Critical Appraisal for Therapy Articles





TERAPIJSKA STUDIJA. Jesu li rezultati studije validni?  (Nutarnja validnost)

Koja je pitanja ispitivanje pitalo?

Pacijenti – 






Intervencija – 






Usporedba – 

Ishod(i) – 
	1a. R- Je li raspodjela pacijenata za različita liječenja bila nasumična?

	Što je najbolje?
	Gdje ću naći informaciju?

	Centralizirana računalna randomizacija idealna je i često se rabi u multicentričnim istraživanjima. Za manja se istraživanja može angažirati i nezavisnu osobu (npr., bolničku ljekarnicu) da “nadgleda” randomizaciju.
	Odjeljak Metode mora nam reći kako su pacijenti raspodijeljeni u skupine i je li randomizacija bila prikrivena.

	Ovaj članak: Da (     Ne (     Nejasno (
Napomena: 


	1b. R- Jesu li skupine bile slične na početku istraživanja?

	Što je najbolje?
	Gdje ću naći informaciju?

	Ako je randomizacija bila uspješna (što znači da su stvorene usporedive skupine) skupine bi trebale biti slične. Što su skupine sličnije, to je bolje za studiju. Trebalo bi biti navedeno jesu li razlike među skupinama značajne (tj. P-vrijednosti).
	Odjeljak Rezultati treba sadržavati tablicu "Osnovne značajke" koja randomizirane skupine uspoređuje u svim varijablama koje mogu utjecati na ishod (tj. dob, rizični čimbenici i sl.). Ako nema tablice, mra postojati opis sličnosti skupina u prvim odjeljcima Rezultata.

	Ovaj članak: Da (     Ne (     Nejasno (
Napomena:


	2a. A – Bez obzira na liječenje prema razvrstavanju, jesu li skupine jednako tretirane?

	Što je najbolje?
	Gdje ću naći informaciju?

	Bez obzira na intervenciju, pacijenti u različitim skupinama moraju biti jednako tretirani, npr., dodatnim oblicima liječenja ili testiranjima.
	U odjeljku Metode pogledajte plan praćenja i dopuštene dodatne oblike liječenja, itd., a u Rezultatima što im je stvarno dano.

	Ovaj članak: Da (     Ne (     Nejasno (
Napomena:


	2b. A – Jesu li svi ispitanici koji su uključeni u pokus praćeni do kraja? – i jesu li analzirani u skupinama u koja su randomizirani?

	Što je najbolje?
	Gdje ću naći informaciju?

	Gubitci u tijeku praćenja trebaju biti minimalni – po mogućnosti manji od 20%. Međutim, ako samo mali broj pacijenata ima ishod koji nas zanima tada i mali gubitci u tijeku praćenja mogu iskriviti rezultate. Pacijenti također moraju biti analizirani prema skupinama u koje su randomizirani – ‘analiza prema planu liječenja’.
	Odjeljak Rezultati treba pokazati koliko je pacijenata randomizirano (npr.,  u tablici osnovnih značajki) i koliko je pacijenata stvarno bilo uključeno u analizu. Treba pročitati i odjeljak s rezultatima da se razjasni broj i razlozi za gubitke u tijeku praćenja. 

	Ovaj članak: Da (     Ne (     Nejasno (
Napomena:


	

	3. M – Jesu li mjere objektivne i jesu li ispitanici i kliničari bili „oslijepljeni“ prema liječenju koje dobivaju ili daju?

	Što je najbolje?
	Gdje ću naći informaciju?

	Idealno ja kada je studija ‘dvostruko slijepa’ – to jest kada ni pacijenti ni istraživači ne znaju raspodjelu za liječenje. Ako je ishod objektivan (npr., smrt) tada je zasljepljivanje manje važno. Međutim, kada je ishod subjektivan (npr., simptomi ili funkcija) tada prikrivanje ishoda postaje presudno.
	Prvo, u odjeljku Metode vidite spominje li se prikrivanje liječenja, kao što je placebo istoga izgleda ili lažna terapija. Drugo, odjeljak Metode mora donijeti opis procjene ishoda i jesu li procjenjivači znali vrstu liječenja.

	Ovaj članak: Da (     Ne (     Nejasno (
Napomena:


Kakvi su rezultati dobiveni?

	1. Koliki je bio učinak liječenja?

	Najčešće se rezultati prikazuju kao dihotomni ishodi (da ili ne – ishod se dogodi ili ne dogodi) a mogu uključivati ishode poput povratka raka, srčani infarkt ili smrt. Promotrimo studiju u kojoj je nakon dvije godine liječenja umrlo 15% (0.15) članova kontrolne skupine i 10% (0.10) članova liječene skupine. Rezultati se mogu prikazati na različite načine, kako je navedeno dolje.


	Što je mjera?
	Što ona znači?

	Relativni rizik (RR) = rizik od ishoda u liječenoj skupini / rizik od ishoda u kontrolnoj skupini.


	Relativni rizik nam kaže koliko je puta vjerojatnije da će se događaj zbiti u liječenoj negoli u kontrolnoj skupini. RR od 1 znači da nema razlike između dviju skupina, dakle da liječenje  nema učinka. RR <1 znači da liječenje smanjuje rizik od ishoda. RR > 1 znači da liječenje povisuje rizik od ishoda.

	U našem primjeru RR = 0.10/0.15 = 0.67.
	Budući da je RR <1, liječenje smanjuje rizik od smrti.

	Smanjenje apsolutnoga rizika (eng. absolute risk reduction, ARR) = rizik od ishoda u kontrolnoj skupini – rizik od ishoda u liječenoj skupini. Poznat je i kao apsolutna razlika rizika. 
	Smanjenje apsolutnoga rizika znači apsolutnu razliku stopa događaja između dviju skupina i upućuje na osnovni rizik i učinak liječenja. ARR od 0 znači da nema razlike između dviju skupina i zato liječenje nema učinka.

	U našem primjeru, ARR = 0.15 – 0.10 = 0.05 ili 5%
	Apsolutni dobitak od liječenja je 5%-tno smanjenje stope smrtnosti.

	Smanjenje relativnoga rizika (eng., relative risk reduction RRR) = smanjenje apsolutnoga rizika / rizik od ishoda u kontrolnoj skupini. Alternativni način izračuna RRR je da se RR odbije od 1 (tj. RRR = 1 – RR)
	Smanjenje relativnoga rizika komplementarno je RR-u i zacijelo je najuobičajenija mjera učinaka liječenja. Pokazuje nam smanjenje stope ishoda u liječenoj skupini u odnosu prema stopi u kontrolnoj skupini.

	U našem primjeru, RRR = 0.05/0.15 = 0.33 ili 33%


Ili 
RRR = 1 – 0.67 = 0.33 ili 33%.
	Liječenje je smanjilo rizik za 33% u odnosu na onaj u kontrolnoj skupini.

	Broj pacijenata potreban za liječenje da bi se izliječio jedan (number needed to treat, NNT) = inverzija ARR-a a računa se kao 1/ARR. 
	Broj pacijenata potreban za liječenje da bi se izliječio jedan pacijent predstavlja broj pacijenata koje treba liječiti pokusnim liječenjem da bi se spriječio 1 nepovoljan ishod, a uključuje i duljinu liječenja. S pomoći NNT-ova može se do nekog stupnja ocijeniti kliničko značenje, ali samo ako se NNT promatra u odnosu na štete i nepovoljne ishode (NNH, number needed to harm) liječenja. 

	U našem primjeru NNT = 1/ 0.05 = 20.
	Trebali bismo dvoje godine liječiti 20 osoba da spriječimo jednu smrt.

	2. Koliko je točna bila procjena učinaka liječenja?

	Stvari rizik ishoda u populaciji nije poznat i najbolje što možemo postići jest procjena stvarnoga rizika u uzorku pacijenata u istraživanju. Ta se procjena naziva točkovna procjena. Orijentir o tome koliko je ta procjena blizu stvarnoj vrijednosti jest raspon pouzdanosti (CI) za svaku procjenu. Kada je raspon pouzdanosti primjereno uzak možemo s pouzdanjem reći da je naša točkovna procjena točan odraz vrijednosti u populaciji. Raspon pouzdanosti također daje informaciju o statističkoj značajnosti rezultata. Ako vrijednost koja odgovara nepostojanju učinka pada izvan 95%-tnoga raspona pouzdanosti tada je rezultat statistički značajan na razini od 0.05. Ako raspon pouzdanosti uključuje vrijednost koja odgovara nepostojanju učinka tada rezultati nisu statistički značajni.


Hoće li mi ti rezultati pomoći u zbrinjavanju mojega pacijenta? (Izvanjska valjanost/Primjenjivost)
	Pitanja koja trebate ostaviti prije nego odlučite primijeniti rezultate istraživanja na svojega pacijenta su: 

· Je li moj pacijent toliko različit od onih u istraživanju da se rezultati ne mogu primijeniti?

· Je li liječenje moguće u mojim radnim uvjetima?

· Hoće li potencijalni dobitci liječenja nadmašiti potencijalnu štetu za mojega pacijenta?














1
University of Oxford, 2005


