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ABSTRAKT

Klinicko-ekonomické analyzy zdravotnickych technologii v Ceské republice:

Klinicko-ekonomické analyzy zdravotnich technologii slouzi v syst¢tmu HTA
pro podporu objektivniho rozhodovani autorit zdravotniho sektoru. Cilem této diplomové
prace bylo provést systematickou resersi klinickou-ekonomickych analyz zdravotnickych
technologii vydanych v poslednich deseti letech na uzemi Ceské republiky.

Identifikovali jsme odborné doporuceni a guideliny, vytvofili vyhledavaci strategie, diky
kterym jsme prostfednictvim databdzi Web of Science, Medline, Scopus a Medvick
vyhledali publikace. Po zavedeni inkluznich kritérii jsme analyzovali zafazenych
38 ¢lanku a extrahovali jsme z nich metodicka data.

V souboru analyzovanych studii vyuZzivalo 63 % analyz primarni data pro urceni
pfinosu a 24 % sekundarni data pro ur¢eni nakladii. Vétsina ¢lankl vyuzivala perspektivu
platce. Modelovaci techniky vyuzilo 42 % ¢lankt ztoho 14 analyz pocitalo
s Markovovym modelem. Velmi malo studii zminilo a objasnilo postup jednéani
s ucCastniky studie/zapojeni pacientl, jen né€kolik studii uvedlo diskontni sazbu a data
0 méné a piepodétu. Casto nebyla popsana diverzita mezi podskupinami nebo uvedena
prace s nejistotami v metodach. Velmi casto bylo vhodné uvedené nacenéni nakladd
a interpretovany relevantni vysledky. Podafilo se nam prokazat zvysujici se ¢asovy trend.

Hlavni limitaci bylo zapojeni do prace pouze jednoho recenzenta-studenta
ane vyzkumného tymu expertd, jak to byvd u jinych reSerSi. Dosdhli jsme
strukturovaného zmapovani situace klinicko-ekonomickych analyz v CR.

Klicova slova:

HTA,; klinicko-ekonomické hodnoceni; systematicka reserSe zdravotnickych
technologii; CEA; CUA



ABSTRACT

Clinical-economic analyzes of health technologies in the Czech Republic:

Clinical-economic analyzes of health technologies are used in the HTA system to support
objective decision-making by health sector authorities. The aim of this thesis was to carry
out a systematic search of clinical-economic analyzes of health technologies published in
the last ten years in the territory of the Czech Republic

We identified expert recommendations and guidelines, created search strategies, thanks
to which we searched for publications through the Web of Science, Medline, Scopus and
Medvick databases. After introducing the inclusion criteria, we analyzed the included 38
articles and extracted methodological data from them.

In the set of analyzed studies, 63% of analyses used primary data to determine benefits
and 24% used secondary data to determine costs. Most of the articles used the payer
perspective. Modeling techniques were used by 42% of the articles, of which 14 analyzes
counted on the Markov model. Very few studies mentioned and clarified the study
participant/patient engagement process, and only a few studies reported the discount rate
and currency and conversion data. Diversity between subgroups was often not described
or work with uncertainties in the methods reported. Very often, cost pricing was
appropriately stated and relevant results were interpreted. We were able to demonstrate
an increasing time trend.

The main limitation was the involvement in the work of only one reviewer-student and
not a research team of experts, as is the case with other researches. We achieved a
structured mapping of the situation of clinical-economic analyzes in the Czech Republic.

Key words:

HTA,; clinical-economic evaluation; systematic research of health technologies; CEA,
CUA
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Seznam zkratek
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USA

Budget impact analysis (Analyza dopadu na rozpocet)

Cost—benefit analysis (Analyza naklada a ptinosi)

Cost-consequence analysis (Analyza nakladd a dopadd/ dusledk)
Cost-effectiveness analysis (Analyza nakladové efektivity)
Cost-of-illness (Analyza nakladu na onemocnéni)
Cost-miminalization analysis (Analyza minimalizace nakladi)
Cost—utility analysis (Analyza uzite¢nosti nakladu)

Health problem and current use of technology (Zdravotni problém a soucasné
vyuziti technologie)

Czech Republic (Ceska Republika)

Ceska farmakoekonomicka spole¢nost

Ceské vysoké uéeni technické

Disability-adjusted Life Year (Ztracena léta zivota v disledku nemoci)
Costs and economic evaluation (Nakladové a ekonomické zhodnoceni)
Clinical effectiveness (Klinicka efektivita)

Ethical analysis (Eticka analyza)

Espafia (Spanélské kralovstvi)

European Network for Health Technology Assesment

International Information Network on New and Changing Health
Technologies

Fakulta biomedicinského inZenyrstvi

Hruby domaci produkt

Health technology assessment (Hodnoceni zdravotnickych technologii)
Health Technology Assessment international

Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards

The incremental cost-effectiveness ratio (Pomér rozdilu celkovych nakladt a
rozdilu celkovych pfinost hodnocené a srovnavané intervence)
Incremental cost-effectiveness ratio

International Network of Agencies for Health Technology Assesment
Improving healthcare decisions

Assessment in Health Care

Legal aspects (Legislativni aspekty)

Medical Subject Headings (Rizeny slovnik medicinskych terminti)
medical technology assessment

Organisational aspects (Organiza¢ni aspekty)

Office of Technology Assesment

The Pan American Health Organization

Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
International Prospective Register of Systematic Reviews
Quality-adjusted life year (Rok zivota adjustovany jeho kvalitou)
Safety (Bezpecnost)

Patients and Social aspects (Socialni aspekty)

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv

Description and technical characteristics of technology

United States of America (Spojené staty americké)
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ZULP zvlast uctovany lékatsky piipravek
ZUM zvlast Gctovany material
ZUP  zvlast uctovana polozka
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1 Uvod

Ve zdravotnictvi, podobn¢ jako v jinych oblastech, pomahaji inovace a nové
technologie zlepsit a zkvalitnit sluzby a produkty [1]. Nové technologie a bujny rozvoj
specializacnich obort ve zdravotnictvi neustale zvySuje poptavku po inovaci. Bohuzel
zdroje pro financovani jsou omezené a je potieba se zaméfit na jejich spravnou alokaci.
Hodnoceni zdravotnickych technologii (HTA) je nastroj, dnes jiz bézné pouzivany v fadé
zemi pro zkoumani a popsani zdravotnickych technologii. Dale se HT A vyuziva k pomoci
rozhodovéni o zatazeni technologie do thradového systému. Hodnoceni zdravotnickych
technologii je multidisciplindrni proces zkoumajici léky, 1ékatské ptistroje, zdravotnické
prosttedky, diagnostické a terapeutické metody a organizaci zdravotnictvi z pohledd
ekonomickych, medicinskych, socidlnich, etickych, pravnich a dalSich. Mezi nastroje pro
zpracovani a zpravu ekonomickych dopadi patii zejména klinicko-ekonomické analyzy.

Klinicko-ekonomické analyzy jsou nastrojem vyuzivanym pro jejich kombinaci
udaji ekonomickych a zdravotnickych vysledki, tim dopomahaji podpofit strategicka
rozhodnuti fidicich organt [2]. Klinicko-ekonomické analyzy nam umoziuji porovnani
medicinskych postupit a technologii liSicich se cenou, kvalitou, G¢innosti a klinickou
uzitecnosti.

V Ceské republice zaostava rozvoj hodnoceni zdravotnickych technologii, existuje
zde jen né€kolik malo predstavitelii tohoto sméru, a zadny z nich neni narodni agentura
pro hodnoceni zdravotnickych technologii [1]. HTA je u nas stanoveno pfi registraci
nového 1é¢iva s povinnosti provedeni studie. HTA se zabyva nékolik skupin odbornikti
jako je tfeba CzechHTA skupina v ramci Ceského vysokého udeni technického v Praze.

Zdravotnické technologie se ale u nas pouZzivaji, inovuji, pfichazi na trh a do uzivani,
podpofené studiemi na zakladé odli§nych doporuceni a guidelini (smérnice/instrukce).
Neni dana jednoznacna struktura pro vSechny studie. Postup analyz a jejich metodologie
proto muze byt riiznorodd, oficialn€ neni piijata zadna komplexni metodika. Diplomova
prace chce piispét pravé ke zmapovani a srovnani metod vyuZivanych pro tvorbu a
prezentaci studii o zdravotnickych technologiich v Ceské republice.
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2 Prehled soucasného stavu

Klinicko-ekonomické analyzy zdravotnickych technologii a Vv S§irSim pojeti
hodnoceni zdravotnickych technologii zacalo mit vdhu v okamziku rozeznani toho faktu,
7¢ zdroje zdravotnictvi, podobné jako zdroje jiné, nejsou neomezené. S omezenymi zdroji
je nutné nakladat rozumné. Tato kapitola seznamuje s historii HTA, doporuceni
pro tvorbu a prezentaci studii a rozbor n€kolika systematickych resersi ze zahranici.

2.1 Historie HTA ve svété

Hodnoceni zdravotnickych technologii (HTA) je proces pro multidisciplinarni
skupinu odbornikd [3], ktery nam pomaha s hodnocenim a shromazdénim informaci
0 medicinskych, socidlnich, ekonomickych a etickych dopadech pti zavadéni a pouzivani
1é¢iv, zdravotnickych prosttedkil, diagnostickych a terapeutickych metod zdravotnictvi
a zdravotnické organizace.

V prvnich letech se hodnoceni technologii nazyvalo hodnocenim Iékatské
technologie (medical technology assessment nebo také MTA) [4], coz pfedstavovalo uzsi
pojeti problematiky. Prvni pouziti terminu ,,hodnoceni zdravotnickych technologii*
se uskute¢nilo ve Spojenych statech americkych. Prvni publikovana zprava na t¢éma HTA
byla zvetejnéna organizaci Office of Technology Assesment (OTA) Vv osmdesatych
letech. Organizace se stala ptedni spole¢nosti v podpofe a poskytovani vetejnych sluzeb
Vv oblasti hodnoceni zdravotnictvi a spolupraci s vykonnymi organy statu. Tento model
moderniho elektrického zvetejiovani se rozsitil do celého svéta.

Za koteny HTA bychom mohli povaZzovat rok 1973 a pomérné komplexni hodnoceni
zcela implementovatelného srdce americké OTA spolecnosti nebo provedeni nakladové
analyzy pocitaCové tomografie §védskou organizaci v letech 1973-1975. V n¢kolika
nasledujicich desetiletich se hodnoceni zdravotnickych technologii rozsifilo skrze
Evropsky kontinent do rozvinutéjSich zemi, dale do Latinské Ameriky a Asie. K rozsifeni
aspektu déle prispél vznik mezinarodnich organizaci.

Jednou z mezinarodnich organizaci byla organizace International Society for
Technology Assessment in Health Care (ISTAHC), kterd vznikla pro podporu vyzkumu,
edukace a vzdjemné spoluprace v klinickych 1 socialnich aspektech technologii
ve zdravotnictvi. Po téméef dvou desetiletich existence organizace byla zrusSena
a nahrazena organizaci Health Technology Assessment international (HTA1), na které se
dodnes podili stovka ¢lenil z vice nez tiiceti zemi svéta.

Spolecenstvi Severni a Latinské Ameriky, celé Evropy, Asie a Australie s Novym
Zélandem prostfednictvim neziskovych organizaci dalo vzniknout organizaci
International Network of Agencies for Health Technology Assesment (INAHTA) jiz roku
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1993. Organizace slouzila pro propojeni ¢lend, kteti produkovali HTA na regionalni nebo
statni irovni.

V roce 1997 se konala v Kodani mezinarodni konference [5], ktera dala vzniknout
spojeni 9 evropskym a 3 mimoevropskych HTA organizacim do International
Information Network on New and Changing Health Technologies (EuroScan).
Organizace se zabyva zejména identifikaci a stanovenim priorit u novych technologii, fidi
spravu databéaze o uc¢innosti a bezpecnosti novych technologii.

Dalsi organizaci fungujici od raného HTA je britska organizace Cochrane
Collaboratin, specializovand na provadéni nezavislych I€katskych testl, studii
a metaanalyz HTA, dnes sdruzuje vice nez 30 000 specialisti. S Cochrane organizaci
odroku 2011 oficialné spolupracuje v oblasti HTA také Svétova zdravotnicka
organizace - The World Health Organization (WHO), ktera vstoupila na pole ptisobnosti
HTA jiz v roce 2000, ale ne vzdy se zdala jako silny zastupce HTA principii.

Prvotni organizaci na americkém kontinentu se stala The Pan American Health
Organization (PAHO) se svymi téméf padesati Clenskymi zemémi jiz od roku 1983.
Organizace se zaméiuje na zlepSeni zdravi a zivotni irovné Americant.

2.1.1 Vyvoj a implementace HTA v Evropé a CR

Do Evropy proniklo HTA v 70. letech [6].Prvotnimi staty, které ptevzaly iniciativu,
byly Svédsko, Britanie, Francie, Nizozemi a hlavnimi aktéry v pofadani workshopt byly
Svédsko a Dénsko. Prvni narodni agentura vznikla v roce 1987 ve Svédsku, na tuto
agendu navazal v roce 1993 vznik prvni evropské mezinarodni sit¢ INAHTA, dal§imi
mezindrodnimi spole¢nostmi byla spolecnost ISTAHC a také britsky NICE. V zemich
sttedni a vychodni Evropy sehrdla v zavadéni HTA klic¢ovou roli Svétova banka.
Organizace si kladly za cil sjednotit svét HTA v Evropé i ve svété. Snazily se o kvalitni
HTA s cilem zlepSeni metodiky a u¢inném Sifeni HTA spolu s efektivnim dopadem
na zdravotnické praxe.

Na uzemi Ceské republiky HTA zadalo pronikat v roce 2002, kdy zaznamenavame
prvni ¢lanek v Gasopise Prakticky 1ékaf [1]. Naznakem zavadéni HTA by mohla byt
povazovana novela zdkona €. 48/1997 Sb. 0 vetfejném zdravotnim pojisténi a o zméné
a doplnéni nekterych souvisejicich zdkond, kterd zavadi povinnost predloZeni hodnoceni
nakladové efektivity a dopadu na finance zdravotniho pojisténi pro Zadatele o registraci
1é¢ivého piipravku. Prohlubovani HTA trendil bohuzel v CR nepokragovalo a do dnes je
HTA pouzivano pouze v oblasti 16¢iv. V CR postradame HTA agenturu, asteéné jeji
ulohu pfebird Ministerstvo zdravotnictvi, které dalo vzniknout pfistrojové komisi pro
schvalovani nakladnych zdravotnickych prostfedkl do vefejného sektoru zdravotnictvi,
a Statni Gistav pro kontrolu 16¢iv (SUKL).
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2.2 Prehled klinicko-ekonomickych analyz

Hodnoceni zdravotnickych technologii pouziva skupiny metod klinicko-
ekonomickych analyz [7]. Studie souviseji s naklady a mohou zahrnovat jeden nebo vice
atributd z primarnich sbérii dat a integralni metody. Zajem o tyto analyzy vzrostl zejména
diky obavam z rostoucich nakladi zdravotni péCe v porovnani s omezenymi zdroji.
Rozeznavame odlisné piistupy zpracovani ekonomickych analyz. Jen zfidka je mozné
identifikovat veskeré ndklady a vysledky nebo pfinosy technologie, vhodné pouziti
jednotlivych metod zavisi na uc¢elu hodnoceni a dostupnosti informaci z dalSich zdroj.
Hlavni typy ekonomickych analyz jsou rozebrany v nasledujicich odstavcich.

. Analyza nakladové efektivity/ efektivnosti nakladu (cost effectiveness analysis
nebo zkracené CEA) je analyza, ktera porovnava naklady v penéznich jednotkach
s vysledky efektu — kvantitativni nepenézni jednotky, jako je naptiklad umrtnost
nebo nemocnost. Do tohoto druhu analyz spadd analyza nakladi a disledku
a analyza nakladi a uzitku.

Analyza uzite¢nosti nakladt/nakladi a uzitku (cost utility analysis nebo také CUA)
je forma analyzy efektivnosti nakladd, ve které se porovnavaji naklady v penéznich
jednotkach s vysledkem. Vystup je ptedstaven formou uzitenosti technologie, obvykle
z perspektivy pacienta, méfené naptiklad v jednotce QALY.

. Analyza minimalizace nakladt (cost miminalization analysis nebo také CMA),
tato analyza se snazi urcit nejméné¢ ndkladnou iteraci z alternativniho vybéru,
u kterého se predpoklada, ze prinese srovnatelné vysledky vsech alternativ.

. Analyza nakladl a piinosu (cost benefit analysis, nebo také CBA) tato analyza
porovnava naklady a pfinosy, které jsou vzdy kvantifikovany ve spolenych
penéZnich jednotkach.

. Analyza naklada a dopadi/ disledki (cost consequence anaysis nebo také CCA)
je také jedna z forem analyzy efektivnosti ndkladd, v této anlyze se naklady
porovnavaji s vysledky diskrétnich kategoriich bez jejich agregovani nebo
pfifazeni vahy.

= Analyza néklad na onemocnéni (cost of ilness analysis nebo také CIA) je anlyza
ktera stanovuje ekonomicky dopad nemoci nebo ur€itého stavu, obvykle
se vztahuje kurcité oblasti/zemi. Ptikladem muze byt urceni ekonomického
dopadu koufeni nebo cukrovky vcetné souvisejicich nakladt na 1écbu.
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2.2.1 Specifika pri klinicko-ekonomickém hodnoceni

Klinicko-ekonomicka hodnoceni se zabyvaji zdravotnickymi technologiemi. Termin
technologie se pouziva v Sirokém vyznamu [1], dle glosaie HTAi jsou to intervence, které
mohou byt pouzity k podpoie zdravi, prevenci, diagnostice onemocnéni, 1é¢be akutnich
i chronickych stavii a v rehabilitaci. Do technologii tedy fadime 1éky, 1ékatské pristroje,
zdravotnické prostiedky, diagnostické a terapeutické metody a organizaci zdravotnictvi.

Mezi hlavni atributy pouzivané v klinicko-ekonomickych analyzach patii: QALY,
perspektiva analyzy a naklady, vybér populace analyzy, metoda sbéru dat, modelovani
studie — ¢asto pomoci Markovova modelu, vypocet ICER, ¢asovy horizont, stanoveni
hranice ochoty platit a také diskontovani a inflace. Slovo QALY piedstavuje zkratku
z angli¢tiny Quality Adjusted Life Year a pouziva se za u¢elem kvantifikace zdravotniho
efektu zdravotnické technologie na kvalitu Zivota pacienta [8]. Cesky bychom mohli fici,
ze se jedna o kvalitu Zivota vztaZzenou na jeden kalendaini rok.

Analyzy museji zahrnovat perspektivu, neboli thel pohledu, vypocet a zahrnovani
nakladt [9]. Rozeznavame perspektivu pacienta, perspektivu platce nebo perspektivu
celospolecenskou. RuUzné perspektivy si  vyZzaduji odliSné zahrnuti nékladi,
ato andklady pfimé a nepiimé.

Do piimych nakladi zahrnujeme naklady na diagnosticka zobrazeni, zahajeni 1é¢by,
hospitalizaci, dlouhodobou péci, néasledné komplikace a reakce na kontrastni latku
a veskeré vedlejsi ucinky souvisejici s 1é€bou véetné recidivy rakoviny nebo invalidity.
Naopak jako neptimé naklady povazujeme naklady pacientd, instituci nebo spolec¢nosti,
které by mohly byt spojeny s intervenci nebo specifickou ¢innosti zajmu studie. Jako jsou
napiiklad cestovni naklady pacienta, nebo naklady pro spolecnost, do kterych fadime
ztratu produktivity jedince a jiné.
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2.3 Mezinarodni guideline a doporuceni odbornych
spoleCnosti

Core Model

V roce 2006 vznikla evropska spole¢nost EUnetHTA (European Network for Health
Technology Assesment) [10], ktera predstavuje evropskou sit HTA agentur jednotlivych
zemi. EUnetHTA zjist'uje kvalitu a edukuje HTA metody a procesy a snazi Se podporovat
zem¢ s malou rozsitenosti HTA. Za ucelem standardizace vypracovala spole¢nost Core
Model, shrnujici doporuceny format pro vypracovani HTA studii. Core Model (HTA)
je slozen z deviti domén HTA, které davaji metodologicky navod pro strukturu a obsah,
definuji prezentaci a standardizaci podavani zprav a rozeznavaji oblasti, na které nam
HTA mtze dat odpovédi.

Domény, kterymi se Core Model zabyva jsou [11]: Zdravotni problém a souc¢asné
vyuziti technologie (CUR), Popis a technické parametry uzivané technologie (TEC),
Bezpecnost (SAF), Klinickd efektivita (EFF), Nakladové a ekonomické zhodnoceni
(ECO), Eticka analyza (ETH), Organizacni aspekty (ORG), Pacient a socialni aspekty
(SOC), Legislativni aspekty (LEG). Prvni verze Core Modelu vysla v roce 2015,
od té doby rozliSujeme vlastni Core model pro hodnoceni relativni ucinnosti,
pro diagnostické technologie, pro screeningové technologie, pro Iékarské a chirurgické
zékroky a mnohé dalsi. V Ceské republice je jako hlavni organ pro HTA dle EUnetHTA
je Ministerstvo zdravotnictvi.

ISPOR

Improving healthcare decisions (ISPOR) [12] je organizace, ktera funguje v oblasti
zdravotnického vyzkumu a ekonomie jiz od roku 1995. Celkové dnes sdruzuje vice nez
14 tisic profesionalt z celého svéta, pfevahu vSak maji Ameri¢ané. Skrze Casopisy Value
in health a Value and Outcomes vydava ISPOR ¢lanky o klinicko-ekonomickych
hodnocenich, ptedevs§im z oblasti 1€¢iv.

Vramci CEA ISPOR doporu¢eni [13] autofi uvadi potiebu dbat
na celospolecenskou perspektivu a nejen na jeji omezenou €ast, uvadeét hodnoty 1 méfeni
nakladl tak, aby byly transparentni. Analyzy citlivosti by mély prokazat vypoctenou
hodnotu nékladt, kterd by zménila zavér modelu. Ceny 1éku by mély byt zahrnovany
bez rabatt a doplatkt, pokud se jedna o perspektivu platce. Z pohledu pacienti by se mélo
pocitat také s doplatky, které pacient hradi. Jednotky 1éciv by mély byt standardizovany.
Naklady by mély byt pfevadény pomoci sménného kurzu a parity kupni sily. Rtzné ceny
Vletech by meély byt standardizovany za pouziti indexii spotfebitelskych cen
a Vv neposledni fad¢ by ISPOR m¢l zvetejnit webovou stranku pro stanoveni aktualnich
nakladi na Iéky.

16



Second panel

American Medical Association vydala vroce 2018 doporuceni pro analyzy
efektivnosti nakladt — druhy panel [14]. Autofi prezkoumavaji a aktualizuji doporuceni
Z prvniho panelu vydaného roku 1996. Panel sestavila skupina 13 odbornikt s diislednym
zietelem na konsenzudlni souhlas vSech odbornikli a potieby cilové skupiny z oblasti
vyzkumnych pracovniki, politikt, tfedniku zdravotnického sektoru, 1ékait, platct a také
pacientti. Doporuceni se tykaji objektivity analyzy, specifikace vSech vstupi a metod
vypoctu, dusledného popsani cilové populace, cCasového horizontu, diskontovani,
kalkulace a designu studie, zdrojt dat, metod méteni vysledki, roz¢lenéni a prezentovani
vysledktu v souvislostech s pouzitim nejistot a omezeni. Autofi piiznavaji podobnost
a provazanost s CHEERS doporuc¢enimi.

2.3.1 Doporuéeni pro CR

Doporuéené postupy Ceské farmakoekonomické spole¢nosti (CFES) pro zdravotné-
ekonomicks hodnoceni v CR

Pracovni skupina pro tvorbu doporugenych postupti CFES v roce 2016 vydala
dokument [15] pro zvySeni vzdé€lanosti odborné i laické spole¢nosti v oblasti
farmakoekonomiky, ve sledovani farmakoekonomickych postupti a hodnoceni
na tuzemské i1 svétové trovni. Publikace se zabyva analyzami CEA a BIA. Studie CEA
jsou rozebirany v 10 kapitolach, které rozebiraji predmét a cil, typ, perspektivu, populaci,
komparator, ¢asovy horizont, i¢innost a bezpecnost, naklady, modelovani, diskotanci,
prezentaci vysledkd, validitu, pfesnost a transparentnost.

Postup pro posuzovani analyzy nakladové efektivity

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv vydava postupy pro posouzeni analyzy nakladové
efektivity [16], aktualni znéni nabylo G¢innosti 17. 1. 2022. V postupu se autoii zabyvaji
stanovenim doporuceného postupu pro posuzovani farmakoekonomického hodnoceni,
které dal Zadatel do spravniho fizeni. Autofi doporucuji strukturu zpravy studie
interpretovat nasledovné: zédkladni udaje, statistické metody, populace pacientt, vysledky
ucinnosti, vysledky bezpecnosti a kritické zhodnoceni se zavérem.

2.3.2 Doporuceni pro prezentace analyz
Consolidated health economic evaluation reporting standards 2022

Prohlaseni o konsolidovanych standardech vykazovani klinicky-ekonomickych
hodnoceni (CHEERS) vyslo naposledy v roce 2022 a navazuje a aktualizuje ptedchozi
vydani s poc¢atkem v roce 2013 [17], které udavaji formu prezentace vysledku analyz.
CHEERS byl vytvofen, aby zajistil konzistenci, moznost identifikace, interpretace
a uzitecnost klinicko-ekonomickych analyz pii rozhodovani. CHEERS 2022 obsahuje 28
kritérii kontrolniho seznamu, piedchozi ro¢niky CHEERS mély mensi pocet kritérii/
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polozek a to 24. Kritéria, kterymi se CHEERS zabyva hodnoti jednotlivé ¢asti studie
z hlediska nazvu, abstraktu, tvodu, metod, vysledku i diskuze a také toho, zda odpovidaji
nastavenym standardim [18].

Nazev by m¢l obsahovat informaci o tom, 0 jakou studii a s jakou intervenci se jedna.
Abstrakt by mél Ctenafi poskytnout strukturované shrnuti kontextu studie se zminénim
kli¢ovych metod vysledkii a porovnanim s alternativnimi analyzami. Uvod by mél
dopodrobna seznamit s kontextem studie, jeji relevantnosti a potfebnosti a hlavni
problematikou studie.

V metodach publikace by mél Ctenaf najit zda byl ke studii vypracovan plan
provedeni, charakteristiku vybrané populace, nastaveni studie, zvolené komparatory,
divody pro zvoleni perspektivy a charakteristiku ndkladové perspektivy, zvoleny ¢asovy
horizont studie s obhajenim vybéru, miru diskontni sazby, jeji pouziti a divod zvoleni
konkrétni sazby, zvoleni a vybér pfinost intervence, metody pro kvantifikaci pfinost
a postup jejich zméfeni, postup vypoctu ceny piinost a ocenéni nakladii, uvedeni nakladt
v souvislosti srokem vypoctu penézni hodnoty, pouzité techniky modelovani
s podloZenim jejich relevantnosti a zdivodnénim pouZiti, postup statistickych vypoctl
S charakteristikou nejistoty vysledkd, zhodnoceni rozdilného dopadu vysledkti diky
distribu¢nimu efektlim a odlisny dopad pro jednotlivé podskupiny, popis ptistupu jednani
S pacienty/vefejnosti/ zi¢astnénych stran.

Studie by mély dale ve vysledcich uvadét kompletni analytické vstupy, shrnuti
hlavnich vysledka s vlivem nejistoty a rozdilnosti zainteresovanych stran. V diskuzi
by se m¢ly objevit informace o kliCovych zjisténi studie, omezeni jejiho pouziti, veskeré
potencidlni ovlivnéni pacienta nebo praxe a souhrn souasnych zjiSténi a omezeni.
Ve studiich je relevantni popsat a vysvétlit financovani studie spolu se stietem zajmul
autortl.

Pivodnim cilem CHEERS bylo doporucit minimalni mnozstvi informaci/soucasti
pozadovanych pro vykazovani hodnoceni klinicko-ekonomickych analyz. CHEERS
je mnohymi autory pouzivan jako nastroj k hodnoceni kvality metod a zejména podavani
zprav o analyzach. Priméarné je CHEERS urcen pro vyzkumniky.

JBI Evidence Implementation

V globalnim méfitku bylo identifikovano nékolik divodd, pro¢ nemusi byt
systematicka reSerSe nejlepSim prostfedkem pro podklady rozhodovacich organa [19].
Pracovni skupina JBI Collaboration uvadi, Ze se mize vyuzivani zdroji v jednotlivych
zemich i v pribéhu ¢asu lisit a Ze existuje moznost promitnuti chovani a kultury populace.
Déle uvadi, ze prave nedostatek studii je dalsi nevyhodou pro zpracovani systematickych
reSersi. Dale pracovni skupina identifikovala divody, proc¢ jsou systematické reSerSe
vyznamné. Poskytuji osobam s rozhodovaci pravomoci lepsi porozuméni podminkam,
problematice i okolnostem, upozoriuji autority na robustni vysledek podlozeny z vice
zdroji a identifikuji kvalitu, rozsah dostupnych studii, pojmenovavaji mezery
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avyzkumné sméry. Autofi také identifikovali nékolik doporuceni pro tvirce
ekonomickych hodnoceni, ktera obsahuji napiiklad polozku zda je relevantné definovana
vyzkumna otazka, nastaveny piinos, vypocet nakladt, ovéfeni senzitivity, komplexnosti
publikace atd. Hodnotitelé maji potom moznost tato doporuéeni vyuzit jako checklist
podobn¢ jako CHEERS, ale s moZnostmi nabyvat stavi: splnéno, nesplnéno, nejisté
a nepouzitelné pro tento ptipad, coz je komplexné&jsi Skala pro tvofeni systematickych
reSersi klinicko-ekonomickych analyz.
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2.4 Zhodnoceni metod klinicko-ekonomického hodnoceni
léku, zdravotnickych prostiedkit a jinych zdravotnickych
technologii

V nasledujici kapitole jsou uvedeny zhodnoceni metod klinicko-ekonomického
hodnoceni 1éku, zdravotnickych prostftedkii a jinych zdravotnickych technologii,
respektive systematickych reersi ndkladové efektivity z Evropy, Asie a USA. V Ceské
republice nebylo doposud nalezeno vydani podobnych resersi.

2.4.1 Spanélska reserse

V ramci analyz nékladové efektivity (CEA) je potieba vyhodnotit pouzivani metod
a vysledkl pro stanoveni jejich validity. V roce 2016 vysla Span€lskd analyza kvality
prezentace metod a vysledkti u $panélskych studii CEA [20]. Ve studii byla pouzita
systematicka reserSe realizovana dle PRISMA (Systematic Reviews and Meta-Analyses).
Autofi nezaregistrovali protokol u PROSPERO a vyvinuli kratky protokol jesté pred

zahajenim studie.

Autofi této studie [20] zahrnuli a aktualizovali vysledky z pfedchozi reserSe z obdobi
1989-2011. Systematické vyhledavani autofi vedli v databazich PubMed/Medline,
Scopus, ISI Web of Science a dalSich jako: National Health Service Economic Evaluation
Database, Health Technology Assessment databases of the Centre for Reviews and
Dissemination at the University of York, Indice Médico Espaiiol, indice Bibliografico
Espafiol en Ciencias de la Salud. Vyhledéavaci strategie zahrnovala Sirokou skalu terminti
souvisejicich s ekonomickym hodnocenim a specidlni terminy odrazejici zemi, kde byla

studie realizovana.

Vybér studii byl soustfedén na studie s analyzou ndkladové efektivity, které
pouzivaly jednotku QALY (cost-utility analysis) a byly provedeny na Spanélském
obyvatelstvu. Vsechny potencialni citace relevantnich studii byly provéfeny jednim
odbornikem. Dv¢€ nezavislé osoby se musely shodnout na relevantnosti studie. Za pomoci
dvou recenzentll byla provedena extrakce dat studii, poté byla data shromazd’ovana
do samostatné vyvinutého formulare navrzeného k vyhodnoceni podobnosti jednotlivych
studii, ktery byl pilotné otestovan na 20 zdznamech.

U kazdé studie shromazd’'ovali informace o casopisu, ro¢niku vydéani, impakt faktoru,
dale o cilové intervence (jako 1écba, rehabilitace, prevence, progndza), typ komparatorti
(aktivni alternativa, obvykla péce, placebo), perspektivu analyz (z hlediska narodniho
zdravotniho systému, platce), druh néklada a zdroje informaci. Do informaci patii také
onemocnéni, na které byla technologie urcena, popis vybrané populace, ¢asovy horizont,
zdroje klinické ucinnosti (klinickd studie nebo systematicky ptehled a metaanalyzy),
uplny soupis metod pro vypocet QALY, diskuze predpokladi a validace modela (pokud
byly pouzity), diskontni sazby pro naklady a vysledky, prvotni vysledky a pfedpoklady
scénaft, ICER, mira nejistoty vysledkii, analyzy citlivosti, omezeni dané studie,

20



porovnani vysledkl s jinymi studiemi, hypotetickd hranice ochoty platit a zavér studie.
Zaveéry kazdé zahrnuté studie byly klasifikovany na pfiznivé (zahrnuje pojmy typu:
nakladoveé efektivni, snizeni ndkladd, uspory), nepfiznivé (zahrnuje pojmy typu:
ekonomicky neatraktivni, pravdépodobné nebude nékladové efektivni, vytvaii vyssi
naklady) a neutrdlni nebo nejisty v pripadech nejistoty v zavérech. V neposledni fadé
byly hodnoceny zdroje financovani a jejich zvetejnéni, stiety zajmu a piispévky autora.
Autory pouzili deskriptivni statistiku pro analyzy shroméazdénych dat.

Autory bylo identifikovano 223 nékladovych analyz zamétenych predevsim na léky
a terapeutické intervence pro dospélou populaci s kardiovaskularnimi onemocnénimi
a zhoubnymi novotvary. Ve vétsin¢ studii byl pouzit Markoviv model. Perspektiva byla
jasn¢€ uvedena u vétSiny studii, stejné jako casovy horizont, ktery byl nejcastéji delsi nez
rok. Malé mnozstvi studii uvedlo podrobné metody pro vypocet QALY. Zhruba polovina
studii vyuzila dotaznik EuroQoL-5D. VétSina studii uvedla kalkulace nakladu,
ale jen malo z nich zahrnovala nepiimé naklady. Vysledky jednotlivych analyz byly
primarn¢ prezentovany ve formé ICER s naslednou analyzou citlivosti. VétSina studii
méla ptiznivé vysledky pro hodnocenou technologii.

Spanélska systematické reserse poukazala na lidici se kvalitu a vypovidajici hodnotu
studii. V publikovanych studiich chybély zasadni Casti studie, jako nékteré vysledky
a metody aj. Prace navrhuje zlepSeni pomoci vhodné vypracovaného protokolu, ktery
hraje zasadni roli pfi planovani, priibéhu a vyhodnoceni studii. Doporucuji pouziti
CHEERS pro transparentni uvetejnéni vysledkti, dale se autofi snazi o posileni
mechanismu vzdjemného hodnoceni a publikovani ndkladovych analyz.
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2.4.2 Asijska reSerse

V roce 2015 vysla systematicka reSerSe [21] analyz CUA (Cost-utility analyses)
se zamefenim na asijskou populaci. V mnoha asijskych zemich je pfijeti CUA
Vv plenkach. Autofi Cerpali data z The Tulfs Medical Center Cost-Effectiveness Analysis
Registry. Autofi vyhledavali studie pomoci strategického vyhledavani anglicky psané
prace a dvé nezavislé osoby vyhodnocovaly a zpracovavaly data, podobné jako piedchozi
studie.

Pro vyhodnoceni a sbér dat autofi vytvoftili vlastni formulaf, slozeny z Checklist
Panel on Cost-Effectiveness in Health and Medicine a dalSich. Zhotovené formulare
zahrnovaly pies 40 polozek tykajicich se financi, diskontovani, ¢asového horizontu,
analyz citlivosti, cilové populace a komparatoru, ICER a utility. Zminény registr pfid¢luje
kazdému clanku stupenn 1-7, ktery vypovida o kvalit¢ vypoctu ICER, komplexni
charakteristice nejistoty, explicitnich specifickych ptfedpokladech a jednoznaénych
odhadt vah uzitkd.

Autofi analyzovali 175 studii z let 2000-2012, nejvice studii pochazelo z Japonska.
Asijské studie porovnavali S$3239 neasijskymi studiemi (zejména pochazejici
ze Spojenych stati americkych). Cilem analyzy bylo porovnat dodrzovani spravnych
metodickych postupt, primérné skore kvality, ICER asijské studii proti studiim ostatnich
zemi. K porovnani autofi vyuzili chi-kvadrat. Studie byly nejvice zaméfené na 1é¢iva
a Casto také na screeningové programy, imunizace a chirurgické intervence. VétSina
studii byla financovana narodnimi programy. Nejcastéji studie pfijmuly perspektivu
Z pohledu platce.

Ob¢ skupiny studii mely shodnou miru dodrzovani spravnych metodickych postupt,
diskontovani ndkladii a QALY, uvedeni ¢asového horizontu s kiivkami pfijatelnosti
a prirastky. Asijské CUA méné Casto zvefejnily zdroj financovani, kupni silu mény
v daném roce, analyzy senzitivity a také pramérné skore kvality studii bylo nizsi.

Tvtrci zpracovali reSersi pro piezkoumani kvality a metodiky CUA studii zkoumajici
asijskou populaci oproti ostatnim CUA. Studie byly nejcastéji zamétfené na rakovinu
a kardiovaskularni onemocnéni. Vysledkem byl vycet procentudlniho splnéni skupiny
(asijské vs. neasijské) nastavenych kritérii v jednotlivych oblastech pribchu studii,
dle sestaveného formulafe pozadavku a postupti pro CUA.
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2.4.3 Reserse v radiologii

Prace na porovnani metod analyz nakladové efektivity (CEA) v ramci Radiologie
vysla v roce 2018 vytvorena organizaci American College of Radiology [9]. Autofi
provedli systematickou reSerSi [9] vSech studii nakladové efektivity publikovanych
v letech 2013-2017, zkoumajicich neinvazivni zobrazovaci a diagnostické prostiedky.
Zapouziti vyhledavaci strategie v databazi Medline, EconLit, registru Turfs CEA
a referenci vyhledanych ¢lankt byly vyhledany studie, u kterych se autofi zaméfili na
porovnani postupti provedeni studii CEA s pouzitim QALY.

Dv¢ nezavislé osoby hodnotily kazdou vybranou studii pomoci CHEERS. Kazda
studie mohla ziskat az 24 bodu, podle toho, kolik kritérii CHEERS studie splnovala.
Dale byl zohlednén rok vydani studie a impakt faktor z Casopisti roce 2016. Autoii
se soustfedili na zdroje pro vypocet nakladi a na perspektivu hodnoceni. U studii autofi
porovnavali naklady, rozsah a polozky zahrnutych nakladt dle sestaveného seznamu
polozek pro piimé naklady a nepfimé naklady, a tak klasifikovali perspektivu analyzy.

Autofi analyzovali perspektivu CEA, konkrétné¢ se zaméfenim na perspektivu
poskytovatelll, platcii a spolecnosti. Déle studie analyzovala piistupy k diskontovani
nakladl odrazejici zménu hodnoty penéz v ¢ase a miru inflace pouzitou k upravé nakladii
ziskanych v rtiznych letech. Autofi pro zpracovani vyuzili statistické metody a ukazatele
nakladové efektivity ze studii.

Do porovnavani bylo zatazeno 80 radiologickych studii CEA, které splnily kritéria
vybéru. Vice nez polovina studii zahrnovala vyuziti CT, vétSina studii vyuzila pro analyzu
simulacni modely, nebo Markoviiv model. Studie v analyze ziskaly nej¢astéji 18-24 boda
CHEERS. Nejvice ve studiich chyb&lo uvedeni metodiky, méfeni utility a charakteristika
podskupin. Vice nez polovina studii v ramci celospolecenské perspektivy specifikovala
zahrnuti nepiimych nékladu.

Vysoké procento studii probihalo v del§im Casovém obdobi nez je jeden rok
a pocitalo s diskontovanim nakladt a inflaci. Data pro prezentovani QALY nejCastéji
studie prevzaly z pfedchozich zdrojii. Mensi pocet studii vyuzilo vlastni vypocet uZitku
pomoci EuroQol-5D nebo Short Form-6D. Vétsina studii uvedla ICER, nékteré spolu
S net monetary benefitem. Studie ve vétSin€ ptipadl uvedly porovnani s hranici ochoty
platit, i kdyZ prahové hodnoty studii se velmi lisily.

Studie porovnava CEA v oblasti radiologie s navrzenim doporuceni pro zlepseni
a standardizaci doposud nejasné stanovené metodologie realizace CEA studii
na zobrazovaci technologie. Autofi apeluji na spravnou interpretaci studii, ztizenou
zejména diky rozdilnosti a nejednoznacnosti analyz. Vyzkumnici by méli zahrnovat
veskeré naklady, méli by mit specifikovanou perspektivu a vybrané perspektivy se drzet.
V neposledni fad¢ by studie mély pracovat s jasné stanovenou hranici ochoty platit,
pro pfesnou prezentaci vysledki.
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2.4.4 ReSerse ultrazvukii v urgentni péci

Vroce 2021 vySla analyza CEA na ultrazvukové techniky v ramci urgentni
a pohotovostni péce v USA [2]. Autofi analyzy charakterizovali stavajici CEA studie
spolu s provéfenim jejich kvality za pomoci CHEERS. Postup reSerSe byl podobny
postupu u Span¢lské analyzy. ReSerSe byla provedena za pomoci pokyni PRISMA
V hlavnich literarnich databéazich. Na rozdil on Spané€lské studie pro shromazdéni
a systematickou kontrolu autofi vyuzili platformu Covidence. Vybér studii probihal
dvéma koly — v prvnim byly posuzovany tituly a abstrakty dvéma nezavislymi osobami
a Vvdruhém kole fulltextové verze. Dv€ nezavislé osoby také studie hodnotily
dle CHEERS.

Celkem zanalyzovali jen 35 studii z ptivodnich 631 vybranych pro nesplnéni kritérii.
Zahrnuté studie pokryvaly obdobi od 1996-2019 s tim, Ze 20 z nich vyslo po roce 2014.
Bylo identifikovano 11 studii hodnoceni détské apendicitity, 3 studie gynekologickych
patologii, 4 endokardiografické studie a zbytek byly studie jiného druhu, souvisejici
S pouzitim ultrazvukovych zfizeni na urgentnich ptijmech.

VeétSina studii v hodnoceni ziskala okolo poloviny moZnych boda. Ke sniZeni skore
studii pfispéla zejména neadekvatni metodika studii pti pribéhu, ale i vydavani studie.
Za nedostatetné¢ autofi casto oznacili vypocty QALY, perspektivu studie,
netransparentnost nakladi, ptedpoklady modelovani, ICER a charakteristiky nejistot.

Autofti zpracovali prvni systematickou resersi na CEA ultrazvukovych technologii
vV urgentni a pohotovostni pé¢i s diirazem na vybrané diagndézy a zdravotni stavy.
Jako nejkvalitngjsi vyhodnotili studie o détské apendicitidé. Analyza sdruzuje soubor
existyjicich diikazl ke studiim dané tématiky, 1 kdyZ jejich Cetnost je omezenda. Autofi
doporucuji tvorbu dalSich novych studii s vyuzitim metodologickych postupli
a standardd.
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2.4.5 ResSersSe ze Saudské Arabie

Na jiném kontinentu vysla roce 2021 systematicka reSerSe porovnavajici kvalitu
analyz nakladové efektivity (CEA) vyhotovenych v Saudské Arabii [22]. Twvirci
vychéazeli z vyhleddvani ve tiech svétovych databazich a to konkrétn¢ v databazi
Medline, Embase a Scopus. Jejich vyhledavaci strategie byla zaméfena na nalezeni CEA
analyz vydanych dle standardt Saudské Arabie od roku 1990 po unor roku 2020. Timto
¢asovym vybérem si autofi studie pojistili zachyceni vSech CEA analyz v Saudské Arabii,
jelikoz prvni zminky 0 Klinicko-ekonomickych hodnocenich v oblasti pfisly v uvadéném
¢asovém obdobi, protoze prvni publikace vysla az v roce 2015.

Z ptvodnich 1032 nalezenych analyz po provedeni dvojité kontroly, a vyfazeni
studii, které nespliovaly kritéria PRISMA doporuceni, autofi ve finale hodnotili kvalitu
u 7 studii. Z analyz extrahovali data o pouzitych modelech, perspektivé hodnoceni,
diskontni sazbé, vypoftu a méfeni nakladl, ¢asovy horizont a jiné. Data extrahoval
a hodnotil vice nez jeden recenzent pro eliminaci chybovosti analyzy. Hodnoceni studii
probihalo podle CHEERS z roku 2013 a jeho 24 polozek checklistu a podle doporuceni
Second panel z roku 2016.

Vybrané clanky spliiovaly PRISMA kritéria, ale 1 u nich autofi naSli nékteré
nedostatky dle dvou vybranych doporucujicich checklisti. Vytky autorti spocivali
naptiklad v nejasném uvedeni CEA v nazvu ¢lanku, nezahrnutim nejistoty, ¢asového
horizontu a perspektivy do abstraktu, nezminéni perspektivy a diskontace nakladu.
Dale neuvedeni postupu ziskani znaleckych posudkii nebo pouzitého softwaru,
¢i chybéjicimu diagramu o struktufe modelu.
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2.5 Souhrn souc¢asného stavu

Analyzy CEA studii se v zahranici provadi nejcastéji ve form¢ systematické reSerse.
Analyzy se soustfed’'uji na problematiku nejednoznacnosti a riiznorodosti provedeni
a zvetejnovani studii. V ramci reSerSe diplomové prace bylo nalezeno pét analyz. Studie
CEA, které¢ analyzy zpracovavaly pochézeji z celého svéta, nejcastéji byly zamétrené

na kardiovaskularni onemocnéni a 1é¢iva.

Studie mély riznou uroven zvetejnéni dat pro vypocet i samotnych metod vypoctu
QALY, ICER, nékladii suvazovanou perspektivou. Nékteré reSerSe se zabyvaly
ovéienim udavané perspektivy dle ndkladli, hodnocenim dle mezinarodnich checklistli
jiné hodnotily dle vlastnich kritérii, zvolenym komparatorem, porovnanim uziti
diskotance nakladu a inflace, podobné jako metodou modelovani, analyzou citlivosti
a nejistot, ovéfenim metody sbéru dat pro vyhodnoceni utility a dalSich atributi.

Nepodaiilo se nam dohledat zadnou analyzu zpracovavajici studie z Ceské republiky,
ktera by zjistovala trendy v uvefejiovani CEA studii, jejich podobnosti, nebo naopak
rozdilné atributy a postupy, proto vytvoreni takovéto analyzy s porovnanim dostupnych
studii dle checklistu je cilem nasledné diplomové prace.
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3 Cile prace

Cilem diplomové prace bylo pospat postup, jak v CR probihaji klinicko-ekonomické
analyzy, analyzovat dostupné guideliny a doporuceni. Prace se zaméfila na zvolené
metody pro ziskani a vypocet nakladl a ptinost technologii, dale zpisob modelovani,
respektive modelovaci techniky analyz, metodu diskontovani, zvolené komparatory,
zahrnutou perspektivu, a dalsi podstatné atributy analyz. Po provedeni literarni reserse
Ceskych studii za poslednich 10 let, bylo stéZejnim ukolem provést analyzu a porovnat
studie mezi sebou dle vybranych kritérii.

e Vytvorit souCasny prehled o metodickych standardech

e Provést systematické vyhledani dostupnych analyz v databéazich

e Vytvofit hodnotici checklist pro vybrané ¢lanky a seznam esencialnich
parametri ¢lanka

e Extrahovat data a zanalyzovat vyhledané studie

e Zpracovat zjisténé vysledky, identifikovat trendy a souvislosti

27



4 Metody

V nasledujici kapitole diplomové prace jsou popsany metody této akademické
prace. V odstavcich naleznete rozebrany a odivodnény vybér databazi, slozeni
vyhledavaci strategie, kritéria vybéru literatury, extrakce dat a hodnoceni zdroji.

4.1 Zvolena metodika

Pro diplomovou praci byla zdrojem pracovniho postupu PRISMA doporuceni
a Cochrane handbook, jakozto doporucené zplsoby provedeni systematickych resersi
a meta-analyz [23; 24]. Systematicka reSerSe patii do sekundarnich publikacnich typu,
jedna se 0 literarni reSersi. Je dulezité zaméfit vyhledavani literatury na vSechny dostupné
zdroje, aby nedoSlo k publika¢nimu zkresleni. Popisujeme kvalitu, heterogenitu
a praktickou vyuzitelnost. Do postupu patii formulace problému, vyhledani publikaci,
vyhodnoceni, analyza a interpretace. Je dilezité jasné uvést cil, vyzkumnou otdzku,
popsany zpusob vyhledavani, kritéria vybéru a popsany postup kvalitativniho hodnoceni
analyzovanych publikaci (obvykle minimalné¢ 2 recenzenti). PRISMA dale ukazuje
zpisob prezentace systematickych reSer§i S dirazem na definici klinické otazky,
konkrétniho vybéru klicovych slov pro vyhledavani s uzitim implicitnich a explicitnich
kritérii, zpisobu selekce dat, posouzeni jejich kvality a hodnoceni.

PRISMA stanovila, jakym zptisobem postupovat pii praci s literarnimi zdroji [24],
obecny diagram je vidét na obrazku ¢islo 1 nize. V prvni fazi urceni potencialnich zdroji,
je zapotiebi zapojit vicezdrojové vyhledavani literatury s jasné stanovenou formulaci
problému. Je stanoveno, jaké chceme zkoumat téma a jsou ziejmé jeho soucasti.
Po vyhledani literarnich zdroji pfislusnou vyhledavaci strategii pfichazi faze posuzovani
¢lankd. Na zakladé nazvu a abstraktu vylou¢ime duplikaty c¢lankt a cElanky plné
neodpovidajici kritériim hledané¢ho zdroje. Nasledna faze zkouma plné texty literarnich
zdrojii a na zékladé¢ jejich vyhodnoceni relevantnosti a souladu s kritérii vybéru vznika
soubor literarnich zdroju, které budou zahrnuty v systematické resersi. V posledni fazi
jsou vSechny zahrnuté zdroje analyzovany a interpretu;ji se vysledky.
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Obrazek 1 obecny PRISMA workflow diagram [24]

4.2 Vyhledavani literatury

Vyhledavaci strategie byla klicovou soucasti systematické reSerSe. Pozadavky
na vyhledavaci strategii vychazely ze zadani diplomové prace. Oblasti naSeho zajmu byla
literatura z Ceské republiky vydana v poslednich deseti letech. Vyhledavali jsme
klinicko-ekonomicka hodnoceni, tak jak je definoval profesor Drummond, tedy jako
srovnavaci analyzy jednotlivych alternativ, které miiZzeme vyhodnotit z hlediska nakladd,
uc¢inku a piinosu [25].

Pii ptipravé vyhledavaci strategie a nasledné analyze jsme se inspirovali postupy,
vybéry a metodami svétovych systematickych reSersi ze Spanélska, Asie, Saudské
Arabie, radiologie a urgentnich pfijml rozebranych v teoretické ¢asti diplomové prace
[20; 21; 9; 2; 22].
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4.2.1 Vyhledavaci databaze

Databazi, ve kterych jsme se rozhodli publikace vyhledavat je vice, systematické
vyhledavani bylo zaméteno do databazi mezinarodnich, oborovych a lokalnich. Vybér
databazi byl pro systematické reSerSe doporucen i odbornymi ¢lanky, kterymi jsme se,
podobn¢ jako zahrani¢nimi reSerSemi, také inspirovali [26; 23; 27].

Pro souvislost tématiky s biomedicinskou a zdravotnickou oblasti publikovani bylo
zahrnuto vyhledavani dat ve vefejné databazi PubMed., respektive Medline, ktery
disponuje bibliografickymi a plnotextovymi daty.

Jako celosvétova citacni a bibliograficka databaze byl vyuzit Web of Science
a databaze Scopus. Posledni databazi vybéru, kterd mapuje ¢eské tzemi a shromazd’uje
Ceské ¢lanky o zdravotnictvi, byla zvolena databaze zvana Medvik. Dalsi databaze, jako
je napiiklad Embase, jsme nepouzili, kvili omezené moznosti pfistupu, Ktery fakultni
licence nabizeji. Databaze byly pouzity jako katalogy ¢lankt, programovatelné nastroje
pro vyhledavani a tfidéni literarnich zdroja, v posledni fadé jako nastroj pro export dat
do softwaru pro naslednou extrakci a analyzu dat.

4.2.2 Vyhledavaci strategie

Vyhledani literatury spoc¢iva v nasem piipadé ve vytvofeni dvou filtri. Prvni
velmi Siroky a koSaty, druhy jemny filtrem zachycujici vSechna mozna klinicko-
ekonomicka hodnoceni. Tento jemny filtr je rozdélen na logické celky po jednotlivych
typech analyz a s nimi souvisejicich specifickych klicovych terminti.

Do vyhledavaci strategie jsme vlozili specifickd relevantni klicova slova, ktera nam
pomohou zachytit studie, které nemaji konvenéni oznaceni analyz, ale i tak se o klinicko-
ekonomické studie jedna. Celky jsou rozdélené po jednotlivych druzich analyz a pojmu:

e HTA/ health technology assessment
e cost-effectiveness analysis

e cost-utility analysis

e cost minimization

e cost-benefit analysis

e cost-consequence analysis

e QALY

e DALY

e pharmacoekonomics

Kazdy celek se tyka upravenych specifickych terminii pro danou analyzu. Piikladem
relevantnich hesel u celku cost-utility analysis vyhledavaném v databazi PubMed je:
TS = ("cost-utility" OR CUA OR ICUR OR "incremental cost-utility ratio$").
Jednotliva hesla v celku i celé celky mezi sebou jsou propojeny logickym operatorem
»OR* a sdruzuji razné podoby ndzvu analyz se synonymy a operacnimi terminy dané
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analyzy. Vsechny vyhledavaci strategie jsSou uzplsobené syntaxi databazi, naptiklad
pouzitim MeSH termind, a jsou uvedeny v ptiloze A.

Dale jsme naSe vyhledavani omezili na oblast Ceské republiky. Uzemni, tizky
specificky filtr jsme vytvortili pomoci jednoho celku oznacujiciho lokaci Ceské republiky.
Filtr je tvofen pomoci nazvii zem¢ a nazvu dil¢ich ¢asti, regiont a mést, zejména téch,
kde sidli vyznamni védeéti pracovnici a tymy. Jednotlivé specifické nazvy lokaci jsou
mezi sebou taktéz propojeny pomoci logickych operatoru ,,OR*.

Vyhledavaci strategie spociva v pouziti obou filtrti, které spolu propojime logickym
operatorem ,,AND“, tim nejlépe dostojime podmince nalezeni klinicko-ekonomickych
studii z Ceského prostiedi.

4.2.3 Realizace vyhledavani

Vyhledavani zdroji prob&hlo pomoci webovych rozhrani databazi. Vzhledem
k faktu, Ze se jednalo o diplomovou praci je hlavnim a jedinym recenzentem systematické
reSerSe autorka diplomové prace. Vyhledané literarni zdroje ze vSech ¢tyfech databazi
byly exportovany do spole¢ného souboru pro nasledné hodnoceni a screening.

Softwarovy nastroj, ktery jsme pro praci se zdroji pouZili se nazyvéa ,,Rayyan
QCRI* a jedna se o vefejné dostupny nastroj [28]. Zdroje byly zkoumany na shodu
se viemi zafazovacimi Kkritérii studie. Software nam umoznil pracovat se zdroji na
jednom misté a usnadiiuje tak vylouceni neodpovidajicich zdrojii. U nerelevantnich
publikaci, které nesplnovali zafazovaci kritéria prob&hlo po piecteni nazvu a abstraktt
jejich vylouceni. Zatazené ¢lanky byly poté analyzovany full-textové (skrze studii jejich
plnych texti).

4.2.4 Zarazovaci kritéria

Vyhledané zdroje byly posuzovany z hlediska nékolika zarazovacich neboli
inkluznich kritérii, téch kterd nam zatrazuji studie do systematické reSerSe neboli kritéria
pro vybér. Nize v kapitole je vypsano Sest inkluznich kritérii.

Klinicko- ekonomické hodnoceni dle Drummonda

Primarnim inkluznim kritériem, je zafazeni publikace jako klinicky-ekonomického
hodnoceni  zdravotnickych technologii. Nechali jsme se inspirovat definici
prof. Drummonda, kterd povazuje za ekonomickd hodnoceni srovnavaci analyzy

alternativnich postupti zdravotnické technologie porovnavanych dle nakladl a piinost,
vysledki nebo G¢inkd [29].
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Ceské prostiedi

Nase reserse byla zaméfena na zanalyzovani ¢eské kultury, reportovani klinicko-
ekonomickych hodnoceni a jeji kvalitativni zhodnoceni Vv souladu se zadanim prace.
Cilem bylo zamé&fit se na ¢eské postupy, vzdélanost a zplisob reportovani a vyzkumu
V této oblasti, proto jsme zafadili do inkluznich kritérii ptisluSnost autora nebo autorské
organizace k Ceské republice, jejim zvyklostem a kultufe. Diléim kritériem je zaméfeni

na Ceskou populaci.
Stari nejdéle deset let

Mnozinu vyhledanych dat jsme omezili pouze na poslednich deset let, konkrétné
rok vydani 2012-2022. Toto kritérium vychazi ze snahy souladu reserSe se zadanim.
Zvolené Casové obdobi nam pomohlo zachytit aktualni a novodobé studie a nejnovéji

pouzivané poznatky.
Jazyk

Clanky zafazené v nadi reerdi byly psané v &eiting a angliéting, tyto jazyky byly
analogicky vybrany po vzoru Spanélské reserse, ktera se taktéz soustfedila na jazyk

oblasti zajmu a svétove nejrozsitené]si jazyk odborné spolecnosti — anglictinu. Do reSerse
jsme také zahrnuli, kromé jazyka ¢eského i jazyk slovensky.

Puvodni ¢lanek

Ze seznamu c¢lankd doslo k odstranéni duplikatd a dalsich koliznich publikaci.
Zamé&fujeme se pouze na originalni neboli primarni védecké ¢lanky, a proto jsme z nasi
reSerSe odstranili prehledové ¢lanky a duplikaty. Neanalyzovali jsme konferencni
piispévky, abstrakty v ¢asopisech a ani ve sbornicich.

Clanek z recenzovaného ¢asopisu

Pro systematickou resersi jsme si zvolili kategorii recenzovanych védeckych ¢lankd,
ktera nam na rozdil od jinych zarucuje predesly odborny proces, tedy urcitou Uroven
vypovédni hodnoty a kvality. V potaz bereme zejména Clanky vydané recenzovanymi
casopisy.
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4.3 Prace s ¢lanky

Data vybranych ¢lankd jsme ziskali ze softwaru Rayyan QCRI. Seznam vybranych
¢lankd je uvedeny v piiloze C diplomové prace spolu s uvedenim roku vydani, jménem
autora a nazvem.

4.3.1 Extrakce dat

U jednotlivych ¢lanki probéhlo piecteni celého textu s hodnocenim ,,full-text screening*
spolu s extrakci dat a zaznamenanim parametri kazdého ¢lanku. Sledované parametry
klinicko-ekonomického hodnoceni vychazi z odbornych doporuceni a svétovych resersi
[20; 16; 9; 24; 21; 15; 14]. U kazdého parametru nas zajimalo, jestli se v analyzach
parametr objevil, jaky druh a postup byl spolu s parametrem vyuzity a jakou mél
vypovidajici hodnotu. Rd&mcové jsme extrahovali charakteristiku ¢lankt jako je naptiklad
intervence, identifikovali jsme méfeni nakladt a pfinost, zjistili zdali byly pouZité i jiné
esencialni parametry analyz jako je napiiklad perspektiva nebo modelovani. Zjistované
parametry Ize systematicky rozdélit na nékolik celku:

Charakteristika ¢lanku:

« Casopis, impakt faktor, kvartil, poet autori
e Analyza
o O jakou analyzu se jedna? (CUA, CEA, CCA, CMA, CBA)
e Typ zdravotnické technologie
o Jaky druh lékaiské technologie byl zahrnuty? (lé¢ivo, zdravotnicky
prostiedek, postup)
o Z jaké zdravotnické oblasti analyza pochazi?

Néklady:

e Zpusob zjiSténi a méreni naklada

o Jak probihala identifikace, méfeni, ocenéni dat? (ptfevzeti z literatury —
sekundarni data, vlastni méfeni - primarni data, thradové vyhlasky,
dotaznikové Setteni)

o Perspektiva

o Jaka perspektiva/y bylaly vyuzity v jakych ¢astech ¢lanku?
(celospolecenska, platce, pacienta, poskytovatele)

o Byly zapocitané n&jaké ucinky na zdravi? (dlouhovékost, kvalita Zivota,
nezadouci uc€inky, sekundarni infekce, nozokomidlni nakazy,
iatropatogenie)

o Byly zapocitané 1ékarské naklady? (out of pocket platby, budouci
souvisejici naklady)

o Byly zapocitany ndklady na ¢as pacienta/ neformalniho pecujiciho,
pfepravni naklady?

o Byla zapocitana ztrata produktivity a socialni nadklady?
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Ptinosy:

e Zpisob zhodnoceni efektu
o Byla zminéna i kalkulace pfinosa?
o Jak byl oznaéen efekt/ptinos? (Skala, dotaznik, imrtnost)
o Jak ptinos zméfili? (QALY, kvalita zivota, DALY)
o Komparatory
o Jaky komparéator to byl? (1ék, placebo)
e Diskontovani
o Uvadéli autoti diskontovani?
o Jakou mélo hodnotu? (0,3, 5, 10, 15)
e Hranice ochoty platit
o Jakou hranici ochoty platit brali autofi v potaz (1,2mil, trojnasobek HDP)

Modelovani:

e Modelovaci techniky
o Jaky druh modelu? (Markoviiv model, rozhodovaci strom, jednoduchy
model)
o Jaky mél model cyklus?
o S jak dlouhym ¢asovym horizontem pocitali?
o Pouzivali pro vypocet n¢jaky software?
o Senzitivni analyzy
o Pouzivali autofi néjakou analyzu senzitivity? (analyza scénafe,
probabilisticka, deterministicka, multiway)
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4.3.2

Hodnoceni ¢lanku

V posledni fazi analyzy c¢lanki jsme je podrobili kritickému kvalitativnimu
hodnoceni, které vychazelo z CHEERS checklistu [18]. Nasleduje 26 otazek s moznosti
odpovédi ano/ne, které nam pomohly ¢lankim piifadit skore 0-26. Tato pouziti

checklistu, nam dovolilo nasledné porovnani s jinymi reSerSemi, které pouzili stejny

hodnotici nastroj.

1.
2.

© ©® N o g &

11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.

Identifikuje se ¢lanek v nazvu jako klinicko-ekonomické hodnoceni?

Poskytuje abstrakt strukturované shrnuti, které by obsahovalo kontext, klicové
metody, vysledky a alternativni analyzy?

Jsou vuvodu zminény hypotézy, kontext studie a prakticky vyznam
pro rozhodovani autorit?

Byl v metodach uveden plan klinicko-ekonomické analyzy?

Byla v metodach popsana sledovana kohorta?

Byly v metodach relevantni souvisejici informace pro nastaveni studie?

Byly v metodach vybrany komparatory spolu se zdtivodnénim jejich vybéru?

Byla v metodach popsana perspektiva?

Byla v metodach uvedena diskontni sazba?

. Byl v metodach zvoleny zpisob uréovani vysledku, tak aby bylo ziejmé, které

vysledky jsou piinos a kter¢ skodi?
Bylo v metodach zminéno, jak byly vysledky méfeny?
Bylo v metodach popsano, jaké postupy slouzily k méfeni a hodnoceni vysledk?
Bylo ve vysledcich uvedeno nacenéni naklad?
Byl v metodach uvedeny tdaj o méné, datu a piepoctu?
Bylo v metodach zahrnuto zdtivodnéni pro pouzity model?
Byla v metodach uvedena pouzita prace s daty?
Byla v metodach popsana metodika pro zjisténi diverzity mezi podskupinami?
Byly v metodach zminény zdroje nejistot a prace s nimi?
Byl v metodach objasnén postup jednani s ucastniky studie?
Obsahovaly vysledky vSechny analytické vstupy do studie?
Byly vysledky interpretovany relevantné?
Obsahovaly vysledky popis vlivu nejistoty?
Byl ve vysledcich zminén rozdil pti zapojeni pacientti do studie?
Obsahovala diskuze shrnuti poznatkd a mozné omezeni vysledka?
Byl uveden zdroj financovani?
Byl objasnén stiet zajmt autord?
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5 Vysledky

V této kapitole jsou popsany ziskané vysledky potiebné pro systematickou reSersi.
Kapitola popisuje metodiky vybranych ¢lankd, jejich charakteristiky a pouzité parametry
klinicko-ekonomickych analyz. Ziskana data promita do ¢asového trendu a srovnani
s podobnou systematickou resersi.

5.1 Prace se zdroji

V ramci diplomové prace probéhl export z databdzi v terminu 23. 3. 2023 - 2. 4. 2023
dle vyhledavacich strategii viz Ptiloha A. Celkovy pocet vysledkii ziskanych z vyse
definovanych databazi ¢inil 2611 publikaci. Z tohoto souborti bylo odstranéno 737
duplicit, zbylych 1867 zaznamu bylo prozkoumano v ramci 1. faze screeningu. Z tohoto
vzorku bylo na zakladé nazvi a abstraktl odstranéno 1797 nerelevantnich publikaci.
Poté bylo zbylych 70 studii podrobeno dalsi fazi.

V ramci detailniho posouzeni vhodnosti publikaci byly dikladné analyzovany plné
texty. NejcastéjSim divodem vylouceni z nasledné analyzy byla chybéjici analyzy
prinost/efektli technologie ve studiich. DalS§imi diivody byly nevhodny typ publikace
nebo jiny nez Cesky puvod. Cely proces vybéru je znazornén diagramem PRISMA
na obrazku 2, pficemz vyloucené studie a diivod jejich nezafazeni jsou uvedeny v piiloze.

K analyze bylo vybrano 38 ¢lanku [30-67], které spliovaly vSechna ptredem
stanovena kritéria pro zafrazeni.
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Identifikace

studie

Screening studie

'\.-

Zarazeni

studie

= Scopus (n=795)

+ Medline (n=598)
s« Medvick (n=469)

Studie vyhledané pomoci
vyhledavaci strategie (n=2611)

« Web of Science (n=749)

!

Vyhledané studie

e (n=2611)

Analyza nazvu a
abstraktu studii

(N=1887)

studii (n=70)

Analyza celého textu
a pouZitych metod ve

¥

zarazene clanky
(n=38)

’,

Obrazek 2 PRISMA diagram
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vyfazeni duplikatl (n=744)

« automaticka detekce duplikatl
(n=708)
« ruéni vyfazeni duplikatd (n=38)

wyrazeni studii (n=1797)

= nesplnéni zafazovacich kritéri
(n=172a)

» bez porovnani alternativ (n=63)

= neni recenzovany clanek (n=2)

full- textovy vyfazeni éldnkld (n=32)

« COl(n=10)

= nesplnéni kritéria klinicko-
ekonomickeé hodnoceni (n=7)

« nepochazi z Eeského prostredi
(n=5)

= neni to recenzovany clanek (n=5)

» bez dostupného fulltextu (n=4)

» nejedna se o plvodni &lanek (n=1)




5.2 Zakladni charakteristiky studii

Vsechny analyzované c¢lanky obsahovaly  klinicko-ekonomické —analyzy
zdravotnickych technologii. Konkrétné 17 analyz se zabyvalo 1é¢ivy, 8 postupy
1éCby/péce, 7 analyz se vénovalo zdravotnickym prostfedkim a jinym technologiim
a nejméné tedy 6 ¢lankt analyzovalo programy podpory zdravi a prevence, jak je vidét
na obrazku 3. VSechny ¢etnosti jsou pocitany z celkového poc¢tu vybranych ¢lanka, pokud
neni uvedeno jinak.

Tabulka 1 Cetnost druhii analyz zdravotnickych technologii

technologie pocet etnost
léciva 17 45 %
postupy péce 8 21 %
zdravotni prostfedky a jiné 7 18 %
programy podpory zdravi, prevence 6 16 %

Pribéh vydani clankd naseho souboru Vv letech znazoriuje obrazek3, kde je mozné
pozorovat trendy jednotlivych skupin zdravotnickych technologii.
3,5

3
2,5
2
1,5
1

0,5

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022
léciva
postupy péce
programy podpory zdravi, prevence

zdravotni prostfedky a jiné

Obriazek 3 Vydavani ¢lanku v ¢ase
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Analyzované ¢lanky byly psané pievazné Vv anglicting, jednalo se o 28 clankt
(3 znich jsme dohledali i v ¢estin€), zbylych 10 studii se autofi rozhodly zvefejnit
Vvjazyce Ceském. Clanky pochazeli zriiznych odvétvi zdravotni péée, nejéetndji
tematicky zastoupena byla kardiologie, dale diabetologie s onkologii a intenzivni péce,
jak je vidét na obrazku 4.

interni
onkologie | péce

kardiologie

hamatolog1e psychiatrie

diabetologie neonatologie ostatni

Obrazek 4 Zastoupeni zdravotnich odvétvi v souboru

V souboru vybranych ¢lankt diplomové prace jsou publikace vydané od roku 2012
do roku 2022, dohromady vydané v obdobi 11 let. Nejméné publikaci naSeho souboru
vzniklo v roce 2014, nejvice v letech 2012 a 2019, jak je vidét na tabulce 2.

Tabulka 2 Vydané ¢lanky ze souboru v letech

roky vydani pocet cetnost
2012 5 13 %
2013 3 8 %
2014 1 3%
2015 4 11 %
2016 2 5%
2017 3 8 %
2018 3 8 %
2019 5 13 %
2020 4 11 %
2021 4 11 %
2022 4 11 %
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Vsechny clanky byly publikované dohromady v 35 casopisech. Nejcastéji
se vyskytovaly casopisy: Core et Vasa, Healthcare, Diabetes Therapy a BMC. Impact
faktory Casopisi a kvartily vyobrazuje tabulka 3.

Tabulka 3 Kvartily a impakt faktory ¢asopisi

kvartil pocet cetnost impakt faktor pocet cetnost
Q1 5 13 % 0-1,4 3 8 %
Q2 9 24 % 1,5-3 4 11 %
Q3 7 18 % 3-4,9 11 29 %
Q4 11 29 % 5+ 6 16 %
neuvedeno 6 16 % neuvedeno 14 37 %

Na ¢lancich pracovalo vét§inou vice autort, velmi asto to bylo pravé 5, také proto
je nejvice zastoupenou skupinou v poctu autorti 3-5 autort, viz obrazek.

18
16
14
12
10

o N OB~ OO

0-2 3-5 6-8 9+

Obrazek 5 Pocet autori ¢lanki
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V diplomové praci bylo identifikovano nékolik druht klinicko-ekonomickych
analyz. Nejpocetnéjsim druhem byla CUA (49 % z celkového pocétu 39) a CEA (36 %),
jak lze vidét na tabulce 4.

Tabulka 4 Typologické zastoupeni analyz v souboru

druh analyz pocet Zetnost
CUA 19 49 %
CEA 14 36 %
CCA 3 8 %
CMA 2 5%
CBA 1 3%

Zjistovali jsme, zda autofi analyz pii méfeni nakladt a pfinost zdravotnickych
technologii pracovali s daty primarnimi, sekundarnimi, nebo jejich kombinaci dle jejich
puvodu, jak je vidét na obrazku 6. Piinosy byly z velké ¢asti méfeny a srovnavany
z primarnich dat autort analyz (63 %). U nakladu ptevladal pivod dat sekundarniho
charakteru (24 %).

piinosy

naklady

0% 20% 40% 60% 80% 100%

primarni a sekundarni data primarni data sekundarni data

Obrazek 6 VyuZiti primarnich a sekundarni dat

! Cetnost poéitana z poétu 39 analyz, protoze u 1 z ¢lanki autofi vytvoiili 2 analyzy [44]
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U nakladi 1 pifinosit dochdzelo béhem let kvyvoji a kolisani pouZiti
primarnich,(vytvofenych autory) sekundarnich (pfevzatych autory), anebo primarnich
I sekundarnich (kombinace) dat pii tvorb¢ analyz, jak je vidét na tabulce 5.

Tabulka 5 Pivod dat nakladi a pFinosi v analyzach

naklady piinosy

primarni  sekundarni  kombi-  primarni  sekundarni  kombi-

data data nace data data nace
2012 2 3 3 2
2013 1 2 3
2014 1 1
2015 2 2 1 3
2016 2 1 1
2017 2 1 2 1
2018 2 1 2 1
2019 1 3 1 3 1 1
2020 2 2 4
2021 1 2 1 2 1 1
2022 2 2 2 2
soucet 15 17 6 24 11 3
cetnost 39 % 45 % 16 % 63 % 29 % 8 %

5.2.1 Naklady analyz zdravotnickych technologii

Clanky &erpaly néklady z celé fady zdrojt, vét§ina analyz uvazovala perspektivu platce
(95 %), pouze 3 studie pocitaly i S nepiimymi naklady a braly v potaz perspektivu
pacientskou nebo celospolecenskou, jednotlivé poéty a procentualni zastoupeni
perspektiv je uvedeno v tabulce 6.

Tabulka 6 Perspektiva zkoumanych analyz

perspektiva pocet getnost *2
platce 36 95 %
pacientska 2 5%
celospolecenska 1 3%

2 Cetnost u perspektivy byla poéitana z celkového poétu analyz 38,i kdyz 1 ¢lanek uvadél vice nez
jednu perspektivu
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V ramci nakladovych analyz jsme stanovili uvadéné druhy nakladovych polozek.
Nejcastéji zapocitavané byly vykony za intervence (58 %), 1é¢iva (50 %) a hospitalizace
(45 %). Mén¢ zapocitavanymi naklady do analyzy byly zdravotnické prostiedky a
material, jak je vyobrazeno na tabulce 7.

Tabulka 7 Druhy nakladovych poloZek

druh naklada pocet cetnost
vykony 22 58 %
1éCiva 19 50 %
hospitalizace 17 45 %
prostredky 9 24 %
material 7 18 %

Pro urceni nakladl vyuzivaly téméf vSechny analyzy thradovy systém zdravotni péce
Ceské republiky a jeho vyhlasky a &iselniky.

5.2.2 Prinosy zdravotnickych technologii v analyzach

Soubor analyz obsahoval rizné zdravotnické technologie i rozdilné druhy nakladovych
analyz, u kazdé jsme identifikovali zptisob urceni efektu neboli jejich pfinosu/acinnosti
mezi nejcastéjsi zpiisoby méteni piinost byly rizné druhy §kal (65 %), typicky se jednalo
0 EQ—5D (18 %) nebo SF—36 (8 %). Jak uvadi tabulka 8 zaméfili jsme se taktéz
na zplsob ocenéni piinosu, kterym bylo nejcastéji QALY (50 %).

Tabulka 8 Méfeni a ocefiovani piinosii zdravotnické technologie

méfeni pfinosu pocet  Cetnost ocenéni pfinosu pocet  Cetnost
jiné Skaly 15 39% QALY 19 50 %
jiné 10 26% LGY 2 5%
EQ-5D 7 18%  jiné 17 45 %
SF-36 3 8 %

neuvedeno 3 8 %

5.2.3 Ostatni parametry analyz zdravotnickych technologii

U ¢lankd jsme detekovali pokud zavedly diskontni sazbu. Clankd s diskontovanim bylo
pouze 14 (37 %), vSechny pouzily 3 % diskontovani. Zaznamenali jsme pievahu
prospektivnich analyz (32 %) oproti retrospektivnim (18 %) a vyuziti Kaplan-
Meierovych kiivek u 6 analyz (16 %).
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Z celého souboru analyzovanych ¢lankd 16 analyz pouZzivalo jednou nebo vice
modelovacich technik (42 %). Vétsina z téchto 16 analyz aplikovala Markoviv model
(61 %), dalsimi modelovacimi technikami byl rozhodovaci strom (22 %) a jednoduchy
model (17 %). Nékteré analyzy také uvedli software, ve kterém analyzu spravovavaly,
jednalo se o software ,, TreeAge*, ,,R“ a ,,Excel*, viz tabulka 9.

Tabulka 9 Modelovaci techniky a vyuZivany software

modelovaci techniky pocet® cetnost? uvedeny software  pocet &etnost?
jednoduchy model 4 17 % Excel 4 25 %
rozhodovaci strom 5 22 % R 3 19 %
Markovtiv model 14 61 % TreeAge 3 19 %

Markovovym modell autofi nastavuji délky cyklu a ¢asového horizontu. Nejvice
modeli (56 %) v nasi analyze vyuzivalo cyklus v fadu mésict a také nejvice vyuzivany
Casovy horizont byl celozivotni 40+, viz tabulka 10.

Tabulka 10 Cyklus a ¢asovy horizont modelovacich technik

cyklus pocet getnost? gasovy horizont pocet getnost?
mésic 5 56 % celozivotni 9 56 %
tyden 3 33 % roky 2-20 4 25 %
rok 1 11 % mésice 3 19 %

Zjistovali jsme vyuzivani a reportovani analyz citlivosti. Alesponi jednu analyzu
citlivosti provedla piesné polovina ¢lankt (19 analyz). Nejcastéji zastoupenou citlivostni
analyzou byla jednocestna analyza (39 %) a poté analyza scénafe (34 %).
Pravdépodobnostni analyza byla nejméné zastoupena a jiné druhy se v souboru
nevyskytovali, jak 1ze vidét na tabulce 11.

Tabulka 11 Analyza citlivosti

analyza citlivosti pocet etnost®
jednocestna/deterministicka 15 39 %
scénaie 13 34 %
probabilistickd/pravdépodobnostni 8 21 %

3 Soudet vyssi néz 16, nékteré pouzili vice nez 1 techniku modelovani

4 Cetnosti u vyuzivanému software byla vztazena k celkovému poétu analyz s modelovacimi
technikami, tj 16

® Protoze analyzy senzitivy byli v nékolika analyzach vyuzité v kombinaci n&kolika druhli analyz
senzitivity, je Cetnost vztazena k celkovému poctu analyz.
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Identifikovali jsme analyzy, které ve své metodice zohlediiovaly hranici ochoty platit
(42 %), jak 1ze vidét v tabulce 12. Nejcastéji byla vyuzivana dana hranice ochoty platit
1-1,2 mil K& (56 %) nebo také uvazovali nad trojnasobkem HDP na hlavu CR (25 %).

Tabulka 12 Hranice ochoty platit

hranice ochoty platit
uvedeni v textu 16 42 %°®

1 - 1,2 miliont korun 9 56 %’
trojnasobek HDP na hlavu 4 25 %
neuvedena ¢iselna hranice 3 19 %

5.2.4 Bodové skore analyz zdravotnickych technologii

Identifikované ¢lanky jsme pro mozné srovnani podrobili ohodnoceni podle kontrolniho
seznamu CHEERS, 26 bodovanych polozek je uvedené v kapitole 4.3.2 této diplomové
prace. U kazdé polozky dostal ¢lanek ohodnoceni 0/1. Primérné ziskané skore analyz
bylo 16,6 bodii, minimalni 9 bodli a maximalni 22 bodl. Nejvyssich priméri dosahovali
1é¢iva a nejhute byly hodnocené programy podpory zdravi a prevence viz tabulka 13.

Tabulka 13 Hodnoty skére ¢lanki

popisna statistika bodovych ziskii zhodnoceni 8

pramér 16,6 1é¢iva 17,8
minimum 9 postupy péce 17,4
maximum 22 programy podpory zdravi, prevence 12,3
median 17 zdravotni prostiedky a jiné 16,7

Kontrolni seznam CHEERS obsahuje 4 polozky pro titul, abstrakt a uvod analyz,
dalSich 15 poloZek se soustfedi na metody a poslednich 7 polozek je zejména na vysledky,
diskusi a zavér analyz. Konkrétni, procenty vyjadiené splnéni jednotlivych pozadavki
jsou vyjadiena na tabulce 14. Ve sloupcich je mozné najit procentudlni Uspé&Snost
jednotlivych zdravotnickych technologii a také nejrozsifené;jsi typologii analyzy CUA.
Protoze se diplomova prace zabyva zejména metodami, nalezneme v tabulce primérny
procentualni zisk u poloZek tykajicich se metod (5.-19.). Naptiklad pod ¢islem 8 se skryva
perspektiva, nebo pod ¢islem 15 je zdivodnéni pouzitého modelu. Nejméné reportovanou
polozkou byla poloZka ¢islo 19, €ili objasnéni jednani s ti€astniky studie. Mezi dalsi malo
reportované polozky patii zminéni rozdilu zapojeni pacientt do studie, uvedeni diskontni
sazby nebo uvedeni tdaje o mén¢ a prepoctu.

8 Cetnost vztazena k celkovému poétu analyz
7 Cetnost vztazena k 16 analyzam které vyuzivali citlivostni analyzy

8V tabulce 13 jsou hodnoty uvedené v bodovém skore z CHEERS checklistu
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Tabulka 14 Procentualni Gspé$nost ¢lanki v jednotlivych polozkach CHEERS checklistu

polozky

seznamu programy™ 4ravotni . -
viz légiva POSIUPY - podpory - redky  CUA Cetnost splnéni
Kapitola péce zdravi, 2 finé polozek seznamu
432 prevence

1 100% 100 % 67 % 100 % 100 % 92 %
2 94% 100 % 100 % 71 % 90 % 91 %
3 82% 100 % 100 % 86 % 95 % 92 %
4 100% 88 % 83 % 71 % 100 % 86 %
5 82 % 88 % 50 % 86 % 80 % 76 %
6 100% 100 % 83 % 100 % 95 % 96 %
7 47 % 63 % 33 % 100 % 65 % 61 %
8 41 % 38 % 17% 43 % 45 % 35 %
9 47 % 13 % 33 % 14 % 50 % 27 %
10 47 % 75 % 0% 43 % 40 % 41 %
11 88 % 75 % 50 % 86 % 80 % 75 %
12 88 % 88 % 17% 57 % 75 % 62 %
13 100% 88 % 100 % 100 % 95 % 97 %
14 35 % 25 % 0% 57 % 25 % 29 %
15 59 % 25 % 17% 43 % 65 % 36 %
16 76 % 100 % 33 % 71 % 70 % 70 %
17 35 % 38 % 17% 29 % 30 % 30 %
18 24 % 38 % 33 % 29 % 25 % 31 %
19 18 % 0% 17% 0% 0% 9%
20 100% 100 % 83 % 100 % 95 % 96 %
21 100% 100 % 83 % 100 % 95 % 96 %
22 59 % 63 % 33 % 43 % 70 % 49 %
23 35 % 13 % 17 % 14 % 15% 20 %
24 100% 88 % 67 % 100 % 95 % 89 %
25 59 % 50 % 33 % 86 % 60 % 57 %
26 59 % 88 % 67 % 57 % 50 % 68 %
| metody | 62% 59 % 36 % 58 %
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Diky skore kazdé studie bylo mozné tyto bodové ohodnoceni zobrazit v Case
Vviz obrazek 7 ktery ma vynesenou kazdy ¢lanek a jeho bodové skore. Po protnuti osou
trendu, mizeme fici, Ze klinicko-ekonomické analyzy s postupem ¢asu ziskali vysi
bodové skore.
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Obriazek 7 Casovy trend bodového skére analyz
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Podobn¢ jako jsme hodnotili analyzy, postupovali i autofi Spanélské reserse [20],
konkrétné postupovali podle CHEERS 2013. Aby bylo mozné reserse mezi sebou
porovnat, musely byt vysledky ptfevedeny do $kaly novéjsiho checklistu z roku 2022.
Spanélska reSerSe pouzivala star$i verzi CHEERS checklistu [17] a tudiz hodnotila
jen 24 parametrt, vysledky musely byt dodany mezi nasich 26 polozek. Do vétSiny
polozek bylo mozné interpolovat hodnoty ze starSiho checklistu az na polozku 19, postup
S jednani s ucastniky, kde jsme nechali doplnénou 0. Primérnd bodova skoére
za jednotlivé polozky jsou vyobrazena na obrazku 8. Ob¢ reSerSe se schazi zejména
Vv polozkach 6, 10, 13, kde se potkava procentualni uspé$nost zahranic¢ni a nasi reserse.
Naopak v polozkach 12 a 18 se hodnoty polozek rozchazi.
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Obrazek 8 Pruméry bodovych skére nasi analyzy v porovnani se Spanélskou resersi
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6 Diskuse

Diplomova prace se zabyva tématikou klinicko-ekonomickych analyz
zdravotnickych technologii v Ceské republice za poslednich 10 let, konkrétné od roku
2012 do roku 2022 v¢etné — tedy po obdobi 11 let. Cilem této diplomové prace bylo
popsat metody klinicko-ekonomickych analyz v Ceské republice. Nejprve byl vytvoien
soucasny pichled o metodickych standardech a jiz vydanych systematickych reSersich
z jinych statd. Cerpali jsme z celosvétovych doporuéeni ISPOR, Core Model, Second
panel, CHEERS checklist a doporugeni pro Ceskou republiku CFES, SUKL [18; 15; 16;
11]. Inspiraci naSi prace byly systematické reSerSe z odvétvi radiologie, ultrazvuki
vurgentni péi, zprostiedi Asijskych statd, také Spanélska a Saudské
Arabie [22; 20; 2; 21].

Analyza studii byla realizovana formou systematické reserSe, tj. ve formé¢ logicky
usporadané syntézy dikazii ke konkrétni problematice. Pro potifeby této analyzy
byl vyuzit doporuc¢eny postup PRISMA, reprezentujici preferované soucasti realizace
systematickych reSer§Si a metaanalyz. V ramci konkrétnich metod a postupl
bylo pfi tomto hodnoceni piihlizeno i k doporu¢enim Cochrane Collaboration
[68; 69; 23].

Na zaklad¢ inspiraci z ptehledu souc¢asného stavu jsme vytvofili prvotni vyhledavaci
strategii pro Web of science, ktera se skladala ze dvou filtré. Siroky filtr obecné
pojmenovani HTA, nazvy analyz a termint s nimi spojenych a ten uzky byl z uréeného
¢asového obdobi, typu publikace a pfifazeni k ¢eskému prostfedi. Pro tento postu
vyhledavaci strategie jsme se nechali inspirovat u zahrani¢ni reserse [20].

Po pilotnim vyhledavani byla nutna optimalizace vyhledavaci strategie. Casto jsme
upravovali koncovky slov a zanechéavali pouze kotfeny pro detekovani vSech moznych
variant slova, napiiklad misto Praha pouze Prah*. Po doladéni do finalni podoby
vyhledavaci strategie pro databazi Web of Science (pfiloha A), byly na zéaklad¢ této
vytvofeny vyhledavaci strategie pro dalsi 3 vyhleddvaci databaze.

Kazda databaze vyuziva pro vyhledavani svoji syntaxi, a tak jim musela byt
systematickd vyhledavaci strategie transformovana. Ve vyhledavaci datab4zi Scopus
bylo do strategie oproti jinym jesté¢ pfiddna podskupina medicinské oblasti, kdy byly
vybrany relevantni oblasti z nabidky softwaru, zcela jisté Ize tento krok povazovat za
mozné ovlivnéni senzitivity konkrétni vyhledavaci strategie.

Pti zatfazovani ¢lanki bylo pohliZeno na inkluzni neboli zafazovaci kritéria. Jednim
z kritérii bylo splnéni definice pana profesora Michaela F. Drummonda o ekonomickych
hodnocenich jako o srovnavaci analyze dvou alternativ [29], coz zafazuje do vybéru
pouze CEA, CUA, CBA, CCA a CMA viz kapitola 2.2. Proto bylo zjisténi COI vedeno
jako dlivod vytazeni a tak je to samostatna skupina vyfazenych studii v ptiloze B. DalS§im

vyznamnym zafazovacim kritériem byl piivod v Ceském prostiedi. Toto kritérium nebylo
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jednoduché identifikovat a zaradit do vyhledavaci strategie. Snazili jsme se jej nastavit
jiz vuz§im filtru vyhledavaci strategie pomoci afilaci, mést a vybéru oblasti.
Rozhodovacim parametrem u studii bylo, zda byla tvofena na ¢eské populaci i kdyby ji
vytvorili zahrani¢ni autofi. Studie které byly psany kromé jinych i ¢eskymi autory ale
zamé&fené na zahrani¢ni nebo celoevropskou populaci jsme vyfadili [70; 71].

Identifikovali jsme 38 ¢lanku o klinicko-ekonomickych analyzach z ceského
prostiedi v obdobi 2012-2022 (obrazek 2). Celkové vzato ¢lanky pokryvaly Siroké
spektrum chorobnych stavli a pfevazné se zabyvaly otazkami nakladové efektivity 1é¢iv.
Prace poukazala ze kvalita vydavanych analyz se 1i§i v mnoha ohledech. Pozorovali jsme
rozdily v méfeni nakladl a pfinosi, reportovani vysledku i analytickych technikach, které
mohou souviset s nejasnym uvedenim metod klinicko- ekonomickych analyz.

Nejzastoupenéjsi kategorii dle tabulky 1 byla 1é¢iva (45 %) u kterych bylo zaméfeni
nejcastéji do oblasti diabetologie (18 % c¢lanki o 1é¢ivech), tento fakt mizeme piisuzovat
skutecnosti, Ze je diabetes mellitus jednou z nejrozsifenéjsich civiliza¢nich chorob
na svété spolu s kardiovaskularnim onemocnénim [72]. Déle rozsifenou technologii byly
postupy péce (21 %), coz je SirSi kategorie napiiklad oproti kategorii 1é¢iv, lze do
ni zahrnou Siroké rozmezi medicinskych oblasti, nejCastéji se v naSem souboru jednalo
0 postupy z interni mediciny.

Dalsi kategorii byly programy prevence (16 %), u kterych se nejcastéji jednalo
0 neonatologické odvétvi. Je to nizsi procento pii porovnani s Asijskou resersi, ktera
vykazovala vice nez polovinu analyz zamétenych na alespon okrajové na prevenci [21].
Do kategorie zdravotni prosttedky a jiné jsme =zafadily nejen diagnostickou
a terapeutickou techniku, ale napiiklad také zubni implantaty [67], kategorie prostiedki
nejvice zasahovala do oblasti kardiologie. Z analyzovanych dat dle obrazku 3 nebylo
mozné urcit zadny konkrétné identifikovatelny trend v Casti zastoupeni jednotlivych typt
zdravotnickych technologii.

Cerpali jsme ¢lanky z 35 &asopisti S nejvyssim impakt faktorem 10,4 u asopisu
»World Journal of Gastroenterology“ [60]. Stejné jako v radiologické reSersi jsme
neobjevili koleraci mezi dosazenymi body skore Vhodnoceni a impakt faktorem
Zasopisu [9]. Casopisy obsadily celou $kalu piislusnych kvartili Q1-Q4, z nichz
nejrozsifenéjsi v nasem souboru byl Q4 dle tabulky 3. Celkové Ize soudit, ze publikaéni
¢innost v oblasti klinicko-ekonomickych analyz se ma kam rozristat.

Z kazdého clanku jsme se snazili vycist ptivod dat ndkladd a ptinost analyzy.
Ocekavali jsme zvySujici se podil primarnich dat pfi ur€ovani nakladd, ktery vychazi
Z nov¢jsich doporuceni pro analyzy, ktery se nam jednoznaéné nepodatilo prokazat dle
tabulky 5. Z vysledku lze pozorovat pouze naznaky tohoto trendu. Limitace odectu jsou
zejména diky malému poctu studii a nejcastéj$imi meziroénimi zménami pouze o0 jednu
studii. U pfinosi muzeme spekulovat o opacném efektu, mohlo by se zdat, ze vice
publikaci se v ¢ase uchyluje k sekundarnim datim ptinosu.
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Identifikovali jsme 5 druhi klinicko-ekonomickych analyz. V' souboru ¢asto autofi
davali souhrnny nazev klinicko-ekonomické analyzy nebo CEA, i kdyz se jednalo
napiiklad o CCA nebo CUA [60; 32]. Typy analyz jsme jako recenzenti studii zatazovali
dle definic jednotlivych typii vice nez podle typu uvedeného v analyze. Naptiklad dle
pouziti ICER, QALY/DALY nebo porovnani nakladt s predpokladem, ze piinos obou
alternativ je stejny atd. Nejcastéji identifikovanym typem témét u poloviny ¢lanka byla
CUA analyza (49 %), proto neni piekvapenim, ze 23 studii pouzilo v analyze ICER.

Analyzy nakladové efektivity spocivaji v porovnani nakladovosti a piinost
intervenci, pfi vztazeni na vSechny zdravotnické technologie se z jednoduché myslenky
stavda pomérn¢ komplexni problematika. U IéCiv se historicky déle pouziva tivaha
nad G¢innosti a naklady, ale u prostiedkti nebo preventivnich opatieni je dnes situace
ktery naptiklad pouziva na rehabilitaci, jejiz vystup stale kolisa a také zalezi na mnoha
dalsich faktorech, jako je tfeba schopnost obsluhovat dany prostfedek. Mozna z tohoto
diavodu se ve ¢lancich mnohem vice autofi zminovali v metodach a méteni nakladi
nez 0 metodice zjisténi uzitkl zdravotnické technologie.

Naklady byly nejéastéji pocitany z pohledu platce(95 %), podobné jako to bylo
u porovnavané reserSe [9] (70 %). Do nakladi zapocitavali autofi intervence, 1é¢ivé
ptipravky, hospitalizace po dnech, zdravotnické prostiedky a material véetné ZUM
a ZULP. Analyzy vyuzivaly k dopoc¢itani naklad konkrétni ¢astky thradového systému
CR.

Druhym vystupem nakladové efektivity by méla byt G¢innost/ptinos technologie,
Vv analyze jsme identifikovali mnoho riznych §kal pro méfeni/zaznamenani piinosu
technologie, z konkrétnich dotaznikti byl Casty standardizovany dotaznik EQ — 5D,
podobné jako v [9]. V naSem souboru byly nejcastéji interpretovany QALY a to piesné
V poloviné v§ech analyz. Ocenéni pfinosu a samotné zméteni ptinosu 1é¢by, zdravotnické
technologie nebo organizace je nezbytnym krokem pro kvalitni zpracovani klinicko-
ekonomické analyz [73]. Prekvapivym vysledkem by mohl byt pomér ziskavani ptinost
technologie z primarnich dat (63%), oproti srovnani s radiologickou resersi, kde uvadi
ptrevahu pouziti dat sekundarnich(80%) [9].

Konkrétné okolo QALY se védecké spoleCnost stéle nemize zcela ujednotit
V nazoru, zda a v jakém piipadé je relevantni jej pouzit [74; 75; 76]. Zjistovali jsme také
pouzity komparator az na vyjimku jednoho l1é¢iva, které v analyze vyuZzivalo placeba [64].

Analyza kvality provedeni jednotlivych studii vychazi z checklistu CHEERS 2022
[18] obsahujicim 26 otazek/doporuc¢eni nakladové analyzy. Je to pomérmné jednoducha
forma, jak prifadit a zhodnotit jednotlivé analyzy. Kazdy z 26 bodd nabyva stavu
1 nebo 0. Je tedy mozné ziskat u kazdého ¢lanku skore 0-26. Primérny bodovy zisk skore
nam vysel 16,6 bodu, pfi porovnani zjistime ze V radiologické reSerSi autorim vysel
prumér 21,2 [9], coz je také vice nez nas pramér, podobné jako ve Spanélské resersi [20].
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Nejlépe reportované v naSem soboru dle tohoto ohodnoceni byla 1é¢iva. Tento jev
je mozné piipisovat existenci jednoho z mala doporuéeni pro CR, a to doporu¢eni CFES,
které je specializované na 1é¢iva, nebo spfiznénim pozadavkt SUKL na reportovani.
Druhym divodem muze byt udileni bodl za jasné popsani efektu/piinosu/G¢innosti
a modelovani, coZ je u l1é¢iv vice béZna praxe nez u jinych zdravotnickych technologii.

PInych 100 % bodové Gspésnosti bylo pfifazeno jen u nékolika polozek checklistu.
V ramci rozdéleni na zdravotnické technologie se u n€kterych polozek seznamu objevil
nulovy vyskyt v analyzach, coz miizeme tfeba u programi podpory zdravi a prevence
pfisuzovat zejména nizkému poctu analyz nebo také obecnému charakteru technologie.

NaSe bodové hodnoceni vychazelo z CHEERS checklistu z roku 2022 a je vice
nez mozn¢, ze pii tvofeni analyz vydanych 2012-2022, zddny z autorii nepostupoval
dle tohoto nové&jsiho checklistu, oproti ptedchozimu vydani pfibyli zejména polozky
pro popis jednani a zapojeni pacientt do studie.

Po vyneseni ziskanych skore naseho souboru analyz na ¢asovou osu jsme ziskali
moznost identifikace Casového trendu v kvalité reportovani klinicko-ekonomickych
studii. Mizeme fici, Ze klinicko-ekonomické analyzy v Ceské republice se postupem &asu
vice odpovidaji doporu¢eni CHEERS. Dal$im divodem také mulze byt vydavani
nov¢jSich CHEERS checklistl. ZlepSeni reportovani bylo zachyceno zejména v uvedeni
zdroji financovani a stfetu zajmu autorti, coz lze pfifazovat za pficinu také zvyseni
pozadavkl Casopist na ¢lanky, které vydaji.

Z grafického znazornéni obrazku 8 lze vycist, Ze autofi Spanélské reserSe byly méli
kvalitngjsich studii nebo mirngjsim hodnocenim a jinak nastavenych hranicich uznavani
polozek checklistu. Lze fici, ze diky viditelné podobé kiivky jsou vysledky ceské
a Spanélské reSerSe srovnatelné sjistou odchylkou zplsobenou s nejvétsi
pravdépodobnosti individualnim usudkem a nastavenim hranic piijatelnosti jednotlivych
polozek kazdym recenzentem analyz. Déle je tfeba zminit fakt, Ze byly posuzovany jiné
analyzy od jinych autord, takze odlisnosti kiivek bychom hodnotili jako odiivodnéné.

Mezi limitace diplomové prace patii zejména fakt, Ze je to spiSe prace jednotlivce
- studenta, nez celého tymu vyzkumnikl a profesionalti v daném oboru podobné jako
uvadi v arabské resersi [22]. Proto mohlo byt v n¢kterych piipadech obtiznéjsi odhalit
zaméry a interpretace autort analyzovanych ¢lankd. Pracovali jsme s 38 ¢lanky a jednim
recenzentem, oproti jinym reSerSim, kde je standartné¢ zapojeno 2 a vice recenzenti
a 3 a vice autori systematické reserSe takového rozsahu [69].

Ackoli nase systematicka resersSe vychazela z velkého souboru vyhledanych zdroju,
nemuzeme vyloucit - tudiZ je mozné, Ze nékteré clanky nebyly vyhledany, nebo spravné
zatazeny. Nékteré ¢lanky se nemusely dostat do vybérového souboru, protoze nebyly
verejné dostupné na vyhledavacich databazich. Nékteré studie se opakovaly a tak jsme
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se snazili zaradit relevantnéjsi, dfive vydanou nebo publikovanou s vysim impakt
faktorem [33; 77].

Dalsim bodem je jiz zminéna Kritika rigidity procesu bodového ohodnoceni
CHEERES checklisti a moZnost nepfinaset zcela transparentni a objektivni vystupy.
Podobné jako extrakce dat z ¢lankli, muze byt také urcovani analyz do skupiny CCA,
CUA nebo CEA velmi hrani¢ni. Spravné urceni je potom zavislé na pochopeni kontextu,
zamérl autord, domysleni procest analyzy a zejména vlastnich zkuSenosti recenzenta
se zafazovanim parametrt a klinicko-ekonomickymi analyzami.

Limitaci prace zcela jisté jsou obecné limitace systematickych reSersi, jak uvadi
pracovni skupina JBI [19]. V nasi praci jsme se zamé&fovali pouze na jeden stat, takze se
vyhybame multikulturnimu biasu. Limitaci nasi reSerSe mtze byt pocet vydanych ¢lankt
v kazdém roce v nizkych jednotkach, ktery v pribéhu vybraného obdobi néjak vyrazné
nestoupal.

Zdroje financovani v sektoru zdravotni péce, podobn¢ jako v sektorech ostatnich,
jsou omezené a je tedy potieba dbat na spravnou alokaci finanénich i jinych zdroju [3].
Rozhodovani o nakladové efektivnosti zdravotnictvi bude v pfistich letech ¢im dal tim
veétSim tématem, a to diky ekonomické situaci, starnuti populace a zvétSujicimu
se mnozstvi osob s potifebou zdravotni péce ataké zvysSujicimu se v€ku persondlu
zdravotniho sektoru, pfedevsim starnuti 1ékatt a sester [78; 79]. Dle profesora Hlavky
bude nezbytné zvyseni efektivity zdravotnictvi o desitky procent [80] a zcela jisté budeme
svédky vstoupeni Husdkovych déti do dichodového véku. Populace starne a je nutné
hodnotit zdravotni technologie pro rozhodovani o rozpoctu a financni podpote

V navaznosti na prikazné dikazy.

Rozhodovaci organy by méli mit pro objektivni rozhodnuti piistup k podkladim
0 nakladech a pfinosech nebo dopadech zdravotnickych technologii. Ve svété byvaji pro
tento ucel zfizeny HTA agentury, v Ceské republice prozatim takové §tésti nemame,
svyjimkou SUKL pusobicim v oblasti 1é&ivych piipravki. Tématikou HTA
se samostatné zabyva pouze nékolik organizaci a neni proto zavedena jednotna
metodika [1].

Tato diplomova prace odrazi skutecnost metodického publikovéani klinicko-
ekonomickych analyz v Ceské republice. Poukazuje na parametry néakladové efektivnich
publikaci spolu sredlnym reportem jejich vyuzivani v praxi. Bez uplnych
a transparentnich zprav o tom, jak byly analyzy navrzeny a vytvofeny, je obtizné posoudit
platnost zjisténi a zavéra studie.
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7 Zavér

Tato diplomova prace s nazvem Klinicko-ekonomické analyzy zdravotnickych
technologii v Ceské republice si kladla za cil analyzovat situaci klinicko-ekonomickych
analyz v poslednich deseti letech s vyuzitim metody systematické reserse.

Probéhla identifikace odbornych doporu¢eni a guidelinti, inspirujicich
systematickych reSersi ze zahrani¢i. Byly vytvofeny vyhledavaci strategie intervenované
v databazich Medline, Web of Science, Medvick a Scopus. Probéhl screening 38 ¢lanki
dle zatazovacich kritérii. Z ¢lankt byla extrahovana data na zaznamenani esencialnich
parametri analyz. Kazdému clanku bylo pfifazené bodové skére dle ohodnoceni
CHEERS checklistu. Ve vysledcich se promitli pocty a ¢etnosti vyskytu jednotlivych
parametri analyz a bodové skore v navaznosti na konkrétni parametry analyz.

V souboru analyzovanych studii vyuzivalo 63 % analyz primarni data pro urceni
pfinosu ocenénych nejcastéji pomoci QALY nebo LGY a 24 % analyz sekundarni data
pro uréeni naklad do kterych nejcastéji zapocitavali vykony, naklady na nakup 1é¢iv
a na hospitalizaci. Vétsina ¢lankt (95 %) vyuzivala perspektivu platce, nepiimé naklady
zapocitavaly pouze 3 studie. Modelovaci techniky vyuzilo 42 % ¢lanki a z toho 14 analyz

pocitalo s Markovovym modelem.

Primérny zisk bodového skore byl 17 bodi, velmi malo studii zminilo a objasnilo
postup jednani s tcastniky studie/zapojeni pacientt (9 -20 %), jen nékolik studii uvedlo
diskontni sazbu a data o méné a prepodtu (27-29 %). Casto nebyla popsana diverzita mezi
podskupinami nebo uvedena prace s nejistotami v metodach ¢lanku( 30-31 %). U vétSiny
analyz bylo vhodné uvedené nacenéni nakladli a interpretované relevantni vysledky
(96-97 %).

Byly analyzovany ¢lanky CEA, CUA, CBA, CCA a CMA, zabyvajici se 1éCivy,
zdravotnimi prostifedky a jinymi technologiemi, postupy péce a také preventivni opatieni.
Pozorovali jsme vyvoj spolu s ¢asovym trendem zvySovanim se bodového skore. Provedli
jsme kompletni systematickou reSersi Ceského prostiedi klinicko-ekonomickych analyz.
Z této diplomové prace muZe vyplyvat podrobnéjsi a vice specificky zamétené
pokradovani, tak abychom malymi kriigky pfispivali k budouci kultufe HTA v Ceské
republice.
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Priloha A: Vyhledavaci strategie

Web of Science

1 TS=(HTA OR "health technology assessment$" OR pharmacoeconomic* OR
"economic evaluation™)

2 TS =("cost-utility" OR CUA OR ICUR OR "incremental cost-utility ratio$")

3 TS = ("cost-effectiveness” OR CEA OR ICER$ OR "incremental cost-
effectiveness ratio$")

4 TS = (“cost-minim**“ OR CMA)

5 TS = (“cost-benefit“ OR CBA OR "net health benefit" OR "net monetary
benefit" OR NMB)

6 TS = (“cost-conseq**“ OR CCA)

7 TS = (QALYS OR “quality adjusted life year$“ OR DALYS$ OR “disability
adjusted life year$“ OR YLDS)

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7

9 TS =(Czech OR Czechia)

10 CuU = ("Czech republic™)

11 AD = ("Czech republic” OR Czech OR Bohemia OR CZE OR Czechia OR Prag
OR Praha OR Prague OR Brn* OR Ostrav* OR Plzeii* OR Plzen OR Liberec*
OR Olomouc* OR “Ceské Budéjovic*” OR Budejovice OR "Hradec Kralov*"
OR Hradec OR "Usti nad Labem" OR Pardubic* OR Zlin* OR Kladn* OR
"Cesk*" OR "moravsk*”)

12 #9 OR #10 OR #11

13 #8 AND #12

14 #13 AND PY=(2012-2024)

15 #14 AND DT=(Article)
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Medvick

25 19 AND 24

24 20 AND 21 AND 22 AND 23

23 Typ dokumentu: €lanky

22 10R120R130R 14 OR 15 0OR 16 OR 17
21. 30OR50R M1

20 Vydano: 2012-2024

19 Zemé: Cesko

QALY or quality and adjusted and life and year or kvalita and Zivota or rok and
17. Zivota and plného and zdravi or DALY or disability and adjusted and life and year
or YLD

415 "cost-conseq™ or nakladd and ddsledki( or CCA
cost-benefit or "net clinical benefit” or "klinicky pfinos” or pfinos and zdravi and
CBA or "net health benefit" or "pené&zni vynos" or "net monetary benefit" or NMB
14 "cost-minim® or CMA

HTA or hodnoceni and zdravotnickych and technologii or klinicko-ekonomicke or

13 farmakoekonomicke and "health technology assessment” or
"pharmacoeconomic™ or "economic evaluation”

12 cost-utility or uZitecnosti and nakladd or CUA or ICUR or "incremental cost-utility
- ratio”
11 afiliace: Ceska and republika or Cesko
afiliace: "Czech republic” or Czech or Bohemia or CZE or Czechia or Prag or
5 Fraha or Prague or "Brn™" or "Ostrav™” or "Plzefi™ or Plzen or "Liberec™ or
"Olomouc* or Ceske and "Budé&jovic™ or Budejovice or "Hradec Kralov™
3 MeSH: Ceska republika

MeSH: analyza nakladové efektivity OR analyza nakladd a vynosd OR naklady a
analyza nakladd OR naklady na zdravotni péci

15.

MEDLINE®

1 TS=(HTA OR "health technology assessment$" OR pharmacoeconomic* OR
"economic evaluation")

2 TS =("cost-utility" OR CUA OR ICUR OR "incremental cost-utility ratio$")

3 TS = (HTA OR "health technology assessment$" OR pharmacoeconomic* OR
"economic evaluation™)

4 TS = (“cost-minim**“ OR CMA)

5 TS = (“cost-benefit“ OR CBA OR "net health benefit" OR "net monetary
benefit" OR NMB)

6 TS =(“cost-conseq** OR CCA)

7 TS = (QALYS OR “quality adjusted life year$“ OR DALYS$ OR “disability
adjusted life year$*“ OR YLDS$)

8 MHX=(Cost-Benefit Analysis OR Costs "AND" Cost Analysis OR Cost-
Effectiveness Analysis)

9  #1OR#2OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8

10 TS =(Czech OR Czechia)

11 AD = ("Czech republic" OR Czech OR Bohemia OR CZE OR Czechia OR Prag
OR Praha OR Prague OR Brn* OR Ostrav* OR Plzen* OR Plzen OR Liberec*
OR Olomouc* OR “Ceské Budgjovic*” OR Budejovice OR "Hradec Kralov*"
OR Hradec OR "Usti nad Labem" OR Pardubic* OR Zlin* OR Kladn* OR
"Cesk*" OR "moravsk*”)

12 MHX=(Czech Republic)

13 #10 OR#11 OR #12

14 #9 AND #13 AND PY=(2012-2024)
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Scopus

(DOCTYPE (AR)) AND ((PUBYEAR >2011) AND ( ( ( TITLE-
ABS-KEY ( HTA OR "HEALTH TECHNOLOGY

ASSESSMENT*" OR PHARMACOECONOMIC* OR "ECONOMIC
EVALUATION")) OR ( TITLE-ABS-KEY ("COST-

UTILITY" OR CUA OR ICUR OR "INCREMENTAL COST-UTILITY
RATIO*")) OR ( TITLE-ABS-KEY ("COST-

EFFECTIVENESS" OR CEA OR ICER* OR "INCREMENTAL
COST-EFFECTIVENESS RATIO*" ) ) OR ( TITLE-ABS-

KEY ("COST-MINIM*" OR CMA )) OR ( TITLE-ABS-

KEY ("COST-BENEFIT" OR CBA OR "NET HEALTH

BENEFIT" OR "NET MONETARY

BENEFIT" OR NMB ) ) OR ( TITLE-ABS-KEY ("COST-
CONSEQ*" OR CCA ) ) OR ( TITLE-ABS-

KEY ( QALY* OR "QUALITY ADJUSTED LIFE

YEAR*" OR DALY* OR "DISABILITY ADJUSTED LIFE
YEAR*" OR YLD*))) AND ( ( AFFILCOUNTRY ( "CZECH
REPUBLIC" OR CZECHIA ) ) OR ( TITLE-ABS-

KEY ( CZECH OR CZECHIA))))) AND ( LIMIT-

TO (SUBJAREA , "MEDI" ) OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "ENVI") OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "PHAR" ) OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "IMMU" ) OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "NEUR" ) OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "NURS" ) OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "MULT") OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "HEAL") OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "PSYC" ) OR LIMIT-

TO (SUBJAREA , "DENT"))
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Priloha B: Vyrazené studie v ramci systematické
reserse

Nevhodny typ publikace — nejde o klinicko-ekonomicka hodnoceni dle Drummonda -

COl

1 Kugera, T.; Srot, I.; Roubal, J.; Sponer, P.;Orthopedic surgical management of the
diabetic foot

2 Bulava, A.; O$mera, O.; Snorek, M.; Novotny, A.; Dusek, L.;Cost analysis of
telemedicine monitoring of patients with implantable cardioverter-defibrillators in
the Czech Republic

3 Benes, J.; Zatloukal, J.; Simanova, A.; Chytra, I.; Kasal, E.;perioopera¢ni cilové
fizena terapie - hemodynamické optimalizace vs standart

4 Klimes, Jiri; Vocelka, Milan; Sedova, Liliana; Dolezal, Tomas; Mlcoch,
Tomas; Petrikova, Alena; Vicek, Jiri;Medical and Productivity Costs of Rheumatoid
Acrthritis in The Czech Republic: Cost-of-1lIness Study Based on Disease Severity

5 Starek, Z.; Lehar, F.; Jez, J.; Wolf, J.; Kulik, T.; Kulikova, A.;Comparison of
radiation exposure, contrast agent consumption and cost effectiveness between
computer tomography and 3D rotational angiography of the left atrium to guide
catheter ablation in patients with atrial fibrillation

6 Kavan, J.; Kudlicka, J.; Malik, J.; Chytilova, E.; Lambert, L.; Slavikova,
M.; Matras, P.; Burgetova, A.;Comparison of one-year patency rate and cost-
effectiveness of stent graft vs. stent VS. PTA In dialysis av graft

7 Sedo, J.; Blaha, M.; Pavlik, T.; Klika, P.; Dusek, L.; Biichler, T.; Abrahdamova,
J.; Sramek, V.; Slampa, P.; Kominek, L.; Pospisil, P.; Slama, O.; Vyzula, R.;Cost
analysis of radiotherapy provided in inpatient setting - Testing potential predictors
for a new prospective payment system

8 Stryja, J.; Staffa, R.; Riha, D.; Stryjova, K.; Nicielnikova, K.;Wound Healing
- Cost-effectiveness Data from the Providers and payers Viewpoint

9 Kacer, M.; Kielberger, L.; Bouda, M.; Reischig, T.;Valganciclovir versus
valacyclovir prophylaxis for prevention of cytomegalovirus: an economic
perspective

1 Djakow, J.; Kramna, L.; Dusatkova, L.; Uhlik, J.; Pursiheimo, J. P.; Svobodova,

0 T.; Pohunek, P.; Cinek, O.;An effective combination of sanger and next generation
sequencing in diagnostics of primary ciliary dyskinesia

Nedostupny full-text ¢lanku

1 Zelezo, Eduard; Sttitecky, Rudolf; Leseticky, Ondiej;Porovnani naklad na
prevenci vzniku osteoporotickych zlomenin proximaniho femuru u seniort s
pfimymi naklady na jejich chirurgickou 1écbu

2 Skoupa, J.; Valena, T.; Moravec, T.; Klimes, J.;Cost-effectiveness analysis of the
fixed-dose combination of indacaterol and glycopyrronium versus free combination
of formoterol and tiotropium for GOLD Group B COPD patients

3 Buchler, T.; Nohejlova Medkova, A.; Kupec, M.; Blaha, M.; Pavlik, T.; Dusek,
L.; Abrahamova, J.;Cost analysis of XELOX and FOLFOX-4 chemotherapy
regimens for colorectal carcinoma

4 Dolezal, Tomas; Kruntoradova, Klara;Clinical and economic benefits of the new
antidiabetic drugs in the Czech Republic
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Nepochézi z Eeského prostiedi

1 De Smedt, D.; Annemans, L.; De Backer, G.; Kotseva, K.; Ryden, L.; Wood,
D.; Amouyel, P.; Bruthans, J.; Cifkova, R.; De Sutter, J.; Dolzhenko, M.; Erglis,
A.; Gotcheva, N.; Gyberg, V.; Laucevicius, A.; Lovic, D.; Oganov, R.; Pajak,
A.; Pogosova, N.; Reiner, Z.; Stagmo, M.; De Bacquer, D.;Cost-effectiveness of
optimized adherence to prevention guidelines in European patients with coronary
heart disease: Results from the EUROASPIRE IV survey
2 Green, W.; McMaster, J.; Babela, R.; Buchs, S.;Cost-effectiveness of the SQ HDM
SLIT-tablet for the treatment of allergic asthma in three Eastern European Countries
3 lannazzo, S.; Carsi, M.; Chiroli, S.;A Cost-Utility Analysis of Cinacalcet in
Secondary Hyperparathyroidism in Five European Countries
4 Rognoni, C.; Armeni, P.; Tarricone, R.; Donin, G.;Cost-
benefit Analysis in Health Care: The Case of Bariatric Surgery Compared With Diet
5 Gholami, Saeed Sheikh; Azar, Farbod Ebadi Fard; Rezapour, Aziz; Tajdini,
Masih;Cost-effectiveness of coronary artery bypass graft and percutaneous coronary
intervention compared to medical therapy in patients with coronary artery disease:
a systematic review

Nejedna se o ptivodni ¢lanek

1 Sehnalova, I.; Rihova, B.; Demlova, R.;Bevacizumab treatment in metastatic
colorectal carcinoma — an economic perspective

Neni to recenzovany ¢lanek

1 Brezina, T.; Klimes, J.; Dolezal, T.; Maskova, H.; Campioni, M.; Kutikova, L.;Cost
Effectiveness of Romiplostim for the Treatment of Immune Thrombocytopenia (Itp)
Patients In the Czech Republic

2 Milcoch, T.; Klimes, J.; Kruntoradova, K.; Mandelikova, M.; Dolezal, T.;Cost-
Effectiveness Analysis of Bendamustin-Rituximab Compared to Chop-Rituximab in
the Treatment of Indolent Follicular Non-Hodgkin Lymhoma in the Czech Republic

3 Kolek, M.; Duba, J.; Vesela, S.; Pasztor, B.; Doleckova, J.;Cost-Utility Analysis of
Long-Acting Paliperidone in Comparison with Oral Risperidone, Oral Paliperidone
and Long-Acting Risperidone in the Maintenance Treatment of Schizophrenia in
the Czech Republic

4 Troelsgaard, A.; Pitcher, A.; Vesela, S.; Lovato, E.; Hemels, M.;Health Economic
Evaluation of Canagliflozin in the Treatment of Type 2 Diabetes Mellitus in Czech
Republic

5 Sehnalova, I.; Rihova, B.; Nemecek, R.; Kintrova, K.; Demlova, R.;The real-world
cost and effectiveness study of treating mcrc with bevacizumab followed by
cetuximab or panitumumab in wt kras patients
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Nejedna se o klinicko-ekonomicka hodnoceni dle Drummonda

1 Holinka, M.; Gallo, J.; Zapletalova, J.; Pavlicny, R.;Analysis of costs associated
with revision total knee arthroplasty

2 Hudecek, F.;Arthroscopic Transosseous Rotator Cuff Repair: First Experience

3 Kilos, Dusan; Risko, Juraj; Krivackova, Dominika; Lovecek, Martin; Skalicky,
Pavel; Neoral, Cestmir; Melichar, Bohuslav; Mohelnikova-Duchonova,
Beatrice; Lemstrova, Radmila;Cost analysis of cytoreductive surgery and
hyperthermic intraperitoneal chemotherapy and the risk factors for their increased
cost in a public insurance health care system - Single centre study

4 Hospodkova, P.; Husar, T.; Klicova, B.; Severova, L.; Sredl, K.; Svoboda, R.;Cost
Analysis of Selected Radiotherapeutic Modalities for Prostate Cancer Treatment-
Czech Republic Case Study for the Purposes of Hospital Based HTA

5 Ornstova, E.; Sebestianova, M.; Mlcoch, T.; Lamblova, K.; Dolezal, T.;Highly
Innovative Drug Program in the Czech Republic: Description and
Pharmacoeconomic Results— Cost-Effectiveness and Budget Impact Analyses

6 Klimes, Jiri; Vocelka, Milan; Sedova, Liliana; Dolezal, Tomas; Mlcoch,
Tomas; Petrikova, Alena; Vicek, Jiri;Medical and Productivity Costs of Rheumatoid
Acrthritis in The Czech Republic: Cost-of-1lIness Study Based on Disease Severity

7 Orlicky, Michal; Vachata, Petr; Waldauf, Petr; Sames, Martin;Antiagregac¢na a
antikoagulacna liecba pri karotickej endarterektomii
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Priloha C: Vybrané studie v ramci systematické

resSerse

Soubor vybranych ¢lanki pro analyzu

1

2

10

11

12

13

14

15

16

17

18

Angerova 2020 - Cost and cost-effectiveness of early inpatient rehabilitation
after stroke varies with initial disability: the Czech Republic perspective
Bartakova 2013 - Screening for autoimmune thyroid disorders after spontaneous
abortion is cost-saving and it improves the subsequent pregnancy rate
Broulikova 2018 - The timely diagnosis and treatment of alzheimer's disease:
microsimulating cost-effectiveness in the czech republic

Buriskova 2019 - Cost-effectiveness of e tracorporeal membrane o ygenation in
resuscitation of patients with refractory cardiac arrest

Campioni 2019 - Methodology and results of real-world cost-effectiveness of
carfilzomib in combination with lenalidomide and de amethasone in relapsed
multiple myeloma using registry data

Cristino 2017 - Cost-effectiveness of denosumab versus zoledronic acid for
preventing skeletal-related events in the Czech Republic

Curila 2018 - Cost effectiveness analysis of out-patient and remote monitoring
of patients after pacemaker replacement from the perspective of the health care
payer

Dhaifalah 2012 - Cost effectiveness, the economic considerations of prenatal
screening strategies for trisomy 21 in the Czech Republic

Drugdova 2020 - Health-related quality of life measures for a cost-
effectiveness analysis of ischemic stroke therapies

Duda 2022 - Analyza nakladové efektivity biologickych 1é¢iv v 1é¢bé stfedné
tézké az te€zké loziskové psoridzy z perspektivy poskytovatele zdravotnich
sluzeb

Fanta 2022 - Cost-Effectiveness Analysis of Alcohol Screening and Brief
Intervention in the Czech Republic. Study Design

Finek 2015 - Cost-effectiveness analysis of panitumumab plus mFOLFO 6
Compared to Bevacizumab Plus mFOLFO 6 for first-line treatment of patients
with wild-type RAS metastatic colorectal cancer - Czech Republic model
adaptation

Gajdos 2020 - Cost-utility analysis of cardiovascular outpatient rehabilitation
care and spa treatment care for patients with heart disease

Gajdos 2021 - Cost-Utility Analysis of Home Mechanical Ventilation in Patients
with Amyotrophic Lateral Sclerosis

Kamensky 2022 - Discrete Event Simulation Model for Cost-Effectiveness
Evaluation of Screening for Asymptomatic Patients with Lower E tremity
Arterial Disease

Kavan 2016 - Treatment of failing arterio-venous dialysis graft by angioplasty,
stent, and

stent graft: Two-years analysis of patency rates and cost-effectiveness
Kielberger 2012 - Pharmacoeconomic impact of different regimens to prevent
cytomegalovirus infection in renal transplant recipients

Kocian 2019 - Enhanced recovery after colorectal surgery: the clinical and
economic benefit in elderly patients
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19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

Kvapil 2017 - Cost-Effectiveness of IDegLira Versus Insulin Intensification
Regimens for the Treatment of Adults with Type 2 Diabetes in the Czech
Republic

Losenicka 2021 - Cost-utility analysis of an implant treatment in dentistry
Milcoch 2021 - Cost-Effectiveness Analysis of Parenteral Methotre ate for the
Treatment of Crohn’s Discase

Micoch 2015 - Analyza nakladové efektivity na zaklad¢ analyzy pfezivani na
1é¢be u jednotlivych terapii v indikaci revmatoidni artritidy

Pohlmann 2019 - Treating Patients with Type 2 Diabetes Mellitus Uncontrolled
on Basal Insulin in the Czech Republic: Cost-Effectiveness of IDegLira Versus
iGlarLi i

Prokes 2012 - Cost-effectiveness of Rotari vaccination in the Czech Republic
Piibylova 2015 - De novo cost-utility analysis of oral paliperidone in the
treatment of schizoaffective disorder

Riedlova 2021 - E amination of in factor v leiden and prothrombin ii
thrombophilic mutations in czech young women using ddpcr—prevalence and
cost-benefit analysis

Roubik 2012 - Hodnoceni nakladové efektivity 16¢by morbidni obezity v CR
Rulisek 2017 - Cost-effectiveness of hospital treatment and outcomes of acute
methanol poisoning during the Czech Republic mass poisoning outbreak

Salaj 2012 - Economic analysis of recombinant activated factor VI versus
plasma-derived activated prothrombin comple concentrate in mild to moderate
bleeds: Haemophilia registry data from the Czech Republic

Salaj 2014 - Economic evaluation of rFVI1la high initial dose compared to
rFVIla standard initial dose in patients with haemophilia with inhibitors using
the Czech HemoRec registry

Skoupa 2020 - Cost-effectiveness analysis for HIV pre-e posure prophyla is in a
high-risk population in the Czech Republic

Smajerova 2016 - Contrast-enhanced ultrasonography in the evaluation of
incidental focal liver lesions: A cost-effectiveness analysis

Stryja 2015 - Cost-effectiveness of negative pressure wound therapy in
outpatient setting

Studnicka 2013 - Cost and Effectiveness of Therapy for Wet Age-Related
Macular Degeneration in Routine Clinical Practice

Strosova 2022 - P¥imé naklady na 1é¢bu pacientii s nevalvularni fibrilaci sini
nov¢ indikovanych k 1é¢bé api abanem: retrospektivné prospektivni
jednoramennd kohortova studie

Taborsky 2019 - Cost-effectiveness analysis of fi rst-line NOAC prevention of
stroke and systemic embolism in patients with non-valvular atrial fi brillation
Tichopad 2013 - Cost-Effectiveness of Hematopoietic Stem Cell Mobilization
Strategies Including Pleri afor in Multiple Myeloma and Lymphoma Patients
Winkler 2018 - Cost-effectiveness of care for people with psychosis in

the community and psychiatric hospitals in the Czech Republic: an

economic analysis
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