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XIX

Úvodní slovo

Dostává se vám do rukou publikace Vzácná onemocnění, která navazuje na mo-
nografii se stejným tématem vydanou před 11 lety. Rychlý vývoj nových poznatků 
z oblasti patogeneze, molekulární biologie a nových léčebných postupů byl stimulem 
k napsání této monografie. Jsme si vědomi, že se jedná o velmi heterogenní skupi-
nu onemocnění s různou mírou vzácnosti a s rozdílnými způsoby diagnostiky, léčby 
i závažnosti. Přesto naší snahou bylo připravit stručný manuál především pro lékaře 
prvního kontaktu, pediatry, praktické lékaře a  lékaře s  interní specializací, kteří se 
s  těmito diagnózami mohou setkat. Pro ně je především důležité pomyslet na tyto 
diagnózy a odeslat nemocné ke specialistům.

Na poli vzácných onemocnění byl učiněn výrazný pokrok i v rámci Evropy. Byla 
vytvořena síť expertních center, jejímiž členy je celá řada zdravotnických pracovišť 
v České republice. Velký podíl na osvětě této problematiky mají pacientské organizace 
jak v Evropě, tak i v České republice.

Srdečné poděkování patří autorům jednotlivých kapitol, předním českým exper-
tům, kteří této publikaci věnovali čas i přes své vysoké pracovní vytížení. Dále děkuji 
recenzentovi knihy, panu profesoru Svačinovi, za jeho cenné podněty a  připomín-
ky, které významně přispěly ke kvalitě publikace. Poděkování patří též nakladatelství 
Grada Publishing za zařazení tohoto titulu do svého edičního plánu. V neposlední 
řadě děkuji také sponzorům, kteří finančně podpořili vydání knihy.

Věřím, že tato publikace poslouží v denní klinické praxi a přispěje k včasné dia-
gnóze a zlepšení prognózy pacientů se vzácnými onemocněními.

Doc. MUDr. Kateřina Kopečková, Ph.D.
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1	� Úvod do problematiky vzácných 
onemocnění a systém organizace 
péče v České republice a Evropské unii

Kateřina Slabá, Milan Macek

Úvod
Vzácná onemocnění představují významnou výzvu pro současný zdravotní systém. 
Přestože každé jednotlivé onemocnění postihuje jen malý počet pacientů, v souhr-
nu se s nimi potýká velká část populace. Vývoj moderních genomických technologií 
v posledních letech zásadně proměnil diagnostické možnosti a umožnil efektivnější 
identifikaci kauzálních genetických příčin. Paralelně s tím se vyvíjí i struktura péče 
o pacienty se vzácnými onemocněními v České republice a v rámci Evropské unie. 
Tato kapitola podává přehled základních definic a epidemiologických údajů, popisuje 
organizaci péče a aktuální legislativní rámec a shrnuje klíčové výzvy v oblasti diagnos-
tiky, léčby a implementace evropských doporučení v českém prostředí.

1.1	 Definiční vymezení
Vzácná onemocnění (rare diseases, VO), někdy také onemocnění sirotčí (orphan 
diseases), se mezinárodně liší svým definičním vymezením. V rámci Evropské unie 
(EU), a tedy také v České republice (ČR) jsou vzácná onemocnění definována jako 
život ohrožující nebo závažná chronická onemocnění, jejichž prevalence je nižší než 
5 osob z 10 000 (1 : 2 000) a která jsou spojena s významným nárůstem nemocnosti 
(morbidity) a úmrtnosti (mortality) nebo značným snížením kvality života postiže-
ných (dle definice Evropské komise; Regulation N [EC] No 141/2000 of the European 
Parliament and of the Council of 16 December 1999 on orphan medicinal products). 

Ve Spojených státech amerických (USA) je za VO považováno takové onemocně-
ní, kterým trpí méně než 200 000 obyvatel (odpovídá prevalenci cca 1 : 1 600). Tuto 
definici založenou na prevalenci zavádí v USA poprvé Orphan Drug Act z roku 1983, 
což je federální zákon, který byl vytvořen na podporu výzkumu vzácných onemoc-
nění a vývoje léčiv. Tento zákon dále uvádí, že se jedná o onemocnění, „u nichž nelze 
důvodně předpokládat, že náklady na vývoj a zpřístupnění léku pro tato onemocnění 
bude možné uhradit z prodeje takového léku ve Spojených státech“. V Japonsku se 
jedná o VO, pokud je jím postiženo méně než 50 000 obyvatel (odpovídá prevalenci 
cca 1 : 2 500). 
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VO proto představují významný medicínský i společenský problém. „Sirotčí“ (or-
phan) charakter VO je dán především skutečností, že až do přibližně poslední dekády 
byly tyto nemoci mimo oblast hlavního zájmu klinické medicíny, s výjimkami někte-
rých onemocnění z oblasti dědičných poruch metabolismu, muskulárních dystrofií 
nebo cystické fibrózy.

Přibližně 80 % VO jsou geneticky podmíněné choroby, které se ve více než dvou 
třetinách případů projeví již v dětském věku. Liší se svou závažností, ale obecně je 
průměrná délka a kvalita života postižených osob podstatně snížena, některá ze VO 
jsou příčinou smrti již při narození, další jsou degenerativní nebo život ohrožující 
s postupnou progresí. Až 30 % dětí se VO se nedožije pěti let.

Mezi nejčastější skupiny VO patří dědičné metabolické poruchy, systémová au-
toimunitní a  revmatologická onemocnění, nervosvalová onemocnění, některá kar-
diovaskulární a endokrinologická onemocnění, poruchy imunity a autoinflamatorní 
onemocnění, ale také vzácná nádorová onemocnění. Evropská referenční síť center 
pro vzácná onemocnění dělí VO do 24 diagnostických skupin (Věstník 1/2022 Mini-
sterstva zdravotnictví). 

Více než 80 % všech VO je genetické povahy, jedná se převážně o tzv. monogenní 
onemocnění (nebo také „mendelistická onemocnění“ dle objevitele zákonů dědičnos-
ti G. J. Mendela – 1865). Jejich komplexní patogeneze je převážně dána jednonukleo-
tidovými variantami nebo malými inzercemi/delecemi. Avšak s rozvojem metodiky 
sekvenování nové generace (NGS) a komparativní genomové hybridizace (aCGH) se 
začínají prokazovat nové formy molekulární patogeneze VO spočívající v rozsáhlých 
delecích, inzercích nebo expanzích polynukleotidů. V  neposlední řadě se ukazuje 
i významná role genomového imprintigu u některých syndromů. Stanovení moleku-
lární patogeneze v současné době zažívá bouřlivý rozvoj v souvislosti se zaváděním 
technologií sekvenace pomocí tzv. dlouhých čtení, která je schopna v  jednom dia-
gnostickém vyšetření najednou zachytit všechny její formy. 

Vzácný výskyt a velká variabilita VO v jejich klinické manifestaci způsobují čas-
to diagnostickou i  terapeutickou nejistotu či rozpaky. Mnozí pacienti a  jejich rodi-
ny podstupují tzv. diagnostickou odyseu, kdy odborníci jednotlivých oborů nejsou 
schopni integrovat multisystémovou diagnózu VO. Mnohdy chybějí jednotná léčebná 
doporučení, léčba se řídí jen retrospektivními studiemi nebo je založena na zkuše-
nostech jednotlivých klinických případů VO. Z tohoto důvodu vznikla také Evropská 
referenční síť center pro vzácná onemocnění (ERN), jejímiž členy je též několik pra-
covišť z ČR (viz kap. 1.5). Velice specifickou oblast, a to jak z hlediska diagnostiky, tak 
péče, potom představují tzv. ultravzácná onemocnění (ultra-rare diseases; s preva-
lencí menší než 1 : 50 000) a pacienti bez diagnózy (viz kap. 1.3). Česká republika 
je z hlediska účasti v ERN osmá v EU a některé nemocnice, jako např. FN v Motole, 
jsou v první dvacítce univerzitních nemocnic z hlediska počtu spravovaných sítí ERN. 
sítě ERN získaly v Česku statut center vysoce specializované péče ve Věstníku 1/2022 
Ministerstva zdravotnictví dle § 133a zákona č. 372/2011 Sb. 
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1.2	 Prevalence VO, databáze a terminologické standardy
Epidemiologie VO obecně pracuje spíše s prevalencí (počet lidí žijících s danou ne-
mocí v daném okamžiku) než s incidencí (počet nových diagnóz v daném roce). Jak 
již bylo uvedeno v první kapitole definice VO, je obvykle založena právě na prevalenci 
a může se v jednotlivých zemích či populacích lišit. I když jsou jednotlivá onemocně-
ní vzácná svou prevalencí, v současnosti je jich známo přibližně 8 000 (www.orpha.
net). Jen v rámci EU potom postihují přibližně 6–8 % populace (Zpráva WHO o lé-
čivech pro Evropu), tj. 27 až 36 milionů lidí, celosvětově se jejich výskyt odhaduje na 
400 milionů lidí. V České republice má některé ze VO více než 600 tisíc obyvatel.

Výskyt VO může být v různých populacích rozličný, takže onemocnění, které je 
v některých populacích vzácné, může být v jiných běžné. To platí zejména pro vzácná 
genetická – monogenní onemocnění. Příkladem je cystická fibróza, která je vzácná ve 
většině zemí Asie, ale relativně běžná je v Evropě (každý 35. jedinec je přenašečem) 
a u populací evropského původu v Severní a Jižní Americe nebo Austrálii. V menších 
komunitách může tzv. efekt zakladatele vést k tomu, že nemoc, která je celosvětově 
velmi vzácná, je v menší komunitě rozšířená. Například asi 40 VO má ve Finsku mno-
hem vyšší prevalenci; tato onemocnění se souhrnně označují jako „finské dědictví“ 
nebo „finská výjimka“. Podobně existují vzácná genetická onemocnění mezi nábo-
ženskými komunitami Amišů v  USA (Pensylvánie) nebo mezi aškenázskými Židy. 
Jiné nemoci, jako například mnoho vzácných forem nádorových onemocnění, ne-
mají žádný zjevný vzorec svého rozšíření. Navíc pro vzácná onkologická onemocnění 
(rare cancer) platí incidence méně než 6 případů na 100 000 osob/rok. Prevalence 
dalších VO částečně závisí na studované populaci: všechny formy nádorů dětského 
věku jsou obecně považovány za vzácné. Existuje i skupina hereditárních nádorových 
syndromů, která má i specifickou ERN Genturis. Ostatně stejný typ nádoru u dospě-
lých může být již více prevalentní v důsledku multifaktoriální dědičnosti a postupné 
akumulace environmentálních nox.

Odhad prevalence VO je složitý proces vzhledem k  širokému rozpětí jejich vý-
skytu. VO s celkově vyšší prevalencí lze odhadnout např. prostřednictvím národních 
registrů, registrů profesních organizací (např. European Cystic Fibrosis Society Re-
gistry), zatímco onemocnění, která jsou mimořádně vzácná, lze odhadnout pouze 
pomocí monitoringu jednotlivých kazuistik nebo údajů v databázích Orpha.net nebo 
OMIM.org. Údaje jsou proto často neúplné a je složité je slučovat, porovnávat a prů-
běžně aktualizovat. Specifickou kapitolou je přítomnost více VO u jednoho pacienta, 
jak je např. časté u středomořských nebo blízkovýchodních populací, kde v důsledku 
vyšší míry konsangvinity pacienti současně trpí např. hemoglobinopatiemi a cystic-
kou fibrózou. Tento aspekt nabírá na důležitosti i pro náš zdravotní systém s rostoucí 
imigrací těchto populací do EU. 

Jak již bylo uvedeno, i když je prevalence jednotlivých VO nízká, celkový počet 
těchto onemocnění je vysoký a v souhrnu postihují podstatnou část populace. Z toho 
důvodu vznikla velká řada odborných společností, mezinárodních konsorcií, pacient
ských organizací (např. EURORDIS.org), které se zaměřují na vybraná VO nebo cel-
kově na problematiku VO, ale také registrů a databázových nástrojů shromažďujících 
data o VO. Největší panevropská odborná platforma, která zastřešuje evropskou spo-
lupráci v oblasti VO, získává a shromažďuje vědecké a klinické poznatky o všech VO, 
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je Orphanet (https://www.orpha.net/cs). Tento užitečný internetový portál existuje 
v šesti hlavních evropských jazycích, přičemž primárním jazykem je angličtina.

Do aktivit Orphanetu je jako partner zapojena i  Česká republika, proto je 
spousta informací v něm obsažených k dispozici také v českém jazyce. Orphanet byl 
založen Francouzským národním institutem pro zdraví a lékařský výzkum (INSERM) 
ve Francii v roce 1997. Tato iniciativa se od roku 2000 stala celoevropským projek-
tem, podporovaným následnými grantovými projekty Evropské komise, přičemž se 
Orphanet postupně rozrostl na konsorcium 40 zemí z celého světa. Orphanet je jedi-
nečný informační zdroj, který shromažďuje a zlepšuje znalosti o VO za účelem zlep-
šení jejich diagnostiky, péče a léčby. Cílem Orphanetu je poskytovat vysoce kvalitní 
informace o VO a zajistit rovný přístup ke znalostem všem zájemcům z řad odborné 
a laické veřejnosti. 

Historicky představovala velký problém v oblasti studia VO skutečnost, že pouze 
malá část z  nich měla svůj unikátní číselný kód v  Mezinárodní klasifikaci nemocí 
(MKN-10/11). Toto zásadním způsobem komplikovalo zisk relevantních epidemio-
logických dat, ale také jejich registraci a sledování v národních zdravotních registrech. 
Navíc mnoho nemocí je registrováno v databázích pod různými eponymy podle svých 
objevitelů (například Duchenneova svalová dystrofie). V různých zemích bylo histo-
ricky stejné vzácné onemocnění nazýváno různě. Například u cystické fibrózy: cystic 
fibrosis v anglosaských zemích, Mukoviszidose v Německu nebo mucoviscidose ve 
Francii. V ČR se po dřívější mukoviscidóze ustálil anglosaský termín cystická fibróza 
až od 90. let 20. století. Orphanet proto udržuje také nomenklaturu VO Orphanet 
(ORPHA kódy), která je nezbytná pro zlepšení identifikace případů VO ve zdravot-
nických a výzkumných informačních systémech. Zároveň je možné mapovat polož-
ky ORPHA kódů na položky jiných terminologických a klasifikačních systémů typu 
MKN-10/11, MeSH, OMIM.org a dalších. Slovník ORPHA kódů obsahuje více než 
10 tisíc diagnóz a je navázán na český překlad human phenotype ontology (HPO), 
jenž popisuje jednotlivé fenotypové projevy a příznaky VO. Jejich pravidelnou aktua­
lizaci každoročně zajišťuje Ústav zdravotnických informací a statistiky (ÚZIS) ČR 
v rámci projektu RD-code.eu a ORPHA kódy jsou i součástí datových rozhraní zdra-
votních pojišťoven pro vykazování specializované péče v síti pracovišť ERN, včetně 
jejich bonifikace. 

1.3	 Ultravzácná onemocnění a pacienti bez diagnózy
Ultra-rare diseases neboli ultravzácná onemocnění bohužel nemají obecně akcep-
tovanou prevalenční definici. V  literatuře lze nalézt různé definice. Někteří autoři 
uvádějí jako hranici prevalenci nižší než jeden pacient na 200 000 osob, jiní definují 
ultravzácné onemocnění na základě počtu celosvětově popsaných případů, který by 
měl být nižší než 30 nebo v EU s prevalencí 1 na 50 000 obyvatel. Absence jakéhokoli 
formálního regulačního rozlišení mezi VO a jejich ultravzácnými formami však vy-
tváří problematickou šedou zónu jak pro pacienty, tak pro potenciální výrobce léků. 
Je důležité vnímat skutečnost, že dle databáze Orphanet má více než 90 % z 8 000 
katalogizovaných VO prevalenci nižší než 10 na milion, a spadalo by tedy do katego-
rie ultravzácných onemocněních. A to mluvíme pouze o pacientech, jejichž choroba 
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již byla alespoň jedenkrát popsána. Odhadnout počet pacientů v populaci, kteří trpí 
ultravzácnou geneticky podmíněnou chorobou, jež ještě nikdy popsána nebyla, lze 
bohužel jen velice těžko. Nicméně i pro tyto pacienty již vznikají první podpůrné sítě 
a organizace, jako příklad lze určitě uvést organizaci SWAN (Syndromes Without 
A Name) UK ve Velké Británii. SWAN UK je první specializovanou podpůrnou sítí 
pro rodiny postižené „syndromem beze jména“ – genetickým onemocněním, které 
doposud nebylo popsáno.

Pacienti s ultravzácným onemocněním, ať už se jedná o ta popsaná, nebo nepo-
psaná, představují pro systémy zdravotní péče ve vyspělých zemích obrovskou vý-
zvu, která si žádá nové přístupy, počínaje strategiemi ke stanovením diagnózy a konče 
plány pro dlouhodobou léčbu a sledování. Tyto výzvy vyplývají právě z extrémně níz-
kého počtu pacientů s danou diagnózou VO. Naprostá většina pacientů s ultravzác-
ným onemocněním doposud zůstává nediagnostikována. Vzhledem k tomu, že domi-
nantní část těchto onemocnění se klinicky manifestuje již v dětském věku, hovoříme 
pak o dětských pacientech bez diagnózy. U pacientů, u nichž se podařilo stanovit 
diagnózu, byla cesta k ní obvykle dlouhá a velmi náročná. Většina lékařů totiž neměla 
možnost se s těmito chorobami ve své praxi setkat, a jejich diagnostika proto před-
stavuje významný medicínský problém. Pro pacienty a jejich rodiny je obtížné čelit 
někdy dlouhotrvajícím a komplikovaným diagnostickým postupům, které mohou tr-
vat i několik let. 

Tento diagnostický proces, který často znamená i opakované stanovení špatné dia-
gnózy, může být vyčerpávající a zahrnuje mnoho konzultací s různými specialisty, se 
někdy označuje jako „diagnostická odysea“ (viz kap. 1.4). Cílem řady odborných 
organizací a  podpůrných sítí je zajistit dostupnost specializovaných pracovišť pro 
pacienty se VO bez diagnózy trpících ultravzácnými chorobami. I  když se v  první 
fázi jedná především o stanovení diagnózy, cílem těchto pracovišť je také zajistit po-
třebnou multidisciplinární péči a nastavení léčebné péče a sledování těchto pacientů 
nezávisle na znalosti kauzální diagnózy. EU doporučuje, aby jedno diagnostické cent-
rum bylo na cca 5 milionů obyvatel, tj. jedno pro Čechy a druhé pro Moravu. V tomto 
ohledu je přínosná spolupráce Národního koordinačního centra pro vzácná one­
mocnění ve FN v Motole (Praha) se zastřešující pacientskou organizací v  ČR – 
Českou asociací pro vzácná onemocnění (ČAVO, www.vzacna-onemocneni.cz), kde 
aktivně působí společná platforma pro ultravzácná onemocnění. Dnes se daří stanovit 
diagnózu přibližně u 50 % těchto pacientů pomocí moderních genomických metod 
a počet diagnostikovaných pacientů s ultravzácným onemocněním roste. Nově vznik-
lo další specializované pracoviště tohoto typu v ČR, a to Ambulance pro dětské pa­
cienty bez diagnózy při Pediatrické klinice a Centru precizní medicíny FN Brno, 
která rovněž spolupracuje s ČAVO.

1.4	 Diagnostika VO a diagnostická odysea
Diagnostická odysea je termín používaný ve zdravotnictví k popisu dlouhé a obtíž-
né cesty, kterou podstupuje mnoho pacientů se VO a  jejich rodin, aby získali svoji 
diagnózu. Slovo „odysea“ znamená „dlouhá cesta“ a má původ v klasické řecké lite-
ratuře. V Homérově epické básni Odyssea stráví Odysseus na své cestě z Tróje domů 
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dlouhých deset let, během nichž čelí nevyzpytatelným překážkám. Tento termín často 
popisuje situace, kdy pacienti navštěvují mnoho různých lékařských specialistů a pod-
stupují řadu náročných a nákladných testů a vyšetření, což vede často k „lékařskému 
ping-pongu“, kdy se pacienti a jejich rodiny neustále přesouvají mezi různými lékaři 
bez jasného diagnostického výsledku. Celý proces může trvat měsíce, často ale spíše 
roky, než se dosáhne jasného a přesného stanovení diagnózy. Diagnostická odysea je 
typická právě pro pacienty trpící některým z popsaných VO, nebo dokonce nepopsa-
ných ultravzácných onemocnění, kdy je velice obtížné nalézt specialistu s potřebnými 
znalostmi. Ti jsou obvykle k dispozici pouze ve specializovaných centrech. 

Definice diagnostické odysey u VO zahrnuje několik klíčových aspektů:
•	 dlouhý časový úsek – stanovení diagnózy VO trvá déle, než je obvyklé, což může 

zahrnovat mnoho návštěv lékařů a opakované zatěžující testy a vyšetření, dokonce 
i špatně stanovené diagnózy;

•	 nedostatečná multidisciplinární/komplexní péče – pacienti často navštěvují 
spoustu různých specialistů, ale chybí integrující prvek, který by vyhodnotil všechny 
nálezy a vytvořil pro pacienta bez diagnózy léčebný plán a případně stanovil další 
kroky vedoucí ke stanovení diagnózy;

•	 vysoké náklady a stres – proces je stresující a zatěžující a finančně náročný jak 
pro pacienty, tak pro jejich rodiny, nákladný je ovšem také pro zdravotní systém, 
přičemž časem se u pacientů postupně rozvinou nevratné komplikace;

•	 použití pokročilých nebo experimentálních diagnostických metod – v někte-
rých případech použití celogenomového sekvenování, využití umělé inteligence 
v bioinformatice, „gestalt matching“ digitalizovaného fenotypu pomocí HPO (viz 
výše), včetně jiných pokročilých diagnostických nástrojů, může představovat jediný 
způsob, jak dosáhnout adekvátní diagnózy.

Statistická data týkající se diagnostické odysey, zejména ve vztahu k VO, jsou veli-
ce omezená a většinou se jedná pouze o dotazníková šetření, jejichž výsledky jsou 
k dispozici na internetových stránkách pacientských organizací nebo jejich asociací. 
Například v České republice žádná data o délce diagnostické odysey nemáme, stejně 
jako o odhadu prevalence dětských pacientů se VO bez diagnózy. Číselné ukazatele se 
mohou lišit v závislosti na různých populacích a uspořádání studií. 

Jedním ze způsobů, jak zkrátit diagnostickou odyseu v České republice, je poskyto-
vání e-mailové helplinky pro nediagnostikovaná VO (help@vzacna-onemocneni.cz). 
Tato helplinka je provozována ve spolupráci různých odborníků z ČAVO a umožňuje 
lékařům primární péče, ošetřujícím specialistům i samotným pacientům zaslat infor-
mace v případě diagnostických nejasností či podezření na VO. Helplinka navíc garan-
tuje odpověď do 48 hodin. Za posledních 10 let tato helplinka umožnila rychlou dia-
gnostiku VO ve specializovaných pracovištích sdružených v jednotlivých sítích ERN.

Na základě rozsáhlého dotazníkového šetření asociace EURORDIS nazvaného 
Rare Barometer se v  rámci vzácných nemocí uvádí, že diagnostická odysea v  EU 
trvá průměrně 5 let. Tento údaj může být samozřejmě delší u  složitějších případů, 
kde symptomy nejsou specifické nebo jsou podobné běžnějším VO. Ve studii Delayed 
Diagnosis Study koordinované pacientskou organizací EveryLife Foundation for 
Rare Diseases z USA je délka odhadována na 6 let. Souhrnně lze říci, že diagnostická 
odysea trvá obvykle 5–7 let (obr. 1.1). 
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Tato studie navíc vyhodnocovala také ekonomický dopad opožděné diagnózy VO, 
který může dosahovat až 500 000 USD v nákladech na jednoho pacienta, kterým bylo 
možné se vyhnout. Zkrácení více než průměrné šestileté diagnostické odysey šetří 
peníze pacientům, poskytovatelům péče i zdravotnickému systému jako celku a sou-
časně zlepšuje zdravotní výsledky tím, že: 
•	 umožní dřívější přístup k podpůrným terapiím a léčbě, 
•	 oddálí nebo předchází komplikacím onemocnění a tělesnému postižení, 
•	 eliminuje další nákladná, zatěžující a zbytečná vyšetření u nediagnostikovaných 

nebo špatně diagnostikovaných VO.

Jak již bylo uvedeno, pacienti se VO často navštíví mnoho různých lékařských spe
cialistů. Studie EURORDIS uvádí průměrný počet navštívených specialistů až na čtyři 
různé odbornosti, studie z USA potom průměrně až sedm různých lékařů, než pa
cienti se VO dostanou správnou diagnózu. Tyto studie také uvádějí, že přibližně 50 % 
pacientů se VO v průběhu své diagnostické odysey obdrželo alespoň jednu nespráv-
nou diagnózu.

Člověku, který žije s nediagnostikovaným VO, se během cesty za diagnózou často 
nijak neuleví od příznaků. Může se také setkat s pochybnostmi, a dokonce i odmít-
nutím ze strany lékařů. V dotaznících pacienti nebo jejich rodiny nejčastěji uvádějí: 
pocity izolace, strachu a stresu; zhoršení fyzického a duševního zdraví; finanční po-
tíže; u rodinných příslušníků potom ovlivněné možnosti kariéry a vzdělávání a roz-
pad osobních a/nebo rodinných vztahů. Vzhledem k tomu, že VO jsou vždy spojena 
s omezenými klinickými zkušenostmi s konkrétním onemocněním, jehož genetická 
povaha často vede k multisystémovému postižení, jsou pro optimální nastavení péče 
o tyto pacienty nezbytná specializovaná pracoviště a také multidisciplinární přístup. 
Současně dostupnost pokročilých genomových-sekvenačních technologií, včetně vy-
užití umělé inteligence, mezinárodní spolupráce v určení patogenetického potenciá-
lu zachycených variant nebo sdílení fenotypu VO kódovaných pomocí HPO (tj. tzv. 
gestalt matching). 

Z  výše uvedeného je zřejmé, že diagnostická odysea, respektive její eliminace, 
případně alespoň zkrácení, představuje velkou výzvu pro celou oblast VO, a zvláště 
pak pro ultravzácná onemocnění. Je zřejmé, že žádný lékař se nemůže naučit klinicky 

Obr. 1.1  Diagnostická odysea (upraveno podle An end to diagnostic odysseys? The Golden Helix Blog. Published July 
13, 2021. Accessed May 20, 2024)

Průměrný čas do diagnózy, 
délka diagnostické odysey  
se pohybuje mezi 5 a 7 lety

Přibližně 30 mil. pacientů v EU 
trpí některým z více než 6 000 

vzácných onemocnění

Více než 80 % těchto chorob  
je geneticky podmíněno  
a přibližně 2/3 se projeví 

v dětském věku

Pacient navštíví průměrně 
sedm lékařských specialistů

Téměř polovina pacientů 
se alespoň jednou setká 
se špatnou diagnózou
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rozpoznat více než 8 000 VO. Je však možné rozpoznat klinický obraz naznačující, že 
pacient může podstupovat diagnostickou odyseu spojenou se VO. Pracovní skupina 
Red Flags projektu Genetics in Primary Care (GPC) vytvořila mnemotechnickou po-
můcku „Family GENES“ jako red flags pro vzácná genetická onemocnění.

•	 Jedná se o vzácné, geneticky podmíněné onemocnění? 
•	 Pomůcka Family GENES.
•	 Rodina (F, family) (rodinná anamnéza).
•	 Skupina (G, group) vrozených anomálií. Anatomické odchylky jsou běžné, 

ale pokud jsou dvě nebo více anomálií, je mnohem pravděpodobnější, že se 
jedná o geneticky podmíněný stav.

•	 Extrémní/výjimečné (E, extreme) projevy běžných stavů. Časný nástup kar-
diovaskulárního onemocnění, nádorů nebo renální selhání. Neobvykle závaž-
ná reakce na infekční nebo metabolický stres.

•	 Opoždění neurologického (N, neurodevelopmental) vývoje nebo degene­
race. Opožděný psychomotorický vývoj v dětském věku je spojen s vysokým 
rizikem genetických poruch. Vývojový regres u dětí nebo časný nástup demen-
ce u dospělých rovněž indikují podezření na genetickou etiologii.

•	 Extrémní (E, extreme) nebo výjimečné patologické nálezy. Neobvyklé his-
tologické nálezy, například feochromocytom, neurinom akustiku, medulární 
karcinom štítné žlázy, mnohočetné polypy tlustého střeva, plexiformní neuro-
fibromy, mnohočetné exostózy, většina dětských malignit.

•	 Překvapivé (S, surprising) laboratorní hodnoty. Výrazné abnormality v  la-
boratorních nálezech.

V souvislosti se VO a především s povědomím (awareness) o jejich existenci napříč 
různými odbornostmi, zvláště pak praktických lékařů, se často hovoří o tzv. konceptu 
„5P“, zahrnujícím postupně pět následujících kroků:
1.	 nezbytnost na vzácné onemocnění pomyslet, a tak je časně odhalit díky primárnímu 

klinickému podezření v terénní praxi,
2.	 poslat, tj. předat pacienta s podezřením na VO do specializovaného centra,
3.	 následně onemocnění poznat – tj. správně jej diagnostikovat v daných domácích 

nebo mezinárodních specializovaných centrech, nyní obvykle v síti ERN,
4.	 pomoci – tj. zajistit účinnou léčbu (kauzální, symptomatickou či paliativní) na 

domácí nebo mezinárodní úrovni v rámci přeshraniční péče,
5.	 tuto léčbu profinancovat – tj. připravit farmakoekonomické podklady pro zavádění 

finančně náročných léčivých přípravků pro vzácná onemocnění.

Konečně jedním ze způsobů, jak praktickým lékařům přiblížit některé signální přízna-
ky VO, je poskytnutí informačních letáčku do jejich ordinací v rámci projektu Včasná 
diagnostika (https://vzacna-onemocneni.cz/projekty/) a Portálu pacientských příbě­
hů „O životě se vzácnými onemocněními“ (www.vzacni.cz). 
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1.5	 Centralizace péče a Evropské referenční sítě
Léčba pacientů se VO by měla probíhat ve specializovaných centrech. Tato centra by 
měla soustřeďovat experty z různých oborů, a být tak schopna pacientům poskyto-
vat vysoce kvalitní péči při maximální efektivitě vynaložených nákladů. Centralizace 
péče umožňuje koncentraci materiálních zdrojů i  expertních kapacit. Koncentrace 
pacientů se VO na těchto pracovištích dává expertním týmům možnost dále prohlu-
bovat poznatky o jednotlivých diagnózách a expertní otázky komunikovat na mezi-
národní úrovni. Specializovaná centra by také měla být akceptována nejen odbornými 
společnostmi, ale i plátci. 

V roce 2013 proto pracovní skupina EUCERD (The European Union Committee 
of Experts on Rare Diseases) předložila plán vzniku tzv. Evropských referenčních sítí 
pro vzácná onemocnění (ERN), jež sdružují expertízu jednotlivých národních pra-
covních skupin pro 24 diagnostických skupin VO. Princip ERN vychází z organizova-
né mezinárodní spolupráce tykající se sdílené expertízy a výměny dat. Tyto sítě jsou 
zřizovány na základě čl. 12 Směrnice EU 2011/24, o uplatňování práv pacientů v přes
hraniční zdravotní péči, která zavazuje členské státy EU k podpoře ERN (zejména) 
v oblasti vzácných onemocnění. Tato specializovaná pracoviště působící na národní 
úrovni jako „centra excelence“ a  současně mají statut center vysoce specializované 
péče dle § 113a zákona č. 372/2011 Sb. ERN centra mají definičně stanovenou mezi
oborovou kapacitu, dlouhodobé zkušenosti s diagnostikou a léčbou VO, jsou zárukou 
poskytování vysoce kvalitní a zároveň efektivní péče o pacienty s těmito chorobami. 
Vedou také dlouhodobé registry a v rámci mezinárodní spolupráce vzájemně vyhod-
nocují a následně optimalizují kvalitu poskytované péče.

V roce 2017 bylo schváleno a začalo fungovat celkem 24 center ERN, která zahr-
novala téměř 900 vysoce specializovaných zdravotnických center. Od té doby pro-
gram pomohl tisícům pacientů se VO nebo tzv. komplexními onemocněními. Dnes 
se ERN rozšířily na více než 1 600 zdravotnických jednotek z téměř 400 nemocnic ve 
všech 27 členských státech EU/ Evropského hospodářského prostoru. Další rozšíření 
této sítě proběhlo v roce 2021. 

V rámci zdravotnických zařízení České republiky se již zapojila řada pracovišť pro 
děti a dospělé se VO do celkem 22 ERN. Z nových členských států EU jsme z hlediska 
své účasti v ERN první a osmí v rámci celé EU, což svědčí o vysoké kvalitě péče o pa-
cienty se VO v ČR, protože proces mezinárodního auditu jednotlivých center ERN 
na národní a mezinárodní úrovni je administrativně velmi náročný a žadatelé musí 
splnit velmi přísná odborná a infrastrukturální kritéria, vše pod kontrolou externího 
auditora Evropské komise. 

V rámci ERN jsou u nás nejvíce zastoupena pracoviště FN v Motole (15 center), VFN 
v Praze (7 center), FN Brno (6 center) a Masarykův onkologický ústav v Brně (2 centra). 
V ČR v současné době nemáme centra pouze dvou ERN (ERN TRANSPLANT-CHILD, 
ERN VASCERN). 

Přehled ERN a zapojení českých pracovišť jsou zpracovány v tabulce 1.1.



 

Vážení čtenáři, právě jste dočetli ukázku z knihy Vzácná onemocnění. 
Pokud se Vám ukázka líbila, na našem webu si můžete zakoupit celou knihu. 


