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V soucasné dobé mediciny zaloZené na dlkazech je pfisuzovano nejvyssi postaveni v hierarchii klinické
evidence interven¢nim experimentim ve formé randomizovanych klinickych studii a jejich meta-analyzam.
Randomizované klinické studie ale maji fadu omezeni — pro feseni nékterych otazek nejsou vhodné
(napriklad proto, Ze zkoumané subjekty nebo udalosti jsou pfiliS vzacné, horizont zkoumani pfilis
dlouhodoby) nebo prakticky pouZitelné (financni Ci etickda omezeni) a jejich zavéry nelze Casto jednoduse
generalizovat na Sirs$i populaci pacientll. Observacni studie proto maji své nezastupitelné misto ve
védeckém fundamentu pro klinické rozhodovani. Zavedeni biologickych chorobu modifikujicich 1ékd
(bDMARDs) do terapie zanétlivych revmatickych onemocnéni pfineslo zasadni zménu jak pro
revmatologické pacienty, tak pro cely obor revmatologie a narodni zdravotni systémy. PfestoZe inicidlni
randomizované klinické studie pfinesly zdkladni informace o ucinnosti a kratkodobé bezpecnosti
bDMARDs pro peclivé selektované pacienty, fada otazek (tykajicich se dlouhodobé bezpecnosti, rizika
vzacnéjSich komplikaci, realné ucinnosti a nakladové efektivity bDMARDs v bézné klinické praxi,
definovani optimalnich |é¢ebnych strategii atd.) presahovala ramec této metodiky klinického vyzkumu.
Viadé zemi proto dala akademickd obec a narodni revmatologické spolecnosti podnét kvzniku
dlouhodobych prospektivnich observaénich lIékovych studii ve formé registrli biologické Iécby, které mély
za cil vytvofit rdmec pro dlouhodobou monitoraci bezpecnosti a Ucinnosti biologické 1é¢by v rediné
klinické praxi. V pfednasce bych tento koncept rad ilustroval na pfikladu 3 nasich analytickych studii.

V klinickém programu testovani inhibitoru IL-6 tocilizumabu u pacientd s revmatoidni artritidou (RA) byl
zachycen zvyseny vyskyt pripad( gastrointestinalni perforace (GIP). Cilem préce (1) bylo pokusit se pomoci
dat sbiranych v ramci Britského registru biologické 1écby (BSRBR-RA) kvantifikovat riziko vzniku GIP
spojené s uzivanim inhibitord TNF (TNFi) oproti konvencnim syntetickym chorobu modifikujicich Iék
(csDMARD) u pacientl s RA. Po korekci k fadé podstatnych vstupnich charakteristik pomoci propensity
skdre (PS) a k pribézné davce glukokortikoid(l jsme nezjistili statisticky vyznamné zvyseni rizika u pacientl
Ié¢enych TNFi oproti kontrolni kohorté: HR 1,6 (95% Cl 0,4 az 6,0), ale potvrdili jsme vyznamné zvysené
riziko vzniku GIP u pacient(l soubézné uzivajici glukokortikoidy: HR 2,9 (95% CI 1,5 az 5,4).

Standardem lécby TNFi je pouzivani fixni davky jak v indukéni, tak udrzovaci |écbé. V bézné klinické praxi
se ale po dosazeni dlouhodobé remise nékdy davky TNFi redukuji, nebo se TNFi prerusuji. Cilem prace (2)
bylo porovnat ucinnost, bezpecnost a nakladovou efektivitu standardni a individudlné de-eskalované
davky TNFi u pacient( s ankylozujici spondylitidou (AS) po dosaZeni nizké aktivity onemocnéni. Jednalo se
o prospektivni observacni studii provedenou v ramci registru ATTRA v jednom centru. Strategii snizovani
davky TNFi zvolili oSetfujici |ékafi bez pfedem specifikovaného protokolu. Porovnali jsme jednorolni
vysledky Ié¢by a ndkladovou efektivitu u PS-matchovanych pacientd, ktefi byli 1é¢eni bud’ snizenymi, nebo
standardnimi davkami TNFi. Vysledky nasi studie ukazaly, Ze v pribéhu 1 roku se pouZiti individualné
prizplsobenych snizenych davek TNFi bylo podobné ucinné, ale podstatné méné nakladné ve srovnani se
standardnim davkovanim pti udrZeni nizké aktivity a zachovani fyzické funkce u pacientl s AS po dosazeni
stavu neaktivniho onemocnéni. Deeskalacni pfistup nam umoznil usetfit vice nez tfetinu nakladd za 1 rok
a |é¢it vice pacientl v ramci predem stanoveného finanéniho rozpoctu.

Lécba k cili (T2T) je Siroce uzndvanou strategii pro pacienty s RA. Tento koncept zahrnuje pravidelnou
monitoraci pacientll s RA, kvantitativni hodnoceni aktivity onemocnéni pomoci vhodného kompozitniho
skére a adekvatni Gpravu terapie s cilem dosdahnout nejpozdéji do 6 mésict remise (REM) nebo alespon
nizké aktivity onemocnéni (LDA). Primarnim cilem prace (3) bylo posoudit, zda v bézné klinické praxi vede
dodrzovani strategie T2T po nedosazZeni cile (REM/ LDA) béhem prvnich 6 mésict cilené 1é¢by k vyssi Sanci
na dosazeni cile 1éCby v dobé 12mésicni kontroly. Pacienti IéCeni podle zasad T2T méli 2,8x vyssi (95% Cl:
1,4 az 5,8) pravdépodobnost dosazeni REM/LDA pti navstévé ve 12. mésici ve srovnani s pacienty, ktefi se
strategii T2T nefidili. V této prospektivni observaéni kohortové studii z realné klinické praxe v CR jsme
prokazali, ze dodrZzovani strategie T2T vyznamné zvySuje $anci na dosazeni REM/LDA, a potvrdili jsme tak
superiority strategie T2T oproti rutinni péci v kazdodenni klinické praxi.

Na zavér zminim mozZnosti analyz dat sdilenych mezi registry, nebo standardizovanych na spole¢ny model.
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