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1 Uvod

Zavedenim Klinického standardu® pro IéCbu pacientd s autoimunitnimi nervosvalovymi onemocnénimi
intravendznim lidskym imunoglobulinem a plazmaferézou (dale jen KS AINSO, viz PRILOHA 1 KLINICKY
STANDARD PRO LECBU PACIENTU S AUTOIMUNITNIMI NERVOSVALOVYMI ONEMOCNENIMI INTRAVENOZNIM LIDSKYM
IMUNOGLOBULINEM A VYMENNOU PLAZMAFEREZOU) do praxe, véetné monitorovani zplsobu a ucinnosti lécby
s vyuzitim registru, dochazi ke zvy3eni kvality a efektivity péfe o pacienty s vybranymi vzacnymi
onemocnénimi a tedy i k adekvatnimu a efektivnimu vynakladani finanénich prostfedki.

2 Cile a vystupy projektu

2.1 Priehled hlavnich cill projektu

Cilem projektu je optimalni nastaveni zplUsobu |é¢by, ktera vychazi ze zahrani¢nich zdroji EBM a bude
pfitom respektovat mistni podminky (podminky ¢eského zdravotnictvi). Pokud vysledek potvrdi pfedpoklad,
Ze jednim z hlavnich pozadavkl na péci o pacienty s AINSO je centralizace této péce, ziskaji Ministerstvo
zdravotnictvi a zdravotni pojiStovny védecké diikazy o potfebé této organizacni zmény.

Vytvoreni Registru AINSO pfispiva ke sbéru relevantnich klinickych i ekonomickych dat, podporuje zavedeni
KS AINSO do praxe a umoziuje prabézné vyhodnocovat nejen efektivitu |éEby, ale prostfednictvim
tzv. procesnich ukazatell také sledovat miru dodrzovani kli€ovych doporu¢eni KS AINSO (viz PRILOHA 1).

2.2 Shrnuti hlavnich vystupt projektu

e Zavedeni kontinualniho monitorovani kvality a efektivity péce u pacient s vybranymi AINSO (vzacna
onemocnéni lé€ena v neuromuskularnich centrech),

e Védeckeé dlikazy o Gcinnosti nakladné péce poskytované pacientim s AINSO,
o Védeckeé dlikazy o efektu centralizace této péce,
e ZvySeni kvality a efektivity pé€e o pacienty s AINSO v realné klinické praxi.

Vice viz KAP. 6 PREHLED VYSLEDKU PROJEKTU, STR. 16.

3 Prehled pouzitych zkratek

AIDP Akutni demyelinizaéni zanétlivé Ig Imunoglobulin
neuropatie IVIG Intravendzni lidsky imunoglobulin
AINSO Autoimunitni nervosvalova onemocnéni KS Klinicky standard
CIDP Chlronické zai\[_nétlivé demyelinizaéni MES Miller Fisher(iv syndrom (forma GBS)
. . '?0 ym’europa e L . . . MMN Multifokalni motoricka neuropatie
CNS CLS JEP Ceska neurologicka spole¢nost Ceskeé NK N loqicka Klinik
|ékaFské spole€nosti Jana Evangelisty eurologicka kiinika )
Purkyné NRC Narodni referencni centrum
CR Ceska republika RCT Randomized controlled trial
EBM Evidence Based Medicine (medicina . (randomizovana kontrolovan studie)
zalozena na dlikazech) UZIS CR Ustav zdravotnickych informaci a statistiky
EFNS The European Federation of Neurological szskve re,publlky .
Societies (Evropska federace VPF Vymeénna plazmaferéza
neurologickych spolecnosti) ZUP ZvIast Ggtovany zdravotnicky prostiedek
GBS Guillaintv-Barrétv syndrom

! Pojem Kilinicky standard je zde pouzivan ve smyslu klinického doporu¢eného postupu obohaceného o celou fadu ,technickych® prvkd
umoznujicich vyhodnocovat kvalitu péce i zdroji spotfebovanych pfi jejim poskytovani (vice viz PROJEKT IGA MZCR_VES 2009,
,VYZKUM METOD STANDARDIZACE ZDRAVOTNI PECE ZAMERENY NA VYVOJ NARODNI SADY STANDARDU ZDRAVOTNICH SLUZEB®, NS 10650-3/2009

EA)R

2 Narodni referencni centrum bylo zaloZeno dne 2. 9. 2003 vSemi zdravotni pojistovny v Ceské republice a Sdruzenim soukromych
nemocnic Ceské republiky. Pozdéji pfistoupily Asociace nemocnic CR, Sdruzeni ambulantnich specialistd a Asociace krajskych
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4 Odborna vychodiska

4.1 Klinické charakteristiky vzacnych onemocnéni skupiny AINSO

Zde uvadime struény prehled téchto charakteristik, jejich detailni popis v souvislostech s doporu¢enimi
0 lé¢bé naleznete v KS AINSO (viz PRILOHA 1 KLINICKY STANDARD PRO LECBU PACIENTU S AUTOIMUNITNIMI
NERVOSVALOVYMI ONEMOCNENIMI INTRAVENOZNIM LIDSKYM IMUNOGLOBULINEM A VYMENNOU PLAZMAFEREZOU).

4.1.1 Guillain-Barréiv syndrom (GBS)

GBS je akutni zanétlivé onemocnéni periferni nervové soustavy autoimunitni etiologie (akutni
polyradikuloneuritida), manifestujici se rychlym rozvojem motorickych, senzitivnich a autonomnich pfiznakd,
které zaCinaji zpravidla akralnég, Sifi se proximalné a maji témé&r symetrické stranové postizeni. Rozvoj trva
2 a maximalné az 4 tydny, pak nasleduje stacionarni obdobi trvajici dal§i 2-4 tydny a pak dochazi
k postupné regresi postizeni. Pribéh je monofazicky a recidivy se vyskytuji ve 3-5 % pFipadu.

Rychla a presna diagnostika GBS je vzhledem k akutnimu rozvoji pfiznakl a Uzkému &asovému oknu,
umoznujicimu ovlivnit priibéh choroby, kliCova. Diagnostika GBS je zaloZzena na klinickém nalezu (s progresi
pfiznaklh maximalné do 4 tydnl od vzniku), ndlezu likvorologickém (proteinocytologicka disociace)
a elektrofyziologickych kritériich (odpovidajicich znamkam disperzni demyelinizace u nejCastéjsi
formy — akutni demyelinizacni zanétlivé neuropatie — AIDP).

Existuji jediné dva imunomodulacni Ié€ebné postupy, jejichz efekt u GBS byl prokazan pomoci RCT a je
povazovan za ekvivalentni: VPF a IVIG. Neexistuje shoda v optimalni davce a délce aplikace téchto postupt
ani vhodnosti jejich kombinace. Neni dosud prokazano, zda pacienti s lehkou formou GBS (chodici) i
pacienti s MFS maji byt I1é€eni IVIG. Mortalitu a morbiditu zadsadné ovliviiuje symptomaticka a intenzivisticka
IéCba v€etné umélé plicni ventilace.

4.1.2 Multifokalni motoricka neuropatie (MMN)

MMN je chronické, pozvolna progredujici onemocnéni periferni nervové soustavy autoimunitni etiologie,
manifestujici se téméf vyluéné motorickym asymetrickym deficitem, obvykle s akralnim maximem,
a typickym elektrofyziologickym nalezem viceCetnych parcialnich blok( vedeni motorickych nerv(i. Diagn6za
je zalozena na klinickych, laboratornich a elektrofyziologickych kritériich. Mezi klinicka kritéria patfi pomalu
progredujici, asymetricka, prevazné distalni svalova slabost v distribuci alespon dvou perifernich nervd,
bez znamek postizeni centralniho motoneuronu a poruchy citlivosti. Z laboratornich kritérii je vyznamné
zejména zvyseni titru protilatek proti GM1 IgM. Lécba IVIG je jedinym Ié€ebnym postupem, jehoz efekt byl
prokazan pomoci RCT, a je jednoznacnym lékem prvni volby. Pouze v pfipadé jeho nedostatecného efektu
je mozné zvazit adjuvantni 1éEby dalSimi imunomodulancii v kombinaci s IVIG (cyklofosfamid, cyklosporin,
azathioprin, interferon beta 1a, rituximab).

4.1.3 Chronicka zanétliva demyelinizaéni polyneuropatie (CIDP)

CIDP je chronicko-progresivni &i relabujici onemocnéni periferni nervové soustavy autoimunitni etiologie,
manifestujici se motorickym a/nebo senzitivnim deficitem na vice nez jedné konceting, progredujici nebo
relabujici po dobu vice nez 2 mésicu a vyzadujici obvykle dlouhodobou imunomodulaéni I1&éCbu.

Diagnosticka kritéria vyZaduji ke stanoveni diagndézy jisté CIDP spinéni klinickych a elektrofyziologickych
(prokazujicich znamky multifokalni demyelinizace), pfipadné podparnych kritérii (likvorovych, zobrazovacich,
histopatologickych a reakce na imunomodulaéni 1é¢bu). Kromé typické formy CIDP predstavujici 2/3 pfipadu,
existuji i atypické formy, z nichz nej¢astéjsi je Lewis-Sumnertv syndrom.

Existuji tfi imunomodulaéni |éCebné postupy, jejichz efekt u CIDP je povazovan za ekvivalentni:
glukokortikoidy (peroralni prednizon, prednizolon nebo intravenézni metylprednizolon), VPF a IVIG. Kromé
téchto tfi zakladnich Ié€ebnych modalit se v Iécbé CIDP pouziva fada imunosupresiv a imunomodulancii
(cyklosporin, azathioprin, methotrexat, mykofenolat mofetil, cyklofosfamid, interferon beta 1a, monoklonaini
protilatky alemuzumab, rituximab a etanercept), jejichz efekt nebyl prokazan pomoci RCT.
Jsou doporucovany v pfipadé, Ze odpovéd na inicialni Ié€bu je neadekvatni, neni tolerovana nebo udrzovaci
davky jsou vysoké, a to obvykle v kombinaci se zakladni IéCbou.
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4.2 Souéasny stav organizace péée o nervosvalova onemocnéni v CR

Vyznamny pokrok v diagnostice a terapii nervosvalovych chorob je v nékolika poslednich letech umoznén
vyuzitim novych poznatk(l zejména v molekularni biologii, genetice, imunologii a elektrofyziologii. Prognéza
nervosvalovych chorob se vyznamné zlepSila v€asnou diagnostikou a efektivni farmakoterapii.

Zakladni diagnosticka a lé¢ebna pée muze byt realizovana mimo specializovana centra, diagnostika

ale i zavedeni individualnich 1é¢ebnych postupl s prevenci nezadoucich uéink(l. To je dosazitelné pouze
na pracovistich, ktera maji dostate¢né klinické zkuSenosti s velkymi soubory pacientd a s dostupnosti
potfebnych vySetfovacich metod.

V fadé zemi proto vznikaji specializovana pracovisté, ktera se zabyvaji diagnostikou a Iécbou
nervosvalovych chorob. Tato pracovisté vyuzivaji koncentrace personalniho a pfistrojového potencialu
ke zvySeni odborné Urovné poskytované péce pfi snizeni ekonomickych naklada.

Na z&kladé iniciativy Neuromuskularni sekce CNS CLS JEP byly formulovany ,Podminky pro vznik center
pro diagnostiku a lé8bu nervosvalovych onemocnéni, které byly schvaleny vyborem CNS CLS JEP
dne 19. &ervna 2009 a na jejichz zakladé vznikla v CR sit téchto center. Statut center byl inovovan
a nasledné schvalen vyborem CNS 17. 9. 2010. V soudasnosti splnilo v CR podminky vzniku
neuromuskularniho centra a odpovidajici péc&i poskytuje celkem 9 neurologickych pracovist’:

NK FN Motol, Praha

NK VFN Praha

NK FTN Praha

NK FN Plzen

Krajska nemocnice Pardubice
NK FN Ostrava

NK FN Brno

NK FN Olomouc

NK FN Hradec Kralové

Zamérem Neuromuskularni sekce CNS CLS JEP je soustfedovat v téchto centrech vysoce specializovanou
a nakladnou péci o pacienty s neuromuskularnimi onemocnénimi, v souasnosti pak zejména organizaci
registrd vzacnych nervosvalovych onemocnéni splfiujicich vesmés kritéria ,orphan diseases” a lécbu
autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni intraven6znim lidskym imunoglobulinem a vyménnou
plazmaferézou, pfipadné dalSimi [é€ebnymi postupy.

Pres vytvofeni této sité neuromuskularnich center jsou i nadale pomérné vysoké poéty pacientd s témito
vzacnymi onemocnénimi |é€eni na dalSich pracovistich, ktera nesplfuji kvalifikaCni a technické poZadavky
popsané v KS AINSO (viz PRILOHA 1 KLINICKY STANDARD PRO LECBU PACIENTU S AUTOIMUNITNIMI
NERVOSVALOVYMI ONEMOCNENIMI INTRAVENOZNIM LIDSKYM IMUNOGLOBULINEM A VYMENNOU PLAZMAFEREZOU).
V ramci tohoto projektu jsme se snazili, s vyuzitim dostupnych zdroju, vyhodnotit miru centralizace péce
a dolozit na zakladé konkrétnich ukazatelu pfiznivy vliv centralizace.

4.3 Zahrani¢éni védecké dilkazy dokladajici ucinnost specifické |éCby a jeji
centralizace

Uginnost specifické imunomodulagni 1éEby autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni byla prokazana
fadou randomizovanych kontrolovanych studii (RCT), které jsou v sou€asnosti povaZovany za standard
mediciny zaloZzené na dikazech (,evidence based medicine” — EBM), a nasledné jsou vysledky téchto studii
implementovany do mezinarodnich i narodnich klinickych standardd a doporuceni (véetné KS AINSO).
V soucasnosti existuje jednoznacny prukaz efektivity 1€Cby intraven6znim lidskym imunoglobulinem (IVIG)
a vyménnou plazmaferézou (VPF) u GBS (IVIG a VPF), MMN (IVIG) a CIDP (IVIG a VPF). Systematicky
prehled klicovych doporuceni s klasifikaci zaméfenou na silu a kvalitu védeckych didkazi naleznete
v KS AINSO (viz PRILOHA 1 KLINICKY STANDARD PRO LECBU PACIENTU S AUTOIMUNITNIMI NERVOSVALOVYMI
ONEMOCNENIMI INTRAVENOZNIM LIDSKYM IMUNOGLOBULINEM A VYMENNOU PLAZMAFEREZOU).
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4.4 Klinicky standard pro Ié¢bu vybranych nervosvalovych onemocnéni a principy
jeho implementace

KS AINSO (viz PRILOHA 1 KLINICKY STANDARD PRO LECBU PACIENTU S AUTOIMUNITNIMI NERVOSVALOVYMI
ONEMOCNENIMI INTRAVENOZNIM LIDSKYM IMUNOGLOBULINEM A VYMENNOU PLAZMAFEREZOU) byl vyvinut pracovni
skupinou CNS dopIn&nou o revmatologa a oponovany klinickym imunologem a specialistou pro vyménnou
plazmaferézu. Hlavni doporuceni byla adaptovana z kliCovych mezinarodnich doporuceni, vytvofenych
Evropskou federaci neurologickych spole¢nosti a The Peripheral Nerve Society (Elovaara et al., 2008,
Hughes et al., 2006, van Shaik et al., 2006). Sila prdkazu jednotlivych doporu¢eni byla klasifikovana
podle systtmu EFNS (Brainin a spol., 2004). Doporugeni byla uspofadana oddélené pro vybrana
autoimunitni onemocnéni: GuillainGv-Barrého syndrom, chronickou zanétlivou demyeliniza¢ni polyneuropatii,
multifokalni motorickou neuropatii, polymyozitidu/dermatomyozitidu a myasthenia gravis. Klinicky standard
obsahuje rovnéz definici celého procesu lé¢by vybranych autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni
véetné diagnostiky téchto onemocnéni, technickych a personalnich pozadavkd a hodnoceni efektu IéCby.

Predpokladanym efektem KS AINSO je cilenéjsi a efektivnéjsi pouziti nakladnych a potencialné rizikovych
léCebnych postupl (IVIG a VPF), které povede ke snizeni morbidity, mortality a zlepSeni kvality Zivota
nemocnych s autoimunitnimi nervosvalovymi onemocnénimi.

K dosazeni tohoto cile pfispiva KS AINSO:
e sjednocenim diagnostiky vzacnych autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni,
e sjednocenim indikaénich kritérii pouziti IVIG a VPF,

e koncentraci pouziti 1é¢by IVIG a VPF na pracovisté s vyhovujicimi technickymi a personalnimi
predpoklady,

e stanovenim pravidel sledovani efektivity pouziti IVIG a VPF,
e vytvofenim odborné normy, ktera bude zakladem pro ziskani uhrady této nakladné péce,

e spolu se zavedenim Registru AINSO vytvofenim nastroje pro kontinualni sledovani miry dodrZzovani
klicovych doporuéeni a vyhodnocovani u€innosti péce (1éCby).

Aby bylo dosaZeno hlavniho cile standardizace, to je zvySovani kvality a efektivity péce, je tfeba klinické
standardy ,uvést v zivot’. Znamena to vySkoleni zdravotnickych profesiondld, zavedeni potfebné
zdravotnické dokumentace a zavedeni systému sledovani miry naplnéni standardu s vyuzitim procesnich
ukazatell a vysledkl péce s vyuzitim vysledkovych ukazatell. Vyznamnym nastrojem implementace
KS AINSO do klinické praxe jsou zavadéné registry autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni.
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5 Potreba a zajisténi systematického sbéru klinicky relevantnich dat

Pro vyhodnocovani kliGovych parametrli péce a ucinku vydanych a aplikovanych doporuceni je nezbytné
systematicky sbirat potfebna data. MUZeme pracovat se dvéma hlavnimi skupinami dat:

1. Sdaty ,administrativnimi‘, coz jsou data sbirana celonarodné v jednotnych rozhranich
a metodikach pro néjaké jiné ucely. Pfikladem jsou vykazy péce pro zdravotni pojistovny nebo
statistické vykazy pro UZIS CR (napf. Narodni registr hospitalizovanych). Tato data jsou dostupna
celonarodné v historicky dlouhych €asovych fadach, jejich ziskani je velmi levné, jsou ale malo
klinicky specificka. Na druhé strané ale nesou urcité informace ekonomické povahy.

2. Daty ,klinicky relevantnimi®, coz jsou data sbirand prospektivné na z&kladé rozhrani a metodik,
které jsou vytvareny konkrétné pro dany problém. Jejich vyhodou je vysoka klinicka specificnost
a presnost, nevyhodou jsou vysoka pracnost a naklady na jejich pofizeni a nedostupnost informaci
Z minulosti.

5.1 Vysledky predchozich projektt dokladajicich potiebu a uskali sbéru klinicky
relevantnich dat

Vy$e uvedeny problém byl podrobné& rozebiran a popsan v ramci Projektu IGA MZCR_VES 2009, ,Vyzkum
metod standardizace zdravotni péce zaméfeny na vyvoj narodni sady standard( zdravotnich sluzeb®
(NS 10650-3/2009), na kterém se podileli i néktefi feSitelé tohoto projektu.

Resiteli projektu byli Narodni referenéni centrum a Institut biostatistiky a analyz Masarykovy univerzity Brno.
Kompletni zprava je dostupna na webovych strankach NRC - Registr Narodni sady klinickych standardu
zdravotnich sluzeb (https://kvalita.nrc.cz/standardy/). Jednim z vystupu projektu je testovani pouzitelnosti
a prinosu ruznych datovych zdroji pro ucely vyhodnocovani ucinnosti klinickych standardd a doporuceni
k systematickému zavadéni prospektivniho sbéru dat navrzeného podle konkrétnich potfeb dané klinické
problematiky.

5.2 Incidence a prevalence jednotlivych onemocnéni a jejich dopad na €asovou
dostupnost vysledku sbiranych prospektivné

5.2.1 Moznosti zjiSt'ovani incidence a prevalence

Vzhledem k tomu, Ze pracujeme s kategorii vzacnych onemocnéni s nizkou incidenci i prevalenci, existuji
realné problémy se ziskanim dostatecnych objemu dat pro statisticka zpracovani. Az dosud nebyl provadén
Zadny celonarodni systematicky sbér takovych dat. Teprve v ramci tohoto projektu zavadime systematicka
prospektivni opatieni k takovému sbéru a to prostfednictvi Registru AINSO. Pro ziskani alespon pfibliznych
udajd o incidenci jsme proto pouzili literarni Udaje, ze kterych jsme aproximovali Gdaje pro Ceskou republiku
a dale jsme pouzili dostupna ,administrativni“ zdravotnich pojistoven, ktera jsou sbirdna dlouhodobé
a celoplosné v celé Ceské republice, dekame na dodani dat UZIS CR. Vyhody a nevyhody (nedostatky)
pouziti téchto dat jsme jiz popsali na zaCatku této kapitoly a pfi interpretaci zjisténych vysledkl tedy bereme
tato omezeni v ivahu. Tam, kde jsme potfebna data ziskali, pouzili jsme je také k aproximaci nakladu
(viz dale).

5.2.2 Dopad nizkého poctu pripadl na vysledky projektu

Hodnoty incidence, které jsme zrlznych zdroju zjistili, jsou velmi nizké a navic mohou byt i ponékud
nadhodnocené v dusledku nejisté kvality vykazovani pfisluSnych diagnéz. Tato skute¢nost doklada, ze
statisticky validni doklady o ucinnosti Ié€by muZeme poskytovat az systematickym cilenym sledovanim
za del3i obdobi (Casové fady, Ffadové roky). Dokladem o této zkuSenosti je mimo jiné i publikace
nizozemskych autord®, jejichz projekt prestavoval sbér klinickych dat v asovém okné 4 — 8 let. V rdmci
nasSeho projektu jsme proto byli schopni provést validni statistické zpracovani u diagnézy GBS a zakladni
vyhodnoceni u diagnézy MMN. U diagnézy CIDP, ktera je IéCena jinym zpUsobem a pfedevSim ambulantné,
bude tfeba delSi doby pro ziskani validnich udaja. U MMN je sice literarné popsana incidence jesté nizsi
nez u CIDP, podafilo se nam ale sebrat vétSi podil Udaji retrospektivné diky dostupnosti historickych
klinickych udaju ve zdravotnické dokumentaci nékterych center.

3 Van den Berg-Vos RM, Franssen H, Wokke JH, Van den Berg LH. Multifocal neuropathy: long term clinical and electrophysiological
assessment of intravenous imunoglobulin maintenance treatment. Brain 2002;125(Pt 8):1875-86.
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5.2.3 Dotaznikové Setreni

Zatatkem roku 2013 jsme provedli dotaznikové Setfeni zaméfené na zjiSténi incidence vybranych
autoimunitnich onemocnéni v CR vroce 2012. Oslovena byla neuromuskularni centra. Setfeni bylo
zameéfeno, kromé na GBS (G61.0), MMN a CIDP (G61.8), kterych se tento projekt tyka, také na diagnézy
MG (G70.0), DM (M33.1) a PM (M33.2), které dale neuvadime.

Tab. 1 Pfehled vysledkii dotaznikového Setfeni hospitalizaci pro vybrané AINSO v CR (2012)

Pracoviste GBS MMN CIDP

FN Brno 16 2 3
FN Hradec Kralové 3 0
FN Motol 5 0 8
FN Olomouc 1 2
FN Ostrava 19 0 3
FN Plzen 7 2 1
Krajska nemocnice Pardubice 13 0 2
Thomayerova nemocnice 4 2 2
VFN Praha 0 5

Celkem 78 10 26

Dle nasich poznatk( nebyly odpovédi respondentl zcela Upiné, proto se domnivame, Ze takto zjisténé udaje
mohou byt z&asti podhodnocené. Pocéty pfipadll hospitalizace nereprezentuji pfesné hodnoty incidence. Vice
se témto hodnotam blizi akutni pfipady GBS, méné chronicka onemocnéni MMN a CIDP, ktera se mohou
v ramci jednoho roku u jednoho pacienta opakovat.

5.2.4 Informace z literarnich zdrojt

Z odbornych zdroju vyplyvaji nasledujici hodnoty incidence a prevalence a z nich odvozené odhady poctu
pfipadl v CR:

Tab. 2 Incidence a prevalence u vybranych AINSO a odhad poétu pripadi v CR

Hodnoty incidence a Odh?d
Diagnoza prevalence na 100 tis. Zdroj poc :
obyvatel pripac
vCR
Burke JP, Melton LJ. Epidemiologic approaches to
GBS 0,6-3,4 pripady peripheral neuropaty. In: Dyck PJ, Thomas PK (eds). 63 - 357

Peripheral neuropathy. 4th ed. Philadelphia: Elsevier
Saunders 2005: 1181-1190.
Lunn MP, Manji H, Choudhary PP, Hughes RA,
Thomas PK. Chronic inflammatory demyelinating
Incidence 0,15 polyradiculoneuropathy: a prevalence study in south 16
east England. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1999;
66(5): 677-680.
* Lunn MP, Maniji H, Choudhary PP, Hughes RA,
Thomas PK. Chronic inflammatory demyelinating
polyradiculoneuropathy: a prevalence study in south
east England. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1999;
Prevalence 1,24* — 8,9** 66(5): 677-680. 130 - 936
** | aughlin RS, Dyck PJ, Melton LJ, 3rd, Leibson C,
Ransom J, Dyck PJB. Incidence and prevalence of
CIDP and the association of diabetes mellitus.
Neurology 2009;73:39-45.

; Nobile-Orazio E. Multifocal motor neuropathy. J
Incidence 1,0 - 2,0 Neuroimmunol 2001; 115: 4-18.) 105 - 210

Prevalence 0,6 Vlam et al. J Clin. Immunol. 63

CIDP

MMN
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5.2.5 Statistiky zaméfené na incidenci z dat UZIS CR

Pro odhad incidence jsou vhodna data z Narodniho registru hospitalizovanych UZIS CR. Vyzadali jsme si
vykazy, u kterych byla na pozici hlavni, nebo vedlejSi diagnézy zaznamenana néktera ze dvou diagnéz
(G61.0 - GBS, G61.8 MMN nebo CIDP). Tato data do dne odevzdani zavére¢né zpravy nejsou k dispozici,
jejich zpracovani jsme schopni dodat v pozdéjSim terminu.

Bohuzel podle klasifikace MKN-10 neni mozné ztéchto zaznami rozlisit dvé nemoci — MMN a CIDP.
U GBS, které je akutnim onemocnénim, je mozné povazZovat pocet zaznamu s rozdilnym rodnym c&islem
prakticky za hodnotu incidence. U skupiny chronickych onemocnéni MMN a CIDP Ize také pocet zaznam(
s rozdilnym rodnym Cdislem povazovat za hodnotu incidence, ale s niz$i pfesnosti, protoze cela fada
pacientd je IéCena dlouhodobé (vice let mimo Casové okno, pro které mame data) a ne vzdy v ramci
hospitalizaci. Da se tady fici, ze hodnoty mohou byt nadhodnocené a blizit se spiSe prevalenci. Pfesné
vyhodnoceni incidence a ev. i prevalence tak bude mozné zajistit az po spolehlivém zavedeni
systematického sbéru dat s vyuzitim Registru AINSO.

5.2.6  Statistiky zamérené na incidenci a prevalenci z vykaz( pro zdravotni pojistovny
Pro tato Setfeni jsme pouZili dva datové zdroje:

1. Historicka data z NRC ziskana v ramci pfedchoziho grantu IGA (viz KAP. 5.1 VYSLEDKY PREDCHOZICH
PROJEKTU DOKLADAJICICH POTREBU A USKALI SBERU KLINICKY RELEVANTNICH DAT, STR. 7)

2. Vzorky aktualnich dat z nemocnic, které byly ochotné a schopné dle naSeho zadani data poskytnout.

5.2.6.1 Zpracovani historickych dat zdravotnich pojistoven

Podrobné vystupy ztohoto zpracovani jsou dostupné v PRILOZE 2 STATISTICKE ZPRACOVANI VYKAZU
PRO ZDRAVOTNI POJISTOVNY. Zde uvadime vybrané udaje, ze kterych mizeme odvozovat miru vyskytu téchto
vzacnych onemocnéni v Ceské republice. Co se tyée odhadu incidence, plati totéZ, co jsme uvedli
v pfedchozim odstavci u dat ze zdroji UZIS CR.

Pocty vykazanych pfipadu akutni hospitalizace pro diagnézu GBS byly (v letech 2011 a 2012) 250 a
253 pripadd u 170 a 174 pacientli za celou Ceskou republiku. Tyto hodnoty jsou uvnitf rozmezi
uvadénych v literatufe jako incidence.

U skupiny diagn6z MMN a CIDP jsme Zzjistili ve stejnych letech hodnoty 131 a 172 pripadi hospitalizace
u 66 a 92 pacienti za celou Ceskou republiku. Vzhledem k tomu, Ze CIDP je prevazné léseno
ambulantné a vyjimecné pfi hospitalizaci, 1ze vztahovat vySe uvedené udaje prakticky jenom k diagnéze
MMN. | zde m{ze byt urCity podil faleSné pozitivnich zaznamud. Onemocnéni jsou chronicka a pacienti jsou
bézné hospitalizovani opakované v pribéhu vice let. Zde nam hodnoty vychazeji mirné nizsi, nez jsou
hodnoty literarni (viz KAP. 5.2.4 INFORMACE Z LITERARNICH ZDROJU, STR. 8), coz je ponékud v rozporu
s predpokladem o pfimési pfipadl pacientd z minulych let. Divodem muze byt diagnosticka nejistota
u méné manifestnich forem onemocnéni. Narust pfipadl hospitalizace v roce 2011 oproti pfedchozim letim
interpretujeme jako disledek zavedeni KS AINSO do klinické praxe.

Pres urcita omezeni presnosti téchto kalkulaci neni zpochybnén zavér, ze pocty pripadl s témito
diagnézami jsou velmi nizké a pro presnéjsi statistickd zpracovani je treba zajistit dlouhodoby,
systematicky a prospektivni sbér klinicky relevantnich udaja (viz odkaz na praci nizozemskych
autorl — KAP. 5.2.2 DOPAD NIZKEHO POCTU PRIPADU NA VYSLEDKY PROJEKTU, STR. 7).

5.2.6.2 Zpracovani vzorkt vykazu pro zdravotni pojiStovny z vybranych nemocnic

Provedli jsme Setfeni dat zjedné krajské nemocnice a jedné fakultni nemocnice. Obé tyto nemocnice
provozuji neurologicka pracovisté spadajici do kategorie neuromuskularnich center.

Podrobné vystupy ztohoto zpracovani jsou dostupné v PRILOZE 2 STATISTICKE ZPRACOVANI VYKAZU
PRO ZDRAVOTNI POJISTOVNY. Kromé& aproximace incidence a prevalence pfinadeji tato data informaci
o ramcovych nakladech na léceni téchto pacientu, které se pohybuji pfi doporu¢enych postupech na drovni
mezi 150 000 az 300 000 K& na jeden pfipad u GBS a mezi 60 000 a 110 000 K& na jeden pfipad
diagnostické skupiny MMN a CIDP.
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5.3 Vyuziti ,administrativnich“ dat pro dalsSi statistické analyzy

Data z vykaz( pro zdravotni pojistovny, ktera jsme pouzili pro odhad vyskytu (incidence) pfipadu
hospitalizace pro tato vzacna onemocnéni, obsahuji v omezeném rozsahu udaje umozriujici provést
zakladni odhad naklad(i na tyto pfipady a posoudit napfiklad také stavajici miru centralizace pése v CR.
Z dat, ktera mame Kk dispozici, |ze odhadovat vyhradné naklady na akutni hospitalizaci, ne naklady
na ambulantni, naslednou Iizkovou péci, nebo dokonce socialni dopady onemocnéni.

Detailni vysledky jsou uvedeny rovn&z v PRILOZE 2 STATISTICKE ZPRACOVANI VYKAZU PRO ZDRAVOTNI
POJISTOVNY. Dale uvadime pouze souhrn zjisténych vystupd.

53.1 GBS

Mira centralizace pfipadu hospitalizace pacientll s GBS do neuromuskularnich center je pouze 33 % vSech
pfipadl. Pacienti z ostatnich nemocnic jsou ale ve zhruba 60 % pfipad( prekladani, pfevazné do téchto
center. Naklady na pédi (odvozované z poétu bodt a ZUP?) vcentrech jsou sice vy$si, ale centra
samoziejmé poskytuji stéZejni ¢ast nakladné péce. Celkové roéni naklady v celé CR na tuto pédi v ramci
akutni hospitalizace odhadujeme na 50 milion K&, pfi primérnych nakladech cca 200 tis. K& na pfipad.

Tab. 3 Zakladni udaje o GBS z administrativnich dat zdravotnich pojistoven (2012)

Parametr Hodnoty za vSechny nemocnice

(2012)
Pocet pripadt 253
Priamérny pocet bodu na pripad 137 527
Priameérna osetrovaci doba pripadu 16,6
Primérna hodnota ZUP na pfipad 61 233 K¢

Celkové naklady na pripad odvozené z vykazi pro ZP odhadujeme na hodnoty kolem 200 000 Kg.
Meziro¢ni vyvoj ekonomickych parametrl oproti pfedchozim rokdm neni vyznamny.

53.2 MMN a CIDP

Mira centralizace pfipadt hospitalizace MMN a CIDP do neuromuskularnich center je 75 % vSech pfipadu.
Pacienti z ostatnich nemocnic jsou cca ve 30 % pfipadu prekladani pfevazné do center. Je zde zfejma vysSi
primarni snaha pacienty posilat rovnou do center. Naklady na pééi (odvozované z podtu bodt a ZUP?)
v centrech jsou sice vySSi, ale centra samoziejmé poskytuji stézejni Cast péce. Celkové rocni naklady
na tuto péci v ramci akutni hospitalizace odhadujeme na 16 milion K&, pfi primérnych nakladech na pfipad
cca 90 tis. K¢&.

Tab. 4 Zakladni udaje o MMN a CIDP z administrativnich dat zdravotnich pojiStoven (2012)

Parametr Hodnoty za vSechny nemocnice

(2012)
Pocet pripadt 172
Pramérny pocet bodt na pfipad 37 837
Primeérna osetrovaci doba pripadu 8,3
Primérna hodnota ZUP na pfipad 52 924 K¢

Celkové naklady na pfipad odvozené z vykazi pro ZP odhadujeme na hodnoty kolem 90 000 K¢.
Meziro¢ni vyvoj poctu pFipadl i ekonomickych parametrl oproti minulym letiim je zfejmy, narlista pocet
pfipadl a mira jejich centralizace v neuromuskularnich centrech, mirné klesa primérna oSetfovaci doba, ale
soucasné také od roku 2011 vzrostly materidlové naklady, ziejmé v souvislosti se zavedenim specifické
lécby dle KS AINSO (pfedevsim IVIG).

4 Zvlast uctovany zdravotnicky prostiedek (ZUP) oznacuje souhrnny pojem pro zvlast uctovany zdravotnicky material (ZUM) a zvlast
uctovany IéCivy pfipravek (ZULP).

Stranka 10 z 28



AN
Projekt Zhodnoceni ucinnosti nékladné lécby vzacnych autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni IN Av
ICP 29/13/NAP  C.j. 20854/2013/0ZS

ERIZ

Rozdily vyvoje vysledku téchto méfeni u GBS a CIDP si vysvétlujeme predevsim rozdilnym charakterem
prabéhu onemocnéni (GBS je urgentni stav vyzadujici vzdy intenzivni péci, MMN a CIDP jsou stavy
chronické). Na zakladé téchto parametrli odhadujeme, Ze efekt zavedeni KS AINSO se zatim vice projevuje
u druhé skupiny onemocnéni, kterd je po zavedeni KS AINSO ziejmé 1éCena s vyrazné vys&i kvalitou.

5.4 Popis zplUsobu prospektivniho sbéru dat s vyuzitim Registru AINSO

5.4.1 Procesni orientace sbéru dat

Registr AINSO je navrzen inovativné v tom smyslu, ze zaznamy v ném jsou provadény procesnim zplsobem
(v relaci s realné probihajicim procesem lécby a péce). Znamena to, Ze jednotlivé kroky procesu sestavaji
ze sekvence stavd a akci (vykon0), jejichz pofadi je jednoznacné, tedy ukonceni jednoho kroku iniciuje
provedeni kroku nasledujiciho.

Vykony zde rozumime pfedevSim podani Iécby a provedeni hodnoceni svalové sily pfisluSnou (KS AINSO
navrzenou) metodou. Proces zaznamu kopiruje proces péce tak, jak jej popisuje KS AINSO (viz procesni
schéma v ném obsazené). Tim je zajiStén pozadovany proces péce. Pro praci profesionala, ktery vklada
Udaje do registru, to znamena, Ze po ukonéeni jednoho vykonu mu informaéni systém nabizi provedeni
vykonu nasledujictho a aktualni pozice v procesu je graficky zobrazena ¢&ervenym trojuhelnikem
(viz 0BR. 1 - OBR. 3 dale). S pfibyvajicimi zaznamy vykon( se roz$ifuje seznam provedenych vykonu
(viz OBR. 4, STR. 13), které je mozné v registru zobrazit, studovat, nebo i za urcitych okolnosti ménit.

Proces péce u jednotlivych diagndz je znazornén v nasledujicich 3 schématech (viz OBR. 1 - OBR. 3 dale),
znichz kazdé je pfisluSné konkrétni diagnéze chorobného stavu (GBS, MMN, CIDP). Nedodrzeni
doporuceného procesu péce, nebo nedodrzeni doporu¢eného davkovani Iéku je indikovano jako nedodrzeni
doporuceni KS AINSO.

Obr. 1 Procesni schéma GBS
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Obr. 2 Procesni schéma MMN
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O

to volba_lechy |
back to volba_lechy

tcjma_\ecl'; N

back to volba_lechy

back to volba_lechy
\
! to lecba_VPF

to lecba_IVIG

]
to lecha_kortikosteroidy LI' back to volba_lechy
|

to lecba_IVIG
—>| lecha_VIG
- v
'“\\ to lecha_kertikosteroidy
™. — > | lecba_kortikosteroidy
')
&

to end |
to end

to end .

Stranka 12 z 28

jina_lecha

IS



XN

Projekt Zhodnoceni ucinnosti nékladné lécby vzacnych autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni lN Av
ICP 29/13/NAP  C.j. 20854/2013/0ZS

Obr. 4 Prehled provedenych vykont (pfiklad GBS)
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2537 Lecha WPE 29072018 ea720s 26667  MWeFadouci dfinky: r
0245 10:55 . aen
Foznamky k lecbé:
30072013 30072013
2530 Honec &by WPE ] x
S 0000 00:00
C il i Wy R B R B
2640 Intervencnioperacni vikon 30.07.2013 30072013 o ®
nepnveden 0000 0000
Homplikace 165Dy
2538 LE&tha WPE EDT7 20 S0 2TE 1.896333  MeZadouci dtinky: b 4
12:45 14:41 . a gz
Foznam ky k lecbé:
Poznam ky k GBS disability scale:
L e 31072013 21072013 Poznamka k MBC sum score pro nervus ®
2541 Hodnoceni ihned po lecbe 000 000 u] tacialis:
Poznamka k MRC sum score:
Poznam ky k GBS disability scale:
5 B 02082013 02082013 Poznamka k MRC sum scone pro nenvus
Hodnoceni po 1 mésici o r
2553 Hodnoceni po 1 mesici 0000 0000 u] tacialis:

Poznam ka k MRC sum score:

5.4.2 Struktura sbiranych dat

Data jsou navrzena pokud mozno shodnym zplisobem pro vSechny tfi chorobné stavy (GBS, MMN, CIDP)
a jsou v maximalni mozné mife standardizovana v oblastech logicky spoleCnych pro tyto chorobné stavy.
Jejich strukturu charakterizuji nasledujici skupiny udaju:

1. Pacienti
2. Pripady
3. Vykony

a. Pribéh lécby (podana lécba - IVIG, VPF, kortikoidy a dalsi)
b. Hodnoceni [éEby (rizna skorovaci schémata podle chorobného stavu)
Detailni struktura dat je popsana ve 3 pfilohach:
1. Priloha 3 Popis sbéru dat a souvisejicich datovych struktur AINSO-GBS
2. Priloha 4 Popis sbéru dat a souvisejicich datovych struktur AINSO-MMN
3. Priloha 5 Popis sbéru dat a souvisejicich datovych struktur AINSO-CIDP

Soucasti téchto pfiloh jsou i definice ukazatelt pouzitych pfi vyhodnoceni celkového efektu IéEby podle KS
AINSO (viz nasledujici kapitola).
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5.4.3 Vliv navrzenych ukazatell pro vyhodnoceni na sbér dat

Hlavnimi cili zavadéni KS AINSO a implementace Registru AINSO je zvySovani kvality a efektivity péce
na zakladé védeckych dukaz(, centralizace péce do pracovist, ktera jsou schopna celé spektrum pozadavk
na kvalitu zajistit a vytvofeni datové zakladny umoznujici prabézné kvalitu a efektivitu péce monitorovat
a statisticky dokladat. Registr AINSO si klade za cil pracovat také s tzv. ,procesnimi“ ukazateli, které
dokladaji miru dodrzovani klicovych doporuceni vydanych v ramci KS AINSO (viz PRILOHA 1 KLINICKY
STANDARD PRO LECBU PACIENTU S AUTOIMUNITNIMI NERVOSVALOVYMI ONEMOCNENIMI INTRAVENOZNIM LIDSKYM
IMUNOGLOBULINEM A VYMENNOU PLAZMAFEREZOU).

Ukazatele (resp. statisticka zpracovani) se proto z obecného pohledu zaméruji na nasledujici oblasti:
1. Demografické charakteristiky soubort pfipadl s jednotlivymi diagndézami,

2. Charakteristiky pfedchorobi a mozné ,spoustéci“ mechanizmy a klinické okolnosti chorobnych stavi
véetné organizacnich (pfedchozi pobyt na pracovistich méné specializovanych, ambulantni péce,
preklady atd.),

3. Efekt IéCby vyjadfeny vyvojem hodnot rlznych skoérovacich systém zaméfenych predevsim
na svalovou silu,

4. Miru dodrzeni klicovych doporuceni publikovanych v KS AINSO, pfedeviim centralizace péce
do neuromuskularnich center, volba zplsobu lééby a volba davkovani.

Ukazatele efektu lécby jsme museli modifikovat podle charakteristik priibéhu onemocnéni:

e u GBS, které je akutnim onemocnénim se zavaznym pribéhem vyzadujicim intenzivni péci,
hodnotime predevsim vyvoj MRC skére v doporu¢enych ¢asovych odstupech po jednorazové lécbé
IVIG nebo VPF a to ve smyslu podilu hodnoty skére pfed Ié€bou, ihned po 1éEb&, mésic po 1é¢bé
a 6 mésicu po lécbé.

e u MMN a CIDP, ktera jsou chronickymi onemocnénimi, hodnotime dlouhodoby (az vicelety) vyvoj
hodnot Testu svalové sily a INCAT dvéma metodami:

o Vyhodnoceni pribéhu poruchy svalové sily pfed a po zahajeni &by IVIG
o Vyhodnoceni doby bez progrese

Jak jsme jiz uvedli vySe, detailni navrh hodnoceni a ukazatelll, vCetné specifikace pouzitych datovych
struktur, je uveden v pfilohach 3 POPIS SBERU DAT A SOUVISEJICICH DATOVYCH STRUKTUR AINSO-GBS, 4 PoPIS
SBERU DAT A SOUVISEJICICH DATOVYCH STRUKTUR AINSO-MMN a 5 POPIS SBERU DAT A SOUVISEJICICH DATOVYCH
STRUKTUR AINSO-CIDP.

5.4.4 Zabezpeceni dat

Pristup do systému je zabezpe&en uzivatelskym jménem a heslem. Komunikace je Sifrovana prostfednictvim
standardniho https protokolu.

Jednotlivi uzivatelé maji rizné Grovné pfistupovych prav, pfiemz zakladni ,pfihlaseny* uzivatel, ma pfistup
k pfipadim svého pracovisté. VysSi uzivatelské pristupy pak umozriuji ,pfepinani“ do jednotlivych pracovist
registru.

Pohyb jednotlivych uzivateld po systému je zaznamenavan prostfednictvim pfistupovych logt a vétSina

datovych zaznamu obsahuje informaci o tom, ktery uzivatel zaznam vytvofil nebo naposledy editoval.
Z téchto zaznamu je mozné odvodit odpovédnost na vlozena data a jejich pfipadné zmény.

Jako zaklad registru byl pouZzit Drupal content management system, pro ktery jsou pravidelné vydavany
bezpe&nostni aktualizace a jsou aplikovany na serveru ainso.cz.

Systém neobsahuje zadné systematicky zneuzitelné identifikatory pacientll. Je znam pouze vék a obec
pacienta. Pro identifikaci slouzi identifikator specificky pro kazdé pracovisté, ktery se sklada ze zkratky
pracovisté a poradového Cisla klienta.
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5.4.5 Kompletnost, kvalita a kontrola dat

5.4.5.1 Kompletnost dat v dlouhodobém procesu

Systém AINSO je postaven na principu procesniho Fizeni sbéru dat, kdy je na po¢atku popsan proces shéru
dat v ramci léCebného procesu prostfednictvim vyvojového diagramu (viz OBR. 1 - OBR. 3, STR. 11)
a na jednotlivé kroky procesu jsou pak navazany sbérné formularfe. Systém pak uzivateli v dany okamzik
nabizi primarné oekavany krok, nebo kroky. Tento proces kontroluje kompletnost sbiranych dat, protoze
uzivatele nuti projit vSemi pozadovanymi kroky i v pfipadech pouziti systému s velkymi ¢asovymi odstupy.

5.45.2 Kuvalitadat
Formulare jednotlivych krokl procesu obsahuji povinné polozky, které zarover obsahuiji:

e Povinné datoveé typy (napf. povolena jsou pouze cela cCisla),

e Povinné rozsahy — omezeni rozsah(, v nékterych pfipadech i na zakladé predchoziho planovani
lécby,

e Vazby na asovou souslednost — kontrola kalendarnich dat tak, aby odpovidala procesu lécby.

Nékteré hodnoty jsou ,hlidany* formou upozornéni. ProtoZe lécba v realném provozu neprobiha vzdy
podle doporu€eného procesu, jsou alespon uzivateli systému zvyraznény a slovnim popisem okomentovany
polozky, které neodpovidaji oéekavanym rozsah(m.

5.45.3 Kontrola dat

Kontrola dat (jejich validity) probiha na nékolik urovnich, a to na urovni technické, procesni a odborné a je
zajisStovana pracovniky v roli spravce databaze pro technickou urover, datového manazera pro procesni
uroven a supervizora pro odbornou uroveri.

Technicka droven je zajiStovana postupy popsanymi v KAP. 5.4.5.1 KOMPLETNOST DAT V DLOUHODOBEM
PROCESU S 5.4.5.2 KVALITA DAT vy3e.

Zadavani dat je procesné orientovano — jsou zaznamenavany jednotlivé kroky procesu, tzv. ,vykony* a to
v procesni sekvenci podle klic¢ovych doporuceni klinického standardu. Jak bylo vySe popsano, registr tedy
lékare ,vede® v procesu péce a vzdy oznamuje ,o¢ekavany dalSi krok“. Ne vSechny kroky Ize pfedem pevné
nastavit v ramci technického zajisténi, lékar rozhoduje na zakladé klinického stavu pacienta o dalSim kroku.
Kontrolu na této Urovni zajistuje datovy manazZer. Kontinualné kontroluje validitu zadanych dat, upozorfiuje
uzivatele na chybnou evidenci Udaju a feSi s nimi napravu. VloZené udaje jsou tedy prubézné validované,
tedy i pribézné vytvarené statistiky Ize povazovat za dostate¢né validni.

Supervizor zajiStuje odborny dohled nad zadavanymi daty. Navrhuje nové statistiky, vyhodnocuje je,
v pfipadé podezfeni nebo pfi zjevném nalezu nespravnych udaji kontaktuje Iékafe pofizujiciho data, rozpory
s nim projedna a zafidi napravu.

5.4.6 Komunikace a podpora pracovnikill pofizujicich data

Uzivatelé jsou pfi vstupu do registru zaskoleni formou informacniho e-mailu a praktickych videomanuali
(dostupné pouze po pfihlaeni), je jim poskytnut manual ve formatu pdf (viz PRILOHA 6 UZIVATELSKY MANUAL
REGISTRU AINSO) a nadale jim je poskytovana podpora pfi pouzivani aplikace v pfipadé, Ze potfebuji radu,
nebo kdyz se systém chova neocekavanym zplisobem, nebo dokonce vykazuje chyby. Uzivatel ma moznost
si pomoc vyzadat pisemné pomoci helpdesku pfimo zregistru, e-mailem nebo osobné telefonicky,
pfip. pomoci komunikatoru Skype.

5.4.7 Dostupnost sbiranych dat

Zakladni statistiky o poc¢tech pfipadl jsou vefejné dostupné na webovych strankach registru (www.ainso.cz).
Uzivatelé mohou priibézné sledovat vyvoj statistik u jednotlivych klientt, které do registru zadali. Supervizor
ma dostupné Udaje a statistiky o vSech pfipadech zadanych na neuromuskularnim centru, pro které roli
supervizora zastava. Datovy manazer ma dostupna zadana dat za vSechna pracovisté (neuromuskularni
centra).
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6 Prehled vysledku projektu

6.1 Systematicky zpracované védecké dlikazy o kvalité a efektivité péce
Védecké dukazy byly sbirany v pisemnictvi v rdmci vyvoje KS AINSO a my jsme o né opirali sbér dat,
vypocet ukazatell a navrh procesnich ukazatell dokladajicich miru dodrzovani kli€ovych doporuéeni. Byly
zpracovany formou tzv. ,kliCovych doporuceni® klasifikovanych dle obvyklych metod EBM s odkazy
na védecké studie, které dany védecky dukaz pfinesly. V ramci tohoto projektu byla provedena revize téchto
védeckych dukazu, aniz by doslo kjejich podstatnému prehodnoceni. Vysledny prehled klicovych
doporuéeni s klasifikaci EBM néasleduje v KAP. 6.1.1 KLASIFIKACE VYDANYCH DOPORUCENI a 6.1.2 PREHLED
KLICOVYCH DOPORUCENI.

6.1.1 Klasifikace vydanych doporuceni

Ke klasifikaci vydanych doporuceni terapeutickych intervenci byl pouzit systém doporuéeny EFNS Task
Force [57] s modifikaci dle SIGN.

Tab. 5 Klasifikace prilkaznosti studii (kvalita diikazu)

Ttida |

Trida Il

Trida Il

Tfida IV

Prospektivni, randomizovana, kontrolovana klinicka studie s dostate€nym poc¢tem pacientd

se skrytym hodnocenim cilového parametru (outcome) provedena v reprezentativnim vzorku
populace

nebo

systematicka analyza (review) prospektivnich randomizovanych kontrolovanych studii se skrytym
hodnocenim cilového parametru v reprezentativni populaci.

Pozadavky vyzadované u provedenych studii:

(a) skryta randomizace

(b) jasna definice primarniho cile (outcome)

(c) jasna definice vyluéujicich a vstupnich kritérii

(d) pfihlédnuti ke ztratam (dropouts) a vyménam mezi skupinami (crossovers) véetné nizkého poctu
takto postizenych pfipadd, ktery by snizZil potencial pro zkresleni (bias)

(e) zakladni charakteristiky porovnanych soubor( jsou uvedeny, pfiblizné ekvivalentni nebo jsou
pripadné rozdily adekvatné statisticky korigovany

Prospektivni kohortova parovana studie v reprezentativni populaci se skrytym hodnocenim cilového
parametru, které splfiuji pozadavky a-e

nebo

randomizované, kontrolované studie v reprezentativni populaci, které nespliuji kritéria a-e.

VSechny dal$i kontrolované studie (véetné dobfe definovanych kontrol pfirozeného prabéhu &i
pacientl slouzicich jako vlastni kontroly) v reprezentativni populaci, kde hodnoceni cilového
parametru je nezavislé

na |é€bé pacienta

Prikaz z nekontrolovanych studii, pfipadovych studii ¢i nazoru expertt

Klasifikace doporucéeni (sila doporuceni)

Uroveri A

Uroveri B

Uroveri C

Uroveri D*

(zhodnocené jako efektivni, neefektivni &i Skodlivy postup) vyZaduje nejméné jednu pfesvéd&ivou
studii tfidy | nebo dvé konzistentni a pfesvédcivé studie tfidy Il

(pravdépodobné efektivni, neefektivni €i Skodlivy postup) vyzaduje nejméné jednu pfesvédcivou
studii tfidy Il study nebo neprosty prikaz tfidy IlI

(mozna efektivni, neefektivni nebo Skodlivy postup) vyZzaduje nejméné dvé presvédcivé studie
tridy Il

uroven spravné klinické praxe ,Good practice point“: priikaz tfidy IV
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6.1.2 Prehled klicovych doporuceni
Tab. 6 Prehled kliovych doporuéeni KS AINSO
Poradi | Doporuceni Klasifikace Zdroj*
Kvalifika€ni a technické pozadavky
1. Diagnostiku a Ié¢bu autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni je vhodné IV/ID -
konzultovat v Centrech pro diagnostiku a IéEbu nervosvalovych onemocnéni
(v pfipadé PM/DM i v Terciarnich revmatologickych centrech).
2. Lécbu autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni IVIG a VPF je vhodné IV/D -
provadét v Centrech pro diagnostiku a IéEbu nervosvalovych onemocnéni
(v pfipadé Iécby IVIG u PM/DM i v Terciarnich revmatologickych centrech).
3. Lé&bu autoimunitnich nervosvalovych onemocnéni pomoci VPF nebo jinou IV/D -
adekvatni eliminacni metodu je mozné provadét ve zdravotnickém zafizeni
vybaveném jednotkou intenzivni péce (optimalné typu 219 dle platného
Sazebniku vykonu nebo multioborovou s oSetfovacim dnem minimalné 00658)
a odpovidajicim separatorem krevnich element( nebo pfistrojem
pro extrakorporalni imunoadsorpci.
Proces
GBS
4. IVIG v davce 0,4 g/kg/den po 5 dnl (alternativné 1g/kg/den po 2 dny) &i VPF I/A [66, 76]
jsou léky prvni volby u GBS a maji stejnou ucinnost.
5. IVIG ma méné vedlejSich uc¢inkd nez VPF, a proto se u GBS dava prednost /B [66, 76]
IVIG.
6. Podani IVIG po VPF nevede u GBS ke zlepsSeni, a proto se nedoporucuje /B [66, 76]
7. Déti s GBS, které maji celkové lepsi progndzu, maji byt [é€eny v prvé fadé ln/c [66]
IVIG.
8. Nemocni s GBS, ktefi se po IVIG zlepSi a nasledné se objevi relaps, maji IV/D [66]
dostat druhou karu IVIG.
9. Nemocni s GBS, ktefi se nezlepsili po prvé kiife IVIG, nemaji dostat druhou IV/D [66]
karu IVIG.
CIDP
10. U stfedné tézké az tézké disability u senzitivné-motorické CIDP pouzit jako /B [66, 76]
postup 1. volby IVIG nebo glukokortikoidy.
11. Pokud jsou IVIG a glukokortikoidy u CIDP neugcinné, je vhodné pouzit VPF. I1A [66, 76]
12. Pokud pacient s CIDP reaguje pozitivné na lécbu 1. volby, je vhodné IV/ID [66, 76]
pokracovat az do dosazeni maximalniho efektu a pak snizovat davku
az na nejnizsi, ktera je efektivni.
13. Pacient s CIDP by se mél podilet na vybéru l1écby 1. volby vysvétlenim IV/ID [66, 76]
prednosti a rizik jednotlivych 1é¢ebnych postupu.
MMN
14. Vzhledem k chybéni alternativni [é€by u MMN je vhodné IVIG pouzit jako I1A [66, 90]
Ié€ebny postup 1. volby — 2 g/kg/béhem 2-5 dn(.
15. Pokud je IVIG u MMN u¢€inny, je nutné zvazit opakované podavani ln/c [66, 90]
16. Pfi opakovaném podavani IVIG u MMN postupné snizovat davku a pfesvédcit IV/D [66]
se, zda pacient opakované potfebuje IVIG.
17. Frekvence podavani IVIG u MMN musi byt individualni obvykle IV/ID [66, 90]

1 g/kg/2-4 tydny nebo 2 g/kg 4-8 tydna.
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Poradi | Doporuceni Klasifikace Zdroj*
PM/DM
18. IVIG se doporuc€uje u DM jako Ié¢ba tfeti linie v kombinaci s prednizonem, /B [66]

a to u pacientd, ktefi maji po adekvatni 1é¢bé glukokortikoidy a jejich kombinaci
s imunosupresivy nedostate¢ny efekt.

19. IVIG se doporuc¢uje u DM v kombinaci s jinou imunosupresivni medikaci n/c [66]
v pfipadé nutnosti snizeni davky kortikoida.
20. IVIG se doporucuje u tézkych, Zivot ohrozujicich DM ke zvazeni jako |é¢ba IV/ID [66]
1. volby, a to sou€asné s dalSi imunosupresivni medikaci.
21. IVIG je nutno zvazit u pacientd s PM, u kterych je nedostatecny efekt ln/c [66]
konvenéni imunosupresivni [éCby prvni linie.
MG
22. VPF je doporu¢ovana u MG jako kratkodoba lécba zvl. u tézkych pFipadd /B [66]
k navozeni remise a v pfipravé k operaci.
23. Opakovana VPF neni u MG doporucena jako Ié€ba k dosazeni trvalé remise. IV/D [66]
24. U MG jsou IVIG a VPF stejné ucinné. I/A [66]
Vysledky
25. Pro zaijisténi efektivni Ié€by je vhodné sledovat doporuéené ukazatele kvality I/A -
a vykonnosti.
26. Zajisténi nového sbéru dat je vhodné a nezbytné pro zpracovani potfebného IV/D -

spektra ukazatell a je uréeno pfedevsim pro pracovisté spliujici pozadavky
na centralizaci péce.

* Cislo v zavorce udava odkaz na pofadi zdroje v KAP. 7 ODBORNE ZDROJE, STR. 21.

6.2 Klicova doporuceni, ktera maji primy vztah k akolim projektu
V ramci naSeho projektu jsme se zaméfili na takovy sbér dat, ktery umozni v ramci naSich podminek dolozit
(a kontinualné monitorovat) ucinek nasledujicich dvou kli¢ovych doporuceni:

1. Centralizace péce v ramci tzv. neuromuskularnich center

2. Vybér vhodnych metod IéCby a to pfedevsim s vyuzitim IVIG a VPF, véetné davkovani

6.3 Implementace KS AINSO do klinické praxe

Navrh, vytvofeni a implementace Registru AINSO je spolu s publikaci KS AINSO a Skolicimi aktivitami
pro neurologicka pracovisté hlavnimi metodami implementace kli€¢ovych doporuceni, kterd maji pozitivni vliv
na kvalitu a efektivitu pé€e o tato onemocnéni. Tim, Ze jsme navrhli a zavedli elektronicky sbér klinicky
relevantnich dat o pfipadech AINSO ve vS8ech neuromuskularnich centrech a v nékolika dalSich pracovistich
jsme vyrazné prispéli k dodrzovani KS AINSO v ramci Ceské republiky a ,dostali pod kontrolu* pégi o tyto
stavy. Prostfednictvim statistik provadénych nad daty Registru AINSO ziskavame prabézné informace o:

e vyskytu téchto onemocnéni,

¢ klinickych okolnostech jejich vzniku a pribéhu,
e organizaci péce a

e ucinnosti aplikované péce.

6.4 Statistické dikazy o ucinnosti nakladné péce o pacienty s AINSO

Presto, Ze sbér klinicky relevantnich dat probiha kratkou dobu, ziskali jsme dostate¢né statisticky validni
dikazy o ucinnosti 1é¢by IVIG a VPF u diagnostické skupiny klasifikované dle MKN-10 jako G61.0 - GBS.
Vysledky jsou podrobné uvedeny v PRILOZE 7 PREHLED STATISTICKYCH VYSLEDKU, zde uvadime obrazek
(viz 0BR. 5, STR. 19) popisujici vyvoj MRC skére ve standardnich ¢asovych odstupech po podani IVIF, nebo
provedeni VPF.
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Obr. 5 Vyvoj svalové sily v €ase u GBS (GBS scale, MRC scale)
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(N=90) (N=84) (N=68) (N=47} (N=87) (N=83) (N=68) (N=48)

U druhé skupiny onemocnéni klasifikované dle MKN-10 jako G61.8 Jiné zanétlivé polyneuropatie se nam
podafilo diky historickym klinickym zaznamidm zpracovat omezeny pocet pfipadl a statisticky je zpracovat.
Vysledky dokladaji, ze doporu€ena IéCba (IVIG) umoziiuje stabilizovat stav svalové sily, nebo vyrazné
omezit progresi poruchy svalové sily, ktera se u tohoto onemocnéni ofekava. Vysledky jsou podrobné
uvedeny v PRILOZE 7 PREHLED STATISTICKYCH VYSLEDKU, zde uvadime obrazek s tabulkou popisujici vyvoj

testu svalové sily v chronickém pribé&hu onemocnéni.

Obr. 6 Vyvoj hodnoceni testu svalové sily v éase u MMN (MRC scale)

P - -  eOOS0>>>
VWO] hOdnocenl "Svaloveho testu” Lééba Autolmunitnich

NervoSvalovych Onemocnéni

N=9 pacienti

odchylka
Pfed zahdjenim lééby 171 172 7
Prvni hodnoceni po zah3jeni |écby 174 176 7
Hodnoceni po cca 20 mésicich 171 173 7

Svalovy test je poéitan jako soucet MRC skére 36 svalovych skupin, ktery mize dosahovat
maximalni hodnoty 180 bodi (36x5).
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6.5 Védecké dlikazy o efektu centralizace této péce

Z dostupnych dat mizeme konstatovat, Ze zavedeni KS AINSO vedlo k vyznamné centralizaci zanétlivych
neuropatii (MMN a CIDP) do neuromuskularnich center s pfiznivym efektem, ktery reprezentuje pfedchozi
KAP. 6.4 STATISTICKE DUKAZY O UCINNOSTI NAKLADNE PECE O PACIENTY S AINSO, STR. 18. U GBS naopak dosud
nedos$lo k vySSi centralizaci péfe a nakladna péce je vfadé prfipadd poskytovana na neurologickych
pracovistich nesplfiujicich kritéria neuromuskularniho centra. Tento stav Ize z€asti vysvétlit tim, ze se
v pfipadé GBS jedna o urgentni tézky stav vyzadujici intenzivni péci, kdezto u chronickych zanétlivych
neuropatii je vice ¢asu na organizaci pfekladu na odpovidajici pracovisté. Navic je doba od zavedeni KS
AINSO do klinické praxe velmi kratka a rozhodujici bude vyvoj v nasledujicich letech. Vyznamnym faktorem
bude i to, do jaké miry se podafi zajistit odpovidajici financovani efektivniho zplsobu Iécby.

6.6 Ekonomické parametry péce

Dostupné ekonomické udaje jsme jiz popsali v KAP. 5.3 VYUZITI ,ADMINISTRATIVNICH® DAT PRO DALSI
STATISTICKE ANALYZY, STR. 10. Ekonomické udaje odvozujeme z vykazl pro zdravotni pojiStovny, nejedna se
tedy o realné naklady pracovist na péci, spiSe naklady zdravotnich pojiStoven na tuto pédi.

Celkové naklady na nemocni¢ni péCi o zde pojednavané diagnostické skupiny (GBS, MMN, CIDP),
se pohybuji kolem 66 milionli K& za rok. Zavedeni péce dle KS AINSO postupné vede k centralizaci péce
do neuromuskularnich center a spravné indikaci nakladné péce. Celkovy narast nakladd na specifickou péci
s lepSim efektem muze byt dle stavajici miry centralizace péée maximalné dalSich 30 miliontt K& pro celou
Ceskou republiku. Pfitom ale dojde k GUsporam za pédi, kterd dnes neni poskytovana dle doporuéeni
klinického standardu a nevede k odpovidajicimu klinickému efektu (a benefitu pro pacienta). Celkova bilance
je z hlediska globalniho ro¢niho rozpoc¢tu na akutni lGzkovou péci neutralni a pfitom pozitivni IéEebny efekt je
ziejmy.

DetailnéjSi ekonomické analyzy u rdznych klinickych stavll je mozné do budoucna provadét diky zavedeni
elektronického sbéru klinicky relevantnich a ekonomickych dat v ramci tohoto projektu.
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