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TRANSPARENTNOST 
A REPRODUKOVATELNOST

Pravidlo č. 1



1948: 
Publikována první klinická 

studie

2006: 
Trials:„Whose data set is 

it anyway?“
OWNERSHIP → STEWARDSHIP

Data transparency revolution
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DE-MYSTIFIKACE
P-HODNOTY

Pravidlo č. 2



Klinická studie s 12 pacienty, léčebná ramena:

• cider
• vitriol 3x denně
• mořská voda
• bylinná směs a balsám z Peru
• vinný ocet
• dva pomeranče a jeden citrón denně

Kolik pacientů je zapotřebí pro studii?



Hladina 
významnosti: 

„P value“

Počet 
pacientů: 

„N“

Rozdíl v 
účinnosti: 

„D“

Situace A:
N=20
P(A) = 80%
P(B) = 50%
P= 0,160

Situace B:
N=20 000
P(A) = 80%
P(B) = 81%
P<0,05

X

Klinicky vs. statisticky významný rozdíl



Modelová klinická studie ověřující účinnost nové léčby

Lék A Lék B

Teoretický soubor VŠECH
pacientů na světě 
splňujících vstupní 
kritéria naší studie

Randomizace 50:50

N=?

Odpověď
50%

Odpověď
50%

Situace 1:
N=všichni pacienti na světě
P(A) = 50%
P(B) = 50%
P=?

Situace 1:
N=20
P(A) = 60%
P(B) = 50%
P= 0,653

Situace 2:
N=200
P(A) = 60%
P(B) = 50%
P= 0,155

Situace 3:
N=20
P(A) = 80%
P(B) = 50%
P= 0,160Situace 4:

N=2 000
P(A) = 60%
P(B) = 50%
P<0,001
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POZOR NA ANALÝZY 
PODSKUPIN

Pravidlo č. 3



 17 187 pacientů
 Význam aspirinu (ASP) a streptokinázy (SK) 

pro dlouhodobé přežití po podezření na IM
 Studie prokázala (na celém souboru) výrazné snížení mortality 

při užívání ASP, SK a jejich kombinace 
Analýza podskupin podle dne 
a měsíce narození pacientů 

ukázala, že ASP a SK nemají 
vliv na přežití pacientů 

narozených ve znamení Váhy 
a Blíženci 

Příklad kardiologické studie: Studie ISIS-2
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Výsledek jedné sub-group analýzy 
neznamená, že léčba funguje/nefunguje 
v podskupině

Jak správně interpretovat subgroup analýzy?

Pro tvrzení, že léčba funguje/nefunguje 
v podskupině potřebujeme alespoň:

- Obdobné a konzistentní výsledky jiných 
nezávislých analýz podskupin

- „Biological plausibility“ – opodstatnění 
rozdílů na základě biologie, patologie apod.

- Statistickou korektnost (velikost 
podskupiny, korekce hladiny významnosti) 

- Vyrovnanost skupin z hlediska 
stratifikačních faktorů
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MULTIPLICITA 
(POČET A KLASIFIKACE ENDPOINTŮ)

Pravidlo č. 4



Představme si, že hodíme 100x mincí a padne nám 100x orel….

Jaká je pravděpodobnost nastání tohoto velmi nepravděpodobného jevu, 
pokud mince není „cinknutá“ a toto se může stát pouze vzácnou náhodou?

Pravděpodobnost nastání této situace je 1/2100

Představme si, že máme 2100 mincí a každou hodíme 100x 

Jaká je pravděpodobnost, že alespoň u jedné mince padne 100x orel a 
tedy nastane tato velmi nepravděpodobná událost?

63,2 %.....



Korekce hladiny významnosti (multiplicita)
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ZACHOVEJME SI 
ZDRAVÝ „SELSKÝ“ ROZUM

Pravidlo č. 4



Austin Bradford Hill: „…..RCTs do not answer
the practicing doctor’s question: what is
the most likely outcome when this
particular drug is given to a particular
patient?”

CO NÁM (NE)ŘÍKAJÍ KLINICKÉ STUDIE?

Klinická studie nám „pouze“ říká, jaká bude průměrná 
odpověď na léčbu u skupiny pacientů splňujících všechna 

vstupní a vylučující kritéria dané klinické studie. 



PROBLÉM TRADIČNÍHO SYSTÉMU ZAVÁDĚNÍ NOVÝCH 
PŘÍPRAVKŮ: 

Heterogeneity of Treatment Effect
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Pravidlo č. 6: SAP – Prospektivní plán analýz

Zbytek desatera…..

Pravidlo č. 7: Pravidla pro to, kteří pacienti ze studie budou
zařazení do analýzy jsou předem jasně dána 

Pravidlo č. 9: Respektování úrovně důkazu a limitací jednotlivých
typů studií/analýz

Pravidlo č. 10: Výsledek studie je možno hodnotit jen v přede
definovaných časech (interim analýzy)

Pravidlo č. 8: Randomizace a stratifikace
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