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KaÏdá lidská práce, zvlá‰tû je-li nabízena formou placené
sluÏby, by mûla b˘t kvalitní. Obsluhovan˘ by urãitû mûl
mít záruku, nebo alespoÀ pocit, Ïe za své peníze získal odpo-
vídající hodnotu. Právû hodnotami onkologické péãe, jejich
kvalitou, bezpeãností, úãinností i cenou se zab˘vá v tomto
ãísle prezentované hodnocení zdravotnick˘ch technologií,
nicménû zvyknûme si i na mezinárodní „Health Technolo-
gy Assessment“, neboli HTA. Jednotícím prvkem v‰ech
pfiíspûvkÛ je pak konstatování faktu, Ïe toto hodnocení chce-
me, nutnû potfiebujeme, ale bez adekvátních klinick˘ch dat
jej nemÛÏeme provádût. 
Ve zdravotnictví je ãasto podstata sluÏby zakryta nánosem
etick˘ch a morálních norem, nejnovûji téÏ bojem za ochra-
nu osobních dat pacientÛ. Jistû, Ïádn˘ rozumn˘ a soudn˘
ãlovûk si nepfieje, aby údaje o nemocn˘ch lidech byly zby-
teãnû shromaÏìovány nebo dokonce zvefiejÀovány. Nepfie-
jí si to ani onkologové, jak je patrno z mnoha zde uvede-
n˘ch pfiíspûvkÛ. Minimalizujme a zprofesionalizujme tedy
plo‰n˘ sbûr epidemiologick˘ch dat tak, aby Ïádné nepovo-
lané osoby nedostávaly do rukou citlivé záznamy. Stát i tím-
to smûrem vydává nemalé finanãní prostfiedky, moÏná se
zapojen˘m firmám jednou koneãnû podafií odstranit papí-
rov˘ sbûr dat, kter˘, jak vidno z nûkter˘ch pfiíspûvkÛ, i onko-
logÛm pomûrnû vadí. Dvû z prací dokonce informují
o potfiebû racionalizovat a rozumnû omezit centralizaci epi-
demiologick˘ch dat. A dokládají to mezinárodními zku‰e-
nostmi a citacemi. Rozumn˘ rozsah rozumn˘ch dat moÏná
lépe obhájí i pfiítomnost osobních identifikátorÛ pacienta,
ov‰em pouze za pfiedpokladu dodrÏení platn˘ch norem
a zákonÛ. Proto jsme zafiadili i práci shrnující zákonné nor-
my pro registraci dat ve zdravotnictví, protoÏe snaha o hod-
nocení klinick˘ch dat vychází od hodn˘ch lidí, ktefií dodr-
Ïují zákony a chtûjí ostatním pomáhat. Nejsme si úplnû jisti,
zda totéÏ jde fiíci i o v‰ech registrech nadnárodních bank
a obchodních korporací, nicménû pravidla máme v‰ichni
stejná, tak je dodrÏujme, nic proti tomu. 
Podstata problému ale není v centrálních registrech a osob-
ních datech pacientÛ v nich. Úspû‰n˘ onkolog nepotfiebuje
k léãbû znát jméno a rodné ãíslo pacienta, to je jen identi-
fikátor pro zdravotní poji‰Èovnu (identifikátor nahraditel-
n˘ anonymním kódem, nutno podotknout). Potfiebuje znát
klinické stádium pacienta, rizikové faktory, ãasov˘ v˘voj
nemoci a mnoho dal‰ího, jak se lze doãíst v pfiíspûvcích
popisujících poÏadavky pediatrické onkologie, hematoon-
kologie a onkologie solidních nádorÛ dospûl˘ch. JenÏe
osobní data pacientÛ jsou paradoxnû ve v‰ech databázích,
onkologicky  relevantní data bohuÏel pouze sporadicky.
Nûkteré databáze pozapomnûly i na klinické stádium nemo-
ci, které je pro onkologa v˘raznû dÛleÏitûj‰í neÏ jméno, byd-
li‰tû, vûk i pohlaví pacienta. 
MÛÏeme tak dûlat prediktivní anal˘zy o vlivu pfiíjmení paci-
enta na v˘voj nemoci, ponûkud hÛfie jiÏ o vlivu stádia a gra-
dingu nádoru, o molekulárnû biologick˘ch a cytogenetic-
k˘ch markerech ani nemluvû. Nûkolik pfiíspûvkÛ prezentuje

fie‰ení, ke kterému byly ãeské odborné spoleãnosti dotlaãe-
ny insuficiencí stávajících informaãních systémÛ – tedy mul-
ticentrické aÏ národní, klinicky orientované registry, zasle-
pené ve smyslu osobních dat, jasnozfiivé ve smyslu
onkologickém. Lze vyslovit údiv nad systematiãností této
práce a nad‰ením stovek odborníkÛ, neboÈ vût‰ina tûchto
aktivit nemá Ïádnou institucionální finanãní podporu a pfie-
sto zajistila zpûtnû nenahraditelná data od tisícÛ nemocn˘ch. 
Systémovû v‰ak problém dostupnosti relevantních dat pro
onkologickou péãi nevyfie‰í Ïádná centrální databáze, fie‰e-
ní musí zaãít „doma“, tedy na kaÏdém pracovi‰ti. Standar-
dizací sbûru vyuÏiteln˘ch dat. Nûkolik pfiíspûvkÛ  navrhu-
je datov˘ standard pro hodnocení kvality v onkologii
a vypl˘vá z nich, Ïe urãitû mÛÏeme vyuÏít záznamy z hlá-
‰ení zdravotním poji‰Èovnám a ve spojení s rozumnû kódo-
van˘mi záznamy v nemocniãních informaãních systémech
získáme uspokojivou základnu pro anal˘zy. A to automa-
ticky – tedy bez ruãního sbûru dat z nad‰ení na papír a jiÏ
s men‰ím nad‰ením z papíru do MS Excel, jak je dnes stá-
le bûÏn˘m zvykem. Musíme se na tom ov‰em v‰ichni
domluvit, jinak budou data v kaÏdé nemocnici trochu jiná
a proces ztrácí smysl. Zde mÛÏe svou historickou úlohu
sehrát i vedení âeské onkologické spoleãnosti, protoÏe sna-
ha o plo‰nou standardizaci onkologick˘ch záznamÛ v roz-
tfií‰tûném chaosu souãasn˘ch nemocniãních informaãních
systémÛ bude potfiebovat znaãn˘ poãáteãní hybn˘ moment
a dobré mazání ve smûru pohybu my‰lenek. 
KéÏ by se podafiilo dostat ãeské zdravotnictví a tedy i onko-
logii alespoÀ pod kontrolu zákonitostí fiídících bûÏné
komerãní sluÏby. Platící by vûdûl co mÛÏe a co (bohuÏel)
nemÛÏe koupit (reálné moÏnosti léãby), personál by znal
kritéria kvality své práce a zpûtnû by podle nich korigoval
své kroky a na ãesk˘ch konferencích by zmizely pfiedná‰-
ky zaãínající slovy „nám se zdá, Ïe toto funguje/nefungu-
je“. A naopak, pfiibyly by pfiedná‰ky zaãínající „anal˘za
reprezentativních dat na‰eho nemocniãního informaãního
systému ukázala, …“. KdyÏ jsme u slova zdáti se, je tfieba
napsat, Ïe z celého díla „se zdá“, Ïe ãe‰tí onkologové zna-
jí svou problematiku a velmi dobfie vûdí, jaká data je tfieba
sbírat a hodnotit. To je dobrá zpráva nejen pro proces
„Health Technology Assessment“, ale i pro pacienty a pro
management zdravotnictví. 
Dûkujeme v prvé fiadû Ministerstvu zdravotnictví, Centru
pro kvalitu ve zdravotnictví SZÚ a Odboru zdravotní péãe
za grantovou podporu v rámci Národního programu pod-
pory kvality ve zdravotnictví. Podûkování patfií projektu
VZ M·MT J07/98 – 141100003, pfii jehoÏ plnûní byla zís-
kána fiada velmi cenn˘ch souborÛ dat prezentovan˘ch
i v tomto díle. Dûkujeme v‰em autorÛm uveden˘ch pfiís-
pûvkÛ a v‰em specialistÛm, ktefií se na dosavadních v˘sled-
cích této práce podíleli. 

Ladislav Du‰ek
Jan Îaloudík

EDITORIAL
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1. Prostor pro zavádûní HTA v onkologii v âeské republice

Lékafi má podle obecnû mezinárodnû pfiijat˘ch principÛ tfii klí-
ãové povinnosti: chránit Ïivot a zdraví, respektovat autonomii
pacienta a léãit správnû. Zatímco první poÏadavek je spí‰e
obecn˘m a morálním apelem a druh˘ je definován právnû
a eticky, je poÏadavek tfietí, tedy léãit správnû, odborn˘ a tech-
nologick˘. PoÏadavek léãit správnû stojí z onûch tfií zdánli-
vû na nejpevnûj‰ích základech, pfiesto v‰ak podléhá zmûnám
nejvíce a mÛÏe b˘t relativizován, nemá-li pevné metodolo-
gické základy. 
Cesta k HTA (health technology assessment) má u nás svou
historii, z níÏ také vypl˘vá podstata problému implementace.
V minulosti postaãovalo pfii hodnocení správnosti léãebného
postupu odvolat se na autoritu uãebnic a pfiedná‰ek osobnos-
tí. AÏ v pfiípadû stíÏností posuzovala odborná grémia, zda ‰lo
o postup „lege artis“. Tato hodnocení byla vztaÏena vÏdy
k danému pfiípadu a porovnávána s obecnûj‰í zku‰eností. Pfii-
bliÏnû od poloviny 70. let vznikaly na nûkter˘ch velk˘ch pra-
covi‰tích závazné protokoly upravující standardy diagnostiky
a léãby nejãastûj‰ích onkologick˘ch diagnóz. K v˘raznûj‰ímu
v˘voji v tomto smûru v‰ak dochází v posledních desetiletích
pfiedev‰ím pod vlivem klinického v˘zkumu farmaceutick˘ch
firem, kdy je zavádûna praxe klinick˘ch protokolÛ a klinic-
k˘ch hodnocení, av‰ak nikoli jako univerzální poÏadavek,
n˘brÏ jako nadstandard pracovi‰È provádûjících honorované

klinické studie. Tato praxe respektování doporuãen˘ch kli-
nick˘ch postupÛ, algoritmÛ, guidelines ãi protokolÛ má ten-
denci se ‰ífiit také jako obecnûj‰í metodologie za podpory
odborn˘ch spoleãností a proklamací manaÏerÛ zdravotní péãe.
Není v‰ak vyÏadována ani hodnocena plátci zdravotní péãe, aÈ
jiÏ jimi míníme zdravotní poji‰Èovny nebo poji‰tûné konzu-
menty zdravotních sluÏeb, tedy nemocné obãany. 
Pfiirozen˘m zpÛsobem pro uplatnûní principÛ HTA by bylo
spfiaÏení ceny a kvality zdravotní péãe motivované zakom-
ponováním do univerzálního systému plateb za provedené
zdravotnické sluÏby. Kvalitativním posunem ke sjednocené-
mu vnímání ceny a kvality zdravotní péãe by tak teoreticky
mohlo b˘t zavedení systému plateb podle DRG (diagnosis-
related grouping). Dosavadní systémy plateb zdravotní péãe,
které nezohledÀují diagnózu a stupeÀ závaÏnosti onemocnû-
ní, tedy v˘chozí parametry pro hodnocení úãelnosti a kvality
péãe, jsou ze své podstaty iracionální a neúsporné a nemoti-
vují ku zohledÀování kvality. Ve skuteãnosti je v‰ak i systém
plateb podle DRG pro uveden˘ úãel nedostateãn˘. Uplatní se
pouze u hospitalizovan˘ch pfiípadÛ, je málo transparentní
z medicínského hlediska, neboÈ mixuje kategorie diagnostic-
ké a v˘konové, a jeho zavádûní v na‰ich podmínkách je aÏ pfií-
li‰ motivováno formálními úsporami neÏ úsilím o zkvalitnûní
a racionalizaci zdravotní péãe. Ani zaveden˘ systém plateb
podle DRG tedy principy HTA nenahradí a vztah mezi cenou
a kvalitou zdravotní péãi na potfiebnou úroveÀ neposune.

HTA v onkologii: koncepce a metodika

KONCEPCE HTA PRO ONKOLOGII

CONCEPT OF HEALTH TECHNOLOGY ASSESSMENT (HTA) FOR ONCOLOGY

ÎALOUDÍK J.1,3, DU·EK L.1,2, VYZULA R.1,3

1 UNIVERZITNÍ ONKOLOGICKÉ CENTRUM LF MU V BRNù
2 CENTRUM BIOSTATISTIKY A ANAL¯Z  LF MU V BRNù 
3 MASARYKÒV ONKOLOGICK¯ ÚSTAV , BRNO

Souhrn: Chránit Ïivot a zdraví, respektovat autonomii pacienta a léãit správnû jsou tfii hlavní poÏadavky kladené na lékafie.
HTA (health technology assessment) je formalizovanou metodologií pro naplÀování tfietího poÏadavku léãit správnû. Kromû
toho mÛÏe implementace HTA pomoci racionalizovat náklady a pfiispût k realizaci poÏadavku ekvity, tedy  rovné dostupnosti
zdravotní péãe. Rovné dostupnosti nejen místem, n˘brÏ i kvalitou. Autofii vysvûtlují v˘chodiska i dÛvody pro zavádûní prin-
cipÛ HTA právû v onkologii, která nabízí z nûkolika dÛvodÛ pfiíznivé podmínky pro tuto nároãnûj‰í úroveÀ zdravotní péãe. Je
v‰ak tfieba zohlednit, Ïe parametry kvality jsou vnímány ponûkud odli‰nû pacienty, poskytovateli , plátci a manaÏery zdravot-
ní péãe, HTA tedy musí zahrnovat v‰echny tyto úhly pohledu, nevyjímaje etické, odborné, ekonomické ani organizaãní aspek-
ty. Hlavní pfiekáÏkou rychlé implementace HTA je absence zájmu o problematiku hodnocení kvality zdravotní péãe  u plátcÛ
i manaÏerÛ zdravotní péãe a chybûní vÛle i metodiky pro její hodnocení. ProtoÏe poptávku po implementaci HTA z fiad laické
vefiejnosti ãekat nelze, zÛstává osud této problematiky zatím jen v rukou odborn˘ch spoleãností a lékafiÛ samotn˘ch.

Klíãová slova: HTA, hodnocení zdravotnick˘ch technologií, onkologie, kvalita onkologické péãe

Summary: Saving life and health, respect for autonomy of the patient and good medical practice are the three main
requirements to medical doctors. Health technology assessment (HTA) represents the formal methodology to fullfil the good
medical practice requirement. In addition,  the implementation of HTA can help to cost effectiveness and equity as an
accesibility to equal health care. Equal not only by site, but also by the quality. The authors explain the prerequisites and reasons
for implementation of HTA principles just in oncology, which offers good conditions for this more demanding level of health
care. Since patients, health care providers, insurance companies and managers have different views on parameters of quality,
HTA must include all these opinions. Main obstacle for rapid implementation of HTA principles into health care in the Czech
Republic is currently the absence on interest and will among heath insurance and health management representatives for quality
evaluation in general.  Since the demand for HTA implementation can not be expected from the public, the fate of HTA in the
Czech Republic remains only in the hands of medical societies and doctors. 

Key words: health technology assessment, oncology, quality of cancer care
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I v pfiípadû cílevûdomého zavádûní klinick˘ch protokolÛ a stan-
dardizace diagnosticko-léãebn˘ch postupÛ je dosud kladen
minimální dÛraz na zpûtnou vazbu, tedy na vyhodnocování
v˘sledkÛ léãebné péãe z parametricky veden˘ch záznamÛ,
které by umoÏnilo dal‰í korekce a kvalitativní v˘voj medicín-
ské praxe. Dosud jde pfiedev‰ím o mechanické pfiejímání postu-
pÛ ze zahraniãí, tam obvykle i zhodnocen˘ch. Automaticky se
pfiedpokládá, Ïe pfievzat˘ postup pfiinese identické v˘sledky
také u nás, coÏ mÛÏe, av‰ak nemusí b˘t pravda. 
V procesu standardizace medicínsk˘ch ãinností se prÛbûÏnû
projevují i poÏadavky právních a technologick˘ch norem
jak vypl˘vají z celé fiady zákonn˘ch ustanovení a harmoniza-
ce s mezinárodními pravidly. Dále systémem prolínají rÛzné
akreditaãní poÏadavky zamûfiené na popis procesÛ zdravot-
nick˘ch provozÛ a odborné pfiedpisy, fungující i novû pfiijí-
mané, a to jak spontánnû, tak cílevûdom˘m fiízením. 
HTA v této fázi mÛÏe b˘t metodologicky sjednocen˘m tlakem
i prostorem pro uspofiádání zdravotnick˘ch, zde tedy onkolo-
gick˘ch ãinností, na zdÛvodnûné a algoritmizované bázi. 
Ta má umoÏÀovat trval˘ pfiehled procesech zdravotní péãe po
stránce kvality, pfiimûfienosti, efektivity i vzájemné srovnatel-
nosti. Jde tedy o aktuální definici postupÛ „lege artis“ na
nové, velmi konkrétní, objektivnû podloÏené a srovnatelné
úrovni. Jde o procesní podklad pro naplÀování povinnosti
správnû léãit, ov‰em i zpÛsob, jak naplnûní této povinnosti
doloÏit.
Onkologie je svou multidisciplinární podstatou i chronicitou
a stádiovostí nádorov˘ch onemocnûní oborem nabízejícím
uplatnûní komplexních a algoritmizovan˘ch postupÛ ve
spoleãensky a ekonomicky citlivém segmentu zdravotnictví.
Navíc disponuje pomûrnû nadstandardní datovou základ-
nou, má zaveden systém hodnocení klinick˘ch v˘sledkÛ
a dlouhodobé zpûtnovazebné informace v zavedené dispen-
zarizaci i systému hlá‰ení zhoubn˘ch novotvarÛ. Je tedy ide-
álním pÛsobi‰tûm pro uplatnûní metodologie HTA, s jejíÏ
pomocí se lze zbavit balastních sloÏek, zjevnû ãi skrytû zatû-
Ïujících systém onkologické péãe a dobrat se vy‰‰í transpa-
rence ãinností i v˘sledkÛ.
Na transparentnost diagnosticko-léãebn˘ch postupÛ a on-line
pfiístupu k aktuálním v˘sledkÛm léãebné péãe nevzniká dosud
Ïádn˘ tlak z managementu nemocnic ani zdravotních poji‰-
Èoven. Individuální dotazy pacientÛ na postup diagnostiky
a léãby jsou uspokojovány ústním vysvûtlením lékafie a kryty
stvrzením informovaného souhlasu. Srovnávání v˘sledkÛ jed-
notliv˘ch pracovi‰È navzájem (benchmarking) se pro úãely
bûÏné zdravotní péãe prakticky nepfiipou‰tí. Pokud by se o nûj
nûkdo pokusil, není to zatím vnímáno jako podpora, n˘brÏ
otevfiená ãi skrytá agrese, zpochybnûní, nekolegilita. Prostor
pro implementaci HTA je tedy v na‰em zdravotnictví, vãet-
nû onkologie, ‰irok˘, v‰ak rizikov˘. Jde o prostfiedí s nízkou
mírou poptávky po hledání a kontrole kvality, neochotnû chá-
pající a moÏná i poÏadavky HTA popuzené. Souãasn˘ stav
nepfiíli‰ stabilizované organizace zdravotní péãe a nízké moti-
vace k fiízené zdravotní péãi (managed health care) ze strany
plátcÛ není pro HTA optimální, a to bez ohledu na pfiiprave-
nost onkologie jako oboru. 
V na‰ich podmínkách znamená, na rozdíl od rozvinut˘ch zemí,
zavádûní HTA v první etapû korekci diskrepancí a nedo-
statkÛ. NeÏ budeme moci pracovat s údaji dokonalej‰ími a pra-
covi‰ti, po nichÏ je hodnocení kvality a efektivity vyÏadová-
no, budeme nuceni vycházet pfiedev‰ím z dat dosavadních, tedy
dûrav˘ch, nejist˘ch, málo standardizovan˘ch a neochotnû
poskytovan˘ch. V˘sledky i jejich anal˘z jsou v‰ak dosud jedi-
n˘m argumentem pro zavádûní HTA a zmûnu dosavadního sta-
vu. Této argumentace se nemoÏno zbavovat útûkem k pouhé
instruktáÏí o cílech HTA, která zÛstane nesly‰ena jako admi-
nistrativní formalita a neuvedena v Ïivot.
Pfievzetí onkologicky nemocného do péãe automaticky zna-
mená pfievzetí odpovûdnosti za v˘sledek, jeho hodnotitelnost
a srovnatelnost. DodrÏení poÏadavku hodnotitelnosti i srov-

natelnosti v˘sledku je odbornou povinností lékafie i právem
pacienta.

2. Diagnosticko-léãebné postupy jako základ HTA 

KaÏd˘ diagnosticko-léãebn˘ postup v onkologii je souborem
událostí, o nichÏ vypovídají registrované údaje. Medicínskou
péãi provází fietûzec informací, kter˘ musí zÛstávat pfiehled-
n˘ a reprodukovateln˘. OvlivÀuje totiÏ úspû‰nost postupu stej-
nû jako technická správnost dílãích v˘konÛ. UÏit˘ medicínsk˘
algoritmus se tak projeví jednak biologicky na stavu nemoc-
ného, ov‰em také jako záznam údajÛ o jeho provedení a v˘sled-
ku v transparentní podobû s dÛsledky pro srovnatelnost s jin˘-
mi (benchmarking) i hodnocení efektivity (cost/benefit
analysis) . Je tfieba si uvûdomit a pfiijmout tuto nutnou koexi-
stenci „biotechnologie a bioinformace“ ve v‰ech správnû
veden˘ch medicínsk˘ch ãinnostech. 
Obvykl˘ pouh˘ zájem o v˘kon ãi technologii zdravotnické
péãe pfii opomíjení záznamu o vykonaném, pfiedev‰ím v‰ak
jeho vyhodnocení a zobecnûní, ohroÏuje nejen nemocného, ale
brání také udrÏení kvality a rozvoji pracovi‰tû.
DÛleÏitou souãástí onkologické péãe je propojení ãinností
rÛzn˘ch typÛ a odborností. Fungující propojení je moÏno udr-
Ïovat pouze komunikací jedním srozumiteln˘m jazykem ãili
na jednotném datovém základû ãi datovém modelu. V ‰ir-
‰ím kontextu tento jednotn˘ datov˘ a informaãní základ umoÏ-
Àuje také komparaci v˘sledkÛ, coÏ je podmínkou pro rozvoj
kvality v oboru i právem pacienta jako konzumenta onkolo-
gick˘ch sluÏeb.
V souãasné dobû je sjednocujícím a standardizovan˘m dato-
v˘m základem sekvence kódÛ o proveden˘ch v˘konech pfie-
dávan˘ch zdravotní poji‰Èovnû. VyuÏití ve prospûch pacienta,
tedy pro hodnocení algoritmu a kvality péãe, tento fietûzec para-
metrizovan˘ch informací dosud nemá. Individuální úãet jako
seznam v˘konÛ proveden˘ch v souvislosti s onkologickou dia-
gnózou a vystaven˘ bezprostfiednû po skonãení etapy péãe nebo
roãnû pacienti nedostávají. Tento seznam není tudíÏ ani k dis-
pozici pro o‰etfiujícího lékafie nebo na pracovi‰ti, které za onko-
logicky nemocného pfievzalo odpovûdnost, aÈ jiÏ pfii léãbû nebo
následné dispenzarizaci.
Záznamy o v˘sledku proveden˘ch dílãích v˘konÛ ãi dia-
gnostiky a léãby jako celku nemají dosud standardizovanou ãi
dokonce parametrizovanou podobu, nejsou sjednoceny a míra
jejich srovnatelnosti ãi zhodnocení je rÛzná. V˘jimkou je pou-
ze sjednocené roãní hlá‰ení o stavu nemocného se zhoub-
n˘m novotvarem, z nûhoÏ lze získat údaj o pfieÏívání ãi úmr-
tí. Provázanost medicínské onkologické praxe s údaji NOR je
v‰ak dosud velmi nízká.
Diagnosticko-léãebné algoritmy navrÏené a reálnû dodrÏené
se rozpl˘vají v celé fiadû lékafisk˘ch zpráv, aniÏ je lze mnoh-
dy z této redundantní formy více ãi ménû provázan˘ch zázna-
mÛ vyãíst ãi rekonstruovat. Retrospektivní odborné vyhodno-
cení je provádûno jen obtíÏnû a v˘jimeãnû, buì pfii
epizodick˘ch v˘zkumech pro dílãí zájem nebo pfii v˘jimeã-
n˘ch Ïalobách na pochybení v péãi.
Stav nízké transparence uplatÀovan˘ch diagnosticko-léãeb-
n˘ch algoritmÛ a ‰patné dostupnosti v˘sledkÛ léãby je nutno
zmûnit vyuÏitím jiÏ shromaÏìovan˘ch informací plynou-
cích jednak z individuálního úãtu onkologicky nemocného
u zdravotní poji‰Èovny, jednak jeho záznamu v NOR. MoÏná
také postupn˘m sjednocováním poÏadavkÛ na vedení hod-
notitelného záznamu na v‰ech pracovi‰tích, která se rozhod-
nou pfievzít odpovûdnost za péãi o onkologicky nemocného. 
Je tfieba dále nepfieceÀovat v˘znam neustále sepisovan˘ch
a pfiepisovan˘ch vlastních diagnosticko-léãebn˘ch standardÛ
a guidelines na na‰í národní úrovni. Jsou buì velmi obecné
a nefiíkají více neÏ obsahuje pfiedpokládané vzdûlání speciali-
zovaného lékafie nebo postrádají doklady pro svá doporuãení
a brzy ztrácejí na aktuálnosti. Nejlépe dopadnou ty standardy,
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které kopírují mezinárodnû doporuãené diagnosticko-léãeb-
né algoritmy jako je soubor americk˘ch guidelines NCCN
(National Cancer Center Network) , pfiípadnû jin˘ch standar-
dy se zab˘vajících skupin v zahraniãí, tfieba francouzsk˘
systém klinick˘ch návodÛ FFCC (French Federation of Can-
cer Centers). U tûch je zároveÀ jistota, Ïe budou pravidelnû
a kvalifikovanû aktualizovány.
Podstata standardizace totiÏ není v existenci napsaného, ale
v jeho realizaci. Té lze dosáhnout zcela jinak, a to ustanove-
ním pracovi‰tû odpovídajícího za péãi o onkologicky nemoc-
ného a jeho povinnosti vést poÏadovan˘m zpÛsobem záz-
nam o plánovaném a uskuteãnûném diagnosticko-léãebném
algoritmu i v˘sledcích léãby. Z vyhodnocení pak vyplyne, kte-
rá pracovi‰tû tuto péãi zaji‰Èují v dostateãné mífie i kvalitû. Pro-
blém u nás netkví v neznalosti guidelines, n˘brÏ v naprosté
neinformovanosti fiídících struktur jak je s nimi nakládáno,
k˘m a s jak˘mi v˘sledky. 
V souãasném systému fiízení zdravotnictví, navíc s hetero-
genitou názorÛ a zájmÛ krajského fiízení, státních orgánÛ
a soukrom˘ch zafiízení, chybûjí nástroje a mechanismy jak
dosáhnout zmûny chování lékafie ãi pracovi‰tû a nápravy toho
ãi onoho postupu v onkologické péãi, nevychází-li iniciati-
va a snaha z pracovi‰tû samotného. Navíc ani pfiesnû nevíme
kde a zda je tfieba dosáhnout zmûny, jak˘ je stav uplatÀová-
ní standardÛ onkologické léãby a jak se pracovi‰tû li‰í sv˘-
mi v˘sledky. 

3. RÛzné pohledy a kompetence konzumentÛ, poskytova-
telÛ, organizátorÛ a plátcÛ onkologické péãe na HTA

Jinak vnímá práci s doporuãen˘mi diagnosticko-léãebn˘mi
postupy pacient, jinak odborné vedení ãi odborná spoleãnost,
jinak zdravotní poji‰Èovna a jinak zfiizovatel zdravotnického
zafiízení. 

c) Pacient má pfiirozen˘ zájem b˘t léãen efektivnû, s minimem
obtíÏí, které onemocnûní i léãba pfiiná‰ejí, v pfiíjemném a pfiá-
telském prostfiedí a v atmosféfie dÛvûry. Své pfiedstavy nemá
parametricky definovány a proces hodnotí nejen vcelku, ale
i s ohledem na detaily, mnohdy i odbornû pfiehlíÏené. V jeho
postoji mohou pfievaÏovat emoce, stres, únava, zkrátka psy-
chická i tûlesná zátûÏ. Nemocnému je tfieba v jeho integraci do
diagnosticko-léãebného procesu, kter˘ je nespornû abnormál-
ním stavem pfiirozené lidské existence, pomoci pfiedev‰ím
naplnûním pûti základních práv: 

1. právo ekvity ãili rovného pfiístupu ke kvalifikované péãi
2. právo dÛvûry v personál a svobodné volby zdravotnického

zafiízení 
3. právo vlastního souhlasu s navrhovan˘m diagnosticko-

léãebn˘m postupem na základû plné a srozumitelné infor-
movanosti 

4. právo kdykoli odstoupit od svého souhlasu s postupem pfii
plné informovanosti o rizicích tohoto rozhodnutí 

5. právo provázanosti lékafisk˘ch úkonÛ a jejich ãasové pfii-
mûfienosti

6. právo na udrÏení kvality Ïivota v nemoci a zmírnûní utrpení

Pát˘ i ‰est˘ bod se mohou zdát málo jednoznaãné i diskuta-
bilní, promûnlivé za rÛzn˘ch podmínek s obavou, zda je lze
naz˘vat pfiímo právem pacienta. Nespornû jde o právo a jeho
smyslem je v‰ak uvést v soulad cel˘ odborn˘ medicínsk˘ pro-
ces a optimalizaci jeho v˘sledku v dan˘ch podmínkách se spo-
kojeností nemocného, pfiestoÏe Ïivot sám mÏe pfiinést situace
hraniãní a stûÏí kodifikovatelné. 
Nemocn˘ bude pfii svém hodnocení vycházet z osobních poci-
tÛ a individuální zku‰enosti bez ohledu na to, jaké je objek-
tivní odborné hodnocení v˘sledkÛ pracovi‰tû. MÛÏe b˘t
nespornû ovlivnûn dosavadním renomé pracovi‰tû, vlastní dfií-

vûj‰í zku‰eností jinde, individuální tolerancí i závaÏností své-
ho onemocnûní. PouÏití uveden˘ch práv a jejich respektování
jako základních indikátorÛ péãe mÛÏe tvofiit základ prÛzku-
mu spokojenosti pacientÛ v základních a nepodkroãiteln˘ch
parametrech. PrÛzkum spokojenosti pacientÛ má b˘t organi-
zován kaÏd˘m kvalitním zdravotnick˘m zafiízením jako stan-
dard pro sebehodnocení a monitoring skuteãného stavu a jeho
souãástí je samozfiejmû fiada dal‰ích variabilních parametrÛ
jako je kvalita stravy, prostfiedí, denního reÏimu, chování per-
sonálu a dal‰í dÛleÏité, leã ménû obligatorní .

b) Odborné vedení v pohledu na hodnocení kvality péãe
vychází samozfiejmû z odli‰n˘ch parametrÛ neÏ vná‰í pohled
nemocného. Posuzuje pfiedev‰ím celkovou práci anal˘zou celé
skupiny léãen˘ch s danou diagnózou za urãité období. Stano-
visko k postupu u jednotlivce pfiipadá v úvahu spí‰e pfii fie‰e-
ní stíÏností, nesrovnalostí ãi pochybení, av‰ak tato role by
nemûla zastírat daleko dÛleÏitûj‰í prÛbûÏnou a preventivní eva-
luaci v˘sledkÛ. Pro odborn˘ dohled v onkologii jsou to pfie-
dev‰ím následující kriteria:

1. kvalita diagnostiky, pfiedev‰ím stanovení rozsahu a závaÏ-
nosti onemocnûní

2. respektování diagnostického algoritmu a ãasová pfiimûfie-
nost jeho realizace

3. dodrÏení doporuãeného léãebného postupu, pfiípadnû
vysvûtlení odchylky od standardu

4. komplikace jednotliv˘ch léãebn˘ch postupÛ
5. celkové léãebná v˘sledky v kategoriích % rekurencí, % cel-

kového pfieÏití, % pfieÏití bez známek onemocnûní, % pfieÏi-
tí s aktivním onemocnûním 

6. kvalita dispensarizace a terciární prevence, tedy záchytu
a fie‰ení rekurencí

7. provázanost t˘mové práce s dopadem na pacienta

Odborné vedení medicínsk˘ch procesÛ má nûkolik rovin a sub-
jektÛ. Jednak je to primáfi ãi pfiednosta daného provozu, kte-
r˘ nese odpovûdnost za kvalifikované vedení péãe v první fiadû.
Musí je tedy od sv˘ch podfiízen˘ch vyÏadovat a mûl by mít
i nástroje k jejich objektivnímu hodnocení. Odborná spoleã-
nost by mûla více neÏ dosud pfiijímat odpovûdnost za celkové
hodnocení odborné úrovnû sluÏeb ve svém oboru v celostát-
ním mûfiítku, ov‰em se znalostí v˘sledkÛ referenãních praco-
vi‰È a zpÛsobÛ sebeevaluace a evaluace men‰ích provozÛ.
V˘znamné rozdíly ve v˘sledcích péãe o dané onkologické
onemocnûní , samozfiejmû se zohlednûním klinick˘ch stádií,
by mûly b˘t tím nejpodstatnûj‰ím, co má b˘t na pÛdû odborné
spoleãnosti konstruktivnû fie‰eno. Konstruktivním fie‰ením je
mínûna pfiedev‰ím kvalifikovaná anal˘za stavu, metodická
pomoc, podpora v posílení kapacit personálních ãi ve vyba-
vení, aÏ v poslední fiadû pak kroky represivní a sankãní. Posta-
vení odborné spoleãnosti se tak zásadnû li‰í od odborn˘ch
komisí âeské lékafiské komory, které obvykle zaujímají sta-
noviska pouze ke stíÏnostem a neúãastní se pozitivního for-
mování systému zdravotní péãe. Tuto moÏnost v minulosti mûli
kraj‰tí a hlavní odborníci jednotliv˘ch oborÛ. Jejich zru‰ení
znamená v˘znamn˘ v˘padek odborného dohledu a podpory,
a to zejména pfii formování nov˘ch krajsk˘ch systémÛ zdra-
votní péãe. Stejnû tak chybí instituce s akreditaãními kompe-
tencemi, zamûfiená na kvalitu odborné péãe. Její roli by jistû
mohli sehrávat kraj‰tí odborníci ve spolupráci s vedením
odborn˘ch spoleãností, aby se omezila byrokratizace takové-
to v˘znamné funkce i dosti zásadních rozhodnutí. K tomuto
kroku nicménû chybí zadání, povûfiení i politická vÛle. K fiídí-
cím sloÏkám pro sledování odborné úrovnû a kvality onkolo-
gické péãe by mohli patfiit i samotní zfiizovatelé, tedy pfiíslu‰-
né odbory Ministerstva zdravotnictví a krajsk˘ch úfiadÛ. Av‰ak
právû s ohledem na absenci expertního a poradenského apará-
tu, kter˘ pfiedstavovali hlavní a kraj‰tí odborníci se zfiizovate-
lé na hodnocení kvality péãe stûÏí zúãastní. V nejlep‰í pfiípa-
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dû to budou jen dílãí a nesystémové kroky dané aktuální kom-
petencí ãi odborností daného úfiedníka vedeného dobr˘m
úmyslem zlep‰it situaci tu ãi onde. Lze fiíci, Ïe zfiizovatelé se
zbavili moÏnosti odborného metodického fiízení pracovi‰È, za
jejichÏ chod na regionální ãi centrální úrovni odpovídají. 
Vcelku to znamená, Ïe dominantním ãlánkem pro hodnocení
kvality odborné péãe pracovi‰tû ve smyslu sedmi v˘‰e uvede-
n˘ch bodÛ je primáfi ãi pfiednosta oddûlení, av‰ak není pod Ïád-
n˘m tlakem, aby tuto roli plnil z jiné neÏ vlastní vnitfiní moti-
vace. Navíc se mÛÏe sám dostávat do konfliktu zájmÛ, má-li
b˘t k práci svého kolektivu a své vlastní jakkoli kritick˘. Vede-
ní odborn˘ch spoleãností mÛÏe indukovat hodnocení kvality
odborné péãe pouze na principu obecné spolupráce a akade-
mické v˘mûny názorÛ, aniÏ má pro uplatÀování principÛ HTA
jakékoli pfiímé kompetence. Ostatní uvedené ãlánky jsou pro
HTA buì nefunkãní nebo fie‰í pouze dílãí situace a nemají vliv
na pozitivní formování systému z hlediska rozvoje odbornos-
ti a kvality péãe.

c) Zfiizovatel zdravotnického zafiízení, jak jiÏ bylo uvedeno,
u nás zatím postrádá praktické nástroje k odborn˘m hodnoce-
ním. Pfiesto do systému HTA vstupuje hodnocením a ovlivnû-
ním stability provozÛ a sluÏeb. Destabilizace, nízká efektivi-
ta nebo nepfiimûfiená redukce provozÛ a sluÏeb vede totiÏ
k defektÛm v poskytování péãe, i kdyÏ byla pÛvodnû tfieba
vysoce kvalitní. Zfiizovatel má zájem pfiedev‰ím na následují-
cích kritériích:

1. stavu hospodafiení a vyrovnanosti hospodáfiského v˘sledku
zdravotnického zafiízení

2. vyuÏívání lÛÏkového fondu (obloÏnosti)
3. obratu pacientÛ (prÛmûrná o‰etfiovací doba)
4. vyuÏívání ambulantních provozÛ a pfiístrojov˘ch kapacit
5. získávání zdrojÛ a dotací pracovi‰tûm samotn˘m
6. rozvoji a konkurenceschopnosti pracovi‰tû kvalifikaãním

i technologickém 
7. naplÀování zákonn˘ch ustanovení a klidném provozu bez

mimofiádn˘ch událostí

Zájmy zfiizovatele naplÀuje vedení pracovi‰tû, které zfiizova-
teli odpovídá a mÛÏe jím b˘t pfii neplnûní oãekávané role odvo-
láno. Aãkoli má tedy vedení pracovi‰tû obvykle pfiirozen˘
zájem také na rozvoji odbornosti a kvalitû péãe, a vûfime, Ïe
i na spokojnosti nemocn˘ch, vûnuje se primárnû tûm úkolÛm,
které pracovi‰tû i vedení samotné ovlivÀují existenãnû. Plní
tedy pfiedev‰ím funkce diktované zájmem zfiizovatele, které
samotné HTA ovlivÀují jen málo, nepfiímo, pfiípadnû jen nega-
tivnû pfii destabilizaci provozÛ a sluÏeb. Není pak rozhodující
zda vedením pracovi‰tû máme na mysli fieditelství nemocnice
nebo vedení oddûlení , laboratofie ãi kliniky, protoÏe prioritní
kritéria daná zfiizovatelem se pfiená‰ejí v celé struktufie fiízení
nemocnice, ústavu nebo polikliniky.

d) Zdravotní poji‰Èovny mají teoreticky nejv˘raznûj‰í a pfií-
mou moÏnost ovlivnit chování zdravotnick˘ch provozÛ a slu-
Ïeb, tedy i HTA, pfiiznáním ãi odmítnutím plateb za odvede-
nou práci. V praxi tomu tak není, protoÏe pÛvodnû zaveden˘
v˘konov˘ systém nedozrál k propracování systému zohled-
Àujícímu potfiebnost v˘konu, jeho kvalitu a v˘sledek do pro-
pojení ceny a kvality péãe. Deformoval se postupnû v rÛznû
funkãní systémy distribuce zdravotní danû, tedy nikoli sku-
teãného poji‰tûní, na principu pau‰alizace v minul˘ch letech
nabytého a dobytého. Diskuse pak bûÏí pouze o rÛzn˘ch koe-
ficientech a nav˘‰eních ãi redukcích v ãase, pfiípadnû dal‰ích
pau‰alizujících metodách jako jsou platby za jednotlivce (rod-
né ãíslo). V˘konové hodnocení pak slouÏí jen pro nastavení
nov˘ch sluÏeb ãi provozÛ jako v˘chodisko pro dal‰í pau‰ali-
zaci nebo nástroj pro uplatnûní redukcí, ménû ãasto nav˘‰ení
plateb. V takto nastaveném systému prostor pro implementa-
ci HTA nevzniká skoro vÛbec. Urãitou ‰ancí jak svázat pfied-

mût a kvalitu péãe s její cenou jako pfiím˘m motivaãním nástro-
jem je systém platby za diagnózu (DRG). Pfiedpokládá v‰ak
stupeÀ odborné, nejen úãtafiské, propracovanosti, kterého neby-
lo dosud v republice dosaÏeno. V onkologii mÛÏe b˘t DRG
pfiínosem i pfiíleÏitostí k propojení kvality a ceny za pfiedpo-
kladu, Ïe zohlední kromû nádorové diagnózy klasifikované
podle MKN také klinické stadium onemocnûní ( jako nedíl-
nou souãást onkologické diagnózy) a vyjde z podrobn˘ch ana-
l˘z dosavadních nákladÛ péãe podle stádií. Zatím tento proces
stagnuje a je veden spí‰e administrativnû neÏ s pfiímou úãastí
jednotliv˘ch medicínsk˘ch odborností. Kriteria, která zdra-
votní poji‰Èovny z hlediska odbornosti a kvality péãe sledují
jsou známa jen ãásteãnû a je obtíÏné je na tomto místû vyjme-
novat. O tom svûdãí i ãetná dohodovací fiízení a takfika kaÏdo-
roãnû se mûnící podmínky. Nepochybnû je sledována ãetnost
a povaha v˘konÛ s ohledem na pasportizaci, která obecnû pod-
poruje tendenci ke specializaci pracovi‰È. BliÏ‰í popis v‰ak
mohou poskytnout pouze zdravotní poji‰Èovny a není vylou-
ãeno, Ïe se mohou vzájemnû v nûkter˘ch kriteriích i li‰it.
Expertní vybavenost poji‰Èoven pro sledování kvality prová-
dûn˘ch v˘konÛ je rÛzná, celkové v˘sledky péãe s ohledem na
diagnózu poji‰Èovny dosud nesledují nebo nezohledÀují. Nut-
no v‰ak pfiipomenout, Ïe v˘ãet a sekvence proveden˘ch v˘ko-
nÛ odvádûné zdravotnick˘mi zafiízeními poji‰Èovnám pod rod-
n˘m ãíslem pacienta jsou jedin˘m kompletním dokladem
provedené péãe a realizovaného algoritmu, kter˘ nenahradí ani
dílãí záznamy a databáze jednotliv˘ch nemocnic, protoÏe péãe
je ãasto roztfií‰tûná a probíhá ve více zafiízeních, aÈ jiÏ souãas-
nû ãi následnû. 
Aãkoli je za plátce zdravotní péãe bûÏnû oznaãována zdravot-
ní poji‰Èovna, je jím v ‰ir‰ím smyslu také plátce zdravotní
danû, tedy obãan, klient ãi pacient konzumující zdravotní péãi.
Individuální úãet poskytovan˘ pro pfiehled i kontrolu nemoc-
nému jeho zdravotní poji‰Èovnu, a to rutinnû, nikoli jen na vyÏá-
dání, má zfiejmû nejblíÏe k tomu, co si klade HTA za cíle v ana-
lytické práci a s ohledem na jednotlivce. 

4. Cesta k implementaci HTA vede pfies reorganizaci
odborného fiízení zdravotní péãe

V souãasném systému fiízení zdravotní péãe v âeské republi-
ce lze HTA uplatit pouze pfii shodû zfiizovatelÛ a odborn˘ch
spoleãností. Metodická role Ministerstva zdravotnictví, pokud
se vÛbec prosadí, by mûla spoãívat ve striktním poÏadavku
(vyhlá‰kou stanoveném) na povinné sledování a hodnocení
parametrÛ kvality odborné péãe rozpracované podle diagnóz
ve spolupráci s odborn˘mi spoleãnostmi. Tento striktní poÏa-
davek ãi parametrické sjednocení by mûlo zahrnovat nejen
zdravotnická zafiízení pfiímo fiízené Ministerstvem zdravot-
nictví, ale také pracovi‰tû zfiizovaná a fiízená krajsk˘mi úfiady.
Bude-li metodika ponechána na vÛli zfiizovatelÛ, lze se doãkat
ãtrnácti více ãi ménû odli‰n˘ch pfiístupÛ k hodnocení kvality
odborné péãe, tedy i implementace HTA, s patnáct˘m , vychá-
zejícím z Ministerstva zdravotnictví pro pfiímo fiízené nemoc-
nice a ústavy, které nicménû fungují také v krajích a prolínají
do krajsky organizované péãe. Druh˘ zpÛsob mÛÏe sice zavést
HTA v osvícen˘ch krajích nebo pfiímo fiízen˘ch organizacích,
stûÏí v‰ak bude mít celostátní dopad. Dostane se tak do roz-
poru s ekvitou ãili rovnému pfiístupu ke kvalifikované zdra-
votní péãi jak prosazují evropské struktury v integraãních a har-
monizaãních materiálech.
Nepochybnû jde zároveÀ o uplatnûní stejn˘ch metodik pfii zavá-
dûní kriterií hodnocení podle principÛ HTA. SluÏba, ãinnost
ãi funkce by pro své hodnocení mûla mít jasnû definovány tfii
nutné a obecné parametry:

1. indikátor (indicator)
2. v˘stup (output)
3. v˘sledek (outcome)
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Definice indikátoru, v˘stupu a v˘sledku s ohledem na danou
odbornou ãinnost ãi sluÏbu je nejobtíÏnûj‰ím a vysoce odbor-
n˘m aktem, kter˘ nelze stanovit administrativnû, n˘brÏ pouze
po odborné diskusi a konsensu, ov‰em i validaci praxí. V pfií-
padû nádorové chemoterapie mÛÏe b˘t indikátorem péãe tfie-
ba o pacienty s karcinomem tlustého stfieva III. klinického sta-
dia po radikální operaci tfieba spotfieba 5-fluorouracilu na
pacienta, v˘stupem pak procentuální zastoupení dokonãené
adjuvantní chemoterapie v této podskupinû nemocn˘ch s vaz-
bou na indikující pracovi‰tû a v˘stupem procentuální pûtileté
pfieÏití nemocn˘ch vÛãi referenãním hodnotám zahraniãním,
prÛmûru republiky, prÛmûru kraje, vlastním hodnotám z dfií-
vûj‰ka nebo nejlep‰ím publikovan˘m v˘sledkÛm. 
Nejde pouze o hodnocení léãby, n˘brÏ i diagnostiky a pre-
vence. Tfieba v ãasné diagnostice karcinomu prsu mÛÏe slou-
Ïit jako indikátor poãet proveden˘ch preventivních mamo-
grafick˘ch vy‰etfieních na pracovi‰ti v roce, v˘stupem mÛÏe
b˘t poãet mamograficky zachycen˘ch nehmatn˘ch nádoro-
v˘ch lézí, v˘sledkem pak mortalita pacientek ve sledované
skupinû ve srovnání tfieba se skupinou, v níÏ byly nádory zachy-
ceny pozdûji, tedy aÏ pohmatem. V˘stup tak odráÏí urãitou
oprávnûnost a racionalitu indikátorové ãinnosti, av‰ak aÏ v˘sle-
dek ji trvale zafiazuje do praxe jako potfiebnou a jednoznaãnû
prospû‰nou. 
V obou uveden˘ch pfiíkladech je naplÀována jen ãást HTA,
neboÈ souãástí hodnocení je také dodrÏení základních techno-
logick˘ch kautel aplikace chemoterapie ãi provádûní mamo-
grafick˘ch vy‰etfiení. Takto budou jednotlivé ãinnosti nebo
postupy hodnoceny samozfiejmû postupnû a podle naléhavos-
ti jak ovlivÀují zdraví a léãebné v˘sledky, tak i nákladovost
procesÛ. Do znaãné míry tak HTA sleduje efektivitu odborné
péãe a její dokladovatelnou úroveÀ.

5. Realizace HTA a datové zdroje

HTA lze v onkologii realizovat pouze v úzké souãinnosti s plát-
ci zdravotních sluÏeb za podpory odborn˘ch spoleãností,
tedy âOS , âSROBF a âHS, ov‰em také s vÛlí zfiizovatelÛ
nemocnic a ústavÛ, tedy Ministerstva zdravotnictví a krajsk˘ch
úfiadÛ. 
Samostatnû je tfieba koncipovat HTA v dûtské onkologii ,
HTA v hematoonkologii a HTA pro solidní nádory dospû-
l˘ch pro rozsah a rozdíly v péãi, relativnû samostatné odbor-
né vedení a pro odli‰nosti v registraci dat, ov‰em pfii zachová-
ní spoleãn˘ch principÛ.
V Národním onkologickém registru musíme dosáhnout regist-
race nemocného pouze tím pracovi‰tûm, které skuteãnû nese
za léãbu nemocného klíãovou odpovûdnost. Podle stadia one-
mocnûní a dominantní léãby to budou pracovi‰tû chirurgické-
ho, radioterapeutického ãi interního typu, je v‰ak vylouãeno,
aby to byly stovky ambulancí a irelevantních zafiízení jak je
dosud patrné z databáze NOR.
Je tfieba dosáhnout registrace klinického stadia nádorového
onemocnûní jako souãásti onkologické diagnózy u solidních
nádorÛ u zdravotních poji‰Èoven, zejména pak pfii zavádûní
plateb podle diagnózy (DRG).
Musíme zaãít pracovat s v˘kazy poji‰Èovnám jako cenn˘m
zdrojem hodnocení pfiimûfienosti a kvality zdravotní péãe jiÏ
na úrovni nemocnic a s individuálními úãty, které mohou b˘t
u zdravotních poji‰Èoven sjednocujícím datov˘m základem,
vypovídajícím o reálnû uplatÀovan˘ch diagnosticko-léãebn˘ch
algoritmech. Ve skuteãnosti jde o zájem pacienta, odborné
lékafiské péãe i zdravotních poji‰Èoven. 
Musíme vyuÏít datového základu NOR pro anal˘zu pfieÏití ve
vazbû na algoritmy a vná‰et dal‰í podrobnûj‰í kriteria hodno-
cení v˘sledkÛ léãby, pfiedev‰ím do registrÛ vyhodnocovan˘ch
na onkologicky profilovan˘ch pracovi‰tích.
V první etapû bude zapotfiebí pojmout HTA analyticky a zís-
kaná data pouÏít pro tlak na omezení subjektÛ zúãastnûn˘ch

na onkologické péãi na ty, která metodiku HTA postupnû napl-
Àují a poskytují své v˘sledky ke srovnání. 
PoÏadavky na zmûnu chování ãi algoritmu je nutno formulo-
vat vÏdy spolu s nástrojem ãi mechanismem, zaji‰Èujícím její
dosaÏení u cílov˘ch lékafiÛ ãi pracovi‰È.
Samotná pravidla umoÏÀující uplatnit metodologii HTA
v onkologii jako trval˘ styl práce jsou relativnû prostá:
1. pracovat s individuálním úãtem pacienta jako sekvencí

kódÛ proveden˘ch v˘konÛ
2. stanovení klinického stadia pokládat za nedílnou souãást

onkologické diagnózy
3. hodnocení provádût v jednotném reÏimu kontrolních

bodÛ � (checkpoints) diagnosticko-léãebného algoritmu,
kter˘ má po stanovení diagnózy, k níÏ patfií biopsie a sta-
novení stadia, v podstatû tfii vûtve:
a) lokalizovan˘ nádor s dobrou prognózou (zpravidla

klin.st. I, N0 M0): po chirurgickém odstranûní následu-
je ãi nenásleduje adjuvantní léãba, poté probíhá dispen-
sarizace v intervalech stanoven˘ch klinick˘m protoko-
lem, kontrolní body jsou po operaci, po skonãené ajuvanci
a v pravideln˘ch intervalech dispensarizace

schéma:

b) lokálnû pokroãil˘ nebo lokoregionálnû roz‰ífien˘ nádor
s nejistou prognózou vyÏadující kombinovanou léãbu
(zpravidla klin.st. II-III, M0): kontrolní body po etapách
léãebn˘ch modalit (operace, radioterapie, chemoterapie,
pfiípadnû konkomitantních postupÛ), v úvahu pfiipadá také
pfiedsunutí pfiedsunutí pfiedoperaãní chemoterapie ãi radi-
oterapie, po níÏ je rovnûÏ pfiedoperaãnû zafiazen kontrol-
ní bod, dále pak následuje kontrolní bod po skonãené pri-
mární léãby léãbû jako ovûfiení klinické nepfiítomnosti
residuální choroby, poté v dispensarizaãních intervalech

moÏná schémata:

diagnostika/operace � chemoterapie/radioterapie � dispensarizace � � �

diagnostika � chemoterapie/radioterapie � operace � dispensarizace � � �

diagnostika � chemoterapie/radioterapie � operace � chemoterapie/

/radioterapie � dispensarizace � � �

c) diseminované onemocnûní se ‰patnou prognózou (M1),
kontrolními body jsou pfiedev‰ím dÛvody ke zmûnû léãeb-
ného postupu, obvykle progrese, tûÏká toxicita, pfiípad-
nû dlouhodobá stabilizace:

schéma:

diagnostika � léã.postup A � léã. postup B � léã. postup X � sympt.léãba �

Kontrolní body � oddûlují jako skupiny kódovan˘ch v˘konÛ,
které tak pfiedstavují etapy léãby ve vztahu k léãebnému pro-
tokolu nebo k zásadním zmûnám v prÛbûhu onemocnûní.
Hemoblastózy podléhají automaticky reÏimu diseminované-
ho onemocnûní a etapy léãby jsou dány jednotliv˘mi postupy
oddûlen˘mi prÛbûhem onemocnûní nebo pfieru‰ením léãby pro
toxicitu ãi závaÏné interkurence.
Ve v‰ech pfiípadech je kontrolním bodem exitus, kter˘ se obje-
vuje jako souãást roãního hlá‰ení stavu nemocného se zhoub-
n˘m novotvarem.
Cel˘ záznam lze tak sestavit univerzálnû pouze z údajÛ pfie-
dávan˘ch zdravotním poji‰Èovnám a hlá‰ení zhoubného novo-
tvaru.
Rozhodující je tedy zadavatel HTA – je-li jím zdravotnické
zafiízení, derivuje popis diagnosticko-léãebného algoritmu ze
svého záznamu, je-li zadavatelem zdravotní poji‰Èovna, pfiípadnû

diagnostika /operace � dispensarizace � � �
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zfiizovatel zdravotnického zafiízení, lze popis diagnosticko-
léãebného algoritmu derivovat i mimo nemocniãní záznam ze
sekvence v˘konov˘ch kódÛ pfiedávan˘ch zdravotní poji‰Èovnû.
Nelze oãekávat, Ïe k metodice HTA pfiistoupí zdravotnická
zafiízení ãi jednotliví lékafii spontánnû. VyÏadovat ji na zdra-
votnickém zafiízení mohou:
1. pacienti, coÏ je ov‰em nepravdûpodobné
2. zfiizovatel zdravotnického zafiízení, coÏ se jako administra-

tivní direktiva se trvale neprosadí
3. zdravotní poji‰Èovny jako kontrolu efektivity hrazené péãe

ekonomick˘mi nástroji s pfiímou vazbou plateb na pfiijetí
a uplatÀování HTA

Klíã k úspû‰nosti HTA v onkologii tedy tkví jednak ve vyu-
Ïití dosavadních standardizovan˘ch parametrick˘ch záznamÛ,
tedy kódování v˘konÛ poji‰Èovnám a systému hlá‰ení zhoub-
ného novotvaru v databázi NOR, jednak ov‰em v zadání
a vynutitelnosti, coÏ mohou provést pouze zdravotní poji‰-
Èovny podpofiené zfiizovateli zdravotnick˘ch zafiízení (MZ,
krajské úfiady). 
Zavedení principÛ HTA v rutinní onkologické péãi by zajisté
napomohlo, pokud by poÏadavek na uplatÀování HTA byl pro
zdravotnická zafiízení souãástí akreditaãních kriterií. Zadá-
ní pro HTA, jakkoli má dÛvody odborné, mÛÏe b˘t prosazeno
jen politick˘mi rozhodnutími a ekonomick˘mi nástroji.

6. DÛsledky zavádûní HTA a akreditace

Pfiím˘mi dÛsledky zavedení HTA budou pfiedev‰ím zv˘‰ení
transparence a vy‰‰í úroveÀ hodnocení diagnosticko-léãeb-

n˘ch procesÛ v onkologii jak poskytovateli péãe, tak i plátci
a pacienty samotn˘mi, za druhé pak vytûsÀování zbyteãn˘ch,
málo zdÛvodnûn˘ch, neefektivních, pfiípadnû ‰kodliv˘ch
v˘konÛ a postupÛ z onkologické praxe. HTA pak mÛÏe
v˘znamnû pfiispût ke zv˘‰ení kvality péãe a k lep‰ímu vyu-
Ïívání zdrojÛ.
Pokud jde o akreditaãní proces, je tfieba si uvûdomit, Ïe k akre-
ditacím nejsou dosud na‰e zdravotnická zafiízení nucena,
dokonce ani zfiizovateli ãi zdravotními poji‰Èovnami motivo-
vána. Motivace tak mÛÏe b˘t pfiedev‰ím vnitfiní, vycházející
z organizace samotné, pfiípadnû s ohledem na hodnocení per-
spektiv pracovi‰tû v tuzemském ãi evropském kontextu. Akre-
ditace zdravotnick˘ch zafiízení Sjednocenou akreditaãní komi-
sí (SAK) neprobíhají dosud na oborovém a kvalifikaãním,
n˘brÏ na obecnû provozním principu. Odborné spoleãnosti
nejsou dosud povûfien˘mi garanty odborn˘ch akreditací a je
otázkou, zda bude politická vÛle jim toto povûfiení poskytnout.
Za této situace lze vyvíjet spontánní aktivity k podpofie HTA
pouze jako odbornou a podpÛrnou iniciativu bez represivních
dÛsledkÛ pro ty, ktefií akreditaci nepodstoupí nebo jí úspû‰nû
neprojdou. Pasportizace ãinností vycházející ze zdravotních
poji‰Èoven mají registraãní, nikoli akreditaãní charakter.
V onkologii mÛÏe b˘t nejbliÏ‰í perspektivou spí‰e mezinárodní
akreditace , která vzniká z iniciativy OECI (Organizace evrop-
sk˘ch onkologick˘ch ústavÛ) ve spolupráci s EORTC a pfii-
padá po pfiípravné fázi roku 2004 v úvahu od roku 2005.
Pfii kaÏdém akreditaãním systému (ISO, SAK, OECI/EORTC)
v‰ak vznikne otázka struktury kriterií a jejich pokrytím poÏa-
davkÛ HTA, neboÈ kaÏdá akreditace nemusí zohledÀovat prin-
cipy HTA právû v onkologii ve stejné mífie.
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Úvod

Kritické hodnocení zdravotnick˘ch technologií je v této kapi-
tole vnímáno jako proces poskytující komplexní informace
o úspû‰nosti, bezpeãnosti a ekonomick˘ch nákladech léãby
v onkologii. Takto mÛÏe b˘t hodnocena léãba jednotlivého
pacienta nebo skupiny (kohorty, populace) pacientÛ. Hodno-
cení se mÛÏe t˘kat konkrétního léãebného v˘konu (technolo-
gie), nebo v˘sledkÛ jedné etapy léãby nebo celého diagnos-
ticko léãebného procesu. Hlavním cílem pfiíspûvku je
navrhnout jednotn˘ postup hodnocení vyuÏiteln˘ pro v‰echny
onkologické diagnózy a léãebné strategie. Hodnocení zdra-
votnick˘ch technologií odpovídá mezinárodnímu termínu
„Health Technology Assessment“, a v celém textu je oznaão-
váno v‰eobecnû pfiijatou zkratkou HTA.
Datovou základnu jakéhokoli hodnocení v medicínû je moÏ-
né definovat jako ucelen˘ soubor parametrÛ popisujících vstup-
ní charakteristiky hodnocen˘ch subjektÛ, jejich následn˘ v˘voj
a dosaÏené v˘sledky. Zjednodu‰enû mÛÏeme hovofiit o vstu-
pech a v˘stupech diagnosticko-léãebného procesu, kde na stra-
nû vstupÛ figuruje zejména popis nemoci, pacienta a léãby, na
stranû v˘stupÛ pak pfiedev‰ím objektivní zlep‰ení zdraví paci-
enta, vztaÏené k cílÛm, reáln˘m moÏnostem a ekonomick˘m
nákladÛm zvolené terapie. Aby datová základna mohla b˘t
funkãní, musí ov‰em získané údaje odpovídat hodnocenému
procesu (tedy musí pfiiná‰et relevantní informaãní hodnotu)
a dále musí b˘t získány v jasnû definované parametrické podo-
bû a nikoli v podobû voln˘ch textov˘ch komentáfiÛ (tedy musí

pfiiná‰et sumárnû vyuÏitelnou informaãní hodnotu). Oba tyto
poÏadavky nejsou v klinické praxi zdaleka vÏdy splnûny a sní-
Ïená dostupnost dat se tak stává hlavním limitujícím prvkem
hodnocení v˘sledkÛ. Jde o situaci paradoxní, neboÈ náklady
na sbûr a hodnocení dat pfiedstavují jen malou ãást celkov˘ch
investic do pfiístrojÛ a vlastní léãby a pfiitom mohou zásadnû
zv˘‰it efektivitu celého systému. Snaha o nápravu tohoto sta-
vu je i hlavním motivem této práce.
Proti zavádûní nov˘ch databází je ãasto (a z hlediska klinické
praxe i oprávnûnû) namítáno, Ïe jde o proces zatûÏující léka-
fie i personál a získaná data pak mohou navíc slouÏit k úãelo-
vé kritice jejich práce. Ochota vedení zdravotnick˘ch t˘mÛ
a nemocnic sbírat a poskytovat data jin˘m subjektÛm je tak
logicky velmi omezená. Na tomto místû je nutné zdÛraznit, Ïe
navrhovan˘ systém sbûru dat pro HTA je urãen pfiedev‰ím
k implementaci uvnitfi zdravotnick˘ch zafiízení a má slouÏit
jako zpûtná informaãní vazba tam, kde data byla primárnû pofií-
zena. Hlavním cílem HTA tedy rozhodnû není vytváfiení dal-
‰ích národních registrÛ nebo centrálnû fiízen˘ch databází. Plo‰-
né vyuÏití primárních dat je spí‰e záleÏitostí v˘zkumn˘ch
studií, na kter˘ch se dohodne více center (validace nového tera-
peutického postupu, hodnocení screeningového programu,
apod.). Na druhé stranû ale platí, Ïe schopnost zdravotnické-
ho zafiízení doloÏit kvalitu a v˘sledky léãebné péãe by mûla
b˘t jedním ze základních pfiedpokladÛ akreditace pro urãit˘
typ léãby. A pouze akreditaãní proces stojící na validních
datech je objektivní a spravedliv˘. Data agregovaná na kraj-
ské, státní nebo je‰tû vy‰‰í úrovni mohou b˘t vyuÏita jako refe-
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TECHNOLOGIÍ V ONKOLOGII
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Souhrn: Práce navrhuje datov˘ standard pro hodnocení kvality, krátkodob˘ch i dlouhodob˘ch v˘sledkÛ a bezpeãnosti onko-
logické léãby. Návrh je zaloÏen na definici tzv. minimálního klinického záznamu, kter˘ zaji‰Èuje hodnocení diagnostiky, rizi-
kov˘ch parametrÛ a zásadních událostí ve v˘voji onkologického onemocnûní (relaps, progrese, váÏné komplikace, aj.). Auto-
matické zavedení tohoto záznamu umoÏní univerzální hodnocení v rámci v‰ech diagnostick˘ch skupin, a to jak z krátkodobého,
tak i z dlouhodobého hlediska. Data o v˘voji onemocnûní a identifikace léãebn˘ch epizod umoÏní onkologicky interpretovat
i hlá‰ení v˘konÛ pro plátce zdravotní péãe a dal‰í zdroje dat, dostupné bez zvlá‰tní zátûÏe pro lékafie. S vyuÏitím tûchto mini-
málních datov˘ch vstupÛ je navrÏen systém hodnocení nákladÛ onkologické péãe ve vztahu k adekvátním benefitÛm. Návrh
je doplnûn indikaãními grafy, které umoÏní flexibilní hodnocení terapie s ohledem na její cíle a reálné moÏnosti, a to jak pro
kurabilní tak primárnû inkurabilní stavy. Je kriticky hodnocena sestava cílov˘ch ukazatelÛ kvality péãe vyuÏitelná pro statis-
tické sumarizace i pro hodnocení stavu a v˘voje onemocnûní jednotliv˘ch pacientÛ. Základním metodick˘m principem závaz-
ného hodnocení je tzv. benchmarking, tedy srovnání aktuálních v˘sledkÛ s referenãním standardem.
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Summary: Standard data model necessary for evaluation of quality, short-term and long-term results and safety of therapy in
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renãní standard pro akreditace, primární záznamy by v‰ak opût
mûly zÛstat v zdravotnick˘ch zafiízeních. 
HTA jako proces hodnotící úãinnost, bezpeãnost a ekonomic-
kou nároãnost terapeutick˘ch postupÛ je na sbûru dat jedno-
znaãnû závislé, nemÛÏe ale jít o sbûr retrospektivní nebo naho-
dil˘, vyvolan˘ náhlou potfiebou anal˘z nebo v˘zkumem. Musí
jít o automaticky nastaven˘ a prÛbûÏn˘ sbûr adekvátních úda-
jÛ od v‰ech léãen˘ch pacientÛ, kter˘ poskytuje reprezentativ-
ní obraz v˘sledkÛ na hodnocené úrovni. Vedle pojmenování
potfiebn˘ch parametrÛ musíme tedy pfii zavádûní HTA fie‰it
i otázku, odkud budou tato data rutinnû a dlouhodobû pofiizo-
vána, jak kvalitní budou a jaké je riziko závaÏn˘ch zkreslení
a dezinterpretací.
Pokud shrneme poÏadavky kladené na vstupní i v˘stupní para-
metry HTA v mezinárodní literatufie (Murphy et al., 1998; Kris-
tensen et al., 2001), získáme následující seznam atributÛ:
– informaãní hodnota: jasná interpretace parametru, znalost

oblasti rizikov˘ch hodnot
– dostupnost: parametr musí b˘t bûÏnû vy‰etfiován a zazna-

menáván
– standardizace: hodnoty musí b˘t získány definovanou ces-

tou, u laboratorních hodnot akreditovan˘m postupem
– reprodukovatelnost: hodnocení parametru musí b˘t prová-

dûno stále stejnû i pfii opakovaném stanovení v ãase
Je evidentní, Ïe takové poÏadavky splÀuje spí‰e men‰ina kli-
nick˘ch parametrÛ, coÏ je v souladu se základním principem
HTA, nezatûÏovat provoz sbûrem velkého mnoÏství nevalid-
ních údajÛ. Je‰tû pfiísnûj‰í pravidla jsou zavedena pro v˘stup-
ní ukazatele kvality hodnoceného procesu. Navíc k v˘‰e uve-
den˘m poÏadavkÛm zde musí b˘t doloÏeno:
– stabilita: stálost metodiky mûfiení parametru, nemûnná inter-

pretace v ãase
– spolehlivost a pfiesnost: spolehlivá metodika pofiizování pri-

márních dat; dostateãnû spolehlivé sumární statistiky, neza-
tíÏené náhodnou chybou a nedostateãnou velikostí hodno-
ceného souboru

– minimalizace rizika zkreslení: minimalizovat riziko zkres-
lení dané nereprezentativními daty nebo spoleãn˘m hod-
nocením nesluãiteln˘ch dat 

– dosavadní úspû‰né aplikace: urãuje váhu daného paramet-
ru (normativní hodnotu)

Roz‰ífiení poÏadavkÛ na v˘stupní ukazatele HTA vypl˘vá pfie-
dev‰ím z faktu, Ïe fiada z nich je v˘sledkem statistick˘ch v˘po-
ãtÛ a nese sebou tedy vût‰í moÏnost zkreslení neÏ primární
data. V˘‰e uvedené poÏadavky nelze kritizovat jako byrokra-
tická nafiízení, naopak je nutné je vítat jako ochranu pfied zne-
uÏitím nebo zkreslením dat. Má-li proces HTA smûfiovat aÏ
k závazn˘m akreditacím pracovi‰È, pak musí skuteãnû mini-
malizovat riziko subjektivnû motivovan˘ch nebo nesprávn˘ch
interpretací. NíÏe popsaná datová základna pro onkologii je
navrÏena v souladu s tûmito pravidly.
Na závûr této obecné ãásti bychom chtûli zdÛraznit ãasto opo-
míjen˘ aspekt t˘kající se HTA a hodnocení kvality v medicí-
nû v‰eobecnû. Je to komunikaãní v˘znam v˘stupních para-
metrÛ hodnocení. Nejde pouze o komunikaci kontrolní
a akreditaãní „shora dolÛ“, ale pfiedev‰ím o komunikaci „hori-
zontální“ mezi odborn˘mi t˘my a v neposlední fiadû i o komu-
nikaci s ‰irokou vefiejností. AÏ toto komunikaãní vyuÏití dûlá
z v˘stupního parametru skuteãn˘ „ukazatel“, kter˘ ov‰em musí
mít zaji‰tûnu validitu toho, na co ukazuje. U závazn˘ch v˘stup-
ních parametrÛ hodnocení je tedy nutné zajistit je‰tû následu-
jící atributy:
– objektivní validita: postihuje ukazatel skuteãnû problémy

v kvalitû, úãinnosti a bezpeãnosti dané technologie, nebo
odráÏí i jiné – kvalitou neovlivnitelné - aspekty? (= zaji‰Èu-
je jasnou interpretaãní hodnotu)

– zdánlivá validita: postihuje ukazatel hodnoty (v˘stupy), kte-
ré jsou managementem zdravotnictví nebo jinou cílovou
skupinou vnímány jako v˘znamné? (= zaji‰Èuje komuni-
kaãní hodnotu) 

– konstruovaná validita: je moÏné dan˘ ukazatel korelaãnû
vztáhnout k jinému, jiÏ uznanému parametru? (náhradní
koncept validace, pokud u daného parametru nejde zjistit
jeho sensitivitu a specificitu)

Specifika klinick˘ch dat v onkologii a z toho vypl˘vající
principy hodnocení 

Z v˘‰e uveden˘ch poÏadavkÛ vypl˘vá, Ïe komplexní proces
HTA musí b˘t vícerozmûrn˘ a musí postihnout v‰echny aspek-
ty vlivu hodnocené terapie:
– úãinnost („efficacy monitoring“)
– pfiímé a nepfiímé neÏádoucí úãinky („safety monitoring“) 
– dopady na kvalitu Ïivota pacienta („quality of life analy-

ses“)
– ekonomické náklady ve vztahu k získan˘m benefitÛm („cost

effectiveness analyses“)
Klinická data v onkologii se z tohoto obecného schématu hod-
nocení nijak nevymykají pouze je u nich více viditelná pro-
blematika bezpeãnosti léãby, a to vzhledem k ãasté agresivitû
protinádorové terapie.
V˘znamn˘m specifikem onkologie je vysoká heterogenita typÛ
nádorov˘ch onemocnûní a s ní logicky související rozmanitost
léãebn˘ch strategií a postupÛ. Jednotícím prvkem jsou pfiede-
v‰ím cíle diagnostiky a protinádorové terapie, v‰eobecnû smû-
fiující k vãasnému záchytu ménû pokroãil˘ch stádií nemoci
a následnû k úplnému odstranûní primárního nádoru z tûla.
Tûchto cílÛ je ale u rÛzn˘ch diagnostick˘ch skupin dosahová-
no zcela odli‰n˘mi prostfiedky, coÏ limituje univerzální hod-
nocení kvality. Dal‰ím limitem je rÛzn˘ stupeÀ dosaÏené stan-
dardizace diagnostick˘ch a léãebn˘ch postupÛ, kter˘ vymezuje
tfii velké smûry souãasné onkologie:
– Pediatrická onkologie fie‰í diagnostiku a léãbu témûfi 100 %

typÛ onemocnûní podle mezinárodnû standardizovan˘ch
protokolÛ a také hodnocení v˘sledkÛ péãe má protokolární
garanci a validitu; z tohoto hlediska je léãba nádorÛ dût-
ského vûku ideálním modelem i pro ostatní oblasti onkolo-
gie

– Hematoonkologie dospûl˘ch je typická rovnûÏ vysok˘m
stupnûm národní aÏ mezinárodní standardizace postupÛ, léã-
ba v‰ak ve vût‰inû pfiípadÛ není vedena podle striktních pro-
tokolÛ; dal‰ím specifikem je znaãnû heterogenní riziková
stratifikace pacientÛ dle prognostick˘ch markerÛ vãetnû
molekulárnû biologick˘ch a cytogenetick˘ch parametrÛ.

– Onkologie solidních nádorÛ dospûl˘ch pfiedstavuje nejmé-
nû standardizovanou oblast souãasné onkologie, pfiedev‰ím
u pokroãil˘ch stádií onemocnûní; i zde je v‰ak moÏné defi-
novat obecn˘ diagnosticko-léãebn˘ algoritmus. 

I pfies rozmanitost souãasné onkologie je moÏno pojmenovat
nûkolik univerzálních principÛ, které musí b˘t v HTA vÏdy
respektovány. ¤ada z nich znaãnû odli‰uje onkologii od ostat-
ních klinick˘ch oborÛ:
– Odli‰ná podstata i v˘voj rÛzn˘ch diagnostick˘ch skupin

zhoubn˘ch nádorÛ. Diagnostická rÛznorodost mûní spekt-
rum hodnocen˘ch parametrÛ a omezuje univerzální fie‰ení
anal˘z. 

– Zásadní v˘znam diagnostiky nádorového onemocnûní.
Vãasná a správná diagnóza rozhoduje nejen o identifikaci
nemoci, ale i o správném zafiazení pacienta do rizikové sku-
piny, strategii léãby a hodnocení v˘voje. V onkologii tak
diagnostika jiÏ pfiímo podmiÀuje dal‰í kroky a tedy i dosa-
Ïené (nebo dosaÏitelné) v˘sledky.

– RÛznorodost cílÛ terapie daná pokroãilostí nemoci a stavem
pacienta. Cíle terapie se li‰í pfiedev‰ím mezi stavy kurabil-
ními (moÏná protinádorová terapie s cílem vrátit plné zdra-
ví) a inkurabilními (omezené moÏnosti terapie cílené napfií-
klad k zlep‰ení kvality zb˘vajícího období Ïivota). 

– Omezené reálné moÏnosti léãby. V onkologii je v rámci kaÏ-
dé diagnostické skupiny známa hranice (daná pokroãilostí



KLINICKÁ ONKOLOGIE SUPPLEMENT 2004 13

nemoci nebo rizikov˘mi faktory), kde úãinnost dostupné
léãby klesá a nelze oãekávat úplné vyléãení pacienta. Tato
skuteãnost musí b˘t respektována pfii hodnocení v˘sledkÛ
léãby.

– Posloupnost krokÛ v diagnosticko léãebném procesu. HTA
v onkologii musí respektovat v˘voj pacienta od diagnosti-
ky, pfies primární léãbu a léãbu následn˘ch moÏn˘ch relap-
sÛ (progresí). Aplikace stejné léãby v rÛzn˘ch fázích v˘vo-
je nemoci mÛÏe mít objektivnû zcela jiné v˘sledky. Znalost
ãasového v˘voje nemoci a respektování tzv. léãebn˘ch epi-
zod jsou zásadním pfiedpokladem smysluplného hodnoce-
ní kvality v onkologii. 

– Agresivita protinádorové terapie mÛÏe b˘t sama pfiíãinou
komplikací. Z tûchto dÛvodÛ pfiedstavuje hodnocení bez-
peãnosti léãby v˘znamnou komponentu HTA v onkologii. 

– Nutnost sledování onemocnûní i po skonãení primární léã-
by. Krátkodobé pozitivní v˘sledky léãby (terapeutická odpo-
vûì) nemusí korelovat s dlouhodob˘mi v˘sledky (celkové
pfieÏití). Velk˘ dÛraz je kladen na pravidelná kontrolní vy‰et-
fiení dispensarizovan˘ch pacientÛ a vãasnou diagnostiku pfií-
padného relapsu nebo progrese onemocnûní. 

– Integrující charakter dlouhodob˘ch ukazatelÛ kvality
v onkologii. Informaãní hodnota nûkter˘ch dlouhodob˘ch
ukazatelÛ je sníÏena tím, Ïe se v nich integrují rÛzné stre-
sové vlivy, které jiÏ s terapií nesouvisí (typick˘m pfiíkladem
je celkové pfieÏití). U ménû nebezpeãn˘ch diagnóz s dlou-
hodob˘m celkov˘m pfieÏitím pacientÛ jsou tyto parametry
ãasto obtíÏnû vyuÏitelné. 

– Nutná otevfienost datového modelu pro pozmûnûnou volbu
parametrÛ. U nûkter˘ch diagnóz je nutné poãítat s velmi
intenzivním v˘vojem diagnostick˘ch a terapeutick˘ch moÏ-
ností, které sebou vÏdy pfiinesou zmûnu rizikové stratifika-
ce pacientÛ a komplikují retrospektivní anal˘zy. 

– Prostor pro volbu pacienta (pfieru‰ení léãby, odmítnutí léã-
by), kter˘ mÛÏe zkomplikovat v˘voj onemocnûní bez vzta-
hu k poskytované péãi a její kvalitû. 

Zdroje variability u onkologick˘ch klinick˘ch dat 

Variabilitou v této kapitole nemyslíme rozptyl dat ve statis-
tickém v˘znamu, ale rozmanitost nebo heterogenitu nádoro-
v˘ch onemocnûní, léãebn˘ch postupÛ a logicky také oãeká-
vateln˘ch a dosahovan˘ch v˘sledkÛ. Z hlediska HTA je tato
rozmanitost nejvíce limitujícím prvkem pfiedev‰ím u srovná-
vacích anal˘z, napfiíklad na úrovni zdravotnick˘ch zafiízení
nebo na úrovni regionální. Její vliv je v zásadû dvojí:
1. SníÏená pfiesnost a spolehlivost odhadÛ, neboÈ vzájemnû

srovnatelné skupiny diagnóz (pacientÛ) musí b˘t vnitfinû
homogenní (napfi. dle klinického stádia, rizikové skupiny,
apod.) a mají tedy men‰í velikost vzorku. Situace vede
k nedostateãné síle pouÏit˘ch testÛ a srovnání je ze statistic-
kého hlediska bez relevantního závûru. ¤e‰ením je jedno-
duchá optimalizace zv˘‰ením velikosti vzorku, pokud ov‰em
incidence dané diagnózy takové nastavení umoÏÀuje. 

2. Nesrovnatelnost dvou rÛzn˘ch heterogenních souborÛ, napfi.
v˘sledkÛ dvou a více zdravotnick˘ch zafiízení. Heterogeni-
ta rizikov˘ch stavÛ a faktorÛ v˘znamnû sniÏuje srovnatel-
nost i v rámci jedné diagnostické skupiny a mÛÏe b˘t velmi
nebezpeãn˘m zdrojem zkreslení. V onkologii je tfieba vÏdy
klást dÛraz na srovnatelnost souborÛ, a to i za cenu sníÏení
velikosti vzorku. 

Pfiedchozí odstavec otevfiel jeden z nejvût‰ích problémÛ hod-
nocení kvality v onkologii, a sice odli‰ení rizikov˘ch situací,
které souvisejí s objektivnû dan˘mi rizikov˘mi faktory (sní-
Ïená úãinnost terapie, stav pacienta, rizikov˘ typ nádorového
onemocnûní), od situací, které indikují sníÏenou kvalitu nebo
nedostateãnost léãby. SloÏitost pfiíãinn˘ch vztahÛ ovlivÀují-
cích v˘voj nádorového onemocnûní a agresivita protinádoro-
vé terapie mohou pfiinést celou fiadu neoãekávan˘ch situací.

TudíÏ i onemocnûní, které poãáteãními parametry spadá do
kategorie s nízk˘m rizikem, mÛÏe dospût ke stavu vysokého
rizika a naopak. Obrázek 1 schematicky znázorÀuje tfii zásad-
ní zdroje variability v onkologii.
Nejde ov‰em jen o problém správného posouzení poãáteãní-
ho stavu nebo v˘voje onemocnûní, v˘znamn˘ podíl na varia-
bilitû systému má i pravdûpodobnostní charakter úãinnosti
samotné terapie, pfiedev‰ím chemoterapie. Vût‰ina léãebn˘ch
postupÛ souãasné onkologie má totiÏ i podle v˘sledkÛ reno-
movan˘ch klinick˘ch studií omezenou úãinnost a je logické,
Ïe pfii objektivní neúãinnosti aplikované terapie se zhor‰uje
stav pacienta, rostou náklady na jeho léãbu a zhor‰uje se kva-
lita Ïivota. Z tohoto pohledu je situace v onkologii zásadnû
odli‰ná od fiady jin˘ch klinick˘ch oborÛ, kde je aplikovaná léã-
ba (napfi. operace slepého stfieva nebo o‰etfiení zranûní) jed-
noznaãnû úãinná a kvalitu a celkové v˘sledky péãe mûní fak-
tory související se správností aplikace a s celkovou péãí
o pacienta vÛbec. 
Jin˘mi slovy, zhor‰ující se stav onkologického pacienta mÛÏe
b˘t pouze ãásteãnû pfiisuzován kvalitû poskytované péãe a zdra-
votnickému personálu. Celkové hodnocení je vÏdy nutné rela-
tivizovat s ohledem na objektivní rizika, coÏ jsou pfiedev‰ím
individuální vlastnosti zdánlivû stejn˘ch nádorÛ a aktuální stav
organismu. Jde o skupiny parametrÛ, které nejsou ve v‰ech
aspektech dostateãnû poznány, které nejsou rutinnû dostupné
nebo zÛstávají pro praxi nedostupné pro vysoké náklady, a kte-
ré ãasto ani nelze z prostfiedkÛ zdravotního poji‰tûní bûÏnû
zaplatit. To mÛÏe ostatnû limitovat i nové moÏnosti moleku-
lární klasifikace nádorÛ ãi vyuÏívání prediktorÛ na bázi ana-
l˘z nádorov˘ch genomÛ, transkriptomÛ a proteomÛ.

Implementace hodnocení zdravotnick˘ch technologií
v klinické praxi

Má-li b˘t hodnocení kvality péãe v klinické praxi skuteãnû
funkãní, je nezbytné zajistit rutinní sbûr dat a automatizaci
v˘stupÛ. Vzhledem k sloÏitosti onkologické terapie je v‰ak
nemoÏné, aby data pro závaÏné hodnocení byla pofiizována
zcela bez vûdomí nebo kontroly odpovûdn˘ch lékafiÛ. U vût-
‰ích zdravotnick˘ch zafiízení lze tedy doporuãit zavedení ales-
poÀ minimálních parametrick˘ch záznamÛ pfiímo do nemoc-
niãního informaãního systému (NIS) a zaji‰tûní sbûru dat pfiímo
z ambulantní a hospitalizaãní péãe. Vyjdeme–li ze skuteãnos-
ti, Ïe velké mnoÏství potfiebn˘ch záznamÛ jiÏ v stávajících NIS
je (napfi. laboratorní vy‰etfiení, aj.), nepfiedstavuje návrh na
zavedení minimálního registraãního formuláfie témûfi Ïádnou
dal‰í zátûÏ pro odborn˘ personál (viz dále). V maximální moÏ-
né mífie lze vyuÏít i dal‰í velmi cenn˘ zdroj dat, a sice zázna-
my z hlá‰ení plátcÛm zdravotní péãe.
V optimální situaci je tedy po lékafii vyÏadováno doplÀovat
(nebo kontrolovat) minimální záznamy o v˘voji pacienta a -
pokud si to vyÏádá situace – doplÀovat záznamy o váÏn˘ch
komplikacích nebo zmûnách ve v˘voji onemocnûní. Ostatní
data potfiebná pro komplexní hodnocení by mûla b˘t dostup-
ná z jiÏ existujících zdrojÛ. Av‰ak i pfies tento pfiedpoklad lze
doporuãit zavedení pracovního místa pro managera dat, ide-
álnû 1 úvazek pfii 100 – 200 dlouhodobû léãen˘ch pacientech
za rok na jednom pracovi‰ti. Onkologická péãe totiÏ typicky
probíhá na více pracovi‰tích a velmi ãasto je nutné potfiebná
data aktivnû dohledávat a také zaji‰Èovat komunikaci mezi
zapojen˘mi t˘my. 
Jak automatizace sbûru dat, tak i zaji‰tûní jejich kvality nasa-
zením managerÛ dat ov‰em vyÏadují finanãní prostfiedky, kte-
ré na mnoha místech ve zdravotnictví chybí. I proto jsme níÏe
popsan˘ návrh správy onkologick˘ch dat pro HTA uvedli
v minimální formû tak, aby bylo moÏné jeho poãáteãní zave-
dení bez zvlá‰tních nákladÛ. Systémová standardizace a cel-
kov˘ v˘voj jsou otázkou ‰ir‰í diskuze o prioritách a koncepci
ãeského zdravotnictví a jejich fie‰ení v této stati není moÏné. 
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Obr. 2. Datová základna souãasné onkologie v úrovních dle v˘znamu dat.

Obr. 1.  Zdroje variability onkologick˘ch dat.

Z v˘‰e uvedeného vypl˘vá, Ïe praktická implementace HTA
vyvine pracovní tlak pfiedev‰ím na tvÛrce NIS a programáto-
ry, neboÈ velké mnoÏství lidské práce lze v této oblasti odstra-
nit dobfie cílen˘m software. Správné nastavení funkcí takové-
ho systému vyÏaduje urãení cílové skupiny a cílÛ hodnocení.
Metodicky lze rozli‰it pfiedev‰ím následující dvû úrovnû hod-
nocení:
– Statistická sumarizace (hodnocení skupiny pacientÛ, popu-

laãní hodnocení). Kvalita a v˘sledky péãe hodnocené
sumárnû na vybrané kohortû nemocn˘ch (napfi. dle vstup-
ních rizikov˘ch faktorÛ) nebo na souboru nemocn˘ch z jed-
noho zdravotnického zafiízení, regionu nebo celého státu. 
● toto hodnocení vÏdy pracuje retrospektivnû s daty více
pacientÛ a musí kalkulovat s vnitfiní heterogenitou souboru 
● u úrovnû zdravotnického zafiízení a vy‰‰í je cílem objek-

tivnû posoudit v˘sledky a kvalitu péãe s ohledem na spekt-
rum rizikov˘ch skupin pacientÛ 
● sumární v˘sledky jsou cenn˘m informaãním zdrojem pfie-
dev‰ím pro zdravotnick˘ management a plátce zdravotní
péãe, mohou v‰ak slouÏit i jako cenná zpûtná vazba pro opti-
malizaci léãebn˘ch postupÛ nebo pro klinick˘ v˘zkum

– Hodnotící kazuistiky (hodnocení jednotlivého pacienta).
Kvalita a v˘sledky poskytované péãe u jednotlivého paci-
enta, ãasto v porovnání s vût‰í skupinou.
● hodnocení na individuální úrovni musí zvaÏovat vstupní
parametry onemocnûní a stav jedince
● vût‰í dÛraz je kladen na vlastní léãebn˘ postup a fie‰ení
komplikací
● v˘sledky na této úrovni mají nejvût‰í informaãní hodno-
tu pro o‰etfiující lékafie
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Obr. 3. Základ datového modelu - schéma ãasového v˘voje onkologického onemocnûní.

Obr. 4.  Parametry vázané na hlavní fáze v˘voje onkologického onemocnûní a jejich zdroje.
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Obr. 5. Minimální identifikaãní záznam spojuje ostatní vrstvy klinick˘ch dat.

RÛzní zadavatelé hodnocení léãebné péãe se ãasto velmi v˘raz-
nû li‰í v poÏadavcích na v˘stupy procesu. O‰etfiující lékafiské
t˘my kladou velk˘ dÛraz na úãinnost a bezpeãnost hodnocené
technologie a je pro nû v˘znamné i rozli‰ení jednotliv˘ch pfií-
padÛ. Zcela jiné poÏadavky lze oãekávat od plátcÛ zdravotní
péãe, pfiedev‰ím rozhodování na základû statistick˘ch sumár-
ních v˘sledkÛ s podrobnou anal˘zou ekonomick˘ch nákladÛ.
Vedení zdravotnick˘ch zafiízení je v nejtûÏ‰í pozici, neboÈ je
odpovûdné jak za v˘sledky a kvalitu péãe u jednotliv˘ch paci-
entÛ, tak i za ekonomiku celého procesu. Vedení nemocnic se
nadto ve svém rozhodování nejãastûji dostává do pfiímé komu-
nikace s pacienty a laickou vefiejností a hodnocení kvality zde
má tedy i prezentaãní v˘znam. Je bohuÏel paradoxní, Ïe onko-
logické parametry, které mají nejvût‰í komunikaãní hodnotu pro
‰irokou vefiejnost, jsou pro hodnocení onkologické péãe na úrov-
ni zdravotnick˘ch zafiízení velmi obtíÏnû analyzovatelné a snad-
no podléhají zkreslení (pfiedev‰ím dlouhodobé pfieÏití). 
RÛzné cíle hodnocení ov‰em vyÏadují rÛznû podrobná vstupní
data. Obr. 2 schematicky znázorÀuje tfii zásadní úrovnû anal˘z:

ÚroveÀ popisná - identifikace procesu. Vstupní data v mini-
málním rozsahu identifikují pacienta, diagnózu a v˘voj one-
mocnûní. Dále jsou vyuÏity záznamy pro plátce zdravotní
péãe jako popis léãebného postupu a proveden˘ch v˘konÛ.
JiÏ na této minimální úrovni je moÏné smysluplnû hodnotit
bezpeãnost a úãinnost léãby, celkové dosaÏené v˘sledky
i cenu. Popis je metodicky univerzální pro v‰echny onkolo-
gické diagnózy. Databázov˘m propojením dvou hlavních
komponent vzniká interpretovateln˘ obraz o v˘voji pacien-
ta (obr 3,4):
– Minimální identifikaãní záznam pacienta. Ideálnû obsaÏen

parametricky pfiímo v nemocniãním informaãním systému.
Obsahuje základní vstupní charakteristiky pacienta a nemo-
ci, dále pak ãasovû uspofiádan˘ záznam o v˘voji nemoci
(fáze léãby, sledování, rizikové události, smrt). 

– Záznamy pro zdravotní poji‰Èovny. Rutinnû a standardnû
pofiizované záznamy, dostupné pro hodnocení na kaÏdém
klinickém pracovi‰ti. Pfiiná‰í konkrétní data o terapii a jejích
nákladech. 
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Obr. 6.  Minimální identifikaãní záznam onkologického pacienta.
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Obr. 7. PrÛbûÏn˘ záznam onkologického onemocnûní – schéma.

ÚroveÀ analytická - klinické hodnocení. Navazuje na popis-
nou úroveÀ a detailnûji se zab˘vá klinick˘mi aspekty v˘voje
nemoci, i zde je v‰ak dÛraz kladen pfiedev‰ím na vyuÏití bûÏ-
nû dostupn˘ch dat. Anal˘zy nabízejí i vysvûtlení negativního
v˘voje nebo zhor‰en˘ch v˘sledkÛ. Jednotlivé komponenty
mohou b˘t parametricky definovány s rÛznou podrobností: 
– Diagnostické specifické záznamy. Velmi dÛleÏitá skupina

pfiedev‰ím vstupních parametrÛ zahrnující rizikové a pro-
gnostické faktory (t˘kající se pacienta i nádoru). Dle okol-
ností lze nastavit i sledování vybran˘ch parametrÛ v ãase. 

– PrÛbûÏn˘ klinick˘ záznam. PrÛbûÏnû vedené záznamy defi-
nující v˘voj pacienta, fází léãby, dosaÏené léãebné odpo-
vûdi a jiné klinické záznamy (napfi. v˘sledky rÛzn˘ch vy‰et-
fiení). Optimálnû je tato datová struktura vedena v NIS
v návaznosti na minimální identifikaãní záznam pacienta. 

– Záznamy o komplikacích. Volitelná sada parametrÛ doku-
mentující neÏádoucí úãinky a pfiíhody, pro relevantní hod-
nocení kvality léãby je nutné vést alespoÀ obecnou identi-
fikaci tûchto stavÛ, nejlépe opût pfiímo v NIS. Záznamy v‰ak
mohou b˘t podle okolností podrobnûj‰í a jednotlivé typy
toxicity mohou b˘t popsány i stupnûm obtíÏnosti. 

– Kvalita Ïivota. âasto opomíjená datová komponenta, neboÈ
její hodnocení vyÏaduje vyplÀování dotazníkÛ pacientem.
Nicménû u akreditované péãe pfiedev‰ím o pokroãilej‰í stá-
dia onemocnûní je hodnocení kvality Ïivota nutné. 

ÚroveÀ investigativní – sumarizaãní záznamy. Sumární hlá-
‰ení a v˘zkumnû orientovan˘ sbûr dat, kter˘ by mûl v maxi-
mální moÏné mífie vyuÏívat datov˘ servis úrovní niÏ‰ích.

Jednotn˘ datov˘ model pro HTA v onkologii 
JiÏ definice minimálního datového standardu pro HTA v onko-
logii nutnû narazí na problém s dostupností dat. „Onkologic-

ké“ poÏadavky na v˘stup hodnocení (monitoring úãinnosti
a bezpeãnosti terapie v klinicky rozumn˘ch souvislostech) se
v souãasn˘ch systémech hodnocení (jako je napfi. DRG) stfie-
távají s poÏadavky reflektujícími víceménû provozní hodno-
cení nemocnic (v˘sledky operací, sledování komplikací, doby
pobytu v nemocnici, intenzivní péãe, sledování omezené jen
na nejdraÏ‰í technologie, apod.). Anal˘zu zamûfienou na bez-
prostfiední v˘sledky léãby (hlavnû nemocniãní léãby) lze jistû
zajistit z bûÏnû dostupn˘ch dat (NIS, hlá‰ení zdravotním poji‰-
Èovnám). Získáme tak pfiehled o proveden˘ch v˘konech a poda-
n˘ch lécích, dále informace o délce pobytu v nemocnici a sta-
vu pacienta po ukonãení nemocniãní péãe. Nepfiímo pak
mÛÏeme usoudit na komplikovanost v˘voje. Aãkoli i tyto infor-
mace jsou relevantní, poskytují z hlediska onkologie pouze
velmi nespecifické varování a to je‰tû jen pro velmi nestan-
dardní v˘voj pfiípadu. Anal˘za rutinnû dostupn˘ch dat tedy
bohuÏel pro relevantní hodnocení v onkologii nestaãí a je nut-
né ji roz‰ífiit o data dal‰í, a to pfiedev‰ím o:
– v˘znamné rizikové a prognostické markery onemocnûní na

vstupu do léãby
– informace o v˘voji onemocnûní v ãase a pfii jeho „návratu“

po primární léãbû (relaps – progrese), coÏ znamená opûto-
vnou diagnostiku

– informace o úãelu a typu léãebn˘ch v˘konÛ definující jejich
v˘znam v kontextu protinádorové terapie

Velmi úsporná verze, která tento dodateãn˘ datov˘ standard
pro onkologii zajistí, je v tomto textu navrÏena jako „mini-
mální identifikaãní záznam onkologického pacienta“. Dal‰í
datové vrstvy umoÏÀující i kauzální klinické hodnocení jsou
navrÏeny v jednotném modelu „prÛbûÏného klinického záz-
namu“. Má-li b˘t zdravotnická technologie nebo obecnûji
léãebn˘ postup adekvátnû posouzen pro onkologii, musí b˘t
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Obr. 8. Srovnávací standardy v onkologii. I. Úãinnost, v˘sledky léãby a bezpeãnost.

správnû zaãlenûn dle rizikovosti onemocnûní a dle ãasové fáze
v˘voje nemoci. NavrÏen˘ minimální identifikaãní záznam
poskytuje nejdÛleÏitûj‰í tfiídící kódy právû pro toto „ãasovû-
rizikové“ pfiifiazení. Jeho zaãlenûní do rutinního sbûru dat pfií-
mo v NIS je nezbytn˘m pfiedpokladem automatizace hodno-
cení onkologick˘ch dat. 
Základem minimálního záznamu je jednoduché schéma v˘vo-
je onkologického onemocnûní v ãase, kdy se stfiídají období
protinádorové terapie a období péãe o dispensarizovaného
pacienta. Zaãátek i konec kaÏdé v˘znamné etapy je jedno-
znaãnû urãen datumem a popisn˘m kódem (Obrázek 3): Dia-

gnostika [DG] – Primární léãba [PL] – Dispensarizace [D] –
Riziková událost [UD; dle pofiadí - UD1-x, dle typu - relaps
(REL) nebo progrese (PG) onemocnûní] – Léãba události1-x –
Smrt [S]. V pfiípadû relapsu nebo progrese onemocnûní mÛÏe
dojít i k zásadnímu pfiehodnocení rizika pro dal‰í v˘voj paci-
enta. Ukonãení velké léãebné etapy (napfi. primární léãby) by
mûlo b˘t doprovázeno hodnocením léãebné odpovûdi.
Kódy popisující v˘voj onemocnûní v ãase následnû slouÏí
k automatickému popisu i u dal‰ích zdrojÛ dat, pfiedev‰ím labo-
ratorních dat z NIS nebo záznamÛ pro zdravotní poji‰Èovny
(Obrázek 4). Bez ãasové identifikace ztrácí prosté nahroma-



dûní tûchto dat pro onkologii
svou informaãní hodnotu.
Napfiíklad v˘sledek vy‰etfiení
krevního obrazu nebo hodno-
cení vlivu podpÛrného léku
bude mít zcela jin˘ v˘znam
a ãasto i interpretaci v období
kompletní remise u dispensa-
rizovaného pacienta neÏ ve
fázi léãby relapsu. DÛsledné
a prÛbûÏné vedení minimální-
ho záznamu je tedy pfiedpo-
kladem pro smysluplné vyuÏi-
tí velkého mnoÏství informací,
které jiÏ získáme z dostupn˘ch
zdrojÛ bez dal‰í zátûÏe lékafiÛ
(Obrázek 5).
Aãkoli návrh kódování v˘vo-
je onemocnûní není jistû
v niãem objevn˘ a v podstatû
kopíruje obecn˘ model onko-
logické léãby, jeho standardní
vedení v chorobopisech není
v souãasnosti pravidlem.
V dÛsledku toho je u vût‰ích
souborÛ dat retrospektivnû
témûfi nemoÏné pfiifiadit napfií-
klad laboratorní vy‰etfiení ke
konkrétnímu stavu pacienta
a hodnocení postrádá klinicky
jasnou interpretaci. 
Pro praxi je velmi dÛleÏité, Ïe
takto nastavené parametrické
hodnocení v˘voje nemoci lze
vyuÏít univerzálnû pro v‰ech-
ny diagnostické skupiny
(i kdyÏ se v jednotlivostech
mohou li‰it, napfiíklad ve for-
mû záznamÛ o léãebné odpo-
vûdi) (Obr. 2-5). Fakt, Ïe mini-
mální záznam onemocnûní
mÛÏe b˘t rutinnû zvládnuteln˘
dokládá dále i jeho formuláfio-
v˘ návrh uveden˘ na obrázku
6. Kódování v˘voje pacienta
v plném rozsahu platí i pro
pediatrickou onkologii s tím
rozdílem, Ïe fáze v˘voje jsou jednoznaãnû dány léãebn˘m pro-
tokolem a mohou b˘t podrobnûji ãlenûny.
Dal‰í zdroje dat vztahující se k diagnostice a léãbû nádoro-
vého onemocnûní pak mÛÏeme vnímat jako vrstvy nasedají-
cí na minimální záznam a doplÀující popis rÛzn˘ch fází v˘vo-
je pacienta. Tuto formu roz‰ifiování záznamÛ si lze jednodu‰e
pfiedstavit jako dvourozmûrnou mfiíÏ, kde horizontální rozmûr
(= názvy sloupcÛ) pfiedstavuje fáze v˘voje v ãase a vertikál-
ní rozmûr (= fiádky) postupnû rozbaluje potfiebné datové vrst-
vy. Obrázek 7 znázorÀuje tuto formu prÛbûÏného záznamu
pacienta. Takto uspofiádan˘ datov˘ model má vynikající vlast-
nosti pro implementaci v praxi, neboÈ:
– umoÏÀuje uÏivateli nebo zadavateli zÛstat na datovû úspor-

né minimální úrovni (= minimální záznam + data z hlá‰ení
zdravotním poji‰Èovnám)

– po úspû‰ném zavedení minimálního rozsahu hodnocení
umoÏÀuje roz‰ífiení záznamÛ bez naru‰ení podstaty sy-
stému

– záznamy lze dle potfieby velmi flexibilnû kombinovat a pfii-
pravit tak i specifick˘ v˘bûr parametrÛ (voln˘ pohyb ve ver-
tikálním smûru „mfiíÏky“, Obr. 7)

– záznamy lze vyuÏít pro hodnocení individuálního pacienta
a zároveÀ i sumarizovat data vût‰í skupiny pacientÛ

– pfii vhodné volbû parametrÛ je jednoduché zajistit plnou
srovnatelnost klinick˘ch dat z rÛzn˘ch zdrojÛ, a to i pfii sle-
dování v˘voje v ãase

KaÏdá z datov˘ch úrovní uveden˘ch ve vertikálním smûru
obrázku 7 by vyÏadovala podrobnou parametrickou specifi-
kaci, pro kterou v‰ak v této stati není prostor. Je samozfiej-
mé, Ïe mnoho záznamÛ je diagnosticky specifick˘ch a podle
okolností mÛÏe b˘t sledováno rÛznû podrobnû. Vzhledem
k v˘znamu pro rutinní proces HTA v onkologii se zde
podrobnûji zmíníme pouze o záznamech pro zdravotní poji‰-
Èovny.

V˘kazy plátcÛm zdravotní péãe – vyuÏitelná komponenta
HTA

Zaãlenûním do schématu ãasového v˘voje onkologického one-
mocnûní (Obr. 7) získávají v˘kazy v˘konÛ a medikace pro
poji‰Èovny nov˘ rozmûr a informaãní v˘znam. Pfiedev‰ím
u retrospektivních anal˘z velkého mnoÏství záznamÛ pak lze
bez problémÛ získat posloupnost léãebn˘ch krokÛ podle fází
v˘voje nemoci. Pro pfiehledné hodnocení ekonomické nároã-
nosti léãby je v‰ak nutné doplnit k jednotliv˘m poloÏkám ãísel-
níku v˘konÛ a lékÛ kódy definující jejich v˘znam z hlediska
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Obr. 9a. Srovnávací standardy v onkologii. II. Ekonomické náklady.
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protinádorové terapie. Tyto kódy mohou b˘t jednotnû ozna-
ãeny jako úãel a typ léãby. V HTA vystupují jako velmi
v˘znamn˘ agregaãní klíã pro souhrny ekonomick˘ch nákladÛ
v klinicky relevantních kategoriích: diagnostika – protinádo-
rová terapie – podpÛrná léãba – ostatní léãba nesouvisející s pri-
mární onkologickou diagnózou (Tab. 1).

V˘stup z procesu HTA – ukazatele v˘sledkÛ, kvality
a ekonomické nároãnosti péãe

Jak vypl˘vá z v˘‰e navrÏeného datového modelu, komplexní
hodnocení léãebné péãe v onkologii není jednoduché a pfií-
moãaré. Na stranû vstupÛ je tfieba dbát na zásadní vliv pokro-
ãilosti nemoci a dal‰ích rizikov˘ch faktorÛ, kdy vedle charak-
teristik pacienta hovofiíme je‰tû o individualitû nádoru
samotného. Neménû dÛleÏité je i respektování v˘voje dia-
gnosticko-léãebného procesu a znalost fáze léãby, na kterou
se hodnocení HTA vztahuje. Poslední skupina velmi v˘znam-
n˘ch kódÛ zaji‰Èuje agregaci záznamÛ o proveden˘ch v˘ko-
nech dle jejich typu a úãelu. Znalost takto utfiídûn˘ch vstup-

ních a prÛbûÏn˘ch dat (Tabulka 2) v˘znamnû zv˘‰í informaã-
ní hodnotu v‰ech níÏe navrÏen˘ch v˘stupních ukazatelÛ.
Relativnû sloÏité tfiídûní vstupních dat ale neznamená, Ïe by
v onkologii neexistovaly univerzální ukazatele v˘sledkÛ a kva-
lity péãe. Celkovû lze rozli‰ovat ãtyfii zásadní skupiny cílo-
v˘ch parametrÛ („endpoints“) (Tab. 3):
1. Ukazatele úãinnosti terapie („efficacy endpoints“)

a) PrÛbûÏné. DosaÏení léãebné odpovûdi jako prÛbûÏn˘
ukazatel bezprostfiední úspû‰nosti protinádorové terapie
(Tab. 3)

b) Celkové. PfieÏití jako celkov˘ ukazatel v˘sledkÛ léãby
(znamená hodnocení pfieÏití v urãitém stavu anebo cel-
kové pfieÏití, viz definice v Tab. 4)

2. Ukazatele bezpeãnosti („safety endpoints“) - hodnocení
negativních úãinkÛ protinádorové terapie
a) PrÛbûÏné. Záznamy o komplikacích a jejich vlivu na tera-

pii, hodnocení toxicity dle platn˘ch norem (typ a grade
toxicity) (Tab. 3)

b) Celkové. Stav pacienta(Û) po skonãení terapie nebo její
fáze (viz definice v Tab. 3)

Obr. 9b. Srovnávací standardy v onkologii. III. Struktura nákladÛ.
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3. Kvalita Ïivota (pfii moÏném prÛbûÏném i závûreãném hod-
nocení; Tab. 3)
a) Obecná kvalita Ïivota – hodnocena dle univerzálních

nespecifick˘ch dotazníkÛ 
b) Specifické hodnocení dle dotazníkÛ pro danou diagnos-

tickou skupinu
4. Subjektivní hodnocení ze strany pacienta (pfii moÏném prÛ-

bûÏném i závûreãném hodnocení)
a) Spokojenost se zmûnou zdravotního stavu
b) Spokojenost s kvalitou poskytované péãe

âíselné vyjádfiení a pfiedev‰ím v˘znam jednotliv˘ch ukazate-
lÛ se mûní dle úãelu a úrovnû hodnocení. V prvé fiadû je nutné
rozli‰ovat kurabilní a inkurabilní stav onemocnûní souvisejí-
cí pfiedev‰ím s pokroãilostí nemoci. Kurabilní léãba bude pri-
márnû zamûfiena na potlaãení nádoru a dosaÏení stavu kom-
pletní remise, a to i za cenu agresivní protinádorové terapie
a doãasného sníÏení kvality Ïivota nemocného. Hodnocení cel-
kov˘ch v˘sledkÛ pak akcentuje pfiedev‰ím krátkodobé a dlou-
hodobé pfieÏití pacienta, nejlépe bez pfiíznakÛ nemoci. Léãeb-
né moÏnosti primárnû inkurabilních stavÛ jsou naopak velmi
omezené a ãasto smûfiují pouze k prodlouÏení Ïivota s dosta-
teãnou kvalitou. Hodnocení benefitÛ a kvality je posunuto více
do oblasti vlivu podpÛrné péãe.
V˘stupní ukazatele kvality lze v rámci v˘‰e uveden˘ch obec-
n˘ch kategorií parametricky i ãíselnû optimalizovat pro hod-

nocení individuálního pacienta nebo pro sumarizaci v˘sledkÛ
skupiny pacientÛ. RovnûÏ je moÏné nalézt optimální fie‰ení pro
celkové hodnocení v˘sledkÛ nebo pro hodnocení urãité fáze
léãby. Z tohoto pohledu je nejvíce omezena aplikace anal˘zy
pfieÏití, pfiedev‰ím celkového pfieÏití, kterou lze smysluplnû
provést pouze na úrovni skupiny pacientÛ, dostateãnû poãet-
né a s dostateãnou dobou sledování (Schoenfeld a Richet,
1982).

Referenãní soubor dat a referenãní standard pro hodno-
cení HTA v onkologii

Vzhledem k heterogenitû faktorÛ ovlivÀujících cíle a reálné
moÏnosti protinádorové terapie je nemoÏné získat koneãné
závûry z absolutních hodnot kteréhokoli ukazatele kvality.
Absolutní hodnoty pfieÏití, údaje o úãinnosti nebo neÏádou-
cích úãincích terapie indikují pouze stavy velmi váÏného rizi-
ka, coÏ je pro objektivní anal˘zy HTA nedostateãné. Nebez-
peãí zkreslení u absolutních hodnot prudce narÛstá s rostoucím
zobecnûním v˘stupÛ od hodnotící kazuistiky aÏ po regionál-
ní sumarizace. Jako jednotn˘ metodick˘ postup pro prÛkaz-
né hodnocení kvality v onkologii lze tedy navrhnout pouze
srovnávání s existujícími standardy nebo referenãními hod-
notami (srovnávací standard, vzor nebo modelov˘ v˘sledek),
tedy tzv. benchmarking. V podstatû jde o vztaÏení v˘sledkÛ

Obr. 10. Komplexní v˘stup HTA v onkologii: náklady versus získané benefity.
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Kód Typ a úãel péãe Definiãní poznámka – sdruÏení kódÛ

VD Diagnostické v˘kony VD. V˘kony související s diagnostikou zasahují rÛzné fáze léãby (vstupní diagnostika, diagnostiku pfii
nastání relapsu/progrese nebo nûkterá kontrolní vy‰etfiení v období dispensarizace)

VCH V˘kony - chirurgie PnT-CH. Protinádorová terapie související s operacemi a intenzivní péãí. Jednotlivé typy v˘konÛ VCH,
VA V˘kony – anesteziologie VA a VI je moÏné odli‰it nebo agregovat spoleãnû v kategorii PnT-CH. 
VI V˘kony – intenzivní péãe

RT Radioterapie PnT-RT. Protinádorová terapie – radioterapie. 

CHT Chemoterapie
HT Hormonoterapie PnT –F. Protinádorová terapie – farmakoterapie. Jednotlivé typy lze opût odli‰ovat dle postupÛ pro  
IT Imunoterapie jednotlivé diagnózy.
BT Bioterapie

D Dispensarizace D. Tento kód je zafiazen pouze pro kontrolní onkologické prohlídky „prohlídka osoby dispenzarizované“, 
kód 09532 

PO PodpÛrná terapie PO. PodpÛrná terapie je pro tento úãel definována jako v˘kony, vy‰etfiení nebo medikace provedené 
v souvislosti s protinádorovou terapií – tedy pro zv˘‰ení úãinnosti podávané léãby nebo zmírnûní pfiím˘ch
nebo nepfiím˘ch úãinkÛ protinádorové terapie (profylakticky nebo intervenãnû)

VL V˘kon léãebn˘, VL. PodpÛrné v˘kony, vy‰etfiení a podání léku bez souvislosti s protinádorovou terapií (napfi. enterální
onkologicky relevantní v˘Ïiva, katetrizace pacienta, apod.)

J Ostatní v˘kony, nesouvisející J. V˘kony a aplikace lékÛ z dÛvodÛ, které nesouvisejí s onkologick˘m onemocnûním,
s onkologickou diagnózou napfi. úraz, léãba infekãního onemocnûní, apod.

Tabulka 1. Agregace záznamÛ pro plátce zdravotní péãe dle úãelu a typu léãby v onkologii.

Typ tfiídûní Popis

Diagnostika onemocnûní Parametry identifikující typ a rozsah onemocnûní, umoÏÀující rozdûlení pacientÛ do tfiíd dle rizika 
V˘znamné rizikové (riziková stratifikace) a urãující strategii, cíle a moÏnosti léãby. Hodnocení nutnû probíhá na vstupu, dále pfii
a prognostické faktory identifikaci relapsu/progrese. Nûkterá diagnostická vy‰etfiení mohou b˘t provádûna jako kontrolní i v prÛbûhu

dispensarizace.
Tfiídící kódy Diagnóza: slovnû, kód dle MKN-O-10, MKN-O-2, TNM klasifikace a/nebo riziková skupina (grade), klinické stádium.

Strategie léãby: kurabilní / inkurabilní stav, ãíslo protokolu (léãebného standardu), je-li k dispozici. 
Prognostické faktory dle diagnostické skupiny

V˘voj onemocnûní v ãase Identifikace základních fází diagnosticko-léãebného postupu vãetnû ãasov˘ch údajÛ. Tfiídûní umoÏÀující pfiifiadit
dle diagnosticko-léãebného dal‰ím záznamÛm fázi léãby (stav pacienta), ke které mohu b˘t vztahovány a interpretovány.
schematu

Tfiídící kódy Diagnostika [DG] – Primární léãba [PL] – Dispensarizace [D] – Riziková událost [UD; dle pofiadí - UD1-x,
dle typu - relaps (REL) nebo progrese (PG) onemocnûní] – Léãba události1-x – Smrt [S].

Typ a úãel léãebn˘ch Agregaãní kódy identifikující typ a úãel v˘konÛ, vy‰etfiení a podané medikace z hlediska onkologické terapie.
v˘konÛ dle záznamÛ ZP Je tak umoÏnûna sumarizace nákladÛ dle typu péãe, a to jak v souhrnu, tak i ve v˘voji v ãase. 

Tfiídící kódy Diagnostické v˘kony [VD]; protinádorová terapie [PnT]: chirurgická a intenzivní péãe [PnT-CH], 
radioterapie [PnT-RT], farmakoterapie [PnT-F]; podpÛrná péãe [PO]; lékafiské v˘kony obecnû [VL]; ostatní léãba 
bez vztahu k onkol. onemocnûní [Ost]

Cílová hodnota / parametr Komentáfi 

Úãinnost terapie

Terapeutická odpovûì Mezinárodnû uznané kategorie typicky hodnotící uzavfienou etapu protinádorové terapie (léãebnou epizodu): 
kompletní remise (CR) – parciální remise (PR) – minimální odpovûì (MR) – stabilizované onemocnûní (SD) –
progrese onemocnûní (PG). Hodnocení mÛÏe b˘t i kvantitativní, napfiíklad parametry vy‰etfiení kostní dfienû
u akutních leukemií apod. 

Krátkodobé parametry pfieÏití Anal˘za pfieÏití vztahující se k urãité etapû v˘voje nemoci, napfiíklad doba pfieÏití bez pfiíznakÛ nemoci, pfieÏití bez
komplikací apod. Tento typ parametrÛ lze tedy opût vztáhnout i k urãité etapû léãby bez v˘razného rizika zkreslení
– bliÏ‰í definice viz Tab. 4

Celkové pfieÏití Anal˘za pfieÏití hodnotící celkovou dobu Ïivota pacienta od diagnózy aÏ do smrti (viz téÏ Tab. 4). U diagnostick˘ch
skupin s dlouhodob˘m pfieÏitím jde o parametr integrující mnoho vlivÛ, ãasto s omezenou pfiímou interpretací
k protinádorové terapii. 

Bezpeãnost léãby
Záznamy o komplikacích Dvû úrovnû hodnocení:

1. Obecnû ve vztahu k léãbû: zda komplikace zpÛsobila zpoÏdûní / pfieru‰ení / zmûnu protinádorové terapie
2. Typ komplikace: toxicita související s léãbou - infekãní – potíÏe s CVK – febrilní neutropenie - jiné

Hodnocení toxicity Standardní hodnocení toxicity protinádorové terapie: Typ toxicity – Specifikace potíÏí – Grade potíÏí (NCI, 1999)
Stav pacienta Hodnocení stavu pacienta po skonãení urãité etapy protinádorové terapie, ãíselníky dle stupnû invalidity nebo

dle kritérií WHO (Ware et al., 1993). RovnûÏ moÏno vyuÏít nûkteré komponenty nespecifick˘ch dotazníkÛ
kvality Ïivota. 

Kvalita Ïivota
Nespecifické hodnocení Obecné dotazníky sledující celkové zdraví a jeho komponenty (pohyblivost, sobûstaãnost, …). Jako standardní lze

doporuãit dotazníky SF-36 (http://www.sf-36.com)a EuroQol (http://www.euroqol.org) (Ware et al., 1993,
Charro a Rabin, 2000)

Specifické hodnocení Specifické dotazníky Ïivota jsou vyvíjeny pro vût‰inu onkologick˘ch diagnóz, ãasto je v‰ak nutné je validovat pro
pouÏití v podmínkách âR (EORTC: http://www.eortc.be) (Fayers a Bottomley, 2002).

Tabulka 3. Obecn˘ popis cílov˘ch parametrÛ pro anal˘zy HTA v onkologii „HTA endpoints“.

Tabulka 2. Shrnutí v˘znamn˘ch kódÛ popisujících vstupní data pro HTA v onkologii.
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hodnoceného subjektu nebo souboru (pacient, diagnostická
skupina, nemocnice, region, …) k typickému nebo maximál-
nû moÏnému v˘sledku v referenãním souboru dat. Postup by
mûl b˘t co nejménû zatíÏen statistick˘mi pfiedpoklady. Lze
doporuãit porovnání konkrétních v˘stupÛ s mediánem nebo
jinou kvantilovou hodnotou referenãního souboru. Takové
robustní srovnání je moÏné univerzálnû nastavit jak pro para-
metry pfieÏití, úãinnosti i bezpeãnosti terapie. 
Problémem je ov‰em definice a v˘bûr referenãních souborÛ dat.
V obecné rovinû lze pojmenovat tfii základní typy referenãních
standardÛ li‰ící se potenciálem pro praktické vyuÏití:
– Externí standardy (vztaÏené k diagnóze, rizikové skupinû

nebo léãebnému postupu)
● „Evidence-based“ standardy. Modelov˘ v˘sledek znám˘

pro urãitou diagnostickou skupinu a/nebo léãebn˘ postup
z kvalitních klinick˘ch studií, mezinárodních dat nebo
jinak objektivizovan˘ch zdrojÛ, napfi metaanal˘zy více
klinick˘ch studií.

● Analytické standardy. Standardy získané anal˘zou v˘sled-
kÛ vût‰ího celku (referenãního pracovi‰tû, regionální nebo
celostátní data) a vyuÏívané pro srovnávání pozice u cel-
kÛ men‰ích: napfiíklad srovnání regionálních v˘sledkÛ
s celostátními daty, pozice konkrétního zdravotnického
zafiízení proti celostátnímu mediánu, apod. 

– Interní standardy (vztaÏené k diagnóze, rizikové skupinû
nebo léãebnému postupu)
● Interní standardy mají vût‰inou podobu zpracovan˘ch

v˘sledkÛ jednoho zdravotnického zafiízení a jejich násled-
né vyuÏití pro sebekontrolu pouze v rámci tohoto subjek-
tu (srovnání ãasov˘ch období, vybran˘ch oddûlení, apod.) 

Porovnáme-li rÛzné typy referenãních standardÛ ãistû dle prak-
tické vyuÏitelnosti, získáme ponûkud odli‰nou klasifikaci:
– V˘sledky randomizovan˘ch klinick˘ch studií (nebo metaa-

nal˘zy více klinick˘ch studií) mohou slouÏit jako srovnáva-
cí standard pfii hodnocení v rámci diagnostick˘ch skupin
nádorÛ, vÏdy v‰ak pouze pro kohorty pacientÛ odpovídají-
cí vstupním parametrÛm tûchto studií. Vût‰ina klinick˘ch
studií fáze III není zamûfiena na reprezentativní záchyt reál-
n˘ch situací, ale na úzce vymezené a validní porovnání
léãebn˘ch postupÛ. Jejich v˘sledky mohou tedy slouÏit jako
externí standard pro v˘zkumné hodnocení léãebn˘ch postu-
pÛ, extrapolace smûrem k reálné klinické praxi budou

v mnoha pfiípadech nadhodnocené a pfiedstavují spí‰e lep‰í
prÛmûr dosaÏiteln˘ch v˘sledkÛ. 

– Standardy získané anal˘zou v˘sledkÛ vût‰ího celku (refe-
renãního pracovi‰tû, regionální nebo celostátní data získaná
v síti pracovi‰È s podobn˘mi podmínkami práce) lze pro pra-
xi plnû doporuãit, jsou-li tfiídûny dle relevantních rizikov˘ch
kategorií. Referenãní hodnoty srovnávacích souborÛ mohou
b˘t nastaveny na typick˘ v˘sledek (medián) nebo rozumné
minimum a maximum dosaÏiteln˘ch v˘sledkÛ (napfi. 5 %
a 95 % kvantil referenãních hodnot). Jsou-li standardy zís-
kány na akreditovan˘ch referenãních pracovi‰tích, lze je
i závaznû vyuÏívat pro porovnávání rÛzn˘ch subjektÛ.

– Interní standardy získané anal˘zou v˘sledkÛ jednoho pra-
covi‰tû a na této úrovni také vyuÏívané pro sledování v˘vo-
je v ãase. Prakticky velmi dobfie vyuÏiteln˘ postup, kter˘
ov‰em musí respektovat objektivní rizikovou stratifikaci
onkologick˘ch onemocnûní. 

– Subjektivní hodnocení procesu pacientem nebo skupinou paci-
entÛ. âasto velmi problematicky vníman˘ rozmûr hodnocení
léãebné péãe, kter˘ nemusí b˘t ve shodû sobjektivnû dosaÏen˘-
mi v˘sledky. Je proto velmi dÛleÏité, aby hodnocení zahrnova-
lo jednak spokojenost pacienta se zmûnou zdravotního stavu
ajednak spokojenost sprÛbûhem léãby aposkytnutou péãí. Ipro
tyto v˘stupy je moÏné vyuÏívat externí ainterní standardy ajejich
v˘znam v onkologii narÛstá pfiedev‰ím u inkurabilních stavÛ.

V‰echny typy referenãních standardÛ je moÏné vyuÏít jak pro
hodnocení celkového v˘voje onkologického onemocnûní, tak
i pro anal˘zu v˘sledkÛ v dílãích etapách. Mûní se pouze roz-
sah referenãních dat a cílové parametry (v krátkodobém hod-
nocení nemÛÏe b˘t cílov˘m parametrem dlouhodobé pfieÏití,
apod.). RovnûÏ je moÏné takto hodnotit péãi o jednotlivého
pacienta i skupinu pacientÛ. Na individuální úrovni vystupu-
je referenãní standard jako pfiedpoklad v˘sledku a je konfron-
tován s realitou v˘voje jednotlivce.
VkaÏdém pfiípadû je v‰ak nutno odmítnout pau‰ální vyuÏití plo‰-
n˘ch a dlouhodob˘ch referenãních standardÛ jako napfiíklad cel-
kové pfieÏití podle MKN diagnóz kalkulovan˘ch z mezinárod-
ních, ãasto pouze epidemiologicky hlá‰en˘ch dat. Takové
hodnoty nerespektují minimální nutnou rizikovou stratifikaci
pfiípadÛ (nûkdy ani podle klinického stádia, coÏ je zcela nepfií-
pustné) a nemohou slouÏit pro srovnávací anal˘zy na jakékoli
úrovni. Jejich v˘znam je ãistû epidemiologicky popisn˘.

Parametr Definice

Celkové pfieÏití âasov˘ interval mezi diagnózou a smrtí. Îijící pacienti jsou cenzorováni k datu poslední kontrolní náv‰tûvy.
(Overall survival, OS) Anal˘za mÛÏe b˘t dle okolností omezena pouze na pacienty s urãitou pfiíãinou smrti, léãebnou strategií, apod. 

Bezpfiíznakové pfieÏití âasov˘ interval mezi dosaÏením kompletní remise a prvním projevem dal‰í aktivity nemoci (relaps). Hodnocení se
(disease-free survival, t˘ká pouze pacientÛ, ktefií dosáhli kompletní remise. Pacienti v kompletní remisi, ktefií zemfiou pfied projevem
relaps-free survival, DFS) aktivity choroby, jsou hodnoceni k datu úmrtí: smrt pacienta je‰tû pfied relapsem je kódována jako projevená  

událost („event“) a ovlivÀuje v˘voj kfiivky pfieÏití. Îijící pacienti bez pfiíznakÛ nemoci jsou cenzorováni k datu 
poslední kontrolní náv‰tûvy.

Doba do progrese âasov˘ interval mezi diagnózou a progresí onemocnûní, definovanou jako rozvoj onemocnûní, které není ve stavu
(progression-free kompletní remise (a to i bûhem léãby). Pacienti, ktefií zemfiou pfied projevem progrese jsou cenzorováni k datu úmrtí.
interval, time to Îijící pacienti bez progrese onemocnûní jsou cenzorováni k datu poslední kontrolní náv‰tûvy. Pfii hodnocení TTP
progression, TTP) nemusí pacient Ïít zcela bez pfiíznakÛ choroby, na rozdíl od DFS mÛÏe b˘t napfiíklad ve stavu stabilizovaného

onemocnûní (SD). 

Interval pfieÏití bez âasov˘ interval mezi dosaÏením kompletní remise a relapsem. T˘ká se pouze pacientÛ v kompletní remisi, ktefií
pfiíznakÛ nemoci (Disease prodûlali relaps onemocnûní. Pacienti, ktefií zemfiou pfied projevem relapsu jsou cenzorováni k datu úmrtí. Îijící
free interval , DFI) pacienti bez pfiíznakÛ nemoci jsou cenzorováni k datu poslední kontrolní náv‰tûvy.

Jak˘koli „time-to-event“ Specifické parametry pfieÏití, které definují rÛzné události („events“) ve v˘voji pacienta (dosaÏení léãebné odpovûdi,
interval (event-free pfieÏití na léãbû bez komplikací, apod.). Pfii definici je tfieba dbát na zpÛsob zafiazení pacientÛ zemfiel˘ch bez projevu
survival, EFS) této události.

Sumarizované ãasové intervaly

Doba trvání âasov˘ interval mezi dosaÏením kompletní remise a projevem aktivity nemoci (relaps). Vyhodnocováno pouze pro
kompletní remise pacienty, ktefií po urãité léãebné fázi dosáhli kompletní remise. V pfiípadû celkového hodnocení pacienta, kter˘

pro‰el více fázemi léãby, napfiíklad pfii relapsech onemocnûní, je moÏné hodnotit celkovou sumární dobu setrvání 
v kompletní remisi. 

Doba trvání odpovûdi Stejn˘ parametr jako doba trvání kompletní remise, je pouze definiãnû roz‰ífien na pacienty s kompletní i ãásteãnou 
remisí onemocnûní.

Tabulka 4. Pfiehled základních typÛ parametrÛ pfieÏití v onkologii vyuÏiteln˘ch pro HTA.
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Praktick˘ v˘znam referenãních standardÛ je v moÏnosti odli-
‰ení rÛzn˘ch pfiíãin rizikov˘ch stavÛ. JelikoÏ souãasná proti-
nádorová terapie není vÏdy zcela kauzální a úroveÀ poznání
a v˘zkumu zaruãuje úspûch jen u ãásti nemocn˘ch, není hod-
nocení v˘sledkÛ terapie bez referenãních dat moÏné. Tedy
i pfiedepsan˘ a protokolárnû dan˘ léãebn˘ postup vede k ‰iro-
kému spektru v˘sledkÛ, vãetnû selhání terapie. Aãkoli dodr-
Ïení léãebného postupu je samo o sobû ukazatelem kvality
péãe, pro komplexní hodnocení v˘sledkÛ nestaãí. Je nutné rela-
tivnû porovnat dosaÏené v˘sledky s typick˘m nebo maximál-
nû moÏn˘m efektem léãby v referenãním souboru.
Kromû referenãních hodnot dále musí b˘t na v‰ech úrovních
hodnocení zaji‰tûno:
– vymezení rizik pfii vstupním hodnocení

● rspektrum pacientÛ z hlediska pokroãilosti onemocnûní
a dal‰ích rizikov˘ch faktorÛ /úroveÀ kohorty pacientÛ
nebo populace/

● rstav pacienta pfied zahájením léãby a existující rizika /úro-
veÀ jedince/

● robjektivní moÏnosti léãby pro pacienta v urãitém stavu
/úroveÀ jedince i populace, hodnocení léãby/

– posouzení objektivních pfiíãin vedoucích ke komplikacím
v prÛbûhu léãby 
● rozli‰ení komplikací souvisejících a nesouvisejících s léã-

bou 
● rozli‰ení komplikací vznikajících z objektivních pfiíãin od

komplikací zpÛsoben˘ch poru‰ením pravidel a sníÏením
kvality péãe o pacienta

Závûrem – cestou nejmen‰ího odporu ke komplexnímu
hodnocení 

Aãkoli rozmanitost nádorov˘ch onemocnûní a onkologické
terapie komplikuje hodnocení dosaÏen˘ch v˘sledkÛ, základ-
ní standard anal˘z HTA lze na v‰ech úrovních zavést pomûr-
nû jednodu‰e. Implementací nenároãného minimálního záz-
namu pacienta (Obr. 6) v nemocniãních informaãních
systémech se zajistí smysluplné propojení mezi klinick˘mi
daty a bûÏnû dostupn˘mi záznamy pro plátce zdravotní péãe.
JiÏ tento krok umoÏní anal˘zy v‰ech komponent hodnocení: 
1. Úãinnost, bezpeãnost a celkové v˘sledky léãby
2. Sledování ekonomick˘ch nákladÛ ve vztahu k získan˘m

benefitÛm 
Pfii vhodnû zvoleném referenãním souboru dat (v první fázi
postaãí i interní audit v˘sledkÛ zdravotnického zafiízení) je
moÏné získat interpretovatelné v˘stupy tak, jak jsou obecnû
navrÏeny na obrázcích 8 – 10. Obrázek 8 znázorÀuje univer-
zální grafick˘ a ãíseln˘ v˘stup hodnocení parametrÛ úãinnos-
ti a bezpeãnosti v porovnání s adekvátní referenãní hodnotou.
V˘stup mÛÏe b˘t realizován softwarovû pro individuální hod-
nocení i skupinové sumarizace, v˘bûr parametrÛ mÛÏe b˘t opti-
malizován dle cílÛ a moÏností (Tab. 5). 
Obdobnû lze pracovat i s ekonomick˘mi náklady péãe, které
- vedle práce s referenãním souborem - musí umoÏnit ãlenûní
dle úãelu a typu léãby a dle fází v˘voje nemoci (Obr. 9a, b).
Propojením zde navrÏeného minimálního záznamu s ekono-
mick˘mi daty získáváme údaje o ekonomické nároãnosti léãeb-
n˘ch epizod, tedy tzv. tfiídûnou strukturu nákladÛ. 
Anal˘za pfieÏití hodnocená standardní metodikou dle Kaplan
Meiera se sice stala témûfi symbolem v˘sledkÛ onkologické
péãe, její závazné vyuÏití je v‰ak pro praxi silnû omezeno poÏa-
davky na velikost vzorku a dostateãnou dobu sledování. Pokud
bychom totiÏ hodnocení urãité léãebné strategie postavili pou-
ze na celkovém pfieÏití pacientÛ, získáme u celé fiady kurabil-
ních stavÛ odpovídající v˘sledky i za více neÏ 10 let (Dupont
a Plummer,1990). V zde uvedeném návrhu je tedy anal˘za pfie-
Ïití zafiazena pouze jako jeden z moÏn˘ch cílov˘ch parametrÛ
komplexního hodnocení. 
Bude-li v bûÏném provozu onkologického pracovi‰tû zaji‰tûn
rutinní sbûr minimálního identifikaãního záznamu onkologic-

kého pacienta a s ním souvisejících kódÛ (Obr. 6, Tab. 2), je
moÏné vztáhnout ekonomické náklady k získan˘m benefitÛm.
Návrh takového v˘stupu je uveden na obrázku 10 a opût je
moÏné jej flexibilnû vyuÏít pro hodnocení na individuální i sku-
pinové úrovni. âíselnû jasnû definovan˘ benefit, kter˘ odpo-
vídá cílÛm a moÏnostem léãby (jednotka celkového pfieÏití,
pfieÏití bez pfiíznaku choroby, pfieÏití bez komplikací, pfieÏití
s urãitou kvalitou Ïivota, dosaÏení urãité léãebné odpovûdi
apod.; viz téÏ Tab. 5), je hodnocen v kontrastu proti nákladÛm,
které byly na jeho dosaÏení vynaloÏeny. V˘bûr benefitu je
mimo jiné urãen i tím, zda bezprostfiednû hodnotíme pouze
vybranou fázi léãby nebo celkov˘ v˘sledek z dlouhodobého
hlediska. Jako nejãastûj‰í pfiíklady lze uvést:
– celkové pfieÏití nebo vybran˘ parametr krátkodobého pfie-

Ïití (pfieÏití bez pfiíznakÛ nemoci, doba do progrese one-
mocnûní, apod.); hodnoceno napfiíklad jako medián doby
pfieÏití skupiny pacientÛ

– terapeutická odpovûì po urãité fázi léãby, hodnocena napfií-
klad jako podíl kompletních remisí dosaÏen˘ch u urãité sku-
piny pacientÛ nebo kvantitativnû (napfi. parametru z vy‰et-
fiení kostní dfienû, apod.)

– celkov˘ stav pacienta po skonãení protinádorové terapie,
hodnoceno jako podíl zdrav˘ch a práce schopn˘ch jedincÛ
nebo kvantitativnû anal˘zou kvality Ïivota

I ekonomické náklady vstupující do anal˘zy lze ov‰em opti-
malizovat pro rÛznû komplexní v˘stupy, jak uvádûjí následu-
jící pfiíklady:
– celková cena léãby
– cena léãby v urãité fázi v˘voje pacienta
– cena urãitého typu terapie (protinádorová terapie, podpÛr-

ná terapie, aj.)
– cena zásadní kurabilní technologie (napfi. transplantace kost-

ní dfienû) 
Ani hodnocení vztahu mezi náklady a získan˘mi benefity není
moÏné provést bez srovnání s referenãními standardy. Anal˘-
za referenãních dat vymezí hranice bûÏn˘ch hodnot a odlehlé
body indikují nestandardní prÛbûh terapie, konkrétnû (Obr. 10):
1. Oblast vysoce úspû‰né terapie (= dosaÏení prÛmûrn˘ch nebo

nadprÛmûrn˘ch v˘sledkÛ pfii sníÏen˘ch nákladech) 
2. Oblast zv˘‰en˘ch nákladÛ (pfii dosaÏení aspoÀ prÛmûrn˘ch

benefitÛ) mÛÏe indikovat fie‰ení (a úspû‰né zvládnutí) kom-
plikací a/nebo nadbyteãnou terapii 

3. Oblast nestandardnû zv˘‰en˘ch nákladÛ bez adekvátní odez-
vy v dosaÏen˘ch benefitech jako riziková indikace váÏn˘ch
a zfiejmû i nezvládnut˘ch komplikací, nebo i zcela neade-
kvátní terapie

4. Riziková oblast s nestandardnû nízk˘mi náklady a nedosta-
teãn˘mi benefity, která indikuje neadekvátní aÏ podcenû-
nou léãbu nebo velmi rychl˘ rizikov˘ v˘voj onemocnûní
s pfiedãasn˘m úmrtím pfied ukonãením léãby. 

Srovnávan˘mi body v tûchto indikaãních grafech mohou b˘t
jednotliví pacienti, diagnostické nebo rizikové skupiny paci-
entÛ, jednotlivé nemocnice nebo celé regiony. Indikace zná-
zornûné na obrázku 10 lze dosáhnou jiÏ pfii minimálním roz-
sahu hodnocen˘ch dat, bliÏ‰í interpretace odlehl˘ch bodÛ
a trendÛ ov‰em vyÏaduje podrobnûj‰í klinické záznamy. VÏdy
je tfieba pamatovat na sloÏitost onkologické terapie a neopírat
takové hodnocení o jedin˘, úzce zamûfien˘, parametr. Hrozí
totiÏ, Ïe hodnocení bude vytrÏeno z kontextu onkologické tera-
pie a bude vypovídat o krátkodob˘ch efektech bez vazby na
skuteãnû relevantní v˘sledky. 
Bezprostfiedním ukazatelem vztaÏen˘m ke konkrétní technolo-
gií mÛÏe b˘t nemocniãní mortalita po v˘konu, doba nutné hos-
pitalizace, komplikace a jejich zvládnutí, apod.. Takto lze napfií-
klad hodnotit transplantaci kostní dfienû uakutní leukemie podle
tzv. transplantation related mortality, a dále dle doby a nákladÛ
nutné intenzivní péãe. Aãkoli pÛjde jistû o hodnocení uÏiteãné,
skuteãnû onkologicky relevantní pohled musí zahrnout i v˘sled-
nou léãebnou odpovûì, dobu do následného relapsu/progrese
onemocnûní a celkovou dobu pfieÏití po transplantaci.
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Cílová hodnota MoÏné cílové parametry pro individuální a skupinovou úroveÀ hodnocení
Referenãní hodnoty

A. Procesní ukazatele kvality 
Kvalita diagnostiky Vãasnost a správnost diagnostiky: stanovení pfied zahájením léãby vãetnû histologické (cytologické) verifikace;

správnost urãení klinického stádia a jiné procesní parametry. Individuální pacient: adekvátní popis a datumy; 
Skupina pacientÛ: podíl osob s vãasnou a správnou diagnózou. Reference: podíl osob v referenãním souboru se 
správnou diagnózou, vãasnou diagnózou apod., vyuÏitelné pro porovnání i s jinou skupinou pacientÛ 

Posloupnost diagnosticko- DodrÏení diagnosticko-léãebn˘ch krokÛ: hodnoceno z ãasového pfiehledu v minimálním záznamu onkologického 
terapeutick˘ch krokÛ pacienta. Individuální pacient: adekvátní popis a datumy; Skupina pacientÛ: podíl osob s nestandardní posloupností 

krokÛ nebo s problémy (napfi. rizikov˘ v˘voj v souvislosti s nedostateãnou primární léãbou, apod). 
Reference: podíl osob v referenãním souboru se správn˘m postupem, vyuÏitelné pro porovnání i s jinou skupinou
pacientÛ 

DodrÏení standardu (protokolu) Pfiesné dodrÏení standardu (u pediatrické onkologie závazného protokolu), oproti bûÏnému dodrÏení léãebného 
postupu zde pfiistupují dal‰í moÏné ukazatele: dodrÏení pfiedepsan˘ch dávek léku, ãasové dodrÏení postupu (fází) 
nebo pfiípadnû zpoÏdûní / pfieru‰ení / ukonãení plánované léãby. 

âasové dodrÏení protokolu Reference: podíl osob v referenãním souboru se správn˘m nebo nesprávn˘m postupem, vyuÏitelné pro porovnání
i s jinou skupinou pacientÛ; kvantitativní vyhodnocení zpoÏdûní léãby – porovnatelné i na individuální úrovni

B. Analytické ukazatele kvality – úãinnost léãby (technologie)
PrÛbûÏné hodnocení fází léãby
Léãebná odpovûì Odpovûì na hodnocenou fázi léãby: v kategoriích léãebné odpovûdi (CR-PR-MR-SD-PG/Smrt) nebo dle kvanti-

tativních ukazatelÛ: zmûny mûfiiteln˘ch lézí, vy‰etfiení kostní dfienû, elevace nádorov˘ch markerÛ, aj.
Individuální pacient: získaná hodnota nebo kategorie; Skupina pacientÛ: sumární statistika skupiny 
(% kompletních remisí nebo jiné kategorie, prÛmûrn˘ pokles markerÛ, aj). (viz tab. 3). 
Reference: podíl osob s urãitou kategorií léãebné odpovûdi, sumární statistika kvantitativních markerÛ

Dílãí anal˘za pfieÏití Parametry krátkodobého pfieÏití ve vztahu k léãbû: DFS, EFS, DFI (viz tab. 4). 
Individuální pacient: dosaÏená doba Ïivota s urãitou vlastností – bez pfiíznaku nemoci, bez komplikací apod.; 
Skupina pacientÛ: Kaplan-Meier anal˘za a odpovídající parametry (medián a jiné kvantily ãasu pfieÏití, x-leté 

¨ pfieÏití); podíl ãasn˘ch relapsÛ (definováno k urãitému ãasu)
Reference: parametry referenãního souboru vyuÏitelné pro individuální i skupinovou úroveÀ hodnocení (medián 
pfieÏití, podíl osob s ãasn˘m relapsem, prÛmûrn˘ interval Ïivota v kompletní remisi, apod.) 

Celkové hodnocení v˘sledkÛ léãby
Celková anal˘za pfieÏití Nosn˘ parametr: celkové pfieÏití (Tab. 3). Obdobné hodnocení jako dílãí anal˘za pfieÏití. 

MoÏno vyuÏít i sumární intervalové odhady: napfi. suma period Ïivota bez problémÛ, ve stavu CR, apod. 
Lze stratifikovat dle pfiíãiny smrti: ve vztahu k léãbû, komplikacím, primárnímu onemocnûní, apod. 

C. Analytické ukazatele kvality - bezpeãnost léãby (technologie)
PrÛbûÏné hodnocení fází léãby
Komplikace Hodnocení komplikací dle vlivu na prÛbûh terapie (zpoÏdûní, pfieru‰ení, ukonãení) a dle typu (Tab. 3). 

Individuální pacient: vyjádfiení v kategoriích; Skupina pacientÛ: podíl osob s definovan˘m problémem.
Odpovídající reference. 
Zvlá‰tní kategorii pfiedstavují parametry hodnotící nemocniãní nebo intenzivní péãi – pooperaãní komplikace, 
nemocniãní mortalita, mortalita po transplantaci, apod. 

Toxicita Hodnocení toxicity dle vlivu, typu nebo závaÏnosti (Tab. 3). Parametry na individuální i skupinové úrovni
vyjadfiují podíl osob nebo ãasu s definovan˘mi problémy, pfiípadnû kvantitativní vyjádfiení zátûÏe (biochemické 
vy‰etfiení apod.). Odpovídající reference.

Celkové hodnocení
Stav pacienta Individuální pacient: zafiazení do kategorie celkového stavu nebo hodnocení na analogové ‰kále;

Skupina pacientÛ: podíl osob s urãit˘mi problémy nebo se sníÏen˘m hodnocením; sumární statistika pouÏit˘ch 
skóre aj.. moÏno vyuÏít standardní hodnocení stavu, napfi. dle kritérií WHO. 
Reference: sumární statistika referenãního souboru (podíl osob, prÛmûr pouÏit˘ch skóre, aj.)

D. Kvalita Ïivota a spokojenost pacienta
PrÛbûÏné hodnocení fází léãby Specifické nebo nespecifické dotazníky kvality Ïivota hodnocené v prÛbûhu nebo po skonãení terapie; ãíseln˘m
Celkové hodnocení v˘stupem je skóre kvality Ïivota nebo procenticky vyjádfiená spokojenost (Tab. 3)

Reference: sumární statistika referenãního souboru se stejn˘m typem hodnocení 

1 V‰echny zde uvedené ukazatele mohou vyjadfiovat benefit anebo v opaãném vyjádfiení riziko onkologické terapie. U v‰ech ukazatelÛ jsou srovnání
skupin a práce s referenãním souborem moÏné pouze na bázi zaji‰tûní klinické srovnatelnosti skupin (diagnostika – riziková stratifikace – strategie
léãby). V‰echny ukazatele lze dát do vztahu s celkovou cenou léãby nebo s dílãími náklady (viz téÏ Obr. 11).

Tabulka 5. âíselné hodnocení navrÏen˘ch cílov˘ch parametrÛ pro HTA v onkologii1.

Literatura
Billingham L.J., Abrams K.R. and Jones D.R. (1999) Methods for the analy-

sis of quality-of-life and survival data in health technology assessment.
Health Technology Assessment, Vol. 3, No. 10. Review, p. 149. ISSN 1366-
5278. 

Charro F.T. and Rabin R. EQ-5D from the EuroQol Group: an Update. Quali-
ty of Life Newsletter July00-Dec00. 25pp.6-7.2000.

Dupont, W.D. and Plummer W.D., Jr. (1990): Power and sample size calcula-
tions: A review and computer program. Controlled clinical Trials 11, 116-
128.

EORTC (European Organization for Research and Treatment of Cancer) (1996).
A Practical Guide to EORTC Studies. Therasse P. (editor in chief), 227p.,
EORTC Data Center, Brussels, Belgium. ISBN 2-930064-06-4.

Fayers P., Bottomley A. On behalf of the EORTC Quality of life group and of
the Quality of Life Unit. Quality of life research within the EORTC - the
EORTC QLQ-C30. Eur. J. Cancer 38 (Suppl. 4): S125-S133, 2002.

Kristensen F.B., Horder M. and Poulsen P. (Eds) (2001) Health Technology
Assessment Handbook. 121 p., Danish Institute for HTA, ISBN
87–90951–86–7.

Murphy E., Dingwall R., Greatbatch D., Parker S., Watson P. (1998) Qualita-
tive research methods in health technology assessment: a review of the lite-
rature. Health Technology Assessment, Vol. 2, No. 16. Review, p. 270. ISSN
1366-5278. 

NCI(1999)COMMON TOXICITY CRITERIA MANUAL, Common Toxici-
ty Criteria, Version 2.0, June 1, 1999 http://ctep.cancer.gov/forms/CTC-
Manual_v4_10-4-99.pdf.

Schoenfeld, D. A. and Richet J.R. (1982): Nomograms for calculating the num-
ber of patients needed for clinical trial with survival as and endpoint. Bio-
metrics 38, 163-170.

Ware JE, Snow KK, Kosinski M, Gandek B. SF-36Î Health Survey Manual
and Interpretation Guide. Boston, MA: New England Medical Center, The
Health Institute, 1993



KLINICKÁ ONKOLOGIE SUPPLEMENT 2004 27

HTA – ELEGANTNÍ A VùDECK¯ P¤ÍSTUP KE ZVLÁDÁNÍ NEJISTOTY
V MEDICÍNù.

HTA - ELEGANT AND SCIENTIFIC APPROACH FOR MANAGING
UNCERTAINTY IN MEDICINE

BOUREK A., FOR¯TKOVÁ L., VLK D.

CENTRUM PRO KVALITU VE ZDRAVOTNICTVÍ STÁTNÍHO ZDRAVOTNÍHO ÚSTAVU âR

Souhrn: âlánek definuje pojem HTA (kritické vyhodnocování zdravotnick˘ch technologií), seznamuje se základní termino-
logií, metodologií, cíly, návazností na medicínu praktikovanou na podkladû dÛkazÛ (EBM – evidence based medicine) a na
fundovan˘ a kvalitní zpÛsob rozhodování v procesu diagnostiky a terapie.

Klíãová slova: HTA, kritické hodnocení zdravotnick˘ch technologií, podpora rozhodovacího procesu, správa klinick˘ch dat,
kvalita ve zdravotnictví

Summary: The scope of the article is to define HTA (Health Technology Assessment) and provide basic introduction and
insight into the used terminology, methodologies, aims, relation to EBM (Evidence Based Medicine) and to evidence based
high quality decision making in the process of health care provision.

Keywords: HTA, clinical decision support, clinical data management, healthcare quality

Pfiíãinou informaãní podráÏdûnosti je stále rostoucí propast
mezi tím, co chápeme a ãemu rozumíme a tím, o ãem se domní-
váme, Ïe bychom chápat mûli. Jde právû o tu ãernou díru mezi
daty a znalostmi, která vzniká v dÛsledku toho, Ïe nám infor-
mace nesdûluje to, co potfiebujeme nebo chceme vûdût.

Richard Saul Wurman, 1989

Soudobá medicína (alespoÀ ta ãást, která se honosí pfiívlast-
kem vûdecká) je postavena na vyuÏívání dat, informací, zna-
lostí a konceptÛ. Od v‰ech zodpovûdn˘ch profesionálních zdra-
votnick˘ch pracovníkÛ dnes poÏadujeme, aby vycházeli jak
v diagnostice, tak léãbû z prokázan˘ch faktÛ. Jsme nuceni roz-
hodovat v situacích, které jsou natolik sloÏité, Ïe k jejich zvlá-
dání potfiebujeme podpÛrné nástroje, které nám na‰e rozho-
dování usnadÀují, nebo v mnoha pfiípadech vlastnû umoÏÀují.
HTA (Health Technology Assessment) – zhodnocení zdra-
votnické technologie nebo téÏ kritické vyhodnocení zdravot-
nické technologie – lze za takov˘ nástroj oznaãit.

Co rozumíme pojmem zdravotnická technologie:
Zdravotnick˘mi technologiemi rozumíme preventivní a reha-
bilitaãní opatfiení,vakcíny, léky, léãebné prostfiedky, léãebné
a chirurgické postupy a ve‰keré systémy, které zdravotnictví
chrání a které jsou v rámci zdravotnictví potfiebné jako pod-
pÛrné. Tím mám na mysli zejména informaãní a komunikaã-
ní infrastrukturu.

Co je to HTA:
HTA (kritické vyhodnocení zdravotnické technologie) je mul-
tidisciplinární obor, kter˘ jednoznaãnû stanovenou metodolo-
gií analyzuje dopady urãitého medicínského rozhodnutí. Zab˘-
vá se tedy lékafisk˘mi, etick˘mi, sociálními a ekonomick˘mi
dopady pfii v˘voji, postupném zavádûní a pouÏití zdravotnic-
k˘ch technologií tak, jak byly uvedeny v pfiedchozí definici.
Hlavním smyslem vyhodnocování zdravotnick˘ch technolo-
gií je poskytnutí vûdecky podloÏen˘ch v˘stupÛ (závûrÛ), pou-
Ïiteln˘ch pro rozhodování na úrovni zdravotnick˘ch zámûrÛ
a strategií nebo pfiímo na úrovni zdravotní politiky. Vyhodno-
cování zdravotnick˘ch technologií vychází z v˘zkumu, sou-
ãasnû v‰ak má vztah ke zdravotní politice, plánování, admi-

nistrativû a managementu, tedy správû. Úsilí, jak˘m zpÛsobem
posílit zdraví a vyrovnat se s chorobami zahrnuje celou fiadu
postupÛ od dobré úrovnû hygieny, respektive dobr˘ch hygie-
nick˘ch podmínek, aÏ po uÏití zdravotnické informatiky a bio-
logick˘ch postupÛ v rámci diagnostiky a terapie. Jak jiÏ bylo
fieãeno, je HTA multidisciplinární záleÏitostí. Zahrnuje oblas-
ti klinického v˘zkumu, v˘zkumu epidemiologického, ekono-
mického, technick˘ch vûd a etiky.
HTA je provádûno interdisciplinárními skupinami za pouÏití
jednoznaãnû stanoven˘ch analytick˘ch rámcÛ a definovan˘ch
souborÛ vûdecky podloÏen˘ch metodologií. MnoÏství oborÛ,
které se podílejí na vyhodnocování zdravotnick˘ch technolo-
gií vypl˘vá ze zpÛsobu, jak˘m se dostává léãebná technologie
z v˘zkumného stádia do praktické aplikace v kaÏdodenní medi-
cínû. To zahrnuje celou fiadu krokÛ - v˘zkum, inovaci, inves-
tice, rozvoj, testování, schvalovací proces, zavedení na trh,
marketing, management, kaÏdodenní vyuÏívání, akceptování
tûchto technologií a samozfiejmû i financování uÏívan˘ch zdra-
votnick˘ch technologií. Reáln˘ svût, ve kterém je HTA pro-
vádûno se musí pot˘kat s fiadou problémÛ v oblasti zdravot-
nictví. Léãené patologie jsou ovlivnûny demografií,
socioekonomick˘mi podmínkami, Ïivotním stylem, úrovní
prevence, zpÛsobem poskytování informací vztahujících se ke
zdraví, zpÛsobem poskytování zdravotní péãe a celou fiadou
dal‰ích faktorÛ. V dobfie nastaveném a vyladûném zdravotním
systému to vyÏaduje intenzivní a kvalitní komunikaci mezi
v‰emi uveden˘mi zainteresovan˘mi subjekty. V souãasné dobû
jiÏ i v nadnárodní úrovni a s jedin˘m cílem - napomoci rych-
lej‰ímu a ‰ir‰ímu vyuÏití adekvátní zdravotní péãe a odpoví-
dajících zdravotnick˘ch technologií s prokázanou efektivitou
ve smyslu jak vlastní léãebné úãinnosti dané péãe, tak ekono-
mické efektivity, tedy vysoké návratnosti vynaloÏen˘ch pro-
stfiedkÛ. Ruku v ruce jde souãasnû o zaji‰tûní co nejrychlej‰í-
ho odstraÀování zdravotnick˘ch technologií, které se prokáÏí
jako neefektivní, pfiípadnû i technologií, které jsou po urãité
dobû uÏívání prokazatelnû identifikované jako ‰kodlivé
(zamyslete se, jak se za posledních 10 let zmûnily názory na
tak základní medicínsk˘ postup, jak˘m je napfiíklad kardio-
pulmonální resuscitace). HTA má ‰irok˘ zábûr a oslovuje celou
fiadu zájmov˘ch skupin, a to jak na úrovni individuální, tak na
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úrovni institucí, korporací i cel˘ch národních politick˘ch svaz-
kÛ. Oslovuje v‰echny, ktefií technologie aktivnû ãi potenciál-
nû vyuÏívají, zdravotnické profesionály (lékafie, o‰etfiovatele
a zdravotnick˘ personál), ãi jsou nuceni je spravovat jako
manaÏefii (ti, ktefií urãují politické zámûry a smûry). Samo-
zfiejmû se tato metodologie t˘ká i pacientsk˘ch svazÛ, pfiípad-
nû spotfiebitelsk˘ch organizací na úrovni vefiejného nebo sou-
kromého sektoru. Nepochybnû HTA oslovuje i vlastní
koncovou skupinu uÏivatelÛ, tedy ty, u kter˘ch HTA a jejich
v˘stupy budou ovlivÀovat kvalitu osobního Ïivota, aÈ se jed-
ná o pacienta, poskytovatele zdravotní péãe ãi obecnû celou
vefiejnost.
Komplexita zdravotních systémÛ nutí v‰echny, ktefií to se zdra-
votnictvím myslí váÏnû a upfiímnû, k rozhodování zaloÏeném
na aktuálních a vûrohodn˘ch informacích. HTA je velmi dÛle-
Ïitou souãástí rozhodování opfieného o dÛkazy. Agentury, kte-
ré se zab˘vají v jednotliv˘ch státech vyhodnocováním zdra-
votnick˘ch technologií, vytváfií podpÛrné materiály, které
napomáhají k fundovan˘ch a racionálním rozhodnutím, vychá-
zejících z jednoznaãn˘ch dÛkazÛ a vnímajících i ve‰kerou míru
nejistoty, kterou s sebou tato rozhodnutí pfiiná‰ejí.
HTA je systematick˘m a vyãerpávajícím zhodnocením
vûdeck˘ch dÛkazÛ slouÏících k vyhodnocení závûrÛ, t˘ka-
jících se uÏitku (prospûchu) a rizika urãitého pouÏitého
léku, léãebného prostfiedku, zpÛsobu léãby, léãebné pro-
cedury, o‰etfiovatelského postupu, diagnostického testu,
preventivního postupu ãi strategie ve vztahu k jeho poten-
ciálnímu klinickému vyuÏití pro jasnû definovanou skupi-
nu nemocn˘ch.
Jednotlivé kroky HTA v sobû zahrnují:
1. Aplikaci pfiesn˘ch metod vûdeckého zkoumání zahrnujících

dÛkladné prohledání recenzované vûdecké literatury.
2. Kritické zhodnocení údajÛ, které jsou v této literatufie uve-

deny vztahující se k tomu, jak byla studie navrÏena a ke
zhodnocení klinické v˘znamnosti v˘stupÛ dané studie.

3. Srovnávací anal˘zu rÛzn˘ch alternativ fie‰ících danou pro-
blematiku.

Úãelem vyhodnocování zdravotnick˘ch technologií je jak
posílení rozhodování na úrovni zdravotnické instituce, pfií-
padnû na úrovni zdravotní politiky tak i poskytnutí moÏnosti
informacemi podloÏeného rozhodování na úrovni vztahu léka-
fie a pacienta. Odpovídající zpÛsob zavedení zdravotnické tech-
nologie zaãíná jasnû definovanou otázkou na kterou má vyhod-
nocení této technologie dát odpovûì. Je naprosto nezbytné
exaktnû definovat danou technologii a indikaãní podmínky pro
daného nemocného nebo danou skupinu nemocn˘ch, aÈ uÏ se
jedná o jakoukoliv oblast.
Správnû provedené kritické zhodnocení zdravotnické techno-
logie vÏdy odpovídá na následující otázky:
1. Funguje zkoumaná technologie a je její uÏití bezpeãné?
2. Pokud ano, tak pro koho je tato technologie urãená?
3. Jak˘m zpÛsobem dopadá srovnání této technologie s jin˘-

mi alternativami ãi jin˘m postupem u daného chorobného
stavu?

Z tohoto uÏ‰ího definiãního pohledu je tedy vyhodnocení zdra-
votnické technologie jejím zhodnocením z hlediska bezpeã-
nosti a úãinnosti. V ‰ir‰ím slova smyslu se jedná o systema-
tick˘ proces, pomocí kterého mÛÏe v rámci daného zdravotního
systému docházet k podpofie kvality poskytované péãe, zaji‰-
tûní odpovídající úrovnû péãe, zv˘‰ení spokojenosti pacientÛ
a zv˘‰ení finanãní efektivity jednotliv˘ch zdravotnick˘ch tech-
nologií. Uvedené zní sice dost honosnû, ale jin˘mi slovy lze
fiíci, Ïe HTA je nástrojem dobrého a charakternû se chovající-
ho hospodáfie, kter˘ si je vûdom komplexity oboru, kterému se
vûnuje a chce se rozhodovat s co nejmen‰ím moÏn˘m mnoÏ-
stvím chyb na souãasné úrovni znalostí.
Z fieãeného vypl˘vá úzk˘ vztah mezi HTA a EBM (Evidence
Based Medicine – medicíny zaloÏené na dÛkazu). EBM se ãas-
to definuje jako cílevûdomé pouÏívání aktuálních nejvûro-
hodnûj‰ích dÛkazÛ pro rozhodování v rámci péãe o kaÏ-

dého jednotlivého nemocného. Ti lékafii, ktefií pfiistoupili na
poskytování léãebné péãe tímto zpÛsobem zvládli následující
zpÛsob chování:
1. Kombinují svoje klinické zku‰enosti a zruãnost s vûdeck˘-

mi údaji, které buì podpofií nebo zavrhnou urãit˘ zpÛsob
léãby pro daného specifického nemocného.

2. Zamûfiují se na v˘stupy své práce, vyhodnocují zpÛsob své-
ho chování a berou v úvahu individuální preference paci-
entÛ a závûry vypl˘vající z vûdecké literatury.

EBM není (jak se v souvislosti se standardizací a doporuãe-
n˘mi diagnostick˘mi a léãebn˘mi postupy pomûrnû ãasto
domnívají i respektovaní odborníci v âR) restriktivní ani deter-
minující. Pfii správném pochopení a zvládnutí takto poskyto-
vané medicíny se spoléhá na rozhodnutí jednoho lékafie (pfií-
padnû kolegia lékafiÛ), podloÏeného informovaností na úrovni
co nejkvalitnûj‰ích údajÛ dostupn˘ch v daném ãasovém rám-
ci ve vûdecké literatufie. Tento zpÛsob chování zabraÀuje roz-
hodování na podkladû nepodloÏen˘ch sdûlení, klinického
„folklóru“ a empirické medicíny a naopak podporuje lékafie
v rozhodnutí, zaloÏeném na vûdeck˘ch dÛkazech. Aby mohl
lékafi poskytovat péãi v souladu s EBM, musí si umût udrÏet
pfiehled o souãasné úrovni klinického v˘zkumu v jeho dané
specifické oblasti a musí se nauãit, jak˘m zpÛsobem apliko-
vat tyto nejlep‰í dostupné informace v kaÏdodenní klinické
praxi a konkrétním klinickém pfiípadû.

Jaké jsou tedy cíle, ke kter˘m je HTA pouÏívána:
1. Vede ke zv˘‰ení kvality péãe a zlep‰ení v˘sledkÛ (v˘stupÛ)

poskytované zdravotní péãe.
2. SlouÏí ke tvorbû zdravotní politiky respektive zdravotních

zámûrÛ, a to jak na úrovni státní, tak na úrovni jednotliv˘ch
zdravotnick˘ch zafiízení, ãi jednotliv˘ch praktikujících lékafiÛ.

3. Napomáhá vytváfiet co nejlep‰í doporuãené medicínské
postupy.

4. Napomáhá procesu tvorby protokolÛ léãebné péãe.
5. ObjasÀuje zpÛsob úhrady zdravotní péãe a meze dostupnosti

zdravotní péãe.
6. SlouÏí k managementu rizik a k omezení potenciálních soud-

ních sporÛ, ke kter˘m mÛÏe v pfiípadû neposkytnutí kvalit-
ní docházet.

Z hlediska HTA jsou podstatné následující vlastnosti - atri-
buty zdravotnick˘ch technologií: 
1. Bezpeãnost (SAFETY): Informace o otázkách zdravotních

rizik spojen˘ch s uÏitím dané procedury v celkovém proce-
su hodnocené léãebné péãe. Obvykle b˘vá poÏadována bez-
peãnostními agenturami konkrétního státu nebo regionu
(v pfiípadû âR napfiíklad Státním ústavem pro kontrolu léãiv,
Státním zdravotním ústavem).

2. Úãinnost (EFFICACY): V˘konnost dané technologie v pfií-
padû ideálních podmínek nebo za podmínek co nejoptimál-
nûj‰ího pouÏití.

3. Efektivita (EFFECTIVESS): V˘konnost dané technologie
za rutinních podmínek, napfi. v situaci, kdy je jiÏ ‰iroce distri-
buovaná v daném zdravotním systému.

4. Ekonomick˘ dopad: Cena dané technologie ovlivÀuje zdra-
votní rozpoãet. HTA se vûnuje jak ekonomice vlastní ceny
poskytované péãe, tak ekonomice pfiínosu pouÏití dané péãe,
napfiíklad zkrácením doby hospitalizace nebo sníÏením míry
invalidity. Bude se tedy snaÏit zhodnotit, jestli se uÏití dané
technologie z hlediska financí vyplácí.

5. Dostupnost (EQUITY): Míra urãující, jakému poãtu nemoc-
n˘ch je technologie dostupná.

6. Etické otázky: Dopad dané technologie na zdraví a práva
tûch, které ovlivÀuje nebo by ovlivnit mohla.

Pokud jde o metodiku, kterou HTA vyuÏívá, je moÏné ji roz-
dûlit na dvû základní skupiny:
1. Primární sbûr dat a jejich anal˘za: 

a) Randomizované studie fáze III zamûfiené na porovnání
úãinnosti nové léãebné metody s metodami jiÏ uÏívan˘-
mi, konvenãními.
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b) Studie fáze IV sledující pfiedev‰ím bezpeãnost pro celou
populaãní ‰ífii o‰etfiovan˘ch pacientÛ, ãasto studie pozo-
rovací

c) Longitudinální neboli prÛbûÏné sledování klinick˘ch dat
u vybrané skupiny pacientÛ

d) Retrospektivní sbûr dat typu „case-control“ nebo kohor-
tové studie

e) Kvalitativní - v˘zkumné studie
2. Sekundární anal˘za dat:

a) Metaanal˘za a jiné zpÛsoby tvorby systematick˘ch pfie-
hledÛ

b) Anal˘za finanãní efektivity a finanãní vyuÏitelnosti
(Cost-effectivity, cost-utility) 

c) Skupinové rozhodovací postupy, jak˘mi jsou napfiíklad
konsensuální závûry a studie postavené na metodice
DELPHI. (Efektivní strukturovan˘ zpÛsob skupinové
komunikace umoÏÀují skupinû individualit jako jednot-
nému celku fie‰it komplexní problémy. Jde o komuni-
kaãní strukturu cílenou na detailní kritické hodnocení
a diskusi, ne na pouhé násilné prosazení rychlého kom-
promisu. Byla vytvofiena Olafem Helmerem a Norma-
nem Dalkeyem z korporace RAND).

Máme-li b˘t schopni pouÏít závûry HTA zprávy, musíme se
pfiedev‰ím umût rozhodnout, zda se o danou zprávu mÛÏeme
opfiít. Bude nás tedy zajímat zpÛsob hodnocení kvalitativní
úrovnû HTA zprávy, kde obvykle hodnotíme:
Rozsah základních informací:
Obsahuje zpráva jasnû stanovené autorství?
Obsahuje zpráva údaj, zda vytváfiející agentura nebyla pod vli-
vem konfliktu zájmÛ, jin˘mi slovy fieãeno, kdo oponoval HTA?
Obsahuje zpráva souhrn, kter˘ je srozumiteln˘ i laickému ãte-
náfii?
Proã bylo kritické vyhodnocení provedeno:
Je ve zprávû uvedeno, kdo je zadavatelem dané HTA, z jaké-
ho dÛvodu bylo HTA provedeno a jak˘ má vztah ke zdravot-
nímu systému?
Je urãen rozsah HTA studie a které pfiívlastky dané technolo-
gie byly zkoumány?
Jak˘m zpÛsobem bylo HTA provedeno:
Jaké zdroje informací byly pouÏity? Jsou udány podrobnosti
jak byla literatura vyhledávána? Jaké dal‰í zdroje informací
byly pouÏity, odkud pochází údaje o cenách a odkud pochází
administrativní data?
Obsahuje zpráva informaci o procesu, kter˘m byl vybrán mate-
riál, na základû kterého bylo HTA provedeno? Je v nûm uve-
deno, proã byly zvoleny uvedené publikace a proã jiné vûdec-
ké publikace do studie zahrnuty nebyly?
Obsahuje zpráva v˘sledky relevantních studií a hodnotí jejich
kvalitu a jejich omezení?
Obsahuje zpráva údaje o tom, jak˘m zpÛsobem byly zji‰tûné
podklady syntetizovány do daného v˘stupu?
V˘stupy vyhodnocení:
Jsou v˘sledky vyhodnocení prezentovány srozumitelnou for-
mou?
Jsou uvádûny absolutní hodnoty a ne pouze relativní hodno-
ty?
Jsou udány indikátory „nejistoty“ dané studie?
Obsahuje zpráva interpretaci v˘sledkÛ vyhodnocení?
Dopad vyhodnocení, jeho v˘sledkÛ a jeho závûrÛ:
Jsou ve zprávû diskutovány zji‰tûné skuteãnosti? Obsahuje
zpráva zmínku o pfiípadné scházející nebo nejisté informaci
a spolehlivosti dané anal˘zy?
Jsou v˘stupy anal˘zy opravdu zaloÏeny na datech shromáÏ-
dûn˘ch v rámci dané studie?
Jsou ve studii uvedeny medicínsko-právní dopady vyuÏití dané
technologie v pfiípadû, Ïe se to dané zdravotnické technologie
t˘ká?
Jsou závûry vyhodnocení publikovány srozumiteln˘m zpÛso-
bem?
Je ve studii uvedeno doporuãení dal‰ího postupu?

Souãasná medicína se neobejde bez exaktního rozhodování
v relativnû velmi dynamicky se mûnícím prostfiedí. HTA je
evidentnû jedním z nástrojÛ, o kter˘ je moÏno se v takové situ-
aci bez rizika opírat. MoÏná bude nejlep‰í uvést vyuÏití HTA
na pfiíkladu, se kter˘m se mnozí z nás opakovanû setkali.
Po návratu z vûdeck˘ch konferencí se vÏdy najde skupina, kte-
rá soudí, Ïe by bylo vhodné v rámci daného zdravotního zafií-
zení (daného zdravotního systému) zavést novinku, se kterou
se na dané konferenci seznámili. V rámci porad se hrozíme
diskuse, zda pfiístroj, kter˘ skupina lékafiÛ mûla moÏnost na
konferenci vidût, je vhodn˘ pro pouÏití napfiíklad v daném zdra-
votnickém zafiízení. V na‰em modelovém pfiípadû statistika
dostupná z pfiedbûÏn˘ch testÛ uvádí, Ïe je dan˘ pfiístroj pouÏi-
t˘ pfii léãbû maligního tumoru schopen úspû‰nû fie‰it 50 % pfií-
padÛ jinak neoperabilních. V‰e má samozfiejmû jedin˘ háãek
- pfiístroj stojí 30 mil. Kã. Názor prezentujících chirurgÛ v rám-
ci dané porady bude jasn˘. Cena je zanedbatelná vzhledem
k medicínskému pfiínosu, kter˘ pfiístroj pfiedstavuje. Kromû
toho zcela jistû uÏití pfiístroje zvedne prestiÏ „na‰eho“ zafiíze-
ní (kliniky, zdravotního systému…). Vedení zafiízení ov‰em
stojí pfied problémem. Skupina odborníkÛ, kter˘m dÛvûfiuje
a ktefií jsou povaÏováni za ‰piãku ve svém oboru, pfiedstavuje
medicínskou technologii, která se pfiedbûÏnû jeví jako poten-
ciálnû velmi v˘hodná a pro dané zafiízení pfiínosná. Jak se má
ale vedení zdravotnického zafiízení (respektive kdokoliv zod-
povûdn˘ na jakékoliv úrovni zdravotního systému) v takov˘ch
pfiípadech rozhodnout? Vedoucí jsou postaveni pfied problém
pfienosu znalostí získaného v rámci v˘zkumu do praktického
uÏití v kaÏdodenní medicínû. Tûm, ktefií jsou posléze zodpo-
vûdní za dané rozhodnutí nezb˘vá, neÏ zvládnout zpÛsob uva-
Ïování postaveného na ãtyfiech kategoriích, které jsou jedno-
znaãnû popsány a jejich uÏití rozpracováno v rámci procesu
tvorby HTA:
1. Identifikaci a pochopení technologie
2. Zhodnocení technologie
3. Adaptaci dané technologie pro pouÏití v jiném rámci, tedy

klinickém a ne v rámci v˘zkumném
4. Aplikaci a integraci dané technologie do chování dané orga-

nizace

Metodika HTA tedy vyÏaduje:
1. Rozbor dÛvodÛ k provedení HTA (popsání zámûrÛ, které

má HTA podpofiit)
2. Formulaci jednoznaãného dotazu, kter˘ má b˘t zodpovûzen

(Jsou choroba, relevantní znaky u nemocn˘ch, stádia nemo-
ci, stupnû komplikací, relevantní intervence a relevantní kli-
nick˘ v˘stup /outcome/ adekvátnû definovány?)

3. Získání údajÛ o „status quo“ technologie. (Jsou uÏivatel-
ské zvyklosti, distribuce a ãasové trendy adekvátnû popsá-
ny? Je popsána situace v jin˘ch státech?)

4. Technick˘ popis technologie. (ZváÏení kdy a jak˘m zpÛ-
sobem technické charakteristiky ovlivÀují efektivitu tech-
nologie? Popis dal‰ích vlivÛ, jak˘mi jsou napfiíklad potfieb-
ná kvalifikace pracovníkÛ, rizika.)

5. Systematické zpracování úãinnosti a bezpeãnosti dané tech-
nologie. (Existuje protokol pro systematické zpracování? Je
postup u literární re‰er‰e systematick˘ / vãetnû strategie
vyhledávání, zdrojÛ podkladÛ a aktuálnosti? Jsou zafiazeny
v‰echny dostupné podklady nebo do‰lo k vyfiazení nûkte-
r˘ch z nich bez udání dÛvodÛ? Souhlasí závûry studií s její-
mi v˘sledky?)

6. Ekonomické zhodnocení. (Je dostateãnû doloÏeno které
metody byly pouÏity? Je zfiejm˘ a dostateãnû objasnûn˘
zámûr ekonomického zhodnocení napfiíklad ve vztahu
k systému úhrady péãe nebo z hlediska celospoleãenské-
ho?)

7. Zhodnocení vztahÛ mezi technologií a organizaãními pro-
cesy. (Vyhodnocení organizaãních a regulaãních potfieb
napfi. odpovûdnosti, potfiebn˘ch investic, zpÛsobu financo-
vání, poãty pracovních sil, potfieb a poptávky.)
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8. Prodiskutování moÏnosti zev‰eobecnit a uplatnit zji‰tûné
skuteãnosti. ( Vztah k epidemiologii, roz‰ífiení technologie,
struktufie poskytované péãe, zpÛsobu úhrady, dostupnosti.)

9. Vyhodnocení etick˘ch, spoleãensk˘ch, právních aspektÛ
dané zdravotnické technologie. (Do‰lo k adekvátní diskusi
nad v˘‰e uveden˘mi kategoriemi?)

Îe se s tímto postupem u Vás bûÏnû setkáváte? Nebo snad ne?
A Ïe se takto nefie‰í globální problémy zdravotního systému?
Proã by se mûly, kdyÏ na kaÏd˘ komplexní problém pfiece exi-
stuje jednoduché fie‰ení. Problém je v tom, Ïe sloÏité problé-
my sice mívají jednoduché, ale vût‰inou tím pádem souãasnû
‰patné fie‰ení.
Rozsah a sloÏitost tématiky HTA naznaãuje potfiebu propoje-
ní a komunikace rozsáhl˘ch skupin subjektÛ, které na profe-
sionální úrovni prokáÏí schopnost v˘‰e uvedené ãinnosti pro-
vádût. Bez spolupráce odbornû zdatn˘ch zdravotnick˘ch
i ekonomick˘ch specialistÛ a zejména bez dostupnosti valid-
ních a nezmanipulovan˘ch dat nelze metodiku HTA úspû‰nû
uplatnit. Je velikou pfiedností onkologie v âR, Ïe tvofií pfiedvoj
medicíny praktikované jako exaktní vûdy. Mnoho dal‰ích
medicínsk˘ch specialit dosud poskytuje své sluÏby zdaleka ne
tak zodpovûdn˘m zpÛsobem.

Kdo by stál o mnoÏství dnes lehce dostupn˘ch dokumentÛ
z oblasti EBM a HTA, neprohloupí, pokud nalezne ãas nav-
‰tívit alespoÀ nûkteré z následujícího pfiehledu odkazÛ na
WWW:

Srozumitelné a pfiehledné dokumenty se vztahem k HTA, EBM
a doporuãen˘m postupÛm:
Alberta Medical Association Clinical Practice Guidelines Program

<http://www.amda.ab.ca/cpg/index.html>
Canadian Medical Association Clinical Practice Guidelines (CPG)

Infobase <http://www.cma.ca/cpgs/index.asp> 
National Guidelines Clearinghouse <http://www.guidelines.gov>
HSTAT <http://text.nlm.nih.gov>
Scottish Intercollegiate Guidelines Network <http://www.sign.ac.uk>
British Columbia Council on Clinical Practice Guidelines

<http://www.hlth.gov.bc.ca/msp/protoguides/index.html>
EBM Guidelines <http://www.ebm-guidelines.com>

HTA agentury:
Canadian Coordinating Office for Health Technology Assessment 

<http://www.ccohta.ca>

Health Technology Assessment International (HTAi)
<http://www.htai.org>

Swedish Council on Technology Assessment in Health Care (SBU)
<http://www.sbu.se>

British Columbia Office of Health Technology Assessment 
<http://www.chspr.ubc.ca/bcohta/>

International Network of Agencies for Technology Assessment (INAH-
TA) <http://www.inahta.org>

National Coordinating Centre for Health Technology Assessment
(NCCHTA) <http://www.hta.nhsweb.nhs.uk>

NHS Centre for Reviews and Dissemination (CRD)
<http://www.york.ac.uk/inst/crd/>

National Institute for Clinical Excellence (NICE) 
<http://www.nice.org.uk>

Health Council of the Netherlands (Gezondheidsraad)
<http://www.gr.nl/engels/welcome/frameset.htm>

Australian Safety and Efficacy Register of New Interventional Pro-
cedures - Surgical (ASERNIP-S) 

<http://www.racs.edu.au/open/asernip-s.htm>
Centre for Clinical Effectiveness, Monash University

<http://www.med.monash.edu.au/publichealth/%20cce/index.html>
United States Congress. Office of Technology Assessment 

<http://www.wws.princeton.edu/%7Eota>
Alberta Heritage Foundation for Medical Research (AHFMR), Health

Technology Assessment Unit <http://www.ahfmr.ab.ca/hta>
Institute for Clinical and Evaluative Sciences in Ontario (ICES)

<http://www.ices.on.ca>
Manitoba Centre for Health Policy Evaluation (MCHPE)

<http://www.umanitoba.ca/centres/mchpe/1mchpe.htm>
Conseil d’evaluation des technologies de la sante du Quebec (CETS)

<http://www.msss.gouv.qc.ca/cets>
NZHTA search protocol 

<http://nzhta.chmeds.ac.nz/nzhtainfo/protocol.htm>

Zdroje se vztahem ke zdravotnické ekonomice:
Canadian Health Economics Research Association 

<http://www.healtheconomics.org/chera>
Centre for Health Economics, University of York

<http://www.york.ac.uk/res/herc>
Guide to Health Economics Research on the Internet

<http://www.york.ac.uk/res/herc/resource.htm>
Centre for Health Economics and Policy Analysis (CHPA),

McMaster University <http://hiru.mcmaster.ca/chepa>
Health Economics.Com <http://www.HealthEconomics.Com>
Institute of Health Economics <http://www.ihe.ab.ca>
National Bureau of Economic Research (NBER)

<http://www.nber.org>
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Vysvûtlení klíãov˘ch pojmÛ
HTA (Health Technology Assessment) - interdisciplinární
obor, vyuÏívající vûdu mimo jiné v oblasti: epidemiologie,
biostatistiky, ekonomie, práva a etiky. UmoÏÀuje pfiijímání
racionálních rozhodnutí na podkladû vûrohodného vûdeckého
v˘zkumu a anal˘zy podmínûnosti (rovnûÏ vãetnû nákladÛ) cha-
rakteristick˘ch pro danou zemi.
Technologie - metoda pfietváfiení naturálních prostfiedkÛ na
uÏitkové prostfiedky. Lékafisk˘mi technologiemi jsou nejen
léky, oãkovací látky, ale také procedury, algoritmy, strategie
DRG (Diagnosis Related Group) - jedna z „vûtví“ systémÛ kli-
nické klasifikace typu „case mix“ sdruÏující pfiípady do sku-
pin s podobn˘mi nemocemi a náklady.
IR DRG (International Refined Diagnosis Related Group) -
verze systému klinické klasifikace aktuálnû implementovaná
v âeské republice.
ABC (Activity Based Costing), metoda v˘poãtu nákladÛ na
procesy vyuÏívající rozpoãítání nepfiím˘ch nákladÛ podle úrov-
nû aktivity kritick˘ch ãinností.
TISS (Treatment and Intervention Severity Score), skóre pou-
Ïívané v medicínû kritick˘ch stavÛ, hodnotí formou ‰kály tzv.
„TISS bodÛ“ stupeÀ léãebné intervence (fiízená ventilace, katet-
rizace, monitorování zaklínûného tlaku v plícnici nebo arteri-
álního tlaku zavedením mûfiícího katétru, umûlá v˘Ïiva atd.)
CMI (Case Mix Index), je relativní ãíslo, které vyjadfiuje cel-

kovou závaÏnost stavu mnoÏiny pfiípadÛ. Jedná se o klíãov˘
parametr systémÛ rodiny DRG, pomocí nûho se hodnotí mimo
jiné i pfiedpokládané náklady na péãi. PrÛmûrn˘ CMI je prÛ-
mûrná hodnota tohoto relativního ãísla vztaÏená na jeden pfií-
pad dané mnoÏiny pfiípadÛ.
HCUP (HealthCare Costs and Utility Project) je jeden z prv-
ních projektÛ Spojené akreditaãní komise v USA, kter˘ na
poãátku 90. let odstartoval fiadu metodick˘ch aktivit vedou-
cích k mûfiení hodnocení v˘konnosti zdravotní péãe a vytvá-
fiení prvních „národních“ ukazatelÛ kvality a efektivity péãe
NHS (National HealthCare System) je národní zdravotnick˘
systém ve Spojeném království (UK), jehoÏ jednou z aktivit je
rovnûÏ vytváfiení, ovûfiování a pouÏívání ukazatelÛ kvality
Pfiípad je proces péãe vymezen˘ jako soubor v˘konÛ poskyt-
nut˘ch jednou organizací v rozmezí od pfiijetí do ukonãení hos-
pitalizace. Pfiípad akutní lÛÏkové péãe je vymezen pfiijetím na
lÛÏka akutní lÛÏkové péãe a ukonãením pobytu na tûchto lÛÏ-
kách (propu‰tûní, pfieklad, úmrtí). Souãástí pfiípadu jsou v‰ech-
ny v˘kony poskytnuté v‰emi pracovi‰ti daného poskytovate-
le ve vymezeném ãasovém rozmezí.
Produkt péãe je v˘sledek procesu péãe vymezeného jako pfií-
pad.
Dílãí produkt je dílãí ãástí komplexního produktu péãe a pfied-
stavuje jednotlivé provedené v˘kony, nebo skupiny pfiíbuz-
n˘ch v˘konÛ.

KLASIFIKAâNÍ SYSTÉMY TYPU DRG A HODNOCENÍ ZDRAVOTNICK¯CH
TECHNOLOGIÍ V ONKOLOGII

DRG CLASSIFICATION SYSTEM AND HEALTH TECHNOLOGY
ASSESSMENT IN ONCOLOGY
SUCH¯ M., TÒMA, P.

STAPRO S.R.O.

Souhrn: V posledních 20 letech dochází v oblasti poskytování zdravotní péãe k v˘voji fiady nov˘ch metodik zamûfien˘ch na
zvy‰ování efektivity. Patfií mezi nû systémy klinické klasifikace typu „case mix“ a DRG a metody hodnocení zdravotnick˘ch
technologií (HTA – Health Technology Assessment). Tento ãlánek se zab˘vá nûkter˘mi principy, které jsou pro tyto metody
spoleãné a praktick˘mi zku‰enostmi s jejich vyuÏíváním. Velmi aktuální otázkou souãasného ãeského zdravotnictví je opako-
vaná snaha o implementaci systému DRG (nejdfiíve AP DRG a dnes IR DRG) do oblasti financování. Metoda HTA se naopak
objevuje v podmínkách ãeského zdravotnictví jako naprostá novinka. Tento ãlánek je zamûfien na konfrontaci potfieb onkologie
a tûchto relativnû nov˘ch metodick˘ch oblastí. Spoleãn˘m cílem DRG i HTA je dosahování vy‰‰í klinické nákladové efektivi-
ty. DRG se ve své 20 leté historii snaÏí nalézt vztah mezi standardizovan˘mi klinick˘mi kategoriemi (diagnózami, v˘kony)
a náklady. HTA se jako metoda zamûfiuje na systematizované hodnocení efektu konkrétního postupu péãe a porovnává jej se
spotfiebovan˘mi zdroji. Metodou DRG je spí‰e agregace podobn˘ch klinick˘ch vlastností a stanovení obvykl˘ch hodnot jejich
parametrÛ. HTA se mnohem více zab˘vá detaily a specifick˘mi vlastnostmi procedur. Obû metody se snaÏí systematizovat a stan-
dardizovat základní klinické i ekonomické kategorie, pracují s velk˘mi objemy dat a vyuÏívají pro to informaãní technologie. 

Klíãová slova: hodnocení zdravotnick˘ch technologií, DRG („Diagnosis Related Group“), kvalita léãebné péãe, onkologie

Summary: During the last 20 years there have many new methodologies aimed at quality enhancement occurred in the field of
healthcare services. These are: systems of clinical classification - „case mix“ and DRG and evaluation methods of health
technologies (HTA – Health Technology Assessment). This article deals with some of key principles common for these methods
and with practical experience. The up-to-date question in the Czech healthcare system is a repeated effort to implement a DRG
system (first AP DRG, later IR DRG) as a system of reimbursement. On the contrary, the HTA method is brand new in the Czech
healthcare system. Therefore this article is aimed at confrontation of needs of oncology and of these relatively new methodological
domains. The common goal of both DRG and HTA is an achievement of higher clinical cost efficiency. The DRG system in its 20
years long history has been trying to find a relation between standardized clinical categories (diagnoses, procedures) and costs. The
HTA method is aimed at systematized effect evaluation of a concrete healthcare approach comparing it with consumed resources.
The DRG uses rather aggregation of similar attributes and phenomena and determination of usual values of their parameters. HTA
goes far deeper into procedures details and specific characteristics. Both methods try to systematize and standardize basic clinical
and economic categories, work with large data volumes and use information technologies for this purpose. 

Key words: HTA (Health Technology Assessment), DRG (Diagnosis Related Group), BEP (Brake Even Point), risk
adjustment, healthcare quality
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Charakteristiky DRG
Systém klinické klasifikace
Systémy typu case mix vãetnû „vûtve“ DRG pfiedstavují pfie-
dev‰ím systém klinické klasifikace. Reagují na poÏadavek pfii-
mûfiené agregace podobn˘ch onemocnûní do vût‰ích skupin.
Poskytování zdravotní péãe je oblast velmi sloÏitá a ãlenitá,
obsahuje obrovské mnoÏství prvkÛ a kombinací. Pokud chce-
me popsat NEMOC – pouÏíváme kombinace více neÏ 14 tis.
kódÛ hlavních a vedlej‰ích diagnóz. Pokud chceme v ãesk˘ch
podmínkách popsat PÉâI, pouÏíváme kombinace více neÏ 4
tis. kódÛ rÛzn˘ch v˘konÛ. Pfies tuto zdánlivou podrobnost popi-
su chorobného stavu a jeho léãení, nejsou ani tyto systémy kli-
nické klasifikace dostateãnû úãinné pro vyjádfiení závaÏnosti
onemocnûní. Proto jednotlivé obory medicíny zavádûjí dal‰í
skórovací ‰kály kódÛ vyjadfiující závaÏnost onemocnûní (seve-
rity score). Zatímco kódy MKN 10, Seznamu v˘konÛ s bodo-
v˘mi hodnotami a nûkteré dal‰í údaje sbírané podle Metodiky
VZP povaÏujeme za data „administrativní“, tedy sbíraná stan-
dardnû a pfiítomná ve standardizovan˘ch datov˘ch strukturách,
údaje skóre severity nejsou dnes bûÏnû dostupné a povaÏuje-
me je proto za údaje „doplÀkové“. Zdánlivou v˘jimkou je TISS
skóre, které ale reprezentuje primárnû stupeÀ klinické inter-
vence a tím pouze nepfiímo stupeÀ klinické závaÏnosti stavu.
V oblasti onkologie je základním skóre závaÏnosti stavu skó-
re stadia nádoru, v ãesk˘ch podmínkách ale není tento údaj
sbírán jako „administrativní“, tedy vÏdy spolehlivû dostupn˘
v potfiebné kvalitû v databázích zdravotnick˘ch systémÛ.
Systémy vûtvû DRG, speciálnû IR DRG zavádûné v souãasné
dobû v âeské republice zcela rezignují na vyuÏívání jin˘ch neÏ
souãasn˘ch „administrativních dat“ a vycházejí z diskutabil-
ního pfiedpokladu, Ïe „multimorbidity“ reprezentuje dostateã-
nû „severity“. Tedy Ïe závaÏnost onemocnûní lze do urãité
uspokojivé míry determinovat kódy hlavních a vedlej‰ích dia-
gnóz a vybran˘mi v˘znamn˘mi v˘kony proveden˘mi v prÛ-
bûhu péãe. Tento pfiedpoklad se jeví pfiedev‰ím z hlediska kli-
nického, ale i z hlediska hodnocení nákladÛ jako nesprávn˘
a pfiedstavuje jeden z nejvût‰ích „kompromisÛ“ systému DRG.

Hlavní poÏadavky – charakteristiky systému typu DRG
Stanovení produktu
Z praktického hlediska vyuÏívání systémÛ typu case mix pat-
fií mezi nejcennûj‰í charakteristiky fakt, Ïe systém vyÏaduje
jednoznaãné vymezení PRODUKTU PÉâE. Produkt je
V¯SLEDEK konkrétního, uzavfieného úseku péãe. V kon-
krétním pfiípadû IR DRG a jeho aplikace v ãeské akutní lÛÏ-
kové péãi se jedná o ãasové a vûcné vymezení úseku hospita-
lizace (od pfiijetí do propu‰tûní z akutní lÛÏkové péãe) vãetnû
v‰ech v˘konÛ, které provedou v‰echna pracovi‰tû daného
poskytovatele péãe. Takto vymezené procesní entitû fiíkáme
také P¤ÍPAD, ke kterému je pak moÏné mûfiit fiadu ukazatelÛ
– spotfiebu zdrojÛ, ãasu, kvality v˘sledku atd. Kódy diagnóz
a vybran˘ch v˘znamn˘ch v˘konÛ pak v kombinacích urãe-
n˘ch definovan˘mi algoritmy zafiazují jednotlivé P¤ÍPADY /
PRODUKTY do klinicky podobn˘ch skupin u kter˘ch se pfied-
pokládají obdobné náklady. Pokud je systém DRG pouÏíván
k financování péãe, je k takto definované skupinû P¤ÍPADÒ
/ PRODUKTÒ dohadována cena úhrady. Vymezení produk-
tu jako ‰ir‰ího komplexu péãe vytváfií pfiedpoklad pozitivní
ekonomické motivace poskytovatele. V tomto systému jiÏ
zaãínají platit normální ekonomická pravidla jako je BOD
ZVRATU atd. BohuÏel, právû v oboru onkologie není vyme-
zení P¤ÍPADU a PRODUKTU uspokojivû vyfie‰eno.

Klinická koherence
Jedním z hlavních poÏadavkÛ systémÛ typu DRG je, aby sku-
piny agregovan˘ch pfiípadÛ reprezentovaly „klinicky pfiíbuz-
né“ pfiípady. Tedy aby hlavní onemocnûní, která jsou dÛvo-
dem pro hospitalizaci mûla v rámci jednotliv˘ch skupin
„podobnou povahu“. Vzhledem k velkému mnoÏství variant
chorobn˘ch stavÛ vyjádfien˘ch více neÏ 14 tisíci diagnózami

je agregace na cca 300 základních klinick˘ch skupin velmi
v˘razná. StupeÀ této agregace samozfiejmû sniÏuje poÏadova-
nou klinickou koherenci skupin. Pfiíbuzná onemocnûní jsou
definovaná kódem hlavní diagnózy. Hlavní diagnóza zafiazu-
je pfiípady do velk˘ch hlavních diagnostick˘ch skupin (MDC
– Major Diagnostic Category). Hlavní diagnóza, nûkdy spolu
s urãujícím v˘znamn˘m v˘konem urãuje zafiazení pfiípadÛ do
jednotliv˘ch základních skupin (tzv. „bazí“) systému DRG.
RÛzné systémy DRG mají rÛzn˘ poãet tûchto „bazí“, vût‰inou
ale v˘raznû ménû neÏ 1000.

ZávaÏnost stavu – severity
RÛzné systémy DRG se rÛzn˘m zpÛsobem snaÏí vytvofiit dal-
‰í klinickou dimenzi, která reprezentuje závaÏnost onemoc-
nûní v rámci jedné základní skupiny. Tato dimenze je realizo-
vána pouÏitím kódÛ vedlej‰ích diagnóz. Vedlej‰í diagnózy pak
urãují zafiazení do úrovnû „severity“ dané pfiítomností komor-
bidit a komplikací. Nev˘hodou vût‰iny systémÛ DRG je, Ïe
není rozli‰ena komorbidita a komplikace. Pfiitom z hlediska
klinického pohledu i z hlediska úhrady péãe je nutno kompli-
kaci a komorbiditu povaÏovat za v˘znamnû odli‰n˘ stav.

Technologie postupu
Systémy case mix ãasto rozli‰ují (nutno fiíci, Ïe velmi hrubû)
i technologii postupu pfii poskytování péãe. Rozli‰ení spoãívá
(v pfiípadû IR DRG) pouze v diferenciaci konzervativního
a radikálního postupu. Pokud je pacient v rámci poskytování
péãe operován, nebo je mu proveden jin˘ v˘znamn˘ inter-
venãní v˘kon, má uvedení kódu tohoto v˘konu ve v˘kazu péãe
za následek zafiazení pfiípadu do tzv. „surgical branch“. Tyto
skupiny jsou povaÏovány za závaÏnûj‰í a nároãnûj‰í na zdro-
je a je jim proto také pfiiznávána vy‰‰í váha a úhrada. Systém
IR DRG aplikovan˘ v âeské republice má v oblasti onkologie
rozli‰ení chirurgick˘ch postupÛ onkologick˘ch a jin˘ch one-
mocnûní velmi málo vyjádfiené. Z hlediska poÏadavkÛ na pod-
statnû detailnûj‰í metodiku HTA je proto spoleãné vyuÏití
systému IR DRG pro hodnocení zdravotnick˘ch technologií
pouze podpÛrné (viz. dále).

Podobné nároky na zdroje
Systémy typu case mix jsou dále definovány tak, aby koneã-
né skupiny klasifikace mûly ve vût‰ích statistick˘ch mûfieních
podobné nároky na zdroje. Míra této „podobnosti“ je v rÛz-
n˘ch systémech i skupinách rÛzná a stává se kritick˘m pro-
blémem systému DRG, pokud je pouÏit jako systém úhrady.
Klinicky podobné skupiny umoÏÀují statisticky vyhodnoco-
vat rÛzné aspekty nákladÛ na akutní lÛÏkovou péãi.
Náklady spojené s procesem poskytování péãe ovlivÀují nûkte-
ré klíãové faktory, tzv. „cost drivers“. Hlavní „cost drivers“
jsou následující:
● âas. Náklady na pfiípad rostou s dobou, kterou je pacient

hospitalizován, nebo vyuÏívá nûkterou s nákladn˘ch tech-
nologií (operaãní sál, dial˘za atd.). Toto tvrzení je do jisté
míry podmínûno zpÛsobem v˘poãtu nákladÛ na pfiípad,
v tomto pfiípadû metodou ABC - viz. dále.

● Technologie. Nákladné technologie nûkter˘ch provozÛ (ope-
raãní sál, jednotka intenzivní péãe, diagnostické provozy)
zvy‰ují náklady na pfiípady, kter˘m je touto technologií péãe
poskytována. Toto tvrzení je do jisté míry rovnûÏ podmínû-
no metodou ABC.

● Prostfiedky. Podávané léky a materiál pfiímo podávan˘ paci-
entovi. Ve stávajícím informaãním prostfiedí lze z „admi-
nistrativních“ dat evidovat vybrané nákladné léky a materi-
ál (ZULP a ZUM).

Náklady na pfiípady lze vypoãítat rÛznû modifikovan˘mi meto-
dami ABC pfiedev‰ím proto, Ïe vût‰ina nákladÛ je evidována
jako „nepfiímé“ náklady k danému pfiípadu (s v˘jimkou mate-
riálních nákladÛ odvozen˘ch ze ZULP a ZUM). Proto také pla-
tí, Ïe náklady na pfiípad velmi závisí na dostateãném vyuÏití
v‰ech provozÛ a technologií, které poskytovatel spravuje, pro-
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toÏe jejich náklady nejsou pfiímo závislé na objemu péãe. V této
oblasti hodnocení nákladÛ se velmi v˘raznû uplatÀují dva prin-
cipy – tfiídimenzionální pohled na náklady a tzv. „bod zvratu“
(BEP – Brake Even Point – viz. dále). Oba principy jsou vel-
mi dÛleÏité k pochopení v˘znamu systémÛ typu case mix
a jejich vztahu k HTA pfiedev‰ím v oblasti spoleãného hodno-
cení nákladÛ na procesy a technologii péãe.

Vícedimenzionální pohled na náklady, v˘chodisko metody
mûfiení nákladÛ na pfiípad
Anal˘za nákladÛ na pfiípad a s tím související návrh úhrady za
pfiípad vãetnû systému DRG vycházejí ze skuteãnosti, Ïe
v systému existuje v˘razná pfievaha strukturálních nákladÛ a Ïe
v dÛsledku zpÛsobu evidence existuje v˘znamná pfievaha
nákladÛ, které nejsou primárnû alokovány na produkt (nákla-
dÛ nepfiím˘ch ke konkrétnímu produktu). Z toho vychází také
navrhovaná metoda v˘poãtu nákladÛ na pfiípad obdobná meto-
dû ABC, která vyuÏívá data sbíraná v systému pro jiné úãely.
Ve schématu uvedeném níÏe je popsán tfiídimenzionální pohled
na náklady, kter˘ ilustruje sloÏitost problematiky nákladÛ, ale
souãasnû umoÏÀuje fiídit náklady diferencovanû podle toho,
jak˘ je jejich vztah k produkci, jaká je adresnost jejich aloka-
ce a jak je moÏno je ovlivnit nûjakou fiídící intervencí v ãase.
(Schéma pfievzato z publikace Controller- Worterbuch - 1999,
Schäffer-Poeschel Verlag Stuttgart).
V dÛsledku existence v˘znamného podílu strukturálních nákla-
dÛ existuje u kaÏdé provozní jednotky pomûrnû v˘znamn˘
podíl nákladÛ, které se nemûní s produkcí. KaÏdá taková jed-
notka proto musí vyprodukovat urãité minimum sluÏby (v˘ko-
nÛ), aby se z ceny této sluÏby za pfiípad pokryly ve‰keré struk-
turální náklady. Závisí samozfiejmû také na tom, jaká cena je
v systému nastavena. Tento základní ekonomick˘ vztah je
vysvûtlen v následujícím odstavci.

Bod zvratu
Pro anal˘zu v˘voje zisku firmy se pouÏívá princip bodu zvra-
tu (BEP – Break Even Point), tj. bod na kfiivce vrÛstající pro-

dukce, od kterého dochází ke zvratu z provozní ztráty do pro-
vozního zisku. Jde právû o takovou velikost trÏeb, pfii které
jsou pokryty v‰echny provozní náklady. Citlivost reakce pro-
vozního zisku na zmûnu v celkov˘ch trÏbách spoleãnosti
(nemocnice) vyjadfiuje tzv. operaãní (provozní) páka.

VyuÏití DRG v klinické praxi a managementu zdravotní
péãe
Mûfiení, hodnocení, predikce a fiízení nákladÛ
Pokud jsme schopni vytváfiet klinicky podobné skupiny, mÛÏe-
me u nich statisticky hodnotit fiadu parametrÛ, vãetnû nákla-
dÛ. Náklady je moÏné hodnotit ve struktufie jednotliv˘ch „cost
drivers“ a rÛzn˘ch „dílãích produktÛ“, tj. skupin v˘konÛ (o‰et-
fiovací dny, jiné v˘kony, vyuÏívání operaãního sálu, náklady
na vybrané léky a materiál). Cílem definiãního systému DRG
je vytváfiet skupiny pfiípadÛ, jejichÏ náklady jsou podobné, tedy
skupina je nákladovû homogenní, tj. s co nejmen‰ím rozpty-
lem. Jaká úroveÀ nákladové homogenity je Ïádoucí, resp. uspo-
kojivá, je otázka fie‰itelná teprve v prÛbûhu praktické imple-
mentace systému DRG. Je podloÏená dlouhodob˘m procesem
stálého zpfiesÀování definice jednotliv˘ch skupin. Skuteãnost
je bohuÏel taková, Ïe rozptyl nákladÛ vût‰iny skupin je dnes
velmi vysok˘. Zvlá‰tním problémem jsou nákladovû excesiv-
ní pfiípady, které v˘raznû vyboãují z obvyklého rozmezí nákla-
dÛ dané skupiny (v˘raznû více neÏ dvû smûrodatné odchylky).
Existuje zku‰enost, Ïe nûkolik jednotek % nejnákladnûj‰ích
pfiípadÛ spotfiebuje nûkolik desítek (20-30) % celkov˘ch nákla-
dÛ skupiny. Pokud se poskytovatel nauãí mûfiit svoje náklady
na pfiípad ve v˘‰e uvedené struktufie „dílãích produktÛ“, je pak
schopen hodnotit, které ãinnosti spotfiebují nadbyteãné nákla-
dy a je schopen navrhnout a realizovat opatfiení smûfiující k fiíze-
ní nákladÛ. Vynikající metodou identifikace nadmûrn˘ch slo-
Ïek nákladÛ je metoda benchmarkingu (viz. dále). ¤e‰ení
problému nákladovû excesivních pfiípadÛ je mimofiádnû
v˘znamn˘m úkolem fiízení nákladÛ. Dlouhodobé mûfiení
nákladÛ na pfiípady ve struktufie „dílãích produktÛ“ umoÏÀuje
v rámci fiízení organizace také predikovat náklady na pfiípady
a pfii dobfie nastaveném systému úhrady dobfie odhadovat a fiídit

hospodáfisk˘ v˘sledek péãe. Hodnocení nákladÛ na
pfiípady a dílãí produkty podléhá stejn˘m podmín-
kám i omezením jako pfii hodnocení kvality péãe
(viz. dále).

Benchmarking
Metoda umoÏÀuje prostfiednictvím srovnávání
vyhledávat „nejlep‰í“ hodnoty jednotliv˘ch uka-
zatelÛ, vãetnû nákladÛ. Vzniká tak informace
o instituci, která v dané ãinnosti a parametru dosa-
huje nejlep‰ího v˘sledku. Tato informace je dÛle-
Ïitá pro v‰echny ostatní poskytovatele, protoÏe
hovofií o reálnû dosaÏiteln˘ch cílech. Spolehlivé
a ustálené referenãní hodnoty vznikají pomûrnû
dlouho a jsou pouÏitelné pouze za pfiedpokladu prá-
ce s kvalitními daty a standardizace mûfiení. Stáva-
jící datová základna „administrativních“ dat (tj.
v˘kazÛ péãe, v˘kazÛ hospitalizace a lÛÏkového
fondu, obratÛ z úãetnictví, personalistiky a mezd)
umoÏÀuje metodu benchmarkingu uspokojiv˘m
zpÛsobem zavést a provozovat. Nejvût‰ím problé-
mem v oblasti onkologie je nedostateãná klinická
specifita systému IR DRG pro obor onkologie
a absence dÛleÏit˘ch informací o závaÏnosti stavu
onkologického pacienta v samotném systému
MKN 10 a tím i ve standardních klinick˘ch data-
bázích.

Financování
Systémy typu case mix vãetnû „vûtve DRG“ jsou
rÛzn˘mi zpÛsoby vyuÏívány také pro financování
zdravotní péãe. Systémy financování vyuÏívají kla-

Tfiídimenzionální pohled na náklady

Schéma BEP (Brake Even Point) – bod zvratu
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sifikaci podle DRG v ‰irokém spektru moÏností - poãínaje vol-
n˘m vztahem mezi rozpoãtem navrÏen˘m podle celkového
CMI nemocnice za del‰í období (napfi. jeden rok) a konãe pfií-
m˘m v˘poãtem úhrady zaloÏeném na vztahu CMI a „základ-
ní sazby“ (base rate). V prvém pfiípadû platí, Ïe úhrada je vypo-
ãítána jako: CMI * BR, kde CMI je relativní ãíslo vyjadfiující
souãet závaÏnosti v‰ech pfiípadÛ a BR je základní sazba, kte-
rá odpovídá úhradû pfiípadu, jehoÏ CMI = 1. 
Pfiíklad: nemocnice vykáÏe jedné zdravotní poji‰Èovnû za kon-
krétné období pfiípady s celkov˘m CMI = 1000. Souãasn˘
návrh BR je 16 500,-. Nemocnice v tomto pfiípadû obdrÏí od
pfiíslu‰né zdravotní poji‰Èovny 16 500 000,-
V fiadû zemí b˘vá rozdíln˘ podíl péãe, která je financována pfií-
m˘m vztahem k CMI a jin˘m zpÛsobem. Aktuální stav v âes-
ké republice smûfiuje k variantû, kdy bude vyuÏíván pfiím˘
vztah CMI a jeho „ceny“ (základní sazby) – viz. pfiíklad v˘‰e.
Tento postup pfiiná‰í vysoká sociální a politická rizika, proto-
Ïe budou kladeny vysoké nároky na kvalitu nastavení systé-
mu, kter˘ bude vystaven silnému ekonomickému tlaku. Nûkte-
rá negativa tohoto postupu jsou zãásti vyváÏena nespornû
pozitivním vlastním principem platby za pfiípad (produkt), kdy
cena úhrady je nasmlouvána ve vztahu k jasnû definovan˘m
produktÛm. Tím jsou zaji‰tûny podmínky pro fungování
základního (a motivujícího) ekonomického principu, kter˘m
je „bod zvratu“.

DRG jako základní „risk adjustment“
● Pfii mûfiení kvality a dal‰ích ukazatelÛ popisujících vlastnosti

poskytované péãe je uplatÀován poÏadavek „minimálního
zkreslení“. Pfiitom si klademe otázku: má na ukazatel vliv
typ a závaÏnost onemocnûní? Je moÏné aplikovat Risk
Adjustment (oãi‰tûní ukazatele od vlivu specifické skladby
pacientÛ, resp. skladby onemocnûní)? 

Tuto vlastnost ukazatelÛ musíme peãlivû odli‰it od „pfiesnos-
ti“. I pfii vysoké pfiesnosti (tj. s dostateãnou ãetností, s úpln˘m
záchytem jevu a s pfiesn˘m mûfiením jevu) mÛÏe docházet k vel-
kému zkreslení (tj. k systematickému podhodnocování nebo
nadhodnocování mûfieného jevu). Závislost na riziku je ‰iroce
studována a bylo vytvofieno vícero systémÛ umoÏÀujících Risk
Adjustment, zatím v‰ak bez plnû uspokojivého v˘sledku. âást
problému ov‰em není v tûchto systémech, ale v datech samot-
n˘ch. Právû údaje, které umoÏÀují alespoÀ zãásti popsat míru
závaÏnosti onemocnûní, jsou relativnû nespolehlivé. Je to zpÛ-
sobeno chybnû kódovan˘mi diagnózami (onemocnûní z nûkte-
r˘ch oblastí MKN klasifikace jsou témûfi pravidelnû nespráv-
nû kódována). 
Základní klinické faktory pro „risk adjustment“ jsou:
● pohlaví
● vûk
● typ onemocnûní
● závaÏnost onemocnûní
● technologie plánovaného postupu

Existuje fiada dal‰ích faktorÛ specifick˘ch pro rÛzné oblasti
zdravotní péãe ale i faktorÛ „neklinick˘ch“. Systémy typu
DRG jsou ve své podstatû základními systémy „risk adjust-
ment“, protoÏe pro definici jednotliv˘ch diagnostick˘ch sku-
pin berou v úvahu vût‰inu v˘‰e uveden˘ch faktorÛ. Jak bylo
uvedeno v˘‰e, existuje fiada omezení, napfiíklad v pfiípadû sta-
novení ‰kály závaÏnosti u IR DRG, kde je jedin˘m pouÏíva-
n˘m údajem kód vedlej‰í diagnózy a to navíc bez rozli‰ení,
zda se jedná o komorbiditu, nebo komplikaci. Pro specifickou
oblast onkologie je pouÏitelnost takto obecnû nastaveného
systému „risk adjustment“ je‰tû hor‰í právû proto, Ïe chybí tak
zásadní údaj o závaÏnosti stavu, jako je stadium nádoru. 
Doporuãení vypl˘vající z této pasáÏe: nezavrhujme dobr˘ prin-
cip pouze proto, Ïe jeho aktuální aplikace je nevhodná, nebo
neúãinná pro ná‰ specifick˘ problém. V˘voj IR DRG v ães-
kém zdravotnictví umoÏÀuje urãité korekce, které mohou
pomoci tento problém ãásteãnû vyfie‰it. 

Hodnocení kvality péãe
Specifické, nespecifické ukazatele a metody mûfiení kvality
Systémy typu case mix podporují mûfiení kvality péãe v tom
smyslu, Ïe umoÏÀují vytváfiet soubory pfiípadÛ s podobn˘mi
vlastnostmi a zaji‰Èují základní „risk adjustment“ tak, jak bylo
uvedeno v˘‰e. Samozfiejmû zde platí také kritické zhodnocení
o omezeních uveden˘ch v˘‰e. Hodnocení kvality péãe prová-
dûné z „administrativních“ dat závis na rozsahu a granularitû
tûchto dat a dále pak na informaãním systému, kter˘m jsou tato
data zpracovávána. Mûfiení kvality z tûchto „administrativních“
dat mÛÏe b˘t pomûrnû citlivé, ale je málo specifické. Hodí se
tedy jako systém varování, ãi indicií v tom smyslu, Ïe v dané
oblasti jsou zmûfiené hodnoty mimo obvyklé meze. I to je cen-
ná informace, která umoÏÀuje zamûfiit do podezfielé oblasti spe-
cifickou anal˘zu. Pfiíkladem mÛÏe b˘t zji‰tûní vysoké nemoc-
niãní úmrtnosti v nûkteré z men‰ích nemocnic, která nemá
onkologické oddûlení. Pfiíãinou mÛÏe b˘t celá fiada faktorÛ,
z nichÏ nûkteré mÛÏeme povaÏovat za faktory mající pfiiroze-
n˘ vliv na zkreslení a vyÏadující „risk adjustment“ (a) a jiné za
faktory skuteãnû nesprávné, nebo neefektivní péãe (b):
(a) pohlaví, vûk, stadium nádoru
(b) nedostateãná diagnostika s opoÏdûn˘m záchytem vy‰‰ích

stadií nádoru, neadekvátní hospitalizace (pacient mûl b˘t
léãen v onkologickém centru), nedostateãná, nebo jinak
nesprávná léãba, ‰patná spolupráce s onkologick˘m cent-
rem, které do nemocnice pfiekládá infaustní pacienty atd.

Tato mûfiení by mûla probíhat v datov˘ch strukturách pracují-
cích s fiadou exaktnû definovan˘ch dimenzí s hierarchiemi
a agregacemi prvkÛ tak, aby bylo moÏné v obecné rovinû zaji-
stit celou fiadu souãtÛ a procedur „risk adjustment“ a provést
je obvykl˘mi, uÏivatelsk˘mi procedurami nad databází.
Zavedení specifick˘ch ukazatelÛ kvality (tak jak jsou pouÏí-
vány bûÏnû v zahraniãí – napfiíklad ukazatele HCUP, nebo
NHS), znamená v zásadû provedení dal‰ích 2 operací nad rámec
stávajících moÏností vycházejících z „administrativních dat“.
1. specifikace mûfiení je provedeno omezením, resp. pfiesnou spe-

cifikací omezeného poãtu prvkÛ dimenze (napfiíklad pohlaví –
muÏ, vûk – 60-80 let, onemocnûní – Ca prostaty, závaÏnost –
s velk˘mi komplikacemi a komorbiditami, technologie léãení
- prostatectomie). Mûfienou hodnotou pak mÛÏe b˘t napfiíklad
nemocniãní úmrtnost, ale iprÛmûrná o‰etfiovací doba, nebo prÛ-
mûrné náklady na pfiípad atd., tedy nejen ukazatele kvality!!.

2. specifikované podmínky onemocnûní jsou doplnûny dal‰í-
mi „doplÀujícími“ údaji, které nejsou dostupné v souãas-
n˘ch „administrativních“ datech (napfiíklad o závaÏnost –
stadium nádoru a technologii léãení – kombinace prosta-
tectomie a ozafiování bez chemoterapie)

Mûfiení kvality péãe, DRG a HTA
Z v˘‰e uveden˘ch informací, pfiedev‰ím v odstavcích o mûfie-
ní nákladÛ a kvality plyne, Ïe vztah mezi DRG a HTA je tako-
v˘, Ïe DRG umoÏÀuje provádût statistická mûfiení velmi hru-
bû agregovan˘ch skupin pfiípadÛ jako urãité analytické
v˘chodisko pro metodiku HTA, která pracuje v praxi s pod-
statnû detailnûj‰í specifikací pfiípadÛ a procesÛ péãe. BohuÏel
právû pro specifickou oblast onkologie je vyuÏití stávajících
verze IR DRG málo vhodné. Nicménû i zde platí, abychom
neodmítali dobré principy pouze proto, Ïe jejich aktuální apli-
kace je nevhodná, nebo neúãinná pro ná‰ specifick˘ problém
a snaÏili se problémy alespoÀ zãásti vyfie‰it.

Financování versus kvalita a efektivita péãe
VyuÏití DRG jako úhradového systému motivuje poskytova-
tele ke:
● sniÏování nákladÛ za pfiípad
● zvy‰ování poãtu pfiípadÛ
● sniÏování kvality
Teprve vyuÏití DRG ke srovnávání (hodnocení) ukazatelÛ pfii-
spívá ke zv˘‰ení kvality. Podmínkou je vhodná soustava uka-
zatelÛ a dimenzí. Efektivita je hodnocena jako vztah mezi
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náklady a kvalitou vyjádfienou vût‰inou nûjak˘m oãekávan˘m
standardem v˘sledku péãe.
V˘‰e uvedené tvrzení je odvozeno spí‰e ze zahraniãních zku-
‰eností, protoÏe v ãeském zdravotnictví nebyl dosud nikdy
„ostr˘“ provoz takového zpÛsobu financování zahájen. Rizi-
ko, Ïe finanãní motivace povede v nûkter˘ch pfiípadech k neú-
mûrnému „poduÏívání“ fiady technologick˘ch postupÛ, nebo
aplikace nákladn˘ch lékÛ a materiálÛ mÛÏe b˘t reálná. Z tûch-
to dÛvodÛ je velmi dÛleÏité, aby systém DRG byl zavádûn „pod
kontrolou“ úãinného mûfiícího systému, kter˘ by neustále
vypovídal v exaktních ukazatelích o obvyklém chování celé-
ho prostfiedí. Metodou „benchmarkingu“ je pak moÏné iden-
tifikovat poskytovatele a jejich ãinnosti, které se z obvykl˘ch
hodnot vymykají. Zde se pomûrnû dobfie, pfiedev‰ím v prvé
fázi, uplatní systém obecného mûfiení nad „administrativními“
daty. Zavedení „specifick˘ch“ ukazatelÛ bude otázkou del‰í-
ho ãasu a pomûrnû vysok˘ch nákladÛ.
MoÏné ukazatele, které pomohou odhalit „poduÏívání“ v pfií-
padû neúmûrné redukce úãinn˘ch technologií mohou b˘t napfi.: 
1. sníÏení podílu aplikace kritické nákladné technologie léãe-

ní (operace, ozafiování)
2. prodlouÏení doby od pfiijetí k léãení do doby provedení kri-

tického v˘konu (kritické technologie) v dÛsledkÛ váhání na
poãátku onemocnûní

3. sníÏení podílu nákladÛ na cytostatika, nebo jiné v˘znamné
léky podpory pfii chemoterapii

Z principu ale existuje jeden velmi pfiízniv˘ faktor, kter˘ pÛso-
bí (bohuÏel pouze nûkdy) samoregulujícím zpÛsobem: v pfií-
padû neúmûrného „poduÏívání“ potfiebn˘ch technologií, nebo
prostfiedkÛ se sniÏuje úspû‰nost léãby, která se buì projeví
snadno detekovateln˘m jevem zv˘‰ení nemocniãní mortality,
nebo naopak prodlouÏením hospitalizace a nárÛstem kompli-
kací. To pak vede k dal‰ímu zvy‰ování nákladÛ. Tento fakt
mÛÏe rozumného poskytovatele vést k optimalizaci postupu.
Podmínkou je ov‰em dobré „naladûní“ systému DRG jako
systému úhrady. Tento poÏadavek dosud není v ãesk˘ch pod-
mínkách splnûn! Na druhé stranû v rámci procesu kultivace IR
DRG je pro tyto úãely metoda HTA velmi dÛleÏit˘m a per-
spektivním nástrojem nápravy!

Identifikace excesivních pfiípadÛ
Jak jiÏ bylo uvedeno v odstavci Mûfiení, hodnocení, predikce
a fiízení nákladÛ, zvlá‰tním problémem jsou nákladovû exce-
sivní pfiípady, které v˘raznû vyboãují z obvyklého rozmezí
nákladÛ dané skupiny (v˘raznû více neÏ dvû smûrodatné
odchylky). Existuje zku‰enost, Ïe nûkolik jednotek % nejná-
kladnûj‰ích pfiípadÛ spotfiebuje nûkolik desítek (20-30) % cel-
kov˘ch nákladÛ skupiny. Pokud se poskytovatel nauãí mûfiit
náklady na pfiípad ve v˘‰e uvedené struktufie „dílãích produk-
tÛ“, je pak schopen hodnotit, které ãinnosti spotfiebují nadby-
teãné náklady a je schopen navrhnout a realizovat opatfiení
smûfiující k fiízení nákladÛ. Identifikace excesivních nákladÛ,
které jsou v rozporu s pfiedpokládanou cenou pfiípadu jsou nejen
cennou ekonomickou informací pro poskytovatele péãe, ale
i identifikátorem stavÛ a pfiíãin, které vedou k selhání systému
DRG jako systému úhrady a selhání systému DRG jako systé-
mu schopného predikovat náklady. 
Praxe ale potvrzuje, Ïe urãit˘ poãetnû mal˘, ale ekonomicky
v˘znamn˘ podíl takov˘chto nákladov˘ch excesÛ se vyskytu-
je a bude vyskytovat v systémech zaloÏen˘ch na hrubé agre-
gaci pfiípadÛ vÏdy. Zde je tfieba upozornit, Ïe se nejedná o pfií-
pady z klinick˘ch oblastí, které jsou vysoce nákladné ze své
podstaty (kardiochirurgie, transplantologie, hematoonkologie
atd.), pokud nevyboãují z bûÏného rozloÏení hodnot. Pro tyto
léãebné postupy jsou vût‰inou urãeny DRG skupiny, které mají
vysokou relativní váhu a tím problém nenastává. Excesivní
pfiípady jsou ty, které jsou dle definice systému case mix správ-
nû zafiazeny do skupiny s relativní váhou, která je v˘raznû niÏ-
‰í neÏ by odpovídalo zmûfien˘m nákladÛm tohoto individuál-
ního pfiípadu. V praxi se jedná pfiedev‰ím o kritické stavy typu

MOF (Multiple Organ Failure - multiorgánové selhání). Auto-
fii systémÛ typu case mix a DRG správnû pfiedpokládají, Ïe ten-
to jev je obvykl˘ a Ïe rozloÏení tûchto excesÛ je v podstatû
u jednotliv˘ch poskytovatelÛ rovnomûrné. Problém nastává
v okamÏiku, Ïe nûkteré nemocnice tyto pfiípady programovû
pfiijímají k hospitalizaci, protoÏe plní funkci regionálního, nebo
nadregionálního centra. Tento problém je v rÛzn˘ch DRG
systémech fie‰en s rÛznou úspû‰ností rÛzn˘mi zpÛsoby. Napfií-
klad rakousk˘ systém LDF vyfiazuje v‰echny pfiípady léãené
na jednotkách intenzivní péãe s vy‰‰í úrovní intenzity z úhra-
dy podle klinick˘ch skupin a financování je realizováno jin˘m
zpÛsobem. Australsk˘ AR DRG identifikuje MOF podle v˘ko-
nu plicní ventilace a úroveÀ závaÏnosti i úhrady urãuje podle
poãtu dní, které pacient stráví na ventilátoru.

Identifikace problémÛ – nespecifické indicie
Jak uvedeno v˘‰e, v souãasné dobû jsme v ãesk˘ch podmín-
kách odkázáni na „administrativní“ data, která jsou celoplo‰-
nû sbírána pro jiné, konkrétní úãely – pfiedev‰ím v˘kazy péãe
pro zdravotní poji‰Èovny. To nám umoÏÀuje vytváfiet pomûr-
nû rozsáhlé soubory pro statistická zpracování. Tato mûfiení,
vyuÏívající souãasnû metodu benchmarkingu pak umoÏÀují
s pomûrnû velkou sensitivitou identifikovat stavy, které jsou
indiciemi odchylek od obvykl˘ch hodnot mûfien˘ch ukazate-
lÛ. Hledání ukazatelÛ specifick˘ch pro dan˘ problém je otáz-
kou dal‰ího v˘voje metod mûfiení a validace takov˘ch ukaza-
telÛ. Platí to i pro klinickou oblast onkologie.

Charakteristiky HTA
Health Technology Assessment (HTA) nebo také Health Care
Technology Assessment (HCTA) je systematick˘m procesem
hodnocení lékafisk˘ch technologií. Úãelem tohoto procesu je
poskytnutí komplexních informací v˘konnému managemen-
tu, kter˘ je za danou technologii zodpovûdn˘. Touto cílovou
skupinou mÛÏe b˘t vedení nemocnice, zdravotnick˘ regionál-
ní ãi celostátní úfiad nebo mezinárodní organizace. Hodnoce-
ní zdravotnick˘ch technologií musí b˘t komplexní a koncepãnû
tedy zahrnuje hodnocení dané technologie nebo postupu z hle-
diska léãebné úspû‰nosti, ekonomick˘ch nákladÛ a samozfiej-
mû bezpeãnosti aplikace a moÏn˘ch rizik. V onkologické pro-
blematice je u hlavních postupÛ v˘znamnou sloÏkou
i hodnocení moÏn˘ch alternativních postupÛ. 
JelikoÏ proces HTA zahrnuje hodnocení i ekonomické strán-
ky technologie, mÛÏe mít zájem o v˘sledky HTA procesu rov-
nûÏ plátce zdravotní péãe – zdravotní poji‰Èovna. Cel˘ proces
má b˘t v˘znamn˘m elementem pfii rozhodování o ‰ífiení a roz-
voji zkoumané technologie, ãi o jejím omezení nebo zastave-
ní. Tyto aspekty zvy‰ují poÏadavky na kvalitu vstupních dat.
Ve‰keré informace, na kter˘ch je proces HTA postaven, by
mûly b˘t validovány a mûly by vycházet z renomovan˘ch stu-
dií, existujících léãebn˘ch protokolÛ nebo z jin˘ch zdrojÛ bûÏ-
n˘ch pro medicínu zaloÏenou na prÛkaznosti. 

Konfrontace DRG a HTA
VíceúrovÀová klinická dimenze
DRG, konkrétnû systémy typu „refined“ DRG fungují jako
víceúrovÀová klinická dimenze, sestávající:
● z tzv. MDC (major diagnostic category), coÏ b˘vá cca 25

skupin nejvy‰‰í agregace diagnostick˘ch skupin
● z tzv. „bazí“, coÏ je cca 300 skupin agregujících vÏdy tfii

skupiny odli‰ující pfiípady podle závaÏnosti 
● vlastních diagnostick˘ch skupin, kter˘ch je vût‰inou nece-

l˘ 1 tis. a odli‰ují pfiípady podle závaÏnosti (bez komplika-
cí a komorbidit, s komplikacemi a komorbiditami a s vel-
k˘mi komplikacemi a komorbiditami)

Systém souãasnû hrubû rozli‰uje klinické skupiny podle tech-
nologie postupu na postupy radikální (operované, nebo s jinou
v˘znamnou intervencí) a konzervativní.
Toto hierarchické uspofiádání dimenze klinické klasifikace
typu DRG umoÏÀuje drill down/drill up operace pfii vytváfiení
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skupin pro statistické zpracování (a srovnávání). Zde se pak
uplatÀuje moÏnost pohotovû a flexibilnû hledat úroveÀ, kdy je
optimální pomûr mezi specifitou ukazatele uÏ‰ího souboru pro-
ti citlivosti a lep‰í statistické vûrohodnosti ‰ir‰ího souboru.
Takto je pak moÏné za pomoci v˘poãetní techniky hledat oblas-
ti, kde je ‰ance na hodnocení vlastností jednotliv˘ch klinic-
k˘ch skupin více specifick˘m zpÛsobem.

Hrubé rozli‰ení technologie jako faktoru ovlivÀujícího
náklady
DRG jako klinická klasifikace obecnû umoÏÀuje vyuÏití
v metodice HTA. V souãasném stavu se bohuÏel ukazuje, Ïe
mÛÏe b˘t vyuÏita pouze pfii zpracování pomûrnû nespecific-
k˘ch, velk˘ch skupin pfiípadÛ ve smyslu rozli‰ení konzerva-
tivních a radikálních postupÛ. Tedy pro vytváfiení vût‰ích
v˘chozích souborÛ, které je nutno pro potfieby HTA dále spe-
cifikovat na men‰í soubory s vy‰‰í specifitou. K tomu je moÏ-
né v souãasn˘ch podmínkách dnes dostupn˘ch dat vyuÏívat
fiadu dal‰ích údajÛ jako jsou: kódy pohlaví, vûková skupina,
kódy bydli‰tû pacienta, kódy diagnóz MKN 10, kódy v˘konÛ
Seznamu v˘konÛ, kódy „dÛvodu a urgence pfiijetí“ podle ãísel-
níkÛ VZP a ÚZIS, kódy zpÛsobu ukonãení hospitalizace.
Dále je moÏné hodnotit prÛbûh hospitalizace podle profilu
v˘konÛ, nebo nákladÛ a vyuÏívat dal‰í informace. Pro úãely
klinické oblasti onkologie, se ale v praxi neobejdeme bez dal-
‰ích doplÀujících údajÛ.

Konfrontace IR DRG a onkologie
Hrubá agregace onkologick˘ch skupin 
Následující text se t˘ká aktuální ãeské verze IR DRG. Skupi-
ny IR DRG popisují onkologická onemocnûní v pomûrnû ‰iro-
ké agregaci. Znamená to, Ïe jsou do jedné diagnostické skupi-
ny zahrnovány pfiípady s onemocnûními málo podobné povahy.
âasto existuje v rámci jedné MDC pouze jedna základní sku-
pina („base“), ve které jsou navíc nûkdy sdruÏována onkolo-
gická onemocnûní s chorobami jiné biologické povahy (napfií-
klad s degenerativními onemocnûními). U nûkter˘ch MDC
(napfiíklad 02 – Nemoci a poruchy oka) není skupina pro onko-
logická onemocnûní pfiítomna vÛbec (tato onemocnûní jsou ve
skupinû „ostatní onemocnûní“). Pfiíklad: IR DRG 01311, 01312,
01313 – Zhoubné bujení a degenerativní onemocnûní nervové
soustavy. Ve skupinách „surgical“, tedy ve skupinách radikál-
ních, operaãních postupÛ, se s v˘jimkou MDC 13 (Nemoci
a poruchy Ïenské reprodukãní soustavy) a MDC 17 (Myelo-
proliferativní nemoci aporuchy a nediferencované nádory) spe-
cifikace onkologick˘ch onemocnûní vÛbec nevyskytuje. IR
DRG poskytuje onkologii skupiny pro radioterapii (17321,
17322, 17323) a chemoterapii (17331, 17332, 17333). 
Aby DRG chemoterapie a radioterapie fungovaly podle pÛvod-
ního zámûru, je nutné, aby byla jednoznaãná pravidla, kdy

vykázat pfiíslu‰né diagnózy „Z“ jako hlavní (zatím Ïádná – pro
potfiebu DRG nejsou). Chemoterapie rÛzn˘ch nádorÛ jsou rÛz-
nû nákladné a podle IR DRG mají b˘t hrazeny prostfiednictvím
jedné baze DRG. To mÛÏe stûÏí dobfie fungovat (resp. vytvá-
fií se silná motivace k „podléãení“). Souvisí to s otázkou, zda
váha DRG a platba za DRG zahrnují nákladnou farmakotera-
pii. V âeské republice je zatím uvaÏováno pouze s tím, Ïe plat-
ba za DRG zahrnuje v‰echny náklady pfiípadu. Pokud by DRG
„chemoterapie“ zahrnovala pouze náklady hospitalizace bez
nákladÛ na onkologickou farmakoterapii, pak by tato DRG tfií-
da mohla lépe vystihovat potfieby tohoto typu pfiípadu.
Pomûrnû sloÏitou a rozsáhlou problematiku zafiazování onko-
logick˘ch pfiípadÛ do systému IR DRG není moÏné v tomto
ãlánku obsáhnout, vyÏaduje si podstatnû rozsáhlej‰í a podrob-
nûj‰í pfiístup.

Absence identifikace stadia nádoru 
Systém není schopen rozli‰it stadium nádoru, coÏ je velk˘ nedo-
statek. V porovnání s tím je pro oblast onkologie relativnû málo
úãinné uplatnûní „severity scale“ (with comorbidities and com-
plications or major comorbidities and complications).

Pouze hrubé rozli‰ení technologie postupu
Radikální a konzervativní postupy
Systém hrubû rozli‰uje radikální a konzervativní postupy (viz.
v˘‰e v odstavci Hrubé rozli‰ení technologie jako cost driver).

Specifick˘ prÛbûh léãby onkologicky nemocn˘ch není dosta-
teãnû vyjádfien v konceptu DRG
Definice P¤ÍPADU a PRODUKTU akutní lÛÏkové péãe je vel-
k˘m pfiínosem pro hodnocení akutní lÛÏkové péãe obecnû, ale
bohuÏel ménû ve specifické oblasti onkologie, jejíÏ charakte-
ristikou je opakování hospitalizace a ãasto i její stfiídání s péãí
ambulantní. Pro onkologii by bylo lep‰í vymezení P¤ÍPADU
a PRODUKTU vztaÏené k celému období od rozpoznání one-
mocnûní do ukonãení léãby a to vãetnû „nelÛÏkové“ péãe.
S tímto pfiístupem souãasn˘ koncept ãeské implementace IR
DRG nepoãítá a je otázkou budoucnosti, zda se jej (nebo jin˘
vhodn˘) podafií prosadit. Lep‰í pfiístup k této problematice lze
doporuãit v systému zavádûném v Nizozemí, kde je vyuÏíván
více „transmurální“ pfiístup k definici P¤ÍPADU. 

âeská verze IR DRG a moÏnosti její úpravy
Systémy DRG ve svûtû se pfiizpÛsobují místním podmínkám.
Patfií k nim místní systém kódování diagnóz a v˘konÛ a struk-
tura nákladÛ, resp. struktura a vliv cost drivers ovlivnûné míst-
ními odli‰nostmi pfii poskytování péãe. Proto lze oãekávat, Ïe
i ãesk˘ v˘voj IR DRG se bude ubírat tímto smûrem. Tento fakt
je tfieba vyuÏít k návrhu komplexní a konzistentní úpravy
implementace IR DRG pro oblast onkologie.
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1. Úvod
Procesy získávání, shromaÏìování, uchovávání a dal‰ího vyu-
Ïití klinick˘ch dat pfiedstavují z etického a právního hlediska
oblast pomûrnû sloÏitou. Tato sloÏitost je podmínûna velkou
pluralitou, která existuje v oblasti etického posuzování dané pro-
blematiky i v oblasti právní úpravy. V etickém hodnocení se
promítá rÛzné zdÛraznûní individuální autonomie a ochrany jed-
notlivce na stranû jedné a zájmÛ spoleãnosti a její ochrany na
stranû druhé. V právní oblasti se tato nevyhnutelná divergence
projevuje na dvou rÛzn˘ch úrovních. První úroveÀ pfiedstavuje
pomûrnû komplikovan˘ stav vnitrostátních právních úprav, kte-
ré se t˘kají zpracování osobních údajÛ, zejména existence a pro-
vozu národních zdravotních registrÛ v rámci Národního zdra-
votnického informaãního systému (NZIS), a pouÏití tûchto údajÛ
pro vûdecké úãely. Druhou úrovní pak je nadcházející integra-
ce na‰í zemû do Evropské unie a s tím související proces har-
monizace na‰ich právních pfiedpisÛ s evropsk˘mi i v této pomûr-
nû citlivé oblasti.
âeská republika je specifická tím, Ïe zde v oblasti zdravotnic-
tví dosud platí normy vycházející ze 60. let (zákon 20/1966 Sb.
o péãi o zdraví lidu a pfiedpisy niÏ‰í právní síly), které jedno-
znaãnû upfiednostÀují zájmy státu a spoleãnosti na úkor sou-
kromí jednotliv˘ch osob. Na druhou stranu se souãástí na‰í legis-
lativy postupnû stávají nové zákony (napfi. zákon 101/2000 Sb.
o ochranû osobních údajÛ) i evropské normy (napfi. Úmluva
o lidsk˘ch právech a biomedicínû Rady Evropy, ETS 164; Úmlu-
va o ochranû osob se zfietelem na automatizované zpracování
osobních dat, ETS 108), které vycházejí z odli‰n˘ch etick˘ch
principÛ. Je pochopitelné, Ïe tyto normy pak mohou v pfietrvá-
vajícím chápání role lékafie a zdravotnického zafiízení vyvolá-
vat jist˘ konflikt. Smyslem následujícího textu by proto mûlo
b˘t ve struãnosti objasnit vûcnou podstatu relevantních práv-
ních úprav i základní etické principy, které se zpracování kli-
nick˘ch dat t˘kají.

2. Právní normy
Na rovinû ústavnû právní a mezinárodnû právní jsou základní-
mi právními normami Listina základních práv a svobod 
(ã. 2/1993 Sb.), Úmluva o ochranû lidsk˘ch práv a základních
svobod (ã. 209/1992 Sb. ve znûní pozdûj‰ích zmûn a dodatkÛ),
Úmluva o lidsk˘ch právech a biomedicínû (ã. 96/2001 Sb.m.s.,
ETS 164) a Úmluva o ochranû osob se zfietelem na automatizo-

vané zpracování osobních dat (ã. 115/2001 Sb.m.s., ETS 108).
Spoleãn˘m prvkem tûchto norem je respekt k autonomii a ochra-
nû soukromí kaÏdého ãlovûka. Oblast shromaÏìování osobních
údajÛ, t˘kajících se zdravotního stavu, konkrétnû upravuje
Úmluva o lidsk˘ch právech a biomedicínû, která v ãlánku 10
(Ochrana soukromí a právo na informace) fiíká, Ïe „kaÏd˘ má
právo na ochranu soukromí ve vztahu k informacím o svém
zdraví, kaÏd˘ je oprávnûn znát ve‰keré informace shromaÏ-
ìované o jeho zdravotním stavu, nicménû pfiání kaÏdého neb˘t
takto informován je nutno respektovat“. Podle v˘kladové zprá-
vy k této Úmluvû mÛÏe b˘t právo pacienta neb˘t informován
omezeno na základû vnitrostátního pfiedpisu v zájmu jeho zdra-
ví nebo zdraví dal‰í osoby, pfiípadnû v zájmu spoleãnosti, av‰ak
jako zásadnû dÛleÏité je zdÛraznûno právo pacienta na pfiístup
ke v‰em o nûm shromaÏìovan˘m informacím. 

2.1. Zdravotnická dokumentace
Otázku shromaÏìování zdravotnick˘ch informací v âR dále
upravují pfiedev‰ím zákon 101/2000 Sb. o ochranû osobních
údajÛ, zákon 20/1966 Sb. o péãi o zdraví lidu ve znûní pozdûj-
‰ích pfiedpisÛ (zejména novela 260/2001 Sb.) a zákon ã. 79/1997
Sb. o léãivech, ve znûní pozdûj‰ích pfiedpisÛ a vyhlá‰ky Minis-
terstva zdravotnictví a Ministerstva zemûdûlství ã. 472/2000
Sb., kterou se stanoví správná klinická praxe a bliÏ‰í podmínky
klinického hodnocení léãiv.
Podle §67b zákona 20/1966 Sb. o péãi o zdraví lidu jsou zdra-
votnická zafiízení povinna vést zdravotnickou dokumentaci, kte-
rá obsahuje osobní údaje pacienta nezbytné pro jeho identifi-
kaci a informace o jeho zdravotním stavu (onemocnûní,
vy‰etfiení, prÛbûh léãby). Podle §67b odst. 9 tohoto zákona se
práva a povinnosti pfii zpracování osobních údajÛ souvisejících
se zaji‰Èováním zdravotní péãe fiídí zvlá‰tním zákonem, kter˘m
je zákon 101/2000 Sb. o ochranû osobních údajÛ. 

2.2. Národní zdravotní registry
Mimo v˘‰e uvedené stanovuje je‰tû §67c odst. 2 zákona 20/1966
Sb. o péãi o zdraví lidu povinnost zdravotnick˘ch zafiízení
poskytovat informace pro NZIS v rozsahu a zpÛsobem, kter˘
stanoví Ministerstvo zdravotnictví - ministerstvo tak uãinilo
Opatfiením ã.18/2002 Sb. Tato povinnost se t˘ká i poskytování
informací pro Národní zdravotní registry. Z právního hlediska
je v‰ak v souãasné dobû situace problematická v tom, Ïe plat-
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nost Opatfiení ã.18/2002 Sb. skonãila ke dni 31.12.2003 a jin˘
obecnû závazn˘ právní pfiedpis nebyl pfiijat.
Poslanecká snûmovna schválila v prosinci 2003 ve 3.ãtení návrh
novely zákona 20/1966 Sb. o péãi o zdraví lidu (snûmovní tisk
419/0), která by umoÏÀovala shromaÏìování osobních údajÛ
v Národních zdravotních registrech bez souhlasu subjektÛ úda-
jÛ. Pfiíloha zákona pak jmenovitû vymezuje registry, z nichÏ 12
slouÏí „k evidenci a sledování pacientÛ s vybran˘mi spoleãen-
sky závaÏn˘mi nemocemi, vyhodnocování diagnostické a léãeb-
né péãe, sledování v˘voje, pfiíãin a dÛsledkÛ tûchto onemocnû-
ní a stavÛ a statistick˘m a vûdeck˘m zpracováním
zdravotnického charakteru“ (Národní onkologick˘ registr,
Národní kardiochirurgick˘ registr, dále registry hospitalizova-
n˘ch, rodiãek, novorozencÛ, vrozen˘ch vad, potratÛ, cévní chi-
rurgie, kloubních náhrad, nemocí z povolání, kardiovaskulárních
intervencí, uÏivatelÛ lékafisky indikovan˘ch substituãních látek)
a dále Registr lékafiÛ, zubních lékafiÛ a farmaceutÛ. Souãástí defi-
nice kaÏdého z uveden˘ch registrÛ je v˘ãet údajÛ, které budou
v registru zpracovávány, a lhÛta, po jejímÏ uplynutí budou osob-
ní údaje (umoÏÀující identifikaci konkrétného subjektu) anony-
mizovány. Tato lhÛta se pohybuje od 5 let (od úmrtí - registry
cévní chirurgie, kloubních náhrad, kardiovaskulárních interven-
cí - nebo ukonãení hospitalizace - registr hospitalizovan˘ch) aÏ
po 40 let (od nahlá‰ení - registr nemocí z povolání). 
Je nepochybné, Ïe národní registry urãit˘ch typÛ onemocnûní
mají pro spoleãnost znaãn˘ v˘znam (napfi. Národní onkologick˘
registr, Národní registr vrozen˘ch vad) a pro jejich fungování je
zcela legitimním poÏadavkem, aby do nich byly údaje pfiedává-
ny na základû právního pfiedpisu bez nutnosti souhlasu dotyãné
osoby. Otázky stávajícího spektra národních zdravotních regist-
rÛ, rozsah pfiedávan˘ch údajÛ a reÏim zpracování v‰ak pfiesahují
rámec tohoto textu a vyÏadovaly by samostatné pojednání.

2.3. Zpracování informací pro vûdecké úãely
Zpracování informací o zdravotním stavu subjektu pro v˘zkum-
né a vûdecké úãely u nás upravuje pfiedev‰ím Zákon 79/1997
Sb. o léãivech a o zmûnách a doplnûní nûkter˘ch souvisejících
zákonÛ, ve znûní pozdûj‰ích pfiedpisÛ a vyhlá‰ky Ministerstva
zdravotnictví a Ministerstva zemûdûlství ã. 472/2000 Sb., kte-
rou se stanoví správná klinická praxe a bliÏ‰í podmínky klinic-
kého hodnocení léãiv. 
Uvedené právní úpravy se t˘kají klinického hodnocení i post
marketingového sledování léãiv. Ze znûní vyhlá‰ky ãíslo
472/2000 Sb. vypl˘vá, Ïe do pÛvodní zdravotní dokumentace
je moÏn˘ pfiím˘ pfiístup v souvislosti s klinick˘m hodnocením
pouze s písemn˘m souhlasem subjektu hodnocení. Záznamy,
podle nichÏ lze subjekt hodnocení identifikovat, se musí ucho-
vávat jako dÛvûrné a v˘sledky klinického hodnocení lze publi-
kovat pouze bez zvefiejnûní totoÏnosti subjektu.
V návrhu novely zákona 20/1966 Sb. o péãi zdraví lidu (snû-
movní tisk 419-0), která by umoÏÀovala shromaÏìování osob-
ních údajÛ v Národních zdravotních registrech bez souhlasu
subjektÛ údajÛ je uvedeno, Ïe „pro statistické a vûdecké úãe-
ly správce poskytuje z registrÛ pouze údaje v anonymizované
podobû“.

3. Etické aspekty
Jak jiÏ bylo uvedeno, evropské právní normy (zejména Úmlu-
va o lidsk˘ch právech a biomedicínû a Úmluva o ochranû osob
se zfietelem na automatizované zpracování osobních dat) a spo-
lu s nimi i zákon 101/2000 Sb. o ochranû osobních údajÛ vychá-
zejí z respektování autonomie kaÏdého ãlovûka a mj. vytváfiejí
rámec pro ochranu soukromí. Jejich spoleãn˘m prvkem je prá-
vo subjektu vûdût, Ïe jsou o nûm shromaÏìovány osobní infor-
mace, a mít k tûmto informacím svobodn˘ pfiístup. Toto právo
je jednoznaãnû deklarováno i v Evropské úmluvû o lidsk˘ch
právech z r. 2000. 
Podrobnûji je otázka informování subjektu fie‰ena ve Smûrnici
Evropského parlamentu a Rady 95/46/ES ze dne 24. fiíjna 1995
o ochranû jednotlivcÛ v souvislosti se zpracováním osobních
údajÛ a o volném pohybu tûchto údajÛ a v Doporuãení ã. R(97)5
V˘boru ministrÛ ãlensk˘m státÛm o ochranû zdravotních úda-

jÛ, které sice nemají úãinnost právních norem, ale pfiedstavují
evropské etické standardy, které by mûly b˘t respektovány i rám-
ci národní legislativy. 
Uvedenou problematikou se rovnûÏ zab˘vala Evropská skupi-
na pro etiku ve vûdû a nov˘ch technologiích (EGE), která je
poradním orgánem Evropské komise. Dle jejího vyjádfiení (EGE
Opinion No.13, 30.7.1999) je jedním ze základních lidsk˘ch
práv i právo na respektování soukromí, které vyÏaduje, aby za
v‰ech okolností byla zaruãena dÛvûrnost osobních zdravotních
údajÛ. Z toho vypl˘vá i poÏadavek, aby takové údaje byly shro-
maÏìovány a uvolÀovány pouze s informovan˘m souhlasem
kaÏdého jedince. V rámci práva na sebeurãení je pak nezbytné,
aby kaÏd˘ ãlovûk mûl právo znát a urãit, které osobní zdravot-
ní údaje o nûm budou sbírány a zaznamenávány, kdo tato data
bude pouÏívat a za jak˘m úãelem, a mít rovnûÏ právo na opra-
vu údajÛ, pokud je to zapotfiebí. VyuÏití osobních zdravotních
údajÛ v zájmu spoleãnosti pak musí b˘t oprávnûné v kontextu
v˘‰e uveden˘ch lidsk˘ch práv.
Toto pojetí se odráÏí i v etick˘ch pravidlech pro financování
v˘zkumu z evropsk˘ch zdrojÛ. V Rozhodnutí rady 1513/
/2002/EC o 6. rámcovém programu (6FP) se v˘slovnû fiíká, Ïe
„ve‰keré v˘zkumné aktivity 6FP musí b˘t provádûny ve shodû
se základními etick˘mi principy“ (ãlánek 3). Îe v˘zkum pro-
bíhá podle platn˘ch právních norem coby minimálních etick˘ch
poÏadavkÛ, se v prostfiedí EU pfiedpokládá jako samozfiejmost.
JestliÏe základní etické principy nejsou obsaÏeny ve vnitrostát-
ní právní úpravû, nastavují podmínky 6FP urãit˘ „zv˘‰en˘ etic-
k˘ standard“. Podrobná pravidla 6FP pak uvádûjí, Ïe pokud se
v rámci projektu má pracovat s osobními údaji, musí b˘t v návr-
hu projektu popsán zpÛsob získávání informovaného souhlasu
zúãastnûn˘ch osob a opatfiení na ochranu dÛvûrnosti jejich osob-
ních údajÛ. Kromû toho musí b˘t získán specifick˘ souhlas
zúãastnûn˘ch osob v tom pfiípadû, jestliÏe získané osobní úda-
je fie‰itelé v rámci projektu poskytují dal‰í stranû. I tehdy, pokud
se pracuje pouze s anonymizovan˘mi údaji, musí b˘t popsána
adekvátní opatfiení pro ochranu a bezpeãnost tûchto dat.

4. Závûr
Z pfiedchozích odstavcÛ je zfiejmé, Ïe v oblasti zpracování zdra-
votních údajÛ se v evropském kontextu - na rozdíl od situace
v âR - klade vût‰í dÛraz na respekt k ochranû soukromí a auto-
nomii kaÏdého ãlovûka, coÏ zahrnuje zejména informování jed-
notliv˘ch úãastníkÛ o zpracování jejich osobních dat, pfiípadnû
informovan˘ souhlas subjektu s tímto zpracováním.
V ãeském prostfiedí je zákonem upraveno zpracování dat v oblas-
ti vedení zdravotnické dokumentace a klinického hodnocení
léãiv (zde je nezbytn˘ písemn˘ informovan˘ souhlas úãastní-
ka, pokud se nepracuje s anonymizovan˘mi daty). Jako proble-
matická se v souãasné dobû jeví otázka legislativní úpravy pfie-
dávání dat do NZIS a vedení v‰ech národních zdravotních
registrÛ podle jednoho reÏimu. Není pochyb o tom, Ïe údaje,
shromáÏdûné v tûchto registrech, pfiedstavují cenn˘ zdroj infor-
mací nejen pro vlastní lékafiskou péãi, ale i pro management
zdravotnictví a pro vûdecké studie. Na druhou stranu snaha
o právní zakotvení procesu zpracování osobních údajÛ ve v‰ech
uveden˘ch národních registrech bez informování jednotliv˘ch
pacientÛ o tom, Ïe jejich údaje jsou do registrÛ pfiedávány, se
jeví jako sporná. 
Vûci by jistû neposlouÏilo ani jedno z obou moÏn˘ch krajních
fie‰ení – buì do v‰ech registrÛ pfiedávat data zcela bez vûdomí
pacientÛ, nebo toto pfiedávání údajÛ ve v‰ech pfiípadech pod-
mínit souhlasem ze strany pacienta. V první variantû by ‰lo
o poru‰ování soukromí a autonomie pacienta, pfii pouÏití druhé
varianty by národní registry ztratily svÛj smysl. Jedním z moÏ-
n˘ch fie‰ení by bylo rozli‰it národní registry na ty, kde z pova-
hy vûci samé (napfi. onkologická onemocnûní nebo infekãní cho-
roby) by byla data registrována bez souhlasu subjektu údajÛ,
a na registry, kde spoleãenská závaÏnost onemocnûní není tak
velká, aby opravÀovala k pfiedávání dat bez tohoto souhlasu. Za
stávající situace se jako pfiimûfiené jeví aplikování dávného pra-
vidla o zlaté stfiední cestû, které v uvedeném kontextu znamená
pacienta o pfiedávání jeho dat do registru informovat.
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Plo‰né epidemiologické registry jsou jedním z v˘znamn˘ch
zdrojÛ dat monitorujících rozsah a závaÏnost onkologick˘ch
onemocnûní na populaãní úrovni. Nûkdy dokonce vzniká
dojem, Ïe epidemiologické registry jsou zdrojem jedin˘m.
I v âeské republice mÛÏe b˘t takov˘ dojem vyvoláván siln˘m
postavením dlouhodobû vedeného Národního onkologického
registru a urãitû k nûmu pfiispívá i celková roztfií‰tûnost nemoc-
niãních informaãních systémÛ a jin˘ch provozních databází,
které dosud systémov˘ zdroj dat nepfiedstavují. Nelze jistû dis-
kutovat o v˘znamu epidemiologie nádorÛ pro populaãní rizi-
kové studie nebo pro plánování preventivních programÛ (napfií-
klad skríningové programy, studie ovûfiující rizikové faktory
vzniku onemocnûní, apod.). Otázkou v‰ak zÛstává vyuÏitel-
nost epidemiologick˘ch dat pro optimalizaci a hodnocení
léãebné péãe, nebo je‰tû dÛraznûji fieãeno, vÛbec jakákoli vyu-
Ïitelnost v reálné klinické praxi. Mohou plo‰nû sbíraná, více

ãi ménû nepfiesná data pfiispût k posuzování v˘sledkÛ léãebné
péãe a lze na nich stavût závazná rozhodnutí tak, jak to vyÏa-
duje hodnocení zdravotnick˘ch technologií (Health Techno-
logy Assessment)? Odpovûì, kterou se pokusíme zdÛvodnit
v této teoretické práci, zní alespoÀ ãásteãnû ano, záleÏí ov‰em
na hodnocen˘ch parametrech a na kvalitû, kterou mÛÏe cent-
ralizovan˘ sbûr dat nabídnout a která musí b˘t pfii vlastní ana-
l˘ze kriticky zohlednûna.
DÛvody k populaãní registraci onkologick˘ch dat jsou obec-
nû dvojí: (1) získat regionální a ãasov˘ pfiehled o v˘skytu
zhoubn˘ch nádorÛ vãetnû odhadu mortality a základních rizi-
kov˘ch faktorÛ (vûk nemocn˘ch, klinická stádia choroby, aj.)
nebo (2) podchytit základní data o diagnostice, prÛbûhu
a v˘sledcích léãby. První cíl fiadí takto koncipovan˘ registr do
kategorie epidemiologick˘ch, druh˘ je jiÏ zamûfiením klinic-
k˘. Oba cíle mohou b˘t samozfiejmû pokryty jedin˘m regist-

HTA v onkologii: datové zdroje
a parametrické záznamy

REGISTRACE EPIDEMIOLOGICK¯CH DAT V ONKOLOGII A JEJÍ V¯ZNAM
PRO HODNOCENÍ LÉâEBNÉ PÉâE

CANCER EPIDEMIOLOGY REGISTRATION AND ITS ROLE IN HEALTH
TECHNOLOGY ASSESSMENT
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Souhrn: Plo‰ná epidemiologická registrace nádorov˘ch onemocnûní pfiedstavuje velmi cenn˘ zdroj informací, vyuÏiteln˘ pro
plánování a optimalizaci léãebné sítû na populaãní úrovni. Jako nejcennûj‰í lze z tohoto pohledu jmenovat hodnocení v˘sled-
kÛ péãe, úrovnû diagnostiky, zátûÏe regionÛ a zdravotnick˘ch zafiízení. Velk˘ v˘znam má i moÏnost optimalizace a zacílení
preventivních onkologick˘ch programÛ. Pro optimální chod registru je ov‰em nutné dobfie zváÏit cíl a rozsah registrace, zda
má b˘t obecnû epidemiologická nebo i klinická. Z dosavadních zku‰eností vypl˘vá, Ïe plo‰né registry, jdoucí napfiíã onkolo-
gick˘mi diagnózami, by mûly b˘t zamûfieny v˘hradnû epidemiologicky s minimem nutn˘ch záznamÛ o léãbû. Odpovûdné hod-
nocení v˘sledkÛ a prÛbûhu onkologické péãe musí totiÏ zahrnovat relativnû podrobné údaje, které není moÏné získat univer-
zálnû pro v‰echny diagnózy: (1) riziková stratifikace a pokroãilost pfiípadÛ pfii zahájení léãby, (2) hodnocení léãebného postupu
a léãebné odpovûdi, identifikace dosaÏení remise, (3) ãasov˘ harmonogram probíhající dispenzární péãe, (3) ãasov˘ interval
do vzniku relapsu(Û) a progrese(í), (4) údaje o pfiíãinách a ãase úmrtí. KaÏdá z tûchto komponent má u rÛzn˘ch diagnóz a rÛz-
n˘ch klinick˘ch stádií jin˘ v˘znam, Ïádnou nelze vypustit. Takov˘ informaãní standard je moÏné zajistit pouze ve specializo-
vaném klinickém registru, nejlépe vedeném pod pfiímou kontrolou odborné spoleãnosti.

Klíãová slova: epidemiologie nádorÛ, registrace dat, klinické registry

Summary – úprava dle pfiijat˘ch zmûn v ãeském textu: Epidemiological cancer registries should be accepted as a source of
very valuable information that enable planning and optimization of anti-tumor therapy and diagnostics at population level (e.g.
evaluation of diagnostic and therapeutic results, regionally specific evaluation of epidemiological parameters and estimation
of load of specified hospitals, population risk analyses, unbiased population-based survival analyses). As based on wide
experience, the parametric structure of population database should be minimized, primarily focused on epidemiology and
include only rare clinical entries. Reasonable registration of cancer data for clinical conclusions must cover following key
components, that can not be obtained in simple data set universal for all diagnoses: (1) initial risk stratification of cases, (2)
evaluation of diagnostic and therapeutic procedures and reached therapeutic response (namely remission of the disease), (3)
report on relapse/progression of the disease and associated diagnostic identification, (4) time and cause of death. None of these
parameters could be omitted if the registry is targeted for clinical interpretation. Such information standard can be reasonably
guaranteed only in specialized clinical registry supervised by expert teams. 

Key words: cancer epidemiology, data registration, clinical registry
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rem a retrospektivní data takto kombinovan˘ch databází pfii-
ná‰ejí fiadu zajímav˘ch v˘stupÛ, vÏdy v‰ak pouze v popisné
podobû. Snaha o univerzální formuláfi platn˘ napfiíã onkolo-
gick˘mi diagnózami nutnû vede ke kompromisu a redukci
poãtu parametrÛ, a to pfiedev‰ím v klinické ãásti. To následnû
velmi omezuje interpretaci shromáÏdûn˘ch údajÛ. Souãasná
diagnostika a léãba onkologick˘ch onemocnûní je natolik hete-
rogenní a závislá na podrobném hodnocení zahrnujícím i imu-
nologické, genetické a molekulárnû biologické markery, Ïe
jednoznaãná interpretace omezené sady klinick˘ch údajÛ je
znaãnû diskutabilní. 
Zatímco epidemiologické cíle registrace lze jednotnû pro
v‰echny diagnózy splnit sbûrem parametricky relativnû „chu-
d˘ch“ dat, smysluplná klinická registrace vyÏaduje v˘znam-
nou zmûnu pfiístupu. Samotn˘ záznam o léãbû totiÏ nemusí
vést k jednoznaãné klinické interpretaci. ¤ada údajÛ o dia-
gnostice a léãbû je specifická pro urãité skupiny diagnóz a jejich
interpretace musí b˘t vázána na bûÏné (standardní) postupy
pouÏívané v dobû, kdy byl záznam pofiízen. V tomto smyslu
plo‰né a zjednodu‰ené databáze neumoÏÀují u fiady diagnóz
usuzovat na kvalitu nebo správnost pouÏit˘ch postupÛ. Nedo-
stateãná znalost vstupních diagnostick˘ch parametrÛ nebo sil-
nû zjednodu‰en˘ záznam o v˘voji onemocnûní pak znemoÏ-
Àují srovnání v˘sledkÛ péãe mezi rÛzn˘mi subjekty nebo
referenãními soubory.
Dnes jiÏ skuteãnû málokoho pfiekvapí, Ïe je témûfi nemoÏné
vést dostateãnû podrobné klinické záznamy o léãbû solidních
nádorÛ a hematoonkologick˘ch onemocnûní v jediné zjedno-
du‰ené databázi, o protokolárnû fiízené a velmi podrobnû moni-
torované péãi v pediatrické onkologii ani nemluvû. Pfiesto jsme
ãas od ãasu svûdky situace, kdy údaje hlá‰ené z plo‰ného epi-
demiologického registru slouÏí k posouzení dlouhodob˘ch
v˘sledkÛ péãe (napfi. dlouhodobého pfieÏití) v cel˘ch regio-
nech nebo státu. Taková srovnání provedená bez ohledu na
rÛznou kvalitu a úplnost sbíran˘ch dat ãasto ignorují riziko-
vou stratifikaci onkologick˘ch onemocnûní a nûkdy dokonce
i klinické stádium nemoci. Pokud jiÏ padne poÏadavek na vyu-
Ïití dat z plo‰ného registru pro posuzování v˘sledkÛ léãby,
musí se promítnout do parametrické struktury registru, která
pak musí respektovat podstatu a ãasov˘ prÛbûh diagnostiky
a léãby onkologick˘ch onemocnûní. 

VÏdy v‰ak bude platit, Ïe pro závazné hodnocení onkologické
péãe mohou poskytovat data jen dostateãnû podrobné a valid-
ní zdroje, ideálnû nemocniãní informaãní systémy v kombina-
ci s daty plátcÛ zdravotní péãe. Tato data skuteãnû mohou odrá-
Ïet diagnosticko-léãebn˘ algoritmus péãe o onkologického
pacienta a nadto umoÏÀují prÛbûÏné hodnocení pfiímo u posky-
tovatelÛ péãe. Plo‰nû sbíraná data nikdy nemohou svou podrob-
ností a rychlostí zpracování nahradit tento „vnitfiní informaãní
servis“, kter˘ by mûl b˘t rutinou kaÏdého onkologického pra-
covi‰tû nebo t˘mu. Celostátní registry, aÈ jiÏ epidemiologické
nebo i klinicky orientované, jsou z tohoto pohledu pouze nad-
stavbou slouÏící k retrospektivním nebo v˘zkumn˘m anal˘-
zám. Z hlediska hodnocení kvality a v˘sledkÛ péãe tedy pfied-
stavují spí‰e orientaãní zdroj klinick˘ch dat (Obr. 1). 

V˘‰e uvedená skeptická slova se net˘kají základní epidemio-
logické registrace nádorÛ, jejíÏ nenahraditelné v˘stupy lze zaji-
stit sledováním omezené sady parametrÛ. Následující ãásti této
práce struãnû popisují takov˘ rozumn˘ pfiístup k registraci
a dokládají jeho informaãní v˘znam. V dal‰ím textu rovnûÏ
vymezujeme moÏné zaãlenûní klinick˘ch dat o diagnostice
a léãbû do populaãních registrÛ a zdÛrazÀujeme, Ïe k takové-
mu kroku musí b˘t jasn˘ dÛvod a stanovené cíle. 

Informaãní role epidemiologick˘ch onkologick˘ch registrÛ

A. Registr poskytuje pfiedev‰ím následující informace:

Epidemiologické pfiehledy:
1. Incidence zhoubn˘ch nádorÛ podle lokalizací (diagnóza:

topografick˘ kód) 
2. Incidence zhoubn˘ch nádorÛ podle histologického typu

(diagnóza: morfologick˘ kód)
3. Prevalence zhoubn˘ch nádorÛ 
4. Úmrtnost na dan˘ typ zhoubného nádoru (mortalita) 
5. Mezinárodní epidemiologická srovnání na populaãnû stan-

dardizovan˘ch datech

Údaje vztaÏené k jednotliv˘m pfiípadÛm (s moÏnou sumariza-
cí pro více pfiípadÛ):
6. Diagnóza onemocnûní popsaná pomocí standardních kla-

sifikaãních systémÛ

Obr. 1: MoÏné zdroje dat pro hodnocení onkologické péãe a postavení plo‰n˘ch registrÛ.
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7. Rozsah onemocnûní v dobû diagnózy (TNM, pTNM, kl.
stadium, riziková skupina, …)

8. ZpÛsob zji‰tûní nádoru
9. Základní ãasové údaje: Datum 1. náv‰tûvy lékafie ➝ Datum

stanovení diagnózy ➝ (Datum prvního léãebného úkonu)
➝ Datum poslední kontroly nebo datum pfiípadného úmrtí

10. Sociální postavení nositele nádoru (vzdûlání, zamûstnání
nebo vût‰inové Ïivotní zamûstnání), jeho vûk v dobû dia-
gnózy a pohlaví

11. Údaj o místû dispenzarizace nemocného
12. Ostatní diagnózy vãetnû dal‰ích nádorÛ
13. Klinick˘ stav nemocného dle WHO kritérií

B. Epidemiologick˘ registr dále umoÏÀuje
1. Srovnávat zmûny v epidemiologick˘ch parametrech nádo-

rÛ podle diagnostick˘ch kódÛ (topografick˘ch i morfolo-
gick˘ch), podle regionÛ nebo jin˘ch tfiídících kritérií. 

2. Usuzovat na jevy ve spoleãnosti i v medicínû prostfiednic-
tvím zmûn v rozsahu onemocnûní. Napfi. vy‰‰í podíl niÏ‰ích
stádií u jednotliv˘ch diagnóz svûdãí o zlep‰ené diagnostice,
lep‰í onkologické ostraÏitosti avzdûlanosti lékafiÛ, vût‰í efek-
tivitû diagnostick˘ch metod, lep‰í prevenci atd. a naopak.

3. Srovnávat hodnoty v‰ech sledovan˘ch parametrÛ dle zdra-
votnick˘ch zafiízení nebo typÛ zdravotnick˘ch zafiízení

4. Pozorovat souvislosti se sociální sférou
5. Podle ãasov˘ch údajÛ o první náv‰tûvû lékafie a datu stano-

vení diagnózy lze nepfiímo odhalit moÏné prodlevy nebo
problémy v diagnóze.

6. Srovnávat zmûny v úmrtnosti na jednotlivá nádorová one-
mocnûní a tím hodnotit efektivitu diagnosticko-léãebného
programu, sledovat celkovou dobu pfieÏití. 

7. Srovnáním s registrem obyvatelstva a s ostatními registry
(registr zemfiel˘ch, porodnost, potratovost atd.) zkoumat
dal‰í souvislosti vysvûtlující rizikové faktory vzniku a roz-
voje nádorov˘ch onemocnûní. 

8. Provádût regionálnû specifické v˘stupy nepfiímo indikující
‰ir‰í souvislosti, napfi. zmûny v parametrech Ïivotního pro-
stfiedí, apod. 

C. Epidemiologick˘ registr mÛÏe b˘t i v˘chozím pramenem
pro plánování onkologické péãe
1. Z incidenãních kfiivek a jejich extrapolací lze usuzovat na

dal‰í v˘voj a odhadovat trendy, a tak dlouhodobû plánovat
potfieby zdravotní péãe v regionu

2. Podle v˘voje incidence a mortality lze posoudit nutnost pre-
ventivních a skríningov˘ch programÛ

3. Podle rozsahu onemocnûní v dobû diagnózy a mediánu
úmrtnosti lze relativnû pfiesnû odhadnout efektivitu zave-
den˘ch skríningov˘ch programÛ

V‰echny typy informací lze získávat jednak v regionálních pfie-
hledech nebo formou ãasov˘ch fiad. Epidemiologické charak-
teristiky lze analyzovat v absolutních hodnotách nebo pfies
vûkovou standardizaci na populaci âR nebo obecnûj‰í popu-
laãní standardy (Evropa, svût). Jsou moÏné retrospektivní nebo
prÛbûÏné v˘stupy, pfiípadnû prognózy dal‰ího v˘voje. 

Základní parametry v epidemiologickém onkologickém
registru a kontrolní hlá‰ení
Záznamy v populaãním epidemiologickém registru by mûly
b˘t minimalizované na nejnutnûj‰í sadu parametrÛ, vÏdy se
zfietelem na dva základní principy: (1) princip validních dat
a (2) princip dostupnosti dat – tedy zafiazování jen tûch para-
metrÛ, které lze objektivnû hodnotit a které jsou bûÏnou sou-
ãástí onkologické dokumentace. K parametrické struktufie epi-
demiologického registru lze dále uvést následující metodické
poznámky (viz téÏ. Obr. 2):
1. Registr by mûl zachycovat údaje vedoucí k v˘stupÛm

v odstavci A – Epidemiologické pfiehledy. Tyto údaje sk˘-
tají nadûji, Ïe budou zachyceny relativnû pfiesnû a pravdi-
vû. V zásadû jde o vstupní identifikaci nemocného a nádo-
ru a o zaji‰tûní kontrolních hlá‰ení. 
– I v takové minimální sadû v‰ak nejsou v‰echny paramet-

ry zcela univerzální pro v‰echny onkologické diagnózy
a je zcela nezbytné vytvofiit parametrick˘ prostor pro hlá-
‰ení v‰ech diagnostick˘ch skupin, jinak plo‰ná registrace
ztrácí smysl (nûkteré diagnózy nemají definované klinic-
ké stádium, zcela specifick˘ je diagnostick˘ záznam
u hematoonkologick˘ch onemocnûní, apod.) 

– Údaj o dispenzárním místû je dÛleÏit˘ z praktického hle-
diska. ¤íká, Ïe o pacienta je postaráno. Toto místo by mûlo
b˘t zárukou trvalé péãe a pramenem dal‰ích informací
o pacientovi.

2. Epidemiologické registry by mûly socio-demograficky iden-
tifikovat nemocného pro pfiípadná populaãní srovnání (vûk,
pohlaví, region, celoÏivotní zamûstnání, vzdûlání). Je ale
naopak nesmyslné sledovat na této úrovni subjektivnû ovliv-
nitelné údaje o rizikov˘ch faktorech a Ïivotním stylu. Tyto
údaje s nejvût‰í pravdûpodobností nejsou validní.

3. Málo validní je záchyt poãtu zhoubn˘ch nádorÛ v rodinné
anamnéze a nepfiínosné jsou údaje, na jakém podkladû byla
stanovena diagnóza (napfi. u solidních nádorÛ dospûl˘ch má
b˘t diagnóza bez histologie v˘jimkou vyhrazenou jen pro
nûkteré diagnózy - napfi. tumor mozkového kmene), snad
s v˘jimkou údaje, Ïe byla diagnóza stanovena aÏ post mor-
tem. 

4. Kontrolní hlá‰ení jsou dÛleÏitou praktickou souãástí epide-
miologick˘ch registrÛ. Jejich vyplnûní se dûje vÏdy po urãi-
t˘ch ãasov˘ch úsecích v dispenzárním místû. Jejich efek-

Obr. 2: Epidemiologick˘ onkologick˘ registr a jeho parametrická struktura (schéma).
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tivní zpracování podá rychlou informaci o tom, kolik onko-
logicky nemocn˘ch celkem existuje v populaci a je ve sle-
dovaní, kolik má nûjakou léãbu, kolik jich relabovalo (pro-
gredovalo), kolik zemfielo na jinou diagnózu a kolik se
ztratilo z evidence. Stav nemocného v dobû kontroly musí
b˘t ov‰em zaznamenán dle mezinárodnû platn˘ch ãíselní-
kÛ: kompletní nebo ãásteãná remise, stabilizované one-
mocnûní, …, nezbytné je pfiesné zaznamenání úmrtí.

5. U kontrolních hlá‰ení vÏdy musí b˘t zaznamenáno, zda paci-
ent byl nebo je v období mezi kontrolními hlá‰eními léãen
v souvislosti s relapsem/progresí základního onemocnûní
a musí b˘t uvedena data tûchto rizikov˘ch událostí. Správ-
nû uvedené datum pfiípadného úmrtí pacienta je zásadní
a nezbytnou sloÏkou epidemiologick˘ch registrÛ. Pro rele-
vantní hodnocení v˘voje je velmi Ïádoucí uvádût nejen mís-
to dispenzarizace, ale i plánovanou frekvenci kontrolních
vy‰etfiení. Zcela jinak totiÏ musíme nahlíÏet na dobu do
relapsu u pracovi‰tû s pravideln˘mi tfiímûsíãními kontrola-
mi neÏ u pracovi‰tû s roãní frekvencí náv‰tûv. 

Moderní epidemiologick˘ registr nemusí b˘t 
administrativní zátûÏí 
Zjednodu‰en˘ epidemiologick˘ registr (Obr. 2) podléhající cent-
rálnímu zpracování by mûl men‰í subjektivní chybu a mohl by
b˘t pravidelnû a relativnû rychle zpracováván. Tím by se urych-
lily i v˘stupy a základní informace by byly k dispozici nejdéle
za 1/2 roku po skonãení kalendáfiního roku. S ohledem na dne‰-
ní moÏnosti informaãních technologií je nutné vmaximální moÏ-
né mífie zapojit automatické postupy, které minimalizují zásah
ãlovûka a zaji‰Èují shodu údajÛ v registru s primárními záznamy.
V˘‰e uvedené minimální registraãní (epidemiologické) údaje
bûÏnû vyplynou z denní praxe (diagnostické a diagnosticko-
léãebné) pfii dodrÏování „good clinical practice“. Dnes jiÏ v‰ech-
na zdravotnická zafiízení mají svÛj vnitfiní informaãní systém
(NIS), jehoÏ fungování si vyÏádala nutnost komunikace s poji‰-
Èovnami. Nemûlo by tedy ãinit obtíÏe poÏadované minimum dat
bezbolestnû získat do registru, aniÏ by do‰lo ke zv˘‰ené admi-
nistrativní zátûÏi lékafiÛ. Automatizací hlá‰ení pfiímo z NIS by se
zajistila pravidelnost a úplnost dodávání dat do registru a zame-
zil by se pfiístup nepovolan˘ch osob k citliv˘m údajÛm. 
Návrhem na automatizaci hlá‰ení z nemocniãních informaã-
ních systémÛ do epidemiologického registru nechceme sniÏo-
vat v˘znam validace tûchto dat nebo zlehãovat nutnost násled-
n˘ch kontrol. I pfii automatizaci procesu by rozhodnû bylo tfieba
zajistit finální kontroly hlá‰ení odpovûdn˘m lékafiem-onkolo-
gem (nejlépe pfied koneãn˘m odesláním elektronického for-
muláfie) a samozfiejmû v plné mífie zachovat validaãní postu-
py nad centrální databází registru (kontroly proti registru
zemfiel˘ch, hledání duplicitních hlá‰ení apod.). Av‰ak ãím jed-
nodu‰‰í a jednoznaãnûj‰í bude parametrická struktura plo‰né-
ho registru, tím prÛchodnûj‰í bude proces automatického hlá-
‰ení. Pfii takto rozsáhlém sbûru dat totiÏ nepfiímo úmûrnû
s klesající sloÏitostí registru roste jeho koneãná kvalita. Záro-
veÀ je velmi dÛleÏité zdÛraznit, Ïe automatizace pfies systém
odesílání z NIS je moÏná pouze za pfiedpokladu, kdy v‰echna
zdravotnická zafiízení léãící onkologické pacienty budou také-
ho kroku technologicky schopna. V opaãném pfiípadû by byl
problém ze zaji‰tûním validních hlá‰ení pfiedev‰ím z men‰ích
zdravotnick˘ch zafiízení, coÏ je ov‰em nepfiijatelné.

MÛÏe epidemiologick˘ registr pfiispût k hodnocení kvality
léãebné péãe?
Odpovûì vypl˘vá jiÏ z v˘‰e uvedeného textu a zní „ano, ale
pouze pro jasnû vymezené typy anal˘z“. Z hlediska hodnoce-
ní kvality a v˘sledkÛ onkologické péãe lze z registraãních dat
získat pfiedev‰ím následující informaãní podporu: 
âásteãná definice referenãních standardÛ. Referenãní databá-
ze slouÏí k posuzování v˘sledkÛ péãe konkrétních nemocnic
nebo regionÛ v porovnání s daty vy‰‰ích celkÛ (skupin nemoc-
nic, celostátní data). 

– Informaãní hodnota. Vzhledem k heterogenitû diagnóz a rizi-
kov˘ch stavÛ je taková relativizace v˘sledkÛ jednoho sub-
jektu jedin˘m fie‰ením pro závazná hodnocení.

– Limitace: Nedostateãná vstupní riziková stratifikace paci-
entÛ v obecném registru. Klinické hodnocení vyÏaduje ved-
le klinického stádia i exaktní posouzení stavu pacienta
a u mnoha diagnóz i dal‰í podrobnou sadu prognostick˘ch
faktorÛ, vãetnû imunologick˘ch, cytogenetick˘ch a mole-
kulárnû biologick˘ch markerÛ. Není-li k tomu registr pfiímo
pfiipraven, napfi. v rámci jedné diagnostické skupiny, lze jej
vyuÏít jen pro indikativní hodnocení, vÏdy pro konkrétní
pracovi‰tû v porovnání s celkem, nikoli v‰ak pro vzájemné
srovnání. 

Hodnocení úrovnû diagnostiky. Posouzení spektra klinick˘ch
stádií a/nebo rizikov˘ch stavÛ ãi rizikov˘ch skupin novû zachy-
cen˘ch nádorov˘ch onemocnûní.
– Informaãní hodnota: Retrospektivní populaãní anal˘zy sle-

dující zmûny v pokroãilosti novû diagnostikovan˘ch one-
mocnûní. Rostoucí v˘skyt niÏ‰ích klinick˘ch stádií svûdãí
o rostoucí úrovni diagnostiky a naopak. Z celkov˘ch v˘sled-
kÛ léãby lze zpûtnû i nepfiímo usuzovat na správnost dia-
gnostiky a urãení klinického stádia nemoci. 

– Limitace: Neúplnost dat registru, pfiedev‰ím chybûjící záz-
namy o TNM a klinickém stádiu onemocnûní. Informaãní
nedostateãnost obecn˘ch registrÛ - u diagnóz závisl˘ch na
hodnocení více diagnostick˘ch a rizikov˘ch markerÛ (napfi.
akutní leukémie) resp. podrobnûj‰í diagnóze (nonhodgkin-
ské lymfomy). DÛleÏité je napfi. nejen posuzování vûku, ale
i komorbidity nemocného a jeho klinického stavu (WHO)
pfii diagnóze.

Hodnocení v˘sledkÛ poskytované péãe. Posouzení celkového
pfieÏití nemocn˘ch s urãitou diagnózou a rizikov˘m stavem.
– Informaãní hodnota: Retrospektivní populaãní anal˘zy

zkoumající napfi. dopad aplikace finanãnû nároãnûj‰ích dia-
gnostick˘ch a léãebn˘ch metod na celkové v˘sledky (dle
anal˘zy pfieÏití, mortality, apod.). Informaãní hodnota je
závislá na kvalitû dat o pfieÏití v registru.

– Limitace: Jsou-li anal˘zy postaveny pouze na celkovém pfie-
Ïití, nelze je vyuÏívat pro plo‰né srovnání zdravotnick˘ch
zafiízení (dÛvodem je nedostateãná riziková stratifikace paci-
entÛ v registrech, riziko zkreslení dlouhodob˘ch dat, sníÏe-
ná validita kontrolních hlá‰ení aj.). Nadto je samotné hod-
nocení celkového pfieÏití nedostateãné pro posouzení v˘voje
onkologického onemocnûní a správnosti/kvality léãby, má-
li b˘t registr více orientován tímto smûrem, musí obsahovat
podrobnûj‰í klinické záznamy (viz dále). 

ZátûÏ zdravotnick˘ch zafiízení. Hodnocení celkové zátûÏe zdra-
votnick˘ch zafiízení onkologick˘mi pacienty, pfiípadnû v ãle-
nûní dle diagnóz i rizikov˘ch stavÛ, regionální anal˘zy, pro-
spektivní hodnocení trendÛ.
– Informaãní hodnota: Vysoká, pokud registr obsahuje iden-

tifikaci zdravotnick˘ch zafiízení nebo alespoÀ vyznaãení
typu zdravotnického zafiízení a pokud je jasnû vyznaãeno
zafiízení odpovûdné za primární léãbu a za dispenzarizaci. 

– Limitace: Chybûjící údaje a velmi problematické nastavení
metodického standardu pro srovnání zátûÏe zdravotnick˘ch
zafiízení s ohledem na spádovou oblast a její populaãní para-
metry. 

- Problematika heterogenity poskytované péãe onkologicky
nemocn˘m v rÛzn˘ch regionech nebo v rÛzn˘ch typech zdra-
votnick˘ch zafiízeních. Hodnocení na základû celkového pfie-
Ïití v rámci diagnostick˘ch a rizikov˘ch skupin, sledování kva-
lity kontrolních hlá‰ení. 
– Informaãní hodnota: Prvotní indikace rizika sníÏené kvali-

ty péãe nebo zhor‰en˘ch v˘sledkÛ v urãitém typu zdravot-
nick˘ch zafiízení nebo dle regionÛ. 
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– Limitace: Struktura dat registrÛ vût‰inou umoÏÀuje pouze
srovnání na regionálním základû. Retrospektivnû proble-
matická validace léãebn˘ch postupÛ – v˘sledky jsou pouze
indikaãním rizikov˘m signálem pro následné detailní ovû-
fiení. Centralizace nároãné péãe vede k tomu, Ïe niÏ‰í pra-
covi‰tû se starají o „ménû medicínsky (diagnosticky ãi léãeb-
nû) nároãné“ resp. „ménû pokroãilé“ nádory a mají tudíÏ na
první pohled paradoxnû levnûj‰í léãbu a „lep‰í“ léãebné
v˘sledky neÏ centra, pfiejímající do péãe nejrizikovûj‰í, nej-
pokroãilej‰í a také nejnákladnûj‰í nemocné.

Socio-ekonomické anal˘zy. Celkov˘ v˘voj poãtu onkologic-
ky nemocn˘ch a jejich vûková a sociální skladba. Struktura
novû diagnostikovan˘ch nádorÛ z hlediska klinick˘ch stádií
a související ekonomické dÛsledky pro léãbu. 
– Informaãní hodnota: Hodnocení dlouhodob˘ch trendÛ v inci-

denci a mortalitû, rozloÏení klinick˘ch stádií. Vymezení rizi-
kov˘ch skupin obyvatelstva pro cílenûj‰í prevenci, pláno-
vání alokace nároãné a intenzivní péãe. 

– Limitace: Promûnlivá kvalita hlá‰ení, zmûny v klasifikaci
nádorÛ, historicky problematická verifikace diagnostikova-
ného onemocnûní, chybûjící údaje. Riziko nadhodnocení
trendÛ u incidence nádorÛ v dÛsledku v˘voje kvality hlá‰e-
ní. 

Problematika optimalizace preventivních programÛ v onkolo-
gii. Sledování dostupnosti preventivních vy‰etfiení pro cílovou
skupinu obyvatel, indikace nejvíce rizikovû zatíÏen˘ch skupin
v populaci, hodnocení epidemiologicky v˘znamn˘ch riziko-
v˘ch faktorÛ. 
– Informaãní hodnota: Registr mÛÏe pfiispût k optimalizaci

posuzování míry rizika (anal˘zou rizikov˘ch faktorÛ, v˘po-
ãtem „base-line“ kfiivky rizika pro jednotlivé diagnózy). 

– Limitace: Profil sledovan˘ch rizikov˘ch faktorÛ je obecn˘
a nedostateãn˘ pro diagnosticko specifické hodnocení, chy-
bûjící údaje a promûnlivá kvalita hlá‰ení. 

Klinické záznamy o diagnosticko-léãebném postupu
v onkologick˘ch registrech
Z pfiedchozího textu vypl˘vá, Ïe populaãní epidemiologická
registrace má v systému hodnocení onkologické péãe své jas-
né místo a bude-li uváÏenû vedena, mÛÏe bez velké zátûÏe pro
hlásící centra poskytovat velmi cennou zpûtnou vazbu pro
porovnání s celostátní nebo i mezinárodní situací. Z hlediska
hodnocení kvality a v˘sledkÛ péãe pak tyto registry hrají roli
spí‰e vãasné rizikové indikace neÏ zdroje pro závazné prÛ-
bûÏné hodnocení. Provûfiení v‰ech závûrÛ se musí vÏdy zaklá-
dat na dostateãnû podrobn˘ch a validních záznamech, nejlépe
pfiímo v zdravotních zafiízeních (viz Obr. 1). 
Má tedy za této situace smysl komplikovat celostátní registry
podrobnûj‰ími záznamy o diagnosticko léãebném postupu ?
Odpovûì je ano i ne, podle situace. VÏdy je tfieba velmi dob-
fie zváÏit cíle a reálné moÏnosti vyuÏití takov˘ch dat. „Ne“ pla-
tí pro celostátní, populaãní registry, zamûfiené na epidemiolo-
gická data napfiíã diagnostick˘mi skupinami. V tomto typu
registrÛ není moÏné souãasnû vyhovût diagnosticko – léãeb-
n˘m algoritmÛm hematoonkologie, pediatrické onkologie a ani
ne v‰em skupinám diagnóz solidních nádorÛ dospûl˘ch. Záz-
namy o léãbû jsou pak nutnû obecné, bez jednoznaãné inter-
pretace a zpûtnû ãasto nehodnotitelné. NejzávaÏnûj‰í problé-
my takto zjednodu‰en˘ch klinick˘ch dat lze shrnout
v následujících bodech, které bohuÏel platí i pro souãasn˘ stav
tzv. klinické ãásti hlá‰enky Národního onkologického regist-
ru âR:
1. Diagnostické údaje, zvlá‰tû u nehodgkinsk˘ch lymfomÛ,

fiadu let neodpovídají klinicko-biologické WHO klasifika-
ci pfiijaté a respektované histopatology.

2. Podrobné údaje o léãbû nemají dostateãnou oporu v dia-
gnostick˘ch záznamech, u vût‰iny hematoonkologick˘ch
diagnóz pak záznam ani není smysluplnû moÏn˘. 

3. Zásadním v˘stupem diagnostiky je rovnûÏ rozhodnutí
o kurabilním / primárnû inkurabilním stavu onemocnûní
nebo strategii dal‰ího postupu. Tyto skuteãnosti jsou dia-
gnosticko specifické a není moÏné je relevantnû zazname-
návat v plo‰ném registru. 

4. Údaje o léãbû se vyplÀují v dobû diagnózy. Podstatné para-
metry v‰ak lze ãasto zjistit aÏ mnohem pozdûji a mnohdy
i na úplnû jiném pracovi‰ti. Tato situace vede k velmi závaÏ-
n˘m systémov˘m zkreslením.

5. Zjednodu‰ené záznamy zachycují pouze aplikované typy
terapie s nedostateãnû vymezenou posloupností v ãase a pfie-
dev‰ím bez vazby na léãebnou odpovûì, minimálnû po pri-
mární terapii. 

6. Léãebné hodnocení uvedené jako léãba standardní, nestan-
dardní ãi podle klinick˘ch studií je nesmysln˘m záznamem.
V onkologii solidních nádorÛ dospûl˘ch dosud neexistují
zcela jednoznaãné léãebné standardy, pro jiné oblasti onko-
logie by bylo tfieba specifikovat aplikovan˘ postup nebo ãís-
lo protokolu. Klinické hodnocení v‰ak vyÏaduje pfiedev‰ím
záznam o dodrÏení pfiedepsaného plánu a dosaÏené léãeb-
né odpovûdi.

7. PrÛbûÏná hodnocení jako léãba ukonãena, pokraãuje atd.,
jsou nepfiesná, neboÈ nejsou vztaÏena k jednoznaãnû urãe-
nému ãasovému údaji (datu). Bez ãasov˘ch údajÛ o dosa-
Ïené léãebné odpovûdi a rizikov˘ch událostech (relaps nebo
progrese onemocnûní) neposkytují prÛbûÏné záznamy moÏ-
nost validní klinické interpretace. 

Snaha o zachycení v‰ech léãebn˘ch modalit vede k opoÏìo-
vání plo‰nû registrovan˘ch dat a k jejich nepfiesnostem. Nûkdy
jsou zachycovány zbyteãné údaje v slovních popisech (napfi.
jména cytostatik a hormonálních preparátÛ), které mají velmi
omezenou v˘povûdní hodnotu a navíc je nikdo dále nezpra-
covává, coÏ ostatnû platí pro vût‰inu takto získan˘ch klinic-
k˘ch záznamÛ. Povinné zaznamenávání údajÛ o léãbû zdrÏu-
je a s ohledem na chybûjící klinick˘ v˘stup je jako kaÏdé
mrhání cennou lidskou prací provázeno tendencí k jejímu
odb˘vání a pfiesouvání úkolÛ na niÏ‰í zdravotnick˘ personál
i s rizikem chyb s tím souvisejících.

Jednoznaãnû tedy doporuãujeme rozdûlení celostátní epi-
demiologické registrace nádorÛ a populaãních klinick˘ch
registrÛ, tyto v‰ak jen pro diagnostické skupiny, kde je
objektivní potfieba, prostor a vÛle je vést. Epidemiolo-
gická registrace tak bude snáze a s men‰ími náklady plnit
svou nezastupitelnou úlohu a produkovaná data získají
náleÏitou prestiÏ. V˘‰e uveden˘ text popisuje 7 typÛ
v˘znamn˘ch anal˘z, které na kvalitní epidemiologické regist-
raci stojí. Av‰ak plo‰ná, nebo multicentrická registrace kli-
nick˘ch dat není rozhodnû potfiebná pro v‰echny typy diag-
nóz a mûla by b˘t vedena oddûlenû, s vûdomím následujících
poÏadavkÛ:

1. Relevantní riziková stratifikace pacientÛ pfii diagnóze, vãet-
nû prognostick˘ch markerÛ a léãbu ovlivÀujících vy‰etfiení

2. Údaje o ostatních diagnózách a klinickém stavu nemocné-
ho dle WHO

3. Rozhodnutí a zaznamenání léãebného plánu (kurativní vs.
paliativní, vymezení postupu – standardu - protokolu a sle-
dování jeho dodrÏení)

4. Záznamy o léãebn˘ch modalitách s jasn˘m uvedením jejich
ãasové posloupnosti v léãebn˘ch epizodách (nebo pfiípad-
nû fázích protokolu) 

5. Hodnocení léãebné odpovûdi po primární terapii a nastave-
ní parametrického sledování v dispenzárních kontrolách,
jasná ãasová identifikace relapsu (progrese) onemocnûní
a v takovém pfiípadû i opakované diagnostické záznamy.
Sledování léãby tûchto rizikov˘ch událostí. 

6. Podrobnûj‰í popis pfiíãin úmrtí pacienta ve vztahu k pri-
márnímu onemocnûní, komplikacím nebo léãbû. 
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Je evidentní, Ïe takové záznamy patfií do rukou pfiedev‰ím
odborné spoleãnosti nebo odborn˘m skupinám, které vníma-
jí skuteãnou potfiebu zavedení takové registrace a mají zájem
o pfiíslu‰né klinické v˘stupy. DÛvody mohou b˘t 
– v˘zkumné (klinické studie fáze III nebo IV)
– nedostateãnost stávajících informaãních zdrojÛ (typicky pla-

tí pro sledování bezpeãnosti a cost-effectiveness nové tera-
pie, apod.)

– velmi cenná snaha o vzájemnou koordinaci a optimalizaci
péãe

– centralizace péãe o nûkteré skupiny diagnóz v omezeném
poãtu zafiízení vzájemnû koordinujících svÛj postup (napfi.
myelomy ãi leukémie) 

Vedení takov˘ch klinick˘ch registrÛ mÛÏe v koneãném dÛsled-
ku celostátní epidemiologickou registraci v˘znamnû posílit.
Z dostateãnû podrobnû veden˘ch a odbornû zaji‰tûn˘ch kli-
nick˘ch registrÛ pak plynou data o léãbû a jejích úspû‰ích ãi
selháních, která jsou pravidelnû zpracovávána a referována.
Pro velmi heterogenní oblast onkologie solidních nádorÛ
dospûl˘ch nebo hematoonkologie se mohou stát informaãním
servisem doplÀujícím znalosti v oblasti „evidence based medi-
cine“, zavedení standardních postupÛ nebo vyhodnocení „cost-
effectiveness“ nové léãby. Jako nejlogiãtûj‰í pro zaji‰tûní tako-
vého v˘voje se jeví vytvofiení t˘mÛ pro standardizaci na pÛdû
Onkologické spoleãnosti a âeské hematologické spoleãnosti
âLS JEP. 

Závûrem 
Plo‰ná epidemiologická registrace nádorov˘ch onemocnûní
rozhodnû pfiedstavuje nenahraditeln˘ zdroj populaãních infor-
mací a v tomto ãlánku jsme se pokusili zdÛvodnit i její pfiínos
pro hodnocení kvality onkologické péãe. Bez ohledu na malou
specificitu v˘stupÛ a ãasto pouze indikaãní v˘povûdní hodno-
tu poskytují populaãní data cennou základnu minimálnû pro

regionální anal˘zy a srovnání. V souãasné dobû je ov‰em tfie-
ba dobfie zváÏit cíl a rozsah registrace a pfiehodnotit, zda má
b˘t obecnû epidemiologická nebo i klinická. Z dosavadních
zku‰enosti vypl˘vá, Ïe plo‰né registry jdoucí napfiíã onkolo-
gick˘mi diagnózami, by mûly b˘t zamûfieny v˘hradnû epide-
miologicky s minimem nutn˘ch záznamÛ o léãbû (pacient léãen
nebo neléãen, celkové pfieÏití apod.) a s minimem kontrolních
hlá‰ení a s redukcí jejich rozsahu. 
Minimalizaci záznamÛ v populaãním registru pfiitom nelze vní-
mat jako ztrátu informací, plo‰ná data prostû nemohou nahra-
dit primární záznamy pfiímo v místech poskytování péãe (viz
téÏ. Obr. 1). Insuficience nemocniãních informaãních systé-
mÛ vede k ãasto paradoxním situacím, kdy zástupci hlásících
center chtûjí od celostátní databáze napfiíklad údaje kolik
a jak˘ch pfiípadÛ nahlásili, coÏ je údaj, kter˘ by mûli v prvé
fiadû vûdût pfiedev‰ím oni sami. Podobnû nelze z plo‰né data-
báze získávat údaje o tom, kolik pacientÛ a jak správnû léãila
konkrétní nemocnice, neboÈ pfiímo v jejích datech leÏí mno-
honásobnû validnûj‰í záznamy o tomtéÏ. Pfiisuzujme tedy celo-
státní registraci dat jen tu úlohu, kterou v systému hodnocení
onkologické péãe skuteãnû má. ZároveÀ v‰ak nelimitujme roz-
voj odborn˘ch klinick˘ch registrÛ pod vedením odborn˘ch
spoleãností a jejich sekcí. 
Odpovûdné hodnocení v˘sledkÛ a prÛbûhu onkologické péãe
musí totiÏ zahrnovat relativnû podrobné údaje, které není
moÏné získat univerzálnû pro v‰echny diagnózy: (1) riziko-
vá stratifikace pfiípadÛ pfii zahájení léãby, (2) hodnocení
léãebného postupu a léãebné odpovûdi, (3) ãasov˘ rozpis pro-
bíhající dispenzární péãe, (3) identifikaci a ãas relapsu(Û)
a progrese(í), (4) údaje o pfiíãinách a ãase úmrtí. KaÏdá z tûch-
to komponent má u rÛzn˘ch diagnóz a rÛzn˘ch klinick˘ch
stádií jin˘ v˘znam, Ïádnou nelze vypustit. Takov˘ informaãní
standard je moÏné zajistit pouze ve specializovaném klinic-
kém registru, nejlépe vedeném pod pfiímou kontrolou odbor-
né spoleãnosti.
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Úvod
Náklady na zdravotnictví rostou i v âeské republice. RÛst je
zpÛsoben pfiedev‰ím dostupností nov˘ch technologií; zvy‰o-
váním nárokÛ zakotven˘ch v legislativû na kvalitu a bezpeã-
nost pfiípravkÛ (viz správná klinická a laboratorní praxe pfii
v˘zkumu léãiv, správná v˘robní praxe pfii v˘robû léãiv, správ-
ná distribuãní praxe u farmaceutick˘ch v˘robcÛ a správná léká-
renská praxe); rozvoj diagnostick˘ch metod (roz‰ifiují poãet
nemocn˘ch indikovan˘ch k léãbû); a stárnutí populace (zv˘‰e-
ní morbidity a nová onemocnûní). Obecnû tyto trendy korelu-
jí s pozorovan˘m zv˘‰ením nákladÛ na zdravotnictví. V âR se
uÏ nyní hovofií o tom, Ïe náklady na zdravotní péãi témûfi pfie-
sahují v˘bûr pojistného (napfi. v roce 2002 se náklady na zdra-
votní péãi v âR blíÏily 160 miliardám Kã). Hrozí riziko, Ïe
zdravotní poji‰tûní nebude schopno tyto potfieby pokr˘t. Pfii tom
není politická vÛle sniÏování spotfieby zdravotní péãe napfi. zvy-
‰ováním spoluúãasti obãanÛ. Mírou spoluúãasti se fiadí âR mezi
nejbohat‰í zemû (tab. 1), kde spoluúãast je relativnû nízká.
Samotné náklady na léãiva jsou v âR vysoké. Napfi. v roce 2002
ãinily cca 44 miliard Kã. Podíl nákladÛ na léãiva tvofiil tedy
více neÏ 1/4 v‰ech nákladÛ. ProtoÏe náklady na léãiva v jin˘ch
zemích obvykle netvofií ani 20% (osobní sdûlení L. Práznov-
cové roundtable Edukapharmu, 9. 12. 03 v Praze), je otázka,
proã tomu tak je. MÛÏe se jednat o vysokou spotfiebu léãiv nebo
nízké náklady na dal‰í zdravotnickou péãi (hospitalizace, cena
v˘konu apod.). Domníváme se, Ïe druhá varianta je více prav-
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Souhrn: Farmakoekonomika je novou vûdní disciplinou, která se vyvíjí od ‰edesát˘ch let s cílem dodat objektivní podklady
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mika akceptována. Pro farmakoekonomickou anal˘zu je v âR absence nebo nedostupnost databází (nemocniãní informaãní
systémy, zdravotní poji‰Èovny a ambulantní péãe), ze kter˘ch by ‰lo konstruovat nákladov˘ model u reprezentativní populace.
Dále podmínky financování zdravotní péãe jsou regulovány nevhodnû – nemotivaãnû. Farmakoekonomicky v˘hodnûj‰í vyu-
Ïívání dostupn˘ch zdrojÛ nevede k uvolnûní jin˘ch finanãních prostfiedkÛ. Není podhoubí pro kritické hodnocení tûchto studií
a autority vãetnû MZd a zdravotních poji‰Èoven tyto aktivity nepodporují. Principy farmakoekonomiky jako pfiístup k v˘bûru
léãiv jsou v souãasné dobû jen v˘jimeãnû pfiedná‰eny (napfi. na Univerzitû Karlovû v Praze, farmaceutické fakultû v Hradci
Králové).
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dûpodobná, protoÏe âR nemá proti jin˘m zemím Evropy
v˘znamnû vy‰‰í spotfiebu léãiv. Jsou-li v‰ak náklady na léãiva
jednou ze zásadních poloÏek, má farmakoekonomika prostor
pro hledání racionality uÏívání léãiv a tím hledání rezerv v alo-
kaci finanãních zdrojÛ, zvlá‰tû pak u tûch odvûtví medicíny,
kde jsou velké rozdíly v nákladech na léãiva a prospû‰nost je
velmi variabilní (to je téÏ situace onkologie). Farmakoekono-
mika totiÏ hledá obvykle, jak se mûní pomûr mezi náklady a pro-
spû‰ností pfii pfiechodu z technologie A na technologii B, ãi
zavedením technologie úplnû nové (technologie C) (obr. 1).
Obecnû pak farmakoekonomika pomÛÏe v segmentech ozna-

Zemû 1 2

Holandsko 213 90,3

âesko 93 82,5

Norsko 233 78,9

Nûmecko 386 72,6

·panûlsko 155 71,7

·védsko 277 71,4

Velká Británie 227 63,8

Portugalsko 212 63,3

Tab. 1: Spoluúãast nemocn˘ch v jednotliv˘ch zemích (ústní sdûlení
Práznovcová 2003).

Vysvûtlivky: 1 spotfieba v USD/osobu/rok, 2 procento v˘dajÛ z vefiejn˘ch
prostfiedkÛ.

Zemû 1 2

Francie 431 61,9

·v˘carsko 320 59,1

Rakousko 322 58,0

Dánsko 238 51,4

Finsko 268 45,2

Belgie 386 43,2

Itálie 297 40,3

¤ecko 122 27,2
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ãen˘ch otazníky (obr. 1) - tj. v tûch pfiípadech, kde si nejsme
buì jisti, zda alternativní nebo nová technologie aã nákladnûj-
‰í skuteãnû pfiinese vy‰‰í prospû‰nost, a nebo ménû ãasto, pokud
je nová technologie levnûj‰í, je její efekt pouze úmûrnû sníÏen..
Náklady na onkologickou léãbu rostou, protoÏe se zvy‰uje inci-
dence nádorÛ, a protoÏe jsou dostupné inovace farmaceutické-
ho prÛmyslu. Inovace ve farmakoterapii v‰ak nûkdy domnûle,
nûkdy skuteãnû nepfiinesou v˘hody a jako kaÏdá nová techno-
logie jsou obvykle nákladnûj‰í. Takov˘mi pfiíklady je stále níz-
ká efektivita (ãi dokonce sniÏující se efektivita léãby) u léãby
karcinomu plic. Od roku 1994 vzrostla spotfieba léãiv vyjádfie-
ná v DDD 3,5x, a vyjádfiená v Kã pak 13,5x. Pfii tom se morta-
lita nezmûnila (ústní informace doc. Nûmeãka na roundtable
Edukapharm 9. 12. 2003). Také jím uvádûná informace o ãer-
pání nákladÛ pfii léãbû inkurabilních nádorÛ s nízkou chemo-
sensitivitu (s mediánem pfieÏití 13 – 19 mûsícÛ) ukazuje na vel-
kou variabilitu v nákladech (viz tab. 2). 

Cíl farmakoekonomiky
Cílem farmakoekonomické anal˘zy je podat informace o vzta-
hu mezi prospû‰ností a náklady. Tyto informace je pak moÏ-
no vyuÏít ke srovnávání dvou technologií a pro rozhodování
o prioritû jedné technologie pfied druhou objektivním srovná-
ním pomûru rizik a prospû‰nosti. UmoÏÀuje také objektivnû
zhodnotit jaké náklady bude vyÏadovat zavedení nové tech-
nologie. Jiné ambice farmakoekonomika nemá a spí‰ se musí
starat, aby slovo objektivní, uÏité v pfiedchozích vûtách, sku-
teãnû bylo moÏno pouÏít a v˘sledky realitu odráÏely. 

Základní principy farmakoekonomické anal˘zy
Farmakoekonomika je vûdecká disciplina, která musí pfiede-
v‰ím pojmenovat typy nákladÛ, urãit jejich relevanci a urãit
jejich hodnotu a s obûma konstruovat nákladov˘ model. Dále
musí definovat relevantní typy nákladÛ a pak jak nejlépe vyjád-
fiit vztah mezi riziky a prospû‰ností a diskutovat v˘sledky. 

Základní kategorizace nákladÛ
Pfiímé zdravotnické náklady (angl. direct medical costs)
jsou pfiímo ve vztahu k léãení choroby a jsou hrazeny z vefiej-
n˘ch zdrojÛ (u nás ze zdravotního poji‰tûní) (napfi. úhrada léãiv,
úhrada bodu a pod.). Nepfiímé zdravotnické náklady (angl.
indirect non-medical costs) souvisejí s léãbou daného one-
mocnûní, ale nejsou hrazeny z vefiejn˘ch zdrojÛ (napfi. doplat-
ky léãiv, nemocenská a pod.). Nepfiímé náklady (angl. indi-
rect costs) souvisejí s náklady pacienta(tky), jeho (její) rodiny
a jeho (jejího) zamûstnavatele ãi spoleãnosti, a nejsou urãeny
pfiímo k léãbû nemocného. (napfi. únik mzdy; sníÏení Ïivotní
úrovnû, pokles tvorby HDP, pokles tvorby zisku). Fixní nákla-
dy (angl. fix costs) nejsou ovlivnûny prÛbûhem léãby. Vari-
abilní náklady (angl. variable costs) souvisejí s pokrytím
nákladÛ na nepravidelné jevy (napfi. náklady na léãbu neÏá-
doucích úãinkÛ). PrÛmûrné náklady (angl. average costs)
ãasto vyuÏíváme pfii vyjádfiení nákladÛ vztaÏené k nûjaké nozo-
logické jednotce (napfi. depresivní onemocnûní, pneumonie),
a i pfii vyjádfiení nákladÛ na léãbu neÏádoucích úãinkÛ. PrÛ-
mûrné náklady u jedné definované populace se mohou v˘znam-
nû li‰it od jiné populace. Variabilita u nûkter˘ch populaãních
skupin mÛÏe b˘t vysoká. Napfi. v na‰í studii jsme zjistili, Ïe
náklady na antibiotickou léãbu pneumonií se pohybovaly od
75 Kã/7dnÛ léãby (ampicilin) do 8 400 Kã/7dnÛ léãby (mero-
penem). Pfii léãbû febrilní neutropenie to bylo od 1.800 Kã
do 16 000 Kã/kúru. Nevyãíslitelné náklady (angl. intangib-
le costs), které neumíme vyjádfiit finanãnû, jsou aktuální zvlá‰È
v onkologii (napfi. náklady spojené s utrpením, bolestí, vyfia-
zením ze spoleãensk˘ch aktivit). Tyto náklady se proto popi-
sují pouze verbálnû.

Identifikace a kvantifikace nákladov˘ch poloÏek
Identifikace nákladÛ vyÏaduje znalost medicínsk˘ch podmí-
nek. Jejich kvantifikace vyÏaduje vyjádfiení nejprve ve fyzic-
k˘ch jednotkách. Validní informace fixních nákladÛ lze ãer-
pat z informací o léãebn˘ch postupech. U variabilních nákladÛ
vycházíme z literárních informací a z validních databází.
Hodnoty nepfiím˘ch nákladÛ jsou získány ze simplifikujících
ekonomick˘ch modelÛ (napfi. náklady z pracovní neschopnosti
obvykle získáváme modelov˘m v˘poãtem ze znalosti prÛ-
mûrné délky pracovní neschopnosti a hodnoty HDP a poãtu
práceschopného obyvatelstva)

V˘sledky léãby – identifikace a kvantifikace relevantní pro-
spû‰nosti 
Kvantifikace prospû‰nosti vyÏaduje velké zku‰enosti s danou
nosologickou jednotkou a epidemilologické informace o úãin-
nosti ve spoleãnosti. Prospûch sledujeme pomocí informace
o úãinnosti (angl. efficacy) o terapeutické úãinnosti (angl.
effectivness) a o utilitû (angl. utility). Informace o úãinnosti
jsou získávány z randomizovan˘ch klinick˘ch studií (RCT).
Informace o terapeutické úãinnosti, která zahrnuje reáln˘

Obr. 1: MoÏnosti zmûn pomûrÛ úãinnosti a nákladÛ pfii zmûnû tech-
nologie z A na technologii B, ãi zavedení technologie C.

úãinnost

náklady

– ?

? +

Technologie Náklady v Kã

5-fluorouracil + leukovorin 46 000

5-fluorouracil + leukovorin + irinotecan 170 000

Capecitabin 52 000

Capecitabin + oxaliplatina 238 000

raltitrexed + oxaliplatina 322 000

UÏ na první pohled je u obou pfiíkladÛ patrná neefektivita a tak
pfii pfiesunu ke draÏ‰ím technologiím bychom se nacházeli
v levém dolním kvadrantu obr. 1. Zdálo by se, Ïe je nevhodné
tyto postupy akceptovat. Farmakoekonomika i v takov˘chto
pfiípadech mÛÏe nastoupit a ptát se, zda sledujeme v‰echny
náklady a prospû‰nost napfi. zv˘‰ení kvality Ïivota ãi u‰etfiení
jin˘ch nákladov˘ch poloÏek (napfi. ozafiování) a zda jsou tyto
poloÏky relevantní. Dal‰í úvahy v‰ak mohou jít mimo farma-
koekonomiku. Napfi. jaké jiné prospû‰nosti pfii pouÏívání tûch-
to léãiv je nutno sledovat, zda aplikace takové technologie
nepfiiná‰í dal‰í (jin˘) profit jako je napfi. získání zku‰enosti
s nov˘mi cytostatiky, odhalení slepé cesty, ãi podpora konti-
nuálního vzdûlávání. Toto v‰ak uÏ farmakoekonomika zhod-
notit neumí.
Závûrem úvodu je nutné shrnout, Ïe léky a jejich náklady jsou
jedním z nejdÛleÏitûj‰ích vstupÛ pro „Heath technology asse-
sment“. Farmakoekomomika umoÏní hodnocení farmakote-
rapie z hlediska nákladÛ a z hlediska prospû‰nosti. Její v˘sled-
ky (pokud odráÏejí realitu) je v‰ak nutno teprve uchopit a dát
do souladu se zdravotní a potaÏmo i lékovou politikou. K roz-
voji efektivního vyuÏívání farmakoekonomiky je v‰ak nezbyt-
né zpfiístupnit data z farmakoterapeutické praxe. Ty bohuÏel
ãasto chybí. 

Tab.2: Náklady na léãbu inkurabilních nádorÛ (nízká chemosensiti-
vita) v onkologii (ústní sdûlení Nûmeãek 2003).
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pohled na úãinnost v rutinní praxi (vãetnû compliance a odchy-
lek strategie léãby proti RCT) lze získat zahrnutím v˘sledkÛ
reprezentativní populace, která se s lékem setkává. Informace
o utilitû (vnímání kvality Ïivota) lze zjistit obvykle dotazní-
kovou metodou. Úãinek (tento termín nejvíce pouÏíváme) v‰ak
oznaãuje pouze v˘sledek interakce látky s biologick˘m mate-
riálem, pfiedev‰ím získan˘ na zvífiecích modelech. Samotn˘
úãinek (angl effect) by nemûl b˘t ke studiím pouÏíván, proto-
Ïe neodráÏí prospû‰nost léãby v populaci. K hodnocení pro-
spû‰nosti a ohodnocení terapeutické hodnoty urãitého léãiva
pfiedev‰ím u preventivní léãby by bylo v˘hodné sledovat hlav-
nû mortalitu nebo recidivu choroby. Tyto data mnohdy v‰ak
nejsou dostupná ãi se nákladnû získávají a proto jsou nûkdy
nahrazovány klíãovou úãinností ãi klíãovou terapeutickou
úãinností naz˘vanou ve farmakoepidemiologii surrogát. Je
v‰ak nutno zváÏit, zda surogát odráÏí skuteãnû terapeutickou
hodnotu léãiva u sledované populace. 
Medicínské v˘sledky farmakoterapie (úãinnost, terapeutická
úãinnost, surogát) mÛÏeme vyjadfiovat jak ve finanãních jed-
notkách, tak pfiímo pomocí biologick˘ch parametrÛ zdraví
(pokles tlaku krve, zmûna glykémie, zmûna lipidémie, u‰etfie-
né roky Ïivota apod.). Prospû‰nost se hodnotí i pomocí psy-
chosociálních zmûn, které pacient pociÈuje, jako je zmûna kva-
lity Ïivota. 

Farmakoekonomické studie
Farmakoekonomické studie srovnávají relevantní náklady
a relevantní prospû‰nost u dvou modelÛ. V˘sledkem mÛÏe b˘t
srovnání buì pouze nákladÛ nebo nákladÛ na jednotku pro-
spû‰nosti nebo vyjádfiení pomocí inkrementálního pomûru
(angl. incremental ratio) – tj. pomûr okrajov˘ch (inkremen-
tálních) nákladÛ a inkrementální prospû‰nosti (tj. o kolik je
nutno investovat více, aby do‰lo k urãitému zv˘‰ení prospû‰-
nosti). V˘poãet inkrementálního pomûru (tab. 3) je vhodn˘
napfi. v pfiípadech, kdy pouze nûkteré náklady léãby se v˘znam-
nû mûní (napfi. pfii cytostatické léãbû prevence febrilní neutro-
pénie by mûla zabránit vy‰‰ím nákladÛm na antibiotickou léã-
bu, ale ne na spotfiebu cytostatik), ãi pro pfiedstavitele lékové
politiky je to dÛleÏitá informace pro volbu jedné z technologií
(o kolik víc budeme muset zaplatit za pfiidanou prospû‰nost). 

Studie minimalizace nákladÛ je nejjednodu‰‰í farmakoeko-
nomickou studií. Tento typ studie se zab˘vá pouze srovnáním
nákladÛ vynaloÏen˘ch na srovnávané technologie. Pfiedpo-
kladem je, Ïe obû technologie mají podobnou terapeutickou
hodnotu. V pfiípadû, Ïe ji mají odli‰nou, je buì tato odli‰nost
zanedbatelná a nebo se pro jednoduchost zanedbává. Pfiíkla-
dem mÛÏe b˘t srovnání p.o. a parenterálních antibiotik (napfi.
cefalosporinÛ 3. generace u doléãení G-infekce).
Anal˘za nákladové prospû‰nosti (synonyma náklady vs. pro-
spû‰nost, prospû‰nost z nákladÛ) vyjadfiuje v˘sledky terapie
ve finanãních jednotkách. Tato metoda neumí ad a/ finanãnû
vyjádfiit nehmotnou prospû‰nost (napfi. zlep‰ení kvality Ïivo-
ta); ad b/ ohodnotit pfiínos práce pro spoleãnost (rozdíl mezi
úspû‰n˘m podnikatelem a bezdomovcem); ad c/ vyjádfiit trÏ-
ní hodnotu u‰etfien˘ch rokÛ Ïivota. Pfiíkladem anal˘zy nákla-
dové prospû‰nosti je sledování efektivity zavedení celoplo‰-
ného oãkování proti hepatitidû B, tj. zda náklady na oãkování
vedou ke zmûnû nákladÛ spoleãnosti na dÛsledky prodûlané
hepatitidy. Tato studie potvrdila efektivitu celoplo‰ného oãko-
vání i v âR. 
Anal˘za nákladové efektivity (synonymum: náklady vs úãin-
nost, efektivita nákladÛ) je nejãastûji pouÏívan˘m farmakoe-
konomick˘m modelem. Srovnává vztah nákladÛ a efektu léã-
by vyjádfien˘ biologick˘mi zmûnami. Jako komplexní
hodnocení biologick˘ch zmûn se vyuÏívá nejãastûji vyjadfio-
vání úãinnosti poãtem u‰etfien˘ch let Ïivota nebo poklesem
dnÛ pracovní neschopnosti. Aby bylo vyuÏitelné biologické
hodnocení ve farmakoekonomick˘ch anal˘zách typu nákla-
dové efektivity, musí biologické hodnocení odráÏet zmûny
v prÛbûhu léãení pouÏitou technologií a umoÏnit kvantitativ-
nû vyjádfiit míru nebo zmûnu prospû‰nosti. Pfiíkladem pouÏití
anal˘zy nákladové efektivity mÛÏe b˘t srovnání protiinfekãní
léãby vs. protiinfekãní léãby v kombinaci s rÛstov˘mi faktory
pfii léãbû leukémie.
Anal˘za nákladové utility (anal˘za náklady vs utilita) je jeden
z typÛ anal˘zy nákladové efektivity, kde prospû‰nost terapie je
hodnocena z hlediska kvality Ïivota ãi preferencí terapie z hle-
diska pacienta (utilita = zdravotní stav nebo jeho zlep‰ení hod-
nocené jednotlivcem nebo spoleãností). Kvalita Ïivota je defi-
nována jako pocit dobrého bytí (angl. well being) a vychází
z definice WHO zdraví. Hodnocení kvality Ïivota vychází pro-

to ze subjektivního hodnocení zmûn somatick˘ch
a psychick˘ch pocitÛ a zmûn postavení pacienta ve
spoleãnosti. Obvykle se nehodnotí hodnota absolut-
ní kvality Ïivota, ale hodnota relativní kvality Ïivota,
tj. zmûny související se zavedením jiné léãebné tech-
nologie. Hlavním v˘sledkem anal˘zy nákladové uti-
lity jsou pak náklady na získaní jednoho roku Ïivo-
ta se standardní kvalitou Ïivota QALY (angl. Quality
Adjusted Live Year). Sledování prospû‰nosti farma-
koterapie pomocí utility neb˘vá vÏdy pokládáno jako
relevantní v˘sledek prospû‰nosti. âasto je pokládána
za nadstandard. Pfiesto je uÏiteãné ve farmakoekono-
mick˘ch anal˘zách napfi. u nosologick˘ch jednotek,
které buì nevedou ke smrti, ale v˘znamnû sniÏují kva-
litu Ïivota (napfi. artritida), nebo sníÏení kvality Ïivo-
ta vede k noncompliance (hypelipoproteinémie,
hypertenze), ãi perspektiva smrti je velmi pravdûpo-
dobná v krátkém ãasovém intervalu a je nutno pouze
upravit podmínky pro klidné umírání (ãasto onkolo-
gické onemocnûní). 

VyuÏití farmakoekonomick˘ch závûrÛ
VyuÏití farmakoekonomick˘ch závûrÛ je v teoretic-
kém podkladu konstrukce pozitivních listÛ; v pfií-
pravû podkladÛ pro kategorizaãní komisi; stanovení
priorit úhrady urãité technologie; v podkladech pro
pfiípravu standardních léãebn˘ch postupÛ; v diskuzi
co jsou a nejsou relevantní náklady a v dal‰ím smû-
rování v˘voje nov˘ch léãiv. 

úãinnost náklady Pomûr V˘sledky Interpretace

technologie 1 Úã1 N1 P1 = Úã1/N1*

technologie 2 Úã2 N2 P2 = Úã2/ N2*

srovnání P1 > P2 efektivnûj‰í je 
pomûrÛ technologie 1

srovnání P1 < P2 efektivnûj‰í je 
pomûrÛ technologie 2

sorovnání inkrementální (Úã1 - Úã2)/ jak˘ prospûch 
okrajov˘ch pomûr /(N2 - N1) pfiinesou
hodnot vy‰‰í náklady

Tab. 3: Schematické znázornûní zpÛsobÛ vyjádfiení v˘sledkÛ farmakoekono-
mick˘ch studií kalkulujících se zmûnou úãinnosti.

Poznámka: */ V pfiípadû nákladové prospû‰nosti je pouÏíván obrácen˘ pomûr - tj. P =
N/Úã

Typy farmakoekonomick˘ch studii jsou uvedeny v tabulce 4.

Anal˘za anglicky ekvivalent zpÛsob sledování prospû‰nosti

minimalizace nákladÛ cost minimalisation analysis nesleduje se

nákladové prospû‰nosti cost benefit analysis ve finanãních jednotkách

nákladové efektivity cost effectiveness analysis v biologick˘ch jednotkách

nákladové utility cost utility analysis v pocitu vnímání zdraví

Tab. 4: Pfiehled farmakoekonomick˘ch studií.
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âasto nejsou farmakoekonomické anal˘zy respektovány
a jejich vyuÏití uvedené v pfiedchozím odstavci se v âR ãasto
neprovádí. Proã to tak je? DÛvody jsou v kvalitû studie a inter-
pretace v˘sledkÛ studií a v problémech organizace zdravotní
péãe.
Kvalita studie: Lze se domnívat, Ïe farmakoekonomické stu-
die ãasto neodráÏejí realitu. DÛvodem ãasto b˘vá nereprezen-
tativní populace pro interpretované závûry studie. Data pfie-
dev‰ím pro nákladov˘ model se ‰patnû získávají. V âR chybí
databáze, které by monitorovaly spotfiebu zdravotní péãe na
nosologickou jednotku. Zdroj vidím pfiedev‰ím u poji‰Èoven,
nemocnic a pozdûji i u praktick˘ch lékafiÛ. U vût‰iny z nich
jsou tyto data v rámci domnûlé ochrany pacienta, zdravotní-
kÛ, ãi zv˘‰ení práce pro programátory pouze velmi omezenû
vyuÏívány. Nemocniãní informaãní systémy plnû nefungují
a softwarové firmy, které je konstruují nemají zájem kromû
bazálního programu na programech dále pracovat a pomoci
zv˘‰it práci s daty. Databáze praktick˘ch lékafiÛ jsou nedo-
stupné protoÏe není zájem státních orgánÛ, aby bylo moÏno
ãerpat z tûchto databází urãité typy informací a tak jsou tyto
software devalvovány na lep‰í formu zápisu, kterého je taktéÏ
moÏno pofiídit psacím strojem. Dal‰ím limitem jsou metodic-
ké aspekty. Buì je chyba ve volbû metodiky, v identifikace
relevantních nákladÛ a prospû‰ností a data ãasto nereprezen-
tují cílovou populaci. Také neuvádûní nákladÛ na léãbu i ve
fyzick˘ch jednotkách je chyba, která se ãasto v ekonomick˘ch
studiích vyskytuje. Ne vÏdy je to neznalost. Data o ekonomické
spotfiebû jsou v nemocnicích pouze v agregované formû a tak
dostupnost fyzick˘ch údajÛ nákladÛ by se musela vytahovat
pouze ze zdravotní dokumentace (na‰e zku‰enosti s tvorbou

nákladového modelu u Ca prsu a Ca tlustého stfieva). Je nutné
zlep‰it evidenci farmakoterapie na nosologickou jednotku. 
Kvalita interpretace: V˘sledky farmakoekonomick˘ch stu-
dií tvofií jen podklad pro rozhodování o v˘bûru technologie,
protoÏe nejsou schopny komplexnû vyfie‰it problém alokace
finanãních zdrojÛ pfiedev‰ím pro nedostupnost dat ãi pro absen-
ci politického zadání, tj. priorit spoleãnosti ve zdravotní péãi.
âasto má farmakoekonomická studie validní závûry pouze pro
urãitou populaci. Studie z jiného socioekonomického prostfie-
dí nelze pfiejímat bez adaptace na na‰e podmínky – napfi. nákla-
dy na hospitalizaci. To by mûlo b˘t uvedeno v diskuzi stejnû
jako anal˘za citlivosti. Pokud v‰ak tato anal˘za chybí a poãítá
se jenom s prÛmûrn˘mi náklady, pak to nepostihuje mezní sta-
vy. Navíc prÛmûr nemusí odráÏet realitu, jde-li o nerovnomûr-
né rozdûlení dat. Také nevhodná komparace napfi. s lékem nebo
technologií, které se nepouÏívají, mûní interpretaci studie stej-
nû jako ‰patná volba velikosti diskontace pfii nákladech do
budoucnosti. Farmakoekonomická studie by nemûla b˘t pro-
vádûna jen jako nátlakov˘ prostfiedek prosazení urãité techno-
logie, ale s cílem skuteãnû pomoci racionálnímu vyuÏití dan˘ch
prostfiedkÛ. Proto je na pováÏenou, Ïe zdravotní poji‰Èovny
a Ministerstvo zdravotnictví si takovéto studie nezadávají. 
Aspekty organizaãní: Pokud spoleãnost nemá mechanismy
jak vyuÏít profit z u‰etfien˘ch prostfiedkÛ, pak obvykle tako-
véto studie selhávají. U‰etfiení dnÛ hospitalizace prokázané pfii
zmûnû technologie ve studiích v‰ak nevede k poklesu nákla-
dÛ na nemocniãní péãi. SníÏení nepfiím˘ch nákladÛ naprosto
nezajímá poji‰Èovny (resortismus zamezuje komplexnímu hod-
nocení nákladÛ – napfi. pro zdravotní poji‰Èovny nejsou v˘da-
je ze sociálního poji‰tûní relevantní).
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Diagnostick˘ proces pfiedstavuje nejen v˘znamn˘ vstup do
zahájení protinádorové terapie, ale je i základním pfiedpokla-
dem dosaÏení úspûchu, neboÈ souãasná onkologická léãba ãle-
ní pacienty do rizikov˘ch kategorií na základû diferenciace
i v rámci jednotliv˘ch diagnostick˘ch skupin. Spektrum dia-
gnostick˘ch postupÛ a technologií se dnes ve své heterogenitû
vyrovná i sloÏitosti samotné léãby, pfiesto v‰ak v bûÏné praxi
není tomuto kroku ãasto vûnována dostateãná pozornost. Správ-
ná a vãasná diagnostika nádorového onemocnûní totiÏ nevyÏa-
duje jen odbornou erudici, ale i dobfie zvládnuté organizaãní
zázemí klinického pracovi‰tû nebo ãastûji více klinick˘ch pra-
covi‰È. Pfii hodnocení kvality a v˘sledkÛ onkologické péãe by
diagnostickému procesu mûla b˘t vûnována v˘razná pozornost
a to i pfies to, Ïe pfiímé náklady na tuto fázi procesu nemusí b˘t
nutnû vysoké. RovnûÏ je tfieba respektovat skuteãnost, Ïe dia-
gnostika nádorového onemocnûní není jen otázkou vstupního
vy‰etfiení pacienta, ale obrovsk˘ v˘znam získává i v prÛbûhu
dispensarizace, kdy se rozhoduje o vãasném rozpoznání rizi-
kov˘ch událostí jako je napfi. relaps onemocnûní. 
Cílem této struãné kapitoly je pfiipomenout v˘znamné prv-
ky, které rozhodují o správnosti a vãasnosti diagnózy nádo-
rového onemocnûní a zdÛraznûní jejich v˘znamu pro hod-
nocení v˘sledkÛ onkologické péãe. Na závûr je rovnûÏ
navrÏena omezená sada parametrÛ umoÏÀujících parame-
trické hodnocení kvality této fáze péãe o pacienta. Základní
diagnostické kroky lze pro potfieby hodnocení kvality sesu-
marizovat následovnû:
1. Lékafi prvního kontaktu. Musí na onkologické onemoc-

nûní myslet, tj. musí mít tzv. onkologickou ostraÏitost
(praktick˘ lékafi, event. gynekolog, zfiídka jin˘ odborník)

2. Podle pfievaÏujících pfiíznakÛ zajistí pfiíslu‰né základní
vy‰etfiení (napfi. RTG plic) a dále vy‰etfiení dal‰ím odbor-
níkem

3. Odborník podle orgánové lokalizace nebo podle pfievaÏují-
cích pfiíznakÛ zajistí dal‰í indikované vy‰etfiení, (napfi.
gastroenterolog u zaÏívacích problémÛ, pneumolog, gynek.
mammolog)

4. Lékafiem pfiímo zodpovûdn˘m za diagnózu je patolog,pro-
to ve‰kerá vy‰etfiení musí smûfiovat k histologické verifi-
kaci

5. Je-li diagnóza zhoubného nádoru nepochybná, vedou dal‰í
diagnostické snahy k urãení rozsahu choroby – stagingu

6. Po diagnóze a stagingu následuje neprodlenû komplexní
léãebn˘ program

Takto vyjádfiené diagnostické kroky se li‰í podle lokalizace
nádoru. Proto pro kaÏdou lokalizaci je nutné provést standar-
dizaci jednotliv˘ch krokÛ a sjednotit je s evropsk˘mi „guidli-
nes“. U kaÏdého kroku je tfieba urãit ãasové hranice. Napfi.
diagnóza karcinomu prsu by mûla b˘t uãinûna do 3 t˘dnÛ
(event. 4 t˘dnÛ), (první náv‰tûva lékafie, mammografie, pode-
zfiení, event. dal‰í vy‰etfiení a histologická verifikace aÈ uÏ
pomocí corecut biopsie nebo exstirpace). 
JestliÏe diagnostick˘ proces trvá déle, je nutné chorobu pova-
Ïovat za opoÏdûnû nebo pozdû diagnostikovanou. To mÛÏe
b˘t zapfiíãinûno opoÏdûn˘m pfiístupem k dal‰ímu diagnostické-
mu kroku vinou lékafie, nefungováním pfievodních fietûzcÛ vinou
‰patné organizace t˘mové spolupráce. V nûkter˘ch pfiípadech
mÛÏe dojít k pozdnímu rozpoznání z dÛvodÛ sloÏitosti a aty-
piãnosti pfiípadu, bez jakéhokoliv zavinûní lékafiem ãi pacien-
tem. U kaÏdé lokalizace je tfieba definovat tzv. onemocnûní
pozdû rozpoznané,onemocnûnízanedbané, a to buì lékafiem,
nebo vinou pacienta. KaÏdé pozdû rozpoznané onemocnûní
zasluhuje zpûtnû velmi podrobn˘ rozbor pro pouãení, ale i pro
eventuální postih. Ve‰keré diagnostické metody zobrazovací,
endoskopické, biochemické a dal‰í, musí mít urãitou v˘povûd-
ní hodnotu, tj. dostateãnû vysokou specifitu i senzitivitu.
U kaÏdé lokalizace jsou vytypovány standardní diagnostické
metody, které nejrychleji smûfiují k diagnóze. Napfi. pfii pode-
zfiení na kolorektální karcinom je to kolonoskopie s moÏností
odbûru vzorku na histologii.

Histologická diagnóza je fundamentální v celém diagnostic-
kém procesu. Znalost pravidel pro odbûr a úpravu vzorku urãe-
ného k histologickému zpracování je nezbytn˘m pfiedpokla-
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kvátní rizikové zafiazení pacienta a doklad o ãasovém sledování pacienta i po skonãení primární terapie pro zaji‰tûní záchytu
pfiípadn˘ch rizikov˘ch událostí (relaps, progrese onemocnûní).

Klíãová slova: diagnostika v onkologii, hodnocení kvality léãebné péãe

Summary: The paper generally summarizes rules for correct and early cancer diagnostics as key component determining
therapeutic strategy and reached results. A minimum optimized set of parameters for evaluation of diagnostics in health
technology assessment process is proposed. Relevant data entry must include time parameters in relation to the therapy, risk
evaluation of patient (clinical staging, prognostic factors, biomarkers) and time-related evaluation of patient after the end of
specified therapeutic episode. Continuous diagnostic monitoring is necessary due to possible risk events like relapse or disease
progression. 

Key words: Diagnostics in oncology, quality of health care
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dem. V souãasné dobû je kromû typingu a gradingu nutné urãit
je‰tû dal‰í prediktivní, event. prognostické znaky, z nichÏ
nûkteré patfií k obligatorním. Napfi. u Ca prsu to jsou hormo-
nální receptory (estrogenní a progestronové), dále c-erb-B2
(event. HER2/neu), nûkteré dal‰í jsou uÏiteãné, napfi. prolife-
raãní aktivita atd. Nezbytné je i urãení kategorií pT, event. pN
(viz. dále). Po histologické verifikaci následuje urãení rozsa-
hu onemocnûní. V souãasné dobû je stále platná TNM klasifi-
kace, i kdyÏ není ani u v‰ech solidních nádorÛ zcela ideální.
Není v‰ak dosud jin˘ lep‰í mezinárodnû uznávan˘ systém.
Kategorie T a zejména pT je nezbytná pro dal‰í rozhodnutí
o lokálním postupu, a to nejen ve smyslu pT1-T4, ale pfiesn˘
rozsah vyjádfien˘ v milimetrech. Napfi. u karcinomu prsu mÛÏe
tento rozmûr hrát roli pfii rozhodování o event. parciálním v˘ko-
nu. Stejnû tak je dÛleÏité urãení kategorie N a pN. Jeho dÛle-
Ïitost je nepochybná u karcinomu prsu. U nûkter˘ch lokaliza-
cí nelze „N“ vÏdy urãit, napfi. lokálnû nepokroãil˘ karcinom
moãového mûch˘fie opakovanû léãen˘ parciálními resekcemi.
U nûkter˘ch lokalizací dojde k urãení pT pN pfii vlastní pri-
mární terapeutické operaci (napfi. resekãní operace u kolorek-
tálního karcinomu). Kategorie M urãuje lokalizaci a rozsah
vzdálen˘ch metastáz. 
U nûkter˘ch nádorov˘ch lokalizací b˘vá chybou dokonãová-
ní stagingu „za pochodu“ (napfi. u Ca prsu nasazení hormo-
nální léãby pfied znalostí hormonálních receptorÛ). U nûkte-
r˘ch lokalizací dojde k urãení rozsahu choroby bûhem
vlastního prvotního v˘konu (napfi. zmínûné resekãní v˘kony
u kolorektálního karcinomu).

Efektivita a ekonomika diagnostického procesu
Diagnóza a rozsah choroby musí b˘t zji‰tûny ãasnû, správnû
a za pouÏití tûch nejefektivnûj‰ích (pro danou lokalizaci)
metod. Diagnostické metody jsou nejen stále efektivnûj‰í,
vedou k jemnûj‰í diagnostice, ale jsou i ekonomicky nároã-
nûj‰í. V˘voj je rychl˘ a neúprosn˘. Proto je nutná nejen stan-
dardizace diagnostick˘ch procesÛ, ale centralizace nûkter˘ch
nároãnûj‰ích metod a zfiizování referenãních míst (napfi. refe-
renãní laboratofi pro FISH metodu pfii zji‰Èování
HER2/neu)nebo soustfiedûní jasnû indikovan˘ch vy‰etfiení
(napfi. pomocí PET).

Parametry k posouzení správného (standardního) dia-
gnostického procesu
1. âasov˘ údaj

První náv‰tûvy lékafie ➝ Datum stanovení diagnózy ➝
Datum prvního léãebného kroku

2. Urãen˘ staging vyjádfien˘ v kategoriích TNM (s nûkter˘mi
v˘jimkami povolen˘mi ve standardech) 

3. PouÏití správn˘ch, tj. standardních diagnostick˘ch metod

Vzhledem k trvalému rozvoji diagnostick˘ch metod a k neza-
drÏitelnému procesu poznání je nezbytné diagnostické stan-
dardy regulovat kaÏdé 2 roky. Pro kaÏdou nádorovou lokali-
zaci nutné ustavit t˘m zodpovûdn˘ celostátnû za diagnostickou
standardizaci. 
V‰ichni onkologiãtí nemocní jsou u nás povinnû trvale dis-
penzarizováni. Dispenzarizace sleduje (kromû jiného) vãasn˘
záchyt moÏn˘ch relapsÛ. K tomu slouÏí tzv. pravideln˘ resta-
ging. 
Soustava diagnostick˘ch metod analogicky jako pfii stagingu
vede k potvrzení nebo vylouãení relapsu. U jednotliv˘ch nádo-
rov˘ch lokalizací jsou známy ãasové údaje, jak ãasto má b˘t
restaging provádûn (napfi. 1x roãnû v prvních pûti letech sle-
dování apod.). Pro restaging platí stejná standardizaãní pravi-
dla jako pro staging.

Jak provést standardizaci diagnostick˘ch postupÛ u solid-
ních nádorÛ
1. Za standardizaci diagnostiky je zodpovûdn˘ multioborov˘

t˘m ustaven˘ podle nádorové lokalizace.
2. Ve standardech musí b˘t kromû metod a diagnostick˘ch kro-

kÛ obsaÏen i ãasov˘ údaj.
3. Standardy musí b˘t závazné.
4. Jejich správnost musí garantovat odborné spoleãnosti.
5. Nad jejich dodrÏováním musí b˘t ustanoven dohled (spo-

leãnosti a poji‰Èovny).

Závûr
Aãkoli jsou v˘‰e uvedené teze pouze sumarizací bûÏnû zná-
m˘ch postupÛ a zku‰eného onkologa jistû niãím nepfiekva-
pí, je naopak pfiekvapivé jak mal˘ prostor dostávají dia-
gnostické záznamy a jejich ãasové vymezení v nemocniãních
informaãních systémech a jin˘ch databázích shromaÏìují-
cích data z reálné onkologické praxe nemocnic. Nezfiídka
jsou dokonce záznamy o rizikov˘ch faktorech a biomarke-
rech vedeny mimo databáze, protoÏe pocházejí ze speciali-
zovan˘ch laboratofií bez napojení na jednotn˘ informaãní
systém. Nebude-li diagnostice nádorového onemocnûní
vûnována náleÏitá pozornost, a to jak ve spektru parametrÛ,
tak i z hlediska ãasového v˘voje pacienta, nemá hodnocení
kvality v onkologii na ãem stavût a povede ke zkreslen˘m
závûrÛm.
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Klinická onkologie a onkohematologie ãelí v posledních
nûkolika letech stoupajícímu poãtu v˘sledkÛ plynoucích
z molekulárního v˘zkumu patogeneze maligních onemoc-
nûní. Tyto informace jsou implementovány jak v oblasti dia-
gnostické, tak terapeutické. Objevují se nová protinádorová
léãiva principiálnû odli‰ného charakteru neÏ klasická cyto-
statika. Jejich mechanismus úãinku je pfiísnû specifick˘ pro
urãité typy nádorÛ. Paralelnû se zavádûním nov˘ch léãiv na
trh se do popfiedí zájmu dostávají biomarkery úãinnosti defi-
nující s pfiijatelnou pravdûpodobností skupinu pacientÛ, kte-
fií budou z této specifické léãby profitovat, dochází k indivi-
dualizaci terapie. Tato individualizace se nevztahuje jenom
na daného pacienta, ale mÛÏe b˘t specifická pro dan˘ nádor
v daném ãase a postihuje tak biologickou podstatu zhoubné-
ho bujení, která je zejména u solidních nádorÛ zaloÏena na
mimofiádné heterogenitû, pfiizpÛsobivosti a genetické nesta-
bilitû nádorov˘ch populací.

1. Nádorové markery v onkologii
Obecná definice nádorového markeru je velmi obtíÏná, jeli-
koÏ jako nádorov˘ marker lze pouÏít jak˘koliv znak, kter˘m
lze s dostateãnou sensitivitou a specificitou odli‰it nádorov˘
proces od nenádorového, specifickou skupinu nádorÛ, speci-
fickou vlastnost nádoru, apod. Nádorov˘ marker by mûl spo-
lehlivû odli‰it transformovanou buÀku od svého nemaligního
progenitoru a b˘t pfiesnû mûfiiteln˘ v abnormálním mnoÏství
v tûlních tekutinách, tkáních ãi v nádoru samotném. Chemic-

ká podstata nádorov˘ch markeru je také znaãnû heterogenní,
ãasto se jedná o proteiny (napfi. PSA, CA-125, ERBB2), pro-
dukty nádorového metabolismu (napfi. katecholaminy), RNA
(napfi. transkripty bcr-abl genu), ãi DNA (napfi. amplifikace
specifick˘ch onkogenÛ: c-myc, ERBB2, Cyklin D1, n-myc,
atd.). V ‰ir‰ím smyslu jsou markery i klinické a histopatolo-
gické charakteristiky tumoru (napfi. TNM staging, grading),
ale tûmito znaky se s ohledem na jejich relativnû rutinní zave-
denost v klinické onkologii nebudeme zab˘vat.
Nádorové markery v souãasnosti pouÏíváme zejména v pûti
oblastech (Obrázek 1): 1) screeningu, 2) diagnostice, 3) k urãe-
ní prognózy, 4) predikci léãebné odpovûdi a 5) k monitorová-
ní prÛbûhu onemocnûní (1). 
1) Screeningové markery se uplatÀují v klinické onkologii

anebo preventivní medicínû zatím velmi omezenû. Jejich
cílem je identifikovat rizikovou skupinu nemocn˘ch v jinak
asymptomatické populaci. Vût‰inou se zamûfiujeme na
populace jedincÛ s vy‰‰í pravdûpodobností nádorového
onemocnûní (vûk, rodinná zátûÏ, profesionální expozice,
apod.). Typick˘ pfiíklad je vy‰etfiení hodnot PSA, pfiípadnû
CA-125 (1,2). Plo‰n˘ screening tûchto parametrÛ v‰ak zatím
není bûÏnou souãástí klinické praxe a naráÏí na problémy
medicínské, ekonomické i etické. 

2) Diagnostické markery se uÏívají pfii správné a pfiesné dia-
gnostice daného nádorového onemocnûní. Jejich pouÏití je
do znaãné míry dáno klinickou zku‰eností a histopatolo-
gick˘m charakterem nádoru.

CYTOGENETICKÉ A MOLEKULÁRNù BIOLOGICKÉ MARKERY
V ONKOLOGII SOLIDNÍCH NÁDORÒ A HEMATOLOGICK¯CH MALIGNIT

CYTOGENETICS AND MOLECULAR BIOLOGICAL MARKERS
IN ONCOLOGY AND HEMATOONCOLOGY
HAJDÚCH M.1,3, JARO·OVÁ M.2, TROJANEC R.1, INDRÁK K.2, ·PAâKOVÁ K.1, PAPAJÍK T.2, CWIERTKA K.3
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Souhrn: Cytogenetika a molekulární genetika se staly nedílnou souãástí diagnostick˘ch a prognostick˘ch metod v onkologii
solidních nádorÛ i hematologick˘ch malignit. Jejich v˘znam, potvrzen˘ na velk˘ch souborech nemocn˘ch, se stal rutinní sou-
ãástí klinické diagnostiky a v nûkter˘ch pfiípadech i klasifikaãních kritérií. Nálezy genetick˘ch a cytogenetick˘ch zmûn se u leu-
kémií a solidních nádorÛ pohybují v rozmezí 60-90% a zahrnují i zcela specifické zmûny které lze vyuÏít pfii identifikaci rizi-
kov˘ch jedincÛ, diagnostice, k urãení prognózy, predikci odpovûdi na specifickou léãbu, ãi monitorováni aktivity procesu. Na
konkrétních pfiíkladech tfií nádorÛ (karcinom prsu, chronická myeloidní leukémie a akutní promyelocytární leukémie) upozor-
Àujeme na v˘znam genetick˘ch studií pro diagnostiku, prognózu a léãbu nemocn˘ch se solidními nádory i hematologick˘mi
malignitami v kontextu medicínském a ekonomickém. 
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Abstract: Cytogenetics and molecular genetics become an essential part of diagnostics and prognostification in oncology of
both the solid tumors and hematological malignancies. Their significance has been confirmed in large multicentric prospective
or retrospective studies and they were successfully incorporated in routine clinical diagnostics and patient stratification.
Cytogenetic and/or genetic alterations were detected in 60-90% of leukemias and solid tumors, and those involve specific
changes applicable for identification of high-risk individuals, disease prognostification, prediction of therapy response or
monitoring of disease activity. In this paper we underline importance of those markers in diagnostics, prognostification and
prediction of therapy response in patients suffering from breast cancer, chronic myeloid leukemia and acute promyelocytic
leukemia within the frames of medical and economical consequences. 
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3) Prognostické faktory mÛÏeme charakterizovat jako zna-
ky poskytující prospektivní informaci o biologické povaze
nemoci, které bereme v úvahu pfii rozhodování o dal‰ím
léãebném postupu. 

4) Prediktivní faktory nám poskytují informaci o (ne)prav-
dûpodobnosti klinické odpovûdi nádoru na dan˘ terapeu-
tick˘ postup ãi konkrétní léãivo.    

5) Markery monitorující onemocnûní pouÏíváme ke sledo-
vání aktivity nádorového procesu po probûhlé primární léã-
bû. Monitorování nemoci nám pomáhá zejména pfii vãas-
nému záchytu rekurence maligního procesu, pfiípadnû pfii
sledování efektu léãby (napfi. sledování Ph1 pozitivních klo-
nÛ pfii léãbû CML Glivecem). 

Z hlediska cílÛ tohoto sdûlení se dále zamûfiíme na prognos-
tické a prediktivní markery. 

2. Prognostické a prediktivní faktory
Abychom oprávnili pouÏití molekulárního faktoru v rutinní
klinické praxi, musí b˘t pfiesnûj‰í, citlivûj‰í, specifiãtûj‰í, repro-
dukovatelnûj‰í, snadnûji vy‰etfiiteln˘ anebo levnûj‰í neÏ sou-
ãasné klinicko-laboratorní charakteristiky nemoci. Z obecné-
ho hlediska mÛÏeme prognostické a prediktivní faktory
rozdûlit do dvou skupin: 
1. ideální – tj. takové, které poskytují kvalitativnû novou infor-

maci, která se sv˘m obsahem nepfiekr˘vá s existujícími kli-
nicko-laboratorními parametry.

2. s pfiekryvem – poskytují prognostickou informaci pfiekr˘-
vající se znám˘mi klinicko-laboratorními faktory. Vût‰ina
tûchto markerÛ mÛÏe b˘t pouÏita pro cílení nov˘ch protiná-
dorov˘ch léãiv, nicménû nepfiiná‰í novou informaci pfii urãe-
ní prognózy nemoci (napfi. histopatologick˘ grading u epen-
dymomÛ). Nûkteré z tûchto faktorÛ v‰ak mÛÏou b˘t
s v˘hodou pouÏity ve specifick˘ch situacích, napfi. pfii zís-
kání rychlej‰ích informací o nádorovém procesu je‰tû pfied
kompletním stáÏovacím vy‰etfiením (napfi. hodnota sérové-
ho PSA u karcinomu prostaty a pravdûpodobnost jeho ‰ífie-
ní pfies pouzdro prostaty). 

2.1.Genetické a cytogenetické prediktivní/prognostické
znaky 
Normální geny stimulující bunûãnou proliferaci se naz˘vají
„protoonkogeny“ a geny zaji‰Èující inhibici bunûãné prolifera-
ce se naz˘vají „nádorové supresorové geny“. Samotn˘m vlast-
ním „onkogenem“ pak rozumíme mutované protoonkogeny.
Onkogeny se mohou aktivovat následujícími mechanismy:
● alterací genu, vedoucí ke strukturální zmûnû a tím i k pozmû-

nûné funkci v˘sledného proteinu
● vy‰‰í produkcí ãi stabilizací proteinu, vedoucí k deregulaci

bunûãné proliferace

Obrázek 1.: Pfiíklady moÏného dopadu jednotliv˘ch markerÛ/faktorÛ na celkové pfieÏití pacientÛ s malignitou. 
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● expresí standardního mnoÏství normálního proteinu v nea-
dekvátní situaci, vedoucí opût k deregulaci bunûãné proli-
ferace

V souãasné dobû se pfii léãbû onkologick˘ch malignit proje-
vují snahy o determinaci faktorÛ, které by predikovaly zpÛ-
sob léãby, tj. vylouãení nevhodn˘ch ãi pouÏití vhodn˘ch che-
moterapeutik. ¤ada tûchto testÛ je zaloÏena na monitorování
odpovûdi nádorov˘ch bunûk na vybraná chemoterapeutika in
vitro. Aãkoliv tyto testy mají jiÏ dnes uznávanou prediktivní
hodnotu, mají také fiadu nev˘hod a limitací (3,4). Nelze je pro-
vádût retrospektivnû, spotfiebují velké mnoÏství vitálního
nádorového materiálu, kultivace/izolace nádorov˘ch bunûk
neb˘vá vÏdy úspû‰ná, vyÏadují pfiítomnost vysoce speciali-
zované laboratofie s mnoholetou erudicí. I z tûchto dÛvodÛ se
hledají jednodu‰‰í markery pro predikci odpovûdi nemocné-
ho na chemoterapii. Mezi nejlépe charakterizované a deteko-
vatelné alterace nádorov˘ch bunûk patfií genetické a cytoge-
netické zmûny. V následujícím textu na konkrétních
pfiíkladech uvádíme tfii maligní onemocnûní u kter˘ch se
vy‰etfiení genetick˘ch/cytogenetick˘ch znakÛ stalo rutinní
souãástí klinické diagnostiky s rozhodování o dal‰í specific-
ké (a nákladné) léãbû. 

2.2. ERBB2 gen jako prognostick˘ i prediktivní marker
s moÏností cílené léãby v onkologii solidních nádorÛ
Jedním z nejvíce sledovan˘ch protoonkogenÛ ERBB2 (syno-
nymum: Her-2/neu, neu, c-erbB-2) lokalizovan˘ na chromo-
somu l7q. Gen ERBB2 kóduje transmembránov˘ protein
p185HER2, patfiící do rodiny EGFR (receptorÛ epidermálního
rÛstového faktoru), zahrnujících ERBB1 (HERl), ERBB2
(HER2), ERBB3 (HER3) a ERBB4 (HER4). ERBB2 receptor
hraje dÛleÏitou úlohu v normálním bunûãném rÛstu a diferen-
ciaci. Ve zdrav˘ch tkáních je produkován v nízk˘ch hladinách.
Amplifikace ERBB2 genu vede k nadprodukci receptoru, coÏ
se dává do souvislosti se vznikem rÛzn˘ch typÛ nádorÛ u ãlo-
vûka (napfiíklad karcinomy prsu, ovária, gastrointestinálního
traktu) (5,6,7). Tuto zmûnu mÛÏeme ãasto pozorovat hlavnû
v ran˘ch stadiích karcinomu prsu anebo u duktálního karci-
nomu in situ, kde nadprodukci ERBB2 vykazuje aÏ 60% DCIS
(8) a b˘vá spojována s mimofiádnou agresivitou tûchto nádo-
rÛ (ERBB2 jako negativní prognostick˘ faktor). 
Patogenetická souvislost mezi nádorovou proliferací a ampli-
fikací ERBB2 dala podnût k pfiípravû blokující humanizova-
né protilátky proti extracelulární doménû genu ERBB2. toto
léãivo bylo pozdûji vyvinuto a registrováno pro léãbu metas-
tatického karcinomu prsu pod názvem trastuzumab (Hercep-
tin®). Léãba trastuzumabem je mimofiádnû nákladná (Tabul-
ka 1) a úãinná pouze ve skupinû pacientÛ s jednoznaãnou
amplifikací genu, coÏ vede ke zv˘‰en˘m poÏadavkÛm na pfies-
né vy‰etfiení tohoto prognosticko-prediktivního parametru. 

2.2.1. Kdy testovat stav ERBB2 (Her-2/neu) receptorÛ?
Podle posledních doporuãení ASCO (American Society of Cli-
nical Oncology) by mûla b˘t nadprodukce ERBB2 receptorÛ
testována u v‰ech pacientÛ s primárním karcinomem prsu, nebo
v dobû relapsu onemocnûní (9). K podobn˘m závûrÛm dospû-
la i NCCN 2000 (National Comprehensive Cancer Network),
která poslednû publikovala praktické doporuãení pro klinické
vy‰etfiení, na základû kterého by v‰ichni pacienti s karcino-
mem prsu mûli b˘t testování na ERBB2 a to nezávisle na stá-
diu onemocnûní. 

2.2.2.Jakou metodu testování zvolit?
Z hlediska rutinní klinické praxe je dÛleÏité mít k dispozici
jednoduché, levné a spolehlivé stanoveni ERBB2. 
ERBB2 lze stanovovat na úrovni genové, mRNA ãi jako pro-
tein. Aãkoliv existuje více metod (Northern Blot, Southern Blot,
real-time PCR, ELISA test aj.), v praxi se ke stanovení ERBB2
nejvíce pouÏívá imunohistochemie (IHC) a fluorescenãní in
situ hybridizace (FISH) (Obrázek 2). Tyto metody jsou navíc
jako jediné doporuãené i FDA (Food and Drug Administrati-
on), coÏ zaji‰Èuje jejich standardnost a reprodukovatelnost.
Imunohistochemické vy‰etfiení je pouÏíváno jako screeningo-
vá metoda a pozitivní pfiípady (1+, 2+ a 3+) jsou ovûfiovány
FISH. Principem IHC je stanovení zv˘‰ené exprese proteinu
ERBB2 na úrovni tkáÀové i bunûãné. Jedním z komerãnû
dostupn˘ch testÛ, zaloÏen˘ch na imunohistochemickém prin-
cipu je napfi. HercepTest (Dako Corp., Carpinteria, CA). Ten-
to testovací kit je jeden ze dvou doporuãen˘ch FDA (10).
Fluorescenãní in situ hybridizace (FISH) je molekulárnû cyto-
genetická metoda, která nalézá v klinické praxi stále ‰ir‰í uplat-
nûní. DÛvodem je mimo jiné její vysoká specifita, reproduko-
vatelnost a rychlost stanovení (do 24 hodin). Pomocí ní lze
stanovit poãet jednotliv˘ch onkogenÛ v bunûãném jádfie. Poãet
kopií genu ERBB2 je stanovován souãasnû s celkov˘m poãtem
chromosomu 17 v jádfie, pomocí centromerické sondy. Stano-
vováním poãtu kopií chromosomu 17 lze rozpoznat pravou
amplifikaci od zmûn v ploidii nádorové buÀky (11,12).

2.2.3.Kde testovat? 
Na ECCO 11 (European Cancer Conference, Lisbon, Portu-
gal, October 21-25, 2001) profesor Vogel (South Point Medi-
cal Center, Plantation, Florida,USA) uvedl zajímavá data.
V rámci Intergroup byly v referenãních laboratofiích znovu
vy‰etfieny vzorky, které byly pfied tím vy‰etfieny v men‰ích
laboratofiích. AÏ 27% vzorkÛ z men‰ích laboratofií bylo fale‰-
nû pozitivních.
Na základû uveden˘ch dat bylo doporuãeno vy‰etfiovat stav
ERBB2 receptorÛ pouze ve vût‰ích laboratofiích, tj. v laborato-
fiích, které vy‰etfií více neÏ 250 vzorkÛ roãnû. Potfieba standar-
dizovaného vy‰etfiení ERBB2 pfiinesla vytvofiení národních refe-
renãních center pro stanovení tohoto genu, resp. proteinu. Ve
Velké Británii (s 60 miliony obyvatel) pracují 3 takováto cent-
ra – Lond˘n, Nottingham a Glasgow. VyuÏívají validované
aFDA schválené testy - pro imunohistochemické stanovení Her-
cepTest (Dako) a pro FISH PathVysion test (Vysis) (13).
Také v âeské republice byla z iniciativy zdravotních poji‰Èo-
ven a âeské onkologické spoleãnosti zfiízena Referenãní labo-
ratofi pro vy‰etfiení statusu genu ERBB2 pfii LF UP vOlomouci,
která konfirmuje vy‰etfiení ze spádov˘ch pracovi‰È ve druhém
ãtení. 
2.3. Pohled ze strany plátcÛ zdravotní péãe a opatfiení
k racionalizaci vy‰etfiování ERBB2 a cílené léãby trastu-
zumabem – pfiíklad pro dal‰í prediktivní/prognostické fak-
tory?
Náklady na farmakoterapii onkologick˘ch onemocnûní se stá-
le zvy‰ují. Souvisí to mimo jiné s nov˘mi moÏnostmi léãby,
které pfiiná‰í intenzivní v˘zkum. Metastazující karcinom prsu
zÛstává i pfii souãasn˘ch léãebn˘ch moÏnostech prakticky
nevyléãiteln˘m onemocnûním. Medián celkového pfieÏívání
pacientÛ s metastazujícím karcinomem prsu je 2 roky. Asi

SloÏení: trastuzubamum 150 mg v lahviãce s lyofilizovan˘m prá‰kem
pro infúzi
Indikace: metastazující karcinom prsu, jenÏ ve zv˘‰ené mífie expri-
muje ERBB2 (Her-2/neu)
Dávkování: Nasycovací dávka: 4 mg / kg tûlesné hmotnosti.Dále se
podává: 2 mg/kg tûlesné hmotnosti 1x t˘dnû, trvale aÏ do známek pro-
grese onemocnûní.
Balení: INF PLV SOL 1x150 mg       
Maximální cena: 26 200,00Kã (1.7.2002)
Náklady na léãbu (vycházejí z maximální ceny):
Pacientka s tûlesnou hmotností 60 kg:

na 1 t˘den (120 mg) 20 964,00Kã
na 1.mûsíc léãby 104 820,00 Kã
na 1.ãtvrtletí 272 532,00 Kã
na 1.rok léãby 1 111 092,00 Kã

Pozn.: Skuteãné náklady léãby jsou je‰tû vy‰‰í, trastuzumab je podá-
van v kombinaci s dal‰ími nákladn˘mi cytostatiky, napfi. paclitaxel,
navelbin a pod.

Tabulka 1: Základní fakta o preparátu trastuzumab, Herceptin 150
mg plv.inf.



54 KLINICKÁ ONKOLOGIE SUPPLEMENT 2004

Obrázek 3: V˘sledky statistického hodnocení prognostického v˘znamu
chromosomov˘ch zmûn u 535 nemocn˘ch s AML.
Na základû nalezen˘ch chromosomov˘ch zmûn byli nemocní rozdûleni
do prognostick˘ch podskupin:
a = dobrá prognóza - nemocní s APL(M3) s t(15;17), AML s t(8;21), AML
s inv(16), b = stfiední prognóza – nemocní s normálním karyotypem, tri-
somiií chromosomu 8 a ostatními zmûnami, které nepatfií do dobré ani
‰patné prognostické podskupiny, c = ‰patná prognóza – nemocní s kom-
plexními pfiestavbami, zmûnami 11q23, 3q, -5/5q-,-7/7q-, t(9;22)

Obrázek 2: Vy‰etfiení statusu genu Her-2/neu technikou IHC a FISH. A)
Normální stav se dvûmi kopiemi genu pro ERBB2 (FISH s pouÏitím ãer-
venû znaãené sondy pro ERBB2 a zelenû fluoreskující sondy pro centro-
meru 17. chromosomu), B) Amplifikace genu ERBB2, C) Negativní IHC
HercepTestem, D) Vysoce pozitivní IHC (3+).

A

B

C

D
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v 50% pfiípadÛ mÛÏeme dosáhnout krátkodobé kontroly symp-
tomÛ, a tím v˘raznû zlep‰it kvalitu Ïivota pacientÛ pfii únosné
toxicitû. Je v‰ak nutné pamatovat i na to, Ïe u malého procen-
ta pacientek mÛÏeme dosáhnout opakované dlouhodobé remi-
se onemocnûní a to i v pfiípadû orgánového postiÏení (jaterní
metastázy). Kombinace imunochemoterapie (trastuzumab
a chemoterapie) prokázal jako jeden z mála léãebn˘ch reÏimÛ
prodlouÏení pfieÏívání pacientek, u kter˘ch byla prokázána nad-
produkce ERBB2 ve srovnání s chemoterapií. 
Trastuzumab (Herceptin) byl uveden v âeské republice do tera-
pie rakoviny prsu v roce 2001 a patfií mezi léky, jejichÏ spo-
tfieba mÛÏe v˘raznû zv˘‰it finanãní nároky na léãbu. Bylo pro-
to Ïádoucí stanovit taková pravidla pro léãbu, která vyselektují
potencionální skupinu pacientek, u nichÏ budou vynaloÏené
náklady vyuÏity maximálnû efektivnû. Trastuzumab je pfielo-
mov˘m lékem v onkologii solidních nádorÛ, protoÏe se jedná
o první geneticky smûrované léãivo. V dÛsledku toho je nut-
né pfiesnû vymezit skupinu pacientÛ, u kter˘ch se dá s velkou
pravdûpodobností oãekávat léãebná odpovûì. To souvisí
s pfiesností laboratorního vy‰etfiení v laboratofii a jeho správnou
interpretací klinick˘m onkologem. Cel˘ proces je v˘raznû
efektivnûj‰í na pracovi‰tích, která pfiijímají více pacientek
s touto diagnózou a mají více praktick˘ch zku‰eností, nûkdy
jiÏ z fáze klinického zkou‰ení léku. Proto v souladu se stano-
viskem odborné spoleãnosti bylo stanoveno jedenáct center,
která jsou povûfiena pro touto specifickou léãbou. Jsou to:
MasarykÛv onkologick˘ ústav v Brnû, Nemocnice v âesk˘ch
Budûjovicích, Fakultní nemocnice v Hradci Králové, Fakult-
ní nemocnice v Olomouci, Fakultní nemocnice s poliklinikou
v Ostravû, Fakultní nemocnice v Plzni, V‰eobecná fakultní
nemocnice v Praze, Fakultní nemocnice v Praze-Motole,
Fakultní nemocnice Královské Vinohrady v Praze, Fakultní
nemocnice na Bulovce v Praze a Fakultní Thomayerova
nemocnice s poliklinikou v Praze. S úãinností od 1.7.2002 bylo
dále rozhodnuto, Ïe v‰echny léãené pacientky budou registro-
vány v MOÚ v Brnû (koordinátorem je doc. MUDr. R.Vyzu-
la, CSc.) a vyÏaduje se pozitivní vy‰etfiení metodou FISH
z referenãní laboratofie pro stanovení ERBB2 (HER2/neu) na
LF UP v Olomouci. Cílem tûchto opatfiení není byrokratizace
procesu, ale je to racionální cesta k úsporám a získání dat pro
odborné posouzení oprávnûnosti a úãinnosti této nákladné léã-
by. Získaná data se pfiedávají odborn˘m spoleãnostem i pfií-
slu‰n˘m poji‰Èovnám k posouzení prospû‰nosti investic do této
léãby. Od navrÏeného algoritmu zaloÏeného na vzájemné spo-
lupráci se oãekává úãinná a fakty podloÏená v˘mûna informací
mezi poji‰Èovnami a klinick˘mi pracovi‰ti, která je ve prospûch
na‰ich nemocn˘ch. Vûfiíme, Ïe pfiíklad trastuzumabu (Her-
ceptinu) se stane modelem pro fie‰ení dal‰ích problémÛ v raci-
onální onkologické farmakoterapii a prediktivní onkologii, kte-
ré se jiÏ s nástupem dal‰ích úãinn˘ch, ale i nákladn˘ch léãiv
objevují.

3. Pfiíklady cytogenetick˘ch a molekulárních markerÛ
v hematoonkologii
3.1. Fúzní gen BCR-ABL a specifická terapie imatinib mesy-
látem 
První specifická chromosomová zmûna, pozorovaná v sou-
vislosti s lidsk˘m nádorov˘m onemocnûním, byl nález Fila-
delfského chromosomu (Ph chromosom) u nemocn˘ch s chro-
nickou myeloidní leukémií (CML). Tento chromosom je
v˘sledkem reciproké translokace t(9;22)(q34;q11), která vede
ke vzniku derivovaného chromosomu 9q+ a malého chromo-
somu 22q-, oznaãeného jako Ph1 chromosom (14). Vznik trans-
lokace je na molekulárnû genetické úrovni charakterizován
vznikem fúzního BCR/ABL genu kódujícího chimerick˘
Bcr/Abl protein s deregulovanou konstitutivní tyrosin kinázo-
vou aktivitou. Studie ukázaly, Ïe Bcr/Abl exprese je nezbytná
(a souãasnû dostaãující) pro transformaci kmenov˘ch bunûk
s koneãn˘m CML fenotypem. Tento nález byl historick˘m
mezníkem nejen pro nádorovou cytogenetiku, ale otevfiel éru

hledání specifick˘ch genetick˘ch zmûn, které se podílejí na
vzniku a v˘voji nádorÛ. Nálezy specifick˘ch chromosomo-
v˘ch zmûn jsou dnes jiÏ nejen u hematologick˘ch malignit, ale
i u solidních nádorÛ odrazem obrovského pokroku v techno-
logiích molekulární biologie a cytogenetiky. V˘sledkem inten-
zivního studia genetick˘ch zmûn u hematologick˘ch nádorÛ
je potvrzení jejich  diagnostického, prognostického a léãeb-
ného v˘znamu (15-17). 
Molekulárnû biologické studium Ph chromosomu pfiineslo
nejen pfiesné urãení pfiíãiny vzniku CML na genové a následnû
na proteinové úrovni, ale tyto nálezy vytvofiily podmínky pro
v˘voj nové, cílené molekulární terapie tûchto nemocn˘ch.
Zavedení preparátu imatinib mesylát známého také pod názvem
STI571 a v Evropû distribuovaného pod firemním názvem Gli-
vec do léãby CML, je zaloÏeno na poznání úlohy konstitutivní
tyrozinkinázové aktivity na iniciaci procesu maligní transfor-
mace a je v˘znamn˘m pokrokem v léãbû malignit.
Z uvedeného je zfietelná velká zodpovûdnost genetikÛ pfii urão-
vání chromosomov˘ch zmûn. Zji‰tûní chromosomov˘ch zmûn
má dále v˘znam pro stanovení léãby a prognózy nemocn˘ch
a má i své ekonomické dÛsledky. Nemocn˘ léãen˘ preparátem
imatinib mesylát se mÛÏe v prÛbûhu 1/2 roku dostat do kom-
pletní cytogenetické remise a není nutné u nemocn˘ch s CML
realizovat finanãnû nákladné hledání dárce kostní dfienû
a následnou, rizikovou transplantaci krvetvorn˘ch bunûk.
Urãení cytogenetické remise jako stupnû odpovûdi na léãbu je
stejnû dÛleÏité jako cytogenetická informace o klonálním v˘vo-
ji v prÛbûhu onemocnûní, která mÛÏe b˘t pfiítomná i v Ph nega-
tivním bunûãném klonu, a která mÛÏe b˘t pfiíãinou vzniku rezi-
stence na Glivec a dÛvodem ukonãení neefektivní léãby
a hledání jiné léãebné alternativy. Urãení pfiítomnosti mutací
nebo amplifikací BCR/ABL, které se vyskytují u nemocn˘ch
s rezistencí CML na Glivec, se dnes stalo standardní souãástí
hodnocení léãby. Glivec dosahuje nejlep‰í léãebné v˘sledky
u novû diagnostikovan˘ch nemocn˘ch v chronické fázi CML
(18,19). Odpovûì na léãbu je hodnocena hematologicky a cyto-
geneticky. Cytogenetická odpovûì ukazuje skuteãné potlaãe-
ní nádorového klonu a hodnotí se jako procento bunûk nesou-
cí Ph chromosom. Hodnocení genetické odpovûdi pfiineslo
dÛleÏitá fakta. Nemocní s CML v chronické fázi, ktefií dosáh-
li velké cytogenetické odpovûdi na léãbu preparátem Glivec
mají nízké riziko progrese  v následujících 24 mûsících ve srov-
nání s nemocn˘mi, ktefií velkou cytogenetickou odpovûì nedo-
sáhli (19). Pfiíãiny nedosaÏení cytogenetické odpovûdi jsou
cílem fiady studií a zatím nebyl stanoven jednoznaãn˘ závûr.
Proto je nutné, do doby, neÏ bude urãena role pfiídatn˘ch chro-
mosomov˘ch zmûn u nemocn˘ch léãen˘ch preparátem Gli-
vec, cytogeneticky monitorovat maligní klony a sledovat jejich
moÏn˘ genetick˘ v˘voj nejménû kaÏd˘ch 6 mûsícÛ. 

3.2. Fúze genÛ PML/RARα u akutní promyelocytární leu-
kémie a léãba kyselinou trans-retinovou (ATRA)
V˘znam cytogenetiky hematologick˘ch malignit byl potvr-
zen také tím, Ïe se cytogenetika stala souãástí nové WHO kla-
sifikace akutních myeloidních leukémií (20). Specifické chro-
mosomové zmûny potvrzují klinickou diagnosu akutní
leukémie a urãují specifickou léãbu nemocn˘ch. Pfiíkladem
cílené a souãasnû zatím nejúãinnûj‰í léãby akutní leukémie je
léãba nemocn˘ch s akutní promyelocytární leukémií (APL)
preparátem kyseliny all-trans-retinové (ATRA). AÏ 90%
nemocn˘ch dosahuje remise a 75% pfieÏívá bez známky one-
mocnûní více jak 5 let. To v pfiípadech správnû urãen˘ch gene-
tick˘ch zmûn. Onemocnûní je totiÏ spojeno s translokací
t(15;17)(q22;q21), pfii které dochází k fúzi genÛ PML/RARα
(21). Velmi vzácnû mÛÏe u nûkter˘ch nemocn˘ch, s klinicky
stejn˘m obrazem APL, dojít k variantní translokaci a fúzi genu
RARα s jin˘m partnerem. V takov˘ch pfiípadech pouze fúze
s PLZF genem jako v˘sledek translokace t(11;17), je léãitel-
ná ATROU (22), ostatní pfiestavby musí b˘t léãeny jin˘m
léãebn˘m reÏimem. Z tohoto pohledu má urãení translokace
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a fúze genÛ jak diagnostick˘, tak léãebn˘ v˘znam. Správná
volba léãby má i u tûchto nemocn˘ch své ekonomické dÛsled-
ky. Komplikace, provázející „zbyteãnû“ intenzivní pfieléãe-
ní, mohou b˘t  Ïivot ohroÏující, mohou vést k sekundárním
malignitám a na druhou stranu „podléãení“ nemocného vede
k relapsu choroby ãi nedosaÏení remise. V obou pfiípadech je
léãba spojena s vysok˘mi finanãními v˘daji. Statistická ana-
l˘za v˘znamu cytogenetick˘ch zmûn u souboru 535 nemoc-
n˘ch s AML, ktefií byli diagnostikováni a léãeni v 5 hemato-
logick˘ch centrech âR (Praha, Brno, Olomouc, Hradec
Králové) potvrdila, Ïe nejpfiíznivûj‰í prognózu mají nemocní
t(15;17) (Obrázek 3). Tento v˘sledek je souãasnû odrazem
správné cytogenetické a molekulárnû genetické diagnostiky
tûchto nemocn˘ch.
Tyto dva pfiíklady v˘znamu urãování genetick˘ch zmûn
u hematologick˘ch malignit jsou jen zlomkem z desítek jiÏ
dnes znám˘ch specifick˘ch chromosomov˘ch a genov˘ch
zmûn spojen˘ch s hematologick˘mi malignitami. Je nutné si
uvûdomit, Ïe maligní transformace je mnohakrok˘ proces,

ve kterém dochází ke kumulaci fiady genetick˘ch zmûn a urãe-
ní jakékoliv získané genetické zmûny, jako markeru malig-
ního klonu, dovoluje monitorovat pfiítomnost tohoto nádo-
rového klonu a dovoluje nám sledovat nádorov˘ proces,
zbytkovou chorobu a vãasnû volit léãbu, dojde-li k urãení
molekulárnû genetickému relapsu, aniÏ byl zji‰tûn relaps
hematologick˘. Vãasné zahájení léãby, pfied plnou manifes-
tací relapsu onemocnûní, sniÏuje celkové finanãní náklady
a dává nemocn˘m více nadûje na opûtovné uzdravení. Proto
musí b˘t urãování genetick˘ch zmûn standardní souãástí dia-
gnostiky, prognostické rozvahy i hodnocení léãby u hema-
tologick˘ch malignit. 
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Informace o spektru jednotliv˘ch onkologick˘ch diagnóz jsou
dÛleÏité pro management zdravotní péãe na nûkolika úrovních.
Poãínaje ministerstvem zdravotnictví, pfies krajské orgány
zdravotní péãe, vedení nemocnice aÏ k vedoucímu pracovní-
kovi onkologického oddûlení. Rozsah dat, respektive podrob-
nost informací se bude li‰it na jednotliv˘ch úrovních vyuÏití.
Informace pro národní onkologick˘ registr a ministerstvo zdra-
votnictví bude jednodu‰‰í ve srovnání s informacemi, které
jsou analyzovány na úrovni jednotlivého onkologického oddû-
lení. Pro strategická rozhodnutí celostátního v˘znamu je nut-
né znát incidenci nádorového onemocnûní, distribuci ve vûko-
v˘ch skupinách jednotliv˘ch onkologick˘ch diagnóz. Tyto
data by mûla b˘t dále upfiesnûna dûlením do jednotliv˘ch onko-
logick˘ch stádií. Vzhledem k tomu, Ïe je zásadní rozdíl v nákla-
dech na léãbu a prognóze pacientÛ s ãasn˘m klinick˘m stádi-
em onemocnûní ve srovnání s pokroãil˘mi stadii onemocnûní,
je tato informace nezbytnou souãástí komplexní informace
o jednotliv˘ch diagnosách. Tyto informace by mûly b˘t zohled-
nûny pfii tvorbû sítû a vybavování specializovan˘ch a super-
specializovan˘ch onkologick˘ch pracovi‰È. V˘stupy by mûly
b˘t informace o úspû‰nosti léãby (medián pfieÏití) pacientÛ
s danou onkologickou diagnosou, urãitého klinického stadia
v jednotliv˘ch zdravotnick˘ch zafiízeních. Tyto údaje lze poté
srovnávat s celostátním prÛmûrem. To by pak mohl b˘t nástroj
kontroly kvality onkologické léãby. Jednak by tyto moÏnosti
srovnání mûl mít vedoucí pracovník daného onkologického
pracovi‰tû (vnitfiní kontrola, podklady pro tvorbu strategick˘ch
operací nemocnic), dal‰í odborníci (v˘bor onkologické spo-
leãnosti a pracovníci ministerstva zdravotnictví-vnûj‰í kon-
trola), ale v neposlední fiadû by mûli mít tyto informace dostup-
né ve vhodné formû i pacienti. 

Jaké jsou souãasné moÏnosti získávání informací a onko-
logick˘ch dat?
Na vût‰inû onkologick˘ch pracovi‰È je dnes podrobná doku-
mentace oonkologickém pacientovi vedena velektronické podo-
bû. Nicménû ne v‰echny pouÏívané informaãní systémy umoÏ-
Àují dal‰í zpracování tûchto dat a eventuálnû i pfienos dat aÈ jiÏ
do databáze ãi do národního onkologického registru. Pro vût‰i-
nu onkologick˘ch pracovi‰È, která takovouto kompletní databá-
zi chtûjí mít, vypl˘vá nutnost vytvofiení paralelní, podrobné data-
báze onkologick˘ch onemocnûní. Problémem v‰ak je naplnûní
této databáze konkrétními daty. ¤e‰ení je moÏné dvûma zpÛso-
by. První zpÛsob znamená pfiepisování vybran˘ch informací
znemocniãního informaãního systému s tím, Ïe lze oãekávat roz-
díl v kvalitû pfii pofiizování dat o‰etfiujícím lékafiem ve srovnání
s administrativním pracovníkem. Tento zpÛsob je ãasovû i eko-
nomicky nároãn˘. Druh˘ zpÛsob - pfiím˘m pfienosem informací
do databáze za pfiedpokladu propojenosti a kompatibility obou
systémÛ. Zde jsme odkázáni na nutnou spolupráci tvÛrcÛ a správ-
cÛ obou systémÛ. Z praktického hlediska mohou b˘t oba systé-
my propojeny jednak identifikací pacienta, ãíselnou diagnosou
vãetnû klinického stadia, typem pouÏité léãby a jejím efektem.
Problém této varianty je, Ïe pfiedpokládá nemocniãní informaã-
ní systém v takové podobû, která umoÏÀuje zpracování primár-
nû vloÏen˘ch informací (toto nemÛÏe splÀovat textov˘ editor).

Potfieba databáze pro vedoucího pracovníka onkologické-
ho oddûlení.
Podrobná databáze a anal˘za jednotliv˘ch onkologick˘ch one-
mocnûních léãen˘ch v nemocnici ãi na onkologickém oddûle-
ní poskytuje informace pro vedoucího pracovníka oddûlení
z nûkolika hledisek.

PARAMETRICK¯ ZÁZNAM DIAGNOSTIKY A LÉâBY ONKOLOGICKÉHO
PACIENTA SE SOLIDNÍM NÁDOREM – POT¤EBA A SOUâASNÉ MOÎNOSTI 

DIAGNOSTICS AND THERAPY OF CANCER DISEASE IN PARAMETRIC DATA
RECORDS – CURRENT SITUATION AND NEEDS
KISS I.1, SK¤IâKOVÁ J.2, TOMÁ·EK J.1, VYZULA R.3, ÎALOUDÍK J.3, VORLÍâEK J.4, SEDLÁâKOVÁ ·.5

1 ODDùLENÍ KLINICKÉ ONKOLOGIE FN BRNO
2 KLINIKA NEMOCÍ PLICNÍCH A TUBERKULÓZY FN BRNO
3 MASARYKÒV ONKOLOGICK¯ ÚSTAV BRNO
4 INTERNÍ HEMATOONKOLOGICKÁ KLINIKA FN BRNO
5 ÚSTAVNÍ LÉKÁRNA FN BRNO

Souhrn: Anal˘za onkologick˘ch dat z jednotliv˘ch pracovi‰È provádûjících léãbu je jedním z nejobjektivnûj‰ích parametrÛ
pro sledování kvality poskytované péãe. Tyto informace mohou b˘t dále vyuÏity pfii tvorbû sítû specializovan˘ch pracovi‰È.
Pro kvalitní anal˘zu je potfieba definovaná data sbírat a zaznamenávat v ãase. MoÏnosti získávání tûchto dat pfiímo z nemoc-
niãních informaãních systémÛ jsou omezené. Srovnání v˘sledkÛ napfiíklad v regionálním ãi celostátním mûfiítku mÛÏe b˘t
zohlednûno v akreditaãním procesu jednotliv˘ch pracovi‰È. Vyhodnocování v˘sledkÛ anal˘zy je moÏné ve vztahu k existují-
cím diagnosticko-terapeutick˘m standardÛm.

Klíãová slova: onkologická data, kvalita onkologické léãby, nemocniãní informaãní systém, diagnostické a léãebné protokoly

Summary: Analysis of oncological data coming from each department engaged in the treatment of malignancies should be
considered the most reliable parameter concerning the care quality monitoring. This information could be made use of in
designing a network of specialised departments covering the whole oncological care. A continual time ordered collecting the
defined data would be necessary to ensure the comprehensible analysis. The possibility of acquiring the data directly from the
hospital informational system is rather limited. However, a comparison of the results within a region or even within the whole
republic may significantly influence the accreditation process of particular departments. The evaluation can be related to
standing diagnostical and therapeutical standards. 

Key words: oncological data, quality of oncological treatment, hospital information system, diagnostic and therapeutic
standards
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Jsou to manaÏerské informace - jedná se o podklady pro tvor-
bu strategie oddûlení a v celonemocniãním a regionálním kon-
textu - strategie nemocniãní. Zvlá‰tû ve srovnání s jin˘mi sub-
jekty, ktefií poskytují léãbu onkologick˘ch onemocnûní ve
stejném regionu, nab˘vají tyto informace na váze pfii rozho-
dovaní o investicích do personálního a pfiístrojového vybave-
ní oddûlení a do rozvoje komplementu.
Dále anal˘za onkologick˘ch dat a porovnání s dostupn˘mi
publikovan˘mi údaji umoÏÀuje vnitfiní kontrolu kvality pro-
vádûné léãby. Informace o efektivitû terapie ( poãet a doba
trvání kompletní ãi parciální léãebné odpovûdi, stabilizace ãi
progrese onemocnûní, medián pfieÏití pacientÛ, doba do pro-
grese ãi relapsu onemocnûní) jsou ve vztahu k dané diagnose
a klinickému stadiu objektivními parametry pro hodnocení prÛ-
bûhu léãby a pfii srovnání s publikovan˘mi údaji také objek-
tivními ukazateli kvality onkologické léãby. Dal‰ím upfiesnû-
ním charakteristiky onemocnûní, napfi. zohlednûním dal‰ích
charakteristik onemocnûní (napfi. pfiítomnost hormonální
receptorÛ u karcinomu prsu, zaãlení molekulárních charakte-
ristik – stupeÀ exprese HER-2 receptorÛ), získávají informa-
ce je‰tû více objektivnûj‰í charakter. Kromû v‰ech v˘‰e uve-
den˘ch charakteristik onkologického onemocnûní (diagnosa,
klinické stadium, pfiítomnost specifick˘ch prediktivních fak-
torÛ pro urãitou diagnosu) je nutné zaznamenávat také vedlej-
‰í neÏádoucí úãinky léãby (druh a stupeÀ).
Souãasnû je potfieba se zmínit, Ïe tyto upfiesÀující charakteris-
tiky onemocnûní nejsou pouze pro potfieby anal˘zy (vnitfiní
kontroly), ale stejnû tak ãi je‰tû dÛleÏitûj‰í pro stanovení indi-
viduálního léãebného plánu pacienta.
Kdo nemá data a jejich anal˘zu, nemá vnitfiní moÏnost kon-
troly kvality léãby a nemÛÏe kvalitu své léãby doloÏit ani nave-
nek (vnûj‰í kontrola). Teoreticky mÛÏe docházet aÏ k extrém-
nímu v˘kladu kvality onkologické léãby v praxi z rÛzn˘ch
hledisek. Z pohledu zdravotní poji‰Èovny nejúspornûj‰í onko-
logická léãba je ta nejlep‰í léãba. Z medicínského hlediska to
v‰ak nemusí je‰tû znamenat nejkvalitnûj‰í dostupnou onkolo-
gickou léãbu (léãba která mÛÏe mít zásadní vliv na prodlou-
Ïení pfieÏití ãi aÏ vyléãení pacienta). Dal‰ím z kontrolních
mechanismÛ dobré kvality onkologické léãby je poptávka po
sluÏbách, spokojenost s onkologickou léãbou u daného onko-
loga respektive na konkrétním onkologickém oddûlení. Stále
ãastûji je fiada pacientÛ ochotna cestovat za onkologickou léã-
bou i mimo region. Tito pacienti jsou odkázáni pfii rozhodo-
vání o v˘bûru pracovi‰tû, kde se bude léãit, na informace
a doporuãení sv˘ch o‰etfiujících lékafiÛ a sv˘ch znám˘ch. Urãi-
tû ovlivÀuje rozhodovací proces pacienta i pfiínos informací ze
sdûlovacích prostfiedkÛ (rozhlas, televize) a pfiitom uvádûné
informace nemusí b˘t zrovna nejobjektivnûj‰í. Pro vefiejnost
dostupná, objektivní informace o kvalitû léãby konkrétních
onemocnûní by byla jistû i pro pacienta z tohoto hlediska pfií-
nosem.

Standardizace diagnostick˘ch a léãebn˘ch postupÛ
Diagnostick˘ standard je definován jako souhrn diagnostic-
k˘ch vy‰etfiení na jejichÏ základû je stanoveno klinické stadi-
um a postaven léãebn˘ postup u konkrétního pacienta pfii
daném onkologickém onemocnûní. Tento standard je konkrétní
pro jednotlivé onkologické diagnosy. Ve‰kerá vy‰etfiení by
mûla b˘t provedena pfied zahájením léãby onkologického one-
mocnûní s vyjímkou fie‰ení akutního, Ïivot ohroÏujícího sta-
vu. Ve vût‰inû pfiípadÛ tomu nic nebrání. Zvlá‰tû v pfiípadû
solidních nádorÛ mÛÏe b˘t kompletní diagnostika provedena
do t˘dne aÏ 10 dní od prvního kontaktu s onkologem, a to jiÏ
vãetnû histologického vy‰etfiení napfiíklad bioptovaného mate-
riálu. Urãitou limitací mÛÏe b˘t ãasová dostupnost nûkter˘ch
zobrazovacích metod, jako napfiíklad CT vy‰etfiení. âasné ter-
míny vy‰etfiení je moÏné zajistit pouze organizaãním opatfie-
ním, tak jak je tomu ve FN Brno a dal‰ích centrech. Vstupní
vy‰etfiení onkologick˘ch pacientÛ pfied stanovením léãebného
plánu je vÏdy povaÏováno za subakutní ãi akutní. V pfiípadû

hematologick˘ch malignit je v nûkter˘ch pfiípadech nutnost
je‰tû rychlej‰í diagnostiky vzhledem k rychlé dynamice one-
mocnûní, napfiíklad u akutních leukémií. DÛvody jsou opût
medicínské (optimální léãebn˘ plán pfiedpokládá optimální
léãebn˘ v˘sledek). DÛvody mohou b˘t také ekonomické (nea-
dekvátní onkologická léãba, stav positivní versus negativní
pfiítomnost nádorov˘ch markerÛ - v˘znam pro jejich dal‰í sle-
dování). 
Standardní léãebn˘ postup je definován jako doporuãen˘ léãeb-
n˘ postup odpovídající danému onemocnûní a klinickému sta-
diu. ZohledÀuje v‰ak i celkov˘ stav pacienta a dal‰í biologic-
ké charakteristiky onemocnûní (prediktivní faktory). Tyto
standardizované léãebné postupy jsou vytvofieny na základû
v˘sledkÛ velk˘ch klinick˘ch studií. Jsou voleny varianty s nej-
vût‰í efektivitou pro dané onemocnûní a klinické stadium.
Doporuãené léãebné standardní postupy-protokoly by mûly b˘t
vytvofieny na kaÏdém onkologickém pracovi‰ti a mûly by
vycházet z doporuãení odborné onkologické spoleãnosti a mezi-
národních doporuãení1. Tato doporuãení jsou zpravidla mini-
málnû jedenkrát roãnû aktualizovaná. âeská onkologická spo-
leãnost formulovala standardy naposledy 1. ãervence 2003
v publikaci „ Zásady cytostatické léãby maligních onkologic-
k˘ch onemocnûní“. Tento dokument navazuje na onkologické
standardy, dostupné v elektronické podobû na www.linkos.cz,
ãi www.mediquali.cz. Mezinárodní doporuãení ESMO (Euro-
pean Society of Medical Oncology) publikuje prÛbûÏnû stan-
dardy k jednotliv˘m onkologick˘m diagnózám v ãasopise
„Annals of Oncology“ jako „Minimum Clinical Recomendati-
on“. Dal‰ím zdrojem mezinárodních doporuãení jsou léãebná
doporuãení NCCN (National Cancer Comprehensive Network
guidelines). Aktualizace probíhá opût 1x roãnû a je vydána
a distribuována na CD nosiãích. V prÛbûhu roku je moÏné nejak-
tuálnûj‰í zmûny zaznamenat na internetov˘ch stránkách
(http//www.nccn.org). Doporuãené postupy mají rÛznou úro-
veÀ specifikace v závislosti na konsensu pfiedních odborníkÛ
zab˘vajících se danou problematikou. Doporuãení je prezen-
továno v fiadû pfiípadÛ alternativnû, napfi. v pfiípadû systémové
chemoterapie metastatického, inoperabilního kolorektálního
karcinomu je doporuãená chemoterapie na bázi 5Fluorouraci-
lu v modulaci leukovorinem (FUFA). V praxi to znamená nûko-
lik moÏn˘ch schémat aplikace s rÛznou efektivitou (FUFA i.v.
bolus, FUFA kontinuální infúze dle DeGramonta, apod.), agre-
sivitou léãby (neÏádoucí úãinky) ale také cenou léãby. Souãástí
doporuãení je také prÛbûÏné sledování efektivity chemoterapie
a dal‰í postup v pfiípadû selhání chemoterapie 1. a 2. linie. 
Pro sledování efektivity chemoterapie se pouÏívá kontrolní
vy‰etfiení nádorov˘ch markerÛ (pakliÏe vstupní byly zv˘‰e-
ny), mûfiení a sledování velikosti a poãtu loÏiskov˘ch lézí,
apod. Tolerance a toxicita chemoterapie je monitorována kon-
tinuálnû, po celou dobu léãebného procesu. Sledujeme jednak
typ a maximální stupeÀ dané toxicity. DÛvodem je nutné
zohlednûní pfii zvaÏování modifikace dal‰í chemoterapie
(redukce dávky, odloÏení termínu dal‰ího cyklu chemotera-
pie, zmûna cytostatika pfii alergické reakci, apod.). Efekt che-
moterapie je také sledován kontinuálnû. Jednak orientaãnû
pfied kaÏd˘m cyklem chemoterapie, zvlá‰tû pokud jsou peri-
fernû dostupné mûfiitelné léze (velikost periferní uzliny, hepa-
tomegalie, apod.). Objektivní hodnocení efektu léãby, zvlá‰-
tû vyÏadující pouÏití radiologick˘ch metod ãi biochemick˘ch
(dynamika nádorov˘ch markerÛ) se v jednotliv˘ch léãebn˘ch
plánech li‰í, nicménû obecnû lze fiíci, Ïe odpovídá intervalu
mezi 2-3 mûsíci léãby. Sledování efektu léãby má v klinické
praxi nûkoliker˘ v˘znam. Pouze v efektivní chemoterapii má
cenu pokraãovat. Pokud pfii dané léãbû dochází ke zhor‰ová-
ní onemocnûní je nutná zmûna postupu, protoÏe by vlivem
neÏádoucích úãinkÛ chemoterapie docházelo k po‰kození
pacienta. Pfii cenû souãasné cytostatické léãby by pokraãová-
ní v neefektivní chemoterapii bylo také mrháním ekonomic-
k˘mi prostfiedky. Dále si je nutné uvûdomit, Ïe léãebn˘ pro-
ces se mÛÏe zásadnû mûnit v ãase. Napfiíklad pÛvodnû
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inoperabilní stadium nádoru tlustého stfieva se vlivem che-
moterapie a kombinací s dal‰ími léãebn˘mi modalitami (napfi.
radioterapie, termoablace, chemoembolisace, apod) stane ope-
rabilním, tj. pÛvodnû paliativní zámûr léãby se mûní na neo-
adjuvantní s následnou radikální resekcí nádoru. Tyto zmûny
musí b˘t monitorovány a prÛbûÏnû vyhodnocovány a to
z dÛvodÛ zásadního v˘znamu pro dal‰í v˘voj pacienta (pro-
dlouÏení pfieÏití, dlouhodobá kompletní remise). 
Stejnû jako je dÛleÏité monitorování efektivity léãby je dÛle-
Ïité monitorování akutní i chronické toxicity léãby. Odchylka
od pfiedpokládané toxicity, aÈ jiÏ se jedná o stupeƒ ãi druh toxi-
city, mÛÏe znamenat individuální zv˘‰enou vnímavost jedin-
ce k dané léãbû. V pfiípadû zv˘‰ené toxicity léãby u skupiny
pacientÛ to mÛÏe b˘t signál systémové chyby (‰patné fiedûní
cytostatika, nedostateãná úroveÀ internistické péãe). 

Stanovení individuálního léãebného postupu na základû
léãebného standardu
Konkrétní, individuální léãebn˘ plán pacienta je sestavován
o‰etfiujícím onkologem pacienta v duchu doporuãen˘ch stan-
dardÛ pro danou diagnosu, se zohlednûním celkového stavu
a pfiání pacienta. Je nutné si uvûdomit také urãitou odli‰nost
reáln˘ch cílu v pfiípadech jednotliv˘ch onemocnûní a jejich
stádií. Napfiíklad germinální nádory varlat mají v souãasné
dobû vysokou pravdûpodobnost trvalého vyléãení i v pfiípadû
klinického stadia IV. (tj. s metastázami do orgánÛ). Efektivi-
ta cytostatické léãby je pro tato klinická stadia 60-80%, pro
ãasná klinická stadia 90-100%. V pfiípadû tohoto onemocnûní
je tedy nutné vÏdy zahajovat s kurativním zámûrem a tomu
odpovídá i agresivnûj‰í zpÛsob léãby. Na druhé stranû klinic-
ké stadium IV karcinomu prsu je onemocnûní v souãasné dobû

nevyléãitelné a mûl by tomu odpovídat i paliativní zámûr léã-
by (ménû agresivní, dÛraz na kvalitu Ïivota ). 
Pfiínosem pro pacienta je multidisciplinární onkologická indi-
kaãní komise. Zvlá‰tû pfiínosné je doporuãení v nejedno-
znaãn˘ch pfiípadech (napfiíklad. vhodnost resekce jaterních
a plicních metastáz, apod.). Konzultace tûchto komisí, pra-
cujících ve vût‰inû onkologick˘ch center, je dostupná v‰em
onkologÛm.
Ve vût‰inû pfiípadÛ v onkologické praxi se pacient sám rozho-
duje, zda léãbu podstoupí. K jeho rozhodnutí je potfieba mu
poskytnou reálné cíle, moÏnosti jednotliv˘ch zpÛsobÛ léãby
a souãasnû poskytnout informace o vedlej‰ích neÏádoucích
úãincích léãby. Stejnû tak je tfieba zohlednit pfiání pacienta na
ambulantní ãi hospitalizaãní zpÛsob léãby, i kdyÏ obecnû je
kladen dÛraz na ambulantní léãbu. 

Pfiíklad stanovování strategie léãby u pacientky
karcinomem ovaria
Pacientka vy‰etfiena pro dyspeptické potíÏe, sonograficky a CT
diagnostikován karcinom ovaria s metastázami do jater, kli-
nické stadium IV (inoperabilní onemocnûní). Jiné vzdálené
metastáza nebyly prokázány, dále positivita nádorového mar-
kerÛ Ca 125. Histologicky prokázán epiteliální karcinom ova-
ria . Vzhledem k celkovému stavu pacientky (WHO 0, ãi Kar-
novsky index 100%2) a histologii indikovaná chemoterapie
dle standardu léãby s pouÏitím platinov˘ch derivátÛ v kombi-
naci s taxany (karboplatina+paklitaxel ãi cisplatina+paplita-
xel). Vzhledem k hraniãní elevaci sérového kreatininu a sní-
Ïené clearanci zvolen reÏim s karboplatinou, umoÏÀující lep‰í
dávkování pfii zohlednûní sníÏené funkce ledvin). Pacientka
informována o prognoze onemocnûní a neÏádoucích úãincích

Tabulka datov˘ch ukazatelÛ pro onkologii solidních nádorÛ dospûl˘ch.

SKUPINA PARAMETRÒ / PARAMETRY Velmi struãn˘ popis, definice, pojmenování norem

Minimální diagnostick˘ set parametrÛ *

Rozsah primárního nádoru (T,N) Pro kaÏd˘ orgán a jeho nádorové postiÏení budou pouÏívána rÛzná kombinace 
diagnostick˘ch metod. (sono, CT, endoskopické metody, scinti, RTG vãetnû MG.
V˘sledek je dÛleÏit˘ k posouzení lokální operability.

Vylouãení vzdálen˘ch metastáz (M) Pfii lokálnû operabilním nálezu vylouãení vzdálen˘ch metastáz k posouzení 
operability primárního nádoru, stejnû tak posouzení radikální resekce vzdálené 
metastázy (metastazektomie). Vût‰inou spoleãné metody : sono ãi CT jater, RTG 
ãi CT plic, scinti skeletu, PET.

Vstupní hodnota nádorového markeru. Ke sledování dynamiky. Pro jednotlivé diagnosy rÛzné kombinace markerÛ.
Pfiíklad:
Stanovení receptorÛ u nádorÛ prsu (ER/PG/exprese HER-2) Zásadní informace pro zahájení a v˘bûr léãby

Histologie ãi cytologie Zásadní informace pro zahájení a v˘bûr léãby

Informovan˘ souhlas pacienta s léãbou Zásadní informace pro zahájení a v˘bûr léãby

Celkov˘ stav pacienta Zásadní informace pro zahájení a v˘bûr léãby.
Hodnoceno dle WHO kriterií ãi K.I., dále základní hematologické, biochemické
a klinické vy‰etfiení – zhodnocení funkce klíãov˘ch orgánÛ (srdce, krvetvorba,
játra, ledviny)

Zásadní indikátory v˘voje pacienta, identifikace rizika bûhem v˘voje pacienta*

Dynamika mûfiiteln˘ch lézí – radiologické metody Efekt chemoterapie – terapeutická odpovûd
sledování (sono , RTG, CT)

Dynamika nádorov˘ch markerÛ (biochemické metody) Efekt chemoterapie – terapeutická odpovûd

Celkové stav pacienta (WHO, hmotnost) Efekt chemoterapie a tolerance léãby

NeÏádoucí úãinky terapie (hematologické a biochemické Toxicita léãby
metody)

BûÏnû dostupné ukazatele správnosti a kvality léãby 

Léãba dle standardu. Standard odpovídající minimálnû diagnostickému setu.

Nadstandardní ukazatele volby léãebné strategie 

Prediktory chemoresistence a chemosenzitivity Na bunûãn˘ch kulturách napfi. MTT
Ve vztahu k cytostatikÛm TS, DPD (5Fu), TOPOII (DOX)

StupeÀ differenciace nádorov˘ch bunûk - grading Zohlednûní adekvátní agresivity léãby

Prediktory toxicity chemoterapie Ve vztahu k cytostatikÛm TS, DPD (5Fu)
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chemoterapie a s léãbou souhlasí. Po I. cyklu chemoterapie
do‰lo k v˘raznému poklesu leukocytÛ (hematologická toxi-
cita grade IV s komplikací febrilní neutropenie). Následnû
pro dal‰í cyklus chemoterapie bylo nutné dávku redukovat
o 25% a po redukci jiÏ dal‰í cykly chemoterapie s dobrou tole-
rancí a minimální hematologickou toxicitou. Dle pfie‰etfiení po
3. cyklu chemoterapie efekt hodnocen jako parciální remi-
se, regrese markerÛ o 70%, vymizení loÏisek v játrech (che-
mosenzitivní onemocnûní). Následnû doplnûn radikální ope-
raãní v˘kon (hysterektomie, adnexektomie, omentektomie,
lymfadektomie) a bylo pokraãováno dal‰ími 3 cykly chemo-
terapie. Dle pfie‰etfiení po 6. cyklu chemoterapie dosaÏeno
kompletní remise a pacientka dále jen dispenzarizovaná (sle-
dování markerÛ, sonografické sledování, gynekologické vy‰et-
fiení). Pacientka dispenzarizovaná 2 roky, poté elevace mar-
kerÛ a dle CT prokázaná recidiva v retroperitoneálních uzlinách
(relaps onemocnûní po 2 letech), následnû znovu zahájena
chemoterapie platinov˘mi deriváty ve stejném sloÏení jako
byla primární léãba. Dle pfie‰etfiení v prÛbûhu chemoterapie
dal‰í progrese onemocnûní a tudíÏ doporuãena zmûna chemo-
terapie na vysoce paliativní chemoterapii topotekanem, nic-
ménû pacientka chemoterapii jiÏ odmítá a pokraãuje pouze
v symptomatické terapii (analgetika). 

Klíãové momenty parametrického zadávání dat v pfiípadové
studii: 
1. klinické stadium (IV, inoperabilní), 
2. histologie (epiteliální karcinom ovaria-pokud by byla odli‰-

ná histologie napfi. embryonální karcinom byla by doporu-
ãovaná jiná chemoterapie, napfiíklad BEP (bleomycin, eto-
posid, cisplatina).

3. souhlas pacientky se zahájením léãby a následnû v relapsu
ukonãení paliativní chemoterapie

4. celkov˘ stav pacientky a následnû tolerance chemoterapie

5. efektivita chemoterapie (parciální remise...radikální ope-
raãní v˘kon..kompletní remise)

6. relaps onemocnûní (po 2 letech dispenzarizace – platina sen-
zitivní), proto upfiednostnûna opût kombinovaná chemote-
rapie na bázi platiny. Pokud by se jednalo o relaps one-
mocnûní do 6 mûsícÛ – platina resistentní a byla by
indikovaná pouze vysoce paliativní monochemoterapie,
napfiíklad topotekanem, gemcitabinem, etoposidem, apod.

Závûr
V onkologii solidních nádorÛ existují definované diagnosticko-
terapeutické standardy. V podobû mezinárodních doporuãení
ESMO, NCCN, apod. jsou zpracovávány v relativnû obecnûj‰í
formû doporuãení a odpovídají stupni konsensu pfiedních meziná-
rodních odborníkÛ zab˘vajících se léãbou daného onemocnûní.
Léãebná doporuãení vydává také âeská onkologická spoleãnost
jednak v elektronické podobû na sv˘ch internetov˘ch stránkách,
jednak v podobû publikace . Na rozdíl od mezinárodních doporu-
ãení nejsou tak obsáhlá, nezahrnují zdÛvodnûní doporuãení a ani
kategorizaci doporuãení. Na druhé stranû formulují v fiadû pfiípa-
dÛ podrobnûji sloÏení jednotliv˘ch terapeutick˘ch postupÛ aÏ do
podoby konkrétního cytostatického reÏimu, vãetnû uvedení dávek
jednotliv˘ch cytostatik atermínu opakování léãebn˘ch cyklÛ. Uvá-
dí celé spektrum cytostatik a cytostatick˘ch schémat, odpovídají-
cích kategorizaci jednotliv˘ch léãiv. Obsahuje i takové informa-
ce, kde je aplikace urãité léãby vázána pouze na specializované
centrum. DodrÏování tûchto postupÛ by mûlo b˘t závazné, nedo-
drÏení by mûlo b˘t v dokumentaci jednoznaãnû zdÛvodnûno .
Doporuãené postupy by mûly slouÏit také jako podklady znalec-
k˘ch komisí pfii ‰etfiení Ïalob na ‰patnû zvolenou léãbu. 
Dále je nutné zdÛraznit, Ïe léãba, respektive její efekt - reálné
cíle se mûní v ãase, coÏ vyÏaduje monitoring a vyhodnocová-
ní léãebné odpovûdi ve vztahu (efektivní versus neefektivní,
paliativní versus kurativní, tolerance dobrá versus ‰patná).
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Onkologická problematika je tak stará, jak je staré samotné lid-
stvo. Pfiesto zaznamenáváme moderní pfiístup v léãbû aÏ v prÛ-
bûhu 20. století a mohutn˘ rozmach cílené léãby aÏ vlastnû ke
konci 2. tisíciletí a na prahu tisíciletí tfietího. Léãebné postupy
byly historicky vût‰inou chaotické, stejnû jako je onemocnûní
samo. Kdo nûjak pomohl, byl dobr˘. Více nebylo tfieba. Zna-
losti o rakovinû se postupnû a velmi tûÏko získávaly a získáva-
jí a onemocnûní jsou nadále zakryta mlhovinou i pfies ve‰keré
nové objevy. Entusiasmus z devadesát˘ch let v brzké potvrze-
ní teoretick˘ch poznatkÛ, vyúsÈující koneãnû k dofie‰ení pro-
blému „rakovina“ byl pfiedãasn˘. Îel domníváme se, Ïe i do
krátké budoucnosti, 10-20 let, se nedá oãekávat pfievratn˘ objev
koneãného a jediného fie‰ení dané problematiky. Není to ani
chyba v na‰ich, lidsk˘ch schopnostech, spí‰e je tfieba del‰ího
ãasu a získání dostatku znalostí z ‰ir‰ího okruhu pfiírodních vûd
- kombinovan˘ch znalostí z mikro i makrosvûta, které mohou
odhalit aÏ snad dal‰í, ne souãasné, technologie. ¤e‰ení moÏná
bude jednoduché a v‰echny pfiekvapí, stejnû jako se zjistila jed-
noduchá etiologie naprosto devastující tuberkulózy.
MÛÏeme tedy nûjak zasáhnout do dal‰ího prÛbûhu incidencí
a mortality nebo jsme jen odkázáni na dosud neznámé techno-
logie a vyãkávat? Urãitû mÛÏeme! Mortalita se u karcinomu
prsu sniÏuje, díky rozsáhlé kampani skryté nebo úãelné mamo-
grafie. Incidence karcinomu Ïaludku se dokonce sniÏuje bez
zdánlivého doteku vûdy, i kdyÏ zmrazené potraviny zfiejmû rov-
nûÏ udûlaly své. Virová etiologie se prokazuje u dal‰ích a dal-
‰ích maligních zhoubn˘ch onemocnûní, coÏ by mohlo eventu-
álnû vést k terapeutick˘m zásahÛm. Pokud tedy pomineme
náhodná opatfiení, která vedou k redukci v˘skytu rakovinn˘ch
onemocnûní, pak by bylo vhodné se zamyslet nad dal‰ími.
V popfiedí zájmu onkologÛ, plátcÛ zdravotní péãe i politikÛ by
mûla b˘t pfiedev‰ím prevence a ãasná diagnostika. Spoleãnû

s dÛkladnou a cílenou edukací obyvatelstva povede bezespo-
ru k dal‰í redukci incidence i mortality. Zjistí se ãasnûj‰í stá-
dia, snadnûji a ekonomicky racionálnûji fie‰itelná. Lidé budou
spokojenûj‰í a více z nich bude moci fiíci: ,,ano prodûlal jsem
rakovinu, ale jsem vyléãen“.
Pravidla a mantinely lékafiského povolání jsou v podstatû
zakotveny v Hippokratovû pfiísaze. V podstatû se dá fiíci, Ïe je
v ní navrÏena v‰eobecná náplÀ práce lékafie. S tím souvisí
i dlouhodobé vnímání lékafiské péãe ‰irokou populací. Perio-
dicky se v historii lékafiství objevují fáze ocenûní i podceÀo-
vání, uznání a pfiehlíÏení lékafiské profese. Lékafii jsou tak jed-
nou stavûni do pozice spoleãenského privilegia, i pfiehnanû,
a jindy zase do pozice slouÏícího. Poslednû jmenované máme
v‰ichni v Ïivé pfiedstavû a urãitého zdravého, rozumného spo-
leãenského uznání se u nás stále nedostává. Spoleãenskou pozi-
ci si lékafii ani sami nedokáÏou zatím vybojovat. Jejich snahy
jsou brány spí‰e anekdotálnû, neÏ váÏnû – viz stávkové poho-
tovosti. Existují tedy moÏnosti, jak vylep‰it situaci v onkolo-
gii a zároveÀ zlep‰it spoleãenskou pozici lékafiÛ, tak, aby je
spoleãnost fiádnû ocenila? MoÏností by byla jistû celá fiada a jed-
na z nich by dokonce pfiispûla k dal‰ímu, hlub‰ímu vzdûlává-
ní i samotného obyvatelstva, nejen zdravotnické vefiejnosti –
umûní analyzovat medicínská data.
Pro mnoÏství pacientÛ, jejich rÛznorodost, nároãnost pfii roz-
hodování, my‰lenkové procesy opravdu lékafie energeticky
vyãerpávají, se stalo, Ïe lékafii ãasto neznají v˘sledky sv˘ch
léãebn˘ch postupÛ u statisticky v˘znamné skupiny pacientÛ.
Urãitû se mnozí ohradí, protoÏe existuje fiada klinick˘ch stu-
dií, které podobné v˘sledky sledují, ale jak jsme na tom v reál-
né skuteãnosti, kaÏd˘ u své skupiny pacientÛ, to je jiÏ hor‰í.
Nejsou ov‰em k dispozici dostateãné nástroje na ukládání dat
a jejich zpracování. Není ani dostatek ãasu a chuti a nakonec

VYUÎITÍ DATOV¯CH ZÁZNAMÒ ONKOLOGICK¯CH PACIENTÒ
K HODNOCENÍ LÉâEBNÉ EFEKTIVNOSTI A EKONOMICKÉ NÁROâNOSTI
ZDRAVOTNÍ PÉâE

SUITABILITY OF CLINICAL DATA FOR THE EFECTIVENESS
AND COST-BENEFIT ANALYSES IN ONCOLOGY 

VYZULA R., NOVÁK J., KOUKALOVÁ H., ANDRES P.

MASARYKÒV ONKOLOGICK¯ ÚSTAV BRNO

Souhrn: Zdravotní péãe si stále více vyÏaduje pfiesnûj‰í informace o léãebné efektivnosti a zároveÀ ekonomické nároãnosti.
Farmakoekonomické parametry bude vyÏadovat systém organizace zdravotní péãe a jejího proplácení. Dá se pfiedpokládat, Ïe
ekonomická nároãnost stávající a hlavnû pfiedpokládané zdravotní péãe se bez nich neobejdou. S tím souvisí zavádûní a kon-
trola léãebn˘ch standardÛ, ale hlavnû vyuÏití dat informaãních systémÛ nemocnic nebo jin˘ch zdravotnick˘ch zafiízení ke zji‰-
tûní ekonomické nároãnosti léãby jednotliv˘ch onemocnûní. MasarykÛv onkologick˘ ústav vytvofiil modelov˘ systém k v˘po-
ãtu ekonomické nároãnosti diagnostiky a léãby nûkter˘ch stûÏejních onkologick˘ch diagnóz, kter˘ pfievádí do reálné praxe,
aby flexibilnû umoÏÀoval rychlou orientaci v nákladech na léãbu i u jednotliv˘ch stádií onkologického onemocnûní.

Klíãová slova: zdravotní péãe, onkologie, léãebná efektivita, ekonomická nároãnost, farmakoekonomick˘ model

Summary: Health care requires more exact information about health effectivity and economic expenses. Farmacoeconomic
parameters will require system of health care organization and it’s financing. It is been estimated that economic higher spending
of current but mostly therapy in the near future will not be possible without such analysis. This system is connected with
controlling of therapeutical guidelines, and more with using hospital and other information system for analyzing their data to
find out economical expenses of separate diagnosis. Masaryk Memorial Cancer Institute made a model system how to analyze
economical spending for some pivotal oncological diagnosis, which is going to use also with real data to be flexible used, and
enable quick orientation in expenses, even for separate stage of the disease.

Key words: Health care, oncology, therapeutic effectiveness, economic expenses, farmacoeconomic model
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to ani nikdo nevyÏaduje. Plátce zdravotní péãe? Obyvatelé?
Politici? Navíc by si lékafiská vefiejnost mûla uvûdomit, Ïe krát-
ká hodnocení mal˘ch souborÛ nemá faktick˘ dopad. Je moÏ-
n˘ i názor v kruzích odborné vefiejnosti, Ïe podobná hodnoce-
ní léãebn˘ch postupÛ vlastnû ani nemají v˘znam. Jednotlivé
pfiípady jsou ov‰em neporovnatelné. Práce s pacienty není
v˘roba rohlíkÛ. Biologick˘ materiál je velmi rÛznorod˘. Paci-
enti pfiicházejí v rÛzn˘ch stádiích onemocnûní a navíc je‰tû
v rÛzném biologickém stavu v rámci tûchto stádii, takÏe jejich
péãe si vyÏaduje vÏdy rÛzné postupy. Tím pádem je ov‰em
zdravotní péãe v jednotliv˘ch pfiípadech i rozdílnû nákladná.
To je velmi dobfie známo i z velmi peãlivû sledovan˘ch kli-
nick˘ch studií, i kdyÏ je v nich urãitá jistota, Ïe bylo pouÏito
velmi podobn˘ch léãebn˘ch postupÛ. Z nich pramení aspoÀ
pfiibliÏnû stejná finanãní nákladnost. 
Dotkli jsme se tedy dvou základních vhodn˘ch principÛ, kte-
ré stojí za monitorování. Jednak v˘sledky na‰ich léãebn˘ch
snah a jednak jejich finanãní nákladnost. Obojí je vhodné vûdût
pro kaÏdého lékafie aÈ pracuje ve státním nebo soukromém sek-
toru. Je patrno, Ïe systém hrazení péãe dle DRG se k nám dfií-
ve nebo pozdûji dostane a zavede. KaÏd˘ lékafi bude moci mno-
hem lépe argumentovat, pokud bude znát svoje vlastní náklady,
nehledû na to, Ïe kaÏd˘ plátce zdravotní péãe mu je bude sám
sledovat. V˘sledky léãebné péãe se v‰ak rovnûÏ budou sledo-
vat a to nejen plátci, ale postupnû i uvûdomûl˘m obyvatel-
stvem, které si samo bude dle toho rozhodovat, kde se vlastnû
nechá léãit. Existuje tedy fiada dÛvodÛ, proã sledovat urãité
zajímavé parametry. Jsou vhodné a v blízké budoucnosti i nut-
né nejen pro samotné lékafie. 
Pokud pfiijmeme my‰lenku vhodného sledování v˘sledkÛ
léãebné péãe a její nákladnosti, pak se stejnû vût‰ina z nás dûsí
ãasové nároãnosti vkládání dat do analytického systému.
Pomoc v tomto smûru od osoby, která není pfiímo zaintereso-
vaná je problematická. Jednak finanãnû dále nákladná a jed-
nak zatíÏená velkou chybovostí. Podobná ãinnost je provádû-
na vût‰inou nezdravotníky a nelze tedy oãekávat pochopení
pro nutnost jednûch informací a zbyteãnost jin˘ch. Za‰kolení
by bylo ãasovû nároãné a vût‰inou stejnû nedostateãné. Nask˘-
tá se ov‰em otázka, je vÛbec nutné, aby dal‰í osoba zasahova-
la do doplÀování informací ve zdravotnické dokumentaci, kdyÏ
samotní zdravotníci chrlí vût‰inu nutn˘ch informací sami. Tyto
jsou uskladnûny v dobr˘ch nebo ménû dobr˘ch informaãních
systémech a vût‰inou si jich jen málokdo v‰imne, kromû vlast-
ního lékafie. Je ov‰em pravdou, Ïe i samotní zdravotníci se jen
málokdy vracejí k získan˘m informacím star‰ím neÏ poslední
získané. Naprostá vût‰ina informací tak zÛstává navÏdy zapo-
menuta v informaãním systému a nikdo o nû nejeví zájem. Bylo
by v‰ak pomûrnû elegantní tato data automaticky stahovat
a zpracovávat, tak jak si kaÏd˘ nadefinuje. CoÏ nemusí b˘t
nijak zvlá‰È sofistikované, n˘brÏ jen nadefinovat sestavy hlav-
ních léãebn˘ch a nákladov˘ch parametrÛ.
Ideálem by bylo, kdyby kaÏd˘ ze zdravotníkÛ, a to se t˘ká i ses-
terské ãásti, mûl k dispozici okamÏitou pfiedstavu o sv˘ch paci-
entech, jejich léãebném procesu, jejich postavení v procesu
uzdravování nebo naopak, a kdyby kaÏd˘ tuhle informaci mohl
okamÏitû, aktuálnû spojit s finanãními náklady. To v‰e, jak pro
jednotlivého pacienta, tak pro svoji pfiedem nadefinovanou
skupinu, nebo v‰echny pacienty. Tyto informace by se pak ve
velkém mohly zpracovávat pro vût‰í soubory, jako jsou jed-
notlivé diagnózy v jednotliv˘ch nemocnicích nebo regionech
ãi státech. DRG systém mÛÏe odhalit jen jednu sloÏku tûchto
informací a totiÏ nákladovou, ale uÏ ztûÏka ve spojitosti s léãeb-
n˘mi v˘sledky. Systém je tedy vhodn˘ pro plátce, ale otázkou
je, zda bude vhodn˘ i pro pacienty. 
Metodami anal˘zy léãebné úspû‰nosti se nyní nebudeme dále
zab˘vat. Jsou bûÏnû známé a jen je vhodné si je automaticky
osvojit. Soustfieìme se nyní na nákladovou stránku. Zohled-
Àování ekonomick˘ch aspektÛ zdravotní péãe je jednou ze
zásadních cest k racionálnûj‰ímu rozhodování o terapii i o vyu-
Ïívání zdrojÛ v rámci realizace zdravotní péãe. Ekonomick˘m

hodnocením se (s urãit˘m zjednodu‰ením) rozumí pomûfiová-
ní nákladÛ a v˘sledkÛ, které souãasnû slouÏí k v˘bûru mezi
moÏn˘mi variantami Mezi hlavní úkoly ekonomick˘ch metod
náleÏí identifikace, vyjádfiení, zmûfiení/ocenûní a následné
porovnání relevantních variant, coÏ vytváfií objektivizovan˘
podklad pro samotné rozhodování. Podle charakteristiky hod-
nocen˘ch v˘stupÛ existují ãtyfii základní typy ekonomick˘ch
anal˘z -anal˘za nákladÛ, anal˘za nákladové úãinnosti, anal˘-
za nákladÛ a uÏiteãnosti, anal˘za nákladÛ a prospûchu.
Uvedené anal˘zy je moÏné provádût jednak na modelov˘ch
situacích nebo na reáln˘ch datech. Úkolem modelÛ obecnû je
schopnost reagovat na urãité nastavení vstupních parametrÛ,
jin˘mi slovy odpovûdût na otázku „co se stane, kdyÏ -“. Pro-
to se vyuÏívají tam, kde je potfieba nûjak˘m zpÛsobem „pfied-
bûhnout ãas“ - testovat rÛzné hypotézy pfii nedostatku odpo-
vídajících dat nebo jejich velké variabilitû, roz‰ífiit vypovídací
hodnotu studií atd. 
Pro obor klinické onkologie byl v rámci Masarykova onkolo-
gického ústavu (MOÚ) vytvofien model, zachycující jednotli-
vé fáze zdravotní péãe u nûkolika nejv˘znamnûj‰ích diagnóz
– zhoubn˘ch nádorÛ plic, tlustého stfieva, rekta, prostaty, Ïen-
ského prsu, dûloÏního ãípku a maligního melanomu (primár-
ní onemocnûní). 
Model byl zpracován s vyuÏitím fold-back anal˘zy; hodnota
jednotliv˘ch uzlÛ U je dána vztahem:

n
U = Σ Pi x Ci

i=1

kde Pi = pravdûpodobnost ramene (volby) „i“
Ci = cena ramene (volby) „i“

Uzly, pfiedstavující jednotlivé fáze, segmenty a podsegmenty
zdravotní péãe, jsou sefiazeny do hierarchick˘ch úrovní, které
jsou pro kaÏdou diagnózu a její konkrétní stádium rozpracová-
ny aÏ na úroveÀ odpovídající seznamu v˘konÛ hrazen˘ch zdra-
votní poji‰Èovnou. Hodnota bodu byla v modelu nastavena na
1,- Kã. Pravdûpodobnosti byly pfiifiazeny na základû dostup-
n˘ch epidemiologick˘ch údajÛ nebo (tam, kde potfiebné údaje
k dispozici nebyly) na základû kvalifikovaného odhadu.

Konkrétním v˘stupem je software, kter˘ uÏivateli nabízí násle-
dující volby, tj. úrovnû sledování nákladÛ:

• DIAGNÓZA
• STÁDIUM
• FÁZE PÉâE (Diagnostika – Terapie – Dispenzarizace)
• SEGMENTY JEDNOTLIV¯CH FÁZÍ (napfi. pro fázi tera-

pie to jsou: Chirurgie – Radioterapie – Chemoterapie – Hor-
monoterapie – Jiná terapie)

U kaÏdé vybrané volby se souãasnû zobrazí modelem odhad-
nuté náklady. Na stránce „Segmenty“ je k dispozici „Help“
s informací o struktufie jednotliv˘ch zvolen˘ch segmentÛ
(obr.1). Jeho souãástí je i seznam konkrétních zdravotních
v˘konÛ, z nichÏ se tyto segmenty skládají. V˘skyt jednotli-
v˘ch v˘konÛ je v daném stádiu onemocnûní hodnocen s urãi-
tou pravdûpodobností v˘skytu.

Obr. 1: Zhoubn˘ novotvar tlustého stfieva, stádium III, chirurgická
péãe.

OPERACE je u onemocnûní ve stadiu III aplikována ve 100%
pfiípadÛ.

Rozdûlení podle druhu operace:

– resekce – 90%

– resekce s „doplÀkov˘mi v˘kony“ (na okolních orgánech) – 9%

– totální kolektomie – 1% (genet. riziko, víceãetné leze)
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Uveden˘ model dává do vzájemn˘ch vazeb v‰echny uvaÏo-
vané poloÏky onkologické péãe, a umoÏÀuje tak srovnání
nákladÛ s nimi souvisejících. Kromû jiÏ v˘‰e uveden˘ch vstup-
ních parametrÛ (diagnóza, stádium, fáze péãe, segment) umoÏ-
Àuje reagovat na zmûny v je‰tû niÏ‰ích úrovních: 
● v zastoupení variantních postupÛ urãit˘ch úsekÛ péãe (napfi.

podíl resekãních v˘konÛ a totální kolektomie u zhoubného
novotvaru tlustého stfieva ve stádiu III, nebo poãty apliko-
van˘ch cyklÛ chemoterapie atd.)

● v bodovém ohodnocení v˘konu a cenách léãiv˘ch pfiípravkÛ
● v cenû bodu 

Dal‰í fází ekonomické anal˘zy je ovûfiování modelu s v˘sled-
ky získan˘mi z reáln˘ch dat. Prvním konkrétním v˘stupem je
srovnání modelov˘ch v˘sledkÛ s údaji ze souboru 74 pacien-
tek s karcinomem prsu, jimÏ byla v MOÚ v letech 2000-2001
poskytnuta kompletní onkologická péãe. Srovnání bylo pro-
vádûno pro kaÏdé stádium zvlá‰È. U v‰ech stádií bylo zji‰tûno,
Ïe pfies znaãnou variabilitu péãe a tomu odpovídající variabi-

V˘sledky modelového programu jsou pak graficky znázornûny obr. 2 a 3.

Obr. 2: Celkové náklady na jednotlivá stádia zhoubného novotvaru tlustého stfieva.

stádium

Obr. 3: Struktura nákladÛ podle fáze péãe u zhoubného novotvaru
tlustého stfieva, stádium III.

litu nákladÛ u jednotliv˘ch pacientek je rozdíl mezi mediánem
reáln˘ch nákladÛ a modelov˘mi náklady celkem bezv˘znam-
n˘, a tedy Ïe model je pro tuto diagnózu pomûrnû vûrn˘m obra-
zem reality. 
Postupnû se dostáváme do poslední fáze ekonomické anal˘zy,
hodnocení velk˘ch souborÛ. Nároãnost na programové vyba-
vení roste s pfiechody jednotliv˘ch fází. Dfiíve manuální, prac-
n˘ sbûr dat by mûl b˘t vystfiídán automatick˘m stahováním
z informaãního systému. SloÏitostí je peãlivá distribuce a opût-
né grupování v˘konov˘ch kódÛ dle fáze diagnosticko-léãeb-
ného postupu. 
Z uvedeného vypl˘vá, Ïe v‰echny fáze ekonomické anal˘zy
jsou individuální a zároveÀ se jedna bez druhé neobejde.
V‰echny mají svÛj v˘znam. Dal‰í rutinní práce se v‰emi mode-
ly rozhodne o jejich místû v ekonomickém hodnocení. Záro-
veÀ jsme pfiesvûdãení, Ïe podobn˘m peãliv˘m sledováním
onkologické léãebné péãe, spojené se sledováním ekonomic-
ké nároãnosti, se dají vytvofiit pfiedpoklady pro sledování efek-
tivní celkové zdravotní péãe a zdravotní politiky vÛbec.
Závûrem konstatujeme, Ïe i v na‰ich podmínkách je moÏné
aplikovat modelov˘ systém, popisující prÛbûh proveden˘ch
v˘konÛ u onkologick˘ch diagnóz a stanovit tak nejen pfiedpo-
kládané náklady. Je moÏné zjistit i náklady na jednotlivá stá-
dia onkologického onemocnûní, coÏ je dosud unikátní meto-
dikou, protoÏe se v systému poji‰Èoven nevyskytuje (obr. 2).
Je dokonce moÏné vytvofiit i náklady na jednotlivé fáze léãeb-
ného procesu u jednotliv˘ch stádii (obr. 3). ZároveÀ zdÛraz-
Àujeme, Ïe samotné sledování nákladÛ, jako tomu bude v systé-
mu DRG, je naprosto nedostateãné a nefiíká nic o léãebné
úspû‰nosti a tím rozhodující informaci pro pacienta. Plátce
zajímají celkové náklady na léãbu, ale nemûla by b˘t opomí-
jena i informace, Ïe za racionální léãbou se skr˘vá buì úspû‰-
ná nebo ménû úspû‰ná léãba. 
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Úvod
Potfieby sledování onkologick˘ch dat a jejich anal˘za v rámci
jednotliv˘ch onkologick˘ch pracovi‰È byly popsány dfiíve.
Stejnû tak byly popsány limitované moÏnosti získávání tûch-
to dat z nemocniãního informaãního systému. V praxi existu-
je nûkolik modelÛ fie‰ících tvorbu databáze. Vût‰inou se jed-
ná o samostatné, specifické databáze vztaÏené na urãitou
diagnosu, které jsou duplicitnû naplÀovány informacemi o jed-
notliv˘ch pfiípadech v ãase. Tuto ãinnost zaji‰Èují lékafii dané-
ho pracovi‰tû po pracovní dobû ãi datoví manaÏefii v pracovní
dobû, pokud si to mÛÏe oddûlení z ekonomického hlediska
dovolit. Je to práce ãasovû i ekonomicky nároãná, protoÏe je
provádûna duplicitnû. Poprvé ve zdravotnické dokumentaci,
která zaznamenává prÛbûh a v˘voj léãby v‰ech pacientÛ
a podruhé pfiepisem do jednotliv˘ch databází. Na jejich zaji‰-
Èování je nutné vytváfiet finanãní zdroje (granty, sponzorské
dary, v˘zkumné zámûry, apod.). Optimálním zpÛsobem by
bylo pfiímé vyuÏití informací v nemocniãním informaãním
systému, nicménû ten je ve vût‰inû pfiípadÛ nepouÏiteln˘ pro
dal‰í zpracování dat. Informace v nûm uloÏené jsou domi-
nantnû ve formû textu, ãili statisticky dále nezpracovatelné.

Tvorba databáze ve FN Brno
V situaci na‰í nemocnice, respektive na‰eho oddûlení jsme se
na základû zváÏení v‰ech moÏn˘ch postupÛ rozhodli s vede-
ním nemocnice a ve spolupráci s ústavní lékárnou vyuÏít ke
sbûru dat tvorby nového programu objednávání cytostatik
v elektronické podobû. Propojení s lékárnou nám umoÏÀuje
pfiímo propojení s reáln˘mi náklady na léãbu cytostatiky. Ten-
to nov˘ program je navázán na nemocniãní informaãní systém.
Pfiebírá z nûj pouze identifikaci pacienta. Po pfiifiazení ãíselné
diagnosy se zobrazí jiÏ odpovídající moÏnosti léãby -protoko-
ly, respektive cytostatické reÏimy. Po oznaãení vybraného reÏi-
mu, doplnûní v˘‰ky a hmotnosti, stanovení data zahájení léã-

by je automaticky sestaven léãebn˘ plán pro konkrétního paci-
enta. Souãasnû jsou generovány Ïádanky na pfiípravu léãiv,
které jsou elektronicky odesílány do ústavní lékárny, úseku
centrální pfiípravy cytotoxick˘ch léãiv. Ve‰keré informace jsou
zaznamenávány v ãasové posloupnosti. Souãasnû je moÏné
doplnit i dal‰í parametry (napfiíklad prediktivní faktory – MTT
in vitro testy resistence, apod.). V léãebném plánu je moÏné
pfiipravit léãbu na nûkolik mûsícÛ dopfiedu, vãetnû dat jednot-
liv˘ch aplikací. Nicménû plán léãby není definitivní a lze jej
v prÛbûhu mûnit. Program sám vyÏaduje pfie‰etfiení efektu che-
moterapie ve stanoveném termínu, stejnû jako zaznamenání
dÛvodÛ nedodrÏení termínÛ léãby ãi modifikace dávky. Ve‰-
keré tyto informace je moÏné následnû zpracovávat a vyhod-
nocovat. Vzhledem k provázanosti na ústavní lékárnu je moÏ-
né pfiifiadit i konkrétní cenu léãby pro daného pacienta.
Pfii tvorbû parametrického záznamu onkologick˘ch pacientÛ
jsme vycházeli ze skuteãnosti, Ïe jsou nûkteré spoleãné para-
metry a souãasnû jsou i parametry specifické pro jednotlivé
diagnózy ãi jejich klinická stadia. K tûm obecn˘m paramet-
rÛm patfií identifikace pacienta, pohlaví, anamnéza (pracov-
ní, rodinná, osobní, anamnéza), symptomy, paraneoplastické
projevy, klasifikace nádoru a rozsah onemocnûní, celkov˘ stav
pacienta (klasifikace dle WHO, Karnovsky index, apod.), labo-
ratorní parametry odráÏející funkãní vlastnosti jednotliv˘ch
orgánÛ (játra, ledviny, krvetvorba), histologie, komplikace léã-
by-(toxicity ãi onemocnûní), typ léãby (chirurgická, radiote-
rapie, chemoterapie, radiochemoterapie, biologická) a její indi-
kace (adjuvantní, kurativní, paliativní), zpÛsob aplikace
(ambulantní ãi hospitalizaãní), termíny (dodrÏování ãasového
harmonogramu léãby - zahájení v termínu x odklad) a modi-
fikace sloÏení a dávky od standardu (dÛvod-intolerance, toxi-
cita). Dal‰ími parametry jsou symptomatická (druh a frek-
vence) a podpÛrná léãba komplikací (substituce krevními
deriváty, aplikace rÛstov˘ch faktorÛ, korekce koagulopatie).

MODEL PARAMETRICKÉHO HODNOCENÍ V¯VOJE ONKOLOGICKÉHO
PACIENTA V REÁLNÉM KLINICKÉM PROVOZU A âASE - P¤ÍPADOVÁ
STUDIE KARCINOM KOLOREKTA

TIME-RELATED DATA RECORDS OF ONCOLOGY DISEASE IN REAL
CLINICAL PROCESS – CASE STUDY MODEL ON COLORECTAL
CARCINOMA

KISS I.1, SK¤IâKOVÁ J.2, VYZULA R.3, ÎALOUDÍK J.3, TOMÁ·EK J.1, SEDLÁâKOVÁ ·.4, VORLÍâEK J.5

1 ODDùLENÍ KLINICKÉ ONKOLOGIE FN BRNO
2 KLINIKA NEMOCÍ PLICNÍCH A TUBERKULÓZY FN BRNO
3 MASARYKÒV ONKOLOGICK¯ ÚSTAV BRNO
4 ÚSTAVNÍ LÉKÁRNA FN BRNO
5 INTERNÍ HEMATOONKOLOGICKÁ KLINIKA FN BRNO

Souhrn: Parametry charakterizující v˘voj onkologického pacienta jsou obecné a diagnosa specifické. Tyto parametry nám
pomáhají v anal˘ze v˘sledkÛ na‰í léãby a souãasnû jsou v˘znamnû zohledÀovány pfii sestavování individuálního léãebného
plánu. Léãebné plány vycházejí z doporuãen˘ch postupÛ, které jsou specifické pro jednotlivé diagnosy a jejich klinická stadia.

Klíãová slova: individuální léãebn˘ plán, parametrické hodnocení

Summary: Parameters characterising the progress of an oncological patient are very general and diagnosis-specific. They help
us analyse the results of our treatment as well as build an individual plan of treatment. The plans are based on the recommended
procedures specific for each particular diagnosis and its clinical stage. 

Key words: individual treatment plan, parametric evaluation
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Parametry pro hodnocení efektu léãby (kompletní a parciální
odpovûì, stabilizace onemocnûní, progrese onemocnûní).
Pfiíkladem parametru specifického pro onemocnûní (dia-
gnosu) je napfiíklad pfiítomnost receptorÛ estrogenov˘ch ãi pro-
gesteronov˘ch u karcinomu prsu a stupeÀ exprese HER-2
receptoru pro pfiípadn˘ v˘bûr optimální terapie. Mezi speci-
fické parametry pro urãitou diagnosu patfií i vy‰‰í hodnoty
nádorov˘ch markerÛ. Nûkteré nádory produkují více ãi ménû
specifické markery. Naopak je fiada nádorÛ neprodukující Ïád-
né markery, ãi hodnota positivních markerÛ mÛÏe b˘t ovliv-
nûna fiadou faktorÛ (napfi. zánûtlivé procesy). Zásadní je sta-
novení pozitivity markerÛ pfied zahájením léãebného procesu.
Napfiíklad pfii onemocnûní kolorektálním karcinomem nega-
tivní hodnoty biochemick˘ch markerÛ (CEA a CA 19-9) sta-
novené aÏ po radikálním chirurgickém v˘konu mohou b˘t
interpretovány dvûma odli‰n˘mi zpÛsoby. MÛÏe jít o prÛkaz
úplného odstranûní nádoru a dal‰í sledování dynamiky mar-
kerÛ mÛÏe pomoci v ãasné diagnostice recidivy, nebo nádor
u tohoto konkrétního pacienta markery vÛbec netvofií a nemá
tedy vût‰í v˘znam ho pravidelnû vy‰etfiovat. 

Pfiípadová studie – diagnosa kolorektální karcinom
Pro v˘bûr léãebného standardu je nutné provedení stagingo-
v˘ch vy‰etfiení a urãení klinického stadia onemocnûní
a posouzení operability. PouÏívají se metody radiologické
(RTG plic, sonografie a CT jater, v nejasn˘ch pfiípadech i PET,
irigografie), endoskopické (kolonoskopie, rektoskopie - vylou-
ãení víceãetného postiÏení stfieva, posouzení hrozící poruchy
pasáÏe) a laboratorní (markery). 

Nedílnou souãástí je i pfiedoperaãní histologické vy‰etfiení.
V I. a II. klinickém stadiu karcinomu stfieva je indikovaná pou-
ze chirurgická léãba a následná dispenzarizace. U rizikové sku-
piny pacientÛ T3-4 s exulcerovan˘m primárním nádorem, ãi
nedostateãn˘m poãtem negativnû vy‰etfien˘ch uzlin ãi pfii pozi-
tivitû resekãní linie, se doporuãuje adjuvantní chemoterapie
FUFA (5fluorouracil v modulaci leukovorinem). V pfiípadû
klinického stadia III. je adjuvantní chemoterapie FUFA jiÏ
indikovaná jednoznaãnû, protoÏe bylo prokázáno, Ïe v˘znam-
nû redukuje poãet relapsÛ onemocnûní. Zvlá‰tû dÛleÏité histo-
logické vy‰etfiení pfiedoperaãní je v oblasti anorektální - odli-
‰ení adenokarcinomu od spinocelulárního karcinomu
vzhledem k odli‰n˘m léãebn˘m postupÛm. V pfiípadû adeno-
karcinomu rekta je standardem radikální chirurgické resekce
doplnûná v pfiípadû klinického stadia II. o adjuvantní radiote-
rapii, ve stadiu III. o konkomitantní chemoradioterapii
(FUFA). V pfiípadû spinocelulárního karcinomu anu je indi-
kovaná kurativní konkomitantní chemoradioterapie (FUFA
plus mitomycin C). 
Pro klinické stadium IV. je zásadní zhodnocení operability
onemocnûní (resekabilita primárního nádoru a metastáz i se
zohlednûním metod intervenãní radiologie – termoablace,
embolizace, apod.). Pro inoperabilní klinické stadium IV. je
vyhrazena paliativní chemoterapie. Tato chemoterapie mÛÏe
mít dle souãasn˘ch standardÛ rÛzné varianty. MoÏné je apli-
kovat chemoterapii systémovou ve formû intravenózního (i.v.)
bolusu, krátkodobé i.v. infúze ãi kontinuální i.v. infúze, stej-
nû tak i lze aplikovat chemoterapii i ve formû tablet. MÛÏe se
jednat o monochemoterapii ãi kombinovanou chemoterapii.

Parametr Radikalita moÏné léãby ¤e‰ení a vliv na diagnosu

Klinické stadium – I. Operabilní Chirurgická léãba. Léãba ukonãena, dále jen dispenzarizace.

– II. Operabilní Chirurgická léãba. Léãba ukonãena, dále jen dispenzarizace. Za urãit˘ch 
okolností (rizikové faktory-nejasná resekãní linie, perforace stfieva, G3, 
mucinózní sloÏka, atd.) doplnûní adjuvantní systémovou chemoterapií.
U karcinomu rekta neoadjuvantní chemoradioterapie.

– III. Operabilní Chirurgická léãba. Doplnûní adjuvantní systémovou chemoterapií. V pfiípadû
karcinomu rekta je indikovaná neoadjuvantní ãi adjuvantní chemoradioterapie.

– IV. Radikálnû operabilní Chirurgická léãba. Následná adjuvantní chemoterapie (systémová ãi regionální).

Radikálnû neoperabilní bez Paliativní systémová eventuálnû i systémová + regionální chemoterapie (dle 
hrozící poruchy stfievní pasáÏe (ileus) efektu mÛÏe b˘t i neoadjuvatní , tj. umoÏní pfii zmen‰ení nádoru operabilitu).

Radikálnû neoperabilní s hrozící První léãebnou modalitou je paliativní chirurgická léãba (anastomóza)
poruchy stfievní pasáÏe (ileus) a následná paliativní systémová ãi regionální chemoterapie.

Tab. 1: Klinické stadium v dobû diagnosy a zohlednûní operability urãuje plán léãby.

Linie Medián pfieÏití Cena (Kã) za 3cykly
Typ Doba/zpÛsob aplikace léãby CR (%) RR (%) (mûsíce) ãi 3mûs. ekvivalent -

jen cytostatika

FUFA1 Bolus x 5dní i.v. a 4 t˘dny 1. 0 15-20 12-13 2 520

Xeloda Tbl. 14dní a 3 t˘dny 1. 0 25 13 67 337

Tomudex Inf. i.v. a 3 t˘dny 0 19 10 78 655

FUFA1 DeGramont Kontinální i.v. inf. 2 dny a 2 t˘dny 1. 0 22-33 14 13 291

FOLFIRI2 Kontinuální i.v. inf. 2 dny a 2 t˘dny 1. 4 49 17 145 500

FOLFOX3,4 Kontinuální 2 dny i.v. a 2t˘dny 1. 0 50-55 16-19 139 700
149 751

TOMOX Inf. i.v. a 3 t˘dny 2. 0 33 nad 12 218 000

FU /Arai5 Kontinuální i.a. inf. 1x t˘dnû (do jater) 1. 23 83 26 2 131

FUFA6 Kontinuální inf.i.a. 5 dní a 4 t˘dny 1. 12 45 20 13 397

MFFM2 i.a. inf. 5 dní 1. 4 66 27 15 617

FAM/FUFA8 Kombinovaná inf. i.a. FAM/ i.v. FUFA 2. 0 47 ? 13 833

Tab. 2: Pfiíklady chemoterapie metastatického karcinomu stfieva.

Tabulka se souhlasem autorÛ pfievzata, modifikována a doplnûna o pfiíklady intraarteriální chemoterapie 7



66 KLINICKÁ ONKOLOGIE SUPPLEMENT 2004

Chemoterapie je aplikována systémovû tj. intravenóznû (i.v.)
ãi regionálnû cestou jaterní arterie (intraarteriálnû - i.a.) do
jater, samozfiejmû za pfiedpokladu vylouãení extrahepatálního
postiÏení. Regionální chemoterapie ve srovnání se systémo-
vou je celkovû ‰etrnûj‰í, ménû toxická ve smyslu systémové
toxicity pro pacienta, nicménû vyÏaduje zavedení i.a. portu
a sledování jeho funkãnosti radiologick˘mi metodami, napfi.
kontrola perfúze jaterního parenchymu pod CT kontrolou,
angiografie jaterního fieãi‰tû, apod. Pfii srovnání ceny regio-
nální a systémové chemoterapie je tedy nutné zohlednit i tyto
vedlej‰í náklady. K cenû intraarteriální chemoterapie je nutné
pfiipoãítat náklady na zavedení a kontrolu i.a. portu pfiibliÏnû
kolem 30 000Kã. KaÏd˘ typ chemoterapie má odli‰nou toxi-
citu, toleranci, efektivitu (reálné cíle) a cenu, viz. Tab. 2. 
Pfii v˘bûru léãby pro konkrétního pacienta zohledÀujeme jeho
celkov˘ stav v dobû stanovení léãebného plánu. Individuál-
ní vnímavost v prÛbûhu léãby (neoãekávané extrémní sliz-
niãní a hematologické toxicity pfii nízké hladinû DPD- dihyd-
ropyrimidin dehydrogenázy, enzymu podílejícím se na
metabolismu cytostatika 5fluorouracilu. Tato zv˘‰ená vníma-
vost je dal‰ím faktorem ovlivÀující dal‰í léãebnou strategii.
Dal‰ím prediktorem odpovûdi na chemoterapii 5fluorouraci-
lem je stanovení TS (tymidilát syntázy ). I na základû v˘sled-
ku tohoto vy‰etfiení by mûla b˘t zvaÏována chemoterapie pro
I. linii léãby, FUFA (5fluorouracil/leukovorin) versus FOL-
FIRI (FUFA+irrinotekan). V souãasné dobû je v léãebn˘ch
standardech doporuãována i kombinace FOLFOX 4
(FUFA+oxaliplatina). Opût bychom mûli vycházet z v˘sled-
kÛ vy‰etfiení TS a v pfiípadû pfiedpokládané hor‰í odpovûdi na
5fluorouracil zvolit spí‰e kombinaci FOLFOX 4. Skuteãn˘

v˘znam jednotliv˘ch prediktorÛ musí b˘t ovûfien dal‰ími kli-
nick˘mi studiemi. Pfii primárním rozhodování zda FOLFIRI
ãi FOLFOX 4 zvaÏujeme toxick˘ profil chemoterapie ve
vztahu k pfiidruÏen˘m chorobám pacienta. Kromû prediktorÛ
léãebné odpovûdi pfii sestavování individuálního léãebného
plánu je nutno zvaÏovat i rozsah spolupráce s pacientem
(moÏnost ambulantní aplikace i pfii kontinuální aplikaci 5flu-
orouracilu zaveden˘m centrálním Ïilním katetrem za pouÏití
ambulantní pfienosné pumpy k aplikaci, obavy pacienta z kon-
tinuální aplikace). Alternativou kontinuální i.v. chemoterapie
FUFA je perorální podávání capecitabinu (Xeloda) ve formû
tablet (monoterapii) ãi i.v. aplikace preparátu raltitrexet (Tomu-
dex) v monoterapii. Raltitrexed (Tomudex) stejnû jako cape-
citabin (Xelodu) lze podat i v kombinacích TOMOX (raltitre-
xed + oxaliplatina), XELOX (capecitabin + oxaliplatina),
XELIRI (capecitabin + irinotecan). Tyto kombinované che-
moterapie v‰ak nejsou dosud standardnû doporuãovány. Efek-
tivita chemoterapie se vyhodnocuje kaÏdé 2-3 mûsíce. Cílem
pfie‰etfiení je jednak v pfiípadû neefektivity chemoterapie ukon-
ãit tuto ãi zmûnit za chemoterapii dal‰í fiady. Pfii pokraãování
v neefektivní chemoterapii pfievaÏuje pouze toxicita a vysoké
náklady na chemoterapii. V pfiípadû efektivní chemoterapie
provázené zmen‰ením nádoru je nutné cyklicky zvaÏovat dopl-
nûní radikálního operaãního v˘konu. Doplnûní radikálního chi-
rurgické v˘konu (primární nádor, metastazektomie jaterní ãi
plicní, eventuálnû dnes i obou lokalit) má zásadní v˘znam pro
dal‰í prognosu pacienta s pÛvodnû metastatick˘m onemocnû-
ním. Pokud léãba je úspû‰ná a je zavr‰ena tímto radikálním
v˘konem, pfieÏívání takto léãen˘ch pacientÛ je srovnatelné
s pfieÏíváním pacientÛ s metastatick˘m – primárnû operabil-

Parametr ¤e‰ení Vliv na léãbu

Celkov˘ stav pacienta (dle sobûstaãnosti Pouze symptomatická terapie Chemoterapie není indikovaná
a aktivity - WHO,K.I)
WHO nad 2 ãi K.I. pod 60%

Funkãní charakteristika dle orgánÛ (napfi.) Substituãní terapie erymasou Nemá vliv pokud není chronické krvácení,
- krvetvorba – anemie po substituci zahájení chemoterapie

5Fluorouracil/leukovorin

Stav v˘Ïivy – sníÏen˘, kachexie, PodpÛrná léãba – anabolika , kortikoidy, Dle rozsahu onemocnûní a pfiíãinû kachexie – odklad
hypoalbuminémie nutriãní doplÀky zahájení chemoterapie ãi ‰etrnûj‰í chemoterapie

Tab. 3: Charakteristika pacienta v dobû diagnózy a v prÛbûhu léãby.

Typ symptomu ¤e‰ení Vliv na léãbu

Porucha stfievní pasáÏe chirurgická léãba - akutní fie‰ení zahájení ãi pokraãování dle standardního protokolu po zhojení
provedením anastomózy a obnovení pasáÏe

Obstrukãní ikterus   drenáÏ Ïluãov˘ch cest - akutní fie‰ení radiologickou zahájení ãi pokraãování dle standardního protokolu po
ãi endoskopickou cestou, (PTD ãi ERCP stent) normalizaci laboratorních parametrÛ zahájení chemoterapie

dle standardu

Neurologické 
– meta do CNS dle poãtu a velikosti loÏisek dal‰í systémová chemoterapie není indikovaná, pouze terapie

– 2-3 do 3cm LexelÛv gamanÛÏ symptomatická (antiedematózní – kortikosteroidy, mannitol)

– víceãetné dále symptomatická terapie, paliativní radioterapie
na oblast CNS

– kompresivní fraktura – dle rozsahu (1 obratel), lokality, – ortopedická intervence (dekomprerse míchy, osteosyntéza 
(patologická zlomûnina) celkového stavu a prognózy pacienta ãi pouze ortéza)

– paliativní radioterapie a chemoterapie.

Tab. 4: Symptomy onemocnûní (v dobû diagnosy ãi v prÛbûhu onemocnûní).

Parametr - toxicita ¤e‰ení Vliv na dal‰í léãbu

slizniãní Redukce dávky cytostatik, zmûna zpÛsobu Pokraãování v chemoterapii dle standardu, zv˘‰ená podpÛrná léãba 
aplikace (bolusová x kontinuální) lokální – desinfekce sliznic, 

systémová –analgetika, hydratace, 

hematologická Redukce dávky cytostatik, odklad Pokraãování v chemoterapii dle standardu, zv˘‰ená podpÛrná léãba dle stupnû
chemoterapie (substituce erytrocytÛ pfii anemii, rÛstové faktory a antibiotika pfii febrilní

neutropenii, trombokoncentráty pfii trombocytopenii s krváciv˘mi projevy)

Tab. 5: Toxicita chemoterapie.
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ním onemocnûním (pfieÏití 5 let kolem 30%)9. Zvlá‰tû kombi-
nace FOLFOX a FOLFIRI v rámci klinick˘ch studií prokáza-
ly jednak schopnost navodit 4% kompletních remisí samo-
statnû, pfii celkové léãebné odpovûdi kolem 50% a mediánu
pfieÏívání pacientÛ 19 mûsícÛ. Vy‰‰í efektivita této chemote-
rapie o 20-25% ve srovnání s chemoterapií FUFA je prováze-
na prodlouÏen˘m pfieÏitím pacientÛ pouze o 4-6 mûsícÛ za nes-
rovnatelnû vy‰‰í ekonomické náklady. Teprve pfii konverzi
pÛvodnû inoperabilního onemocnûní v operabilní (15-30%) se
po chirurgickém zákroku prodluÏuje medián pfieÏití a bezpfií-
znakové období pacientÛ zásadním zpÛsobem (30% pfieÏívá 5
let)9. Tam kde nedojde k takovému efektu, Ïe by se onemoc-
nûní stalo operabilním, aplikují se dal‰í metody vedoucí ke
zmen‰ení nádoru, napfi. RFA (radiofrekvenãní termoablace,
a chemoembolizace). Dostupnost tûchto metod mÛÏe zásad-
ním zpÛsobem dnes zmûnit posouzení operabilního ãi inope-
rabilního onemocnûní. Zvlá‰tû v kombinaci s chirurgick˘m
resekãním v˘konem napfi. metastazektomie jaterní metastázy
doplnûna o termoablaci solitárního, inoperabilního loÏiska. 

Závûr
Parametrick˘ záznam je pfiehled informací o pacientovi, spe-
cifick˘ch pro jeho onemocnûní, klinické stadium a jeho kon-
krétní rizikové faktory, odpovídající urãitému ãasovému obdo-
bí léãby. Zaznamenává v˘voj pacienta v ãase a jeho jednotlivé
parametry mohou b˘t formulovány jako mezníky v rozhodo-
vacím procesu tvorby individuálního léãebného plánu. Tento
léãebn˘ plán vychází z diagnosticko léãebn˘ch doporuãení,
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odpovídajících jednotliv˘m diagnosám a klinick˘m stadiím. 
V pfiípadû modelové diagnosy – karcinomu stfieva, byl nastí-
nûn rozhodovací proces mezi jednotliv˘mi moÏnostmi léãby,
vycházející právû z v˘‰e uveden˘ch parametrÛ. Vypl˘vá zde
nutnost pohlíÏet na tento proces, jako proces dynamick˘, v ãase
se mûnící paliativní chemoterapie s pfiedpokladem léãebné
odpovûdi 20-50%, mediánem pfieÏití 12-19 mûsícÛ se mûní na
neoadjuvantní chemoterapii s následnou radikální chirurgic-
kou resekcí. Stejnû tak v˘voj mÛÏe b˘t opaãn˘. PÛvodní adju-
vantní chemoterapie v pfiípadû klinického stádia III., s ambi-
cemi vyléãení pacienta po pfiedchozím radikálním operaãním
v˘konu se mûní vzhledem k ãasnému relapsu onemocnûní
(chemorezistence) v paliativní chemoterapii. Ve snaze o opti-
mální individuální v˘bûr léãby se hledají rÛzné prediktivní fak-
tory (TS, DPD, in vitro testy chemorezistence MTT, apod.),
které by umoÏÀovaly odhadnout v˘voj onemocnûní na zákla-
dû vy‰etfiení nádoru je‰tû pfied zahájením chemoterapie, tedy
racionálnûj‰í terapii. I s ohledem na tento v˘zkum je nutné
vytváfiet parametrické záznamy a jejich anal˘zou jsme schop-
ni lépe vyhodnotit v˘sledky léãby i retrospektivnû.
Souãasnû je tfieba vytváfiet tyto sestavy parametrÛ pro jednot-
livé diagnosy a jejich stádia uváÏlivû, aby nedo‰lo k pfieplnû-
ní databáze, která by byla v klinick˘ch podmínkách nenaplni-
telná. Problém je opût pouze v ãasové a ekonomické nároãnosti
na pofiizování tûchto databází. Naopak moÏnosti anal˘zy jsou
témûfi neomezené. Parametrick˘ záznam by mûl obsahovat jako
minimum informace, které jsou poÏadovány v onkologické
hlá‰ence.
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Standard elektronické dokumentace a nemocniãních 
informaãních systémÛ
Prudk˘ rozvoj informaãních systémÛ ve vyspûl˘ch „západ-
ních“ zemích v 70. a 80. letech minulého století byl v socia-
listickém âeskoslovensku podchycen, díky embargu na dovoz
„vyspûl˘ch technologií“ a nejnovûj‰í informace, jen pfiedví-
dav˘mi, technicky zamûfien˘mi a dostateãnû pruÏn˘mi lékafii
a vysoko‰koláky. Práce s poãítaãem pro nû byla koníãkem na
kterého si dokázali sehnat finanãní prostfiedky. Jazykovû vyba-
vení lékafii, touÏící po vzdûlání, stejnû jako v˘zkumní pracov-
níci, obdivovali rychlost, s jakou „západní vûdci“ dokázali
rychle analyzovat aktuální zdravotnické problémy na velk˘ch
souborech nemocn˘ch. Od 90. let se i v âR zaãala zvy‰ovat
dostupnost moderních poãítaãÛ a vyspûlé zdravotnická tech-
nologie. Elektronická dokumentace, která byla zpoãátku vní-
mána jako módní záleÏitost (byÈ s nepopiratelnou budoucnos-
tí), se jiÏ na poãátku tohoto tisíciletí stala nezbytností. Se

zavedením úhrad vykázané zdravotní péãe od zdravotních
poji‰Èoven a s rozvojem internetu stoupla i reálná potfieba budo-
vání poãítaãov˘ch sítí a poÏadavky na vytváfiení nemocniã-
ních informaãních systémÛ (NIS). Mezi nemocnicemi a jed-
notliv˘mi pracovi‰ti byly obrovské startovní rozdíly. Rozdíly
byly i v ekonomick˘ch moÏnostech a pfiístupech managemen-
tÛ a lékafisk˘ch kolektivÛ nemocnic k zavádûní poãítaãÛ do kli-
nické praxe. Postupnû v‰ak ve v‰ech nemocnicích zaãaly, jako
houby po de‰ti, mnohdy na kolenû a více-ménû amatérsky, ale
vesmûs nákladnû, vznikat „unikátní“ NIS, které nebyly a dosud
nejsou schopny vzájemnû komunikovat a vesmûs se obtíÏnû
pfiizpÛsobují rychle se vyvíjejícím potfiebám inovace. Proto
standard elektronické dokumentace a NIS platn˘ pro celou
âR dosud neexistuje! Pfii tom v devadesát˘ch letech byla
nemocniãní síÈ vesmûs státní a vláda a zvlá‰tû MZd mohly
vytvofiením celospoleãenské objednávky a zadání na poãíta-
ãové vybavení nemocnic a jednotn˘ a navzájem komunikují-
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Souhrn: Prudk˘ rozvoj poznatkÛ a s ním související rychlé zmûny klasifikace hematoonkologick˘ch chorob jsou v âR ref-
lektovány s mnohalet˘m zpoÏdûním. Stoupající nároãnost a nákladnost onkologické léãby zvy‰uje poÏadavky na racionálnost
indikací a centralizaci vysoce sofistikované diagnostiky a léãby do akreditovan˘ch center slouÏících pro dostateãnû velké spá-
dové území, splÀujících komplex odborn˘ch poÏadavkÛ s pfiíslu‰n˘m technologick˘m zázemím a dosahujících konkurence-
schopné v˘sledky. Úspû‰ná volba léãebné strategie, ‰ité na míru nemocného, vyÏaduje pfiesnou diagnózu, hodnocení pro-
gnostick˘ch indexÛ a prÛbûÏné sledování léãebné odpovûdi. Národní onkologick˘ registr je pro hematoonkologii z tûchto
hledisek málo pfiínosn˘ a jeho struktura a zpÛsob sbûru dat jí nevyhovují. V hematoonkologick˘ch centrech âR proto zaãaly
vznikat, pod odbornou garancí âeské hematologické spoleãnosti, specializované registry. Stále neuspokojivé v˘sledky léãby
vût‰iny hematoonkologick˘ch chorob limitují její standardizaci a zákonitû vedou k hledání a zkou‰ení nov˘ch lékÛ a léãeb-
n˘ch pfiístupÛ. Racionalizace léãby vede pfies schvalování nov˘ch lékÛ na základû evidence-based medicine a hodnocení jejich
finanãní efektivity. Souãástí hledání nov˘ch léãebn˘ch moÏností je zafiazování hematoonkologick˘ch nemocn˘ch do lékov˘ch
studií a podrobná anal˘za dat specializovan˘ch registrÛ. Perspektivní a racionální cestou budování registrÛ je pfiechod na sbûr
dat z fungující elektronické dokumentace nemocniãních informaãních systémÛ (NIS), dostupnost statistick˘ch anal˘z dle kli-
nické objednávky, vyuÏití dat v akreditaãním procesu a úzká spolupráce s odborn˘mi spoleãnostmi a plátci zdravotní péãe.
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Summary: Fast development of knowledge and related quick changes of hematooncological diseases classification are in the
officially declare classification of diseases in the Czech Republic reflected with a many years delay. Rising demands and costs
of oncology treatment require higher rationality of indications and centralization of highly sophisticated diagnostics and
treatment into accredited centres serving areas of adequate size, fulfilling complex of professional demands with relevant
technical background and reaching competitive results. Successful choice of treatment strategy, tailored to individual patient,
demands precise diagnosis, prognostic index evaluation and continuous follow-up of treatment response. National Oncology
Register is in haematooncology quite useless from this point of view and its structure and ways of data collection don’t suit.
Specialized registers began to be formed in haematooncological centres in the Czech Republic with the professional guarantee
of the Czech Haematological Society therefore. Still unfavourable results of the treatment of the majority of haemato-
oncological diseases limit its standardization and led to searching and testing of the new drugs and new treatment approaches.
The rationalization of treatment leads over new drugs certification based on evidence-based medicine and their cost
effectiveness evaluation. The involvement of haematooncological patients into clinical trials and detailed analysis of
specialized registers data constitute part of new treatment possibilities search. The perspective and rational way of building up
registers is switch to data collection from electronically documentation of hospital information system already operating,
availability of statistical analysis according the clinical demands, employment of data in accreditation process and close
cooperation with professional societies and health care payers.
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cí modulov˘ NIS uspofiit miliardy Kã z rozpoãtu zdravotnic-
tví. Vytvofiení jednotného NIS mohlo pfiispût k rychlému roz-
voji úrovnû zdravotnictví, ke zjednodu‰ení a zlep‰ení úrovnû
práce, ke kontrole zpÛsobu a efektivity vynaloÏen˘ch pro-
stfiedkÛ, ke zlep‰ení komunikace mezi zdravotnick˘mi praco-
vi‰ti, k odstranûní zbyteãn˘ch nákladÛ na opakovaná vy‰etfie-
ní a mohlo umoÏnit i podrobné a pfiesné epidemiologické,
diagnostické a prognostické anal˘zy a anal˘zy léãebn˘ch
v˘sledkÛ u onkologick˘ch nemocn˘ch. 
Sledování epidemiologick˘ch dat nemocn˘ch s nádorov˘mi
chorobami v‰ak stále probíhá, dnes jiÏ pfieÏit˘m a nepfiesn˘m,
systémem „povinného písemného hlá‰ení do Národního onko-
logického registru - NOR“. Tento systém hlá‰ení dat lékafie
obtûÏuje, je pracn˘ a vzhledem k zanedbateln˘m klinick˘m
v˘stupÛm pro poskytovatele dat je pro nû nezajímav˘. Citlivû
je mnoh˘mi lékafii vnímána i nízká ochrana osobních dat
nemocn˘ch, pfiedev‰ím bûhem korespondence mezi onkolo-
gem a klinick˘m pracovi‰tûm. Více validních dat o onkolo-
gick˘ch nemocn˘ch dnes mají pravdûpodobnû zdravotní poji‰-
Èovny, ve kter˘ch podmiÀuje nahlá‰ení diagnózy a léãby
úhradu zdravotní péãe.

Potfieby onkologické péãe v hematologii a její specifika pro
sbûr dat 
Hematoonkologická onemocnûní svou incidencí (s v˘jimkou
lymfomÛ, které jsou pát˘m nejãastûj‰ím nádorem na západní
polokouli s trvale stoupající incidencí) nepatfií k nejfrekven-
tovanûj‰ím nádorÛm. Postihují ale celé vûkové spektrum popu-
lace, od novorozencÛ, kojencÛ a dûtí, pfies stfiední vûkovou
kategorii aÏ po seniory. Incidence kaÏdého znejãastûj‰ích typÛ
leukémií se pohybuje kolem 1,5-2,5/100.000 obyvatel a rok.
Prognóza tûchto onemocnûní je vesmûs velmi váÏná a léãba
nákladná. S moderními poznatky o etiopatogenezi hematoon-
kologick˘ch chorob se ale zatím zásadnû zmûnily léãebné
v˘sledky jen u nûkolika klinick˘ch jednotek. Mezi nû patfií
HodgkinÛv lymfom a nûkteré typy nehodgkinsk˘ch lymfomÛ,
vlasatobunûãná leukémie, promyelocytární leukémie a akutní
lymfoblastické leukémie dûtí. U tûchto onemocnûní jsme
schopni úspû‰nû léãit více neÏ 3/4 pacientÛ. Cesta ke zlep‰ení
prognózy u dal‰ích typÛ leukémií a lymfomÛ a u ostatních
hematoonkologick˘ch chorob vede pfies experimentální i kli-
nick˘ v˘zkum, pfies dal‰í poznání jejich etiopatogeneze, pfies
zpfiesnûní diagnostiky, v˘voj nov˘ch lékÛ a léãebn˘ch strate-
gií a potvrzení experimentálních v˘sledkÛ v prospektivních
randomizovan˘ch klinick˘ch studiích. Moderní diagnostika
hematoonkologick˘ch chorob vyuÏívá vysoce sofistikované
technologie imunocytologie, tkáÀov˘ch kultur, cytogenetiky,
molekulární biologie atd. Úspû‰né uplatnûní tûchto technolo-
gií vyÏaduje vedle vysok˘ch nákladÛ i hluboké znalosti a roz-
sáhlou praxi. Podobnû je tomu i s moderní léãbou. 
Vãasn˘ záchyt hematoonkologick˘ch chorob a jejich odeslá-
ní k odborníkovi jsou závislé pfiedev‰ím na znalostech a dia-
gnostick˘ch schopnostech praktického lékafie a hematologa na
úrovni b˘valé okresní nemocnice a na jejich dÛvûfie a spolu-
práci s lékafii specializovan˘ch center, protoÏe jedinou moÏ-
ností racionální specializované diagnostiky a intenzivní
moderní léãby hematoonkologick˘ch chorob je centrali-
zace. 
Hematoonkologické centrum by mûlo b˘t schopno poskyt-
nout komplexní diagnostiku i léãbu pro spádové území s dosta-
teãn˘m poãtem nemocn˘ch, kter˘ je nezbytn˘ i pro udrÏová-
ní zku‰eností. Centrum by mûlo mít dostateãnû velk˘, potfiebnû
vzdûlan˘ a zku‰en˘ t˘m, pfiíslu‰né vybavení, návaznost na
vyspûlé zázemí ‰piãkové nemocnice, mûlo by b˘t zapojeno do
národních a mezinárodních klinick˘ch studií a studií farma-
ceutick˘ch firem, mûlo by se prezentovat úspû‰nou úãastí
v grantov˘ch projektech a schopností pfiedná‰et a publikovat
vlastní v˘sledky v ãasopisech s mezinárodním renomé. Cent-
rum by se mûlo intenzivnû podílet i na vzdûlávání regionál-
ních hematologÛ se kter˘mi spolupracuje a na jejich informo-

vanosti o diagnostick˘ch a léãebn˘ch novinkách oboru. Raci-
onální, ale velmi nákladná léãba hematoonkologick˘ch nemoc-
n˘ch v souladu s poznatky „evidence based-medicine“ by
v akreditovaném centru mûla b˘t umoÏnûna zvlá‰tním systé-
mem úhrady zdravotní péãe od zdravotních poji‰Èoven. 
Spektrum nemocn˘ch, ktefií projdou centrem, pfiiná‰í fiadu dia-
gnostick˘ch, prognostick˘ch ãi léãebn˘ch otázek, na které je
tfieba hledat odpovûdi. To je moÏné jen se zázemím doku-
mentaãního pracovi‰tû a jeho pfiíslu‰n˘m hardwarov˘m a soft-
warov˘m vybavením umoÏÀujícím prÛbûÏnû provádût biosta-
tistické anal˘zy a srovnávat dosaÏené v˘sledky s literárními
údaji i s v˘sledky dal‰ích center v âR i v zahraniãí. PoÏada-
vek na prÛbûÏné sledování a vyhodnocování v˘sledkÛ by pro-
to mûl b˘t i jedním z akreditaãních poÏadavkÛ pro zfiízení
a financování centra hematoonkologické intenzivní péãe, ale
postupnû by se mûl stát akreditaãní podmínkou i pro jiná cent-
ra intenzivní léãebné péãe v âR a postupnû v‰ech zdravotnic-
k˘ch pracovi‰È. Nejen nemocní, ale i spolupracující hemato-
logové ãi praktiãtí lékafii se v budoucnosti jistû budou zajímat
o léãebné v˘sledky pracovi‰tû, se kter˘m spolupracují a na
základû porovnání v˘sledkÛ se budou rozhodovat o volbû pra-
covi‰tû, kterému svûfií do péãe sebe nebo své nemocné.

Dostupnost dat a jejich potfieba a vyuÏití k internímu hod-
nocení a pro akreditaãní proces
V zemích s vyspûl˘ch zdravotnictvím je peãlivému monitoro-
vání a hodnocení léãebn˘ch v˘sledkÛ a to nejen u závaÏn˘ch
a velmi nákladn˘ch hematoonkologick˘ch chorob, vûnována
velká pozornost. O epidemiologická data a statisticky vyhod-
nocené sledování úãinnosti a bezpeãnosti zvolen˘ch léãebn˘ch
pfiístupÛ se opírá fiada rozhodnutí v oblasti zdravotní politiky
a úhrady léãby. Potfieba takov˘ch anal˘z neustále stoupá, pfie-
dev‰ím díky rychlému v˘voji nov˘ch lékÛ, reklamní agresivi-
tû farmaceutick˘ch firem a prudce rostoucím léãebn˘m nákla-
dÛm. Monitorování a anal˘zy dat získan˘ch na úrovni
jednotliv˘ch institucí mají v˘znam pfiedev‰ím pro centrum
samotné. V˘sledky z jednoho, byÈ velkého centra, totiÏ vût‰i-
nou poskytují jen orientaãní údaje, protoÏe se opírají o v˘sled-
ky dosaÏené na relativnû mal˘ch souborech nemocn˘ch. Pfii
hodnocení v˘sledkÛ v jednom centru je nutno mít na mysli, Ïe
mohou b˘t ovlivnûny velikostí souboru a mediánem jeho vûku,
rozdíln˘m zdravotním stavem a rozdíln˘m demografick˘m
sloÏením sledované populace i rozdílnou úrovní léãebné péãe
v jednotliv˘ch centrech. Nicménû standardizovaná retrospek-
tivní registrace klinick˘ch dat je v˘znamnou metodou studia
chování nemoci a v˘sledkÛ léãby a je nástrojem, kter˘ nezbyt-
nû doplÀuje randomizované klinické studie. Do studií jsou totiÏ
zafiazováni jen nemocní, ktefií splÀují jasnû definovaná krité-
ria a v˘sledky studií tak neposkytují údaje o léãbû a osudech
v‰ech, zvlá‰tû star˘ch nebo komplikovan˘ch nemocn˘ch. Pro
vesmûs ‰patné léãebné v˘sledky jsou lékové studie u star˘ch
nemocn˘ch zahajovány spí‰e vzácnû a o v˘sledcích léãby této
nejpoãetnûj‰í skupiny nemocn˘ch jsou v písemnictví jen neãet-
né zmínky. Mediány vûku vût‰iny analyzovan˘ch sestav léãe-
n˘ch nemocn˘ch s leukémiemi b˘vají o 10 a více rokÛ niÏ‰í,
neÏ je medián vûku v‰ech nemocn˘ch s leukémií. 
V âR je oficiální a ekonomicky podporované sledování dia-
gnostiky a léãby hematoonkologick˘ch nemocn˘ch omezeno
pfiedev‰ím na data shromaÏìovaná NOR. NOR je vytváfien
a veden klinick˘mi onkology, ktefií nemají hematoonkologic-
kou praxi. V dÛsledku prudkého rozvoje poznatkÛ o hemato-
onkologick˘ch chorobách v posledních tfiech dekádách a s nimi
souvisejícími rychl˘mi zmûnami hematoonkologick˘ch kla-
sifikací, vãetnû Mezinárodních klasifikací nemocí (MKN),
jejichÏ pfiijetí se v âR opoÏìuje o nûkolik let za jejich pfiijetím
ve svûtû a vzhledem k tomu, Ïe kliniãtí onkologové – nehe-
matologové neumûjí hematologickou klasifikaci pouÏívat, jsou
struktura NOR i sbûr dat pro souãasnou hematoonkologii insu-
ficientní. Nûktefií klinici hlásící údaje nemocn˘ch do registru
napfi. neuvádûjí nebo chybnû uvádûjí ãíslo za desetinou ãárkou
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ãtyfimístné klasifikace MKN-O a v dÛsledku toho nejsou roz-
li‰eny akutní a chronické leukémie. Podobné nedostatky je
moÏno zjistit pfii anal˘ze v˘skytu jednotliv˘ch typÛ myelo-
dysplastického syndromu. Je‰tû vût‰í chyby se vyskytují
u nehodgkinsk˘ch lymfomÛ. Hlá‰ení do NOR totiÏ poÏaduje
MKN-O klasifikaci podle 10. revize mezinárodnû pfiijaté roku
1990, ale platné u nás od roku 1994. Tato klasifikace tfiídí nádo-
ry dle morfologie a stupnû diferenciace (grading). Díky své
nepruÏnosti NOR do dne‰ního dne nezohlednil celosvûtovû
uÏívanou REAL klasifikaci lymfomÛ z roku 1994 (1) ani WHO
klasifikaci hematoonkologick˘ch chorob z roku 2000, která
z REAL klasifikace vy‰la a v plném znûní byla publikována
v roce 2001 (2). Tato klasifikace vyuÏívá k tfiídûní nádorÛ ved-
le morfologie i imunofenotypizaci, genetiku a anamnestická
data a umoÏÀuje tak daleko pfiesnûj‰í klinicko-biologickou kla-
sifikaci podjednotek leukémií a lymfomÛ. Diagnostiku nehod-
kinsk˘ch lymfomÛ dle REAL klasifikace a následné WHO kla-
sifikace z roku 2000 jiÏ témûfi 10 rokÛ vydávají i patologové
a klinik proto ani pfii nejlep‰í vÛli není schopen hlásit do regist-
ru nemocné s nonhodgkinsk˘mi lymfomy dle MKN-O klasi-
fikace z roku 1990.
NOR se vûnuje pfiedev‰ím epidemiologick˘m a populaãním
údajÛm a není vyuÏíván k potfiebn˘m klinick˘m anal˘zám. Ved-
le ãetn˘ch diagnostick˘ch chyb v hematoonkologick˘ch hlá-
‰eních je pro hematoonkologii insuficientní i ve sbûru potfieb-
n˘ch klinick˘ch parametrÛ jako jsou prognostické faktory, typy
léãby a léãebné odpovûdi, vliv léãby na pfieÏití nemocn˘ch atd.
V dÛsledku toho zaãaly v hematoonkologick˘ch centrech âR
vznikat, pod odbornou garancí âeské hematologické spoleã-
nosti (âHS) âLS JEP, registry, které poskytují hematologÛm
odpovûdi na otázky, na které NOR odpovídá s chybami nebo
vÛbec. JiÏ mnoho let jsou proto Pediatrickou sekcí âHS regist-
rována a analyzována data dûtí s leukémiemi, v roce 1996 vzni-
kl registr akutních leukémií a registr mnohotn˘ch myelomÛ
léãen˘ch autologní transplantací krvetvorn˘ch bunûk, v roce
2003 vznikl Národní transplantaãní registr a nová je i snaha
o vytvofiení Národního lymfomového registru. 
Hledání nov˘ch léãebn˘ch moÏností, pfiedev‰ím u chorob, kde
zatím s léãebn˘mi v˘sledky nemÛÏeme b˘t spokojeni – a to
jsou v hematoonkologii pfiedev‰ím leukémie s v˘jimkou pro-
myelocytární a vlasatobunûãné leukémie, myelodysplázie
a vût‰ina nehodgkinsk˘ch lymfomÛ, by mûlo probíhat v mul-
ticentrick˘ch a mezinárodních klinick˘ch studiích schopn˘ch
rychle odpovûdût na fie‰ené otázky. Do fiady tûchto studií se
pravidelnû zapojují i ãeská hematoonkologická centra - napfi.
do nûmeck˘ch BFM studií pediatfii, do mezinárodních studií
EORTC (European Organization for Research and Treatment
of Cancer) ãeská centra zab˘vající se léãbou leukémií, lymfo-
mÛ a infekãními komplikacemi u nádorov˘ch chorob, do stu-
dií EBMT (European Group for Blood and Marrow Trans-
plantation) a ASBMT (American Society for Blood and
Marrow Transplantation) transplantaãní centra, do nûmeck˘ch
studií pro Hodgkinovu chorobu lymfomová centra atd. Na‰e
hematoonkologická centra totiÏ vãas a správnû pochopila, Ïe
jedinou cestou k rychlému dosaÏení pokroku a budoucímu uhá-
jení akreditace je úãast v pfiísnû sledovan˘ch a seriózních
národních a mezinárodních klinick˘ch studiích a registrech,
kvalifikované srovnávání vlastní práce s konkurencí a obha-
joba dosaÏen˘ch v˘sledkÛ. 
Jedním z problémÛ nákladné onkologické léãby v âR bylo
a nûkdy dosud je, Ïe pfied zavádûním nov˘ch lékÛ a léãebn˘ch
pfiístupÛ do klinické praxe nebyly vyhodnoceny léãebné
v˘sledky podle zásad evidence- based medicine a nebyla sta-
novena finanãní efektivita nové léãby, coÏ umoÏÀují jen dosta-
teãnû bohatá a precizní parametrická data.  

Minimální potfiebná sada parametrÛ, kterou hematoon-
kolog potfiebuje k rozhodování o strategii léãby
Volba léãebné strategie zásadnû ovlivÀuje prognózu hemato-
onkologick˘ch nemocn˘ch. Pro rozhodování o léãbû „‰ité na

míru“, která je v moderní hematoonkologií podmínkou úspû-
chu, jsou rozhodující následující parametry:

Správná diagnóza: v hematoonkologii se diagnóza jiÏ neo-
pírá jen o morfologické hodnocení doplnûné u nehodgkin-
sk˘ch lymfomÛ poÏadavkem na „druhé ãtení“, ale podle
WHO klasifikace z roku 2000 (2) musí b˘t diagnostická roz-
vaha doplnûna o imunohistologii ãi imunocytologii, geneti-
ku a molekulární genetiku a nepominutelná je i osobní ana-
mnéza zamûfiená na v˘skyt nádorového onemocnûní
v pfiedchorobí a cytostatickou ãi radiaãní léãbu a/nebo vysta-
vení kancerogenÛm v pfiedchorobí.

Prognostick˘ index (PI): v hematoonkologii je dosud vût‰ina
nemocn˘ch léãena kombinovanou chemoterapií. Zjednodu‰e-
nû mÛÏeme fiíci, Ïe ãím vût‰í je intenzita chemoterapie, tím vût-
‰í je nadûje na likvidaci nádoru, ale tím vût‰í b˘vá i toxicita léã-
by, která mÛÏe v nejhor‰ím pfiípadû nemocného zahubit nebo
se mÛÏe podílet na vzniku sekundární malignity. Musíme si
uvûdomit, Ïe se jedná o jinak nevyléãitelné nemocné, u nichÏ
se pfii pouÏití vysokodávkované chemoterapie s autologní trans-
plantací krvetvorn˘ch bunûk pohybuje do dne‰ních dnÛ úmrt-
nost v souvislosti s léãbou ve svûtov˘ch registrech do 5%, ale
pfii alogenních transplantacích krvetvorn˘ch bunûk je to jiÏ mezi
20-30% a u nepfiíbuzensk˘ch transplantací s neúplnou HLA
shodou a ve vy‰‰ím vûku mÛÏe b˘t i v˘raznû vût‰í! Abychom
pfiede‰li na jedné stranû „pfieléãování“ nemocn˘ch s pfiíli‰nou
toxicitou a na druhé stranû jejich „podléãení“, vycházíme pfii
volbû léãebného reÏimu vedle diagnózy i z tzv. PI, kter˘ vypo-
vídá o pravdûpodobném prÛbûhu onemocnûní. PI jsou u jed-
notliv˘ch hematoonkologick˘ch chorob stanovovány na zákla-
dû anal˘zy dat velk˘ch sestav nemocn˘ch. PI u NHL,
Hodgkinova lymfomu, mnohotného myelomu, myelodysplas-
tického syndromu a chronické myeloidní leukémie vycházejí
z anal˘z mezinárodních registrÛ a jsou i mezinárodnû uznáva-
né. U rÛzn˘ch diagnóz se li‰í prognostická váha jednotliv˘ch
parametrÛ. Souãástí PI je vût‰inou vûk, velikost nádorové masy,
genetick˘ nález, klinick˘ stav nemocného a markery prolife-
raãní aktivity nádoru. Zatímco u lymfomÛ, myelodysplázií
a chronick˘ch leukémií je PI dÛleÏit˘ pro v˘bûr léãby první
linie, u akutních leukémií probíhá tzv. indukãní léãba podle
základního schématu a PI má zásadní v˘znam pfii rozhodová-
ní o volbû tzv. konzolidaãní nebo postremisní léãby. 

Léãebná odpovûì: diagnóza a PI neposkytují dostatek infor-
mací o citlivosti nádoru k chemoterapii, která je dÛleÏitou sou-
ãástí prognózy nemocného. Pokud chemoterapií dosáhneme nor-
malizaci klinického nálezu pfiípadnû nálezu v kostní dfieni
a normalizaci hodnot krevního obrazu, hovofiíme o kompletní
hematologické remisi. Pokud je léãebná odpovûì jen ãásteã-
ná, hovofiíme oparciální remisi ãi léãebné odpovûdi apro nemoc-
ného je nejménû pfiíznivé, pokud nedojde kÏádné léãebné odpo-
vûdi nebo nádor pfies chemoterapii progreduje. V této situaci
vût‰inou pfiistupujeme k tzv. záchranné (salváÏové) léãbû. 
U chorob napfi. typu chronické myeloidní leukémie (CML),
u kter˘ch známe vyvolávající genetickou pfiíãinu (Filadelfsk˘
chromozom - Ph1), je prognosticky v˘znamnûj‰í a pro rozho-
dování o dal‰ím léãebném postupu mnohem dÛleÏitûj‰í neÏ
hodnocení hematologické remise – posouzení redukce nádo-
rového (Ph1 pozitivního) klonu. Pfii redukci nádorového (Ph1

pozitivního) klonu potvrzené cytogenetick˘m vy‰etfiením
hovofiíme o cytogenetické remisi, která je podle procentuál-
nû hodnocené míry redukce nádorového klonu hodnocena jako
kompletní, velká, malá, minimální nebo není Ïádná. Pfiedpo-
kládá se, Ïe pfii diagnóze akutní leukémie je nádorová masa
1011-12 nádorov˘ch bunûk a pfii likvidaci 99% nádorov˘ch
bunûk úspû‰nou chemoterapií jsme tedy tuto masu ve skuteã-
nosti zmen‰ili jen na hodnotu 109 nádorov˘ch bunûk! Dosa-
Ïení hematologické remise indukãní léãbou tedy vût‰inou
neznamená likvidaci nádoru – ve skuteãnosti se jedná jen o sní-
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Ïení poãtu nádorov˘ch bunûk pod rozli‰ovací schopnost pou-
Ïité vy‰etfiovací metody, která se napfi. pfii optickém hodnoce-
ní diferenciálního rozpoãtu krevního obrazu pohybuje kolem
10-2 a pfii hodnocení mitóz pomocí metod klasické cytogene-
tiky se pohybuje kolem 10-1-2. Vût‰í rozli‰ovací schopnost neÏ
v˘‰e uvedené dvû metody má molekulárnû genetické vy‰etfie-
ní s citlivostí 10-4-5. Pfii negativitû tohoto vy‰etfiení hovofiíme
o molekulárnû genetické remisi. Pfii pfietrvávání malého
mnoÏství nádorové populace v organismu hovofiíme o tzv.
zbytkové chorobû. Zji‰tûní a sledování velikosti zbytkové cho-
roby mÛÏe b˘t signálem pro intenzifikaci léãby vãetnû alo-
genní transplantace (napfi. u promyelocytární leukémie) nebo
je dÛleÏité pro vãasné odhalení a zahájení léãby jiÏ ve fázi tzv.
molekulárního relapsu (napfi. u Ph pozitivní chronické myeló-
zy po alogenní transplantaci), kdy jsou hodnoty krevního obra-
zu i nález v kostní dfieni je‰tû „normální“ ale pfii molekulárnû
genetickém hodnocení jsme zjistili vzestup velikosti nádoro-
vé populace o 1-2 logaritmy. Z uvedeného je patrné, Ïe volba
intenzivní hematoonkologické léãby je problém, kter˘ vyÏa-
duje hluboké a komplexní znalosti, sofistikované diagnostic-
ké moÏnosti a ‰piãkové nemocniãní zázemí.

Standardní postup sbûru dat a jeho implementace 
v hematoonkologii
V˘‰e uveden˘ pfiehled minimální potfiebné sady parametrÛ pro
rozhodování o strategii léãby u hematoonkologick˘ch nemoc-
n˘ch ukazuje, Ïe sbûr tûchto dat od nemocn˘ch léãen˘ch
v hematoonkologick˘ch centrech by nemusel b˘t, pfii existen-
ci vhodného NIS a implementaci vhodného software, velk˘m
problémem. Sbûr laboratorních a klinick˘ch dat hematoonko-
logick˘ch nemocn˘ch by ale mûl b˘t je‰tû pfied jejich hodno-
cením validován odpovûdn˘mi pracovníky s hematologickou
pfiípadnû pfiíslu‰nou laboratorní erudicí. Z uvedeného je také
patrné, Ïe zvy‰ující se specializace zásadnû mûní poÏadavky
na moderní pfiístupy ke sbûru dat, které souãasn˘ NOR nena-
plÀuje. Nicménû, jak jiÏ bylo také fieãeno, úroveÀ souãasn˘ch
NIS je vesmûs nedostateãná, tyto systémy navzájem nekomu-
nikují a nejsou proto schopné jednodu‰e data poskytovat. 
V hematoonkologick˘ch centrech jsou léãeni pacienti, jejichÏ
medián vûku je niÏ‰í neÏ u celé kohorty nemocn˘ch s danou
diagnózou. Jedná se vût‰inou o nemocné, ktefií vyÏadují inten-
zivní chemoterapii a u nichÏ je pfiedpoklad, Ïe mohou b˘t,
s ohledem na diagnózu, vûk a komorbiditu, vyléãeni nebo Ïe
jim mÛÏeme prodluÏit Ïivot. Ostatní hematoonkologiãtí paci-
enti – nemocní s nûkter˘mi chronick˘mi leukémiemi, lymfo-
my, mnohotn˘m myelomem a stafií nemocní, ktefií odmítají
chemoterapii, resp. nejsou k intenzivní chemoterapii indiko-
váni pro velkou komorbiditu ãi chemorezistenci, jsou léãeni
regionálními hematology nebo onkology ãi internisty pracují-
cími vût‰inou v ambulantním zafiízení bez dostupnosti NIS.
Sbûr dat od tûchto nemocn˘ch je problémem. Pfii hodnocení
validity sbíran˘ch dat nelze opominout ani skuteãnost, Ïe u ãás-
ti nemocn˘ch je diagnóza stanovena aÏ posmrtnû a u ãásti
nemocn˘ch, ktefií zemfieli doma, stanovena vÛbec nebyla.

Standardní léãebné postupy v hematoonkologii
Standardizace léãebn˘ch postupÛ a sledování léãebn˘ch v˘sled-
kÛ jsou dnes pro vût‰inu hematoonkologick˘ch chorob ‰patnû
fie‰iteln˘m problémem. Pfii souãasné úrovni léãby hematoon-
kologick˘ch chorob dnes dosahujeme dobré léãebné v˘sledky
u nemocn˘ch s Hodgkinovou chorobou, s nûkter˘mi typy
nehodgkinsk˘ch lymfomÛ, u nemocn˘ch s promyelocytární
leukémií, s vlasatobunûãnou leukémií a s dûtskou akutní lym-
foblastickou leukémií. Ani u tûchto chorob v‰ak dosud pfiesnû
nevíme, jak˘ bude dlouhodob˘ v˘sledek léãby – napfi. zda vylé-
ãení nemocného s Hodgkinovou chorobou nebo s dûtskou leu-
kémií nebude v ãasovém odstupu (nejãastûji 7-15 let) „vykou-
peno“ vznikem nepfiijatelnû ãetn˘ch sekundárních malignit
nebo po‰kozením nûkter˘ch orgánÛ (srdce, játra, ledviny atd.).
Jen dlouhodobé sledování, klinické studie a rozbor dat nám

mohou dát odpovûì na otázku, zda tyto nemocné napfiíklad zby-
teãnû „nepfieléãujeme“ a zda bychom vyléãení nemohli dosáh-
nout i jinou, ménû toxickou nebo stejnou, ale ménû intenzivní
a tím i ménû toxickou léãbou. U v‰ech ostatních typÛ hemato-
onkologick˘ch chorob jsou dosavadní léãebné v˘sledky obec-
nû neuspokojivé - vût‰inou nejsme schopni vyléãit ani polovi-
nu pacientÛ. Prudk˘ v˘voj nov˘ch lékÛ a léãebn˘ch kombinací
ve svûtû je projevem urputného hledání jak zlep‰it léãebné
v˘sledky. Navíc – v˘bûr ze ‰iroké ‰kály léãebn˘ch postupÛ
v hematoonkologii je podmínûn fiadou dal‰ích kritérií vytváfie-
jících „ko‰at˘ strom“ moÏností resp. vyluãujících nemocného
z jinak úãinného léãebného schématu (napfi. pro vysok˘ vûk,
komorbiditu resp. nedostupnost dárce pro transplantaci krve-
tvorn˘ch bunûk). Musíme si také uvûdomit, Ïe pfii srovnávání
v˘sledkÛ rÛzn˘ch léãebn˘ch strategií vût‰inou srovnáváme
nestejné kohorty nemocn˘ch a proto se musíme pfii na‰ich závû-
rech soustfiedit i na zhodnocení srovnávan˘ch sestav nemoc-
n˘ch. Objektivnûj‰í srovnání by pfiinesly anal˘zy randomizo-
van˘ch studií skupin nemocn˘ch se stejnou nadûjí na indikaci
urãité léãby - „intention to treat“ ale to je vzhledem k malé veli-
kosti sestav hematoonkologick˘ch nemocn˘ch vût‰inou nemoÏ-
né. Nemocní s chorobami u nichÏ dosud dosahujeme neuspo-
kojivé léãebné v˘sledky by proto mûli b˘t dle moÏnosti
zafiazováni do lékov˘ch studií, které by nám rychleji pomohly
pfiinést odpovûì na poloÏené otázky a najít úãinnûj‰í léãbu.
Pfiesnûj‰í diagnostika umoÏÀuje stále pfiesnûj‰í léãebnou stra-
tifikaci, stanovení PI pfiesnûj‰í urãení léãby na míru a dÛleÏité
je i hodnocení léãebn˘ch odpovûdí. Moderní farmaceutick˘
prÛmysl pfiiná‰í pfii hledání cesty ke zlep‰ení léãebn˘ch v˘sled-
kÛ ‰irokou a rychle se roz‰ifiující nabídku nov˘ch a vesmûs vel-
mi drah˘ch lékÛ. Vytváfiení léãebn˘ch standard pro hemato-
onkologické nemocné je proto v dané fázi poznání obtíÏné
i vzhledem k nepruÏnosti pfii prosazování zmûn standard a úhrad
nové léãby. Proto by mûlo probíhat zavádûní nov˘ch lékÛ
a léãebn˘ch postupÛ do klinické praxe jen na základû eviden-
ce based-medicine a ekonomicky podloÏeného vyhodnocení
úãinnosti této léãby a tato léãba by mûla b˘t soustfiedûna do spe-
cializovan˘ch center sledujících, vyhodnocujících a informu-
jících o dosaÏen˘ch léãebn˘ch v˘sledcích.

Diskuse
Korektní diagnostika je pro validitu epidemiologick˘ch studií
nepostradatelná. âetné chyby v hematoonkologick˘ch datech
registru NOR jsou podmínûny rychle se vyvíjejícími poznat-
ky v hematoonkologii a v dÛsledku toho i rychle se mûnícími
klasifikacemi hematoonkologick˘ch chorob, na které nestaãí
u nás platná MKN-O dostateãnû pruÏnû reagovat. Napfi. do
dne‰ního dne v âR platná MKN-O 10 z roku 1994 vychází
z návrhu MKN z roku 1990 a dosud nezohlednila celosvûtovû
uÏívanou REAL klasifikaci lymfomÛ z roku 1994 (1) ani WHO
klasifikaci hematoonkologick˘ch chorob z roku 2000 (2), se
kter˘mi dlouhodobû pracují patologové i klinici. Problémem
je i nedostateãná znalost hematologie mezi kliniky - nehema-
tology, která je dÛsledkem malé zku‰enosti s diagnostikou
a léãbou hematologick˘ch chorob a rychle se vyvíjejících
poznatkÛ, které klinici nezab˘vající se hematologií nestaãí sle-
dovat. V˘sledkem jsou v˘znamné chyby v hlá‰eních do regist-
ru. V hematoonkologii se zásadnû li‰í délka pfieÏití nemocn˘ch
nejen s ohledem na diagnózu, ale i s ohledem na prognostické
faktory (pfiedev‰ím vûk) a fázi nemoci (remise, relaps, pro-
grese, chemorezistence atd.) a z nich vycházející ‰iroké moÏ-
nosti uÏité léãebné strategie - napfi. intenzivní chemoterapie
nebo nákladná cílená léãba monoklonálními protilátkami ãi
jejich kombinace, léãba imatinibem (Glivec®) nebo trans-
plantace (autologní, alogenní – pfiíbuzenská, nepfiíbuzenská,
s úplnou HLA shodou ãi s 1-2 neshodami atd.), interferon, hyd-
roxyurea atd. Nejsme-li schopni se v NOR dobrat pfiesné dia-
gnózy, mÛÏeme z tûchto dat hodnotit léãebnou strategii a kva-
litu poskytované péãe? Odpovûì je nasnadû – nejsme
a nemÛÏeme! 
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Zkusme si tedy fiíci, zda je moÏno v souãasném systému sbû-
ru dat NOR dosáhnout racionální zmûny. Pokud budou muset
lékafii nadále vyplÀovat onkologická hlá‰ení stejn˘m zpÛso-
bem, navíc ke sv˘m povinnostem a bez osobní zainteresova-
nosti a kontroly kvality poskytovan˘ch dat, pak se rozhodnû
validních a potfiebn˘ch dat nedoãkáme. Pokud by se podafiilo
spojit onkologické hlá‰ení dat – event. systém NOR, se systé-
mem úhrad zdravotní péãe, bylo by moÏno oãekávat zv˘‰ení
validity takového registru. S ohledem na vyuÏitelnost epide-
miologick˘ch a klinick˘ch dat NOR v hematoonkologii by se
mûl systému hlá‰ení v tomto oboru v˘znamnû zjednodu‰it
a omezit se jen na potfiebná základní epidemiologická data –
identifikace nemocného, místo bydli‰tû, povolání a pohlaví,
diagnózu a datum jejího stanovení a datum úmrtí. Nic nepfii-
ná‰ející a zatûÏující kaÏdoroãní „follow up“ hlá‰ení a infor-
mace o léãbû a pfiíãinû úmrtí by mûly b˘t zru‰eny. Mnohem
více by naopak mûl b˘t vyuÏíván a grantov˘mi prostfiedky MZd
podporován zájem a potfieby odborn˘ch spoleãností a jejich
sekcí vytváfiet, garantovat a spravovat specializované registry
(v hematoonkologii napfi. registry leukémií, lymfomÛ, mno-
hotného myelomu, transplantací krvetvorn˘ch bunûk atd.)
s diagnostick˘mi, prognostick˘mi a klinick˘mi daty nutn˘mi
pro pozdûj‰í hodnocení strategie a kvality péãe.
SloÏitou je v hematoonkologii standardizace léãebn˘ch postu-
pÛ. Tyto u nás vût‰inou neexistují i s ohledem na skuteãnost,
Ïe u vût‰iny hematoonkologick˘ch chorob se v celém svûtû
nacházíme ve fázi hledání úãinnûj‰í léãby. Nové léky, které se

v hematoonkologii objevují témûfi kaÏd˘ rok i nové léãebné
postupy si kladou za cíl nemocného vyléãit nebo pfiinejmen-
‰ím dosáhnout prodlouÏení Ïivota resp. prodlouÏení Ïivota bez
známek choroby. Proto by bylo vhodnûj‰í neÏ vytváfiení vût-
‰inou rigidních a v rámci toho sv˘m zpÛsobem i „nebezpeã-
n˘ch“ (právní dopady) standardÛ omezujících pfiizpÛsobení
léãby nejnovûj‰ím poznatkÛm, peãlivû analyzovat úãinnost
(evidence based-medicine) a ekonomickou efektivitu (cost
effectiveness) nov˘ch lékÛ a podle v˘sledkÛ tûchto anal˘z
pruÏnû schvalovat ãi zamítat jejich pouÏití.. Pfii hodnocení nové
léãby jsou limitujícím faktorem ãas a velikost hodnoceného
souboru, protoÏe v˘sledky nov˘ch léãebn˘ch pfiístupÛ je vût-
‰inou moÏno spolehlivû zhodnotit aÏ po nûkolika letech a ved-
le vlastního hodnocení zvládnutí primárního nádoru zde mÛÏe
sehrávat v˘znamnou roli napfi. v˘skyt sekundárních malignit
v ãasovém odstupu 7-15 let od léãby základní choroby. Proto
by mûla stoupat podpora úãasti center ve velk˘ch multicen-
trick˘ch a mezinárodních studiích umoÏÀujících rychlej‰í zís-
kávání validních dat.
Závûrem nezb˘vá neÏ shrnout, Ïe jedinou perspektivní a raci-
onální cestou k oÏivení prestiÏe registrÛ a jejich pouÏitelnosti
u onkologick˘ch nemocn˘ch v âR v budoucnosti bude pfie-
chod na automatick˘ sbûr dat z fungující elektronické doku-
mentace NIS, dostupnost anal˘z registru dle klinické objed-
návky, vyuÏití dat v akreditaãním procesu a úzká spolupráce
s odborn˘mi spoleãnostmi a plátci zdravotní péãe na vytváfie-
ní specializovan˘ch registrÛ.
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Úvod 
Z argumentÛ a diskusí pfiedchozích kapitol je zjevné, jak dÛle-
Ïit˘m nástrojem mohou b˘t parametricky zpracovaná léãeb-
ná, statistická a ekonomická data související s léãbou nemoc-
n˘ch pro rozhodovací procesy na úrovni pracovi‰tû,
nemocnice, kraje ãi státu. Správnû analyzovaná data mohou
slouÏit k hodnocení kvality a kvantity práce, ekonomické
nákladnosti jednotliv˘ch zdánlivû nesrovnateln˘ch procesÛ,
ke „cost-effective“ anal˘zám. Pfii cílevûdomosti a celoplo‰-
ném zpracování pak ke srovnání kvality péãe jednotliv˘ch
nemocnic, regionÛ státÛ Evropské unie. Nezanedbateln˘m se
stane takové srovnání pro nemocného a jeho rodinu pfii roz-
hodování, kde se léãit a komu svûfiit svÛj Ïivot do rukou. 
JestliÏe pro rutinní praxi platí, Ïe by parametrizace dat mûla b˘t
provedena pro v˘hody v˘‰e uvedené, potom pro klinick˘
v˘zkum platí, Ïe je parametrizace dat jednou ze základních pod-
mínek práce. Zatímco v rutinní praxi o tomto problému disku-
tujeme jako o váÏné potfiebû, v klinické v˘zkumné praxi naplá-
nováním sbûru parametrizovan˘ch dat zaãínáme. Je nezbytnou
pomÛckou pro hodnocení v˘sledkÛ klinického v˘zkumu. 
Návrhem a v˘vojem databází pro klinické studie se na‰e pra-
covi‰tû zab˘vá od roku 1996, kdy vznikla pfiirozená potfieba
této ãinnosti pfii zahájení první multicentrické klinické „4W“
âeské myelomové skupiny. To byl klíãov˘ kvalitativní krok
v na‰í práci. Mírné zdokonalení v podobû elektronické verze
pfiinesla druhá klinická studie CMG 2002. 
Rozbor na‰ich zku‰eností u konkrétního nádoru s návodem jak
obecnû pfiistoupit co nejefektivnûji k parametrizaci dat je uve-
den níÏe. RovnûÏ jsou diskutovány související praktické iorga-
nizaãní problémy

Jak vytvofiit správnou parametrickou databázi u mnoho-
ãetného myelomu?

Vstupní diagnostick˘ set dat
Vytvofiení základního setu správn˘ch parametrÛ není aÏ tak slo-
Ïité. VÏdy je nutno vyjít z diagnostick˘ch standardÛ a definice

stádií ãi pokroãilosti onemocnûní pro dan˘ nádor. Ne jinak tomu
je u mnohoãetného myelomu. Klíãov˘ je kvalitní vstupní dia-
gnostick˘ protokol. Mûl by obsahovat v‰echny parametry poÏa-
dované dle definovaného standardu pro diagnostiku mnoho-
ãetného myelomu. Zcela optimální je, pokud jde o jasnû
definované ãíselné údaje zatíÏené minimální subjektivitou.
V pfiípadû mnohoãetného myelomu tomu tak je ãásteãnû.
V˘jimkami jsou detekce kostních loÏisek a procentuálního
zastoupení plazmocytÛ v kostní dfieni, jejichÏ hodnocení je
bohuÏel zatíÏeno velkou subjektivitou hodnotitele. 
U mnohoãetného myelomu mÛÏeme vyuÏít dlouhodobû platí-
cích diagnostick˘ch kritérií (3) s modifikacemi, které pfiípad-
nû pfiinesl v˘voj (tabulka 1). V âeské republice jsou k dispo-
zici od roku 2003 guidelines zpracovaná âeskou myelomovou
skupinou a âeskou hematologickou spoleãností, které sv˘m
rozsahem a argumentací odpovídají podobn˘m smûrnicím ve
svûtû (1). Je vÏdy dÛleÏité mít jistotu, Ïe pouÏitá guidelines pro
dan˘ nádor jsou kvalitní, neboÈ jde o klíãov˘ podklad. Pfii neji-
stotû je vhodné sáhnout radûji po guidelines zahraniãních
a referenãních, jako jsou NCCN (National Comprehensive
Cancer Network) guidelines vyhledatelné i na internetu. 
Máme-li parametrizovan˘ diagnostick˘ protokol je nutno defi-
novat stádium onemocnûní, ke kterému rovnûÏ slouÏí guide-
lines. Tímto je vytvofien vstupní diagnostick˘ set parametri-
zovan˘ch dat. Pfiíklad vygenerování takového minimálního
setu dat je v tabulkách uveden níÏe. Tabulka 1 obsahuje dia-
gnostická kritéria a tabulka 2 obsahuje kritéria pro urãení stá-
dia. Jejich vhodnou parametrizací je vznik diagnostického setu
dat obsaÏen˘ch v tabulce 3. Tento model lze uplatnit obecnû
u kaÏdého nádorového onemocnûní a je‰tû jednou lze zdÛraz-
nit nezbytnost pouÏití kvalitních guidelines s celosvûtovou
platností.

Prognostick˘ set dat
Diagnostick˘ set dat je klíãov˘, zpravidla v‰ak v dne‰ní moder-
ní dobû nestaãí. Je nutné parametrizovat data urãující prognó-
zu nemocného - klíãové prognostické markery. 

ELEKTRONICKÁ FORMA PARAMETRICKÉ REGISTRACE DAT
PRO KLINICK¯ V¯ZKUM I PRAXI V ONKOLOGII – P¤ÍPADOVÁ STUDIE
MYELOMY 

SCIENTIFIC AND HEALTH CARE REGISTRATION OF CLINICAL DATA
IN ELECTRONIC FORM– CASE STUDY ON MULTIPLE MYELOMA

HÁJEK R., POUR L., KREJâÍ M., ADAM Z.

INTERNÍ HEMATOONKOLOGICKÁ KLINIKA FN BRNO

Souhrn: Na pfiíkladu mnohoãetného myelomu autofii ukázali, jak lze v praxi kvalitnû a rychle nastavit parametrizaci dat nemoc-
n˘ch. Kvalitního v˘sledku lze dosáhnout pfii respektování nûkolika klíãov˘ch zásad. Jednou z hlavních zásad je vyuÏívání kva-
litních guidelines pro danou diagnózu. Praktická doporuãení s pfiíklady zpracování a diskusí nad souvisejícími problémy jsou
obsahem sdûlení.

Klíãová slova: myelom – parametr – databáze

Summary: The practical steps leading to parameterization of patient’s data are reviewed in this article. Authors demonstrated
using example of multiple myeloma data set that this process can be feasible in our condition and outcome will keep high level
of quality if several key instructions are observed, especially work with referential guidelines. Practical recommendations and
other related aspect of this process are discussed in this paper.

Key words: myeloma – parameter – database 
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Pfiíklad prognostického setu je
vidût v tabulce 5.
Spí‰e se pfiikláníme k tomu, Ïe do
této klíãové oblasti by tvofiitelé
databází mûli vloÏit hodnû úsilí
a doslovnû „sebrat“ co nejvíce
dostupn˘ch znám˘ch a rovnûÏ
potencionálních prognostick˘ch ãi
prediktivních parametrÛ. Robustní
biostatistické testy dokáÏí divy,
pokud jsou k dispozici data. Pfii-
nejmen‰ím potfiebujeme celou
sadu prognostick˘ch ukazatelÛ ve
v˘zkumu pro vhodnou randomiza-
ci a stratifikaci nemocn˘ch do sku-
pin a podskupin. RovnûÏ pak pro
posvûcení vûrohodnosti v˘sledkÛ
na‰eho zkoumání na konci v˘zku-
mu. V˘sledky by nemûly b˘t ovliv-
nûny nerovnomûrn˘m rozvrstve-
ním prognostick˘ch faktorÛ
v hodnocen˘ch skupinách. 

Set cílov˘ch ukazatelÛ 
Máme-li vstupnû dobfie definovan˘ diagnostick˘ a prognos-
tick˘ panel, je dal‰í postup jiÏ velmi jednoduch˘ a pomûrnû
standardní. Je nutné mít k dispozici data o léãebné úãinnosti,
dobû do relapsu, celkové léãebné odpovûdi a úmrtí. To je set
cílov˘ch ukazatelÛ. Pro fiadu lékafiÛ je pfiekvapením, Ïe nûko-
lik parametrÛ staãí k porovnání úspû‰nosti léãby s jin˘mi lékafi-
sk˘mi skupinami. Je tomu tak. Pokud t˘m tvofiící databázi zva-
Ïuje jen vytvofiení opravdu minimálního setu parametrick˘ch
dat, tak by se mûl právû zde zastavit. 
Nûkdy je ménû lépe neÏ více! Je tfieba propoãítat „ãlovûkoho-
diny“ pro uvaÏovan˘ rozsah práce. Pokud Vám vyjde, Ïe pfii
systematické prospektivní digitalizaci dat ode dne „D“ sou-

Tabulka 1. Kritéria mnohoãetného myelomu dle Durieho a Salmona, 1975.

Velká kriteria Malá kritéria

1) plazmocytom (histologie tkánû) a) v kostní dfieni 10 - 30 % plazmocytÛ

2) poãet plazmocytÛ v kostní dfieni > 30 % b) koncentrace M-Ig niÏ‰í neÏ v bodû 3

3) sérové koncentrace monoklonálního imunoglobulinu (M-Ig): c) pfiítomna osteolytická loÏiska

M-IgG > 35 g/l, d) sníÏení ostatních fyziologick˘ch imunoglobulinÛ
M-IgA > 20 g/l, IgM < 0,5 g/l
nebo mnoÏství lehk˘ch fietûzcÛ v moãi za 24 hodin > 1 g IgA < 1,0 g/l 

IgG < 6,0 g/l

Diagnóza mnohoãetného myelomu je jasná, je-li pfiítomno jedno velké a jedno malé kritérium, 
anebo jsou-li pfiítomna kritéria a+b a dále kritérium c nebo d.

Tabulka 3. Diagnostick˘ set parametrÛ.

SKUPINA PARAMETRÒ / PARAMETRY Velmi struãn˘ popis, definice, pojmenování norem ( více viz tabulky související)

Minimální diagnostick˘ set parametrÛ *

1) Histologie suspektního loÏiska PrÛkaz plazmocytomu histopatologick˘mi metodami. Podezfiení je potvrzeno nebo vyvráceno.

2) Poãet plasmocytÛ v kostní dfieni Hematologické (morfologické) vy‰etfiení vzorku kostní dfienû. Je hlavním ãi vedlej‰ím 
diagnostick˘m kritériem

3) Monoklonální imunoglobulin g/l Klíãov˘ parametr pro diagnózu a stádium (viz tabulky 1 a 2) a monitorování úspû‰nosti léãby. 
MÛÏe urãovat i stádium onemocnûní

4) Monoklonální imunoglobulin typ Upfiesnûní diagnózy, respektive typu myelomu (kompletní molekula IgA,D,E,G)

5) Lehké fietûzce v moãi Stejnû jako 4, tj. upfiesnûní typu myelomu 

6) Osteolytická loÏiska Zji‰tûná loÏiska pomocí rtg , magnetické rezonance ãi poãítaãové tomografie urãují sv˘m 
poãtem stádium onemocnûní I-III.skeletu, normálnû nejsou osteolytická loÏiska pfiítomná

7) SníÏená koncentrace ostatních Je vedlej‰ím diagnostick˘m kritériem
imunoglobulinÛ g/l

8) Koncentrace hemoglobinu g/l Podílí se na urãení stádia onemocnûní

9) Koncentrace kalcia v séru mmol/l Podílí se na urãení stádia onemocnûní

10) Koncentrace kreatininu umol/l Urãuje podtyp stádia A nebo B (po‰kození ledvin se vstupní hodnotou kreatininu 176,8 µmol/l

Tabulka 2. Stanovení klinického stadia mnohoãetného myelomu dle Durieho a Salmona (1975).

I. stadium Jsou splnûny v‰echny níÏe uvedené podmínky:

1. Koncentrace hemoglobinu > 100 g/l ano - ne
2. Koncentrace Ca do 3 mmol/l ano - ne
3. normální kostní struktura anebo solitární kostní loÏisko plazmocytomu ano - ne
4. relativnû nízká koncentrace M-Ig: a) M-IgG < 50 g/l, b) M-IgA < 30 g/l, ano - ne
5. c) exkrece lehk˘ch fietûzcÛ v moãi do 4 g/24 hodin. ano - ne

II. stadium Nejsou splnûny podmínky prvního ani tfietího stadia. ano – ne

III. stadium Je splnûna alespoÀ jedna z následujících podmínek:
1. koncentrace hemoglobinu < 85 g/l ano - ne
2. zv˘‰ená koncentrace Ca nad 3 mmol/l ano - ne
3. více neÏ 3 osteolytická loÏiska ano - ne
4. vysoké koncentrace M-Ig: a) M-IgG > 70 g/l, b)M-IgA > 50 g/l, ano - ne
5. c) vylouãení více neÏ 12 g lehk˘ch fietûzcÛ moãe za 24 hodiny. ano - ne

Subklasifikace: A - kreatinin do 2 mg/ml , tj.1 76,8 umol/l (2 mg%);
B – renální insuficience s retencí dusíkat˘ch látek, 

kreatinin > 2 mg/ml = 176,8 µmol/l

Indikace k léãbû je ve II. a III. Stadiu. V I. klin. stadiu je moÏno léãbu zváÏit v pfiítomnosti 2 ze 3 níÏe
uveden˘ch negativních prognostick˘ch faktorÛ, nebo pokud je u pac. s MM sice jen jedno velké lytické
loÏisko, av‰ak dûlá problémy, napfi. jiÏ zpÛsobilo patologickou frakturu. Hodnotíme jako klin. stadium
I s patol. Frakturou. Zahájení léãby je moÏné v klin. stadiu I i pfii jin˘ch zfiejm˘ch dÛvodech.

U mnohoãetného myelomu je jiÏ definován mezinárodní pro-
gnostick˘ index (IPI; International Prognostic Index) a tak by
nejnovûj‰í parametrizace dat mûla zahrnovat sadu znám˘ch
prognostick˘ch parametrÛ vãetnû v˘poãtu IPI nemocného
s myelomem. Jak je vidût v tabulce 4, opût lze vystaãit s kva-
litními „guidelines“, které tyto parametry musí obsahovat. Je
na tvofiiteli databáze, zda se rozhodne pro digitalizaci mini-
málního setu prognostick˘ch údajÛ nebo si pfieje digitalizovat
v‰echny potencionální dostupné prognostické a prediktivní
faktory. V prvním pfiípadû musí jít jen o prokázané nezávislé
prognostické ãi prediktivní faktory, v druhém pfiípadû pak
o rozsáhl˘ soubor zahrnující i v‰echny potencionální pro-
gnostické a prediktivní parametry. Není to tûÏké ani sloÏité.
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ãasnû ukonãíte zam˘‰lenou retrospektivní digitalizaci dat
va‰ich nemocn˘ch do 3 let, tak je nûco ‰patnû a nedopadne to
dobfie ani s prospektivní digitalizací dat. Je potfieba speciálnû
vyãlenûn˘ datamanaÏer ãi datamanaÏerka, která má digitali-
zace dat v popisu práce jako hlavní ãinnost. Jinak je zaruãen
neúspûch. 

Set ukazatelÛ správnosti a kvality léãby
JestliÏe zb˘vají síly, je vhodné roz‰ífiit sbûr dat o parametriza-
ci dat o pouÏité léãbû a její toxicitû (jednotlivé cykly, etapy)

a stále více uznávané kvalitû Ïivota. JestliÏe jsou pouÏitá ve
svûtû standardnû uznávaná kritéria pro hodnocení léãebného
efektu (2) a toxicity (WHO kritéria; World Health Organiza-
tion) nemÛÏeme udûlat chybu. Podobnû platí pro parametric-
ké hodnocení kvality Ïivota. Na vyÏádání (podívej na
http://www.eortc.be/home/qol/) jsou k dispozici obecn˘ dotaz-
ník kvality Ïivota QLQ-C30 a specifické dotazníky pro dan˘
nádor (napfi. pro myelom QLQ-MY24), jejichÏ tvorba a kva-
lita je garantovaná EORTC (European organisation for Rse-
arch and Treatment of Cancer). Rozhodnutí se t˘ká jen rozsa-

Tabulka 6. Monitorovací set parametrÛ.

SKUPINA PARAMETRÒ / PARAMETRY Velmi struãn˘ popis, definice, pojmenování norem 

BûÏnû dostupné ukazatele správnosti a kvality 
léãby (klinické ukazatele,…)

1) Zmen‰ení ãi vymizení bolestí Nepfiímo odráÏí úãinnost protinádorové léãby,  analgetické léãby, radioterapie ãi jejich kombinace

2) SníÏení kalcémie Pfiímo odráÏí úãinnost léãby a zablokování osteol˘sy kostí

3) Pfiípadné zlep‰ení funkce ledvin Zmûna stadia z B na A pfiímo odráÏí úãinnost léãby a zastavení po‰kozování ledvin lehk˘mi 
fietûzci

4) Vymizení anemick˘ch symptomÛ Pfiímo odráÏí pokles infiltrace kostní dfienû a/ nebo zlep‰ení ledvinn˘ch funkcí 

5) Zlep‰ení kvality Ïivota Nepfiímo odráÏí léãebn˘ úspûch a pfiímo odráÏí zátûÏ nemocného v prÛbûhu léãby (EORTC 
QLQ-C30 a MY24).

6) Pokles monoklonálního imunoglobulinu Je klíãov˘m parametr urãujícím léãebnou odpovûì, úplné vymizení je spolu s negativní 
(MIG) imunofixací podminkou celkové remise

7) Imunofixace Hodnotí pfiítomnost MIG kvalitativnû (ano-ne), Ne znamená dosaÏení kompletní remise

7) NeÏádoucí úãinky léãby mûfiené pomocí Hodnotí toleranci léãby nemocn˘m a zatíÏení nemocného vedlej‰ími úãinky podané léãby
kritérií WHO

SKUPINA PARAMETRÒ / PARAMETRY Velmi struãn˘ popis, definice, pojmenování norem (více viz. související tabulka)

Zásadní indikátory v˘voje pacienta, 
identifikace rizika bûhem v˘voje pacienta, 
- Prognostické parametry

1) Vûk Hor‰í prognóza pfii vy‰‰ím vûku

2) Hodnota beta-2 mikroglobulin v séru Je souãástí IPI, hodnoty mj. vy‰‰í pfii po‰kození ledvin, ve vy‰‰ím vûku,vy‰‰í hodnoty
(mg/l) znamenají hor‰í prognóza

3) Hodnota albuminu v séru (g/l) Je souãástí IPI, niÏ‰í hodnoty znamenají hor‰í prognosu

4) Hodnota kreatininu (mmol/l) Obecnû platí, Ïe nemocn˘m se stádium B s dafií hÛfie 

5) Hodnota CRP v séru (mmol/l) C reaktivní protein, zánûtliv˘ marker, prognóza je hor‰í se vzrÛstajícím CRP

6) Hodnota LD v séru (mmol/l) Enzym laktát dehydrogenáza, odráÏí poãet nádorov˘ch bunûk, pfii vysokém LD hor‰í prognóza 

7) Hodnota hemoglobinu (g/l) Nepfiímo odráÏí rozsah onemocnûní, infiltraci kostní dfienû nebo po‰kození ledvin ãi kombinaci

8) Poãet trombocytÛ Je povaÏován za nezávisl˘ prognostick˘ faktor

9) Labeling index (0,0 aÏ 5,0) Vyjadfiuje proliferaãní potenciál myelomov˘ch bunûk, se stoupajícím LI se zhor‰uje prognóza

10) Atypická morfologie plasmocytÛ Je nûkdy povaÏována za nepfiízniv˘ prognostick˘ faktor

11) Delece 13q chromosomu Chromosomální aberace, pfii pfiítomnosti hor‰í prognóza (pozitivní- negativní/ negativní je 
v˘skyt v 10 % vy‰etfiovan˘ch bunûk).

12) Léãebná odpovûì na jednotlivé cykly Léãebná odpovûì celková remise nebo velmi dobrá parciální remise jsou povaÏovány za
chemoterapie pozitivní prognostické faktory

13) Mezinárodní prognostick˘ index Stanoven podle hodnot beta-2 mikroglobulinu a albuminu, s vy‰‰ím stadiem klesá medián
(International Prognostic Index – IPI) celkového pfieÏití

I. st. - B2M < 3.5 a albumin je vy‰‰í neÏ 35
II. st - B2M < 3.5 a albumin je niÏ‰í neÏ 35 nebo B2M je 3,5-5,5 

III. st - B2M > 5.5 

14) Vstupní extramedulární loÏisko Svûdãí o závaÏné prognóze

Tabulka 4. Nepfiíznivé prognostické faktory dle dle International Myeloma Working Group, 2003.

Klinické Rutinní laboratorní testy Speciální testy

● vy‰‰í vûk ● vy‰‰í beta-2 mikroglobulin ● vy‰‰í labeling index
● hor‰í performace status ● nízk˘ albumin ● nepfiíznivá morfologie plazmocytÛ

● vy‰‰í kreatinin ● cytogenetické abnormality
● vy‰‰í LD ● (klasická cytogenetika +FISH + microarray)
● vy‰‰í CRP ● extramedulární propagace (PET a jiné metody dokumentace)
● niÏ‰í konc.hemoglobin
● niÏ‰í poãet trombocytÛ

Tabulka 5. Prognostick˘ set parametrÛ.
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hu parametrizace. Zde jiÏ je velká volnost a kaÏdá skupina musí
zváÏit své moÏnosti s pfiihlédnutím k cílÛm. V tabulce 6 je pfií-
klad monitorovateln˘ch ukazatelÛ v prÛbûhu léãby, jejichÏ
parametrické zpracování pfiinese dal‰í údaje o tom jak se
nemocnému dafiilo a dafií. 
Tak napfiíklad existuje obecn˘ standardní v˘voj nemocného
v ãase, kter˘ by mûl b˘t zpracován: nemocn˘ je léãen prvním
léãebn˘m blokem sestávajícím dnes zpravidla ze vstupní indukã-
ní léãby – transplantaãní léãby- udrÏovací ãi konsolidaãní léãby.
Je vhodné je oznaãit ãíslem 1. Onemocnûní je nevyléãitelné a po
klidovém období pfiijde relaps ãi progrese onemocnûní ã. 1 (dále
pouÏíván jen v˘raz relaps). Nemocn˘ dostane druh˘ léãebn˘ blok
(indukãní léãba 2 – transplantaãní léãba 2 /moÏnost/- udrÏovací
ãi konsolidaãní léãba 2). Pfiípadnû dostane experimentální léãbu.
Toto se v ãase mÛÏe opakovat nûkolikrát tak, jak pfiib˘vá dal‰ích
relapsÛ ãi progresí onemocnûní. Pfiihlédneme-li k uÏiteãnosti
doplnûní nûkter˘ch vhodn˘ch parametrÛ, napfiíklad. pouÏití jiné
léãby (radioterapie, bisfosfonáty, operaãní fie‰ení) a klinick˘ch
údajÛ odráÏejících korekci vstupního stavu (normalizace hyper-
kalcémie, normalizace funkcí ledvin, zmen‰ení bolestí…), je
parametrizace „nemocného“ u konce. 
Hlavní parametry popisující pacienta s touto diagnózou jsou
tedy obsahem: kompletního diagnostického setu dat, pro-
gnostického setu dat, setu dat informující o léãebn˘ch v˘sled-
cích, toxicitû podané léãby, kvalitû Ïivota a cílovém stavu. 

Jsou databáze klinick˘ch studií vyuÏitelné pro potfieby
vytvofiení standardÛ elektronické dokumentace a podpo-
ru nemocniãních informaãních systémÛ? Lze je vyuÏít i pro
potfieby hodnocení kvality práce?
Odpovûì je ano, mÛÏe tomu tak b˘t. Pfiinejmen‰ím klinick˘
protokol s parametrickou databází mÛÏe b˘t zpracován a jas-
nû z nûj lze získat klíãové údaje o léãebné úãinnosti, toxicitû,
dlouhodob˘ch parametrech pfieÏití. I náklady na léãbu se dají
velmi jednodu‰e vypoãítat lépe pro jednotn˘ protokol. Jestli-
Ïe daná databáze podobnû jako na‰e databáze klinické studie
CMG 2002 zahrnuje nejménû 60 % pfiicházejících nemocn˘ch
na pracovi‰tû, jde jiÏ o kvalitní soubor dat dávající jasnou pfied-
stavu o kvalitû práce pracovi‰tû. JestliÏe tomu tak není a pro-
bíhající klinická studie zahrnuje jen napfi. 25 % nemocn˘ch,
lze vyuÏít setu esenciálních dat v dané klinické studii jako vzo-
ru pro zpracování dat ostatních nemocn˘ch na pracovi‰ti.
Podobnû jako guidelines mÛÏe b˘t set dat v klinické studii pfied-
lohou pro tvofiitele databází. Zpravidla sice klinické studie pra-
cují s ãástí specifick˘ch dat potfiebn˘ch pro danou studii, ale
vÏdy jsou obsaÏena klíãová data ze setu diagnostického, pro-
gnostického a setu v˘stupních cílÛ. Zku‰en˘ odborník tedy jas-
nû urãí, která data jsou z hlediska globálních zpracování v rám-
ci informaãního systému nepotfiebná a mÛÏe tak lehce
vygenerovat tzv. minimální potfiebnou sadu parametrÛ pro
celopracovi‰tní a systémovou digitalizaci dat. V na‰em pfiípa-
dû poté zÛstane jen 40 % nemocn˘ch, u kter˘ch je nutno data
digitalizovat. Pro potfiebu hodnocení kvality práce v ‰ir‰ím neÏ
studiovém v˘znamu pfiece jen limitované.

Jak co nejjednodu‰eji zaznamenávat standardní postup
léãby a zmûny strategie u myelomu, zvlá‰tû pak odklon od
standardního postupu? 
Úplnû dokonalá databáze by mûla obsahovat i definované
informace o zvolené strategii léãby a rozhodovacím procesu,
kter˘ k tomu vedl. Je to jiÏ pomûrné obtíÏnû „parametrizova-
telná“ oblast a rozhodnû nemÛÏe nahradit rozbor v klasickém
onkologickém dekursu ãi podobn˘ popis ve formû poznámky
u zvoleného reÏimu. Napfiíklad u mnohoãetného myelomu
máme pfiesnû stanoveno co je standardním léãebn˘m postu-
pem první volby v pfiípadû stanovení diagnózy. Ménû ujasnûn
máme v˘bûr optimální léãby v pfiípadû prvního relapsu, je‰tû
ménû pak v pfiípadû dal‰ích relapsÛ onemocnûní. 
Standardním vstupním postupem je pro indikované nemocné
zjednodu‰enû reÏim VAD (4x á 1 mûsíc) + myeloablativní mel-

falan 200mg/m2. Pro nemocné kontraindikované pro trans-
plantaãní léãbu (obecnû vûk nad 65 let v na‰ich podmínkách)
je melfalan a prednison stále zlat˘m standardem. V‰e je
v na‰em pfiípadû souãástí guidelines. Tzv. standardní postupy
jsou definované dosaÏením krátkodob˘ch , ale hlavnû dlou-
hodob˘ch léãebn˘ch v˘sledkÛ. Medián pfieÏití pro reÏim mel-
falan a prednison dosahuje asi 3,5-4,0 let pfieÏití a Ïádné jiné
polychemoterapeutické postupy jej zásadnû nevylep‰ují (1).
V pfiípadû pouÏití autologní transplantace s myeloblativní dáv-
kou melfalanu 200mg/m2 dosahuje medián celkového pfieÏití
aÏ 5 let. V obou pfiípadech korespondující mediány doby do
relapsu jsou o 1-1,5 roku krat‰í. Dostupná digitalizovaná data
tedy staãí na zji‰tûní odchylky od standardu léãebné strategie
novû diagnostikovan˘ch nemocn˘ch i odchylek v cílov˘ch
hodnotách, rozumûj v˘sledcích mûfien˘ch délkou pfieÏití.
Nestaãí v‰ak pro mûfiení odchylek v pfiípadû relapsÛ onemoc-
nûní, pfii kter˘ch se jiÏ dále referenãní hodnoty neudávají a hod-
nocení je obtíÏnûj‰í. Existuje zde vût‰í volnost v˘bûru vhodné
léãby a vlastní pracovi‰tû, ãi skupina pracovi‰È musí mít vlast-
ní vnitfiní smûrnici s doporuãen˘m v˘bûrem léãby, kter˘ bude
právû dan˘m standardem pro danou oblast a region. Víme
o nûm jen to, Ïe takov˘ reÏim kdekoliv na svûtû musí obsaho-
vat v pfiípadû mnohoãetného myelomu kortikoidy.
Od druhého relapsu je oblast jiÏ tak temná a nutnost improvi-
zace tak velká, Ïe si jen obtíÏnû lze pfiedstavit parametrizaci
zvolené strategie. Lze jistû uvádût volbu 1-0 (ano-ne) stan-
dardní reÏim, modifikovan˘ reÏim, experimentální reÏim
a podobnû. Mûl by b˘t paramterizován údaj Relaps 1,2,3…
a léãebn˘ cyklus 1,2,3… s konkretizací léãebného cyklu pomo-
cí zkratek a kódÛ (napfi VAD -1, melfalan prednison -2…).
Pfiitom lze z vlastní zku‰enosti u mnohoãetného myelomu fiíct,
Ïe od volby léãebné strategie prvního relapsu, se rodí klíãová
rozhodnutí lékafie vedoucí k lep‰ím nebo hor‰ím v˘sledkÛm
u individuálního nemocného ãi skupiny nemocn˘ch v dlou-
hodobé perspektivû. Tedy zaznamenat tuto oblast by bylo
vhodné, zvlá‰tû strategická rozhodnutí. MoÏnosti volby stra-
tegie jsou naznaãeny ve schématu 1 a 2.

Schéma 1. Rozhodovací strategie relapsu mnohoãetného myelomu po
standardní léãbû.

Poznámka: CMG 2002 protokol zahrnuje 4x reÏim VAD a myeloablas-
tivní reÏim melfalan 200 mg/m2.
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Nûkolik pfiíkladÛ: 1. autologní retransplantace je dnes bûÏn˘m
postupem s vysokou úãinností, ale její pouÏití u nevhodného
vysoce rizikového nemocného v nevhodnou dobu a aktivním
relapsu mÛÏe b˘t smrtící. 2. pouÏití oddálené transplantace aÏ
v dobû relapsu mÛÏe b˘t velmi dÛleÏit˘m krokem pro nemoc-
ného léãeného vstupnû jen konvenãní chemoterapií. Pokud ten-
to postup lékafi neindikuje sv˘m strategick˘m rozhodnutím,
mÛÏe to ovlivnit dlouhodobé v˘sledky pracovi‰tû. 3. fiada léka-
fiÛ chce za kaÏdou cenu experimentovat a hledá si obhajobu své-
ho jednání ve formû abstrakt z rÛzn˘ch kongresÛ, z nichÏ opi-
suje léãebné schémata a ãasto unáhlenû aplikuje neprovûfienou
a neznámou léãbu v dobû prvního relapsu. V˘sledky tomu odpo-
vídají. Taková volnost rozhodovacího procesu nastává v urãi-
té fázi onemocnûní u kaÏdé nádorové diagnózy, vÏdy tam, kde
optimální strategie léãby relapsu není stanovena.
Ve v‰ech tfiech uveden˘ch pfiíkladech nejde o formální pochy-
bení, jen ne zcela optimální volbu strategie. Jde o zku‰enost,
cit, lékafiské umûní. RovnûÏ o podvûdom˘ projev pfiirozen˘ch
vlastností lékafie. V˘sledkem je zpravidla malá úãinnost (pfií-
klad 2) nebo nepfiimûfiená velká toxicita léãby bez léãebného
efektu s vy‰‰í mortalitou a morbiditou (pfiíklad 1 a 3), které se
odrazí v celkov˘ch hor‰ích v˘sledcích ve velk˘ch ãíslech, zatí-
Ïení nemocného i ekonomickém zatíÏení nemocnice pfii fie‰ení
komplikací. Je velmi tûÏké parametrizovat takové poãínání. Je
to v‰ak dÛleÏité. Jsou-li strategická rozhodnutí monitorovatel-
ná, lze na základû dlouhodob˘ch v˘sledkÛ pracovi‰tû, kaÏdo-
roãních anal˘z, anal˘z neÏádoucích úãinkÛ, ekonomick˘ch
nákladÛ a kvality Ïivota, získat nástroj k usmûrnûní léãebn˘ch
strategií a jejich optimalizaci. Cílem je pfiece léãit úãinnû, efek-
tivnû a s co nejmen‰í zátûÏí nemocného. 
Pro pochopení uvedu pfiíklad. Jak˘ propastn˘ mÛÏe b˘t rozdíl
mezi dvûma nemocn˘mi léãen˘mi pro myelom v prvním relap-
su s podobn˘mi vstupními parametry na dvou rÛzn˘ch praco-
vi‰tích, pokud je pouÏitá jiná léãebná strategie? 
První nemocn˘ byl v rukou „moudrého odborníka“. Dostal
optimální léãbu s dosaÏením remise onemocnûní a toxicitou
nepfiesahující stupeÀ 2 dle WHO. Mûl v˘bornou kvalitu Ïivo-
ta s dobou 20 hospitalizaãních dnÛ a 6 ambulantními kontro-

Schéma 2. Rozhodovací strategie relapsu mnohoãetného myelomu po
autologní transplantaci.

lami za 1 rok. Na‰e zdravotnictví stál první rok 80 tisíc a kaÏ-
d˘ dal‰í rok 50 tisíc, celkem za 4 roky 230 tisíc Kã. K dal‰ímu
relapsu do‰lo za 4 roky. 
Druh˘ nemocn˘ byl v rukou „nemoudrého odborníka“, kter˘
se rozhodl pro agresivní léãebnou strategii. Nemocn˘ dostal
nároãnou léãbu s toxicitou dosahující opakovanû stupnû 3-4
dle WHO. Nasedající infekãní a dal‰í komplikace zapfiíãinily,
Ïe v prvním roce strávil v nemocnici 170 dnÛ a 20x musel nav-
‰tívit ambulanci. Jeho kvalita Ïivota byla velmi ‰patná a tfie-
baÏe dosáhl velmi dobré remise onemocnûní doba do relapsu
byla rovnûÏ 4 roky. Na‰e zdravotnictví stál 3,5 milionu. 
Je jisté, Ïe z pohledu fieditele nemocnic je nezbytné paramet-
rizovat i klíãová data efektivity práce. V rutinní praxi je jedi-
n˘m nepfiím˘m indikátorem ‰patn˘ch strategick˘ch rozhod-
nutí tzv. „protokolová promiskuita“ – tj. fiada pouÏívan˘ch
schémat na daném pracovi‰ti s velkou volností. Systematická
práce kaÏdého pracovi‰tû vyÏaduje omezen˘ doporuãn˘ sou-
bor léãebn˘ch protokolÛ, byÈ standard není definovan˘. Ty by
mûly b˘t dodrÏovány po co nejdel‰í dobu, pokud není dostup-
ná prokazatelnû lep‰í léãba. Prokazatelnû lep‰í pfiitom není
„moÏná lep‰í“. Napfiíklad prokazatelnû lep‰í léãbu u mno-
hoãetného myelomu nezjistíte ãasto. Zatím se tak stalo 3x za
30 let.

Mohou b˘t takto zpracovaná data dostupná dle potfieby? 
Odpovûì je – musí! Jinak parametrizace postrádá smysl. Tím-
to se v‰ak dostáváme k problematice poptávky. Vlastní pra-
covi‰tû, t˘m lékafiÛ má vnitfiní poptávku související zvlá‰tû
s úãinností a úspû‰ností léãby. Pfiirozen˘m v˘stupem jsou stan-
dardní publikaãní v˘stupy daného pracovi‰tû. 
Vedení dané nemocnice zajímají zvlá‰tû aplikované analytic-
ké v˘stupy související 
s obecnou kvalitou léãby jednotliv˘ch pracovi‰È, ekonomikou,
provozními potfiebami a plánováním v˘voje. Analytické
potfiebné zpracování tedy bude jiné. A co teprve aÏ se skuteã-
nû zaãnou zajímat nemocní o klíãová data kvality péãe nemoc-
nice a oddûlení kam nastupují k léãbû. Jistû nastane doba, kdy
bude moÏno srovnat pomocí definovan˘ch parametrÛ úspû‰-
nost a kvalitu péãe i z pohledu nemocného. 
Nûkteré parametry kvality v‰ak lze zavést témûfi okamÏitû
a jsou uÏiteãné jak pro t˘m lékafiÛ, fieditele nemocnice a nemoc-
ného. Napfiíklad údaj o peritransplantaãní mortalitû do dne
+100 v rámci klinického protokolu autologních transplantací
u novû diagnostikovan˘ch nemocn˘ch s mnohoãetn˘m mye-
lomem je praktick˘m parametrem kvality transplantaãního
centra, byla-li vstupní kritéria podobná. Akceptovateln˘ch je
5%, ‰piãková pracovi‰tû udávají na velk˘ch souborech ±2%
a na‰e pracovi‰tû 3,1 % v období 1996-2003. Mortalita nad 5%
je nepfiízniv˘m znamením, Ïe nûco není v pofiádku. Obvyklou
nalezenou chybou je nepfiimûfiená toxicita zvolené vysoko-
dávkované chemoterapie, ale mÛÏe jít i o závaÏné zmûny
v t˘mu a nezku‰enost. Takov˘ch univerzálních a obecn˘ch
parametrÛ lze najít víc. 

Mají v˘sledky práce získané z klinick˘ch studiích bûÏících
na daném pracovi‰ti dostaãující v˘povûdní hodnotu?
Omezením je selekce nemocn˘ch do klinické studie. ¤ada
nemocn˘ch do klinické studie nemÛÏe vstoupit, neboÈ nespl-
Àuje vstupní kritéria. Jde zpravidla o nemocné ve váÏnûj‰ím
stavu. Klinická studie pracuje s nemocn˘mi v lep‰ím stavu,
coÏ je zpravidla transformováno do lep‰ích v˘sledkÛ takto
vybraného souboru nemocn˘ch. PfiestoÏe v na‰em pfiípadû, kdy
jde o více neÏ 60 % léãen˘ch nemocn˘ch s mnohoãetn˘m mye-
lomem na pracovi‰ti, lze hovofiit o reprezentativním vzorku,
existuje fiada dÛvodÛ proã jsou v rámci pracovi‰tû, nemocni-
ce a vy‰‰ích celkÛ klíãové anal˘zy dat pokr˘vajících 100%
nemocn˘ch. 
Jen srovnáváme-li v˘sledky práce a v˘stupy studie v multi-
centrické klinické studii, dostává srovnání jasn˘ a pfiesn˘ roz-
mûr. MÛÏe b˘t ovlivnûno jen kvalitou pracovi‰tû a zafiazením

Poznámka: T2 model znamená provedení stejné léãby jako pfii vstupní dia-
gnóze; SL – standardní léãba; EXPL – experimentální léãba.
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více ãi ménû rizikov˘ch nemocn˘ch do klinického protokolu
v jednotliv˘ch centrech. 

Diskuze 
Mnohoãetn˘ myelom je pomûrnû jednodu‰e diagnostikova-
telnou jednotkou, nicménû nezbytné je odli‰ení aktivního mye-
lomu od monoklonální gamapatie nejasného v˘znamu, dout-
najícícho myelomu ãi mnohoãetného myelomu stádia I. S tím
souvisí i nastavení ãetnosti zpracování parametrÛ. Tyto sku-
piny nemocn˘ch nejsou indikovány k léãbû cytostatiky, ale jen
ke sledování. V praxi pak je klíãov˘ parametr- hladina monok-
lonálního proteinu - sledován v pravideln˘ch intervalech tak,
aby byl zachycena progrese do aktivního onemocnûní vyÏa-
dující léãbu. Takov˘ interval by nemûl b˘t pfiíli‰ velk˘. Zpra-
vidla ne vût‰í neÏ 2- 4 mûsíce v pfiípadû doutnajícího myelo-
mu a 6 mûsícÛ v pfiípadû monoklonální gamapatie. Algoritmus
je uveden v grafu 1. Pfiísnûj‰í sledování musí b˘t naplánované
pro nemocné, ktefií jsou zaléãení a sledovaní v ambulantním
reÏimu. Zpravidla je interval sledování u mnohoãetného mye-
lomu 1-2 mûsíce. Lze si pfiedstavit absurdní situaci, kdy pra-
covi‰tû vykazuje velmi dobré v˘sledky léãby hodnocené dél-
kou doby do relapsu onemocnûní jen proto, Ïe interval
sledování byl nastaven pfiíli‰ dlouh˘ (napfi. 1 rok). Obecnû pla-
tí, Ïe frekvence kontrol a frekvence sbûru klíãov˘ch sledova-
cích parametrÛ musí b˘t vyváÏenû nestavena a poãet sledova-
n˘ch parametrÛ nezatûÏující.
Vãasná a správná diagnostika je jedním z klíãov˘ch prvkÛ
ovlivÀující léãebné v˘sledky. Nejhor‰í pfiípady jsou takové,
kdy pozdní stanovení diagnózy je doprovázeno takov˘m
po‰kozením organismu (skelet, renální insuficience, katabo-
lismus), Ïe je léãba kontraindikovaná a nemocn˘ je ztracen.
I tyto informace by mûl parametrick˘ soubor dat vstupnû obsa-

hovat a nesouvisí to pfiímo se stanovením stádia onemocnûní.
JestliÏe musí b˘t v˘raznû redukovaná léãba ãi je léãba dokon-
ce pro závaÏn˘ vstupní stav kontraindikovaná jde o úplnû jin˘
typ nemocného neÏ nemocn˘ se stejn˘m stádiem a moÏností
léãby. Tyto informace jsou pfiitom ãasto dostupné jen nepfiímo
v podobû stanovením rozsahu onemocnûní (stádium), po‰ko-
zení skeletu (stádium, diagnostick˘ set má stupnici 0-4
s odstupÀováním pro rozsah po‰kození skeletu) nebo ledvin ,
v podobû „status performance“ (WHO ãi Karnofsky) a hod-
nocení dotazníku kvality Ïivota. Rozhodnû by informace
o vãasném, pozdním a zame‰kaném stanovení diagnózy mûla
b˘t parametrizovaná.
Rozhodování klinika o dané léãbû by tedy mûlo vycházet ze
znám˘ch standardÛ a dan˘ch doporuãení pro pracovi‰tû upfies-
Àující omezení ve v˘bûru reÏimÛ tam, kde standard není defi-
novan˘. Cílem je vytvofiení homogenních velk˘ch souborÛ
a sníÏení poãtu promûnn˘ch pro analytické zpracování v˘sled-
kÛ. V pfiípadû mnohoãetného myelomu je vhodn˘m pfiíkladem
rozhodovací algoritmus strategie léãby relapsu onemocnûní
(schéma 1 a 2). PfiestoÏe víme, Ïe moÏností je fiada, je tento
algoritmus na na‰í klinice fixnû stanoven jiÏ 5 let a je stále pou-
Ïíván. 
Je nutné upozornit, Ïe kaÏdé pracovi‰tû musí nejménû 1x roã-
nû analyzovat a pfiípadnû upravovat své léãebné standardy
a konfrontovalo je se standardy svûtov˘mi. Oficiální guideli-
nes by mûla reagovat na klíãové novinky vydáním doplÀkÛ
a nastavením pravideln˘ch revizí dle typu diagnózy. Pfiitom
závisí na diagnóze a aktuálním pokroku. U mnohoãetného
myelomu by se v této dynamické dobû mûly aktualizovat gui-
delines nejménû 1x za 3 roky. Odrazem v databází je pfiidání
0-5 parametrÛ za 3 roky. Více asi ne.

Závûr
Na pfiíkladu mnohoãetného myelomu lze demonstrovat jed-
noduch˘ postup pro kvalitní parametrizaci klíãov˘ch dat. Pod-
kladem by mûly b˘t kvalitní ãeské ãi mezinárodní guidelines
pro danou diagnózu. Parametrizace dat je vûcí ãasovû nároã-
nou a omezení digitalizace dat na minimální set je v fiadû pfií-
padÛ vhodn˘m opatfiením. Souãasn˘m trendem je práce s fiadou
prognostick˘ch a prediktivních faktorÛ s cílem „tailored the-
rapy“ (léãby ‰ité na míru) dle závaÏnosti a prognózy onemoc-
nûní. Parametrizace dat je zdrojem fiady analytick˘ch aplika-
cí pro potfiebu na‰eho zdravotnictví na více úrovních, nejen na
úrovni vlastního pracovi‰tû.

Graf 1. Algoritmus stanovení diagnózy a sledování v ãase.
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Úvod
U vût‰iny hematoonkologick˘ch chorob stále hledáme optimál-
ní, úãinnou a netoxickou léãbu, která by zásadnû zmûnila nepfiíz-
nivou prognózu nemocn˘ch. Hledání vede pfies moderní tech-
nologie umoÏÀující hlub‰í poznání etiopatogeneze nádorov˘ch
chorob, pfies experimentální i klinické studie, pfies nové léky
a léãebné kombinace. Zásadní obrat v léãbû hematoonkologic-
k˘ch nemocn˘ch byl dosud zaznamenán „jen“ u vût‰iny nemoc-
n˘ch s Hodgkinov˘m lymfomem a nûkter˘mi nehodgkinsk˘mi
lymfomy, s promyelocytární a vlasatobunûãnou leukémií, u dût-
sk˘ch forem akutních lymfoblastick˘ch leukémií a novû, jak se
zdá, u nemocn˘ch s chronickou myeloidní leukémií.

Nepostradatelné informace o úãinnosti zvolen˘ch diagnostic-
k˘ch a léãebn˘ch postupÛ pfiiná‰í podrobné monitorování
a anal˘zy parametrick˘ch laboratorních a klinick˘ch dat. Jen
tak lze zajistit adekvátní zpûtnou vazbu nutnou pro optimali-
zaci léãebného postupu nebo vãasné odhalení rizika souvise-
jícího napfiíklad s neÏádoucími úãinky nov˘ch terapeutick˘ch
postupÛ. Plo‰nû sbíraná epidemiologická data jsou v‰ak, díky
ãast˘m chybám v kódování u hematoonkologick˘ch diagnóz,
zpÛsobu zadávání i omezenému rozsahu, celkovû nespolehli-
vá a nedostateãná pro klinické rozhodování. Plo‰né epidemi-
ologické registry (v âR Národní onkologick˘ registr) nezo-
hledÀují klinick˘ stav nemocného a jeho komorbiditu pfii

MODEL POPULAâNÍHO KLINICKÉHO REGISTRU UMOÎ≈UJÍCÍHO
HODNOCENÍ LÉâEBNÉ PÉâE: PROJEKT ALERT
(AKUTNÍ LEUKÉMIE – KLINICK¯ REGISTR)
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Souhrn: Snaha ãesk˘ch hematologÛ získat informace o dosaÏen˘ch v˘sledcích u nejzávaÏnûj‰í hematoonkologické skupiny
nemocn˘ch s nejnákladnûj‰í léãbou – u nemocn˘ch s akutní leukémií (AL) vedla roku 1996 ke vzniku klinického registru pro
standardizovan˘ sbûr diagnostick˘ch, prognostick˘ch a léãebn˘ch dat. Projekt s názvem ALERT (AKUTNÍ LEUKÉMIE –
KLINICK¯ REGISTR) je odbornû garantován âeskou hematologickou spoleãností. Od roku 2003 je v nûm zapojeno v‰ech 6
center intenzivní hematologické péãe dospûl˘ch v âR a projekt je softwarovû zaji‰tûn v moderním uspofiádání: databázové
fie‰ení - analytické nástroje - komunikaãní nástroje a slouÏí jako plnohodnotn˘ informaãní zdroj pro v‰echna zapojená centra.
Od roku 1996 do konce roku 2003 byla v registru shromáÏdûna data od 1412 nemocn˘ch s AL. Struktura databáze ALERT
umoÏÀuje i detailní rozbor jednotliv˘ch léãebn˘ch fází. Anal˘zy dat registru doloÏené v tomto pfiíspûvku dokumentují, Ïe na
v˘sledky léãby mají zásadní vliv nejen rizikové faktory pfii diagnóze (vûk pacienta, hyperleukocytóza, cytogenetické zmûny),
ale i léãebná strategie a její pfiesné pfiizpÛsobení v˘sledkÛm jednotliv˘ch léãebn˘ch cyklÛ. Má-li populaãní klinick˘ registr
slouÏit k optimalizaci léãebné péãe, nesmí Ïádnou z uveden˘ch datov˘ch komponent ignorovat.Tomu musí b˘t podfiízena i agen-
da prÛbûÏn˘ch hlá‰ení a jejich obsah. 

Klíãová slova: akutní leukémie, klinick˘ registr, v˘sledky léãby

Summary: The effort of Czech haematologists to gain information about results achieved in the group of the most serious
haematology disease with the most expensive treatment – in patients with acute leukaemia (AL) – initiated development of
clinical register for parametrically standardized processing of diagnostic, prognostic and clinical data in 1996. Project titled
ALERT (Acute LEukaemia – Clinical RegisTer) is professionally guaranteed by the Czech Haematological Society and all 6
centres for intensive haematological care for adults in the Czech Republic are involved since 2003. The project is newly based
on progressive software tools including structured databases – communication and analytical tools and provides information
service available on-line for all engaged centres. Since 1996, full-scaled clinical data from 1412 patients with AL has been
collected and coded in ALERT database. Data model of the project enables even detailed analyses of therapeutic cycles and
conclusions. Performed analyses document significant prognostic weight not only for risk factors available in the time of
diagnosis, but also for applied therapeutic strategy and its accurate tailoring to gain treatment results of each treatment cycles.
Each of these key data components must be included in the list if such population clinical register is targeted as feedback for
therapeutic optimisation. 

Key words: acute leukaemia, clinical register, treatment
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diagnóze, nerozli‰ují nemocné podle prognostick˘ch a riziko-
v˘ch faktorÛ, nerozli‰ují typ zvolené léãby a pfii hodnocení
pfieÏití ãasto srovnávají nesrovnatelné, neboÈ nemonitorují
v˘voj léãebn˘ch odpovûdí. Zástupci center intenzivní hema-
tologické péãe v Leukemické sekci âeské hematologické spo-
leãnosti (LS âHS) si za této situace postupnû zaãali uvûdo-
movat, Ïe bez tûsnûj‰í spolupráce a bez populaãní základny
kvalitních klinick˘ch dat nezískají potfiebné informace o úrov-
ni diagnostiky a v˘sledcích léãby akutních leukémií (AL) vâR.
Uvûdomili si, Ïe bez tûchto informací se nemohou odpovûdnû
vyjadfiovat k v˘sledkÛm mimofiádnû nákladné léãby AL v âR
ani se podílet na pfiípravû diagnostick˘ch a léãebn˘ch dopo-
ruãení a na akreditaãním procesu. 
S podobn˘mi problémy ale byli hematologové konfrontováni
i pfii diagnostice a léãbû fiady dal‰ích hematoonkologick˘ch
chorob. Snaha po pfiekonání tûchto nedostatkÛ vedla roku 1996
hematology zúãastnûné v LS âHS k iniciaci klinického regist-
ru pro standardizovan˘ sbûr diagnostick˘ch, prognostick˘ch
a léãebn˘ch dat nemocn˘ch s AL. Tento projekt získal roku
2002 název ALERT (AKUTNÍ LEUKÉMIE – KLINICK¯
REGISTR). Podobné projekty zaãaly pod odbornou patrona-
cí âHS vznikat i pro nemocné s mnohotn˘m myelomem, s lym-
fomy, pro transplantované nemocné atd..  

Cíle projektu ALERT
Cílem projektu ALERT je ukázat schopnost domluvy velk˘ch
hematologick˘ch center v âR na sledování dat a léãebn˘ch
v˘sledkÛ u nejzávaÏnûj‰í hematoonkologické skupiny nemoc-
n˘ch s nejnákladnûj‰í léãbou – nemocn˘ch s AL a rovnûÏ vyu-
Ïít parametrick˘ sbûr dat pro stanovení prognózy v˘voje one-
mocnûní a optimalizaci léãby. Dal‰ím cílem je pravidelná
diskuse nad v˘sledky jednotliv˘ch léãebn˘ch pfiístupÛ a moÏ-
nostmi spolupráce na spoleãn˘ch v˘zkumn˘ch protokolech.
Cílem projektu naopak není prokazování rozdílÛ mezi centry.
Konkrétním cílem tohoto struãného sdûlení je pak doloÏit, Ïe
jsou-li registraãní data získávána parametricky a v souladu

s v˘vojem onkologické péãe, mohou i v relativnû omezeném
rozsahu slouÏit pro optimalizaci léãebné péãe a pro klinické
rozhodování. 

Materiál a metodika
Do projektu se roku 1996 zapojilo 5 ze 6 velk˘ch center inten-
zivní hematologické péãe dospûl˘ch v âR (Hemato-onkolo-
gická klinika FN Olomouc, I. Interní hematoonkologická kli-
nika FN v Brnû-Bohunicích, Ústav hematologie a krevní
transfúze v Praze, II. interní klinika - Oddûlení klinické hema-
tologie FN v Hradci Králové a Oddûlení klinické hematologie
FN Královské Vinohrady v Praze). Roku 2003 se pfiidalo
i poslední velké centrum v âR – Hematoonkologické oddûle-
ní FN PlzeÀ, po jehoÏ pfiipojení získává registr celoplo‰ná data
o v˘skytu a intenzivní kauzální léãbû AL v âR. Do registru tak
je kaÏdoroãnû nahlá‰eno 200-250 nemocn˘ch s AL, takÏe na
konci roku 2006 jiÏ budeme moci analyzovat data od cca 2000
intenzivnû léãen˘ch nemocn˘ch. Rozsah sbíran˘ch dat a jejich
parametrická struktura v‰ak jiÏ nyní umoÏÀují velmi komplexní
hodnocení rizikov˘ch a prognostick˘ch faktorÛ vãetnû velmi
cytogenetick˘ch dat.
Data jsou sbírána na základû dobrovolného hlá‰ení zapojen˘ch
center a pfii hlá‰ení kódovan˘ch dat je respektován zákon
o ochranû osobních údajÛ pacientÛ (sbûr probíhá pfiísnû ano-
nymnû a správci novû vybudované centrální databáze nemají
moÏnost pfiímé ani nepfiímé identifikace pacientÛ, viz níÏe).
Sbûr dat v registru je dán protokoly s jasnû definovanou para-
metrickou strukturou (viz Tab. 1). Do roku 2003 probíhal sbûr
dat vût‰inou retrospektivnû - hlá‰ení nemocn˘ch za uplynul˘
kalendáfiní rok a „follow up“ hlá‰ení byla kompletována
a následnû zpracovávány bûhem prvního ãtvrtletí následující-
ho kalendáfiního roku. To mohlo vést k nechtûn˘m zkreslením
v˘sledkÛ z center. Inovace softwarového zaji‰tûní projektu
umoÏÀuje od roku 2003 prÛbûÏné hlá‰ení a sbûr dat od novû
diagnostikovan˘ch nemocn˘ch ze v‰ech center a poãátkem
dal‰ího kalendáfiního roku jsou doplÀována jen „follow up“

Skupina parametrÛ Parametry - Obsah

Diagnostika
Datum stanovení Dg doplnûno datem hlá‰ení a jménem lékafie
Vstupní hlá‰ení identifikaãní kód pacienta v centru(ID), pohlaví, vûk pfii diagnóze, okres bydli‰tû, diagnóza dle WHO klasifikace, 

datum stanovení diagnózy, poãet leukocytÛ pfii diagnóze.
Genetika datum vy‰etfiení, v˘sledek cytogenetického, FISH a molekulárnû-genetického vy‰etfiení 

Záznamy o dárci pro rodinn˘ dárce: nalezen/nenalezen/nevyhledáván; nepfiíbuzensk˘ dárce: nalezen/nenalezen/nevyhledáván; 
pfiíp. transplantaci poznámky, dat. hlá‰ení, jméno lékafie

Terapie 1
Indukãní léãba dat. zahájení léãby, typ (standardní, intermediární, vysokodávkovaná, experimentální, v rámci klinické studie), 

poãet cyklÛ, v˘sledek (KR / PR / rezistence ze dne …)
SalváÏová léãba dat. zahájení léãby, typ (standardní, intermediární, vysokodávkovaná, experimentální, v rámci klinické studie), 

poãet cyklÛ, v˘sledek (KR / PR / rezistence ze dne …)

Terapie 2
Konsolidaãní léãba, dat. zahájení, typ (standardní, intermediární, vysokodávkovaná), v˘sledek (KR / PR / rezistence ze dne …),
chemoterapie bloky, …, poznámky
Autologní transplantace datum, provedena v (KR, PR, relapsu, chemorezistenci), v˘sledek (KR / PR / rezistence ze dne …)
Alogenní transplantace datum, provedena v (KR, PR, relapsu, chemorezistenci), v˘sledek (KR / PR / rezistence ze dne …)

Relaps
Datum relapsu doplnûno datem hlá‰ení a jménem lékafie
Chemoterapie dat. zahájení léãby, typ (standardní, intermediární, vysokodávkovaná, záchranná, experimentální, klinická studie,

paliace), datum dosaÏení KR
Autologní - alogenní
transplantace datum, dárce (u alogenní tr.), provedena v (KR, PR, relapsu, chemorezistenci), v˘sledek (KR / PR / rezistence ze 

dne …)

Kontrolní hlá‰ení
ID/centrum datum hlá‰ení, jméno lékafie, pacient: Ïije/zemfiel, datum poslední kontroly (u Ïijících pacientÛ)
Souãasn˘ stav KR nedosaÏena / KR / PR / relaps / dal‰í KR (ãíslo), doplnûno datumy u zmûny stavu, pacient léãen/neléãen, 

poznámky, specifikace
Smrt datum smrti, základní pfiíãina (progrese choroby, v souvislosti s léãbou, infekce, krvácení, orgánové selhání, jiná, 

neznámá)
PfieÏití celkové pfieÏití (v pfiípadû smrti), pfieÏití bez známek choroby

Tabulka 1. Parametrická struktura dat sbíran˘ch u nemocn˘ch s AL v projektu ALERT.
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hlá‰ení. V‰echna data jsou shromaÏìována a validována
v dokumentaãním centru Hemato-onkologické kliniky FN Olo-
mouc. Statistické anal˘zy byly v letech 1997-2001 zpracová-
vány na Ústavu biofyziky LF UP v Olomouci a od roku 2002
jsou data statisticky zpracovávána v Centru biostatistiky a ana-
l˘z LF a PfiF MU v Brnû. Velk˘ v˘znam je pfiikládán zpraco-
vání a validaci cytogenetick˘ch dat, která je provádûna v cyto-
genetickém centru HOK FN Olomouc a v cytogenetickém
centru Kliniky biochemie VFN v Praze. 
Správa a management dat jsou centrálnû fiízeny z dokumen-
taãního centra HOK FN Olomouc. Od roku 2003 je projekt
kompletnû softwarovû zaji‰tûn v moderním uspofiádání: komu-
nikaãní nástroje - databázové fie‰ení - analytické nástroje.
Finance na zakoupení software poskytly: Nadace Haimaom
pfii Hematoonkologické klinice FN v Olomouci (Nadace pro
podporu transplantace kostní dfienû; (www.haimaom.cz)
a Nadace pro transplantace kostní dfienû pfii Hematoonkolo-
gickém oddûlení FN v Plzni (www.kostnidren.cz). Je tak zaru-
ãena kvalita a validita získan˘ch dat, moÏnost okamÏité kon-
troly a velmi operativní informaãní servis. 

Datov˘ model a softwarové zázemí registru ALERT
Datov˘ model se skládá z nûkolika primárních tabulek, ve kte-
r˘ch jsou uloÏena data z rÛzn˘ch fází léãby a v˘voje choroby
pacientÛ s AL. Dále je v nûm obsaÏena fiada agregovan˘ch dato-
v˘ch skladÛ, které umoÏÀují rychlé provedení i pomûrnû sloÏi-
t˘ch v˘poãtÛ a poskytují moÏnost rychlé odpovûdi na poloÏenou
otázku. Tyto datové sklady jsou vyuÏívány pfiedev‰ím pfii tvor-
bû komplexních prezentací a jejich vyuÏití v˘raznû zkracuje dobu
trvání v˘poãtu(Û). Datová struktura systému vychází z následu-
jících principÛ, které jsou zde uvedeny jako zásadní minimum
pro smysluplnou registraci klinick˘ch dat v onkologii obecnû:
– záznamy jsou v naprosté vût‰inû parametrické, s nastave-

n˘mi hodnotami a s minimem nejasné interpretace
– je jednoznaãnû kódována riziková stratifikace pacienta jako

jeden z hlavních v˘stupÛ stanovení diagnózy
– struktura dat logicky kopíruje v˘voj nemoci pacienta s AL,

vãetnû léãebn˘ch etap (epizod) a dosaÏen˘ch léãebn˘ch
odpovûdí 

– v˘znamné léãebné technologie jsou adekvátnû zaznamená-
vány a je sledována jejich úãinnost a bezpeãnost (u AL se
tento bod t˘ká pfiedev‰ím transplantace)

– pro hodnocení celkového v˘voje je zaznamenáváno nejen
datum diagnózy a smrti, ale i datumy rizikov˘ch událostí
v prÛbûhu v˘voje nemoci (relaps, progrese) 

Nové softwarové fie‰ení sbûru a anal˘z dat je sloÏeno z nûko-
lika komponent, které jsou v‰ak z pohledu uÏivatele zabudo-
vány do jediné aplikace – systému ALERT. Mezi hlavní kom-
ponenty systému patfií modul pro vlastní on-line sbûr dat pfiímo
do centrální databáze. Tento modul je zaloÏen na webové tech-
nologii, která umoÏÀuje nekonfliktní a bezpeãn˘ multicen-
trick˘ sbûr dat. Systém byl odvozen a modifikován pro ãeské
prostfiedí z amerického systému pro sbûr dat klinick˘ch studií
- TRIALDB, kter˘ je vyvíjen a ‰iroce pouÏíván na univerzitû
v Yale (Nadkarni et al. ; Nadkarni et al. ). MoÏnosti tohoto
systému lze struãnû charakterizovat následovnû.
● UmoÏÀuje oprávnûnému uÏivateli pfiístup k aktuální datÛm

kdekoliv v rámci celosvûtové sítû.
● Data jsou bezpeãnû uloÏena v centrální databázi, jejímÏ

dodavatelem je ‰piãka v oblasti v˘voje databází – spoleã-
nost ORACLE.

● Ve‰keré pfienosy dat jsou ‰ifrované, coÏ prakticky zabra-
Àuje jejich zneuÏití bûhem pfienosu.

● Systém je uÏivatelsky snadno pochopiteln˘, ve‰keré zadá-
vání probíhá pfies webové formuláfie, které jsou obdobou
papírov˘ch CRF.

● Systém umoÏÀuje pfiidûlovat uÏivatelÛm rÛznû úrovnû pfií-
stupu, lze definovat, k jak˘m datÛm má konkrétní osoba pfií-
stup a jakou ãinnost s nimi mÛÏe provádût (ãtení, zápis, zmû-
na, zamykání).

● Systém umoÏÀuje vést on-line diskusi ke kaÏdému zadáva-
nému údaji.

● Vyplnûné formuláfie lze lokálnû tisknout ãi ukládat ve for-
mátu MS Excel.

● Centrální data lze oprávnûn˘m uÏivatelÛm on-line vyex-
portovat jako lokální databázi analytického modulu systé-
mu ALERT (viz níÏe).

Systém vyuÏívá následující technologie a produkty. Jak jiÏ
bylo zmínûno, jádrem je databáze ORACLE 9i. Webová tech-
nologie bûÏí na Windows serveru 2003 v rámci sluÏby IIS fir-
my Microsoft. Hlavním pouÏit˘m skriptovacím jazykem je
Visual Basic Script. Dal‰í stûÏejní komponentou systému
ALERT je analytick˘ modul, která sám o sobû je sloÏen z nûko-
lika funkãních celkÛ.
PouÏit˘ programovací jazyk. Program ALERT je napsán v pro-
gramovacím prostfiedí Microsoft Visual C++. Programovací
jazyk C++ je jako jedin˘ normován ISO normou, je moÏno jej
tedy povaÏovat za jazyk nejstandardnûj‰í z bûÏnû dostupn˘ch
programovacích jazykÛ. Jazyk C++ je objektovû orientovan˘
a umoÏÀuje pfiehledn˘ zápis znovupouÏitelného kódu. Jako
základ programu je pouÏita objektová knihovna WTL (Win-
dows Template Library).
Import a export dat. Hlavním zdrojem dat pro analytick˘ modul
jsou data z v˘‰e zmiÀované centrální databáze. Pfies zabudo-
vané rozhraní je oprávnûnému uÏivateli pfievedena patfiiãná
data z centrální databáze do lokálních databázov˘ch tabulek.
UÏivatel mÛÏe tato data navíc roz‰ífiit o dal‰í. Jejich import je
zaji‰tûn pomocí importního modulu, kter˘ umoÏÀuje vloÏit
data z formátu dbf (dbase) nebo xls (Microsoft Excel). Data je
rovnûÏ moÏné vloÏit pfies schránku systému Windows, z jiné-
ho tabulkového programu. MoÏnost ukládat data byla do pro-
gramu ALERT implementována aby ulehãila uÏivateli roz-
sáhlé anal˘zy dat.
Grafické a analytické funkce. V programu ALERT mÛÏe uÏi-
vatel dále provádût statistické v˘poãty na datech registru
ALERT i na vlastních datech. Souãásti programu ALERT je
grafick˘ modul, ve kterém lze vytvofiit více neÏ dvanáct typÛ
statistick˘ch grafÛ, vãetnû v˘stupÛ pro anal˘zu pfieÏití a více-
rozmûrné komparace pacientÛ. Grafy je moÏno exportovat do
formátu bmp, emf, ukládat do nativního formátu nebo kopíro-
vat pfies schránku systému Windows do jin˘ch programÛ. 
Statistick˘ modul. Program ALERT obsahuje plnohodnotn˘
statistick˘ modul pro realizaci sumárních statistick˘ch funk-
cí, anal˘zu ãasov˘ch fiad, prokládání trendÛ, korelaãní anal˘-
zu, anal˘zu pfieÏití, aj. V˘stupy statistick˘ch funkcí a anal˘z
je moÏné zobrazit jak v datové tak i v grafické podobû. Veli-
kost analyzované kohorty nemocn˘ch s AL je jiÏ více neÏ
dostateãná i pro relativné rozsáhlé vícerozmûrné hodnocení
rizikov˘ch faktorÛ. 
Komunikaãní protokoly. Program ALERT pouÏívá ke komu-
nikaci s databázov˘m strojem univerzální rozhraní SQL (Stan-
dardní dotazovací jazyk). Tento jazyk vyuÏívá vût‰ina sou-
ãasn˘ch databázov˘ch strojÛ. To umoÏÀuje pouÏít program
ALERT jako univerzálního klienta, kter˘ se mÛÏe napojit jak
k lokálním datÛm na pevném disku tak ke vzdálené databázi
na centrálním serveru. NiÏ‰í vrstva na které jazyk SQL komu-
nikuje s databázov˘m zdrojem je OLEDB. Technologie
OLEDB umoÏÀuje vyuÏívat komunikaãního protokolu
TCP/IP, coÏ zaji‰Èuje otevfienost celého systému.PouÏité data-
bázové prostfiedí. Lokální databáze systému ALERT je umís-
tûna v databázovém souboru typu Microsoft Access verze 97.
K tomuto souboru pfiistupuje program ALERT pfies technolo-
gii OLEDB pomocí dotazÛ v SQL jazyce. Databáze typu Mic-
rosoft Access byla vybrána z dÛvodu vysokého v˘konu kter˘
poskytuje. 

V˘sledky a v˘znam projektu
Od roku 1996 do konce roku 2003 byla v registru získána data
od 1412 nemocn˘ch s AL. U 1169 nemocn˘ch se jednalo
o akutní myeloidní leukémii (AML) s mediánem vûku nemoc-
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n˘ch 58 let, u 236 nemocn˘ch se jednalo o akutní lym-
foblastickou leukémii (ALL) s mediánem vûku 45 let.
V roce 2003 pfieÏívalo a bylo monitorováno 344 nemoc-
n˘ch s AL zafiazen˘ch do registru v letech 1996-2002
(261 nemocn˘ch s AML a 83 nemocn˘ch s ALL). Z hle-
diska roku 2003 se jedná o ne zcela uzavfiené poãty,
neboÈ data novû diagnostikovan˘ch nemocn˘ch a údaje
z prÛbûÏného sledování jiÏ zaregistrovan˘ch nemocn˘ch
jsou doplÀovány a statisticky analyzovány vÏdy do kon-
ce bfiezna dal‰ího roku a budou tedy uzavfieny v bfieznu
2004. Zde doloÏené obrázky tedy sumarizují data z let
1996 – 2002. Obr. 1 ukazuje vûkovou strukturu a podíl
muÏÛ a Ïen s AML a ALL. Kompletní hematologickou
remisi dosáhlo 72,1% nemocn˘ch s AML mlad‰ích 55
let a 47,3% nemocn˘ch star‰ích 55 let a 89,1% nemoc-
n˘ch s ALL. Tyto v˘sledky jsou srovnatelné s literární-
mi údaji. Statisticky signifikantnû déle pfieÏívali nemoc-
ní mlad‰í 55 let, ktefií po indukãní léãbû dosáhli
kompletní hematologickou remisi (Obr 2). 
Typ indukãní léãby nemûl vliv na délku pfieÏití. Jako pro-
gnosticky v˘znamná se v‰ak ukazuje zvolená konsoli-
daãní léãba, kde statisticky signifikantnû déle pfieÏívali
nemocní léãení transplantací neÏ nemocní léãení jen
standardnû dávkovanou konsolidací (Obr 3). Tento
v˘sledek v‰ak mÛÏe b˘t ovlivnûn v˘bûrem nemocn˘ch
pro transplantaci. Statistická anal˘za neukázala rozdíl
v pfieÏití nemocn˘ch léãen˘ch alogenní resp. autologní
transplantací, ale pfiekvapivû ukázala, Ïe celkové pfieÏi-
tí pacientÛ alogennû transplantovan˘ch mimo komplet-
ní hematologickou remisi má medián 54,6 t˘dnÛ a Ïe
v dobû anal˘zy pfieÏívalo je‰tû 18% tûchto nemocn˘ch
(Obr 4). Jako prognosticky nepfiízniv˘ faktor byla potvr-
zena hyperleukocytóza a nepfiízniv˘ cytogenetick˘
nález. Nemocní s promyelocytární leukémií mûli pro-
kazatelnû lep‰í prognózu neÏ nemocní se v‰emi ostatní-
mi typy cytogenetick˘ch zmûn i bez cytogeneticky pro-
kázan˘ch zmûn (Obr 5). Dosud mal˘ soubor nemocn˘ch
s ALL sice limituje statistické hodnocení v˘sledkÛ, ale
z anal˘zy cytogenetick˘ch dat je patrná v˘znamnû nej-
hor‰í prognóza nemocn˘ch s Ph1 pozitivní ALL (Obr 6). 
Velmi dÛleÏité je zji‰tûní, Ïe celkové léãebné v˘sledky
se mezi spolupracujícími centry v âR statisticky signi-
fikantnû neli‰í, byÈ jednotlivá pracovi‰tû uÏívají odli‰né
léãebné pfiístupy k nûkter˘m skupinám nemocn˘ch. Toto
obecné konstatování by ov‰em bez detailního rozboru
spektra nemocn˘ch dle rizikov˘ch skupin nemûlo vel-
kou informaãní hodnotu. V˘‰e popsaná struktura data-
báze ALERT v‰ak umoÏÀuje i detailní rozbor jednotli-
v˘ch fází léãby a poskytuje tak klinicky vysoce
relevantní data (Tab. 1). I pfies omezen˘ prostor pro toto
sdûlení, je z vybran˘ch obrázkÛ patrné, Ïe na v˘sledky
léãby mají zásadní vliv nejen rizikové faktory na poãát-
ku léãby, ale i léãebná strategie a její pfiizpÛsobení léãeb-
n˘m v˘sledkÛm dosaÏen˘m jednotliv˘mi léãebn˘mi
cykly. Má-li populaãní klinick˘ registr slouÏit k opti-
malizaci léãebné péãe, nesmí Ïádnou z uveden˘ch dato-
v˘ch komponent ignorovat a struktura záznamu paci-
enta musí logicky odpovídat v˘voji onemocnûní. Tomu
musí b˘t podfiízena i agenda prÛbûÏn˘ch hlá‰ení a jejich
obsah. 

Závûr
Stávající podoba celostátního registru ALERT Leuke-
mické sekce âHS âLS JEP slouÏí jako plnohodnotn˘
informaãní zdroj pro v‰echna zapojená centra. UdrÏení
kontinuity hlá‰ení a managementu dat v této celostátní
informaãní databázi akutních leukémií umoÏÀuje její
dal‰í v˘voj, doplnûní epidemiologick˘ch dat a roz‰ífie-
ní prediktivního hodnocení prognostick˘ch faktorÛ
a v˘sledkÛ individuální stratifikace léãby. Na základû

Obr. 1: Obsah databáze ALERT a stav záznamÛ ke dni 31.12.2002.

Obr. 2: Anal˘za pfieÏití léãen˘ch pacientÛ, ktefií dosáhli kompletní remise.

OSCR - celkové pfieÏití pacientÛ, ktefií dosáhli kompletní remise (KR)
DFS – bezpfiíznakové pfieÏití (interval od dosaÏení KR do prvního relapsu)
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tûchto anal˘z centra získávají potfiebné zpûtné informace
o dosaÏen˘ch v˘sledcích a mohou se tak vyjadfiovat k dopo-
ruãením pro standardizaci diagnostiky a racionální léãby AL
v âR. Získané v˘sledky jiÏ nûkter˘m centrÛm pomohly pfii
argumentaci s vedením nemocnic a se zdravotními poji‰Èov-
nami. Projekt ALERT tak mÛÏe slouÏit jako model populaã-
ního klinického registru s dopadem na hodnocení a optimali-
zaci léãby v konkrétních zdravotnick˘ch zafiízeních. 

Podûkování
Na‰e podûkování patfií Nadaci Haimaom pfii Hematoonkolo-
gické klinice FN v Olomouci (Nadace pro podporu transplan-
tace kostní dfienû; (www.haimaom.cz) a Nadaci pro trans-
plantace kostní dfienû pfii Hematoonkologickém oddûlení FN
v Plzni (www.kostnidren.cz), které poskytly finance na uhra-
zení nákladÛ na softwarové vybavení projektu. Podûkování
náleÏí téÏ projektu IGA MZ âR ã. NR/8080-3 (2004-2006).

Obr. 6: Anal˘za pfieÏití s ohledem na pfiípady s Ph pozitivním nálezem.

Obr. 3: PfieÏití pacientÛ s rÛzn˘m typem konsolidaãní léãby. Obr. 4: Transplantace v KR a mimo KR.

Obr. 5: Anal˘za pfieÏití dle cytogenetiky.
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Lymfoproliferativní nádorová onemocnûní patfií do skupiny
chorob se vzrÛstající incidencí pohybující se mezi 10-15
nemocn˘mi na 100 000 obyvatel. Tento jev je pozorovateln˘
prakticky ve v‰ech západních zemích 6,21, nejv˘raznûj‰í vze-
stup zaznamenaly non-hodgkinské maligní lymfomy (NHL).
Zdá se, Ïe nejvy‰‰í incidence je v USA, kde dosahovala aÏ
19/100.000 obyvatel v roce 1999 9.
âeská republika na tom není jinak. PfiestoÏe data shromaÏìo-
vaná v NOR nelze povaÏovat z fiady dÛvodÛ za nejpfiesnûj‰í,
ukazují, Ïe napfiíklad incidence NHL v roce 1999 byla 10,2 na
100 000 obyvatel (celkem bylo v âR diagnostikováno 1069
nov˘ch pfiípadÛ) 3. Anal˘za prevalence také dokládá stále vzrÛ-
stající poãet nemocn˘ch jak s Hodgkinov˘m lymfomem (HL),
tak s NHL. Lze pfiedpokládat, Ïe v souãasné dobû Ïije v âR asi
3800 nemocn˘ch s HL a témûfi 5000 nemocn˘ch s NHL 11.
V zemích Evropské unie (EU) vzrostla  mortalita na NHL

u muÏÛ na 4,4/ 100 000 a u Ïen na 2,8/100 000, v USA vzrost-
la u muÏÛ na 6/100 000 a u Ïen na 4/100 000 18. Aplikujeme-
li ãísla z EU na na‰i zemi, lze odhadnout, Ïe v âR roãnû zem-
fie zhruba 350 aÏ 400 nemocn˘ch na NHL.
Z pohledu popsání incidence, prevalence NHL a distribuce jed-
notliv˘ch v˘sledkÛ je moÏné postupovat nûkolika zpÛsoby.
Jedním z nich jsou populaãní registry, pfiíkladem mÛÏe b˘t dán-
sk˘ nebo holandsk˘ registr 7,17, obdobnou úlohu plní v âR
Národní onkologick˘ registr (NOR), kter˘ v‰ak má fiadu nedo-
statkÛ, kromû jiného právû u NHL nevyfie‰enou problematiku
ovûfiené diagnostiky (viz níÏe). Jin˘m zpÛsobem, kter˘ upfies-
Àuje na‰e znalosti, je anal˘za nemocn˘ch, ktefií vstoupili do
klinick˘ch studií nebo jsou sledováni na vybran˘ch pracovi‰-
tích. Jedná se pak o selektovanou skupinu nemocn˘ch, ktefií
v‰ak mají tu v˘hodu, Ïe diagnóza byla ovûfiena na referenãním
pracovi‰ti, jsou kvalitnû sledováni a mnohdy homogennû léãe-

V¯ZNAM KLINICKÉHO REGISTRU NEMOCN¯CH S LYMFOMY – P¤ÍNOS,
MOÎNOSTI A LIMITACE

SIGNIFICANCE OF LYMPHOMA CLINICAL REGISTRY - INFORMATION
POTENTIAL AND LIMITS

TRNùN¯ M.1, IVÁ·OVÁ I.2, KOZÁK T.3, BELADA D.4, ·IFFNEROVÁ H.5, KUBÁâKOVÁ K.6, PAPAJÍK T.7,
LYS¯ M.8, FAKAN F.9, KODET R.10, PETROVÁ M.11 A KLENER P.1 ZA KOOPERATIVNÍ LYMFOMOVOU
SKUPINU

1 I. INTERNÍ KLINIKA VFN A 1. LF UK PRAHA
2 INTERNÍ HEMATOONKOLOGICKÁ KLINIKA, FN BRNO 
3 ODDùLENÍ KLINICKÉ HEMATOLOGIE, FNKV PRAHA
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7 HEMATO-ONKOLOGICKÁ KLINIKA, FN OLOMOUC
8 RADIOTERAPEUTICKÉ ODDùLENÍ, MASARYKOVA NEMOCNICE ÚSTÍ N. LABEM
9 PATOLOGICKO-ANATOMICK¯ ÚSTAV FN PLZE≈
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Souhrn: Incidence lymfoproliferativních onemocnûní a zejména non-hodgkinsk˘ch maligních lymfomÛ (NHL) vzrÛstá. Vâes-
ké republice je tento trend zachycen Národním onkologick˘m registrem (NOR), nicménû u nemocn˘ch s NHL existuje fiada
problémÛ, které znemoÏÀují bliÏ‰í anal˘zu vût‰ího poãtu NHL v rámci NOR. Kooperativní lymfomová skupina zaloÏila v roce
1999 spoleãn˘ registr novû diagnostikovan˘ch nemocn˘ch s NHL. Do roku 2002 v nûm bylo zachyceno témûfi 1400 novû dia-
gnostikovan˘ch nemocn˘ch. Cílem je anal˘za distribuce jednotliv˘ch podtypÛ NHL, anal˘za pfieÏití nemocn˘ch a plánování
prospektivních klinick˘ch studií. Zásadními poÏadavky pro splnûní tûchto cílÛ je kvalitní diagnostika zahrnující i druhé ãtení
referenãním patologem a dále je to kvalita primárních dat. Z dosud proveden˘ch anal˘z vypl˘vá, Ïe distribuce odpovídá pub-
likovan˘m v˘sledkÛm v zahraniãí, pfieÏití skupiny nemocn˘ch s difúzním velkobunûãn˘m B lymfomem se pohybuje pfii pfied-
bûÏném hodnocení 442 nemocn˘ch mezi anal˘zou holandského populaãního registru a rozsáhlého souboru více neÏ 2000
nemocn˘ch vyuÏit˘ch k tvorbû mezinárodního prognostického indexu. Registr sehrál v˘znamnou roli pfii plánování a anal˘ze
vlastních studií i plánování úãasti v rámci mezinárodních studií. 

Klíãová slova: lymfom, registr, studie, NHL

Abstract: An increasing curves of lymphoproliferative disorders incidence rates has been observed in many countries. This
trend is more pronounced for Non-Hodgkin_s lymphomas (NHL) and it has been described by National Cancer Registry (NCR)
in Czech Republic too, but there is a number of data problems which enables the appropriate analysis of NHL subtypes
distribution as the outcome of patients. Czech Lymphoma Study Group (CLSG) established the registry of newly diagnosed
patients in 1999. Data of nearly 1400 patients were entered to the registry till 2002. The main goal is the description of
lymphoma subtypes distribution, overall survival analysis for different lymphoma subtypes and to use the registry for new
lymphoma trials planning. The prerequisites are: the correct diagnosis confirmation by reference pathologists panel and the
primary data quality. Based on preliminary analyses the distribution of lymphoma subtypes is similar to other western countries.
The overall survival (OS) could be preliminary analyzed in diffuse large B-cells lymphomas (n = 422) based on international
prognostic score distribution with 2 years OS probability 93% for low risk, 78% for low intermediate risk, 44% for high-
intermediate and 36% for high risk patients. The registry is very potent tool and could play very important role in prospective
trials planning as the participation in international trials. 

Key words: Czech Lymphoma Study Registry, lymphoma, analysis, survival, distribution
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ni. Na základû takto vybran˘ch nemocn˘ch jsou provádûny
anal˘zy prognostick˘ch faktorÛ, které vedou k tvorbû mezi-
národních prognostick˘ch systémÛ jako jsou: Mezinárodní
prognostick˘ index pro agresivní lymfomy (IPI) byl vytvofien
na podkladû anal˘zy 2300 nemocn˘ch 24, FLIPP systém pro
folikulární lymfomy na základû anal˘zy 4167 pacientÛ 25,
mezinárodní prognostick˘ systém pro pokroãilé formy Hodg-
kinovy choroby na podkladû anal˘zy více neÏ 4000 nemoc-
n˘ch 13. Validace klasifikace lymfoproliferací REAL 12 byla
provedena na základû anal˘zy 1403 nemocn˘ch 8.
Jedním z nejdÛleÏitûj‰ích aspektÛ, kter˘ je u NHL nutné vzít
v úvahu a kter˘ odli‰uje NHL od ostatních histologicky ménû
heterogenních nádorÛ, je klasifikace lymfomÛ. V souãasné
dobû mÛÏeme rozeznat témûfi 35 rÛzn˘ch podtypÛ NHL. Kla-
sifikaãní systémy se v prÛbûhu posledních ãtyfiiceti let nûko-
likrát mûnily a ãasto je velmi obtíÏné extrapolovat star‰í úda-
je. Teprve správnû klasifikované onemocnûní mÛÏe b˘t
zafiazeno do zpracování. 
Do devadesát˘ch let minulého století se pouÏívaly klasifika-
ce zaloÏené zejména na morfologii – bunûãné cytologii a histo-
logické struktufie postiÏené tkánû. Jako prvá z modernûj‰ích
klasifikací byla Rappaportova z roku 1966 23, která byla
v sedmdesát˘ch letech nahrazena v roce 1974 v anglosaské
oblasti klasifikací Lukes a Collinsovou 19, v oblasti konti-
nentální Evropy v roce 1978 tzv. Kielskou klasifikací, za níÏ
stál prof. Lennert 1. Vzhledem k obtíÏím, které pramenily
z domluvy mezi skupinami pouÏívajícími rÛzné klasifikace,
byl uãinûn pokus o vytvofiení jakéhosi pfiekladového slovní-
ku publikovaného v roce 1982, kter˘ se v‰ak posléze stal
zejména opût v anglosaském svûtû samostatnou klasifikací
známou pod jménem Working Formulation (WF) 2. Klasifi-
kace nevyuÏívaly imunologické markery. S rozvojem dostup-
nosti monoklonálních protilátek (v roce 1975 byly publiko-
vány práce Köhlera a Milsteina 15), roz‰ifiujícím se znalostem
o povrchov˘ch markerech (CD systém – cluster of differen-
tiation) a s tím i s moÏností nejen rozli‰it B a T lymfoprolife-
race, ale i popsat rozdílná v˘vojová stádia lymfocytÛ pomo-
cí mûnící se exprese membránov˘ch antigenÛ, se ukazovalo,
Ïe stávající klasifikaãní systémy v fiadû aspektÛ nevyhovují.
Podle klinického chování byly identifikovány i nové jednot-
ky , jejichÏ samostatnost byla posléze potvrzena i molekulár-
nû biologick˘mi metodami. Jako pfiíklad zde mÛÏe slouÏit
lymfom z plá‰Èov˘ch bunûk, v Kielské klasifikaci popisova-
n˘ jako difúzní centrocytick˘ lymfom, ve WF jako „small cle-
aved cell“ lymphoma (kategorie F). V roce 1994 byl proto
publikován návrh nové klasifikace REAL (Revised Europe-
an and American Lymphoma Classification) zohledÀující kro-
mû morfologick˘ch charakteristik, které stále zÛstávají
základním kamenem diagnostiky, i poznatky imunologické,
molekulárnû biologické a klinické 12. Tato klasifikace byla
postupnû verifikována i korigována v rÛzn˘ch studiích a ana-
l˘zách jak unicentrick˘ch 10, 5, 20, tak mezinárodních multi-
centrick˘ch. 8. Nová klasifikace byla vydána v roce 2001 jako
WHO klasifikace 4.

Kooperativní lymfomová skupina
V roce 1998 zaãala pracovat na základû dohody vût‰iny lékafi-
sk˘ch t˘mÛ zab˘vajících se diagnostikou a léãbou lymfomÛ
vût‰ích center (VFN Praha, FN Brno, FN Hradec Králové, FN
Olomouc, FNKV Praha, FN Motol, FN PlzeÀ (Ústav patolo-
gie), FN Ostrava, nem. âeské Budûjovice, nem. Ústí nad
Labem) Kooperativní lymfomová skupina. V souãasné dobû
je lymfomová skupina odbornou sekcí âeské hematologické
spoleãnosti âLS JEP. Cíle skupiny jsou: 1. Analyzovat inci-
denci jednotliv˘ch podtypÛ NHL a její trendy, léãebné postu-
py a jejich v˘sledky. 2. Podporovat prospektivní klinické stu-
die jak ãeské, tak i v rámci mezinárodní spolupráce mezi
jednotliv˘mi lymfomov˘mi skupinami (tvz. „intergroup tri-
als“). 3. Podporovat zlep‰ování standardu antilymfomové tera-
pie v rámci âR. 

Registr Kooperativní lymfomové skupiny
Od roku 1999 zaãaly b˘t shromaÏìovány údaje o novû dia-
gnostikovan˘ch nemocn˘ch. 
Registr nemocn˘ch je veden anonymnû na základû poskytnu-
tí informovaného souhlasu nemocn˘ch. Nejedná se o popu-
laãní registr, ani v˘hradnû o soubor nemocn˘ch, ktefií jsou léãe-
ni v rámci klinické studie, nicménû vzhledem k tomu, Ïe do
registru pfiíspívají na základû dobrovolnosti rÛzná centra, jde
o selektivní v˘bûr nemocn˘ch. Cílem registru je: 
1. popsat distribuci jednotliv˘ch podtypÛ NHL v âR
2. analyzovat osud nemocn˘ch s jednotliv˘mi podtypy NHL
3. vytvofiit „pool“ dat, které by mohly slouÏit jako podklady

pro plánování prospektivních klinick˘ch studií, pro tvorbu
historick˘ch kontrolních skupin.

Sbûru dat se úãastní témûfi 17 pracovi‰È v âeské republice
a bûhem ãtyfi let byly shromáÏdûny vstupní údaje od témûfi
1400 nemocn˘ch. Struktura údajÛ je tvofiena jednak základní-
mi demografick˘mi údaji, diagnózou nemocného a základní-
mi údaji charakterizujícími klinick˘ stav a základní informa-
cí o zahájené terapii. Jedním ze základních poÏadavkÛ pro
správné zafiazení nemocného je spolehlivé urãení diagnózy.
Z tohoto pohledu je nezastupitelné tzv. druhé ãtení, kdy exis-
tuje panel referenãních patologÛ, ktefií by mûli zhodnotit v‰ech-
ny zafiazené nemocné. DÛvodem je znaãná heterogenita NHL,
nezbytnost pouÏití fiady speciálních metod, v neposlední fiadû
v‰ak i osobní zku‰enost. Je známo, Ïe napfi. pfii pfiípravû REAL
klasifikace dospûl panel erudovan˘ch 12 patologÛ ke 100%
shodû mezi centroblastick˘m, imunoblastick˘m a blíÏe neza-
fiazen˘m velkobunûãn˘m lymfomem pouze u jednoho z 23 pfií-
padÛ a na 21 pfiípadech (91%) se shodlo 6 (50%) patologÛ 12.
Zcela zásadní podmínkou je druhé (referenãní) ãtení u pro-
spektivních klinick˘ch studií. V rámci KLS existuje panel pato-
logÛ, ktefií se podílejí na tomto projektu. 
Dal‰í nezbytnou podmínkou pro úspû‰né pokraãování projek-
tu registru je kvalita dat, která je bezprostfiednû urãena úrovní
datamanagerské práce. Tu se pfies v‰echny problémy dafií na
jednotliv˘ch pracovi‰tích rozvíjet. 

Dosavadní v˘stupy z registru KLS
Dosud nejdÛleÏitûj‰ími v˘stupy z registru byl pfiedbûÏn˘ popis
distribuce NHL v âR, retrospektivní anal˘za nûkter˘ch typÛ
NHL, vytvofiení historické kontrolní skupiny pro srovnání
s prospektivní klinickou studií KLS a realistické odhady poãtu
nemocn˘ch, ktefií mohou b˘t zafiazeni do prospektivních kli-
nick˘ch studií. 
Anal˘za distribuce jednotliv˘ch typÛ NHL na souboru 1373
nemocn˘ch, pfiestoÏe ji je nutno povaÏovat za stále pfiedbûÏnou,
ukázala, Ïe nejãastûj‰ím typem je difúzní velkobunûãn˘ lym-
fom B fiady (DLBCL), kter˘ byl diagnostikován u 620 nemoc-
n˘ch (45,1%), následován folikulárním NHL (FCL) s 251 pfií-
pady (18,3%), extranodálním lymfomem z marginální zóny
(MALT) s 86 pfiípady (6,3%), lymfomem z plá‰Èov˘ch bunûk
(MCL) s 84 pfiípady (6,1%) a k pûtiprocentnímu zastoupení se
pfiiblíÏily je‰tû periferní T lymfomy (PTL) a lymfom z mal˘ch
lymfocytÛ (SLL) s 67 pfiípady (4,9%). Z dosavadních pfiedbûÏ-
n˘ch v˘sledkÛ 16 a porovnání s publikovan˘m souborem Inter-
national Lymphoma Study Group (ILSG) 8 vypl˘vá srovnatel-
né procentuální zastoupení jednotliv˘ch podtypÛ s v˘jimkou
DLBCL, jehoÏ incidence se zdá b˘t témûfi o 50% vy‰‰í ve srov-
nání s incidencí v souboru ILSG (tabulka 1, graf 1).
V˘znam anal˘zy dat registru spoãívá i v tom, Ïe bude moÏné
stanovit pravdûpodobnost pfieÏití v jednotliv˘ch podskupinách
nemocn˘ch. V na‰em pfiípadû je dosud krátká doba sledování
– 16 mûsícÛ u Ïijících nemocn˘ch, nicménû i pfii takto krátké
dobû sledování lze ve skupinách s dostateãnou frekvencí udá-
lostí (progrese, relaps, úmrtí) provést pfiedbûÏnou anal˘zu.
Napfiíklad ze studia nemocn˘ch s DLBCL (n = 442) vypl˘vá,
Ïe nemocní se stfiednû vysok˘m a vysok˘m IPI mají pravdû-
podobnost celkového pfieÏití ve dvou letech 44% a 36% (nemoc-
ní s nízk˘m a stfiednû nízk˘m rizikem 93% a 78%) 16 (graf 2) .
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mací o souãasném stavu, zlep‰ení péãe a klinického v˘zkumu.
Není tím posledním cílem, ale velmi uÏiteãn˘m prostfiedkem. 

Podûkování: Následující spolupracovníci z pracovi‰È pfiispívajících
do registru KLS jsou plnohodnotn˘mi spoluautory: 
J. Mayer ,T. âernová, , Interní hemato-onkologická klinika HOK FN
Brno-Bohunice, R. Pytlík, J. ·álková, M. Kuklíková, I. interní klinika
VFN Praha, M. Jankovská, Oddûlení klin. hematologie FNKV Praha,
P. Hrabûtová, Radioterapeuticko-onkologické oddûlení FN Motol Pra-
ha ,V. Kajaba, Hemato-onkologická klinika FN Olomouc, P. Îák, II.
Interní klinika – Oddûlení klinické hematologie FN Hradec Králové,
J. Pirnos, Onkologické oddûlení Nemocnice âeské Budûjovice, J.
Valentová , J. Pfiibylová, Oddûlení radiaãní onkologie Nemocnice Cho-
mutov, J. Jake‰ová, J. ·vecová, Onkologické oddûlení Nemocnice
Tábor, J. âiberová, Oddûlení radiologie a klinické onkologie nemoc-
nice Znojmo, I. Bolomská, M. Lys˘, Radioterapeutické oddûlení Masa-
rykovy nemocnice Ústí n. Labem, M. Matu‰ka, P. Vodváfika, Radio-
terapeutické odd. FNsP Ostrava Poruba, V. Kru‰inská, K. Vepfiek,
Onkologická ambulance Nemocnice ·umperk, J. MoÏn˘, Onkologic-
ké oddûlení Nemocnice Rudolfa a Stefanie Bene‰ov, M. Drdová,
Hematologická ambulance âáslav, A. Jelínková, Oddûlení onkologie
Nemocnice Most, K. Petráková, Oddûlení klinické onkologie MOÚ
Îlut˘ Kopec Brno, J. Stfiítesk˘ Patologicko anatomick˘ ústav VFN a 1.
LF UK Praha, T. Soukup, V. Campr Patologicko -anatomick˘ ústav
FN Motol, L. Boudová Patologicko - anatomick˘ ústav FN PlzeÀ. 

Podporováno grantem IGA MZ âR: XC8231-3. 

Tabulka 1: Porovnání distribuce jednotliv˘ch podtypÛ NHL mezi stu-
dií ILSG (International Lymphoma Study Group) a registru Koope-
rativní lymfomové skupiny (KLS).

Diagnóza ILSG KLS

n =1378 % n=1373 %

Difúzní velkobunûãn˘ B lymfom 455 33,0 620 45,1

Folikulární lymfom 304 22,1 251 18,3

Lymfom z marginální zóny - MALT 105 7,6 86 6,3

Lymfom z marginální zóny - nodální 25 1,8 18 1,3

Lymfom z marginální zóny -splenick˘ 11 0,7 3 0,2

Periferní T lymfomy 96 7,0 67 4,9

Malobunûãn˘ B lymfom 93 6,7 67 4,9

Lymfom z plá‰Èov˘ch bunûk 83 6,0 84 6,1

Anaplastick˘ velkobunûãn˘ lymfom 
(T, nonT nonB) 33 2,4 42 3,0

Lymfoblastov˘ lymfom B, Burkitt-like 29 2,1 17 1,2

Lymfoblastov˘ lymfom T 23 1,7 8 0,6

Lymfoplasmocytární lymfom 16 1,2 12 0,9

Mycosis fungoides 11 0,7 9 0,7

BurkittÛv lymfom 10 0,7 9 0,7

Ostatní 84 6,1 80 5,8

Graf 1: Porovnání distribuce jednotliv˘ch podtypÛ NHL mezi studií
ILSG (International Lymphoma Study Group) a registru Koopera-
tivní lymfomové skupiny (KLS).

DLBCL – difúzní velkobunûãn˘ lymfom B fiady, FCL – folikulární lym-
fom, MALT – extranodální lymfom z marginální zóny z MALT tkánû,
MCL – lymfom z plá‰Èov˘ch bunûk, SLL – malobunûãn˘ lymfom, PTL –
periferní T lymfom, ALCL – anaplastick˘ velkobunûãn˘ lymfom, LBL-
B – lymfoblastov˘ lymfom B pÛvodu, LBL-T – lymfoblastov˘ lymfom
T pÛvodu, BL – BurkittÛv lymfom, Burk-l – „Burkitt like“ lymfom, LPL
– lymfoplasmocytární lymfom, MF - mycosis fungoides, MZL – lymfom
z marginální zóny

Graf 2: Pravdûpodobnost pfieÏití u nemocn˘ch s diagnózou DLBCL
podle rizika dle mezinárodního prognostického indexu sledovan˘ch
v registru KLS (n = 442).

Tyto údaje je nutné brát jako pfiedbûÏné. Pfii tvorbû meziná-
rodního prognostického systému 24 je uvádûna pravdûpodob-
nost dvouletého pfieÏití 54% a 34%. Je nutno vzít do úvahy fakt,
Ïe se jednalo o skupinu nemocn˘ch léãen˘ch v rámci fází II
a III klinick˘ch studií, tedy o skupinu selektovan˘ch nemoc-
n˘ch. Ve studii holandského populaãního registru 14 je prav-
dûpodobnost pfieÏití men‰í (udána je v pûti letech 14% a 10% ,
odhadem ve dvou letech z kfiivky 40% a 25%). Obecnû platí,
Ïe v˘sledky u nemocn˘ch léãen˘ch v klinick˘ch studiích jsou
lep‰í neÏ v˘sledky neselektovan˘ch nemocn˘ch. 
Bylo provedeno rovnûÏ nûkolik pfiedbûÏn˘ch anal˘z na men-
‰ích souborech nemocn˘ch s DLBCL zamûfien˘ch na nemoc-
né mlad‰í 60 let, star‰í 60 let a nemocné s mediastinálním typem
lymfomu 22,27,28. Data mohla b˘t rovnûÏ pouÏita jako histo-
rická kontrola pro prospektivní studii rizikov˘ch nemocn˘ch,
ktefií jsou léãeni v rámci studie vysokodávkovanou terapií
s autologní transplantací krvetvorn˘ch bunûk26.
V neposlední fiadû umoÏÀuje existence registru kvalifikované
plánování prospektivních klinick˘ch studií. Je obecnou zku‰e-
ností, Ïe pfii odhadu poãtu nemocn˘ch, ktefií by mohli b˘t zafia-
zeni z centra do nûjaké studie, dochází ke zhruba dvou aÏ tfií
násobnému nadhodnocení skuteãného poãtu. Jako pfiíklad, kdy
znalost poãtu nemocn˘ch se specifick˘mi charakteristikami dia-
gnostikovan˘ch za jeden rok sehrála dÛleÏitou roli, je moÏné
uvést úãast KLS v mezinárodní studii MInT (Mabthera Inter-
national Trial). Tato studie organizovaná nûmeckou studijní lym-
fomovou skupinou byla zamûfiena na mladé nemocné sDLBCL
s nízk˘m a stfiednû nízk˘m rizikem. Cílov˘ poãet nemocn˘ch
ve studii byl 820. KLS do této studie vstoupila aÏ v jejím prÛ-
bûhu a na základû dat z registru jsme mohli odhadnout poãet
nemocn˘ch zafiazen˘ch v centrech KLS v âR na 20 roãnû. Za
dva roky a ãtyfii mûsíce do studie vstoupilo z âR 51 nemocn˘ch
a KLS byla jednou z mála, která splnila pÛvodnû odhadovan˘
poãet nemocn˘ch. Dal‰ími studiemi, kdy v plánování poãtu
nemocn˘ch sehrála dÛleÏitou roli znalost frekvence diagnosti-
ky nemocn˘ch, jsou napfiíklad prospektivní studie fáze II Mega-
CHOP/ESHAP/BEAM, mezinárodní randomizované studie –
RICOVER-60 (studie zamûfiená na intenzivní léãbu u nemoc-
n˘ch star‰ích 60 let), CORAL (Collaborative trial on relapsed
aggressive lymphomas) adal‰í. Schopnost KLS na základû zna-
lostí vlastních dat usnadÀuje mezinárodní spolupráci. 
V rámci spolupráce center zab˘vajících se léãbou lymfomÛ
má tedy registr novû diagnostikovan˘ch nemocn˘ch své neza-
stupitelné místo. Je budován jako prostfiedek k získání infor-
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Nádorová onemocnûní u dûtí jsou v rozvinut˘ch zemích hlav-
ní pfiíãinou úmrtí v dûtském vûku mezi nemocemi. Za pfied-
pokladu ãasné, efektivní diagnostiky, léãby a následné péãe ve
specializovan˘ch, dobfie fungujících centrech v‰ak pfiedstavu-
jí onemocnûní vysoce kurabilní. 
Tzv. solidní, pevné nádory dûtského vûku pfiedstavují vysoce
heterogenní skupinu onemocnûní, kde jednotícím prvkem je
pfiedev‰ím vûk pacienta. Relativní vzácnost tûchto onemoc-
nûní na stranû jedné a jejich závaÏnost a potenciálnû vysoká
kurabilita na druhé stranû postupnû vedly ve vût‰inû zemí svû-
ta k rÛznû velkému stupni centralizace. I v pfiípadû adekvátní
centralizace (napfi. souãasná 2 centra pro solidní dûtskou onko-
logii v âR) se setkáváme s poãty pacientÛ s jednotliv˘mi dia-
gnosami pouze v jednotkách, jen ojedinûle v desítkách. To v‰e
vedlo k postupnému zavádûní protokolárních zpÛsobÛ léã-
by s pevnû definovan˘mi a parametricky charakterizovan˘mi
zpÛsoby diagnostiky, léãby i následné péãe, vãetnû stanovení
relativnû pfiesn˘ch ãasov˘ch bodÛ pro rozhodování o dal‰ím
postupu péãe na základû hodnocení stavu pacienta, vãetnû toxi-
city. Multicentrické, randomizované klinické studie vedly
napfiíklad u maligních non Hodgkinsk˘ch lymfomÛ v posled-
ních 20 – 25 letech ke zlep‰ování léãebn˘ch v˘sledkÛ pfiibliÏ-
nû o 1% za kaÏd˘ rok, a to bez zafiazení jednoho jediného, sku-
teãnû nového cytostatika. V dûtské onkologii je tedy více neÏ
95% dûtí dnes léãeno podle pfiesn˘ch diagnostick˘ch a léãeb-
n˘ch protokolÛ.
Takové protokoly mohou vznikat na úrovni jednotliv˘ch pra-
covi‰È (tzv. house protokoly), vût‰í v˘znam pak mají protoko-
ly národní, optimálnû protokoly mezinárodních kooperativ-
ních skupin. 
Nejvût‰í kooperativní mezinárodní skupinou dûtské onkologie
je severoamerická Childrens oncology group (www.childrens
oncologygroup.org). Tato kooperativní skupina má otevfieno cca
100 aktivních klinick˘ch studií zamûfien˘ch na dûti a dospíva-

jící snádorov˘m onemocnûním. Parametrická data ov‰ech paci-
entech (kaÏd˘ rok cca 5000 nov˘ch dûtí) jsou registrována webo-
vou technologií v centrální databázi, kde jsou efektivnû moni-
torována a analyzována. Nadûjné hypotézy po diskusi uvnitfi
pracovních skupin pro jednotlivé diagnosy jsou formulovány do
podoby protokolu klinické studie a tato je testována formou pilot-
ní studie v omezeném poãtu institucí. JestliÏe pilotní studie pod-
poruje formulovanou hypotézu, jsou v˘sledky pilotní studie dále
validovány na vût‰ím poãtu pacientÛ (tzv. group wide studie).
Tento postup zabezpeãuje rychlou reprodukovatelnost a vyuÏi-
telnost v˘sledkÛ studií, stejnû tak i moÏnost ãasné korekce pro-
tokolárních doporuãení. V˘sledky studií jsou velmi rychle roz-
‰ifiovány, ale zpoãátku uvnitfi takov˘chto pracovních skupin, aÏ
pozdûji i mimo nû. Dûti v rámci takov˘chto kooperativních sku-
pin (napfi. COG nebo BFM) jsou tedy léãeny systémem na sebe
logicky navazujících studií.
Dnes proto naprosto nestaãí mít jen „ nûjak získané“ protoko-
ly. Je nezbytné mít zpûtné a taky okamÏité informace o tom,
jak systém funguje a jak se vylep‰uje, abychom mohli na‰im
dûtem poskytovat nejlep‰í moÏnou péãi v reálném ãase. O dûti
s nádorov˘mi onemocnûními dnes není moÏné se starat bez
pevné návaznosti na velké mezinárodní pediatricko onkolo-
gické struktury, bez úpln˘ch pfiístupov˘ch práv k ve‰kerému
know-how, podle kterého se dûti léãí v zemích Evropské unie
ãi Severní Americe. 
PfiestoÏe podle archeologick˘ch nálezÛ nádorov˘mi onemoc-
nûními trpûly dûti jiÏ ve starém Egyptû a progredující zdufiení
na krku u dûtí popisuje i Hippokrates, je dûtská onkologie obo-
rem relativnû mlad˘m. Dûtská onkologie se vymezila oproti
onkologii dospûl˘ch a pediatrii aÏ v 60. t˘ch letech 20. stole-
tí na základû v˘znamn˘ch rozdílÛ v incidenci, etiologii, bio-
logii a léãbû nádorÛ u dûtí a dospûl˘ch: 
1. Zásadnû se li‰í zastoupení jednotliv˘ch typÛ nádorÛ u dûtí

a v dospûlosti (viz obr. 1)

MOÎNOSTI A LIMITACE HODNOCENÍ KVALITY PÉâE V DùTSKÉ
ONKOLOGII

EVALUATION OF HEALTH CARE QUALITY IN PEDIATRIC ONCOLOGY:
RECENT SITUATION AND LIMITS
·TùRBA J.

KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE FN BRNO A LF MU BRNO

Souhrn: Problematika kvality poskytované péãe je v dûtské onkologii dlouhodobû diskutovan˘m problémem. Vzhledem k rela-
tivní vzácnosti a velké závaÏnosti tûchto onemocnûní je naprostá vût‰ina nádorem nemocn˘ch dûtí léãena podle velmi pfies-
n˘ch diagnosticko léãebn˘ch protokolÛ, které zohledÀují úroveÀ souãasného poznání v oboru a formou stratifikací a randomi-
zací ji posouvají dále. Je v‰ak bezpeãnû doloÏeno, Ïe jedním z nejsilnûj‰ích prediktorÛ dal‰ího osudu onkologicky nemocného
dítûte je místo, kde je takové dítû léãeno. Na základû hodnocení omezeného poãtu parametrÛ by bylo moÏno jiÏ dnes velmi
efektivnû provádût audity na pediatricko onkologick˘ch pracovi‰tích. Interpretace tûchto hodnocení by v‰ak mûlo zÛstat vrukou
plnû kvalifikovan˘ch odborníkÛ. 

Klíãová slova: dûtská onkologie, kvalita péãe, protokoly klinického zkou‰ení

Summary: Quality assessment remains an issue in pediatric oncology. Given the relative rarity and life threatening potential
of those diseases, vast majority of children with cancer is being treated in clinical trials. Cancer clinical trials are designed to
study the effectiveness of particular anti-cancer strategies, such as promising new drug combinations, by carefully monitoring
and analyzing how patients respond to treatments. For children with cancer, participation in clinical trials significantly increases
survival rates, but the treatment institution remains one of the most powerful predictors. Limited number of certain criteria
makes quality assessment is pediatric oncology feasible, but the result interpretation should be performed cautiously by duly
qualified people.

Key words: pediatric oncology, quality of care, cancer clinical trials
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2. Histogeneticky se u dûtí jedná pfiedev‰ím o nádory z neu-
roektodermu a mezodermu. Epiteliální nádory, pfievaÏující
u dospûl˘ch, jsou u dûtí v˘jimkou.

3. Zcela odli‰ná je také biologie a etiologie nádorov˘ch one-
mocnûní u dûtí. 
I. Biologicky jde u dûtí o velmi „agresivní“, rychle rostou-
cí nádory, s vysok˘m podílem rÛstové frakce. Napfiíklad
„doubling time“ dûtsk˘ch Burkittov˘ch lymfomÛ, ãi nûkte-
r˘ch akutních leukemií je pouh˘ch 12–72 h. Dûtské nádo-
ry daleko dfiíve metastazují a pacienta velmi ãasnû bezpro-
stfiednû ohroÏují na Ïivotû. Na druhou stranu díky tûmto
vlastnostem jsou nádory u dûtí daleko více chemosenzitiv-
ní a radiosenzitivní, neÏ nádory, které se typicky vyskytují
v dospûlosti, (napfi. karcinom prsu ãi kolorekta). 
II. Etiologie naprosté vût‰iny nádorov˘ch onemocnûní u dûtí
zÛstává nejasná a nepfiíznivé vlivy vnûj‰ího prostfiedí hrají
jen minoritní anebo nepfiímou úlohu, na rozdíl od fiady kar-
cinomÛ dospûlého vûku. TûÏko lze napfiíklad kojence s neu-
roblastomem obviÀovat, Ïe si za svÛj zhoubn˘ nádor mÛÏe
nezfiízen˘m pitím matefiského mléka v prvních mûsících
Ïivota, ale jistû lze nacházet etiologické souvislosti u dlou-
holet˘ch kufiákÛ trpících karcinomem plic, ãi u stravova-
cích návykÛ pacientÛ s karcinomem kolorekta. Faktory
genetické u dûtí v Evropû ãi Severní Americe hrají v˘znam-
nûj‰í roli pfiibliÏnû u 5–10 % nádorem nemocn˘ch dûtí. 

4. Nesmírnû dÛleÏit˘m faktorem ovlivÀujícím terapeutick˘
postup je nejen vlastní nádor jako takov˘, ale pfiedev‰ím
nemocné dítû samotné. Nemocné dítû je sloÏitû se vyvíjejí-
cí a rostoucí organismus; nikoli mal˘ dospûl˘. Tento fakt
v˘znamnû limituje radikalitu nûkter˘ch vy‰etfiovacích
a léãebn˘ch metod (napfiíklad pouÏití radioterapie u nádo-
rÛ CNS, radikalitu chirurgie apod.). 

5. Dal‰í odli‰ností jsou organizace péãe a léãebné v˘sledky. Za
podmínky léãby v fiádném pediatricko onkologickém centru
je u dûtsk˘ch zhoubn˘ch nádorÛ dosahováno kolem 80% pfie-
Ïití bez známek onemocnûní 5 let od diagnosy (napfi. obr. 2)

Dal‰ími faktory, které mohou odli‰ovat HTA v onkologii dûtí
od onkologie dospûl˘ch jsou kromû v˘‰e uveden˘ch následu-
jící:
● Faktor relativnû mal˘ch poãtÛ pacientÛ: znesnadÀuje srov-

návání zpÛsobÛ a v˘sledkÛ péãe mezi jednotliv˘mi praco-
vi‰ti dûtské onkologie i státy, vzhledem k ãasto vysoké hete-
rogenitû souborÛ, i poskytované péãe. 

● Do diagnostick˘ch a léãebn˘ch procesÛ dále v˘znamnû
zasahuje faktor rodiny dûtského pacienta, kter˘ zpravidla
pÛsobí positivnû, ménû ãasto pÛsobí nepfiíznivû, v˘jimeãnû
zpÛsobem aÏ ohroÏujícím Ïivot dítûte.

Obr. 1: Typy nádorÛ v dûtském vûku. Kritéria hodnocení kvality péãe v dûtské onkologii:
Obvykl˘m a nejvíce pouÏívan˘m kritériem je hledisko efekti-
vity, tedy pfieÏití bez známek choroby (event free survival-
EFS).
Toto kriterium v‰ak mÛÏe b˘t nûkdy velmi zavádûjící. U dûtí
je stále v˘znamnûj‰í toxicita terapie a to jak ãasná, tak pozd-
ní. Lze to vyjádfiit jednodu‰e – jaká je „daÀ“ v podobû rÛzn˘ch
neÏádoucích úãinkÛ za léãebnou odpovûì, ãi vyléãení. Pfií-
kladem mohou b˘t napfiíklad nádory CNS. U mal˘ch dûtí je
toxicita radioterapie dobfie znám˘m faktem a to zejména
v kombinaci s nûkter˘mi typy chemoterapie. JestliÏe jedna pra-
covní skupina léãí kojence s vysoce maligními nádory CNS
s 2 let˘m EFS 55%, a jiná má u téÏe skupiny 2leté EFS jen 4%
je to rozdíl velmi nápadn˘. Dodáme-li v‰ak, Ïe nikdo z pfieÏí-
vajících dûtí první skupiny nemá IQ vy‰‰í neÏ 80, jeví se kri-
terium EFS jiÏ jako ménû jednoznaãné a definující. VyvaÏo-
vaní léãebné odpovûdi na stranû jedné a s tím nutnû spojené
toxicity na stranû druhé ( napfiíklad porucha kognitivních funk-
cí po radioterapii u dûtí) je v konkrétních klinick˘ch situacích
velmi obtíÏné a mnohdy subjektivní. Tento fakt vedl v nûkte-
r˘ch studiích k zapojení rodiãÛ do vlastního rozhodovacího
procesu o léãbû konkrétního pacienta. RodiãÛm je dáno na
v˘bûr, zda napfiíklad u meduloblastomÛ standardního rizika
preferují obvyklou, standardní dávku RT, ale za cenu obvy-
klého, standardního poklesu IQ, anebo zda preferují niÏ‰í dáv-
ku RT, s pravdûpodobností pfieÏití bez známek choroby o cca
7 – 10% niÏ‰í, nicménû s IQ o cca 10 procentních bodÛ vy‰‰í
pro ty dûti, které dlouhodobû pfieÏijí. 
PfieÏití bez známek onemocnûní tedy nemÛÏe b˘t jedin˘m kri-
tériem. 
Zajímav˘m, srozumiteln˘m a snad i politicky pfiijateln˘m uka-
zatelem by byla cena za prodlouÏení Ïivota o urãité ãasové
období (napfiíklad o 1 rok). Z tohoto pohledu se pak dûtská
onkologie najednou zaãne jevit jako obor velmi efektivní,
vzhledem k vysokému procentu dûtí v dlouhodob˘ch remisích
ve srovnání napfiíklad s ãástkami vynakládan˘mi za sanaci
vytunelovan˘ch bank anebo i léãbu 3. a dal‰ích linií u nûkte-
r˘ch solidních nádorÛ dospûlého vûku.
V pfiedchozích ãláncích jsou dále zmiÀovány procesní uka-
zatele kvality. Vzhledem k velmi vysokému procentu dûtí
léãen˘ch podle protokolÛ nab˘vají právû procesní ukazatele
kvality v podobû správné adherence k protokolu na v˘znamu
pfiedev‰ím v dûtské onkologii. Jako zcela zásadní se ukazuje
správná diagnostika a na jejím základû správná stratifikace
kaÏdého konkrétního pacienta k urãitému stupni rizika nepfiíz-
nivého prÛbûhu onemocnûní. Tato stratifikace pak jednoznaãnû
definuje celou posloupnost diagnosticko terapeutick˘ch kro-

Obr. 2: Hodnocení pfieÏití.  Reprezentativní data kliniky dûtské onkolo-
gie FN Brno, 100 mûsícÛ „Follow up“. n = 600. 
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kÛ a to naprosto exaktnû, s pfiesností na dny, na fiadu mûsícÛ
dopfiedu, vãetnû napfiíklad pfiesn˘ch specifikací i chirurgick˘ch
ãi radioterapeutick˘ch postupÛ a doporuãen˘ch opatfiení pod-
pÛrné péãe (protokol). Pfiíkladem mÛÏe b˘t protokol pro léã-
bu dûtí a mlad˘ch dospûl˘ch s Ewingov˘m sarkomem, pouÏí-
van˘ na obou stranách Atlantiku (obr. 3). K posuzování toho
jak byl konkrétní protokol dodrÏen mohou slouÏit napfi. násle-
dující ukazatele:
1. DodrÏení pfiedepsan˘ch vy‰etfiení pro správnou strati-

fikaci pacientÛ a procento ‰patnû stratifikovan˘ch, neúpl-
nû ãi nedostateãnû vy‰etfien˘ch dûtí.

2. Srovnání plánované (protokolární) dávkové intenzity
a density s reálnou situací (konkrétní pacient, pracovi‰-
tû…) (dodrÏení ãasového plánu, zpoÏdûní, redukce dávek,
vãetnû zdÛvodnûní odchylky od protokolu)

3. Toxicita léãby (standardnû posuzována a hlá‰ena dle CTC
2) (http://ctep.info.nih.gov), hlá‰ení toxicity jsou standard-
ní souãástí dokumentace protokolÛ). Zvlá‰tní dÛraz je kla-
den na závaÏnou, Ïivot ohroÏující toxicitu terapie.

4. U randomizovan˘ch studií také procento randomi-
zovan˘ch pacientÛ, léãen˘ch dle této randomizace. 

5. Nesmírnû v˘znamnou souãásti posuzování kvali-
ty pediatricko onkologické péãe je také posuzo-
vání kvality spolupracujících oborÛ, pfiedev‰ím
patologie, chirurgie a radiologie, ale i mikrobiolo-
gie a dal‰ích. 

6. Samostatnou a zcela zásadní kapitolou v posuzo-
vaní kvality péãe a kompetence pracovi‰tû je cel˘
proces indikace, objednávání, pfiípravy a apli-
kace chemoterapie, vãetnû systému opakovan˘ch
kontrol. Ukazatelem kvality zde je napfiíklad pro-
cento chybovosti v preskripci a podávání chemo-
terapie. Pro akreditaci pracovi‰tû v systému COG
je napfiíklad naprosto nepfiijatelné (u nás stále je‰-
tû dosti roz‰ífiené) fiedûní a podávání chemoterapie
zdravotními sestrami, bez kontroly kvalifikovan˘m
a specializovan˘m farmaceutem.

Modelov˘m pfiíkladem solidního nádoru dûtského
vûku mÛÏe b˘t neuroblastom. Neuroblastické nádo-
ry jsou nádor biologicky nesmírnû variabilní. Zahr-
nují rÛznû maligní formy neuroblastomu, ganglio-
neuroblastom i benigní ganglioneurom. Jednou ze
zvlá‰tností v biologickém chování neuroblastomu je schop-
nost spontánního, nebo léãbou navozeného, vyzrávání malig-
ních forem smûrem k benignímu ganglioneuromu, a dále
schopnost neuroblastomu spontánnû regredovat. Souãasné
poznatky v biologii a genetice neuroblastomu, ale i fiady dal-
‰ích solidních nádorÛ dûtského vûku, mají velmi silnou pre-
diktivní hodnotu a dovolují nám dnes pomûrnû pfiesnou strati-
fikaci na onemocnûní s nízk˘m, stfiední ãi vysok˘m rizikem
nepfiíznivého prÛbûhu. Tato stratifikace odráÏí v˘raznou gene-
tickou i klinickou heterogenitu onemocnûní a umoÏÀuje indi-
viduální volbu terapie - od pouhé observace aÏ k velmi agre-
sivní, multimodální terapii. Na pfiíkladu neuroblastomu lze
dobfie dokumentovat boufiliv˘ rozvoj poznání v oboru a pfiím˘
klinick˘ dopad moderních, pfiedev‰ím molekulárnû biologic-
k˘ch poznatkÛ na léãbu a osud konkrétních pacientÛ.
Léãba dítûte s neuroblastomem odráÏí individuálnû stanove-
n˘ stupeÀ rizika nepfiíznivého prÛbûhu onemocnûní. U v‰ech
pacientÛ je v˘znamn˘ poãet kopií protoonkogenu n-myc, u dûtí
mlad‰ích 1 roku, event. 18 mûsícÛ je pro zafiazení do terapeu-
tické skupiny podstatn˘ obsah DNA v nádorové buÀce a hod-
nota LDH. U dûtí nad 1 rok vûku pak spí‰e histologick˘ pod-
typ neuroblastomu podle Shimadovy klasifikace. 
Dal‰ím v˘znamn˘m prognostick˘m faktorem je ãasná odpo-
vûì na léãbu (obecnû platné pravidlo v onkologii). Léãebnou
odpovûì hodnotíme tradiãnû zobrazovacími metodami (CT,
MRI) a u NBL specificky metodami nukleární medicíny
(MIBG scintigrafie). Velmi dÛleÏité jsou i metody moleku-
lárnû genetické, které jsou schopny stanovovat hladinu mini-

Klinické Vûk MYCN Histologie DNA Riziko
stádium Shimada ploidie

1 Jak˘koliv Jak˘koliv Jakákoli jakákoliv nízké

2 A/B < 1rok Jak˘koli Jakákoli jakákoliv nízké

≥ 1rok Neamplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv nízké *

≥ 1rok Amplifikovan˘ Pfiíznivá (FH) jakákoliv nízké

≥ 1rok Amplifikovan˘ Nepfiíznivá (UH) jakákoliv vysoké

3 < 1rok Neamplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv stfiední

< 1rok Amplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv vysoké

≥ 1rok Neamplifikovan˘ (FH) jakákoliv stfiední

≥ 1rok Neamplifikovan˘ (UH) jakákoliv vysoké

≥ 1rok Amplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv vysoké

4 < 18 mûsícÛ Neamplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv stfiední

< 18 mûsícÛ Amplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv vysoké

≥ 18 mûsícÛ Jak˘koli Jakákoli jakákoliv vysoké

4 S < 1rok Neamplifikovan˘ (FH) DI>1 nízké

< 1rok Neamplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv stfiední

< 1rok Amplifikovan˘ Jakákoli jakákoliv vysoké

mální zbytkové nemoci s citlivostí detekce 1 nádorové buÀky
aÏ mezi milionem bunûk normálních.
Na základû klinick˘ch zku‰eností je pfieÏití bez známek cho-
roby 3 roky od stanovení diagnosy u skupiny nízkého rizika
95-100%, stfiedního 85-90% a u pacientÛ vysokého rizika kle-
sá pod 30 - 40%.
Pacienti nízkého rizika s biologicky pfiízniv˘m typem nádoru
jsou po iniciální operaci jen kontrolováni, anebo je zde che-
moterapie co nej‰etrnûj‰í. U peãlivû vybran˘ch novorozencÛ
a mal˘ch kojencÛ s neuroblastomem velmi nízkého rizika je
dokonce moÏno vyãkat event. spontánní regrese neuroblasto-
mu a tyto dûti nemusí b˘t ani operovány. Nádor zde regredu-
je vût‰inou spontánnû. Naopak u pacientÛ star‰ích, s neod-
straniteln˘m primárním nádorem a/nebo metastázami je léãba
vedená co nejagresivnûji. Pacienti stfiedního rizika jsou dûti,
které jsou potenciálnû dobfie léãitelné velmi intenzivní, nic-
ménû konvenãní chemoterapií.
V˘‰e uvedené faktory jsou shrnuty v tabulce: Terapeutické
skupiny neuroblastomu.

Dopad správného zafiazení do rizikové skupiny je zcela zásad-
ní. Napfiíklad: 
1. Oznaãíme-li dítû stfiedního rizika chybnû za pacienta vyso-

kého rizika, takové dítû má relativnû velkou pravdûpodob-
nost dosaÏení léãebné odpovûdi, je v‰ak léãeno zbyteãnû
intenzivnû, je zcela zbyteãnû vystaveno velmi toxické tera-
pii s pravdûpodobností úmrtí na tuto toxicitu kolem 5 – 8%.
Dal‰ím faktorem jsou pak zbyteãné náklady na protinádo-
rovou terapii samotnou a zvládání komplikací spojen˘ch
s poskytnutou protinádorovou terapií.

2. Je-li naopak dítû vysokého rizika léãeno protokolem pro
pacienty se stfiedním rizikem, klesá nadûje takového paci-
enta na dlouhodobou remisi pod 5%.

Pro adekvátní léãbu dítûte s neuroblastomem je tedy nezbytné
mít pfiesnû stanovenou histopatologickou diagnosu, mít dal‰í
informace, které reflektují biologickou povahu nádoru (pfiede-
v‰ím stanovení poãtu kopií protokogenu n-myc, ploidii nádo-
ru) a mít k disposici vy‰etfiení umoÏÀující sledovat hladinu mini-
mální residuální choroby v kostní dfieni (napfi. expresi genu pro
tyrosin hydroxylasu, MAGE, GAGE, prÛtokovou cytometrii).
K urãení klinického stádia je pfiedepsána fiada vy‰etfiení, vãet-
nû MIBG scintigrafie. Jen samotné provedení a následné zhod-
nocení MIBG scintigrafie je pomûrnû sloÏitou záleÏitostí, kte-
rá je v odpovídajících protokolech fie‰ena specifick˘m
skórovacím systémem (Curie skóre). Toto skóre nám mimo jiné
umoÏní jiÏ po 2 blocích detekovat dûti s extrémnû ‰patnou pro-
gnosou i pfii léãbû protokolem pro vysoké riziko, a ãiní z tûch-
to dûtí kandidáty na testování nov˘ch léãebn˘ch postupÛ. 
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Závûr 
V dûtské onkologii dnes velmi dobfie víme o fiadû parametrÛ,
které rozhodují o osudu pacienta s konkrétním onemocnûním.
Tyto parametry se standardnû objevují jako souãásti diagnos-
ticko léãebn˘ch protokolÛ. JiÏ dnes je moÏno velmi efektivnû
provádût audity na pediatricko onkologick˘ch pracovi‰tích na

základû hodnocení omezeného poãtu parametrÛ. Interpretace
tûchto hodnocení by v‰ak mûlo zÛstat v rukou plnû kvalifiko-
van˘ch dûtsk˘ch onkologÛ, vzhledem k v˘‰e zmínûn˘m spe-
cifikÛm oboru. Nejvût‰í zku‰enosti v tomto mají pfiedev‰ím
instituce zafiazené do systému severoamerické Children’s Onco-
logy Group. 
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Nejlep‰í praxe v systému zdravotní péãe je „nejlep‰í
cesta“, která vede k identifikaci, sbûru, vyhodnocení,
roz‰ífiení a realizaci informace a také k monitorování
v˘sledkÛ zdravotní péãe pro pacienta/populaãní skupi-
ny a k definici indikací nebo podmínek (1,5). Informa-
ce je vyÏadována na nejlépe dostupném dÛkazu spo-
lehlivosti, úãinnosti, efektivnosti, realizovatelnosti,
dosaÏitelnosti, sociálních a etick˘ch hodnot a kvality
jednotliv˘ch intervencí zdravotní péãe. Nezbytnou sou-
ãástí hodnocení diagnostického procesu je datov˘ ser-
vis jednotliv˘ch pacientÛ (databáze). Jasnû definovaná
minimální sada dat je kromû pro potfiebu diagnózy one-
mocnûní (iniciální diagnóza nebo recidiva onemocnû-
ní) i podmínkou pro rozhodování o strategii léãby a pro
nezbytnou národní i mezinárodní spolupráci. Kvalitnû
a pfiehlednû dokumentovan˘ datov˘ servis pacienta se
téÏ stává ukazatelem pfii kontrole kvality léãebného pro-
cesu nebo akreditace pro specializovanou péãi (odbor-
n˘ audit, kontroly poji‰Èovny aj.). Kromû definice mini-
málního diagnostického setu je Ïádoucí stanovit i jasné
indikace pro opakovaná vy‰etfiení. Nûkteré biologické
parametry mají totiÏ kromû skríninkové a diagnostické
hodnoty rovnûÏ hodnotu prognostickou a monitorova-
cí (detekce minimální reziduální nemoci). Kvalitní
datov˘ servis pacienta se tak stává nezastupiteln˘m
zdrojem pro instituce, které zdravotní péãi financují
(poji‰Èovny), organizují (MZd, odborné spoleãnosti)
a zaji‰Èují (zdravotnická zafiízení). Je proto Ïádoucí sna-
Ïit se identifikovat pfiekáÏky, které se mohou pfii reali-
zaci vyuÏiteln˘ch a relevantních charakteristik vyskyt-
nout (Obr. 1). 

HODNOCENÍ DIAGNOSTIKY A LÉâBY AKUTNÍ LYMFOBLASTICKÉ
LEUKÉMIE V DùTSKÉM VùKU

EVALUATION OF DIAGNOSTICS AND THERAPY OF ACUTE
LYMPHOBLASTIC LEUKEMIA IN PEDIATRIC ONCOLOGY

MIHÁL V.

DùTSKÁ KLINIKA LFUP A FN OLOMOUC 

Souhrn: Monitorování úãinnosti zdravotní péãe je nikdy nekonãící proces, kter˘ bude i nadále determinován nov˘mi a nov˘-
mi parametry, které budou definovány pfii konstrukci nov˘ch léãebn˘ch programÛ. Mezi základní cílové charakteristiky, kte-
ré mají navigovat zlep‰ování zdravotní péãe bude trvale patfiit spolehlivost, rentabilita vynaloÏen˘ch finanãních prostfiedkÛ
a v neposlední mífie spokojenost samotného pacienta. Na pfiíkladû protokolární léãby ALL IC-BFM 2002 akutní lymfoblastic-
ké leukémie u dûtí autor popisuje závaznû definované diagnostické parametry (vstupní charakteristiky pacienta a nemoci), kte-
ré jsou vyÏadovány pro stratifikaci pacientÛ do prognostick˘ch/rizikov˘ch skupin. Autor dále upozorÀuje na nûkteré pfiekáÏ-
ky pfii diagnostice onemocnûní a uvádí i pfiíklady nûkter˘ch preventivních krokÛ. Pozornost je zamûfiena i na dodrÏování
jednotliv˘ch fází léãebného protokolu, hodnocení dosaÏení léãebné odpovûdi a na pfiedepsané kontrolní vy‰etfiení. 

Klíãová slova: health technology assessment, akutní lymfoblastická leukémie u dûtí, protokolární léãba, protokol ALL-IC-
BFM 2002, diagnostické parametry, prognostické znaky, léãebná odpovûì

Abstract: Monitoring of health care effectiveness is continual process which will is determined by new parametrs which appear
during construction of the treatment protocol. Basic requirements which navigate futher improvement of the health care system
are: safety, cost-effectiveness and patient compliance and satisfaction. Using example of protocolar treatment (ALL IC-BFM
2002) of the childhood acute lymphoblastic leukemia, I describe mandatory parametrs (initial characteristics of the patient and
leukemia) required for patient stratification of the patients into prognostic groups. I also underline frequent problems which
appear in the course of diagnosis and propose appropriate solutions. The attention is equally focused on adherence to the
treatment protocol, particulary on assessment of therapeutic response and obligatory control examinations.

Key words: health technology assessment, childhood acute lymphoblastic leukemia, protocolar treatment, ALL IC-BFM 2000
protocol, diagnostic parametrs, prognostic features, therapeutic response

Obr. 1: Systém podmínek financování, organizace a zaji‰tûní zdravotní péãe.

Obr. 2: Systém získávání vstupních spolehliv˘ch informací (dÛkazÛ) pro zlep-
‰ení zdravotní péãe.
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nost léãby je pevnû svázaná s genotypem nádorové buÀky. Pin-
kel a spol. (3) u dûtsk˘ch pacientÛ s ALL navrhli cytogenetic-
kou klasifikaci ALL, ve které urãili vztah mezi genotypem
nádorové buÀky, biologick˘mi a klinick˘mi vlastnostmi dané
formy ALL a stanovili i procento kurability a frekvence v˘sky-
tu dané varianty onemocnûní (Tab. 1). 
Nezanedbatelnou podmínkou konstrukce a roz‰ífiení nov˘ch
léãebn˘ch protokolÛ je i jejich realizovatelnost, rentabilita (cost-
effectivness) a v neposlední fiadû i pfiijatelnost pro pacienty.
Pracovní skupina pro dûtskou hematologii (PSDH) âR jiÏ
v osmdesát˘ch letech pfiistoupila na protokolární léãbu dûtské
leukémie a zaãala pouÏívat léãebné protokoly BFM (Berlin-
Frankfurt-Münster) skupiny. PouÏívali jsme protokoly ALL-
BFM 83, 90 a 95 (Obr. 3) a od listopadu 2002 jsme, kromû dal-
‰ích 12 zemí zahájili léãbu ALL mezinárodním protokolem
ALL IC-BFM 2002, na pfiípravû kterého se v˘znamnû podíle-
la i PSDH. Pfiedpokládan˘ poãet novû diagnostikovan˘ch paci-
entÛ v jednom roku je 1200.
Vstupní kritéria protokolu ALL IC-BFM 2002:
1. vûk < 18 let (kojenci < 1 rok jsou léãeny protokolem INTER-

FANT 99)
2. registrace od 1. 11. 2002 - zahájení indukãní léãby
3. diagnostika ALL dle kritérii uveden˘ch v protokolu
4. dostupn˘ informovan˘ souhlas pacienta nebo jeho zástupce
5. pfiijetí, diagnóza a léãba v jednotliv˘ch zúãastnûn˘ch cent-

rech (vâeské republice: Praha, Brno, Ostrava, Olomouc, Hra-
dec Králové, PlzeÀ, Ústní nad Labem, âeské Budûjovice)

DIAGNÓZA A BIOLOGICKÁ CHARAKTE-
RISTIKA ALL
Kromû parametrického zhodnocení dÛleÏit˘ch ana-
mnestick˘ch údajÛ a standardního klinického vy‰t-
fiení je cytologická morfologie (periferní krve (PB),
kostní dfienû (BM) a mozkomí‰ního moku (CSF)
vãetnû CSF cytospinu) doplnûna cytochemií i pfies
nesporn˘ pokrok, kter˘ pfiinesly do hematologické
diagnostiky metody imunologické, cytogenetické
a molekulárnû genetické základním kamenem, na
nûmÏ je proces stanovení diagnózy ALL postaven.
Nátûry jsou barveny panoptick˘m barvením May-
Grünwaldova a Giemsa-Romanovského (MGG).
Kritérium diagnózy ALL: >25% bunûk kostní
dfienû s jádrem tvofií lymfoblasty. Histologické
vy‰etfiení vzorku získaného trepanaãní biopsií dfie-
nû na rozdíl od cytologického vy‰etfiení umoÏÀuje
posouzení prostorov˘ch vztahÛ a jejich zmûn
u hematologick˘ch onemocnûní. Je nezbytné pro
diagnostiku nûkter˘ch typÛ leukémie (hypoplastic-
ká leukémie, nadmûrná fibróza dfienû). 

Popsan˘ proces hodnocení uceleného souboru
parametrÛ popisujících charakteristiky jednotli-
v˘ch pacientÛ (nemoci), jejich v˘voj a dosaÏe-
né v˘sledky jsou pfiedpokladem pro jejich roz-
‰ífiení a realizaci. Dobr˘m pfiíkladem toho je
pfiistoupení na‰í republiky do rodiny BFM pro-
tokolÛ a jejich realizace a roz‰ífiení unás. Je dÛle-
Ïité si uvûdomit, Ïe vstupní informace (poÏa-
davky), které mají b˘t základem pro zlep‰ení
zdravotní péãe musíme umût nejdfiíve pfiesnû for-
mulovat a následnû mechanizmem systematic-
kého pfiezkoumávání nejlep‰ích dÛkazÛ vyhle-
dat (Obr. 2). 
Dûtská onko-hematologie jiÏ více neÏ jedno
desetiletí zaji‰Èuje diagnostiku a léãbu vût‰iny
onemocnûní podle mezinárodnû standardizo-
van˘ch léãebn˘ch programÛ. RovnûÏ odpovûì
na léãbu, stupeÀ toxicity a léãebné v˘sledky
mají protokolární validitu a garanci. 
Akutní lymfoblastická leukémie (ALL) je nej-
ãastûj‰ím nádorov˘m onemocnûním dûtí
a adolescentÛ. Incidence je 3,5/100 000 dûtí do 15 let, s vrcho-
lem v˘skytu mezi 1. – 6. rokem Ïivota. V âeské republice roã-
nû onemocní 70-90 dûtí. Pfied 25 lety bylo toto onemocnûní
fatální pro více neÏ 80 % dûtí (2). Zavedením úãinn˘ch léãeb-
n˘ch protokolÛ (programÛ) s efektivní prevencí leukemické-
ho po‰kození CNS a zkvalitnûním podpÛrné léãby jsme dnes
schopni dosáhnout v 95-98 % kompletní remisi a u 75-85 %
z nich je pfiedpoklad dlouhodobého pfieÏití (vyléãení). V˘raz-
ného pokroku v léãbû dûtské ALL v posledním desetiletí bylo
dosaÏeno pfieváÏnû adaptací intenzity i délky chemoterapie
u pacientÛ se zv˘‰en˘m individuálním rizikem recidivy (relap-
su). Dobré léãebné v˘sledky, kter˘ch bylo celosvûtovû dosa-
Ïeno pouÏitím vysoce agresivních protokolÛ, pfiinesly i nûkte-
ré problémy k naléhavému fie‰ení. Je to zejména nepfiimûfienû
vysoká toxicita a z ní pramenící tzv. fenomén sekundární
malignity. Spoleãnou snahou dûtsk˘ch hematologÛ je stratifi-
kovat pacienty na základû prognosticky v˘znamn˘ch para-
metrÛ tak, abychom ménû toxickou (agresivní) chemoterapii
udrÏeli vysokou léãebnou odpovûì, ale s daleko men‰ími ved-
lej‰ími neÏádoucími úãinky. Interindividuální variabilita úãin-
kÛ chemoterapeutik se v posledních letech dafií lépe interpre-
tovat zejména studiem genetické predispozice vnímavosti
pacienta na protinádorovou léãbu. Bez vyuÏití moderních tech-
nologií molekulární genetiky by pokrok v oblasti farmakoge-
netiky nebyl tak velk˘. ALL je genetické onemocnûní a úspû‰-

Tab.1: Cytogenetická (molekulárnû genetická) klasifikace ALL.Upra-
veno podle: Pinkel,B. (1997) Blood, 90: 185a.

Genotyp Frekvence Vlastnosti Léãba Kurabilita

Hyperdiploidie>52, 25% vûk 2-10 MTX + 6MP 80%
trizomie 4,10, 21 CD10+ 90%

TE/AML 20% 90%

MLL 6% vûk<1 ? 10%
CD10- 

E2A/PBX 5% cIg+ MTX + 6MP 60%
ARA-C?

antracykliny?

BCR/ABL 5% vûk<6 ? 20%
hyperleukocytóza

Hypodiploidie 6% nespecifické ? 30%

IL3/IGM <1% eosinofilie ? nízká
karditida

HLF/E2A <1% koagulopatie ? ?

TCR 15% vûk >8 cyklofosfamid, 60%
hyperplazie tymu ARA-C, L-ASP,

CD2,3,5,7+ antracykliny,
HD MTX?

Neklasifikovan˘ 15% – – –

Obr. 3: Léãebné v˘sledky u dûtí s ALL v âeské republice.

ALL-BFM 83 vs. 90 vs95 EFS
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Identifikace pfiekáÏek a jejich prevence:
1. archivace nativních morfologick˘ch preparátÛ, pfiípadû kry-

okonzervace vzorkÛ BM
2. validace morfologického nálezu v národních referenãních

centrech
3. pouÏití identického (akreditovaného) postupu pfii urãení

imunofenotypu (charakter a poãet pro linie specifick˘ch pro-
tilátek)(7)

4. validace imunofenotypu v národní referenãním centru dosta-
tek materiálu na cytogenetické vy‰etfiení (>1ml BM)

5. hodnocení chromozómov˘ch zmûn na základû mezinárod-
nû platného pfiedpisu ISCN (International Systém for Human
Cytogenetic Nomenclatur)(8)

6. validace cytogenetického vy‰etfiení v národních referenã-
ních centrech

7. validace diagnózy, stratifikace pacientÛ do rizikov˘ch sku-
pin a léãebné odpovûdi pfii kvartálních zasedáních PSDH –
tzv „blast show“

STANOVENÍ RIZIKOV¯CH SKUPIN
Poznání nov˘ch vlastností leukemické buÀky a charakteristi-
ka jejího biologického chování v rÛzn˘ch etapách nádorové-
ho procesu dovoluje rozdûlit pacienty jiÏ pfii diagnóze one-
mocnûní do vût‰ího poãtu léãebn˘ch skupin, které se mezi
sebou li‰í nejenom v˘‰í agresivity chemoterapie, ale i stupnûm
kurability. Jin˘mi slovy, snahou je maximálnû sníÏit nadmûr-
né zatíÏení dûtského organizmu léãbou pfii zachování vysoké-
ho stupnû léãebného úspûchu. Z pohledu dne‰ního poznání se
individualizace léãebn˘ch protokolÛ nejeví jiÏ tak nereáln˘m
cílem.
Ke stratifikaci pacientÛ s ALL dnes vyuÏíváme rÛzné vlast-
nosti leukemické buÀky: její morfologické odli‰nosti, rozdíl-
n˘ imunofenotyp, cytogenetické zmûny ve smyslu poãtu chro-
mozomÛ nebo jejich strukturálních abnormit a nejnovûji
i znaky, které jsou urãovány pouze metodami molekulární
genetiky. Hledají se vazby mezi zdánlivû nesouvisejícími vlast-
nostmi a vyhodnocuje se jejich statistická v˘znamnost. Správ-
ná stratifikace pacientÛ do rizikov˘ch skupin je základním
pfiedpokladem pfiimûfiené (na riziko orientované chemotera-
pie). JelikoÏ se riziko mÛÏe aÏ do 33. dne zmûnit, musíme dodr-
Ïet pfiesnû stanoven˘ ãas na urãení jednotliv˘ch parametrÛ.
Validace správné stratifikace je provádûna pravidelnû pfii „blast
show“ (viz v˘‰e). Nesprávné zafiazení pacienta mÛÏe v˘znam-
nû pozmûnit jeho prognózu na vyléãení.

1) Skupina se standardním rizikem - SR (musí b˘t splnûna
v‰echna kritéria)

1. Cytomorfologie/ ● PB: KO + diff. rozpoãet (MGG)
Cytochemie ● BM: MGG, PAS, AcP, MPO, SBB, 

NACE, ANAE/ANBE ± NaF
● CSF: poãet bunûk (komÛrka)+ cytologie;

CSF-cytospin (MGG)

2. PrÛtoková cytometrie ● BM/PB: imunofenotyp

3. Cytogenetika ● BM/PB: klasická cytogenetika 
(pruhování – G-banding)

4. Molekulární genetika ● FISH, M-FISH, CGH – indikace po 
dokonalém zváÏení

Regionální databáze (sada vy‰etfiení v jednotliv˘ch zúãastnûn˘ch cent-
rech pfii iniciální diagnóze nebo relapsu):

Národní databáze (sada vy‰etfiení v národním referenãním centru pfii ini-
ciální diagnóze nebo relapsu):

1. Cytomorfologie/ ● PB: KO + diff. rozpoãet (MGG)
Cytochemie ● BM: MGG

2. PrÛtoková cytometrie ● BM/PB: imunofenotyp a DNA index

3. Cytogenetika/ ● BM/PB:Klasická cytogenetika 
Molekulární genetika (pruhování – G-banding)

● FISH, M-FISH, CGH – indikace  po 
dokonalém zváÏení

3. Molekulární genetika ● BM/PB: RT-PCR pro vybrané fúzní geny:
BCR/ABL, MLL/AF4, TEL/AML1

ZÁVAZNÁ KONTROLNÍ VY·ET¤ENÍ KOSTNÍ
D¤ENù V PRÒBùHU LÉâBY 
KaÏd˘ léãebn˘ protokol pfiesnû stanovuje plán kontrolních
vy‰etfiení (kostní dfieÀ, mozkomí‰ní mok) pro pacienty z jed-
notliv˘ch rizikov˘ch skupin, coÏ lze vhodnû pouÏít pfii evalu-
aci compliance léãebného protokolu. 

PB den 8: < 1 000 blastÛ/µl
a vûk>1 rok - < 6 let
a iniciální poãet leukocytÛ < 20 000/ µl
a M1 nebo M2 BM den 15
a M1 BM den 33

1. PB den 8: < 1 000 blastÛ/ml
a vûk>1 rok - < 6 let a/nebo iniciální poãet leukocytÛ < 20 000/ µl
a M1 nebo M2 BM den 15
a M1 BM den 33 

nebo
2. kritéria pro standardní riziko

ale M3 BM den 15
a M1 BM den 33

2) Skupina se stfiedním rizikem - IR

3) Skupina s vysok˘m rizikem – HR (nejménû jedno krité-
rium musí b˘t splnûno)

1. IR a M3 BM den 15 (ne SR a M3 den 15)
2. PB den 8 > 1 000 blastÛ/µl
3. M2 nebo M3 BM den 33
4. t(9;22) BCR/ABL nebo t(4;11) MLL/AF4

* voliteln˘: vûdeck˘ projekt

Mezi dal‰í základní parametry léãebného programu patfií hod-
nocení posloupnosti krokÛ v diagnosticko léãebném procesu.
Velk˘ dÛraz je kladen kromû na pravidelná kontrolní vy‰etfiení
ina diagnostiku remise, recidivy nebo progrese onemocnûní. Dle
WHO kritérií je jasnû charakterizována toxicita léãby a zejména
parametry, kdy je léãba pfieru‰ena, nebo kdy mÛÏe b˘t zahájen
dal‰í blok chemoterapie. Kvalita diagnostického i léãebného pro-
cesu mÛÏe b˘t hodnocena sumárnû na vybrané kohortû nemoc-
n˘ch a mÛÏe se stát zdrojem velmi dÛleÏit˘ch informací pro dal-
‰í zlep‰ení zdravotní péãe. V tabulce 2 jsou uvedeny nûkteré
sledované parametry dûtí sALL, které podstoupily v letech 1995-
2000 léãbu protokolem ALL-BFM 95. V˘sledky demonstrují
kromû jin˘ch dÛleÏit˘ch nálezÛ, vy‰‰í procento úmrtí v indukci,
coÏ vedlo po dÛkladném rozboru a diskusi, Ïe tento parametr se
stal pro PSDHâR jedním z cílov˘ch parametrÛ pro zlep‰ení (4).
Tabulka zároveÀ dokládá, Ïe z 265 pacientÛ bylo ze studie vyfia-
zeno pouze 5 pacientÛ z dÛvodu poru‰ení léãebného protokolu
nebo chybn˘m zafiazením do rizikové skupiny.

Populace pacientÛ BM

V‰ichni pacienti: SR, IR, HR Pfii diagnóze, den 8, 15, 33
Start konsolidace (mM/M, 1. HR-1′)
Konec udrÏovací léãby (t˘den 104)

HR: NR 33 (nedosaÏena Start 3. bloku ARA-C protokolu I
remise v den 33) (den 52)

HR: NR 52 Start 1. HR-1′ bloku

HR: NR 1. HR-1′ Start 1. HR-2′ bloku

HR: SCT (transplantace Pfiíprava, +30, +60, +100, +180, +360
kmenov˘ch bunûk) (dny)

V‰ichni pacienti: MRD Pfii diagnóze, den 8, 15, 33
(flow-cytometrie)* Start konsolidace (mM/M, 1. HR-1′)
SR: MRD (flow-cytometrie) Pfii diagnóze, start konsolidace (mM/M)
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Po vzoru kolegÛ z jin˘ch diagnosticko-léãebn˘ch center
Evropy jsme se pokusili zavést i v PSDHâR hodnocení com-
pliance s pouÏit˘m léãebn˘m protokolem u 2-3 náhodnû
vybran˘ch dûtsk˘ch pacientÛ z kaÏdého onkohematologic-
kého centra âR a v kaÏdém kalendáfiním roce vyhodnoco-
vat procentuální úspû‰nost a tím hodnotit dodrÏení stan-
dardního postupu léãby. Po prvním auditu jsme tento
bezesporu velmi dÛleÏit˘ evaluaãní krok pfiechodnû pfieru‰-
li pro nejasnû formulované a reprodukovatelné parametry
hodnocení. Je Ïádoucí hodnotit standardní postup pfii vede-
ní protokolární léãby, tak jak je protokolem vyÏadován.
Prvofiad˘ musí b˘t samozfiejmû profit medicínsk˘, ale neza-
nedbateln˘m není ani profit ekonomick˘. Napfi. vûdomá
zámûna L-asparaginázy (Kidroláza za Erwinázu) znamená
kromû nerespektování protokolu (vyfiazení z protokolu) také
vûdomé sníÏení efektivity cytostatické léãby a v˘razné navy-
‰ení finanãních nákladÛ.

DISKUSE
Vzhledem ke zku‰enostem získan˘ch pfii léãbû jednotliv˘ch
typÛ ALL je pravdûpodobné, Ïe v blízké budoucnosti nebu-
dou existovat v‰eobecnû platná léãebná schémata, ale Ïe léã-

ba jednotliv˘ch subtypÛ
ALL i rizikov˘ch skupin
nemocn˘ch s ALL bude
probíhat podle individuál-
ní, kaÏdému nemocnému
„na míru u‰ité“ strategie.
Dal‰í v˘voj konstrukce
nov˘ch léãebn˘ch proto-
kolÛ bude zfiejmû kromû
jin˘ch molekulárnû gene-
tick˘ch znalostí vycházet
i ze znalostí farmakogene-
tiky. Individualizace léãby
zfiejmû povede ke zmírnû-
ní rizika nadmûrné toxici-
ty, která je hlavní pfiíãinou
fatálních infekãních kom-

Celkové v˘sledky

CR dosaÏena u 265

Ïije celkem 236

1. CR 232

2. CR 3

3. CR 1

poãet 1.relapsÛ 26

KD 17

CNS 0

testes 2

KD+CNS 5

KD+testes 0

jin˘ 2

poãet 2.relapsÛ 9

KD 7

KD+CNS 1

jin˘ 1

zemfielo 45

v indukci 12

nonresponder 1

exitus v 1. CR 10

v indukci 2. remise 6

ve 2. CR 1

progrese onemocnûní 15

pfiíãiny úmrtí

infekce 21

relaps 15

krvácení 3

jiné 6

vyfiazeno 12

exitus pfied zahájením léãby 2

chybná zafiazení do rizikové 
skupiny 2

sekundární malignita 1

poru‰ení léãebného 
protokolu 3

Morbus Down 3

odmítnutí léãby 1

Tab. 2: Celkové v˘sledky dûtí âR léãeny protokolem ALL-BFM 95
(1995-2000).

INDIKACE MFD* SCT

NR den 33 +

PPR ( prednisolone poor response) + T-ALL +

PPR + pro B-ALL +

PPR + WBC >100 000 /µl +

PPR + t(9;22) nebo BCR/ABL +

PPR + t(4;11) nebo MLL/AF4 +

PGR (prednisolon good response) + t(9;22)
nebo BCR/ABL +

HRG + M3 BM den 15 +

* MFD – matched family donor

INDIKACE ALOGENNÍ TRANSPLANTACE KMENO-
V¯CH BUNùK (SCT)
Indikace pro transplantaci kmenov˘ch bunûk od pfiíbuzenské-
ho HLA identického dárce se v prÛbûhu posledních dvou dekád
zmûnila, proto je dÛleÏité respektovat protokolární doporuãe-
ní. Stejnû protokolárnû je vedena i pfiíprava (baterie speciali-
zovan˘ch klinick˘ch a laboratorních vy‰etfiení), ale i samotn˘
prÛbûh transplantace.

Obr. 4: Vztah mezi monito-
rováním úãinnosti zdravotní
péãe a dosaÏen˘mi v˘sledky,
které se stávají pfiedpokla-
dem pro nové vstupní infor-
mace pro zkvalitnûní léãeb-
ného procesu.
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plikací nebo v ojedinûl˘ch pfiípadech i faktorem, kter˘ se podí-
lí na vzniku sekundární malignity. 
Závûrem lze konstatovat, Ïe zavedení léãebn˘ch protokolÛ
s jasnû vymezenou (protokolární) diagnostikou nemoci, stra-
tifikací pacientÛ do rizikov˘ch skupin, s vymezením krizov˘ch
(uzlov˘ch) bodÛ léãebného protokolu (pfieru‰ení léãby pro
nadmûrnou toxicitu, standardní diagnostika a léãba závaÏn˘ch
klinick˘ch komplikací, pfiesné vymezení remise, recidivy nebo
progrese) pfiispûlo v posledních dvou dekádách k v˘znamné-

mu zlep‰ení diagnosticko léãebného procesu akutní leukémie
u dûtí. Jak je vidût na obr. 4, monitorování úãinnosti zdravot-
ní péãe je proces, kter˘ nikdy neskonãí a kter˘ bud i nadále
determinován nov˘mi a nov˘mi parametry, které budou defi-
novány pfii konstrukci nov˘ch léãebn˘ch programÛ. Mezi
základní cílové parametry, které mají navigovat zlep‰ování
zdravotní péãe bude trvale patfiit spolehlivost, rentabilita vyna-
loÏen˘ch finanãních prostfiedkÛ a v neposlední mífie spokoje-
nost samotného pacienta.
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Tato kapitola by mûla ãtenáfii pfiiblíÏit problematiku sbûru dat
a nahlédnout do kuchynû informatikÛ a databázov˘ch specia-
listÛ. Zcela zámûrnû se vyhneme odborn˘m termínÛm, které
by mohly b˘t pro neodborníky z oblasti informatiky nesrozu-
mitelné. Místo toho se zamûfiíme na vlastní problematiku sbû-
ru klinick˘ch dat, na problémy, které s ním souvisejí, a na moÏ-
nosti a dostupnost technologií, které kvalitní sbûr umoÏÀují.
I kdyÏ v nadpisu hovofiíme pfiímo o onkologick˘ch datech,
nejsou data z oboru onkologie z pohledu informatika nijak
odli‰ná od dat napfiíklad hematologick˘ch. Specifická jsou
pouze obecnû data medicínská, a to jednak svou strukturou
a svou znaãnou ‰ífií a jednak svou obtíÏnou parametrizací (para-
metrizace = jednoznaãné zvolení jedné z nabízen˘ch moÏnos-
tí namísto nejednoznaãného textového popisu skuteãnosti).
Proto v následujícím textu budeme hovofiit spí‰e obecnû
o datech medicínsk˘ch.
Hned na zaãátek je nutné upozornit na dvû základní vûci. Za
prvé, Ïe ve‰keré statistické a analytické postupy vedoucí k zís-
kání nov˘ch poznatkÛ ãi ovûfiení stávajících závisí na kvalit-
ním a dostateãném mnoÏství dat. A za druhé, Ïe sbûr kvalit-
ních dat (tedy úpln˘ch a s minimem chyb), je velmi finanãnû
i ãasovû nároãná záleÏitost. To platí obecnû, v oblasti medi-
cínsk˘ch dat pak zvlá‰tû. Proã, to nastíníme v prÛbûhu této
kapitoly. 
Nejprve si shrÀme, jak mÛÏe sbírat data jedna samotná osoba
(napfi. za úãelem vlastní publikace). Samozfiejmû nejdostup-

nûj‰í je tuÏka a papír. I laik snadno pochopí, Ïe chce-li spoãí-
tat napfiíklad prÛmûrnou hodnotu, nesmí jeho sbíraná data obsa-
hovat texty typu „mírnû lep‰í neÏ vãera“. Jakmile si toto uvû-
domí, je následujícím krokem pfiíprava papírového formuláfie
s nachystan˘mi kolonkami. MoÏná bude pro ãtenáfie pfiekva-
pující, Ïe tímto krokem startuje i návrh celonárodních regist-
rÛ zaloÏen˘ch na velmi moderních informaãních technologi-
ích. Dal‰í moÏností, kterou má „bûÏn˘ uÏivatel“, v na‰em
pfiípadû lékafi, ke sbûru dat k dispozici je nûjak˘ program z rodi-
ny tabulkov˘ch kalkulátorÛ, coÏ b˘vá nejãastûji MS Excel.
Tento typ programu umoÏÀuje celkem snadno pfievést data
z kolonek papírového formuláfie do jednotliv˘ch bunûk listu
programu. Provádí se tak tzv. digitalizace, tedy pfievod dat
z podoby uchopitelné pouze ãlovûkem do podoby zpracova-
telné poãítaãem. Odmûnou za tuto nároãnou a zdlouhavou prá-
ci (která má mimochodem i více neÏ 5% chybovost) je moÏ-
nost spoãítat si základní statistické údaje a vykreslit je
v grafech. Takto lze získat bez utrácení za informaãní techno-
logie ucelen˘ soubor dat, kter˘ je moÏné pfiedat ke zpracová-
ní. Av‰ak jsou tu v˘znamná omezení. Programy typu MS Excel
jsou navrÏené jako jednouÏivatelské aplikace, tedy programy,
se kter˘mi pracuje pouze jeden ãlovûk. V momentû, kdy na
sbûru dat spolupracuje více osob, je nutné se porozhlédnout po
jiném fie‰ení. Pokud se i v tomto pfiípadû chceme obejít bez
odborníka-informatika, je jedin˘m fie‰ením individuální sbûr
jednotliv˘mi osobami a následné spojování vznikl˘ch dato-

Informaãní technologie pro souãasnou
onkologii – sbûr a anal˘za dat

INFORMAâNÍ TECHNOLOGIE PRO SOUâASNOU ONKOLOGII – SBùR
A ANAL¯ZA DAT

INFORMATION TECHNOLOGIES FOR REGISTRATION OF CLINICAL DATA
IN ONCOLOGY

KLIME· D., ·MÍD R., PAVLI· P., SVOBODNÍK A., DU·EK L.

CENTRUM BIOSTATISTIKY A ANAL¯Z, LF MU BRNO

Souhrn: Nabídka informaãních technologií je v oblasti sbûru a anal˘zy medicínsk˘ch dat v dne‰ní dobû opravdu ‰iroká. Z tech-
nologického pohledu lze vybudovat komplexní systém, kter˘ zajistí nejen kvalitní sbûr dat, ale i jejich vysoce sofistikované zpra-
cování a prezentaci, systém fiídící, systém automaticky produkující z dat nové informace. Na zaãátku je v‰ak nutné zvládnout
vlastní proces sbûru dat. Ten je v reálném provozu znaãnû zatûÏující a pokud nepfiiná‰í okamÏitû znatelné pfiínosy, je obecnû vel-
mi ‰patnû pfiijímán. Navíc pofiizovací náklady nejnovûj‰ích informaãních technologií jsou znaãnû vysoké apro zdravotnická zafií-
zení ãasto limitují rozvoj. Je tfieba hledat dostupnûj‰í fie‰ení, která vyuÏijí jiÏ existující datové zdroje (NIS, LIS, data poji‰Èoven)
a která vytûÏí maximum z jejich propojení. V oblasti nákladné onkologické péãe mÛÏe prÛbûÏné vyhodnocování existujících dat
doplnûn˘ch o nûkolik stûÏejních parametrÛ pfiinést nejen zkvalitnûní lékafiské péãe, ale i nemalé finanãní úspory.

Klíãová slova: elektronická dokumentace pacienta, lékafiské databáze, anal˘za medicínsk˘ch dat, HTA

Summary: Nowadays, there is a wide variety of IT solutions dealing with medical data collection and analysis. From
technological point of view, it is possible to built a complex system that will handle all of the following tasks: data collection,
sophisticated data analysis and presentation, management tasks, automatic extraction of new information from existing data,
quality control. When building such system, it is necessary to make up the process of data collection and data management as
key step for the whole process. This is very demanding in real clinical practice, and if it does not bring immediate benefits, it
is very poorly accepted. Moreover, the expenses for novel IT technologies are very high and therefore it is necessary to find
more accessible solution that can utilize existing data sources (HIS, LIS, insurance companies data, health care data) and gain
maximum from the their connection. Continuous evaluation of existing data with a few important parameters appended can
bring in the area of very expensive care in oncology both improving of quality of medical care and money saving.

Key Words: electronic medical record (EMR), medical databases, assessment of medical data, HTA
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v˘ch fragmentÛ do jednoho celku. Toto spojování je pak pro-
vádûno jedinou osobou a je samozfiejmû opût zatíÏeno urãitou
chybou. 
V momentû, kdy se rozhodneme do sbûru dat vloÏit kromû ãasu
i urãitou finanãní ãástku, mûli bychom dopfiedu znát, co od
pofiizované technologie oãekáváme (pojem technologie v tom-
to pfiípadû zahrnuje v‰e od poãítaãÛ pfies programové vybave-
ní po instalaãní, za‰kolovací ãi analytick˘ servis). V následu-
jících bodech jsou shrnuty moÏnosti dne‰ních technologií,
sefiazeny jsou podle roz‰ífienosti a finanãní nároãnosti.

● Validace vkládan˘ch údajÛ
● Základní grafické a statistické v˘stupy
● Vyhledávací funkce
● VíceuÏivatelsk˘ pfiístup
● Zabezpeãení dat
● Sbûr obrazov˘ch dat
● Analytické funkce
● ¤ídící funkce
● Pokroãilé technologie – anal˘za textu, anal˘za obrazu, dolo-

vání dat

K jednotliv˘m bodÛm blíÏe. Validací údajÛ rozumíme kontro-
lu správnosti a to na nûkolika úrovních. Ta nejjednodu‰‰í je
kontrola správnosti formátu a typu zadávan˘ch dat, tedy zda je
do ãíselné poloÏky zadáváno ãíslo a ne text a podobnû. Dal‰í
úrovní je kontrola na mezní hodnoty u ãíseln˘ch (napfi. labora-
torních) poloÏek. Je‰tû vy‰‰í a uÏ nároãnûj‰í je úroveÀ kontro-
ly logické správnosti. Klasick˘m pfiíkladem je kontrola, zda
datum vy‰etfiení nenásleduje za datem úmrtí ãi pfied datem naro-
zení pacienta. Takov˘chto pravidel najdeme v medicínsk˘ch
datech samozfiejmû více, b˘vají v‰ak podstatnû sloÏitûj‰í a jejich
tvorba a zavádûní do praxe vyÏaduje úzkou spolupráci mezi
lékafiem a poskytovatelem technologie. Ve sloÏitûj‰ích pfiípa-
dech se uÏ dostáváme k fiídícím funkcím (technologie sama
nabízí fie‰ení problému), o kter˘ch bude fieã pozdûji. 
Jak uÏ bylo zmínûno, základní statistické a grafické v˘stupy
je moÏné pfiipravit i v aplikacích typu MS Excel, které b˘vají
standardem ve v‰ech typech na zakázku tvofien˘ch jednouÏi-
vatelsk˘ch programÛ i v komerãnû dodávan˘ch informaãních
systémech. ·ífie poskytovan˘ch v˘stupÛ záleÏí jednoznaãnû
na domluvû mezi zadavatelem a dodavatelem technologie.
Není v‰ak dobré problematiku v˘stupÛ fie‰it aÏ nûkdy na závûr,
lehce se mÛÏete dostat do situace, kdy pro poÏadované v˘stu-
py nemáte (nesbíráte) potfiebná data. Je proto dobré mít o v˘stu-
pech jasno dfiíve, neÏ zahájíte vlastní sbûr dat.
Vyhledávací funkce vyuÏijeme v pfiípadû, kdy data sbíráme
nejen pro jednorázov˘ v˘stup (publikace), ale kdy naopak
chceme s daty prÛbûÏnû pracovat. Opût lze i vyhledávací funk-
ce rozdûlit na nûkolik úrovní. Za základní funkci lze povaÏo-
vat vyhledání konkrétního záznamu (pacienta) podle základ-
ních (osobních) údajÛ. Na vy‰‰í úrovni lze poÏadovat
vyhledávání záznamÛ podle napfi. libovolné nadprÛmûrné ãi
extrémní hodnoty. Stejnû jako v pfiípadû validaãních funkcí lze
i po vyhledávacích funkcích vyÏadovat zobrazení logicky
„podezfiel˘ch“ záznamÛ. Tato úroveÀ se v‰ak uÏ dot˘ká funk-
cí analytick˘ch a fiídících. 
Pokud budeme poÏadovat soubûÏn˘ sbûr dat z více míst více
osobami, musíme poãítat s více problémy a s nimi související
vy‰‰í cenou technologie. Opût je rozdíl, pokud chceme sbírat
data ve dvou sousedících místnostech nebo v celém areálu
nemocnice nebo na celostátní úrovni. Základním problémem
a otázkou víceuÏivatelského pfiístupu je, zda si budou v‰ichni
uÏivatelé rovni, ãi zda by bylo vhodné investovat do hierar-
chické struktury oprávnûní, kdy má kaÏdá osoba pracující se
systémem pfiesnû urãeno, ke kter˘m údajÛm má pfiístup, které
mÛÏe vkládat, mûnit ãi mazat. 
S víceuÏivatelsk˘m pfiístupem souvisí i problematika zabez-
peãení dat. Pod tímto pojmem se skr˘vají dva odli‰né problé-
my. Prvním je zabezpeãení dat pfied zniãením díky technické
závadû (zhroucen˘ disk). Tento problém se fie‰í standardnû

zálohováním dat na více místech (discích) a záleÏí pouze na
nastavení jak ãasto a jak˘m zpÛsobem se toto zálohování bude
provádût. Druh˘m problémem, kter˘ se skr˘vá pod pojmem
zabezpeãení dat, je zabezpeãení pfied neoprávnûn˘m pfiístu-
pem a zneuÏitím dat (van der Haak et al. 2003). Toto je uÏ mno-
hem sloÏitûj‰í problém a byly o nûm napsány celé knihy. Struã-
nû lze jen fiíct, Ïe dokonale zabezpeãená data jsou jen data,
která neexistují. VÏdy totiÏ existuje urãité riziko, Ïe k datÛm
získá pfiístup nûkdo neoprávnûn˘, a zabezpeãovací technolo-
gie toto riziko pouze sniÏují (samozfiejmû za odpovídající
cenu). Zabezpeãovat proces sbûru dat znamená vynaloÏit úsi-
lí hned nûkolika smûry. Je tfieba zabezpeãit pfiístup k uÏivatel-
skému rozhraní systému, tedy zabránit, aby k aplikacím, kte-
ré zprostfiedkovávají vlastní sbûr dat, mûl pfiístup pouze
oprávnûn˘ uÏivatel. NejbûÏnûj‰ím fie‰ením je pfiidûlení pfii-
hla‰ovacích jmen a hesel. JelikoÏ hesla mohou b˘t zcizena nebo
prolomena (uhádnuta), b˘vá toto základní zabezpeãení v pfií-
padû poÏadavku na vy‰‰í bezpeãnost roz‰ífieno o pokroãilej‰í
prvky. Tûmi mÛÏe b˘t ovûfiení identity uÏivatele pfies ãipovou
kartu ãi mobilní telefon. S takov˘mi bezpeãnostními prvky se
mÛÏeme setkat napfiíklad v bankovním sektoru. Zabezpeãit
v‰ak nestaãí pouze „oficiální“ pfiístup k datÛm, je tfieba zabez-
peãit ve‰keré transfery dat a samozfiejmû samotné úloÏi‰tû dat.
Cel˘ proces zabezpeãování pak vyãerpá znaãnou ãást z pofii-
zovacích nákladÛ technologie. Pfii rozhodování o mnoÏství pro-
stfiedkÛ, které chceme vloÏit do zabezpeãení dat, je vhodné
zváÏit následující hlediska. Jak jsou sbíraná data cenná, jak
závaÏné by byly následky zneuÏití dat a jaké je mnoÏství poten-
cionálních útoãníkÛ a jak velká mÛÏe b˘t jejich motivace. Tfie-
tí hledisko mÛÏe b˘t pro ãtenáfie zaráÏející, v praxi v‰ak mÛÏe
b˘t ãasto rozhodující. Je nutné si uvûdomit, Ïe nabourávání
informaãních systémÛ je ãasovû i finanãnû nároãná záleÏitost
a skuteãné nebezpeãí tak hrozí pouze od silnû motivovaného
útoãníka.
Obrazová data (snímky RTG, CT apod.) jsou speciálním typem
dat, která mÛÏeme shromaÏìovat. Speciální jsou jednak sv˘m
objemem, jednak technikami zpracování. Velikost obrazov˘ch
dat je mnohonásobnû vût‰í neÏ velikost dat pofiizovan˘ch ruã-
ním pfiepisem. Z toho vypl˘vají i vy‰‰í nároky na ukládací dis-
kov˘ prostor a kapacitu pfienosové sítû pfii víceuÏivatelském
pfiístupu. Hodnocení tohoto typu dat, pokud má probíhat stro-
jovû, pak patfií mezi velmi pokroãilé metody a zab˘vá se jím
samostatná oblast umûlé inteligence. 
Analytické funkce jiÏ patfií k nadstandardním funkcím, se kte-
r˘mi se setkáváme aÏ u komplexnûj‰ích technologií jako jsou
nemocniãní informaãní systémy. Mezi tyto funkce mÛÏeme
fiadit pokroãilej‰í statistické metody vãetnû metod víceroz-
mûrn˘ch, funkce umoÏÀující vyhledávání rozhodovacích pra-
videl, techniky modelování a podobnû. 
Na analytické funkce pak navazují funkce fiídící. Od tûch se
oãekává, Ïe z nasbíran˘ch dat a vloÏen˘ch tzv. znalostí vypro-
dukují pokyny (doporuãení), tedy Ïe dosud pasivní technolo-
gie pfievezme aktivní roli v procesu fiízení a rozhodování.
V lékafiské praxi to znamená, Ïe systém zaãne sám nabízet moÏ-
né postupy léãby, upozorÀovat na moÏné kontraindikace lékÛ,
na rizika neÏádoucích úãinkÛ. Tato oblast je intenzivnû stu-
dována, coÏ dokládají ãlánky v odborn˘ch ãasopisech lékafi-
ské informatiky (Haug et al. 2003; Smith et al. 2003; Takeda
et al. 2003). Bylo totiÏ zji‰tûno, Ïe pfiedcházení chybám v léãeb-
né péãi a neÏádoucím úãinkÛm vede nejen ke zlep‰ení zdra-
votního stavu pacientÛ, ale i ke znaãné úspofie finanãních pro-
stfiedkÛ zdravotnického zafiízení (Wang et al. 2003). 
Mezi nejménû roz‰ífiené a zatím intenzivnû vûdecky zkouma-
né analytické metody patfií anal˘za textu, jiÏ zmínûná anal˘za
obrazu ãi anal˘za biosignálÛ (napfi. EKG, EEG). Anal˘zou tex-
tu rozumíme vyhledávání konkrétních faktÛ ve volnû psaném
textu (lékafiské zprávû, chorobopisu) (Mikkelsen and Aasly
2002, 2003; Tange et al. 1997). Anal˘za obrazu se v oblasti
medicíny zab˘vá poãítaãov˘m rozborem lékafisk˘ch snímkÛ
(RTG, CT) a hledáním patologick˘ch zmûn na nich. Oblast
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tzv. data mining technologií, stejnû jako pfiedchozí patfií téÏ do
oblasti umûlé inteligence. Jejím cílem je automatické hledání
vztahÛ a pravidel v datovém souboru, generování nov˘ch hypo-
téz ãi tvorba rozhodovacích pravidel(Jerez-Aragones et al.
2003; Lavrac 1999; Ngan et al. 1999; Perner et al. 2002; Seti-
ono 1996). V‰echny zmínûné pokroãilé metody mají za cíl
napodobit lidské schopnosti a pfienést urãit˘ objem dosud
v˘hradnû lidské práce na v˘poãetní techniku.
Vyjmenovali jsme si funkce, které dnes mÛÏeme po technolo-
giích vyÏadovat, pokud se pustíme do shromaÏìování dat. Uve-
dené funkce si mÛÏeme oznaãit za funkce v˘konné, tedy funk-
ce, které nám usnadÀují nebo zkvalitÀují sbûr dat nebo s daty
pracují a vytváfií pro nás zajímavé v˘stupy. Velmi dÛleÏité jsou
v‰ak i dal‰í vlastnosti technologie. Mezi nû patfií napfi. uÏiva-
telská pfiívûtivost, flexibilita, kompatibilita s existujícími systé-
my. Co znamená uÏivatelská pfiívûtivost a srozumitelnost systé-
mu asi není tfieba rozvádût, ví to kaÏd˘, kdo na libovolné úrovni
pracuje s poãítaãem. Na obranu autorÛ informaãních systémÛ
poznamenejme, Ïe tato oblast není zdaleka vûcí jednoduchou.
Pojem flexibilita má v oblasti technologií pro sbûr dat nema-
l˘ v˘znam. U medicínsk˘ch dat je totiÏ prakticky nemoÏné
definovat pfiesn˘ v˘ãet poloÏek, které budou jednou provÏdy
sbírány bez potfieby pfiidání nové ãi modifikace existující
poloÏky. Takto lze postupovat pouze v pfiípadû jednorázov˘ch
sbûrÛ za jedin˘m konkrétním cílem. V pfiípadû, kdy zaãínáme
sbírat data pouze s obecnou pfiedstavou, co od toho oãekává-
me, musíme na technologii, kterou pro sbûr vyuÏíváme, vyÏa-
dovat schopnost pruÏnû reagovat na na‰e poÏadavky ohlednû
poãtu ãi struktury sbíran˘ch poloÏek. Tento problém z uÏiva-
telského pohledu triviální b˘vá na úrovni samotné technolo-
gie ãasto velmi komplikovan˘, vyÏadující zásah správce systé-
mu ãi programátora. Takov˘ zásah pak mÛÏe trvat od nûkolika
hodin aÏ tfieba po nûkolik t˘dnÛ. Flexibilita je také dÛleÏitá
v pfiípadû pfiidávání ãi modifikace analytick˘ch v˘stupÛ. 
Novû pofiizovaná technologie by mûla také b˘t schopna komu-
nikovat s technologiemi stávajícími (NIS, LIS, statistické pro-
gramy). Mezi základní poÏadavky na technologii pro sbûr dat
je, aby sesbíraná data umûla v nûjakém formátu vyexportovat.
Exportních formátÛ (datov˘ch rozhraní) existuje nûkolik, exi-
stují i standardy pro v˘mûnu lékafisk˘ch dat mezi systémy
(napfi. HL7, datov˘ standard MZâR), jejichÏ pouÏití v‰ak unás
zatím není pfiíli‰ roz‰ífiené. Pfievod dat mezi dvûmi technolo-
giemi ãi jejich vzájemnou komunikaci je pak nutné fie‰it pfií-
pad od pfiípadu. 
Samotné propojování rÛznorod˘ch datov˘ch zdrojÛ (napfiíklad
dat laboratorního informaãního systému s daty hlá‰ení pro
poji‰Èovnu ãi libovoln˘m národním registrem) za úãelem spo-
leãné anal˘zy má dvû základní fie‰ení. Prvním je fyzické pro-
pojení v‰ech dat a vytvofiení tzv. datového skladu. V‰echna
data tak kromû pÛvodního umístûní existují v kopii i v dato-
vém skladu. Druhou moÏností je vytvofiit analytick˘ systém,
kter˘ má pfiím˘ pfiístup ke v‰em potfiebn˘m primárním datÛm,
data se nekopírují (Sujansky 2001). Pro první fie‰ení lze vyu-
Ïít zmínûná standardní datová rozhraní, kdy z kaÏdého dato-
vého zdroje vyexportujeme potfiebná data a vloÏíme do dato-
vého skladu. V˘hodou tohoto fie‰ení je, Ïe nevyÏaduje od
primárních systémÛ (NIS, LIS, atd.) Ïádné nové funkce
a nemusí studovat jejich vnitfiní datovou strukturu. Nev˘ho-
dou je, Ïe datov˘ sklad (kopie dat) zabírá nezanedbateln˘ dis-
kov˘ prostor . a navíc pfiesun vût‰ího objemu dat je i ãasovû
nároãn˘. Datov˘ sklad je také tfieba neustále aktualizovat
o recentní data. 
Oproti tomu druhé fie‰ení Ïádné kopie dat nevytváfií a data ze
zdrojÛ získává teprve ve chvíli, kdy jsou potfiebná pro konkrétní
anal˘zu. Data jsou tedy vÏdy „ãerstvá“ a okamÏitû k dispozici.
Je nutné v‰ak vyfie‰it, jak se k tûmto primárním datÛm pfiímo
dostávat. Vnitfiní struktura informaãních systémÛ je velmi rÛz-
norodá a nepomÛÏou nám zde Ïádné standardy. Je proto nezbyt-
ná pfiímá komunikace s autory tûchto systémÛ. Ti doplní systé-
my o tzv. rozhraní, tedy sadu funkcí, které je moÏné vyuÏít pro

pfiím˘ pfiístup k datÛm. V‰e je samozfiejmû nutné o‰etfiit po bez-
peãnostní stránce, aby se k datÛm nemohla dostat neoprávnû-
ná osoba. Druhé fie‰ení je tedy ve v˘sledné práci s daty efek-
tivnûj‰í, na druhou stranu je v‰ak jeho zprovoznûní podstatnû
draÏ‰í a zdlouhavûj‰í (Mendonca et al. 2001). 
Doposud jsem hovofiili obecnû o medicínsk˘ch datech, o moÏ-
nostech jejich sbûru a anal˘zy. Nyní je vhodné zmínit nûkterá
specifika dat onkologick˘ch. Data onkologick˘ch pacientÛ
dostávají novou dimenzi, pokud se záznamy o proveden˘ch
v˘konech a aplikacích lékÛ doplní o aktuální stav nádorového
onemocnûní (fáze onemocnûní). V˘voj nádorového onemoc-
nûní lze ve vût‰inû pfiípadÛ velmi obecnû rozdûlit na následu-
jící základní fáze:

● Fáze diagnostiky
● Fáze primární terapie
● Fáze relapsu ãi progrese

U konkrétních onkologick˘ch diagnóz ãi v speciálnû zamûfie-
n˘ch studiích lze navrhnout i detailnûj‰í strukturu fázování,
napfi. fáze neoadjuvantní terapie, fáze pooperaãní a podobnû.
U hematoonkologick˘ch onemocnûní je k uveden˘m fázím
nutné pfiidat také fázi transplantaãní. Uvedené fázování one-
mocnûní je naprosto nezbytné zohledÀovat pfii anal˘zách apli-
kované léãby. V opaãném pfiípadû mÛÏeme dojít k znaãnû zavá-
dûjícím závûrÛm. Toto jednoduché ale velmi pfiínosné
rozãlenûní v˘voje onkologického onemocnûní bohuÏel není
v dne‰ní dobû standardnû zabudováno do nemocniãních infor-
maãních systémÛ a ani datov˘ standard MZâR s ním ve stá-
vající verzi nepoãítá. Pokud chceme údaje o fázích onemoc-
nûní získat, nezb˘vá nám neÏ namáhavû prohledávat lékafiskou
dokumentaci a jednotlivé lékafiské zprávy, coÏ je ov‰em v prak-
tickém provozu ve vût‰ím objemu nerealizovatelné.
Technologicky v‰ak samozfiejmû není problém implemento-
vat fázování onemocnûní ãi léãby pfiímo do nemocniãního
informaãního systému. Tato více ãi ménû nákladná modifika-
ce by umoÏnila vytvofiit systém, kter˘ by automaticky prolí-
nal dostupná data (zmínûné data LIS a poji‰Èoven) a poskyto-
val lékafiÛm nov˘, ucelen˘ pohled na pacienta. Lékafi (ale
i manager zdravotnického zafiízení) by mohl dostat do rukou
nástroj, kter˘ by mu znaãnû usnadÀoval rozhodování uÏ jenom
tím, Ïe by mu pomûrnû obsáhl˘ soubor nejrÛznûj‰ích údajÛ
o pacientovi zobrazil v prakticky navrhnut˘ch prezentaãních
oknech. I bez aplikace nároãn˘ch analytick˘ch funkcí má pro-
sté, ale efektivnû rozvrÏené zobrazení dat nemal˘ pfiínos pro
proces rozhodování. 
Pokud mluvíme o rozhodování na základû sbíran˘ch dat, nemá-
me na mysli pouze rozhodování na úrovni konkrétního lékafie
ãi managementu konkrétního zafiízení, ale v dal‰ích stupních
se uÏ dostáváme k procesu rozhodování na úrovni nastavová-
ní standardÛ léãby ãi porovnávání dostupn˘ch postupÛ (tech-
nologií). A to jiÏ není nic jiného neÏ proces HTA, jehoÏ
v˘znamnou sloÏkou sbûr a hodnocení dat nepochybnû je.
Samozfiejmû pro proces HTA je nutné zajistit sbûr dat odpo-
vídající kvality a objemu. Z pohledu informaãních technolo-
gií to sice mÛÏe b˘t o stupeÀ vy‰‰í úroveÀ neÏ sbûr dat pro
lokální potfiebu, rozhodující je v‰ak vÛle sbûr dat zahájit a pod-
porovat. 

Závûr
V tomto textu jsme se pokusili ãtenáfie seznámit s problemati-
kou sbûru dat, s moÏnostmi dne‰ních technologií, které sbûr
dat umoÏÀují, nastínili jsme problémy, které sbûr medicínsk˘ch
dat provázejí. Je jasné, Ïe podrobnûj‰í rozbor tohoto tématu by
mohl zaplnit celou publikaci. Cílem textu bylo pouze uvést
ãtenáfie do problematiky, upozornit zájemce o zprovoznûní
sbûru dat ãi o nákup vhodné technologie na moÏné problémy
a úskalí. ZároveÀ byl zmínûn i moÏn˘ smûr sbûru a vyhodno-
cování onkologick˘ch dat, kter˘ by byl realizovateln˘ v pro-
stfiedí dne‰ní onkologie a kter˘ by umoÏnil nastartování na data
nároãného procesu HTA.
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VYMEZENÍ PROBLEMATIKY
Proces získávání informací pro HTA mÛÏeme zjednodu‰enû
definovat jako kritické zhodnocení vyuÏitelnosti vûdeck˘ch
poznatkÛ pfii praktickém fie‰ení zdravotnick˘ch problémÛ
v konkrétních populacích pacientÛ (respektive zdrav˘ch jedin-
cÛ v pfiípadû preventivních a screeningov˘ch projektÛ) (1). Kli-
nick˘mi studiemi rozumíme vûdecké experimenty provádûné
na lidsk˘ch subjektech (zdraví dobrovolníci nebo pacienti),
jejichÏ cílem je hodnocení bezpeãnosti a úãinnosti léãiv˘ch
pfiípravkÛ (LP) nebo zdravotnick˘ch prostfiedkÛ (ZP), v sou-
ladu s mezinárodními standardy kvality definovan˘mi Sprá-
vnou klinickou praxí (2,3). 
Z hlediska HTA pfiedstavují tedy klinické studie jeden
z v˘znamn˘ch (v pfiípadû randomizovan˘ch studií také jeden
z nejkvalitnûj‰ích) zdrojÛ dat o klinick˘ch úãincích léãeb-
n˘ch metod. Av‰ak vzhledem k tomu, Ïe metodologie kli-
nick˘ch studií byla primárnû vyvinuta pro sbûr dat o vlast-
nostech LP a ZP pro potfieby jejich legislativní registrace pfied
‰ir‰ím pouÏitím v klinické praxi, má vyuÏití dat i vysoce kva-
litních klinick˘ch studií v procesu HTA svoje v˘razná ome-
zení. 
Cílem tohoto textu je diskutovat design plánovan˘ch klinick˘ch
studií s ohledem na jejich pfiínos a limity pfii vyuÏití v HTA
a navrhnout zásady v˘bûru studií vhodn˘ch pro takové vyuÏití.

DATOVÉ ZDROJE PRO HTA – VYMEZENÍ POZICE
KLINICK¯CH STUDIÍ
V˘ãtem v‰ech potenciálních datov˘ch zdrojÛ o klinick˘ch
vlastnostech LP a ZP mÛÏeme urãit správnou pozici a hodno-
tu dat produkovan˘ch klinick˘mi studiemi z hlediska jejich

vyuÏitelnosti v HTA a v porovnání s ostatními datov˘mi zdro-
ji. V tabulce 1 je uveden pfiehled v‰ech reáln˘ch zdrojÛ dat pro
HTA se struãnou charakteristikou v˘hod a omezení jejich vyu-
Ïití. 
Z uvedeného pfiehledu je zfiejmé, Ïe nezastupitelná úloha kli-
nick˘ch studií je dána pfiedev‰ím následujícím:
1. Sofistikovan˘ experimentální design minimalizující moÏné

zdroje zkreslení (randomizace, stratifikace, zaslepenost, pla-
cebo kontrola, interim anal˘zy, prospektivní uspofiádání
apod.)

2. Vysoká kvalita dat (podrobnost záznamÛ o prÛbûhu léãby,
pouÏívání standardních ãíselníkÛ léãebné odpovûdi a toxi-
city, vícestupÀová kontrola pravdivosti záznamÛ, vysoká
úroveÀ managementu dat, monitoring, Správná klinická pra-
xe, dohled a audity státních regulaãních autorit apod.) 

Na druhé stranû je nutné si uvûdomit, Ïe ve srovnání s klinic-
kou praxí je léãba pacientÛ v rámci klinické studie do jisté míry
nestandardní a ãasto pfiirovnávána k „prostfiedí skleníku“ nebo
laboratofie. Mezi nejv˘znamnûj‰í zdroje zkreslení dat klinic-
k˘ch studií patfií následující: 
1. Selekce pacientÛ, investigátorÛ a zdravotnick˘ch zafiízení

(screening center, vstupní a vyluãující kriteria, odmítnutí
informovaného souhlasu pacientem apod.)

2. Striktní protokol, nutnost dodrÏení léãebného schématu
a spolupráce pacienta (vylouãení pacientÛ, ktefií nedodrÏe-
li protokol z anal˘zy úãinnosti apod.)

3. Relativní nedostupnost vyhovujících dat (finanãní a organi-
zaãní nároãnost projektÛ, úzce vymezené cíle jednotliv˘ch
studií s nízkou mírou moÏnosti zobecnûní v˘sledkÛ)

MOÎNOSTI A LIMITY VYUÎITÍ DAT RANDOMIZOVAN¯CH KLINICK¯CH
STUDIÍ V PROJEKTECH HTA

BENEFITS AND LIMITATIONS OF THE USE OF DATA FROM RANDOMISED
CLINICAL TRIALS IN HEALTH TECHNOLOGY ASSESSMENT

SVOBODNÍK A., COUFAL O., ·VIHÁLEK J., ·MÍD R., DU·EK L.

CENTRUM BIOSTATISTIKY A ANAL¯Z, LÉKA¤SKÁ FAKULTA, MASARYKOVA UNIVERZITA V BRNù

Souhrn: Randomizované klinické studie pfiedstavují jeden z nejv˘znamnûj‰ích a nejkvalitnûj‰ích zdrojÛ dat o úãinnosti a bez-
peãnosti léãebn˘ch pfiípravkÛ a zdravotnick˘ch prostfiedkÛ. Pfii zobecÀování v˘sledkÛ a jejich vyuÏití v HTA je v‰ak nutné
respektovat nûkterá specifika tûchto experimentÛ, aby nedo‰lo k neÏádoucí dezinterpretaci dat. Mezi nejv˘znamnûj‰í faktory
omezující ‰ir‰í pouÏití v˘stupÛ klinick˘ch studií v HTA patfií selekce pacientÛ, v˘zkumn˘ch t˘mÛ a zdravotnick˘ch zafiízení,
dále poÏadavek striktního dodrÏení protokolu a nutnost maximální spolupráce pacienta, a v neposlední fiadû nízká dostupnost
dat kvalitních studií z dÛvodu organizaãní a finanãní nároãnosti. Na druhé stranû nespornou v˘hodou klinick˘ch studií je sofis-
tikovan˘ experimentální design a vysoká kvalita dat ve smyslu jejich shody se zdrojovou dokumentací. Je proto Ïádoucí maxi-
málnû vyuÏít v‰ech dostupn˘ch technologií klinick˘ch studií kdekoli je to pfii sbûru nov˘ch dat moÏné (randomizace, stratifi-
kace, kvalitní management dat) a zejména realizovat klinické studie fáze IV optimalizované cílenû pro vyuÏití v˘sledkÛ v HTA.

Klíãová slova: HTA, klinické studie, metaanal˘za, randomizace, stratifikace, dezinterpretace dat

Summary: Randomized clinical trials (RCT) represent one of the most important and high quality data sources on
pharmaceutical products efficacy and safety for the use in Health Technology Assessment (HTA). For valid generalization of
RCT results and its proper use in HTA one should respect all aspects of RCT design to prevent undesirable data
misinterpretation. The most important sources of RCT results misinterpretation are at first patient selection, investigator and
trial center screening; secondly the patient’s compliance requirement and relatively low RCT data availability on the ground
of high cost of RCT organization. On the other hand, the main advantage of RCT over other data sources for HTA is
sophisticated experimental design and high quality of data in the sense of it’s consistency with clinical records. The most
effective way of obtaining high quality data for HTA is to utilize the best of RCT methodology (randomization, stratification,
data management) and to perform Phase IV trials designed for using acquired data in HTA.

Key words: HTA, clinical trials, metaanalyses, randomization, stratification, data misinterpretation



102 KLINICKÁ ONKOLOGIE SUPPLEMENT 2004

ZÁKLADNÍ PRVKY DESIGNU KLINICK¯CH STUDIÍ
– P¤ÍNOS A LIMITACE PRO HTA
Fáze klinick˘ch studií
V˘voj a testování klinick˘ch vlastností LP a ZP se dûlí na dvû
základní fáze a to na preklinickou (laboratorní v˘voj, animál-
ní testy) a na fázi klinickou (experimenty s lidsk˘mi subjek-
ty), která se dále ãlení na ãtyfii etapy (Fáze I-IV).
Ve studiích Fáze I jsou novû vyvinuté pfiípravky poprvé podá-
ny lidsk˘m subjektÛm (zpravidla zdrav˘m dobrovolníkÛm,
napfi. u chemoterapeutik s vysokou toxicitou v‰ak z etick˘ch
dÛvodÛ hned cílov˘m pacientÛm) a jsou stanovovány základ-
ní humánní farmakokinetické parametry (maximální tolero-
vatelná dávka, biodostupnost, metabolismus apod.). Primár-
ním cílem studií Fáze I je vÏdy hodnocení bezpeãnosti léãby.
Pfiedmûtem studií Fáze II je zhodnocení úãinnosti a bezpeã-
nosti pfiípravkÛ v dávce stanovené studiemi Fáze I v malém
(zpravidla desítky) homogenním vzorku pacientÛ. Cílem stu-
dií Fáze II je v˘bûr „nadûjn˘ch“ pfiípravkÛ pro jejich dal‰í tes-
tování v rozsáhlej‰ích studiích Fáze III. Studie Fáze III jsou
poslední fází pfiedregistraãního v˘voje a jejich cílem je srov-
nání úãinnosti a bezpeãnosti hodnocen˘ch pfiípravku s kon-
trolní léãbou (placebo, standardní nebo nejlep‰í dostupná léã-
ba). Po vlastní registraci LP nebo ZP a jejich zavedení do
klinické praxe b˘vají realizovány je‰tû klinické studie Fáze IV,
jejichÏ cíle mohou b˘t rÛznorodé, napfi. od aktualizace infor-
mací v SPC pfiípravku pfies marketingovû orientované projek-
ty po testování kvalitních vûdeck˘ch hypotéz (napfi. anal˘za
rozdílÛ úãinnosti registrovan˘ch chemoterapeutik u skupin
pacientÛ s odli‰n˘mi biologick˘mi vlastnostmi nádorÛ). 
Z uvedeného pfiehledu jednotliv˘ch fází klinick˘ch studií je
zfiejmé, Ïe tyto experimenty jsou pro HTA v˘znamn˘m zdro-
jem ‰irokého spektra informací od podrobn˘ch farmakologic-
k˘ch dat (studie Fáze I) po informace o léãebném pfiínosu jed-
notliv˘ch metod v reáln˘ch populacích pacientÛ (Fáze IV).
I pfiesto, Ïe pfiedregistraãní fáze v˘voje LP a ZP poskytuje pro
HTA vysoce cenná data, je evidentní, Ïe právû kvalitní studie
Fáze IV mohou odpovûdût na fiadu otázek vznikl˘ch pfii fie‰e-
ní projektÛ HTA a to z toho dÛvodu, Ïe design a hypotézy tûch-
to studií mohou b˘t „‰ity na míru“ konkrétním poÏadavkÛm
HTA.

Hodnocené populace pacientÛ
S ohledem na prospektivnû a jasnû definované cíle klinick˘ch
studií a s nutností jednoznaãné interpretace v˘sledkÛ je nutné
tyto experimenty provádût i) na maximálnû homogenním sou-
boru pacientÛ (závaÏnost onemocnûní, vûková skupina apod.)
ii) o‰etfiovaném kvalitním zdravotnick˘m personálem iii) ve
zdravotnick˘ch zafiízeních schopn˘ch zajistit poÏadovan˘ stan-
dard péãe po cel˘ prÛbûh studie. Homogenity populace paci-
entÛ je dosahováno definicí vstupních a vyluãujících kriterií,
t˘m investigátorÛ a zdravotnické zafiízení jsou v multicentric-
k˘ch projektech vût‰inou vybrány organizátorem studie podle
definovan˘ch kriterií kvality pracovi‰tû (napfi. pfiedchozí zku-
‰enost s provádûním studií, dodrÏování mezinárodních dia-
gnostick˘ch a léãebn˘ch standardÛ apod.) v prÛbûhu procesu
oznaãovaném jako „screening center“. 
Pfii interpretaci a zobecnûní v˘sledkÛ klinick˘ch studií v pro-
cesu HTA je nutné si uvûdomit, Ïe ve studiích je hodnocen pou-
ze zlomek pacientÛ s dan˘m onemocnûním a tento vzorek sub-
jektÛ je‰tû nemusí b˘t reprezentativním obrazem reálné
populace v‰ech pacientÛ v zájmovém regionu. MoÏnost zobec-
nûní v˘sledkÛ studií je tedy funkcí srovnatelnosti skupiny paci-
entÛ participujících ve studiích a pacientÛ léãen˘ch mimo stu-
die. Provedené studie analyzující tento problém opakovanû
prokázaly, Ïe pacienti zafiazovaní do klinick˘ch studií jsou rela-
tivnû mlad‰í, s lep‰í léãebnou prognózou a del‰ím pfieÏitím (4,5).

Randomizace a stratifikace
Randomizace je statistická technika, vyuÏívaná v kompara-
tivních klinick˘ch studiích (vût‰inou tedy Fáze III, kdy cílem

je srovnání úãinnosti a/nebo bezpeãnosti dvou nebo více léãeb-
n˘ch metod) k náhodnému (pseudonáhodnému pfii pouÏití stra-
tifikace) rozdûlování pacientÛ do jednotliv˘ch léãebn˘ch sku-
pin. PouÏitím randomizace je zamezeno subjektivnímu v˘bûru
léãby pro konkrétního pacienta o‰etfiujícím lékafiem a je tak
zv˘‰ena srovnatelnost ramen studie. 
Srovnatelnost v˘sledkÛ léãby ve dvou a více ramenech kli-
nické studie mÛÏe b˘t dále zv˘‰ena pouÏitím stratifikace,
v kombinaci s randomizací tedy stratifikované randomizace.
Pfii této procedufie jsou prospektivnû definovány v˘znamné
prognostické faktory léãby (napfi. stadium, hladina markeru
pfied léãbou, grading nádoru apod.) jejichÏ rovnomûrné zastou-
pení v ramenech studie je v prÛbûhu nábûru pacientÛ takto kon-
trolováno. Mezi nejbûÏnûj‰í pouÏívané techniky patfií stratifi-
kovaná permutaãní bloková randomizace a minimalizace (6). 
Z hlediska vyuÏití dat klinick˘ch studií pro HTA je dobré si
uvûdomit, Ïe z hlediska srovnání terapeutického efektu dvou
a více léãebn˘ch metod pfiedstavují randomizované experi-
menty nejkvalitnûj‰í a nejvalidnûj‰í zdroj dat. Je znám˘m fak-
tem, Ïe pozorovan˘ rozdíl v efektu experimentální a standardní
léãby je vÏdy niÏ‰í v randomizovan˘ch studiích oproti bûÏn˘m
experimentÛm a pfii interpretaci dat nerandomizovan˘ch stu-
dií je nutné vnímat moÏné nadhodnocení v˘sledkÛ ve prospûch
experimentální léãby (fale‰nû pozitivní v˘sledky) (7). VyuÏi-
tí techniky randomizace a stratifikace není samozfiejmû ome-
zeno jen na klinické studie, ale tato metodika se dá aplikovat
i pfii retrospektivním srovnání v˘sledkÛ léãby reáln˘ch popu-
lací pacientÛ napfi. mezi zdravotnick˘mi zafiízeními. V tako-
v˘chto pfiípadech nám stratifikovaná randomizace zajistí v˘bûr
srovnateln˘ch a reprezentativních souborÛ pacientÛ z rÛzn˘ch
zdravotnick˘ch zafiízení, kde jsou tyto populace pfiirozenû hete-
rogenní (napfi. vlivem odli‰né demografické struktury regio-
nÛ apod.) a neselektivní srovnání je takto omezeno.  

Úãinnostní a bezpeãnostní podskupiny pacientÛ
Tak jako v bûÏné klinické praxi se i pfii zpracování v˘sledkÛ
klinick˘ch studií setkáváme s problémem hodnocení bezpeã-
nosti a/nebo úãinnosti léãby ve skupinách pacientÛ, ktefií z urãi-
tého dÛvodu nedodrÏeli pfiedepsané léãebné schéma (odmít-
nutí pacientem, nedostateãná spolupráce, závaÏné projevy
toxicity apod.). V klinick˘ch studiích je tento problém fie‰en
standardnû tak, Ïe se celková populace pacientÛ rozdûlí na
nûkolik úãinnostních a bezpeãnostních podskupin, v rámci kte-
r˘ch je v˘sledek léãby hodnocen separátnû a rozdíly ve v˘sled-
cích jsou následnû interpretovány. Nejãastûji se vyãleÀují
následující podskupiny pacientÛ:
– „Intention to treat (ITT)“ populace – subpopulace pacien-

tÛ, u kter˘ch byla v prÛbûhu léãby zji‰tûna závaÏná odchyl-
ka od léãebného protokolu (napfi. nedodrÏení dávky apod.),
pouÏívá se pfiedev‰ím k hodnocení úãinnosti léãby

– „Per protocol (PP)“ populace – subpopulace pacientÛ,
u kter˘ch nebyla zji‰tûna závaÏná odchylka od léãebného
protokolu, pouÏívá se k hodnocení úãinnosti i bezpeãnosti
léãby 

– „Safety“– subpopulace pacientÛ, u kter˘ch byla apliková-
na alespoÀ jedna dávka hodnoceného pfiípravku, pouÏívá se
k hodnocení bezpeãnosti léãby.

Z hlediska vyuÏití dat klinick˘ch studií v HTA je zfiejmé, Ïe
anal˘zy souborÛ ITT populací pacientÛ jsou hodnotnûj‰í, pro-
toÏe více odpovídají reáln˘m léãebn˘m v˘sledkÛm. Pro pfií-
klad uveìme hypotetickou studii, ve které je srovnávána úãin-
nost radikálního chirurgického fie‰ení zdravotního problému
s medikamentózní léãbou. Pokud napfi. 10 % pacientÛ odmít-
ne operaci z dÛvodu moÏn˘ch pooperaãních komplikací, pfied-
stavují tito pacienti skupinu, u které je tato léãebná metoda
„neúãinná“ a není moÏné efektivitu operace hodnotit jen na
souboru pacientÛ, ktefií s touto léãbou souhlasí a operaci pod-
stoupí (i kdyÏ tato informace je pro interpretaci v˘sledkÛ rov-
nûÏ dÛleÏitá, ale v jiném kontextu).
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Problém kontrolní skupiny pacientÛ 
Pro validní zhodnocení efektu jakékoliv experimentální léãeb-
né technologie je nutné provést srovnání s kontrolní skupinou
pacientÛ léãen˘ch odli‰n˘m zpÛsobem. V komparativních kli-
nick˘ch studiích se pouÏívá nûkolik druhÛ kontrol. Velmi v˘ji-
meãnû jsou to kontroly historické (retrospektivní anal˘za sou-
boru dat), nejãastûji potom tzv. „aktivní kontroly“ (pacienti
léãeni standardní nebo nejlep‰í dostupnou terapií) a dále pla-
cebo kontroly, které se zejména v onkologick˘ch studiích
z etick˘ch dÛvodÛ pouÏívají v omezené mífie.
Pfii srovnání kvality kontrolních skupin pacientÛ (kvalita je
dána pfiedev‰ím srovnatelností pacientÛ a jejich léãby s expe-
rimentální skupinou mimo odli‰nosti dané hodnocen˘m léãeb-
n˘m schématem) mezi jednotliv˘mi datov˘mi zdroji pro HTA
je evidentní, Ïe v klinick˘ch studiích je kvalita kontrolních
skupin nejvy‰‰í (v dÛsledku randomizace, zaslepení, stratifi-
kace a prospektivního uspofiádání) a to i ve srovnání s „case-
control“ a kohortními epidemiologick˘mi studiemi. 

Interim anal˘za
Cílem interim anal˘zy klinické studie je jednorázové nebo opa-
kované testování primární hypotézy (napfi. srovnání pfieÏití pfii
experimentální a standardní léãbû) pfied ukonãením protoko-
lem plánovaného nábûru a follow-up pacientÛ (8). Hlavním
smyslem interim anal˘zy je zváÏení moÏného pfiedãasného
ukonãení studie pfii prÛkazu v˘znamnû hor‰ích léãebn˘ch
v˘sledkÛ v nûkterém rameni a to z etick˘ch dÛvodÛ.
Pfii vyuÏití publikovan˘ch v˘sledkÛ interim anal˘z studií pro
potfieby HTA je nutné si uvûdomit, Ïe koneãné v˘sledky stu-
die (po dokonãení nábûru a ukonãení follow-up) se mohou od
v˘sledkÛ interim anal˘z zásadnû li‰it. Pokud byla studie auto-
ry ukonãena pfiedãasnû na základû interim anal˘zy, musíme
dÛvody pro ukonãení i v˘sledky studie hodnotit vÏdy pomûr-
nû kriticky. Skuteãnou pfiíãinou totiÏ nezfiídka b˘vá spí‰e nedo-
statek entusiasmu studii dokonãit.
Nespornou v˘hodnou metodiky interim anal˘z je kontrolova-
ná minimalizace statistické chyby I. druhu pfii opakovaném
srovnávání v˘sledkÛ léãby mezi experimentálním a kontrol-
ním ramenem. Tak je minimalizována moÏnost fale‰nû pozi-
tivního v˘sledku studie, tedy zji‰tûní rozdílu v léãebném efek-
tu v pfiípadû, Ïe tento ve skuteãnosti neexistuje (9).

Prospektivní uspofiádání
Klinické studie jsou aÏ na v˘jimky (historická, retrospektivní
kontrolní skupina ve studiích Fáze III) organizovány pro-
spektivnû podle pfiedem stanoveného protokolu. V˘hoda pro-
spektivnû organizovan˘ch experimentÛ ve srovnání s retro-
spektivní anal˘zou klinick˘ch dat je z hlediska vyuÏití pro HTA
neoddiskutovatelná pfiedev‰ím z dÛvodu moÏnosti volby sle-
dovan˘ch parametrÛ, formy jejich hodnocení, frekvence sta-
novení a podrobné definice léãebného schématu. Z dÛvodu
zamezení moÏné spekulace v˘sledkÛ je v klinick˘ch studiích
rovnûÏ závazná prospektivní definice parametrÛ úãinnosti
a bezpeãnosti léãby a metoda jejich srovnání mezi skupinami
pacientÛ.

Management dat
Managementem dat (správa dat) rozumíme proces sbûru, digi-
talizace, validace a pfiípravy dat ke statistickému zpracování.
ProtoÏe v˘sledky klinick˘ch studií pfiedstavují primární a ãas-
to jedin˘ podklad pro zavedení nov˘ch léãebn˘ch metod do
praxe, je proces zaji‰tûní a kontroly kvality (QA/QC) ve stu-
diích nastaven na nejvy‰‰í moÏnou úroveÀ. V klinick˘ch stu-
diích se pouÏívají jak klasické formy dokumentace (ti‰tûné záz-
namy o léãbû) tak nejrÛznûj‰í formy elektronické dokumentace
(EDC – electronic data capture, RDE – remote data entry) vÏdy
pfii respektování vysok˘ch standardÛ QA/QC. Z hlediska kva-
lity dat ve smyslu jejich souhlasnosti se zdrojovou dokumen-
tací (chorobopis pacienta) pfiedstavují tedy pro HTA klinické
studie jeden z nejdÛvûryhodnûj‰ích zdrojÛ (10).

V¯BùR VHODN¯CH DAT PRO HTA – HODNOCENÍ
KVALITY KLINICK¯CH STUDIÍ
Metanal˘zy klinick˘ch studií
Pfii v˘bûru zdrojov˘ch dat pro potfieby HTA je moÏné vychá-
zet z v˘sledkÛ jednotliv˘ch klinick˘ch studií, nebo pouÏít
v˘stupy metaanal˘z. Metaanal˘za je sofistikovaná technolo-
gie zobecnûní v˘sledkÛ nûkolika nezávisle proveden˘ch kli-
nick˘ch studií. Tato metoda je zaloÏena na definování vstup-
ních a vyluãujících kriterií pro jednotlivé studie a na následném
hodnocení heterogenity jejich v˘sledkÛ. V pfiípadû prÛkazu
v˘razn˘ch rozdílÛ ve v˘sledcích jsou tyto interpretovány
s ohledem na diference v populacích pacientÛ a designu stu-
dií, v pfiípadû zji‰tûní homogenity jsou v˘sledky zobecÀová-
ny. Hlavním cílem metaanal˘z je pfiinést ucelenou a klinicky
relevantní informaci na základû v˘sledkÛ jednotliv˘ch studií,
které mohou mít nejednotné a ãasto protichÛdné závûry (11).
V˘sledky kvalitnû zpracovan˘ch metaanal˘z mají pro proces
HTA vy‰‰í hodnotu neÏ v˘sledky jednotliv˘ch klinick˘ch stu-
dií. Kvalita metaanal˘z je funkcí kvality v‰ech pouÏit˘ch kli-
nick˘ch studií a pro jejich v˘bûr musejí b˘t prospektivnû sta-
noveny parametry kvality.

Hodnocení kvality klinick˘ch studií  
Kvalita klinické studie je míra pravdûpodobnosti, Ïe v˘sledky
jsou nezkreslené a co nejblíÏe „klinické skuteãnosti“; nekvalitní
studie mohou podávat nepravdivé informace. Hodnocení kvali-
ty studií sestává vÏdy znásledujících krokÛ: I/ definice parametrÛ
kvality II/ volba váhy (v˘znamu) jednotliv˘ch parametrÛ III/ zji‰-
tûní hodnoty parametrÛ kvality z publikovan˘ch dat studie IV/
stanovení stupnice kvality a v˘poãet skóre pro jednotlivé studie.
Následnû se vût‰inou stanoví minimální hodnota skóre pro zafia-
zení dané studie do metaanal˘zy a vylouãí se v‰echny nevyho-
vující studie. Alternativním pfiístupem je matematické kalkulo-
vání váhy informací z jednotliv˘ch studií úmûrnû jejich kvalitû
a to tak, Ïe v˘sledkÛm ménû kvalitních studií je pfiisouzena niÏ-
‰í váha tak jako napfi. studiím s niÏ‰ím poãtem pacientÛ. Tento
alternativní pfiístup má v‰ak mezi odborníky fiadu odpÛrcÛ zdÛvo-
du nedostateãného empirického opodstatnûní (12).

Stupnice hodnocení kvality klinick˘ch studií  
Do souãasnosti bylo vyvinuto a publikováno více jak 25 stup-
nic hodnocení kvality klinick˘ch studií (13), z nichÏ nejzná-
mûj‰í je zfiejmû tzv. Jadad skóre (14). Nûkteré stupnice kvali-
ty byly vyvinuty pouze pro urãit˘ typ klinick˘ch studií (napfi.
s bolestí jako primárním endpointem), nûkteré jsou univerzál-
ní. Ve vût‰inû publikovan˘ch stupnic kvality jsou pouÏívána
následující kriteria:I) metoda rozdûlení pacientÛ do léãebn˘ch
skupin, II) zaslepení, III) folow-up, IV) metodika statistické
anal˘zy a v) hodnocení „inter-rater reliability“ (tedy interin-
dividuálních rozdílÛ v hodnocení léãebné odpovûdi napfi.
zobrazovacími metodami apod.).

Publikaãní „bias“
Kvalita vlastní studie (design, prÛbûh, vyhodnocení) mÛÏe b˘t
ãasto nezávislá na kvalitû publikovaného v˘stupu (vûdecká
publikace, závûreãná zpráva). Pfii hodnocení kvality studie v‰ak
ãasto vycházíme právû jen z publikovan˘ch údajÛ (15). Dal-
‰ím faktorem ovlivÀujícím kvalitu v˘bûru studií pro potfieby
HTA nebo metaanal˘z mÛÏe b˘t tzv. publikaãní „bias“.
V odborn˘ch ãasopisech jsou totiÏ s vût‰í pravdûpodobností
publikovány studie s pozitivním v˘sledkem (zji‰tûn˘ rozdíl
v úãinnosti léãby mezi rameny) ve srovnání se studiemi které
rozdíl neprokázaly (16,17). 

ZÁVùR
Cílem textu bylo ukázat, Ïe v˘sledky kvalitnû proveden˘ch ran-
domizovan˘ch klinick˘ch studií mají mezi datov˘mi zdroji pro
potfieby HTA svoje nezastupitelné místo, a to jak z hlediska
obsahu poskytovan˘ch dat, tak pfiedev‰ím z hlediska jejich kva-
lity. Pro správnou interpretaci v˘sledkÛ studií v procesu HTA
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je v‰ak nutné respektovat omezení daná jednotliv˘mi aspekty
designu a podmínek provádûní klinick˘ch studií. 
Nejvût‰í pfiínos klinick˘ch studií pro HTA vidí autofii v pro-
pracované metodologii experimentálního designu (randomi-
zace, stratifikace, zaslepení atd.) a managementu dat, které se

jako jednotlivé prvky nebo ucelen˘ koncept dají úspû‰nû pou-
Ïít i pfii zpracování dat mimo klinické studie. Pfii fie‰ení kon-
krétních otázek HTA vidíme jako vysoce úãelné realizovat kli-
nické studie Fáze IV s designem respektujícím konkrétní
poÏadavky a hypotézy HTA.
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Tabulka 1: Pfiehled potenciálních datov˘ch zdrojÛ o klinick˘ch vlastnostech léãebn˘ch pfiípravkÛ a zdravotnick˘ch prostfiedkÛ pro potfieby
HTA v âeské republice.

Databáze 
zdravotních 
poji‰Èoven

Databáze statis-
tického úfiadu, 
registrace 
zemfiel˘ch

Epidemiologické
registry

Evidence-based
klinické registry

Kohortní epide-
miologické studie

„Case-control“
epidemiologické
studie

Klinické studie

Nemocniãní 
informaãní 
systémy (NIS)

Chorobopisy

Datov˘ zdroj Dostupnost Kvalita dat Informaãní Hlavní v˘hody Hlavní limity vyuÏití v HTA
dat hodnota

pro HTA

Problematická

Ano, podle typu 
konkrétních dat

Obecnû ano, v âR
omezená jen na 
sumarizace

MoÏná

MoÏná

MoÏná

MoÏná

MoÏná, podle 
konkrétního ZZ

MoÏná, podle 
konkrétního ZZ

Neznámá

Vysoká

¨

Problematická

Vyhovující

RÛznorodá

RÛznorodá

Vysoká

RÛznorodá

Problematická

Vysoká

Stfiední

Stfiední

Vysoká

Vysoká

Stfiední

Vysoká

Vysoká

Stfiední

Nejpfiesnûj‰í údaje o aplikaci jednotliv˘ch
léãebn˘ch metod

Pfiesné demografické informace o pfiíãinách
úmrtí
Regionální demografické informace

Primární informace o incidenci a mortalitû

Populace pacientÛ se blíÏí reálné (‰iroká 
vstupní kriteria); Design se dá prospe-
tivnû upravit pro potfieby HTA; Registry
ãasto kontrolované odbornou spoleãností
¨
Design studie moÏno pfiizpÛsobit 
konkrétním poÏadavkÛm HTA

Design studie moÏno pfiizpÛsobit 
konkrétním poÏadavkÛm HTA

Nejdokonalej‰í experimentální design
Vynikající kvalita dat
Nejspolehlivûj‰í údaje o úãinnosti 
a bezpeãnosti

Vysok˘ objem dat
Data nejvíce odpovídají realitû

Nejpodrobnûj‰í informace o úãinnosti
a bezpeãnosti

Problematická dostupnost a velmi 
omezené tfiídûní pfiípadÛ do rizikov˘ch 
skupin

Neobsahuje klinická data, vhodné jen
pro populaãní studie anebo hodnocení 
preventivních studií

Pokud obsahují data o léãbû, pak je 
problematická jejich kvalita a interpretace

Heterogenní populace pacientÛ
Nejednotnost kontroly kvality dat
Dobrovolné poskytování dat z center

âasovû nároãné projekty, omezená
krátkodobá dostupnost dat

Komplikovaná interpretace v˘sledkÛ,
ãasto závislá na statistické metodologii 

Selektované populace pacientÛ
Úzce definované cíle
Etické aspekty
Nedostupnost prÛbûÏn˘ch v˘sledkÛ

RÛznorodost systémÛ v jednotliv˘ch ZZ
âasto nevyhovující struktura dat, chybí
standardní parametrizace

Nevyhovující formát dat
Nejednotná struktura dat v rÛzn˘ch ZZ
Neúplnost


