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Z jakych informaci vychazime?
Lécbu volime dle diagnézy,
klinického stadia a prognostickych
faktort

Kazdy léka¥ stoji pred otdzkou, ,,co po-
vaZovat pro pacienta v urcitém stadiu
urcité choroby za optimalni [é¢bu“.

Zde musime Fici, Ze zatim vétSinou ne-
jsme schopni stanovit optimalni [é¢bu
pro konkrétniho jedince s konkrétnf
(vétsinou maligni) chorobou, ,usit ji in-
dividudlné na jeho miru (individual tai-
loring of therapy)“ a pfedpovédét uci-
nek jednotlivych lé¢ebnych moznosti.
To snad bude mozné v budoucnosti.

V soucasnosti se samoziejmé sna-
Zime pro konkrétniho pacienta zvo-
lit co nejvhodnéjsi 1é¢bu. Nejpresnéj-
§im zplsobem, jak toho dosdhnout,
je zatazen{ pacienta do skupiny s urci-
tym klinickym stadiem nemoci a s ur¢i-
tymi prognostickymi faktory. V téchto
skupinach Ize oc¢ekavat velmi podobny
vyvoj nemoci i reakci na lé¢bu, oviem
opét ze statistického pohledu. Pro tyto
jednotlivé skupiny (charakterizované
presnym stadiem nemoci a pfipadné
uréitymi prognostickymi faktory) jiz
z klinickych studif vime, co lze povaZo-
vat za soucasnou optimaln{ neboli téz
standardni 1é¢bu, jaka [écba se testuje
v ramci klinickych studif a jaka lé¢ba se
stala zastaralou neboli obsoletni. Ter-
minem zastarald myslime fakt, ze no-
véjsi lé¢ebné postupy maji prokaza-
telné a zdsadné lepsi vysledky, nikoliv
¢asovy faktor nebo médnost.

Obecné lze charakterizovat definici
optimalnf |é¢by dle schématu 1.

Informace pro stanoveni optimalni
lé¢by ¢erpame z popisti pFipadi,

z klinickych studii a jejich
metaanalyz

Zavedeni poditacové techniky do béz-
ného Zivota pred 10-20 lety zrych-
lilo komunikace, zdsadné usnadnilo
psani publikaci a zfejmé také pt¥ispélo
k explozivnimu zvySeni poctu odbor-
nych medicinskych c¢asopist, kterych
je jenom v CR vice nez 100. K podob-
nému nardstu poctu odbornych ¢aso-

pisti dochdzi v celém svété, a proto je
svétovd |ékaFska literatura malo pte-
hledna. V ¢asopisech Ize nalézt obrov-
ské mnozstvi publikaci o jednotlivych
chorobdach a o jejich 1é¢bé. Nasledujici
text shrnuje pravidla, jak se v této za-
plavé publikaci orientovat a jak si udr-
Zet prehled o téch oblastech, které jsou
zdsadni pro vykon povolani jednotli-
vych lékaFa.

Pokud se zajimdme dominantné
o lé¢bu nemoct, Ize jednotlivé publi-
kace v odbornych ¢asopisech rozdélit
do nékolika kategorii. V nasledujicim
textu tyto kategorie vyjmenujeme a na-

ptvodni
standardnf
lécba A

zavisi na:

experimentalni
lécba B prezitim

° poctu relapst

experimentdln{ FEmUIEL

lé¢ba C

Vyhodnoceni v jednotlivych skupindch

° medidnu délky celkového a bezp¥i-
znakového preZiti

° poctu pacientd s 3- nebo Sletym ¢i
del$im bezptiznakovym a celkovym

° poctu kompletnich a parcidlnich
° kvalité Zivota pfi uvedené |é¢bé

* toxicité a nezddoucich Géincich
jednotlivych léc¢ebnych zplsobd

urceni nové
optimdlni stan-
dardni |é¢by
pro jednotliva
stadia urcité
choroby

Schéma 1. Znazornéni tvorby lé¢ebného doporuceni pro jednotliva stadia urcité

choroby.

Skupina pacientt A je [é¢ena v ramci prospektivni randomizované studie faze Il
standardnim postupem, dalsi skupiny, B a C, novymi testovanymi postupy. Pokud
néktery z novych postupt dosahne lepsiho efektu dle kritérii uvedenych ve sché-
matu nez postup standardni, stava se novym zlatym standardem. V poslednich le-
tech méla jednotliva cytostaticka [écebnd schémata natolik podobné vysledky, Ze
zdsadnim kritériem pro zvoleni optimalniho postupu se stavd jeho tolerance ne-

boli kvalita Zivota pti lécbé.
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znadime, jak jsou jednotlivé typy infor-
maci dualezité pro lékare, ktery se roz-
hoduje o tom, jakou lé¢bu mé svému
pacientovi poskytnout.

Popisy ptipadt

Popisy ptipadi (case report) informujf
spie o raritdch, malo frekventnich pro-
blémech a o jejich Fesent. Jejich znalost
mUZe pomoci pfi FeSeni obdobného ra-
ritntho p¥ipadu. Informace o 1é¢bé né-
kterych velmi vzdcnych chorob je nékdy
nutno posbirat pravé z téchto popist
jednotlivych p¥ipadid. Z hematologie
Ize jmenovat napf. Castlemanovu cho-
robu, POEMS syndrom, Schnitzlerdv
syndrom, nékterd histiocytarni one-
mocnéni dospélych a podobné. Lé¢bou
téchto chorob se pro celkovy maly po-
et pacient(l nezabyvaji Zadné vétsi kli-
nické studie.

Klinické studie

Klinické studie predstavuji metodu vé-
deckého pozndni, jejimz cilem je zjistit,
co je pro urdité stadium urcité choroby
optimdlni [é¢bou. Metodika klinickych
studif je v odbornych publikacich velmi
podrobné propracovdna. V nasledu-
jicich fadcich ptindsime jen ty nejza-
kladnéjsi informace. Klinické studie
Ize provadét bud retrospektivné, nebo
prospektivné na kolektivech pacientd,
jejichz pocet je tak velky, aby vykom-
penzoval variabilitu individudlntho pra-
béhu nemoci. Soubor pacientli musf
byt tak velky, aby dovolil provedent
dostatecné presné statistické analyzy.
Nové vyvinuté léky nebo komplexni |é-
¢ebné postupy, u nichz se z preklinic-
kych testd usuzuje na mozny pfinos
pro praxi, musi byt srovnany v klinic-
kych studiich s nejlepsi sou¢asnou me-
todou, které se Fika také zlaty standard
(gold standard), aby se prokazalo,
zda jsou, ¢i nejsou lepsi. Klinické stu-
die, které srovnavajf jednotlivé lé¢ebné
postupy, jsou jedinou moZnou cestou,
kterou se mize ubirat cesta védeckého
pokroku v mediciné. Podnikatelé, kteff
vydélavaji na lé¢bé tzv. ,alternativni
medicinou®, se tomuto objektivnimu
srovndvan{ peclivé vyhybaji. Pacienti,
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kteFi jsou zatazeni do skupiny s novym
testovanym lékem, maji nadéji, Ze bu-
dou prvni, ktefi budou mit z tohoto
postupu prospéch.

U¢innost nového léku nebo léceb-
ného postupu ovéreného v preklinickych
experimentech musf projit celkem 3 f4-
zemi klinického zkousenf, nez se novy
[ék ¢i novd metoda é¢by dostane do
masového pouziti. Tyto 3 faze klinic-
kych studif tvofi spojovaci ¢lanek mezi
testovanim na bunéénych kulturdch ¢i
zvifecim modelu a standardnim léceb-
nym pouzitim.

Preklinické studie

Pfed podanim nového léku prvnimu
nemocnému jsou jednotlivé léky testo-
vany na bunéénych liniich a dale na zvi-
fecich modelech s cilem ziskat pfiblizné
informace o Ucinnosti, toxicité, maxi-
malni tolerované davce. Chemicka, far-
makologicka, farmakokinetickd a toxi-
kologicka data jsou nutnd k vytvoreni
zékladni predstavy o rizicich nové latky
pro pacienta. Na zvitecich modelech
se musfi zfskat informace o snasenli-
vosti, toxicité a nejvhodnéjsich zplso-
bech podani.

Klinické studie I. faze

Klinické studie I. faze majf za cil infor-
movat o akutni a subakutni toxicité
nové pripraveného léku ¢ komplex-
niho lé¢ebného postupu a stanovit
maximdlni tolerované davky. Tyto stu-
die maji za cil déle zjistit, jestli jsou ne-
Zadouci ucinky predvidatelné, reverzi-
bilni, a tedy zvladatelné. Je nutné, aby
v ramci faze | byl 1ék testovdn na pa-
cientech s normdlni funkci zakladnich
organ(, ktefi maji pravdépodobnost
nejméné 3mési¢niho preziti, aby bylo
mozné dokumentovat pomalu nastu-
pujici nezddoucf tcinky.

Davky testovaného |éku se postupné
zvy8ujf, prvni davka odpovida obvykle
1/10 LD-10 pro mysi. Pro testovani
jednotlivych stupriti dévek jsou zapo-
tiebi minimalné 3 nemocni.

Publikované informace o vysledcich
klinickych studif |. faze p¥inaseji uzi-
tek prevazné lékarim planujicim stu-

dii Il. faze, ktera maji za cil vyhodnotit
ucinnost urcité 1é¢by & 1éku na vhod-
ném souboru pacientd. Pro |ékafe po-
skytujictho standardnf 1é¢bu mimo
klinické studie nejsou zdsadnim pf¥i-
nosem. Vysledky téchto studii obvykle
nejsou k dispozici Siroké |ékatské ve-
fejnosti, protoZe nejsou in extenso

publikovany.

Klinické studie Il. faze

Klinické studie Il. faze slouzi k ové-
feni lé¢ebného ucinku néjakého léku
¢i lécby (kombinaci 1ékd nebo lékovych
forem) nebo novych zpasobt aplikace
[ékd. Tyto studie se zpravidla provadéjf
nerandomizované. V pifpadé nové |é-
¢ebné substance (v onkologii) se pro-
vadi testovani na tzv. 10 signélnich né-
dorech (karcinom prsu, tlustého stteva,
bronchd, vajeénikd, slinivky b¥isnf, led-
vin a déle na akutni myeloidni leuke-
mii, gliomech a melanomu). Pro kli-
nické zkousky Il. faze nenf zapotrebf
velkého poctu pacient(, je viak nutno,
aby u v8ech nemocnych bylo mozné
dob¥e méFit Gcinek [écby. Vzhledem
k tomu, Ze ten zavis{ nejen na typu ma-
lignf nemoci, ale také na jejim rozsahu,
gradingu, mife predlécenosti atd., je
nutné provést peclivou stratifikaci ne-
mocnych dle uvedenych kritérii.

Klinické studie faze Il jsou velmi diile-
Zité, nebot dle jejich vysledku je é¢ebna
metoda bud déle testovdna, nebo nao-
pak zavrZend pro malou tcinnost nebo
toxicitu. Nejnadéjnéjsi [é¢ebné metody
ovérené klinickym testovanim Il. faze
by pak mély byt vyzkouseny v ramci kli-
nickych studif I1l. faze.

Publikované vysledky studii faze I
jsou sice zdsadnim orienta¢nim bodem
pro dalsi klinicky vyzkum, nejsou v3ak
informact, jiz by se ¥idili |ékafi posky-
tujici standardni [é¢bu mimo klinické
studie. Clanky popisujici vysledky kli-
nickych studif jsou zdsadnf informacf
pro planovani klinickych studii Il
Pouze informace o farmakokinetice,
kterd je v rdmci studii Il. faze ¢asto
analyzovadna, maji obecnou platnost.
Informace ze studif Il. faze se nékdy zo-
hledriuji v onkologii p¥i individualnim
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planovani |é¢by v pripadé rezistence
na standardni |é¢bu, tedy v pFipadech,
kdy standardni postupy neddvaji nadéji
na jakékoliv ovlivnénf délky Zivota a Ié-
kaF se snaZi pro pacienta prece jenom
néco udélat.

Klinické studie lll. faze

Zatimco klinické studie I. a Il. faze hod-
noti novy lék, cilem klinického zkousenf
[ll. faze je provést srovnani, otestovat
nadéjné postupy lécby (ovérené klinic-
kymi studiemi Il) a porovnat je s tzv. nej-
lepsidostupnou standardnilécbou (best
available standard or golden standard).
Tyto studie jsou zdsadné prospektivni,
randomizované. V kontrolni skupiné je
bud placebo, pokud neni vhodna stan-
dardni [é¢ba, nebo nejlepsi soucasna
standardnf lé¢ba. Vzhledem k tomu, Ze
rozdily v déinnosti 1ékd obvykle nejsou
az tak velké, je zapotrebfi provést klinické
zkousenfi na velmi pocetnych skupinach
pacientd, aby nevelké rozdily v G¢innosti
standardn( a testované metody mohly
dosdhnout statistické vyznamnosti. Pa-
cienti musi byt tzv. randomizovani, roz-
déleni do jednotlivych skupin tak, aby
v jednotlivych skupinach byli pacienti se
stejnym ¢i velmi podobnym zastoupe-
nim rizikovych faktord (stratifikace ne-
mocnych). Tento postup by mél neutra-
lizovat faktory, které by mohly ovlivnit
vysledek |é¢by.

Sila vypovédi je o to vétsi, ¢im véts(
je vySetfovany kolektiv, ¢im kratsf je in-
terval ndbéru pacient(i do studie (sni-
Zuji se rozdily v ménici se podpurné
[é¢bé) a samoziejmé ¢im delsf je inter-
val od zahdjeni studie do vyhodnocenf
vysledka.

Z téchto divodl je nutno klinické
testovani Ill. faze provadét v ramci
kooperativnich multicentrickych stu-
dii. Pokud nova testovana lé¢ba do-
sdhne lepsich Uspéchd neZ soucasna
standardnf |é¢ba, ma nadéji stat se
novym zlatym standardem.

Publikované vysledky studif ll. faze
predstavuji (na rozdil od I. a Il. faze)
pro lékare poskytujiciho 1é¢bu mimo
klinickych studif daleZité informace,
dle nichz se maze ridit vybér 1é¢by.
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Klinické studie IV. faze
Po provedenf téchto studif a po regis-
traci nového léciva jsou organizovdny
klinické studie IV. faze, které maji dale
prohloubit poznani zadoucich i ne-
Zadoucich ucinkd nového léku. Tyto
studie jsou dlezité, nebot umozriujf
upfesnit informace o frekvenci a typu
nezaddoucich acinka.

Publikované zpravy z téchto stu-
dii ptindseji informace hlavné o neza-
doucich G¢incich.

Vznik spole¢nosti organizujicich
vyzkumné studie u jednotlivych
chorob

S nutnostizatazovat do klinickych studif
pomérné velké pocty pacient(i je spojen
dalsi jev pozorovatelny v ekonomicky
vyspélych zemich, vznik zdjmovych sku-
pin s formalnf strukturou, jejichz cilem
je organizace a provadénf velkych pro-
spektivnich randomizovanych studif 1l1.
a IV. faze, které maji potencial nacha-
zet lep3i a lepsi metody. Takovou vzoro-
vou skupinou je Némecka skupina pro
studium chronické lymfatické leukemie
nebo Hodgkinovy nemoci, které vytvo-
Fily vyzkumné protokoly pro vsechny
faze a typy pacientl s touto nemoci.
Aktivita této skupiny pokryvd viechny
némecky mluvici zemé a na jej praci se
podileji i nékterd centra v CR.

Zemé s mensim poctem pacient( jsou
neldiprosnymi zakony statistiky nuceny
k tomu, aby vytvarely spole¢né skupiny,
napt. ,,Nordic Myeloma Group®, ktera
vytvaFi spole¢né protokoly pro Finsko,
Svédsko, Norsko a Dénsko.

Metaanalyzy klinickych studii

Metaanalyzy publikované v zahrani¢-
nich odbornych ¢asopisech predsta-
vuji statistickou analyzu a shrnuti vy-
sledkd v8ech dostupnych klinickych
studif ll. faze, které hledaji odpovéd na
urcitou otdzku. Zlep3sen{ |écebnych vy-
sledkd dosazené pouzitim novéjsich [é-
¢ebnych metod je mnohdy nevelké. To
znamend, Ze novda metoda prodlouZi
pramérné preziti Fddové o nékolik
tydnC az mésicll. Pfitom primérné pre-
Zitf p¥i poufziti starsi |écebné metody do-

sahuje nékolika let a délka prezitf u jed-
notlivych pacientd kolisa od nékolika
mésicl po vice nez 10 let. Aby se toto
nevelké prodlouzeni preZiti podatilo
jednoznacné statistiky prokdzat pfi uve-
deném primérném preZiti, je zapotiebf
velmi pocetnych soubor nemocnych
v obou randomizovanych skupinéch,
aby se vykompenzovala individudlni va-
riabilita a vliv ndhodného rozdélenf pa-
cientd s rozdilnou agresivitou choroby
do testovanych skupin. To mnohdy ne-
splriuji ani velké klinické studie Ill. faze.

Tim vysvétlujeme, Ze je mozné na-
lézt studie Ill. faze s protichdidnymi z&-
véry. To znamena4, Zze zname-li vysledky
jedné studie lll. faze, stile nemGzeme
Fici, Ze vime, co je soudasna nejlepsi
standardni lééba. Musime znat bud’
vysledky vsech studii lll. faze analy-
zujicich ur¢ity problém, nebo alespori
vysledky metaanalyzy studii Fesicich
stejny problém.

Nutno vsak ptipustit, Ze jednotlivy
léka¥ je schopen takto intenzivné sle-
dovat publikace jen o velmi omezeném
poctu diagndz, nebot takové inten-
zivni sledovani literatury predpoklada
neustdlé sledovani novych publikacf
v databazi Medline nebo Current Con-
tent a ziskavani téch ¢lankd, které se do-
tykaji sledovaného problému. Metaana-
lyzy pfedstavuji pro [ékate cenné shrnutf
urcité oblasti, informace z metaanalyz
je mozno poutZit pti rozhodovéni o jed-
notlivych lé¢ebnych moznostech.

Prehledné ¢lanky

Prehledné ¢lanky (review) shrnuji in-
formace o uréitém problému (nemoci
a jeji 1é¢bé). Jestlize je prehledny ¢ldnek
dobre vytvoren, mize byt podkladem
pro lé¢bu. Pokud tyto ¢lanky vychazejf
v recenzovanych casopisech, prochazej
jiz kontrolou nékolika recenzentdl, ket
maji garantovat objektivnost informaci.

Prvni dojmy z pohledu na

odbornou onkologickou literaturu

a obecna pravidla pro hodnoceni
téchto informaci

P¥i prvnim pohledu na literaturu o lé¢bé
malignich chorob (ale zobecnéné to
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plati i o neonkologickych chorobach)
narazi lékat na matouci koktejly mno-
holékovych kombinaci, jejichZ aplikace
ma nejasné vysledky. Onkologicka lite-
ratura popisuje mnoho rtznych kombi-
nacf a permutaci lé¢ebnych cytostatic-
kych schémat, kombinovanych p¥ipadné
s radioterapii nebo opera¢ni [é¢bou.
Posoudit, ktery lé¢ebny postup je lepsi
a ktery horsi, je nékdy opravdu ne-
mozné. P¥i pohledu na tuto zdplavu
odborné literatury je nutno mit na
mysli ndsledujici skute¢nosti:
Malé nerandomizované studie hlasf
vysledky mnohem lepsi, nez jaké pak
vychdzeji v naslednych randomizova-
nych velkych studiich, ackoliv je po-
uZit stejny [écebny postup. Tento roz-
dil nenizptisoben komer¢nim tlakem,
ale predeviim vsestranné zvySenou
péci o pacienty ve studii a také jejich
vybérem. Tato komplexnf intenzivn(
péce ve velké multicentrické studii jiz
neni realizovatelna. Vysledky velkych
studif jsou proto zékonité horsi.
Pro pacienta znamend zahrnuti do
jakékoliv studie zintenzivnén{ kontrol
a nakonec i vSestranné péce, coz je
pro ného nepochybné pfinosem.
Vysledky jednoho centra jsou vzdy
lepsi nez vysledky multicentrické stu-
die z vySe uvedenych davodd.
Mnohé publikace jsou zakonceny na-
sledujici vétou: , These results are en-
couraging and warrant further inves-
tigation.“ PfeloZeno do ¢estinytozna-
mend: ,Vysledky jsou povzbuzujicf
a zasluhujf dal$iho studia.“ V téchto
ptpadech doporucujeme v klidu vy-
¢kat vysledkd onoho dal$iho studia
a daldich publikaci.
Malé studie s pozitivnimi zavéry jsou
spiSe pfijimany k publikaci nez malé
studie s negativnimi zavéry.
Pilotni studie s novymi léky dosahujf
¢asto bdjecnych vysledkd, které se
vsak pozdéji nezdafi reprodukovat.
Orientaciot¢innostijednotlivychme-
tod p¥indsi tedy nejvice velké klinické
studie lll. faze. Ale i tyto studie mo-
hou ptinést vzdjemné protichiidné
zavéry. Je nutné viimat si informacf
o poctu pacient(l zatazenych do stu-
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Tab. 1. Urovné dikazu a stupné doporuéeni pouzivané ve smérnicich
(guidelines) a principech mediciny zaloZené na diikazech (evidence based
medicine).

Uroveri diikazu a jeji definice

la Dukaz je ziskan z metaanalyzy randomizovanych studii.
Ib Dukaz je ziskan z vysledku alespori jedné randomizované studie.
lla Dukaz je ziskan alespori z jedné dobte formulované, ale nerandomizované kli-

nické studie, véetné studif Il. faze a tzv. ,,case control study“.

I1b Dukaz je ziskan alespori z jedné dobte formulované experimentélni studie, ale
i ze studif zaloZenych na pouhém pozorovani.

m Dtkaz je ziskdn z dob¥e formulované, neexperimentalni popisné studie. Do
této kategorie jsou zahrnuty také diikazy ziskané z metaanalyz a z jednotlivych
randomizovanych studii, které vak byly zvefejnény pouze formou abstraktu,
a nikoliv jako publikace ,,in extenso®.

v Dukazy zaloZzené na minéni skupiny expert a/nebo na klinické zku3enosti re-
spektovanych autorit.

Stupné doporucdeni a jejich definice
A Doporuceni je zaloZeno alespori na jedné randomizované klinické studii, tedy
zaloZené na diikazu typu la nebo Ib.

B Doporuceni je zaloZeno na dobte vedené studii, kterd vak nemd charakter
randomizované studie zkoumajici predmét doporuceni. Doporucenf je tedy
zaloZeno na diikazu typu lla, Iib, 1.

C Doporuceni zaloZzené na minéni kolektivu expertti, tedy na zdkladné dikazu

typu IV.

die i vybéru pacientd. Studie s ma-
lymi pocty nemocnych nemusi pfina-
Set vérohodné informace.

Informace z uéebnic

Obecny problém ceskych knih je viak
to, Ze od jejich napsanf a predanf re-
dakci uplyne do vydani minimdlné
5-6 mésict, nékdy viak rok i vice, a je-
jich reedice, pokud k ni viibec dojde,
ma ptili§ dlouhé intervaly.

Lécebna doporuceni pro
diagnostiku a lé¢bu - guidelines

for diagnosis and therapy

Lécebnd doporuceni zalozena

na minéni uznavanych odbornik
Pred nékolika desitkami let byly [é-
¢ebné postupy obvykle zalozeny na
konsenzu. Profesofi v prestiznich usta-
vech udili, Ze problém se fesi nasledu-
jicim zplGsobem, a stejné postupy se
uvddély do ucebnic a ptedstavovaly
pravdu, na jejiz dtikaz se nikdo neptal.
Jejich nazory byly zaloZeny na vlastnf
zku3enosti s feSenim problému, ktera
byla ziskdna na nevelkych souborech
pacient(.

Naruist vlivu informaci

z medicinskych databazi na nazory
na optimalni [écbu

V 80. letech minulého stoletf se vSak
zacaly objevovat informace o lé¢bé
riznych chorob z rozristajicich se kli-
nickych databazi a rozvijejicich se kli-
nickych studii. Nastupujici compute-
rizace umoziiovala rychlou analyzu
téchto dat, coz vedlo ke zlepSovanf kli-
nickych postuptl. V roce 1979 Archie
Cochrane konstatoval, Ze profese |é-
kata si zaslouZi kritiku za to, Ze nepro-
vadi v dostate¢né intenzité kritické shr-
nuti dosavadniho poznani (vysledkd
klinickych studif) a nevyvozuji z toho
pouceni pro praxi. Archie Cochrane
se svymi spolupracovniky nastartoval
hnuti, které vedlo k vytvareni Cochrane
Database Systematic Reviews. V ramci
tohoto hnuti se zac¢aly ménit pfedchozf
tzv. consensus-based guidelines ve vé-
dectéjsi formu evidence-based gui-
delines. Podkladem tvorby téchto Ié-
¢ebnych doporudeni zalozenych na
dtikazech je analyza vech publikova-
nych informaci o urcitém problému
(urcité nemoci ¢i urcité 1é¢bé nemoci)
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a z této analyzy je vyvozeno doporu-
eni. Je zfejmé, Ze provedent( takovych
analyz je ¢asové i persondlné naroc¢né.
Je v8ak zatim jedinou zndmou cestou
védeckého pokroku v mediciné. Do-
stupné informace a z nich vznikajic{
doporudenf jsou tfidéna do kategorif
uvedenych v tab. 1.

Problémy se zajisténim nalezité
trovné doporuceni - guidelines

V literatute se objevuje v poslednich
desetiletich exploze jejich poctu. V né-
kterych pfipadech se tyto guidelines lisf
ve svém doporuceni a nezfidka to bylo
zplUsobeno vazbou tvlirct nékterych
téchto guidelines na farmaceutické
firmy. Ctenéfe je tedy nutno upozor-
nit, Ze se mize setkat s guidelines roz-
manité kvality.

Tyto problémy vedly k tomu, Ze v USA
v rdmci Agency for Healthcare Research
and Quality byl vytvofen odbor s na-
zvem National Guidelines Clearing-
house. Guidelines, kterd prosla touto
instituci, musf splfiovat naleZitou kva-
litu. Podrobnéjsi informace uvadi Wer-
theimer [5].

V CRi jinych zemich nejsou specidlni
instituce, které by garantovaly sprav-
nost guidelines, jejich kontrola je vécf
odbornych spole¢nosti.

Problémy s aplikaci doporucenft
guidelines pro konkrétni nemocné
Dal$im problémem je, Ze doporuceni
téchto guidelines vychdzi ¢asto ze stu-
dii, které mély pfisné definovand kri-
téria pro vstup nemocnych do studie.
Vylucovacim kritériem byva casto jind

vy,

zdvazna nemoc, vy83i vék, nebo naopak
nizsi vék, gravidita ¢i moznost gravidity
a jiné. V téchto pripadech je mnohdy
obtizné aplikovat z téchto studii vyvo-
zend doporuceni pro nemocné s mnoha
dal$imi nemocemi ¢i jinymi individual-
nimi odchylkami. Doporuéenf plynoucf
z guidelines je tedy urcitou linii, ale ne
dogmatickym postupem vhodnym pro
kazdého pacienta. Kvalitné udélané
guidelines musi tento fakt brat na zfe-
tel a vyvozené doporuceni musi mit do-
statecné iroké mantinely.

Nastudovanim doporuéenych
standardi (guidelines) se nejrychleji
ziskaji potfebné informace pro lé¢bu
Sledovani guidelines, kterd vytvérejf
profesiondlové, je nejrychlejsim zpu-
sobem ziskdni informaci o optimdln{
diagnostice a |é¢bé. Je asi jedinou moz-
nou reakci na informaénf explozi a na
neustdle se vyvijejici ndzory na lécbu
urcité choroby. Neni totiz v sildch jed-
noho lékare, aby precetl viechny pub-
likace s vysledky klinickych studii faze
11, které se tykaji viech nemoci spada-
jicich do jeho odbornosti.

Domnivame se, Ze vyznam guideli-
nes se bude v dalsich letech neustale
zvySovat. Jejich vyhodou proti kniznim
publikacim je, Ze od jejich vytvofenf(
do jejich zvetejnéni v odborném caso-
pise nebo na internetu uplyne kratka
doba. Pokud se chcete s guidelines se-
zndmit, stadi v databdzi Medline zadat
dvé klicova slova, guidelines a urcitou
diagnézu.

Lécebnd doporuceni - National
Cancer Comprehensive Network
guidelines

V letech 2000 a 2002 vydala Americka
onkologicka spole¢nost (National Can-
cer Comprehensive Network - NCCN)
pisemnou a elektronickou formu gui-
delines pro vétsinu onkologickych cho-
rob. Tento prvni CD disk s guidelines
u nds $itili zastupci firmy Bristol-Myers
Squibb, jimz za tento pocin velmi dé-
kujeme. NCCN guidelines obsahuji
napred stru¢ny prehled se viemi z4-
sadnimi literdrnimi citacemi a pak je
z tohoto ptehledu odvozeno doporu-
¢eni pro lé¢bu.

Od roku 2003 lze jiz léc¢ebnd do-
poru¢eni NCCN nalézt na internetu
(http//www.ncen.org). Na prvnf strance
je prehled vSech informaci. Volné pf¥i-
stupné jsou stranky po pacienty s in-
formacemi o jednotlivych chorobéch,
informace o siti odbornych pracovist
a doporuceny optimdlni rozsah pre-
ventivnich protinddorovych prohlidek.
Vstup na stranky, kde jsou uvedena [é-
¢ebna doporudeni uréend pro lékare
(Practice Guidelines in Oncology), vy-

Zaduje po zajemci, aby se napred elek-
tronicky zaregistroval, registrace je vSak

bez poplatku.

Lécebna doporuceni European
Society of Medical Oncology -
ESMO

European Society of Medical Onco-
logy zacdala v roce 2001 vydavat v ¢aso-
pise Annals of Oncology tzv. Minimum
Clinical Recommendation, neboli Mi-
nimélni lé¢ebnd doporuceni, kterd
v roce 2002 obdrzeli ¢lenové ESMO ve
svdzané formé.

Jiz v ivodu téchto guidelines je uve-
deno,zekjejichtvorbébylo ptistoupeno
vdobé, kdy byly do této organizace pti-
jaty nové zemé ze sttednf{ a vychodnf Ev-
ropy a kdy jiZ existovaly podrobné gui-
delines vytvofené v jednotlivych zemich
zapadnfi Evropy. Proto se redaktofi do-
poruceni ESMO rozhodli neopakovat
podrobnd guidelines dostupna v jed-
notlivych zemich, nezamé¥ili se na de-
finovani hornf hranice nejlep$iho stan-
dardu, ale zamér¥ili se na definovani
dolniho limitu, a proto nazvali svoje
doporuceni Minimum Clinical Recom-
mendation, nebot doufaji, Ze v tomto
rozsahu by méla byt 1é¢ba proveditelnd
v ramci viech zemi EU.

Lécebna doporuceni
vznikajf viak i v CR
V soudasnosti dostupna lé¢ebnd do-
porucen{ vytvorena v CR lze nalézt
na internetové strance Ceské onkolo-
gické spole¢nosti www.linkos.cz a vy-
Sla i jako pisemnd publikace naklada-
telstvi Galén. Od NCCN a pteloZzeného
anglického origindlu se v8ak velmi lisf
mensim objemem informaci.
Domnivame se, Ze tvorba lé¢ebnych
doporucenf a jejich kazdoroéni upra-
vovan{ je jedinou moZnou cestou, jak
koncentrovat informace nutné pro [é-
kate, nebot neni mozné, aby lékaF
neustdle sledoval vysledky viech studif
[ll. a IV. faze, tykajicich se vSech cho-
rob, které 1é¢i. PovaZzujeme za vhodné,
aby kazdy lékaF mél svoji slohu s [é-
¢ebnymi doporucenimi a neustdle si
ji aktualizoval, jakmile se objevi cers-
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tvéjsi. Tato doporuceni formuluji, co
je lécba lege artis, a dodrzovénf téchto
postuptl, pfipadné pisemné zdavod-
néni, pro¢ se lé¢ba odchyluje od to-
hoto doporuceni, mize byt dilezité
v pfipadé pravnikem formulované Za-
loby na $patné zvolenou lé¢bu. Ceho
jiného by se mohla znaleckd komise
drzet nez pravé téchto doporudeni
pro lé¢bu akceptovanych odbornou
spole¢nosti?

Cim se lisi doporuceni od kvalitniho
prehledného ¢lanku

Lécebna doporuceni rozdéluji infor-
mace dle jejich vypovédn( sily, jsou tvo-
fena kolektivem a hlavné jsou opono-
vana odbornou vefejnostf, nez se objevf
v odborném tisku. To znamena mno-
hastuptiovou kontrolu a omezeni chyb
vytvorenych jednim autorem (at jiz ne-
amysliné, &i s amyslem).

Tim, Ze je definovdna optimdlnf{
standardni [écba, je také feceno, co
nenf standardnfi lé¢ba a co je zbyteé-
nym plytvdnim penéz. Kvalitni lé¢ebna
doporudeni tedy také uréuji, co nelze
povazovat za standardni lé¢bu, a tak
ve svém dUsledku mohou zabrariovat

plytvani. Tento problém je patrny ob-
zvldsté u solidnich tumord, kde Ize stej-
ného ¢i podobného neuspokojivého
(smutného) vysledku dosahnout riiz-
nymi cytostatiky, ale s T0ndsobné i vice
rozdilnymi naklady na lé¢bu.

Mohou byt rozdily v obsahu
lécebnych doporuceni vytvofenych

v rtiznych zemich?

Odpovéd je, Ze nemohou byt zdsadni.
Principy mediciny zaloZené na dika-
zech (tab. 1) jsou celosvétové jednotné,
vychdazejf ze stejnych publikovanych in-
formaci, takze pfi analyze téchto lite-
rarnich Gdaji nemohou byt rozdily
v doporucen( pro postupy, které jsou
podloZeny prospektivnimi randomizo-
vanymi studiemi. Rozdily mohou byt
pouze v doporuceni tykajicich se téch
otazek, které nejsou FeSeny témito stu-
diemi, u nichz se vychazi ze zkusenostf
expertl nebo z velmi malych neran-
domizovanych studii s nejednotnymi
vysledky.
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