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Úvodník

letošní podzim provází značný celospolečenský neklid, kte-
rý souvisí s enormní inflací, s vysokými cenami za energie
a potraviny, s trvající válkou na Ukrajině, s nastupující prezi-
dentskou kampaní, ale i s nejistým výhledem, zda v nadchá-
zejících měsících přijde pandemie covid-19 nebo chřipky.
Doufám, že v této turbulentní době se pro vás stane pozitiv-
ním ostrůvkem stability letošní třetí číslo časopisu Klinická
mikrobiologie a infekční lékařství, které vám může nabíd-
nout řadu nových poznatků. 

Většinu současného čísla časopisu zaujímá rozsáhlý, ale
přitom přehledný a pro běžnou klinickou praxi přínosný
metodický pokyn věnovaný problematice klostridiové koli-
tidy, který vypracoval prof. Beneš s kolektivem spoluau torů.
Uvedený pokyn není „pouhým“ mechanickým přeložením
některého z mezinárodních pokynů, ale cenné je na něm ze-
jména respektování české reality, např. relativně obtížné do-
stupnosti cenově náročného fidaxomicinu jako léku první
volby, nebo naopak volnější indikace pro transplantaci stoli-
ce již při léčbě první rekurence klostridiové kolitidy. Text je
vhodně doplněn o několik tabulek, shrnujících např. diagno -
stiku a léčbu klostridiové kolitidy, přínosné pro běžnou pra-
xi jsou i vysvětlující komentáře uvedené jako poznámky pod
čarou. 

Kolega Sagan s dalšími ostravskými autory i z řad psychia -
trů uvádí vzácnou kazuistiku maligního neuroleptického syn-
dromu, jehož nerozpoznání a neléčení může vést k úmrtí pa-
cienta. Upozorňuje na obtížnou diagnostiku a diferenciální
diagnostiku uvedeného syndromu, na který by se mělo po-
mýšlet u všech pacientů s psychiatrickou medikací, u kterých
se rozvine horečka a kvalitativní porucha vědomí, provázená
rigiditou, svalovým třesem a vegetativní labilitou. Tato prá-

ce nepřímo dokresluje trvající relativně neutěšenou situaci
při hospitalizaci pacientů s covid-19, kteří jsou hlavně z izo-
lačních důvodů soustředěni na „covidová“ pracoviště, často
infekční oddělení a kliniky. Klade to značné nároky na zdra-
votníky uvedených oddělení při diagnostice a ošetřování pa-
cientů s širokým spektrem příznaků a chorob, ale přináší to
i riziko neúmyslné neadekvátní péče o některé pacienty.

Přehledné sdělení pardubických autorů Kučerové, Jesen -
kové a Fajfra upozorňuje na další oblast medicíny, kterou
může ovlivňovat střevní mikrobiota pacienta. Rozdílné slo-
žení střevní mikrobioty může spolu s dalšími faktory přispí-
vat k rozvoji kolorektálního karcinomu a podle autorů může
ovlivňovat i četnost pooperačních komplikací charakteru
dehiscencí ran po odstranění tumoru ze střeva. 

V úvodu zmíněné společenské turbulence ovlivňují život
i nás infektologů a mikrobiologů, což pravděpodobně při-
spělo k  malému množství rukopisů zaslaných do redakce
a vedlo k relativně pozdnímu vydání letošního třetího čísla
KMIL. Proto vás chci znovu požádat, abyste zasílali Vaše
rukopisy do redakce KMIL, aby byla i v dalších letech za-
chována vysoká úroveň našeho časopisu a cenné indexování
v mezinárodních databázích MEDLINE a SCOPUS.

Přeji vám do nového roku pevné zdraví, hodně spokoje-
nosti a úspěchů v osobním i pracovním životě. 

Doc. MUDr. Luděk Rožnovský, CSc.
člen redakční rady

Vážené kolegyně, vážení kolegové,
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Neuroleptický maligní syndrom – neočekávaná komplikace 
u pacienta s covid-19

J. SAGAN1,3, M. HÝŽA2, T. SKŘONT2, P. ŠIRŮČEK1

1Klinika infekčního lékařství, FN Ostrava; 2Oddělení psychiatrické, FN Ostrava; 
3Katedra interních oborů, Lékařská fakulta, Ostravská univerzita

SOUHRN
Sagan J., Hýža M., Skřont T., Širůček P.: Neuroleptický maligní syndrom – neočekávaná komplikace u pacienta s covid-19
Neuroleptický maligní syndrom je život ohrožující stav, který při nerozpoznání a neadekvátní terapii může končit smrtí. Toto one-
mocnění je na infekčních odděleních vídáno zřídka. Nicméně právě proto, že jsme jako infektologové konfrontováni s čím dál širším
spektrem diagnóz, mělo by být na toto onemocnění pomýšleno u každého pacienta, který užívá psychiatrickou medikaci a u kterého
se rozvinou typické příznaky – hypertermie, rigidita a svalový třes, vegetativní labilita a kvalitativní porucha vědomí. Prezentována je
kazuistika mladého muže se schizofrenií hospitalizovaného na jednotce intenzivní péče s onemocněním covid-19, kterému byla pro ne-
klid aplikována antipsychotika (dříve označována jako neuroleptika), a u kterého se rozvinul neuroleptický maligní syndrom. Ve spo-
lupráci s psychiatry byla zahájena cílená terapie, po které došlo k odeznění příznaků a normalizaci klinického stavu.

Klíčová slova: neuroleptický maligní syndrom, antipsychotika, myoglobin, kreatinkináza, bromokriptin

SUMMARY
Sagan J., Hýža M., Skřont T., Širůček P.: Neuroleptic malignant syndrome – unexpected complication in a COVID-19 patient
Neuroleptic malignant syndrome is a life-threatening condition that can be fatal if unrecognized and inadequately treated. This disea -
se is rarely seen in infectious diseases wards. As infectiologists, however, we are confronted with an increasingly broader spectrum of
diagnoses and this disease should therefore be considered in any patient taking psychiatric medication who develops the typical symp-
toms of hyperthermia, rigidity and muscle tremors, autonomic lability and impaired consciousness. A case report is presented of
a young man with schizophrenia admitted to the intensive care unit with COVID-19, who was treated with antipsychotics (formerly
known as neuroleptics) for restlessness and who developed neuroleptic malignant syndrome. In cooperation with psychiatrists, a tar-
geted therapy was initiated, after which the symptoms subsided and the patient’s clinical condition resolved.

Keywords: neuroleptic malignant syndrome, antipsychotics, myoglobin, creatine kinase, bromocriptine

Klin mikrobiol inf lék 2022;28(3):69–72

Adresa: MUDr. Jiří Sagan, Klinika infekčního lékařství, FN Ostrava a LF OU, 17. listopadu 1790, 708 52 Ostrava, 
e-mail: jiri.sagan@fno.cz

Došlo do redakce: 10. 10. 2022
Schváleno k tisku: 15. 12. 2022

Úvod
Neuroleptický maligní syndrom (NMS) je onemocnění

charakterizované tetrádou příznaků – hypertermie, svalová
rigidita a třes, vegetativní labilita a kvalitativní porucha vě-
domí. Jedná se o život ohrožující stav, který vzniká v souvis-
losti s užíváním antipsychotik (neuroleptik) nebo při náhlém
vysazení antiparkinsonik, ale také např. po léčbě metroklo-
pramidem či po užití kombinace lithia s antipsychotiky [1].
Poprvé byl NMS popsán v roce 1960 Delayem v době, kdy
byla antipsychotika zavedena do klinické praxe [2]. One -

mocnění je považováno za idiosynkratickou a nepředvída-
telnou reakci v souvislosti s užíváním antagonistů dopami-
nu. Při této blokaci dochází ke kaskádě reakcí v centrální
nervové soustavě (CNS), které jsou zodpovědné za stabilní
vnitřní prostředí, jako např. udržení stabilní tělesné teploty,
správnou koordinaci pohybů a adekvátní svalový tonus.
Nicméně některá antipsychotika, jako např. olanzapin, mají
menší afinitu k dopaminovým receptorům a extrapyramido-
vé příznaky jsou raritní, proto je za další mechanizmus vzni-
ku NMS považován přímý účinek léčiv na muskuloskeletál-
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ní vlákna (regulace kalcia). Tento účinek se velmi podobá
mechanizmu vzniku maligní hypertermie. Současně tuto
hypotézu potvrzuje i úspěšnost léčby obou jednotek dantro-
lenem [3].

Rizikové faktory, které přispívají k rozvoji NMS, mohou
být např. vysoká teplota prostředí, probíhající infekční one-
mocnění, dehydratace, mentální retardace, typ léčiva a jeho
farmakokinetika (zejména incizivní antipsychotika v injekč-
ní a depotní formě), genetická predispozice, fyzické omeze-
ní, agitovanost [4].

Výskyt onemocnění není častý a incidence při léčbě anti-
psychotiky se pohybuje okolo 0,02–0,03 %, mortalita okolo
5 % [5]. Onemocnění se typicky vyvíjí během 2–3 dnů po
nasazení antipsychotik, změně dávky či změně dopaminer-
gní medikace. Diagnostika je založena na klinických příz-
nacích, farmakologické anamnéze (je potřeba pomýšlet také
na depotní formy antipsychotik) a laboratorní diagnostice.
Z laboratorních vyšetření je typické několikanásobné zvý-
šení svalových markerů – kreatinkinázy (CK) a myoglobi-
nu, dále bývá přítomna leukocytóza, elevace C-reaktivního
proteinu (CRP), laktátdehydrogenázy (LDH) a jaterních en-
zymů, zejména aspartátaminotransferázy (AST). Může se
rozvinout renální selhání a diseminovaná intravaskulární
koagulace (DIC). V léčbě je zásadní vysazení vyvolávají -
cího léčiva, symptomatická terapie zaměřená na adekvátní
hydrataci, fyzikální chlazení, korekce vnitřního prostředí,
podávání antipyretik má spíše jen podpůrnou funkci. Při or-
gánové dysfunkci je zásadní podpora oběhu, ventilace a re-
nálních funkcí. Specifická terapie zahrnuje podávání dvou
léčiv – bromokriptinu a dantrolenu [6,7]. Bromokriptin je
agonista dopaminových receptorů (podobně jako např. levo-
dopa), doporučeno je počáteční dávkování 2,5 mg 3× denně
perorálně, které je možno navýšit na 7,5 mg 3× denně, ma-
ximální denní dávka je 45 mg. Bromokriptin je dostupný

v lékárnách v běžném režimu (léčivý přípravek Medocripti -
ne®), jeho podávání by mělo trvat 7–14 dnů s cílem postup-
ného vysazení [8]. Dantrolen je léčivo volby v terapii ma-
ligní hypertermie, jeho efektu je rovněž využíváno při
NMS. Ini ciální dávka činí 2–2,5 mg/kg jed norázově i. v.,
dále lze pokračovat v dávce 1 mg/kg i. v. každých 6 hodin,
vysazen by měl být v průběhu několika dnů pro riziko he-
patotoxicity [9]. Další možností léčby je podání např. diaze-
pamu 10 mg každých 8 hodin, při vysazení agonistů dopa-
minu je ke zmírnění příznaků možné jejich zpětné nasazení.
Poslední volbou při neúspěšné specifické léčbě či při pro-
gresi stavu je provedení elektrokonvulzivní terapie (EKT)
[10]. Opětovné nasazení antipsychotik, tzv. rechallenge, je
spojena s vysokým rizikem opakování NMS (až 30 %), pro-
to je velmi důležité vyčkat vymizení příznaků. Nejdříve po
14. dni jsou preferovány nízkopotentní látky (quetiapin, clo-
zapin), depotní preparáty se nasazují nejdříve za 6 týdnů po
odeznění příznaků.

Kazuistika
Osmadvacetiletý pacient sledovaný psychiatrem pro far-

makorezistentní paranoidní schizofrenii, léčený paliperido-
nem, klozapinem a klonazepamem, byl přivezen na urgent-
ní příjem (UP) FN Ostrava (FNO) příslušníky Policie ČR. Ti
proti pacientovi zasahovali v samoobsluze, kam byli přivo-
láni pro ničení vnitřního vybavení a fyzickému napadání ko-
lemjdoucích. Pacient byl zpacifikován použitím pout a pep-
řového spreje. Na UP byl pacient nadále neklidný, výrazně
slinil, naměřena byla teplota 40,5 °C. Pro neklid byl apliko-
ván diazepam 10 mg i. v. s přechodným efektem, po tomto
ale dochází k promodrání, laryngospazmu, byla obtížná ven-
tilace ambuvakem, proto bylo přistoupeno k orotracheální

intubaci a napojení na umělou plicní
ventilaci (UPV). Ná sledně byla pro
bradykardii a neefektivní oběh zahá-
jena  nepřímá srdeční masáž, po které
došlo během pěti minut k obnovení
účinného oběhu. Byl proveden anti-
genní test na covid-19, který byl pozi-
tivní. Pacient byl přijat na Kliniku
anesteziologie, resuscitace a intenziv-
ní medicíny (KARIM). Byl proveden
rentgenový snímek (rtg) plic, který byl
bez patologie, nicméně pro elevaci C-
reaktivního proteinu (CRP) 76  mg/l
a prokalcitoninu (PCT) 9,5 ng/l byla
započata antibiotická (atb) terapie
ciprofloxacinem 400 mg i. v. každých
12 hodin. Po nekomplikovaném prů-
běhu analgosedace, lepšícímu se kli-
nickému stavu a při dobrých ventilač-
ních parametrech bylo přistoupeno
k weaningu a po třech dnech byl pa-
cient extubován a napojen na vysoko-
průtokovou oxygenoterapii (HFO).
Pro neklid bylo provedeno psychia-
trické vyšetření a nastavena terapie
olanzapinem 10 mg i. m. 2× denně.

Tabulka 1: Antipsychotika používaná v ČR (v závorce obchodní název)

1. generace (klasická, typická) 2. generace (atypická)

Sedativní: sulpirid (např. Prosulpin®, Dogmatil®)

chlorpromazin (např. Plegomazin®) amisulprid (např. Amilia®, Aktiprol®) 

levomepromazin (např. Tisercin®) tiaprid (např. Tiapridal®)

chlorprothixen

Incizivní: risperidon (např. Rispen®) DF

melperon (např. Buronil®) olanzapin (např. Olpinat®) DF

haloperidol DF klozapin (např. Leponex®)

flupentixol (např. Fluanxol®) DF quetiapin (např. Derin, Ketilept®)

zuclopenthixol (např. Cisordinol®) DF paliperidon (např. Invega®) DF

aripiprazol (např. Zykalor®, Abilify®) DF

lurasidon (např. Latuda®)

cariprazin (např. Reagila®)

brexpiprazol (např. Rxulti®)

DF = léčivo je k dispozici také v depotní formě
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Poté byl pacient přeložen na jednotku intenzivní péče (JIP)
Klini ky infekčního lékařství. Zde byla nadále nutná HFO,
laboratorně došlo k dalšímu nárůstu zánětlivých parametrů
(CRP 260 mg/l, PCT 3,51 ng/l) a na kontrolním rtg plic by-
la prokázána oboustranná pneumonie. Mikrobiolo gická vy-
šetření byla negativní. Byla změněna antibiotická terapie na
meropenem 2 g i. v. každých 8 hodin, přidán byl flukonazol
v celkové denní dávce 400 mg i. v., rovněž byl podán rem-
desivir v terapeutické dávce. U pacienta byla výrazně vyjá-
dřena svalová slabost převážně dolních končetin, byla proto
zahájena rehabilitace. Bylo provedeno kontrolní psychiatric-
ké vyšetření, stav byl hodnocen jako ataka paranoidní schi-
zofrenie, doporučeno pokračování v zavedené terapii. Pro
nemožnost perorálního příjmu byla zavedena nazogastrická
sonda (NGS). Klinický stav se zásadním způsobem nemě-
nil, naopak byl pacient neklidný hlavně večer, byl mu proto
opakovaně podán dle doporučení z psychiatrického konzilia
intramuskulárně haloperidol (celkově 5×). Po tomto došlo
vždy k přechodnému zklidnění. Přes den dominovala svalo-
vá slabost a ztuhlost. I přes pokles zánětlivých parametrů se
objevily subfebrilie až febrilie s jen minimální reakcí na po-
dávání antipyretik (metamizol, paracetamol), pacient byl
opocený, byla přítomna sinusová tachykardie, pro malfunk-
ci byla vytažena NGS. Laboratorně byla patrna vysoká hod-
nota kreatinkinázy (CK) 21,45 µkat/l, myoglobinu 320,5 µg/l,
vyšší hodnoty aspartátaminotransferázy (AST) 1,35 µkat/l,
elevace leukocytů (tab. 2). Vzhledem ke klinickému stavu,
laboratorním ukazatelům a anamnéze užívání antipsychotik
bylo pomýšleno na NMS. Provedli jsme proto kontrolní psy-
chiatrické vyšetření. Stav jsme ve shodě s psychiatrem uza-
vřeli jako NMS. Pacient byl zaléčen dle doporučení klona-
zepamem 2 mg v kontinuální infuzi, perorálně byl podán
bromokriptin v dávce 5 mg 3× denně, vysazen byl olanza-
pin, bylo pokračováno v podávání symptomatické terapie.
Již následující den byl patrný efekt podávané medikace  –
pacient byl afebrilní, v dalších dvou dnech došlo ke zlepše-
ní kvality vědomí, zlepšení hybnosti, postupně byl pacient
schopen perorálního příjmu. Laboratorně došlo k poklesu
CK (8,53 µkat/l) i myoglobinu (112,8 µgl), leukocyty byly
již v normě. Symptomatologie v souvislosti s onemocněním
covid-19 odezněla.

Po částečné úpravě somatického stavu byl pacient přeložen
na psychiatrické oddělení. Zde byla dokončena antibiotická

terapie a pokračovala rehabilitace. Po somatické stránce do-
cházelo k poměrně rychlému zlepšování hybnosti, pacient
byl postupně schopen samostatné chůze a plného perorální-
ho příjmu. V medikaci byl postupně vysazen bromokriptin.
Vzhledem k nutnosti antipsychotické terapie při přetrváva-
jící psychotické produkci (a také s ohledem na chronickou
povahu onemocnění) byl po 15 dnech do medikace postup-
ně dle obvyklého schématu titrován klozapin (léčivo s niž-
ším rizikem opakování NMS), paliperidon pro vyšší riziko
nepodáván. Vzhledem k proběhlému NMS probíhala titrace
pomalu a za pečlivé kontroly hladin a krevního obrazu. Bě -
hem pobytu na psychiatrickém oddělení již nebyly pozoro-
vány známky NMS. Pro přetrvávající sinusovou tachykardii
bylo doplněno kardiologické vyšetření a echokardiografie
srdce, na které byla zaznamenána lehká difuzní hypokineze.
Dle doporučení kardiologů nebylo potřeba žádné akutní
opatření, výhledově byla doporučena kontrolní echokardio-
grafie. Laboratorně došlo k normalizaci hodnot AST a lak-
tátdehydrogenázy, CRP i leukocyty nebyly během pobytu
na psychiatrii zvýšeny. Po 52 dnech hospitalizace bylo mož-
né pacienta v somaticky i psychicky stabilizovaném stavu
propustit do ambulantní péče.

Diskuze
Prezentován je případ závažného průběhu NMS, který kom-

plikoval onemocnění covid-19. NMS je raritním onemocně-
ním, na které není v podmínkách oborových JIP často po-
mýšleno.

Vzhledem k podobným nespecifickým příznakům obou
onemocnění bylo v úvodu velmi obtížné rozpoznání NMS. 

Příznaky NMS se rozvíjí zpravidla během 2–3 dnů (širší
rozpětí 1 den až 4 měsíce) [11]. Riziková je léčba antipsy-
chotiky během 7 předcházejících dnů (2–4 týdny u depot-
ních antipsychotik) [12]. Je na místě podotknout, že anti-
psychotika mohou být využívána také v nepsychiatrických
indikacích (např. poruchy spánku, GIT obtíže, zvracení) [13].
Pokud se syndrom rozvine v souběhu s jiným onemocně-
ním, mohou být klinické známky NMS nesprávně interpre-
továny a přiřknuty dominujícímu onemocnění, jak tomu by-
lo u našeho pacienta, u nějž dominovala covidová infekce.
Zprvu byla nápadná horečka špatně reagující na podávaná

Tabulka 2: Laboratorní hodnoty

8. 5. 12. 5. 16. 5. 23. 5. 24. 5. 30. 5. 
(podán bromokriptin)

Leu (×109) 11,69 4,49 16,14 12,18 7,43 6,86

CK (µkat/l) 21,45 8,53 1,2

Mgb (µg/l) 320,5 112,8 41,7

CRP (mg/l) 76,5 262,6 24,2 46,8 63,2 4,0

PCT (ng/l) 6,61 3,51 0,24 0,11 0,11

Leu = leukocyty, CK = kreatinkináza, Mgb = myoglobin, CRP = C-reaktivní protein, PCT = prokalcitonin
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antipyretika, která byla připisována onemocnění covid-19,
a kvalitativní porucha vědomí, kterou jsme považovali za
příznaky akutní psychózy u schizofrenie.

Svalová slabost a ztuhlost je u pacientů léčených na JIP
nejčastěji spojena s polymyoneuropatií kriticky nemocných.
Takto jsme klinické projevy hodnotili i u našeho pacienta.
Nicméně takto brzký projev jsme dle našich dřívějších zku-
šeností s pacienty na UPV dosud nezaznamenali. Opak je
ale pravdou, protože ještě nedávno byla polymyoneuropatie
vnímána jako pozdní příznak, protože ke klinickým proje-
vům došlo až v době vysazení sedace a přechodu k weanin-
gu. Nicméně data ukazují, že polymyoneuropatie kriticky
nemocných vzniká paralelně s orgánovým postižením u pa-
cienta v kritickém stavu, a její plné rozvinutí se tedy může
projevit časně [14]. Tedy i další příznak byl u našeho pa -
cienta velmi nespecifický a nejednoznačný.

Časné rozpoznání NMS je zásadním krokem k nastavení
adekvátní terapie. Potenciál rozvoje NMS je vyšší u anti-
psychotik 1. generace než u antipsychotik 2. generace [15].

První krok spočívá ve vysazení léčiv blokujících dopami-
nové receptory, a pokud je v medikaci, tak i lithia. Dále je dů-
ležité korigovat laboratorní odchylky (zachovat stálé vnitřní
prostředí) a reagovat na pacientovy klinické projevy (ve -
getativní labilita). Vzhledem k dřívějším zkušenostem psy -
chiatrů s NMS jsme podali jako lék první volby bromo -
kriptin, na který pacient zareagoval velmi dobře, a došlo
k postupnému zlepšení klinického stavu. Podmínkou je sa-
mozřejmě enterální podání, což bylo u našeho pacienta
možné, protože byla zachována aspoň minimální spolupráce
a možnost polknout tablety. V situaci, kdy není možné en-
terální podání, by byl lékem volby dantrolen, jehož zásobu
jsme si v lékárně ověřovali a lék byl v aktuálním čase k dis-
pozici k podání dvěma dospělým pacientům.

Vzhledem k některým společným příznakům (třes, hyper-
termie, kvalitativní porucha vědomí) jsme pomýšleli dife-
renciálně-diagnosticky na podobnou nozologickou jednot-
ku – serotoninový syndrom. I když mají tato onemocnění
společné symptomy, nejedná se o idiosynkratickou reakci, ale
o příznak nadměrné serotoninové aktivity po podání seroto-
ninergních léčiv, zejména při jejich kombinaci (např. opiáty,
linezolid, třezalka, inhibitory zpětného vychytávání seroto-
ninu=SSRI, inhibitory zpětného vychytávání serotoninu a no-
radrenalinu=SNRI, tricyklická antidepresiva=TCA) [16,17].
U našeho pacienta serotoninergní medikace podávána neby-
la, proto jsme v diferenciální diagnostice toto onemocnění
považovali za nepravděpodobné. 

Dále je nutné rovněž pomýšlet v diferenciální diagnostice
na maligní (letální) katatonii, u které jsou delší prodromy,
agitovanost, neklid, při plném rozvoji stupor, mutizmus, bý-
vá vegetativní labilita (tachykardie, hypotenze), febrilie.
Léčebně se uplatňuje EKT a benzodiazepiny [18]. Zvažo -
vána byla i maligní hypertermie, která vzniká po podání vo-
latilních anestetik nebo sukcinylcholinu [19], dále také neu-
roinfekce. Pro maligní hypertermii nesvědčila anamnéza
použití volatilních anestetik nebo sukcinylcholinu, pro neu-
roinfekci absence meningeálních příznaků, naopak anamné-
za léčby antipsychotiky, typická tetráda příznaků a labora-
torní známky svědčily pro NMS.

Závěr
Neuroleptický maligní syndrom je život ohrožující stav,

který je nutné rychle rozpoznat a adekvátně léčit. V prostře-
dí JIP infekčních oddělení/klinik by na toto onemocnění mě-
lo být pomýšleno u každého pacienta užívajícího antipsy-
chotika/neuroleptika.
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Vliv střevní mikrobioty na vznik kolorektálního karcinomu 
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SOUHRN
Kučerová J., Jesenková A., Fajfr M.: Vliv střevní mikrobioty na vznik kolorektálního karcinomu a anastomotických leaků ze střevních
anastomóz
Kolorektální karcinom patří mezi velmi časté malignity s vysokou úmrtností. Mnoho faktorů ovlivňujících jak vznik, tak následnou te-
rapii nádoru není preventabilní, jako věk, pohlaví či genetická predispozice. Jiné může každý jedinec ovlivnit, například stres, stravo-
vání, fyzickou aktivitu, kouření. Střevní mikrobiota je významný faktor, uplatňující se nejen při vzniku nádoru, ale i na výsledcích te-
rapie. S rozvojem studia střevní mikrobioty dochází k lepšímu pochopení vztahu jejího složení k různým onemocněním. Ukazuje se
zejména význam poměru zastoupení zástupců kmene Firmicutes (jako benefitní mikrobioty) a Bacteroidetes (jako mikrobioty spojené
spíše s nemocí). Některé studie naznačují, že se některé bakterie mohou podílet na vzniku anastomotických pooperačních leaků, kte-
ré prodlužují hospitalizaci, zatěžují pacienta, zvyšují náklady a mohou být i fatální. Bakterie asociované s touto komplikací jsou na-
příklad enterokoky, pseudomonády nebo bifidobakteria. Lepším pochopením patognomického vztahu mezi zvýšeným záchytem urči-
tých bakterií a komplikací by poté mohla vést k individuálně volené terapii s cílem redukovat komplikace během chirurgické terapie
kolorektálního karcinomu.

Klíčová slova: kolorektální karcinom, mikrobiota, terapie, dehiscence anastomóz

SUMMARY
Kučerová J., Jesenková A., Fajfr M.: Effect of the gut microbiota on the development of colorectal cancer and leakage of intestinal ana-
stomoses 
Colorectal cancer is a very common malignancy with high mortality. Many factors influencing both the development and subsequent
treatment, such as age, gender or genetic predisposition, are not modifiable. Others, such as stress, diet, physical activity or smoking,
may be prevented by each individual. The gut microbiota is an important factor involved in both the development and treatment out-
comes. With the advancing study of the gut microbiota, the relationship between its composition and various diseases is better un-
derstood. The proportions of members of the phyla Firmicutes (as beneficial microbiota) and Bacteroidetes (as mostly disease-asso -
ciated microbiota) seem to be particularly important. Some studies suggest that certain bacteria may contribute to postoperative
anastomotic leaks that prolong hospital stays, are a burden to patients, increase costs and may be fatal. Bacteria associated with the
complication are, for example, enterococci, pseudomonads or bifidobacteria. Better understanding of the pathognomonic relationship
between increased detection of certain bacteria and a complication may lead to individualized therapy aimed to reduce complications
during surgical management of colorectal cancer.

Keywords: colorectal cancer, microbiota, therapy, anastomotic leak
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Úvod
Kolorektální karcinom patří mezi jednu z nejčastějších

malignit. Jeho incidence neustále narůstá. Roční celosvěto-
vá incidence se v roce 2020 pohybovala kolem 1,9 milionu

případů. V Evropě se jedná o druhou nejčastější malignitu.
Roční incidence v ČR je kolem 8 500 případů a přibližně
3 400 pacientů ročně na toto onemocnění zemře [1]. V po-
sledních desetiletích incidence a mortalita ve věkové skupi-
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ně ≥ 65 let pozvolna klesala díky zvýšenému kolonoskopic-
kému screeningu. Bohužel v mladších věkových skupinách
je tendence spíše opačná [2].

Vznik samotného karcinomu je multifaktoriální, přičemž
některé aspekty, jako věk, pohlaví, genetickou predispozici
ovlivnit nemůžeme, ale jiné, jako jsou pohybová aktivita,
stravovací návyky apod., ovlivnit lze. V posledních letech je
velmi diskutovaným tématem střevní mikrobiota a její vliv
na vznik různých onemocnění. Zkoumán je tak i její vliv na
vlastní tkáň střeva ve vztahu například i k rozvoji kolorek-
tálního karcinomu.

Střevní mikrobiota
Lidská střevní mikrobiota se skládá z 1013 až 1014 mikro-

bů, což je přibližně 10× více buněk, než je celkový počet bu-
něk lidského těla [3]. Okamžitě po narození jedince se gast-
rointestinální trakt začíná osidlovat mikroorganismy. Tento
proces probíhá interakcí s prostředím, v němž se daný kon-
krétní jedinec nachází. Záhy je jeho trakt osídlen 500–1 000
druhů mikroorganismů [4]. Podle studií je gastrointestinální
trakt osídlen převážně zástupci kmenů Firmicutes a Bacte -
roidetes (> 98 % celkem), s menším podílem kmenů Pro -
teobacteria, Actinobacteria, Verrucomicrobia a Fusobacteria
[4,5]. Střevní mikrobiota ovlivňuje stav enterocytů, gastro-
intestinální homeostázu [5], chrání proti patogenům [6] a udr-
žuje správnou funkci imunitního systému [3]. Na druhou
stranu střevní dysbióza může hrát významnou roli během
vzniku širokého spektra nemocí, jako je diabetes, obezita,
autoimunitní onemocnění, idiopatické střevní záněty, či již
zmiňovaná nádorová onemocnění [4,5,7]. 

Pojem normální střevní mikrobioty je obecně velmi těžké
definovat, jelikož se jeho složení významně liší interperso-
nálně i mezi jedinci blízkými si životním stylem, a má ten-
denci se po výkyvu navracet do individuální normy [5]. Dle
studií má důležitý vliv na složení mikrobioty preferovaná
dieta. Tzv. západní dieta (bohatá na sacharidy, živočišné tu-
ky a chudá na vlákninu) je spojena se vzestupem zastou pení
kmene Bacteroidetes a poklesem Firmicutes [5]. Vláknina
je důležitým zdrojem butyrátu. Bakterie kmene Firmicutes
fermentují vlákninu na již zmíněný butyrát, který je hlavním
zdrojem energie pro kolonocyty a reguluje proliferaci epite-
lií. Celkově SCFA (mastné kyseliny s krátkým řetězcem,
mezi něž patří i butyrát) snižují pH tráveniny v tlustém stře-
vě, čímž inhibují proliferaci patogenních bakterií, poškoze-
ní DNA a proliferaci kancerogenních buněk. Udává se, že
38,3 % kolorektálních karcinomů bylo spojeno s dietou chu-
dou na mléčné produkty a celozrnné potraviny a bohatou na
červené, nebo zpracované maso [2].

Rozlišujeme dva typy střevní mikrobioty: asociovanou
s mukózou (MAM) a luminální (LM). LM je více studova-
ná z důvodu snadného získání vzorků, tedy stolice. MAM je
většinou studovaná na základě vzorků získaných během
operace či při endoskopii. V LM je vyšší zastoupení Firmi -
cutes a Actinobacteria, zatímco MAM je charakterizována
vyšším podílem Bacteroides a Proteobacteria. Bakteriální
složení MAM je považováno za stálejší, hůře ovlivnitelné
stresem či změnou diety, než LM. A všechny bakterie pří-
tomné v LM jsou k nalezení i v MAM, avšak v MAM se vy-
skytují bakterie v LM nepřítomné. Důsledky rozdílnosti

mikrobiálního složení ve sliznici a v lumen jsou zatím ne-
jasné [5].

Studium střevní mikrobioty je ovlivněno faktem, že jen
přibližně polovina přítomných bakteriálních druhů je kulti-
vovatelná in vitro. Proto nejčastější metodou studia mikro-
bioty je sekvenace bakteriální 16S ribozomální RNA. Tato
je součástí všech bakterií i archebakterií a obsahuje devět
variabilních regionů, dle nichž mohou být bakterie snadno
rozlišitelné [5]. Limitem 16S rRNA sekvenační metody je
nemožnost detekovat intradruhovou genetickou variabilitu –
např. Escherichia coli je geneticky velmi variabilní, ale me-
todou sekvenace 16S rRNA nelze rozlišit patogenní kmen
E. coli od nepatogenního [8]. Pro správné pochopení složi-
tých procesů udržení střevní homeostázy je nutné i studium
genetických polymorfismů, role imunitního systému a jeho
zánětlivých působků [9,10].

Terapie kolorektálního karcinomu
V závislosti na lokalizaci a pokročilosti kolorektálního

nádoru se volí individuálně vhodná terapie. Mezi klasickou
součást patří operativní řešení. Diskutovaným tématem je
příprava střeva před samotnou operací. V našich krajích do-
chází standardně k mechanické přípravě (vyčištění) střeva
a profylaktickému podání intravenózních antibiotik.

Mechanická příprava střeva před operací se provádí kla-
sicky ve víře, že dochází méně ke kontaminaci okolních tká-
ní střevním obsahem. Avšak v poslední době jsou i názory,
jež se kloní spíše k neprospěšnosti mechanické přípravy.
Pacient je zatížen hladověním, dyskomfortem spojeným
s prázdněním, ztrátou tekutin a minerálů [5,11]. Intrave -
nózní podání antibiotik krátce před operací je činěno v na-
ději na snížení bakteriální nálože, čímž by se měla snížit
i pravděpodobnost vzniku pooperačních komplikací ve
smyslu infekce v místě chirurgické rány či leakingu [11].
Některé studie doporučují spíše topické podání antibiotik
preoperačně a krátce pooperačně s ohledem na jejich menší
dopad na celkovou tělní mikrobiotu [12].

Anastomotický leak
Dehiscence anastomózy (též anastomotický leak) je de-

fekt střevní stěny v místě anastomózy, který vede ke komu-
nikaci mezi intra- a extraluminálním prostorem [13,14]. In -
cidence této pooperační komplikace je udávána v širokém
rozmezí 2–20 %, především v závislosti na přesné definici
pojmu a lokalizaci anastomózy [13,14]. Dehiscence anasto-
mózy zvyšuje morbiditu i mortalitu spojenou s chirurgic-
kým zákrokem a taktéž zhoršuje celkové přežití onkologic-
kého pacienta, především v případě nutnosti reoperace,
přesto chirurgická terapie zůstává základním přístupem
v léčbě kolorektálního karcinomu [13–16]. 

Anastomotickým leakem jsou nejvíce ohroženi pacienti
po resekci konečníku. Navzdory pokrokům v chirurgické
technice při resekci rekta se výskyt anastomotické dehis-
cence stále nesnižuje. Etiologie tohoto jevu je multifaktori-
ální, mezi obecně přijímané rizikové faktory patří mužské
pohlaví, obezita, kouření, neoadjuvantní chemoradioterapie,
pokročilost a velikost nádoru, lokalizace anastomózy (vzdá-
lenost od anu, především u karcinomu rekta), operační čas,
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krevní ztráta [13]. Vyšití stomie nesnižuje výskyt dehiscen-
ce anastomózy, spíše snižuje závažnost klinické manifesta-
ce [13], ale podle jiné studie snižuje samotný výskyt dehis-
cence anastomózy [15].

Možnými strategiemi pro celkové zlepšení výsledků léčby
karcinomu by mohly být individualizovaná střevní přípra-
va  – mechanická příprava, topická aplikace antibiotik ve
formě perorální nebo klyzmat [10,15,17], aplikace fosfátu
[10,11,18] či probiotik [9,17,19,20], aplikace ERAS protoko-
lu do klinické praxe (ovlivnění střevního hladovění, dostup-
nosti mastných kyselin s krátkým řetězcem, a to především
butyrátu, omezené používání opiátových analgetik, atd.)
[18,20], nebo dokonce i změna charakteru chirurgického zá-
kroku [11].

Faktorem, který v poslední době nabývá na důležitosti, je
charakterizace střevní mikrobioty ve spojení s kolorektálním
karcinomem. Jde o více aspektů tohoto onemocnění, včetně
samotné patogeneze nádoru a celkové prognózy nemoc-
ných, četnosti komplikací chirurgické léčby či odpovědi ná-
doru na systémovou léčbu [13,16,18]. Bylo prokázáno odliš-
né složení střevní mikrobioty u pacientů s kolorektálním
karcinomem, některé bakterie jsou prokazatelně asociovány
s vyšší pokročilostí nádoru a horším přežíváním nemoc-
ných  – jako např. Fusobacterium nucleatum, Bacteroides
fragilis [16,18]. Taktéž radioterapie mění složení střevní
mikroflóry a některé bakterie jsou zapojeny do procesu me-
tabolizace cytostatik [16,18].

Během perioperačního období dochází ke změně složení
střevní mikrobioty, a to vlivem hladovění, předoperační pří-
pravy střeva, antibiotické profylaxe, peroperační medikace
atd. [16,18,19,21]. Nejde jenom o změny v přítomnosti nebo
relativní četnosti některých bakterií, ale také ve snížení cel-
kové diverzity mikroorganismů [16,21,22]. Výskyt anastomo-
tického leaku je pozorován v souvislosti s výskytem bakterií
s kolagenolytickým efektem, jako je Enterococcus faecalis
(má vlastní kolagenázovou aktivitu a také aktivuje matri -
xové metaloproteinázy hostitele), dále Pseudomonas aeru -
ginosa (ve změněném prostředí může dojít k jednobodové
mutaci, a bakterie tak získává kolagenolytický profil) či
Serratia marcescens [11,16,18–21,23]. Dle japonské studie je
zmnožení zástupců rodu Bifidobacterium asociováno s vyš-
ším rizikem anastomotického leaku, nejspíše mechanismem
ovlivnění neovaskularizace tkání či složitými intermikro -
biálními interakcemi [23]. Rovněž některé bakterie jsou
schopny ve změněném prostředí (ischemie, zánět, ovlivnění
medikací apod.) získat nově expresi některých dalších fak-
torů virulence, a stát se tak hypervirulentní formou s agre-
sivnějším fenotypem, tento jev je znám např. u P. aerugino-
sa [20,21,22,24]. Svou roli hraje jistě i signalizace mezi
bakteriemi samotnými [21]. Přítomnost bakterií schopných
degradovat střevní mucin, a narušit tak vrstvy slizničního
hlenu jsou také asociovány s výskytem anastomotické de-
hiscence [21,24]. Naopak některé bakterie se zdají mít pro-
tektivní vliv na výskyt pooperačních komplikací a jsou ne-
gativně asociovány i s výskytem samotného nádorového
onemocnění, např. Faecalibacterium prausnitzii [22].

Určitým problémem prací prezentujících spojitost leaku
anastomózy se střevní mikrobiotou je fakt, že jsou většinou
provedeny na zvířecích modelech [9,15,16,19,20,24]. Starší
práce jsou založeny na kultivačních metodách, kdežto s roz-

vojem genových technik jsou k dispozici přesnější metody
charakterizace pomocí sekvenování [9,20,24]. 

Závěr
Střevní mikrobiota není pasivní část každého lidského je-

dince. Je aktivní jednotkou, jež ovlivňuje svou činností
množství funkcí lidského těla. Recipročně lidský jedinec
svým životním stylem (stravovací návyky, stres, fyzická ak-
tivita, léčiva, apod.) ovlivňuje významně složení mikrobio-
ty, jak absolutní, tak relativní, čímž nepřímo působí na své
zdraví. Dle studií mikrobiota negativně ovlivňuje mj. vznik
kolorektálního karcinomu a pooperačně hojení anastomózy.
Výzkum změn ve složení mikrobioty v perioperačním ob-
dobí a stanovení vlivu aplikovaných opatření by měl vést
k navržení preventivních opatření, které ve svém důsledku
sníží incidenci anastomotické dehiscence a zlepší celkový
výsledek léčby. 
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DOPORUČENÝ POSTUP

Aktualizovaný doporučený postup pro léčbu nemocných 
s kolitidou vyvolanou Clostridioides difficile

J. BENEŠ1, R. STEBEL2, V. MUSIL3, M. KRŮTOVÁ4, J. VEJMELKA5, P. KOHOUT5

1Klinika infekčních nemocí, 3. LF UK, FN Bulovka, Praha; 2Klinika infekčních chorob, LF MU a FN, Brno; 
3Klinika dětských infekčních nemocí, LF MU a FN, Brno; 4Ústav lékařské mikrobiologie, 2. LF UK a FN Motol, Praha; 
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SOUHRN
Beneš J., Stebel R., Musil V., Krůtová M., Vejmelka J., Kohout P.: Aktualizovaný doporučený postup pro léčbu nemocných s kolitidou
vyvolanou Clostridioides difficile
Aktualizovaný český doporučený postup pro léčbu nemocných s kolitidou vyvolanou Clostridioides difficile se v některých aspektech
odlišuje od doporučeného postupu vydaného v roce 2021 Evropskou pracovní skupinou pro C. difficile (ESCMID Study Group for
Clostridioides difficile). Hlavní zásady českého doporučení lze shrnout do následujících bodů:
• Lékem volby u hospitalizovaných pacientů je orálně podávaný fidaxomicin nebo vankomycin. U ambulantně léčených nemocných

s lehkým průběhem první ataky CDI lze použít rovněž metronidazol. 
• Dobu léčby fidaxomicinem a vankomycinem lze individuálně přizpůsobit klinickému stavu pacienta. Při dobré klinické odpovědi

a absenci komplikujících okolností je možné antibiotickou léčbu zkrátit (např. u fidaxomicinu na 5 dní, u vankomycinu na 6–7 dní). 
• Při nemožnosti orální terapie je lékem první volby tigecyklin v režimu 100 mg i. v. à 12 hod., s úvodním nasycovacím zkrácením in-

tervalu mezi dávkami. Při progresi závažnosti nemoci v průběhu této antibiotické léčby je nutné zajistit přístup do ilea nebo céka,
tj. provést dvouhlavňovou ileostomii nebo perkutánní endoskopickou cékostomii, a do takto vytvořených vstupů aplikovat laváže
s vankomycinem nebo fidaxomicinem. 

• V léčbě fulminantně probíhající klostridiové kolitidy se podává fidaxomicin p. o. ± tigecyklin i. v. Ustává-li peristaltika, je nutné po-
dat fidaxomicin do ilea nebo céka uměle vytvořeným přístupem, viz výše. Jestliže se rozvíjí sepse, přidává se k lokálně podávanému
fidaxomicinu nitrožilně podávané širokospektré beta-laktamové antibiotikum (piperacilin/tazobaktam, karbapenem); zároveň je nut-
no zvážit kolektomii jako ultimum refugium.

• Při léčbě první rekurence se podává fidaxomicin, druhou možností je podat vankomycin s následnou transplantací stolice od zdra-
vého dárce (FMT, faecal microbiota transplant, faecal microbiota therapy). Při léčbě druhé a další rekurence je již podání fidaxo-
micinu málo přínosné, postupem volby je podání vankomycinu následované transplantací stolice. Pouze, když není možné provést
FMT, je namístě prodloužené podávání vankomycinu nebo fidaxomicinu v klesajícím režimu (taper, pulse).

Doporučený postup byl diskutován na Setkání přednostů a primářů infekčních klinik a oddělení v ČR v květnu 2022 a po úpravách
schválen výborem Společnosti infekčního lékařství, ČLS JEP. 

Klíčová slova: Klostridiová kolitida, Clostridioides difficile, vankomycin, fidaxomicin, metronidazol, fekální bakte-
rioterapie

SUMMARY
Beneš J., Stebel R., Musil V., Krůtová M., Vejmelka J., Kohout P.: Updated Czech guidelines for the treatment of patients with colitis
due to Clostridioides difficile
The updated Czech guidelines differ in some aspects from the 2021 guidelines issued by the ESCMID Study Group for Clostridium
difficile. The key points of these Czech recommendations may be summarized as follows:
• The drug of choice for hospitalized patients is orally administered fidaxomicin or vancomycin. In outpatients with a mild first epi-

sode of C. difficile infection, metronidazole can also be used. 
• If the patient’s response to treatment is good and there are no complications, the duration of antibiotic treatment can be reduced

(e.g. to 5 days in case of fidaxomicin or to 6–7 days in case of vancomycin). 
• If oral therapy is impossible, the drug of choice is tigecycline, 100 mg i.v., b.i.d., with initial shortening of the interval between the

first and second doses for faster saturation. If the severity of the disease progresses during this antibiotic treatment, it is necessary
to access the ileum or cecum, i.e. to perform double ileostomy or percutaneous endoscopic cecostomy, and to instill vancomycin or
fidaxomicin lavages. 

• Fulminant C. difficile colitis should be treated with oral fidaxomicin ± tigecycline i.v. If peristalsis ceases, fidaxomicin should be ad-
ministered into the ileum or cecum as described above. If sepsis develops, a broad-spectrum beta-lactam antibiotic (piperacillin/ta-
zobactam, carbapenem) i.v. is added to topically administered fidaxomicin instead of tigecycline i.v.; at the same time, colectomy
should be considered as the last resort.

• To treat first recurrence, fidaxomicin or vancomycin is administered with a subsequent fecal microbiota transplant (FMT) from 
a healthy donor. For second or subsequent recurrence, administration of fidaxomicin is of little benefit; the therapy of choice is oral
vancomycin and subsequent FMT. Prolonged vancomycin or fidaxomicin taper and pulse treatment is appropriate only when FMT
cannot be performed.
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Úvod
První český doporučený postup diagnostiky a léčby klostri-

diové kolitidy byl sepsán a obhájen na jaře 2014 [1]. V roce
2016 se změnil oficiální taxonomický název vyvolavatele ne-
moci [2] a v letech 2017 a následně 2021 byly v EU i v USA
vydány aktualizované doporučené postupy [3,4,5,6]. Na ten-
to vývoj reagujeme tvorbou nového českého doporučeného
postupu, v němž jsou všechny významné novinky v proble-
matice klostridiové kolitidy zahrnuty a diskutovány.

Definice
Definice uvedené v této kapitole jsou převzaty z evropských

doporučených postupů [4].
Kolitida vyvolaná C. difficile (klostridiová kolitida): Pro

toto onemocnění se v anglickojazyčné i české literatuře pou-
žívá akronym CDI, odvozeného ze sousloví „Clostridioides
difficile infection“. Diagnóza CDI je založena na přítom-
nosti klinických projevů, svědčících o postižení střeva, a na
průkazu toxinů nebo toxinogenního kmene C.  difficile ve
stolici pacienta. Podrobný výčet diagnostických kritérií je
obsažen v kapitole Diagnostika.

Úspěšná léčba (treatment response) je definována návra-
tem k normální frekvenci a konzistenci stolice, který nasta-

ne v průběhu léčby a přetrvává bez jakékoli jiné terapeutic-
ké intervence, zaměřené na střevní trakt ≥ 48 hodin po ukon-
čení léčby. Současně se předpokládá zlepšení parametrů
 závažnosti onemocnění (klinických, laboratorních, radiolo-
gických) a nesmějí se objevit žádné nové známky závažné-
ho onemocnění.

Refrakterní CDI (refractory CDI) je onemocnění, při kte-
rém nedochází ke zlepšení stavu ani po 3–5 dnech doporu-
čené léčby. Refrakterní CDI může nastat u nekomplikované
i komplikované CDI.

Rekurence (recurrence) znamená znovuobjevení projevů
CDI do 8 týdnů po skončení úspěšné léčby předchozí epi-
zody. Dobu sledování pacientů po ukončení léčby však
mnozí odborníci doporučují prodloužit na 12 týdnů (3 mě-
síce nebo 90 dní). Pojem „rekurence“ se používá proto, že
v praxi obvykle není možné rozlišit relaps (způsobený ob-
novením nedoléčené infekce) od recidivy (nově vzniklé in-
fekce vyvolané stejným nebo jiným kmenem mikroba).

Závažná CDI (severe CDI) je definována přítomností as-
poň jednoho z následujících příznaků: horečka > 38,5 °C;
leukocytóza > 15 × 109/l; vzestup hladin kreatininu v séru
o > 50 % nad obvyklé hodnoty. Diagnózu závažné CDI dá-
le podporují nálezy zobrazovacích vyšetření, které proka zují
distenzi tračníku, destrukci perikolonické tukové tkáně nebo

The guidelines were reported and defended at the Annual Meeting of Heads of Infectious Disease Departments in the Czech Republic.
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ztluštění stěny tračníku. Americké doporučené postupy roz-
šiřují kritéria závažné CDI o další prvky (tabulka 2).

Fulminantní CDI (fulminant CDI, severe-complicated CDI)
je definována přítomností aspoň jednoho z následujících
příznaků: hypotenze; septický šok; zvýšení hladiny laktátu
v séru nad fyziologické rozmezí; ileus; toxické megakolon;
perforace střeva; rychlé zhoršování celkového stavu nemoc-
ného. Předpokládá se přitom, že uvedené příznaky jsou způ-
sobeny klostridiovou infekcí a nemají jinou příčinu. 

Původce onemocnění
Clostridioides difficile je grampozitivní sporulující bakte-

rie vyskytující se běžně v přírodě, odpadních i povrchových
vodách a také v trávicím traktu zvířat i lidí. Mnohými svý-
mi vlastnostmi se podobá klostridiím, a proto byla původně
řazena do tohoto rodu pod jménem Clostridium difficile. 

Důvody pro vyčlenění této bakterie do samostatného rodu
spočívají v odlišném složení buněčné stěny a odlišném in-
termediárním metabolismu, což se mimo jiné projevuje vět-
šími nároky na kultivaci (odtud druhové určení „difficile“,
čili obtížně kultivovatelný). Další rozdíl spočívá v přirozené
rezistenci C. difficile k řadě antibiotik. Vzhledem k těmto
vlastnostem byla bakterie přeřazena do čeledi Peptostrepto -
coccaceae, kde byl pro mikroby s podobnými vlastnostmi
ustanoven nový samostatný rod [2,7]. Po obtížném hledání
konsenzu byl pro tento nově vytvořený rod zvolen název
Clostridioides, přičemž druhové určení „difficile“ bylo po-
necháno1). Díky tomuto opatření zůstal zkrácený název mi -
kroba beze změn – C. difficile [8]. 

Hypervirulentní kmeny C. difficile: Na počátku tohoto
století byly popsány kmeny C. difficile, které se vyznačují
zvýšenou tvorbou toxinů, a tedy i zvýšenou morbiditou
a mortalitou. Další nepříjemnou vlastností těchto kmenů je
snížená citlivost k některým antibiotikům, zejména metro-
nidazolu. Nejznámější a nejvýznamnější z těchto kmenů je
označován jako NAP1/B1/027, nebo zkráceně jako ribotyp
027 [9]. Zvýšenou virulencí se vyznačují také ribotypy 078
a 001. V České republice dlouhodobě převažoval výskyt ri-
botypu 176, který je geneticky velmi podobný ribotypu 027
[10]. V poslední době je však v ČR zjišťována větší různo-
rodost kmenů C. difficile, z epidemických ribotypů převa-
žuje výskyt ribotypu 001 (35 %) [11].

Patogeneze nemoci
Dispozice: Faktory podporující rozvoj CDI jsou shromáž-

děny v tabulce 1. Nejvýznamnějším vyvolávajícím faktorem
je střevní dysmikrobie, způsobená antibiotickou léčbou. Doba
potřebná k vyvolání CDI činí několik dní až týdnů; vznik
klostridiové kolitidy byl nicméně popsán i po jediné dávce
antibiotik. Onemocnění se může objevit během antibiotické
léčby, ale také až za několik týdnů po jejím skončení. 

Vznik nemoci: C. difficile jako striktně anaerobně žijící
bakterie nemůže invadovat do vitálních tkání. Za fyzio -
logických okolností tvoří jen součást střevní mikrobioty.
Onemocnění mohou způsobit jen toxinogenní kmeny, které
produkují toxin B (nejvýznamnější) a případně i toxin  A
a binární toxin. Toxiny B a A usmrcují lidské buňky, binár-
ní toxin poškozuje cytoskelet střevních epiteliálních buněk,

1) Někteří autoři doporučují ponechat v odborné literatuře používání původního i nového názvu mikroba [12]. Toto řešení však autoři čes-
kých doporučených postupů nepovažují za vhodné, protože taxonomické pojmy mají být jednoznačné a jednotné.

Tabulka 1
Faktory ze strany pacienta disponující k vzniku klostridiové kolitidy (CDI)

Disponující faktor Typické příklady

střevní dysmikrobie antibiotická léčba (zejména aminopeniciliny, včetně kombinovaných přípravků obsahujících inhibitory
beta-laktamáz, cefalosporiny 2. a 3. generace, klindamycin a ciprofloxacin)

porucha slizniční nedostatečná tvorba slizničních IgA; karence bílkovin; maligní tumory; léčba cytostatiky; idiopatické
imunity v GIT střevní záněty (ulcerózní kolitida, Crohnova choroba)

užívání léků snižujících zejména inhibitory protonové pumpy (PPI)
žaludeční aciditu

imobilita střeva stavy po operaci v břišní dutině; podávání léků tlumících peristaltiku; gravidita; nádory omezující 
peristaltiku mechanicky

celková imobilita dlouhodobý pobyt na lůžku; operace v celkové narkóze; revmatické a nervové choroby omezující 
hybnost

hospitalizace zejména pobyt na JIP a v LDN; riziko infekce je vyšší na odděleních, kde se již klostridiová kolitida
v minulosti vyskytla

vyšší věk incidence a závažnost nemoci podstatně narůstá od věku ≥ 65 let 
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indukuje tvorbu mikrotubulů na povrchu střevní sliznice
a usnadňuje tak adherenci C. difficile ke sliznici [13,14].
Všechny jmenované toxiny působí synergicky a v okolí mi -
krobiální kolonie mohou poškozovat jak střevní epitel, tak
i hlubší vrstvy střevní stěny. Rozvoji nemoci za fyziologic-
kých podmínek brání zejména přirozená střevní mikrobiota
a rovněž aktivita imunitního systému [15,16,17]. 

Z klinického pohledu je časná fáze nemoci charakterizo-
vána vznikem ostrůvkovitých ulcerací na sliznici tračníku.
Povrch těchto vředů se pokrývá pablánami. Průjem v tomto
stadiu představuje samočistící mechanismus, který je pro
nemocného prospěšný. Naopak chabá peristaltika nebo po-
dání léků tlumících střevní motilitu jsou faktory, které pod-
porují progresi nemoci. 

Působením toxinu B na hladkou svalovinu a vegetativní
nervy ve stěně tračníku dojde postupně k zástavě peristalti-
ky a rozvoji ileu, což dále podporuje množení C. difficile.
Terminální stadium nemoci se vyznačuje enormním rozta-
žením tračníku (megakolon) a/nebo postupnou ztrátou ba -
riérové funkce střevní sliznice, takže různé střevní bakterie
a jejich toxiny mohou pronikat do hlubších tkání a do krev-
ního řečiště a způsobit septický stav. 

Rekurence: Dokud se neobnoví fyziologický střevní mi -
krobiální ekosystém, zůstává organismus vysoce vnímavý
k opětovnému přemnožení klostridií, a tedy k nové atace ne-
moci. Předpokládá se, že hlavní příčinou rekurencí jsou
spóry, kterých nemocný s klostridiovou kolitidou vylučuje
milióny v každém mililitru průjmové stolice a kontaminuje
jimi své okolí. Infekční dávka se u vnímavého jedince po-
hybuje v řádu desítek až stovek spór. K opětovnému rozvo-
ji infekce proto u osob s přetrvávající střevní dysmikrobií
dochází velmi snadno2). Někteří autoři zastávají názor, že
příčinou rekurencí může být i přetrvávání C. difficile v bio-
filmu adherovaném na střevní stěnu [16,18].

Klinický obraz
Kolitida způsobená C. difficile u mladších osob bez alte-

race celkového stavu většinou vzniká jako důsledek před-
chozí antibiotické léčby a projevuje se jako akutní průjmo-
vé onemocnění, které může, ale nemusí, být provázeno
horečkami a zvracením. Průjmy u klostridiové kolitidy ne-
bývají profuzní, stolice jsou četné, někdy páchnoucí, ale ne
objemné. U pacientů upoutaných na lůžko (např. po operaci)
může tento stav imponovat jako náhle vzniklá inkontinence
stolice. 

Závažnější formy nemoci jsou provázeny bolestmi břicha,
meteorismem a postupným oslabováním střevní peristaltiky,
vedoucím až k rozvoji ileu. U starších pacientů může být
tento stav provázen narůstající apatií a kvantitativní poru-

chou vědomí. Horečka obvykle není přítomna. Laboratorně
bývá často zjišťována nápadná leukocytóza, která kontrastu-
je s jen málo zvýšenou hladinou CRP. 

Podezření na klostridiovou kolitidu by mělo být vyslove-
no zejména v situacích popsaných v tabulce  2. Charakte -
ristiky těžké formy CDI popisuje tabulka 3.

Smrtnost CDI se pohybuje v rozmezí 3–17 % [19] a závi-
sí na podílu starých, polymorbidních a jinak disponovaných
osob ve vyšetřovaném souboru, a rovněž na četnosti vý skytu
hypervirulentních kmenů v dané lokalitě. Nejčastější příči-
nou smrti je toxické megakolon, septický (fulminantní) prů-
běh nemoci a vyčerpání organismu opakovanými rekuren-
cemi. 

Toxické megakolon je nejtěžší formou klostridiové koliti-
dy. Je charakterizováno rozvojem paralytického ileu a enorm-
ní dilatací kliček tlustého a posléze i tenkého střeva. Pacient
je v této fázi CDI bezprostředně ohrožen na životě, smrtnost
činí 35–80 % [20,21]. Je však nutno dodat, že toxické me-
gakolon může vzniknout i z jiných příčin, než je klostridio-
vá kolitida; relativně častou příčinou jsou idiopatické střev-
ní záněty (IBD), především ulcerózní kolitida (UC) [21,22]. 

Septický průběh CDI je způsoben translokací bakterií3)

a jejich toxinů ze střevního lumen do krevního řečiště. Tento
stav nemusí být spjat s dilatací střeva, může se vyvinout ne-
závisle. 

Rekurence mohou mít lehčí, ale i těžší průběh než před-
chozí ataka. Obvykle k nim dochází do 2 měsíců od před-
chozí ataky. Po první atace se pravděpodobnost rekurence
pohybuje kolem 20 % [5,19]. Byly popsány i případy s více
než dvaceti rekurencemi. Pacient s opakovanými atakami
klostridiové kolitidy je ohrožený dehydratací, minerálovým
rozvratem, malnutricí a celkovým fyzickým i psychickým
vyčerpáním. 

Diagnostika
Definice CDI: Podle konsenzu evropských odborníků [4]

může být za prokázanou CDI považováno jen onemocnění spl -
ňující aspoň jednu ze tří možností:
• Klinický obraz odpovídající CDI a zároveň průkaz toxinů

C. difficile ve stolici enzymoimunoanalýzou (EIA, ELI-
SA), přičemž nebyla zjištěna jiná příčina průjmu.

• Klinický obraz odpovídající CDI a zároveň průkaz toxino-
genního kmene C. difficile na základě kultivace nebo ge-
netické diagnostiky založené na amplifikaci a detekci vy-
braných úseků nukleových kyselin (NAAT, PCR), ideálně
s nálezem nízké hodnoty Ct.

• Nález pseudomembranózní kolitidy při endoskopii, po
kolektomii nebo při pitvě, v kombinaci s kultivačním prů-
kazem toxinogenního kmene C. difficile.

2) Je důležité si uvědomit, že v našich podmínkách není příčinou rekurencí rezistence C. difficile na antibiotika podávaná v léčbě koliti-
dy. Při léčbě rekurence tedy z tohoto hlediska není chybou znovu použít stejné antibiotikum jako při léčbě předchozí ataky nemoci.

3) Průnik střevních bakterií do krevního řečiště nemusí být detekovatelný standardní hemokultivací, protože bakterie se dostávají do por-
tálního řečiště a jsou z krve vychytány při průchodu játry. To ovšem nebrání vyplavení prozánětlivých cytokinů, které navodí septický
stav.
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Doporučené postupy výslovně uvádějí, že k průkazu CDI
nestačí jakýkoli pozitivní mikrobiologický nález; vždy mu-
sejí být zároveň přítomny i odpovídající klinické projevy ne-
moci. C. difficile je součástí fyziologické střevní mikrobioty
u nemalé části lidské populace. Pozitivní výsledek mikro -
biologického vyšetření proto nemůže být automaticky inter-
pretován jako průkaz klostridiové infekce [23,24,25].

Vyšetření
+ stolice, preanalytická fáze: Mikrobiologické vyšetření

stolice cílené na průkaz CDI předpokládá přítomnost pří-
znaků popsaných v tabulce 1. Není indikováno u jedinců
s formovanou stolicí4) a běžně se neprovádí ani u dětí do 2 let
věku. 

Pro mikrobiologické vyšetření v případě podezření na CDI
je třeba odebrat minimálně 2 ml stolice do sterilní nádobky.
Optimálně by měl být vzorek vyšetřen do dvou hodin po od-
běru; tento požadavek se týká hlavně průkazu toxinů imu-
nochemickou metodou, neboť toxiny nejsou stabilní a opož-
děné vyšetření může způsobit falešnou negativitu výsledku. 

Není-li možné vyšetřit stolici ihned, je třeba vzorek ucho-
vat při chladničkové teplotě 5 °C. Pak by stabilita měla být

zajištěna po dobu 48 hodin. Pro dlouhodobé zachování ak-
tivity toxinů i jejich antigenních vlastností je nutné zmraze-
ní na –70 °C. 

Vlastní vyšetření stolice (analytická fáze): Tabulka 4 su-
marizuje výpovědní hodnoty používaných testů. Vzhledem
k rozdílné citlivosti různých metod je podle současných 
doporučení preferována kombinace dvou testů, tj. vyšetření
klostridiového antigenu (glutamát-dehydrogenázy, GDH)
a klostridiových toxinů nebo aspoň toxinu B. Oba tyto testy
využívají principu imunoenzymoanalýzy (EIA, ELISA). Jako
doplňkové vyšetření se provádí průkaz genu kódujícího syn-
tézu toxinu B (případně i toxinu A) pomocí PCR. Toto vy-
šetření obvykle slouží pro rozhodování v nejasných přípa-
dech, kdy pozitivní nález GDH je provázen negativním
výsledkem průkazu toxinů A/B (obrázek 1). Všechny jme-
nované testy přinášejí výsledky během několika hodin,
a umožňují tak včasné zahájení cílené léčby. 

Vždy platí, že mikrobiologická diagnostika CDI má být
založena na výsledku dvou různých testů. Opírat průkaz
CDI o samotnou pozitivitu PCR testu se nedoporučuje, pro-
tože tento test je natolik citlivý, že může reagovat i na pro-
stou kolonizaci střeva kmenem C. difficile [25].

Kultivace stolice na průkaz C. difficile se má provádět
u všech nemocných, kde průkaz GDH a toxinů nepřinesl

Tabulka 2
Klinické podezření na klostridiovou kolitidu 

Anamnéza • akutní průjmové onemocnění vzniklé u osob užívajících antibiotika (nebo do 2 týdnů po antibiotické kúře);
jde zejména o ko-aminopeniciliny (Augmentin, Amoksiklav), cefalosporiny 2. a 3. generace, klindamycin
a ciprofloxacin;

• akutní průjmové onemocnění, jde-li o:

- starší (≥ 65 let) a imobilní osoby;

- nemocné s preexistující chorobou střeva (IBD, stavy po operaci střeva, divertikulóza; užívání PPI);

- nemocné po cytostatické/imunosupresivní léčbě (maligní onemocnění, stavy po transplantaci orgánů);

- pacienty hospitalizované nyní nebo v posledních 3 měsících, zejména jestliže šlo o hospitalizaci na JIP; 

- na oddělení, kde pacient dostal průjmy, se CDI vyskytlo v průběhu předchozích 12 měsíců;

• recidivující průjmové onemocnění

Klinické projevy akutní nebo recidivující průjmové onemocněnía) provázené:

• typickým zápachem stolice

• bolestmi břicha

• meteorismem, subileem nebo ileem

• narůstající leukocytózou

• nepřiměřeně velkou apatií, depresivním stavem nebo poruchou vědomí

IBD – idiopatické střevní záněty (ulcerózní kolitida, Crohnova choroba); PPI – inhibitory protonové pumpy
a) Průjem nemusí být dominantním projevem CDI; u některých nemocných může převažovat pocit střevního dyskomfortu, nadýmání,

bolestí břicha apod. 

4) Kliničtí lékaři by měli vědět, že pracovníci mikrobiologických laboratoří jsou instruováni, že formovaná stolice vůbec nemá být přijí-
mána k vyšetřování CDI. Jestliže výjimečně nastane situace, kdy klinik indikuje vyšetření neprůjmovité stolice, měl by se předem do-
hodnout s mikrobiologem. 
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jasný výsledek, a rovněž u pacientů s těžkým průběhem CDI.
Dalším možným důvodem pro založení kultivace je snaha
o ověření citlivosti konkrétního kmene C. difficile k antibio -
tikům nebo získání podkladů pro epidemiologické šetření
(surveillance). V této souvislosti upozorňujeme na to, že pro
testování citlivosti k metronidazolu je nutné použít médium,
které obsahuje hem [78].

Pro účely surveillance je obvykle nutné provádět riboty-
pizaci izolovaných kmenů; toto vyšetření zajišťují speciali-
zovaná pracoviště (např. Ústav lékařské mikrobiologie, FN
Motol, Praha 5). 

Vyšetření stolice, post-analytická fáze: Pozitivní nález,
tedy průkaz toxinogenního kmene C. difficile, je třeba ne-
prodleně hlásit na oddělení, kde je pacient hospitalizován.
Současně by měly být pozitivní výsledky automaticky hlá-
šeny na oddělení kontroly infekcí a nemocniční hygieny. 

Je však nutné neprodleně oznámit klinickému lékaři i sa-
motnou pozitivitu vyhledávacího testu (průkaz GDH), čili
i případy, kdy při GDH pozitivitě vyšlo vyšetření toxinů imu-
nochemickou metodou jako negativní. Tato informace je vý-
znamná při rozhodování o způsobu léčby, viz Teze A2. 

Endoskopická diagnostika: U nemocných se středně těž-
kou až těžkou formou CDI se na sliznici tračníku objevují
ostrůvkovité povláčky. Jejich velikost i hustota postupně
 narůstají, až nakonec může být sliznice pokryta pablánami
v celém rozsahu. Endoskopický obraz klostridiové kolitidy
je v období výskytu ostrůvkovitých pablán natolik charakte-
ristický, že jeho nález byl považován za patognomonický.
Kritici však namítají, že endoskopický nález nemusí být
jednoznačný, neboť ostrůvkovité pablány se vzácně mohou

tvořit i při jiných chorobách postihujících střevo [26]. Je ji-
stě možné odebrat biopsii a počkat na histologické vyhod-
nocení, tím se však stanovení diagnózy oddaluje na dobu
srovnatelnou s kultivačním vyšetřením, a navíc ani v tomto
případě nemusí být nález jednoznačný [27]. Další výtka
spočívá v tom, že popis koloskopického nálezu je subjektiv-
ní, zjištěný obraz se obvykle nezaznamenává, a chybí tedy
možnost dodatečné kontroly, zda popis odpovídal realitě.
U pacientů s těžkým postižením střeva nelze pominout rizi-
ko perforace střeva při nešetrné manipulaci. 

Význam zobrazovacích metod: Nativní rtg snímek břicha
nebo CT vyšetření mohou prokázat dilataci střevních kliček
a vyhlazení haustrace. Sonografie nebo CT ukáží zánětlivé
rozšíření střevní stěny. Kromě toho na CT snímcích se po
orálním nebo rektálním podání kontrastní látky mohou pa-
blány na stěnách tračníku manifestovat jako defekty kon-
trastní náplně. Při současném intravenózním podání kon-
trastní látky je pro klostridiovou kolitidu typické, že se sytí
bezprostřední okolí střevního lumen (sliznice a podslizniční
vazivo), ale ne hlubší vrstvy střevní stěny. Jmenované zo-
brazovací metody tedy mohou významně podpořit podezře-
ní na CDI, samy o sobě však tyto nálezy nejsou považovány
za průkazné. 

A) Teze týkající se diagnostiky CDI: 
1) Diagnóza CDI se zakládá na kombinaci klinických pro-

jevů (průjem, bolesti břicha, subileus, ileus) a laborator-
ního průkazu klostridiových toxinů ve stolici pacienta
(průkaz toxinů A/B pomocí enzymoimunoeseje nebo

Tabulka 3
Příznaky svědčící pro těžký průběh klostridiové kolitidy [5,3]

Příznak Komentář

hypotenze a šok alarmující klinické projevy

subileus a ileus alarmující klinické projevy

rozpětí tračníku (> 80 mm v oblasti céka nebo distenze střeva prokázaná zobrazovacím vyšetřením 
> 60 mm na transverzu a descendentu) (rtg nativ břicha, CT)

horečka > 38,5 °C, zimnice a třesavka u CDI jsou projevem závažného průběhu, ale vyskytují se velmi vzácně

leukocytóza > 15 × 109/l alarmující je narůstající leukocytóza

posun doleva (> 20 % tyčí v diferenciálu leukocytů) jde o typické hematologické projevy sepse
a/nebo absence eozinofilů v periferní krvi

vzestup kreatininu v séru není-li známa výchozí hladina kreatininemie, lze s menší spolehlivostí
(> 50 % nad obvyklou hodnotu) použít > 133 µmol/l

hypalbuminemie < 30 g/l může mít různé příčiny, vždy ale ukazuje alteraci, která zhoršuje 
prognózu CDI

hladina laktátu v séru > 2 mmol/l biochemický marker septického šoku

hladina kalprotektinu ve stolici > 2 000 µg/g nepatří mezi běžně používaná vyšetření

Pozn.: Pacienti ve věku ≥ 65 let se závažnými komorbiditami a/nebo se závažnou poruchou imunity mají být léčeni ve stejném režimu
jako nemocní s těžkým průběhem klostridiové kolitidy. Totéž platí pro pacienty přijaté na JIP. 
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průkaz genu kódujícího syntézu toxinu B pomocí PCR).
Samotný pozitivní laboratorní nález bez klinických pro-
jevů nelze považovat za průkaz CDI.

2) Jestliže u nemocného s klinickými projevy CDI vychází
GDH vyšetření pozitivní, průkaz toxinů negativní, a PCR
vyšetření nelze provést, doporučujeme založit kultivaci
stolice na záchyt C. difficile a zahájit léčbu CDI. Po
třech dnech je možné znovu posoudit diagnózu na zá-
kladě výsledků kultivace a vyhodnocení účinku léčby. 

3) Typický morfologický obraz střevní sliznice s ostrůvky
pablán, zjistitelný při koloskopii nebo při pitvě, může
být natolik typický, že opravňuje k zahájení cílené léč-
by CDI. Doporučujeme však takový nález vždy konfir-
movat mikrobiologickým vyšetřením stolice. Vzhledem
k riziku poškození střeva nedoporučujeme indikovat ko-
loskopii za účelem stanovení diagnózy CDI.

Zdůvodnění:
Ad 1): Tyto teze jsou plně ve shodě s evropskými doporu-

čenými postupy, pouze konkretizují postup při nutnosti ry-
chlého stanovení diagnózy. Všechny autority se shodují, že
diagnostika CDI musí být založena na kombinaci klinic-
kých příznaků a laboratorního nálezu. 

Ad 2): Navržený postup ukazuje, jak je možné řešit situa-
ci v případě, kdy rychlou mikrobiologickou diagnostiku ne-
ní možné použít nebo její výsledky jsou nejednoznačné.
Trvající vážné klinické podezření na CDI znamená, že pa-
cient splňuje aspoň dvě ze tří podmínek: typický klinický
obraz nemoci; pravděpodobný kontakt se spórami C. diffi-
cile v anamnéze; negativní výsledek vyšetření sloužící
k průkazu jiné možné etiologii průjmů.

Ad 3): Koloskopické vyšetření samo o sobě není spoleh-
livé pro stanovení diagnózy CDI. V nových doporučených
postupech je proto zmiňována jen mikrobiologická diagnos-
tika [4,5]. 

Terapie – obecné podklady
Volba léčebné strategie u CDI závisí na tíži onemocnění,

věku pacienta a přítomných komorbiditách. Klinické a la-
boratorní parametry definující těžkou CDI jsou uvedeny
v tabulce 3. 

Obecná terapeutická doporučení lze formulovat následo-
vně:
• Základem léčby je podání antibiotik s prokázanou účin-

ností proti C. difficile.
• Pokud je to možné, okamžitě se ukončuje antibiotická léč-

ba, která ke vzniku CDI vedla. U lehkých forem CDI mů-
že toto samotné opatření navodit úzdravu.

• Jestliže antibiotickou léčbu původního onemocnění nelze
přerušit, je alespoň u některých nemocných možné nahra-
dit dosud podávané antibiotikum jiným přípravkem s už-
ším spektrem účinnosti a výhodnější farmakokinetikou, či-
li s nižším potenciálem pro vyvolání a progresi CDI [28].

• Podle potřeby se pacientovi podává rehydratace a šetřící
dieta (tj. nenadýmavá a nedráždivá strava, bez jiných
zvláštních omezení). U těžších případů je indikována pa-
renterální výživa. 

• Léky tlumící střevní peristaltiku (spazmolytika, opiáty)
jsou kontraindikovány, protože útlum peristaltiky zhoršu-
je průběh nemoci. Při úporném průjmu je možné tyto lé-
ky použít za podmínky, že (1.) pacient dostává účinná an-
tibiotika proti C. difficile a (2.) tyto protiprůjmové léky
budou podány v dávce, která nezastaví peristaltiku [5].

• Léky tlumící žaludeční aciditu jednoznačně přispívají
k rozvoji kolitidy i rekurencí, není však jasné, zda ukon-
čení této léčby příznivě ovlivňuje průběh již vzniklé CDI. 

Zábrana šíření C. difficile: Pacienti s klinickými projevy
klostridiové kolitidy vylučují stolicí velké množství infekč-
ních spór, a proto musejí být ošetřováni v izolačním režimu.
Zvláště velké nebezpečí pro vnímavé jedince (viz tabulka 1)
představují hypervirulentní kmeny C. difficile, které se šíří

Tabulka 4
Testy používané v diagnostice CDI [5,23]

Test Senzitivita/ PPV/NPV Průkaz tvorby Průkaz aktivní Poznámky
specificita (%) (%) toxinů infekce

průkaz GDH (EIA) 94–96/≥ 90 34–38/100 ne ne vyhledávací test

průkaz toxinů A/B (EIA) 57–83/99 69–81/99 ano ano toxiny jsou nestabilní

NAAT (PCR) 95–96/94–98 46/100 ano ne průkaz genů pro tvorbu 
toxinů C. difficile

kultivacea) 94/99 – ano ne výsledky až po 3 dnech

CCNA, CTA 93/98 – ano ano užíváno jen pro výzkum

PPV – pozitivní prediktivní hodnota; NPV – negativní prediktivní hodnota; GDH – glutamát-dehydrogenáza (enzym tvořený C. difficile);
EIA – enzymoimunoesej (obvykle ELISA test); NAAT – nucleic acid amplification test (obvykle PCR nebo LAMP test); CCNA – cell
cytotoxicity neutralization assay; CTA – cytotoxicity assay.
a) Na kultivaci navazuje EIA test prokazující tvorbu toxinů A/B v izolovaném kmeni C. difficile nebo PCR.

Z porovnání druhého a třetího sloupce tabulky je patrné, že průkaz toxinů pomocí EIA má vzhledem k ostatním vyšetřením nízkou sen-
zitivitu, ale vysokou pozitivní prediktivní hodnotu; proto je vhodný pro konfirmaci. 
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zejména v nemocničním prostředí. Naopak není potřeba izo-
lovat osoby s pozitivním nálezem C. difficile ve stolici, kte-
ré již nevykazují známky onemocnění. 

V rámci bariérového režimu ošetřování se používají jed-
norázové rukavice a podle potřeby i nepromokavé pláště
a vyhrazené vyšetřovací pomůcky (fonendoskopy, teplomě-
ry apod.). Pokoje mají být vybaveny samostatným sociálním
zařízením. K dezinfekci kontaminovaných předmětů je nut-
né používat sporicidní roztoky. Běžně používané dezinfekč-
ní roztoky na bázi alkoholu a kvartérních amoniových slou-
čenin nejsou proti klostridiovým sporám účinné. V prevenci
přenosu C. difficile rukama pacientů a zdravotníků se zdů-
razňuje zejména mechanická očista rukou teplou vodou
a mýdlem s jejich následným důkladným osušením [5,29].
Podrobný návod je obsažen v samostatném doporučeném po-
stupu, který vypracovali evropští specialisté [30]. Důkladné
poučení o hygieně rukou a nutnosti použití sporocidních pří-
pravků k úklidu toalety (např. přípravky s chlórem) je třeba
také sdělit ambu2antním pacientům s CDI.

Dalším opatřením snižujícím riziko vzniku klostridiové
kolitidy u již kolonizovaných pacientů je racionální antibio-
tická politika. Ta má být řízena a kultivována cestou lokál-
ních ATB středisek [5].

Antibiotická léčba CDI
V současných doporučených postupech [4,5,6] jsou zmi-

ňována pouze čtyři antibiotika, která lze v léčbě klostridio-
vé kolitidy použít. Jejich základní charakteristiky jsou obsa-
ženy v tabulce 5.

Fidaxomicin je nové baktericidní antibiotikum s úzkým
spektrem, které je registrováno pouze pro léčbu CDI. Ne -
vstřebává se z GIT a při jeho podávání nebyly popsány žád-
né systémové nežádoucí účinky. Ve střevním obsahu do -
sahuje podobně vysokých koncentrací jako vankomycin.
Fidaxomicin inhibuje činnost bakteriální DNA-dependentní
RNA-polymerázy, blokuje tedy přepis informace z DNA do
RNA. Důsledkem je zástava proteosyntézy. U bakterií se
tímto mechanismem rychle zastavuje syntéza toxinů, záro-
veň je zablokována i možnost sporulace. Snížená schopnost
sporulace spolu se šetrnějším účinkem na střevní mikrobio-
tu významně snižuje riziko rekurencí CDI.

Fidaxomicin tedy působí rychleji než vankomycin a nevy-
volává časté rekurence. Další předností při srovnání s van-
komycinem je komfortnější schéma užívání (2× denně, vs.
4× denně, viz tabulka 5) a nižší riziko selekce multirezis -
tentních kmenů střevních bakterií. Hlavní nevýhodou fida-
xomicinu je jeho poměrně vysoká cena.

Vankomycin je záložní antibiotikum určené k léčbě zá-
važných infekcí vyvolaných gram-pozitivními bakteriemi.
Působí pomalu baktericidně (ve srovnání s beta-laktamy)
a jeho mechanismus účinku neinterferuje s proteosyntézou,
čili přímo nezastavuje tvorbu toxinů. Tím je možné vysvět-
lit jeho pomalejší nástup účinku při porovnání s fidaxomici-
nem.

Při orálním podání dosahuje koncentrace vankomycinu ve
střevě vysokých hodnot, stonásobně převyšujících hodnotu
MIC (tabulka 4). Antibiotikum se nevstřebává z GIT, tera-
pie tedy u většiny pacientů není spojena s rizikem orgánové
toxicity. Průnik vankomycinu ze střeva do krevního řečiště
byl popsán jen v ojedinělých kazuistikách, u nemocných lé-
čených dávkami přesahujícími 500 mg/den, u nemocných
s velmi těžkým průběhem CDI, rozsáhlým zánětlivým po-
stižením střeva (IBD), případně ještě v kombinaci s renální
insuficiencí [31]. Hlavním nežádoucím důsledkem léčby
orálním vankomycinem je prohloubení střevní dysmikrobie,
což vytváří podmínky pro rozvoj rekurencí. Vysoké koncen -
trace vankomycinu ve střevním obsahu usmrcují nejen gram-
pozitivní bakterie, ale dokonce i anaerobně rostoucí gram-
negativní mikroby ze skupiny Bacteroides-Prevotella [32].

V ČR nejsou registrovány žádné tabletové přípravky ob-
sahující vankomycin. Lék může být proto připraven přímo
na oddělení rozpuštěním 500 mg prášku na přípravu infuze
v 20 ml vody na injekci; vzniklý roztok pacient vypije ve
čtyřech dávkách s odstupem vždy 6 hodin. Stabilita roztoku
při uchování v chladničkové teplotě činí 48 hodin. Vanko -
mycin k orální léčbě lze používat i ve formě enterosolvent-
ních kapslí, které z prášku vyrobí lékárna jako individuálně
připravovaný léčivý přípravek.

GDH – glutamát-dehydrogenáza je enzym, který C. difficile tvoří
a vylučuje do svého okolí. 

V prvním kroku se použije vysoce citlivý GDH test, jehož negati-
vita s vysokou pravděpodobností vylučuje přítomnost C. difficile
ve vyšetřovaném vzorku. Pozitivní nálezy se následně konfirmují
pomocí testu s vysokou specificitou. Konfirmačním testem je ob-
vykle enzymoimunoesej (ELISA), kterou se prokáže přítomnost
toxinů A a B ve stolici. Toxiny jsou však málo stabilní, rychle se
rozkládají, a proto může být výsledek testu falešně negativní, ze-
jména provádí-li se vyšetření stolice s odstupem po defekaci.
V textu jsou popsány možnosti řešení, jestliže výsledek mikrobio-
logického vyšetření je negativní, a přesto trvá klinické podezření
na CDI.

Obrázek 1
Ideální schéma vyšetření stolice při podezření na CDI

Pacient s podezřením na CDI GDH ve stolici

pozitivní negativní

pozitivní negativní

pozitivní negativní

toxiny A a B ve stolici

PCR vyšetření 
na přítomnost genů
pro syntézu toxinu B

CDI prokázáno CDI neprokázáno
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Metronidazol působí na většinu anaerobně rostoucích bak-
terií. Byl historicky prvním lékem používaným v terapii CDI.
Je běžně známý a levný, užívá se v mnoha indikacích. Je to
také jediné antibiotikum, které lze v léčbě CDI použít v orál-
ní i parenterální formě. Při orálním podání se metronidazol
vstřebává již v horních částech střevního traktu a přechází
do krve. Do tračníku se tedy nedostává v důsledku neúpl -
ného vstřebávání, ale intestinální sekrecí, jejíž intenzita je
závislá na velikosti a rozsahu zánětu. Z toho vyplývají dva
důsledky: 1.)  účinek antibiotika je větší při závažnějším
průběhu nemoci; 2.) pro parenterální a orální podávání pla-
tí stejné dávkovací schéma, terapeutický efekt je v obou pří-
padech prakticky identický. 

Nevýhodou metronidazolu je nižší účinnost ve srovnání
s vankomycinem a fidaxomicinem. Tu je možné vysvětlit
dosažením podstatně nižších koncentrací ve střevním obsa-
hu, viz tabulka 5. Uplatňuje se však i snížená citlivost někte-
rých kmenů C. difficile, což je v tabulce 5 patrné při porov-
nání hodnot MIC50 a MIC90. Zejména u hypervirulentních
kmenů působí metronidazol inhibičně až při koncentracích
kolem 2  mg/l, což sice ještě nedosahuje oficiální hranice
 rezistence, ale jistě to přispívá k nižší účinnosti terapie.
Důsledkem obou zmíněných hendikepů je pomalejší efekt
léčby a větší riziko terapeutického selhání. 

Tigecyklin je širokospektré parenterální antibiotikum te -
tracyklinové řady. Je odolný vůči většině mechanismů rezi-
stence, kterými se bakterie brání proti tetracyklinům 1. a 2.
generace, a působí tedy i na četné multirezistentní kmeny
bakterií. Do střevního lumen se dostává intestinální sekrecí
podobně jako metronidazol, způsob účinku spočívá v inhi-
bici proteosyntézy bakterií, čímž připomíná fidaxomicin. 

Účinnost a bezpečnost tigecyklinu v léčbě CDI byla po-
psána v četných kazuistikách a malých studiích, nebyla však
zatím prověřena dostatečně rozsáhlými randomizovanými
studiemi. V některých doporučených postupech proto tige-
cyklin není zmiňován jako možný lék volby. Jeho hlavní
uplatnění nadchází v případech, kdy nelze použít standard-
ní orální léčbu. Jde zejména o pacienty s toxickým průbě-

hem nemoci a zástavou střevní peristaltiky. S výhodou jej
lze rovněž užít v případě koincidence CDI s jinou bakteriál-
ní infekcí. 

Jiná antibiotika: V literatuře o C. difficile jsou ojediněle
zmiňovány i další přípravky, jejich praktický význam pro
léčbu CDI je však v současnosti zanedbatelný. Rifaximin je
antibiotikum příbuzné rifampicinu, které se podává orálně
a nevstřebává se z GIT. Je registrován k léčbě různých střev-
ních infekcí, zejména lehkých průjmových onemocnění spo -
jených se střevní dysmikrobií (cestovatelské průjmy), ve vý-
čtu indikací však CDI není uvedena. Účinnost rifaximinu
vůči C. difficile je nespolehlivá, více než 50 % kmenů tes-
tovaných v ČR bylo rezistentních [33,34]. Údaje o účinnos-
ti rifaximinu v léčbě CDI jsou nedostatečné [5]; někteří au-
toři pouze připouštějí možnost použití tohoto přípravku při
rekurentní CDI (viz níže). Orálně podávaný teikoplanin je
možná účinnější než vankomycin, důkazy však nejsou do-
statečně statisticky podložené [35]. Velmi málo literárních
údajů je k dispozici o nitazoxanidu, bacitracinu a kyselině
fusidové [35]. Vývoj cadazolidu a surotomycinu byl zasta-
ven, protože tyto přípravky neprokázaly lepší účinnost než
vankomycin. Ve fázi analýzy výsledků klinického zkoušení
zatím zůstává ridinilazol [4]. 

Terapie jednotlivých forem akutní CDI
Při posuzování jednotlivých léčebných možností je nutné

samostatně hodnotit dva aspekty léčby: 1.) vyléčení stávají-
cí akutní infekce C. difficile; 2.) šetrnost vůči fyziologické
střevní mikrobiotě, čili minimalizace rizika rekurencí. Vý -
sledky randomizovaných srovnávacích studií ukazuje tabul-
ka 6.

Standardní antibiotická léčba první epizody CDI
Ze tří orálně použitelných antibiotik vykazuje nejlepší

účinnost fidaxomicin. Podáním vankomycinu lze dosáhnout
podobného léčebného výsledku, ale s významně vyšším ri-
zikem následné rekurence. Při léčbě metronidazolem jsou

Tabulka 5
Farmakokinetika a farmakodynamika antibiotik používaných v léčbě CDI [34]

Způsob Inhibice Účinnost proti Koncentrace Dosažení 
aplikace tvorby C. difficile (in vitro) ve stolicia) klinického 

Antibiotikum toxinů MIC50 MIC90 (µg/g) účinku
(µg/ml) (µg/ml) (dny)

metronidazol p. o., i. v. ±b) 0,25 2 3–9 4–5 

vankomycin p. o. – 1 2 200–2 000 3

fidaxomicin p. o. + 0,06 0,125 800–3 900 1–2

tigecyklin i. v. + 0,06 0,06 3–14[36] NS

a) Stolice nepředstavuje homogenní prostředí srovnatelné s vodným roztokem. Zdá se, že spolehlivé účinnosti v takovém prostředí dosáh-
ne jen takové antibiotikum, jehož koncentrace převyšují hodnotu MIC stonásobně. Na druhé straně je nutno vzít v úvahu fakt, že uve-
dené koncentrace metronidazolu i tigecyklinu ve střevním obsahu odpovídají klidovému stavu a budou se zvyšovat při zánětlivé reakci.

b)Účinek metronidazolu v bakteriální buňce je neselektivní. Antibiotikum v bakterii poškozuje různé makromolekuly, může tedy narušit
proteosyntézu, tento účinek ale není dominantní.
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léčebné výsledky nejhorší, zejména u hospitalizovaných pa-
cientů a infekcí vyvolaných hypervirulentními kmeny [4]. 

Podle evropských doporučených postupů z tohoto porov-
nání vyplývá, že lékem první volby je fidaxomicin a lékem
druhé volby vankomycin. Metronidazol je možno podat jen
v případech, kdy fidaxomicin ani vankomycin nejsou použi-
telné (např. kvůli alergii) nebo nejsou dostupné. Doba léčby
je při použití všech jmenovaných antibiotik stejná, čili 10
dní [4].

Toto doporučení nebere v úvahu cenové rozdíly jmenova-
ných přípravků ani různé priority antibiotické politiky v jed-
notlivých státech. Nezohledňuje také odlišnosti v době po-
třebné k dosažení klinického účinku, viz tabulka 5.

B) Teze popisující doporučenou standardní ATB léč-
bu první epizody CDI: 

1) Lékem volby CDI u hospitalizovaných pacientů je fi -
daxomicin 200 mg po 12 hodinách nebo vankomycin
125 mg po 6 hodinách. Obě možnosti jsou srovnatelně
účinné z hlediska výsledku léčby, při použití fidaxomi-
cinu je však nižší procento rekurencí. 

2) Fidaxomicin je jednoznačně preferován ve dvou situa-
cích: a) Počínající porucha střevní peristaltiky, která
hrozí rozvojem ileu; b) Jde-li o nemocného, u něhož je
nezbytné minimalizovat riziko rekurencí.

3) V léčbě ambulantních pacientů je možné použít vanko-
mycin 125 mg po 6 hodinách nebo metronidazol 500 mg
po 8 hodinách. Podmínkou použití metronidazolu je leh-
ký průběh nemoci a skutečnost, že jde o první epizodu
CDI. Fidaxomicin zatím v ČR není uvolněn pro ambu-
lantní pacienty. 

4) Dobu antibiotické léčby CDI je možné individualizovat.
Při dobré klinické odpovědi a absenci komplikujících
okolností může být doba léčby zkrácena (např. při pou-
žití vankomycinu na 6–7 dní a při použití fidaxomicinu
na 5 dní).

5) Nezbytnou součástí léčby je izolace nemocných osob
a další zásady popsané výše v kapitole Terapie – obec-
né podklady.

Zdůvodnění:
Ad 1.) Srovnatelný léčebný efekt obou přípravků je dobře

statisticky doložen, u pacientů léčených fidaxomicinem je
nižší procento rekurencí [35,6,4]. 

Ad 2.) V prvním případě jsou myšleni pacienti, jejichž
klinický stav se kriticky zhoršuje, a je pravděpodobné, že
střevní peristaltika ustane během 1–2 dní. Preference fida-

xomicinu zde vyplývá z jeho rychlého působení; při po -
dávání vankomycinu by mohl ileus nastat dříve, než vanko-
mycin rozvine svoji antibakteriální aktivitu. Tento postoj je
založen na konsenzu klinických odborníků, není podložen
exaktními daty.

V druhém případě vyplývá upřednostnění fidaxomicinu
z jeho selektivnějšího působení, čili méně destrukčního vli-
vu na střevní mikrobiální ekosystém. Fidaxomicin je proto
preferován u nemocných před plánovanými neodkladnými
léčebnými výkony (operace, chemoterapie) nebo osob, kte-
ré si nemohou dovolit riziko rekurence z jiných podobně na-
léhavých důvodů. 

Ad 3.) V českém doporučeném postupu se přístup k léčbě
odvozuje od toho, jestli je nemocný léčen ambulantně (čili
jde o lehký průběh CDI) nebo je hospitalizován (závažná
forma CDI). Toto zjednodušení je možné provést, protože
péče o nemocné a její dostupnost je v celém státě víceméně
jednotná, a rozhodnutí o hospitalizaci není závislé na pla-
tební schopnosti pacientů. 

Argumentace k možnosti podat orální metronidazol jako
lék volby u ambulantně léčených pacientů: 
a) Metronidazol byl v této indikaci podáván řadu let a roz-

hodně není neúčinný. Rozdíl v účinnosti léčby metroni-
dazolem a vankomycinem konkrétně činí 78,1 : 86,9 (viz
tabulka 6). I když je to rozdíl statisticky významný, ne-
ní natolik výrazný, aby opravňoval k téměř úplnému vy-
řazení metronidazolu z léčby CDI. Ostatně i. v. metroni-
dazol v kombinaci s lokálně podaným vakomycinem či
fidaxomicinem navzdory veškeré kritice zůstává lékem
volby u závažných forem CDI, jestliže není možné podat
orální léčbu [4,6]. 

b) Ambulantně léčení pacienti obvykle mají lehčí průběh
nemoci a je u nich také nižší pravděpodobnost, že pů-
vodcem infekce je hypervirulentní kmen C. difficile. 

c) Ambulantní lékaři jsou na předepisování metronidazolu
v léčbě CDI zvyklí. Je to pro ně i administrativně jedno-
dušší, není nutné žádat o povolení preskripce antibiotic-
ké středisko. 

d) Podobně smířlivé stanovisko vůči podání metronidazolu
u nekomplikovaného průběhu nemoci a nerizikových ne-
mocných zastává i Americká gastroenterologická společ-
nost (AGA) [5]. Názor, že metronidazol může být používán
k léčbě mírných případů CDI, publikovali také němečtí
a francouzští autoři [37,38].

Ad 4.) Antibiotika používaná v léčbě CDI nejsou dokona-
le selektivní, vždy zasáhnou spolu s C. difficile i určitý seg-
ment střevního ekosystému. Je proto žádoucí dobu léčby

Tabulka 6
Porovnání úspěšnosti jednotlivých antibiotik v léčbě CDI [4]

Porovnávaná ATB % vyléčení % rekurencí Komentář

metronidazol : vankomycin 78,1 : 86,9 17,2 : 18,0 VAN: významně účinnější léčba CDI

vankomycin : fidaxomicin 84,0 : 86,6 26,0 : 15,9 FDX: významně méně rekurencí
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zbytečně neprodlužovat, aby se neprohlubovala dysmikro-
bie. Je známo, že desetidenní doba léčby CDI byla zavede-
na v době, kdy lékem volby byl metronidazol [39]. U fida-
xomicinu, jehož klinický efekt je patrný během 1–2 dnů, se
již zkoušejí krátkodobé léčebné režimy trvající 5 dní, na něž
navazuje nízko dávkovaná zajišťovací kúra určená k zame-
zení vzniku rekurencí, nejčastěji ve schématu 1 tbl (200 mg)
1× denně po dobu 10 dní nebo 1 tbl obden až do 25. dne léč-
by [40,41]. Ukazuje se tedy, že k vyléčení CDI u nekompli-
kovaných případů stačí doba odpovídající přibližně dvojná-
sobku doby potřebné k dosažení zjevného klinického efektu,
viz tabulka 7. Považujeme proto za přípustné zkrátit dobu
antibiotické léčby CDI5), přičemž podmínkou zkrácení lé-
čebného režimu musí vždy být průkaz dobré klinické odpo-
vědi na podanou léčbu, tj. ústup klinických obtíží (průjmy,
bolesti břicha, nadýmání) a současně i normalizace zánětli-
vých markerů, především leukocytózy. Stejně jako u bodu 2
je tento postoj založen na konsenzu klinických odborníků,
není podložen exaktními daty.

Ad 5.) Jmenovaná opatření byla do textu zařazena jen pro
připomenutí významu současných protiepidemických opat-
ření. 

Postup při nedostatečné účinnosti standardní léčby (ref-
ractory CDI)

Podle evropských doporučených postupů je v těchto pří-
padech namístě překontrolovat správnost diagnózy CDI.
Léčba orálním fidaxomicinem nebo vankomycinem by totiž
měla být spolehlivě účinná. Vysvětlením nedostatečného
efektu podané terapie může být duální infekce nebo přítom-
nost jiné, dosud nerozpoznané neinfekční střevní choroby
při současné kolonizaci střeva C. difficile; ta je pak inter-
pretována jako průkaz etiologie. U ambulantně léčených ne-
mocných může být selhání léčby způsobeno špatnou kom-
pliancí pacienta [4]. 

Podle výsledků provedených studií nebyl zjištěn žádný
přínos při zvýšení dávkování vankomycinu na 4× 500 mg
ani při přidání i. v. metronidazolu nebo tigecyklinu k stan-
dardní orální léčbě. Je-li léčba fidaxomicinem nebo vanko-
mycinem skutečně neúčinná, doporučuje se navrhnout pa -
cientovi transplantaci stolice v průběhu léčebné kúry [4]. 

C) Teze popisující doporučený postup při nedostateč-
né účinnosti standardní léčby:

1. Nedostatečnou účinnost, respektive klinické selhání an-
tibiotické léčby, je možné konstatovat u fidaxomicinu
nejprve v průběhu třetího dne, u vankomycinu v průbě-
hu čtvrtého dne a u metronidazolu v průběhu pátého až
šestého dne. 

2. Je nepravděpodobné, že by příčinou selhání léčby byla
rezistence C. difficile na podané antibiotikum. Je-li za-
chována peristaltika, nemá smysl snažit se zvýšit účin-
nost léčby navýšením dávek, v praxi zejména zvýšením
dávkování vankomycinu na 4x 500 mg, nebo podáním
kombinace antibiotik. Doporučujeme znovu posoudit
diagnózu nemoci a pátrat po jiné příčině (duální infekce,
současné dosud nediagnostikované neinfekční střevní
onemocnění apod.) s využitím mezioborové spolupráce.
Je-li pacient léčen na infekčním oddělení, měl by být
v této situaci konzultován gastroenterolog; je-li léčen na
interním oddělení, je vhodné konzultovat infektologa.
U ambulantních pacientů doporučujeme pátrat, zda pa-
cient opravdu užíval předepsanou léčbu. 

3. Je-li skutečně zjištěno klinické selhání správně podáva-
né antibiotické léčby CDI, doporučuje se kromě záměny
přípravků navrhnout pacientovi transplantaci stolice ja-
ko léčebné opatření. Kmen C. difficile (vzorek stolice,
pokud není kultivace možná) by měl být zaslán k typi-
zaci. 

Tabulka 7
Doporučené dávkování orálně podávaných antibiotik, doba léčby CDI 

Antibiotikum Doporučené Celková Doporučená Dosažení Zkrácený
(p. o. léčba) dávkování denní doba léčby klinického účinku léčebný režim

(dospělí) dávka dle EU (dny) [4] (dny) [42] (dny)

metronidazol 3× 500 mg 1 500 mg 10 4–5 10

vankomycin 4× 125 mg 500 mg 10 3 6–7

fidaxomicin 2× 200 mg 400 mg 10 2 5

Možnost zkrácení léčby přichází v úvahu při dobré odpovědi na léčbu (viz text).

5) Považujeme za nutné zdůraznit, že ke zkrácení doby léčby se musí přistupovat výběrově a nikoli rutinně. Jde tu o změnu v přístupu lé-
kaře k terapii. Smysl individualizace léčby spočívá v tom, že zkušený lékař dostává právo dobu léčby upravit, podle celkové kondice pa-
cienta, rychlosti odpovědi na léčbu a přítomnosti či absence rizikových faktorů. Dodáváme přitom, že individualizace léčby dává ošet-
řujícím lékařům prostor nejen ke zkrácení, ale i k prodloužení antibiotické kúry. Americká gastroenterologická společnost například
doporučuje prodloužit podávání orálního vankomycinu u nemocných s idiopatickým zánětem střeva (IBD) na 14 dní [5].
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Zdůvodnění:
Ad 1.) Toto tvrzení vyplývá z údajů obsažených v tabul-

ce  5. Jednotlivá antibiotika používaná v léčbě CDI se liší
rychlostí dosažení klinického účinku. 

Ad 2.) Kmeny C. difficile jsou zatím na doporučená anti-
biotika dobře citlivé, výskyt rezistencí k metronidazolu, van-
komycinu a tigecyklinu se pohybuje na úrovni 1 %, v přípa-
dě fidaxomicinu dokonce �0,1 % [43]. Podle jiné studie se
rezistence C. difficile k vankomycinu v zemích EU pohybu-
je pod úrovní 5 % a rezistence k fidaxomicinu je zcela výji-
mečná [44,45]. V nejistotě je možné zaslat izolovaný kmen
C. difficile do specializované laboratoře (Ústav lékařské mi -
krobiologie, FN Motol, Praha 5). 

Komplexní zdůvodnění jmenovaných opatření je obsaže-
no v evropských doporučených postupech [4]. Součástí vy-
šetřovacího postupu je obvykle koloskopické vyšetření; vzhle-
dem k fragilitě střeva se toto vyšetření může odložit na dobu
po zvládnutí akutní fáze nemoci. 

Ad 3.) Klinické selhání léčby (přetrvávající průjmy) mů-
že být způsobeno nejen samotnou klostridiovou infekcí, ale
i závažnou dysmikrobií, která přetrvává po zvládnutí klo-
stridiové infekce. V takovém případě je transplantace stoli-
ce vhodným léčebným opatřením. Zkušenosti s použitím
FMT v této indikaci jsou zatím vzácné [46, 47], nicméně ev-
ropské doporučené postupy tento postup připouštějí [4].

Postup při nemožnosti orální léčby
Pro tyto případy není k dispozici dostatek údajů pro sta-

novení optimálního postupu [4,5,6]. Podle evropských do-
poručení je vhodné pokusit se o podání vankomycinu nebo
fidaxomicinu intraluminálně6), tj. operativním vytvořením
dvouhlavňové (dvouotvorové) ileostomie a laváží střeva roz-
tokem antibiotika. K tomu je možné připojit parenterální
léčbu metronidazolem v dávce 3× 500 mg nebo tigecykli-
nem 2× 50 mg, po úvodní nasycovací dávce 100 mg [4]. 

Americké doporučené postupy s rozpaky připouštějí rov-
něž možnost podat vankomycin ve formě klysmat (500 mg
ve 100 ml fyziologického roztoku každých 6 hodin); přínos
tohoto způsobu léčby je však nepřesvědčivý [5]. 

D) Teze popisující doporučenou léčbu CDI při ne-
možnosti orální terapie:

1.) Nejedná-li se o fulminantní průběh CDI, je vhodné za-
hájit léčbu podáním i. v. tigecyklinu. Dávkování tige-
cyklinu v této indikaci je vhodné zvýšit na 100 mg po 12
hodinách (200 mg/den), přičemž rychlého nasycení lze
dosáhnout zkrácením intervalu mezi prvními dvěma
dávkami na 6 hodin. 

2.) Při nedostupnosti tigecyklinu je možné podat i. v. me-
tronidazol, ve standardním dávkování 500 mg po 8 ho-
dinách.

3.) Operační řešení je nutno zvážit při progresi závažnosti
nemoci v průběhu této antibiotické léčby. Postupem vol-
by je pak vytvoření dvouhlavňové ileostomie, případně
perkutánní endoskopické cékostomie. Do takto vytvoře-
ných vstupů se aplikují laváže obsahující vankomycin
nebo fidaxomicin. 

Zdůvodnění: 
Ad 1.) Antibiotická léčba je vůči nemocnému podstatně

šetrnější než operace a laváže střeva. Z hlediska výběru an-
tibiotika upřednostňujeme tigecyklin před metronidazolem,
protože zastavuje u bakterií proteosyntézu, a tedy tvorbu to-
xinu, a také protože při dosažení stejných koncentrací ve
střevním obsahu účinněji zastavuje množení C. difficile (niž-
ší hodnota MIC), viz tabulka 5. Tuto argumentaci považuje-
me za oprávněnou, ačkoli dosud není k dispozici dostatek
dat z klinických studií, které by tyto teoretické závěry po-
tvrdily. Zvýšené dávkování tigecyklinu při závažných infek-
cích bylo vyzkoušeno v jiných indikacích a je dobře tolero-
váno [48,49]. 

Ad 2.) Dávkování metronidazolu nelze stupňovat vzhle-
dem k narůstajícímu riziku nežádoucích účinků.

Ad 3.) V evropských guidelines je jako postup volby uve-
deno pouze vytvoření dvouhlavňové terminální ileostomie
[4]. Perkutánní endoskopická cékostomie je jednodušší me-
toda, vhodná pro nemocné s velmi vysokým operačním ri-
zikem [50,51]. Pro přípravu laváží neexistují uznávaná pra-
vidla. Denní dávky takto podaného antibiotika by měly být
shodné jako při standardním způsobu podávání. Autoři po-
pisující tento způsob léčby používali vankomycin, a proto ho
evropské doporučené postupy doporučují jako lék volby [4].
Fidaxomicin je v těchto doporučených postupech uveden 
jako možná alternativa pro přípravu laváže, s teoretickým
zdůvodněním vycházejícím z jeho vyšší účinnosti, ale bez
potvrzení spolehlivými klinickými zkušenostmi. Fidaxomi -
cin je distribuován ve formě potahovaných tablet, z níž je
možné na oddělení připravit suspenzi6). 

Léčba fulminantně probíhající CDI
Spolehlivý návod na úspěšné řešení této formy nemoci

neexistuje. Pacient má být hospitalizován na JIP s průběž-
ným monitorováním vitálních funkcí. 

Evropské guidelines vycházejí z větší účinnosti antibiotik
podávaných přímo do trávicího traktu, a doporučují tedy po-
dání orálního vankomycinu nebo fidaxomicinu, je-li to mož-
né. Není-li orální léčba uskutečnitelná, doporučuje se vy-
tvořit dvouhlavňovou ileostomii a podávat antibiotika touto
cestou [4]. 

Je důležité konzultovat chirurga časně. Včasným provede-
ním ileostomie je možné předejít progresi nemoci, která je pak
již řešitelná pouze totální kolektomií, s mortalitou 35–40 %
[4,5]. 

6) V ČR byl v září 2022 uveden na trh fidaxomicin ve formě granulí pro orální suspenzi (DIFICLIR 40 mg/ml POR GRA SUS 7,7G); 
je určen k léčbě hospitalizovaných pacientů a je plně hrazen ze zdravotního pojištění.
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Intraluminální aplikaci antibiotik působících proti C. dif-
ficile je možné podpořit podáním tigecyklinu nebo metroni-
dazolu i. v. [4]; dostupná literatura však neobsahuje studie,
které by přínos této kombinace spolehlivě dokládaly. 

E) Teze popisující doporučenou léčbu fulminantně
probíhající CDI: 

1. Jestliže je pacient schopen přijmout orální léčbu a má
aspoň částečně zachovalou peristaltiku, je lékem volby
fidaxomicin ve standardním režimu. Není-li pacient scho-
pen přijímat léky orálně, doporučujeme vytvořit pod-
mínky pro podávání antibiotika do ilea nebo céka.

2. K posílení účinku této léčby, zejména při hrozícím ileu,
doporučujeme současně podat i. v. tigecyklin v dávko-
vání 100 mg/dávku. Interval mezi první a druhou dáv-
kou 6 hodin, dále po 12 hodinách. 

3. Jestliže pacient jeví známky sepse, doporučujeme podat
nemocnému místo i. v. tigecyklinu i. v. širokospektré
beta-laktamové antibiotikum, tj. piperacilin/tazobaktam
nebo karbapenem. Současně je namístě zvážit parciální
nebo totální kolektomii jako ultimum refugium.

Zdůvodnění: 
Ad 1.) Fidaxomicin má ze všech tří orálně aplikovatel-

ných antibiotik nejrychlejší účinek, viz Teze B2, proto ho
při život-ohrožující infekci považujeme za lék volby. Kon -
centrace fidaxomicinu ve střevním obsahu je natolik vysoká
(viz tabulka  5), že není nutné používat nasycovací režim.
Vytvoření přístupu do ilea nebo céka je popsáno v předcho-
zí kapitole.

Ad 2.) Preferujeme podání tigecyklinu, protože má výhod-
nější farmakodynamické vlastnosti než metronidazol. Dáv -
kování tigecyklinu by vzhledem k závažnosti nemoci mělo
být na horní hranici terapeutického rozpětí, tj. 200 mg/den,
viz Teze D1.

Ad 3.) Septický průběh CDI obvykle svědčí o těžkém po-
škození střevní stěny, ztrátě její bariérové funkce a translo-
kaci střevních bakterií do vnitřních tkání organismu, včetně
krevního řečiště. Při podezření na tuto komplikaci proto po-
važujeme za správné podat intravenózně baktericidní antibio-
tikum se spektrem působnosti postihujícím běžné střevní
 aerobně i anaerobně rostoucí bakterie, tedy například pipe-
racilin/tazobaktam nebo meropenem. Tato antibiotika jsou
dobře účinná nejen proti většině střevních potenciálně inva-
zivních bakterií a působí i proti C. difficile [43]. Současně
je nutné ve spolupráci s chirurgem rozhodnout o urgentní
kolektomii. Jde o mutilující výkon, který pro pacienta v těž-
kém stavu představuje značnou zátěž; na druhou stranu je to
v této fázi choroby jediný účinný způsob, který vede k od-
stranění zdroje sepse. Má-li být proveden, musí se uskuteč-

nit neodkladně, protože každá hodina prodlení zhoršuje pro-
gnózu nemocného.

Léčba rekurentní CDI
Nemocný, který prodělává rekurentní CDI, je vždy ohro-

žen rizikem další rekurence. Léčba rekurentní CDI se proto
skládá ze dvou složek: zvládnutí aktuální klostridiové infek-
ce a profylaxe další rekurence. 

Léčba první rekurence CDI
Evropské doporučené postupy [4] radí podat fidaxomicin

všem nemocným, kteří byli při předchozí (=první) atace
CDI léčeni vankomycinem nebo metronidazolem.
Fidaxomicin v této indikaci je možno podávat v obvyklém
režimu, tj. 200 mg po 12 hodinách po dobu 10 dní, anebo
v alternativním režimu, tj. 200 mg po 12 hodinách po dobu
5 dní a následně 200 mg každých 48 hodin po dobu 12 dní,
čili ve dnech 7, 9, 11, 13, 15, 17, 19, 21, 23 a 25. Toto pro-
dloužené schéma podávání může snížit riziko rekurence
[40]. Jeho nevýhodou je prodloužená doba léčby a teoretic-
ky i vytvoření podmínek podporujících šíření rezistence
k fidaxomicinu.

Nemocným, u nichž došlo k rekurenci CDI po léčbě fida-
xomicinem, je možné podat standardní léčbu (vankomycin
nebo znovu fidaxomicin) spolu s intravenózní infuzí mo-
noklonální protilátky proti toxinu B (bezlotoxumab). V této
souvislosti je doporučeno zvážit prolongované podávání
vankomycinu v režimu postupného vysazování (taper and
pulse), čili 2 týdny 4× 125 mg, pak 1 týden 2× 125 mg, po-
té 1 týden 1× 125 mg, následně 1 týden 125 mg à 48 hod,
nakonec 1 týden 125 mg à 72 hod. Celková doba antibiotic-
ké kúry takto vychází na 6 týdnů7). Účinnost tohoto způso-
bu léčby dokládá metaanalýza [52], nevýhody jsou podob-
né jako při prodlouženém podávání fidaxomicinu.

Léčba druhé a další rekurence
V těchto případech jsou doporučovány dva možné postu-

py [4]: a) standardní antibio tická léčebná kúra (fidaxomicin
nebo vankomycin po dobu 10 dní) s následnou transplanta-
cí stolice (FMT), nebo b) standardní antibiotická léčebná
kúra spolu s intravenózní infuzí monoklonální protilátky
proti toxinu B (bezlotoxumab). Stejně jako v předchozím
případě je možné podat vankomycin nebo fidaxomicin
v prodlouženém režimu. 

F) Teze popisující doporučenou léčbu rekurentní CDI:
1.) V léčbě první rekurence doporučujeme buď podat fida-

xomicin, anebo použít vankomycin a následně provést
transplantaci stolice (FMT). Není-li u daného pacienta
FMT proveditelná, je lékem volby fidaxomicin. Dáv -
kování antibiotik viz Teze B.

7) Režim postupného vysazování fidaxomicinu nebo vankomycinu lze rozdělit do dvou fází. První z nich je vlastní léčebná kúra, druhou
je plynule navazující profylaxe rekurence. Stojí za zmínku, že v případě fidaxomicinu je zde tiše přijat princip, podle nějž je možné při
dobré klinické odpovědi zkrátit dobu léčby. To dobře koresponduje s polemikou popsanou výše (Teze B4).
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2.) Od druhé rekurence nedoporučujeme léčit pacienty fida-
xomicinem, za postup volby považujeme orální podání
vankomycinu a následně FMT.

3.) Filtrát stolice může být podán do duodena/jejuna sondou
nebo pracovním kanálem endoskopu, nebo do tračníku
cestou rektálního klysmatu nebo koloskopem. Další
možnou cestou je použití enterosolventních kapslí.
Nemocným s ileostomií či cékostomií může být filtrát
podán touto cestou. Je v kompetenci ošetřujícího lékaře
zvolit mezi těmito variantami postup, který je optimální
z hlediska nemocného a současně i z hlediska provoz-
ních možností daného pracoviště.

4.) Režim postupného vysazování vankomycinu nebo fida-
xomicinu doporučujeme zvažovat u mnohočetných re-
kurencí jen tehdy, jestliže není možné provést FMT.
Nedoporučujeme jejich rutinní používání. 

Zdůvodnění: 
Ad 1.) Bezlotoxumab je sice v ČR registrován (v rámci ce-

loevropské registrace), ale není obchodován, čili reálně není
dostupný, lze ho získat pouze cestou mimořádného dovozu.
Proto nemůže být uveden v českých doporučených postu-
pech jako standardní řešení. Podání FMT považujeme za kva-
litní a dobře dostupnou alternativu. Rizika spojená s FMT
je možné z větší části eliminovat vhodným výběrem dárců.
Z tohoto důvodu považujeme FMT za výkon, který je při
souhlasu pacienta plně indikován již při první rekurenci
CDI. U osob velmi disponovaných k rekurentnímu průběhu
může být FMT zvažována dokonce již po první atace ne-
moci. Podmínky správného provedení FMT jsou popsány
v samostatném doporučeném postupu [53].

Ad 2.) Při druhé rekurenci je střevní mikrobiální eko-
systém natolik rozvrácený, že úzké spektrum fidaxomicinu
a jeho selektivní účinek ztrácí význam [54,55]. 

Ad 3.) Podání filtrátu stolice do duodena/jejuna nebo do
tračníku jsou standardní metody popsané ve výše zmíněném
doporučeném postupu [53]. Použití enterosolventních kapslí
je alternativní metoda s velmi dobrou účinností (74–96 %),
která zatím našla oblibu zejména v USA [5,56,57]. Jestliže
peristaltika selhává a je uměle vytvořen přístup do ilea nebo
céka, je možné podat filtrát stolice i touto cestou [56].

Ad 4.) Jmenované režimy s postupným snižováním dávek
antibiotika v průběhu několika týdnů nepochybně snižují ri-
ziko rekurencí. Je ale dobré si uvědomit, že studie, které tu-
to skutečnost dokládají [52], obsahují bias: požadavek na
dlouhodobé podávání antibiotik podle měnící se šablony au-
tomaticky vylučuje pacienty, kteří nejsou kompliantní z ja-
kéhokoli důvodu, od nedostatečné pečlivosti až po tech -
nické obtíže při poskytování ambulantní léčebné péče. Tím
mohou být výsledky studií zkresleny. Za ještě větší problém
považujeme fakt, že jmenované režimy jsou v přímém roz-
poru s obecným principem antibiotické politiky, podle ně-
hož by se antibiotika měla podávat, pokud možno ve vyso-
kých dávkách a po krátkou dobu [58]. Naléhavost tohoto
principu se odvozuje z narůstající rezistence bakterií k anti-
biotikům. Je pravda, že se zatím nepodařilo spolehlivě pro-
kázat, že léčba CDI orálně podávaným vankomycinem vede
k selekci multirezistentních enterokoků [59,60], nicméně

vznik selekčního tlaku podporujícího šíření rezistentních
kmenů je při používání zmíněných režimů neoddiskutova-
telný.
Poznámky k profylaxi CDI

Rozeznáváme primární profylaxi CDI (opatření zabraňu-
jící vzniku nemoci u disponovaných osob) a sekundární pro-
fylaxi (opatření zabraňující rozvoji rekurence po prodělaném
onemocnění).

V této kapitole jsou probrány nejvýznamnější opatření, kte-
rá mohou disponované osoby ochránit. 

Režimová opatření: Patří sem časná mobilizace nemoc-
ných, kvalitní výživa, opatření snižující riziko výskytu spór
C.  difficile v okolí osob vnímavých k nákaze a podobně.
Antibiotická léčba by u disponovaných osob měla být ome-
zena na nezbytné minimum, a pokud je nezbytná, měly by
být preferovány přípravky, které střevní mikrobiotu narušu-
jí co nejméně [28]. Zmíněná opatření jsou obecně akcepto-
vána, jejich význam ale není podepřen výsledky studií. 

Transplantace stolice (FMT): Je to ověřená účinná metoda
sloužící k obnovení fyziologické střevní mikrobioty. Používá
se hlavně k profylaxi rekurencí, ale může sloužit i k léčbě
(Teze C2). V evropských i v amerických doporučených po-
stupech je doporučována až při druhé a další rekurenci, ne
dříve. Tento zdrženlivý přístup vyplývá z analýzy rizik FMT:
jde především o možnost přenosu různých střevních pato-
genních mikrobů, dále riziko šíření multirezistentních bak-
terií a konečně i riziko přenosu mikrobů, které jsou schopné
ovlivnit mezibuněčnou signalizaci v organismu příjemce a in-
dukovat tímto způsobem vznik obezity, diabetu, autoimun-
ních onemocnění nebo nádorů [4,5,6]. Kvalitním výběrem
dárců je možné tato rizika minimalizovat.

Profylaktické (supresivní) podávání vankomycinu: V ne-
dávně době bylo publikováno několik retrospektivních ob-
servačních studií, které uvádějí 5% až 30% snížení výskytu
CDI při perorální profylaxi vankomycinem během jiné širo-
kospektré ATB terapie. Aktuální evropský doporučený po-
stup uznává potenciální přínos takové profylaxe u polymor-
bidních imunokompromitovaných pacientů, typicky jedinců
po orgánových transplantacích či zatížených onkologickými
nemocemi, po dobu podávání širokospektrých antibiotik
[4]. V amerických doporučených postupech je navíc jako
ultimum refugium navržena možnost dlouhodobé supresiv-
ní profylaxe vankomycinem (zpravidla 125 mg p. o. 1× den-
ně) u nemocných, kteří jsou v extrémně vysokém riziku
 závažného průběhu CDI, a přitom jiné metody profylaxe se-
lhaly nebo je nebylo možno použít [5]. V podobných výji-
mečných situacích je antibiotická profylaxe CDI oprávněná,
není však možné ji doporučit pro rutinní použití s ohledem
na zásady antibiotické politiky, viz Teze F4. 

Bezlotoxumab: Jde o lidskou monoklonální IgG protilát-
ku, která neutralizuje klostridiový toxin B. Je registrován
výslovně jako prostředek sloužící k profylaxi rekurencí, ni-
koli pro léčbu aktivní CDI. Podává se formou jednorázové
i. v. infuze, její biologický poločas činí přibližně 19 dnů. Do
střevního lumen se dostává sekrecí během zánětu. Podle vý-
sledků registračních studií snižuje podání bezlotoxumabu
výskyt rekurencí CDI o 10–20 % [4,61]. Na základě podrob-
nějšího rozboru byly identifikovány skupiny pacientů, u kte-
rých byl efekt podávání bezlotoxumabu v profylaxi reku-
rence CDI nejlepší. Jednalo se o pacienty nad 65 let věku,
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pacienty s anamnézou CDI v předchozích 6 měsících, imu-
nokompromitované jedince, dále pacienty po těžkém průbě-
hu epizody CDI a po onemocnění vyvolaném hyperviru-
lentními ribotypy C. difficile [4,5]. 

Probiotika: Použití probiotik v prevenci i léčbě CDI má
dlouhou tradici, klinické zkušenosti však vyznívají nejed -
noznačně. V nedávné době byly publikovány dvě rozsáhlé
metaanalýzy [62,63], jejichž závěry vyzněly ve prospěch
probiotik v prevenci CDI. Avšak autoři evropských i ame-
rických doporučených postupů [4,5] podrobili tyto metaa-
nalýzy tvrdé kritice a vyhodnotili je jako nepřesvědčivé.
Málo přesvědčivé jsou i jednotlivé publikované studie. Ev -
ropské i americké guidelines tedy probiotika obecně nedo-
poručují pro rutinní léčbu i profylaxi CDI [4,5]. 

Detailnější průzkum literárních zdrojů přináší rozporupl-
né informace. Zdá se, že určitý ochranný efekt vůči CDI vy-
kazují přípravky obsahující Saccharomyces boulardii [64].
Tato kvasinka tvoří proteázu, která inaktivuje receptor pro
klostridiový toxin A; na druhou stranu je známo, že S. bou-
lardii u oslabených jedinců může sama způsobit závažnou
infekci [5,65,66]. Přípravky obsahující laktobacily a bifido-
bakterie jsou v profylaxi a léčbě CDI málo účinné [5,67].
Byla rovněž publikována studie prokazující pomalejší obno-
vu fyziologické mikrobioty po podání probiotik [68]. Proti
těmto negativním zprávám stojí jednotlivá klinická pozoro-
vání, která dokládají příznivý efekt probiotické léčby. Tato
pozorování naznačují, že probiotika by za určitých okolnos-
tí mohla příznivě ovlivnit střevní mikrobiotu8). 

Specifika léčby CDI u dětských pacientů
Pediatrická populace se v ČR v roce 2017 podílela asi 2 %

na celkovém počtu hlášených případů CDI [69]. V evrop-
ských doporučených postupech [4] není pediatrická proble-
matika zmíněna.

Diagnostika: Vzhledem k vyššímu procentu kolonizace
toxinogenními kmeny C. difficile a nízké morbiditě u dětí
do jednoho roku není doporučeno rutinně testovat průjmo-
vité stolice na C. difficile; při průjmu a/nebo bolestech bři-
cha u těchto dětí je vhodné hledat primárně jinou příčinu,
infekční i neinfekční [3,70]. 

Terapie: Ve zmíněných doporučených postupech [3,71] je
orálně podávaný metronidazol hodnocen jako použitelná al-
ternativa vankomycinu při léčbě iniciální epizody nezávaž-
né léčby CDI nebo první rekurence. U závažné formy CDI
stejně jako při opakovaných rekurencích je v těchto doporu-
čených postupech preferován vankomycin; při poruchách
peristaltiky je doporučeno kombinovat vankomycin s nitro-
žilně podávaným metronidazolem. Tento přístup k léčbě od-

povídá znalostem v letech 2010–2015, kdy se teprve sbíraly
zkušenosti s léčbou CDI způsobených hypervirulentními kme-
ny C. difficile; v této době byl také uveden na trh fidaxomi-
cin. 

Fidaxomicin byl schválen k terapii CDI u dětských pa-
cientů na základě multicentrické, randomizované studie na
142 pacientech [72]. Podobně jako v dospělé populaci vyka -
zoval fidaxomicin mírně vyšší úspěšnost oproti vankomyci-
nu, pokud se týče klinického vyléčení, a jeho podání bylo
spojeno se signifikantně nižším rizikem rekurencí. Celkový
rozdíl v úspěšnosti léčby byl 68,4 % vs. 50,0 %. Na základě
těchto výsledků je nyní fidaxomicin považován za lék první
volby pro dětské pacienty [73]. 

G) Teze týkající se léčby dětských pacientů: 
1. Testování na průkaz C. difficile je u dětí do 1 roku indi-

kováno jen v případě specifických poruch motility stře-
va (např. Hirschsprungova choroba, stavy po operaci
střeva), při prokázané expozici (kontakt s CDI v nemoc-
ničním zařízení), nebo u pacientů v závažné imunosup-
resi s postižením střevní imunity (např. onkologičtí pa-
cienti na cytostatické léčbě). 
U starších věkových skupin je testování doporučeno ob-
dobně jako u dospělých, tj. při prolongovaných nebo
zhoršujících se střevních potížích u jedinců s význam-
ným rizikovým faktorem (např. IBD, závažná porucha
imunity, kontakt s CDI nebo nedávná antibiotická tera-
pie).
Obecně je u předškolních dětí nutné počítat s tím, že po-
zitivní výsledek testů prokazujících CDI je pravděpo-
dobně způsoben pouhou kolonizací střeva C. difficile,
přičemž skutečným původcem průjmů jsou jiné bakte -
riální nebo virové patogeny. 

2. Při léčbě CDI v dětském věku doporučujeme stejné zá-
sady jako u dospělých pacientů, pouze s vyšší preferen-
cí fidaxomicinu a naopak nižší podporou metronidazo-
lu. Dávkování se řídí pravidly popsanými v tabulce 8.

Zdůvodnění:
Ad 1.) V porovnání s dospělou populací je výskyt CDI

u dětí podstatně méně častý. Pokud se objeví, pak je příčina
obvykle jiná než předchozí podání běžných antibiotik. Výčet
predisponujících chorob a dalších okolností je převzat z lite-
ratury [3,71]. Vysokou pravděpodobnost jiné než klostridio-
vé infekce, případně souběhu dvou infekcí, zdůrazňuje panel
expertů [73].

8) Rozdíl mezi obtížně prokazatelným přínosem probiotik v profylaxi a terapii CDI na jedné straně a vysokou účinností FMT na straně
druhé je možné zdůvodňovat řádově nižším počtem živých bakterií v probiotických přípravcích a současně i jejich minimální druhovou
diverzitou; při FMT je do střevního traktu příjemce předáván celý komplexní ekosystém. Dalším důvodem mohou být individuální roz-
díly ve složení střevní mikrobioty; původně bylo navrženo dělit lidskou populaci podle tzv. enterotypů [77]. Nyní je zřejmé, že tato pro-
blematika je složitější, není však pochyb o tom, že probiotikum, které pomůže jednomu člověku, nemusí být účinné u jiného, a my za-
tím nemáme k dispozici detekční systém, který by v rutinní praxi dokázal určit, kteří pacienti by mohli z podání probiotik profitovat,
ani jaké složení probiotika nebo prebiotika by bylo pro konkrétního pacienta vhodné.
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Ad 2.) Fidaxomicin pro použití v pediatrii je v ČR registro-
ván ve formě orální suspenze (viz poznámka pod čarou 6)).
Vzhledem k prokázané účinnosti a bezpečnosti fidaxomici-
nu u dospělých pacientů lze doporučit podobné použití i pro
děti. Protože se tento lék nevstřebává z GIT, je riziko nežá-
doucích účinků velmi nízké. V některých zahraničních pře-
hledových pracích již byl začleněn do terapeutického arze-
nálu [74]. 

Fekální bakterioterapie (FMT) byla provedena u desítek
pediatrických pacientů, přičemž byla prokázána srovnatelná
účinnost a bezpečnost jako u dospělých [75,76].

Závěry
Odchylnost českých doporučených postupů od evropských

guidelines vyplývá ze dvou okolností. Především je šitý na
míru aktuálním poměrům v českém zdravotnictví (nedostup-
nost bezlotoxumabu; jednotná úroveň péče, která umožňuje
ponechat metronidazol jako použitelný lék pro ambulantní
pacienty s mírným průběhem první epizody CDI; tradice
vybírat při léčbě rekurentní CDI dárce stolice mezi příbuz-
nými nemocného). 

Druhá odlišnost spočívá ve způsobu využívání literárních
zdrojů. Evropské doporučené postupy byly sepsány řadou
odborníků z různých zemí, s navzájem odlišnými tradicemi
ve vedení léčby. Aby byly tyto doporučené postupy přijatel-
né pro všechny evropské země, musely být formulovány
velmi korektně, s maximálním důrazem na evidence based
medicine (EBM). Jako jediné spolehlivé kritérium jsou zde
uznávány výsledky klinických studií, pokud možno pro-
spektivních a randomizovaných. Autoři českého textu sou-
hlasí s názorem, že výsledky dobře zorganizovaných klinic-
kých studií poskytují nejlepší data, upozorňují však zároveň
na to, že v mnohých případech kvalitní klinické studie ne-
jsou k dispozici. Typickým příkladem je otázka individuali-
zace doby léčby CDI nebo řešení fulminantně probíhající
infekce. Domníváme se, že v těchto případech lze akcepto-
vat použití racionální úvahy, která se opírá o znalosti pato-
geneze a patofyziologie, a ovšem i o farmakokinetické a far-
makodynamické údaje o používaných lécích. Výchozí data
jsou založena na přesných pozorováních a měřeních a jsou
tedy také evidence based. Národní doporučený postup nemu-
sí mít podobu vědecké práce, jejíž každá část je doložitelná

pozorováním nebo experimentem. Je to návod, jak v praxi ře-
šit klinické situace, schválený reprezentativními představi-
teli lékařského oboru. 

Poděkování
Autoři děkují za cenné připomínky MUDr. Sylvii Po -

lívkové z Kliniky infekčních nemocí FN Bulovka, Praha.
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