
Univerzita Karlova v Praze 

1. lékařská fakulta 

KLINICKÁ A NAKLADOVA EFEKTIVITA 

ANTIBIOTICKÉ LÉČBY 

RESPIRAČNÍCH INFEKCÍ 
Observační neintervenční retrospektivní projekt v podmínkách klinické praxe 

MUDr. Václava Bártů 

Pneumologická klinika 

Fakultní Thomayerova nemocnice s poliklinikou 

Dizertační práce 

v 
Školitel: 

Doc. MUDr. Tomáš Sechser, CSc. 

Praha 2008 





SOUHRN 

Východisko. Respirační infekce patří mezi nejčastěji se vyskytující zánětlivé afekce. 

Většinou jsou léčeny ambulantně. Onemocnění s komplikovaným či těžším průběhem 

vyžadují hospitalizaci. Cílem projektu bylo zhodnotit postupy lékařů plicní kliniky 

v diagnostice a léčbě respiračních infekcí včetně komunitní pneumonie u pacientů 

vyžadujících hospitalizaci. Dále byla posouzena preskripce lékařů ve vztahu k pozitivnímu 

listu daného zařízení. Komplexním zhodnocením byla vyhodnocena klinická efektivita léčby 

a možnosti sledování nákladové efektivity v podmínkách klinické praxe. 

Metody. Do projektu bylo zařazeno celkem 200 pacientů, kteří byli vyšetření a léčeni 

standardním, na probíhající studii nezávislým způsobem tj. Jako obvykle". Veškerá 

diagnostická i terapeutická aktivita závisela výlučně na rozhodování ošetřujícího lékaře, který 

nebyl nijak „intervenován". V okamžiku, kdy bylo rozhodnuto, že pacient bude přijat a bude 

léčen antibiotikem, tímto momentem byl zařazen do studie. Protokol byl sestaven tak, že 

obsahoval rutinní „obvyklé" dotazy, na které lékař odpovídá v průběhu svého rozhodovacího, 

diagnostického a léčebného procesu. Pro zajištění neintervenčního charakteru projektu, byly 

výsledky všech rozhodnutí i vyšetření zaznamenávány shodně jak do chorobopisu, tak 

současně i do protokolu projektu a neprodleně ukládány do PATS, aby tyto záznamy nebylo 

možné jakkoli měnit, modifikovat. 

Závěry. Analýzou všech dat jsme zjistili, že postup lékařů v rámci tohoto projektu lze 

považovat za kvalitní reflexi běžných klinických podmínek u nemocných hospitalizovaných 

pro komunitní infekci respiračního traktu. Doporučený postup zvolený jako „standardní" je 

mimořádně kvalitní a umožnil lékařům jasný rozhodovací postup ve všech fázích péče o 

nemocné; jasně se ukázalo, jak důležitou roli hrají konkretizované a lokálně implementované 

doporučené postupy (clinical practice guidelines). Adherence lékařů účastnících se projektu k 

„standardnímu" doporučenému postupu prokázala její význam a formy pro její hodnocení 

v podmínkách klinické praxe; úhel pohledu lékařů bude jistě v budoucnosti doplňován 

pohledem pacienta. Ve stávajících podmínkách běžné klinické praxe lze obtížně hovořit o 

implementaci klinické a nákladové efektivity, nicméně projekt demonstroval důležitost těchto 

základních pojmů charakterizujících účinné, bezpečné ale i úsporné zdravotní intervence. 
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SUMMARY 
Background. Respiratory tract infections belong among the most frequent inflammatory 

affections. They are mostly cured as outpatients. Cases with complicated or serious course 

have to be hospitalized. The aim of the projeet was to evaluate the procedures of physicians of 

pulmonary department in the diagnosis and therapy of respiratory infections including 

community acquired pneumonia of inpatients. The drug prescription and its adherence to the 

positive list were evaluated. Clinical effectivity of therapy was evaluated according to the 

acquired data and cost effectivity was followed up. 

Methods. The projeet included 200 patients who were examined and treated according 

recommended standard guidelines as "usually". All diagnostic and therapeutic activity 

depends only on the decision of the physician without any intervention. As the patient was 

accepted and received antibiotics, so immediately he entered the study. The projeet protocol 

consisted of usual questions on which physician had to response during his deciding 

diagnostic and therapeutic action. The projeet had non-intervention character. The results of 

all decisions and examinations were recorded so to the documents of patient as to the protocol 

of the projeet and at the same moment to the PATS in the order not to be changed. 

Conclusions. 

Data analysis confirmed the proceduře of physicians in this projeet can be accepted as very 

good reflect of usual clinical conditions for inpatients suffering from community acquired 

infections of respiratory tract. Recommended guideline used as standard has high quality and 

it enabled clear decision in all phases of patient s care; it provided important fact of clinical 

practice guidelines. Physician adherence to the standard recommended guideline showed its 

importance and forms of its evaluation in clinical practice. Point of view of physician will be 

certainly completed with the point of view of patient in future. In the present conditions of 

clinical practice is quite difficult to speak about the implementation of clinical and cost 

effectivity. Nevertheless the projeet demonstrated the importance of these basic terms 

characterising effective, safe and economic health interventions. 
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1. ÚVOD 

Předkládaný projekt se opírá o kvalitativní výzkum týkající se problematiky klinické a 

nákladové efektivity. Autorce šlo v tomto projektu - nejde v žádném směru o klinické 

hodnocení - především o získání reálného obrazu, jak se postupuje na plicní klinice jedné 

velké nemocnice v Praze při diagnostice a léčbě komunitní pneumonie. Jinými slovy, jaká je 

praxe v naprosto autentických podmínkách, které jsou ovšem regulovány. V nepříliš jasně 

popisovaných standardech diagnostiky a léčby komunitní pneumonie je velká pozornost 

věnována postupu při hodnocení klinické efektivity zdravotní intervence pro diagnostiku a 

léčbu komunitní pneumonie u pacientů hospitalizovaných pro tuto diagnózu. Chybí však 

podklady pro hodnocení nákladové efektivity této zdravotní intervence. 

V době zahájení projektu (rok 2004) bylo zřejmé, že farmakoekonomické pohledy na běžnou 

farmakoterapeutickou praxi se budou těžce prosazovat, nicméně že jsou a hlavně budou 

potřebné a prospěšné. 

Koncepce klinické a nákladové efektivity zdravotní (diagnostické i terapeutické) intervence 

byly z literatury dobře známy, avšak v důsledku nastavení financování zdravotního systému 

nemohly dosáhnout širšího uplatnění. 

Předložená disertační práce je odrazem určitého vývoje našeho zdravotnictví v posledních 

letech: nedostatky v řízení a financování zdravotnictví se staly natolik zjevné, že se množily 

snahy - zejména v souvislosti se členstvím České republiky v EU - komunikovat se 

zavedenými postupy v ostatních členských zemích. 

Během posledního roku dochází k reformě zdravotnictví, která v navrhované novele zákona č. 

48 o zdravotním pojištění dokonce předpokládá dokládání klinické i nákladové efektivity 

všech terapeutických intervencí, tedy i terapeutické intervence u komunitní pneumonie u 

hospitalizovaných nemocných. 
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2. CÍLE 

Primárními cíli tohoto observačního neintervenčního projektu bylo: 

1) zhodnotit postupy lékařů na pliení klinice v diagnostice a léčbě komunitní pneumonie a 

dalších komunitních infekcí dolního respiračního traktu u hospitalizovaných pacientů 

Jako komunitní pneumonie se rozumí pneumonie, která byla získána v komunitě, které 

nepředcházel v předchozích 14 dnech pobyt v jakémkoliv zařízení a také nebyla podána žádná 

antibiotika a po přijetí do nemocnice byla diagnóza stanovena do 48 hodin. 

2) porovnat postupy lékařů v porovnání s diagnostickými a terapeutickými postupy v daném 

nemocničními zařízení 

3) zhodnotit adherenci preskripce lékařů k akceptovanému pozitivnímu listu zdravotnického 

zařízení 

4) vyjádřit se ke klinické a nákladové efektivitě a možnostem jejich sledování v podmínkách 

běžné klinické praxe 

5) na základě zjištění navrhnout konkrétní možnosti sběru dat s předpoklady sledovat základní 

aspekty klinické a nákladové efektivity v podmínkách běžné klinické praxe 

Dílčími cíli projektu bylo: 

a) zdůvodnit naléhavou potřebu sběru dat o stávající antimikrobiální terapii komunitní 

pneumonie a dalších evidovaných diagnóz pro vyhodnocení dopadu regulačních faktorů 

různého charakteru s cílem zlepšit rozhodovací proces ošetřujícího lékaře 

b) doložit klinický význam kvalitativního výzkumného přístupu, tj. observačního 

neintervenčního projektu jako unikátního a dosud málo využívaného, i když snadno 

proveditelného postupu 

c) doložit význam principu neintervence jako jediného konkrétního obrazu „reálného světa" a 

zdroje informací o tom, jak se v klinické praxi skutečně postupuje s ohledem na stávající 

regulační opatření 

d) znovu potvrdit metodický význam využití statistického softwaru Patienťs Analysis and 

Tracking System (PATS) při praktickém provádění observačního retrospektivního projektu 

v běžné klinické praxi zajišťujícího naprosto věrohodné zpracování dat podle protokolu 

projektu. 
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3. METODY 

3.1 USPOŘÁDÁNÍ PROJEKTU 

Projekt je uspořádán metodicky jako observační, neintervenční, retrospektivní (pre-post), 

naturalistický projekt.1,2 Základním atributem projektuje popsat klinickou praxi jako „reálný 

svět"3 a přitom nedopustit žádné „experimentální" ovlivňování diagnostiky a terapie u 

hospitalizovaných pacientů s komunit ní pneumonií. Především bylo důležité neovlivnit 

chování a postup ošetřujícího lékaře, který se výlučně rozhodoval pouze podle svých 

obvyklých zvyklostí. 

Volba této metodiky se opírala o publikovaná schémata obdobného uspořádání , která 

optimálně korespondovalo požadovaným cílům projektu (Obr.č. 1). 

Observační uspořádání (na rozdíl od experimentálního uspořádání „klasických klinických 

studií) patří mezi epidemiologické studie, které zahrnují široké spektrum studií deskriptivních, 

ekologických, průřezových a kohortových, studie případů a kontrol.1 

Deskriptivní studie jsou z hlediska uspořádání asi nejslabší, např. případové studie, které 

těžko mohou hledat kauzální v/tahy. Deskriptivní studie jsou obvykle prvním krokem pro 

širší, z hlediska designu daleko náročnější epidemiologické studie, které jsou srovnatelné 

svými výsledky s randomizovanými kontrolovanými studiemi.4 Výhodou deskriptivních je 

vytvoření hypotézy, kterou je třeba testovat náročnějším uspořádáním. Pochopitelně, 

předkládaný projekt sleduje pomocí observačního uspořádání popsat postupy a výsledky za 

podmínek „reálného" světa, v podmínkách běžné klinické praxe s cílem zjistit, jak to 

„skutečně vypadá". 

Použití statistického softwaru PATS'̂  při retrospektivním zpracování všech klinických i 

epidemiologických dat umožnilo analýzu kohort umožňujících porovnání popisovanou realitu 

s kohortami založenými na naprosté adherenci k lokálně implementovanému diagnostickému 

a terapeutickému doporučeného postupu, resp. nemocničního pozitivního listu. Porovnávala 

se data pře (před zahájením léčby) a post (po ukončení léčby). 

Neintervenční uspořádání našeho projektu znamená, že ani lékař ani pacient nebyly objektem 

žádného úsilí ovlivnit jejich postoje, postupy, rozhodování.4 

Retrospektivní charakter (na rozdíl od prospektivního uspořádání) definuje typ výzkumu, 

který zahrnuje analýzu klinických i ostatních výsledných parametrů („outcomes")6, které jsou 

zaznamenány v databázi projektu. Retrospektivní sledování je dodatečné vyhodnocení 
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zdravotní péče nebo odborné praxe, následně po jejím poskytnutí. Retrospektivní sledování 

dovoluje analýzu sebraných údajů za delší dobu a srovnávání velkého množství poruch 

zdraví, ukazuje odchylky a umožňuje srovnání různých postupů.2 

Všechna data se bezprostředně po získání zapisovala současně do chorobopisu i do protokolu 

PATS; tímto byla zajištěna maximální důvěryhodnost dat, protože jednou zapsaná data nebylo 

možné dodatečně nijak ovlivnit. 

Naturalistický charakter projektu je synonymum pro podmínky běžné klinické praxe, 

„reálného světa", tedy podmínek naprosto odlišných od „akademického" prostředí klasických 

klinických studií. 

Postup ošetřujícího lékaře za těchto podmínek byl při zvažované hospitalizaci pacienta se 

suspektní komunitní infekcí naprosto J a k o obvykle", tak, aby měřené výsledné parametry 

byly obrazem běžné klinické praxe. 

Metodologicky uspořádání projektu vychází z principů kvalitativního výzkumu.7 Postavení 

kvalitativního výzkumu, který byl dosud předmětem tzv. marketingových studií výrobců, není 

dosud jasné a u nás určitě nemá stejný význam jako v ostatních státech EU. Je to nepochybně 

důsledkem toho, že tyto studie však často - v našem prostředí - nevedly k věrohodným 

výsledkům, a proto byly i samotnými farmaceutickými výrobci zpochybňovány. Orientace 

překládaného projektu na zdravotní intervenci a její aspekty klinické a nákladové efektivity 

však vylučuje jakékoli „marketingové" použití. 

Každá změna v diagnostickém a terapeutickém postupu lékaře závisela výlučně na základě 

rozhodnutí ošetřujícího lékaře, který nebyl nijak ovlivňován a všechna opatření projektu byla 

zaměřena na minimalizaci rizika biasu kteréhokoliv původu. 

Standardním způsobem byl vyžadován souhlas pacienta, který byl příslušně doložen v 

chorobopisu. 

Hodnocení relativní 
účinnosti 

Hodnocení relativní terapeutické efektivity 

Hodnoceni efektivit/ 

Obr. č. 1 Schéma hodnocení efektivity v běžné klinické praxi 
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3.2 PACIENTI ZAŘAZENÍ DO PROJEKTU 

Pacienti byli zařazování do projektu v pořadí, jak přicházeli k hospitalizaci. Pacienti byli 

zařazeni v období od 1.12. 2005 do 14. 4. 2006. 

Pacienti, kteří vstoupili do projektu, museli splňovat dvě následující kritéria8: 

- kriterium komunitne získaného zánětu dolních dýchacích cest, postižení pleury bylo 

projevem pokročilosti či komplikace onemocnění: 

- kriterium komplexního zhodnocení klinického stavu a základních vitálních funkcí, kdy 

vážnost nálezu vyžadovala léčbu za hospitalizace. 

Zařazení pacienti byli vyšetřeni a léčeni standardním, na probíhajícím projektu nezávislým 

způsobem, tj. „jako obvykle". Veškerá diagnostická i terapeutická aktivita závisela výlučně na 

rozhodování ošetřujícího lékaře, který nebyl nijak „intervenován". 

V okamžiku, kdy bylo rozhodnuto, žc pacient bude přijat a bude léčen antibiotikem, tímto 

momentem byl zařazen do studie. Jednalo se o současně probíhající postup. V žádném případě 

nemohlo dojít (a ani nedocházelo) k vyloučení pacientů z důvodů tíže či charakteru 

onemocnění (např. osob s výhledově nepříznivou prognózou). 

Protokol projektu (viz. Příloha) byl sestaven tak. že obsahoval rutinní „obvyklé" dotazy, na 

které lékař odpovídá v průběhu svého rozhodovacího, diagnostického a léčebného procesu. 

Vzhledem k neintervenčnímu charakteru projektu bylo výlučně na rozhodnutí ošetřujícího 

lékaře, zda protokol řádně vyplnil: pokud došlo k dílčímu nevyplnění, bylo to z důvodu, že to 

ošetřující lékař nepovažoval v daném momentě za přínosné. Posteriorní hodnocení vedoucím 

projektu ukázalo, že v žádném případě nedošlo k zásadnímu opomenutí. 

Protokol sloužil jenom k evidenci těch, kteří vstoupili do studie, a proto absolvovali ošetření, 

ale opět bylo na ošetřujícím lékaři, zda vyplní či nevyplní, zda vyšetří tak, jak bylo uvedeno v 

protokolu. Pro zajištění neintervenčního charakteru projektu byly výsledky všech rozhodnutí i 

vyšetření zaznamenávány shodně jak do chorobopisu, tak současně i do protokolu projektu a 

neprodleně ukládány do PATS, aby tyto záznamy nebylo možné jakkoli měnit, modifikovat. 

3.3 MĚŘENÉ PARAMETRY, VÝSLEDNÉ PARAMETRY, VÝSLEDKY 
(„OUTCOMES") 

K popisu účinnosti, bezpečnosti léčby i dalším získaným výsledkům (mikrobiologické, 

laboratorní) se obvykle používajíc klasické klinické výsledné parametry i parametry 

popisující ekonomické aspekty terapeutických intervencí. 
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Pojem terapeutické intervence zahrnuje veškerá opatření, která se používají k léčbě 

onemocnění; zahrnuje opatření nefarmakologická (dietní, režimová) a farmakologická 

(farmakoterapeutická intervence včetně léčivých látek, léčivých přípravků a zdravotních 

prostředků) používaná pro terapii. Podrobněji je tento základní termín hodnocení zdravotních 

intervencí popsán v 3.4. Výsledné ukazatelé (parametry) patří k základním charakteristikám, 

které kvantitativní i kvalitativní výzkum používá k vyjádření základních atributů zdravotní 

intervence. Tyto parametry (výsledné ukazatelé) jsou klinické, ekonomické i společensko-

etické parametry, používané k průkazu klinické a nákladové efektivity v klinické praxi.1 

Výsledné parametry jsou obecným principem vyplývající z implementace medicíny založené 

na důkazech. Přesné určení a definice výsledných parametrů jsou předpokladem pro 

porovnávání zdravotních intervencí, protože porovnání léčivých látek a léčivých přípravků je 

možné jen cenou. V případě tohoto projektu jde o porovnávání založené na jasně 

definovaných výsledných parametrech, tedy tzv. Outcomes base evaluation,9 tj. hodnocení 

založené na výsledcích, resp. výsledných parametrech. 

Klasifikace výsledků 

Výsledky lze klasifikovat do několika jasně definovaných kategorií, které však vzájemně 

spolu souvisí. Základní dělení vychází z úhlu pohledu. 

Jde o výsledky z hlediska jednotlivého pacienta a výsledky z hlediska celé populace. Při 

identifikaci výsledku z hlediska populace je tento agregovaný přístup používán k hodnocení 

zdravotní péče. Musí mu však předcházet hodnocení u jednotlivých pacientů.10 

Výsledky vztažené k jednotlivci, konkrétnímu pacientovi, se dále klasifikují do tří hlavních, 

obvykle používaných kategorií: klinické, ekonomické a výsledky sdělované pacientem (dříve 

kvalita života). Tuto klasifikaci vystihuje anglický akronym „ECHO" = „Economic, Clinical, 

Humanistic Outcomes".6'11 V dalším textu však zachováváme obvykle uváděné pořadí 

výsledků, aniž jim upíráme srovnatelnou důležitost. 

3.3.1 Klinické výsledné parametry 

Klinické výsledky („Clinical Outcomes") jsou zastřešující, nejvíce obecný pojem, 

charakterizující změnu zdravotního stavu konkrétního pacienta6: 

- objektivní známky a příznaky onemocnění 

- laboratorní hodnoty 

- komplikace nebo nežádoucí události 

- smrt. 
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Klinické výsledky se vyjadřují v přirozených jednotkách, např. změna krevního tlaku v mm 

HÍI apod., ale i počet případů vyléčených nemocných, léta přidaná životu.6 

Nověji jsou zaváděny do literatury i další související, ne-li identické klinicky orientované 

výsledky resp. termíny, zaváděné se snahou vystihnout určitou charakteristiku jednotlivých 

výsledků: klinické cílové ukazatele (= endpoints), hodnoty, měřítka výsledného stavu. 

Charakteristiky nebo proměnné, které reflektují pocity a funkce pacienta, jsou nejvhodnější 

pro randomizované klinické studie. Je však třeba přísně respektovat požadavek na dobře 

promyšlený výběr a interpretace cílových hodnot. 

Mezi klinické výsledné parametry, pomocí nichž je prokazována účinnost dané intervence při 

antimikrobiální léčbě respiračních infekcí, patří: 

a) objektivní příznaky, které byly zaznamenány v chorobopisech: 

tělesná teplota, 

cyanóza, 

klidová dusnost, 

poklep plic, 

počet dechů/min 

srdeční frekvence/min 

krevní tlak, 

oxymetrie, 

zmateno st 

b) subjektivní potíže, které byly zaznamenány v chorobopisech: 

kašel, 

bolest na hrudi, 

hemoptýza, 

dušnost, 

vykašlávání sputa, 

mimoplicní příznaky 

c) výsledky laboratorních vyšetření, které byly zaznamenány v chorobopisech 

Interpretace konkrétních hodnot je dána rozmezím určeným laboratoří, přičemž: 

C reaktivní protein (CRP) : normální hodnota je do 5 mg/l 

Počet leukocytů v krevním obrazu: normální hodnota je 3,6 - 10,0 elementů x 10/1. 

Sedimentace erytrocytů (FW): normální hodnota 10 mm/hod. 
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Objektivní posouzení lékaře při hodnocení efektu léčby v sobě zahrnovalo ucelené komplexní 

zhodnocení klinického stavu pacienta a jeho základních vitálních funkcí. Bylo přihlédnuto 

k dynamice laboratorních parametrů a jejich hodnotám. Bylo provedeno posouzení 

rentgenových nálezů na počátku a při ukončení léčby. Na základě tohoto shrnutí lékař 

konstatoval, jaký efekt léčby byl dosažen. 

Pro celkové hodnocení klinické účinnosti léčby byla pro projekt použita následující kritéria: 

Vyléčen 

Pacient byl hodnocen jako vyléčen, když byly zaznamenány následující údaje a parametry: 

V subjektivním hodnocení pacientem bylo konstatováno zlepšení stavu nebo úplné vymizení 

úvodních akutních potíží. Lékař zjistil při objektivním vyšetření ústup patologického nálezu. 

Zaznamenal úpravu zánětlivých parametrů (FW,KO, CRP) do normálních hodnot. Při 

rentgenovém vyšetření plic došlo k úplné regresi patologického obrazu, vymizení 

infiltrativních změn a zastření pleurálního charakteru, pokud bylo v úvodu onemocnění 

přítomno. U chorob typu akutní bronchitida a exacerbace chronické bronchitidy došlo 

k ústupu poslechového bronchitického nálezu. 

Zlepšen 

U výše uvedených a hodnocených parametrů došlo k zlepšení či vymizení subjektivních potíží 

a objektivního nálezu pacienta. Zánčtlivé parametry se bud1 upravily zcela, nebo jen 

v některých hodnotách. Rentgenový nález vykazoval parciální regresi patologického obrazu. 

Selhání 

Po antibiotické léčbě byla zjištěna progrese laboratorních parametrů zánětu a/nebo progrese 

rentgenového nálezu. Výsledek subjektivního hodnocení a objektivního nálezu nebyl při 

tomto kriteriu hodnocen. 

Exitus 
Pacient i přes podanou léčbu na dané onemocnění zemřel. 

Nehodnotjteié 

Pacient se nedostavil k závěrečnému vyhodnocení sledovaných kriterií, a proto výsledek 

terapeutické intervence nemohl být spolehlivě zhodnocen. 

3.3.2 Mikrobiologické výsledné parametr} 

Odběr materiálu z dolních dýchacích ccst byl indikován (podle protokolu studie i obvyklého 
o j -) 

postupu) • - před zahájením antibiotické léčby. 

15 



Materiál k mikrobiologickému vyšetření byl dle zvážení ošetřujícího lékaře odebrán 

následujícím způsobem: 

- ranní sputum, 

- cílený bronchoskopický aspirát a výplach, 

- bronchoalveolámí laváž při zaklínění bronchu pro střední lalok, 

. pleurální punktát, 

- hemokultura 

Bylo hodnoceno, zda se podařilo materiál odebrat a prokázat bakteriologický patogen. 

3.3.3 Ekonomické výsledné parametry 

Ekonomické výsledky „Economic Outcomes" charakterizují použití zdrojů a náklady na péči 

o pacienta.6'11'13 Přímé a nepřímé náklady porovnané k důsledkům alternativ medicínské léčby 

jsou typicky vyjadřované jako poměry nákladů k důsledkům. Jde například o následující: 

- délka hospitalizace („Length of stay = LOS") 

- použití postupů, služeb a far mako terapie, 

- pracovní neschopnost, ztráta příjmu. 

Ekonomické výsledky se vyjadřují ve finančních jednotkách podobně jako náklady.6, 1 

Vyjadřování ekonomických aspektů léčby v nemocnici při stávajícím nastavení financování 

nemocnic není jednoduché. Do roku 1998 byly nemocnice odměňovány platbou za výkon, 

poté různými druhy paušálních plateb. Poskytnutí paušální platby v určité výši je podmíněno 

vykázáním určité sumy bodů, až na výjimečné případy tedy neexistuje přímá úměra mezi 

množstvím bodů za výkony a výší plateb pojišťovny. 

Naši ekonomickou analýzu jsme tedy omezili na následující ukazatele: 

a) délka hospitalizace - podle vykazovaných diagnóz 

b) náklady na diagnostiku a léčbu (antibiotickou) dle diagnóz. 

K tabelo vání jiných než přímých nákladů nejsou k dispozici žádná data. 

Podklady pro vyhodnocení nákladů antibiotieke léčby byly použity z doporučené ceny pro 

léky dle Ministerstva financí. 

3.3.4 Výsledky zprostředkované pacientem (kvalita života) 

Výsledky týkající se pacienta („Humanistic Outcomes"), nejnověji výsledky sdělované 

pacientem („Patient-Reported Outcomes = PRO"), zahrnují kvalitu života „Quality of life = 
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QOL" a kvalitu života v závislosti na zdravotním stavu „Health-related quality of life = 

H R Q O L ' \ 6 J I 

Tato změna v chápání a tedy i definice je zdůrazněním úlohy pacienta a vyplývá z poznání, že 

pacient má jedinečný, jednotně promlouvající hlas a jeho úhel pohledu je cenný pro 

rozhodovací procesy ve zdravotnictví. Výsledky sdělované pacientem jsou dobře měřitelné a 

validní, jsou stále častěji používané v randomízovaných kontrolovaných studiích jako cílový 

(konečný) výsledek, ukazatel účinnosti „effícacy endpoints". Výsledky sdělované pacientem 

představují preference či očekávání pacientů nebo změnu kvality života v důsledku 

poskytnuté léčby a zahrnují: 

- kvalitu života - fyzickou, mentální a sociální funkci i postavení v životě 

- spokojenost pacienta s péčí - její dostupností, výhodností a kvalitou. 

3.4 TERAPEUTICKÁ INTERVENCE 

Pojem terapeutické intervence zahrnuje veškerá opatření, která se používají k léčbě 

onemocnění.6'7 Jde o opatření nefarmakologická (dietní, režimová) a farmakologická 

(farmakoterapeutická intervence včetně léčivých látek, léčivých přípravků a zdravotních 

prostředků) používaná pro terapii. Termín terapeutické intervence je součást principů 

hodnocení zdravotních intervence (Health technology assessment), jehož význam pro popis 

procesů diagnostiky a terapie nejen v klinické praxi je zásadní.6'10'14 Základem hodnocení je 

ovšem objektivní porovnání dvou nebo více alternativ: pochopení pojmu zdravotní intervence 

proto musí předcházet poznání, že nelze porovnávat léčivé látky resp. léčivé přípravky jinak 

než pouze cenou (ne všude regulovanou trhem). 

Pokud chceme porovnat dvě léčivé látky, nemáme jinou možnost než porovnat je z hlediska 

chemického složení, obecných farmako logických žádoucích i nežádoucích účinků. Z hlediska 

nákladů nelze dvě léčivé látky - isolovaně, bez vztahu ke konkrétnímu léčivému přípravku a 

jeho použití v konkrétní zdravotní intervenci - porovnat. Proto, chceme-li dva léčivé 

přípravky porovnat pouze z hlediska účinnosti, musíme je porovnávat v rámci jejich 

intervencí: to je podstata našeho úhlu pohledu zdravotníků či pacientů (na rozdíl od úhlu 

pohledu výrobců, plátců či nákupčích). 

Léčivá látka jako taková tedy nemá atributy účinnosti, bezpečnosti a už vůbec ne tolik 

zdůrazňované a potřebné charakteristiky úspornosti, který ovšem proces hodnocení a určování 



úhrady potřebuje. Tyto atributy účinného, bezpečného a úsporného zdravotního postupu 

popisuje pouze zdravotní intervence. 

j^agyfiknge zdravotních intervencí 

Zdravotní intervence jsou veškerá opatření, která se používají ve zdravotnictví za účelem 

diagnostiky, prevence, terapie, rehabilitace, administrace nebo v rámci podpůrných opatření. 

Farmakoterapeutická intervence je pojem, který se odvíjí od konkrétně identifikované 

populace či subskupiny nemocných s jasně definovanou nemocí. Tvoří ji všechny léčivé 

přípravky současně podávané u těchto pacientů v obvyklém dávkování a obvyklým způsobem 

s cílem dosažení terapeutické účinnosti v běžné klinické praxi.7,8 

Standardní intervence je terapeutická, resp. farmakoterapeutická (preferovaná) intervence, 

která je běžnou klinickou praxí preferována, protože je považována za nejúčinnčjší, 

nejbezpečnější, nejvíce přiměřenou, a většinou i nejlevnější při léčbě v určité indikaci, u 

prakticky všech nemocných s danou diagnózou. 

Alternativní intervence je terapeutická, resp. farmakoterapeutická intervence, která je 

srovnatelná se standardní intervencí, není však považována běžnou klinickou praxí za 

nejdůležitější při léčbě v určité indikaci či není používána u prakticky všech nemocných 

s touto diagnózou. 

Alternativní intervence je srovnatelná se standardní nebo preferovanou intervencí s použitím 

komparátoru a porovnaná pomocí explicitně definovaných výsledných parametrů 

(medicínských, ekonomických i sociálně - etických aspektů). 

Komparátor může představovat i taková farmakoterapeutická intervence jako je například 

nejlepší podpůrná péče, nikoli však placebo. 

Terapeutická intervence v našem projektu je založena na přesné formulaci následujících 

definic: 

.LLdefinice relevantního klinického problému, (skupiny pacientů či populace) i jakékoli 

relevantní podskupiny pacientů, u nichž bude určována hodnota zdravotní intervence, resp. 

terapeutické či farmakoterapeutické intervence. V případě našeho projektu šlo o jednoznačnou 

diagnózu: 

komunitně získaný zánět dolních dýchacích cest u hospitalizovaných nemocných. 

^Ljjgfinjce_vlastní zdravotní intervence, resp. terapeutické či pouze farmakoterapeutické 

intervence (v jejím rámci např. léčivého přípravku) a typu zařízení zdravotní péče pro jejich 
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použití (například v nemocnici - hospitalizovaný x ambulantní pacient, ambulantní zařízení, 

požadavky na odbornost a kvalifikaci poskytovatele péče atd.). 

U tohoto projektu šlo o diagnostiku a terapii (především antimikrobiální terapii) výše 

definovaných zánětů dolních dýchacích cest u hospitalizovaných pacientů. 

2)Hpfinice relevantních komparátorů, alternativní či standardní intervence tj. porovnatelné a 

skutečně porovnané zdravotní, resp. terapeutické nebo farmakoterapeutické intervence. 

4)_defínice principiálních výsledných parametrů (medicínských, ekonomických i sociálních) 

zdravotní péče, měřítek přiměřených pro vlastní hodnocení; právě pomocí těchto výsledných 

parametrů lze odpovědět na následující základní otázky: 

a) co ie možné porovnávat: pouze porovnatelné či klinicky porovnané terapeutické intervence, 

tj. použití určité intervence u daného klinického problému, stavu, diagnózy, subpopulace atd. 

b) iakvm způsobem je možné porovnávat: pouze (v předchozím bodu uvedené) intervence 

právě pomocí výsledných ukazatelů, parametrů, výsledků. Metodologie porovnávání 

intervencí není ovšem omezena pouze na „head-to head" studie1 \ které přestaly být jediným 

doložitelným důkazem pro rozhodování různých světových agentur6, 7 a těch, kteří se 

rozhodují. Není to pouze SÚKL, ministerstvo zdravotnictví, ale i poskytovatel - lékař léčící 

svého pacienta ba dokonce samotný pacient. 

c) s jakým cílem je možné porovnávat: pouze intervence (charakterizované ve výše 

uvedených bodech) lze navzájem porovnávat. Pochopitelně nejlepší je porovnávat danou 

zdravotní intervenci s tou, která je dosud považována za nejúčinnější, nejbezpečnější a 

nejúspomější, tedy tu, která by měla být standardní intervencí.6 

Vzhledem k dosud přetrvávající absenci standardizace naší zdravotní péče, je proto obtížné 

porovnávat hodnocenou a porovnávanou intervenci (tak jak je definována naším projektem) 

s jinou dosud nedefinovanou intervencí. 

Proto jsme pro porovnání, jako „standardní intervenci", zvolili tu intervenci, kterou definuje u 

nas implementovaný doporučený diagnostický a terapeutický postup.8 

Nákladová efektivita („cost-effectiveness") je nákladová efektivita léčivého přípravku pouze 

v rámci intervence, tedy jeho vlastnost dosáhnout žádoucí účinek s vynaložením přijatelných 

nákladů (angl. „efficiency").6,10,11 Jde o důkaz, který je vedle klinické efektivity pro 

farmakoterapii v klinické praxi nejdůležitější. 
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3.4.1 Nefarmakologická interv ence 

N e f a r m a k o l o g i c k á intervence jsou opatření režimová - dietní, pohybová a další opatření 

včetně edukace. 

Těmto opatřením v našem projektu byla věnována pozornost, tedy Jako obvykle", avšak 

nejsou předmětem zvláštní analýzy. 

3 . 4 . 2 A n t i m i k r o b i á l n í l é č b a 

' 1 / 1 r . . . $ J2 18 IQ 

Rozhodnutí o nasazení antibiotické léčby se opíralo o doporučení antibiotické léčby. ' ' ' 

Po zhodnocení anamnestických údajů důležitých u jednotlivých onemocnění, vyhodnocení 

klinického stavu, rentgenového nálezu a pomocných vyšetření zaměřených na zánětlivé 

ukazatele (FW, KO, CRP) se ošetřující lékař rozhodl (nezávisle) o nasazení antibiotické léčby 

tzv. empirickým způsobem. 

Obr. č. 2 Rozhodování o nasazení antibiotické léčby 

Indikace vlastních antibiotik je dána dvěma základními strategiemi: 

Empirická léčba, která nezná konkrétního vyvolavatele onemocnění, předpokládá však jeho 

ucast na etiologii onemocnění, není proto úplně necílenou terapií. 

Cílená léčba, která je zaměřena na identifikované infekční agens se známou citlivosti 

k podávaným antibiotikům21, může být označena jako racionální. (Obr.č.2) 

Antimikrobiální terapie, rozhodnutí o zahájení léčby, výběru antibiotika a jeho dávkování 

vcetne proponované délky terapie ve Fakultní Thomayerově nemocnici s poliklinikou 
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( F T N S P ) vychází z implementovaného doporučeného postupu kolektivu autorů „Doporučený 

postup P r 0 antibiotickou léčbu komunitních respiračních infekcí v primární péči".8 Tento 

doporučený postup patří mezi nejlepší a nejvíce respektované doporučené postupy jako 
8 12 2 3̂ 

takové publikované v české i zahraniční literatuře. ' " J Má přehledné členění podle 

jednotlivých diagnóz a v jejich rámci je uveden popis diagnostických vyšetření, která obsahují 

již stanovení priorit: která vyšetření jsou nezbytná, která jsou případně vhodná pro ověření 

správnosti klinicky suspektní diagnózy a pro průkaz původce infekce. 

Výběr antibiotik je naprosto závislý na rozhodnutí individuálního ošetřujícího lékaře. • r f r • .'>4 V současnosti v literatuře věnující se komunitní pneumonif existují dva trendy ve výběru 

antibiotik: 

První trend je léčba samotným amoxicilinem nebo kombinací betalaktamového antibiotika 

s makro lidem. 

Druhý trend je léčba buď kombinací cefalosporinu (cefuroxim, cefotaxim, ceftazidim, 

cefepim) s chinolonem nebo jen chinolonem (ofloxacin, ciproflocaxin). 

Vzhledem k nezávislému postoji ošetřovacího však lze očekávat i další léčebné intervence, 
v , 25,26 

mozna i mene ucinne. 

Dávkování a délky podávání antibiotik vycházely z implementovaného doporučeného postupu 

i z dalších informací o správném dávkování antibiotika (Souhrnu údajů o přípravku, Příbalové 

informace). V doporučeném postupu nejsou uvedeny zvláštní okolnosti, které se týkají 

některých rizikových skupin nemocných a vzniku komplikací. V těchto případech však byl 

předpoklad individuálního postupu. 

3.5 HODNOCENÍ KLINICKÉ A NÁKLADOVÉ EFEKTIVITY 

Účinnost a efektivita jsou základní pojmy, které se zejména v podmínkách „běžné klinické 

praxe či reálného světa" často používají, ale jak je výše uvedeno, jejich interpretace je často 

nesprávná. V dalším 

textu se opíráme o u nás publikovanou terminologii, která se běžně 

používá v oblasti hodnocení léčiv a farmakoekonomice na úrovni regulátora, nikoli však 

(zatím) v běžné klinické praxi. 

Účinnost je komplexní pojem, jehož interpretace závisí na způsobu jejího určení, závisí na 

důkazech, kterými se dokládá.6 Účinnost je český termín, který má dva základní atributy, 

které lépe vystihuje terminologické odlišné situace. 
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j_. Účinnost (anglicky „efficacy") je vlastnost léčivé látky vyvolat žádoucí účinek, avšak v 

ideálních podmínkách, např. prokázaný účinek v podmínkách klinické studie s důrazem na 

výzkumný aspekt. Tato účinnost je požadována pro registrační proces. 

V této souvislosti jde o odpověď na otázku: může tato léčivá látka účinkovat? Jde obvykle o 

důkaz v experimentálním (akademickém) prostředí, nikoli v běžné klinické praxi. Jako 

komparátor je použit nejčastěji placebo, zajišťující vysokou vnitřní validitu studie. Jde však o 

důkaz účinnosti užitečný např. pro registraci. 

2. Klinická, resp, terapeutická účinnost (anglicky „effectiveness") je základním atributem 

účinné (efektivní), bezpečné, ale i úsporné terapeutické intervence. 

Klinická, respektive terapeutická účinnost je pojem, který je důležitý pro klinickou praxi. Má 

jasně vymezený obsah a rozsah a lze jej popsat pouze s přihlédnutím k podmínkám, ve 

kterých se hodnotí.6 Terapeutická účinnost je vlastnost léčivé látky či léčivého přípravku 

vyvolávat žádoucí účinek i v podmínkách běžné klinické praxe, např. běžně a pravidelně 

dosahovaný účinek u prakticky všech nemocných. Tato účinnost je nejdůležitější pro 

farmakoterapii v podmínkách běžné klinické praxe i při např. určování hodnoty v rámci 

určování úhrady z prostředků veřejného zdravotního pojištění. 

V této souvislosti je odpověď na otázku: účinkuje tato léčivá látka či léčivý přípravek v běžné 

klinické praxi, rozumí se v rámci zdravotní intervence? Jde o účinnost prokázanou v 

podmínkách náročně uspořádané klinické studie, ale i prokazovanou v podmínkách klinické 

praxe. Jako komparátor ovšem není placebo, protože se placebo neužívá v klinické praxi. Jako 

komparátor je např. dosud nejčastěji používaný léčivý přípravek v dané indikaci. Klinická 

efektivita (anglicky „effectiveness") je tedy atributem nikoli samotné léčivé látky či léčivého 

přípravku jako takového, ale terapeutické intervence, jejíž je léčivá látka (či látky) resp. léčivý 

přípravek (či přípravky) součástí (oddíl 3.3.1).6 

3. Nákladová efektivita (anglicky „efficiency = cost-effectiveness) je tedy nákladová 

efektivita zdravotní intervence, tedy jeho vlastnost dosáhnout žádoucí účinek s vynaložením 

přijatelných nákladů.6 

V této souvislosti je odpověď na otázku: stojí tato intervence, při porovnání s ostatními 

intervencemi, za tyto peníze? Jde o důkaz, který je vedle klinické efektivity pro 

farmakoterapii v klinické praxi nejdůležitější. U zcela nových, inovativních intervencí (a 

v jejich rámci zcela nových léčivých látek či přípravků) však tento typ důkazu není obvykle 
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k dispozici, takže při rozhodovacím procesu kategorizace a systému pozitivního listuje spojen 

s velkou nejistotou ("uncertainty").2* 

3.5.1 Postupy lékařů 

Posuzování postupu lékařů z hlediska Jako obvykle" musí být založeno na zvažování řady 

faktorů, včetně jejich motivace k co nejlepším výsledkům. Postup lékařů v klinické praxi je 

založen na využívání celé řady informací, včetně informací o tom, jak je nejlépe či nejúčinněji 

a nejbezpečněji postupovat (doporučené postupy = guidelines).6'20'30 

3.5.2 Možnosti porovnání postupu lékařů s doporučenými postupy 

Porovnání postupů lékařů z hlediska respektování doporučených postupů je možné ze tří 

hledisek: 

- podle klinické diagnózy 

- podle zvoleného antibiotika 

- podle použitého dávkování 

V předkládaném projektu je jednoznačně definována klinická diagnóza, která je předmětem 

zkoumání. 

Současně z celé plejády doporučených postupů (mezinárodních i národních)81218"20"22'23"24"31 

byl porovnáván postup lékaře s doporučeným postupem pomocí přístupu podle Hoomanse.32 
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Identifikace účinků z hlediska formulací v doporučeném postupu 
Doporučený 

postup uvádí 

ANO vs NE vs 

NH 

Informace o účinnosti doporučeného postupu 

Dostatečně podrobné informace 

Zaznamenání změny v profesionálním chování (v důsledku postupu) 

Zaznamenání změn v produktivitě práce (v důsledku postupu) 

Identifikace všech relevantních účinků 

Opominutí výsledků uvedených výše 

Jasné zdůvodnění proč byly informace opominuty 

Jasné zdůvodnění neposkytnutí zprávy o všech relevantních účincích 

Měření účinků 

Popis metody pro měření účinku (ů) 

Dostatečně podrobný popis metod pro měření účinku (ů) 

Měření účinků v patřičných jednotkách 

Měření adherence poskytovatelů zdravotní péče k doporučeným postupům 

Měření surogátů (zástupných parametrů) adherence poskytovatelů k doporučeným postupům 

Měření adherence pacientů k doporučenému postupu 

Je doložena přesnost měření účinku (ů) 

Opominutí výše uvedených měření výsledků nebo informací z měření účinků 

Jasné zdůvodnění pro opominutí či informovaní měření výše uvedených výsledků 

Jasné zdůvodnění neposkytnutí zprávy o metodách měření účinků 

Posouzení (určení) hodnoty účinků 

Popis metod posuzování hodnoty účinku (ů) 

Dostatečně podrobný popis metod posuzování hodnoty účinku (ů) 

Důvěryhodné/patřičné metody k posuzování hodnoty účinku (ů) 

| Podrobnosti subjektů k posuzování hodnoty účinku (ů) 

j Opominutí výše uvedených metod nebo informací posuzování hodnoty účinku (ů) 

Jasné zdůvodnění pro opominutí či informovaní výše uvedených metod pro posuzování hodnoty účinku (ů) 

Jasné zdůvodnění neposkytnutí zprávy o metodách pro posuzování hodnoty účinku (ů) 

Tab. č. 1 Souhrn sběru dat pro hodnocení efektivit 

Kritéria pro hodnocení: 

ANO - doporučený postup jasně splňuje 

NE - doporučený postup určitě nesplňuje 

NH - nehodnoceno (v tomto projektu) 
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