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Evidence-Based Medicine

Klicem k rozhodovani zdravotnickych profesiondli by méla byt ,,medicina zaloZzend na dukazech“ ne-
boli Evidence-Based Medicine (1). Jinymi slovy, jde o 1é¢eni pacientu na zdkladé nejlepsich dostupnych
védeckych dukazi. Na samotném vrcholu pyramidy védeckych dukazu z hlediska tc¢innosti (obr. 1) je
typ studie nazyvany Systematickd review, anglicky Systematic review (dale SR) (2,3). Je tim nejspo-
lehlivéjsim vyjadienim toho, co funguje, protoze syntetizuje na zakladé vyzkumné otdzky a striktnich
metodologickych postupu relevantni literaturu, kterd byla systematicky vyhleddna a zpracovana (4).
Cilem tohoto vyukového materialu je ivod do tvorby SR.

Systematic reviews and
meta-analyses of RCTs*
Randomized
controlled trials
m L
_ Cohort studies
Case-control studies I
Quality of s :

g Case reports, case studies Higher

Mechanistic studies

Editorials, expert opinion

Obr. 1 Hierarchie védeckych dukazu z hlediska d¢innosti (Yetley et al., 2017)



Systematicka review

V soucasnosti je zndmo az 50 druhtu piehledovych studif (5) s tim, ze SR je jednou z nich a zdroven tou
nejnarocnéjsi ke zpracovani. Hlavni rozdil mezi napf. narativni review a SR spoc¢iva v tom, ze zatimco
narativni predstavuje literaturu vydanou k tématu a mé tedy funkci predev§im sumariza¢ni, SR ma
tlohu vyzkumnou, zalozenou na striktné stanovenych pravidlech (6). Rozdily mezi vybranymi druhy
review z hlediska metodologické ndroc¢nosti jsou uvedené v Tab. 1 (7,8).

Tab. 1 Charakteristika vybranych typu review dle metodologické ndro¢nosti

Atribut Narrative Scoping Integrative Systematic
ucel Prehled Identifikace dostupné | Kritickd analyza Odpoved na
aktudlnich literatury na urcité empirické, konkrétni
védeckych téma a stanoveni metodologické, ale (intervenéni,
poznatk. zékladnich konceptu | i teoretické diagnostickou nebo
védeckého literatury s cilem napf. rizikovou)
tématu/oboru/pro- identifikovat klinickou otazku.
blematiky. Dale témata pro
zmapovani budouci vyzkum.
metodologie
vyzkumu v uré¢ité
oblasti.
autorsky Zpravidla Dva a vice autoru Dva a vice autoru Tii a vice autoru
kolektiv jeden nebo s doporucenim s doporucenim s knihovnikem/
dva autofi. asistence knihovnika. | asistence informac¢nim
knihovnika. specialistou
a odbornikem na
kvantitativni
analyzu dat
v piipadé tvorby
meta-analyzy.
protokol (a | Ne Ne Ne Ano (PROSPERO,
priori Cambell, OSF)
review
proto-
col/plan)
vyzkumna Jeji Siroce stanovens (jeji Siroce stanovend Jedna nebo vice
otazka stanoven{ cil) (jeji cil) konkrétnich
nepovinné klinickych/ otdzek
strukturované dle
PICO(S) schématu
¢i jeho modifikaci
standardi- Ne Ne Ne Ano
zované
instrukce
(estab-
lished
reporting
guidelines)
casovy 2-6 mésicu 6-12 meésicu 6-12 meésicu 12-24 mésicu
odhad
tvorby




Systematickd review

Atribut Narrative Scoping Integrative Systematic
komplexni | Ne Ano Ano Ano
a systema-
ticka
vy-
hledavaci
strategie
typ studii odborné experimentalni, experimentalni, experimentalni,
pro studie/préce | kvantitativni, neexperimentalni, kvantitativni,
zahrnuti na dané kvalitativni i smiSené | kvantitativni, kvalitativni
(sampling) | téma studie kvalitativni, i smiSené studie
smisSené, teoretické
i metodologické
studie
zahrnovaci | Ne Ano Ano Ano
a vylucovaci
kritéria
(inclusion
and
exclusion)
diagram Ne Ano Ano Ano
selekce
dokumentu
(search
flow
diagram)
obsahova Ne Nepovinnd Ano Ano
evaluace
(critical
appraisal)
extrakce Ne Ano Ano Ano
dat
analyza Narativni Data ve formé graf, | Narativni a/nebo Narativni analyza
a syntéza tabulek nebo tematicka analyza spolu s deskriptivni
diagramu je mozno spolu s deskriptivni | a kvalitativni
doplnit narativni a kvalitativni syntézou. Muze byt
syntézou. syntézou v piipadé
konzistence
zahrnutych studii
i kvantitativni
syntéza dat
(meta-analyza).
dopad na Ne Ano Ano Ano
praxi
zalozené
na

dukazech




Postup zpracovani systematické review

Struktura SR je obvykle stejnd jako u vyzkumného ¢lanku (research article), tzv. IMRAD (Introduction,
Methods, Results and Discussion). Nésledujici kroky piedstavuji obvykly postup pii zpracovani podkladi
pro SR, jako je formulace vyzkumné otazky s naslednym sbérem, analyzou a interpretaci dat.

Tvorba protokolu a jeho registrace

Zcela prvnim krokem je ovéreni, zdali jiz néjakd SR na stejné téma nebyla publikovana nebo registrovana
v nékteré z databazi k tomu urcenych. Zejména se jednd o PROSPERQ, Cochrane Library, Epistemonikos,
Open Science Framework (OSF) ¢i databdze preprintu jako napf. Arxiv nebo medRxiv.

Paklize na dané téma jesté neni zadnd SR evidovana, je tfeba pro ni sestavit protokol a v nékteré
z vySe uvedenych databézi zaregistrovat. Cilem protokolu je vytvoreni pfesného planu a harmonogramu
tvorby SR. Ve vét§iné prestiznich ¢asopisu je totiz povinnost mit protokol zaregistrovany a informovat
tak odbornou verejnost o probihajicim vyzkumu a jeho detailech. Kupfikladu v databazi PROSPERO
jsou tak evidovany jak aktudlné zpracovdvané, tak i jiz publikované SR (obr. 2 a 3). Protokol je mozné
i publikovat jako samostatny ¢lanek (obr. 4).

Vice o registraci na: https://www.crd.york.ac.uk/prospero/#aboutregpage.

D 21/08/2018 Is conscientiousness positively associated with coping in the workplace? A Review Ongoing
systematic review [CRD42018103578]
D 05/04/2018 A systematic review of how opioids affect cognition in older adults :_-_: Review
[CRD42018092943] Completed
published
(] 02042015 A systematic review of outcome measures utilised to assess self-management () Review
in clinical trials in patients with chronic pain [CRD42015017927] Completed not
published
D 17/05/2018 A systematic review of the quality of cardiovascular medicines ()  Review Ongoing
[CRD42018094426]

Obr. 2 Piiklad vyhledanych registrovanych SR v databdzi PROSPERO, kde je na pravé strané vidét i
status.

N I H R | National Institute PROSPERO
for Health Research International prospective register of systematic reviews

& Print | B PDF

Impact of Frailty on Oncological Outcomes in Patients undergoing Resection for Colorectal
Cancer — A Systematic Review and Meta-Analysis

Matthew G Davey, Liam Joyce

To enable PROSPERO to focus on COVID-19 submissions, this registration record has undergone basic
automated checks for eligibility and is published exactly as submitted. PROSPERO has never provided peer
review, and usual checking by the PROSPERO team does not endorse content. Therefore, automatically
published records should be treated as any other PROSPERO registration. Further detail is provided here.

Citation

Matthew G Davey, Liam Joyce. Impact of Frailty on Oncological Qutcomes in Patients undergoing Resection for
Colorectal Cancer — A Systematic Review and Meta-Analysis. PROSPERO 2022 CRD42022299770 Available
from: https://www.crd.york ac.uk/prospero/display_record. php?ID=CRD42022299770

Review question
Population — Any patients who underwent surgical resection with curative intent for colorectal carcinoma

Intervention — Any patients who were identified as being frail using any frailty index or scale prior to their surgical
resection for their colorectal carcinoma

Comparison — Any patients who were not identified to be frail using any frailty index or scale prior to their surgical
resection for their colorectal carcinoma

Outcomes — The primary outcomes and study endpoints included
Overall survival outcomes for frail and non-frail patients, expressed as dichotomous outcomes at 1-year or 5-
years, or as time to effect models as hazards ratios (HRs), with associated 95% confidence intervals (95% Cls)

Secondary outcomes included
Disease-free survival outcomes for frail and non-frail patients, expressed as dichotomous outcomes at 1-year or

Obr. 3 Piiklad konkrétniho zaregistrovaného protokolu v databiazi PROSPERO.


https://www.crd.york.ac.uk/prospero/
https://www.cochranelibrary.com/
https://www.epistemonikos.org/
https://osf.io/
https://arxiv.org/
https://www.medrxiv.org/
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/#aboutregpage
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Kazdy protokol a ndsledné samotna SR by mély obsahovat:

e ndzev (title),

e jména autoru véetné jejich afiliace (authors and affiliations),

¢ Uvod a zduvodnéni vyzkumné otdzky/otézek (introduction/background),
e vyzkumnou otdzku (research question),

e kritéria pro zahrnut{ a vylouceni studif (inclusion and exclusion criteria),
e vyhleddvaci strategii (search strategy),

¢ hodnoceni metodologické kvality studif (critical appraisal),

e extrakce dat (data extraction),

e syntézu dat (data synthesis),

¢ vyjadreni ke konfliktu z&jmu (conflicts of interest statement),

e podékovani (acknowledgment),

e seznam literatury (reference list),

e piflohy ilustrujici zvolené standardizované ndstroje pro kritické hodnoceni (appendix).
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Obr. 4 Piiklad publikovaného protokolu v ¢asopise JBI Evidence Synthesis (Macdonald et al., 2022)
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Vyzkumna otazka

V SR se zpravidla fesi otazky tykajici se klinického vyzkumu. Pro jejich formulaci se standardné pouziva
nastroj PICO (obr. 5) (Population, Intervention, Comparison, Outcome), v pfipadé zohlednéni vyzkumného
designu PICOS rozsifeny o S jako type of studies (obr. 6). Komponenty néstroje PICO se lis{ podle typu
klinickych otdzek, napf. intervenéni klinickd otdzka PICO, diagnostickd klinickd otdzka PIRD (Popu-
lation, Index Test, Reference Test a Diagnosis Of Interest), rizikova klinickd otdzka PEO apod (7,9).

., Existuje u pacientii po totdalni endoprotéze kycelniho kloubu v subakutni
fazi rozdil v efektu fyzioterapie provadéné v nemocnicnim (popri-. lazerniském)

a ambulantnim zarizeni?
Vyzkumna otdazka prevedena na PICO:

Population/Populace = pacienti po totalni endoprotéze kycelniho kloubu

v subakutni fazi
Intervention/Intervence = napt. fyzioterapie v lazefiském zatizeni
Comparison/Srovnani = napf. fyzioterapie v ambulantnim zafizeni

Outcome/Vystup = rozdil v efektu fyzioterapie

Obr. 5 Modelovy piiklad vyzkumné otdzky (Klugar, 2015)

Type of participants

Human participans aged 18 years or older who received MC as an adjunct to opioids
for the treatment of non-cancer chronic pain. Studies involving cell lines, tissue
culture, or animal models were excluded.

Type of intervention
Use of MC as an adjunct to opioids in treating non-cancer chronic pain.

Type of comparison
Participants who did not receive MC as an adjunct to opioids in treating non-cancer
chronic pain.

Type of outcome measures
The primary outcome of interest is the reduction of opioid dosage for non-cancer
chronic pain treatment.

Type of studies
Cohort, randomized controlled trials, cotrolled before-and-after, cross-sectional studies,
and casereports.

wWoOHh-—m

Obr. 6 Piiklad uziti PICOS otazky posuzujici i¢innost marihuanu pro lé¢ebné ticely pii snizovani
ddvkovani opioidli nebo substituci opioidu pii 1é¢bé nerakovinné chronické bolesti (Okusanya et al.,
2020)
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Zahrnovaci a vylucovaci kritéria (inclusion and exclusion criteria)

Utelem zahrnovacich a vylucovacich kritérii (nékdy nazyvané jako eligibility criteria) je vymezit védecké
dukazy (fakta), které budou nebo nebudou zahrnuty do vyhleddvéni. Tato kritéria (obr. 7) obsahuji jak
odbornd vymezeni, napi. vék pacientu ¢i jejich zdravotni stav, zda podstoupili néjakou intervenci aj., tak
vymezeni formalni, napt. rok vydani nebo jazyk dokumentu.

Study selection and eligibility criteria

The screening of the study titles and abstracts were done initially. After the initial screening, the full-text
articles were assessed for selection. The criteria for inclusion were, (1) the study population exclusively
concerned with chronic low back pain, (2) study that reported the relationship between possible
determinants and QOL, (3) studies that reported interventions to improve quality of life and (4) articles
published in the English language. The exclusion criteria include (1) use of a non-standardised measure of
QOL, (2) pharmacological intervention studies, (3) articles published before 2010, and (4) Qualitative studies.
Due to the higher number of quality of life research articles published every year, the article search was
restricted to articles published in the previous 10 years and hence studies from 2010 were included in the

review.

Obr. 7 Pitklad zahrnovacich a vylucovacich kritérif (Agnus Tom et al., 2022)

Vyhledavaci strategie

Dalsim krokem v procesu je vyhledavani literatury, pii kterém je nutno dosdhnout co mozna nejuplnéjsi
mnoziny dokumentil k feSenému tématu. Pro tento tucel je tfeba transformovat vyzkummnou otdzku do
vyhledavaci strategie, tzn. sestavit resersni dotaz.

Pii zpracovani SR ¢erpame zejména z védeckych ¢lankt a odbornych publikaci vztahujicich se
k danému tématu (napf. kapitoly monografi{). Zaroven lze mezi né také pocitat i tzv. sedou literaturu
zahrnujici kvalifikaéni prace, konferenéni piispévky ¢i jiné publikace neprochézejici standardnim vyda-
vatelskym procesem. Dalsim voditkem k dulezitym odbornym textim mohou byt i soupisy literatury
v samotnych vyhledanych publikacich.

Pro systematické usporadani vysledku vyhledavani je uzitetné pouzit néktery z citacnich mana-
zeru (Zotero, Mendeley, RefWorks, EndNote), ktery ndm snadno umozni jednotlivé nalezené publikace
exportovat a ddle zpracovavat.

P#i tvorbé vyhledavaci strategie je vhodna tizka spoluprace s informacénim specialistou
(knihovnikem).

Po vytvofeni vyhleddvaci strategie (resersniho dotazu) se zvoli vhodné databdze. V piipadé SR
z oblasti mediciny a zdravotnictvi je standardem vyhleddvat v 5 nebo i vice databézich, zejména pak
v MEDLINE/PubMed, Web of Science, Scopus, EMBASE, Epistemonikos a pfi dostupnosti i Cochrane
nebo CINAHL.

Rovnéz je zadouci vyhleddvat i v elektronickych zdrojich s Sedou literaturou jako napt. Open Grey,
Networked Digital Library of Theses and Dissertations, Open Access Theses and Dissertations a Clinical
Trial Registers — https://www.clinicaltrials.gov/ nebo https://www.who.int/clinical-trials-registry-
platform.


https://is.muni.cz/do/sukb/kuk/materialy/cze/Zotero/index.html
https://is.muni.cz/do/sukb/kuk/materialy/cze/portal/pages/reserse_intro.html
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/
https://webofknowledge.com/
http://www.scopus.com/
https://ovidsp.ovid.com/ovidweb.cgi?T=JS&NEWS=n&CSC=Y&PAGE=main&D=oemez
https://www.epistemonikos.org/
http://www.opengrey.eu/
http://www.ndltd.org/
https://oatd.org/
https://www.clinicaltrials.gov/
https://www.who.int/clinical-trials-registry-platform
https://www.who.int/clinical-trials-registry-platform
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Hodnoceni relevance vyhledanych védeckych dikazi a tvorba
PRISMA diagramu

Proces vyhledavani véetné jeho jednotlivych kroku, pii kterych se vytazuji nevhodné vysledky, se za-
znamenavaji do tzv. diagramu PRISMA — Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (obr. 8). Ucelem je poskytnout ¢tenaii detailni postup selekce studii od prvotniho vyhledédvani
az po findln{ zafazeni do syntézy dat (9). Pro tyto tcely lze pouzit néktery ze vzoru diagramu PRISMA,
které jsou aktualizovany a dostupné na webu PRISMA.

(

Identification of studies via databases and registers

E Records removed before
‘5 Records identified from screening:
& databases (n = 1,437) >
b Duplicate records removed
3 (n=1,019)
~
A4
—
Records screened Records excluded
—>
(n=418) (n=2389)
Y
Reports sought for retrieval »| Reports not retrieved
= (n=29) (n=0)
=
7}
3
n Y
Reports assessed for eligibility Reporlts excluded (n = 19):
(n=29) —¥»| ¢ Review (n=6)
¢ Meta-analysis (n = 3)
e No outcomes of interest (n = 4)
* Without comparator group
(n=5)
o Paediatric trial (n = 1)
|
v
° Clinical studies included in review
[
- (n=2)
S Simulation studies included in review
E| | (n=8)
—

Obr. 8 Piiklad konkrétniho PRISMA diagramu (Bielski et al., 2022).
Posloupnost uvadéni dat do PRISMA diagramu je ¢tyifazova.

1. Identification — zaznamen&n{ celkového poctu vyhledanych studif (v nekterych ptripadech se pocty
dokumentu rozepisuji dle jednotlivych databdzi, ve kterych byly vyhleddny). Déle je nutné odstranit
duplicitni zédznamy, kupiikladu pomoci aplikace Systematic Review Accelerator,

2. Screening — kolik dokumentt (studif) bylo po pfecteni ndzvi a abstraktu vyhodnoceno jako re-
levantnich, a u kterych nasleduje ¢teni jejich plnych textu. Zaznamenavé se i pocet vyfazenych
dokumentu. V zajmu zajisténi validity musi cely screening provaddét minimdalné dva vyzkumnici,
ktefi se pii neshodé ohledné zafazeni nebo nezatfazeni studii obrati na tfetiho s prosbou o konzul-
taci,

3. Eligibility — pocet studii, které byly podrobeny kritickému hodnoceni,

4. Included — finalni pocet studii zahrnutych do syntézy dat.

U studii vyfrazenych na zdkladé prostudovani plného textu a kritického hodnoceni je
nezbytné kromé presného pocétu uvést i diuvody.


http://prisma-statement.org/prismastatement/flowdiagram.aspx
https://sr-accelerator.com/
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Hodnoceni metodologické kvality studii

Je dulezité pfipomenout, ze SR neni soubor komentaiu k jednotlivym odbornym textum, ale homogenni
vyzkum. Studie by méla byt ¢lenéna podle témat/otdzek, a to véetné teoretického ukotveni. Kvalitn{
SR si také klade dalsi vyzkumné otdzky a predkldda navrhy ke sméfovani budouciho vyzkumu. Hlavni
vyhodou metodologicky presné provedené SR je jeji vysoka duvéryhodnost a konzistence prezentovanych
dat. Ovsem kvalita SR se odviji od toho, jak (metodologicky) kvalitni jsou primarni studie (data).

Toto hodnoceni byva v zdjmu zajisténi validity provadéno zpravidla dvéma a vice vyzkumniky.
Klicové je pouziti a uvedeni standardizovanych ndstroju uréenych k hodnocen{ kvality — quality (data)
appraisal, pficemz se pro ruzné druhy primérnich studii pouzivaji ruzné néstroje (obr. 9).

Konkrétné jde napi. o JBI’s critical appraisal tools, Cochrane Collaboration Risk of Bias Tool
(RoB 2) pro randomizované kontrolované studie nebo CASP Checklists.

JBI CRITICAL APPRAISAL CHECKLIST FOR
RANDOMIZED CONTROLLED TRIALS

Reviewer Date

Author Year Record Number

=
=

Mo Unclear

-
m
v

1. 'Was true randomization used for assignment of participants to treatment
groups?

U

2. Was allocation to treatment groups concealed?

3.  Were treatment groups similar at the baseline?

4. 'Were participants blind to treatment assignment?

5. ‘Were those delivering treatment blind to treatment assignment?

6. Were outcomes assessors blind to treatment assignment?

7.  Were treatment groups treated identically other than the intervention of
interest?

8. Was follow up complete and if not, were differences between groups in
terms of their follow up adequately described and analyzed?

9. Were participants analyzed in the groups to which they were randomized?
10. Were cutcomes measured in the same way for treatment groups?
11. Were gutcomes measured in a reliable way?

12. 'Was appropriate statistical analysis used?

O0O00000000a0an0
(I |y [ I I B B
Oo00o0o0oOoofgonqan

OO0O000000000an0

13. Was the trial design appropriate, and any deviations from the standard RCT
design (individual randomization, parallel groups) accounted for in the
conduct and analysis of the trial?

a
O
O
O

Obr. 9 Priklad checklistu pro randomizované kontrolované studie dle JBI (Critical Appraisal Tools,
2022)


https://jbi.global/critical-appraisal-tools
https://training.cochrane.org/handbook/current/chapter-08
https://casp-uk.net/casp-tools-checklists/
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Extrakce dat

Jednd se o ziskdvani klicovych dat z vybranych studii za tcelem jejich zpracovani v nasledné syntéze.
Nejvhodnéjsi je pouzit standardizované néastroje pro extrakci od JBI ¢ Cochrane.

Aby tato data byla co nejvice validni a zamezilo se pfipadnému zkresleni idaju, je nutné, aby se
i na této fazi SR podileli alespon dva vyzkumnici.

Syntéza dat

Volba zptusobu syntézy dat zavisi na povaze syntentizovanych dat — kvantitativni vs. kvalitativni. Klugar
(6) uvadi v piipadé kvantitativnich dat narativni (popisnou) a statistickou (Meta-analyza) syntézu. Meta-
analyza si jako metoda do lékaiskych obort nagla cestu s rozvojem Evidence-Based Medicine a pfiblizné
v poslednich 30 letech se etablovala jako nejsilnéjsi diukaz uc¢innosti nového diagnostického & terapeu-
tického postupu. Dnes je povazovéna za zakladni prostiedek rozhodovani na zakladé empirickych udaju
(10).

V piipadé kvalitativnich dat jde o jejich shlukovdni do vétsich tematickych celku na zdkladé
kédovéni a jednd se o Meta-syntézu (11).
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Uzitecné odkazy

e https://catalogofbias.org/biases/ — shrnuti moznych druhu zkresleni

https://jbi-global-wiki.refined.site/space/ MANUAL — JBI Manual for Evidence Synthesis

https://www.equator-network.org/ — portédl s dostupnymi checklisty k jednotlivym typtum studif

https://is.muni.cz/do/sukb/kuk/materialy /video/Kurzy KUK _Psani_clanku.mp4 — zakladn{
pravidla psani odborného ¢lanku, zdznam webindre

http://www.prisma-statement.org/ — zdkladni pravidla pro tvorbu SR a meta-analyz
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