
opakovanÈm mÏ¯enÌ
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Validita
KlinickÈ pozorov·nÌ je validnÌ, jestliûe odpovÌd· skuteËnÈ-
mu stavu pozorovanÈho jevu. NemÏlo by b˝t ovlivnÏno ani 
systematickou ani n·hodnou chybou.

ExistujÌ dvÏ formy validity:
InternÌ validita
Je to stupeÚ pravdivosti ˙daj˘ pro studovanÈ pacienty. 

InternÌ proto, ûe se t˝k· pouze podmÌnek skupiny pacient˘, 
kte¯Ì jsou pozorov·ni a ne ostatnÌch.

ExternÌ validita (zevöeobecnitelnost)
Je to stupeÚ pravdivosti ˙daj˘, platn˝ch i pro jinÈ sestavy 

(skupiny) pacient˘ neû pouze pro skupinu, kter· se aktu·lnÏ 
vyöet¯uje.

Validita odpovÌd· lÈka¯i na ot·zku, zda jsou v˝sledky 
dosaûenÈ v nÏjakÈ studii platnÈ takÈ pro jeho pacienty. 
PodmÌnkou externÌ validity je srovnatelnost studovanÈ sku-
piny pacient˘ s ostatnÌmi pacienty.

V tÈto souvislosti vznik· dalöÌ typ bias, kter˝ je naz˝v·n 
Ñsampling biasì a kter˝ vznik· tehdy, jestliûe jsou pozoro-
v·nÌ a v˝sledky, dosaûenÈ na vzorku populace, zevöeobec-
Úov·ny (generalizov·ny) na ostatnÌ skupiny, nebo na celou 
populaci, kterÈ vöak nejsou stejnÈ (srovnatelnÈ).

P¯Ìklad:
FebrilnÌ k¯eËe se objevujÌ Ëasto v dÏtstvÌ (u 2-4% vöech dÏtÌ). 
Proto je d˘leûit· ot·zka, zda se tyto k¯eËe u dÏtÌ opakujÌ. 
Jestliûe ano, pak p¯ipad· v ˙vahu antikonvulzivnÌ prevence, 
jestliûe ne a takovÈ k¯eËe jsou obvykle jednor·zov· z·leûi-
tost, pak je t¯eba ujistit rodiËe, ûe je vöe v po¯·dku.
Na obr.2 je zn·zornÏn v˝sledek studiÌ, kterÈ sledovaly % v˝-
skytu nefebrilnÌch k¯eËÌ u dÏtÌ podle zp˘sobu v˝bÏru dÏtÌ a to 
buÔ z populace (population-based) nebo kterÈ navötÏvovaly 
nemocnici. V̋ sledky obou pozorov·nÌ se v˝znamnÏ liöÌ a in-
formace pro rodiËe nem˘ûe b˝t podle v˝sledk˘ tÏchto studiÌ 
ani v jednom smÏru jednoznaËn·.
P¯Ìklad:
Byla provedena studie o lÈËbÏ hypertenze u v·leËn˝ch vete-
r·n˘ s vysokou validitou v˝sledk˘, kterÈ uk·zaly, ûe snÌûenÌ 
krevnÌho tlaku vede ke snÌûenÌ rizika ˙mrtÌ a ostatnÌch z·vaû-
n˝ch onemocnÏnÌ.

Tato studie byla provedena u muû˘.NÏkte¯Ì klinici byli 
ochotni akceptovat tyto v˝sledky i pro lÈËbu ûen, ale vÏtöina 
ochotna nebyla, protoûe znala rozdÌly ve frekvenci kardio-
vaskul·rnÌch onemocnÏnÌ u obou pohlavÌ.Uveden· studie 
nemohla sama tento rozpor vy¯eöit a proto musely b˝t pro-
vedeny obdobnÈ studie u ûen, kterÈ nakonec uk·zaly stejnÈ 
v˝sledky.

P¯Ìklad:
Byla provedena studie o lÈËbÏ hypertenze u v·leËn˝ch vete-
r·n˘ s vysokou validitou v˝sledk˘, kterÈ uk·zaly, ûe snÌûenÌ 
krevnÌho tlaku vede ke snÌûenÌ rizika ˙mrtÌ a ostatnÌch z·vaû-
n˝ch onemocnÏnÌ.

Tato studie byla provedena u muû˘.NÏkte¯Ì klinici byli 
ochotni akceptovat tyto v˝sledky i pro lÈËbu ûen, ale vÏtöina 
ochotna nebyla, protoûe znala rozdÌly ve frekvenci kardio-
vaskul·rnÌch onemocnÏnÌ u obou pohlavÌ.Uveden· studie ne-
mohla sama tento rozpor vy¯eöit a proto musely b˝t provedeny 
obdobnÈ studie u ûen, kterÈ nakonec uk·zaly stejnÈ v˝sledky.

U jednotlivÈ studie je moûno ¯Ìci, ûe zevöeobecnÏnÌ prak-
ticky nenÌ nikdy moûnÈ, protoûe i nejlÈpe p¯ipraven· studie, 
je vûdy jen vzorkem ze öiröÌ populace. Proto studie prov·dÏ-
na na pacientech v nemocnici nemusÌ b˝t platn· pro vöechny 
osoby v danÈm regionu, p¯ÌpadnÏ ve st·tÏ a d·le.

Pro p¯ÌpadnÈ zevöeobecnÏnÌ je nejlÈpe, kdyû studie ne-
zahrnuje neobvyklÈ populaËnÌ skupiny a m· dobrou internÌ 
validitu, protoûe sampling bias se ned· odstranit vzhledem 
k tomu, ûe vûdy pracujeme se vzorkem populace.

KromÏ toho m˘ûe b˝t v klinickÈm v˝zkumu dalöÌm zdro-
jem sampling bias i skuteËnost, ûe vÏtöina studiÌ se prov·dÌ 
v nemocnicÌch a pacienti zde p¯edstavujÌ horöÌ Ë·st ze spek-
tra pr˘bÏhu nemoci, kter· tak m˘ûe b˝t ve svÈ z·vaûnosti ve 
studii nadhodnocena.

Popis a srovn·v·nÌ
KlinickÈ studie mohou b˝t buÔ pouze popisnÈ, kdy se lÈka¯ 
pt· na p¯Ìklad: Ñjak· Ë·st mlad˝ch ûen s dysuriÌ m· bakteri-
·lnÌ cystitÌdu?ì

»astÏji se vöak jedn· o srovn·v·nÌ: Ñ je cystitÌda ËastÏjöÌ 
u ûen s pyuriÌ nebo bez pyurie?ì

P¯i tomto typu studiÌ se jiû hled· vztah mezi dvÏma nebo 
vÌce faktory, nÏkdy i na ˙rovni ñ p¯ÌËina a n·sledek.

Jestliûe srovn·v·me, n·hodn· a systematick· chyba mo-
hou ovlivÚovat v˝sledek. Proto ot·zka v obecnÈ rovinÏ ob-
vykle znÌ:
je X ve vztahu k Y ?
a) za p¯edpokladu, ûe vöe ostatnÌ je stejnÈ (systematick· chy-

ba)
b) ve vÏtöÌ frekvenci neû by se dalo oËek·vat pouze n·hodnÏ 

(n·hodn· chyba)

27.2.5 ROZHODOVACÕ PROCES

HlavnÌm ˙kolem klinickÈ epidemiologie je zajiötÏnÌ kvalit-
nÌch informacÌ a jejich spr·vn· interpretace, protoûe majÌ 
rozhodujÌcÌ ˙lohu v kaûdodennÌm rozhodovacÌm procesu 
kaûdÈho lÈka¯e.
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P¯i kaûdÈm setk·nÌ lÈka¯e s pacientem se objevuje ¯ada 
situacÌ, kterÈ ˙zce souvisÌ s hlavnÌmi oblastmi klinickÈ epi-
demiologie, tak jak budou d·le popisov·ny. Tyto souvislosti 
jsou ilustrov·ny na p¯Ìkladu pacienta s Ca plic: (tab.1)
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28 ABNORMALITA

28.1 NORM¡LNÕ NEBO 
ABNORM¡LNÕ?

RozliöenÌ norm·lnÌho n·lezu od abnorm·lnÌho je star˝ lÈka¯-
sk˝ problÈm. Je-li rozdÌl velk˝ (rozs·hl· hepatomegalie, ele-
fanti·za a pod.) nejsou obvykle potÌûe s rozliöenÌm. Daleko 
ËastÏji vöak musÌ lÈka¯ posoudit mnohem jemnÏjöÌ rozdÌly 
mezi norm·lnÌm a abnorm·lnÌm a tato schopnost je v˝znam-
nou Ë·stÌ lÈka¯skÈho umÏnÌ.

P¯Ìklad:
l je mÌrnÏ zv˝öen· hladina alkalickÈ fosfat·zy zn·mkou 

jaternÌ nemoci, kostnÌ nemoci, r˘stu u mladÈho jedince, 
nebo nem· prakticky û·dn˝ v˝znam?
RozhodnutÌ co je abnorm·lnÌ je nejtÏûöÌ u nemocn˝ch 

v ambulantnÌ pÈËi mimo nemocnici, kde se mÌsÌ kaûdodennÌ 
stesky prakticky zdrav˝ch osob se zaËÌnajÌcÌmi p¯Ìznaky

skuteËnÏ nemocn˝ch osob.

P¯Ìklad:
l rozliöenÌ zaËÌnajÌcÌ apendicitÌdy od bÏûnÈ neinfekËnÌ gast-

roenteritÌdy
l rozliöenÌ lehkÈ faryngitÌdy od poËÌnajÌcÌ meningokokovÈ 

invazivnÌ infekce.
RozliöenÌ uveden˝ch a jin˝ch nemocÌ a stav˘ je v tÏch-

to podmÌnk·ch nejen velmi obtÌûnÈ ale takÈ velmi d˘leûitÈ 
s ohledem na rychlost a vËasnost dalöÌho lÈka¯skÈho z·sahu. 
V takovÈm p¯ÌpadÏ je hlavnÌm ˙Ëelem rozliöenÌ norm·lnÌho 
a abnorm·lnÌho vybrat ty situace, kde je pot¯eba dalöÌ akce 
ze strany lÈka¯e.

Aby lÈka¯ mohl ˙spÏönÏ rozliöit norm·lnÌ n·lezy od ab-
norm·lnÌch, mÏl by se nejprve sezn·mit s principy mÏ¯enÌ 
biologick˝ch jev˘.

28.2 KLINICK… MÃÿENÕ

ExistujÌ 3 hlavnÌ ök·ly, ve kter˝ch se vyjad¯uje mÏ¯enÌ bio-
logick˝ch jev˘:
l nomin·lnÌ ñ takovÈ ˙daje, kterÈ lze rozt¯Ìdit pouze 

do skupin bez jasnÈho po¯adÌ (pohlavÌ, ˙mrtÌ, operace 
a pod.). ¯ada tÏchto ˙daj˘ m· dichotomnÌ charakter, tj., ûe 
majÌ pouze dvÏ alternativy:
p¯Ìtomen ñ nep¯Ìtomen
ûiv˝ ñ mrtv˝
ano ñ ne

l ordin·lnÌ ñ takovÈ ˙daje, kterÈ majÌ urËitÈ po¯adÌ nebo 
stupeÚ, ale kde nem˘ûe b˝t specifikov·na mÌra intervalu 
mezi jednotliv˝mi stupni:
mal˝ ñ velk˝
dobr˝ ñ öpatn˝
mÌrn˝ ñ st¯ednÌ ñ tÏûk˝

l intervalov· ñ takovÈ ˙daje, kde je jasnÈ po¯adÌ a rozdÌl 
mezi jednotliv˝mi n·sledujÌcÌmi hodnotami je vûdy stej-
n .̋ Tyto ˙daje se nÏkdy naz˝vajÌ numerickÈ. ExistujÌ dva 
druhy intervalovÈ ök·ly:
kontinu·lnÌ ñ vÏtöina biochemick˝ch hodnot, v·ha, krevnÌ 
tlak
diskrÈtnÌ ñ ud·v· poËet (tep, poËet leukocyt˘ v moËi a pod.)
Pro ordin·lnÌ a kontinu·lnÌ ˙daje je ot·zkou, kde konËÌ 

norm·lnÌ hodnoty a zaËÌnajÌ abnorm·lnÌ.

P¯Ìklad:
JakÈ zvÏtöenÌ norm·lnÌ prostaty by mÏlo b˝t hodnoceno jiû 
jako abnorm·lnÌ?

Specifick˝ problÈm p¯i hodnocenÌ p¯edstavuje skuteË-
nost, ûe nÏkterÈ ˙daje jsou objektivnÌ ñ mÏ¯itelnÈ (labora-
tornÌ ˙daje, demografickÈ ˙daje a pod.), ale mnoho jin˝ch 
˙daj˘ je subjektivnÌch ñ tÏûko mÏ¯iteln˝ch (bolest, ˙leva, 
zlepöenÌ a pod.). Jestliûe by subjektivnÌ ˙daje byly vynech·-
ny z hodnocenÌ, mohl by se v˝sledek, na p¯Ìklad lÈËby lÈpe 
hodnotit, ale cel˝ p¯Ìstup by byl do urËitÈ mÌry dehumani-
zov·n.

P¯Ìklad:
Z hodnocenÌ pouze hladiny cholesterolu, rtg zvÏtöenÌ srdce 
nebo EKG nemusÌ b˝t z¯ejmÈ, zda se jedn· o lÈËenÈho Ëlo-
vÏka nebo na p¯Ìklad psa. Ale p¯id·-li se na p¯Ìklad zlepöenÌ 
pracovnÌ kapacity, jedn· se z¯ejmÏ o ËlovÏka.

28.3 VALIDITA MÃÿENÕ

Kvalita mÏ¯en˝ch ˙daj˘ je d·na jejich validitou (platnostÌ, 
p¯esnostÌ) a spolehlivostÌ (reliability).

Validita ñ je snadno hodnotiteln· u ˙daj˘, kterÈ jsou mÏ-
¯eny objektivnÌmi metodami, kde je mÏ¯enÌ prov·dÏno srov-
n·nÌm se standardnÌmi hodnotami (biochemickÈ hodnoty 
a pod.). TakÈ ¯ada jin˝ch ˙daj˘ m˘ûe b˝t objektivnÏ ovÏ¯ena 
na p¯Ìklad chirurgicky nebo p¯i sekci. Na druhÈ stranÏ je 
¯ada jev˘, kde neexistuje standard, podle kterÈho by se mÏ¯i-
la hodnota u konkrÈtnÌho pacienta (bolest, nauzea, dyspnoe, 
anxiozita a pod.).

Spolehlivost ñ p¯edstavuje rozsah, kter˝ p¯i opakovanÈm 
mÏ¯enÌ dosahujÌ jednotlivÈ hodnoty. NÏkdy je naz˝v·na jako 
reprodukovatelnost nebo Ñprecisionì.

Vztah mezi validitou a spolehlivostÌ je zn·zornÏn na 
obr.3, kter˝ ukazuje, ûe je moûno zÌskat v˝sledky mÏ¯enÌ, 
kterÈ jsou validnÌ ale nejsou spolehlivÈ, protoûe hodnoty 
jsou öiroce rozpt˝lenÈ okolo spr·vnÈ hodnoty. Na druhÈ 
stranÏ mohou b˝t v˝sledky mÏ¯enÌ spolehlivÈ, ale nevalidnÌ, 
protoûe jsou systematicky naprosto mimo spr·vnou hodno-
tu.

28.4 VARIABILITA

P¯i klinickÈm mÏ¯enÌ jev˘ m˘ûeme zÌskat r˘znÈ hodnoty 
v z·vislosti na okolnostech, kterÈ mÏ¯enÌ prov·zejÌ. NÏkdy 
m˘ûe b˝t rozptyl mÏ¯en˝ch hodnot tak velk ,̋ ûe m˘ûe ovliv-
nit v˝sledek mÏ¯enÌ.Proto je t¯eba, aby si kaûd˝ lÈka¯ byl 
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vÏdom vöech moûnostÌ, kterÈ mohou b˝t p¯i mÏ¯enÌ zdrojem 
variability v˝sledk˘.
Zdroje variability:
l p¯i samotnÈm mÏ¯enÌ

- vlivem p¯Ìstroje
- vlivem pracovnÌka

l biologickÈ rozdÌly u jednotlivce v z·vislosti na Ëase mÏ-
¯enÌ (intraindividu·lnÌ)

l biologickÈ rozdÌly mezi r˘zn˝mi jedinci (interindividu·l-
nÌ)

28.4.1 VARIABILITA PÿI MÃÿENÕ

M˘ûe vznikat z nÏkolika p¯ÌËin:
l druhem a kvalitou p¯Ìstroje ñ na p¯Ìklad mÏ¯enÌ srdeËnÌ 

frekvence plodu auskultaËnÏ nebo elektronick˝m monito-
rov·nÌm

l vlivem pracovnÌk˘, kte¯Ì prov·dÏjÌ mÏ¯enÌ a to p¯edevöÌm 
tehdy, kdyû v˝sledek mÏ¯enÌ nenÌ mÏ¯en automaticky p¯Ì-
strojem, ale z·leûÌ na zhodnocenÌ pracovnÌkem (krevnÌ 
tlak a pod.)

l kdyû je vzorek odebran˝ na vyöet¯enÌ p¯Ìliö mal ,̋ m˘ûe to 
b˝t zdroj variability v˝sledk˘ p¯i opakovan˝ch vyöet¯e-
nÌch (na p¯Ìklad p¯i jaternÌ biopsii, kde p¯edstavuje asi jen 
1/100000 velikosti jater).

28.4.2 BIOLOGICK¡ VARIABILITA

VÏtöina biologick˝ch jev˘ podlÈh· nep¯etrûit˝m zmÏn·m. 
Prov·dÌ-li se mÏ¯enÌ v urËitÈm Ëase, p¯edstavuje toto mÏ¯enÌ 
pouze Ñvzorekì proveden˝ v tomto Ëase a nemusÌ vûdy re-
prezentovat skuteËnou hodnotu mÏ¯enÌ.

BiologickÈ zmÏny, kterÈ se odehr·vajÌ v pr˘bÏhu Ëasu (bi-
ologickÈ rytmy) se mohou mÏnit v minutov˝ch intervalech 
(srdeËnÌ frekvence), nebo sledujÌ diurn·lnÌ pochody (teplota 
tÏla) a nebo se postupnÏ vyvÌjejÌ v Ëase (v·ha, v˝öka).

P¯Ìklad:
LÈka¯i obvykle odhadujÌ frekvenci komorov˝ch extrasystol 
pomocÌ pomÏrnÏ kr·tkodobÈho pozorov·nÌ na p¯Ìklad pal-
pace pulzu po dobu 1 minuty nebo hodnocenÌ EKG po dobu 
10 sekund. Je zn·mo, ûe frekvence komorov˝ch extrasystol 
se mÏnÌ s Ëasem, proto se nÏkdy uûÌv· p¯enosnÈho Holterova 
monitorov·nÌ. Ale i toto sledov·nÌ v delöÌm ËasovÈm obdobÌ 
m˘ûe b˝t zav·dÏjÌcÌ, protoûe u jednoho pacienta m˘ûe poËet 
komorov˝ch extrasystol kolÌsat od 20 do 380/1 hodinu v r˘z-
n˝ch dnech a v r˘zn˝ch hodin·ch bÏhem dne.

DalöÌm zdrojem biologickÈ variability jsou p¯irozenÏ roz-
dÌly mezi jednotliv˝mi jedinci.

Tyto r˘znÈ zdroje variability se mohou kumulovat.

28.4.3 V›BÃROV¡ VARIABILITA

V klinickÈ epidemiologii, kdy je Ëasto studov·n jen vzorek 
populace, se uplatÚuje dalöÌ zdroj variability a to v˝bÏrov· 
variabilita. Na obr.4 je zn·zornÏno, jak opakovan˝ v˝bÏr r˘z-
n˝ch vzork˘ populace, d·v· obvykle r˘znÈ v˝sledky odhadu 
skuteËn˝ch hodnot, platn˝ch pro populaci. Proporce pozitiv-
nÌch jedinc˘ se liöÌ velmi v˝znamnÏ a tato chyba m˘ûe b˝t 
odstranÏna zvÏtöenÌm velikosti vybÌranÈho vzorku.

28.4.4 DŸSLEDKY VARIABILITY

Variabilita v mÏ¯enÌ a zÌsk·v·nÌ r˘zn˝ch klinick˝ch ˙daj˘ 
m˘ûe zp˘sobit znaËnÈ problÈmy v interpretaci klinick˝ch 
n·lez˘.

LÈka¯ by mÏl vÏdÏt jakÈ mohou b˝t d˘sledky variability 
n·lez˘, p¯edevöÌm na validitu pozorov·nÌ a jak je moûno je-
jich p˘sobenÌ p¯edch·zet (viz.1.2.2.).

N·hodn· variabilita m˘ûe b˝t ˙spÏönÏ ovlivnÏna zvÏtöe-
nÌm vybranÈho vzorku, na kterÈm prov·dÌme mÏ¯enÌ (vyöet-
¯enÌ).

P¯Ìklad:
Biopsie jater pro mili·rnÌ tuberkulÛzu, p¯edstavovanou mi-
liÛny mal˝ch granulomat, m˘ûe b˝t nep¯esn· jen z d˘vod˘ 
n·hodnÈ variability

Jedn·-li se vöak o systematickou chybu, pak v˝sledky 
jsou r˘znÈ ve srovn·nÌ se skuteËn˝mi hodnotami, nehledÏ na 
poËet opakovan˝ch mÏ¯enÌ.

P¯Ìklad:
U pacienta s podez¯enÌm na infiltrativnÌ loûiskovÈ onemoc-
nÏnÌ jater, provedenÌ jednÈ biopsie jater m˘ûe b˝t ovlivnÏno 
chybou, podle rozloûenÌ lÈzÌ v j·trech. Jestliûe lÈze jsou me-
tast·zy v levÈm laloku, pak jaternÌ biopsie v obvyklÈm mÌstÏ 
tj. v pravÈm laloku, bude chybn·.

28.5 ROZLOéENÕ

⁄daje, mÏ¯enÈ na intervalovÈ stupnici, jsou obvykle prezen-
tov·ny graficky jako ÑrozloûenÌ frekvenceì, ukazujÌcÌ poËet 
nebo proporci skupiny osob, majÌcÌ r˘znÈ hodnoty mÏ¯enÌ. 
Na obr.5 je zn·zornÏno na p¯Ìklad rozloûenÌ frekvence inku-
baËnÌch dob u p¯Ìpad˘ onemocnÏnÌ tetanem v »R.
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Sumarizace tohoto rozloûenÌ frekvence je prov·dÏna buÔ 
pomocÌ charakteristik Ñcentr·lnÌ tendenceì, nebo naopak 
Ñdisperzeì.

Charakteristiky centr·lnÌ tendence jsou:
l pr˘mÏr,
l modus,
l medi·n.
Charakteristiky disperze jsou:
l rozsah,
l standardnÌ odchylka,
l percentily.

Pr˘mÏr ñ je hodnota zÌskan· dÏlenÌm souËtu hodnot jed-
notliv˝ch pozorov·nÌ poËtem tÏchto pozorov·nÌ. Nev˝hodou 
pr˘mÏru je ovlivnÏnÌ extrÈmnÌmi hodnotami. V̋ hodou je 
vhodnost pro matematickÈ operace.

Modus ñ je nejËastÏjöÌ hodnota, jejÌû v˝hodou je jednodu-
chost vyj·d¯enÌ, ale nev˝hodou m˘ûe b˝t situace, kdy je buÔ 
û·dn· nebo naopak vÌce nejËastÏji se objevujÌcÌch hodnot.

Medi·n ñ je st¯ednÌ hodnota pozorov·nÌ, kde poËet hod-
not pod a nad medi·nem je stejn .̋ V̋ hodou je, ûe nenÌ p¯Ìliö 
ovlivnÏn extrÈmnÌmi hodnotami, ale nev˝hodou je nevhod-
nost pro matematickÈ operace.

Rozsah ñ zahrnuje rozloûenÌ hodnot od nejniûöÌ aû po 
nejvyööÌ hodnotu. V̋ hodou je, ûe zahrnuje vöechny hodnoty, 
nev˝hodou pak je, ûe je p¯irozenÏ velmi ovlivnÏn extrÈmnÌ-
mi hodnotami.

SmÏrodatn· odchylka ñ je absolutnÌ hodnota pr˘mÏru 
rozdÌl˘ jednotliv˝ch hodnot od pr˘mÏru. V̋ hodou je vhod-
nost pro matematickÈ operace, nev˝hodou je, ûe pro jinÈ neû 
norm·lnÌ rozloûenÌ frekvence neukazuje zn·mou proporci 
pozorov·nÌ.

Percentily ñ jedn· se o proporci vöech pozorov·nÌ, kter· 
spadajÌ pod urËitÈ zvolenÈ procento (decil = 10% percentil, 
kvartil = 25% percentil, medi·n = 50% percentil a pod.).

Na p¯Ìkladu rozloûenÌ nÏkter˝ch z·kladnÌch biochemic-
k˝ch hodnot je na obr.6 vidÏt r˘znÈ tvary k¯ivek tohoto roz-
loûenÌ. Jedn· se ve vöech p¯Ìpadech o unimod·lnÌ rozloûe-
nÌ,zvonovÈho tvaru, nÏkde asymetrickÈ ñ seöikmenÈ k jednÈ 
nebo druhÈ stranÏ.

RozloûenÌ ¯ady laboratornÌch hodnor se mÏnÌ podle cha-
rakteristik pacienta jako je vÏk, pohlavÌ, stav v˝ûivy a pod.. 
Na obr.7 je uk·zka rozloûenÌ hodnot urey ve dvou odliön˝ch 
vÏkov˝ch skupin·ch.

28.5.1 NORM¡LNÕ ROZLOéENÕ (GAUSSOVO)

K¯ivka norm·lnÌho rozloûenÌ je symetrick·, zvonovÈho 
tvaru. Vyjad¯uje rozdÏlenÌ opakovan˝ch mÏ¯enÌ stejnÈho 
objektu, stejn˝m zp˘sobem. Disperze hodnot p¯edstavuje 
Ñn·hodnou variabilituì.

M· matematickou vlastnost, ûe asi 2/3 pozorov·nÌ jsou 
v r·mci 1 smÏrodatnÈ odchylky a asi 95% v r·mci 2 smÏro-
datn˝ch odchylek, tak jak je to zn·zornÏno na obr.8.

BiologickÈ hodnoty vÏtöinou nejsou norm·lnÏ rozloûeny. 
Ale protoûe pr˘mÏr a smÏrodatn· odchylka se snadno poËÌ-
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tajÌ, tak se Ëasto pracuje s p¯edpokladem, ûe klinick· mÏ-
¯enÌ jsou norm·lnÏ rozloûena.

byla zachycena vÏtöina postiûen˝ch dÏtÌ s tÌm, ûe asi jen 
u 1 dÌtÏte z 5 pozitivnÌch ve screeningu, se vyvine fenylketo-
nurie.

28.6 KRIT…RIA PRO 
ABNORMALITU

Optim·lnÌ situace je tehdy, jestliûe rozloûenÌ frekvence mÏ-
¯enÌ pro norm·lnÌ a abnorm·lnÌ jedince je tak rozdÌlnÈ, ûe 
tvo¯Ì na k¯ivce dvÏ samostatnÈ populace (obr.9).

Avöak vÏtöina klinick˝ch mÏ¯enÌ a vyöet¯enÌ obvykle 
nem· tak jasnÈ a ostrÈ hranice, protoûe:
l u ¯ady test˘ neexistuje prostÈ rozdÏlenÌ na zdravÈ a ne-

mocnÈ jedince

l nemoc se projevuje postupnÏ s postupnÏ nar˘stajÌcÌmi 
hodnotami laboratornÌch test˘

l laboratornÌ testy vyjad¯ujÌ selh·v·nÌ org·nu a tomu jsou 
p¯izp˘sobeny i jejich hodnoty.
Hodnoty se mohou Ë·steËnÏ nebo i vÌce p¯ekr˝vat a k¯iv-

ka m˘ûe b˝t bimod·lnÌ (obr. 10).

P¯Ìklad:
P¯i screeningu novorozenc˘ na fenylketonurii, stanovenÌm 
fenylalaninu v krvi nÏkolik dn˘ po narozenÌ, m˘ûe test nÏkte-
rÈ dÏti chybnÏ klasifikovat, protoûe v tomto vÏku se hodnoty 
fenylalaninu v krvi u dÏtÌ s fenylketonuriÌ a zdrav˝ch dÏtÌ 
Ë·steËnÏ p¯ekr˝vajÌ (obr. 9).

NÏkterÈ postiûenÈ dÏti majÌ norm·lnÌ hodnoty, protoûe do-
sud nepoûily dostateËnÈ mnoûstvÌ proteinu a nÏkterÈ zdravÈ 
dÏti majÌ relativnÏ vysokÈ hodnoty, protoûe nap¯Ìklad jejich 
matka m· naruöen˝ metabolismus fenylalaninu.

HraniËnÌ hodnota testu je obvykle postavena p¯i dolnÌm 
konci p¯ekr˝v·nÌ norm·lnÌch a abnorm·lnÌch hodnot, aby 

28.6.1 ABNORM¡LNÕ JAKO NEOBVYKL…

V medicÌnÏ m˘ûe b˝t jako norm·lnÌ povaûov·no to, co se 
objevuje nejËastÏji. Co se objevuje z¯Ìdka, m˘ûe b˝t povaûo-
v·no za abnorm·lnÌ. P¯itom se nemusÌ vûdy jednat o zdravÈ 
jedince.

P¯Ìklad:
l osoby st¯ednÌho vÏku majÌ zv˝öenÈ hodnoty cholesterolu

Definov·nÌ neobvyklÈho je moûnÈ takÈ matematicky. 
»asto se pouûÌv· jako t.zv. hraniËnÌ bod (cutoff point) mezi 
norm·lnÌmi a abnorm·lnÌmi hodnotami to, ûe hodnoty leûÌcÌ 
mimo 2 smÏrodatnÈ odchylky se povaûujÌ za abnorm·lnÌ. P¯i 
norm·lnÌm rozloûenÌ to tedy je 5% pozorov·nÌ nebo mÏ¯enÌ 
(2.5% na kaûdÈ stranÏ k¯ivky).

Protoûe vöak vÏtöina biologick˝ch mÏ¯enÌ nem· norm·lnÌ 
rozloûenÌ, je lÈpe popisovat neobvyklÈ hodnoty jako percen-
tily z pozorovanÈho rozloûenÌ.

Toto statistickÈ vyj·d¯enÌ normality m˘ûe b˝t v nÏkter˝ch 
situacÌch zav·dÏjÌcÌ:
l jestliûe vöechny hodnoty pod urËit˝ limit (nap .̄ 95 per-

centil) povaûujeme za abnorm·lnÌ, pak takÈ prevalence 
nemoci by tomu mÏla odpovÌdat ñ v tomto p¯ÌpadÏ tedy 
5%. To vöak v ¯adÏ p¯Ìpad˘ neplatÌ a nenÌ takov· zjedno-
duöen· korelace mezi statistickou neobvyklostÌ a klinic-
kou nemocÌ

P¯Ìklad:
WHO definice anemie = Hb menöÌ neû 12g/100 ml pro do-
spÏlÈ netÏhotnÈ ûeny. Ve studii ve VelkÈ Brit·nii mÏlo tyto 
hodnoty 11% ûen, tedy dvakr·t tolik neû by se oËek·valo, ale 
ne vöechny mÏly anemii (klinickou).
l mnoho v˝sledk˘ laboratornÌch test˘ je ve vztahu k dife-

rencovanÈmu riziku po celÈ ök·le hodnot od nÌzk˝ch aû 
do vysok˝ch

P¯Ìklad:
Incidence koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ je asi 3 x vyööÌ u osob 
s ÑvyööÌmi norm·lnÌmi hodnotamiì cholesterolu v sÈru ve 
srovn·nÌ s osobami s ÑnÌzk˝mi norm·lnÌmi hodnotamiì 
(obr. 11).
l nÏkterÈ vyslovenÏ neobvyklÈ hodnoty (p¯edevöÌm na 

spodnÌm okraji stupnice) jsou naopak velmi v˝hodnÈ 
z hlediska zdravÌ jedince
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P¯Ìklad:
Systolick˝ krevnÌ tlak kolem 100 mmHg je neobvykle nÌzk˝ 
ale je z hlediska rizika velmi v˝hodn˝
l nÏkdy je pacient zjevnÏ nemocen i kdyû m· hodnoty 

v mezÌch norm·lnÌch hodnot pro zdravÈ jedince

P¯Ìklad:
Glaukom p¯i norm·lnÌm nitrooËnÌm tlaku.

28.6.3 ABNORM¡LNÕ JAKO INDIKOVAN…
 K L…»ENÕ

U nÏkter˝ch dosud asymptomatick˝ch stav˘ je moûno uva-
ûovat o abnormalitÏ tam, kde lÈËenÌ p¯inese zlepöenÌ p¯Ìpad-
nÈho n·sledku. Co je povaûov·no za indikovanÈ k lÈËenÌ se 
mÏnÌ v pr˘bÏhu Ëasu.

P¯Ìklad:
V pr˘bÏhu Ëasu se podle v˝sledk˘ klinick˝ch pokus˘ mÏnil 
n·zor na hodnotu diastolickÈho krevnÌho tlaku, kdy by mÏla 
b˝t zapoËata medikamentÛznÌ lÈËba (obr. 13).

28.6.2 ABNORM¡LNÕ JAKO PROV¡ZEN…
 NEMOCÕ

DalöÌ zp˘sob jak oznaËit co je abnorm·lnÌ je spojov·nÌ mÏ-
¯enÌ nebo pozorov·nÌ s pravideln˝m v˝skytem nemoci nebo 
˙mrtÌ. Nemoc m˘ûe b˝t vyj·d¯ena symptomaticky s p¯Ìzna-
ky nebo jen v˝znamn˝m rizikem jejÌho vzniku.

P¯Ìklad:
Riziko vzniku dny u muû˘ v USA je zanedbatelnÈ u hodnot 
kys.moËovÈ menöÌch neû 416 umol/l (95.2% populace). 
Potom riziko stoup· a u hodnot vyööÌch neû 535 umol/l uû 
mnoho osob onemocnÌ dnou (vÌce neû 20%).

Proto byla abnorm·lnÌ hodnota zvolena v rozmezÌ 476-
535 umol/l. 

P¯Ìklad:
V nÏkolika studiÌch byl vztah mezi konzumacÌ alkoholu a cel-
kovou ˙mrtnostÌ zn·zornÏn k¯ivkou ve tvaru pÌsmene U, tj. 
vysok· ˙mrtnost u abstinent˘, st¯ednÌ u mÌrn˝ch konzument˘ 
a vysok· u siln˝ch pij·k˘ (obr. 12).

Sniûov·nÌ ˙mrtnosti od abstinent˘ k mÌrn˝m konzumen-
t˘m je moûno vysvÏtlit tÌm, ûe alkohol zvyöuje hladinu HDL, 
kter· chr·nÌ p¯ed kardiovaskul·rnÌmi nemocemi. Nebo lidÈ 
kdyû onemocnÌ, sniûujÌ konzumaci alkoholu a tÌm je moûno 
vysvÏtlit vysokou mortalitu spojenou s nÌzkou konzumacÌ 
alkoholu. U siln˝ch pij·k˘ je vysvÏtlenÌ jednoduööÌ, protoûe 
alkohol p¯ispÌv· ke vzniku ¯ady fat·lnÌch onemocnÏnÌ jako 
jsou onemocnÏnÌ srdce, cÈvnÌ mozkovÈ p¯Ìhody nebo rako-
vina.

Spr·vn· interpretace k¯ivky ÑUì urËuje jestli je stejnÏ 
abnorm·lnÌ abstinovat jako silnÏ pÌt.

28.7 REGRESE K PRŸMÃRU

Jestliûe lÈka¯ zjistÌ nÏjak˝ abnorm·lnÌ n·lez, m· tendenci 
vyöet¯enÌ opakovat. Obvykle je v˝sledek druhÈho vyöet¯enÌ 
bliûöÌ k norm·lnÌm hodnot·m. Tento fenomÈn je podmÌnÏn 
ËistÏ statistick˝mi d˘vody (n·hodn· variabilita) a je naz˝v·n 
regrese k pr˘mÏru.

P¯Ìklad:
Ve studii MRFIT sledujÌcÌ vliv r˘zn˝ch rizikov˝ch faktor˘ na 
incidenci koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ byl vyöet¯ov·n takÈ krev-
nÌ tlak p¯i t¯ech n·vötÏv·ch p¯ed zapoËat˝m lÈËenÌm.

Pr˘mÏr diastolickÈho tlaku u skupiny vyöet¯ovan˝ch byl:
ñ p¯i 1. n·vötÏvÏ  .  .  .  . 99.2 mmHg
ñ p¯i 2. n·vötÏvÏ  .  .  .  . 91.2 mmHg
ñ p¯i 3. n·vötÏvÏ  .  .  .  . 90.7 mmHg



638 639

Regrese k pr˘mÏru vznik· tak, ûe p¯i prvnÌ n·vötÏvÏ byly 
vybr·ny osoby, kterÈ mÏly zv˝öen˝ krevnÌ tlak. NÏkterÈ 
z nich mÏly i p¯i druhÈm mÏ¯enÌ vyööÌ krevnÌ tlak, protoûe 
jejich krevnÌ tlak je pravidelnÏ vyööÌ neû pr˘mÏrn˝ krevnÌ 
tlak. Ale ostatnÌ osoby mÏly p¯i druhÈm mÏ¯enÌ krevnÌ tlak 
niûöÌ, protoûe p¯i prvnÌm mÏ¯enÌ byl jejich krevnÌ tlak vyööÌ 
pouze z d˘vod˘ n·hodnÈ variability v tomto ËasovÈm obdo-
bÌ.

Proto praxe lÈka¯˘ opakovat zv˝öenÈ laboratornÌ a jinÈ 
vyöet¯enÌ se zakl·d· nejen na dlouholetÈ zkuöenosti, ale m· 
takÈ urËit˝ teoretick˝ z·klad.

Avöak ËÌm extrÈmnÏjöÌ (vyööÌ nebo niûöÌ) je v˝sledek prv-
nÌho vyöet¯enÌ, tÌm je menöÌ pravdÏpodobnost, ûe opakovan˝ 
v˝sledek bude norm·lnÌ.
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29 DIAGN”ZA

29.1 DIAGNOSTICK… TESTY

DiagnostickÈ testy, kterÈ zahrnujÌ anamnÈzu, fyzik·lnÌ vy-
öet¯enÌ,laboratornÌ vyöet¯enÌ, zobrazovacÌ techniky a pod., 
pom·hajÌ odliöit norm·lnÌ od abnorm·lnÌho. To znamen·, ûe 
jsou zaloûeny na p¯edpokladu, ûe nemocnÌ a zdravÌ jedinci 
mohou b˝t rozliöeni pomocÌ diagnostickÈho testu.

Klinick· mÏ¯enÌ, vËetnÏ ̇ daj˘ z diagnostick˝ch test˘, jsou 
vyjad¯ov·na v nomin·lnÌ, ordin·lnÌ nebo intervalovÈ stupni-
ci. LÈka¯i majÌ tendenci tyto ˙daje zjednoduöovat, Ëasto na 
dichotomnÌ (p¯Ìtomen/nep¯Ìtomen, norm·lnÌ/abnorm·lnÌ, 
zdrav˝/nemocn˝) pro snadnÏjöÌ praktickÈ vyuûitÌ, p¯edevöÌm 
p¯i rozhodov·nÌ o zah·jenÌ nebo ukonËenÌ lÈËby.

P¯Ìklad:
KrevnÌ tlak je mÏ¯en na intervalovÈ stupnici. VÏtöina lÈka-
¯˘ vöak volÌ urËitou hodnotu krevnÌho tlaku (90 mmHg pro 
diastolick˝ tlak), p¯i kterÈ uvaûujÌ o zah·jenÌ lÈËby. TÌm 
transformujÌ intervalovÈ ˙daje na nomin·lnÌ (v tomto p¯Ì-
padÏ dichotomnÌ).

Pokud lÈka¯ zvaûuje svoji lÈËbu podle toho, zda je paci-
ent˘v diastolick˝ tlak ÑmÌrnÏ zv˝öen˝ì (90-104), Ñst¯ednÏ 
zv˝öen˝ì (105-114) nebo Ñv˝raznÏ zv˝öen˝ì (vÏtöÌ neû 115), 
pak posuzuje p˘vodnÌ intervalovÈ ˙daje jako ordin·lnÌ.

29.1.1 PÿESNOST DIAGNOSTICK›CH TESTŸ

UrËenÌ diagnÛzy je proces, ve kterÈm Ëasto p¯evaûuje prav-
dÏpodobnost nad jistotou, ûe stanoven· diagnÛza je spr·v-
n·.

Z tohoto pohledu je t¯eba, aby si byl lÈka¯ vÏdom urËit˝ch 
matematick˝ch vztah˘ mezi vlastnostmi diagnostickÈho tes-
tu a informacemi, kter˝ dan˝ test poskytuje. PorozumnÏnÌ 
tÏmto ot·zk·m mu pak v mnoha p¯Ìpadech umoûnÌ vysvÏtlit 
problÈmy a nejistotu v interpretaci pouûitÈho diagnostickÈho 
testu.

1) 1. test byl spr·vn˝ pokud byl pozitivnÌ p¯i p¯Ìtomnosti 
nemoci

2) nebo negativnÌ p¯i nep¯Ìtomnosti nemoci
3) 3.test byl chybn˝ jestliûe byl pozitivnÌ p¯i nep¯Ìtomnosti 

nemoci (faleön· pozitivita)
4) nebo negativnÌ p¯i p¯Ìtomnosti nemoci (faleön· negativi-

ta).

29.1.2 ÑZLAT› STANDARDî

Pro zhodnocenÌ p¯esnosti testu porovn·v·me jeho v˝sledky 
s t.zv. Ñzlat˝m standardemì (referenËnÌ metodou) ñ vyöet¯e-
nÌm, kterÈ je schopno poskytnout informaci, zda je nemoc 
skuteËnÏ p¯Ìtomna Ëi ne. TakovÈ vyöet¯enÌ m˘ûe b˝t nÏkdy 
pomÏrnÏ jednoduchÈ a levnÈ na p¯Ìklad kultivace beta hemo-
lytickÈho streptokoka z v˝tÏru krku p¯i podez¯enÌ na strepto-
kokovou angÌnu. »astÏji se vöak bohuûel jedn· o pomÏrnÏ 
sloûit· a n·kladn· nebo i rizikov· vyöet¯enÌ (biopsie, kon-
trastnÌ zobrazovacÌ metody, pitva). Proto jsou takÈ jako zlatÈ 
standardy pouûÌv·na levnÏjöÌ a jednoduööÌ vyöet¯enÌ, jako je 
rtg plic nebo vyöet¯enÌ sp˘ta p¯i pneumonii nebo ekg a bio-
chemickÈ vyöet¯enÌ p¯i akutnÌm infarktu myokardu. UrËitou 
danÌ za pouûitÌ jednoduööÌho testu je moûnost chybnÈ klasi-
fikace onemocnÏnÌ.

P¯i vöech studiÌch, kterÈ posuzujÌ hodnotu diagnostickÈho 
testu, je pot¯eba zÌskat ˙daje o vöech Ëty¯ech moûnostech jak 
byly zn·zornÏny na obr.13, aby mohl b˝t test ¯·dnÏ vyhod-
nocen. ProblÈm je vöak se zÌsk·v·nÌm ˙daj˘ o negativitÏ tes-
tu ñ je-li skuteËnÏ negativnÌ nebo faleönÏ negativnÌ.

P¯Ìklad:
Jestliûe p¯i posuzov·nÌ hodnoty cholecystografie a sonogra-
fie pro diagnostiku choleliti·zy mÏl pacient abnorm·lnÌ cho-
lecystogram, mohl n·sledn˝ chirurgick˝ z·krok rozhodnout, 
zda byla diagnÛza choleliti·zy spr·vn· Ëi ne.

Byl-li vöak cholecystogram norm·lnÌ a podez¯enÌ vypl˝-
valo pouze ze sonografickÈho vyöet¯enÌ, pak chirurgickÈ ovÏ-
¯enÌ tÈto negativity nebylo tak ËastÈ, protoûe lÈka¯ z etick˝ch 
d˘vod˘ neodesÌlal pacienta na chirurgick˝ z·krok na z·kla-
dÏ tehdy novÈho, dosud neovÏ¯enÈho testu.

Proto nebylo moûno stanovit frekvenci faleönÏ negativ-
nÌch v˝sledk˘ pro negativnÌ cholecystogram.

Pro nemoci, kterÈ se zjevnÏ manifestujÌ aû po nÏkolika 
letech od doby, kdy bylo prvnÏ vysloveno podez¯enÌ (n·do-
ry, chronickÈ degenerativnÌ nemoci), m˘ûe b˝t zlat˝m stan-
dardem dlouhodobÈ sledov·nÌ pacienta, kterÈ nakonec ovÏ¯Ì 
spr·vnost p¯edbÏûnÈ diagnÛzy.

Pro nÏkterÈ stavy vöak neexistujÌ objektivnÌ kritÈria pro 
stanovenÌ diagnÛzy. Na p¯Ìklad pro stanovenÌ diagnÛzy angi-
na pectoris je st·le nejlepöÌm prost¯edkem peËlivÈ anamnes-
tickÈ vyöet¯enÌ. Existuje sice ¯ada mÏ¯iteln˝ch projev˘, kterÈ 
jsou spojeny s tÌmto stavem (klidovÈ a z·tÏûovÈ ekg, angi-
ografie), avöak û·dn˝ z nich nedok·ûe jednoznaËnÏ odliöit 
p¯Ìtomnost nebo nep¯Ìtomnost tohoto klinickÈho syndromu.

»astÈ chybÏnÌ zlatÈho standardu vede k situaci, kdy je 
jako standard pouûÌv·n test, kter˝ nenÌ ˙plnÏ p¯esn˝ ale je 
v souËasnÈ dobÏ povaûov·n za nejlepöÌ. Tak m˘ûe dojÌt k si-
tuaci, kdy je srovn·v·n jeden Ñöpatn˝ì test s druh˝m a m˘ûe 
vzniknout paradoxnÌ stav, kdy nov˝ test je prohl·öen za hor-
öÌ, protoûe nekoresponduje se star˝m testem (nep¯esn˝m!) 
i kdyû m˘ûe b˝t ve skuteËnosti lepöÌ.

29.2 SENZITIVITA A SPECIFICITA

Senzitivita je definov·na jako proporce nemocn˝ch, kte¯Ì 
majÌ pozitivnÌ test.

Z·kladnÌ vztah mezi v˝sledkem testu a p¯esnou diagnÛ-
zou je zn·zornÏn na tab.2. Diagnostick˝ test je povaûov·n za 
pozitivnÌ (abnorm·lnÌ) nebo negativnÌ (norm·lnÌ) a nemoc je 
p¯Ìtomna nebo nep¯Ìtomna. P¯i pouûitÌ testu k urËenÌ diagnÛ-
zy mohou nastat teoreticky Ëty¯i moûnÈ situace, z nichû dvÏ 
jsou spr·vnÈ a dvÏ chybnÈ:
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Specificita je definov·na jako proporce zdrav˝ch, kte¯Ì 
majÌ negativnÌ test.

Matematicky je senzitivita testu poËÌt·na (viz tab.2) podle 
vzorce:

Se = a/a+c
Specificita je poËÌt·na podle vzorce:
Sp = d/b+d
SenzitivnÌ test, tedy takov ,̋ kter˝ je obvykle pozitivnÌ, kdyû 

je nemoc p¯Ìtomna (m· nÌzkou faleönou negativitu), je vhodn˝:
l v situacÌch, kdy by faleönÏ negativnÌ v˝sledek poökodil 

pacienta, tedy tam, kde nemoc, pokud existuje, by mÏla 
b˝t vûdy zjiötÏna (z·vaûn· nemoc, lÈËiteln· nemoc)

l kdyû je vÌce diagnostick˝ch moûnostÌ k vylouËenÌ nÏkte-
r˝ch nemocÌ

l kdyû je pravdÏpodobnost p¯Ìtomnosti nemoci mal· a je 
t¯eba jÌ vyhledat (screening).
SenzitivnÌ test pom·h· lÈka¯i p¯edevöÌm tehdy, je-li negativnÌ.
Specifick˝ test, tedy takov ,̋ kter˝ je obvykle negativnÌ, 

kdyû nenÌ nemoc p¯Ìtomna (m· nÌzkou faleönou pozitivitu), 
je vhodn˝:
l v p¯Ìpadech, kdy faleönÏ pozitivnÌ v˝sledek by poökodil 

pacienta (zdravotnÏ, emocion·lnÏ, finanËnÏ)
Specifick˝ test pom·h· klinikovi p¯edevöÌm tehdy, je-li 

pozitivnÌ.

29.2.1 KOMPROMIS MEZI SENZITIVITOU 
 A SPECIFICITOU

Je z¯ejmÈ, ûe kaûd˝ test by mÏl b˝t jak vysoce senzitivnÌ, tak 
i vysoce specifick .̋ Toho vöak v praxi nelze vÏtöinou docÌlit.

Proto je t¯eba zvolit vhodn˝ kompromis, p¯edevöÌm v si-
tuacÌch, kdy klinickÈ ˙daje majÌ charakter kontinu·lnÌch 
hodnot. V takov˝ch situacÌch je obvykle arbitr·rnÏ stanoven 
tzv. hraniËnÌ bod (cut-off point), kter˝ rozdÏluje toto konti-
nuum na norm·lnÌ a abnorm·lnÌ hodnoty.

D˘sledkem tohoto rozdÏlenÌ hodnot na intervalovÈ stup-
nici je ten, ûe zv˝öenÌ jednÈ charakteristiky (na p .̄senzitivity) 
m˘ûe b˝t provedeno pouze na ˙kor jinÈ (na p .̄specificity).

P¯Ìklad:
Na tabulce 3 jsou zn·zornÏny hodnoty glykÈmie 2 hodiny po 
jÌdle a mÏnÌcÌ se hodnoty senzitivity a specificity podle toho 
jakou hodnotu glykÈmie budeme povaûovat za diagnostickou 
pro onemocnÏnÌ diabetem.

 (J.Gen.Inter.Med.,1987,2:20-24)

StanovÌme-li hraniËnÌ bod 10.0 mmol/l, pak dos·hneme 
vysokou specificitu, protoûe vöichni diagnostikovanÌ budou 
zcela jistÏ mÌt diabetes, ale ¯ada nemocn˝ch s diabetem ne-
bude podchycena pro nÌzkou senzitivitu testu.

StanovÌme-li hraniËnÌ bod 3.89 mmol/l, pak budou prak-
ticky vöichni nemocnÌ s diabetem podchyceni p¯i vysokÈ 
senzitivitÏ testu, ale ¯ada zdrav˝ch lidÌ bude oznaËena jako 
diabetici pro nÌzkou specificitu testu.

Tyto ˙daje m˘ûeme vyj·d¯it takÈ k¯ivkou (obr. 14), kdy na 
ose y bude senzitivita a na ose x bude 1-specificita. DobrÈ roz-
liöovacÌ hodnoty testu jsou umÌstÏny v levÈ hornÌ Ë·sti k¯ivky. 
Tato k¯ivka slouûÌ k v˝bÏru vhodnÈ hraniËnÌ hodnoty.

P¯Ìklad:
Kdyû bude na k¯ivce (obr.14) zvolen hraniËnÌ bod pro glykÈ-
mii 5.5, tak unikne pouze 11% diabetik˘, ale 30% zdrav˝ch 
lidÌ bude alarmov·no faleönÏ pozitivnÌm v˝sledkem.

Zv˝öenÌm hraniËnÌho bodu na 6.7 bude faleön· pozitivita 
redukov·na na mÈnÏ neû 10%, za cenu, ûe unikne tÈmÏ¯ 30% 
diabetik˘.
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LÈka¯i jsou st·le nuceni ke kompromis˘m mezi senzitivi-
tou a specificitou pouûÌvan˝ch diagnostick˝ch test˘. P¯esto 
m˘ûe b˝t nov˝ test vÌce senzitivnÌ i vÌce specifick˝ neû p¯ed-
ch·zejÌcÌ (obr.15). V praxi vöak vÏtöina lÈka¯˘ nepracuje ob-
vykle s vysoce senzitivnÌmi a specifick˝mi testy. Proto je 
t¯eba jin˝mi zp˘soby zv˝öit validitu dosahovan˝ch v˝sled-
k˘, na p¯Ìklad pouûitÌm vÌce diagnostick˝ch test˘ najednou.

29.2.2 CHYBY PÿI STANOVENÕ SENZITIVITY
 A SPECIFICITY

NovÏ zav·dÏn˝ test se m˘ûe pozdÏji v praxi uk·zat jako 
mÈnÏ vhodn˝ neû bylo p˘vodnÏ deklarov·no. To m˘ûe b˝t 
zp˘sobeno nÏkolika skuteËnostmi:
l pouûitÌm nespr·vnÈho zlatÈho standardu (jak bylo jiû v˝öe 

zmÌnÏno)
l spektrem nemocn˝ch na kter˝ch byl test provÏ¯ov·n (mo-

hou se liöit od pacient˘, kte¯Ì jsou pak testem vyöet¯ov·ni 
v klinickÈ praxi st·diem svÈ nemoci, tÌûÌ nebo trv·nÌm 
onemocnÏnÌ a pod.)

P¯Ìklad:
Vyöet¯enÌ karcinoembryon·lnÌho antigenu (CEA) m· r˘znÈ 
v˝sledky podle st·dia kolorekt·lnÌho karcinomu a podle 
toho jedn·-li se o lokalizovan˝ proces nebo o metastatickÈ 
onemocnÏnÌ.
l systematickou chybou v d˘sledku toho, ûe p¯i p¯edcho-

zÌch n·lezech svÏdËÌcÌch pro nemoc, lÈka¯ d·le vyöet¯uje 
pacienta, aby definitivnÏ stanovil diagnÛzu a tak zvyöuje 
pravdÏpodobnost, ûe nemoc bude odhalena. Na druhÈ 
stranÏ p¯i neznalosti p¯edchorobÌ m˘ûe lÈka¯ zanechat 
dalöÌho öet¯enÌ a tÌm nemusÌ b˝t nemoc podchycena

P¯Ìklad:
Interpretace rtg vyöet¯enÌ je do jistÈ mÌry subjektivnÌ. M·-li 
radiolog k dispozici klinickÈ informace m· tendenci zamÏ¯it 
se vÌce na vyhled·nÌ p¯ÌpadnÈho rtg n·lezu neû v situaci, kdy 
klinick˝ stav nenÌ zn·m a tÌm nenÌ jeho pozornost zamÏ¯ena 
do urËitÈ oblasti rtg snÌmku.
l n·hodnou chybou, protoûe ovÏ¯ov·nÌ novÈho testu se 

obvykle prov·dÌ na relativnÏ mal˝ch souborech pacient˘, 
kde se m˘ûe uplatnit n·hodn· variabilita. »Ìm uûöÌ je in-
terval spolehlivosti (viz kapitola ) tÌm p¯esnÏjöÌ je odhad 
senzitivity a specificity danÈho testu.

29.3 PREDIKTIVNÕ HODNOTY

Senzitivita a specificita jsou ˙daje, kterÈ vedou lÈka¯e k roz-
hodnutÌ, zda test pouûÌt Ëi ne.

Pro lÈka¯e je vöak hlavnÌ problÈm v rozhodnutÌ, zda pa-
cient m· nebo nem· urËitou nemoc v z·vislosti na tom je-li 
test pozitivnÌ nebo negativnÌ. Tuto informaci poskytuje pre-
diktivnÌ hodnota testu.

PozitivnÌ prediktivnÌ hodnota testu je pravdÏpodobnost 
nemoci u pacienta s pozitivnÌm (abnorm·lnÌm) testem.

Matematicky je poËÌt·na podle vzorce (tab.2 ):
 PV+ = a/a+b
NegativnÌ prediktivnÌ hodnota testu je pravdÏpodobnost, 

ûe pacient nem· nemoc, je-li test negativnÌ (norm·lnÌ).
Matematicky je poËÌt·na podle vzorce (tab.2 ):
 PV+ = c/c+d
PrediktivnÌ hodnoty odpovÌdajÌ na ot·zku, jak· je prav-

dÏpodobnost, ûe pacient, u nÏhoû je v˝sledek testu pozitivnÌ 
(negativnÌ), m· (nem·) danou nemoc.

StanovÌme-li hraniËnÌ bod 10.0 mmol/l, pak dos·hneme 
vysokÈ specificity, protoûe vöichni diagnostikovanÌ budou 
zcela jistÏ mÌt diabetes, ale ¯ada nemocn˝ch s diabetem ne-
bude podchycena pro nÌzkou sensitivitu testu.

StanovÌme-li hraniËnÌ bod 3,89 mmol/l, pak budou prak-
ticky vöichni nemocnÌ s diabetem podchyceni p¯i vysokÈ 
sensitivitÏ testu, ale ¯ada zdrav˝ch lidÌ bude oznaËena jako 
diabetici pro nÌzkou specificitu testu.

29.3.1 FAKTORY OVLIV“UJÕCÕ PREDIKTIVNÕ
 HODNOTY

HlavnÌmi faktory, kterÈ ovlivÚujÌ prediktivnÌ hodnoty jsou 
senzitivita a specificita testu a prevalence nemoci (viz kapi-
tola ) v populaci, kter· je testem vyöet¯ov·na.

»Ìm m· test vyööÌ senzitivitu, tÌm bude lepöÌ jeho negativ-
nÌ prediktivnÌ hodnota, protoûe klinik si m˘ûe b˝t vÌce jist ,̋ 
ûe pacient s negativnÌm testem nem· uvaûovanou nemoc.

»Ìm m· test vyööÌ specificitu, tÌm bude lepöÌ jeho pozitiv-
nÌ prediktivnÌ hodnota, protoûe lÈka¯ si m˘ûe b˝t vÌce jist ,̋ 
ûe pacient s pozitivnÌm testem m· uvaûovanou nemoc.

Prevalence vyöet¯ovanÈ nemoci ovlivÚuje prediktivnÌ 
hodnoty tak, ûe pozitivnÌ v˝sledek i velmi specifickÈho testu 
ve skupinÏ pacient˘ s malou pravdÏpodobnostÌ, ûe majÌ da-
nou nemoc, bude vÏtöinou faleönÏ pozitivnÌ.

BlÌûÌ-li se prevalence nemoci k nule, blÌûÌ se k nule i po-
zitivnÌ prediktivnÌ hodnota testu.

ObdobnÏ negativnÌ v˝sledek i velmi senzitivnÌho testu ve 
skupinÏ pacient˘ s vysokou pravdÏpodobnostÌ ûe majÌ danou 
nemoc, bude vÏtöinou faleönÏ negativnÌ.

BlÌûÌ-li se prevalence nemoci ke 100%, blÌûÌ se ke 100% 
i negativnÌ prediktivnÌ hodnota testu.

Pro posouzenÌ prediktivnÌ hodnoty testu by mÏl lÈka¯ 
spr·vnÏ odhadnout prevalenci nemoci mezi pacienty, kterÈ 
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vyöet¯uje, pomocÌ informacÌ z literatury, lok·lnÌch ˙daj˘ 
a podle svÈho klinickÈho ˙sudku.

Za urËit˝ch okolnostÌ je moûno zv˝öit prevalenci nemoci 
pro lepöÌ vyuûitelnost diagnostickÈho testu:
l ve sp·dov˝ch l˘ûkov˝ch zdravotnick˝ch za¯ÌzenÌch, kde 

se akumulujÌ v·ûnÈ p¯Ìpady nemocÌ, bude jejich prevalen-
ce asi vÏtöÌ neû v ordinaci praktickÈho lÈka¯e

l pokud je test prov·dÏn u vysoce rizikov˝ch skupin popu-
lace

l klinickÈ p¯Ìznaky nemoci u pacienta. LÈka¯i obvykle intu-
itivnÏ prov·dÏjÌ specifickÈ diagnostickÈ testy u pacient˘, 
kte¯Ì majÌ vyööÌ pravdÏpodobnost, ûe majÌ danou nemoc. 
S vyööÌ dostupnostÌ diagnostick˝ch test˘ vöak m˘ûe kle-
sat tento selektivnÌ v˝bÏr pacient˘ pro dan˝ test a tÌm se 
m˘ûe sniûovat jeho pozitivnÌ prediktivnÌ hodnota.

29.3.2 V›ZNAM PRO HODNOCENÕ L…KAÿSK…
 LITERATURY

PublikovanÈ popisy diagnostick˝ch test˘ obvykle obsahu-
jÌ kromÏ ˙daj˘ o senzitivitÏ a specificitÏ takÈ informace 
o moûnÈ interpretaci pozitivnÌho nebo negativnÌho v˝sledku 
testu, tedy informace o prediktivnÌch hodnot·ch.

Tyto informace jsou cenn˝m n·vodem pro lÈka¯e, je vöak 
t¯eba je hodnotit z toho hlediska, ûe jsou vÏtöinou zÌsk·ny 
p¯i ovÏ¯ov·nÌ diagnostickÈho testu ve velk˝ch fakultnÌch ne-
mocnicÌch, kde je vyööÌ prevalence z·vaûn˝ch onemocnÏnÌ.

Proto mohou b˝t informace o prediktivnÌch hodnot·ch 
testu ponÏkud zav·dÏjÌcÌ p¯i jeho pouûitÌ v bÏûnÈ terÈnnÌ 
praxi.

V̋ robci testu takÈ pro vyj·d¯enÌ jeho senzitivity a speci-
ficity prov·dÏjÌ testy zhruba u poloviny nemocn˝ch a u po-
loviny zdrav˝ch osob, coû je nejefektivnÏjöÌ zp˘sob pro toto 
stanovenÌ. Avöak pro vyj·d¯enÌ prediktivnÌch hodnot to p¯ed-
pokl·d· prevalenci nemoci asi 50%, kter· se vöak u urËit˝ch 
nemocÌ v praxi Ëasto nenajde a tÌm m˘ûe b˝t tento ˙daj opÏt 
ponÏkud zkreslen .̋

29.4 LIKELIHOOD RATIOS

Tyto ukazatele p¯edstavujÌ alternativnÌ cestu jak vyj·d¯it 
vhodnost diagnostickÈho testu. Jsou pouûÌv·ny pro v˝poËet 
pravdÏpodobnosti nemoci p¯i pozitivnÌm nebo negativnÌm 
v˝sledku testu.

PravdÏpodobnost v epidemiologickÈm slova smyslu lze 
obecnÏ vyj·d¯it nÏkolika zp˘soby jako:
l pravdÏpodobnost ... proporce osob s urËitou charakteristi-

kou (nemoc, pozitivita testu a pod.)
l odds ratio ... pomÏr dvou pravdÏpodobnostÌ.

Likelihood ratio (LR) je ukazatel, kter˝ je odvozen od 
odds ratio a je definov·n jako pomÏr pravdÏpodobnostÌ, ûe 
dan˝ test bude pozitivnÌ nebo negativnÌ v p¯ÌpadÏ, ûe nemoc 
je u pacienta p¯Ìtomna nebo nep¯Ìtomna.

Tento ukazatel vyjad¯uje kolikr·t vÌce (nebo mÈnÏ) m˘ûe 
b˝t oËek·v·n urËit˝ v˝sledek testu u nemocn˝ch ve srovn·nÌ 
se zdrav˝mi.

Jestliûe je test dichotomnÌ (pozitivnÌ nebo negativnÌ), pak 
tento ukazatel popisuje schopnost testu rozliöit zdravÈ a ne-
mocnÈ osoby.

29.4.1 DEFINICE LR

LR pozitivnÌho testu je pomÏr pravdÏpodobnosti pozitivnÌho 
testu v p¯ÌpadÏ p¯Ìtomnosti nemoci k pravdÏpodobnosti po-
zitivnÌho testu, v p¯ÌpadÏ, ûe nemoc nenÌ p¯Ìtomna.

LR+ = senzitivita / 1 ñ specificita
LR negativnÌho testu je pomÏr pravdÏpodobnosti negativ-

nÌho testu v p¯ÌpadÏ p¯Ìtomnosti nemoci k pravdÏpodobnosti 
negativnÌho testu, v p¯ÌpadÏ, ûe nemoc nenÌ p¯Ìtomna.

 LRñ = 1 ñ senzitivita / specificita

29.4.2 APLIKACE LR

Na rozdÌl od senzitivity a specificity, ukazujÌcÌ p¯esnost di-
agnostickÈho testu v jednom hraniËnÌm bodÏ, m˘ûe b˝t LR 
stanoveno pro jak˝koliv v˝sledek testu po celÈm rozsahu 
ök·ly jeho hodnot. Tak m˘ûe p¯ispÏt k posouzenÌ, zda test je 
schopen rozliöit nemoc i mimo svÈ extrÈmnÌ hodnoty (vyso-
kÈ nebo nÌzkÈ).Viz tab. 4.

 LR je p¯irozenÏ nejvyööÌ pro nejniûöÌ hodnoty a nejniûöÌ 
pro nejvyööÌ hodnoty T4, kde pokud se tyto hodnoty nevysky-
tujÌ u nemocn˝ch (vysokÈ) nebo u zdrav˝ch (nÌzkÈ), pak test 
automaticky potvrzuje nebo vyluËuje diagnÛzu.

Ale i u hraniËnÌch hodnot je pouûitÌ samotnÈho T4 testu 
moûnÈ pro inici·lnÌ screening suspektnÌho hypothyreoidismu 
(hodnoty 52.8-64.4).

29.5 POUéITÕ VÕCE TESTŸ 
V DIAGNOSTICE

LÈka¯i vÏtöinou uûÌvajÌ diagnostickÈ testy, kterÈ nejsou 
˙plnÏ p¯esnÈ, se senzitivitou a specificitou menöÌ neû 100% 
a se st¯ednÌ hodnotou LR. Na z·kladÏ v˝sledku takovÈho 
jednotlivÈho testu, pak pravdÏpodobnost nemoci nenÌ ani 
p¯Ìliö vysok· ani p¯Ìliö nÌzk·.

P¯irozenÏ nelze v tomto okamûiku zastavit vyöet¯o-
v·nÌ a spokojit se s dosaûen˝m v˝sledkem, na p¯Ìklad 
ûe je pravdÏpodobnost 50:50 (resp. 1:1), ûe pacient m· 
Ca st¯eva.

PovinnostÌ lÈka¯e v takovÈm p¯ÌpadÏ je snaûit se o zv˝-
öenÌ nebo snÌûenÌ tÈto pravdÏpodobnosti pomocÌ dalöÌch 
test˘.

Pokud jsou tyto dalöÌ testy vöechny buÔ pozitivnÌ nebo 
negativnÌ je interpretace v˝sledk˘ jednoduööÌ. Bohuûel 
v praxi je ËastÏjöÌ situace, kdy nÏkterÈ z test˘ jsou pozitiv-
nÌ a ostatnÌ negativnÌ a takÈ interpretace v takovÈ situaci je 
sloûitÏjöÌ.
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VÌceËetnÈ testy mohou b˝t v praxi pouûity dvojÌm zp˘-
sobem:
l paralelnÏ (souËasnÏ) ñ kde pozitivita jakÈhokoliv z nich 

je povaûov·na za d˘kaz nemoci
l sÈriovÏ (po sobÏ) ñ kde vöechny testy musÌ b˝t pozitivnÌ 

pro stanovenÌ diagnÛzy (je-li nÏkter˝ z test˘ negativnÌ, je 
diagnostick˝ proces zastaven).

29.5.1 PARALELNÕ TESTY

U pacient˘, kde je t¯eba rychle stanovit diagnÛzu (p¯i hos-
pitalizaci nebo u klinicky nalÈhav˝ch p¯Ìpad˘), pouûÌvajÌ 
lÈka¯i obvykle paralelnÌho testov·nÌ.

Tento zp˘sob zvyöuje senzitivitu a negativnÌ prediktivnÌ 
hodnotu kaûdÈho z pouûit˝ch test˘. Naopak specificita a po-
zitivnÌ prediktivnÌ hodnota jsou snÌûeny.

Nemoc je vÏtöinou zjiötÏna, ale je vyööÌ pravdÏpodobnost 
faleönÏ pozitivnÌch v˝sledk˘.

ParalelnÌ testov·nÌ je pouûÌv·no s v˝hodou v situacÌch, 
kde pro diagnÛzu by bylo vhodnÈ mÌt k dispozici vysoce 
senzitivnÌ test ale v praxi m· lÈka¯ pouze dva nebo vÌce spÌöe 
mÈnÏ citliv˝ch test˘.

P¯Ìklad:
DiagnÛza hlubokÈ ûilnÌ trombÛzy na dolnÌ konËetinÏ m˘ûe 
b˝t nesnadn˝ ˙kol. Zlat˝m standardem pro tuto diagnÛzu je 
provedenÌ venografie, kter· je vöak n·kladn· a takÈ Ë·steË-
nÏ rizikov·, aby byla rutinnÏ prov·dÏna u kaûdÈho pacienta 
u kterÈho je podez¯enÌ na toto onemocnÏnÌ.

AlternativnÏ je moûno pouûÌt dvÏ mÈnÏ citlivÈ metody jako 
je pletyzmografie a vyöet¯enÌ pomocÌ znaËenÈho fibrinogenu. 
AËkoliv obÏ tyto metody jsou mÈnÏ senzitivnÌ a mÈnÏ spe-
cifickÈ neû venografie, jejich paralelnÌm pouûitÌm je moûno 
dos·hnout 94% senzitivity a 91% specificity (tab.5).

29.5.2 S…RIOV… TESTY

Tento zp˘sob vÌceËetnÈho testov·nÌ je lÈka¯i pouûÌv·n v situa-
cÌch, kdy nenÌ vyûadov·no urgentnÌ stanovenÌ diagnÛzy u paci-
enta a takÈ v p¯Ìpadech, kdy nÏkterÈ testy jsou n·kladnÈ nebo ri-
zikovÈ, takûe jejich pouûitÌ n·sleduje aû tehdy, je-li jednoduööÌm 
a bezpeËn˝m testem prok·z·no podez¯enÌ z danÈ nemoci.

SÈriovÈ testov·nÌ vyûaduje vÌce Ëasu, protoûe dalöÌ test je 
aplikov·n aû v p¯ÌpadÏ pozitivity testu p¯edchozÌho. Zvyöuje 
vöak specificitu a pozitivnÌ prediktivnÌ hodnotu p¯i snÌûenÌ 
senzitivity a negativnÌ prediktivnÌ hodnoty.

P¯i tomto zp˘sobu je vysok· pravdÏpodobnost, ûe p¯i po-
zitivitÏ test˘ je nemoc skuteËnÏ p¯Ìtomna ale je zde riziko, ûe 
nÏkte¯Ì nemocnÌ nemusÌ b˝t zachyceni.

SÈriovÈ testov·nÌ je uûiteËnÈ v situacÌch, kdy lÈka¯ nem· 
k dispozici û·dn˝ vysoce specifick˝ test. Pak ten z pouûit˝ch 
test˘, kter˝ m· nejvyööÌ specificitu by mÏl b˝t pouûit jako 
prvnÌ, aby se zabr·nilo zbyteËnÈmu retestov·nÌ nÏkter˝ch 
pacient˘.
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30 FREKVENCE

P¯i klinickÈm rozhodov·nÌ vznikajÌ ot·zky, kterÈ souvisÌ 
s frekvencÌ urËitÈho jevu za urËit˝ch okolnostÌ.

P¯Ìklad:
U mladÈho muûe se objevÌ bolest a zarudnutÌ v krku a zv˝öe-

n· teplota. V tÈto souvislosti vznikajÌ n·sledujÌcÌ ot·zky:
l jak· je pravdÏpodobnost, ûe pacient m· streptokokovou 

angÌnu?
l jak· je pravdÏpodobnost vzniku n·sledk˘ nelÈËenÈ angÌny 

jako je revmatick· horeËka nebo akutnÌ glomerulonefritÌ-
da?

l jak· je pravdÏpodobnost, ûe lÈËba penicilinem zabr·nÌ 
vzniku tÏchto n·sledk˘?

l jak· je pravdÏpodobnost vzniku alergickÈ reakce na peni-
cilin?
Na tyto ot·zky musÌ lÈka¯ zn·t odpovÏÔ, aby mohl raci-

on·lnÏ oöet¯it pacienta. Frekvence takov˝ch jev˘ je obvykle 
vyjad¯ov·na v relativnÌch ukazatelÌch frekvence a pravdÏpo-
dobnosti vzniku.

30.1 UKAZATEL… FREKVENCE

ObecnÏ se jedn· o relativnÌ ËÌsla, kde v Ëitateli je poËet pa-
cient˘ s n·sledkem a ve jmenovateli je poËet osob, u kter˝ch 
se mohl n·sledek objevit.

LÈka¯ se nejËastÏji setk·v· s ukazateli prevalence a inci-
dence.

Prevalence je proporce osob, majÌcÌch urËitÈ onemocnÏnÌ 
v urËitÈm Ëase (okamûiku ñ okamûikov· prevalence, nebo 
obdobÌ ñ intervalov· prevalence).

RozdÌl mezi okamûikovou a intervalovou prevalencÌ je 
zn·zornÏn na obr.  16.

Incidence je proporce osob, p˘vodnÏ bez danÈho klinic-
kÈho stavu, kter˝ u nich novÏ vznikl bÏhem urËitÈho Ëaso-
vÈho obdobÌ.

l prevalence ñ jak· proporce osob m· dan˝ stav
l incidence ñ jakÈ je riziko vzniku danÈho stavu u osob bÏ-

hem urËitÈ doby.
Incidence je obvykle mÏ¯ena v kohortov˝ch studiÌch.
Prevalence je obvykle mÏ¯ena v prevalenËnÌch-pr˘¯ezo-

v˝ch studiÌch.
Prevalence tedy vyjad¯uje vöechna existujÌcÌ onemocnÏnÌ, 

zatÌmco incidence jen novÏ vznikl· onemocnÏnÌ.

RozdÌl mezi incidencÌ a prevalencÌ je zn·zornÏn na obr. 17.
ProË je nutnÈ zn·t rozdÌl mezi incidencÌ a prevalencÌ? 

Protoûe oba ukazatele odpovÌdajÌ na dvÏ odliönÈ ot·zky:

30.2 MÃÿENÕ PREVALENCE 
A INCIDENCE

30.2.1 PREVALEN»NÕ STUDIE

Prevalence nemoci je mÏ¯ena vyöet¯enÌm skupiny osob, 
z nichû v urËit˝ okamûik (nebo v urËitÈm intervalu ñ na p .̄ 
rok) jsou nÏkte¯Ì nemocnÌ a ostatnÌ zdravÌ. Frakce nebo pro-
porce nemocn˝ch tvo¯Ì prevalenci nemoci.

Toto jednor·zovÈ vyöet¯enÌ populace s diferenciacÌ jed-
notlivc˘ na nemocnÈ a zdravÈ, je naz˝v·no prevalenËnÌ stu-
die. Jin˝ n·zev pro tyto studie je pr˘¯ezov· studie (cross-se-
ctional study), protoûe vyöet¯enÌm osob je zÌsk·na pr˘¯ezov· 
informace o jejich stavu v urËitÈm okamûiku.

P¯Ìklad:
Vyöet¯enÌm krevnÌho tlaku u vöech muû˘ v regionu praktic-
kÈho lÈka¯e byla zjiötÏna hypertenze u 350 muû˘ z 1000 vy-
öet¯en˝ch. Prevalence hypertenze byla v tomto p¯ÌpadÏ 350 
p¯Ìpad˘ na 1000 osob, nebo 35%.

P¯Ìklad:
K 31. 12. 1995 byla prevalence HIV pozitivnÌch osob v »es-
kÈ republice ... na 10 000 000 osob.

30.2.2 INCIDEN»NÕ STUDIE

Na rozdÌl od prevalence je incidence mÏ¯ena tak, ûe se nejpr-
ve zjistÌ osoby, kterÈ nemoc nebo jin˝ sledovan˝ znak nemajÌ 
a potom se v pr˘bÏhu urËitÈho Ëasu opakovanÏ vyöet¯ujÌ za 
˙Ëelem zjiötÏnÌ novÏ vzniklÈ nemoci (nebo znaku).

Tento proces je naz˝v·n kohortov· studie a bude podrob-
nÏji diskutov·n v kapitole o riziku.
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Incidence m˘ûe b˝t zjiöùov·na jako tzv. riziko nebo ku-
mulativnÌ incidence, kdy se jedn· o pomÏr nov˝ch p¯Ìpad˘ 
onemocnÏnÌ k populaci danÈ velikosti, kde vöichni jedinci 
jsou pozorov·ni v pr˘bÏhu urËitÈho Ëasu a kde novÈ p¯Ìpady 
jsou akumulov·ny v pr˘bÏhu tohoto Ëasu.

P¯Ìklad:
Na onkologickÈm oddÏlenÌ bylo sledov·no p¯eûÌv·nÌ 300 
pacient˘ s n·dorov˝m onemocnÏnÌm. Po 1 roce zem¯elo 
54 pacient˘, coû p¯edstavovalo ˙mrtnost (incidenci ˙mrtÌ) 
54/300/1 rok.

Po 5 letech zem¯elo celkem 250 pacient˘ ñ ˙mrtnost 
250/300/5 let.

Incidence m˘ûe b˝t zjiöùov·na jeötÏ druh˝m zp˘sobem, 
kdy se mÏ¯Ì poËet nov˝ch p¯Ìpad˘ ve st·le se mÏnÌcÌ popula-
ci, kdy kaûd˝ jedinec je vnÌmav˝ ke studovanÈmu jevu a te-
dy zahrnut do studie po r˘znÏ dlouhou dobu. D˘vodem m˘ûe 
b˝t postupnÈ za¯azov·nÌ osob do studie, kdy prvnÏ za¯azenÌ 
jedinci jsou p¯irozenÏ sledov·ni delöÌ obdobÌ neû poslednÌ. 
DalöÌm d˘vodem je rozdÌlnÈ obdobÌ od zaË·tku sledov·nÌ do 
vzniku nemoci, p¯ÌpadnÏ ukonËenÌ sledov·nÌ pro odstoupenÌ 
nebo ˙mrtÌ pacienta.

Incidence je pak vyj·d¯ena pomÏrem, kde v Ëitateli jsou 
opÏt novÏ vznikl· onemocnÏnÌ, ale ve jmenovateli jsou tzv. 
osoboËasy (osoboroky, osobodny a pod.), kterÈ jsou souË-
tem hodnot jednotliv˝ch osob jak dlouho byly pozorov·ny 
(obr.18).

P¯Ìklad:
Do studie byly postupnÏ za¯azov·ny osoby s hladinou chole-
sterolu pod 5.2 a nad 5.2 a bylo u nich sledov·no ˙mrtÌ na 
koron·rnÌ nemoc srdeËnÌ. Ve skupinÏ osob s cholesterolem 
pod 5.2 bylo celkem 14 ˙mrtÌ a sledovanÈ osoby se na studii 
podÌlely celkem 68239 osoboroky coû p¯edstavuje inciden-
ci 0.00021. U osob s cholesterolem nad 5.2 bylo celkem 
26 ˙mrtÌ a sledovanÈ osoby se podÌlely na studii celkem 
36581 osoboroky coû p¯edstavuje incidenci 0.00071, tedy 
3.5 x vÏtöÌ.

30.3 INTERPRETACE UKAZATELŸ
 FREKVENCE

P¯i stanovenÌ incidence a prevalence je t¯eba peËlivÏ defi-
novat jak ˙daje v Ëitateli tak ve jmenovateli, tedy p¯Ìpady 
onemocnÏnÌ a populaci.

30.3.1 DEFINICE ÑPÿÕPADŸì

P¯Ìpad obecnÏ znamen· nemoc nebo stav, jehoû frekvence 
je zjiöùov·na.

Pro nÏkterÈ stavy jsou vypracov·na jasn· a vyËerp·vajÌcÌ 
diagnostick· kritÈria, podle nichû je moûno p¯Ìpad p¯esnÏ ur-
Ëit (revmatoidnÌ artritÌda, hypertenze a pod.).

Na p¯esnÈ definici p¯Ìpadu Ëasto z·leûÌ i jeho frekvence 
(za¯azenÌm pouze klasick˝ch p¯Ìpad˘ se jejich poËet zmenöÌ, 
naopak za¯azenÌm i pravdÏpodobn˝ch p¯Ìpadu bude jejich 
poËet vÏtöÌ.

30.3.2 DEFINICE ÑPOPULACEì

Aby bylo moûno posuzovat frekvenci p¯Ìpad˘, je t¯eba zn·t 
p¯esnÏ velikost a ostatnÌ charakteristiky skupiny osob (popu-
lace), ze kterÈ p¯Ìpady poch·zejÌ.

TermÌn Ñpopulace v rizikuì znamen· vnÌmavost ke studo-
vanÈmu jevu nebo nemoci.

P¯Ìklad:
P¯i stanovenÌ incidence nebo prevalence karcinomu dÏloû-
nÌho ËÌpku nenÌ vûdy moûnÈ do jmenovatele zahrnout celou 
ûenskou populaci, protoûe jejÌ v˝znamn· Ë·st m˘ûe b˝t na p .̄ 
po hysterektomii (USA, New York, 30-45% ûen po 50 resp.60 
letech). P¯i nerespektov·nÌ tohoto stavu by v˝sledky studie 
byly znaËnÏ podhodnocenÈ.

EpidemiologovÈ obvykle uûÌvajÌ pojem populace pro 
vöechny jedince, kte¯Ì ûijÌ v urËitÈ geografickÈ oblasti. Toto 
pojetÌ populace je spr·vnÈ ve studiÌch, kterÈ jsou prov·dÏny 
na vöeobecnÈ populaci.

V klinickÈ praxi a p¯i studiu klinick˝ch ot·zek je relevant-
nÌ populacÌ obvykle populace pacient˘, postiûen˝ch stejnou 
nemocÌ a kte¯Ì poch·zejÌ ze stejnÈho klinickÈho prost¯edÌ, ve 
kterÈm bude informace o frekvenci pouûita.

Jin· bude situace ve sp·dovÈ fakultnÌ nemocnici a jin· pro 
˙Ëely praktickÈho lÈka¯e.

P¯Ìklad:
Jak jiû bylo zmÌnÏno v kapitole 1.2.6.., incidence dalöÌho 
z·chvatu k¯eËÌ u dÏtÌ, kterÈ mÏly jeden z·chvat febrilnÌch 
k¯eËÌ se liöÌ podle toho zda se ˙daje zjiöùovaly v podmÌnk·ch 
praktick˝ch lÈka¯˘ (okolo 5%) nebo v podmÌnk·ch nÏkter˝ch 

RozdÌl mezi rizikem a incidencÌ za osoboËas je zn·zornÏn 
na obr.19. V obou p¯Ìkladech je riziko (kumulativnÌ inciden-
ce) stejnÈ, ale je z¯ejmÈ, ûe incidence (incidence za osobo-
Ëas), tedy rychlost s jakou se objevujÌ novÈ p¯Ìpady onemoc-
nÏnÌ , je vyööÌ v prvnÌm p¯Ìkladu.
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klinik (aû 75%).Kter· informace je pouûiteln· pro Ëten·¯e 
z·visÌ na jeho profesi ñ jedn·-li se o praktickÈho lÈka¯e, 
bude relevantnÌ informace spÌöe 5%, jedn·-li se o dÏtskÈho 
neurologa ze specializovanÈho klinickÈho pracoviötÏ, bude 
relevantnÌ informacÌ spÌöe 75%.

30.4 VLIV VZORKU POPULACE

⁄daje o frekvenci Ëasto poch·zejÌ ze studiÌ, kterÈ se zab˝vajÌ 
pouze zvl·dnuteln˝m vzorkem populace, protoûe studovat 
celou populaci je obvykle nemoûnÈ.

Zde pak vyvstane ot·zka, zda je vzorek reprezentativnÌ 
pro celou populaci.To z·leûÌ na zp˘sobu v˝bÏru vzorku.

U n·hodnÈho v˝bÏru, kde vöichni jedinci majÌ teoreticky 
stejnou pravdÏpodobnost, ûe budou vybr·ni, je vzorek repre-
zentativnÌ pro populaci, ze kterÈ byl vybr·n (p¯irozenÏ za 
p¯edpokladu dostateËnÈ velikosti vzorku).

U ostatnÌch zp˘sob˘ v˝bÏru vzorku je Ëasto p¯Ìtomen bias, 
takûe vzorek nemusÌ populaci reprezentovat. U takov˝ch n·-
lez˘ je potom velmi nutn· jejich uv·ûliv· interpretace.

30.5 VZTAH MEZI INCIDENCÕ 
A PREVALENCÕ

Prevalence je z·visl· na incidenci, na dÈlce trv·nÌ nemoci 
a na jejÌm zakonËenÌ (˙mrtÌ, ˙zdrava).

Prevalence odr·ûÌ na jednÈ stranÏ incidenci a na druhÈ 
stranÏ dÈlku trv·nÌ nemoci. U akutnÌch onemocnÏnÌ s kr·t-
kou dobou trv·nÌ nemoci jsou oba ukazatele (prevalence 
a kumulativnÌ incidence) stejnÈ. U chronick˝ch onemocnÏnÌ 
se tyto ukazatele mohou v˝znamnÏ liöit.

Zv˝öenÌ hodnoty prevalence m˘ûe b˝t zp˘sobeno:

l zv˝öenÌm incidence
l zabr·nÏnÌm ˙mrtÌ a prodlouûenÌm trv·nÌ nemoci pomocÌ 

lÈËby p¯i nedosaûenÌ plnÈ ˙zdravy (tÌm m˘ûe paradoxnÏ 
dojÌt ke zv˝öenÌ prevalence v d˘sledku ˙spÏönÈ terapie)

P¯Ìklad:
⁄spÏön· chemoterapie nÏkter˝ch n·dor˘ a uûÌv·nÌ inzulÌnu 
v lÈËbÏ diabetu zv˝öilo prevalenci tÏchto nemocÌ.

SnÌûenÌ hodnoty prevalence m˘ûe b˝t zp˘sobeno:

l snÌûenÌm incidence
l zkr·cenÌm obdobÌ trv·nÌ nemoci
l rychlejöÌ ˙zdravou v d˘sledku ˙spÏönÈ lÈËby
l rychlejöÌm ˙mrtÌm (zde opÏt paradoxnÏ m˘ûe dojÌt ke snÌ-

ûenÌ prevalence p¯i ne˙spÏönÈm zvl·dnutÌ nemoci).

P¯Ìklad:
U koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ 25 ñ 40% vöech ˙mrtÌ nast·v· 
bÏhem 24 hodin od zaË·tku p¯Ìznak˘ u osob, kterÈ p¯edtÌm 
tuto nemoc nemÏly. PrevalenËnÌ studie proto tyto p¯Ìpady 
vÏtöinou nezachytÌ a tak m˘ûe dojÌt ke snÌûenÌ prevalence.

30.6 UKAZATELE ODVOZEN… 
Z INCIDENCE A PREVALENCE

Existuje cel· ¯ada dalöÌch ukazatel˘, kterÈ jsou odvozeny 
p¯ev·ûnÏ z incidence a mÈnÏ Ëasto z prevalence.

LÈka¯ se m˘ûe setk·vat p¯edevöÌm z nÏkolika vybran˝mi:

Nemocnost (morbidita) ñ m˘ûe b˝t na b·zi jak incidence 
tak i prevalence a vyjad¯uje buÔ frekvenci nov˝ch onemoc-
nÏnÌ nebo frekvenci vöech existujÌcÌch onemocnÏnÌ.

⁄mrtnost (mortalita) ñ jedn· se o incidenci ˙mrtÌ.

P¯Ìklad:
V »eskÈ republice se v roce 1991 vyskytlo 1 onemocnÏnÌ 
tetanem a pacient na tetanus zem¯el. ⁄mrtnost na tetanus 
v tomto roce byla 1/10 000 000 obyvatel.

Smrtnost (letalita) ñ je na b·zi incidence a ukazuje pomÏr 
poËtu zem¯el˝ch na urËitou nemoc k poËtu nemocn˝ch na 
stejnou nemoc (vyjad¯uje se obvykle v %).

P¯Ìklad:
V »eskÈ republice v roce 1991 onemocnÏl na tetanus 1 pa-
cient a na tetanus takÈ zem¯el. Smrtnost na tetanus v tomto 
roce byla 100%.

Z uveden˝ch p¯Ìklad˘ jasnÏ vypl˝v· rozdÌlnost obou uka-
zatel˘ jak ̇ mrtnosti tak smrtnosti, kterÈ jsou vöak v praxi bo-
huûel Ëasto navz·jem chybnÏ zamÏÚov·ny. P¯itom vyjad¯ujÌ 
zcela odliönÈ charakteristiky nemoci:
l ̇ mrtnost vyjad¯uje frekvenci jevu v urËitÈ populaci a v ur-

ËitÈm obdobÌ, kter· byla v danÈm p¯Ìkladu extrÈmnÏ nÌzk·
l smrtnost vyjad¯uje z·vaûnost pr˘bÏhu danÈho onemocnÏ-

nÌ, kter· byla naopak v tomto p¯Ìkladu extrÈmnÏ vysok·.
Attack rate ñ jedn· se o ukazatel na b·zi kumulativnÌ inci-

dence, kter˝ je pouûÌv·n p¯edevöÌm u akutnÌch infekËnÌch one-
mocnÏnÌ s kr·tkou dobou trv·nÌ, kterÈ se vyskytly u limitovanÈ-
ho okruhu exponovan˝ch jedinc˘ obvykle v lok·lnÌ epidemii.

P¯Ìklad:
Ve skupinÏ 70 vysokoökolsk˝ch student˘, kte¯Ì se ˙Ëastnili 
lyûa¯skÈho v˝cviku se objevila epidemie salmonelÛzy, kter· 
postihla 45 student˘.

Attack rate je v tomto p¯ÌpadÏ 45/70 nebo lÈpe 64%.
Porovn·nÌm tohoto ukazatele u skupin student˘, kte¯Ì 

konzumovali r˘zn· jÌdla je moûno zjistit vehikulum, kter˝m 
se tato infekce öÌ¯ila.

30.7 VYUéITÕ INCIDENCE 
A PREVALENCE

A) Pro odhad rizika
ñ zde je uûiteËn˝m ukazatelem incidence, kter· p¯Ìmo mÏ¯Ì 

pravdÏpodobnost, ûe zdrav˝ jedinec onemocnÌ urËitou 
chorobou.

ñ prevalence nenÌ dobr˝m ukazatelem rizika, protoûe je 
funkcÌ nejen v˝skytu nemoci ale takÈ jejÌho trv·nÌ.

B) Pro pl·nov·nÌ a hodnocenÌ pot¯eby zdravotnÌ pÈËe
ñ prevalence je uûiteËn· pro pl·nov·nÌ pot¯eby zdravotnic-

k˝ch pracovnÌk˘ a za¯ÌzenÌ zdravotnÌ pÈËe
ñ incidence poskytuje informace o efektivitÏ prevence 

a preventivnÌch program˘
C) Pro vyhodnocenÌ vhodnosti diagnostick˝ch a terapeu-

tick˝ch moûnostÌ
ñ prevalence ovlivÚuje prediktivnÌ hodnotu diagnostickÈho 

testu
ñ volba optim·lnÌho terapeutickÈho postupu vyûaduje zna-

lost prevalence nemoci a informaci o riziku (incidenci) 
spojenÈm s r˘zn˝mi moûnostmi lÈËby

D) Pro srovn·v·nÌ frekvencÌ nemoci
ñ mezi osobami exponovan˝mi a neexponovan˝mi riziko-

vÈmu faktoru a tÌm prokazov·nÌ kauzality vztahu mezi 
rizikem a nemocÌ (viz podrobnÏji v kapitole o riziku).
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31 RIZIKO

Riziko znamen· pravdÏpodobnost, ûe lidÈ, kte¯Ì nemajÌ urËi-
tou nemoc ale jsou exponov·ni rizikov˝m faktor˘m, mohou 
tuto nemoc zÌskat.

Riziko se vypoËÌt· podle vzorce:
 R = novÏ vznikl· onemocnÏnÌ / poËet osob vystaven˝ch 

riziku
 a sledovan˝ch na vznik nemoci
LidÈ se neust·le zajÌmajÌ o rizika vzniku nemocÌ. Na jed-

nÈ stranÏ to mohou b˝t chemickÈ l·tky nebo jadernÈ hav·rie, 
vyvol·vajÌcÌ n·dorov· onemocnÏnÌ, na druhÈ stranÏ na p¯Ì-
klad or·lnÌ kontraceptiva v etiologii kardiovaskul·rnÌch ne-
mocÌ nebo sexu·lnÌ chov·nÌ a jeho ˙loha p¯i vzniku AIDS.

31.1 RIZIKOV… FAKTORY

Faktory, kterÈ jsou spojeny se zv˝öen˝m rizikem vzniku nÏ-
jakÈ nemoci jsou naz˝v·ny rizikovÈ faktory.

RizikovÈ faktory dÏlÌme obvykle na 5 z·kladnÌch skupin:
1. chemickÈ: toxickÈ l·tky, karcinogeny a pod.
2. fyzik·lnÌ: z·¯enÌ, hluk a pod.
3. biologickÈ: infekce, pyly a pod.
4. psychosoci·lnÌ: ztr·ta manûela, stupeÚ kultury, behavio-

r·lnÌ (kou¯enÌ, v˝ûiva, inaktivita, ¯ÌzenÌ vozidla bez p·s˘) 
a pod.

5. genetickÈ: HLA a pod..
Rizikov˝ faktor m˘ûe b˝t p¯ÌËinn˝m faktorem nemoci, 

nebo jen marker zv˝öenÈ pravdÏpodobnosti jejÌho vzniku.

P¯Ìklad:
U koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ je hypercholesterolÈmie p¯ÌËin-
n˝m faktorem, zatÌmco obesita je markerem vyööÌho v˝skytu 
nemoci.

Expozice rizikovÈmu faktoru m˘ûe b˝t:

l jednor·zov· (infekce, radiaËnÌ hav·rie)
l dlouhodob· (kou¯enÌ,hypertenze, sexu·lnÌ promiskuita, 

slunÏnÌ), kter· je ËastÏjöÌ.
MnoûstvÌ rizika, kterÈ je charakterizov·no d·vkou expo-

zice, m˘ûe b˝t ve vztahu k n·slednÈ nemoci.

P¯Ìklad:
Episody tÏûk˝ch sp·lenin po sluneËnÌm oz·¯enÌ jsou predik-
torem pro melanom, zatÌmco kumulativnÌ d·vka sluneËnÌho 
z·¯enÌ je rizikov˝m faktorem pro ostatnÌ n·dory k˘ûe

V̋ bÏr metod pro zjiöùov·nÌ a mÏ¯enÌ expozice je z·visl˝ 
na jejÌm biologickÈm efektu a na patofyziologii nemoci.

31.2 INFORMACE O RIZIKU

NÏkter· rizika jsou z¯ejm· a nenÌ problÈm je rozeznat. 
Nemoci, kterÈ zp˘sobujÌ (planÈ neötovice, intoxikace CO), 
n·sledujÌ vÏtöinou v kr·tkÈm intervalu po expozici a p¯Ìzna-
ky b˝vajÌ typickÈ.

Na druhÈ stranÏ vÏtöina nemocÌ, kterÈ jsou v pop¯edÌ z·-
jmu epidemiolog˘ pro svoji vysokou nemocnost i ˙mrtnost 
jsou nemoci chronickÈ, kde vztah mezi expozicÌ a nemocÌ uû 
nenÌ tak z¯ejm .̋

Proto je provedenÌ odhadu rizika, pouze na z·kladÏ sv˝ch 
zkuöenostÌ s pacienty, pro lÈka¯e prakticky nemoûnÈ.D˘vody 
jsou n·sledujÌcÌ:
l dlouhÈ obdobÌ latence mezi expozicÌ a nemocÌ
l Ëast· expozice rizikovÈmu faktoru
l nÌzk· incidence nemoci
l malÈ riziko expozice
l nemoc je bÏûn·
l multifaktori·lnÌ p¯ÌËiny a mnohoËetnÈ n·sledky

31.2.1 OBDOBÕ LATENCE MEZI EXPOZICÕ
 A NEMOCÕ

Mnoho chronick˝ch nemocÌ m· dlouhÈ obdobÌ latence mezi 
expozicÌ rizikovÈmu faktoru a prvnÌ manifestacÌ nemoci. 
Proto m˘ûe b˝t vz·jemn· souvislost mezi expozicÌ a nemocÌ 
p¯ehlÈdnuta.

P¯Ìklad:
Infekce virem hepatitidy B a n·sledn˝ vznik prim·rnÌho kar-
cinomu jater.

31.2.2 »AST¡ EXPOZICE RIZIKOV…MU
 FAKTORU

Mnoho rizikov˝ch faktor˘ se objevuje ve spoleËnosti tak 
Ëasto, ûe se ani nezdajÌ b˝t nebezpeËnÈ. Pouze srovn·nÌm 
frekvence nemoci v jinÈ populaci je moûno rozeznat riziko, 
kterÈ m˘ûe b˝t ve skuteËnosti znaËnÈ.

P¯Ìklad:
Kou¯enÌ a nemoci spojenÈ s tÌmto rizikem jako je Ca plic, ko-
ron·rnÌ nemoc srdeËnÌ, chronick· bronchitÌda a pod.

31.2.3 NÕZK¡ INCIDENCE NEMOCI

VÏtöina nemocÌ, tedy i takovÈ, kterÈ jsou povaûov·ny za 
ËastÈ, jsou ve skuteËnosti z hlediska kvantity jejich v˝skytu 
vz·cnÈ.

P¯Ìklad:
Ca plic je jeden z nÏjËastÏjöÌch zhoubn˝ch n·dor˘ u muû˘, 
p¯edevöÌm u siln˝ch ku¯·k˘. P¯esto jeho incidence se po-
hybuje v hodnot·ch okolo 1/1000 muû˘ v populaci. Proto 
v kaûdodennÌ klinickÈ praxi nenÌ toto onemocnÏnÌ tak ËastÈ, 
aby z jeho pozorov·nÌ mohl klinik vyvozovat validnÌ z·vÏry 
o p˘sobenÌ rizika.

31.2.4 MAL… RIZIKO EXPOZICE

Jestliûe riziko expozice je malÈ, je t¯eba pozorovat velkÈ po-
Ëty osob aby se prok·zal rozdÌl mezi exponovan˝mi a neex-
ponovan˝mi jedinci.

P¯Ìklad:
Vztah mezi pitÌm ËernÈ k·vy a Ca pankreatu nenÌ st·le jist ,̋ 
protoûe odhady rizika jsou tak malÈ, ûe nevyluËujÌ p˘sobenÌ 
n·hodn˝ch nebo systematick˝ch chyb.

31.2.5 NEMOC JE BÃéN¡

Jestliûe je nemoc bÏûn· v populaci a nÏkterÈ rizikovÈ faktory 
pro jejÌ vznik jsou jiû zn·me, je Ëasto obtÌûnÈ odliöit p˘so-
benÌ novÈho rizika od ostatnÌch rizik. TakÈ nÏkdy chybÌ pri-
m·rnÌ motivace pro odhalenÌ rizika kdyû uû je zn·mo nÏjakÈ 
vysvÏtlenÌ p¯ÌËiny vzniku nemoci.
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P¯Ìklad:
N·hlÈ a neoËek·vanÈ ˙mrtÌ u dospÏl˝ch osob je Ëasto ve 
vztahu ke koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ. Ale je z¯ejmÈ, ûe jsou 
zde asi i jinÈ p¯ÌËiny, protoûe ¯ada p¯Ìpad˘ nenÌ adekv·tnÏ 
objasnÏna.

31.2.6 MULTIFAKTORI¡LNÕ PÿÕ»INY
 A MNOHO»ETN… N¡SLEDKY

U chronick˝ch nemocÌ obvykle nenÌ pozorov·n jednoduch˝ 
vztah mezi jednÌm rizikov˝m faktorem a jednou nemocÌ. 
»astÏji se objevujÌ multifaktori·lnÌ p¯ÌËiny jednÈ nemoci 
a nebo naopak mnohoËetnÈ p˘sobenÌ jednoho rizikovÈho 
faktoru na vÌce nemocÌ.

P¯Ìklad:
Koron·rnÌ nemoc srdeËnÌ m· asi 200 moûn˝ch rizikov˝ch 
faktor˘, z toho asi 10 v˝znamn˝ch.

Kou¯enÌ se podÌlÌ jako rizikov˝ faktor na celÈ ¯adÏ nemocÌ.

P¯Ìklad:
Hypertenze u nÏkoho vede k mÏstnavÈmu srdeËnÌmu selh·nÌ 
a u nÏkoho ne. StejnÏ tak nÏkte¯Ì lidÈ s norm·lnÌm krevnÌm 
tlakem mohou trpÏt mÏstnav˝m srdeËnÌm selh·nÌm.

Vztah mezi hypertenzÌ a mÏstnav˝m srdeËnÌm selh·nÌm je 
komplikov·n situacÌ, ûe jsou dalöÌ p¯ÌËiny tohoto stavu a hy-
pertenze zase p˘sobÌ ¯adu jin˝ch nemocÌ.

AËkoliv osoby s hypertenzÌ majÌ asi 3 x vÏtöÌ riziko vzniku 
mÏstnavÈho srdeËnÌho selh·nÌ a hypertenze je hlavnÌ p¯ÌËi-
nou tohoto stavu, nebyl tento vztah jasnÏ v podvÏdomÌ lÈka¯˘ 
aû do ned·vnÈ doby.

Z v˝öe uveden˝ch d˘vod˘ nem˘ûe klinik pouze na z·kla-
dÏ sv˝ch pozorov·nÌ potvrdit vztah mezi expozicÌ a nemocÌ, 
i kdyû m˘ûe tento vztah podezÌrat. Pro p¯esnou informaci se 
musÌ obr·tit k lÈka¯skÈ literatu¯e, zejmÈna ke studiÌm, kterÈ 
zahrnujÌ velkÈ poËty pacient˘.

31.3 POUéITÕ RIZIKA

31.3.1 PÿEDPOVÃœ V›SKYTU NEMOCI

P¯Ìtomnost rizikov˝ch faktor˘ u jedince je vÏtöinou uûÌv·na 
k p¯edpovÏdi v˝skytu nemoci. Kvalita tÈto p¯edpovÏdi je z·-
visl· na podobnosti populace, ze kterÈ vznikl odhad tohoto 
rizika s populacÌ (ze kterÈ je takÈ tento jedinec), pro kterou 
je tato p¯edpovÏÔ provedena.

P¯Ìtomnost rizikov˝ch faktor˘ u jedince zvyöuje prav-
dÏpodobnost, ûe by mohl onemocnÏt danou nemocÌ, ve 
srovn·nÌ s jedincem, u kterÈho tyto rizikovÈ faktory nejsou 
p¯Ìtomny.

Neznamen· to vöak, ûe musÌ skuteËnÏ onemocnÏt! 
U vÏtöiny osob s p¯ÌtomnostÌ z·vaûn˝ch rizikov˝ch faktor˘ 
nedojde ke vzniku onemocnÏnÌ v nejbliûöÌch letech.

P¯Ìklad:
Siln˝ ku¯·k cigaret m· sice 20 x vÏtöÌ riziko vzniku Ca 
plic neû neku¯·k, p¯esto vöak pravdÏpodobnost vzniku tÈto 
nemoci je u nÏho odhadov·na pouze 1:100 v nejbliûöÌch 
10 letech.

U jednotlivce je pro p¯edpovÏÔ vzniku nemoci z·vaûnÏjöÌ 
p¯Ìtomnost Ëasn˝ch zn·mek nemoci (poË·teËnÌch stadiÌ) neû 
p¯Ìtomnost rizikov˝ch faktor˘. ObecnÏ ¯eËeno souËasn· p¯Ì-
tomnost lehkÈho onemocnÏnÌ je nejlepöÌ prediktor budoucÌ-
ho z·vaûnÈho onemocnÏnÌ.

P¯Ìklad:
Vysok˝ krevnÌ tlak u jedince v souËasnosti je p¯edpokladem 
pro jeho z·vaûnÈ zvyöov·nÌ v budoucnosti.

SnÌûen· ventilaËnÌ funkce plic v souËasnosti, je p¯edpo-
kladem pro jejÌ z·vaûnÈ sniûov·nÌ v budoucnosti.

31.3.2 PÿÕ»INNOST NEMOCI

ObecnÏ se Ëasto p¯edpokl·d·, ûe zv˝öen· incidence nemo-
ci u exponovan˝ch osob ve srovn·nÌ s neexponovan˝mi, je 
v d˘sledku jejich expozice rizikovÈmu faktoru (rizikov˝m 
faktor˘m).

RizikovÈ faktory vöak nemusÌ b˝t p¯ÌËinnÈ faktory!
RizikovÈ faktory mohou pouze zprost¯edkovanÏ, nep¯Ìmo 

ovlivÚovat v˝skyt nemoci tÌm, ûe jsou ve vztahu se skuteË-
n˝mi p¯ÌËinami nemoci.

P¯Ìklad:
NÌzkÈ zdravotnÌ uvÏdomÏnÌ u nast·vajÌcÌ matky je rizikov˝m 
faktorem pro nÌzkou porodnÌ v·hu u novorozence.

VlastnÌmi p¯ÌËinn˝mi faktory jsou vöak spÌöe öpatn· v˝ûi-
va, kou¯enÌ, nedostateËn· prenat·lnÌ pÈËe a pod., kterÈ jsou 
spojeny s jejÌm nÌzk˝m zdravotnÌm uvÏdomÏnÌm

RizikovÈ faktory, kterÈ nejsou p¯ÌËinn˝mi faktory nemoci 
jsou naz˝v·ny markery, protoûe oznaËujÌ zv˝öenou pravdÏ-
podobnost vzniku nemoci.

31.3.3 DIAGNOSTIKA NEMOCI

P¯Ìtomnost rizikovÈho faktoru zvyöuje pravdÏpodobnost, ûe 
nemoc je p¯Ìtomna. Proto znalost tohoto rizika m˘ûe b˝t vy-
uûita v diagnostickÈm procesu,

Na druhÈ stranÏ vöak p¯Ìtomnost rizikovÈho faktoru zvy-
öuje pravdÏpodobnost p¯Ìtomnosti nemoci u danÈho jedince 
v danÈm okamûiku jen velmi m·lo ve srovn·nÌ s ostatnÌmi 
klinick˝mi zn·mkami.

P¯Ìklad:
VyööÌ vÏk a muûskÈ pohlavÌ jsou relativnÏ v˝znamnÈ rizikovÈ 
faktory pro vznik koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ. P¯esto preva-
lence nemoci u star˝ch muû˘ je asi jen 12.0% ve srovn·nÌ 
s prevalencÌ u mlad˝ch ûen, kter· je asi 0.4%.

Kdyû se vöak vezmou v ˙vahu i specifickÈ klinickÈ zn·mky 
jako je typ bolesti na hrudnÌku a v˝sledek z·tÏûovÈho EKG, 
pak se prevalence koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ zv˝öÌ na 99.8% 
u star˝ch muû˘ a na 93.1% u mlad˝ch ûen.

V diagnostickÈm procesu je ËastÏji v˝hodnÈ pouûÌt spÌöe 
chybÏnÌ v˝raznÏ specifickÈho rizikovÈho faktoru pro vylou-
ËenÌ nemoci u danÈho pacienta.

P¯Ìklad:
U pacienta s pleur·lnÌm n·lezem bude zd˘vodnÏnÈ uvaûovat 
v diferenci·lnÌ diagnostice o mezoteliomu, bude-li pacient 
profesion·lnÏ exponov·n azbestu.

Nebyl-li vöak pacient nikdy asbestu exponov·n, bude dia-
gnÛza mezoteliomu mÈnÏ pravdÏpodobn·.

Znalost rizikov˝ch faktor˘ m˘ûe b˝t vyuûita i pro zlep-
öenÌ efektivity screeningov˝ch program˘ tÌm, ûe budou pro 
screening vybr·ny podskupiny pacient˘ se zv˝öen˝m rizi-
kem.

P¯Ìklad:
éeny, kterÈ majÌ v rodinnÈ anamnÈze v˝skyt Ca prsu budou 
mÌt p¯i mamografickÈm screeningu pravdÏpodobnÏ vyööÌ z·-
chytnost tohoto onemocnÏnÌ neû ostatnÌ ûeny.
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31.3.4 PREVENCE NEMOCI

Jestliûe je rizikov˝ faktor souËasnÏ i p¯ÌËinn˝m (etiologic-
k˝m) faktorem, jeho potlaËenÌ m˘ûe b˝t vyuûito k prevenci 
nemoci, bez ohledu na to, zda je zn·m patogenetick˝ mecha-
nismus vzniku nemoci.

V historii epidemiologie je mnoho takov˝ch p¯Ìklad˘.

P¯Ìklad:
Jiû Snow v roce 1854 v Lond˝nÏ p¯i epidemii cholery, kdy 
jeötÏ nebyl zn·m p˘vodce onemocnÏnÌ, naöel vyööÌ riziko 
onemocnÏnÌ mezi obyvateli, kte¯Ì pili podez¯elou vodu a za-
mezil dalöÌmu öÌ¯enÌ epidemie odstavenÌm tohoto vodnÌho 
zdroje.

P¯Ìklad:
V »eskÈ republice doölo v minulosti k v˝skytu ¯ady vodnÌch 
a potravinov˝ch epidemiÌ virovÈ hepatitÌdy v dobÏ, kdy jeötÏ 
nebyli objeveni p˘vodci tohoto onemocnÏnÌ.

P¯esto bylo moûno zjistit zv˝öenÈ riziko onemocnÏnÌ u ur-
ËitÈ skupiny obyvatel, kte¯Ì pili podez¯elou vodu nebo konzu-
movali podez¯elou potravinu.

Z·kazem pouûÌv·nÌ podez¯elÈho zdroje vody nebo potra-
viny bylo pak vûdy öÌ¯enÌ epidemie zastaveno.

P¯Ìklad:
Kou¯enÌ cigaret je rizikov˝m faktorem pro v˝skyt ¯ady z·vaû-
n˝ch nemocÌ. P¯esto, ûe nenÌ p¯esnÏ zn·mo, kter· substance 
v cigaretovÈm kou¯i se podÌlÌ etiologicky na vzniku dan˝ch 
onemocnÏnÌ, je moûno omezenÌm kou¯enÌ zabr·nit vzniku 
tÏchto nemocÌ.

31.4 STUDIE UR»UJÕCÕ RIZIKO

Pro urËenÌ rizika existuje nÏkolik vÏdeck˝ch p¯Ìstup˘ v r·m-
ci epidemiologick˝ch studiÌ.

31.4.1 OBSERVA»NÕ STUDIE

NejlepöÌm zp˘sobem jak prok·zat zda expozice urËitÈmu 
rizikovÈmu faktoru zvyöuje riziko vzniku nemoci je experi-
ment.

Osoby bez nemoci rozdÏlit na skupiny a jednu skupinu 
exponovat rizikovÈmu faktoru a ostatnÌ ne. RozdÌly frekven-
ce nemoci v tÏchto skupin·ch by se pak mohly p¯isuzovat 
vlivu rizikovÈho faktoru.

V ¯adÏ situacÌ p¯i ¯eöenÌ z·vaûn˝ch klinick˝ch ot·zek 
(AIDS, n·dory a pod.) vöak nenÌ moûno experiment prov·-
dÏt z etick˝ch i jin˝ch d˘vod˘.

Proto je t¯eba postupovat jin˝m zp˘sobem, kter˝ zahrnu-
je prostÈ pozorov·nÌ vÏcÌ tak jak se v ûivotÏ p¯irozenÏ staly 
ñ tento princip naplÚujÌ t.zv. observaËnÌ studie.

Na rozdÌl od experimentu jsou observaËnÌ studie vysta-
veny vlivu r˘zn˝ch n·hodn˝ch i systematick˝ch chyb (bias, 
confounding), protoûe p¯i pozorov·nÌ skupin osob, kterÈ 
byly exponov·ny nebo nebyly exponov·ny je p¯edpoklad, 
ûe se tyto skupiny osob budou liöit takÈ v mnoha jin˝ch hle-
discÌch. Jestliûe jsou tato hlediska nÏjak spojena s ot·zkou 
moûnÈho rizika vzniku nemoci, mohou se podÌlet na zkresle-
nÌ dosaûenÈho vztahu mezi expozicÌ a nemocÌ.

31.4.2 KOHORTOV… STUDIE

KohortovÈ studie jsou zaloûeny na principu observaËnÌ stu-
die.

TermÌn Ñkohortaì je uûÌv·n k popisu skupiny osob, kterÈ 
majÌ nÏco spoleËnÈho kdyû jsou poprvÈ shrom·ûdÏni a kterÈ 
jsou potom pozorov·ny po urËitou dobu, aby se zjistilo co se 
s nimi stane.

Pro toto pozorov·nÌ musÌ b˝t zvolena spr·vn· dÈlka ob-
dobÌ sledov·nÌ s ohledem na dÈlku obdobÌ, kterÈ je nutnÈ pro 
vznik nemoci.

Princip kohortovÈ studie spoËÌv· ve vybr·nÌ osob, kter· 
nem· sledovan˝ n·sledek (nemoc). Tyto osoby jsou potom 
rozdÏleny do skupin podle mÌry expozice p¯edpokl·danÈmu 
rizikovÈmu faktoru a pozorov·ny po zvolenou dobu zda se 
u nich objevÌ n·sledek (nemoc) a v jakÈ frekvenci.

Konstrukce kohortovÈ studie je zn·zornÏna na obr.20.
KohortovÈ studie majÌ nÏkolik synonym:
l longitudin·lnÌ, vyjad¯ujÌcÌ dlouhodobÈ sledov·nÌ osob
l prospektivnÌ, vyjad¯ujÌcÌ Ëasov˝ smÏr vyöet¯ov·nÌ
l incidenËnÌ, vyjad¯ujÌcÌ hodnocenÌ novÏ vznikl˝ch nemocÌ 

(riziko nebo incidenci)

P¯Ìklad:
Klasick˝m p¯Ìkladem kohortovÈ studie je Framinghamsk· 
studie rizikov˝ch faktor˘ koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ.

Tato studie zaËala v roce 1949, kdy byl vybr·n reprezen-
tativnÌ vzorek 5209 muû˘ a ûen ve vÏku 30-59 let z 10000 
obyvatel mÏsta Framingham blÌzko Bostonu v USA.

Z tÏchto osob nemÏlo v dobÏ prvnÌho vyöet¯enÌ koron·rnÌ 
nemoc srdeËnÌ 5127 osob a proto byly v riziku vzniku tÈto 
nemoci v n·sledujÌcÌm obdobÌ.

Tyto osoby byly opakovanÏ vyöet¯ov·ny ve dvoulet˝ch 
intervalech po dobu 30 let a bylo prok·z·no, ûe riziko vzni-
ku koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ je spojeno s vysok˝m krevnÌm 
tlakem, zv˝öen˝m sÈrov˝m cholesterolem, kou¯enÌm cigaret, 
intolerancÌ glukÛzy a levostrannou komorovou hypertrofiÌ.

Byly zjiötÏny znaËnÈ rozdÌly v riziku u osob nemajÌcÌch 
û·dn˝ z uveden˝ch rizikov˝ch faktor˘ a tÏmi, kte¯Ì mÏly 
vöechny uvedenÈ rizikovÈ faktory.

KohortovÈ studie mohou b˝t prov·dÏny nÏkolika zp˘soby:
1. Historick· kohortov· studie ñ retrospektivnÌ
2. SouËasn· kohortov· studie ñ prospektivnÌ

RozdÌl mezi souËasnou a historickou kohortovou studiÌ je 
zn·zornÏn na obr.21.
V˝hody kohortov˝ch studiÌ jsou:
l vyjad¯ujÌ p¯Ìmo incidenci nemoci (nebo riziko)
l odpovÌdajÌ na stejnou ot·zku, jakou si klade klinik tj. zda 

u osob exponovan˝ch rizikovÈmu faktoru vznikne ne-
moc
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l zjiötÏnÌ expozice nenÌ ovlivÚov·no bias, kter˝ se m˘ûe 
objevit v p¯ÌpadÏ, ûe nemoc je jiû zn·ma (jako u studiÌ 
p¯Ìpad˘ a kontrol ñ viz dalöÌ kapitoly)

l mohou zjiöùovat vztah mezi expozicÌ a vÌce nemocemi 
najednou.

Nev˝hody kohortov˝ch studiÌ jsou:
l jejich efektivita je menöÌ, protoûe musÌ studovat mnoho 

osob, aby se prok·zala hledan· nemoc (proto se nehodÌ ke 
studiu vz·cnÏ se vyskytujÌcÌch nemocÌ)

31.5 SROVN¡V¡NÕ ZJIäTÃN…HO 
RIZIKA

Riziko (nebo incidence) vyjad¯uje poËet nov˝ch p¯Ìpad˘ 
onemocnÏnÌ vznikl˝ch v definovanÈ populaci v urËitÈm Ëa-
sovÈm obdobÌ.

VÏtöinou je vöak t¯eba srovn·vat riziko (nebo incidenci) 
nemoci ve dvou nebo vÌce kohort·ch, kterÈ majÌ rozdÌlnou 
expozici urËitÈmu rizikovÈmu faktoru.

Pro toto srovn·v·nÌ se uûÌvajÌ Ëty¯i epidemiologickÈ uka-
zatele asociace, neboli vztahu mezi expozicÌ a nemocÌ:
l atributivnÌ riziko
l relativnÌ riziko
l populaËnÌ atributivnÌ riziko
l populaËnÌ atributivnÌ frakce

31.5.1 ATRIBUTIVNÕ RIZIKO

Tento ukazatel odpovÌd· na ot·zku:
ÑO co je vyööÌ riziko vzniku nemoci u osob exponovan˝ch 
urËitÈmu faktoru ve srovn·nÌ s rizikem u osob neexponova-
n˝ch?ì

Nebo:
ÑJakÈ riziko vzniku nemoci je moûno p¯isoudit studova-

nÈmu rizikovÈmu faktoru?
AtributivnÌ riziko se vypoËÌt· podle vzorce:
AR = riziko u exponovan˝ch ñ riziko u neexponovan˝ch
AtributivnÌ riziko ve vztahu k urËitÈ expozici se tedy zÌs-

k· odeËtenÌm rizika u neexponovan˝ch osob, kterÈ vzniklo 
z jin˝ch p¯ÌËin.

P¯Ìklad:
P¯i zjiöùov·nÌ AR vzniku Ca plic u ku¯·k˘ (exponovanÌ) se 
od jejich rizika odeËte riziko u neku¯·k˘, vznikajÌcÌ z jin˝ch 
p¯ÌËin (ionizujÌcÌ z·¯enÌ, azbest, a pod.).

31.5.2 RELATIVNÕ RIZIKO

Tento ukazatel odpovÌd· na ot·zku:
ÑKolikr·t vÏtöÌ je pravdÏpodobnost vzniku nemoci u osob 
exponovan˝ch urËitÈmu rizikovÈmu faktoru ve srovn·nÌ 
s neexponovan˝mi?ì

RelativnÌ riziko se vypoËÌt· podle vzorce:
RR = riziko u exponovan˝ch / riziko u neexponovan˝ch
RelativnÌ riziko vyjad¯uje p¯edevöÌm sÌlu vztahu mezi 

expozicÌ a nemocÌ. Ne¯Ìk· nic o rozsahu absolutnÌho rizika. 
I u vysok˝ch hodnot relativnÌho rizika m˘ûe b˝t absolutnÌ 
riziko velmi malÈ, jestliûe je v˝skyt nemoci vz·cn .̋

Proto se tento ukazatel pouûÌv· p¯edevöÌm u studiÌ proka-
zujÌcÌch etiologii nemoci. 

Je-li RR = 1 znamen· to, ûe nenÌ rozdÌl v riziku vzniku ne-
moci pro osoby exponovanÈ a neexponovanÈ a ûe tedy nenÌ 
û·dn˝ vztah mezi expozicÌ p¯edpokl·danÈmu rizikovÈmu 
faktoru a danou nemocÌ.

Je-li RR > 1 znamen· to, ûe je vztah mezi expozicÌ a ne-
mocÌ a ËÌm vÏtöÌ je hodnota RR, tÌm silnÏjöÌ je tento vztah.

Je-li RR < 1 znamen· to, ûe je negativnÌ vztah mezi ex-
pozicÌ a nemocÌ, tj. ûe expozice Ñchr·nÌì p¯ed vznikem ne-
moci.

P¯Ìklad:
RR vzniku Ca plic pro ku¯·ky je asi 20.0. Znamen· to, ûe riziko 
(pravdÏpodobnost) vzniku tÈto nemoci je u ku¯·k˘ 20 x vÏtöÌ 
ve srovn·nÌ s neku¯·ky.

P¯Ìklad:
Ve FraminghamskÈ studii bylo sledov·no vÌce neû 5000 
osob, aby se v prvnÌch 8 letech sledov·nÌ prok·zalo u pouze 
5% osob, ûe mÏly koron·rnÌ p¯Ìhodu.

l jsou ËasovÏ, finanËnÏ, materi·lovÏ i person·lnÏ n·roËnÈ, 
protoûe obvykle studujÌ velkou skupinu osob po delöÌ ob-
dobÌ

P¯Ìklad:
Ve FraminghamskÈ studii (a podobnÏ i v ostatnÌch studiÌch 
tohoto typu) nebyly sledovanÈ osoby pod st·lou kontrolou 
organiz·tor˘ studie, protoûe byly sledov·ny ve svÈm bÏûnÈm 
ûivotÏ. Proto musela b˝t vynaloûena velk· finanËnÌ Ë·stka 
i velkÈ ˙silÌ, aby se da¯ilo sledovanÈ osoby ve studii udrûet 
a pravidelnÏ vyöet¯ovat.

l v˝sledky jsou k dispozici obvykle aû za dlouhou dobu

P¯Ìklad:
Pr˘bÏûnÈ v˝sledky FraminghamskÈ studie byly k dispozici aû 
za ¯adu let a cel· studie trvala 30 let.

l mohou zjiöùovat vztah mezi nemocÌ a expozicÌ pouze nÏ-
kolika rizikov˝m faktor˘m, kterÈ jsou na poË·tku studie 
identifikov·ny.

P¯Ìklad:
Ve FraminghamskÈ studii to byly p¯edevöÌm: hladina chole-
sterolu, krevnÌ tlak, kou¯enÌ a intolerance glukÛzy.

Z v˝öe uveden˝ch d˘vod˘ nenÌ obvykle moûnÈ, aby ko-
hortovÈ studie byly pouûÌv·ny pro vöechny klinickÈ p¯Ìpady, 
kdy je t¯eba zjiöùovat riziko. Z praktick˝ch a ekonomick˝ch 
d˘vod˘ je tento p¯Ìstup obvykle rezervov·n pouze pro nej-
v˝znamnÏjöÌ klinickÈ problÈmy, kterÈ by mÏly b˝t p¯esnÏ 
objasnÏny.

V ostatnÌch p¯Ìpadech jsou pouûÌv·ny studie p¯Ìpad˘ 
a kontrol, kterÈ sice nejsou tak p¯esnÈ, ale jsou jednoduööÌ, 
rychlejöÌ a mÈnÏ n·roËnÈ (viz dalöÌ kapitoly).
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31.5.3 INTERPRETACE ODHADU RIZIKA PRO 
JEDNOTLIVCE

Klinick· interpretace relativnÌho a atributivnÌho rizika je 
znaËnÏ rozdÌln·.

P¯Ìklad:
Ve studii o vztahu mezi uûÌv·nÌm or·lnÌch kontracep-
tiv a ˙mrtnostÌ na kardiovaskul·rnÌ nemoci bylo zjiötÏno 
RR = 4.2 a AR = 22.7/100 000 osoborok˘ u ûen.

Jednotliv· ûena, kter· by zvaûovala rizika spojen· s uûÌ-
v·nÌm or·lnÌch kontraceptiv, by musela hodnotit tyto dvÏ 
odliönÈ koncepce rizika velmi rozdÌlnÏ.

Na jednÈ stranÏ je 4 x vÏtöÌ riziko ˙mrtÌ velmi vysokÈ 
(podle RR). Na druhÈ stranÏ ale pravdÏpodobnost vyj·d¯en· 
pomÏrem 2 : 10 000 (podle AR) je velmi mal·.

31.5.4 POPULA»NÕ RIZIKO

Ukazatele populaËnÌho rizika odpovÌdajÌ na ot·zku:
ÑJak˝m mnoûstvÌm nemoci p¯ispÌv· rizikov˝ faktor k celko-
vÈmu v˝skytu nemoci v urËitÈ populaci?ì

Tato informace je uûiteËn· p¯i rozhodov·nÌ, kterÈ rizikovÈ 
faktory jsou d˘leûitÈ a kterÈ zanedbatelnÈ z celkovÈho po-
hledu na zdravotnÌ stav urËitÈ populace. Na z·kladÏ tÏchto 
informacÌ pak zdravotnickÈ org·ny mohou stanovit priority 
pro rozdÏlov·nÌ sil a prost¯edk˘.

PopulaËnÌ atributivnÌ riziko
PopulaËnÌ atributivnÌ riziko se vypoËÌt· podle vzorce:

PAR = AR x prevalence rizikovÈho faktoru
PopulaËnÌ atributivnÌ riziko odpovÌd· na ot·zku:
ÑJak· incidence nemoci v populaci je ve vztahu k v˝skytu 

rizikovÈho faktoru?ì
P¯edstavuje excesivnÌ incidenci nemoci v populaci, kte-

r· je ve vztahu k v˝skytu rizikovÈho faktoru. Je produktem 
atributivnÌho rizika a prevalence rizikovÈho faktoru v po-
pulaci.

PopulaËnÌ atributivnÌ frakce
PopulaËnÌ atributivnÌ frakce se vypoËÌt· podle vzorce:

PAF = PAR / celkov· incidence nemoci v populaci
PopulaËnÌ atributivnÌ frakce odpovÌd· na ot·zku:
ÑJakou frakci nemoci v populaci je moûno p¯isoudit expo-

zici urËitÈmu rizikovÈmu faktoru?ì
P¯i odhadu populaËnÌho rizika je t¯eba vzÌt v ˙vahu frek-

venci expozice rizikovÈmu faktoru.
RelativnÏ slab˝ rizikov˝ faktor (ve smyslu RR), kter˝ 

je ale velmi prevalentnÌ v populaci, m· v˝znamn˝ vliv na 
celkovou incidenci nemoci v populaci neû silnÏjöÌ rizikov˝ 
faktor, kter˝ se ale vyskytuje z¯Ìdka.

P¯Ìklad:
Na obr. 22 je zn·zornÏno jak prevalence rizikovÈho faktoru 
v populaci urËuje vztah mezi individu·lnÌm a populaËnÌm 
rizikem.

»·st A ukazuje stoupajÌcÌ atributivnÌ riziko ˙mrtÌ se stou-
pajÌcÌm diastolick˝m krevnÌm tlakem.

»·st B ukazuje, ûe ale pouze malÈ procento osob m· ex-
trÈmnÏ vysokÈ hodnoty diastolickÈho krevnÌho tlaku. VÏtöina 
hypertonik˘ m· hodnoty diastolickÈho krevnÌho tlaku mezi 
90-100 mmHg.

»·st C ukazuje, ûe nejvyööÌ procento excesivnÌ ˙mrtnosti 
je pr·vÏ ve skupinÏ mÌrnÈ hypertenze 90 ñ 105 mmHg.

ParadoxnÏ tedy mohou lÈka¯i zabr·nit nejvÌce ˙mrtÌm 
tak, ûe zamÏ¯Ì efektivnÌ lÈËbu spÌöe na mÌrnou neû na tÏûkou 
hypertenzi. 

V̋ öe popsan· situace v p¯Ìkladu, kter· je v protikladu 
s obvykl˝m uvaûov·nÌm klinika byla nazv·na ÑpreventivnÌ 
paradoxì.
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32 PROGN”ZA

NemocnÌ lidÈ kladou lÈka¯i ¯adu ot·zek, kterÈ se t˝kajÌ jejich 
nemoci:
l je nebezpeËn·?
l mohu na nÌ zem¯Ìt?
l budu mÌt bolesti?
l jak dlouho budu moci vykon·vat svÈ souËasnÈ aktivity?
l mohu se ˙plnÏ uzdravit?

OdpovÏdi na tyto ot·zky souvisejÌ se schopnostÌ lÈka¯e 
vyj·d¯it se k prognÛze nemoci.

32.1 ROZDÕL MEZI RIZIKEM 
A PROGN”ZOU

Riziko a prognÛza majÌ mnoho spoleËnÈho a oba ukazatele 
jsou odhadov·ny pomocÌ kohortov˝ch studiÌ. P¯esto je t¯eba 
rozliöovat podmÌnky, kterÈ vedou ke zv˝öenÌ rizika vzniku 
nemoci a podmÌnky, pomocÌ kter˝ch je moûno p¯edpovÌdat 
dalöÌ pr˘bÏh nemoci po jejÌm vzniku.

PodmÌnky pro odhad rizika jsou naz˝v·ny rizikov˝mi 
faktory. PodmÌnky pro odhad prognÛzy jsou naz˝v·ny pro-
gnostickÈ faktory.

RozdÌl mezi rizikem a prognÛzou je v tom, ûe:
l rizikovÈ faktory obvykle urËujÌ jevy s nÌzkou pravdÏpo-

dobnostÌ vzniku.

P¯Ìklad:
Riziko vzniku r˘zn˝ch nemocÌ je obvykle v ¯·dech od 1:100 
do 1:10000, takûe vztah mezi expozicÌ rizikovÈmu faktoru 
a nemocÌ m˘ûe klinikovi uniknout pokud nem· k dispozici 
informace z validnÌch studiÌ, kterÈ zahrnujÌ velkÈ mnoûstvÌ 
subjekt˘ sledovan˝ch po dlouhou dobu.

l na druhÈ stranÏ prognÛza popisuje relativnÏ ËastÈ jevy. 
l riziko popisuje vznik nemoci
l prognÛza uv·dÌ ¯adu n·sledk˘ nemoci jako je ˙zdrava, 

˙mrtÌ, komplikace, invalidita a pod.
l rizikovÈ faktory a prognostickÈ faktory nemusÌ b˝t stejnÈ, 

naopak Ëasto mohou b˝t zcela rozdÌlnÈ

P¯Ìklad:
NÌzk˝ krevnÌ tlak sniûuje riziko vzniku infarktu myokardu 
ale je öpatn˝m prognostick˝m faktorem, pokud je hypotenze 
v pr˘bÏhu akutnÌho st·dia tÈto nemoci.

32.2 PÿIROZEN› V›VOJ NEMOCI 
A KLINICK›

 PRŸBÃH NEMOCI

P¯irozen˝ v˝voj nemoci p¯edstavuje pr˘bÏh nemoci bez 
lÈka¯skÈho z·sahu.

I tam, kde lÈka¯sk· pÈËe je bÏûnÏ dostupn· jsou nemoci, 
kterÈ v d˘sledku svÈho charakteru z˘st·vajÌ vÏtöinu svÈho 
v˝voje nerozezn·ny a tedy i neovlivÚov·ny lÈka¯sk˝mi z·-
sahy.

P¯Ìklad:
Anemie, mÌrnÈ deprese, nÏkterÈ zhoubnÈ n·dory (prostata) 
a pod.

Klinick˝ pr˘bÏh nemoci p¯edstavuje v˝voj nemoci jiû 
diagnostikovanÈ a lÈËbou ovlivÚovanÈ, takûe pr˘bÏh m˘ûe 
b˝t modifikov·n.

Popis pr˘bÏhu urËitÈ nemoci poch·zÌ obvykle ze vzorku 
stejn˝ch nemocn˝ch a m˘ûe b˝t ovlivnÏn Ñsampling biasì

P¯Ìklad:
PublikovanÈ sestavy nemocn˝ch z velk˝ch nemocnic nebo 
speci·lnÌch center mohou b˝t ovlivnÏny v˝bÏrem tÏchto paci-
ent˘, kte¯Ì majÌ obvykle z·vaûnÏjöÌ nebo mÈnÏ typick˝ pr˘bÏh 
onemocnÏnÌ a proto zde byli lÈËeni.

Jestliûe prognÛza vych·zÌ z popisu nemoci, kter˝ byl uËi-
nÏn ve specializovanÈm zdravotnickÈm za¯ÌzenÌ, m˘ûe se 
tento popis liöit od skuteËnÈho pr˘bÏhu nemoci.

P¯Ìklad:
Roztrouöen· sklerÛza z pohledu klinickÈho neurologa p¯ed-
stavuje z·vaûnÈ ochromujÌcÌ a nez¯Ìdka i let·lnÌ onemocnÏ-
nÌ.

Jestliûe se vöak vezme v ˙vahu klinick˝ pr˘bÏh vöech 
tÏchto nemocn˝ch v urËitÈ geografickÈ oblasti, bylo v jednÈ 
studii zjiötÏno, ûe po nÏkolika desetiletÌch od zaË·tku nemoci 
bylo naûivu jeötÏ 50% vöech postiûen˝ch, tedy p¯ibliûnÏ stej-
n· proporce jako u osob stejnÈho vÏku a pohlavÌ, kterÈ vöak 
netrpÌ touto nemocÌ.

32.3 UKAZATELE PROGN”ZY

Ukazatele, pouûÌvanÈ pro vyj·d¯enÌ prognÛzy majÌ spoleËn˝ 
z·klad v incidenci ñ tj. jevy, vznikajÌcÌ v kohortÏ pacient˘ 
bÏhem urËitÈho Ëasu.

P¯i definov·nÌ ukazatele musÌ b˝t specifikov·no:
l Ëas, od kterÈho je n·sledek sledov·n
l osoby v riziku
l definice jevu
l obdobÌ sledov·nÌ.

NejËastÏji jsou pouûÌv·ny n·sledujÌcÌ ukazatele prognÛ-
zy:
1. 5-letÈ p¯eûitÌ ñ procento pacient˘, p¯eûÌvajÌcÌch 5 let od 

urËitÈho bodu v pr˘bÏhu nemoci (zaË·tek p¯Ìznak˘, dia-
gnÛza, zaË·tek lÈËby a pod.)

2. smrtnost ñ procento zem¯el˝ch na urËitou nemoc z poËtu 
nemocn˝ch na tuto nemoc

3. odpovÏÔ ñ procento pacient˘ s p¯Ìznaky zlepöenÌ po in-
tervenci (lÈËba, z·krok a pod.)

4. remise ñ procento pacient˘ ve f·zi, kdy nemoc jiû nenÌ 
zjistiteln·

5. relaps ñ procento pacient˘ s n·vratem nemoci po obdobÌ 
bez p¯Ìznak˘ nemoci.

32.4 ANAL›ZA PÿEéITÕ

P¯i interpretaci prognÛzy je t¯eba zn·t pr˘mÏrnou pravdÏpo-
dobnost, ûe se u pacienta s urËitou nemocÌ objevÌ n·sledek 
(nap .̄ ˙mrtÌ) v kterÈmkoliv ËasovÈm obdobÌ v pr˘bÏhu jeho 
nemoci.

PrognÛza, vyj·d¯en· v˝öe uveden˝mi sum·rnÌmi ukazate-
li, neposkytuje tuto informaci.

Metodou, kter· tuto informaci poskytuje je anal˝za p¯eûi-
tÌ. JejÌm ˙Ëelem nenÌ podle jejÌho n·zvu pouze zda pacient 
je v urËitÈm okamûiku ûiv a nebo mrtev, ale tÌmto zp˘sobem 
je moûno analyzovat i ostatnÌ charakteristiky, kterÈ se objevÌ 
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v pr˘bÏhu nemoci jenom jednou a majÌ dichotomnÌ charak-
ter (koron·rnÌ p¯Ìhoda, relaps n·doru nebo kompletnÌ remise 
a pod.).

Informace o Ñp¯eûitÌì se mohou zÌskat tak, ûe se shrom·û-
dÌ kohorta pacient˘ s danou nemocÌ (nebo stavem) v urËitÈm 
ËasovÈm bodÏ v pr˘bÏhu jejich nemoci (diagnÛza, zaË·tek 
lÈËby a pod.) a potom se pozorujÌ aû do tÈ doby neû u vöech 
vznikne oËek·van˝ n·sledek (˙mrtÌ a pod.). TÌm vznikne 
stupÚovit˝ graf jak je uk·z·no na obr. Ë. 23. P¯i vÏtöÌm poËtu 
sledovan˝ch pacient˘ se graf zmÏnÌ na hladöÌ k¯ivku.

32.5 BIAS V KOHORTOV›CH 
STUDIÕCH

Bias v kohortov˝ch studiÌch, kterÈ stanovujÌ buÔ riziko 
nebo prognÛzu m˘ûe zvr·tit jejich v˝sledek obÏma smÏry. 
Vytvo¯enÌm rozdÌlu tam kde nenÌ a naopak.

Moûnost uplatnÏnÌ bias v r˘zn˝ch f·zÌch kohortovÈ studie 
ukazuje obr. 25.

Z tÈto informace je pak moûno odvodit rok po roku pro-
gnÛzu p¯eûitÌ podobn˝ch pacient˘. VlastnÌ anal˝za p¯eûitÌ 
(obr. Ë. 24) m· na vertik·lnÌ ose pravdÏpodobnost p¯eûitÌ 
vyj·d¯enou procentem p¯eûÌvajÌcÌch z poËtu osob, kterÈ jsou 
v riziku ˙mrtÌ a na horizont·lnÌ ose je Ëasov˝ interval (roky, 
mÏsÌce, t˝dny a pod.) od zaË·tku pozorov·nÌ.

32.5.1 ASSEMBLY BIAS

V kohortov˝ch studiÌch se m˘ûe uplatnit typ selekËnÌho bias, 
kter˝ je naz˝v·n Ñassembly biasì nebo Ñsusceptibility biasì.

Dojde k tomu v p¯ÌpadÏ, ûe skupiny pacient˘, vybranÈ ke 
sledov·nÌ, se liöÌ jeötÏ jin˝m (jin˝mi) faktorem (faktory) neû 
pr·vÏ faktorem, kter˝ je p¯edmÏtem studie (na p¯Ìklad pro-
gnostick˝ faktor). Tyto jinÈ faktory pak mohou b˝t p¯ÌËinou 
zjiötÏnÈho rozdÌlu mezi skupinami osob aniû se uplatnil stu-
dovan˝ faktor.

P¯i studiu prognostick˝ch faktor˘ se m˘ûe uplatnit rozdÌl 
mezi sledovan˝mi kohortami v:
l rozsahu nemoci
l p¯Ìtomnosti jin˝ch onemocnÏnÌ
l r˘zn· f·ze pr˘bÏhu nemoci p¯i za¯azenÌ pacienta
l p¯edchozÌ lÈËba

P¯Ìklad:
U Hodgkinovy nemoci se za prognostick˝ faktor povaûuje 
velikost mediastin·lnÌho n·lezu p¯i prvnÌm zjiötÏnÌ nemoci.

Ve studii, kter· sledovala 79 pacient˘, v r˘znÈm st·diu 
nemoci a s p¯ÌtomnostÌ p¯Ìznak˘ nebo asymptomatick˝ch, 
u vöech doölo po oz·¯enÌ k remisi, bez ohledu na velikost 
mediastin·lnÌho n·lezu.

U pacient˘ s velk˝m mediastin·lnÌm n·lezem byla frek-
vence relapsu ËastÏjöÌ (74%) neû s mal˝m (27%) nebo û·d-
n˝m (19%) n·lezem. Tato skuteËnost byla zjiötÏna bez ohledu 
na st·dium nemoci a p¯Ìtomnost p¯Ìznak˘.

Proto mohla b˝t velikost mediastin·lnÌho n·lezu povaûo-
v·na za nez·visl˝ prognostick˝ faktor a ve studii se neuplat-
nil selekËnÌ (assembly) bias.

32.5.2 MIGRA»NÕ BIAS

MigraËnÌ bias se m˘ûe objevit tehdy, jestliûe pacienti z jednÈ 
skupiny se p¯esunou do druhÈ nebo jsou ze studie ˙plnÏ ztra-
ceni (bias v d˘sledku Ñztr·t ze sledov·nÌì).

MigraËnÌ bias je dalöÌ formou selekËnÌho bias.
Ztr·ty se sledov·nÌ se objevujÌ prakticky ve vöech studiÌch 

a nejsou-li p¯Ìliö velkÈ a charakteristiky ztracen˝ch subjekt˘ 
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jsou stejnÈ v obou (nebo ve vöech) skupin·ch, pak tento bias 
nebude ve studii p˘sobit.

V praxi tomu ale je obvykle naopak. To znamen·, ûe 
charakteristiky ztracen˝ch subjekt˘ nejsou stejnÈ ve vöech 
sledovan˝ch kohort·ch. A protoûe d˘vody pro ztr·tu sub-
jektu ze sledov·nÌ jsou Ëasto ve vztahu k prognÛze (˙mrtÌ, 
˙zdrava, vedlejöÌ ˙Ëinky lÈËby a pod.), mohou ovlivnit jednu 
kohortu vÌce neû druhou. Proto kohorty, kterÈ na poË·tku 
studie byly srovnatelnÈ, mohou v pr˘bÏhu Ëasu tuto vlast-
nost pozb˝t.

Pacienti mohou b˝t takÈ p¯e¯azeni v pr˘bÏhu sledov·nÌ 
z jednÈ kohorty do druhÈ. DÏje-li se tak ve vÏtöÌm mÏ¯Ìtku, 
m˘ûe to podhodnotit sledovan˝ rozdÌl mezi kohortami.

P¯Ìklad:
U velkÈ skupiny fyzicky pracujÌcÌch muû˘ (3975 osob) byla 
klasifikov·na jejich pr·ce na tÏûkou a lehkou. U vöech byl 
pak po dobu 22 let sledov·n v˝skyt fat·lnÌho infarktu myo-
kardu.

V pr˘bÏhu studie bylo zjiötÏno, ûe nÏkte¯Ì, p˘vodnÏ klasi-
fikovanÌ ve skupinÏ tÏûkÈ pr·ce, zmÏnili svoji pr·ci na leh-
kou. Proto byla kaûd˝ rok sledov·nÌ prov·dÏna reklasifikace 
a riziko bylo posuzov·no vûdy v roËnÌch intervalech.

Bylo zjiötÏno, ûe muûi s lehkou (obvykle sedavou) pracÌ, 
mÏli dvojn·sobnÈ riziko vzniku fat·lnÌho infarktu myokardu 
neû muûi s pracÌ tÏûkou. Pokud by nebyla prov·dÏna rekla-
sifikace, pak by v˝sledek dosaûen˝ po 22 letech sledov·nÌ 
mohl b˝t podhodnocen.

32.5.3 INFORMA»NÕ BIAS

Jedna z forem informaËnÌho bias vznik· tehdy, jestliûe paci-
enti v jednÈ kohortÏ majÌ vÏtöÌ pravdÏpodobnost, ûe u nich 
bude zjiötÏn sledovan˝ n·sledek.

U nÏkter˝ch druh˘ sledovan˝ch n·sledk˘ jako je ˙mrtÌ, 
akutnÌ koron·rnÌ p¯Ìhody nebo vÏtöina n·dorov˝ch onemoc-
nÏnÌ, nenÌ pravdÏpodobnÈ, ûe by byly p¯ehlÈdnuty.

Ale u mÈnÏ v˝razn˝ch n·sledk˘ jako je p¯ÌËina ˙mrtÌ, 
subklinickÈ onemocnÏnÌ, vedlejöÌ ˙Ëinky a pod. m˘ûe b˝t 
zjiötÏn· frekvence ovlivnÏna rozdÌly ve zp˘sobu zjiöùov·nÌ.

P¯Ìklad:
V jednÈ studii byl sledov·n vztah mezi asymptomatickou 
stenosou krËnÌ tepny a v˝skytem mozkov˝ch ischemick˝ch 
p¯Ìhod.

Aby byl vylouËen informaËnÌ bias byli pacienti klasifi-
kov·ni pomocÌ DopplerovskÈ ultrasonografie bez znalosti 
p¯edchozÌho auskultaËnÌho n·lezu na tepnÏ.

Celkem bylo sledov·no 500 pacient˘ po 4 roky a vöichni 
pacienti, kte¯Ì aktivnÏ nespolupracovali byli telefonicky do-
tazov·ni na vznik n·sledku.

Studie uk·zala, ûe pacienti se stenÛzou vÏtöÌ neû 75% mÏli 
vÌce neû 20% incidenci mozkov˝ch ischemick˝ch p¯Ìhod, 
tj. 4 x vÌce neû pacienti se stenÛzou menöÌ neû 30%.

32.5.4 OMEZENÕ SELEK»NÕHO BIAS

P¯i hodnocenÌ vlivu urËitÈho faktoru na prognÛzu nemoci 
je optim·lnÌ metodou srovn·nÌ dvou kohort, s p¯ÌtomnostÌ 
a bez p¯Ìtomnosti studovanÈho faktoru, za p¯edpokladu, ûe 
vöe ostatnÌ je v obou kohort·ch stejnÈ.

V praxi vöak ono Ñvöe ostatnÌì obvykle neb˝v· stejnÈ p¯i 
realizaci takovÈ kohortovÈ studie.

Proto je t¯eba prov·dÏt urËit· opat¯enÌ, kter· by omezova-
la vliv tÏchto ÑrozdÌlnostÌì, a to jak p¯i p¯ÌpravÏ studie, tak 
i p¯i jejÌ anal˝ze.

P¯i p¯ÌpravÏ studie se mohou pouûÌt n·sledujÌcÌ opat¯enÌ:

Randomizace
Randomizace je jedna z nejlepöÌch metod jak vytvo¯it p¯i-
bliûnÏ stejnÈ sledovanÈ skupiny, kterÈ se pak liöÌ pouze 
studovan˝m faktorem (prognostick˝m nebo etiologick˝m 
a pod.).

Princip randomizace spoËÌv· ve skuteËnosti, ûe osoby do 
studie p¯idÏlujeme tak, ûe kaûd· osoba m· stejnou öanci b˝t 
v jednÈ nebo druhÈ skupinÏ.

Bohuûel, pro studium prognÛzy se obvykle randomizace 
nehodÌ.

Restrikce
Osoby, kterÈ jsou za¯azov·ny do studie, mohou b˝t z˙ûeny 
pouze na takovÈ osoby, kterÈ majÌ urËitÈ charakteristiky, tak-
ûe se p¯Ìliö od sebe neliöÌ.

P¯Ìklad:
Pro studium vlivu vÏku na prognÛzu akutnÌho infarktu myo-
kardu budou vybr·ni pouze muûi, majÌcÌ prvnÌ, nekompliko-
van˝ p¯ednÌ infarkt.

Takov· restrikce p¯irozenÏ vytvo¯Ì homogennÏjöÌ skupi-
ny, avöak na ˙kor zevöeobecnÏnÌ dosaûen˝ch v˝sledk˘!

P·rov·nÌ (matching)
P·rov·nÌ znamen·, ûe pro kaûdÈho pacienta v jednÈ skupinÏ, 
bude za¯azen do druhÈ skupiny jeden nebo vÌce pacient˘ se 
stejn˝mi charakteristikami (vÏk, pohlavÌ, profese, st·dium ne-
moci, tÌûe nemoci, progrese nemoci, p¯edchozÌ lÈËba a pod.), 
kte¯Ì se budou liöit v˝hradnÏ ve studovanÈm faktoru.

P¯i p·rov·nÌ je moûno prov·dÏt sjednocov·nÌ pouze pro 
nÏkolik faktor˘, protoûe je obtÌûnÈ nalÈzt pacienty, kte¯Ì by 
byli stejnÌ ve vÌce hlediscÌch.

Faktor, kter˝ byl sjednocov·n p¯i p·rov·nÌ nem˘ûe b˝t 
p¯irozenÏ vyhodnocov·n ve studii.

P¯i anal˝ze studie se mohou pouûÌt n·sledujÌcÌ opat¯enÌ:

Stratifikace
Po zÌsk·nÌ ˙daj˘ je moûno analyzovat a prezentovat v˝sled-
ky podle podskupin pacient˘ (strata), kte¯Ì majÌ podobnÈ 
charakteristiky.

P¯Ìklad:
P¯i srovn·v·nÌ peroperaËnÌ ˙mrtnosti pro koron·rnÌ bypass 
ve dvou kardiochirurgick˝ch centrech m˘ûe celkov· ˙mrt-
nost v jednom centu b˝t vyööÌ.

P¯i stratifikaci podle z·vaûnosti onemocnÏnÌ jednotliv˝ch 
pacient˘ a tedy podle ˙rovnÏ preoperaËnÌho rizika m˘ûe b˝t 
˙mrtnost v jednotliv˝ch skupin·ch v obou centrech identick·.

VyööÌ celkovou ˙mrtnost v jednom centru m˘ûe zp˘sobit 
vyööÌ podÌl pacient˘ se z·vaûnÏjöÌm preoperaËnÌm rizikem.

Standardizace
P¯i srovn·v·nÌ na p¯Ìklad ˙mrtnosti ve dvou skupin·ch 
populace je nutnÈ prov·dÏt standardizaci, tj p¯epoËÌtat v˝-
sledky v jednotliv˝ch skupin·ch na standardnÌ populaci (na 
p¯Ìklad vÏkovÈ sloûenÌ).

Pokud se posuzuje nestandardizovan· ˙mrtnost, m˘ûe b˝t 
rozdÌln˝ v˝sledek ovlivnÏn nestejn˝m vÏkov˝m sloûenÌm 
porovn·van˝ch skupin populace.

MnohorozmÏrn· anal˝za (multivariable analysis)
Ve vÏtöinÏ klinick˝ch situacÌ p˘sobÌ vÌce faktor˘ najednou 
a jejich vz·jemnÈ vazby jsou komplexnÌ, tj. mohou p˘sobit 
vz·jemnÏ na sebe i na n·sledek, kter˝ je studov·n.
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MnohorozmÏrn· anal˝za je metoda simult·nnÌho zvaûo-
v·nÌ ˙Ëinku vÌce faktor˘. Je schopna se¯adit r˘znÈ faktory 
podle sÌly jejich p˘sobenÌ.

PodrobnÏjöÌ popis tÈto metody je mimo r·mec tÈto pub-
likace.

Anal˝za sensitivity (best case/worst case analysis)
Jestliûe nejsou ˙daje o nÏjakÈm z·vaûnÈm prognostickÈm 
faktoru k dispozici, je moûno odhadnout jeho vliv na studii 
podle extrÈmnÌho rozloûenÌ tohoto faktoru, kdy v nejlepöÌm 
p¯ÌpadÏ (best case) by nebyl p¯Ìtomen v˘bec a v nejhoröÌm 
p¯ÌpadÏ (worst case) by mohl b˝t p¯Ìtomen vûdy.

P¯Ìklad:
Ve studii o lÈËenÌ lehkÈho diabetu bylo zjiötÏno, ûe pacienti 
lÈËenÌ tolbutamidem mÏli zv˝öenÈ riziko ˙mrtÌ na kardiovas-
kul·rnÌ nemoci ve srovn·nÌ s pacienty, lÈËen˝mi inzulinem 
nebo dietou.

⁄daje o kou¯enÌ, jako v˝znamnÈm rizikovÈm faktoru ne-
byly k dispozici. Jestliûe by ve skupinÏ lÈËenÈ tolbutamidem 
bylo vÌce ku¯·k˘, mohla by vyööÌ ˙mrtnost b˝t v souvislosti 
s kou¯enÌm a ne lÈËbou tolbutamidem.

Uvedenou anal˝zou vöak bylo uzav¯eno, ûe i kdyby ku-
¯·ctvÌ p¯evyöovalo v tÈto skupinÏ o 20% (coû je extrÈmnÏ 
nepravdÏpodobnÈ ñ 1 : 50000), zv˝öenÈ riziko ˙mrtÌ by st·le 
perzistovalo. Bylo tedy uzav¯eno, ûe kou¯enÌ se neuplatnilo 
jako p¯ÌËina zjiötÏnÈho rozdÌlu.

Protoûe kromÏ randomizace majÌ vöechny ostatnÌ metody 
svÈ limitace, je vhodnÈ pouûÌt vÌce metod najednou.

P¯Ìklad:
Ve studii, zab˝vajÌcÌ se ot·zkou, zda p¯Ìtomnost p¯edËasn˝ch 
komorov˝ch kontrakcÌ (arytmie) sniûuje p¯eûÌv·nÌ po akut-
nÌm infarktu myokardu je moûno:
ñ pomocÌ restrikce vybrat pouze pacienty, kte¯Ì nejsou ani 

mladÌ ani sta¯Ì a nemajÌ neobvyklÈ p¯ÌËiny svÈ nemoci
ñ p·rovat pacienty podle vÏku
ñ hodnotit v˝sledky v podskupin·ch podle tÌûe klinickÈho 

stavu (p¯Ìtomnost mÏstnavÈho srdeËnÌho selh·nÌ nebo 
chronickÈ obstruktivnÌ plicnÌ nemoci)

ñ standardizovat v˝sledky podle vöech ostatnÌch faktor˘, 
kterÈ mohou b˝t ve vztahu k prognÛze, kromÏ arytmie.
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33 INTERVENCE

Jakmile je u pacienta zjiötÏna podstata jeho nemoci a je vy-
slovena p¯edpovÏÔ dalöÌho pr˘bÏhu, vyvst·v· dalöÌ d˘leûit· 
ot·zka: Co m˘ûe lÈka¯ pro pacienta udÏlat? Existuje efek-
tivnÌ intervence ñ lÈËba, kter· by p¯ÌznivÏ ovlivnila pr˘bÏh 
nemoci?

Klinick· epidemiologie poskytuje lÈka¯ovi z·klad pro po-
souzenÌ, zda urËitÈ lÈËebnÈ postupy jsou efektivnÌ a zda by je 
mÏl zahrnout do svÈho terapeutickÈho reperto·ru.

P¯i objevov·nÌ a zav·dÏnÌ nov˝ch metod lÈËenÌ je pot¯e-
ba:
l bohat˝ zdroj nov˝ch slibn˝ch terapeutick˝ch postup˘
l metody, prokazujÌcÌ, ûe nov· lÈËba je nejen ˙Ëinn· ale 

i ˙Ëeln·.

33.1 HYPOT…ZY

NovÈ moûnosti lÈËby vznikajÌ prakticky ze vöech medicÌn-
sk˝ch aktivit.

NÏkterÈ vypl˝vajÌ z mechanism˘ vzniku a pr˘bÏhu nemo-
ci na celul·rnÌ nebo molekul·rnÌ ˙rovni.

Jindy mohou b˝t objeveny n·hodou z prostÈho pozorov·nÌ 
lÈka¯˘ a mechanismus jejich p˘sobenÌ nemusÌ b˝t vûdy zn·m.

P¯Ìklad:
U pacient˘ s Parkinsonovou nemocÌ, kte¯Ì dostali amantadin 
pro prevenci ch¯ipky, doölo ke zlepöenÌ jejich neurologick˝ch 
p¯Ìznak˘.

Obdobn· situace je u prost¯edk˘ lidovÈho lÈËitelstvÌ, 
kterÈ vÏtöinou postr·dajÌ vÏdeck˝ d˘kaz svÈho p˘sobenÌ ale 
p¯esto mohou b˝t potenci·lnÏ uûiteËnÈ.

ÿada protin·dorov˝ch lÈk˘ byla objevena prost˝m zkou-
öenÌm r˘zn˝ch substancÌ v lÈËbÏ n·dorov˝ch onemocnÏnÌ.

NÏkterÈ hypotÈzy o l·tk·ch vyuûiteln˝ch nejen v lÈËbÏ 
ale i v prevenci, vznikly v epidemiologick˝ch studiÌch.

P¯Ìklad:
Burkittovo pozorov·nÌ, ûe st¯evnÌ nemoci jsou mÈnÏ ËastÈ 
v Africe, kde je strava bohat· na vl·kninu.
Pozorov·nÌ, ûe konzumace ËervenÈho vÌna sniûuje riziko ko-
ron·rnÌ nemoci srdeËnÌ.

33.2 TESTOV¡NÕ HYPOT…Z

Pro nÏkterÈ terapeutickÈ postupy nebylo t¯eba form·lnÌho 
testov·nÌ, protoûe jejich efekt byl natolik siln˝ a p¯esvÏdËi-
v ,̋ ûe staËila pouze klinick· zkuöenost.

P¯Ìklad:
ObjevenÌ penicilinu pro lÈËbu pneumonie.
Chirurgick· lÈËba appendicitÌdy.

Ve vÏtöinÏ p¯Ìpad˘ je vöak lÈËebn˝ efekt mÈnÏ dramatick˝ 
a je proto pot¯eba podrobit hypotÈzu form·lnÌmu testov·nÌ 
v epidemiologickÈm v˝zkumu. Z ¯ady d˘vod˘ jako je ko-
incidence, chybnÈ srovn·v·nÌ, spont·nnÌ zmÏny v pr˘bÏhu 
nemoci, ale i Ñp¯·nÌ otcem myölenkyì, m˘ûe b˝t prav˝ vztah 
mezi lÈËbou a jejÌ ˙ËinnostÌ zatemnÏn.

NÏkdy souËasn· znalost mechanismu nemoci, zaloûen· 
na extenzivnÌch experimentech na zvÌ¯atech nebo na fyzi-

ologick˝ch pozorov·nÌch u lidÌ l·k· k p¯edpovÏdi urËitÈho 
˙Ëinku bez form·lnÌho testov·nÌ.

To vöak m˘ûe mÌt za d˘sledek nep¯Ìjemn· p¯ekvapenÌ, 
protoûe mechanismy nemoci mohou b˝t zn·my pouze Ë·s-
teËnÏ.

P¯Ìklad:
Na z·kladÏ jasn˝ch fyziologick˝ch ˙vah a podobnostÌ s ko-
ron·rnÌ nemocÌ srdeËnÌ, byl prov·dÏn p¯i obstrukci a.carotis 
int. cerebr·lnÌ bypass v prevenci ischemickÈ cerebrovasku-
l·rnÌ nemoci.

Teprve randomizovan˝ klinick˝ pokus uk·zal ve srovn·nÌ 
s konzervativnÏ lÈËen˝mi pacienty, ûe ˙mrtnost a ataka tÈto 
nemoci byly u chirurgicky i konzervativnÏ lÈËen˝ch pacient˘ 
po 5 letech prakticky identickÈ.

Proto je tÈmÏ¯ vûdy nutnÈ testovat i ty nejlepöÌ terapeu-
tickÈ hypotÈzy, ne proto aby se uk·zala jejich neplatnost ale 
aby se potvrdila jejich ˙Ëinnost.

33.3 STUDIE ⁄»INNOSTI L…»BY

Pro zjiötÏnÌ efektivity lÈËby existujÌ dva postupy:
l observaËnÌ studie
l intervenËnÌ studie

Oba zp˘soby jsou rozdÌlnÈ jak ve sv˝ch postupech, moû-
nostech provedenÌ i sÌle poskytnutÈho d˘kazu.

ObservaËnÌ studie byly zmÌnÏny v kapitole o prognÛze. 
P¯i studiu ˙Ëinnosti lÈËby z˘st·v· princip stejn ,̋ jen mÌsto 
prognostickÈho faktoru je p¯edmÏtem studia terapeutick˝ 
postup.

HlavnÌ v˝hodou tohoto postupu je pomÏrnÏ snadnÈ pro-
vedenÌ takovÈ studie.

HlavnÌm nedostatkem je pak pravdÏpodobnost, ûe v r˘znÏ 
lÈËen˝ch skupin·ch budou jeötÏ jinÈ rozdÌly neû pouze lÈËba 
sama, kterÈ pak mohou zkreslit z·vÏry studie.

IntervenËnÌ studie jsou v p¯ÌpadÏ hodnocenÌ ˙Ëinnosti lÈË-
by p¯edstavov·ny t.zv. klinick˝m pokusem, kter˝ je vlastnÏ 
speci·lnÌm druhem kohortovÈ studie, kde vöak klÌËovÈ ot·z-
ky jako je:
l v˝bÏr lÈËen˝ch skupin pacient˘
l povaha intervence
l sledov·nÌ pacient˘ bÏhem lÈËby a po lÈËbÏ
l mÏ¯enÌ n·sledku

jsou specifikov·ny a urËov·ny tÌm, kdo studii prov·dÌ. 
Tak je moûno odstranit vÏtöinu n·hodn˝ch i systematick˝ch 
chyb vËetnÏ zav·dÏjÌcÌch faktor˘.

33.4 RANDOMIZOVAN› KLINICK›
 POKUS

Struktura klinickÈho pokusu je zn·zornÏna na obr.26. 
Pacienti jsou do studie vybÌr·ni z velkÈ skupiny pacient˘, 
kte¯Ì majÌ nemoc (stav), u kterÈ m· b˝t lÈËba studov·na.

Po v˝bÏru jsou n·hodn˝m zp˘sobem (randomizace) p¯i-
dÏlov·ni do dvou skupin ñ jednÈ experiment·lnÌ, kde je apli-
kov·na zkouöen· lÈËba a druhÈ kontrolnÌ, kter· dost·v· buÔ 
placebo, nebo st·vajÌcÌ standardnÌ lÈËbu.

Potom jsou obÏ skupiny sledov·ny a dosaûenÈ rozdÌly ve 
v˝sledcÌch mohou b˝t p¯iËÌt·ny zkouöenÈ intervenci.

PodrobnÏjöÌ popis jednotliv˝ch krok˘ klinickÈho pokusu 
je n·sledujÌcÌ.
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33.4.1 V›BÃR PACIENTŸ

Pacienti, kte¯Ì jsou vybr·ni do studie, urËujÌ pozdÏjöÌ rozsah 
zevöeobecnÏnÌ v˝sledk˘ na jinÈ pacienty. Mezi mnoha d˘-
vody, proË pacienti ze stejnou nemocÌ nemusÌ b˝t vybr·ni 
jsou:
l nesplÚujÌ specifickÈ vstupnÌ podmÌnky
l odmÌtnou ˙Ëast ve studii
l nespolupracujÌ v pr˘bÏhu studie.

VstupnÌ podmÌnky obvykle zajiöùujÌ homogenitu pacient˘ 
ve studii pomocÌ restrikce. »ast˝m d˘vodem pro vylouËenÌ 
pacienta je atypick˝ pr˘bÏh nemoci, p¯Ìtomnost dalöÌch ne-
mocÌ nebo neobvykle öpatn· prognÛza, kter· by mohla zna-
menat jeho pozdÏjöÌ ne˙Ëast na vyöet¯ov·nÌ, kontraindikace 
uvaûovanÈ lÈËby a koneËnÏ zn·mky nespolehlivosti.

TÌm, ûe je minimalizov·na heterogenita pacient˘, je prav-
dÏpodobnost vysokÈ validity studie a mal· pravdÏpodob-
nost, ûe rozdÌly ve v˝sledcÌch mohou b˝t v d˘sledku jin˝ch 
faktor˘ neû lÈËby samotnÈ. VylouËenÌm ¯ady ostatnÌch paci-
ent˘ vöak kles· zevöeobecnitelnost v˝sledk˘ studie.

Pacienti, kte¯Ì odmÌtnou ˙Ëast ve studii jsou obvykle sys-
tematicky rozdÌlnÌ od tÏch, kte¯Ì souhlasÌ s ˙ËastÌ (v socioe-
konomickÈm postavenÌ, tÌûi nemoci, ostatnÌch zdravotnÌch 
problÈmech a pod.).

Pacienti, kte¯Ì ¯·dnÏ nespolupracujÌ v poË·teËnÌm obdobÌ 
studie, jsou vylouËeni ze studie.

Z v˝öe popsan˝ch d˘vod˘ jsou tedy pacienti, kte¯Ì ve stu-
dii z˘stali vysoce selektovanou skupinou ze vöech pacient˘, 
majÌcÌch danou nemoc (tab.6). Proto ani v˝sledky klinickÈho 
pokusu nemohou b˝t bezv˝hradnÏ p¯ebÌr·ny do klinickÈ pra-
xe a zevöeobecnÏny na vöechny pacienty s danou nemocÌ.

radÏji vÌce z nich, aby bylo dosaûeno v˝raznÈho lÈËebnÈho 
˙Ëinku.

Srovn·vanÈ skupiny
V̋ sledky dosaûenÈ u skupiny pacient˘, u nichû byla apliko-
v·na zkouöen· lÈËba, je moûno srovn·vat s nÏkolika skupi-
nami pacient˘:
l pacienti, kte¯Ì nemajÌ û·dnou lÈËbu
l pacienti, kte¯Ì jsou pouze pozorov·ni ... tato skupina je d˘leûit· 

pro posouzenÌ t.zv. ÑHawthornova efektuì, tj. skuteËnosti, ûe 
lidÈ, kte¯Ì jsou p¯edmÏtem z·jmu (na p¯Ìklad tÌm, ûe se ̇ ËastnÌ 
studie), majÌ tendenci vÏdomÏ nebo podvÏdomÏ mÏnit svoje 
chov·nÌ v tom smyslu, ûe chtÏjÌ lÈka¯i vyhovÏt a majÌ z·jem 
na tom aby studie dopadla dob¯e. Srovn·nÌ s touto skupinou 
m˘ûe mÏ¯it mÌru ˙Ëinnosti mimo tento efekt

l pacienti, kte¯Ì dost·vajÌ placebo ... placebo je definov·-
no jako l·tka, nerozeznateln· od zkouöenÈ lÈËby co do 
vzhledu, barvy, v˘nÏ, chuti, kter· vöak postr·d· ˙Ëinnou 
substanci, kter· je obsaûena na p¯Ìklad v lÈku (vakcÌnÏ 
a pod.). Bylo zjiötÏno, ûe i prostÈ pod·v·nÌ placeba, kterÈ 
pacienti berou s p¯esvÏdËenÌm, ûe jim pom˘ûe, m· urËit˝ 
efekt na nÏkterÈ pacientovi potÌûe, t.zv. Ñplacebo efektì 
(jeden z nep¯izn·van˝ch princip˘ homeopatie?).
Placebo efekt m· rozdÌln˝ v˝znam pro epidemiologa 

a pro klinika ñ epidemiolog jej pouûÌv· jako z·klad, od nÏ-
hoû mÏ¯Ì specifickou ˙Ëinnost intervence, klinik jej pouûÌv· 
jako jednu z moûnostÌ jak ulevit pacientov˝m obtÌûÌm.

33.4.2 INTERVENCE

Intervence (lÈËba a pod.) musÌ odpovÏdÏt na ot·zku zda je 
tak efektivnÌ, aby byla zavedena do bÏûnÈ praxe. Protoûe 
vÏtöina nemocÌ je p˘sobena kombinovan˝m p˘sobenÌm 
¯ady faktor˘, mÏla by intervence zmÏnit v˝raznÏ jeden nebo 

Mnoho klinick˝ch intervencÌ m· jak specifick˝ tak i ne-
specifick˝ ˙Ëinek (obr. 27). Pro klinika je vûdy nejd˘leûitÏjöÌ 
celkov˝ ˙Ëinek intervence, ve srovn·nÌ se stavem bez jakÈ-
hokoliv lÈËenÌ. Na druhÈ stranÏ je vöak dobrÈ vÏdÏt, jakou 
Ë·st z celkovÈho ˙Ëinku p¯edstavuje specifick˝ ˙Ëinek danÈ 
intervence, aby se vylouËil jejÌ nebezpeËn˝ nebo nep¯Ìjemn˝ 
˙Ëinek a nÏkdy i vysokÈ n·klady v p¯ÌpadÏ, ûe by jejÌ speci-
fick˝ p¯Ìnos k celkovÈmu ˙Ëinku byl velmi mal˝ (obr. 28)

l pacienti, kte¯Ì majÌ obvyklou lÈËbu ... jedin· eticky opod-
statnÏn· ot·zka p¯i srovn·v·nÌ s touto skupinou pacient˘ 
je zda zkouöen· lÈËba je lepöÌ neû obvykl· ñ p¯i p¯edpo-
kladu, ûe je zn·mo, ûe obvykl· lÈËba je ˙Ëinn·.
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33.4.3 ROZDÃLENÕ DO SKUPIN PODLE
 INTERVENCE

NejlepöÌ zp˘sob jak rozdÏlit osoby v klinickÈm pokusu do 
jednotliv˝ch intervenËnÌch skupin je randomizace. Princip 
randomizace spoËÌv· v tom, ûe vöechny osoby, participujÌcÌ 
na studii, majÌ stejnou öanci b˝t za¯azeny do kterÈkoliv sku-
piny (buÔ experiment·lnÌ nebo kontrolnÌ).

PomocÌ randomizace je kontrolov·na vÏtöina bias ale ne-
znamen· to, ûe sloûenÌ obou (vöech) skupin je stejnÈ.

Proto se nÏkdy doporuËuje jeötÏ p¯ed randomizacÌ rozdÏlit 
osoby podle d˘leûit˝ch charakteristik (vÏk, pohlavÌ), kterÈ 
by mohly mÌt vliv na efekt zkouöenÈ intervence, do podsku-
pin (strata) a potom prov·dÏt randomizaci v kaûdÈ jednotlivÈ 
podskupinÏ ñ stratifikovan· randomizace.

Metody randomizace zahrnujÌ tabulky n·hodn˝ch ËÌsel 
nebo poËÌtaËovÈ programy.

33.4.4 ROZDÕLY VZNIKL… PO RANDOMIZACI

V klinickÈm pokusu obvykle nesetrvajÌ vöechny osoby, kterÈ 
byly p˘vodnÏ vybr·ny:
l u nÏkter˝ch se zjistÌ, ûe nemajÌ nemoc pro kterou byly do 

pokusu za¯azeny
l nÏkterÈ p¯estanou spolupracovat
l nÏkterÈ p¯estanou br·t lÈky, zkouöenÈ v pokusu
l u nÏkter˝ch se projevÌ vedlejöÌ ˙Ëinky lÈk˘ a proto jsou 

vy¯azeny
l u nÏkter˝ch se objevÌ novÈ onemocnÏnÌ, pro kterÈ musÌ 

p¯estat br·t lÈky, zkouöenÈ v pokusu
l nÏkte¯Ì se z r˘zn˝ch d˘vod˘ podrobÌ jinÈ lÈËbÏ, neû kter· 

je uplatÚov·na v pokusu.
V̋ sledkem je ponÏkud jinÈ sloûenÌ skupin v dobÏ hodno-

cenÌ v˝sledk˘ intervence neû bylo na poË·tku pokusu.

Pacienti, kte¯Ì nemajÌ nemoc
NÏkdy je d˘leûitÈ (a to jak v klinickÈm pokusu tak i v klinic-
kÈ praxi), aby bylo rozhodnuto o urËitÈ lÈËbÏ d¯Ìve, neû se 
zjistÌ, zda pacient skuteËnÏ m· a nebo nem· danou nemoc, 
pro kterou je lÈËba urËena.

P¯Ìklad:
Do studie o ˙Ëinnosti antiendotoxinu (monoklon·lnÌ proti-
l·tky proti endotoxinu) na p¯eûÌv·nÌ u sepse, p˘sobenÈ gram- 
mikroby bylo za¯azeno 543 pacient˘ se sepsÌ, kter· byla sus-
pektnÌ s gram- infekce. Pacienti pak byly randomizov·ni pro 
lÈËbu antiendotoxinem a placebem.

Ve skupinÏ 200 pacient˘ (37%), kte¯Ì mÏli pomocÌ he-
mokultury prok·zanou gram- sepsi, byla lÈËbou snÌûena 
smrtnost ze 49 na 30% coû je v˝znamn˝ rozdÌl, kter˝ nemohl 
vzniknout v d˘sledku p˘sobenÌ n·hodnÈ chyby. U zb˝vajÌcÌch 
63% nebyl d˘vod pro ˙Ëinnost pouûitÈ specifickÈ lÈËby, pro-
to celkov· smrtnost ve skupinÏ intervenovanÈ byla 43% ve 
srovn·nÌ se 39% ve skupinÏ s placebem, tedy v˝sledek, kter˝ 
mohl b˝t ovlivnÏn pouze n·hodnou chybou.

Z v˝sledk˘ tohoto pokusu bylo z¯ejmÈ, ûe lÈËba byla ˙Ëin-
n· u gram- bakteriÈmie ale nebyla ˙Ëinn· obecnÏ u sepse. 
Oba tyto v˝sledky jsou cennÈ. PrvnÌ pro epidemiologa, kter˝ 
studuje ˙Ëinnost antiendotoxinu u bakteriÈmie a druh˝ pro 
klinika, kter˝ se pot¯ebuje rozhodnout jakou lÈËbu indikovat 
u sepse jeötÏ p¯edtÌm, neû je zn·m v˝sledek hemokultury a te-
dy jestli se jedn· o bakteriÈmii nebo ne.

Jestliûe pacienti, u kter˝ch se zjistÌ, ûe p¯edpokl·danou 
nemoc nemajÌ, jsou vy¯azeni ze studie, m· to nep¯Ìjemn˝ 
n·sledek, ûe se velikost studovanÈ skupiny zmenöuje a stu-

die nemusÌ mÌt dostateËnou sÌlu, aby prok·zala rozdÌl mezi 
intervencÌ a kontrolou.

DodrûenÌ podmÌnek pacientem (compliance)
Po randomizaci je d˘leûitÈ jak pacient dodrûuje lÈËebn˝ re-
ûim, kter˝ je anotov·n v klinickÈm pokusu. Pacienti nemusÌ 
p¯esnÏ porozumÏt kterÈ lÈky a v jak˝ch d·vk·ch majÌ uûÌvat 
nebo mohou splÈst r˘znÈ druhy lÈk˘, coû m˘ûe zp˘sobit, ûe 
se ˙Ëinnost lÈËby nemusÌ prok·zat, nebo ne v takovÈm roz-
sahu jako za optim·lnÌch podmÌnek, kdy vöichni bezchybnÏ 
spolupracujÌ. Tyto problÈmy se ËastÏji objevujÌ p¯i ambulant-
nÌ lÈËbÏ mimo nemocnici.

Srovn·v·nÌ ˙Ëinnosti intervence u spolupracujÌcÌch a ne-
spolupracujÌcÌch pacient˘ v randomizovanÈm pokusu vöak 
m˘ûe b˝t zav·dÏjÌcÌ.

P¯Ìklad:
Ve studii o vlivu hypolipidemik na koron·rnÌ nemoc srdeËnÌ 
uûÌvala skupina 1103 pacient˘ Clofibrat a 2789 pacient˘ 
placebo. Mortalita po 5 letech sledov·nÌ byla 20.0% ve sku-
pinÏ lÈËen˝ch Clofibratem a 20.9% ve skupinÏ s placebem, 
ukazujÌcÌ, ûe lÈËba nebyla efektivnÌ.

Uk·zalo se vöak, ûe ne vöichni pacienti skuteËnÏ ¯·dnÏ 
uûÌvali p¯edepsanou lÈËbu. P¯i posuzov·nÌ ot·zky, zda byl 
Clofibrat ˙Ëinn˝ u pacient˘, kte¯Ì jej skuteËnÏ ¯·dnÏ uûÌvali, 
byla zjiötÏna jejich mortalita 15.0%, ve srovn·nÌ s tÏmi, kte¯Ì 
¯·dnÏ neuûÌvali a mÏli mortalitu 24.6%.

Ale u pacient˘, kte¯Ì ¯·dnÏ uûÌvali placebo byla mortalita 
15.1% ve srovn·nÌ s tÏmi co placebo ¯·dnÏ neuûÌvali a mÏli 
mortalitu 28.3%.

Takûe nebyla tÌmto zp˘sobem zjiötÏna asociace mezi 
lÈËbou a prognÛzou onemocnÏnÌ. Z toho vypl˝v·, ûe vyhod-
nocenÌ lÈËebnÈho efektu by se nemÏlo prov·dÏt v podskupi-
n·ch, vznikl˝ch aû po randomizaci.

DalöÌ intervence
Pacienti mohou po randomizaci do skupin dost·vat dalöÌ lÈËbu, 
kter· m˘ûe ovlivÚovat ˙Ëinnost zkouöenÈ lÈËby p¯edevöÌm teh-
dy, jestliûe nenÌ stejnÏ rozloûena v obou (ve vöech) skupin·ch.

P¯Ìklad:
P¯i lÈËbÏ AIDS ¯ada pacient˘ m˘ûe zÌskat dalöÌ lÈky mimo 
tÏch, kterÈ jsou zkouöeny v klinickÈm pokusu a tÌm m˘ûe b˝t 
efekt zkouöenÈho lÈku podhodnocen, protoûe se nemusÌ pro-
jevit v˝raznÏjöÌ rozdÌl mezi lÈËenou a kontrolnÌ skupinou.

33.4.5 ZASLEPENÕ POKUSU

⁄ËastnÌci studie mohou systematicky mÏnit svÈ chov·nÌ po-
kud vÌ, kter˝ pacient dostal jakou lÈËbu.

Zp˘sob, jak minimalizovat efekt tohoto jevu je zaslepenÌ 
pokusu, tj. aby r˘znÌ ˙ËastnÌci studie nevÏdÏli, kdo jakou 
lÈËbu dost·v·.

ZaslepenÌ se m˘ûe realizovat ve Ëty¯ech f·zÌch klinickÈho 
pokusu:
l ti co vybÌrajÌ pacienty do studie a p¯idÏlujÌ je do jednotli-

v˝ch skupin, by nemÏli vÏdÏt, do kterÈ skupiny pacienti 
p¯ich·zejÌ, aby to neovlivÚovalo jejich rozhodnutÌ o p¯ije-
tÌ pacienta do studie

l pacienti by nemÏli vÏdÏt jak˝ druh lÈËby dost·vajÌ
l lÈka¯i, kte¯Ì posuzujÌ p¯Ìznaky lÈËen˝ch pacient˘, by ne-

mÏli zn·t jejich zp˘sob lÈËby
l epidemiolog, kter˝ vyhodnocuje v˝sledky pokusu by ne-

mÏl zn·t zp˘sob lÈËby v jednotliv˝ch skupin·ch do doby, 
neû je vyhodnocenÌ hotovo ñ pak m˘ûe dojÌt k dekodifi-
kaci.
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Obvykle se prvnÌ ˙roveÚ moûnÈho zaslepenÌ nepoËÌt· 
a pokus je naz˝v·n jako:
l jednoduch˝ slep˝ pokus = pacient nevÌ
l dvojit˝ slep˝ pokus = pacient a lÈka¯ nevÌ
l trojit˝ slep˝ pokus = pacient, lÈka¯ a epidemiolog nevÌ.
Klinick˝ pokus, kde zaslepenÌ nenÌ moûnÈ, nebo nenÌ prov·-

dÏno, je naz˝v·n otev¯en˝ pokus.

P¯Ìklad:
P¯i srovn·v·nÌ invazivnÌ (chirurgickÈ) terapie a konzervativ-
nÌ (medikamentÛznÌ) terapie nenÌ zaslepenÌ moûnÈ, protoûe 
rozdÌly ve zp˘sobu lÈËby jsou p¯Ìliö evidentnÌ.

Ale i tam, kde zaslepenÌ je moûnÈ, mohou nÏkterÈ p¯Ìzna-
ky, prov·zejÌcÌ urËitou lÈËbu, napovÌdat jak pacientovi tak 
i lÈka¯i, do kterÈ skupiny byl pacient za¯azen.

P¯Ìklad:
V klinickÈm pokusu prim·rnÌ prevence kardiovaskul·rnÌch 
chorob dostala sledovan· skupina cholestyramin a kontrolnÌ 
skupina pr·öek stejnÈho vzhledu, barvy, chuti a v˘nÏ, pouze 
bez ˙ËinnÈ sloûky ñ tedy perfektnÌ placebo.

Na konci prvnÌho roku sledov·nÌ vöak bylo v˝raznÏ vÌce 
vedlejöÌch p¯Ìznak˘ u pacient˘ uûÌvajÌcÌch cholestyramin.

Podle tÏchto p¯Ìznak˘ mohli pacienti rozeznat, kter˝ p¯Ì-
pravek dost·vajÌ.

33.4.6 VYHODNOCENÕ V›SLEDKŸ

Jestliûe je v˝sledkem klinickÈho pokus jednoznaËn˝ z·vÏr 
jako ûe pacient buÔ zem¯el nebo p¯eûil, je m·lo pravdÏpo-
dobnÈ, ûe by doölo k chybÏ p¯i klasifikaci.

Je-li vöak z·vÏr z·visl˝ na n·zoru nÏkterÈho z ˙ËastnÌk˘ 
studie (pacient, lÈka¯), m˘ûe b˝t v˝sledek ovlivnÏn bias.

P¯Ìklad:
SkuteËnost, ûe pacient zem¯el je nepochybn·, ale p¯ÌËina 
smrti jiû nemusÌ b˝t zcela jasn·.

P¯i vyhodnocenÌ v˝sledk˘ klinickÈho pokusu je moûno 
pouûÌt nÏkolika zp˘sob˘:
ñ snÌûenÌ relativnÌho rizika:

v˝sledek v kontrolnÌ skupinÏ ñ v˝sledek v lÈËenÈ skupinÏ

 v˝sledek v kontrolnÌ skupinÏ

ñ snÌûenÌ absolutnÌho rizika:
v˝sledek v kontrolnÌ skupinÏ ñ v˝sledek v lÈËenÈ skupinÏ

ñ poËet osob, kterÈ je t¯eba lÈËit, aby se zabr·nilo vzniku 
jednoho n·sledku (na p .̄ smrti):

1

v˝sledek v kontrolnÌ skupinÏ ñ v˝sledek v lÈËenÈ skupinÏ

VyhodnocenÌ v˝sledk˘ klinickÈho pokusu m˘ûe b˝t pro-
vedeno a prezentov·no dvojÌm zp˘sobem:
l podle toho jak byli pacienti randomizov·ni do skupin
l podle toho jak pacienti skuteËnÏ lÈËbu absolvovali

Spr·vn˝ zp˘sob z·leûÌ na problÈmu, kter˝ je ve studii 
¯eöen.

Jestliûe ot·zka znÌ Ñjak· lÈËba je nejlepöÌì v okamûiku 
kdy musÌ lÈka¯ uËinit rozhodnutÌ o lÈËbÏ ñ pak je na mÌstÏ 
anal˝za podle randomizace do skupin, bez ohledu na to, zda 
nÏkte¯Ì pacienti lÈËbu skuteËnÏ dostali nebo ne.

Tento zp˘sob vyhodnocenÌ se naz˝v· anal˝za podle p˘-
vodnÌho lÈËebnÈho z·mÏru (intention to treat) nebo takÈ 
management trial (obr. 29). Tento zp˘sob m· v˝hodu 
v tom, ûe odpovÌd· situaci, ve kterÈ se nach·zÌ lÈka¯ p¯i 
svÈm rozhodov·nÌ. NenÌ-li vöak rozdÌl zjiötÏn, nemusÌ to 
znamenat, ûe lÈËba je skuteËnÏ neefektivnÌ ale pouze ûe roz-
dÌl nebyl zjiötÏn.

Jin· ot·zka m˘ûe b˝t Ñzda nov· lÈËba jako takov· je lep-
öÌì

Pro tento ˙Ëel je lepÈ analyzovat pouze pacienty, kte¯Ì 
skuteËnÏ lÈËbu absolvovali, bez ohledu na to, do kterÈ sku-
piny byli randomizov·ni (m˘ûe se st·t, ûe pacienti bÏhem 
pokusu zmÏnÌ skupinu).

Tento zp˘sob vyhodnocenÌ je naz˝v·n explanatory trial 
(obr. 30) a nejedn· se jiû o randomizovan˝ pokus ale spÌöe 
o kohortovou studii se vöemi problÈmy, kterÈ je t¯eba zo-
hlednit p¯i vyhodnocov·nÌ.

V̋ sledky klinickÈho pokusu jsou hodnoceny ve vztahu ke 
dvÏma z·sadnÌm ot·zk·m:
1. Je lÈËba ˙Ëinn· za optim·lnÌch okolnostÌ?
2. Je lÈËba ˙Ëeln· v bÏûnÈ praxi?

⁄Ëinnost lÈËby ñ efficacy, se posuzuje pouze u osob, 
kterÈ se podrobily lÈËbÏ a spolupracovaly podle lÈka¯sk˝ch 
pokyn˘.

⁄Ëelnost lÈËby ñ effectivity, se posuzuje u osob, kter˝m 
byla lÈËba nabÌdnuta, bez ohledu na to, zda se ¯Ìdily radami 
lÈka¯e. Jde p¯edevöÌm o to, zda lÈËba je v praxi prospÏön·.

Jestliûe nenÌ lÈËba ˙Ëeln·, m˘ûe to b˝t proto, ûe jejÌ ˙Ëin-
nost je nÌzk· a nebo, ûe je öpatn· jejÌ p¯ijatelnost pro pacien-
ta, nebo z obou d˘vod˘.

33.4.7 APLIKACE V›SLEDKŸ KLINICK…HO
 POKUSU NA PACIENTA

Zkuöenosti vypl˝vajÌcÌ z klinickÈho pokusu jsou smÏsÌ 
mnoha rozdÌln˝ch pacient˘ a v˝sledek je jejich pr˘mÏrem. 
Klinika p¯irozenÏ ale p¯edevöÌm zajÌm· p¯esnÏjöÌ odhad 
pro jeho jednotlivÈho pacienta. To lze uËinit dvÏma zp˘-
soby ñ studiem podskupin a studiem jednotliv˝ch pacient˘ 
metodicky stejnÏ rigorÛznÌmi postupy jako p¯i klinickÈm 
pokusu.

Studium podskupin ñ v pr˘bÏhu klinickÈho pokusu se 
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Ëasto objevuje l·kav· myölenka analyzovat v˝sledky v jed-
notliv˝ch podskupin·ch. To m˘ûe vy˙stit v zÌsk·nÌ faleönÏ 
pozitivnÌho v˝sledku, kter˝ ve skuteËnosti neexistuje. StejnÏ 
tak m˘ûe dojÌt k faleönÏ negativnÌmu z·vÏru, protoûe v pod-
skupin·ch doch·zÌ k velkÈ redukci poËtu sledovan˝ch osob, 
kter˝ nemusÌ existujÌcÌ vztah prok·zat. KlinickÈ pokusy, 
kterÈ jsou dostateËnÏ velkÈ aby prok·zaly z·sadnÌ ot·zku 
mohou b˝t na druhÈ stranÏ p¯Ìliö malÈ, aby prokazovaly de-
tailnÏjöÌ podot·zky. Tato rizika je t¯eba mÌt na pamÏti, pokud 
se rozhodne o anal˝ze podskupin.

P¯Ìklad:
V klinickÈm pokusu lÈËenÌ hypertenze bylo signifikantnÌ snÌ-
ûenÌ komplikacÌ ve skupinÏ lÈËenÈ antihypertenzivy. Ve sku-
pinÏ placeba (70 pacient˘) jich bylo 27 a ve skupinÏ lÈËenÈ 
(73 pacient˘) pouze 2 (p<0.001).

Tento hlavnÌ v˝sledek byl akceptov·n, ale byly vzneseny 
dalöÌ ot·zky jako na p¯Ìklad, zda lÈËenÌ zabr·nilo vzniku 
infarktu myokardu? Tato ot·zka nemohla b˝t zodpovÏzena, 
protoûe bylo ve studii m·lo pacient˘. Ve skupinÏ placeba 
byly zaznamen·ny 4 infarkty myokardu a ve skupinÏ lÈËenÈ 
û·dn˝. 

Studium jednotliv˝ch pacient˘ ñ tyto pokusy jsou na-
z˝v·ny ÑN = 1ì a mohou b˝t provedeny zcela rigorÛznÏ bez 
vlivu n·hodnÈ a systematick˝ch chyb.

Principem je pod·nÌ lÈku i placeba jednotlivÈmu paci-
entovi v n·hodnÈm po¯adÌ po kr·tkou dobu (1 ñ 2 t˝dny). 
Pacient i lÈka ,̄ kter˝ hodnotÌ v˝sledek nevÌ co pacient dost·-
v· a p¯Ìznaky zlepöenÌ se pak statisticky vyhodnotÌ.

Tento zp˘sob je vhodn˝ tam, kde je rychl· odpovÏÔ na 
lÈËbu a kde se p¯Ìpadn˝ ˙Ëinek lÈku nep¯en·öÌ z obdobÌ do 
obdobÌ. Je vhodn˝ na p¯Ìklad pro rychl˝ screening hypotÈz 
a vybr·nÌ tÏch, kterÈ jsou pak hodnoceny v randomizovanÈm 
klinickÈm pokusu.

P¯Ìklad:
Nemoci vhodnÈ pro tuto metodu jsou na p¯Ìklad: migrÈna, 
bronchospasmus a pod.

33.4.8 ALTERNATIVY RANDOMIZOVAN…HO
 KLINICK…HO POKUSU

Randomizovan˝ pokus je zlat˝m standardem mezi epidemi-
ologick˝mi metodami a mÏl by b˝t pouûit vöude tam, kde to 
je moûnÈ.

Jsou vöak situace, kdy to z r˘zn˝ch d˘vod˘ moûnÈ nenÌ:
l v urËitÈ dobÏ a v urËitÈm mÌstÏ nenÌ dostatek pacient˘ 

s nemocÌ, kter· je p¯edmÏtem studia
l nenÌ dostatek finanËnÌch prost¯edk˘, protoûe tyto pokusy 

jsou znaËnÏ n·kladnÈ
l v˝sledky jsou k dispozici aû za dlouhou dobu, coû u nÏ-

kter˝ch nalÈhav˝ch nemocÌ nemusÌ b˝t ˙nosnÈ (AIDS)
l nÏkdy je v lÈka¯skÈ praxi jiû prost¯edek pouûÌv·n a je 

obtÌûnÈ p¯esvÏdËit lÈka¯e a potenci·lnÌ ˙ËastnÌky, ûe je 
klinick˝ pokus nutn .̋
Z tÏchto d˘vod˘ nejsou pro ¯adu rozhodnutÌ o nejvhod-

nÏjöÌ lÈËbÏ k dispozici ˙daje z klinick˝ch pokus˘. Ale p¯esto 
se lÈka¯ musÌ rozhodnout! JakÈ jsou tedy alternativy a jak 
vÏrohodnÈ jsou jejich v˝sledky?

Sekund·rnÌ anal˝za ˙daj˘
Jednou z alternativnÌch moûnostÌ je anal˝za velk˝ch datab·-
zÌ, kterÈ byly shrom·ûdÏny p¯i bÏûnÈ pÈËi o pacienty a jejich 
lÈËenÌ, ˙daje pro zdravotnÌ pojiöùovny nebo dokumentace 
pro jinou administrativu. Tato metoda je naz˝v·na sekun-

d·rnÌ anal˝zou ˙daj˘, protoûe tyto ˙daje nebyly prim·rnÏ 
shromaûÔov·ny pro v˝zkumnÈ ˙Ëely.

V˝hodou tÈto anal˝zy je:
l pracuje obvykle s velk˝m souborem, kter˝ vyluËuje vliv 

n·hodnÈ chyby
l proto je takÈ moûnÈ studovat r˘znÈ podskupiny (vytvo-

¯enÈ buÔ r˘znou lÈËbou, nebo vlivem na r˘znÈ nemoci 
(st·dia a pod.)

l soubor takov˝ch pacient˘ je vÌce podobn˝ bÏûnÈ praxi 
neû soubor z ËistÏ experiment·lnÌho pokusu a proto jsou 
v˝sledky lÈpe zevöeobecnitelnÈ

l je levnÏjöÌ neû klinick˝ pokus
l v˝sledek je k dispozici pomÏrnÏ velmi brzy.

Nev˝hodou vöak je, ûe:
l ̇ daje nejsou shromaûÔov·ny pro studovan˝ z·mÏr a ne-

jsou tak peËlivÏ vedeny
l nÏkterÈ d˘leûitÈ ˙daje mohou chybÏt, protoûe se nezd·ly 

d˘leûitÈ v dobÏ po¯izov·nÌ datab·ze
l nenÌ vûdy zcela moûnÈ prov·dÏt srovn·v·nÌ, kter· by ne-

byla ovlivnÏna r˘zn˝mi systematick˝mi chybami.

Srovn·nÌ v jinÈm Ëase a mÌstÏ
KontrolnÌ skupina pacient˘ m˘ûe b˝t vybr·na v jinÈm obdo-
bÌ nebo v jinÈm mÌstÏ neû skupina experiment·lnÌ.

P¯Ìklad:
Mohou se srovn·vat v˝sledky u souËasn˝ch pacient˘, lÈËe-
n˝ch nov˝m zp˘sobem lÈËby s v˝sledky u pacient˘ d¯ÌvÏj-
öÌch, kte¯Ì byli lÈËeni jin˝m zp˘sobem.

Mohou se srovn·vat chirurgickÈ v˝sledky u pacient˘ ope-
rovan˝ch v jednÈ nemocnici s v˝sledky pacient˘ operova-
n˝ch v jinÈ nemocnici, kde se pouûÌvala jin· metoda.

KontrolnÌ skupina, vybran· v minulosti se naz˝v· histo-
rick· nebo nesouËasn· kontrolnÌ skupina. Tento zp˘sob 
v˝bÏru m· mnoho nedostatk˘:
l v pr˘bÏhu Ëasu se mÏnÌ diagnostickÈ metody
l mÏnÌ se prognÛza pacient˘

Proto by interval mezi v˝bÏrem experiment·lnÌ skupiny 
a historickÈ kontrolnÌ skupiny mÏl b˝t co nejkratöÌ.

P¯Ìklad:
NÏkter· onkologick· centra proto porovn·vajÌ v˝sledky 
sv˝ch souËasn˝ch chemoterapeutick˝ch program˘ s tÏmi, 
kterÈ byly pouûÌv·ny v ned·vnÈ minulosti. 

KontrolnÌ skupina, kter· byla lÈËena jinou metodou v ji-
nÈ nemocnici m˘ûe b˝t takÈ zatÌûena ¯adou systematick˝ch 
chyb, kterÈ mohou zp˘sobit rozdÌl v prognÛze pacient˘ bez 
ohledu na metodu lÈËenÌ:
l z·vaûnost nemoci u pacient˘
l zruËnost a schopnost zdravotnickÈho person·lu.

Nekontrolovan˝ pokus
Jedn· se o hodnocenÌ pouze jednÈ skupiny pacient˘, 
kte¯Ì podstoupili intervenci, kter· je p¯edmÏtem z·jmu. 
P¯edpokladem pro pouûitÌ tohoto typu studie je vÌra, ûe jakÈ-
koliv zlepöenÌ, pozorovanÈ po lÈËbÏ je skuteËnÏ d˘sledkem 
lÈËby. Tento p¯edpoklad vöak m˘ûe b˝t neopr·vnÏn˝ z ¯ady 
d˘vod˘:

nep¯edvÌdan˝ n·sledek ñ u nÏkter˝ch nemocÌ je moûno 
˙spÏönÏ p¯edvÌdat jejich dalöÌ v˝voj (vzteklina vede obvykle 
k ˙mrtÌ), ale u vÏtöiny nemocÌ m˘ûe b˝t klinick˝ pr˘bÏh vel-
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mi variabilnÌ jak u jednoho a tÈhoû pacienta tak i od pacienta 
k pacientovi. Proto posuzov·nÌ v˝sledk˘ u skupiny pacient˘ 
bez kontrolnÌ skupiny m˘ûe b˝t nespolehlivÈ.

P¯Ìklad:
Na obr.31 je zn·zornÏn pr˘bÏh systÈmovÈho lupus erythe-
matosus u pacienta v letech 1955 ñ 1964, tedy v dobÏ, kdy 
nebyla k dispozici û·dn· ˙Ëinn· lÈËba. P¯esto u pacienta do-
ölo v letech 1960 ñ 1963 ke spont·nnÌ remisi, kter· by mohla 
b˝t p¯iËÌt·na ˙spÏönÈ lÈËbÏ, pokud by ji p¯ed tÌmto obdobÌm 
dostal

33.5 F¡ZE KLINICK…HO POKUSU

P¯i studiu ˙Ëinnosti lÈku je zvykem postupovat urËit˝m stan-
dardnÌm zp˘sobem obvykle ve 3 f·zÌch:

F·ze I. ñ m· za ˙kol urËit rozmezÌ d·vky, kter· je dob¯e 
tolerov·na a je bezpeËn·. Tato f·ze obvykle zahrnuje jen 
mal˝ poËet pacient˘ (10 ñ 15) bez kontrolnÌ skupiny.

F·ze II. ñ poskytuje p¯edbeûnÈ informace o ˙Ëinnosti 
lÈku a o vztahu d·vky a ˙Ëinku. NemusÌ b˝t zaslepena, m· 
vÏtöinou kontrolnÌ skupinu, ale poËet pacient˘ je mal˝ na 
definitivnÌ potvrzenÌ ˙Ëinku.

F·ze III. ñ poskytuje definitivnÌ d˘kaz ˙Ëinnosti a frek-
venci bÏûn˝ch vedlejöÌch ˙Ëink˘, pracuje s velk˝m poËtem 
pacient˘ (i nÏkolik tisÌc) a je obvykle souË·stÌ p¯edlicenËnÌ-
ho ¯ÌzenÌ u nov˝ch lÈk˘.

Ani tato f·ze vöak nenÌ dostateËnÏ velk· na sledov·nÌ 
mÈnÏ bÏûn˝ch vedlejöÌch ˙Ëink˘. Proto se tyto ˙Ëinky sle-
dujÌ aû po zavedenÌ lÈku na velkÈm poËtu bÏûnÏ lÈËen˝ch 
pacient˘ v r·mci t.zv. Ñpostmarketing surveillanceì, kter· 
je nÏkdy naz˝v·na f·zÌ IV.

33.6 ETICK… OT¡ZKY 
KLINICK…HO POKUSU

Pro provedenÌ klinickÈho pokusu musÌ b˝t na jednÈ stranÏ 
dostatek pochybnostÌ o testovanÈ intervenci, aby bylo opr·v-
nÏnÌ ji neposkytnout polovinÏ ˙ËastnÌk˘ studie.

Na druhÈ stranÏ vöak musÌ b˝t dostatek p¯esvÏdËenÌ 
o p¯edpokl·danÈ ˙Ëinnosti intervence, aby bylo opr·vnÏnÌ ji 
aplikovat druhÈ polovinÏ ˙ËastnÌk˘ studie.

Vöechny osoby za¯azenÈ do pokusu musÌ d·t p¯edem tzv. 
Ñinformovan˝ souhlasì (informed consent), kter˝ by mÏl 
zahrnovat informaci pacienta o:
l ̇ Ëelu studie
l jejÌm pr˘bÏhu
l moûnÈm riziku
l prospÏchu, kter˝ mohou mÌt z ˙Ëasti na studii
l pr·vu pacienta kdykoliv odstoupit z pokusu.

V klinickÈm pokusu by se nemÏly provÏ¯ovat agens a po-
stupy, o kter˝ch je zn·mo, ûe jsou ökodlivÈ ñ jedin· moûn· 
forma jsou studie z odstranÏnÌm jejich p˘sobenÌ (program 
ukonËenÌ kou¯enÌ a pod.).

V kaûdÈm klinickÈm pokusu by mÏla b˝t p¯edem stano-
vena pravidla pro zastavenÌ pokusu v p¯ÌpadÏ, ûe se uk·ûe:
l ûe lÈËba je ˙Ëinn· a nenÌ etickÈ d·le pod·vat placebo
l ûe by mohla b˝t lÈËba pro pacienta nebezpeËn·. Tyto as-

pekty by mÏla sledovat p¯edem jmenovan· skupina odbor-
nÌk˘, kter· vyhodnocuje klinick˝ pokus z tÏchto hledisek.
Klinick˝ pokus musÌ b˝t p¯edem projedn·n a schv·len 

v etickÈ komisi.

nespecifick˝ efekt ñ u nekontrolovanÈho pokusu nelze 
vylouËit nespecifick˝ ˙Ëinek Hawthornova a placebo efektu

regrese k pr˘mÏru ñ lÈËba je obvykle nasazov·na p¯i 
neobvyklÈm nebo z·vaûnÈm pr˘bÏhu nemoci (vysok· tep-
lota, vysok˝ krevnÌ tlak a pod.). N·sledn· mÏ¯enÌ pak majÌ 
tendenci ukazovat zlepöenÌ z ËistÏ statistick˝ch d˙vod˘ (viz 
bod 2.7)

p¯edvÌdatelnÈ zlepöenÌ ñ u ¯ady nemocÌ dojde ke zlepöe-
nÌ, aniû se na tom podÌlela nasazen· lÈËba (akutnÌ respiraËnÌ 
infekce, akutnÌ gastroenetritida a pod.).

Nonrandom rozdÏlenÌ do skupin podle intervence
Toto rozdÏlenÌ m˘ûe spont·nnÏ prov·dÏt oöet¯ujÌcÌ lÈka¯ 

pacient˘, tak jak k nÏmu p¯ich·zejÌ.
Tento zp˘sob je takÈ pouûiteln ,̋ ale m· vöechny v˝hody 

i nev˝hody kohortov˝ch studiÌ.
RozhodnutÌ o zp˘sobu lÈËby a tedy o p¯idÏlenÌ do urËitÈ 

skupiny m˘ûe b˝t ovlivnÏno z·vaûnostÌ pr˘bÏhu nemoci, 
dalöÌ p¯idruûenou nemocÌ, pacientovou spolupracÌ a pod.. 
Proto se pacienti v r˘zn˝ch skupin·ch mohou takÈ liöit ji-
n˝mi charakteristikami, kterÈ mohou ovlivnit v˝sledek po-
zorov·nÌ.
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34 PREVENCE

VÏtöina lÈka¯˘ se vÏnuje medicÌnÏ proto, ûe se jim chce lÈËit 
nemoci. Ale vÏtöina pacient˘ by radÏji v˘bec neonemocnÏla 
a pokud se nemohou nemoci vyhnout, pak by p¯ivÌtali, aby 
jejich nemoc byla vËas podchycena a lÈËena tak, aby je co 
nejmÈnÏ poökodila.

Aby toho bylo moûno dos·hnout, je t¯eba prov·dÏt u pa-
cient˘, kte¯Ì jeötÏ nemajÌ specifickÈ p¯Ìznaky nemoci ¯adu 
opat¯enÌ k identifikaci a modifikaci rizikov˝ch faktor˘ k za-
mezenÌ vzniku nemocÌ a nebo k jejich vËasnÈmu podchy-
cenÌ. Tyto aktivity lÈka¯e jsou prov·dÏny vÏtöinou v r·mci 
preventivnÌch periodick˝ch zdravotnÌch prohlÌdek.

PreventivnÌ akce p¯edstavujÌ a nebo by alespoÚ mÏly 
p¯edstavovat znaËnou Ë·st lÈka¯skÈ praxe. Jejich realizace 
m˘ûe probÌhat buÔ v r·mci vyöet¯ov·nÌ pacienta pro nÏjakou 
nemoc nebo jako samostatn· preventivnÌ akce.

Prevence je prov·dÏna buÔ na ̇ rovni individu·lnÌho paci-
enta nebo na ˙rovni celÈ spoleËnosti (komunity). V p¯ÌpadÏ 
nÏkter˝ch specifick˝ch nemocÌ m˘ûe b˝t lepöÌ ten nebo onen 
zp˘sob.

P¯Ìklad:
V prevenci dopravnÌch ˙raz˘ je asi nejlepöÌ legislativnÌ 
opat¯enÌ, na¯izujÌcÌ povinnÈ pouûÌv·nÌ bezpeËnostnÌch p·s˘ 
ve vozidlech.

Naproti tomu v prevenci kolorekt·lnÌho karcinomu je 
v souËasnÈ dobÏ asi nejlepöÌ prov·dÏnÌ screeningu na okult-
nÌ krv·cenÌ.

NejlepöÌ je vöak kombinace vöech dostupn˝ch moûnostÌ 
prevence jak na ˙rovni jednotlivce, tak i spoleËnosti.

P¯Ìklad:
V prevenci n·sledk˘ zp˘soben˝ch kou¯enÌm je moûno kombi-
novat individu·lnÌ p˘sobenÌ lÈka¯e na pacienta aby p¯estal 
kou¯it s opat¯enÌmi ve spoleËnosti, kterÈ zamezujÌ reklamu 
tab·kov˝ch v˝robk˘, ovlivÚujÌ ceny cigaret a prov·dÏjÌ 
vhodnou zdravotnÌ v˝chovu a tÌm p¯ispÌvajÌ k tomu, aby mla-
dÌ lidÈ v˘bec nezaËali kou¯it.

34.1 ⁄ROVNÃ PREVENCE

Prevence je obecnÏ definov·na jako ÑËinnost prov·dÏn· 
k tomu, aby se nÏco nestaloì. Z tohoto pohledu by bylo 
moûno ¯adu ËinnostÌ v medicÌnÏ definovat jako prevenci. 
V praxi se vöak jedn· vÏtöinou o jasnÏ vymezenÈ ˙kony, tak 
jak budou pops·ny nÌûe.

I kdyû lÈka¯i dnes prov·dÏjÌ vÌce preventivnÌch ËinnostÌ 
neû d¯Ìve, st·le vÏnujÌ vÌce svÈho Ëasu diagnostice a lÈËbÏ 
nemoci neû prevenci.

Podle toho kdy jsou preventivnÌ opat¯enÌ v pr˘bÏhu nemoci 
prov·dÏna, rozezn·vajÌ se t¯i ˙rovnÏ prevence (obr. 32):
 ñ prim·rnÌ
 ñ sekund·rnÌ
 ñ terci·rnÌ.

34.1.1 PRIM¡RNÕ PREVENCE

⁄Ëelem prim·rnÌ prevence je zabr·nit vzniku nemoci
Toho je moûno dos·hnout buÔ odstranÏnÌm p¯ÌËiny ne-

moci nebo vytvo¯enÌm takov˝ch podmÌnek aby se nemoc 
nemohla uplatnit.

P¯Ìklad:
PoradenstvÌ pro pacienta aby p¯estal nebo nezaËal kou¯it, 
aby konzumoval jÌdla s nÌzk˝m obsahem nasycen˝ch tuk˘ 
a cholesterolu a vysok˝m obsahem vl·kniny, aby pravidelnÏ 
a p¯imÏ¯enÏ cviËil a uûÌval bezpeËnÈ sexu·lnÌ praktiky je p¯Ì-
kladem odstraÚov·nÌ p¯ÌËin nemocÌ (rizikov˝ch faktor˘).

Imunizace proti infekËnÌm nemocem je p¯Ìkladem vytvo¯e-
nÌ podmÌnek, za kter˝ch se nemoc nem˘ûe uplatnit.

Prim·rnÌ prevence je Ëasto prov·dÏna mimo zdravotnic-
kou sfÈru na ˙rovni Ñkomunityì a tato opat¯enÌ majÌ obvykle 
vytv·¯et vhodnÈ celospoleËenskÈ podmÌnky pro realizaci 
prim·rnÌ prevence u danÈ nemoci. 

P¯Ìklad:
Z·kaz reklamy tab·kov˝ch v˝robk˘, podpora v˝roby a pro-
deje zdravotnÏ vhodn˝ch potravin, chlorov·nÌ nebo fluori-
dace pitnÈ vody, z·kony na¯izujÌcÌ pouûÌv·nÌ bezpeËnostnÌch 
p·s˘ ve vozidlech a pod.

34.1.2 SEKUND¡RNÕ PREVENCE

⁄Ëelem sekund·rnÌ prevence je vËasn· detekce nemoci a za-
br·nÏnÌ jejÌmu dalöÌmu rozvoji.

Toho je moûno dos·hnout pravideln˝m vyöet¯ov·nÌm 
buÔ jednotliv˝ch osob v ordinaci lÈka¯e a nebo skupin osob 
v preventivnÌch programech.

P¯Ìklad:
Vyöet¯enÌ krevnÌho tlaku v ordinaci lÈka¯e p¯i n·vötÏvÏ paci-
enta z jinÈho d˘vodu.

Vyöet¯enÌ marker˘ virovÈ hepatitÌdy u skupiny osob ve 
styku s nemocn˝m.

Screening je metoda, kter· je uûÌv·na v sekund·rnÌ pre-
venci k vËasnÈmu odhalenÌ dosud nepoznanÈho pr˘bÏhu 
nemoci.

Screening m˘ûe b˝t proveden pomocÌ:
l anamnestickÈho zjiöùov·nÌ p¯Ìtomnosti rizikov˝ch faktor˘ 

(kou¯enÌ a pod.)
l fyzik·lnÌho vyöet¯enÌ pacienta (vyöet¯enÌ prostaty palpacÌ 

a pod.)
l laboratornÌch metod (stanovenÌ glykÈmie a pod.)
l ostatnÌch metod (sigmoideoskopie a pod.)

34.1.3 TERCI¡RNÕ PREVENCE

⁄Ëelem terci·rnÌ prevence je zabr·nÏnÌ vzniku komplikacÌ 
nemoci, p¯ÌpadnÏ jejÌmu dalöÌmu zhoröov·nÌ, kterÈ by vedlo 
k imobilizaci a invalidizaci pacienta.

Terci·rnÌ prevence Ëasto spl˝v· s lÈËebn˝mi postupy 
u pacienta, ale dob¯e prov·dÏn· terci·rnÌ prevence je Ëasto 
mimo bÏûn˝ rozsah poskytovanÈ lÈËebnÈ pÈËe.
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P¯Ìklad:
U diabetika nestaËÌ pouh· kontrola glykÈmie ale je t¯e-
ba zajistit pravidelnÈ oftalmologickÈ vyöet¯enÌ pro vËasn˝ 
z·chyt diabetickÈ retinopatie, zdravotnÌ v˝chovu pacienta 
s ohledem na pÈËi o nohy, vyöet¯enÌ rizikov˝ch faktor˘ kardi-
ovaskul·rnÌch nemocÌ a monitorov·nÌ p¯Ìtomnosti bÌlkoviny 
v moËi, aby mohly b˝t pouûity inhibitory angiotenzin-konver-
tujÌcÌho enzymu v prevenci ren·lnÌho selh·nÌ.

Terci·rnÌ prevence je zejmÈna d˘leûit· p¯i oöet¯ov·nÌ 
pacient˘ s nemocemi s infaustnÌ prognÛzou. Zde je ˙kolem 
terci·rnÌ prevence zlepöit nebo alespoÚ udrûet kvalitu ûivota 
po obdobÌ, kterÈ mu jeötÏ zb˝v·.

P¯Ìklad:
U pacienta s amyotrofickou later·lnÌ sklerÛzou je moûno 
Ëasnou gastrostomiÌ a tracheostomiÌ zabr·nit respiraËnÌmu 
selh·nÌ, kterÈ by mohlo b˝t p¯ÌËinnou hospitalizace na jed-
notce intenzivnÌ pÈËe s endotrache·lnÌ intubacÌ.

34.2 KRIT…RIA PRO PREVENTIVNÕ
 PROHLÕDKY

Pro rozhodnutÌ lÈka¯e zda u nÏkterÈ nemoci prov·dÏt pre-
ventivnÌ prohlÌdku, jsou rozhodujÌcÌ 3 z·kladnÌ kritÈria:
l v˝znam nemoci
l kvalita screeningovÈho testu
l ̇ Ëinnost intervenËnÌho opat¯enÌ pro prim·rnÌ prevenci 

nebo ˙Ëinnost lÈËby pro sekund·rnÌ prevenci.

34.2.1 V›ZNAM NEMOCI

P¯edmÏtem screeningovÈho vyöet¯enÌ by mÏly b˝t p¯edevöÌm 
stavy, kterÈ jsou v˝znamnÈ z hlediska nemocnosti, ˙mrtnosti 
nebo jinak nebezpeËnÈ z hlediska ûivota a zdravÌ ËlovÏka

Z·vaûnost zdravotnÌho stavu je d·na jeho prognÛzou, kte-
r· byla diskutov·na v kapitole 6.

Mimo to je t¯eba vzÌt v ˙vahu i frekvenci nemoci, kter· 
se m˘ûe vyskytovat p¯edevöÌm v urËitÈ vÏkovÈ skupinÏ ale 
jinak m˘ûe b˝t vz·cn·. Pro screening je pak vhodn· pouze 
tato vÏkov· skupina.

P¯Ìklad:
Karcinom prsu se obvykle vyskytuje u ûen staröÌch 50 let. 
U ûen ve vÏku okolo 20 let je vz·cn˝ a proto screening u tÈto 
vÏkovÈ skupiny by byl nevhodn .̋ Jednak proto, ûe by byla 
mal· v˝tÏûnost vyöet¯enÌ a takÈ faleönÏ pozitivnÌ n·lezy by 
mohly poökodit ¯adu ûen p¯i jejich ovÏ¯ov·nÌ.

34.2.2 KVALITA SCREENINGOV…HO TESTU

Kvalita screeningovÈho testu, aù uû se jedn· o laboratornÌ 
test nebo jinÈ vyöet¯enÌ, je obecnÏ d·na n·sledujÌcÌmi kri-
tÈrii:

senzitivita a specificita ñ prevalence nemoci, po kterÈ je 
testem p·tr·no, je obvykle nÌzk· i ve vysoce rizikov˝ch sku-
pin·ch. Proto by mÏl b˝t screeningov˝ test dostateËnÏ sen-
zitivnÌ, aby odhalil pokud moûno vöechny p¯Ìpady nemoci 
a dostateËnÏ specifick ,̋ aby bylo minimum faleönÏ pozitiv-
nÌch v˝sledk˘, kterÈ vyûadujÌ dalöÌho ovÏ¯enÌ.

Senzitivita a specificita screeningovÈh testu je urËena 
stejnÏ jako pro diagnostick˝ test (kapitola 3.2.) s vyjÌmkou 
toho, ûe zlat˝ standard zde nep¯edstavuje jin˝ test ale obdobÌ 
vyöet¯ov·nÌ.

P¯Ìklad:
P¯i pouûitÌ Hemocultu na zjiöùov·nÌ okultnÌho krv·cenÌ 
u kolorekt·lnÌho karcinomu bude senzitivita testu urËena 
pomÏrem poËtu karcinom˘, zjiötÏn˝ch screeningem k tomu-
to poËtu plus poËet karcinom˘ n·slednÏ odhalen˝ch u osob 
s negativnÌm v˝sledkem vyöet¯enÌ (faleönÏ negativnÌch) v n·-
sledujÌcÌm roce.

Tato metoda pro zjiöùov·nÌ senzitivity a specificity je na-
z˝v·na jako ÑdetekËnÌ metodaì.

DetekËnÌ metoda je vhodn· pro vÏtöinu test˘, ale m· urËi-
t˝ nedostatek pro nÏkterÈ n·dorovÈ screeningovÈ testy. Ten 
spoËÌv· v tom, ûe abnormalita, zjiötÏn· testem, by mÏla pro-
gredovat v klinicky zjevnÈ onemocnÏnÌ, za p¯edpokladu, ûe 
by nebyla objevena.

P¯Ìklad: 
P¯i screeningu karcinomu prostaty pomocÌ PSA (prostatickÈ-
ho specifickÈho antigenu) je p¯edpoklad, ûe bude zachycena 
¯ada pozitivnÌch n·lez˘, protoûe histologick· forma karcino-
mu prostaty je velmi Ëast· (25% 50 let˝ch a 100% 90 let˝ch 
muû˘ m· tyto histologickÈ zmÏny). Tedy z tohoto hlediska je 
senzitivita PSA vysok·.

Ale u vÏtöiny tÏchto n·lez˘ by nedoölo k jejich malignÌmu 
zvratu.

Tuto situaci ¯eöÌ tzv. ÑincidenËnÌ metodaì, kter· poËÌt· 
senzitivitu testu pomocÌ incidence u osob, kterÈ nebyly vy-
öet¯ov·ny screeningem a intervalovÈho pomÏru frekvence 
n·doru u osob vyöet¯ovan˝ch screeningem.

P¯Ìklad:
U karcinomu prostaty by tedy byla senzitivita definov·na 
jako:

frekvence u muû˘ se screeningem
1 ñ 

incidence u muû˘ bez screeningu

Protoûe prevalence vÏtöiny nemocÌ je nÌzk·, b˝v· nÌzk· 
i pozitivnÌ prediktivnÌ hodnota testu a to i u test˘ s vysokou 
specificitou (kapitola 3.3.1.). Proto musÌ b˝t lÈka¯ p¯ipraven 
na to, ûe u mnoha pozitivnÌch pacient˘ se p¯i dalöÌm vyöet-
¯ov·nÌ uk·ûe, ûe nemoc nemajÌ. Tento problÈm m˘ûe b˝t 
minimalizov·n tÌm, ûe screening bude prov·dÏn u vysoce ri-
zikov˝ch skupin populace, kde je p¯edpoklad, ûe prevalence 
nemoci bude vyööÌ.

P¯Ìklad:
Ve studii, kter· biopticky ovÏ¯ovala n·lezy ze screeningu na 
karcinom prsu se uk·zalo, ûe pomÏr benignÌch n·lez˘ k ma-
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lignÌm u ûen ve vÏku pod 40 let byl 16, zatÌmco u ûen staröÌch 
70 let byl 3 (obr. 34).

P¯Ìklad:
éeny, kterÈ majÌ nejvyööÌ riziko vzniku karcinomu dÏloûnÌho 
ËÌpku nemajÌ obvykle nejvyööÌ ˙Ëast na pravidelnÈ kontrole 
pomocÌ cytologickÈho vyöet¯enÌ.

ObdobnÏ u nejstaröÌch vÏkov˝ch skupin, kde je nejvyööÌ 
riziko vzniku kolorekt·lnÌho karcinomu, neb˝v· nejvyööÌ 
˙Ëast na screeningu.

NemÏl by b˝t p¯ehlÌûen v˝znam p¯ijatelnosti testu i pro 
lÈka¯e z hlediska ËasovÈho zatÌûenÌ a ostatnÌch faktor˘.

psychologick˝ ˙Ëinek ñ v˝sledek screeningovÈho testu 
m˘ûe mÌt v˝znamn˝ psychologick˝ ˙Ëinek na pacienta.

PozitivnÌ psychologick˝ efekt p¯i negativnÌm v˝sledku 
vyöet¯enÌ a naopak.

P¯Ìklad:
U ûen, kterÈ mÏly faleönÏ pozitivnÌ v˝sledek mamografickÈho 
vyöet¯enÌ, tj. ûe n·sledn˝m vyöet¯enÌm bylo prok·z·no, ûe se 
u nich nejedn· o karcinom prsu, bylo zjiötÏno, ûe za nÏkolik 
mÏsÌc˘ tÈmÏ¯ polovina z nich (47%) ud·vala anxiÛznÌ stavy, 
vypl˝vajÌcÌ z obavy p¯ed tÌmto onemocnÏnÌm. U 17% se tyto 
stavy promÌtaly do jejich bÏûnÈho ûivota.

Tento ˙Ëinek je obzvl·ötÏ v˝znamn˝ u genetickÈho scre-
eningu, kde zjiötÏnÌ p¯Ìtomnosti genu znamen· pouze vyööÌ 
riziko v˝skytu urËitÈ nemoci a nikoliv jistotu onemocnÏnÌ.

P¯Ìklad:
Byly zjiötÏny geny (BRC1 a BRC2), jejichû pozitivita u pa-
cienta je spojena s v˝znamnÏ vyööÌm rizikem vzniku tohoto 
n·doru. Na druhÈ stranÏ onemocnÌ tÌmto n·dorem i osoby 
s negativnÌm n·lezem tÏchto gen˘. Pro pacienta i pro lÈka¯e 
je obtÌûnÈ rozhodnout, jak· opat¯enÌ stanovit a jak˝m opat-
¯enÌm se podrobit, aby se pacientovi co nejvÌce prospÏlo (na 
p¯Ìklad oboustrann· tot·lnÌ mastektomie u 20 letÈ pozitivnÌ 
ûeny bez jakÈhokoliv jinÈho n·lezu?!)

riziko faleönÏ pozitivnÌch n·lez˘ ñ toto riziko, spojenÈ 
s negativnÌmi psychologick˝mi d˘sledky, je p¯Ìtomno u kaû-
dÈho screeningovÈho testu.

Jestliûe se vöak zvyöuje poËet proveden˝ch screeningo-
v˝ch test˘, coû umoûÚuje modernÌ technologie a automa-
tickÈ systÈmy na vyöet¯ov·nÌ vzork˘ krve, zvyöuje se takÈ 
pravdÏpodobnost zjiötÏnÌ faleönÏ pozitivnÌch v˝sledk˘.

MÏ¯enÌ v˝sledk˘ screeningovÈho vyöet¯enÌ se obvykle 
ud·v· na intervalovÈ stupnici, kde jako Ñnorm·lnÌì je hod-
noceno 95% v˝sledk˘. »Ìm vÏtöÌ je pak poËet proveden˝ch 
test˘, tÌm vÏtöÌ je riziko faleönÏ pozitivnÌch n·lez˘.

P¯Ìklad:
Vz·jemn˝ vztah mezi poËtem proveden˝ch test˘ a procentem 
osob s alespoÚ jednÌm abnorm·lnÌm testem je uveden na n·-
sledujÌcÌ tabulce 7:

Z tabulky vypl˝v·, ûe p¯i ÑdostateËnÈmì poËtu test˘ je 
moûno zjistit abnorm·lnÌ v˝sledek prakticky u kaûdÈho Ëlo-
vÏka.

P¯i opakovanÈm screeningu u stejnÈ skupiny osob bude 
v˝tÏûnost postupnÏ niûöÌ, protoûe p¯i prvnÌm vyöet¯enÌ bu-
dou odhaleny p¯Ìpady, kterÈ uû trvajÌ r˘znÏ dlouhou dobu 
ñ prevalentnÌ p¯Ìpady. P¯i druhÈm kole screeningu bude mÌt 
vÏtöina zjiötÏn˝ch p¯Ìpad˘ zaË·tek mezi prvnÌm a druh˝m 
screeningem, pouze nÏkterÈ mohly b˝t p¯ehlÈdnuty p¯i prv-
nÌm vyöet¯ov·nÌ. Proto ve druhÈm a dalöÌm screeningu se 
vÏtöinou jedn· o incidentnÌ p¯Ìpady. To znamen·, ûe takÈ 
pozitivnÌ prediktivnÌ hodnota testu klesne po prvnÌm kole 
screeningu.

jednoduchost a nÌzk· cena ñ optim·lnÌ screeningov˝ 
test trv· kr·tkou dobu (nÏkolik minut), vyûaduje minim·lnÌ 
p¯Ìpravu pacienta, m˘ûe b˝t proveden p¯i bÏûnÈ n·vötÏvÏ pa-
cienta a nenÌ drah .̋

P¯Ìklad:
P¯Ìkladem jednoduchÈho testu, kter˝ splÚuje v˝öe uveden· 
kritÈria je na p¯Ìklad mÏ¯enÌ krevnÌho tlaku.

MÈnÏ jednoduch˝ test je na p¯Ìklad audiogram, kter˝ uû 
tÏûko splÚuje podmÌnky screeningovÈho testu.

P¯Ìkladem sloûitÈho vyöet¯enÌ, kterÈ nem˘ûe b˝t akcepto-
v·no jako screeningov˝ test je na p¯Ìklad kolonoskopie.

Cena screeningovÈho testu je p¯irozenÏ sloûena nejen 
z poplatku za danÈ vyöet¯enÌ ale zahrnuje takÈ cenu za n·-
slednÈ vyöet¯ov·nÌ pozitivnÌch pacient˘. Cena je ovlivÚo-
v·na takÈ tÌm, jestli lze screeningovÈ vyöet¯enÌ prov·dÏt 
p¯i bÏûnÈ n·vötÏvÏ pacienta nebo jestli vyûaduje speci·lnÌ 
n·vötÏvu.

bezpeËnost ñ u diagnostick˝ch test˘, kdy pacient p¯ich·zÌ 
k lÈka¯i s potÌûemi, je zd˘vodnÏnÈ a etickÈ urËitÈ riziko, vy-
pl˝vajÌcÌ z provedenÌ diagnostickÈho testu.

ScreeningovÈ testy, kdy vÏtöina osob je pravdÏpodobnÏ 
zdrav·, by nemÏly b˝t spojeny s rizikem pro pacienta.

P¯Ìklad:
Kolonoskopie proveden· u pacienta s gastrointestin·lnÌmi 
potÌûemi jako diagnostick˝ test je akceptovateln· pro svoji 
malou nebezpeËnost.

V p¯ÌpadÏ pouûitÌ tohoto vyöet¯enÌ ke screeningov˝m ˙Ëe-
l˘m vöak m˘ûe b˝t m·lo bezpeËn·, protoûe existuje, i kdyû 
malÈ, riziko perforace st¯eva (v 0.2%).

p¯ijatelnost pro pacienta i lÈka¯e ñ dobr˝ screeningov˝ 
test by mÏl b˝t p¯ijateln˝ pro pacienta, aby bylo dosaûeno co 
nejvyööÌ ˙Ëasti na screeningu v nejrizikovÏjöÌch skupin·ch 
populace. V praxi tomu bohuûel vûdy tak nenÌ.
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34.2.3 ⁄»INNOST INTERVEN»NÕCH OPATÿENÕ

P¯Ìklady intervenËnÌch opat¯enÌ v prim·rnÌ prevenci jsou:
l oËkov·nÌ proti infekËnÌm nemocem
l uûÌv·nÌ anopyrinu v prevenci infarktu myokardu
l poradenstvÌ v ot·zk·ch ûivotnÌho stylu jako na p¯Ìklad:

 ... zanech·nÌ kou¯enÌ
 ... zmÏnit zp˘sob v˝ûivy na nÌzkocholesterolovou dietu.

Vöechna intervenËnÌ opat¯enÌ by mÏla b˝t ˙Ëinn· (effica-
cy) to znamen· s pozitivnÌmi v˝sledky za ide·lnÌch podmÌ-
nek a souËasnÏ ˙Ëeln· (effectivity), s pozitivnÌmi v˝sledky 
za bÏûn˝ch podmÌnek.

Tyto parametry jsou obvykle lÈpe dokumentov·ny u lÈk˘ 
a vakcÌn neû u behavior·lnÌho poradenstvÌ. P¯esto musÌ kli-
nici vych·zet z p¯ÌsnÏ vÏdeck˝ch z·vÏr˘ i u tÏchto opat¯enÌ 
neû je doporuËÌ sv˝m pacient˘m. Behavior·lnÌ faktory jsou 
v souËasnÈ dobÏ urËujÌcÌmi faktory zdravotnÌho stavu popu-
lace a ˙ËelnÈ poradenstvÌ m˘ûe pozitivnÏ ovlivnit zdravotnÌ 
stav lÈpe neû jak·koliv jin· opat¯enÌ.

IntervenËnÌ opat¯enÌ v sekund·rnÌ prevenci jsou vcelku 
stejn· jako u lÈËby v kurativnÌ medicÌnÏ.

RozhodujÌcÌm faktorem je efektivnÌ Ëasn· lÈËba zjiötÏ-
nÈ nemoci, protoûe nenÌ-li Ëasn· lÈËba ˙Ëinn·, potom Ëasn˝ 
z·chyt nemoci pouze prodluûuje obdobÌ, po kterÈ je nemoc 
zn·ma, aniû by to nÏjak pomohlo pacientovi.

DalöÌm d˘leûit˝m faktorem je zlepöenÌ n·sledku nemoci 
u pacienta, kde byla nemoc odkryta v asymptomatickÈm st·-
diu ve srovn·nÌ s n·sledky nemoci u pacienta lÈËenÈho aû po 
manifestaci nemoci. Jestliûe jsou n·sledky nemoci v tÏchto 
dvou situacÌch stejnÈ, pak nenÌ screening p¯Ìnosn .̋

P¯Ìklad:
Ve studii, kter· prov·dÏla screening karcinomu plic pomocÌ 
rtg plic a cytologie sputa se uk·zalo, ûe ku¯·ci cigaret, u kte-
r˝ch byl screeningem zjiötÏn karcinom plic mÏli na konci 
studie stejnou mortalitu jako ku¯·ci, u kter˝ch byl zjiötÏn 
karcinom plic na z·kladÏ klinick˝ch p¯Ìznak˘.

34.2.4 SYSTEMATICK… CHYBY (BIAS) 
 U SCREENINGU

NejlepöÌ zp˘sob jak ovÏ¯it ˙Ëinnost lÈËebnÈ metody je ran-
domizovan˝ pokus (kapitola 7). To platÌ pro jakoukoliv in-
tervenci vËetnÏ ËasnÈ lÈËby po screeningovÈm vyöet¯enÌ.

OvÏ¯ov·nÌ ˙Ëinnosti ËasnÈ lÈËby u pozitivnÌch pacient˘ 
ve screeningu trv· velmi dlouho a vyûaduje velk˝ soubor 
studovan˝ch pacient˘.

P¯Ìklad:
»asn· lÈËba screeningem vyhledanÈho kolorekt·lnÌho karci-
nomu m˘ûe snÌûit ˙mrtnost na tuto nemoc aû o jednu t¯etinu. 
Ale k prok·z·nÌ tohoto efektu je t¯eba 13 letÈho sledov·nÌ.

⁄Ëinnost screeningu je ovlivÚov·na n·sledujÌcÌmi syste-
matick˝mi chybami (bias).

Lead time bias ñ tento druh bias zahrnuje obdobÌ mezi 
detekcÌ nemoci pomocÌ screeningu a Ëasem, ve kterÈm by 
nemoc byla bÏûnÏ diagnostikov·na po manifestaci klinic-
k˝ch p¯Ìznak˘ (obr. 34).

DÈlka tohoto obdobÌ z·leûÌ jednak na schopnosti scree-
ningu objevit ËasnÈ st·dium nemoci a takÈ na p¯irozenÈ bio-
logickÈ progresi nemoci.

Je-li tento Ñlead timeì kr·tk ,̋ jako je to obvykle u karci-
nomu plic, pak lÈËba p¯Ìpad˘, podchycen˝ch screeningem, 
nenÌ ˙ËinnÏjöÌ neû lÈËba p¯Ìpad˘, zjiötÏn˝ch na z·kladÏ kli-
nick˝ch p¯Ìznak˘.

Je-li naopak Ñlead timeì dlouh ,̋ jako na p¯Ìklad u kar-
cinomu dÏloûnÌho ËÌpku, kde progrese nemoci z carcinoma 
in situ do klinicky invazivnÌho onemocnÏnÌ trv· aû 30 let, 
pak lÈËenÌ screeningem vyhledan˝ch onemocnÏnÌ je velmi 
efektivnÌ.

Lead time bias ovlivÚuje v˝sledky ˙Ëinnosti lÈËby u paci-
ent˘ vyhledan˝ch screeningem ve srovn·nÌ s pacienty lÈËe-
n˝mi po zaË·tku p¯Ìznak˘ tÌm, ûe pacienti vyhledanÌ v ËasnÈ 
f·zi onemocnÏnÌ majÌ zd·nlivÏ delöÌ dobu p¯eûitÌ i kdyû ve 
skuteËnosti Ëasn· lÈËba nenÌ ˙ËinnÏjöÌ. Prodluûuje se totiû 
jen obdobÌ nemoci nikoliv obdobÌ p¯eûÌv·nÌ.

Metoda, kter· m˘ûe vylouËit p˘sobenÌ lead time bias je 
srovn·nÌ vÏkovÏ specifickÈ mortality v obou skupin·ch ñ se 
screeningem i bez screeningu.

Length time bias ñ vznik· tÌm, ûe u p¯Ìpad˘ vyhledan˝ch 
screeningem je vÏtöÌ proporce pomalu progredujÌcÌch lÈzÌ 
neû u p¯Ìpad˘ diagnostikovan˝ch na z·kladÏ klinick˝ch p¯Ì-
znak˘ (obr. 35). Tato vyööÌ proporce pomalu progredujÌcÌch 
lÈzÌ p˘sobÌ zd·nlivÏ lepöÌ ˙Ëinnost ËasnÈ lÈËby ve srovn·nÌ 
se standardnÌ lÈËbou.

Screening m· vyööÌ v˝tÏûnost tehdy, jestliûe se nemoc 
vyvÌjÌ pomalu. VÏtöina n·dor˘ m· r˘znÈ r˘stovÈ formy, nÏ-
kterÈ rostou rychleji a nÏkterÈ pomaleji. Screening vÏtöinou 
zachytÌ spÌöe pomaleji rostoucÌ n·dory, protoûe ty jsou p¯Ì-
tomny po delöÌ dobu neû rychle rostoucÌ, kterÈ jsou obvykle 
diagnostikov·ny jiû na z·kladÏ klinick˝ch p¯Ìznak˘. Z toho 
vypl˝v·, ûe n·dory odhalenÈ screeningem majÌ jiû sami o so-
bÏ lepöÌ prognÛzu bez ohledu na Ëasn˝ zaË·tek lÈËby.

Compliance bias ñ tento typ bias je v˝sledkem toho, 
v jakÈm rozsahu pacienti dodrûujÌ rady lÈka¯e. Pacienti, kte¯Ì 
dob¯e spolupracujÌ, majÌ obecnÏ lepöÌ prognÛzu bez ohle-
du na screening. P¯i porovn·nÌ n·sledk˘ nemoci u skupiny 
osob, kterÈ se dobrovolnÏ podrobily screeningovÈmu vyöet-
¯enÌ se skupinou osob, kterÈ screening nepodstoupily, nemu-
sÌ b˝t lepöÌ v˝sledky ve skupinÏ screeningu d˘sledkem lÈËby 
ale jin˝ch faktor˘, souvisejÌcÌch se spolupr·cÌ pacient˘.

P˘sobenÌ systematick˝ch chyb v d˘sledku lenght time 
a compliance bias m˘ûe b˝t odstranÏno tÌm, ûe ˙Ëinnost lÈËby 
je posuzov·na v randomizovanÈm pokusu, kde je zastoupenÌ 
na p¯Ìklad rychle a pomalu rostoucÌch n·dor˘ stejnÈ a takÈ 
mÌra spolupr·ce pacient˘ by mÏla b˝t p¯ibliûnÏ stejn·.

Protoûe vöak je provedenÌ randomizovanÈho pokusu vel-
mi n·roËnÈ, pouûÌv· se k provÏ¯enÌ ˙Ëinnosti intervenËnÌch 
opat¯enÌ v prevenci takÈ jinÈho typu studiÌ jako jsou na p¯Ì-
klad kohortovÈ studie (kapitola 5) nebo studie p¯Ìpad˘ a kon-
trol (kapitola 10).

P¯Ìklad:
Ve studii, kter· testovala ˙Ëinek sigmoideoskopie na snÌûe-
nÌ mortality na kolorekt·lnÌ karcinom vznikl˝ v tÈto oblasti, 
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byla sledov·na frekvence screeningovÈ sigmoideoskopie 
v p¯edchozÌch 10 letech u pacient˘ s kolorekt·lnÌm karcino-
mem, kte¯Ì zem¯eli a kte¯Ì dosud ûijÌ. Pacienti byli p·rov·ni 
z hlediska vÏku a pohlavÌ a podle znak˘ nemoci, kterÈ by 
mohly ovlivnit jak screening tak i pravdÏpodobnost vzniku 
n·doru. Bylo zjiötÏno, ûe pacienti, kte¯Ì zem¯eli na kolorek-
t·lnÌ karcinom mÏli niûöÌ frekvenci screeningovÈ sigmoideo-
skopie (8.8%) neû pacienti v kontrolnÌ skupinÏ, kte¯Ì dosud 
ûili (24.2%) a ûe sigmoideoskopie, n·sledov·na Ëasnou 
terapiÌ, zabr·nila tÈmÏ¯ 60% ˙mrtÌ na dist·lnÌ kolorekt·lnÌ 
karcinom. 

34.2.5 PÿÕNOS NEBO POäKOZENÕ PACIENTA?

Prevence nemocÌ a podpora zdravÌ jsou st·le vÌce aktu·lnÌ 
a popul·rnÌ metody ochrany zdravÌ. Je t¯eba si vöak uvÏdomit, 
ûe nÏkterÈ preventivnÌ aktivity mohou pacienta i poökodit. 

PoökozenÌ m˘ûe nastat jako:
l komplikace samotnÈho screeningovÈho vyöet¯enÌ
l neû·doucÌ d˘sledek n·slednÈho testov·nÌ nebo lÈËenÌ
l psychologickÈ trauma u faleönÈ pozitivnÌch v˝sledk˘ testu.

Proto musÌ lÈka¯ p¯ed pouûitÌm screeningu zvaûovat 
vöechny p¯Ìnosy i eventuelnÌ moûnosti poökozenÌ pacienta.
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35 N¡HODN¡ CHYBA

Kdyû se lÈka¯i snaûÌ pouËit ze zkuöenosti, aù uû vyj·d¯enÈ 
v˝zkumem nebo p¯Ìmo z praxe p¯i oöet¯ov·nÌ pacient˘, je 
jejich snaha negativnÏ ovlivÚov·na dvÏma procesy ñ syste-
matick˝mi chybami (bias) a n·hodnou chybou (chance).

N·hodn· chyba je p¯Ìtomna prakticky ve vöech pozorov·-
nÌch, m˘ûe b˝t minimalizov·na ale nikdy ji nelze ˙plnÏ vy-
louËit. P¯i interpretaci klinick˝ch ˙daj˘ je tendence p¯eceÚo-
vat v˝znam n·hodnÈ chyby ve srovn·nÌ s bias a ¯ada klinik˘ 
se domnÌv·, ûe dosaûenÌm statistickÈ v˝znamnosti v˝sledku 
nem˘ûe Ñtroökaì bias nic pokazit. Ale ve skuteËnosti je tomu 
naopak. Jestliûe jsou ˙daje shromaûÔov·ny s nerozeznan˝mi 
systematick˝mi chybami, pak ani elegantnÌ statistickÈ meto-
dy v˝sledek nezachr·nÌ.

N·hodn· chyba p¯ich·zÌ v ˙vahu p¯i z·vÏrech ze vöech 
studiÌ, kterÈ jsou zaloûeny na srovn·v·nÌ vzork˘ populace. 
V tÈto kapitole bude diskutov·na ˙loha n·hodnÈ chyby v kli-
nickÈm pokusu, ale obecnÈ principy jsou shodnÈ i v ostat-
nÌch typech epidemiologick˝ch studiÌ.

35.1 N¡HODN¡ CHYBA 
V KLINICK…M POKUSU

RozdÌly zjiötÏnÈ mezi lÈËenou a kontrolnÌ skupinou v kli-
nickÈm pokusu nemohou p¯edstavovat skuteËnÈ rozdÌly, 
protoûe v obou skupin·ch se uplatÚuje n·hodn· variabilita 
(kapitola 1.2.2.).

StatistickÈ testy pom·hajÌ odhadnout jak se pozorovanÈ 
hodnoty blÌûÌ skuteËn˝m hodnot·m. Klinick˝ v˝zkum je 
obvykle prov·dÏn na vzorku pacient˘ a ne u vöech pacient˘ 
s danou nemocÌ. Proto je moûnÈ, ûe tento vzorek nemusÌ b˝t 
stejn˝ jako cel· populace pacient˘.

Pro posouzenÌ ˙lohy n·hodnÈ chyby v klinick˝ch pozoro-
v·nÌch se pouûÌvajÌ dva postupy:
l testov·nÌ hypotÈzy ñ tradiËnÌ postup, vyj·d¯en˝ hodnotou 

Ñpì,kter˝ zjiöùuje jestli je efekt (rozdÌl) p¯Ìtomen, pomocÌ 
tzv. nulovÈ hypotÈzy, kter· p¯edpokl·d·, ûe mezi vyöet¯o-
van˝mi skupinami rozdÌl nenÌ

l odhad efektu a interval spolehlivosti ñ novÏjöÌ postup, 
kter˝ odhaduje rozmezÌ hodnot, uvnit¯ kter˝ch je obsaûe-
na skuteËn· hodnota.

35.2 TESTOV¡NÕ HYPOT…ZY

P¯i statistickÈm hodnocenÌ v˝sledku klinickÈho pokusu mo-
hou nastat Ëty¯i moûnÈ varianty (tab. 8):
l intervence m· rozdÌln˝ efekt a takov˝ byl i z·vÏr studie
l intervence m· stejn˝ efekt a takov˝ byl i z·vÏr studie
l intervence m· stejn˝ efekt, ale z·vÏr studie byl, ûe efekt je 

rozdÌln˝ (faleönÏ pozitivnÌ z·vÏr) ñ chyba typu I (alfa).

Alfa znamen· pravdÏpodobnost s jakou v˝sledek bude 
hodnocen jako rozdÌln ,̋ zatÌmco ve skuteËnosti je stejn˝
l intervence m· rozdÌln˝ efekt, ale z·vÏr studie byl, ûe efekt 

je stejn˝ (faleönÏ negativnÌ z·vÏr) ñ chyba typu II (beta). 
Beta znamen· pravdÏpodobnost s jakou v˝sledek bude 
hodnocen jako stejn ,̋ zatÌmco ve skuteËnosti je rozdÌln .̋
Z tÏchto Ëty¯ variant jsou prvnÌ dvÏ spr·vnÈ a druhÈ dvÏ 

chybnÈ.

Tabulka 8 je podobn· tabulce 2 x 2, kter· srovn·v· 
v˝sledky diagnostick˝ch test˘ (kapitola 3.1.1.). V tomto 
p¯ÌpadÏ je Ñtestemì z·vÏr klinickÈho pokusu, uËinÏn˝ na 
z·kladÏ statistickÈho zhodnocenÌ v˝sledk˘ ze vzorku paci-
ent˘. MÌsto Ñnemociì je v tÈto tabulce hodnocena skuteËn· 
situace v ̇ Ëinnosti lÈËby (pokud m˘ûe b˝t zjiötÏna na p¯Ìklad 
pozorov·nÌm vöech pacient˘ s urËitou nemocÌ nebo velkÈho 
poËtu vzork˘ tÏchto pacient˘). Chyba typu I ñ alfa je ana-
logick· faleönÏ pozitivnÌmu a chyba typu II ñ beta faleönÏ 
negativnÌmu v˝sledku testu. P¯i nep¯Ìtomnosti bias, je za ne-
jistotu statistick˝ch z·vÏr˘ odpovÏdn· n·hodn· variabilita.

Protoûe n·hodn· variabilita se uplatÚuje ve vöech pozo-
rov·nÌch, je t¯eba se pt·t, do jakÈ mÌry se podÌlÌ na v˝sledku 
konkrÈtnÌ studie. PravdÏpodobnost chyby, zp˘sobenÈ n·hod-
nou variabilitou, je odhadov·na pomocÌ statistick˝ch metod, 
kterÈ jsou zaloûeny na p¯edpokladu urËit˝ch matematick˝ch 
vlastnostÌ ˙daj˘, kterÈ dovolujÌ v˝poËet pravdÏpodobnosti, 
ûe dosaûen˝ v˝sledek byl pouze v d˘sledku n·hodnÈ chyby.

Se statistick˝mi pojmy jako nulov· hypotÈza, variabilita, 
regrese, sÌla studie a pod. nenÌ vÏtöina klinik˘ rutinnÏ obe-
zn·mena, proto se budou n·sledujÌcÌ oblasti tÈto kapitoly 
zab˝vat statistick˝mi jevy pouze z hlediska pochopenÌ z·-
kladnÌ koncepce bez kvantitativnÌho vyjad¯ov·nÌ jednotli-
v˝ch z·vislostÌ.

35.2.1 TESTOV¡NÕ FALEäN… POZITIVITY

Jestliûe z·vÏr studie ud·v·, ûe jedna intervence je lepöÌ neû 
druh·, vyvst·v· ot·zka, jestli tento v˝sledek nenÌ ovlivnÏn 
pouze n·hodnou chybou. Jin˝mi slovy zda se v takovÈm 
p¯ÌpadÏ nejedn· o faleönÏ pozitivnÌ v˝sledek neboli o chybu 
typu I ñ alfa.

Hodnota Ñpì ñ p¯edstavuje kvantitativnÌ odhad pravdÏ-
podobnosti, ûe pozorovan˝ rozdÌl v intervenci by mohl b˝t 
pouze v d˘sledku n·hodnÈ chyby a ûe ve skuteËnosti mezi 
studovan˝mi skupinami rozdÌl nenÌ.

Spr·vnÏ by se mÏla tato hodnota oznaËovat Ñp-alfaì, aby 
se odliöila od odhadu jinÈho druhu chyby, oznaËovanÈ jako 
Ñp-betaì. Jestliûe je v literatu¯e oznaËeno pouze Ñpì, jedn· se 
obvykle o Ñp-alfaì.

PravdÏpodobnost Ñp-alfaì je ud·v·na vöude tam, kde z·-
vÏr studie ukazuje, ûe jeden ze zp˘sob˘ intervence je vÌce 
˙Ëinn˝ neû druh .̋ Jestliûe Ñp-alfaì p¯es·hne urËitou hrani-
ci a z·vÏr studie bude, ûe nenÌ rozdÌl mezi obÏma zp˘soby 
intervence, pak v takovÈ situaci nenÌ hodnota Ñp-alfaì rele-
vantnÌ a mÏla by se stanovit pravdÏpodobnost Ñp-betaì.

V odbornÈ literatu¯e se stalo zvykem pouûÌvat hodnotu 
Ñpì pod 0.05 jako v˝raz statistickÈ v˝znamnosti zjiötÏnÈho 
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rozdÌlu. Hodnota vÏtöÌ neû 0.05 je povaûov·na za statisticky 
nev˝znamn˝ rozdÌl. Tato hranice je v˝sledkem urËitÈ kon-
vence v medicÌnskÈm v˝zkumu, kter˝ p¯ipouötÌ 5% pravdÏ-
podobnost omylu jako nejvyööÌ p¯ijatelnou hranici chyby. 
Na tuto hranici vöak mohou b˝t r˘znÈ n·zory a proto je asi 
spr·vnÏjöÌ ud·vat v konkrÈtnÌ studii konkrÈtnÌ hodnoty Ñpì 
a nikoliv pouze konstatov·nÌ, ûe Ñpì je vÏtöÌ nebo menöÌ neû 
0.05.

Statistick· v˝znamnost a klinick˝ v˝znam ñ zjiötÏn˝ 
statisticky v˝znamn˝ rozdÌl bez ohledu na to jak nÌzk· je 
hodnota Ñpì nemusÌ ovöem znamenat, ûe rozdÌl je klinicky 
v˝znamn .̋ Hodnota Ñpì ud·v· pouze, ûe rozdÌl existuje, ale 
ne¯Ìk· nic o jeho rozsahu a klinickÈ v˝znamnosti. Ve skuteË-
nosti i mal˝ rozdÌl m˘ûe b˝t statisticky vysoce v˝znamn ,̋ 
jestliûe je studov·n dostateËnÏ velk˝ vzorek pacient˘.

P¯Ìklad:
Ve studii GUSTO byl srovn·v·n vliv tPA (tk·ÚovÈho aktiv·-
toru plasminogenu) a streptokin·zy, spolu s aplikacÌ hepari-
nu, na ËasnÈ ˙mrtÌ (do 30 dn˘) u akutnÌho infarktu myokar-
du. Jednalo se o rozs·hlou multicentrickou studii, zahrnujÌcÌ 
vÌce neû 41000 pacient˘ z 15 zemÌ.

Studie uk·zala, ûe ˙mrtnost po aplikaci tPA byla niûöÌ 
(6.3%) neû po aplikaci streptokin·zy (7.3%). ZjiötÏn˝ rozdÌl 
byl vysoce statisticky v˝znamn˝ (p<0.001) i kdyû ve skuteË-
nosti nebyl velk .̋ K zabr·nÏnÌ jednoho takovÈho ˙mrtÌ by 
bylo t¯eba lÈËit asi 100 pacient˘ tPA mÌsto streptokin·zy. tPA 
je vöak podstatnÏ draûöÌ neû streptokin·za a m· vÏtöÌ riziko 
vzniku hemoragickÈ cerebrovaskul·rnÌ p¯Ìhody.

Proto z˘st·v· ot·zkou, zda tento Ë·steËn˝ efekt je klinic-
ky vyuûiteln˝ a tedy zda zjiötÏn˝ statisticky v˝znamn˝ rozdÌl 
v ˙mrtnosti je po zv·ûenÌ vöech okolnostÌ takÈ Ñklinicky v˝-
znamn˝ì.

Na druhÈ stranÏ i velmi nep¯esvÏdËiv˝ statisticky v˝-
znamn˝ rozdÌl m˘ûe mÌt velmi v˝znamn˝ klinick˝ a lÈËeb-
n˝ ˙Ëinek, pokud studie byla provedena na malÈm vzorku 
pacient˘.

35.2.2 TESTOV¡NÕ FALEäN… NEGATIVITY

Jestliûe z·vÏr studie ud·v·, ûe nenÌ rozdÌl mezi testovan˝mi 
zp˘soby intervence, vyvst·v· ot·zka, jestli nenÌ tento v˝sle-
dek ovlivnÏn pouze n·hodnou chybou. Jin˝mi slovy zda se 
v takovÈm p¯ÌpadÏ nejedn· o faleönÏ negativnÌ v˝sledek ne-
boli o chybu typu II ñ beta.

Riziko faleönÏ negativnÌho v˝sledku vznik· p¯edevöÌm ve 
studiÌch, prov·dÏn˝ch na malÈm poËtu pacient˘.

ChybÏ typu beta je obvykle vÏnov·na menöÌ pozornost 
neû chybÏ typu alfa z nÏkolika d˘vod˘:
l jejÌ v˝poËet je obtÌûnÏjöÌ
l negativnÌ v˝sledky studie nejsou tak zajÌmavÈ
l pro vysvÏtlenÌ, ûe skuteËn˝ rozdÌl nebyl zjiötÏn, se hled· 

jin˝ d˘vod neû n·hodn· chyba.
PravdÏpodobnost, ûe v klinickÈm pokusu bude zjiötÏn 

statisticky v˝znamn˝ rozdÌl za p¯edpokladu, ûe tento rozdÌl 
skuteËnÏ existuje se naz˝v· statistick· sÌla studie (pokusu).

Statistick· sÌla studie je vyj·d¯ena vzorcem:

1 ñ p-beta

Statistick· sÌla a p-beta jsou komplement·rnÌ zp˘soby vy-
j·d¯enÌ stejnÈho principu.

Statistick· sÌla je analogick· senzitivitÏ diagnostickÈho 
testu.

Velikost vzorku ñ p¯i srovn·v·nÌ dvou zp˘sob˘ interven-
ce je t¯eba posoudit, zda n·hodn· variabilita nem˘ûe b˝t p¯Ì-

Ëinou pozorovanÈho rozdÌlu ˙Ëinnosti, neboli zda je velikost 
vzorku (poËet pacient˘) dostateËnÏ velik·, aby vylouËila n·-
hodnou chybu jako p¯ÌËinu zjiötÏnÈho v˝sledku.

PoËet pacient˘ pro adekv·tnÌ srovn·nÌ ˙Ëinnosti dvou 
zp˘sob˘ lÈËby je z·visl˝ na Ëty¯ech charakteristik·ch danÈ 
studie:
l rozsah rozdÌlu, kter˝ by mÏl b˝t zjiötÏn ñ ve studii je moû-

no p·trat i po velmi mal˝ch rozdÌlech mezi studovan˝mi 
zp˘soby lÈËby, ale ËÌm menöÌ je rozdÌl, tÌm vÏtöÌ poËet 
pacient˘ je zapot¯ebÌ k jeho zjiötÏnÌ. Proto je nejmenöÌ 
rozdÌl, po kterÈm m· smysl p·trat definov·n jako takov ,̋ 
kter˝ je jeötÏ klinicky v˝znamn .̋ Na druhÈ stranÏ k pro-
k·z·nÌ velkÈho rozdÌlu, tedy v˝znamnÏ vyööÌmu ˙Ëinku 
jednÈ lÈËby, je pot¯eba pomÏrnÏ malÈho poËtu pacient˘

l chyba typu I (alfa) ñ velikost vzorku je takÈ z·visl· na 
riziku chyby typu alfa (p¯i z·vÏru, ûe intervence je ˙Ëinn· 
i kdyû ve skuteËnosti nenÌ). NejvÏtöÌ akceptovatelnÈ rizi-
ko je na ˙rovni p-alfa = 0.05 (1 z 20)

l chyba typu II (beta) ñ akceptovateln· pravdÏpodobnost 
tÈto chyby je obvykle na ˙rovni 0.20 tj. 20% pravdÏpo-
dobnost neprok·z·nÌ rozdÌlu tam kde ve skuteËnosti exis-
tuje. P¯i stanovenÌ kritÈriÌ pro obÏ chyby, je obvykle pro 
chybu typu beta p¯ijateln˝ 4 x vÏtöÌ rozsah tÈto chyby neû 
u chyby typu alfa, protoûe jsou kladeny vyööÌ poûadavky 
na jistotu, ûe ˙Ëinek skuteËnÏ existuje, kdyû se ve studii 
prok·ûe

l druh posuzovan˝ch ˙daj˘ ñ jestliûe je v˝sledek studie vy-
j·d¯en na nomin·lnÌ stupnici a proto v poËtech nebo pro-
porcÌ jev˘, statistick· sÌla je tÌm vÏtöÌ, ËÌm je vÏtöÌ poËet 
sledovanÈho jevu.

P¯Ìklad:
V klinickÈm pokusu prokazujÌcÌm ˙Ëinnost intervence pro-
st¯ednictvÌm frekvence ˙mrtÌ, je rozhodujÌcÌ spÌöe poËet 
osob, kterÈ zem¯ou neû poËet osob sledovan˝ch ve studii. 
To znamen·, ûe studie 100 pacient˘, kde bude registrov·no 
50 ˙mrtÌ bude p¯ibliûnÏ stejnÏ pr˘kazn· jako studie 1000 
pacient˘, ze kter˝ch 50 zem¯e.

l jestliûe je v˝sledek studie vyj·d¯en na kontinu·lnÌ stup-
nici (TK, cholesterol) je statistick· sÌla z·visl· na stupni 
rozdÌlnosti hodnot jednotliv˝ch pacient˘, tedy ËÌm vÏtöÌ 
variabilita hodnot u pacient˘, tÌm menöÌ statistick· sÌla 
studie.

Vz·jemnÈ vztahy mezi faktory, podmiÚujÌcÌ velikost vzorku
ObecnÏ platÌ, ûe pro jak˝koliv poËet pacient˘ ve studii, exis-
tuje vz·jemn˝ doplÚujÌcÌ vztah mezi chybou alfa a beta. »Ìm 
vÏtöÌ je akceptovan· jedna chyba, tÌm menöÌ je riziko p˘so-
benÌ chyby druhÈ.

ObÏ chyby jsou stejnÏ d˘leûitÈ, ned· se ¯Ìci, ûe by jedna 
z nich byla horöÌ neû druh·.

D˘sledky akceptov·nÌ vÏtöÌho rozsahu jednÈ z nich z·leûÌ 
na konkrÈtnÌ klinickÈ situaci:
l jestliûe je lepöÌ a ˙ËinnÏjöÌ intervence velmi pot¯ebn· 

(v p¯ÌpadÏ, kdy nemoc je nebezpeËn· a nenÌ û·dn· alte-
nativnÌ intervence) a navrhovan· (testovan·) intervence 
nenÌ nebezpeËn·, je p¯ijatelnÈ vyööÌ riziko z·vÏru, ûe 
intervence je ˙Ëinn·, i kdyû ve skuteËnosti nenÌ (velk· 
chyba alfa) s tÌm, ûe je minimalizov·na pravdÏpodobnost 
neprok·z·nÌ lÈËebnÈho efektu (mal· chyba beta)

l jestliûe je nemoc mÈnÏ nebezpeËn·, existuje alternativ-
nÌ intervence, nebo je nov· intervence nebezpeËn· nebo 
drah·, je lÈpe minimalizovat pravdÏpodobnost zjiötÏnÌ, ûe 
intervence je ˙Ëinn·, kdyû ve skuteËnosti nenÌ (mal· chy-
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ba alfa) s tÌm, ûe m˘ûe b˝t velk· pravdÏpodobnost nepro-
k·z·nÌ lÈËebnÈho efektu tam, kde ve skuteËnosti existuje 
(velk· chyba beta).
P¯irozenÏ je moûnÈ redukovat obÏ chyby tÌm, ûe se zv˝öÌ 

poËet pacient˘ a sledovanÈ jevy jsou frekventnÏjöÌ, variabili-
ta je snÌûena nebo je prokazov·n vÏtöÌ lÈËebn˝ efekt.

P¯i pouûÌv·nÌ konvenËnÏ stanoven˝ch obvykl˝ch parame-
tr˘ pro obÏ chyby (5% pro chybu alfa a 20% pro chybu beta) 
je moûno pozorovat vztah mezi velikostÌ lÈËebnÈho efektu 
a poËtem pacient˘ ve studii na n·sledujÌcÌm p¯Ìkladu.

P¯Ìklad:
Mal· velikost vzorku
V pokusu, kter˝ provÏ¯oval ˙Ëinnost nesteroidnÌch antiflo-
gistik u st¯evnÌ polypÛzy bylo do pokusu zahrnuto celkem 22 
pacient˘ s famili·rnÌ adenomatÛznÌ polypÛzou. Z nich 11 do-
st·valo lÈk a 11 placebo. Po 9 mÏsÌcÌch mÏli lÈËenÌ pacienti 
o 44% mÈnÏ polyp˘ neû pacienti s placebem. Tento rozdÌl 
byl statisticky v˝znamn˝ (p=0.014). Protoûe zde byl velk˝ 
lÈËebn˝ efekt a velk˝ poËet polyp˘ u pacient˘ (nÏkte¯Ì mÏli 
vÌce neû 100), bylo pot¯eba pomÏrnÏ malÈho poËtu pacient˘ 
k pr˘kazu lÈËebnÈho efektu, kter˝ nebyl ovlivnÏn n·hodnou 
chybou.
Velk· velikost vzorku
U d¯Ìve popisovanÈho klinickÈho pokusu GUSTO, ve kterÈm 
byla provÏ¯ov·na ˙Ëinnost tPA a streptokin·zy u infarktu 
myokardu, bylo za¯azeno do studie 41000 pacient˘, aby byla 
zajiötÏna 90% pravdÏpodobnost zjiötÏnÌ 15% redukce mor-
tality (o 1% ve srovn·nÌ s kontrolnÌ skupinou), s hodnotou 
p-alfa 0.05, za p¯edpokladu, ûe mortalita u pacient˘ v kont-
rolnÌ skupinÏ byla nejmÈnÏ 8%.

Velikost vzorku musela b˝t takto velik·, protoûe pomÏrnÏ 
mal· proporce pacient˘ mÏla sledovan˝ n·sledek (˙mrtÌ) 
a velikost lÈËebnÈho efektu takÈ nebyla p¯Ìliö velik·(15%). 
P¯itom organiz·to¯i studie poûadovali pomÏrnÏ vysokou 
pravdÏpodobnost (90%) zjiötÏnÌ ˙Ëinku, pokud existuje.

Ve vÏtöinÏ klinick˝ch pokus˘, prov·dÏn˝ch v souËasnÈ 
dobÏ, je t¯eba velkÈho poËtu pacient˘. Je to proto, ûe lÈËeb-
nÈ metody s velk˝m lÈËebn˝m efektem (insulÌn u diabetu 
a pod.) uû byly prok·z·ny. U souËasnÏ ¯eöen˝ch ot·zek, p¯e-
devöÌm u chronick˝ch nemocÌ s multifaktori·lnÌ a vz·jemnÏ 
interaktivnÏ p˘sobÌcÌ etiologiÌ, je obvykle efekt novÏ studo-
van˝ch lÈËebn˝ch postup˘ menöÌ.

O to vÏtöÌ d˘leûitost je p¯ipisov·na dostateËnÏ velkÈ ve-
likosti vzorku, aby takov˝ menöÌ lÈËebn˝ efekt byl skuteËnÏ 
prok·z·n a odliöen od p˘sobenÌ n·hodnÈ chyby.

LÈka¯ by mÏl b˝t schopen posoudit statistickou sÌlu pu-
blikovan˝ch sdÏlenÌ. Na obr.36 je zn·zornÏn vztah mezi 
velikostÌ vzorku a rozdÌlem ve frekvenci n·sledku u lÈËe-
n˝ch skupin p¯i nÏkter˝ch z·kladnÌch hodnot·ch frekvence 
n·sledku v kontrolnÌ skupinÏ. Je z¯ejmÈ, ûe studie, zahrnujÌcÌ 
mÈnÏ neû 100 pacient˘ majÌ menöÌ schopnost zjistit statistic-
ky v˝znamn˝ rozdÌl i u relativnÏ velkÈho lÈËebnÈho efektu. 
TakÈ obtÌûnÏ prokazujÌ lÈËebnÈ efekty menöÌ neû 25%.

V praxi je moûno statistickou sÌlu studie odhadnout po-
mocÌ vzorc˘, tabulek nebo poËÌtaËov˝ch program˘, kterÈ 
jsou bÏûnÏ k dispozici.

35.3 ODHAD EFEKTU A INTERVAL 
SPOLEHLIVOSTI

ZjiötÏn· hodnota efektu-˙Ëinnosti (lÈËebn˝ efekt u klinickÈ-
ho pokusu nebo relativnÌ riziko v kohortovÈ studii) je pova-
ûov·na pouze za odhad efektu. Jedn· se o nejlepöÌ odhad 
skuteËnÈho efektu, kter˝ m˘ûe dan· studie poskytnut.

SkuteËn˝ efekt je ale pravdÏpodobnÏ ponÏkud jin˝ neû 
ten, kterÈho bylo dosaûeno ve studii. Z d˘vod˘ n·hodnÈ va-
riability bude v kaûdÈ studii dosaûen˝ efekt buÔ menöÌ nebo 
vÏtöÌ neû skuteËn˝ efekt. Proto je pot¯eba zjistit celkov˝ roz-
sah tÈto variability, kter· je podmÌnÏna n·hodnou chybou.

Statistick˝m zp¯esnÏnÌm a vyj·d¯enÌm stability odhadu 
efektu je interval spolehlivosti, ud·van˝ obvykle jako 95% 
interval spolehlivosti okolo zjiötÏnÈho odhadu.

Interpretace intervalu spolehlivosti urËuje, ûe s 95% prav-
dÏpodobnostÌ tento interval zahrnuje i hodnotu skuteËnÈho 
efektu. P¯itom skuteËn· hodnota je pravdÏpodobnÏ blÌûe 
k bodu odhadu efektu, neû ke krajnÌm hodnot·m intervalu. 
A pouze v 5% se m˘ûe teoreticky nach·zet mimo hranice 
intervalu spolehlivosti.

Interval spolehlivosti obsahuje podobnÈ informace jako 
statistick· v˝znamnost. Jestliûe hodnota, odpovÌdajÌcÌ û·d-
nÈmu efektu (tj.RR = 1 nebo rozdÌl v lÈËbÏ = 0), se nach·zÌ 
mimo 95% interval spolehlivosti zjiötÏnÈho odhadu, je prav-
dÏpodobnÈ, ûe v˝sledek je statisticky v˝znamn˝ na hladinÏ 
0.05. Naopak, jestliûe interval spolehlivosti zahrnuje tuto 
hodnotu, pak v˝sledek nenÌ statisticky v˝znamn .̋

Interval spolehlivosti poskytuje dalöÌ informace na p¯Ì-
klad o statistickÈ sÌle studie. Jestliûe zahrnuje hodnotu, od-
povÌdajÌcÌ û·dnÈmu efektu a je pomÏrnÏ öirok ,̋ m˘ûe b˝t 
dosaûeno statistickÈ v˝znamnosti tÌm, ûe se zv˝öÌ statistick· 
sÌla studie (zvÏtöÌ se velikost souboru).

Interval spolehlivosti ukazuje rozsah plausibilnÌch hodnot 
a tÌm umoûÚuje zhodnotit v˝znamnost dosaûen˝ch v˝sledk˘.

P¯Ìklad:
Na obr.37 jsou zn·zornÏny na logaritmickÈ stupnici odhady 
efektu a intervaly spolehlivosti pro p˘sobenÌ exogennÌch es-
trogen˘ na karcinom endometria, karcinom prsu a frakturu 
krËku femuru.

Je z¯ejmÈ, ûe hormon·lnÌ substituËnÌ terapie je spojena 
s rizikem vzniku karcinomu endometria, m· malou pravdÏ-
podobnost rizika vzniku karcinomu prsu a m· protektivnÌ 
˙Ëinek p¯ed frakturou krËku femuru.
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Princip odhadu efektu a intervaly spolehlivosti se uûÌva-
jÌ ke zp¯esnÏnÌ statistick˝ch ˙daj˘ p¯i vyj·d¯enÌ incidence 
a prevalence, relativnÌho a atributivnÌho rizika a v ostat-
nÌch sumarizaËnÌch statistik·ch. Pro jejich vÏtöÌ vypovÌdacÌ 
schopnost se pouûÌvajÌ jako rutinnÌ zp˘sob prezentace v˝-
sledk˘ klinickÈho v˝zkumu spÌöe neû hodnoty Ñpì.
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36 STUDIUM PÿÕPADŸ

NejvÌce lÈka¯sk˝ch vÏdomostÌ poch·zÌ z intenzivnÌho stu-
dia nemocn˝ch pacient˘. TakÈ modernÌ vzdÏl·v·nÌ lÈka¯˘ 
je zaloûeno na prezentaci Ñp¯Ìpaduì a diskuse kolem jeho 
nemoci. VÏtöina klinickopatologick˝ch konferencÌ a jin˝ch 
forem setk·nÌ zaËÌn· prezentacÌ zajÌmavÈho p¯Ìpadu, pomo-
cÌ kterÈho jsou pak ilustrov·ny obecnÈ principy. TakÈ velk· 
Ë·st lÈka¯skÈ literatury je vÏnov·na studiu p¯Ìpad˘, aù uû se 
jedn· o:
l individu·lnÌ kazuistiky
l vÏtöÌ sÈrie p¯Ìpad˘ ñ porovn·v·nÌ skupiny p¯Ìpad˘ s kont-

rolnÌ skupinou (studie p¯Ìpad˘ a kontrol).

36.1 KAZUISTIKY

Kazuistika je detailnÌ popis jednotlivÈho p¯Ìpadu nebo malÈ 
skupiny p¯Ìpad˘ (obvykle do 10). Je to d˘leûit˝ zp˘sob jak 
informovat lÈka¯skou ve¯ejnost o nov˝ch nebo neobvykl˝ch 
p¯Ìpadech nemoci. Asi 20-30% p˘vodnÌch sdÏlenÌ v hlav-
nÌch, obecnÏ zamÏ¯en˝ch lÈka¯sk˝ch Ëasopisech, jsou studie, 
popisujÌcÌ 10 a mÈnÏ p¯Ìpad˘.

36.1.1 VYUéITÕ KAZUISTIK

P¯edevöÌm je to jedin˝ zp˘sob jak je moûno prezentovat 
vz·cnÈ nebo jednotlivÈ zajÌmavÈ p¯Ìpady.

Jedn· se o bohat˝ zdroj hypotÈz o p¯ÌznacÌch, pr˘bÏhu 
nemoci o riziku, prognÛze i lÈËenÌ.

P¯Ìklad:
P¯Ìkladem nemocÌ, kterÈ byly prvnÏ rozpozn·ny pomocÌ ka-
zuistik jsou na p¯Ìklad malformace dÏtÌ zp˘sobenÈ uûÌv·nÌm 
thalidomidu matkami, lymesk· boreliÛza, syndrom toxickÈho 
öoku.

Kazuistiky takÈ pom·hajÌ objasnit mechanismus nemoci 
nebo lÈËby tÌm, ûe detailnÏ popisujÌ nÏkdy n·roËn· klinick· 
a laboratornÌ vyöet¯ov·nÌ, jejichû komplexnost, cena a Ëasto 
i experiment·lnÌ povaha, omezujÌ jejich pouûitÌ pr·vÏ pouze 
na malÈ skupiny pacient˘. TakovÈ studie p¯ispÌvajÌ k pocho-
penÌ genetick˝ch, metabolick˝ch a fyziologick˝ch z·klad˘ 
danÈ nemoci a p¯edstavujÌ do jistÈ mÌry p¯echod mezi labo-
ratornÌm a klinick˝m v˝zkumem.

P¯Ìklad:
Anestetikum halothan byl podezÌr·n, ûe p˘sobÌ hepatitÌdu. 
Protoûe vöak byla frekvence hepatitÌdy po expozici halo-
thanu nÌzk· a souËasnÏ byly i jinÈ p¯ÌËiny hepatitÌdy u chi-
rurgick˝ch pacient˘, nebyla ot·zka halothanovÈ hepatitÌdy 
zcela jasn·.

Aû zkuöenost s jednÌm p¯Ìpadem p¯inesla objasnÏnÌ. 
U anesteziologa se objevila rekurentnÌ hepatitÌda, vedoucÌ 
k cirhÛze. Ataky hepatitÌdy se objevovaly pravidelnÏ za nÏ-
kolik hodin po n·vratu do zamÏstn·nÌ.

Proto byl podroben experiment·lnÌ expozici mal˝m d·v-
k·m halothanu, po kter˝ch byla hepatitÌda klinicky, bioche-
micky i histologicky dokumentov·na.

Kazuistiky aû na vyjÌmeËnÈ p¯Ìpady nemohou b˝t z·kla-
dem pro zmÏnu klinickÈ praxe, protoûe nemohou odhadovat 
frekvenci popisovanÈho jevu a jsou zatÌûeny jak systematic-
k˝mi tak i n·hodn˝mi chybami.

Kazuistiky jsou popisy vyjÌmeËn˝ch p¯Ìpad˘, kterÈ i kdyû 

se vyskytujÌ v urËitÈm nahromadÏnÌ, nemusÌ b˝t jeötÏ biolo-
gicky stejnÏ vysvÏtlitelnÈ. Proto vöechny informace o moûnÈ 
asociaci, zaloûenÈ na pozorov·nÌ p¯Ìpad˘, musÌ b˝t hodno-
ceny s velkou opatrnostÌ, protoûe se jedn· jen o hypotÈzy, 
kterÈ musÌ b˝t ovÏ¯eny ve vyööÌm stupni epidemiologick˝ch 
studiÌ.

36.2 S…RIE PÿÕPADŸ

SÈrie p¯Ìpad˘ jsou studie vÏtöÌch skupin pacient˘ (obvykle 
10 a vÌce) se stejnou nemocÌ. VÏtöÌ poËet pacient˘ dovoluje 
zhodnotit p˘sobenÌ n·hodnÈ chyby a proto na rozdÌl od ka-
zuistik je moûno prov·dÏt urËit· statistick· öet¯enÌ na p¯Ìklad 
stanovenÌ hodnoty Ñpì.

HlavnÌ problÈm u sÈrie p¯Ìpad˘ je chybÏnÌ kontrolnÌ sku-
piny. Jen vyjÌmeËnÏ to nenÌ problÈm hlavnÌ.

P¯Ìklad:
V obdobÌ od Ëervna 1981 do ˙nora 1983, tedy nÏkolik let 
po objevenÌ AIDS byly shrom·ûdÏny informace od 1000 ne-
mocn˝ch AIDS z USA, kte¯Ì odpovÌdali poûadavk˘m definice 
tohoto onemocnÏnÌ. U tÏchto nemocn˝ch byly pops·ny jejich 
demografickÈ a behavior·lnÌ charakteristiky.

Pneumonie p˘soben· Pneumocystis cariniÌ byla zjiötÏna 
v 50%, Kaposiho sarkom ve 28% a oportunnÌ infekce ve 
14%. Asi 94% tÏchto nemocn˝ch bylo za¯azeno do skupiny 
homosexu·lnÌch nebo bisexu·lnÌch muû˘, nitroûilnÌch toxi-
koman˘ nebo pacient˘ s hemofiliÌ.

P¯esto, ûe v tÈto studii neexistovala kontrolnÌ skupina, ob-
jasnily tyto n·lezy n·hled na tuto nemoc a urËily dalöÌ cestu 
vyöet¯ov·nÌ. Bylo to moûnÈ proto, ûe zjiötÏnÈ n·lezy u nemoc-
n˝ch byly velmi p¯esvÏdËivÈ a naopak bylo zn·mo, ûe tyto 
n·lezy jsou u zdrav˝ch lidÌ vz·cnÈ.

Je vöak t¯eba si uvÏdomit, ûe u tohoto typu studiÌ m˘ûe 
mÌt i relativnÏ jasn· asociace bez p¯Ìtomnosti kontrolnÌ sku-
piny zav·dÏjÌcÌ efekt.

P¯Ìklad:
Bolesti v z·dech byly Ëasto spojov·ny s moûnostÌ protruze 
jednÈ nebo vÌce meziobratlov˝ch plotÈnek. NÏkolik sÈriÌ 
p¯Ìpad˘, kde bylo provedeno u nemocn˝ch vyöet¯enÌ pomocÌ 
magnetickÈ rezonance, uk·zalo, ûe vÏtöina nemocn˝ch m· 
tyto n·lezy na p·te¯i pozitivnÌ. To by podporovalo p¯edch·-
zejÌcÌ hypotÈzu.

Jestliûe se vöak podobnÈ vyöet¯enÌ provedlo u bezp¯Ìzna-
kov˝ch jedinc˘, byly zjiötÏny podobnÈ abnormality meziob-
ratlov˝ch plotÈnek, kterÈ vyvr·tily p˘vodnÌ hypotÈzu o p¯ÌËi-
nÏ bolestÌ v z·dech.

36.3 STUDIE PÿÕPADŸ A KONTROL

Ot·zku, zda je p¯edpokl·dan· p¯ÌËina ËastÏjöÌ u pacient˘ 
s urËitou nemocÌ, je t¯eba studovat pomocÌ studie, kter· je 
charakterizov·na nÏkolika aspekty:
l na rozdÌl od sÈrie p¯Ìpad˘ musÌ mÌt kontrolnÌ skupinu 

osob, kterÈ nemoc nemajÌ
l ve studii musÌ b˝t dostateËn˝ poËet osob, aby bylo vylou-

Ëeno p˘sobenÌ n·hodnÈ chyby
l skupina p¯Ìpad˘ a skupina kontrol si musÌ b˝t co nejpo-

dobnÏjöÌ a mÏly by se liöit pouze v p¯Ìtomnosti nebo ne-
p¯Ìtomnosti nemoci

l osoby musÌ b˝t do studie vybr·ny tak, aby se minimalizo-
val vliv systematick˝ch chyb.



672 673

Kazuistiky ani sÈrie p¯Ìpad˘ nemohou naplnit tato kritÈ-
ria. Ani kohortovÈ studie nÏkdy nemajÌ k dispozici dostatek 
jedinc˘, aby se vylouËilo p˘sobenÌ n·hodnÈ chyby. Proto 
jsou Ëasto pouûÌv·ny studie p¯Ìpad˘ a kontrol, kterÈ sledo-
v·nÌm frekvence rizikovÈho faktoru (expozice) ve skupinÏ 
p¯Ìpad˘ a kontrol splÚujÌ v˝öe uvedenÈ p¯edpoklady. 

36.3.1 KONSTRUKCE STUDIE

Z·kladnÌ schÈma konstrukce studie p¯Ìpad˘ a kontrol je zn·-
zornÏno na obr. 38. Do studie jsou vybr·ni pacienti s nemo-
cÌ (p¯Ìpady) a skupina Ñjinak podobn˝chì osob bez nemoci 
(kontroly), u kter˝ch je potom retrospektivnÏ sledov·na 
frekvence expozice. ZÌskanÈ ˙daje pak mohou b˝t pouûity 
k odhadu relativnÌho rizika nemoci ve vztahu ke studovanÈ-
mu riziku.

KohortovÈ studie:

l zaËÌnajÌ s definovanou populacÌ osob v riziku
l p¯Ìpady nejsou vybÌr·ny ale zjiöùov·ny v pr˘bÏhu studie
l kontroly nejsou obvykle vybÌr·ny ale p¯irozenÏ vypl˝vajÌ 

z neexponovan˝ch osob
l expozice je mÏ¯ena jeötÏ p¯ed vznikem nemoci (p¯Ìpad˘)
l riziko nebo incidence nemoci a relativnÌ riziko mohou b˝t 

mÏ¯eny p¯Ìm˝mi metodami

Studie p¯Ìpad˘ a kontrol:

l populace v riziku nenÌ obvykle definov·na
l p¯Ìpady jsou vybÌr·ny z dostupn˝ch pacient˘
l kontroly jsou vybÌr·ny tak, aby co nejvÌce p¯ipomÌnaly 

p¯Ìpady
l expozice je mÏ¯ena, rekonstruov·na nebo sdÏlov·na, aû 

po vzniku nemoci
l riziko nebo incidence nemoci nem˘ûe b˝t mÏ¯ena p¯Ìm˝-

mi metodami, relativnÌ riziko expozice m˘ûe b˝t pouze 
odhadov·no pomocÌ odds ratio

PrevalenËnÌ studie:

l zaËÌnajÌ s definovanou populacÌ
l p¯Ìpady nejsou vybÌr·ny ale zjiöùov·ny jednor·zov˝m vy-

öet¯enÌm populace
l kontroly v pravÈm smyslu neexistujÌ, vedle nemocn˝ch 

jsou pouze osoby, u kter˝ch nemoc nebyla zjiötÏna
l expozice je mÏ¯ena, rekonstruov·na nebo sdÏlov·na, aû 

po vzniku nemoci
l riziko nebo incidence nemoci nem˘ûe b˝t mÏ¯ena p¯Ìm˝-

mi metodami, relativnÌ riziko expozice m˘ûe b˝t pouze 
odhadov·no pomocÌ odds ratio.

36.3.3 ODDS RATIO

Pro anglick˝ n·zev Ñodds ratioì nenÌ zatÌm vhodn˝ Ëesk˝ 
p¯eklad, proto je d·le pouûÌv·n p˘vodnÌ anglick˝ termÌn.

Vztah mezi expozicÌ rizikovÈmu faktoru a n·sledkem (ne-
mocÌ) je moûno studovat jak pomocÌ studiÌ p¯Ìpad˘ a kont-
rol, tak pomocÌ studiÌ kohortov˝ch. RozdÌl je v tom, z jakÈ 
v˝chozÌ pozice studie zaËÌn·:
l studie p¯Ìpad˘ a kontrol vych·zÌ od nemocn˝ch a zdra-

P¯Ìklad:
Ve studii p¯Ìpad˘ a kontrol byla studov·na ot·zka, zda uûÌv·-
nÌ nesteroidnÌch antiflogistik zvyöuje riziko vzniku onemoc-
nÏnÌ ledvin.

Po vybr·nÌ skupiny p¯Ìpad˘ (pacienti s onemocnÏnÌm 
ledvin) a kontrolnÌ skupiny, bylo p·tr·no po p¯edchozÌ lÈËbÏ 
uveden˝mi lÈky. Bylo zjiötÏno, ûe pravdÏpodobnost expozi-
ce uveden˝m lÈk˘m byla 2.1 x vÏtöÌ u p¯Ìpad˘ ve srovn·nÌ 
s kontrolami.

Co znamen· osoby Ñjinak podobnÈì p¯i v˝bÏru kontrolnÌ 
skupiny?

V kohortovÈ studii rizika uûÌv·nÌ nesteroidnÌch antiflogis-
tik pro vznik onemocnÏnÌ ledvin, by podobnost znamenala 
p¯Ìsluönost ke stejnÈ kohortÏ osob, ze kterÈ pak vznikajÌ p¯Ì-
pady s tÌm, ûe vöechny osoby jsou na poË·tku studie zdravÈ 
(z hlediska onemocnÏnÌ ledvin). Na p¯Ìklad osoby poch·zejÌ-
cÌ ze stejnÈ komunity nebo od stejnÈho oöet¯ujÌcÌho lÈka¯e.

Ve studii p¯Ìpad˘ a kontrol jsou vöak p¯Ìpady vybÌr·ny 
v nemocnici nebo v jin˝ch zdravotnick˝ch za¯ÌzenÌch, kde 
pacienti p¯irozenÏ poch·zejÌ z rozliËn˝ch komunit a jsou 
lÈËeni r˘zn˝mi lÈka¯i. Proto v˝bÏr Ñpodobn˝chì osob do 
kontrolnÌ skupiny je jednÌm z hlavnÌch problÈm˘ tohoto 
typu studie. TakÈ p·tr·nÌ po expozici, v tomto p¯ÌpadÏ uûÌv·-
nÌ urËit˝ch lÈk˘, je ovlivnÏno p¯ÌtomnostÌ nemoci u skupiny 
p¯Ìpad˘, kte¯Ì interpretujÌ minulost p¯esnÏji neû zdravÌ lidÈ.

36.3.2 STUDIE PÿÕPADŸ A KONTROL VE 
 SROVN¡NÕ S KOHORTOVOU

Studie p¯Ìpad˘ a kontrol a kohortovÈ studie jsou observaËnÌ 
studie jejichû odliön· konstrukce je zn·zornÏna na obr. 39.

RozdÌl studiÌ p¯Ìpad˘ a kontrol od kohortov˝ch studiÌ 
a prevalenËnÌch studiÌ je zn·zornÏn na n·sledujÌcÌm sche-
matu:
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v˝ch osob a studuje mÌru jejich expozice rizikovÈmu fak-
toru

l kohortov· studie vych·zÌ od osob exponovan˝ch a ne-
exponovan˝ch rizikovÈmu faktoru a studuje frekvenci 
nemoci v tÏchto skupin·ch.
Vyj·d¯enÌ rizika je moûnÈ p¯Ìm˝mi metodami u kohorto-

v˝ch studiÌ a nep¯Ìmo u studiÌ p¯Ìpad˘ a kontrol jak je uvede-
no na n·sledujÌcÌm p¯Ìkladu.

P¯Ìklad:
P¯i studiu vztahu mezi kou¯enÌm a ca plic zaËÌn· kohortov· 
studie od ku¯·k˘ (exponovanÌ) a neku¯·k˘ (neexponova-
nÌ) a prospektivnÏ sleduje v˝skyt ca plic (n·sledek/nemoc) 
v obou skupin·ch. Tak je moûno p¯Ìmo stanovit riziko (nebo 
incidenci) u ku¯·k˘ a neku¯·k˘ a porovn·nÌm tÏchto dvou 
rizik p¯Ìmo stanovit relativnÌ riziko.

Studie p¯Ìpad˘ a kontrol zaËÌn· od nemocn˝ch ca plic 
(n·sledek/nemoc) a zdrav˝ch osob a retrospektivnÏ sleduje 
frekvenci ku¯·ctvÌ (expozice) v obou skupin·ch. Porovn·nÌm 
tÏchto dvou frekvencÌ expozice se stanovÌ odds ratio, kterÈ 
poskytuje odhad relativnÌho rizika.

Odds ratio se p¯ibliûnÏ rovn· relativnÌmu riziku tehdy, je-
-li incidence nemoci nÌzk· ñ v praxi by u neexponovan˝ch 
osob nemÏla b˝t vyööÌ neû 1/100. VÏtöina nemocÌ, u kter˝ch 
jsou studie p¯Ìpad˘ a kontrol pouûÌv·ny, splÚujÌ tento p¯ed-
poklad.

36.3.4 V›HODY A NEV›HODY STUDIÕ PÿÕPADŸ
 A KONTROL

Mezi hlavnÌ v˝hody tohoto typu studiÌ pat¯Ì:
l lÈka¯ nenÌ omezen p¯irozenou frekvencÌ nemoci, proto-

ûe vybÌr· jiû existujÌcÌ p¯Ìpady a proto je studie obvykle 
mÈnÏ n·kladn· ËasovÏ, person·lnÏ i materi·lnÏ

l p¯ÌËinnÈ nebo prognostickÈ faktory jsou identifikov·ny rych-
le a je proto moûno brzy p¯ijmout ˙Ëinn· preventivnÌ opat¯e-
nÌ (v˝znam p¯edevöÌm u nemocÌ s dlouhou dobou latence).
Pro svoji schopnost rychle a efektivnÏ odpovÌdat na po-

loûenÈ ot·zky, b˝vajÌ tyto studie velmi ËastÈ v lÈka¯skÈ li-
teratu¯e a jejich popularita je z·visl· na validitÏ dosaûen˝ch 
v˝sledk˘ vzhledem k jejich n·chylnosti k systematick˝m 
chyb·m (bias).

Validita studiÌ p¯Ìpad˘ a kontrol je z·visl· na mÌ¯e srov-
natelnosti skupiny p¯Ìpad˘ se skupinou kontrol. To znamen·, 
ûe p¯Ìpady i kontroly by mÏly poch·zet ze stejnÈ z·kladnÌ 
populace a ide·lnÏ by mÏly mÌt vöechny charakteristiky stej-
nÈ, vËetnÏ stejnÈ öance b˝t exponov·ny, s vyjÌmkou p¯Ìtom-
nosti studovanÈ nemoci.

Mezi hlavnÌ nev˝hody studiÌ p¯Ìpad˘ a kontrol pat¯Ì jejich 
n·chylnost k r˘zn˝m typ˘m systematick˝ch chyb (bias):
1. V˝bÏrov˝ (selekËnÌ) bias p¯i v˝bÏru p¯Ìpad˘
a) V minulosti byla skupina p¯Ìpad˘ vybÌr·na p¯ev·ûnÏ 

z nemocnic a tyto p¯Ìpady nebyly zcela reprezentativnÌ 
pro celou populaci, protoûe zahrnovaly vÌce netypick˝ch 
p¯Ìpad˘ a spÌöe onemocnÏnÌ se z·vaûnÏjöÌm pr˘bÏhem. 
Pokud je moûnost vybÌrat p¯Ìpady z celÈ populace je situ-
ace mÈnÏ ovlivÚov·na touto chybou

b) P¯Ìpady by mÏly b˝t vybÌr·ny z nov˝ch onemocnÏnÌ 
(incidentnÌ p¯Ìpady), protoûe dÈlka trv·nÌ jiû existujÌcÌ 
nemoci (prevalentnÌ p¯Ìpady) m˘ûe b˝t ve vztahu ke sle-
dovanÈ expozici

P¯Ìklad:
P¯i v˝bÏru prevalentnÌch p¯Ìpad˘ duoden·lnÌho v¯edu m˘ûe 
b˝t dotaz na pitÌ ËernÈ k·vy, jako rizikovÈho faktoru, zkreslen 

tÌm, ûe vÏtöina prevalentnÌch p¯Ìpad˘ jiû Ëernou k·vu nepije, 
pr·vÏ z d˘vod˘ svÈho delöÌ dobu existujÌcÌho onemocnÏnÌ.

2. V˝bÏrov˝ bias p¯i v˝bÏru kontrol
a) HlavnÌ potenci·l pro uplatnÏnÌ systematick˝ch chyb je 

p¯i v˝bÏru kontrol, protoûe kontroly nejsou p¯irozenÏ 
se vyskytujÌcÌ skupina, ale jsou artefici·lnÏ vybÌr·ny ke 
skupinÏ p¯Ìpad˘. NejlepöÌ zp˘sob v˝bÏru kontrol je v˝bÏr 
jak skupiny p¯Ìpad˘ tak kontrol ze stejnÈ populace. Jsou-
li p¯Ìpady vybr·ny jako v˝sledek kohortovÈ nebo preva-
lenËnÌ studie, pak kontroly mohou b˝t vzorek ostatnÌch 
osob ze stejnÈ populace. Tento zp˘sob se naz˝v· popu-
laËnÌ (nested) studie p¯Ìpad˘ a kontrol.

P¯Ìklad:
P¯i studiu vlivu v˝raznÈ fyzickÈ aktivity v prevenci prim·rnÌ 
srdeËnÌ z·stavy (PCA), byla vybr·na skupina p¯Ìpad˘ tohoto 
onemocnÏnÌ z populace velkÈho mÏsta, kde se tyto p¯Ìpady 
vyskytly mimo nemocnici.

Kontroly byly vybÌr·ny vyt·ËenÌm n·hodnÏ vybran˝ch te-
lefonnÌch ËÌsel ve stejnÈ oblasti mÏsta, kde vÏtöina obyvatel 
mÏla doma telefon.

P¯Ìpady i kontroly mÏly stejn· vstupnÌ kritÈria do studie: 
vÏk 25-75 let, nep¯Ìtomnost klinicky zjistitelnÈho srdeËnÌho 
onemocnÏnÌ a jinÈho onemocnÏnÌ, kterÈ by limitovalo fyzic-
kou aktivitu a partner, kter˝ mohl informovat o fyzickÈ akti-
vitÏ osoby. Kontroly byly stejnÈho vÏku, pohlavÌ, rodinnÈho 
stavu a mÏly stejnÈ bydliötÏ jako p¯Ìpady. VstupnÌ kritÈria 
zajistila, ûe p¯Ìpady i kontroly poch·zely ze stejnÈ populace 
a mÏly stejnou moûnost provozov·nÌ fyzickÈ aktivity.

V̋ sledky studie prok·zaly, ûe osoby s vysokou fyzickou ak-
tivitou ve volnÈm Ëase mÏly o 65-75% menöÌ riziko PCA neû 
osoby se spÌöe sedav˝mi z·libami.

b) V̋ bÏr p¯Ìpad˘ i kontrol ze stejnÈ populace je ide·lnÌ 
postup, kter˝ vöak obvykle nenÌ moûn .̋ Proto se Ëasto 
vybÌrajÌ obÏ skupiny z pacient˘ v nemocnici, coû je da-
leko sch˘dnÏjöÌ varianta. Pacienti v nemocnici jsou ale 
vzorkem populace, kter˝ je zatÌûen ¯adou systematick˝ch 
chyb, kterÈ je nutno vzÌt v ˙vahu p¯i aplikaci v˝sledk˘ na 
celou populaci. Aby byla vybr·na pokud moûno co nejlÈ-
pe srovnateln· kontrolnÌ skupina, je t¯eba p¯istoupit k p·-
rov·nÌ (matching) kontrol s p¯Ìpady. P·rov·nÌ znamen· 
nalezenÌ jedince s obdobn˝mi charakteristikami jako m· 
p¯Ìpad a liöÌcÌho se pouze nep¯ÌtomnostÌ nemoci. P·rov·nÌ 
se prov·dÌ p¯edevöÌm vzhledem k vÏku, pohlavÌ, profesi 
a mÌstu bydliötÏ, coû jsou obvykle hlavnÌ charakteristiky 
spojenÈ s nemocÌ.
P·rov·nÌ vöak m· i svoje riziko. Jestliûe je p¯edmÏtem 

p·rov·nÌ faktor, kter˝ je ve vztahu ke studovanÈ expozici, 
m˘ûe dojÌt k tomu, ûe p¯Ìpady a kontroly majÌ stejnou ana-
mnÈzu vzhledem k expozici. TakovÈ situaci se ¯Ìk· Ñover-
matchingì a tÌm, ûe odds ratio se v d˘sledku bias blÌûÌ k 1, 
minimalizuje schopnost studie prok·zat skuteËn˝ rozdÌl 
v expozici mezi obÏma skupinami.

P¯Ìklad:
Jestliûe p¯i studiu vlivu nesteroidnÌch antiflogistik na vznik 
ledvinnÈho onemocnÏnÌ bude p·rov·nÌ provedeno mimo jinÈ 
i vzhledem k p¯Ìtomnosti artritick˝ch p¯Ìznak˘, kterÈ jsou tÏ-
mito lÈky bÏûnÏ lÈËeny, pak je p¯edpoklad, ûe p¯Ìpady (osoby 
s onemocnÏnÌm ledvin) i kontroly budou mÌt podobnou expo-
zici uûÌv·nÌ tÏchto lÈk˘ a jejich vztah k onemocnÏnÌ ledvin se 
chybnÏ neprok·ûe.

c) t¯etÌ moûnostÌ jak zajistit ¯·dnou kontrolnÌ skupinu, je v˝-
bÏr vÌce kontrolnÌch skupin. Tyto kontrolnÌ skupiny by 
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mÏly b˝t vybr·ny z vÌce zdroj˘. Jestliûe je skupina p¯Ìpa-
d˘ vy r·na z pacient˘ v nemocnici, pak kontrolnÌ skupiny 
m hou b˝t vybr ny:

l z jin˝ch pacient˘ v nemocnici
l v sousedstvÌ p¯Ìpad˘ z bÏûnÈ populace
l z p¯Ìbuzn˝ch p¯Ìpad˘.

Bude-li zjiötÏna shoda v odds ratio u jednotliv˝ch kont-
rolnÌch skupin, pak to potvrzuje spr·vnost v˝sledku a nep¯Ì-
tomnost bias. Bude-li vöak odds ratio rozdÌlnÈ, ukazuje to 
na moûnost ovlivnÏnÌ v˝sledku bias a poskytuje to moûnost 
vyöet¯enÌ, kde je jeho p¯ÌËina.

P¯Ìklad:
Ve studii vlivu estrogen˘ na ca endometria byly p¯Ìpady 
vybr·ny z pacientek fakultnÌ nemocnice. Jako kontrolnÌ sku-
piny byly vybr·ny pacientky z gynekologickÈ kliniky tÈûe ne-
mocnice a d·le vzorek ûen, ûijÌcÌch ve stejnÈ sp·dovÈ oblasti 
fakultnÌ nemocnice.

ZatÌmco jinÈ nemoci (hypertenze, diabet a pod.) byly 
daleko ËastÏjöÌ u skupiny p¯Ìpad˘ a pacientek hospitalizo-
van˝ch na gynekologickÈ klinice, bylo dlouhodobÈ uûÌv·nÌ 
estrogen˘ jednoznaËnÏ vyööÌ u skupiny p¯Ìpad˘, ve srovn·nÌ 
s obÏma kontrolnÌmi skupinami (OR 4.1 a 3.6).

Tato konzistence v˝sledk˘ u zcela rozdÌln˝ch kontrolnÌch 
skupin potvrdila spr·vnost v˝sledk˘ a vylouËila moûnost 
ovlivnÏnÌ bias.

36.3.5 MÃÿENÕ EXPOZICE

Ve studiÌch p¯Ìpad˘ a kontrol se expozice vyöet¯uje v dobÏ, 
kdy je nemoc u p¯Ìpad˘ jiû zn·m·. TakÈ p¯i tomto zjiöùov·nÌ 
m˘ûe doch·zet ke vzniku informaËnÌho bias, kter˝ se pro-
jevuje ve t¯ech form·ch:

1. P¯Ìtomnost nemoci p¯Ìmo ovlivÚuje expozici
P¯Ìklad:
Ve studii o vlivu lÈËby hypertenze betablok·tory na prevenci 
infarktu myokardu, byly ze studie vylouËeny vöechny osoby 
s anginou pectoris nebo jin˝mi p¯Ìznaky koron·rnÌ nemoci 
srdeËnÌ, protoûe angina pectoris je jednou z hlavnÌch indika-
cÌ pro lÈËbu betablok·tory.

Bylo zjiötÏno, ûe pacienti s hypertenzÌ, lÈËenÌ betablok·-
tory, mÏli v˝znamnÏ niûöÌ riziko infarktu myokardu i kdyû 
byly vylouËeny vöechny osoby s projevy koron·rnÌ nemoci 
srdeËnÌ.
2. P¯Ìtomnost nemoci ovlivÚuje pacientovo vÏdomÌ o ex-

pozici
P¯Ìklad:
Pacienti s nemocÌ si vzpomenou na expozici lÈpe neû osoby 
zdravÈ, protoûe r˘zn˝m rizikov˝m faktor˘m je d·v·na ve 
sdÏlovacÌch prost¯edcÌch znaËn· publicita a nemocnÌ lidÈ 
spÌöe hledajÌ souvislosti se svoji nemocÌ.

Tento druh bias lze zmenöit tÌm, ûe expozice je zjiöùov·na 
z pÌsemn˝ch z·znam˘ na p .̄ oöet¯ujÌcÌho lÈka¯e nebo dota-
zem u rodinn˝ch p¯ÌsluönÌk˘, kte¯Ì jsou schopni o expozici 
informovat.
3. P¯Ìtomnost nemoci ovlivÚuje mÏ¯enÌ nebo z·znamy 

o expozici
P¯Ìklad:
Jestliûe lÈka ,̄ kter˝ si je vÏdom rizika nesteroidnÌch antiflo-
gistik v etiologii onemocnÏnÌ ledvin a bude p¯ijÌmat takovÈ-
ho pacienta, spÌöe se bude anamnesticky dotazovat na uûÌv·-
nÌ tÏchto lÈk˘ neû u osob zdrav˝ch nebo s jinou nemocÌ.

Proto p¯i n·slednÈm retrospektivnÌm hodnocenÌ doku-
mentace, m˘ûe b˝t tato pozitivnÌ anamnÈza zjiöùov·na ËastÏji 
u p¯Ìpad˘ neû u kontrol.
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37 KAUZALITA

Princip tÈto kapitoly je nejlÈpe zaËÌt p¯Ìkladem.

P¯Ìklad:
P¯ed nÏkolika lety byly student˘m medicÌny p¯edloûeny v˝-
sledky studie o vztahu mezi kou¯enÌm porodnÌk˘ a Apgar 
skÛre u dÏtÌ, kterÈ porodili. Studie zjistila, ûe kou¯enÌ u po-
rodnÌk˘ negativnÏ ovlivÚuje Apgar skÛre u novorozenc˘.

Studenti mÏli komentovat tyto v˝sledky a bylo spr·vnÏ 
¯eËeno, ûe z·vÏry studie prostÏ ned·vajÌ smysl, i kdyû studie 
byla provedena bez vÏtöÌch metodick˝ch z·vad.

LÈka¯i se Ëasto setk·vajÌ s informacemi o moûnÈ p¯ÌËinnÈ 
souvislosti a je t¯eba, aby rozeznali pouhou asociaci (vztah), 
nÏkdy podloûen˝ i statistickou v˝znamnostÌ, od kauz·lnÌ 
asociace, kter· musÌ splnit ¯adu dalöÌch podmÌnek neû je 
akceptov·na.

37.1 KONCEPCE KAUZALITY

V medicÌnÏ je pod pojmem p¯ÌËina Ëasto diskutov·na ot·z-
ka:
l etiologie
l patogeneze
l mechanismu vzniku
l rizikov˝ch faktor˘.

Pro rozhodovacÌ procesy v praxi je p¯ÌËinnost v˝znamn· 
pro:
l diagnostiku
l lÈËbu
l prevenci.

P¯Ìklad:
DiagnostickÈ procesy u infekËnÌch onemocnÏnÌ zahrnujÌ p¯i-
rozenÏ i p·tr·nÌ po etiologickÈm (p¯ÌËinnÈm) agens.

DiagnostickÈ procesy takÈ z·visejÌ na informacÌch o p¯Ì-
tomnosti rizikov˝ch faktor˘, kterÈ vymezujÌ rizikovÈ skupiny 
pacient˘, kde je prevalence nemoci vysok·.

TÈmÏ¯ kaûd· intervence je p¯irozenÏ zaloûena na p¯esvÏd-
ËenÌ, ûe je zde kauz·lnÌ p˘sobenÌ na p¯ÌËinu nemoci (hypo-
lipidemika).

TakÈ pro ˙spÏönou prevenci je nejd˘leûitÏjöÌ znalost vzta-
hu p¯ÌËina-n·sledek (imunizace).

Na rozdÌl od lÈka¯˘, kte¯Ì jsou p¯edevöÌm zainteresov·ni 
na p¯ÌËinn˝ch vztazÌch, kterÈ lze aktu·lnÏ vylÈËit nebo kterÈ 
lze lÈËbou zlepöit, jsou epidemiologovÈ zainteresov·ni i na 
zjiöùov·nÌ kauz·lnÌch faktor˘, kterÈ nelze souËasnÏ ovlivnit 
s tÌm, ûe se d· p¯edpokl·dat jejich ˙spÏönÈ ovlivnÏnÌ v bu-
doucnu (imunizacÌ, lÈËbou a pod.).

37.1.1 JEDNOTLIV… A MNOHO»ETN… PÿÕ»INY

Koncepce jednotlivÈ p¯ÌËiny byla formulov·na v roce 1882 
Ëty¯mi Kochov˝mi postul·ty, kterÈ urËovaly, zda infekËnÌ 
agens je p¯ÌËinou urËitÈ nemoci:
l p˘vodce musÌ b˝t p¯Ìtomen u kaûdÈho p¯Ìpadu nemoci
l p˘vodce musÌ b˝t izolov·n a kultivov·n v ËistÈ kultu¯e
l p˘vodce musÌ vyvolat specifickÈ onemocnÏnÌ p¯i inokula-

ci experiment·lnÌmu zvÌ¯eti
l p˘vodce musÌ b˝t zpÏtnÏ vykultivov·n ze zvÌ¯ete a ur-

Ëen.

Tato koncepce byla zaloûena na p¯edpokladu, ûe urËit· 
nemoc m· jednu p¯ÌËinu a ûe urËit· p¯ÌËina zp˘sobuje jednu 
nemoc.

Kochovy postul·ty majÌ svou opodstatnÏnost i v souËasnÈ 
dobÏ, kdy byly zvaûov·ny v ned·vnÈm obdobÌ p¯i objevu 
Legion·¯skÈ nemoci a novÏji i AIDS.

S postupem Ëasu vöak bylo z¯ejmÈ, ûe nelze s Kochovy 
postul·ty vystaËit u vÏtöiny z·vaûn˝ch neinfekËnÌch nemo-
cÌ. 

P¯Ìklad:
Uk·zalo se, ûe kou¯enÌ se uplatÚuje v etiopatogenezi ca plic, 
chronickÈho obstrukËnÌho onemocnÏnÌ plic, v¯edovÈ nemoci, 
koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ a dalöÌch nemocÌ.

Na druhÈ stranÏ na p¯Ìklad koron·rnÌ nemoc srdeËnÌ m· 
mnohoËetnÈ p¯ÌËiny jako kou¯enÌ, hypertenze, hypercholeste-
rolÈmie, dÏdiËnost a mnoho dalöÌch.

TakÈ u infekËnÌch nemocÌ, kde se zd·la b˝t koncepce 
jednotlivÈ p¯ÌËiny zcela pat¯iËn· se uk·zalo, ûe p¯Ìtomnost 
mikrobi·lnÌho p˘vodce je sice nutn˝m ale ne jedin˝m ne-
zbytn˝m p¯edpokladem pro vznik nemoci.

P¯Ìklad:
AIDS nem˘ûe vzniknout bez expozice HIV, ale ne kaûd· expo-
zice HIV vy˙stÌ v onemocnÏnÌ AIDS.

TuberkulÛza nem˘ûe vzniknout bez expozice mikrobi·lnÌ-
mu p˘vodci tuberkulÛzy, ale ne kaûd· expozice vy˙stÌ v one-
mocnÏnÌ tuberkulÛzou,

Existuje ¯ada dalöÌch faktor˘ jak na stranÏ mikroorganis-
mu i makroorganismu, kterÈ hrajÌ z·sadnÌ ˙lohu p¯i vzniku 
nemoci.

37.1.2 PÿÕ»INNOST VE VZTAHU K N¡SLEDKU
 (NEMOCI)

Jestliûe biomedicÌnskÈ teoretickÈ obory studujÌ p¯ÌËinnost 
nemoci, pak se vÏtöinou jedn· o patogenetickÈ mechanizmy 
vzniku nemoci. Pozn·nÌ tÏchto mechanizm˘ m· znaËnou z·-
sluhu na pokroku medicÌny v tomto stoletÌ.

Na druhÈ stranÏ je vznik ¯ady nemocÌ podmÌnÏn mÈnÏ 
specifick˝mi rizikov˝mi faktory p¯edevöÌm z behavior·lnÌ 
a environment·lnÌ oblasti. Tyto faktory mohou b˝t jeötÏ 
d˘leûitÏjöÌmi p¯ÌËinami nemoci neû jsou patogenetickÈ me-
chanizmy.

P¯Ìklad:
Velk· proporce kardiovaskul·rnÌch nemocÌ a n·dor˘ je v·-
z·na na behavior·lnÌ (kou¯enÌ, v˝ûiva a pod.) a environmen-
t·lnÌ faktory.

äÌ¯enÌ AIDS je ve v˝znamnÈ vazbÏ na sexu·lnÌ chov·nÌ 
a toxikomanii.

⁄mrtÌ na n·silnÈ Ëiny a nehody jsou v·z·ny na soci·lnÌ 
podmÌnky jako je rozvoj automobilizmu, p¯Ìstup ke zbranÌm 
a alkoholu a pod..

NazÌr·nÌ na p¯ÌËinnost nemocÌ v˝hradnÏ z pohledu bunÏË-
nÈ nebo molekul·rnÌ ˙rovnÏ, omezuje moûnosti vyuûitÌ ¯ady 
klinick˝ch intervencÌ. Jestliûe nenÌ zn·m patogenetick˝ me-
chanizmus vzniku nemoci ale jsou zn·my jejÌ rizikovÈ fakto-
ry, mohou b˝t pouûity k ˙spÏönÈ lÈËbÏ nebo prevenci.

NÏkdy klinici v·hajÌ uzn·vat tyto faktory , kterÈ ovlivÚujÌ 
vnÌmavost ËlovÏka nebo mÌru expozice. P¯esto jsou velmi 
v˝znamn˝mi komponentami p¯ÌËinnosti.

P¯Ìklad:
ZlepöenÌ soci·lnÌch a ekonomick˝ch podmÌnek, kterÈ ovliv-
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ÚujÌ vnÌmavost ËlovÏka, jako jsou p¯eplnÏnost prostor˘ 
k bydlenÌ, stav v˝ûivy a pod., sehr·ly v rozvinut˝ch zemÌch 
daleko vÏtöÌ roli v poklesu tuberkulÛzy neû intervence, kter· 
byla objevena aû ¯adu desetiletÌ po jejÌm dramatickÈm po-
klesu (obr. 40).

faktor˘. Pokud by v p¯edchozÌm p¯Ìkladu muûi p¯estali 
kou¯it a lÈËili si hypertenzi, mÏli by podstatnÏ menöÌ riziko 
vzniku kardiovaskul·rnÌho onemocnÏnÌ i p¯es p¯etrv·vajÌcÌ 
p˘sobenÌ ostatnÌch faktor˘.

VöeobecnÏ je moûno ¯Ìci, ûe ˙vahy o p¯ÌËinnosti jsou ob-
vykle velmi komplexnÌ a zahrnujÌ jak faktory molekul·rnÏ 
biologickÈ tak i behavior·lnÌ a environment·lnÌ.

P¯Ìklad:
Pokles ˙mrtnosti na koron·rnÌ nemoc srdeËnÌ v USA v po-
slednÌch desetiletÌch byl jednoznaËnÏ zp˘soben poklesem 
expozice celÈ populace u nÏkolika rizikov˝ch faktor˘: ñ vÏtöÌ 
proporce populace s hypertenzÌ je efektivnÏ lÈËena
ñ muûi st¯ednÌho vÏku mÈnÏ kou¯Ì
ñ snÌûila se spot¯eba ûivoËiön˝ch tuk˘ a cholesterolu.

Tento p¯Ìzniv˝ v˝voj byl spoleËn˝m v˝sledkem jak biome-
dicÌnsk˝ch tak epidemiologick˝ch studiÌ a je ot·zka, zda by 
ho bylo dosaûeno bez öiröÌho pochopenÌ ot·zek p¯ÌËinnosti.

37.1.3 SOU»ASN… PŸSOBENÕ VÕCE PÿÕ»IN

Jestliûe je nemoc p˘sobena vÌce p¯ÌËinami, v˝slednÈ riziko 
m˘ûe b˝t vÏtöÌ nebo menöÌ neû jak by se mohlo zd·t prostou 
kombinacÌ ˙Ëinku jednotliv˝ch p¯ÌËin.

P¯i synergickÈm p˘sobenÌ je v˝sledn˝ efekt vÏtöÌ neû 
prost˝ souËet p˘sobenÌ jednotliv˝ch p¯ÌËin a p¯i antagonis-
tickÈm p˘sobenÌ je menöÌ.

P¯Ìklad:
Na obr.41 je zn·zornÏna pravdÏpodobnost vzniku kardio-
vaskul·rnÌho onemocnÏnÌ bÏhem 8-letÈho obdobÌ u muû˘ ve 
vÏku 40 let.

Muûi, kte¯Ì nekou¯ili a mÏli nÌzkÈ hodnoty cholesterolu 
a systolickÈho krevnÌho tlaku, mÏli nÌzkÈ riziko vzniku ne-
moci (12/1000).

Riziko vzr˘stalo od 20 do 61/1000, jestliûe byly u muû˘ 
p¯Ìtomny jednotlivÈ rizikovÈ faktory samostatnÏ.

Jestliûe vöak byly p¯Ìtomny vöechny t¯i rizikovÈ faktory 
najednou, asolutnÌ riziko vzniku kardiovaskul·rnÌho one-
mocnÏnÌ bylo 317/1000, tedy tÈmÏ¯ 3 x vÏtöÌ neû prost˝ sou-
Ëet jednotliv˝ch rizik.

OsvÏtlenÌ p¯ÌËinnosti nemoci je daleko sloûitÏjöÌ kdyû je 
ve h¯e vÌce p¯ÌËinn˝ch faktor˘ neû pouze jeden. Na druhÈ 
stranÏ je vöak moûnÈ p¯ÌznivÏ ovlivnit pacientovo zdravÌ tÌm, 
ûe ovlivnÌme pouze jeden nebo nÏkolik souËasnÏ p˘sobÌcÌch 

37.2 STANOVENÕ KAUZALITY

V medicÌnÏ nenÌ obvykle moûnÈ stanovit kauz·lnÌ vztah bez 
jak˝chkoliv pochybnostÌ. Je moûnÈ pouze zv˝öit p¯esvÏd-
ËenÌ lÈka¯˘ o kauzalitÏ vztahu mezi p¯ÌËinou a n·sledkem. 
VÏtöinou vyûaduje stanovenÌ p¯ÌËinnosti vÌce studiÌ, kterÈ 
z r˘zn˝ch hledisek pod·vajÌ pot¯ebnÈ d˘kazy.

37.2.1 ASOCIACE A KAUZALITA

U p¯edpokl·danÈ p¯ÌËiny a n·sledku musÌ b˝t nejprve zjiötÏn 
vz·jemn˝ vztah ñ asociace, aby se mohlo uvaûovat o jejich 
vz·jemnÈ p¯ÌËinnÈ souvislosti ñ kauzalitÏ.

Je t¯eba si uvÏdomit, ûe vöechny zjiötÏnÈ asociace nemusÌ 
b˝t kauz·lnÌ.

U tab. 9 je zn·zornÏno, kterÈ asociace musÌ b˝t vylouËe-
ny, neû se p¯istoupÌ k ˙vaze a kauzalitÏ. PostupnÏ je t¯eba 
vylouËit selekËnÌ a informaËnÌ bias, d·le n·hodnou chybu, 
aby se zjistilo zda asociace ve skuteËnosti opravdu existuje. 
P¯ed prohl·öenÌm takovÈ asociace za kauz·lnÌ je t¯eba pro-
vÏ¯it zda asociace nenÌ pouze nep¯Ìm·, zp˘soben· t¯etÌm-za-
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v·dÏjÌcÌm faktorem (confounding). Jestliûe i tato moûnost 
je vylouËena, je pravdÏpodobnost kauz·lnÌ asociace velmi 
vysok·.

37.2.2 DRUH STUDIE POUéIT… K PRŸKAZU
 KAUZALITY

P¯i ˙vah·ch o kauzalitÏ je d˘leûitÈ vzÌt v ˙vahu druh a sÌlu 
studie, pouûitÈ k jejÌmu stanovenÌ.

Ze studiÌ, kterÈ byly postupnÏ zmÌnÏny v tÈto publikaci 
je p¯irozenÏ nejlepöÌ randomizovan˝ klinick˝ pokus s po-
t¯ebn˝m poËtem pacient˘, zaslepenÌm lÈka¯˘, pacient˘ i epi-
demiolog˘ a peËlivÏ standardizovan˝mi metodami mÏ¯enÌ 
a anal˝zy vöech ˙daj˘.

Radomizovan˝ klinick˝ pokus je vöak obvykle pouûÌv·n 
k prok·z·nÌ kauz·lnÌ asociace v p¯ÌpadÏ lÈËby a prevence. 
Tento druh studie je vöak obtÌûnÏ pouûiteln˝ p¯i studiu p¯ÌËin 
nemocÌ. Pro tyto ˙Ëely se pouûÌvajÌ observaËnÌ studie (studie 
p¯Ìpad˘ a kontrol nebo studie kohortovÈ).

VöeobecnÏ je moûno ¯Ìci, ûe ËÌm d·le od randomizovanÈ-
ho pokusu je v hierarchii epidemiologick˝ch studiÌ ta, kter· 
byla pouûita pro pr˘kaz kauzality, tÌm je vÏtöÌ pravdÏpodob-
nost ovlivnÏnÌ studie r˘zn˝m druhem bias a tÌm menöÌ je 
vÏrohodnost takovÈho pr˘kazu.

NejlepöÌm dalöÌm druhem je dob¯e konstruovan· kohorto-
v· studie, kter· je schopna minimalizovat vliv zav·dÏjÌcÌch 
faktor˘ a selekËnÌho a informaËnÌho bias.

OstatnÌ druhy studiÌ jsou n·chylnÈ na r˘znÈ typy systema-
tick˝ch chyb, kterÈ pak oslabujÌ dosaûen˝ v˝sledek.

P¯edevöÌm korelaËnÌ studie (nÏkdy naz˝vanÈ ekologickÈ 
studie), u nichû je expozice rizikovÈmu faktoru charakteri-
zov·na pr˘mÏrnou expozicÌ u skupiny osob (na p¯Ìklad p¯i 
srovn·v·nÌ r˘zn˝ch zemÌ), jsou vystaveny specifickÈ formÏ 
bias, kter· je naz˝v·na Ñekologick˝ klamì (ecological falla-
cy). Ten spoËÌv· v moûnosti, ûe jedinci postiûenÌ studovanou 
nemocÌ, nemusÌ b˝t v˘bec exponov·ni uvaûovanÈmu riziku. 
Proto tyto studie obvykle pouze generujÌ urËitou hypotÈzu, 
kter· pak musÌ b˝t ovÏ¯ena v jinÈm druhu epidemiologic-
k˝ch studiÌ.

37.2.3 Z¡KLADNÕ KRIT…RIA PRO POSUZOV¡NÕ 
 KAUZALITY

V roce 1965 navrhl britsk˝ statistik Hill sadu z·kladnÌch kri-
tÈriÌ pro posuzov·nÌ kauzality, kter· jsou od tÈ doby öiroce 
pouûÌv·na s mal˝mi modifikacemi.

V tabulce 10 je uveden p¯ehled tÏchto kritÈriÌ:
»asov˝ vztah mezi p¯ÌËinou a n·sledkem ñ p¯ÌËina 

musÌ p¯irozenÏ ËasovÏ p¯edch·zet n·sledek. Tento princip, 
kter˝ se zd· b˝t zcela jasn ,̋ m˘ûe Ëinit problÈm ve studiÌch, 
kterÈ hodnotÌ jak expozici tak i n·sledek souËasnÏ (pr˘¯ezo-
vÈ studie, studie p¯Ìpad˘ a kontrol).

P¯Ìklad:
V jednÈ takovÈ studii, ovÏ¯ujÌcÌ v 18 rozvinut˝ch zemÌch vliv 
r˘zn˝ch ekonomick˝ch, zdravotnÌch a v˝ûivov˝ch faktor˘ na 
vznik koron·rnÌ nemoci srdeËnÌ byla zjiötÏna siln· negativ-
nÌ asociace ˙mrtnosti na tuto nemoc s konzumacÌ vÌna (obr. 
42). V̋ sledkem studie byla hypotÈza, ûe alkohol chr·nÌ p¯ed 
vznikem tÈto nemoci. HypotÈza byla d·le ovÏ¯ov·na, ale do-
sud nebyla jednoznaËnÏ vysvÏtlena.

P¯Ìklad:
SnÌûen· hladina beta karotenu u n·dor˘ m˘ûe b˝t buÔ p¯Ì-
Ëinn˝m faktorem pro n·dorov· onemocnÏnÌ a nebo jejich 
n·sledkem.

SÌla asociace ñ ËÌm vÏtöÌ je relativnÌ riziko, tÌm je vÏtöÌ 
pravdÏpodobnost, ûe zjiötÏn· asociace by mohla b˝t kau-
z·lnÌ.

P¯Ìklad:
Vysok· hodnota relativnÌho rizika (300) vzniku hepatocelu-
l·rnÌho karcinomu po infekci virem hepatitÌdy B tÈmÏ¯ jed-
noznaËnÏ potvrzuje kauz·lnÌ vztah tÏchto dvou nemocÌ.

Vztah d·vky a ˙Ëinku ñ tento vztah je vyj·d¯en tehdy, 
jestliûe r˘zn· d·vka expozice zp˘sobuje r˘znou mÌru n·sled-
ku. Je-li moûno tento vztah prok·zat, podporuje kauzalitu 
pozorovanÈ asociace.

P¯Ìklad:
⁄mrtnost na ca plic je ve z¯ejmÈ z·vislosti na poËtu vykou¯e-
n˝ch cigaret (obr. 43).

Reverzibilita asociace ñ jestliûe podezÌran˝ faktor od-
stranÌme nebo snÌûÌme jeho expozici, mÏlo by n·sledovat 
snÌûenÌ frekvence n·sledku.

P¯Ìklad:
Osoby, kterÈ p¯estaly kou¯it, snÌûily pravdÏpodobnost svÈho 
onemocnÏnÌ ca plic v z·vislosti na dÈlce obdobÌ od zanech·-
nÌ kou¯enÌ.
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Konzistence ñ jestliûe vÌce studiÌ, proveden˝ch r˘zn˝mi 
autory, v r˘znÈ dobÏ a v r˘znÈm prost¯edÌ dospÏje ke stej-
n˝m v˝sledk˘m, pak je pravdÏpodobnost kauz·lnÌ asociace 
zv˝öena.

Biologick· vÏrohodnost ñ kdyû je pro zjiötÏnou asociaci 
zn·m biologick˝ mechanismus, kter˝ je schopen vysvÏtlit 
pozorovan˝ vztah, podporuje to kauzalitu tohoto vztahu. 
Je vöak t¯eba vzÌt v ˙vahu skuteËnost, ûe to co je hodnoce-
no jako biologicky vÏrohodnÈ (plauzibilnÌ), z·visÌ na stavu 
lÈka¯skÈ vÏdy v urËitÈm Ëase. NenÌ-li zn·mo biologickÈ 
vysvÏtlenÌ ale ostatnÌ d˘kazy kauzality existujÌ, m˘ûe to 
znamenat chybÏnÌ souËasn˝ch lÈka¯sk˝ch znalostÌ, kterÈ by 
mohly tuto kauz·lnÌ z·vislost uspokojivÏ vysvÏtlit.

Specificita ñ tuto podmÌnku splÚuje vÏtöina infekËnÌch 
onemocnÏnÌ. Naopak vÏtöina chronick˝ch onemocnÏnÌ ji 
nesplÚuje. Pokud je tato podmÌnka splnÏna, podporuje kau-
zalitu. NenÌ-li splnÏna, m˘ûe se p¯esto jednat o kauz·lnÌ 
asociaci.

Analogie ñ kauzalita je podpo¯ena jestliûe existuje analo-
gick˝ p¯Ìklad podobnÈ expozice nebo nemoci. VöeobecnÏ je 
vöak analogie slab˝m dokladem kauzality.

P¯Ìklad:
Je-li zn·mo, ûe pomal˝ virus p˘sobÌ chronickÈ degenerativnÌ 
onemocnÏnÌ CNS (subakutnÌ sklerozujÌcÌ panencefalitidu) 
lze snadnÏji akceptovat, ûe jin˝ virus m˘ûe p˘sobit na p¯Ì-
klad degenerativnÌ postiûenÌ imunitnÌho systÈmu (AIDS).
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38 ROZHODOVACÕ 
 PROCESY

LÈka¯ je Ëasto p¯i sv˝ch rozhodovacÌch procesech odk·z·n 
na v˝sledky v˝zkumu, publikovanÈho v lÈka¯skÈ literatu¯e.

Pro posouzenÌ vÏdeckÈ d˘vÏryhodnosti publikovan˝ch 
z·vÏr˘ v˝zkumu, musÌ lÈka¯ vystupovat aktivnÏ. To zname-
n· neËÌst jen pasivnÏ literaturu, bez systematickÈho posuzo-
v·nÌ z·kladnÌch vÏdeck˝ch princip˘. To nevede k odhalenÌ 
p¯Ìpadn˝ch nedostatk˘ publikovan˝ch sdÏlenÌ a m˘ûe navÌc 
b˝t zav·dÏjÌcÌ pro jeho n·sledn· rozhodnutÌ. Je t¯eba vybÌrat 
vhodnou literaturu s vÏdomÌm, jak˝ druh informace by mÏla 
obsahovat a p¯itom hodnotit jejÌ vÏdeckou ˙roveÚ.

MetodologickÈ principy klinickÈ epidemiologie, disku-
tovanÈ v p¯edchozÌch kapitol·ch, by mÏl lÈka¯ aplikovat do 
sv˝ch kaûdodennÌch rozhodovacÌch proces˘, aby jeho lÈka¯-
sk· praxe byla pr˘bÏûnÏ zaloûena na aktu·lnÌch vÏdeck˝ch 
informacÌch.

To p¯edpokl·d· mimo znalost tÏchto z·kladnÌch princip˘ 
takÈ soustavnÈ studium odbornÈ literatury a p¯i tomto proce-
su je vhodnÈ dodrûovat n·sledujÌcÌ postup:
l identifikace pot¯ebnÈ literatury...to vyûaduje peËliv˝ 

v˝bÏr ˙nosnÈho poËtu Ël·nk˘ z nep¯ebernÈho mnoûstvÌ 
sdÏlenÌ

l zhodnocenÌ p¯edkl·dan˝ch v˝sledk˘...podle princip˘ 
uveden˝ch v p¯edchozÌch kapitol·ch

l syntÈza d˘kaz˘ pro rozhodovacÌ proces...p¯edstavuje 
urËit˝ souhrnn˝ p¯ehled (meta anal˝za), kter˝ by mÏl po-
skytnout nejlepöÌ odhad ¯eöenÈho problÈmu, podle kterÈ-
ho se lÈka¯ m˘ûe ¯Ìdit do doby, neû bude k dispozici lepöÌ 
informace.

38.1 IDENTIFIKACE POTÿEBN… 
LITERATURY

Vöechny Ël·nky v odbornÈ literatu¯e nejsou stejnÏ d˘leûitÈ 
pro rozhodovacÌ procesy.

OblÌbenÈ p¯ehlednÈ Ël·nky (reviews) obsahujÌ obvykle to, co 
se vöeobecnÏ povaûuje za pravdu, ale nejsou origin·lnÌmi zpr·-
vami o v˝zkumu, kter˝ by mÏl tuto pravdu objasnit. Jsou takÈ 
vÏtöinou ps·ny lidmi, kte¯Ì majÌ na urËit˝ problÈm sv˘j n·zor, 
takûe je zde urËit· moûnost subjektivnÌho ovlivnÏnÌ. V̋ sledky 
souËasnÈho a kvalitnÌho v˝zkumu nemusÌ b˝t vûdy v p¯ehled-
n˝ch Ël·ncÌch postiûeny a mohou tak odbornÏ zaost·vat.

P¯Ìklad:
K roku 1980 existovaly v˝sledky jiû 12 randomizovan˝ch 
klinick˝ch pokus˘ hodnotÌcÌch profylaktick˝ efekt lidocainu 
v lÈËbÏ akutnÌho infarktu myokardu. Prakticky vöechny uk·-
zaly, ûe tato intervence nebyla lepöÌ a Ëasto byla i horöÌ neû 
pod·nÌ placeba.

P¯esto vÏtöina p¯ehledn˝ch Ël·nk˘, publikovan˝ch v osm-
des·t˝ch letech doporuËovala rutinnÌ nebo selektivnÌ pouûÌ-
v·nÌ tÈto lÈËby.

V̋ sledky laboratornÌho v˝zkumu popisujÌ mechanismy 
nutnÈ pro porozumÏnÌ biologie nemoci. Tyto studie jsou 
obvykle nejbohatöÌm zdrojem hypotÈz, kterÈ vöak musÌ b˝t 
d·le ovÏ¯eny na lidskÈ populaci, tj. na aktu·lnÌch pacientech, 
p¯edstavujÌcÌch komplex biologick˝ch i soci·lnÌch faktor˘, 
od kter˝ch je laboratornÌ v˝zkum z·mÏrnÏ oproötÏn.

V̋ sledky studiÌ, prov·dÏn˝ch na lidskÈ populaci, jsou 

nejlepöÌm zdrojem informacÌ za p¯edpokladu, ûe majÌ svoji 
internÌ validitu a schopnost zevöeobecnÏnÌ v˝sledk˘.

P¯i v˝bÏru vhodnÈho Ël·nku z mnoha publikovan˝ch je 
nejtÏûöÌ redukovat mnoûstvÌ literatury na zvl·dnuteln˝ poËet 
a p¯itom nevynechat d˘leûitÈ a v˝znamnÈ pr·ce. P¯i v˝bÏru 
je moûno uplatnit n·sledujÌcÌ kritÈria:
l zab˝v· se Ël·nek hledan˝m klinick˝m problÈmem ?
l jedn· se o p˘vodnÌ v˝zkum danÈ problematiky ?
l je tento v˝zkum zaloûen na validnÌ vÏdeckÈ metodolo-

gii?

38.2 ZHODNOCENÕ 
PÿEDKL¡DAN›CH 
V›SLEDKŸ

P¯i ËtenÌ vybranÈho Ël·nku je t¯eba posoudit kvalitu v˝sled-
k˘, kterÈ z v˝zkumu vypl˝vajÌ. Studie by mÏla Ëten·¯i odpo-
vÏdÏt na ot·zky, kterÈ jsou spoleËnÈ pro vöechny typy studiÌ 
a d·le na ot·zky specifickÈ pro jednotlivÈ druhy studiÌ.

ObecnÈ ot·zky platnÈ pro vöechny druhy studiÌ

l jak· ot·zka je ve studii ¯eöena a zda tomu odpovÌd· zvo-
len˝ druh studie

l jak· populace (pacienti), jakÈ rizikovÈ faktory a jakÈ n·-
sledky jsou studov·ny ... vzhledem k n·slednÈ zevöeobec-
nitelnosti v˝sledk˘

l jak· je pravdÏpodobnost ovlivnÏnÌ v˝sledk˘ r˘zn˝mi dru-
hy bias ... systematickÈ rozdÌly mezi srovn·van˝mi sku-
pinami (v charakteristik·ch pacient˘, v rizikov˝ch fakto-
rech, v n·sledcÌch nebo v metod·ch mÏ¯enÌ-vyöet¯ov·nÌ) 
mohou sniûovat internÌ validitu studie

l jak velk˝ je zjiötÏn˝ efekt (˙Ëinek, rozdÌl), protoûe klinic-
kÈ rozhodnutÌ nez·leûÌ pouze na tom zda efekt je zjiötÏn 
ale takÈ na jeho velikosti

l jak· je pravdÏpodobnost ovlivnÏnÌ v˝sledk˘ n·hodnou 
chybou ... lÈka¯ by mÏl zn·t rozpÏtÌ hodnot, kde uvnit¯ leûÌ 
skuteËn· hodnota (interval spolehlivosti) a nebo jak· je 
mÌra pravdÏpodobnosti, ûe byl dosaûen˝ v˝sledek pozo-
rov·n pouze n·hodou (hodnota Ñpì pro pozitivnÌ v˝sledky 
a ÑsÌlaì studie pro negativnÌ v˝sledky).

Studie prokazujÌcÌ hodnotu diagnostick˝ch test˘

l je test jasnÏ pops·n, vËetnÏ hraniËnÌho bodu, od kterÈho je 
hodnocen jako abnorm·lnÌ

l existuje Ñzlat˝ standardì pro skuteËnÈ zjiötÏnÌ p¯Ìtomnosti 
nebo nep¯Ìtomnosti nemoci
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l odpovÌd· spektrum pacient˘ s nemocÌ a bez nemoci spek-
tru pacient˘, pro kterÈ m· b˝t test pouûÌv·n ... senzitivita 
je ovlivnÏna tÌûÌ onemocnÏnÌ a specificita charakteristika-
mi jedinc˘ bez nemoci

l nenÌ zhodnocenÌ testu a nemoci ovlivnÏno bias ... jestliûe 
v˝sledky testu by byly urËov·ny se znalostÌ stavu pacien-
ta a naopak

l je provedenÌ testu sumarizov·no pomocÌ senzitivity a spe-
cificity nebo likelihood ratio ... tato informace je nutn· 
pro rozhodnutÌ, zda test pouûÌvat nebo ne

l jsou prediktivnÌ hodnoty v relaci s klinicky smysluplnou 
prevalencÌ ... prediktivnÌ hodnoty z·visÌ na prevalenci, 
pokud by byly osoby s nemocÌ a bez nemoci vybÌr·ny 
oddÏlenÏ bez ohledu na prevalenci nemoci, pak by pre-
diktivnÌ hodnoty nemÏly klinick˝ v˝znam.

PrevalenËnÌ studie

l jak je definov·n Ñp¯Ìpadì ... na tom z·leûÌ hodnota preva-
lence

l v jakÈ populaci jsou p¯Ìpady hled·ny ... v rizikovÈ popu-
laci je prevalence p¯irozenÏ vyööÌ

l nenÌ prevalence, zjiöùovan· na vzorku populace, ovlivnÏ-
na bias ... aby mohl b˝t odhad prevalence na vzorku pou-
ûit pro celou populaci

KohortovÈ studie

l jsou vöichni ËlenovÈ kohorty:
za¯azeni do studie na jejÌm poË·tku ... jinak by osoby 
s velmi öpatn˝m a velmi mÌrn˝m pr˘bÏhem nemusely b˝t 
zahrnuty do studie
v riziku pro vznik n·sledku (nemoci) ... u osob, kterÈ jiû 
nemoc mÏly a nebo jÌ mÌt nemohou by sledov·nÌ nemÏlo 
smysl
ve stejnÈ ËasovÈ f·zi pr˘bÏhu nemoci ... prognÛza se liöÌ 
podle toho, od jakÈho ËasovÈho okamûiku z hlediska pr˘-
bÏhu nemoci se zaËÌnajÌ hodnotit n·sledky

l je zajiötÏno kompletnÌ sledov·nÌ vöech Ëlen˘ kohorty ... 
ztr·ty ze studie ovlivnÌ v˝sledek, pokud majÌ lepöÌ nebo 
horöÌ pr˘bÏh, neû ti co ve studii z˘st·vajÌ

l jsou vöichni ËlenovÈ kohorty sledov·ni na vznik n·sledku 
stejnÏ intenzivnÏ ... jinak mohou b˝t rozdÌly ve v˝skytu 
n·sledku d˘sledkem bias ve vyöet¯ov·nÌ

l nejsou srovn·vanÈ skupiny ovlivnÏny bias ... vöechny 
charakteristiky jedinc˘ v obou skupin·ch musÌ b˝t stejnÈ 
s v˝jimkou sledovanÈho rizika.

Randomizovan˝ klinick˝ pokus

l jsou naplnÏny z·kladnÌ p¯edpoklady pro kohortovou stu-
dii ... protoûe klinick˝ pokus je formou kohortovÈ studie

l jsou pacienti p¯idÏleni do sledovanÈ a kontrolnÌ skupiny 
n·hodn˝m zp˘sobem ... jako jedin˝ efektivnÌ zp˘sob 
srovn·nÌ lÈËby bez ovlivnÏnÌ bias

l jsou pacienti, lÈka¯i i organiz·to¯i studie Ñzaslepeniì 
z hlediska p¯idÏlenÌ pacient˘ do skupin ... pom·h· odstra-
nÏnÌ nÏkter˝ch typ˘ bias

l jsou v˝sledky hodnoceny podle p¯idÏlenÌ do lÈËebn˝ch 
skupin nebo podle skuteËnÈ lÈËby ... hodnocenÌ podle 
p˘vodnÌho lÈËebnÈho z·mÏru (intention to treat) neboli 
management trial, odpovÌd· na ot·zku praktickÈho pou-
ûitÌ lÈËby a hodnocenÌ podle skuteËnÏ aplikovanÈ lÈËby 
(effiacy) neboli explanatory trial, je vlastnÏ kohortovou 
studiÌ, ukazujÌcÌ teoretick˝ efekt lÈËby (intervence).

Studie p¯Ìpad˘ a kontrol

l jsou p¯Ìpady za¯azenÈ do studie na zaË·tku svÈho one-
mocnÏnÌ (incidentnÌ) ... rizikovÈ faktory u prevalentnÌch 
p¯Ìpad˘ mohou b˝t ve vztahu ke vzniku nebo trv·nÌ ne-
moci

l jsou kontroly podobnÈ p¯Ìpad˘m s vyjÌmkou p¯Ìtomnosti 
nemoci ... pro validnÌ srovn·nÌ, neovlivnÏnÈ bias

l jsou metody zÌsk·v·nÌ informacÌ o expozici stejnÈ a ne-
ovlivnÏnÈ bias ... jinak by zjiötÏn· expozice mohla buÔ 
nadhodnotit nebo podhodnotit odhad rizika.

Meta-anal˝za

l jsou posuzov·ny vöechny existujÌcÌ studie (publikovanÈ 
i nepublikovanÈ) ... cÌlem je posoudit vöechny ne pouze 
nÏkterÈ, jejichû v˝bÏr m˘ûe b˝t ovlivnÏn bias

l obsahuje meta-anal˝za pouze vÏdecky v˝znamnÈ studie 
(s malou pravdÏpodobnostÌ p¯Ìtomnosti bias) ... cÌlem je 
zÌskat vÏrohodn˝ v˝sledek

l p¯i kalkulaci sum·rnÌho v˝sledku:
jsou studie homogennÌ (podobnost pacient˘, interven-
cÌ a n·sledk˘) je hodnocenÌ studiÌ v·ûeno podle jejich 
velikosti ... vÏtöÌ a p¯esnÏjöÌ studie majÌ p¯irozenÏ vÏtöÌ 
v·hu.

38.3 SUMARIZA»NÕ METODY

Meta-anal˝za
SouËasn˝ stav znalostÌ o urËitÈm problÈmu je obvykle hod-
nocen podle v˝sledk˘ vöech studiÌ, kterÈ se zab˝vajÌ dan˝m 
problÈmem.

V dneönÌ dobÏ je nejËastÏji pouûÌv·na metoda tzv. meta-
-anal˝zy tj. proces sumace v˝sledk˘ vÏdeckÈho v˝zkumu 
pomocÌ strukturovanÈ anal˝zy.

Tento postup je zvl·öù v˝znamn˝ tehdy, je-li k danÈ pro-
blematice k dispozici alespoÚ nÏkolik studiÌ se zjevnÏ roz-
dÌln˝mi z·vÏry.

Explozi tÈto metody ukazuje jejÌ frekvence na p¯Ìklad 
v informaËnÌm systÈmu MEDLINE, kde bylo pod tÌmto n·-
zvem evidov·no v letech 1990-1994 vÌce neû 2000 pracÌ.

ProvedenÌ meta-anal˝zy je rozloûeno do nÏkolika krok˘:
l identifikace nejlepöÌch Ël·nk˘
l vyhodnocenÌ jednotliv˝ch vybran˝ch Ël·nk˘ z hlediska 

splnÏnÌ metodologick˝ch p¯edpoklad˘
l sumarizace (kvantitativnÏ vyj·d¯en·) v˝sledk˘ do jednÈ 

velkÈ studie s vÏtöÌ statistickou silou, neû kter·koliv ze 
za¯azen˝ch studiÌ.

Pooling
Jedn· se o proces spojenÌ a agregace ˙daj˘ z nÏkolika ma-
l˝ch studiÌ, zab˝vajÌcÌch se stejn˝m problÈmem a kterÈ jsou 
si podobnÈ ve vÏtöinÏ aspekt˘.

TÌm se zÌsk· materi·l dostateËnÏ velk˝ pro posouzenÌ stu-
dovanÈho efektu.

Tento postup je v˝hodn˝ p¯edevöÌm tam, kde jak sledova-
n· rizika nebo nemoci jsou m·lo frekventnÌ, aby bylo docÌle-
no dostateËnÈ statistickÈ sÌly studie.

P¯Ìklad:
Mnoho studiÌ popisovalo riziko vzniku peptickÈho v¯edu p¯i 
lÈËbÏ kortikosteroidy. Bylo vöak obtÌûnÈ urËit zda kortikoste-
roidy p˘sobÌ vznik v¯edu, protoûe byly pod·v·ny obvykle 
v situacÌch, kde ostatnÌ faktory jako stres, sliznici dr·ûdÌcÌ 
lÈky a pod. se mohly takÈ podÌlet na jeho vzniku.
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Byly provedeny randomizovanÈ klinickÈ pokusy, kterÈ 
prok·zaly vznik v¯edu jako vedlejöÌ ˙Ëinek pod·van˝ch kor-
tikosteroid˘. é·dn˝ z tÏchto pokus˘ vöak nebyl dostateËnÏ 
velik ,̋ aby definitivnÏ prok·zal tuto hypotÈzu.

V p¯ehledu 71 samostatnÏ hodnocen˝ch pokus˘ bylo pr˘-
mÏrnÏ 86 pacient˘ a 1 peptick˝ v¯ed na 1 studii.

P¯i spojenÌ (agregaci) tÏchto studiÌ dohromady bylo k dis-
pozici celkem 6111 pacient˘ a 80 peptick˝ch v¯ed˘. V̋ skyt 
v¯edu ve skupinÏ s kortikosteroidy byl 1.8 a v kontrolnÌ sku-
pinÏ 0.8 (RR = 2.3, CI = 1.4-3.7).

Tato kombinace studiÌ mÏla teprve dostateËnou statistic-
kou sÌlu k pr˘kazu p¯edpokl·danÈho rizika.

38.4 PODPORA PRO 
ROZHODOV¡NÕ L…KAÿE

Klinick˝ v˝zkum a jeho v˝sledky by mÏly b˝t hlavnÌm vo-
dÌtkem p¯i rozhodov·nÌ lÈka¯e v ot·zk·ch jeho lÈka¯skÈ pra-
xe. P¯echod od osobnÌ zkuöenosti k tÈto formÏ rozhodov·nÌ 
je naz˝v·n ÑlÈka¯sk· praxe zaloûen· na d˘kazechì.

P¯i uplatÚov·nÌ tohoto principu jsou d˘leûitÈ jednak zna-
losti klinickÈ epidemiologie, aby byl kaûd˝ lÈka¯ schopen 
spr·vnÏ interpretovat v˝sledky v˝zkumu do diagnostick˝ch 
i terapeutick˝ch ˙kon˘ svÈ kaûdodennÌ lÈka¯skÈ praxe.

Druhou moûnostÌ je p¯Ìprava lÈka¯sk˝ch smÏrnic, kterÈ 
transformujÌ v˝sledky vÏdeckÈho v˝zkumu do jasn˝ch a jed-
noznaËn˝ch doporuËenÌ pro È lÈka¯e. Na p¯ÌpravÏ takov˝ch 
smÏrnic obvykle participujÌ nejen v˝zkumnÌ pracovnÌci ale 
i klinici, ekonomovÈ a takÈ pacienti, aby byly podchyceny 
vöechny v˝znamnÈ ot·zky spojenÈ s jejich pouûÌv·nÌm.

P¯Ìklad:
V souËasnÈ dobÏ byla vyd·na v »R p¯ÌruËka ÑProgramy 
kvality a standardy lÈËebn˝ch postup˘ì, kter· bude pravi-
delnÏ doplÚov·na

SmÏrnice nemajÌ p¯irozenÏ p¯edepisovat formu lÈka¯skÈ-
ho rozhodnutÌ, ale majÌ slouûit jako kvalifikovan˝ pr˘vodce 
danou problematikou.

Meta-anal˝za, kter· zkoumala vyuûÌv·nÌ a efekt takov˝ch 
smÏrnic, zaloûen˝ch na v˝sledcÌch randomizovan˝ch poku-
s˘ a jin˝ch validnÌch studiÌ uk·zala, ûe v 90% doölo u lÈka¯˘ 
ke zmÏnÏ v postupech jejich pÈËe o pacienta v souladu se 
smÏrnicemi a ve vÌce neû 80% doölo i u pacient˘ ke zlepöenÌ 
jejich stavu.
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