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»There are worlds out there where the sky is burning,
where the sea's asleep and the rivers dream.

People made of smoke, and cities made of song.
Somewhere there's danger, somewhere there's injustice and
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Come on, Ace, we've got work to do.

The Doctor
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ZAHVALE

Hvala mojoj mentorici, prof. Ani Marusi¢, na pomoci, znanju i strpljenju, koje uvijek nesebicno

pruza.

Hvala prof. Damiru Sapunaru, prof. Liviji Puljak i prof. Matku Marusic¢u, uvijek dostupnima

za savjet i podrsku.

Hvala kolegama Ambasadorima dobre znanosti, ali i dobre volje: Benjaminu, Ivanu, Lani, Rei

i Vicku.
Hvala Marinu za svaki razmak i tocku, i zarez.

Hvala mojoj obitelji na bezuvjetnoj podrsci.



Sadrzaj

Lo UVIOD ettt ettt a et ettt et 1
1.1 KINICKE SIMJEIMICE. . eeeutiieriiieeiiiieeiieeesiteeeiieeesiteeetteeetaeeetaeesseeessseeessseeensseeessseeenssessnssees 1
1.2 Povijest klini¢kih smjernica u Hrvatskoj .....c..cooeeieniiiiniiiniiiiiicicicececicceeeeen 2
1.3 Klinicke smjernice u zdravstvenim sustavima Europe 1 SAD ......c..ccccevvviniivinicncinennen. 3
1.4 Kvaliteta 1 transparentnost klini€kih Smjernica.........ccceeveeveeveniienieniniicneciceieneceeeees 5
1.5 Primjena klini€kih SMJErnica.........cocueviriiiiiinieiiiienieecetcecee e 6
1.6 SMJErNICE Za 1ZVJESLAVAN]E ...eevuvieniieeiiieiieeieetie et eriteeteeieesbeeseeesabeesaeesnbeesseesnseesseesnseennns 8
1.7 Smjernice za izvjeStavanje kliniCkih SMJErnica ..........cccoeveeiienieniiieniieiieie e 8
1.8 RIGHT SMJernice za 1ZVjeStaVan]C.......ccueeeuieruieeueeniienieesiieereeniieseeesseesseesseesnseesseesnseenens 9
1.9 AGREE Reporting smjernica za iZVjeStaVan].........ceeuveeeruveerrureeriueeenireeesreeenseessseesnneens 9

1.10 Prijenos dokaza u preporuke: GRADE pristup procjeni dokaza i Summary of Findings

BADIICA ..ttt ettt e b e e a bt e b e st e bt e e beenbeeearean 10
1.11 Mrezna edukacija i tradicionalna edukacija u UCIONICI .....eeevveerveeeniieeiie e eeiee e 12
2. CILIEVI T HIPOTEZE ........ooiiiiiiiiiiieteet ettt ettt st sttt st 14
2.1 Usporedba hrvatskih i europskih klini¢kih smjernica........c..ccoceevervienieniniiniencnieneen. 14
2.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke Smjernice........c..ccvveveeveneeriernuenneee 14

2.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje i primjenu klini¢kih

smjernica putem mrezne edukacije i Nastave U UCIONICT ....vevveereieeiieriieeieeiieeieeseeereenieens 14
3. METODE I MATERIJALL......ootiiiiiiiieeeeee ettt sttt 16
3.1 Usporedba hrvatskih i europskih klinickih smjernica..........ccccoevvveeiiieniiieniieeeiieeen 16
3.1.1 USLrO] 1StrAZIVANTA...uvveeeiieeeiieeeiieeeieeeeieeesiteeesiteeeseteeesaeesssaeesssaeessseesssseesssseessseesnns 16
3.1.2 IShOd1 1STrAZIVANTA....eeiuiieiieiieeiieete ettt ettt et e e e 16
BL1. 3 UZOTAK .ttt ettt et e 16
3.1.4 Prikupljanje podataka ............coooueiiiiiiiiiiiiieee e 17
3.1.5 StatiStICKT POSTUPCI...eeiuiietieriieeiieeie ettt ettt ettt ettt et e e be e aeeenteeaeeenbeenees 17

3.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke smjernice...........coceevervenerienicnnenne 18

3.2.1 USLIO] ISTIAZIVANTA...eeeiuieetieeiieeiieeiteeieesite et e site et e siteebeesaaeeabeesseeesbeesssesnseeseesnseennns 18



3.2.2 IShO1 ISTrAZIVANTA....eeiuiieiieeiieeiie ettt ettt ettt e saeebe et e esbeessaeensaeseeenseenens 18

323 UZOTAK ..ottt ettt e 18
3.2.4 Prikupljanje podataka .........ccceeciiiiiiiiiniiie ettt 18
3.2.5 StatiStICKT POSTUPCI...eeutiiiiiiiieiieete ettt ettt et 19

3.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjestina za razumijevanje 1 primjenu klinickih

smjernica putem mrezne edukacije i Nastave U UCIONICT ..c.eevereeerieeiieniinieeienterieeeeeeeeeenne 21
3.3.1 USHIO] ISTrAZIVANJA...eeueeuririieiieieeieeieete et sttt ettt st esbe et ebtesae et saeenbeeanesaeeae e 21
3.3.2 SUAIOMICT ..ttt ettt sttt et b et st e sb et e e b 21
B.3.3 INLEIVEINCIJA c.veeeniiieeiiiee ettt ettt ettt e et e ettt e et e e et e e s bt e esabaeesabeeenabeeenaseeenns 21
3.3.4 IShOi ISrAZIVANTA....eeiuiietieiieeiie ettt ettt et e et e saaeebeesteeenbeesaaesnseeaeesnseeens 22
3.3.5 Izradun Veli€ine UZOTKa......c...oovuiiriiiiiiiiiii e 23
3.3.6 RANAOMIZACT]A c..vveeeiiiieeiiiieciieeee ettt e et e et e e st e e s tae e ssbeeesnbeeesnseeenaneeenns 24
3.3.7 StatiStICKT POSTUPCI...vvierriieiiieeeiieeeiteeeieeeette et e e siteeeiteeseeeestaeesssaeesnseeesaseeenaseeenns 24
3.3.8 ELICKE PIISTUD teeevrieeiieeeiiee ettt ettt ettt e e ste e et e e etaeeeaaeessaaeesssaeeenseeensseeennseeenns 24

A REZULTATL ..ottt ettt st sa et ettt e st e nseenseeneenseensesnnans 25

4.1 Usporedba hrvatskih i1 europskih klinickih smjernica.........c.ccceeeevciiniiniiiniinicenienee. 25

4.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke Smjernice........c..ccvceevvereueneenienienneene 35

4.2.1 Usporedba potpunosti izvjeStavanja prema RIGHT i AGREE Reporting smjernicama

ZA 1ZVJESTAVANTC ...veeutieeiiieiieeteeiee ettt estteeteestaeeeteetteesseesstesnseesseessseesaesnseenseessseenssesnseensneans 35
4.2.2 Lingvisticka analiza dviju smjernica za izvjeStavanje..........cccceeeurerieeireenneesieennnenns 39
4.2.3 Usporedba sadrzaja RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje......... 41

4.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjestina za razumijevanje i primjenu klini¢kih

smjernica putem mrezne edukacije 1 Nastave U UCIONICT «...eevuveeuierieeniieiieeiieeieeiee e 42
4.3.1 Dijagram toka i demografski podatci sudionika..........ccccceeveeiiiiinieniiieninnieenieeee, 42
4.3.2 Razumijevanje Summary of Findings tabliCe ..............ccooceeiviiiiniiiiniieinieieceee 46
4.3.3 Znanje mjereno testom Cochrane Interactive LeArning................cccccceeecueeeveeennnne. 48
4.3.4 Pisanje preporuke na temelju Summary of Findings tablice...........cccccooeveueennennen. 50

S.RASPRAVA L 52



5.1 Usporedba hrvatskih i europskih klini¢kih smjernica...........ccoceevveecieenieenieenieeieenens 52
5.1.1 Glavni Nalazi IStrAZIVANTA .....c.eeruieeieeriieeiieiieeieesiee et esieeereeseaeeseesieessbeessneeseesaneans 52

5.1.2 Ogranicenja istrazivanja potpunosti izvjestavanja hrvatskih i europskih smjernica za

KINICKU PraKSU ..ottt s 52

5.1.3 Usporedba potpunosti izvjeStavanja hrvatskih i europskih smjernica za klinicku

KINICKU PTAKSU ...eeeiiieeiiee ettt ettt e e e et e e et ee e abeeenaseeennnes 55
5.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke Smjernice.........oeccveeevveenveeenveennnnnn. 56
5.2.1 Glavni Nalazi 1StraZIVAN]a .......cccuveeeiuieeeiiieeeiieesieeesteeesereeesaeeeesereesseeesseeessseeessseeenns 56

5.2.3 Usporedba RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje ...........c...c...... 56
5.2.4 Zakljucno o usporedbi RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjesStavanje....58

5.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje i primjenu klini¢kih

smjernica putem mrezne edukacije 1 Nastave U UCTONICT ...eeeruvererureeerieeeeiieenireenieeeereeeneneens 59
5.3.1 Glavni Nalazi 1StraZiVAN]a .......ccceeeeivieeriiieeriieerieeesteeerreeeiteesaaeesaeeesseeessaeeesaneeenns 59

5.3.2 Ogranicenja istrazivanja intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje i

primjenu klinickih smjernica putem mrezne edukacije 1 nastave u uionici.................... 59

5.3.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje i primjenu

klini¢kih smjernica putem mrezne edukacije i nastave u uCionici .......coceevveeveervereernuennn. 59

5.3.4 Zakljucno o usporedbi intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje 1

primjenu klinickih smjernica putem mrezne edukacije 1 nastave u u€ionici.................... 62
6. ZAKLIUCAK .....oovoeeveeeeeeeeeeee e s st sas s s asnas s nanens 64
T SAZETAK .ottt sttt 65
8. SUMMARY ...t en e 66
9. POPIS LITERATURE ......cooovmioieeeeeeeeeeee e 67
10. ZIVOTOPIS ..o 81

LT1. DODATAK ... oottt 83



Prilog 1. RIGHT smjernica za izvjeStavanje: popis Cestica prema domenama na hrvatskom

Prilog 2. Popis hrvatskih i europskih smjernica za klinicku praksu ukljucenih u istrazivanje

usporedbe hrvatskih 1 europskih SmJernica........cccccooceeiiiriiiiiiniiiecee e 85

Prilog 3. Popis hrvatskih i europskih smjernica za klinicku praksu ukljucenih u istraZivanje

usporedbe RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje........ccceeeeveeerveeerveennnne 89

Prilog 4. Tablica Summary of Findings 1 testovi koristeni u istrazivanju edukacije GRADE

PIISTUPA 1.ttt ettt et h e et e s bt et e e sh e e ea bt e s beeeab e e st e eabeeebeeeabeenbte et e e nbeeearean 96
Prilog 5. Potpunost izvjestavanja prema RIGHT popisu za provjert .........cceeveeevveenveenns 107

Prilog 6. Potpunost izvjeStavanja prema RIGHT 1 AGREE Reporting popisu za provjeru

Prilog 7. Ispunjeni RIGHT 1 AGREE Reporting popisi za provjeru za dvije smjernice za
KINICKU PTAKSU ...veeeiiieeeiie ettt ettt tae e st e e st eesabeeessbeeesabeeenasee s 122

Prilog 8. Potpunost izvjeStavanja za individualne Cestice RIGHT i AGREE Reporting

SIMJETNICE ZA 1ZVJESTAVAINJC ..uveentieeuiieiteeitieeite et e st e et e st e ebeesate et eesbteeabee bt e sabeenbeeesbeenbeesareas 169

Prilog 9. Bland Altman grafi¢ki prikazi razlika izmedu RIGHT i AGREE Reporting

SIMJETNICA ZA 1ZVJESTAVAIJC ...vevtinrieutenitenteeiteettente e st ste et et e bt et sae sttt e ebtesbe et e saeenaeeeeeaees 175

Prilog 10. Kvalitativna usporedba sadrzaja RIGHT i AGREE Reporting smjernica za

TZVJESEAVAIC ...ttt eb et e at ettt et bt et e bt e bt et e bt e sb e et e sat e s bt ebeeanen 177

Prilog 11. Razlike sadrzaja RIGHT 1 AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje........ 184



POPIS OZNAKA I KRATICA
ACCP — American College of Chest Physicians, Ameri¢ko druStvo za torakalnu medicinu

AHCPR — Agency for Health Care Policy and Research, Agencija za zdravstvenu skrb i

istrazivanja

AGREE 1l — Appraisal of Guidelines, Research and Evaluation instrument II, Alat za procjenu

smjernica, istrazivanja i vrednovanja II

AGREE Reporting — Appraisal of Guidelines, Research and Evaluation Reporting Checklist,

Popis za provjeru izvjeStavanja procjene smjernica, istrazivanja i vrednovanja

AGREE-REX — Appraisal of Guidelines, Research and Evaluation - Recommendation

Excellence, Alat za procjenu smjernica, istrazivanja i vrednovanja — [zvrsnost preporuka
AHA — American Heart Association, Americ¢ka udruga za srce

ANAES — Agence Nationale d’Accreditation et d’Evaluation en Sante, Nacionalna agencija za

akreditaciju i zdravstvenu procjenu

BFi0 — Bayesov faktor

CI — Confidence Interval, raspon pouzdanosti

CIL — Cochrane Interactive Learning, Cochraneova interaktivna edukacija
CME - continuing medical education, kontinuirana medicinska edukacija
CONSORT — Consolidated Standards of Reporting Trials

COVID-19 — COronaVIrus Disease 2019, bolest koronavirusa 2019

CPG — Clinical Practice Guideline, smjernica za klinicku praksu

EBM — Evidence Based Medicine, medicina utemeljena na dokazima

EFPIA — European Federation of Pharmaceutical Industries and Associations
EKG - elektrokardiogram

EQUATOR — Enhancing the QUAlity and Transparency Of health Research
ESMO — European Society for Medical Oncology, Europsko drustvo za medicinsku onkologiju

GIN — Guidelines International Network, medunarodno drustvo za klini¢ke smjernice



GRADE - Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation approach,

Gradiranje procjene, razvoja i vrednovanja preporuka

HDFRM - Hrvatsko drustvo za fizikalnu i rehabilitacijsku medicinu

HLZ — Hrvatski lije¢nicki zbor

HTA — health technology assessment, procjena zdravstvenih tehnologija

IDSA — Infectious Diseases Society of America, Americko drustvo za zarazne bolesti

IFI — Innovative Pharmaceutical Initiative

ISKRA — Interdisciplinarna Sekcija za Kontrolu Rezistencije na Antibiotike

LIWC — Linguistic Inquiry and Word Count software, Program za lingvisti¢ku provjeru i brojac¢
rijeci

NICE - National Institute for Health and Care Excellence, Nacionalni institut za zdravlje i

izvrsnost skrbi
OBE — Open Book Exam, ispit s otvorenom knjigom

PICO — Patient/Problem/Population, Intervention, Comparison/Control, Qutcome,

Pacijent/Problem/Populacija, intervencija, usporedba/Kontrola, ishod

PRISMA — Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
RCT — Randomised Controlled Trial, randomizirano kontrolirano istrazivanje
RH — Republika Hrvatska

RIGHT — Reporting Items for practice Guidelines in HealThcare Checklist, Popis za provjeru

za izvjeStavanje o smjernicama za klini¢ku praksu
RoB — Risk of Bias, rizik od pristranosti

SARS-CoV-2 - Severe Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2, teski akutni respiratorni

sindrom koronavirus 2

SIGN — Scottish Intercollegiate Guidelines Network, Skotska medufakultetska mreza za

smjernice

SMOG - Simple Measure Of Gobbledygook



SoF — Summary of Findings
STARD — Standards for the Reporting of Diagnostic accuracy studies
USPSTF — United States Preventive Services Task Force

WHO — World Health Organisation, Svjetska zdravstvena organizacija



1. UVOD
1.1 Klini¢ke smjernice

Smjernice za klinicku praksu definiraju se kao sustavno razvijene upute koje lijecniku 1
pacijentu pomazu u donosenju zdravstvenih odluka u odredenim klinickim okolnostima. Prema
Americkom Institutu za Medicinu, one su ,,izjave koje sadrze preporuku koja ima za namjeru
optimizirati skrb za pacijenta. Nastaju na temelju sustavnog pregleda dokaza i procjene koristi
i Steta drugih terapijskih i inih opcija* (1). Klinicke smjernice kojima se moze vjerovati nisu
samo utemeljene na sustavnom pregledu dokaza, ve¢ ih 1 rade multidisciplinarni timovi koji

ukljucuju i laike, u transparentnom i javno dostupnom procesu (1).

Krajem 1980-ih, te pocetkom 1990-ih, u svijetu je nova paradigma medicine postala medicina
utemeljena na dokazima (engl. evidence based medicine, EBM) (2). Randomizirano
kontrolirano ispitivanje (engl. randomized controlled trial, RCT) je postalo standard za
testiranje intervencija u medicini (2), a meta-analiza kao sinteza dokaza u medicini postala je
vaZan ¢imbenik za donoSenje odluka u zdravstvu. Promjene i napredak u medicini su postali
toliko veliki da je samo poznavanje patofiziologije, te klini¢ko iskustvo uz intuiciju lijecnika
postalo nedovoljno za donoSenje klinickih odluka. Dogodio se pomak koji je utjecao i na
klini¢ku praksu, a posljedi¢no i na nacin na koji se medicina poducava. Danas je EBM standard
i kroz kurikul medicinskih fakulteta se u¢i postavljanje pitanja, pronalazak dokaza, tumacenje
1 ispravna primjena, uz procjenu primjenjivosti, koristi i Stete, te Zelja 1 prioriteta pacijenata, u
kruznom postupku partnerske medicine (3). Klinicke su smjernice u tom novom pomaku
paradigme ponudile klini¢arima metodoloSki strog, sustavan i cjelovit pregled dokaza,
usmjeren k jasnim pitanjima dijagnostike i terapije, oblikovan u jasne preporuke. Danas su
klinicke smjernice postale standard u svakodnevnoj praksi, a u brojnim zemljama nerijetko
predstavljaju 1 standard njege kojim se vode postupci vezani za nesavjesna postupanja, uz
medicinska vjeStacenja (4, 5). IstraZivanja pokazuju da smjernice poboljSavaju kvalitetu skrbi,
ali i daju pravnu sigurnost lijeCnicima. Primjerice, manje je vjerojatno da ¢e neurokirurzi biti
tuzeni za Stetne dogadaje vezane uz lijecenje ako su pratili klini¢ke smjernice, a u ¢ak i u slucaju
tuzbe, manje je vjerojatno da ¢e biti osudeni za nesavjesno lijecenje (6). Smjernice utjecu na
donosenje odluka u zdravstvu (7), te poboljsavaju kvalitetu skrbi koju pacijenti dobivaju (8-
11). Broj klinickih smjernica iz godine u godinu raste. Pretragom bibliografske baze PubMed
putem predmetnice MeSH "Practice Guideline" [ Publication Type] dobije se 28,360 rezultata,

a pretragom kombinacije MeSH predmetnica "Practice Guideline" [Publication Type] OR

1



"Practice Guidelines as Topic", dobije se 150,387 rezultata, od kojih je 8,438 vezano za Europu

(pretraga provedena u ozujku 2021. godine).
1.2 Povijest klini¢kih smjernica u Hrvatskoj

U Republici Hrvatskoj smjernice razvijaju profesionalna lije¢ni¢ka drustva, pod okriljem
Hrvatskog lije¢nickog zbora. Smjernice se objavljuju u glasilu Zbora, Lijecnickom vjesniku,
koji izlazi od 1877. godine (12). Prve naznake smjernica u Lijecnickom vjesniku moguce je
pronaci u izdanju iz 1935. godine (13). Jo§ je nekoliko ¢lanaka s uputama objavljeno do 1958.
godine, kada izlaze opSirnije smjernice o lijeCenju Secerne bolesti, formatom viSe nalik
suvremenim smjernicama (14). U zasebnoj internetskoj arhivi smjernica Lijecni¢kog zbora
nalazi se 88 smjernica, prva iz 2009. godine, a posljednja 2020 (15). Smjernice su u Hrvatskoj
temama raznolike, no uglavnom u okvirima interne medicine i infektologije, a u novije vrijeme
brojem prednjace smjernice iz podrucja onkologije. Nedostatci hrvatskih klini¢kih smjernica
prepoznati su jo§ 2008. godine (16), a i kasnije publikacije govore kako problem s vremenom
nije nestao (17). Predlozeni su postupci za poboljSanje hrvatskih smjernica, ukljuc¢ujuéi upute
o njithovom obnavljanju i1 jasno¢i, koristenju jasnih sustava za procjenu kvalitete dokaza, poput
GRADE pristupa (engl. Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evaluation approach), uklju€ivanju pacijenata i lije¢nika primarne zdravstvene zastite u
skupinu koja smjernice izraduje, te javno i iscrpno izvjeStavanje o moguéim 1 stvarnim
sukobima interesa autora (17). Prijevod RIGHT (engl. Reporting Items for practice Guidelines
in HealThcare Checklist) alata za smjernice, koji izmedu ostalog obuhvacéa prethodno
navedene prijedloge za poboljSanje smjernica, objavljen je u Lijecnickom vjesniku 2017. godine

(18). Ti napori govore u prilog vaznosti klinickih smjernica za lije¢nike u Hrvatskoj.

Vecina se klinickih smjernica u Republici Hrvatskoj objavljuje pod okriljem profesionalnih
drustava, objedinjenih u Hrvatskom lije¢nickom zboru. Iznimka su smjernice Hrvatskog
drustva za fizikalnu i rehabilitacijsku medicinu (HDFRM), koje smjernice objavljuje u
Casopisu ,,Fizikalna i rehabilitacijska medicina“ (19), te smjernice razvijene pod okriljem
ISKRA-e, Interdisciplinarne sekcije za kontrolu rezistencije na antibiotike, tijela pri
Ministarstvu zdravstva Republike Hrvatske (20). Pod njihovim su vodstvom razvijene Cetiri
hrvatske nacionalne smjernice za lijeCenje infekcija, objavljene na njihovim mreznim

stranicama (20).



1.3 Klinicke smjernice u zdravstvenim sustavima Europe i SAD

Klinicke smjernice u zemljama Europske Unije imaju raznolike sustave izrade, kontrole
kvalitete, primjene 1 procjene. Vecina zemalja nema zakonske odrednice za izradu klini¢kih
smjernica, a sama zakonska podloga ne osigurava i stvarno pracenje zakona, $to je primjer u

Latviji (21).

Kad je o samoj izradi klinickih smjernica rije¢, razaznaju se tri skupine zemalja, ovisno o

centralizaciji 1 razini kontrole organizacije koje smjernice izraduju.

Prvu skupinu ¢ine zemlje koje imaju u potpunosti centraliziranu izradu klinickih smjernica, u
obliku jedne, nacionalne agencije koja ima punu kontrolu nad izradom, kontrolom kvalitete,
primjenom i provjerom primjene u svom zdravstvenom sustavu. U ovu skupinu zemalja spada
Engleska, u kojoj National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) izraduje
smjernice za javno zdravstvo, zdravstvene tehnologije 1 klinicku praksu, za sustav javnog i
privatnog zdravstva. U ovu skupinu zemalja spada i1 Finska, ¢iji je Duodecim (Current Care
Editorial Office of the Finnish Medical Association) do sada izradio vise od 100 smjernica za

klinicku praksu, te Luksemburg, u kojem je za izradu klini¢kih smjernica zaduZeno srediSnje

Znanstveno Vijece (21).

Drugu skupinu ¢ine zemlje sa djelomi¢nom centralizacijom sustava. Njihove se strukture
razlikuju. U nekim zemljama je izrada klinickih smjernica koordinirana od strane jedne krovne
organizacije, a same klinicke smjernice izraduju profesionalna drustva (Njemacka). Nekolicina
ih ima centralnu organizaciju koja izraduje smjernice, dok profesionalna drustva paralelno

izraduju svoje (Austrija, Italija, Danska, Francuska, Norveska) (21).

Trecu skupinu zemalja Cine zemlje koje nemaju krovnu organizaciju koja bi nadzirala i
koordinirala izradu 1 primjenu klini¢kih smjernica. U ovoj su skupini zemlje sa raznolikim
pristupima. U Belgiji smjernice razvijaju udruge lijecnika, ali i centri za medicinu utemeljenu
na dokazima, a postoji i mrezni centar za klinicke smjernice (EBMPracticeNet). U Grékoj pak
ne postoje strukture, ve¢ sve ovisi o pojedinacnim zdravstvenim djelatnicima i njihovoj dobroj
volji. U Sloveniji, Hrvatskoj i Poljskoj vode¢u ulogu imaju profesionalna drustva, dok u Irskoj
najceS¢e prilagoduju strane smjernice, a vecu paznju posvecuju osiguravanju kvalitete

zdravstvene usluge (21).

Klinicke smjernice koje su razvijene u okrilju koordiniranih programa, poput NICE (engl.
National Institute for Health and Care Excellence) 1 Duodecim, mogu pomoci njihovoj
kvaliteti, tako §to omogucuju dijeljenje razlicitih izvora informacija i okupljaju stru¢njake iz
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razli¢itih disciplina (22). Postizanju visokog standarda kvalitete klinickih smjernica pomazu i
medunarodne suradnje, zbog ¢ega je 2002. godine nastalo medunarodno drustvo za klini¢ke
smjernice, Guidelines International Network (GIN) (23). GIN ima za cilj poboljsati kvalitetu
zdravstvene skrbi, tako §to promice sustavni razvoj, primjenu i procjenu klini¢kih smjernica,
te poticati medunarodnu suradnju strucnjaka i institucija (23). GIN danas okuplja 187 udruga i
organizacija, ukljuCuju¢i razne nacionalne lije¢nicke komore, NICE, SIGN (engl. Scottish
Intercollegiate Guidelines Network) 1 GRADE radnu skupinu, uz individualne ¢lanove. GIN
unaprjeduje 1 metodologiju izrade klinickih smjernica, ali i prilagodbu i usvajanje postojecih

smjernica, kako bi se izbjeglo rasipanje truda i vremena te dupliciranje smjernica (24).

Mnoga drustva izraduju medunarodne smjernice, poput Americke udruge za srce (American
Heart Association, AHA) ili Europskog drustva za medicinsku onkologiju (European Society
for Medical Oncology, ESMO). Zbog pravnih ili regulatornih razloga, a ponekad i1 zbog
drugacijih potreba drustva u kojem ¢e se klini¢ke smjernice primjenjivati, izraduju se i

nacionalne 1 regionalne klinicke smjernice.

Kada se procijeni da zdravstveni sustav ima potrebe na koje treba odgovoriti nekim oblikom
smjernica za klini¢ku praksu, tri su opcije: usvojiti postojece klinicke smjernice (engl. adopt);
prilagoditi postojece smjernice vlastitom okruzenju i kontekstu (engl. adapt); razviti nove
smjernice za klini¢ku praksu, u skladu s vlastitim resursima (engl. develop) (25). Usvajanje
klinickih smjernica podrazumijeva koriStenje postojecih, kvalitetnih preporuka za klini¢ku
praksu bez ikakvih izmjena, uz upute kako te preporuke primijeniti. Prilagodba klinickih
smjernica ukljucuje identificiranje bitnih klini¢kih pitanja, pretragu i1 kriticku procjenu
klinickih smjernica, te potrebne izmjene za specificnu populaciju pacijenata, intervencija i
usporedbi. Prilagodba smjernica bi trebala ukljuciti 1 dodatne savjete o okruzenju u kojem se

zdravstveni sustav nalazi, to¢nije o uvjetima skrbi, pracenja i specifi¢nostima lije€enja (25).

Ono $§to je zajedniCko za sva tri pristupa je osnivanje radne skupine, postavljanje klinickog
pitanja i jasno definiranje prioriteta, uz sustavni pregled dokaza. Ovisno o postojeéim
smjernicama, vremenu i resursima koje radna skupina ima, ona moze odabrati usvojiti,
ADOLOPMENT (25), koji vodi kroz postupak definiranja pitanja, sustavnog pregleda dokaza

i procjene o potrebama i postoje¢im smjernicama.

Za svaki od ta tri odabira postoje metodoloski alati. Za usvajanje klinickih smjernica, GRADE-

ADOLOPMENT vodi i1 kroz diseminaciju i primjenu preporuka. Za prilagodbu smjernica



postoji niz alata, prvi od kojih je ADAPTE (26), koji u tri faze vodi kroz prilagodbu smjernica.
Postoji i prilagodena ina¢ica ADAPTE alata (27), kao i ubrzani RAPADAPTE alat (28). CAN-
IMPLEMENT je nastao od ADAPTE alata, a usmjeren je na prakticne probleme koji nastaju
pri primjeni prilagodenih smjernica za klinicku praksu (29). U izradi novih klini¢kih smjernica,
radnim skupinama su na raspolaganju AGREE alat za metodologiju (30) i AGREE REX
(Recommendation Excellence) za klinicku validnost preporuka (31), te RIGHT (32) i AGREE

Reporting (33) alati za izvjeStavanje.
1.4 Kvaliteta i transparentnost klini¢kih smjernica

Smjernice za klinicku praksu visoke kvalitete, mjerene metodoloSkim alatima poput AGREE
II, imaju ponesto zajednickih karakteristika. [zraduju ih tijela pod nadzorom ministarstava, u
posebno utemeljenim programima za izradu nacionalnih klini¢kih smjernica (34). Primjeri
takvih programa su prethodno spomenuti engleski NICE, Skotski Scottish Intercollegiate
Guidelines Network (SIGN), te francuski Agence Nationale d’Accreditation et d’Evaluation en
Sante (ANAES). Ono §to im je zajednicko je sustavna procedura izrade klinickih smjernica,
koja ukljucuje multidisciplinarnu radnu skupinu, sustavni pregled literature, vanjsku recenziju
i diseminaciju smjernica u razli¢itim oblicima (34). Zanimljivo je primijetiti da su smjernice
za sekundarnu zdravstvenu skrb imale nesto bolje rezultate u domenama o strogosti razvoja
smjernica, §to se moze objasniti stroZe definiranim 1 jasno fokusiranim klini¢kim pitanjima na
koja daju odgovore (34). Smjernice za primarnu zdravstvenu skrb su u tim domenama imale
nize rezultate, §to se moZe objasniti ciljevima smjernica za primarnu skrb, koji redovito

obuhvacaju viSe pitanja o skrbi za vece skupine pacijenata (34).

Kljucne sastavnice visokokvalitetnih klinickih smjernica poc¢inju od sastavljanja radne skupine.
U radnoj skupini za izradu klinickih smjernica trebaju biti svi vazni dionici, $to ukljucuje
zdravstvene stru¢njake - klinicare 1 stru¢njake za temu smjernice, metodologe 1 statisticare, ali
1 pacijente, predstavnike njihovih skupina i njihove skrbnike (35). Raznolikost takve skupine
bi trebala omoguciti metodolosku strogocu i kvalitetu, u kombinaciji sa klinickom stru¢noscu
1iskustvom iz prakse, uz neizmjeran doprinos pacijenata za ishode koji su im vazni i koji utjecu
na njihovu kvalitetu Zivota povezanu sa zdravljem. Surogatni ishodi Cesto zamijene klinicki
vazne ishode, ponekad jer su jednostavniji za mjeriti, a ponekad jer ih je lakSe kvantificirati,
no rijetko kada nude klini¢ku vrijednost ravnopravnu ishodima koji su orijentirani na pacijenta

(36).



Nadalje, radna skupina za klinicke smjernice visoke kvalitete bi trebala deklarirati sve
postojecée 1 potencijalne sukobe interesa. Prije izrade smjernice, trebala bi definirati postupak
donoSenja odluka, te kriterije za konsenzus (35). Glavni cilj smjernice bi trebao biti jasan, a
metode izrade, od sustavnog pregleda dokaza, do donoSenja preporuke, koja ima jasno opisanu
kvalitetu dokaza i snagu, trebale bi biti javne. Takva transparentnost omogucuje lakse i ranije
prepoznavanje sustavnih pogreSaka 1 pristranosti, a istodobno se omogucava korisnicima

smjernica da sami procijene kvalitetu i prikladnost te klini¢ke smjernice za svoju praksu.

S klinickim bi smjernicama trebalo uvijek postupati kao sa ostalim znanstvenim ¢lancima, $to
znaci da ih se treba kriticki procijeniti i revidirati, odnosno slati na recenziju vanjskim
stru¢njacima (35). Naposljetku, trebalo bi jasno definirati 1 kada ¢e se sustavni pregled dokaza
iza smjernica ponoviti i kada ¢e se preporuke obnoviti tim dokazima. U cijelom tom postupku,

trebalo bi jasno opisati izvore financiranja i njithovu ulogu u svakom koraku izrade smjernica

(39).

Takva izrada klinickih smjernica zahtijeva vrijeme, rad 1 znaCajna sredstva, stoga nije
iznenadujuce da je viSe istrazivanja pokazalo da visokokvalitetne smjernice izraduju nacionalni
programi za izradu smjernica (34, 37). Ipak, ¢ak ni kvalitetne smjernice nemaju dobro razvijene

sustave za primjenu i pracenje primjene klinickih preporuka (38).
1.5 Primjena klini¢kih smjernica

Znacajnost klini¢kih smjernica opada na snazi ako se te smjernice ne primjenjuju. Sama izrada
klini¢kih smjernica ne znaci nuzno da ¢e se iste u praksi i koristiti (39). Primjena u klinickoj
praksi je 1 dio razlogovanja za izradu regionalnih i nacionalnih klini¢kih smjernica, s obzirom
da je specificnost drzavne zdravstvene skrbi zahtijeva. U Estoniji, koja ima obavezno
zdravstveno osiguranje koje pokriva 95% stanovniStva, postoji nacionalni program za poticanje
izrade 1 primjene klini¢kih smjernica, besplatno dostupnih svim zdravstvenih djelatnicima (40).
Da bi se klinicka smjernica registrirala u estonskom zdravstvenom sustavu, mora imati
razraden plan za primjenu, $to ukljucuje klinicke indikatore koji ¢e se pratiti, te planove za

nadzor (40).

Dok neki drze kako klinicke smjernice ograni¢avaju autonomiju zdravstvenih djelatnika te
sprjecavaju individualiziranu skrb za pacijenta (41), drugi pak navode kako smjernice pomazu
minimizirati varijacije u lijecenju i u¢inak anegdotalnih dokaza i pristranosti, te standardiziraju

skrb (42).



Dokazano je da primjena klini¢kih smjernica poboljSava zdravstvenu skrb, te pozitivno utjece
na pacijente i klinicki vazne ishode, u primarnoj i sekundarnoj zdravstvenoj skrbi (43-45). Ipak,
primjena klinickih smjernica nije na idealnoj razini i puno je mjesta za napredak (46). Veliki
je napor uloZen u identificiranje prepreka za primjenu smjernica u praksi. Lije¢nici s duljim
klini¢ckim iskustvom, kao 1 oni koji rade u primarnoj zdravstvenoj zastiti, percipiraju vise
prepreka za primjenu klinickih smjernica (40). Lijecnici 1z primarne zdravstvene zastite kao
prepreku koriStenju navode 1 nejasno opisane preporuke, uz nejasnu kvalitetu dokaza i snagu
preporuke. Navode i kako nema dovoljno njihovih predstavnika u radnim skupinama za izradu
smjernica (47). Onkolozi pak navode kako im barijeru za primjenu smjernica predstavljaju
briga oko kvalitete dokaza koji stoje iza te smjernice, te kako su smjernice ponekad nedovoljno

razumljive ili su zastarjele (48).

Vazan ¢imbenik koji ometa primjenu smjernica u klini¢koj praksi je i dojam zdravstvenih
djelatnika da smjernice ne ukljucuju pacijente, ne prate njihove potrebe i klinicki vazne ishode,
a gotovo nimalo ne uvazuju vrijednosti i zelje pacijenata, s ¢ime se u praksi zdravstveni

djelatnici susre¢u svakodnevno (48-50).

Medicinske sestre i1 tehnicari su kao najvece barijere u primjeni smjernica navodili veliki
obujam posla i administrativnih zadataka, neprikladnu infrastrukturu i nedovoljno motivacije
od vode¢ih struktura (51). Veliki sustavni pregled o pridrzavanju smjernicama za zarazne
bolesti diSnog sustava povodom COVID-19 (engl. COronaVIrus Disease 2019, bolest
koronavirusa 2019) pandemije imao je slicne zakljuCke. I u primarnoj 1 u sekundarnoj
zdravstvenoj skrbi, infrastruktura nije bila prikladna, oprema cesto nije dovoljna, a nema ni

jasne komunikacije od vode¢ih struktura da smjernice treba koristiti (52).

U sustavnom pregledu intervencija usmjerenih na primjenu klini¢kih smjernica utvrdeno je da
ima jako puno mjesta za napredak, ali i da su intervencije koje su prilagodene specijalizacijama
1 razini zdravstvene skrbi neSto ucinkovitije, u odnosu na intervencije koje su generalno

usmjerene na veéu primjenu smjernica (53).

Dosadasnja su istrazivanja pokazala da su zdravstveni djelatnici spremni primjenjivati klinicke
smjernice ako su svjesni njihove dobrobiti za klini¢ke ishode, ako je klima na poslu takva da
potic¢e primjenu smjernica, te ako su u primjenu ukljucene sve skupine zdravstvenog osoblja
(52). Spremni su ih koristiti i onda kada su im te smjernice razumljivije i kada je jasna kvaliteta
dokaza iza njih (48); kada im radni uvjeti omogucuju primjerenu skrb za pacijente, a smjernice

su ukljuc¢ene u njihovu edukaciju od samog pocetka (51).



1.6 Smjernice za izvjeStavanje

Transparentnost je nedvojbeno jedan od uvjeta za visokokvalitetne smjernice (54). Kvaliteta
izvjeStavanja je prepoznata kao kljucna za uspjesno prevodenje dokaza u medicinsku praksu,

kao 1 za smanjenje ispitivanja niske kvalitete 1 ponovljivosti (55).

Transparentnost se u razliitim vrstama ispitivanja nastoji promovirati kroz uporabu smjernica
za izvjeStavanje (engl. reporting guidelines) (56). Smjernice za izvjeStavanje su alati koji sluze
autorima koji piSu znanstvene rukopise, a sadrzavaju popis minimalnih zahtjeva koji moraju
biti opisani u rukopisu. Osiguravaju da je rad razumljiv Citateljima, da drugi istrazivac¢i mogu
ponoviti opisane pokuse, da lijecnici kliniari mogu primijeniti rezultate i zakljucke rada u
klinickoj praksi, te da je dovoljno jasan i informativan za ukljuenje u sustavni pregled

literature (56).

Razvijeno je viSe od 400 smjernica za izvjeStavanje za razliCite vrste ispitivanja i pristupa (56).
Dosadasnja su istrazivanja pokazala kako smjernice za izvjeStavanje o randomiziranim
kontroliranim ispitivanjima, Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) (57,
58), te smjernice za izvjeStavanje o dijagnosti¢kim studijama, Standards for the Reporting of
Diagnostic accuracy studies (STARD), pomazu u potpunosti izvjeStavanja takvih ispitivanja

(59).
1.7 Smjernice za izvjeStavanje klini¢kih smjernica

Do sada je objavljeno osam smjernica za izvjeStavanje koje su namijenjene nekom obliku
klinickih smjernica: za osvjezavanja klinickih smjernica novim dokazima, za ukljucenje
pacijenata u izradu klinickih smjernica, za smjernice o palijativnoj skrbi, za smjernice
komplementarne i alternativne medicine, te za prac¢enje ucCinaka preporuka smjernica (60).
Konferencija za Standardizaciju Smjernica (Conference of Guideline Standardization) je
objavila skup preporuka za klinicke smjernice 2003. godine (56), a od tada su tek nedavno
razvijene dvije standardizirane smjernice za izvjeStavanje prilagodene za klinicke smjernice,
neovisno o temi samih smjernica; Appraisal of Guidelines, Research and Evaluation (AGREE)
Reporting Checklist (33) i Reporting Items for practice Guidelines in HealThcare (RIGHT)
(32). AGREE za izvjestavanje je razvijen prema AGREE metodoloskim alatima za izradu
smjernica (33), dok RIGHT prati model smjernica Equator (Enhancing the QUAlity and
Transparency Of health Research) mreze, poput CONSORT-a i PRISMA-e (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) (32). RIGHT popis za provjeru



ima za cilj pomo¢i autorima smjernica u pisanju, a zdravstvenim djelatnicima u tumacenju i

primjeni klinickih smjernica (32).

Te dvije smjernice za izvjeStavanje, AGREE Reporting i RIGHT, razvijene su koristeci

razli¢ite metodoloske pristupe, te nije istraZeno razlikuju li se sadrzajem i svojim ishodima.
1.8 RIGHT smjernice za izvjeStavanje

Reporting Items for practice Guidelines in HealThcare, RIGHT, smjernica je za izvjeStavanje
usmjerena na smjernice za klini€¢ku i javnozdravstvenu praksu (32). RIGHT je razvila
multidisciplinarna skupina klini¢ara, epidemiologa, metodologa, donositelja zdravstvenih
politika i pacijenata iz 12 zemalja diljem svijeta, prate¢i upute za izradu smjernica za
zdravstvena istrazivanja (61). Skupina za izradu je koristila Cetverostruki pristup: napravili su
pregled smjernica za izvjeStavanje Equator mreze, nakon toga pregled priruc¢nika i uputa za
izradu klini¢kih smjernica, ukljucuju¢i upute Svjetske zdravstvene organizacije za izradu
klinickih smjernica; iz rezultata tih pregleda neovisno slozili elemente bitne za ukljucenje, te
proveli Delphi proces u 3 kruga, sa 17 sudionika s iskustvom izrade smjernica (32). Rezultat
je RIGHT popis, koji se sastoji od 22 Cestice, rasporedene u sedam domena. U domeni Osnovni
podatci (Cestice 1 do 4) navode se osnovni elementi naslova, koji izrijekom treba navesti da se
radi o smjernicama za klinicku praksu, godinu, temu smjernice, sazetak, kratice i autora za
upite. U domeni Dosadasnje spoznaje i ciljevi (engl. Background, Cestice 5 do 9b) treba navesti
opis problema, svrhu smjernica, ciljanu populaciju i krajnje korisnike, izmedu ostalog. U
domeni Dokazi (Cestice 10a do 12) naglasak je na postavljanju pitanja i sustavnom pregledu
dokaza, dok domena Preporuke (Cestice 13a do 15) detaljno razlaZe upute o pisanju preporuka,
njihove snage i dokaza iz kojih su izvuCene. Preostale domene usmjerene su na sam proces
izrade klinickih smjernica, pa je tako domena Vrednovanje i kontrola kvalitete (Cestice 161 17)
usmjerena na opis kontrole kvalitete smjernice, a domena Financiranje, izjava o i rjeSavanje
sukoba interesa (Cestice 18a do 19b) na izvore financiranja i proces upravljanja sukobima
interesa. Domena Ostale informacije (Cestice 20 do 22) pokriva nacine pristupa smjernicama,
prijedloge za daljnja istraZivanja i ogranicenja smjernica. Detaljan popis svih RIGHT Ccestica
dostupan je u Prilogu 1. Osim popisa, RIGHT skupina napravila je i vodi¢ kroz svaku ¢esticu

i njeno znacenje, sa primjerom dobrog izvjeStavanja tih informacija (32).
1.9 AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje

Appraisal of Guidelines, Research and Evaluation (AGREE) skupina je istrazivaca koji su

razvili alat za procjenu metodoloSke kvalitete klinickih smjernica (62), kao i obnovljenu
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inacicu tog alata u 2010. godini (63). Za AGREE Reporting smjernicu, elementi AGREE II
alata su prilagodeni i prevedeni u 23 Cestice unutar Sest domena. Njihov sadrzaj i primjenjivost
su procijenjeni na timu od 15 istrazivaca s razli¢itim razinama iskustva u izradi klini¢kih
smjernica (33). AGREE Reporting prati metodoloski alat, pa tako pokriva ciljeve smjernica,
glavna pitanja i populaciju na koju se odnose (domena 1). AGREE Reporting ima snazan fokus
na metodologiju smjernica (domene 2 i 3), a kroz domenu 4 prati pisanje preporuka. Domena
5 prati primjenjivost preporuka i1 planove za prac¢enje primjene, a domena 6 izvore financiranja
i sukobe interesa. Autori AGREE Reporting smjernice za izvjeStavanje naglaSavaju da se ona
moze koristiti 1 prospektivno, pri pisanju klinickih smjernica, i retrospektivno, kao kontrola

kvalitete zavrSenih klinickih smjernica (33).

1.10 Prijenos dokaza u preporuke: GRADE pristup procjeni dokaza i Summary of
Findings tablica

Razina pouzdanosti u korisne ucinke nekog nacina lije¢enja, u odnosu na Stetne ucinke,
koristan je indikator za snagu preporuke za klinicku praksu (64). GRADE pristup (engl.
Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) transparentan je
nacin procjene kvalitete dokaza, razvijen 2004. godine, s ciljem minimiziranja pogreSaka i
poboljsanja komunikacije u klinickim preporukama (65). GRADE je napisan iz perspektive
korisnika klinicke smjernice. Za korisnike je bitno je kakav je omjer koristi i potencijalne Stete
terapije, kakva je kvaliteta dokaza za te uinke, kako te dokaze prenijeti u specificne klinicke
okolnosti, te kakav je pocetni rizik. Za GRADE je bitna 1 isplativost terapije. Sredstva su
gotovo uvijek ogranicena i vazno je znati opravdava li u€inak terapije svoju cijenu, te kakav

doprinos ima za zdravstveni sustav i daljnje troskove (65).

GRADE nije prvi niti jedini sustav za procjenu dokaza i snage preporuke. Od 70-ih naovamo,
mnoga su medunarodna drustva razvila svoje pristupe, poput Americkog drustva za torakalnu
medicinu (engl. American College of Chest Physicians, ACCP) (66), americke Agencije za
zdravstvenu skrb i istrazivanja (engl. Agency for Health Care Policy and Research, AHCPR)
(67), Oxfordskog centra za medicinu utemeljenu na dokazima (engl. Oxford EBM Centre) (68),
te Skotske mreze SIGN (engl. Scottish Intercollegiate Guidelines Network) (69).

To u praksi znaci da isti dokazi mogu u preporuci za klinicku praksu biti ocijenjeni kao razina
1, B, C+ ili II-2 (65), $to narusava ucinkovitu komunikaciju i prijenos dokaza u praksu, bilo
putem klinickih smjernica, sustavnih pregleda, ili procjena zdravstvenih tehnologija (engl.

health technology assessment, HTA). GRADE pristup eksplicitno definira kvalitetu dokaza 1
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snagu preporuke, a za svaki se vazni ishod radi sustavna procjena dokaza, koja ukljucuje dizajn
istrazivanja, kvalitetu, veli¢inu ucinka i dosljednost, preciznost i izravnost dokaza. Snaga
preporuke moze biti ,,jaka‘“ (engl. strong) i,,slaba* (engl. conditional, weak), a kvaliteta dokaza
moze biti vrlo niska, niska, umjerena i1 visoka. U procjeni se uzima u obzir i dostupnost
podataka, rizik pristranosti (engl. Risk of Bias, RoB), mogu¢i zbunjuju¢i ¢imbenici, te dokazi
o povezanosti doze 1 klinickog ucinka, u slu¢aju farmakoloskih intervencija (65). Procjena o
sveukupnoj kvaliteti dokaza se donosi na temelju najnize kvalitete dokaza za vazne ishode u
toj preporuci. Koji su to ishodi vazni, takoder mora biti jasno naznaceno, kao i procjena koristi
i Stete pojedinih oblika lijeCenja, vjerojatnosti pocetnog rizika, te njihove isplativosti. Zbog tih
elemenata, ponekad snaZna preporuka za klini€ku praksu moZe imati iza sebe dokaze niske
kvalitete. To se naj¢eS¢e dogada u smjernicama za stanja opasna po zivot. Primjerice, svjeza
smrznuta plazma i vitamin K preporu€eni su za uporabu u pacijenata koji imaju trovanje
varfarinom i intrakranijalno krvarenje, iako za terapiju krvarenja tim oblikom lije¢enja postoje
samo dokazi niske razine kvalitete (70). Paradigmatske su preporuke i onda kada postoje
dokazi niske kvalitete o Stetnosti lijeCenja. Primjer je uporaba inhibitora angiotenzinskih
receptora za hipertenziju u trudnica ili Zena koje planiraju trudnocu. Iako postoje dokazi visoke
kvalitete o ucinkovitosti ovih lijekova za lijeCenje hipertenzije u trudnica, snazna je preporuka
da se oni ne koriste, zbog dokaza o njihovim $tetnim uc¢incima, koji su niske razine kvalitete.
Umjesto njih, preporuca se koristiti labetalol ili nifedipin, koji su jednako ucinkoviti, a bez
Stetnih ucinaka (70). Ta procjena ima ujednaceni prikaz u GRADE pristupu, u obliku tablice

sazetih dokaza i rezultata, ,,Summary of Findings* (SoF).

Tablica SoF sazima kvalitetu dokaza i veli¢inu apsolutnih i relativnih u¢inaka razli¢itih oblika
lijeCenja za svaki od vaznih ishoda jedne klinicke preporuke, uz razloge o procjeni razine
kvalitete (71). SoF tablice sadrze klju¢ne informacije koje su potrebne za donoSenje odluke u
praksi i namijenjene su S$iroj publici, ukljucujuéi krajnje korisnike klinickih smjernica i
sustavnih pregleda dokaza (71). Za pitanje postavljeno po PICO formatu (engl.
Patient/Problem/Population, Intervention, Comparison/Control, Outcome,
populacija/pacijent/problem, intervencija, usporedba/kontrola, ishod), za viSe od jednog
ishoda, u tablici SoF su opisani apsolutni rizici za kontrolnu 1 intervencijsku skupinu (uz raspon
pouzdanosti), omjer rizika (uz raspon pouzdanosti), broj sudionika istrazivanja za svaki ishod,
te kvalitetu tih dokaza, uz kratki komentar o razlozima za takvu procjenu. Dosadasnja su
istrazivanja pokazala da tablice SoF pomazu korisnicima u razumijevanju klju¢nih informacija

i olakSavaju pronalazak dokaza iza njih (72). I prijaSnja i istrazivanja u tijeku su usmjerena na
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pronalazak najboljeg formata i koli¢ine informacija koji bi unaprijedili razumijevanje tablica

SoF (73,74).
1.11 Mrezna edukacija i tradicionalna edukacija u ucionici

Mrezna edukacija je postala dio edukacije vrlo brzo nakon §to su se razvile mreZne tehnologije
(75), prvenstveno zbog fleksibilnosti i sveopée rasirenosti tih tehnologija. Mrezna se edukacija
definira kao uporaba Interneta i1 s Internetom povezanih tehnologija za unaprjedenje znanja i
vjestina (76). Mrezna edukacija moze biti asinkrona, $to znaci da joj korisnici mogu pristupiti
bilo kada, prema vlastitom rasporedu, i sinkrona, Sto znac¢i da joj korisnici pristupaju u
odredeno vrijeme, uglavnom u nekom obliku mreznih seminara (engl. webinar) koji se odvijaju
u stvarnom vremenu. Mrezna edukacija moZze ukljucivati razli¢ite oblike digitalnog sadrzaja,
poput velikih otvorenih mreznih tecajeva, programa za ucenje, mobilnih sadrzaja 1 aplikacija,
igara za ucenje, virtualne stvarnosti i virtualnih pacijenata (77). MreZzna edukacija se moze
koristiti sama ili u kombinaciji s tradicionalnom edukacijom uzivo, kao mjesovito uc¢enje (engl.

blended learning) (78).

Koristi mrezne edukacije prvenstveno leze u povezivanju timova i ljudi na razli¢itim
geografskim lokacijama, uz uStedu vremena i novca koji bi inace bili potroSeni na putovanje
za tu istu edukaciju (79). Na taj se na¢in potpomazu i suradnje koje inac¢e ne bi bile moguce
zbog nedostatnih sredstava. Ucenje u mreznoj edukaciji moze biti prilagodeno vremenu i
prilikama pojedinaca, §to je jo§ jedna prednost. Nedostatci pak leze u troskovima opreme,
racunala i raCunalnih programa, te same mrezne povezanosti, a uporaba tih tehnologija ponekad
zahtijeva i trening i osposobljavanje predavaca za njihovo koriStenje (78). U polaznika, mreZna
edukacija 1 virtualno okruzenje mogu ponekad uzrokovati osjecaje izoliranosti i usamljenosti

(80).

Tradicionalna edukacija uZivo, u ucionici, zahtijeva zajedni¢ku prisutnost sudionika i
predavaca u odredeno vrijeme na odredenom mjestu (81). Iako to zahtijeva i viSe sredstava,
smatra se kako se tim putem gradi zajednisStvo i timski rad i bolje ostvaruje komunikacija (81,

78).

Mjesovita edukacija ukljucuje elemente mrezne i tradicionalne edukacije, a u¢inkovita je u
zdravstvu opcenito (78, 82). Za vjestine komunikacije u medicini, mrezna edukacija je jednako
ucinkovita kao i tradicionalna edukacija uzivo, a mjeSovita moze biti i ucinkovitija od
tradicionalne (77). Za razumijevanje 1 tumacenje elektrokardiograma (EKG) u kardiologiji,

mjeSovita edukacija je bolja od tradicionalne i kratkoro¢no i dugoro¢no (83).
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Ucinkovitost u ostvarenim ishodima ucenja te zadovoljstvo polaznika mrezne edukacije do
sada su se pokazali najmanje jednako dobrima kao i s tradicionalnom edukacijom u medicini
(84, 78). Za medicinu utemeljenu na dokazima, isplativost i mrezne i mjeSovite edukacije je
ve¢a od tradicionalne edukacije u ucionici (85). Kontinuirana medicinska edukacija je
posljednjih godina postala barem dijelom mrezna edukacija, za gotovo sve medicinske
fakultete Sjedinjenih Americ¢kih DrZava 1 Kanade (86-88). Kontinuirana medicinska edukacija
(engl. Continuing medical education, CME) definira se kao skup svih obrazovnih aktivnosti
koje odrzavaju, razvijaju i povecavaju znanje, vjestine i ucinkovitost lijecnika u njihovim
odnosima sa pacijentima, kolegama i javnoscu, te je neizostavan dio lije¢nicke profesije (89).
Sustavni pregled dokaza pokazao je da je mrezna i mjeSovita edukacija u CME jednako

ucinkovita kao 1 ona uzivo, a moze biti i bolja za ishode znanja (90).

13



2. CILJEVI I HIPOTEZE

Cilj ovih istrazivanja prouciti je razliCite aspekte kvalitete klinickih smjernica, te utvrditi

ucinkovitost alata usmjerenih autorima i korisnicima klini¢kih smjernica.
2.1 Usporedba hrvatskih i europskih klini¢kih smjernica

Glavni cilj ovog istrazivanja je procijeniti potpunost izvjeStavanja hrvatskih, nacionalnih
smjernica 1 usporediti ih sa europskim, transnacionalnim, klini¢kim smjernicama odgovarajuce
teme, kako bi opisali stanje hrvatskih smjernica, ustanovili razlike prema smjernicama

europskih drustava, te pronasli moguce prostore za poboljSanje.

Glavna hipoteza je sljedeca: smjernice za klinicku praksu razvijene od strane profesionalnih
drustava na nacionalnoj razini u manjem obujmu prate standarde postavljene u smjernicama za

izvjeStavanje, u usporedbi sa smjernicama europskih, transnacionalnih profesionalnih drustava.
2.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke smjernice

Glavni cilj ovog istrazivanja je usporediti dva alata za procjenu potpunosti izvjeStavanja o
klinickim smjernicama, usporediti njihov sadrzaj i1 jezi¢na obiljezja, te th primijeniti na
objavljenim klini¢kim smjernicama kako bi ispitali imaju li znacajnih razlika kada se koriste

kao alat pri procjeni.
Hipoteze u ovom istrazivanju su sljedece:
1) smjernice za izvjeStavanje AGREE Reporting 1 RIGHT se preklapaju sadrzajem,

2) uporabom na klinickim smjernicama, smjernice AGREE Reporting 1 RIGHT daju sli¢ne

rezultate.

2.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje i primjenu

klini¢kih smjernica putem mrezne edukacije i nastave u ucionici

Da bi se klinicke smjernice mogle u¢inkovito primjenjivati u praksi, zdravstveni djelatnici
moraju imati EBM vjestine potrebne za razumijevanje, primjenu i izradu klinickih smjernica.
Glavni cilj ovog istrazivanja je utvrditi u€inkovitost mrezne edukacije o GRADE pristupu
procjeni dokaza u usporedbi sa tradicionalnim poducavanjem u ucionici, kroz znanje,

razumijevanje i primjenu znanja GRADE metodologije.

Hipoteze u ovom istrazivanju su sljedece:
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1) Sudionici mrezne edukacije o GRADE pristupu procjeni dokaza imat ¢e sli¢ne rezultate

razumijevanja tablice SoF i na testu znanja kao sudionici klasi¢ne edukacije o GRADE pristupu
u ucionici.
2) Sudionici edukacije o GRADE pristupu u ucionici biti ¢e zadovoljniji edukacijom od

sudionika mrezne edukacije.
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3. METODE I MATERIJALI
3.1 Usporedba hrvatskih i europskih klini¢kih smjernica

3.1.1 Ustroj istraZivanja
U presjecnom istrazivanju analizirali smo kohortu hrvatskih i relevantnih europskih smjernica

za klinic¢ku praksu.
3.1.2 Ishodi istrazivanja

Primarni ishod istrazivanja bio je broj RIGHT cestica (popis u Prilogu 1) koje su bile jasno
opisane u pojedinoj klini¢koj smjernici. Sekundarni ishodi bili su broj klini¢kih smjernica koje
su prijavile pojedinu Cesticu u RIGHT popisu za provjeru te vrsta metodologije kojom se

procjenjivala kvaliteta dokaza i snaga preporuke u svakoj uklju¢enoj smjernici.
3.1.3 Uzorak

U ovom su istrazivanju ukljucene sve smjernice za klini¢ku praksu objavljene u Lijecnickom
vjesniku od 2014. do ozujka 2017. godine, ukupno 26 hrvatskih klini¢kih smjernica (popis u
Prilogu 2). Kako bi kontrolirali razlike koje su mogle nastati zbog razli¢itih regulatornih tijela
koje smjernice izraduju, nacina izrade i objave smjernica, nacionalne smjernice objavljene pod
okriljem ISKRA-e (pod Ministarstvom zdravstva) te one od HDFRM (drustvo koje izraduje i

objavljuje smjernice neovisno od Lije¢ni¢kog zbora), nisu uklju¢ene u ovom istrazivanju.

Kako bi pronasli odgovarajue europske smjernice, pregledana je literatura ukljucenih
hrvatskih smjernica, te pretrazena baza PubMed, a po potrebi i Google Scholar. Koristili smo
klinicku temu smjernice kao klju¢nu rije¢ za pretraZivanje, u kombinaciji klju¢nih rijeci
"Europe" 1 "guideline OR recommendation". Klinicka tema smjernice ukljucivala je
dijagnozu/klinicko stanje smjernice te intervenciju na koju je hrvatska smjernica fokusirana
(npr. farmakoloska terapija dijabetesa tipa 2, dijagnosticiranje primarnog karcinom dojke). Dva
su autora neovisno pretrazila i identificirala europske smjernice prikladne za ukljucenje, a

konacnu su odluku donijeli konsenzusom.

Neke su hrvatske smjernice obradivale vise od jedne teme, odnosno dijagnoze i/ili intervencije.
Za smjernice koje obuhvacaju viSe od jedne dijagnoze/klinickog stanja 1/ili intervencije,
pretrazene su europske smjernice za svaku od navedenih dijagnoza i intervencija. Posljednja
pretraga europskih klinickih smjernica provedena je u srpnju 2017. godine. U uzorak nisu
ukljuene smjernice koje su napravljene za ne-europske populacije, smjernice za globalno

zdravlje, te one koje nisu bile dostupne na hrvatskom niti na engleskom jeziku.
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3.1.4 Prikupljanje podataka

Za ekstrakciju podataka iz smjernica koriSten je RIGHT popis za provjeru. RIGHT popis sadrzi
22 preporuke za izvjeStavanje organizirane u 7 domena, sa sveukupno 35 pojedinacnih Cestica.
Domene su: Osnovni podatci (6 Cestica), Dosadasnje spoznaje (8 Cestica), Dokazi (5 Cestica),
Preporuke (7 Cestica), Vrednovanje i kontrola kvalitete (2 Cestice), Financiranje, izjava o
upravljanju i upravijanje sukobom interesa (4 Cestice) 1 Ostale informacije (3 Cestice). Potpuna
lista RIGHT cestica, prevedena na hrvatski jezik, nalazi se u Prilogu 1. Dva su autora neovisno
procijenila prisutnost Cestica koje trazi RIGHT alat za klinicke smjernice u svakoj ukljuc¢enoj
smjernici. Prije analize cijelog uzorka, provedena je analiza 10% sveukupnog uzorka. Za

procjenu razine slaganja koristio se Kappa koeficijent.
3.1.5 Statisticki postupci

Primarni i1 sekundarni ishodi opisani su apsolutnim brojkama i proporcijama za svaku od
ukljucenih smjernica za klinicku praksu, te za svaku pojedinu Cesticu RIGHT liste. Vrijednosti
za svaku skupinu opisane su srednjom vrijednoS¢u ili medijanom, uz 95%-tni raspon
pouzdanosti (95% confidence interval, 95% CI). Raspodjela podataka testirana je Kolmogorov-
Smirnov testom. Razlike izmedu skupina, u obliku proporcija, testirane su Mann-Whitney U
testom, zbog neparametrijske raspodjele podataka. Za svaku RIGHT cesticu, izracunali smo
Bayesov faktor tablice kontingencija (2x2) i proveli hi kvadrat test, kako bi se ispitale razlike
izmedu skupina za pojedinacne Cestice. Bayesov faktor (BFi0) izraCunat je uz standardnu
prijaSnju raspodjelu podataka. Znacajnim se smatrala P vrijednost <0.05 1 BF10>3. U slucaju
suprotnih rezultata P vrijednosti i Bayesova faktora, za odredivanje statisti¢ke znacajnosti uzeli
smo u obzir samo Bayesov faktor, koji je strozi po pitanju statisticke znacajnosti. Svi statisticki
izracuni provedeni su pomocu statistickih programa MedCalc Statistical Software inacica
16.4.3 (MedCalc Software bvba, Ostend, Belgija; https://www.medcalc.org; 2016) 1 JASP
software, inacica 0.8.6 (JASP Team, 2020; JASP (Version 0.8.6).
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3.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke smjernice
3.2.1 Ustroj istrazivanja

U ovom smo istrazivanju usporedili dva alata za smjernice za klinicku praksu, RIGHT 1
AGREE Reporting. Usporedili smo njihov sadrzaj i jezik, te istrazili kako se razlikuju u

prakti¢noj primjeni na smjernicama nacionalnih i transnacionalnih profesionalnih drustava.
3.2.2 Ishodi istraZivanja

Glavni ishod ovog istrazivanja je potpunost izvjeStavanja u klini¢kim smjernicama, mjerena
postotkom jasno opisanih Cestica liste za provjeru RIGHT i AGREE Reporting u klinickoj
smjernici.

Uz to, sadrzaj Cestica liste RIGHT 1 AGREE Reporting analiziran je kvalitativno, usporedbom
sadrzaja i analizom jezika. Za analizu jezika koriStene su Cetiri sumarne varijable programa za
analizu Linguistic Inquiry and Word Count (LIWC): analiticko razmiSljanje, utjecaj,

vjerodostojnost i emocionalni ton (91).
3.2.3 Uzorak

Primijenili smo smjernice RIGHT i AGREE Reporting na uzorku od 79 klinickih smjernica,
od ¢ega je 37 bilo hrvatskih, a 42 europske smjernice (popis u Prilogu 3).

U ovom su istrazivanju uklju¢ene sve smjernice za klinicku praksu objavljene u Lijecnickom
vjesniku od 2014. do sije¢nja 2019. godine. Kako bi pronasli odgovarajuce europske smjernice,
pregledana je literatura ukljucenih hrvatskih smjernica, te pretraZzena baza PubMed, a po
potrebi i Google Scholar. Koristili smo klinicku temu smjernice kao kljuénu rije¢ za
pretrazivanje, u kombinaciji sa kljuénim rije¢ima "Europe" 1 ,guideline OR
,recommendation*. Klinicka tema smjernice ukljucivala je dijagnozu/klini¢ko stanje smjernice
te intervenciju na koju je hrvatska smjernica fokusirana (npr. farmakoloska terapija dijabetesa
tipa 2, dijagnosticiranje primarnog karcinom dojke). Dva su autora neovisno pretrazila i
identificirala europske smjernice prikladne za ukljucenje, a konacnu su odluku donijeli
konsenzusom. Iz analize su iskljuc¢ene klinicke smjernice koje nisu bile dostupne na hrvatskom

ili engleskom jeziku.
3.2.4 Prikupljanje podataka

Dva su autora neovisno procijenila klinicke smjernice prema RIGHT i AGREE Reporting
kriterijima. Prije analize cijelog uzorka, provedena je analiza 10% sveukupnog uzorka. Kappa

koeficijent koriSten je za mjerenje razine suglasnosti pri analizi. Kvalitativna analiza provedena
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je usporedbom sadrzaja smjernica za izvjeStavanje prema njihovim domenama i pojedina¢nim
Cesticama. Dva su autora usporedila sadrzaj neovisno, a rezultati usporedbe i neslaganja su

razrijeSeni uz pomoc tre¢eg autora.
3.2.5 Statisticki postupci

AGREE Reporting 1 RIGHT imaju razliit broj ¢estica (RIGHT 35, AGREE Reporting 87),
zbog Cega je potpunost izvjeStavanja klinickih smjernica izrazena u postotcima. Za prikaz
podataka koriSteni su medijan i1 interkvartilni raspon postotka, a za usporedbu potpunosti

izvjeStavanja izmedu AGREE Reporting-a i RIGHT-a, koriSten je Mann-Whitney test.

Usporedili smo i potpunost izvjeStavanja izmedu nacionalnih i transnacionalnih klinic¢kih
smjernica, za cjelovite liste i za svaku Cesticu zasebno. Za tu smo usporedbu koristili Fischerov

test 1 proporcije.

Korelacija potpunosti izvjestavanja prema AGREE Reporting 1 RIGHT popisu izraCunata je

pomocu Spearman p koeficijenta korelacije.

Bland Altman grafikon je koriSten za analizu slaganja AGREE Reporting i RIGHT popisa (92).
Za izraCun su koristene proporcije potpunosti izvjesStavanja istih klini¢kih smjernica na AGREE

1 RIGHT popisu, a prihvatljiva razlika izmedu njih je postavljena na 0.2 (93).

Jezi¢ni sadrzaj teksta dviju smjernica za izvjeStavanje analiziran je pomocéu Linguistic Inquiry
and Word Count (LIWC) programa (91). Za usporedbu su koriStene cCetiri zbirne varijable
LIWC programa, a koje se temelje na algoritmima prethodnih opseZnih istraZzivanja (94).
Varijable su izrazene u proporcijama rije¢i svake zbirne kategorije unutar cjelokupnog

analiziranog teksta (u rasponu od 0 do 100). Slijedi opis Cetiri zbirne varijable:
1) Analiticko razmis$ljanje (engl. Analytical thinking) mjeri uporabu rijeci koje oznacavaju
logi¢no, formalno 1 hijerarhijsko razmiSljanje. NiZi rezultati ove varijable govore u prilog

narativnom 1 jeziku fokusiranom na ,,sada 1 ovdje*.

2) Utjecaj (engl. Clout) se odnosi na razinu pouzdanosti, vodstva ili druStvenog statusa. Visi
rezultati ove varijable govore da je tekst pisan iz perspektive visoke strucnosti i

samopouzdanja, dok niZi rezultati govore da je tekst pisan nesigurnijim i skromnijim stilom.

3) Vjerodostojnost (engl. Authenticity) mjeri koliko je tekst pisan iskrenim 1 vjerodostojnim

stilom. Visi rezultati ove varijable govore u prilog osobnijem i skromnijem tonu izrazavanja.
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4) Emocionalni ton (engl. Emotional tone) mjeri pozitivne i1 negativne osjecaje izrazene u
tekstu. Rezultati ove varijable nizi od 50 ukazuju na negativan emocionalni ton pri izrazavanju

O1).

Proporcije rije€i AGREE Reporting i RIGHT smjernice za svaku od gore navedene cetiri

varijable usporedene su Fischerovim testom.

Citljivost AGREE Reporting i RIGHT smjernica procijenjena je SMOG (engl. Simple Measure
Of Gobbledygook) indeksom. Koristili smo SMOG indeks jer je procijenjen kao najprikladniji
za analizu zdravstvenih informacija (95). Rezultat SMOG indeksa odgovara godinama
obrazovanja koje su potrebne kako bi Citatelj razumio o ¢emu se u tekstu radi. SMOG indeks
Citljivosti 8 znaci da bi osoba stara 13 do 14 godina (8. razred osnovne §kole) bila sposobna
razumjeti analizirani tekst. PrijaSnja su istrazivanja pokazala da informacije o zdravlju i

ljudskom tijelu ¢iji je SMOG indeks veéi od 6 uglavnom ne razumiju itatelji koji nemaju

medicinsko obrazovanje (95).

Svi statisticki izracuni provedeni su pomocu statistiCkih programa MedCalc Statistical
Software inacica 16.4.3 (MedCalc Software bvba, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org;
2016) i JASP software, inacica 0.8.6 (JASP Team, 2020; JASP (Version 0.8.6).
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3.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjestina za razumijevanje i primjenu

klini¢kih smjernica putem mreZne edukacije i nastave u ucionici

Metode 1 rezultati ovog istrazivanja prikazani su prema CONSORT smjernicama za

izvjeStavanje randomiziranih kontroliranih istrazivanja (96).
3.3.1 Ustroj istrazivanja

Ovo primarno, randomizirano eksperimentalno istrazivanje ukljucivalo je dvije usporedne
skupine koje su pristupile edukaciji GRADE pristupa preko mreZnog pristupa ili uzivo, u

ucionici, kako bi se ispitala njihova ucinkovitost.
3.3.2 Sudionici

Sudionici u istrazivanju bili su studenti 3. godine medicine na medunarodnom i nacionalnom
programu Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Splitu. Sudionici su na predmetu znanstvene
metodologije i medicine utemeljene na dokazima (Istrazivanja u biomedicini i zdravstvu III)
bili nasumicno raspodijeljeni u dvije skupine. Nije bilo specifi¢nih kriterija za ukljucenje, osim

Sto su sudionici morali biti punoljetni 1 znati engleski jezik.
3.3.3 Intervencija

U ovom istrazivanju u intervencijskoj skupini koristen je Cochrane Interactive Learning (CIL)
modul 7, naziva ,,Tumacenje rezultata (engl. ‘Interpreting the findings’) (97). Ovaj obrazovni
modul je u potpunosti virtualan 1 u 90 minuta obuhvaca tumacenje statistickih rezultata, rizik
od pristranosti 1 tumacenje 1 procjenjivanje razine dokaza, koriste¢t GRADE pristup procjeni
dokaza. Sudionici intervencijske skupine pristupili su mreznoj edukaciji u ucionici, u isto
vrijeme kad i1 kontrolna skupina. Iznimno, pojedini sudionici su pristupiti modulu kod kuce,
takoder u isto vrijeme. Kontrolna skupina je prisustvovala tradicionalnom seminaru u ucionici,
kojeg je odrzala predavacica sa znanjem i iskustvom u GRADE pristupu dokazima.
Predavacica je autorica Cochraneovih sustavnih pregleda, te nije sudjelovala u izradi modula

CIL. Seminar je bio istog sadrzaja i trajanja kao i mrezna edukacija.

Nakon odrzane intervencije, sudionici su pristupili istom testu na platformi SurveyMonkey. S
obzirom da se radi o pilotnom istrazivanju u kojem su ishodi mjereni sa razliitim vrstama
pitanja, nije bilo vremenskog ogranicenja za rjeSavanje testa. Uz sudionike je tijekom

rjeSavanja bio prisutan jedan od istrazivaca.

Prvi dio SurveyMonkey testa bio je kratki upitnik u kojem su trazeni podatci o njihovoj dobi,

spolu, razini steCenog obrazovanja, iskustva u istrazivanjima i autorstvu znanstvenih radova.
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TraZena je i vlastita procjena znanja GRADE pristupa, od 1 — ,malo ili nimalo* to 5 —
,»1zvrsno®, te poznavanje rada Cochranea i sustavnih pregleda, od 1 — ,,nimalo poznato do 5

,,vrlo poznato®.

Zatim su sudionici pristupili testu kojim se procjenjivalo njihovo znanje GRADE pristupa
procjeni dokaza. Test je imao dva dijela. Prvi dio se sastojao od pet pitanja o statistici GRADE
pristupa. Ta pitanja su dio sluzbene procjene Cochrane modula 7, ,,Tumacenje rezultata®.
Pitanja su imala mogucénost visestrukog izbora, od kojih su neka imala samo jedan tocan
odgovor, a neka viSe tocnih odgovora. Za takva pitanja, pozitivno se bodovala samo to¢na
kombinacija odgovora. Pitanja su pokrivala tumacenje intervala pouzdanosti, standardizirane

srednje razlike, grafikona lijevka i sveukupne pouzdanosti dokaza, sa primjenom na primjeru.

Drugi dio testa sastojao se od primjera tablice SoF, koju su sudionici trebali procijeniti i
odgovoriti na Cetiri pitanja otvorenog tipa 1 kratkih odgovora. Od njih se trazilo da: 1) daju
preporuku za klinicku praksu na temelju podataka iz tablice SoF, 2) razmotre koje su ciljane
skupine pacijenata, 3) koje su moguce iznimke za tu preporuku, 4) koji je broj pacijenata
ukljucen u analizu za pojedinacni ishod, 4) pronadu razloge zbog kojih su dokazi za pojedine

ishode procijenjeni kao vrlo niske kvalitete.
Tablica SoF i uz nju vezana pitanja, kao i pitanja CIL, nalaze se u Prilogu 4.

Svi su podatci pohranjeni elektronicki, putem platforme SurveyMonkey (SurveyMonkey Inc,

San Mateo, California, USA, www.surveymonkey.com).
3.3.4 Ishodi istrazivanja

U ovom istrazivanju primarni ishod bilo je znanje statistike, mjereno sluzbenim i

standardiziranim pitanjima CIL modula 7, ,,Tumacenje rezultata“ (97).
Sekundarni ishodi bili su:

1) razumijevanje tablice Summary of Findings, mjereno uz pomo¢ primjera tablice SoF,

zajedno sa pitanjima otvorenog tipa sa kratkim odgovorima;

2) nacin pisanja preporuke za klinicku praksu na temelju podataka iz tablice SoF. RIGHT i
AGREE Reporting smjernice za izvjeStavanje se doticu preporuka za klinicku praksu, no to ne
rade detaljno, niti sa fokusom na nacin pisanja preporuka. Stoga je ovaj ishod mjeren prema
National Institute for Health and Care Excellence (NICE) uputama za pisanje preporuka (98).

NICE upute za oblikovanje preporuka oblikovane su oko tri glavna principa i savjetuju da se
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preporuke pisu sa: fokusom na akciju i postupak preporuke, odrazom na snagu preporuke,

jasnim i preciznim jezikom usmjerenim na pacijenta.

Prvo pitanje u skupini pitanja za SoF tablicu trazilo je od sudionika da na temelju podataka iz
tablice SoF napiSu preporuku za klini¢ku praksu. Njihovi su odgovori na to pitanje procijenjeni

binarno (1/0), prema tri glavne kategorije NICE uputa za pisanje preporuka:

1) Fokus akcije se procjenjivao pomocu tri elementa preporuke navedena u NICE uputama: 1)
koristenim glagolom, 2) spomenutom ciljanom populacijom preporuke, i 3) spomenutim

okruZenjem za koje je preporuka namijenjena. Te su kategorije procijenjene binarno (01 1);

2) Odraz snage preporuke procijenjen je binarno (0 i 1) prema prisutnosti glagola iz tri razine
sigurnosti: za intervencije koje se trebaju ili ne smiju Koristiti (engl. must, must not), za
intervencije koje se trebaju ili ne trebaju ponuditi (engl. should or should not be offered) 1 za

intervencije koje bi se mogle ponuditi (engl. could offer, consider);

3) Jezik usmjeren na pacijenta procijenjen je prema NICE preporuci da se koriste izrazi poput
‘ponuditi', 'raspraviti i razmotriti', umjesto 'dati' i 'propisati'. Dva su procjenitelja neovisno
analizirala odgovore i smjestila ih u tri kategorije: ponuditi (engl. offer, consider, suggest,
recommend, advise, could help); dati 1 prepisati (engl. (do not) give, (do not) prescribe,
supplement with, passive voice); i bez preporuke za klini¢ku praksu (u odgovoru ispitanika nije
bilo klinickih elemenata odluc¢ivanja). Nesuglasice su bile razrijeSene uz pomoc¢ treceg

procjenitelja. Razina suglasnosti procijenjena je izracunom Kappa koeficijenta.

3) stavovi 1 zadovoljstvo sudionika edukacijom, mjereni izjavama 1 Likert skalom odgovora,

od 1 — Izrazito se ne slazem, do 7 — Izrazito se slazem.
3.3.5 Izracun veli¢ine uzorka

Na temelju glavnog ishoda i1 hipoteze da izmedu skupina nece biti znaCajne razlike u
rezultatima, izraCunata je minimalna veli¢ina uzorka. Za izracun je koriSten mrezni kalkulator
veli¢ine uzorka (https://clincalc.com/stats/samplesize.aspx). Omjer raspodjele postavljen je na
1:1, a vrijednost na 0.05, a f na 0.8. Predvidena srednja vrijednost rezultata bila je 6 za skupinu
1, uz standardnu devijaciju od 1, te uz predvidenih 10% veceg ili manjeg rezultata za skupinu
2, za mjeru ishoda rezultata na Cochrane CIL testu. Izracunata je veli¢ina uzorka od 16 po
skupini, sveukupno 32 sudionika. Uz pretpostavku o stopi opadanja sudionika od 10%, ciljna

veli¢ina uzorka bila je 36.
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3.3.6 Randomizacija

Randomizacija je napravljena pomocu mreznog programa (http://www.randomization.com).
Zbog prirode intervencije, nije bilo moguce u potpunosti prikriti pripadanje skupini od
sudionika, a ni od predavaca. Skupine su dobile jednaki tretman i pristup, u svemu osim u
samoj intervenciji. Istraziva¢ koji je radio analizu podataka nije imao pristup identifikaciji

skupina, tj. analiza podataka je bila zaslijepljena.
3.3.7 Statisticki postupci

Osobne karakteristike sudionika prikazane su kao apsolutne vrijednosti 1 postotci. Rezultati
skupina su prikazani mjerama srednjih vrijednosti sa 95%-tnim rasponom pouzdanosti.
Rezultati su testirani za normalnost raspodjele Kolmogorov-Smirnov testom, nakon ¢ega su
sveukupni rezultati skupina usporedeni Mann-Whitney testom. Za pojedina¢na SoF i CIL
pitanja, te za elemente NICE preporuke za pisanje, prikazane su apsolutne vrijednosti i postotci
tocnih odgovora za svaku skupinu, a ti su rezultati u obliku proporcija tocnih odgovora
usporedeni Fischerovim testom. Svi statisticki izra¢uni provedeni su pomocu statistickih
programa MedCalc Statistical Software inadica 16.4.3 (MedCalc Software bvba, Ostend,
Belgium; https://www.medcalc.org; 2016) i JASP software, inacica 0.8.6 (JASP Team, 2020;
JASP (Version 0.8.6).

3.3.8 Eticki pristup

Svi su potencijalni sudionici bili obavijesteni o0 moguénosti sudjelovanja u istrazivanju i bilo
im je opisano samo istrazivanje. Sudjelovanje u istrazivanju nije bilo obavezno i svaki sudionik

je mogao napustiti istrazivanje u bilo kojem trenutku.
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4. REZULTATI
4.1 Usporedba hrvatskih i europskih klini¢kih smjernica

Analizirane su sve hrvatske klinicke smjernice objavljene u Lijecnickom vjesniku od sijecnja
2014. do ozujka 2017. godine (n=26), te 24 europske klini¢ke smjernice odgovarajuce tematike
(popis ukljucenih europskih smjernica u Prilogu 2). Za jedanaest hrvatskih smjernica nisu
pronadene temom odgovarajuce europske smjernice, a tri su hrvatske smjernice imale vise od
jednog europskog ekvivalenta. Zbog tih neslaganja, nije napravljena uparena analiza podataka.

Kappa koeficijent za 35 pojedina¢nih RIGHT c¢estica iznosio je od 0,76 do 1,0.

Sve su europske klinicke smjernice bile izradene od strane transnacionalnih profesionalnih
lije¢nickih druStava, a vecina je hrvatskih klinickih smjernica bila izradena u nacionalnim
profesionalnim drustvima (23 od 26; tri su smjernice izradene od strane neovisnih autora, od
kojih je jedna smjernica imala sluzbenu potporu profesionalnog drustva). Sve su smjernice bile
izradene ili obnovljene nakon 2014. godine. Popis svih ukljuenih smjernica i procjene

pridrZzavanja popisa za provjeru RIGHT dostupan je u Prilogu 5.

Sveukupno, hrvatske i europske smjernice ispunjavale su manje od 50% zahtjeva RIGHT
popisa za provjeru. Hrvatske su smjernice ostvarile medijan od 14 ¢estica (95% CI = 13,0-
15,0). Europske su smjernice ostvarile medijan od 16 jasno opisanih RIGHT cestica (95% CI
= 14,0-17,2), od ukupno 35 Cestica. Razlika izmedu hrvatskih i1 europskih smjernica nije bila
statisticki znacajna (P = 0,048, Mann-Whitney test, BFi0 = 1,543). Najnizi rezultat ispunjavanja
RIGHT zahtjeva bio je 11 jasno opisanih Cestica: 31%, hrvatske smjernice za melanom (99) i
cistinsku urolitijazu (100), a najvisi rezultat je bio 22 Cestice: 63%, europske smjernice za
ozivljavanje (101). Sveukupni rezultati za svaku RIGHT c¢esticu prikazani su u Tablicama 1-

3.

Devet cestica RIGHT popisa za provjeru bilo je primjereno opisano u obje skupine klinickih
smjernica (tj. >280% klinic¢kih smjernica u svakoj skupini je opisalo sadrzaj u skladu s RIGHT
Cesticom): Cestica la — u naslovu jasno naglasiti da se radi o smjernicama; Cestica 1c — u
naslovu opisati fokus smjernica, poput probira, dijagnostike, lijeCenja, rukovodenja,
prevencije; Cestica 4 — navesti barem jednog kontakt autora; ¢estica 9b — navesti sve pojedince
ukljucene u razvoj smjernica, ukljucujuci njihove titule, uloge i mati¢ne institucije; estica 5 —
opisati osnovnu epidemiologiju problema, poput prevalencije/incidencije, pobola, smrtnosti i
opterecenja na drustvo i sustav (uklju¢ujuéi financijsko); Cestica 7a — opisati primarnu

populaciju na koju se preporuke u smjernicama odnose; Cestica 13a — navesti jasne, precizne i
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provedive preporuke; Cestica 13b — navesti jasne preporuke za vazne podskupine ako dokazi
upucuju na postojanje bitnih razlika; Cestica 13¢ — navesti snagu preporuka i pouzdanost

dokaza.

Obje su skupine klinickih smjernica loSe opisale 12 od 35 RIGHT cestica (tj. <20% klinickih
smjernica u svakoj skupini je opisalo sadrzaj u skladu sa RIGHT cesticom): Cestica 9a — opisati
kako su odabrani svi sudionici u razvoju smjernica te njihove uloge i odgovornosti (npr.
koordinacijska skupina, komisija, vanjski recenzent, skupina zaduzena za sustavne preglede,
stru¢njak za metodologiju); Cestica 10a - navesti kljucna pitanja koja su osnova za smjernice u
PICO (populacija/pacijent/problem, intervencija, usporedba/kontrola, ishod) ili drugom
odgovaraju¢em formatu; Cestica 10b — navesti kako su ishodi odabrani 1 grupirani; Cestice 11a
i 11b — navesti jesu li preporuke temeljene na novom sustavnom pregledu literature i opisati
postupak pregleda; Cestica 17 — naznaciti jesu li smjernice podvrgnute postupku kontrole
kvalitete 1 opisati postupak; Cestica 18b — opisati ulogu izvora financiranja u razli¢itim fazama
izrade smjernica; Cestica 19b — opisati kako su procijenjeni 1 razrijeSeni sukobi interesa 1 gdje
se moze pristupiti punim izjavama o sukobu interesa; Cestica 22 — opisati moguca ogranicenja
u postupku razvoja smjernica (npr. skupine nisu bile multidisciplinarne ili vrijednosti i Zelje
pacijenata nisu razmatrane) i navesti kako su ta ograni¢enja mogla utjecati na valjanost
smjernica; Cestica 20 — opisati gdje se mogu pronac¢i puni dokumenti smjernica, dodaci

smjernicama i drugi povezani dokumenti.

Europske su klini¢ke smjernice bile znacajno bolje u prikazivanju saZetaka smjernica (Cestica
2; BFi0 = 4,44), opisivanju stavova i prioriteta ciljnih populacija i nacina na koje su uvazeni
pri oblikovanju preporuka (Cestica 14a; BFi0 = 80,63), te opisivanju razmatranja isplativosti
odredenih terapija 1 financijskih aspekata unutar zdravstvenog sustava (Cestica 14b; BFi0 =
55,15). Bile su bolje i u opisivanju postojecih sukoba interesa autora smjernica (Cestica 19a;
BFio = 1,02x10%), opisu vanjskog vrednovanja smjernica (Sestica 16; BFi0 = 55,35), te su
znacajno ceSce opisivale koji su nedostatci u znanju i dokazima, te na $to bi buduca istrazivanja

trebala odgovoriti (Cestica 21; BF10 = 733,70).

Hrvatske su klinicke smjernice bile znacajno bolje u opisivanju specifi¢nih ciljeva klini¢ke
smjernice (Cestica 6; BFi0 = 16,90), u definiranju primarnih korisnika kojima su smjernice
namijenjene (Cestica 8a; BF10 = 8,70) i u jasnom opisu izvora financiranja (Cestica 18a; BFi0 =

122,90).
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Za RIGHT cesticu 12, opis pristupa koji je koriSten u procjeni pouzdanosti i snage dokaza za
preporuke, hrvatske i europske klini¢ke smjernice su imale sli¢ne rezultate (opisano u 73,1%
hrvatskih smjernica 95% CI = 51,9-87,7%; opisano u 75,0% europskih smjernica, 95% CI =
55,1-88,0%; BFi0 = 0,30). Za smjernice koje su opisale Cesticu 12, promatrali smo koji je
pristup procjeni dokaza koriSten. Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation (GRADE) (67) i Oxford Centre for Evidence Based Medicine levels of evidence
(102) su dominantno koriSteni u hrvatskim smjernicama (53,8%), dok su u europskim
smjernicama bili koriSteni rjede (16,7%). Europske su smjernice uglavnom Koristile
prilagodeni pristup Infectious Diseases Society of America — United States Public Health
Service Grading System (103) (45,8%). Ostali pristupi procjeni dokaza, poput American
College of Chest Physicians (ACCP) modificirani GRADE pristup (104) ili Scottish
Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) pristup (69), bili su koristeni u 7,7% hrvatskih i
12,5% europskih klinickih smjernica. Sveukupno 15,4% hrvatskih i 8,3% europskih klini¢kih
smjernica nije eksplicitno spomenulo niti oznakama snage dokaza impliciralo uporabu ijednog

pristupa procjeni dokaza.
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Tablica 1. Pridrzavanje smjernica za klinicku praksu Cesticama iz RIGHT popisa za provjeru
za klinicke smjernice, za domene Osnovni podatci i Dosadasnje spoznaje (apsolutni broj

smjernica koji je opisao traZzene podatke i njihov postotak uz 95%-tni raspon pouzdanosti)

RIGHT C¢estice Hrvatske Europske
smjernice smjernice BF1o
(n=26) (n=24) P* il

Domena 1: Osnovni podatci
Naslov/podnaslov

Apsolutni broj klinickih smjernica
(%, 95% CI)

la — U naslovu naglasiti da se radi

0 smjernicama, tj. u naslov staviti 82763(_11%%%) 72422(59917’76,) 0,130 0,34
“smjernice” ili “preporuke”. ’ ’ ’ ’

Ib — Navesti godinu objave 13,8, 3 (12,5,

smjernica. 2,0-21,6) 4,0-31,0) 0260 0,33
Ic — Opisati fokus smjernica, poput

probira, dijagnostike, lijeCenja, 82763(_11%%%) 62910(_8975’57’) 0,063 0,73
rukovodenja, prevencije i slicno. ’ ’ ’ ’

Sazetak

2 — Navesti saZete preporuke 10 (38,4, 17 (70,8,

smjernica. 20,9-59,3) 50,8-85,1) 0,022 4.44
Kratice i akronimi

3 - Deﬁn.irati nO\/.e'i/ili l.djuém‘e . 4153, 4(16.7,

pojmove i napraviti popis kratica i 5.0-35.7) 6.7-35.9) 0,902 0,26
akronima kao je primjenjivo. ’ ’ ’ ’

Kontakt autor

4 — Navesti barem jednog kontakt - 26 (100,0, 23 (95,8, 0293 0.16
autora. 87,3-100,0) 79,8-99.3) ’ ’
Domena 2: Dosada$nje spoznaje

Kratak opis zdravstvenog problema

5 — Opisati osnovnu epidemiologiju

problema, poput

prevalencije/incidencije, pobola, 23 (88,4, 22 (91,7, 0706 0.2
smrtnosti i optere¢enja (ukljucujuci 68,7-96,9) 74,2-97,6) ’ ’
financijsko) koja proizlaze iz

obradenog problema.

Svrha smjernica i pojedini ciljevi

6 — Opisati svrhu/e smjernica i

pojedine ciljeve, poput

unaprjedenja zdravstvenih 20 (76,9, 9 (37,5, 0.005 16,9
pokazatelja (npr. smrtnosti i 55,9-90,2) 21,2-57,3) ’ 0
prevalencije bolesti), kvalitete

Zivota, ili smanjenja troSkova.

Ciljana populacija

7a — Opisati primarnu populaciju na

koju se preporuke u smjernicama 62433(_8;:69’) 72422(?917,76’) 0,443 0,29
odnose. ’ ’ ’ ’

7b — Opisati sve podskupine na 20 (76,9, 15 (62,5, 0,266 0,57
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koje se smjernice posebno osvrcu.

55,9-90,2)

42,7-78.8)

Krajnji korisnici i okruzenje

8a — Opisati primarne korisnike
kojima su smjernice namijenjene
(poput lije¢nika primarne
zdravstvene zastite, kliniCara
specijalista, javnozdravstvenih
djelatnika, rukovoditelja i
donositelja prijedloga zakona) i
druge potencijalne korisnike
smjernica.

12 (46,2,
27,1-66,3)

3 (12,5,
4,0-31,0)

0,009

8,70

8b — Opisati okruzenje za koje su
smjernice namijenjene, poput
primarne ili sekundarne
zdravstvene zaStite 1 slabo 1li
srednje razvijenih zemalja.

8 (30,7,
15,1-51,9)

4 (16,7,
6,7-35,9)

0,243

0,55

Skupine za razvoj smjernica

9a — Opisati kako su odabrani svi
sudionici u razvoju smjernica te

njihove uloge i odgovornosti (npr.

koordinacijska skupina, komisija,
vanjski recenzent, skupina
zaduzena za sustavne preglede i
metodolozi).

4 (15,3,
0,5-35,7)

3125,
4,0-31,0)

0,769

0,25

9b — Navesti sve pojedince
ukljucene u razvoj smjernica,
ukljucujuéi njihove titule, uloge i
maticne institucije.

26 (100,0,
87,3-100,0)

23 (95,8,
79,8-99,3)

0,293

0,16

*Frekvencijski hi kvadrat test.

tBayesijanska 2x2 tablica kontingencija.

95% CI1, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.
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Tablica 2. Pridrzavanje smjernica za klinicku praksu Cesticama iz RIGHT popisa za provjeru

za klini¢ke smjernice, za domene Dokazi i Preporuke (apsolutni broj smjernica koji je opisao

traZzene podatke i njihov postotak uz 95%-tni raspon pouzdanosti)

RIGHT C¢estice Hrvatske Europske pP* BF1o
smjernice smjernice T
(n=26) (n=24)
Domena 3: Dokazi
Oblikovanje pitanja Apsolutni broj klini¢kih
smjernica (%, 95% CI)
10a — Navesti klju¢na pitanja koja 1 (3,8, 0 (0,0, 0,332 0,15
su osnova za smjernice u PICO 0,2-21,6) 0,0-13,8)
(populacija/pacijent/problem,
intervencija, usporedba/kontrola,
ishod) ili drugom formatu.
10b — Navesti kako su ishodi 13,8, 0 (0,0, 0,332 0,14
odabrani i razvrstani. 0,2-21,6) 0,0-13,8)
Sustavni pregledi
11a — Navesti jesu li preporuke 3 (11,5, 3(12,5, 0,917 0,23
temeljene na novim sustavnim 3,0-31,3) 4,0-31,0)
pregledima napravljenim posebno
za navedene smjernice ili su
koristeni ve¢ postojeci sustavni
pregledi.
11b — Ako su koristeni postojeci 0 (0,0, 3(12,5, 0,063 0,73
sustavni pregledi, navesti izvore i 0,0-16,2) 4,0-31,0)
opisati kako je proveden pregled
literature 1 procjena (priloziti
strategiju pretrage i kriterije za
ukljucenje i opisati kako je
procijenjen rizik pristranosti) te
jesu li sustavni pregledi bili
obnovljeni.
Procjena snage dokaza
12 — Opisati pristup koriSten u 19 (73,1, 18 (75,0, 0,877 0,30
procjeni snage dokaza. 51,9-87,7) 55,1-88,0)
Domena 4: Preporuke
Preporuke
13a — Navesti jasne, precizne i 26 (100,0, 24 (100,0, 0,777 NP
provedive preporuke. 87,3-100,0) 86,2-100,0)
13b — Navesti jasne preporuke za 25 (96,2, 22 (91,7, 0,504 0,21
vazne podskupine ako dokazi 78,4-99,8) 74,2-97,6)
upucuju na postojanje bitnih razlika
koji utjecu na preporuke, posebice
u ravnotezi koristi i Stete unutar
podskupina.
13c — Navesti snagu preporuka i 21 (80,7, 21 (87,5, 0,517 0,31
pouzdanost dokaza. 60,2-92,7) 69,0-95,7)
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Obrazlozenje preporuka

14a — Navesti jesu li stavovi 1 2(7,7, 12 (50,0, <0,001 80,6
prioriteti ciljanih populacija 1,3-26,6) 31,4-68,6) 3
uvazeni pri oblikovanju svake od

preporuka. Ako jesu, opisati

koriStene pristupe i metode

prepoznavanja tih stavova i

prioriteta. Ako isti nisu uvaZzeni,

navesti zasto je tome tako.

14b — Navesti jesu li troskovi i 0 (0,0, 8 (33,3, <0,001 55,1
izvori prihoda razmatrani tijekom 0,0-16,2) 17,9-53,3) 5
razvoja preporuka. Ako jesu,

opisati koriStene metode (poput

analize isplativosti) 1 saZeti

rezultate. Ako financijska situacija

nije uvazena, objasniti zasto.

14c — Navesti druge ¢imbenike 2(7,7, 6 (25,0, 0,095 0,93
razmatrane pri oblikovanju 1,3-26,6) 12,0-44,9)

smjernica, poput jednakosti,

izvedivosti i prihvatljivosti.

Postupak donosenja odluka

15 — Opisati postupke i pristupe 9 (34,6, 4 (16,7, 0,148 0,81
koristene pri donosenju odluka, 17,9-55,6) 6,7-35,9)

posebice pri oblikovanju preporuka

(kako je definiran i postignut

konsenzus i je li provedeno

glasovanje).

*Frekvencijski hi kvadrat test.
tBayesijanska 2x2 tablica kontingencija.
NP — nije primjenjivo.

95% CI1, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.
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Tablica 3. Pridrzavanje smjernica za klinicku praksu Cesticama iz RIGHT popisa za provjeru
za klini¢ke smjernice, za domene Vrednovanje i kontrola kvalitete, Financiranje, izjava o i
rjeSavanje sukoba interesa, Ostale informacije (apsolutni broj smjernica koji je opisao trazene

podatke i njihov postotak uz 95%-tni raspon pouzdanosti)

RIGHT C¢estice Hrvatske Europske P* BF 1ot

smjernice smjernice

(n=26) (n=24)
Domena 5: Vrednovanje i kontrola kvalitete
Vanjsko vrednovanje Apsolutni broj klinickih

smjernica (%, 95% CI)

16 — Naznaciti je li nacrt smjernice 1 (3,8, 10 (41,7, <0,001 55,35
prosao nezavisno vrednovanje i ako 0,2-21,6) 24,5-61,2)
je, kako je ono provedeno i jesu li
komentari razmotreni i uvazeni.
Kontrola kvalitete
17 — Naznaciti jesu li smjernice 1 (3,8, 3(12,5, 0,260 0,33
podvrgnute postupku kontrole 0,2-21,6) 4,0-31,0)
kvalitete. Ako jesu, opisati
postupak.
Domena 6: Financiranje, izjava o i rjeSavanje sukoba interesa
Izvori financiranja i njihova uloga
18a — Precizno opisati izvore 18 (69,2, 5 (20,8, <0,001 1229
financiranja za sve faze razvoja 48,1-84,9) 9,2-40,5) 0
smjernica.
18b — Opisati ulogu izvora 2(7,7, 2 (8,3, 0,933 0,19
financiranja u razli¢itim fazama 1,3-26,6) 2,3-25,9)
razvoja smjernica i u dijeljenju i
provedbi preporuka.
Izjava o i rjeSavanje sukoba interesa
19a — Opisati koje su vrste sukoba 2 (7,7, 22 (91,7, <0,001 1,02x
interesa (financijske i 1,3-26,6) 74,2-97,6) 108
nefinancijske) bile vazne za razvoj
smjernica.
19b — Opisati kako su procijenjeni i 13,8, 14,2, 0,954 0,15
razrijeSeni sukobi interesa 1 kako 0,2-21,6) 0,7-20,2)
korisnici smjernica mogu pristupiti
izjavama o sukobu interesa.
Domena 7: Ostale informacije
Pristup
20 — Opisati gdje se mogu pronaci 1 (3.8, 3(12,5, 0,260 0,33
smjernice, dodaci smjernicama 1 0,2-21,6) 4,0-31,0)
drugi povezani dokumenti.
Prijedlozi za buduca istraZivanja
21 — Opisati nedostatke u dokazima 12 (46,2, 23 (95,8, <0,001 733,7
1/ili dati prijedloge za buduca 27,1-66,3 79,8-99,3)

istrazivanja.

Ogranicenja smjernica
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22 — Opisati moguca ogranicenja u 1(3,8,
postupku razvoja smjernica (npr. 0,2-21,6)
skupine autora nisu bile

multidisciplinarne ili vrijednosti i

zelje pacijenata nisu razmatrane) i

navesti kako su ta ogranicenja

mogla utjecati na valjanost

smjernica.

1(4.2,
0,7-20,2)

0,954

0,15

*Frekvencijski hi kvadrat test.
tBayesijanska 2x2 tablica kontingencija.

95% CI, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.

33



Tablica 4. Ucestalost i vrsta opisanih pristupa za procjenu dokaza i snagu preporuke u

smjernicama za klinicku praksu

Metodologija za procjenu dokaza Europske
smjernice smjernice
(n=24)
Opisana razina dokaza, bez obzira na vrstu (da/ne) 22
Metodologija GRADE (ukljucuju¢i ACCP 3
prilagodbu)
Metodologija Oxford centra (ukljucujuci ) 2
prilagodbu)
Metodologija prilagodeni IDSA 0 11
Metodologija USPSTF 1 0
Metodologija ESMO 1 0
Metodologija prilagodeni SIGN 0 1
U c¢lanku je izjava o uporabi metodologije, ali 11 5
nije opisana ni citirana
U c¢lanku nema izjave o metodologiji (ni implicitno, 2

niti eksplicitno)

GRADE, Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation approach.

ACCP, American College of Chest Physicians.

IDSA, Infectious Diseases Society of America — United States Public Health Service Grading

System.

USPSTF, United States Preventive Services Task Force.

ESMO, European Society for Medical Oncology.
SIGN, Scottish Intercollegiate Guidelines Network.
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4.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke smjernice

4.2.1 Usporedba potpunosti izvjeStavanja prema RIGHT i AGREE Reporting
smjernicama za izvjeStavanje

Analizirano je 79 smjernica za klinicku praksu: 37 iz Lijecnickog vjesnika i 42 odgovarajucée
europske smjernice. Popis ukljuCenih smjernica i potpunost izvjeStavanja prema RIGHT 1
AGREE Reporting za svaku smjernicu dostupan je u Tablicama s8 i s9 u Prilogu 6. Primjer
ispunjenih RIGHT 1 AGREE Reporting popisa za provjeru za dvije smjernice nalazi se u
Prilogu 7. Kappa koeficijent za dva procjenjivaca iznosio je od 0,86 do 1,00 za individualne

Cestice dviju smjernica za izvjeStavanje.

Gledano na sveukupnom uzorku, smjernice za klini¢ku praksu imale su vise rezultate kada su
bile analizirane RIGHT popisom za provjeru, nego pri analizi AGREE Reporting popisom za
provjeru (medijan 43% (interkvartilni raspon (IQR) = 37-46) za RIGHT; medijan 23% (IQR =
21-29) za AGREE Reporting; P <0,001, Mann-Whitney test). Za pojedinacne Cestice, prema
RIGHT i prema AGREE Reporting, bilo je razlika u potpunosti izvjeStavanja izmedu europskih
i hrvatskih smjernica (potpunost izvjestavanja za individualne cestice RIGHT i AGREE

Reporting popisa prikazane u Tablicama s14 i s15 i u Prilogu 8).

Sveukupno, Cestice koje su bile naj¢esée prikladno opisane bile su iz domena Osnovni podatci,
Kratki opis zdravstvenog problema i Preporuke za RIGHT, te domena Cilj i svrha (engl. Scope
and purpose) 1 Jasnoca prikazivanja (engl. Clarity of presentation) za AGREE Reporting. U
obje smjernice za izvjeStavanje, ove domene odgovaraju na pitanja svrhe i cilja klinicke

smjernice, ¢lanove radne skupine za klinicku smjernicu, te same preporuke za klinicku praksu.

Cestice koje su imale nisku potpunost izvjestavanja bile su iz domena Dokazi i Preporuke za
RIGHT; te Razvoj (engl. Rigour of development) 1 Primjenjivost (engl. Applicability) za
AGREE Reporting. U obje smjernice za izvjeStavanje, ove domene odgovaraju na pitanja
definiranja ishoda i1 odabira dokaza, kriticke procjene dokaza, prepreka primjeni preporuka i
troSkova intervencija i njihove isplativosti. Najmanju potpunost izvjestavanja imale su Cestice
o vrijednostima i zZeljama pacijenata u RIGHT popisu, te kriteriji pracenja i nadzora primjene

smjernica u AGREE Reporting listi.

Pronadena je visoka korelacija u potpunosti izvjeStavanja mjerenoj prema RIGHT i AGREE
Reporting popisu na sveukupnom uzorku klini¢kih smjernica (Spearmanov p = 0,72, P <0,001,
Slika 1). Visoka korelacija pronadena je i u zasebnoj analizi za hrvatske (Spearmanov p = 0,72,
P <0,001) i za europske (Spearmanov p = 0,71, P <0,001) klinicke smjernice (Slike 2 i 3).
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Bland Altman analiza nije pokazala znacajne razlike u potpunosti izvjeStavanja izmedu RIGHT
i AGREE Reporting popisa za provjeru: 95% rezultata potpunosti izvjeStavanja bilo je unutar
dopustenih granica, a srednja razlika izmedu dviju lista bila je 0,18 (95% CI =0,17-0,19, Slika
4). Nije bilo razlike ni u analizi podskupina hrvatskih i europskih smjernica (Slike sl i s2 u

Prilogu 9).
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Slika 1. Grafikon korelacije postotaka opisanih ¢estica RIGHT i AGREE Reporting popisa za
provjeru za 79 smjernica za klinicku praksu. Svaka tocka predstavlja jednu smjernicu za

klinicku praksu (N = 79, Spearmanov p = 0,72, P <0,001).
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Slika 2. Grafikon korelacije postotaka opisanih ¢estica RIGHT i AGREE Reporting popisa za
provjeru za nacionalne, hrvatske smjernice za klini¢ku praksu. Svaka tocka predstavlja jednu

smjernicu za klini¢ku praksu (N = 37, Spearmanov p = 0,72, P <0,0001).
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Slika 3. Grafikon korelacije postotaka opisanih ¢estica RIGHT i AGREE Reporting popisa za
provjeru za transnacionalne, europske smjernice za klini€ku praksu. Svaka tocka predstavlja

jednu smjernicu za klini¢ku praksu (N = 42, Spearmanov p = 0,71, P <0,001).
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Slika 4. Bland Altman grafikon razlika izmedu dviju smjernica za izvjeStavanje naspram
srednje vrijednosti potpunosti izvjesStavanja za cjelokupni uzorak smjernica za klini¢ku praksu
(N =79). Tocke predstavljaju vrijednosti za pojedinacne smjernice za klini¢ku praksu. Ordinata
oznacava razliku u proporcijama potpunosti izvjeStavanja izmedu RIGHT i AGREE Reporting
popisa za provjeru, za svaku klinicku smjernicu. Apscisa oznacava srednju vrijednost
potpunosti izvjeStavanja za svaku smjernicu: (RIGHT proporcija + AGREE Reporting

proporcija)/2.
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4.2.2 Lingyvisticka analiza dviju smjernica za izvjeStavanje
Popis za provjeru RIGHT sadrzi 845 rijeci, dok je AGREE Reporting dug 1529 rijeci. Rezultat
Citljivost mjeren SMOG indeksom iznosio je 13,3 za RIGHT 1 12,3 za AGREE Reporting.

Lingvisticka je analiza pokazala da AGREE Reporting sadrzi viSe rije¢i povezanih s
analitickim razmiSljanjem, utjecajem 1 vjerodostojnim tonom, nego §to to sadrzi RIGHT.

RIGHT je popis imao visi emocionalni ton (Tablica 5).

Analiticko razmisljanje bilo je statisticki znacajno zastupljenije u AGREE popisu za provjeru
(98 prema 91 u RIGHT-u, P<0.001, Fischerov test), Sto naznacava tekst koji je pisan formalno
1 hijerarhijski. Nizi rezultati u ovoj kategoriji, kakve ima RIGHT, u skladu su sa tekstom koji
je suvremen i narativan. Rijeci iz kategorije Utjecaj bile su statisti¢ki znacajno ¢eS¢e u AGREE
popisu (65 prema 51, P<0.001). AGREE je pisan iz perspektive stru¢nosti i specijaliziranim

rjeCnikom.

Rijeci iz kategorije Vjerodostojnosti bile su statisticki znacajno ¢es¢e u AGREE popisu (12
prema 9, P=0.021), dok su rijeci iz kategorije Emocionalnog tona bile su statisticki znacajno

ceS¢e u RIGHT popisu (62 prema 55, P=0.003).
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Tablica 5. Lingvisti¢ka analiza RIGHT 1 AGREE Reporting popisa za provjeru (zbirne

varijable predstavljaju standardizirane rezultate LIWC analize, pretvorene u postotke)

LIWC Zbirne varijable RIGHT (845 AGREE (1529 rijeci) P*
(%) rijeci)

Analiticko razmiSljanje 91 98 <0.001
Utjecaj 50 65 <0.001
Vjerodostojnost 9 12 0.021
Emocionalni ton 62 55 0.003

LIWC, engl. Linguistic Inquiry and Word Count software, Program za lingvisticku provjeru i
brojac rijeci.

*Fischerov test.
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4.2.3 Usporedba sadrzaja RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje

AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje obujmom je znacajno ve¢a od RIGHT smjernice,
sa 87 Cetica rasporedenih u Sest domena, u usporedbi sa 35 Cestica rasporedenih u sedam
domena. Uparivanjem pojedinih ¢estica pokazano je kako 11 od 35 Cestica RIGHT popisa za
provjeru (31%) nije sadrzajem obuhvac¢eno u AGREE Reporting smjernici, dok 10 od 87
cestica AGREE Reporting smjernice (11%) sadrzajem nije obuhvac¢eno u RIGHT popisu
(uparene Cestice dviju smjernica za izvjeStavanje prikazane su u Prilogu 10, dok su razlike u

Cesticama prikazane u Prilogu 11).

Znacajna razlika u sadrzaju ove dvije smjernice za izvjeStavane je, medu ostalim, u zahtjevima
za opisivanjem metoda koje su koriStene u pretragama dokaza. RIGHT smjernica za
izvjeStavanje trazi specificne informacije o sustavnim pregledima i procjeni rizika pristranosti
za ukljucena istrazivanja. AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje ukljucuje 7 Cestica o
procjeni dokaza: metodologija, prikladnost odabranih ishoda, dosljednost i smjer rezultata,

omjer Stetnih 1 korisnih uc¢inaka, te primjenjivost u praksi.

RIGHT smjernica za izvjeStavanje od autora trazi da navedu snagu svake preporuke, dok
AGREE Reporting preporucuje sazetke dokaza 1/ili tablice dokaza. Jo§ jedna razlika je u tome
Sto se u AGREE Reporting fokusira na glasanje ¢lanova radne skupine i nac¢ine na koji su
glasovi utjecali na kona¢nu odluku o preporuci, dok RIGHT trazi od autora opis o tome kako
su zelje i vrijednosti pacijenata i ciljne populacije utjecale na pojedine preporuke. RIGHT
smjernica za izvjeStavanje takoder trazi opis o troSkovima, isplativosti pojedinih oblika
lijeenja 1 resursima zdravstvenog sustava, te kako su ti ¢imbenici utjecali na konac¢nu
preporuku. Ukoliko nisu, RIGHT popis trazi da se u samoj klini¢koj smjernici navede tako i

objasne razlozi koji su do toga doveli.
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4.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjestina za razumijevanje i primjenu

klini¢kih smjernica putem mreZne edukacije i nastave u ucionici

4.3.1 Dijagram toka i demografski podatci sudionika

Dijagram toka ispitanika prikazan je na Slici 5. Osnovne karakteristike sudionika prikazane su
u Tablici 6. Sveukupno je nesto vise studenata bilo zenskog spola, no ravnomjerno rasporedeno
u dvije skupine. Medijan dobi bio je 21 godinu. Vrlo malo studenata je trenutno uklju¢eno u
istrazivacke radove (2% u skupini za mreznu edukaciju, 0% u skupini u ucionici), a sli¢na je
razina ukljucenosti i u posljednjih 5 godina (2% u skupini za mreznu edukaciju, 3% u skupini
u ucionici). Skupine se nisu razlikovale u prethodnom istrazivaCkom iskustvu niti u
samoprocijenjenom znanju GRADE pristupa. Procijenili su svoje znanje GRADE pristupa kao
nisko (medijan odgovora 2 — nisko, 95% CI = 2-2), a upoznatost sa radom Cochrane
organizacije kao slabo (medijan odgovora 2 — slabo upoznat, 95% CI = 2-2). Zadovoljstvo

edukacijom je bilo visoko u obje skupine (medijan odgovora 5, Tablica 7).
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Ukljuceno u istrazivanje (n= 99)

Randomizirano (n= 99)

A 4

\ 4

[ Podjela u skupine J |

Intervencijska skupina (n= 50) Kontrolna skupina (n= 49)

Sudjelovali u intervenciji (n= 50) Sudjelovali u kontrolnoj edukaciji (n=47)

[ Analizirano ]

Analizirano (n= 50) Analizirano (n=47)

Iskljuceni iz analize (n= 0) Iskljuceni iz analize (n= 0)

Slika 5. Dijagram toka ispitanika istrazivanja usporedbe edukacije GRADE pristupa putem mrezne

edukacije 1 edukacije u ucionici.
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Tablica 6. Demografska obiljezja, prethodno iskustvo i samoprocjena znanja GRADE pristupa

sudionika u istrazivanju

MreZna Edukacija
edukacija u ucionici
(N=50) (N=47)
Spol (zenski %, N=90) 60,4 64,3
Dob u godinama (medijan, N=89) 21,0 21,0
Razina zavrSene edukacije (srednja Skola %, N=89) 95,7 95,2
Ukljucenost u istrazivacke aktivnosti (da %, N=85) 2,1 0,0
Autorstvo na znanstvenom radu u zadnjih 5 godina (da %, 2,1 3,0
N=80)
Autorstvo na sustavnom pregledu (da %, N=88) 2,1 0,0
Autorstvo na smjernici za klini¢ku praksu (da %, N=89) 0,0 0,0
Koliko ste upoznati sa Cochrane kolaboracijom? (medijani 2,0 (2-2) 2,0(2-2)

95% CI, N=89)
(od 1 —nisam uopce do 5 — jako upoznat)
Kako biste procijenili svoje znanje GRADE pristupa 2,0 (2-2) 2,0 (2-2)
procjeni dokaza? (medijan 1 95% CI, N=88)
(od 1 —nisko do 5 — vrlo dobro)
GRADE, Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation approach.

95% CI, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.
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Tablica 7. Zadovoljstvo edukacijom sudionika u istrazivanju, prikazano kao medijan odgovora

s 95%-tnim rasponom pouzdanosti (95% CI)

MreZna Edukacija u
edukacija ucionici
(N=50) (N=47)
Sveukupno, zadovoljan/zadovoljna sam edukacijom. 5(5-5) 5 (5-6)
(N=85)
Ova edukacija je bila korisna. (N=87) 5 (4-5) 5 (5-5,8)
Mislim da je ovo dobar nac¢in u¢enja GRADE pristupa 5 (4-5) 5 (4-5)
procjeni dokaza. (N=87)
Ova edukacija mi je pomogla razumjeti dijelove i koncepte 5 (4-5) 4 (4-5)
1iza GRADE pristupa procjeni dokaza. (N=87)
U ovoj je edukaciji previSe sadrzaja bilo predstavljeno u 4 (4-5) 4 (3,2-5)
nedovoljno vremena. (N=88)
Mislim da je edukacija bila dovoljno interaktivna. (N=86) 5 (5-6) 5 (4-6)
Preporucio/preporucila bi ovu edukaciju kolegama. (N=85) 5(4-5,1) 5(4-5,1)
Ova edukacija nije bila korisna. (N=84) 2 (2-4) 2 (2-3)
U buducénosti ¢u primijeniti ono $to sam nauc¢io/naucila na 5(5-5) 5(5-5)
ovoj edukaciji. (N=85)
Namjeravam nauciti viSe o tumacenju 1 procjeni kvalitete 5 (4-6) 5(4,8-5,2)

dokaza. (N=84)

GRADE, Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation approach.

95% Cl1, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.
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4.3.2 Razumijevanje Summary of Findings tablice

Razumijevanje tablice SoF se uglavnom nije znac¢ajno razlikovalo izmedu istrazivanih skupina.
Ispitanici su ve¢inom pozitivno oblikovali preporuku za klinicku praksu na temelju podataka
iz tablice SoF (P=0,270). Uz to, iz tablice su izvukli podatke o zasebnim skupinama pacijenata
(P=1,00), te koliko je sudionika bilo u istrazivanjima koja su pratila ishod smrtnosti (P=0,178).
Skupine su se statisti¢ki znacajno razlikovale u prepoznavanju razloga zbog kojih je kvaliteta
dokaza za skupinu hospitalizirane djece bila ocijenjena kao vrlo niska (P=0,025). Rezultati
pitanja o razumijevanju tablice SoF prikazani su u Tablici 8. Podatci su prikazani kao
frekvencije i postotci pozitivnih preporuka za klinicku praksu po skupini (pitanje 1) i kao

frekvencije 1 postotci to¢nih odgovora po skupini (pitanja 2-4).

46



Tablica 8. Usporedba skupina za rezultate razumijevanja Summary of Findings tablice

MreZna Edukacija P*
edukacija u ucionici

(N=50) (N=47)
1. Na temelju ovih podataka, kako biste oblikovali 27 (56,3) 1542,9) 0,270
preporuku za klini¢ku praksu? (pozitivan smjer
preporuke)
2. Biste li zasebno razmotrili neku podskupinu 24 (48,0) 22 (46,8) 1,00
pacijenata? Ako da, koju?
3. Koliko je sudionika bilo u istrazivanjima koja su 39 (78,0) 30 (63,8) 0,178
pratila ishod smrtnosti?
4. Zasto je kvaliteta dokaza za hospitaliziranu djecu 31 (62,0) 39(83,0) 0,025}
bila ocjenjena kao jako niska?
Sveukupno (medijan, 95% CI) 3(2-3) 2 (2-2) 0,352%

*Fischerov test.
+Statisticki znac¢ajan rezultat.
iMann-Whitney test.

95% CI, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.
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4.3.3 Znanje mjereno testom Cochrane Interactive Learning

Mjereno pitanjima modula Cochrane Interactive Learning, sudionici istrazivanja koji su
sudjelovali na edukaciji uzivo, u ucionici, imali su bolje rezultate na pitanjima o procjeni
sveukupne razine pouzdanosti dokaza (P=0,008, Fischerov test) i izraZzavanja standardizirane

srednje razlike (P=0,014, Fischerov test). Rezultati za sva pitanja prikazani su u Tablici 9.
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Tablica 9. Usporedba skupina prema odgovorima na pitanja CIL za modul 7 (frekvencije i

postotci tocnih odgovora po skupini)

Mrezna  Edukacija P*
edukacija u ucionici
(N=50) (N=47)

Razumijevanje raspona pouzdanosti u tumacenju
rezultata meta-analize

18 (36,00 16 (34,0) 1,0

Prepoznavanje nacina izraZzavanja standardizirane
srednje razlike

14 (28,00 25(53,2) 0,0147

Tumacenje asimetricnog grafikona lijevka (engl.
funnel plot)

9 (18,0) 12 (25,5) 0,461

Odrediti sveukupnu pouzdanost dokaza

15 (30,00 27(57,4) 0,00871

Procjena cjelokupnog skupa dokaza

35(70,0)0 24 (51,1) 0,064

Sveukupno (medijan, 95% CI)

2(1,0-2,0)0 2(1,3-3,0) 0,251%

*Fischerov test.
+Statisticki znac¢ajan rezultat.

iMann-Whitney test.

CIL, engl. Cochrane Interactive Learning, Cochraneova interaktivna edukacija.

95% Cl1, engl. confidence interval, raspon pouzdanosti.
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4.3.4 Pisanje preporuke na temelju Summary of Findings tablice

Sudionici u obje skupine su preporuke pisali pasivnim izrazima (P=0,118, Fischerov test), te
ih vecina nije preciznije odredila na kakvo se okruzje preporuka odnosi niti na koje vrijeme
(P=0,151, Fischerov test). U obje su skupine sudionici izrazili snagu preporuke (P=0,296,
Fischerov test) i to uglavnom na nac¢in usmjeren ka pacijentu, s naznakom da se terapija ponudi
(P=0,683, Fischerov test). Skupina koja je dobila mreznu edukaciju znacajno je vise opisivala
ciljanu populaciju za klinicku preporuku nego skupina koja je odslusala edukaciju uzivo
(P=0,010, Fischerov test), a znacajno su ceS¢e i koristili jezik usmjeren ka pacijentu u
autoritativnom obliku, s naznakom da se terapija pacijentu da ili prepise (P=0,008, Fischerov
test). Sudionici skupine koja je sudjelovala u edukaciji uzivo rjede su pisali preporuku za
klinicku praksu s elementima klinickog odlu¢ivanja (P=0,024, Fischerov test). Kappa
koeficijent iznosio je 0,68 za 'Dati 1 prepisati’, 0,88 za 'Nema preporuke', te 1,0 za ostale

kategorije.
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Tablica 10. Usporedba skupina prema NICE uputama za pisanje preporuka (frekvencije i

postotci prisutnih elemenata NICE uputa u odgovorima)

Na temelju ovih podataka, kako biste oblikovali MreZna Edukacija P*
preporuku za klini¢ku praksu? edukacija  u ucionici
(N=50) (N=47)
Fokus Aktivni glagol 4 (8,0) 0 (0,0) 0,118
intervencije/postupka Ciljana populacija 24 (48,0) 10 (21,3) 0,0107
preporuke Okruzje (vrijeme i/ili 2 (4,0) 6 (12,8) 0,151
mjesto)
Odrazava snagu preporuke 28 (56,0) 32 (68,1) 0,296
Jezik usmjeren ka Ponuditi terapiju 31 (62,0) 27 (57,4) 0,683
pacijentu Dati 1 prepisati terapiju 10 (20,0) 1(2,1) 0,008
Izostanak preporuke 9 (18,0) 19 (40,4) 0,024

*Fischerov test.

tStatisticki znacajan rezultat.

NICE, engl. National Institute for Health and Care Excellence, Nacionalni institut za zdravlje

11zvrsnost skrbi.
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5. RASPRAVA

Klinicke smjernice u Republici Hrvatskoj, kao i one u Europi, imaju nedostatnu transparentnost
u nekim od klju¢nih dijelova metodologije. Smjernice za izvjeStavanje, RIGHT 1 AGREE
Reporting, mogu biti jednako korisne pri izradi i ¢itanju klinickih smjernica. Kada se koriste
kao alati za procjenu izradenih i objavljenih smjernica, daju sli¢ne rezultate. Edukacija buduéih
korisnika smjernica o uporabi i razumijevanju koncepata GRADE procjene dokaza cjelokupno
je ucinkovita 1 uzivo i putem mrezne edukacije. Pojedini elementi edukacije su imali bolje

rezultate pri edukaciji uzivo.

5.1 Usporedba hrvatskih i europskih klini¢kih smjernica

5.1.1 Glavni nalazi istrazivanja

U ovom smo istrazivanju pokazali da i hrvatske, nacionalne, i europske, transnacionalne
smjernice za klinicku praksu nisu potpuno opisane. U potpunosti je opisano manje od polovine
neophodnih informacija u klinickim smjernicama. Europske su smjernice bolje opisale
ukljucenost pacijenata i njihovih vrijednosti u izradu smjernica, kao i isplativost intervencija.
Hrvatske su smjernice bolje opisale ciljeve 1 ciljne korisnike smjernica, kao i izvore
financiranja. Obje skupine smjernica su nedovoljno opisale jasna klinicka pitanja 1 vazne
ishode, postupak provjere kvalitete, sukobe interesa 1 ograni¢enja klinickih smjernica. U ovom
je istrazivanju za provjeru potpunosti izvjeStavanja po prvi put koriSten RIGHT popis za

klinicke smjernice.

5.1.2 Ogranicenja istraZivanja potpunosti izvjeStavanja hrvatskih i europskih smjernica
za klini¢ku praksu

Veli¢ina uzorka analiziranih smjernica za klinicku praksu glavno je ograni¢enje ovog
istrazivanja. Ukupna veli¢ina uzorka odredena je kohortom dostupnih hrvatskih klinickih
smjernica objavljenih u Lijecnickom vjesniku. Nismo ukljucivali smjernice objavljene prije
2014. godine zbog manjeg broja, ali i zbog nedovoljne razine kvalitete. Zbog veli¢ine uzorka
smo statisticku znacajnost tumacili na temelju Bayesijanskih, a ne frekvencijskih statistickih
izracuna. Poradi koherentnosti, neovisnosti o namjeri prikupljanja podataka, te malog rizika od

pristranosti prema nultoj hipotezi, Bayesijanska je inferencija primjerena za male uzorke (105).

Nacionalne smjernice za klinicku praksu koje smo analizirali dolaze iz jedne male drzave, Sto
znaci da rezultati mozda nece biti primjenjivi na cjelokupnu populaciju nacionalnih klini¢kih

smjernica. Ipak, rezultati hrvatskih i transnacionalnih, europskih smjernica u ovom istrazivanju
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upucuju na to da se profesionalna drustva u Europi ne razlikuju mnogo u izvjestavanju svojih

klinickih smjernica.

Bitno je napomenuti i to da RIGHT nije alat kojim se procjenjuje metodoloska kvaliteta
smjernica, ve¢ jasnoca i potpunost kojom se u smjernicama pise i o metodama izrade i 0 samim
preporukama. RIGHT je namijenjen Sirokoj publici, Sto ukljucuje i autore klinickih smjernica
i korisnike smjernica, zdravstvene djelatnike i pacijente. Za cilj ima primjereno razumijevanje
i primjenu smjernica u klini¢koj praksi. KoriStenjem RIGHT popisa moZe se posti¢i samo
procjena dostupnih informacija i onoga S$to autori smjernica objave, te se ne procjenjuje

validnost samih preporuka unutar klinicke smjernice.

5.1.3 Usporedba potpunosti izvjeStavanja hrvatskih i europskih smjernica za klini¢ku
praksu

Prema naSim saznanjima, ovo je prvo istraZivanje koje je RIGHT popisom analiziralo
smjernice za klinicku praksu, te usporedilo skupine smjernica izradenih u nacionalnim

profesionalnim drustvima sa onima izradenima u transnacionalnim profesionalnim druStvima.

5.1.3.1 Kvaliteta izvjesStavanja za domene Osnovni podatci, DosadaSnje spoznaje, Dokazi i
Preporuke

Rezultati nasSeg istrazivanja govore u prilog tome da nema dovoljno jasno definiranih ciljeva
klinickih smjernica niti sazetaka preporuka za klinicku praksu. Autori smjernica ne opisuju za
koga su klinicke smjernice napravljene, niti kako bi se trebale koristiti. Ovime se preskacu neki
od osnovnih principa medicine utemeljene na dokazima, jer osim $to nema podataka o tome
tko smjernice koristi ni koja im je zapravo svrha, ne mogu se ni definirati barijere 1

ogranicavajuci ¢imbenici u njihovoj primjeni (106).

I nacionalne i transnacionalne klini¢ke smjernice su primjereno opisale snagu preporuka i
pouzdanost pratecih dokaza, no nisu opisale kako se do tih dokaza doslo, niti na koji se nacin
ocijenilo njihovu pouzdanost. Ve¢ ustaljeni i Siroko koriSteni pristupi procjeni dokaza, poput
GRADE pristupa, ili Oxford EBM pristupa, bili su koristeni u manje od polovine uzorka, a
22% uzorka smjernica uopée nije dalo jasne naznake o procjeni dokaza. Prijasnja su
istrazivanja pokazala da klini¢ari daju prednost i radije koriste smjernice koje imaju jasno
prikazane postupke kojima se doSlo do konacnih preporuka za klini¢ku praksu i one smjernice
koje imaju dostupne sazetke dokaza (107, 108). Jasno izvjeStavanje ovakvih postupaka moglo
bi pomoci i u rjeSavanju problema niske kvalitete 1 pouzdanosti dokaza koje stoje iza klinickih

preporuka, te nejasnom opisivanju procjene dokaza (109-111).
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Izvjestavanje o ukljucivanju pacijenata u radne skupine te uvazavanju njihovih prioriteta i
vrijednosti u izradi smjernica bilo je jako rijetko, a opis o troskovima i izvorima prihoda i o
tome jesu li razmatrani pri oblikovanju preporuka, te koje su analize isplativosti lijeCenja
provedene 1 uvazene, u vecini slucajeva nisu ni navedeni. Ovakvi su rezultati u skladu sa
dosada$njim spoznajama o nedovoljnom sudjelovanju pacijenata u izradi klinickih smjernica
(112), kao 1 nedovoljnom uvazavanju postoje¢ih dokaza o vrijednostima i zeljama pacijenata
(113). Promjena ovakvog pristupa posebice je bitna za zemlje sa nizim i srednjim razinama
prihoda, koje Cesto imaju ogranicene resurse i €iji se pacijenti potencijalno razlikuju od ostalih
svojim iskustvima i prioritetima. Razvoj novih i adaptacija postojec¢ih smjernica za klini¢ku
praksu u takvim bi okruzenjima trebali biti posebno usmjereni na ukljuenje pacijenata u

postupak, kako se ne bi troSilo vrijeme ni novac na ishode i stanja koji nisu vazni u

svakodnevnom zivotu pacijenata (114, 115).

5.1.3.2 Kvaliteta izvjeStavanja za domene Vrednovanje i kontrola kvalitete, Financiranje i
sukobi interesa, Ostale informacije

Vrednovanje i kontrola kvalitete, odnosno vanjska recenzija klinickih smjernica, bile su
opisane u jako malom broju i1 hrvatskih 1 europskih smjernica. Proces kontrole kvalitete
klinickih smjernica bi trebao biti uobicajena praksa. Klinicke bi smjernice trebale imati mozda
1 strozi proces procjene od ostalih znanstvenih radova. Ako se smjernice rade s namjerom da
njihove preporuke postanu dio klinicke prakse i kroje svakodnevnicu pacijentima, tada je za
oc¢ekivati da ¢e zbog tolikog tereta odgovornosti proces njihove izrade pro¢i kroz iznimno
strogu kontrolu kvalitete. Ako tog procesa nema ili nije opisan, opada pouzdanost u takve

preporuke.

Prijavljivanje sukoba interesa bilo je losije u hrvatskim nego u europskim smjernicama, no obje
su skupine smjernica imale nezadovoljavajuce razine opisivanja samih sukoba interesa, kao 1
opisivanja nacina na koje su ti sukobi interesa razrijeSeni. Dostupni podatci pokazuju da su
stope sukoba interesa autora u klini¢kim smjernicama visoke (115). Sukobi interesa utjecu ne
samo na tumacenje dokaza i donoSenje preporuka o lijecenju (116), ve¢ i na same definicije

bolesti 1 njihovih stadija (117).

Hrvatska prati Kodeks Europske Federacije Farmaceutske Industrije 1 Udruga (engl. European
Federation of Pharmaceutical Industries and Associations, EFPIA) o objavljivanju
financijskih transakcija, no ne postoje zakonske obveze o objavljivanju tih podataka na

centralnoj platformi, kao $to to ima Danska (118). Cak i u zemljama poput Danske, u kojoj je
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obavezno prijavljivati sukobe interesa, postoje znacajna neslaganja izmedu opisa u drzavnim
registrima i onoga $to sami autori navode u objavljenim radovima (118). U Hrvatskoj, samo
11% lije¢nika je 2016. godine dozvolilo javnu objavu svojih podataka u prvom izvjescu
Inovativne Farmaceutske Inicijative (engl. Innovative Pharmaceutical Initiative, IFI). 1FI

okuplja 33 farmaceutske tvrtke koje obuhvacaju 60% hrvatskog trzista lijekovima (119).

5.1.4 Zakljuéno o potpunosti izvjeStavanja u hrvatskim i europskim smjernicama za
klini¢ku praksu

Ovim istrazivanjem se pokazalo kako bi se koriStenje smjernica za izvjeStavanje moglo
preporuciti autorima nacionalnih, ali 1 transnacionalnih profesionalnih drustava koja izraduju
klinicke smjernice. Postoji mnostvo alata koji su dizajnirani za olaksan i jasan proces pretvorbe
kvalitetnih dokaza u primjenjive preporuke za klini¢ku praksu, a neki od njih su GRADE,
AGREE II alat za metodologiju, te smjernice za izvjeStavanje o razvoju, primjeni smjernica,

procjeni primjene i kvaliteti skrbi (120, 121).

Bez jasnog i transparentnog izvjeStavanja, nije moguce znati koliko su kvalitetne smjernice za
klini¢ku praksu, a niti koliko su prikladne za na$ zdravstveni sustav, pacijenta i okolnosti. Sada
kada se smjernice za klini¢ku praksu objavljuju svakodnevno, ako zelimo da sluze svojoj svrsi
1 na koncizan nacin olakSavaju pristup najboljim dokazima i najboljoj skrbi (122), iznimno je
vazno da preporuke budu jasne i nedvosmislene. U tome mogu pomo¢i i profesionalna drustva,
ali 1 razni mrezni portali te znanstveni Casopisi, promoviranjem korisnih alata, te tako
doprinijeti nastojanjima za transparentnoS¢u, razumljivosti 1 dostupnosti zdravstvenih

informacija.
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5.2 Usporedba smjernica za izvjeStavanje za klinicke smjernice

5.2.1 Glavni nalazi istraZivanja

Smyjernice za izvjeStavanje klinickih smjernica, RIGHT 1 AGREE Reporting, daju vrlo sli¢ne
rezultate pri mjerenju potpunosti izvjeStavanja klinickih smjernica. Rezultati su bili sli¢ni i za
cjelokupni uzorak i za podskupine nacionalnih, hrvatskih i transnacionalnih, europskih
smjernica, $to pokazuje da se ove smjernice za izvjeStavanje mogu primijeniti na klinicke
smjernice nastale u razli¢itim sredinama. Konzistentno veci rezultat potpunosti izvjeStavanja
za RIGHT popis u ovom istrazivanju (medijan 43% za RIGHT naspram 23% za AGREE
Reporting) moze ukazivati na to da RIGHT popis pokriva $iri raspon tema vaznih 1/ili prisutnih

u trenutno dostupnim smjernicama za klinicku praksu.

5.2.2 OgraniCenja istrazivanja usporedbe smjernica za izvjeStavanje za Kklinicke
smjernice

Poop¢ivost rezultata ovog istrazivanja umanjena je relativno malenom veli¢inom uzorka
klini¢kih smjernica na kojem su alati testirani, uz to $to su klini¢ke smjernice u uzorku razvijene
u malom zdravstvenom sustavu jedne drzave, uz one razvijene u europskom okruzenju. Trazili
smo klinicke smjernice iz razli¢itih drzava, kako bi time kontrolirali razlike u geografskim,
konceptualnim i metodoloSkim pristupima koji mogu postojati u izradi klini¢kih smjernica
(21). Sli¢nost rezultata za obje podskupine klini¢kih smjernica, te visoki koeficijent slaganja

dvoje neovisnih autora pri procjeni, daje na snazi ovim rezultatima.

U ovom smo istrazivanju pratili potpunost izvjeStavanja u klini€¢kim smjernicama za sve cestice
RIGHT i AGREE Reporting popisa za provjeru, no vazno je upamtiti da nemaju sve Cestice
jednaku vrijednost ni vaznost za klini¢ku praksu. Cestice koje opisuju elemente naslova
klinicke smjernice 1 Cestice koje se bave troSkovima 1 isplativosti intervencija nemaju jednaku
vaznost u izradi, a ni ¢itanju klinicke smjernice. Najmanje opisane Cestice su bile one o odabiru
ishoda i1 dokaza, te kritickoj procjeni dokaza. Postupak translacije dokaza do preporuke i zatim
primjene te preporuke u klini¢koj praksi ne moze biti potpun bez tih podataka. Te bi Cestice
mogle biti 1 najvaznije za lijeCnike koji traze preporuke za primjenu, stoga je vaznije gledati

potpunost izvjeStavanja prema pojedinim ¢esticama i domenama, nego sveukupno (Prilog 8).

5.2.3 Usporedba RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje
Koliko nam je poznato, ovo je prva primjena ovih smjernica za izvjeStavanje u praksi, na
gotovim klinickim smjernicama, kao i prvi primjer lingvisticke analize i analize Citljivosti

smjernica za izvjeStavanje. Pristupili smo ovim smjernicama za izvjeStavanje kao
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dijagnostickim alatima, buduci da one na neki nacin ,,dijagnosticiraju* koliko su bitni elementi

klinickih smjernica opisani.

Nacin na koji su ove smjernice za izvjeStavanje napravljene ocitava se u njihovom sadrzaju.
Jedna od bitnih razlika je u njihovom pristupu ka ,,ne-opisivanju“. U AGREE Reporting
smjernici, sve ¢estice traze opisivanje postupaka u izradi klinicke smjernice, dok RIGHT trazi
1 da se opiSe ukoliko neki od metodoloskih koraka nisu provedeni, uz eksplicitne razloge zasto
je tomu tako. Primjerice, AGREE Reporting Cestica o ukljucenosti pacijenata i njihovih
skrbnika (u domeni 2) trazi opis metoda i strategija koje su upotrijebljene za sakupljanje
stavova i Zelja ciljane populacije klini¢ke smjernice. Odgovarajuca Cestica u RIGHT smjernici
(Cestica 14a) trazi iste podatke, no uz to navodi kako, ukoliko stavovi i Zelje ciljane populacije
nisu bili traZeni niti uvazeni, autori klinicke smjernice to trebaju navesti i objasniti zasto isto
nije napravljeno. Ponekad nije jednostavno ukljuciti stavove i probleme ciljane populacije u
izradu klinicke smjernice, te th mnoge iz tih razloga i nemaju (32). Unato¢ tome, trebalo bi biti

jasno iz klinicke smjernice zasto nisu bili uklju€eni u izradu.

Na ovaj na¢in, RIGHT smjernica za izvjeStavanje od autora trazi viSe samo-refleksije, kritickog
razmisljanja 1 prepoznavanja nedostataka 1 ograni¢enja smjernice, nalik znanstvenim radovima
drugih vrsta istrazivanja. Ovakav pristup bi mogao biti posebno vazan za one zdravstvene
sustave u kojima ne postoji ustaljena struktura i nadzor nad izradom i primjenom klini¢kih
smjernica (21). I samim ¢itateljima klinicke smjernice bi moglo pomo¢i ako je ogranicenje

jasno opisano, umjesto neprimjetno izostavljeno.

Razine Citljivosti bile su sli€ne za obje smjernice za izvjeStavanje: 4. razred srednje Skole za
AGREE 1 prva godina viSe stru¢ne spreme za RIGHT. Ovakvi rezultati na SMOG indeksu
ukazuju na niske razine Citljivosti 1 potrebu za Citateljem koji je specijaliziran 1 profesionalno
angaziran. UnatoC tome, ove razine Citljivosti su bolje od drugih tekstova zdravstvenih sadrZaja
na razli¢itim mreZnim stranicama, poput Wikipedia ¢lanaka o autoimunim bolestima, koje
imaju SMOG indeks rezultat 15 (123), te znacajno bolje od razina ditljivosti znanstvenih

¢lanaka opcenito (124).

I razine Ccitljivosti i lingvisticke karakteristike su u prijasnjim istrazivanjima utjecale na
razumijevanje 1 tumacenje teksta (125-127). Lingvisti¢ka analiza RIGHT 1 AGREE Reporting
smjernica za izvjeStavanje pokazala je da obje koriste rijeCi povezane s analitickim
razmiS§ljanjem, pogotovo AGREE Reporting. Visoka proporcija rijeci povezanih s analitickim

razmiSljanjem ukazuje na formalno i logicko razmisljanje, dok niZe proporcije istog ukazuju
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na narativno i neformalno opisivanje (91). AGREE Reporting takoder koristi i vise rijeci iz
kategorije Utjecaj, Sto ukazuje na opisivanje iz razine visoke stru¢nosti i pouzdanja. Rijeci iz
kategorije Vjerodostojnost bile su manje zastupljene u RIGHT smjernici za izvjeStavanje, Sto
je u skladu sa opreznijim tonom opisivanja. U RIGHT smjernici su pak bile ¢escée rijeci iz
kategorije pozitivnih emocionalnih tonova, §to ukazuje na sveukupni pozitivniji ton pisanja

91).

Jednostavnost jezika, odabir rijeci, te nacin na koji se smjernice za klini¢ku praksu piSu, utjecu
na koristenje i primjenu preporuka u klinickoj praksi (125, 128-131). Vrlo je vjerojatno da isto
vrijedi i za smjernice za izvjeStavanje, a nasi rezultati ukazuju na potrebu za istrazivanjima koja
bi istrazila utjecaj jezika i stila pisanja na razumijevanje i uporabu ovakvih uputa. DosadaSnja
su istrazivanja uglavnom proucavala u¢inke razli¢itih formata i korisnickih sucelja za smjernice
za izvjestavanje (132, 133). I smjernice za klinicku praksu 1 alati za njihove autore i korisnike
trebale bi biti jednostavne za koriStenje 1 lako razumljive, te koristiti jezik koji je prikladan za
klinicare i pacijente. Takav bi pristup mogao povecati njihovo koristenje, a samim time i

poboljsati translaciju znanja i koristenje znanstvenih dokaza u klini¢koj praksi.

5.2.4 Zakljuéno o usporedbi RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje

Usporedbom dvaju alata za klinicke smjernice, RIGHT 1 AGREE Reporting smjernice za
izvjeStavanje, pokazano je da se mogu koristiti izmjeni¢no i1 da daju sli¢ne i konzistentne
rezultate. ViSa razina potpunosti izvjeStavanja mjerena RIGHT popisom ukazuje na to da
RIGHT pokriva viSe tema koje su bitne za klinicke smjernice u ovom trenutku. Postojece
smjernice za izvjeStavanje klini¢kih smjernica pruzaju dovoljno uputa i savjeta za krajnje
korisnike. Zbog svojih karakteristika, RIGHT smjernica bi mogla biti prikladnija za one koji
smjernice koriste i ¢itaju, klinicare, pacijente i njihove skrbnike, te autore smjernica. Osim §to
je RIGHT manji obujmom, zbog svojih bi lingvisti¢kih obiljezja mogao biti jednostavniji za
uporabu. Uz to, RIGHT ve¢i naglasak stavlja na opisivanje ograni¢enja samih klinickih
smjernica i razloga zasto pojedini postupci nisu bili ukljuc¢eni u izradu smjernica. Za one koji
zele vecu kontrolu i viSe detalja u opisivanju metodologije izrade klinickih smjernica, AGREE

Reporting, uz AGREE II metodoloski alat, mogao bi biti prikladniji.
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5.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjestina za razumijevanje i primjenu

klini¢kih smjernica putem mreZne edukacije i nastave u ucionici

5.3.1 Glavni nalazi istraZivanja

Mjereno Cochrane CIL pitanjima, sudionici nastave u ucionici bolje su odgovorili na pitanje o
procjeni dokaza na temelju rizika pristranosti, te su bolje znali o izrazavanju standardizirane
srednje razlike. Nije bilo razlike izmedu skupina u razumijevanju tablice SoF, osim u
identificiranju razloga za odredivanje razine pouzdanosti u dokaze. Zadovoljstvo sudionika
bilo je jednako visoko u obje skupine. U pisanju preporuke za klini¢ku praksu, sudionici
nastave u ucionici znacajno su rjede pisali preporuku s elementima klinickog odlucivanja, a

sudionici mreZne edukacije su ¢esc¢e opisivali ciljanu populaciju za preporuku.

5.3.2 Ogranicenja istrazivanja intervencije za usvajanje EBM vjesStina za razumijevanje
i primjenu klinickih smjernica putem mreZne edukacije i nastave u ucionici

Ovo pilot istrazivanje ukljucivalo je relativno malen uzorak studenata 3. godine studija
medicine, koji nemaju klinickog iskustva. GRADE pristupom se dokazi sazimaju i oblikuju u
konkretnu ocjenu. GRADE pristup je vazan za korisnike i autore klini¢kih smjernica za §to je
korisno imati iskustvo i lije¢nika 1 pacijenta. Rezultati ovog istrazivanja mogu biti pocetna
tocka za buduca istrazivanja edukacije GRADE pristupa sa lijecnicima specijalizantima i
specijalistima, te daju ohrabruju¢e zaklju¢ke o mreznoj edukaciji, koja se pokazala

ucinkovitom 1 sudionicima prihvatljivom.

5.3.3 Usporedba intervencije za usvajanje EBM vjeStina za razumijevanje i primjenu

klinickih smjernica putem mrezne edukacije i nastave u ucionici

5.3.3.1 MreZna edukacija i edukacija u ucionici

Zadovoljstvo ispitanika edukacijom bilo je visoko u obje skupine, te nije bilo znacajne razlike
medu njima. Ispitanici su smatrali da je edukacija bila dovoljno interaktivna, u mreznoj i u
skupini uZivo. Skupine se nisu znacajno razlikovale ni u pitanju je li previSe sadrZaja bilo
predstavljeno u premalo vremena, te su obje procijenile da je viSe vremena potrebno. Valja

napomenuti da se ova intervencija odrzala prije pandemije virusa SARS-CoV-2.

Razni oblici mrezne edukacije u medicini doZivjeli su uzlet u 2020. godini, kada je zavladala
pandemija i gotovo je sva edukacija preseljena u virtualne prostore. Taj prijelaz nije bio gladak
i bez poteskoca, posebice u procjeni znanja, zbog ¢ega su se neki medicinski fakulteti okrenuli

ka ispitima s otvorenom knjigom (engl. open book exam, OBE) (134). Nedostatna potpora
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institucija, nedovoljno tehnickih vjestina, te negativni stavovi i predavaca i polaznika, prepreke

su uspjesnoj mreznoj edukaciji (135).

Zadovoljstvo polaznika mreznom edukacijom uglavnom je jednako ili blago niZe u odnosu na
edukaciju uzivo, Sto moze biti zabrinjavajuce, jer je zadovoljstvo studenata edukacijom

povezano sa boljim akademskih rezultatima (136) 1 sa motivacijom za ucenje (137).

Jedan od razloga manjeg zadovoljstva mreznom edukacijom je i zabrinutost zbog moguénosti
komunikacije s predavac¢ima. Polaznici viSe cijene to $to uzivo mogu odmah postaviti pitanje i
dobiti odgovor. Ipak, nedavno je istrazivanje pokazalo kako su nove tehnologije i nove
generacije studenata takve prepreke nadisli, te je interakcija studenata i predavaca putem
mrezne edukacije bila bolja (138). Studenti su postavljali kompleksnija pitanja i vise je
vremena bilo posveceno odgovorima. Dio objasSnjenja takvog rezultata mogao bi se naci u
samoj tehnologiji — pitanja se mogu postaviti simultano uz predavanje, a bez da ometaju
predavaca; mogu ih postaviti studenti koji inace nisu skloni javnom istupanju, a studenti mogu
pokazati potporu i slaganje s pitanjem pomocu emotikona (palac gore). Moguce je i1 da
predavaci pridaju viSe paznje pomnim objasnjenjima, iz predostroznosti i oCekivanja da ce
mreznom edukacijom prenijeti studentima manje znanja. U naSem istraZzivanju, studenti u obje

skupine su bili zadovoljni razinom interakcije u edukaciji.

5.3.3.2 Edukacija o GRADE pristupu, Summary of Findings tablici i riziku pristranosti

Osim povremenih specijaliziranih teCajeva i kratke serije videa (139), za sada ne postoji
sluzbena edukacija za GRADE pristup procjeni dokaza. Ne postoje ni kriteriji za definiranje
takozvanih GRADE metodologa, stru¢njaka koji pomazu autorima klinickih smjernica i
sustavnih pregleda u procjeni dokaza (140). Nema konsenzusa oko iskustva i edukacije koje ti
stru¢njaci trebaju imati, a ni alata za njihov odabir. Prijedlog nekih istrazivaca je da se izradi i
koristi GRADE Zivotopis, u kojem se definiraju vjestine potrebne za jednu od Cetiri aktivnosti
GRADE metodologa: postavljanje PICO pitanja, procjena pouzdanosti dokaza, prijenos
dokaza u klini¢ke odluke i poducavanje GRADE metodologije (140). Neke su vjestine potrebne
za sve te zadatke: sudjelovanje u jednoj ili viSe GRADE radionica, ¢itanje originalne serije
GRADE c¢lanaka u casopisu Journal of Clinical Epidemiology, iskustvo u izradi sustavnih
pregleda, iskustvo u izradi GRADE tablice SoF ili tablice profila dokaza (engl. Evidence
Profile). Za postavljanje PICO pitanja potrebno je sveukupno najmanje vjestina, dok je za sve
ostale zadatke, uz gore navedene vjestine, potrebno i iskustvo u izradi meta-analiza, poznavanje

specifiénih racunalnih programa, te iskustvo u izradi preporuka za klinicku praksu, to¢nije
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prikupljanje i uklapanje vrijednosti i zelja pacijenata, te profila isplativosti zdravstvenih
intervencija (140). Koliko je poznato, ovaj format zivotopisa nije zazivio, niti je razvijena

sluZzbena edukacija koja bi mu bila istoznac¢na.

Kako ni za stru¢njake ne postoji konsenzus, tesko je ocekivati da ¢e postojati za krajnje
korisnike. Europska Komisija je 2013. organizirala radionicu o GRADE pristupu u sklopu
inicijative za izradu smjernica za dijagnosticiranje i lijeenje karcinoma dojke (141). U toj su
radionici postavljeni temelji potrebnih znanja za tumacenje dokaza, jako nalik onima iz
istrazivanja o GRADE zivotopisu (140). Osim ispravnog postavljanja pitanja, potrebno je
identificirati ishode vaZzne za pacijente (uz znanja o pretrazi baza podataka i1 dizajnu
istrazivanja), procijeniti kvalitetu dokaza (ukljucuje znanje o riziku od pristranosti,
dosljednosti, preciznosti i izravnosti dokaza), te prijenos tih dokaza u preporuku (ukljucujuci
smjer i snagu preporuke) (141). U toj su edukaciji koristili Cochrane alate za rizik od
pristranosti, §to je bio slu¢aj 1 u naSem istrazivanju. Valja napomenuti da to nisu identi¢ni alati,
budu¢i da je Cochrane 2018. dovrSio 1 u€inio dostupnim noviji oblik mrezne edukacije,

Cochrane Interactive Learning (97).

Sudionici edukacije uzivo imali su bolje rezultate u tumacenju sveukupne pouzdanosti dokaza
uz procjenu rizika pristranosti. Prethodno istrazivanje edukacije o riziku pristranosti bilo je
usmjereno na studente doktorskih studija, koji su sami ocjenjivali rizik od pristranosti u
istrazivanjima (142). Bolje rezultate su postigli oni koji su sudjelovali u intenzivnom treningu,
koji je uklju€ivao rasprave 1 povratne informacije od predavaca (142). Vrlo je vjerojatno da su

rezultati ovog istraZivanja nastali zbog sli¢nog utjecaja predavaca.

U obje su skupine sudionici imali visoke rezultate na pitanja vezana uz tablicu SoF, §to je u
skladu sa dosadasnjih istraZzivanjima o razumijevanju dokaza predstavljenih na ovaj nacin (72,
143). Sudionici edukacije uzivo su imali i neSto viSe to¢nih odgovora na pitanju o
prepoznavanju razloga zbog kojih je kvaliteta dokaza za odredenu skupinu pacijenata u tablici
SoF bila ocijenjena kao vrlo niska. Ovo pitanje odgovara ishodima snalazenja i dostupnosti
informacija u tablici SoF. Utjece li trenutni format tablice SoF na te ishode, jo$ nije poznato

(74), a na ovako malom uzorku tesko je donositi takve zakljucke.

5.3.3.3 Pisanje preporuka za klini¢ku praksu: jezik i dokazi
Jasna i jednostavna komunikacija dokaza vaznih za klini¢ku praksu prepoznata je kao prioritet
(144). Iako brojni metodoloski vodici za izradu klini¢kih smjernica ili sustavnih pregleda imaju

svoje upute o tome kako treba opisati zakljucke i preporuke (69, 98, 145), jako je malo

61



istrazivanja koja su procijenila u¢inkovitost tih uputa. IstraZivanje koje je izmijenilo NICE
preporuke koristenjem jasnih rije¢i usmjerenih na aktivnost i ponaSanje, uz jednostavniji,
gotovo laicki jezik koji izbjegava visokospecijalizirane izraze i pasivne glagole, pronaslo je da
takva intervencija poboljSava stavove korisnika prema smjernicama i njihovu namjeru

primjene tih smjernica (146).

U nasem smo istrazivanju trazili od studenata medicine, koji nemaju iskustva u izradi klinickih
smjernica niti u oblikovanju zakljucaka iz sustavnih pregleda dokaza, da napiSu preporuku za
klini¢ku praksu na temelju dokaza iz predstavljene tablice SoF. Njihove smo preporuke zatim
procijenili koriste¢i upute za pisanje preporuka instituta NICE (98), zbog njihove jasnoce, ali 1
visoke kvalitete izrade 1 dokazane ucinkovitosti njithovih smjernica (147, 148). Oni koji su
sudjelovali u edukaciji uzivo preporuku su ¢esce pisali kao znanstvenu izjavu o dokazima, bez
elemenata klinickog odlucivanja, odnosno, bez prave preporuke. Takvo odmicanje od
preporucivanja konkretnog postupka moze biti rezultat defenzivne medicine, u kojoj se
izbjegava izravno pripisivanje potencijalno korisne terapije zbog straha od komplikacija i
odgovornosti (149). Dodatno, moze biti i1 rezultat specificnosti obrazovnih programa, u kojima
se snazno naglaSavaju nesigurnosti dokaza i oprezne ravnoteze korisnih i Stetnih ucinaka

intervencija (150).

Obje su skupine podjednako odrazavale snagu preporuke, mjerenu prema tri razine sigurnosti
definirane u NICE priru¢niku (98). Snaga preporuke, izrazena glagolima trebati (engl. must) i
koje bi se mogle ponuditi ili razmotriti (engl. consider), jasno odrazavaju razinu obaveze i

duznosti u preporuci (151).

Skupine su podjednako koristile i jezik usmjeren ka pacijentu i partnerskom odnosu, uz glagol
,»ponuditi“, umjesto ,,dati““ 1 ,,prepisati* terapiju. lako je takav autoritativniji na¢in pisanja bio
sveukupno manje zastupljen, znacajno su ga ceSce koristili sudionici mrezne edukacije, koji
nisu imali kontakt sa predavacem. Aktivni 1 osobni nacin pisanja preporuke, koji je usmjeren
na pacijenta, daje pacijentima veéi osjeéaj kontrole nad svojim stanjem i ponaSanjem, dovodi

do pozitivnih stavova prema smjernicama i povecava namjeru njihove primjene (146).

5.3.4 Zakljucno o usporedbi intervencije za usvajanje EBM vjestina za razumijevanje i
primjenu klinickih smjernica putem mreZne edukacije i nastave u ucionici

Zadovoljstvo edukacijom bilo je visoko u obje skupine, no odredeni su ishodi imali bolje
rezultate u skupini koja je sudjelovala u edukaciji uzivo. Vrlo je vjerojatno da bi se ti ishodi

mogli popraviti ukljuenjem elemenata osobne komunikacije s predavaCem u mreznu
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edukaciju, koje u ovoj asinkronoj mreznoj intervenciji nije bilo. Uzimajuéi u obzir pandemiju
virusa SARS-CoV-2, trenutnu nuznost, ali i isplativost mrezne edukacije, ovo je istrazivanje

postavilo snaZne temelje za daljnji razvoj mrezne edukacije GRADE pristupa.
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6. ZAKLJUCAK
1. Klini¢cke smjernice u Republici Hrvatskoj, kao i one u Europi, imaju nedostatnu
transparentnost u nekim od klju¢nih dijelova metodologije. U potpunosti je opisano manje od

polovine neophodnih informacija u klinickim smjernicama.

2. Ukljucenost pacijenata 1 njihovih vrijednosti u izradu smjernica, kao i isplativost
intervencija, nisu dobro opisane u hrvatskim smjernicama. I hrvatske i europske smjernice
trebaju jasna klinicka pitanja i jasno opisane vazne ishode. Klinicke smjernice 1 nacionalnih 1
transnacionalnih drustava trebale bi koristiti pristupe za procjenu dokaza i jasno izvjestavati o

istima.

3. Obje smjernice za izvjeStavanje, RIGHT i AGREE Reporting, mogu biti jednako korisne pri
izradi, Citanju i procjeni klini¢kih smjernica. Kad se koriste kao alati za procjenu izradenih i

objavljenih smjernica, daju dosljedno sli¢ne rezultate.

4. Edukacija budu¢ih korisnika klinickih smjernica o uporabi i razumijevanju koncepata
GRADE sustavne procjene dokaza ucinkovita je 1 uzivo 1 putem mrezne edukacije.

Zadovoljstvo edukacijom jednako je u obje skupine.

5. Pojedini elementi procjene dokaza, poput procjene rizika pristranosti, imali su bolje rezultate
pri edukaciji uzivo.

6. Sudionici nastave uzivo su umjesto preporuke za klinicku praksu cesce pisali izjave o
dokazima, §to moze biti rezultat kulture defenzivne medicine, nedostatnog klini¢kog iskustva,
ali i jakog obrazovnog naglaska na nesigurnost dokaza. Potrebna su daljnja istrazivanja o
najboljim nacinima poducavanja o procjeni medicinskih dokaza i njihovom prijenosu u

sigurne, ukljucive i provedive klinicke preporuke.
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7. SAZETAK

Ciljevi: Istrazivanja opisana u ovoj disertaciji imaju za cilj dati odgovore na pitanja o
trenutnom stanju smjernica za klinicku praksu u Republici Hrvatskoj i Europi, o u¢inkovitosti
alata, smjernica za izvjeStavanje, u procjeni klini¢kih smjernica, te o u¢inkovitosti edukacije o

pristupu procjeni dokaza koji stoje iza preporuka u klini¢kim smjernicama.

Metode: Dva istrazivanja o smjernicama za klini¢ku praksu i smjernicama za izvjeStavanje
bila su presje¢nog ustroja, na kohorti hrvatskih smjernica za klini¢ku praksu i odgovarajuc¢ih
smjernica europskih profesionalnih drustava. U istraZivanju o razli¢itim edukacijskim
pristupima za poducavanje GRADE pristupa procjeni dokaza, koriSten je randomizirani

kontrolirani dizajn.

Rezultati: Klinicke smjernice u Republici Hrvatskoj, kao i one u Europi, imale su nedostatne
razine izvjeStavanja u nekim od klju¢nih dijelova smjernica, poglavito o prijenosu dokaza u
klinicke preporuke. Smjernice za izvjesStavanje, RIGHT i AGREE Reporting dale su dosljedno
sli¢ne rezultate kada se koriste za procjenu objavljenih klini¢kih smjernica, a njihov sadrzaj se
tematski preklapao. Edukacija buducih korisnika smjernica o uporabi i razumijevanju
koncepata GRADE pristupu procjene dokaza bila je uc€inkovita i uzivo i1 putem mrezne
edukacije. Ipak, pojedini elementi edukacije, poput procjene rizika pristranosti, imali su bolje

rezultate pri edukaciji uzivo.

Zakljucak: Pri izradi smjernica za klini€¢ku praksu, autori bi trebali koristiti alate za
izvjestavanje, kako bi ostvarili napredak u transparentnosti i jasno¢i smjernica. S obzirom na
krac¢i format i vecu sukladnost s objavljenim i trenutno koriStenim smjernicama, RIGHT bi
mogao biti prikladniji alat za korisnike klinickih smjernica. Kako bi se poboljsala sinteza
dokaza u smjernicama za klinicku praksu, edukacija o GRADE pristupu procjeni dokaza mogla

bi biti jednako ucinkovita uzivo i putem mrezne edukacije.
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8. SUMMARY

Completeness of reporting and quality of evidence in clinical practice guidelines

Aims: Studies described in this doctoral thesis aimed to assess the level of transparency of
contemporary clinical practice guidelines in Croatia and Europe, and to assess efficacy and
content of reporting guidelines aimed at clinical practice guidelines. Also, online and face-to-

face methods of teaching GRADE approach for evidence assessment were compared.

Methods: Two studies on clinical practice guidelines and reporting guidelines were cross
sectional studeis on a cohort of Croatian and European guidelines, and the study on delivery

modes of GRADE education was a randomised controlled trial.

Results: Croatian clinical practice guidelines, as well as their European counterparts, had
insufficient levels of reporting in some of the crucial parts of their methodology, primarily in
translating evidence into recommendations. Reporting guidelines RIGHT and AGREE
Reporting gave consistently similar results when applied to clinical practice guidelines for
reporting evaluation, and had overlapping content. Education of GRADE approach is overall
effective both online and face-to-face. However, some aspects, such as risk of bias assessment,

had better results when taught face-to-face.

Conclusion: Authors of clinical practice guidelines should use reporting guidelines to improve
transparency and clarity of recommendations. Due to shorter format, overlapping content, and
greater adherence to currently used clinical practice guidelines, RIGHT reporting guideline
might be a better option for guideline consumers. To improve evidence synthesis necessary for
creating clinical practice guidelines, traning in GRADE approach could be equally effective

online and face-to-face.
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11. DODATAK
Prilog 1. RIGHT

smjernica za izvjeStavanje: popis Cestica prema domenama na

hrvatskom jeziku
Domena Broj Opis Cestice
Cestice

Osnovni podatci

Naslov / podnaslov | la U naslovu naglasiti da se radi o smjernicama, tj. u naslov staviti
“smjernice” ili “preporuke”.

1b Navesti godinu objave smjernica.
Ic Opisati temu smjernica, poput probira, dijagnostike, lijecenja,
rukovodenja, prevencije i sl.

Sazetak 2 Navesti sazete preporuke smjernica

Kratice i akronimi | 3 Definirati nove ili kljune pojmove i napraviti popis kratica i
akronima ako je to moguce.

Kontakt autor 4 Navesti barem jednog autora za kontakt i upite.

Dosadasnje spoznaje

Kratak opis 5 Opisati osnovnu epidemiologiju problema, poput

javnozdravstvenog prevalencije/incidencije, pobola, smrtnosti 1 opterecenja

problema (ukljucujuéi financijsko) koja proizlaze iz obradenog problema.

Svrha smjernica i 6 Opisati svrhu/e smjernica i pojedine ciljeve, poput unaprjedenja

pojedini ciljevi zdravstvenih pokazatelja (npr. smrtnosti i prevalencije bolesti),
kvalitete zivota, ili smanjenja troskova.

Ciljana populacija | 7a Opisati primarnu populaciju na koju se odnose preporuke u
smjernicama.

7b Opisati sve podskupine na koje se smjernice posebno osvréu.

Krajnji korisnicii | 8a Opisati primarne korisnike kojima su smjernice namijenjene

okruzenje (poput lije€nika primarne zdravstvene =zaStite, kliniCara
specijalista, javnozdravstvenih djelatnika, rukovoditelja 1
donositelja prijedloga zakona) i druge potencijalne korisnike
smjernica.

8b Opisati okruzenje za koje su smjernice namijenjene, poput
primarne ili sekundarne zdravstvene zaStite 1 slabo ili srednje
razvijenih zemalja.

Skupine za razvoj 9a Opisati kako su odabrani svi sudionici u razvoju smjernica te

smjernica njihove uloge 1 odgovornosti (npr. koordinacijska skupina,
komisija, vanjski recenzent, skupina zaduZena za sustavne
preglede 1 metodolozi).

9b Navesti sve pojedince ukljuc¢ene u razvoj smjernica, kao i njihove
titule, uloge 1 mati¢ne ustanove.

Dokazi

Oblikovanje pitanja | 10a Navesti kljuna pitanja koja su osnova za smjernice u PICO
(populacija/pacijent/problem, intervencija, usporedba/kontrola,
ishod) ili drugom formatu.

10b Navesti kako su ishodi odabrani 1 razvrstani.

Sustavni pregledi I1a Navesti jesu 1i preporuke temeljene na novim sustavnim
pregledima napravljenim posebno za navedene smjernice ili su
koriSteni ve¢ postojeci sustavni pregledi.

11b Ako su koriSteni postojeci sustavni pregledi, navesti izvore i
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opisati kako je proveden pregled literature i procjena (priloziti
strategiju pretrage 1 kriterije za ukljuenje 1 opisati kako je
procijenjen rizik pristranosti) te jesu li sustavni pregledi bili
obnovljeni.

Procjena snage 12 Opisati pristup koristen u procjeni snage dokaza.
dokaza
Preporuke
Preporuke 13a Navesti jasne, precizne i provedive preporuke.
13b Navesti jasne preporuke za vazne podskupine ako dokazi upucuju
na postojanje bitnih razlika koji utjecu na preporuke, posebice u
ravnotezi koristi i Stete unutar podskupina.
13c Navesti snagu preporuka i pouzdanost dokaza.
Obrazlozenje 14a Navesti jesu li stavovi 1 prioriteti ciljanih populacija uvazeni pri
preporuka oblikovanju svake od preporuka. Ako jesu, opisati koristene
pristupe i metode prepoznavanja tih stavova i prioriteta. Ako isti
nisu uvazeni, navesti zasto je tome tako.
14b Navesti jesu li troSkovi i izvori prihoda razmatrani tijekom razvoja
preporuka. Ako jesu, opisati koriStene metode (poput analize
isplativosti) 1 saZeti rezultate. Ako financijska situacija nije
uvazena, objasniti zasto.
l4c Navesti druge ¢imbenike razmatrane pri oblikovanju smjernica,
poput jednakosti, izvedivosti i prihvatljivosti.
Postupak 15 Opisati postupke 1 pristupe koriStene pri donoSenju odluka,

donosenja odluka

posebice pri oblikovanju preporuka (kako je definirano i
postignuto suglasje i je li provedeno glasovanje).

Vrednovanje i kontrola kvalitete

Vanjsko 16 Naznaciti je li nacrt smjernice pro$ao nezavisno vrednovanje i ako
vrednovanje je, kako je ono provedeno 1 jesu li komentari razmotreni 1 uvazeni.
Kontrola kvalitete | 17 Naznaciti jesu li smjernice podvrgnute postupku kontrole

kvalitete. Ako jesu, opisati postupak.

Financiranje, izjava o i rjeSavanje sukoba interesa

Izvori financiranjai | 18a Precizno opisati izvore financiranja za sve faze razvoja smjernica.

njihova uloga 18b Opisati ulogu izvora financiranja u razli¢itim fazama razvoja
smjernica i u dijeljenju i provedbi preporuka.

Izjavaoi 19a Opisati koje su vrste sukoba interesa (financijske i nefinancijske)

rjeSavanje sukoba bile vazne za razvoj smjernica.

interesa 19b Opisati kako su procijenjeni i razrijeSeni sukobi interesa 1 kako
korisnici smjernica mogu pristupiti izjavama o sukobu interesa.

Ostale informacije

Pristup 20 Opisati gdje se mogu pronaci smjernice, dodaci smjernicama i
drugi povezani dokumenti.

Prijedlozi za 21 Opisati nedostatke u dokazima i/ili dati prijedloge za buduca

daljnja istrazivanja istrazivanja.

Ogranicenja 22 Opisati moguca ograni¢enja u postupku razvoja smjernica (npr.

smjernica skupine autora nisu bile multidisciplinarne ili vrijednosti 1 Zelje

pacijenata nisu razmatrane) i navesti kako su ta ograni¢enja mogla
utjecati na valjanost smjernica.
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Prilog 2. Popis hrvatskih i europskih smjernica za klinicku praksu ukljucenih u
istrazivanje usporedbe hrvatskih i europskih smjernica
Tablica s1. Popis hrvatskih smjernica za klinicku praksu uklju¢enih u istrazivanje usporedbe

hrvatskih 1 europskih smjernica

Klini¢ka smjernica

1 Hunyadi-Anti¢evi¢ S, Proti¢ A, Patrk J, Filipovi¢-Gréi¢ B, Puljevi¢ D, Majhen-Ujevié¢
R i sur. Smjernice za reanimaciju Europskog vije¢a za reanimatologiju 2015. godine.
Lije¢nicki vjesnik 2016;138:305-321.

2 Raheli¢ D, Altabas V, Bakula M, Bali¢ S, Balint I, Bergman Markovi¢ B i sur. Hrvatske
smjernice za farmakoloSko lijecenje Secerne bolesti tipa 2. Lijecnicki vjesnik
2016;138:1-21.

3  Herceg D, Stulhofer Buzina D, Ceovié¢ R, Dotli¢ S, Ili¢ I, Smud Orehovec S i sur.
Klinicke preporuke hrvatskog drusStva za internisticku onkologiju HLZ-a za dijagnozu,
lijeCenje 1 pracenje bolesnika/ca oboljelih od melanoma koze. Lije¢nicki vjesnik
2016;138:22-29.

4 BiSof V, Jureti¢ A, Stancéi¢-Rokotov D, Rustemovi¢ N, Mileti¢ D, Boban M 1 sur.
Klinicke preporuke za dijagnozu, lijeCenje i pracenje bolesnika oboljelih od raka
jednjaka i ezofagogastri¢nog prijelaza. Lije¢nicki vjesnik 2016;138:233-239.

5 Separovic’ R, Silovski T, Dedié Plaveti¢ N, Serman A, Grubisi¢ Cabo F, Kardum Fucak
I i sur. Pra¢enje onkoloSkih bolesnika — klini¢ke preporuke hrvatskog drustva za
internisticku onkologiju HLZ-a 1. dio: rak dojke, rak tijela maternice, rak vrata
maternice, rak jajnika. Lijecnicki vjesnik 2016;138:63-68.
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Tablica s2. Popis europskih smjernica za klini¢ku praksu ukljucenih u istraZivanje usporedbe
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Prilog 3. Popis hrvatskih i europskih smjernica za klinicku praksu uklju¢enih u

istraZivanje usporedbe RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje

Tablica s3. Popis hrvatskih smjernica za klinicku praksu ukljucenih u istrazivanje usporedbe

RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje
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onkoloskih bolesnika — klinicke preporuke hrvatskog drustva za internisticku

90
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Lijecnicki vjesnik 2017;139(7-8):192-198.

33

Gredelj Simec Nj, Kai¢ G, Skrti¢ A, Siftar Z, Lasan-Tr¢i¢ R, Valkovié¢ T i sur.
Smjernice za dijagnozu i lijeCenje bolesnika s mijelodisplasticnim sindromom.
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Prilog 4. Tablica Summary of Findings i testovi koriSteni u istrazivanju edukacije GRADE pristupa

Tablica s5. Tablica Summary of Findings koriStena u istrazivanju edukacije GRADE pristupa:

SUMMARY OF FINDINGS FOR THE MAIN COMPARISON [Explanation]

(MQTAQY) UIP[IYD UI BIOYLIRIP SUneal) I0J dUIZ [eI0)

Zinc compared to placebo for children more than 6 months of age with acute diarrhoea

Patient or population: children with acute diarrhoea
Settings: all countries, Intervention: zinc, Comparison: placebo

Outcomes lllustrative comparative risks* (95% ClI) Relative effect (95%  Number of Certainty of the evidence Comments
Cl) participants (trials) (GRADE)
Assumed risk Corresponding risk
Placebo Zinc
Duration of diarrhoea . MD —11.46 2581 (> )ap) No comment
Al trials (9 trials) 1.2
The mean duration of [The mean duration of ~ (—19.72to —3.19) o
diarrhoea among diarrhoea among zinc
placebo ranged from  [ranged from 28.8 to
31.2 t0 169.5 hours [147.6 hours
MD —26.39 COD
419 high No comment
Trials limited to children with signs of malnutrition (—36.54 0 —16.23) (5 iglg)
The mean duration of [The mean duration of
diarrhoea among diarrhoea among zinc
placebo ranged from  [ranged from 70.4 to
103.4 to 146.4 hours [120.0 hours
SPISPISY)
Diarrhoea on day 7 128 per 1000 93 per 1000 RR0.73 3865 moderate3 No comment
(78 t0 113) (0.611t0 0.88) (6 trials)
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- 276 ) No events
Number of children - - (1 trial) 4,5
hospitalized (community very low
trials only)
Death 5 per 1000 1 per 1000 RR 0.29 1134 ® Few events
(0to 11) (0.04 to (4 trials) 6,7

2.20) very low!
Adverse events 119 per 1000 188 per 1000 RR 1.57 2605 PPD No comment
(vomiting) (173 to 242) (1.32t0 (6 trials) moderate®

1.86)

* The basis for the assumed risk (for example, the median control group risk across studies) is provided in footnotes. The corresponding risk (and its 95% Cl) is based on the
assumed risk in the comparison group and the relative effect of the intervention (and its 95% ClI).
Abbreviations: CI: confidence interval; MD: mean difference; RR: risk ratio.

GRADE Working Group grades of evidence

High certainty: further research is very unlikely to change our confidence in the estimate of effect.

Moderate certainty: further research is likely to have an important impact on our confidence in the estimate of effect and may change the estimate.
Low certainty: further research is very likely to have an important impact on our confidence in the estimate of effect and is likely to change the estimate.
Very low certainty: we are very uncertain about the estimate.

(MITASY) USIP[IYO UL BOOYLIRIP SUNBII) 0] OUIZ [BI0)

'Downgraded by 1 for indirectness: all trials were conducted in Asia.

2Downgraded by 1 for serious imprecision: wide Cl.

3Downgraded by 1 for serious indirectness: these trials were all conducted in Asia in countries at high risk of zinc deficiency.

4Downgraded by 1 for serious indirectness: only one small community trial reported on number of children hospitalized.

>Downgraded by 2 for very serious imprecision: no hospitalizations occurred in this trial.

%Downgraded by 1 for serious indirectness: the included trials were mostly conducted in hospitals and are therefore likely to underestimate death at the community level.

7 Downgraded by 2 for very serious imprecision: only three deaths occurred in these two trials, consequently the trials are

significantly underpowered to detect or exclude an effect.

8Downgraded by 1 for serious risk of bias: two trials reported no details on sequence generation, allocation concealment, blinding, and incomplete outcome data, while one did not give any details regarding
allocation concealment.
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Otvorena pitanja za razumijevanje Summary of Findings tablice:

1. Na temelju ovih podataka, kako biste oblikovali preporuku za klini¢ku praksu?
2. Biste 1i zasebno razmotrili neku podskupinu pacijenata? Ako da, koju?

3. Koliko je sudionika bilo u istrazivanjima koja su pratila ishod smrtnosti?

4. Zasto je kvaliteta dokaza za hospitaliziranu djecu bila ocjenjena kao jako niska?
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Cochrane Interactive Learning (CIL) test (prijevod):

Nakon $to ste zavr$ili sadrzaj ove edukacije, provjerite svoje znanje. Ovaj se test sastoji od pet

pitanja.
Zvjezdicom su oznaceni to¢ni odgovori.
1. Rasponi pouzdanosti u tumacenju rezultata meta-analize

Na slici se nalazi grafikon raspona pouzdanosti (engl. forest plot), koji ukljucuje dva
istrazivanja u kojima je sudjelovalo 412 ispitanika u intervencijskoj skupini i 390 ispitanika u
kontrolnoj skupini. Koja je od sljede¢ih izjava tocna?

Mean Difference
IV, Fixed, 95% CI

—m
e fegs
-10 5 0 5 10

Favours intervention Favours control
A. Na temelju raspona pouzdanosti za procjenu ucinka intervencije, mozemo reci da

intervencija nije u¢inkovita.
B. Ako je najmanja znacajna razlika dvije jedinice, intervencija se moze smatrati u¢inkovitom.

C. Ako je najmanja znacajna razlika dvije jedinice, procjena ucinka se moZe smatrati

nepreciznom.*

D. Razlika u¢inka za dvije skupine nije statisti¢ki znacajna.

2. Prepoznajte nacine izraZzavanja standardizirane srednje razlike

Koje su od sljede¢ih izjava o standardiziranoj srednjoj razlici (engl. standardized mean

difference, SMD) to¢ne? (to€no je vise od jednog odgovora)

A. SMD se izrazava u jedinicama standardne pogreske.
B. Omjer rizika se moze izracunati iz SMD.*

C. Tocnost izrazavanja SMD u jedinicama poznatih instrumenata ovisi o rasponu prosje¢nih

razlika ukljucenih istrazivanja.

D. Prakti¢ni savjet za tumacenje SMD-a moze biti objasnjen u stupcu 'Komentari' tablice

Summary of findings.*
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3. Protumacite asimetri¢nost grafikon lijevka (engl. funnel plot)

Sto mozete zakljuéiti iz ovog grafikona lijevka? Oznaéite sve toéne odgovore.

Standard Error

01

A. Manja istrazivanja imaju rezultate koji su sustavno drugaciji od rezultata velikih

istrazivanja.*

B. Asimetri¢nost grafikona lijevka moze biti stvar slucajnosti.*
C. Asimetri¢nost grafikona lijevka moZze biti rezultat raznolike klinicke slike.*

D. Manja istrazivanja koja nisu pronasla uc¢inak intervencije nisu bila objavljena.
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4. Odredite sveukupnu pouzdanost dokaza

Autori su prijavili da je omjer rizika za u¢inak unosa vitamina D na broj starijih ljudi koji imaju
prijelom kuka u godini dana bio 0,83 (95% CI 0,54 do 1,29). Procjena rizika pristranosti
prikazana je na slici ispod ovog teksta. Kakva je sveukupna razina pouzdanosti dokaza za

prijelome kuka?

Oznacite sve tocne odgovore.

Risk of Bias

A. Ozbiljna je zabrinutost za rizik od pristranosti u istrazivanjima, pa je pouzdanost dokaza za

ovaj ucinak srednje razine.

B. Ne mogu odluciti. Potrebno je joS podataka o broju ukljucenih ljudi u istrazivanjima, kao 1

broju dogadaja za ishod prijeloma kuka (odnosno, informacije o nepreciznosti rezultata).*

C. Ne mogu odluciti. Potrebno je vise podataka o heterogenosti rezultata u (odnosno,

dosljednost rezultata).*

D. Ne mogu odluciti. Potrebno je vise podataka o karakteristikama ljudi koji su bili ukljuceni

u istrazivanja, te o dozama vitamina D koje su uzimali (odnosno, neizravnost).*

E. Ne mogu odluciti. Potrebno je vise podataka o moguce vaznim istrazivanjima koja nedostaju

(odnosno, pristranost objavljivanja).*
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5. Ocijenite procjenu kvalitete dokaza

Napravljen je sustavni pregled randomiziranih kontroliranih istrazivanja koja su procjenjivala
ucinak lijeka A, u usporedbi sa placebom, na broj izlije€enih ljudi. Autori sustavnog pregleda
su procijenili dokaze koriste¢i GRADE metodologiju. Pronasli su da rizici od pristranosti nisu
bili zabrinjavaju¢i, da nije bilo nedosljednosti rezultata, kao ni neizravnosti. Nije bilo
pristranosti objavljivanja. Sveukupno je samo 120 ljudi bilo izlije¢eno u svim istrazivanjima,
pa je kvaliteta dokaza sniZena zbog nepreciznosti. Medutim, ucinak lijeka je bio velik — omjer
rizika je iznosio 3,4, sa rasponom pouzdanosti od 2,1 do 4,7 — pa su autori povisili procjenu
kvalitete dokaza. Sveukupno, procijenjena kvaliteta dokaza bila je visoka. Jesu li autori

ispravno postupili u procjeni?
Odaberite to¢an odgovor.
DA

NE*
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Cochrane Interactive Learning (CIL) test (izvorni jezik):

Now that you have completed the content for this module, you can test yourself in this formal

assessment. This assessment consists of five questions.
1. Understand confidence intervals in the interpretation of results of meta-analysis

This forest plot is based on two studies including a total of 412 participants in the intervention

group and 390 participants in the control group. Which of the following statements is correct?

Mean Difference
IV, Fixed, 95% CI

—m
e fegs
-10 5 0 5 10

Favours intervention Favours control
A. Based on the confidence interval around the effect estimate, one can consider the

intervention not to be effective

B. If the minimally important difference is two units, the intervention can be considered

effective

C. If the minimally important difference is two units, the effect estimate can be considered

imprecise

D. One should describe the difference in effect as statistically non-significant

2. Identify ways of re-expressing the standardized mean difference

Which of the following statements regarding standardized mean difference (SMD) are correct?

(more than one answer)

A. SMD is expressed in units of standard error
B. An odds ratio can be approximated from SMD

C. The accuracy of re-expressing SMDs in the units of a familiar instruments depends on the

range of mean differences in the included studies

D. Rules of thumb used to interpret SMDs can be explained in the Comments column of the

‘Summary of findings’ table
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3. Interpret a funnel plot asymmetry

What can you conclude from this funnel plot? Select all that apply.

Standard Error

01

A. Smaller trials have results that are systematically different to larger trials

B. The funnel plot asymmetry can may due to chance

C. The funnel plot asymmetry may be due to clinical diversity

D. Small studies that found no effect of intervention have not been published
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4. Determine the overall certainty of the evidence

Authors reported that the risk ratio for the effect of vitamin D intake on the number of frail

elderly people who have a hip fracture annually is 0.83 (95% CI 0.54 to 1.29). The risk of bias

figure is provided below. What is the overall level of certainty of the evidence for hip fractures?

Choose all the correct answers.

Risk of Bias
A BCDE

++0+0
000 : 0
000® -
++ @+ +
++ @+ +

A. The risk of bias across studies is a serious concern, so I have moderate certainty in the effect

I found

B. I can’t decide. I need more information about the number of people and events in the studies

(i.e. about the imprecision of the results)

C. I can’t decide. I need more information about whether the results are heterogeneous across

studies (i.e. inconsistency)

D. I can’t decide. I need more information about the types of people in the studies, and the dose

of vitamin D provided (i.e. indirectness)

E. I can’t decide. I need more information about whether it’s possible that important studies

are missing (i.e. publication bias)
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5. Decide on rating up a body of evidence

Consider a review of randomized controlled trials for the effect of drug A compared to a
placebo on the number of people cured. The authors assessed the evidence using GRADE and
found that there was no concern with the risk of bias across the studies, there was no
inconsistency or indirectness, and publication bias was undetected. Across the studies in the
intervention and placebo group, there were only 120 people cured, so the evidence was rated
down for imprecision. The effect was large though — a risk ratio of 3.4 with 95% confidence
intervals from 2.1 to 4.7 — so the authors rated up the evidence. Therefore, the overall quality

of evidence is high. Did the authors upgrade the evidence appropriately?
Choose the correct answer.
YES

NO
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Prilog 5. Potpunost izvjeStavanja prema RIGHT popisu za provjeru
Tablica s6. Potpunost izvjeStavanja prema RIGHT popisu za provjeru za uklju¢ene hrvatske

smjernice za klinicku praksu

Broj (%)
opisanih
RIGHT
Godina Cestica (max.
objave Klini¢ka smjernica 35)
Hunyadi-Anticevi¢ S, Proti¢ A, Patrk J, Filipovi¢-Gréi¢ B,
2016 Puljevi¢ D, Majhen-Ujevi¢ R i sur. Smjernice za reanimaciju 15 (42.9%)

Europskog vije¢a za reanimatologiju 2015. godine. Lijecnicki
vjesnik 2016;138:305-321.
Raheli¢ D, Altabas V, Bakula M, Bali¢ S, Balint I, Bergman
2016 Markovi¢ B i sur. Hrvatske smjernice za farmakolosko lije€enje 12 (34,3%)
Secerne bolesti tipa 2. Lije¢nicki vjesnik 2016;138:1-21.
Herceg D, Stulhofer Buzina D, Ceovi¢ R, Dotli¢ S, Ili¢ I, Smud
Orehovec S i sur. Klinicke preporuke hrvatskog drustva za
2016 internistiCku onkologiju HLZ-a za dijagnozu, lije€enje 1 11 (31,4%)
pracenje bolesnika/ca oboljelih od melanoma koze. Lije¢nicki
vjesnik 2016;138:22-29.
Bisof V, Jureti¢ A, Stanc¢i¢-Rokotov D, Rustemovi¢ N, Mileti¢
D, Boban M i sur. Klinicke preporuke za dijagnozu, lijecenje i

2016 praéenje  bolesnika  oboljelih od raka jednjaka 1 14 (40,0%)
ezofagogastricnog prijelaza. Lije¢nicki vjesnik 2016;138:233—
239.

Separovié R, Silovski T, Dedié¢ Plaveti¢ N, Serman A, Grubisi¢
Cabo F, Kardum Fucak I i sur. Praéenje onkologkih bolesnika —
2016 klinicke preporuke hrvatskog drustva za internisticku 17 (48,6%)
onkologiju HLZ-a 1. dio: rak dojke, rak tijela maternice, rak
vrata maternice, rak jajnika. Lije¢nicki vjesnik 2016;138:63—68.
Gnjidi¢ M, Vojnovic¢ 7, Conka§ M, Grubisi¢ Cabo F, Belev B,
Budisavljevi¢ A i sur. Pra¢enje onkoloskih bolesnika — klinicke
2016 preporuke hrvatskog drustva za internisticku onkologiju HLZ-a 17 (48,6%)
II. dio: rak bubrega, rak mokra¢nog mjehura, rak prostate, rak
testisa. Lije¢nicki vjesnik 2016;138:167—172.
Dedi¢ Plaveti¢ N, Kelemeni¢ Drazin R, Dobrila Dintinjana R,
Radi¢ M, Prejac J, Miseti¢ Doli¢ Z i sur. Prac¢enje onkoloskih
bolesnika — klinicke preporuke hrvatskog drustva za
internisticku onkologiju HLZ-a III. dio: neuroendokrine
neoplazme, hepatocelularni karcinom, rak gusterace, rak zu¢nih
vodova. Lijecnicki vjesnik 2016;138:173—178.
Basi¢-Juki¢ N, Pavlovi¢ D, Smalcelj R, Tomi¢-Brzac H, Orli¢
L, Radi¢ J i sur. Smjernice za prevenciju, pracenje i lijeCenje
2016 poremecaja koStano-mineralnog metabolizma u bolesnika s 18 (51,4%)
kronicnom  bubreznom  bolesti.  Lijecni¢ki  vjesnik
2016;138:107-120.
Vranesi¢ Bender D, Giljevi¢ Z, Kusec V, LaktaSi¢ Zerjavié N,
Bosnjak Pasi¢ M, Vrdoljak E. Smjernice za prevenciju,

2016 16 (45,7%)

2016 15 (42,9%)
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prepoznavanje i lijeCenje nedostatka vitamina D u odraslih.
Lije¢nicki vjesnik 2016;138:121-132.

2016

Arbanas G, Jurin T, Mozeti¢ V, Mimica Matanovi¢ S, RoZman
J, Marki¢ D i sur. Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku,
lijeCenje i pradenje osoba s prijevremenom ejakulacijom.
Lijecnicki vjesnik 2016;138:321-327.

19 (54,05)

2015

Maslovara S, Butkovi¢-Soldo S, Drvi§ P, Roje-Bedekovi¢ M,
Troti¢ R, Branica S i sur. Hrvatske smjernice za dijagnostiku i
lijeCenje benignoga paroksizmalnog pozicijskog vertiga
(BPPV-a). Lije¢nicki vjesnik 2015;137:335-342.

15 (42,9%)

2015

BiSof V, Jureti¢ A, Trivanovi¢ D, Dobrila Dintinjana R,
Saréevi¢ B, Jakié-Razumovi¢ J i sur. Klini¢ke preporuke za
dijagnozu, lijeCenje 1 pracenje bolesnika oboljelih od raka
nepoznata  primarnog  podrijetla.  Lije¢nicki  vjesnik
2015;137:65-69.

12 (34,3%)

2015

Separovi¢ R, Ban M, Silovska T, Beketi¢ Oreskovié L, Soldi¢
7, Podolski P i sur. Klini¢ke upute hrvatskoga onkoloskog
drustva za dijagnozu, lijecenje 1 pracenje bolesnica/ka oboljelih
od invazivnog raka dojke. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:143—
149.

14 (40,0%)

2015

Misir Krpan A, Jureti¢ A, Boban M, Omr¢en T, Paladino J,
Hajnsek S i sur. Klini¢ke upute za dijagnozu, lijecenje i pracenje
odraslih bolesnika oboljelih od glioma srediSnjega ZivCanog
sustava. Lijecnicki vjesnik 2015;137:343-347.

14 (40,0%)

2015

Pe¢in I, Muacevi¢-Katanec D, Simié¢ I, Fumié¢ K, Potocki K,
Sucur N i sur. Pompeova bolest - smjernice za dijagnozu i
lijeCenje odraslih bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:216—
218.

13 (37,1%)

2015

Basi¢-Juki¢ N, Radi¢ J, Klari¢ D, Jaki¢ M, Vuyji¢i¢ B, Gulin M i
sur. Preporuke za pradenje, prevenciju i lijeCenje proteinsko-
energijske pothranjenosti u bolesnika s kronicnom bubreznom
bolesti. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:1-8.

14 (40,0%)

2015

Muacevi¢-Katanec D, Peéin I, Simi¢ I, Fumié K, Poto¢ki K,
Sucur N i sur. Smjernice za lijecenje mukopolisaharidoze (MPS)
VI u odraslih bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:213-215.

12 (34,0%)

2014

Kuvezdi¢ H, Simunovi¢ D, Mrazovac D, Librenjak D, Oguié R,
Jelakovi¢ B i sur. Cistinska urolitijaza: preporuke za
dijagnostiku, lijeCenje i prevenciju recidiva. Lije¢nicki vjesnik
2014;136:68-72.

11 (31,4%)

2014

MerklervM, Peéin I, Simié¢ I, Muacevié¢-Katanec D, Suéur N,
Reiner Z i sur. Fabryjeva bolest smjernice za dijagnozu i
lije€enje odraslih bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:133—
135.

13 (37,1%)

2014

MerklervM, Simi¢ I, Peéin I, Muacevié-Katanec D, Sucur N,
Reiner Z i sur. Gaucherova bolest smjernice za dijagnozu i
lijeCenje odraslih bolesnika. Lijecnicki vjesnik 2014;136:130—
133.

13 (37,1%)

2014

Zeli¢ M, Vranesi¢ Bender D, Ljubas Kele¢i¢ D, Zupan 7z,
Cicvari¢ T, Maldini B i sur. Hrvatske smjernice za
perioperativhu  enteralnu  prehranu  kirurSkih  bolesnika.

13 (37,1%)
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Lije¢nicki vjesnik 2014;136:179-185.

2014

Kati¢i¢ M, Duvnjak M, Filipec Kanizaj T, Krznari¢ 7, Marusié
M, Mihaljevi¢ S i sur. Hrvatski postupnik za dijagnostiku i
terapiju infekcije helicobacterom pylori. Lije¢nicki vjesnik
2014;136:1-17.

14 (40,0%)

2014

Kati¢i¢ M, Bani¢ M, Crncevi¢ Urek M, Gasparov S, Krznari¢ Z,
Prskalo M 1 sur. Hrvatski postupnik za prevenciju ZeluCanog

raka eradikacijom infekcije Helicobacterom pylori. Lije¢nicki
vjesnik 2014;136:59-68.

13 (37,1%)

2014

Houra K, Ledi¢ D, Kvesi¢ D, Perovi¢ D, Rados I, Kapural L.
Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku 1 lije¢enje bolnih stanja

vratne 1 prsne kraljeZnice minimalno invazivnim postupcima.
Lijec¢nicki vjesnik 2014;136:245-252.

20 (57,1%)

2014

Stipi¢ Markovi¢ A, Rozmani¢ V, Ani¢ B, Aberle N, Raci¢ G,
Novak S i sur. Smjernice za dijagnostiku i lijecenje hereditarnog
angioedema. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:117—129.

15 (42,9%)

2014

Gornik I, Raheli¢ D, HusedzZinovi¢ I, Gasparovi¢ V, Ivanovi¢ D,
Krznari¢ Z i sur. Smjernice za zbrinjavanje hiperglikemije u
odraslih  hospitaliziranih ~ bolesnika.  Lije¢ni¢ki  vjesnik
2014;136:315-323.

16 (45,7%)
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Tablica s7. Potpunost izvjestavanja prema RIGHT popisu za provjeru za uklju¢ene europske

smjernice za klini¢ku praksu

Godina
objave

Klini¢ka smjernica

Broj (%)
opisanih
RIGHT
Cestica
(max. 35)

2015

Monsieurs KG, Nolan JP, Bossaert LL, Greif R, Maconochie IK,
Nikolaou NI i sur. European Resuscitation Council Guidelines for

Resuscitation 2015: Section 1. Executive summary. Resuscitation.
2015;95:1-80.

22 (62,9%)

2015

Inzucchi SE, Bergenstal RM, Buse JB, Diamant M, Ferrannini E,
Nauck M i sur. Management of hyperglycaemia in type 2 diabetes,
2015: a patient-centred approach. Update to a Position Statement
of the American Diabetes Association and the European
Association for the Study of Diabetes. Diabetologia.
2015;58(3):429-42.

18 (51,4%)

2012

Garbe C, Peris K, Hauschild A, Saiag P, Middleton M, Spatz A i
sur. Diagnosis and treatment of melanoma. European consensus-

based interdisciplinary guideline--Update 2012. European journal
of cancer. 2012;48(15):2375-90.

16 (45,7%)

2016

Lordick F, Mariette C, Haustermans K, Obermannova R, Arnold
D. Oesophageal cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines for
diagnosis, treatment and follow-up. Annals of oncology. 2016;27
Suppl. 5:v50-v7.

16 (45,7%)

2015

Senkus E, Kyriakides S, Ohno S, Penault-Llorca F, Poortmans P,
Rutgers E i sur. Primary breast cancer: ESMO Clinical Practice

Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Annals of
oncology. 2015;26 Suppl. 5:v8-30.

15 (42,9%)

2013

Colombo N, Preti E, Landoni F, Carinelli S, Colombo A, Marini
C i sur. Endometrial cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines
for diagnosis, treatment and follow-up. Annals of oncology.

2013;24 Suppl. 6:vi33-8.

13 (37,1%)

2012

Colombo N, Carinelli S, Colombo A, Marini C, Rollo D, Sessa C.
Cervical cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis,
treatment and follow-up. Annals of oncology. 2012;23 Suppl
7:vii27-32.

12 (34,3%)

2013

Ledermann JA, Raja FA, Fotopoulou C, Gonzalez-Martin A,
Colombo N, Sessa C. Newly diagnosed and relapsed epithelial
ovarian carcinoma: ESMO Clinical Practice Guidelines for

diagnosis, treatment and follow-up. Annals of oncology. 2013;24
Suppl 6:vi24-32.

14 (40,0%)

2016

Escudier B, Porta C, Schmidinger M, Rioux-Leclercq N, Bex A,
Khoo V i sur. Renal cell carcinoma: ESMO Clinical Practice
Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Annals of

oncology. 2016;27 Suppl 5:v58-v68.

16 (45,7%)

2014

Bellmunt J, Orsola A, Leow JJ, Wiegel T, De Santis M, Horwich
A. Bladder cancer: ESMO Practice Guidelines for diagnosis,

15 (42,9%)
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treatment and follow-up. Annals of oncology. 2014;25 Suppl
3:iii40-8.

2015

Parker C, Gillessen S, Heidenreich A, Horwich A. Cancer of the
prostate: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis,

treatment and follow-up. Annals of oncology. 2015;26 Suppl
5:v69-77.

14 (40,0%)

2015

Albers P, Albrecht W, Algaba F, Bokemeyer C, Cohn-Cedermark
G, Fizazi K 1 sur. Guidelines on Testicular Cancer: 2015 Update.
European urology. 2015;68(6):1054-68.

17 (48,6%)

2012

Oberg K, Knigge U, Kwekkeboom D, Perren A. Neuroendocrine
gastro-entero-pancreatic  tumors: ESMO Clinical Practice
Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Annals of
oncology. 2012;23 Suppl 7:vii124-30.

12 (34,3%)

2012

Verslype C, Rosmorduc O, Rougier P. Hepatocellular carcinoma:
ESMO-ESDO Clinical Practice Guidelines for diagnosis,
treatment and follow-up. Annals of oncology. 2012;23 Suppl
7:vii41-8.

14 (40,0%)

2012

Seufferlein T, Bachet JB, Van Cutsem E, Rougier P. Pancreatic
adenocarcinoma: ESMO-ESDO Clinical Practice Guidelines for
diagnosis, treatment and follow-up. Annals of oncology. 2012;23
Suppl 7:vii33-40.

14 (40,0%)

2016

Valle JW, Borbath I, Khan SA, Huguet F, Gruenberger T, Arnold
D. Biliary cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines for
diagnosis, treatment and follow-up. Annals of oncology. 2016;27
Suppl 5:v28-v37.

16 (45,7%)

2015

Hatzimouratidis K, Eardley I, Giuliano F, Moncada I, Salonia A.
Guidelines on Male Sexual Dysfunction: Erectile dysfunction and
premature ejaculation. European Association of Urology 2015
[cited 2018 May 28]; Available from: https://uroweb.org/wp-
content/uploads/EAU-Guidelines-Male-Sexual-Dysfunction-
2015-v2.pdf.

16 (45,7%)

2014

Stupp R, Brada M, van den Bent MJ, Tonn JC, Pentheroudakis G.
High-grade glioma: ESMO Clinical Practice Guidelines for
diagnosis, treatment and follow-up. Annals of oncology. 2014;25
Suppl 3:1ii93-101.

15 (42,9%)

2015

Fizazi K, Greco FA, Pavlidis N, Daugaard G, Oien K,
Pentheroudakis G. Cancers of unknown primary site: ESMO
Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-
up. Annals of oncology. 2015;26 Suppl 5:v133-8.

12 (34,3%)

2014

Cardoso F, Costa A, Norton L, Senkus E, Aapro M, Andre F i sur.
ESO-ESMO 2nd international consensus guidelines for advanced
breast cancer (ABC2). Breast. 2014;23(5):489-502.

19 (54,3%)

2015

Biegstraaten M, Arngrimsson R, Barbey F, Boks L, Cecchi F,
Deegan PB i sur. Recommendations for initiation and cessation of
enzyme replacement therapy in patients with Fabry disease: the
European Fabry Working Group consensus document. Orphanet
Journal of Rare Diseases. 2015;10:36.

20 (57,1%)

2006

Weimann A, Braga M, Harsanyi L, Laviano A, Ljungqvist O,
Soeters P 1 sur. ESPEN Guidelines on Enteral Nutrition: Surgery
including organ transplantation. Clinical nutrition.

18 (51,4%)
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2006;25(2):224-44.

2012

Malfertheiner P, Megraud F, O'Morain CA, Atherton J, Axon AT,
Bazzoli F i sur. Management of Helicobacter pylori infection--the
Maastricht IV/ Florence Consensus Report. Gut. 2012;61(5):646-
64.

19 (54,3%)

2012

Umpierrez GE, Hellman R, Korytkowski MT, Kosiborod M,
Maynard GA, Montori VM i sur. Management of hyperglycemia
in hospitalized patients in non-critical care setting: an endocrine
society clinical practice guideline. The Journal of clinical
endocrinology and metabolism. 2012;97(1):16-38.

19 (54,3%)
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Prilog 6. Potpunost izvjeStavanja prema RIGHT i AGREE Reporting popisu za provjeru
Tablica s8. Potpunost izvjestavanja prema RIGHT i AGREE Reporting popisu za provjeru za

ukljucene hrvatske smjernice za klinicku praksu

Broj (%) Broj (%)
opisanih  opisanih
AGREE RIGHT
Cestica Cestica
Smjernica za klini¢ku praksu (max. 87) (max. 35)
Hunyadi-Anticevi¢ S, Proti¢ A, Patrk J, Filipovi¢-Gréi¢ B, Puljevié
D, Majhen-Ujevi¢ R 1 sur. Smjernice za reanimaciju Europskog
vije¢a za reanimatologiju 2015. godine. Lijecnic¢ki vjesnik
2016;138:305-321.
Raheli¢ D, Altabas V, Bakula M, Bali¢ S, Balint I, Bergman
Markovi¢ B i sur. Hrvatske smjernice za farmakoloSko lijeCenje 21 (24) 12 (34)
Secerne bolesti tipa 2. Lijecnicki vjesnik 2016;138:1-21.
Herceg D, Stulhofer Buzina D, Ceovi¢ R, Dotli¢ S, 1li¢ I, Smud
Orehovec S 1 sur. Klinicke preporuke hrvatskog drusStva za
internisticku onkologiju HLZ-a za dijagnozu, lije€enje 1 pracenje 18 (21) 11 (31)
bolesnika/ca oboljelih od melanoma koZe. Lijecnicki vjesnik
2016;138:22-29.
Bisof V, Jureti¢ A, Stanc¢i¢-Rokotov D, Rustemovi¢ N, Mileti¢ D,
Boban M i sur. Klinicke preporuke za dijagnozu, lijeCenje 1 pracenje
bolesnika oboljelih od raka jednjaka i ezofagogastricnog prijelaza.
Lijecnicki vjesnik 2016;138:233-239.
geparovic’ R, Silovski T, Dedi¢ Plaveti¢ N, Serman A, Grubisi¢ Cabo
F, Kardum Fucak I i sur. Pra¢enje onkoloskih bolesnika — klini¢ke
preporuke hrvatskog drustva za internistiCku onkologiju HLZ-a 1. 24 (28) 17 (49)
dio: rak dojke, rak tijela maternice, rak vrata maternice, rak jajnika.
Lijecnicki vjesnik 2016;138:63—-68.
Gnjidi¢ M, Vojnovié 7, Conka§ M, Grubisi¢ Cabo F, Belev B,
Budisavljevi¢ A i sur. Pradenje onkoloskih bolesnika — klini¢ke
preporuke hrvatskog drusStva za internisticku onkologiju HLZ-a II. 26 (30) 17 (49)
dio: rak bubrega, rak mokra¢nog mjehura, rak prostate, rak testisa.
Lijecnicki vjesnik 2016;138:167-172.
Dedi¢ Plaveti¢ N, Kelemeni¢ Drazin R, Dobrila Dintinjana R, Radi¢
M, Prejac J, MiSeti¢ Doli¢ Z i sur. Pra¢enje onkoloskih bolesnika —
klinicke preporuke hrvatskog druStva za internisticku onkologiju
HLZ-a 1III. dio: neuroendokrine neoplazme, hepatocelularni
karcinom, rak gusterace, rak zucnih vodova. Lijecni¢ki vjesnik
2016;138:173-178.
Basi¢-Jukié¢ N, Pavlovié D, Smalcelj R, Tomié-Brzac H, Orli¢ L,
Radi¢ J i sur. Smjernice za prevenciju, pracenje i lijeCenje
poremecaja koStano-mineralnog metabolizma u bolesnika s 22 (25) 18 (51)
kronicnom bubreznom bolesti. Lijecnicki vjesnik 2016;138:107—
120.
Vrane$i¢ Bender D, Giljevi¢ Z, KuSec V, Laktasi¢ Zerjavié N,
Bosnjak PaSi¢ M, Vrdoljak E. Smjernice za prevenciju, 24 (28) 15 (43)
prepoznavanje i lijeCenje nedostatka vitamina D u odraslih.

20(23) 15(43)

16 (18) 14 (40)

21 (24) 16 (46)

113



Lijecnicki vjesnik 2016;138:121-132.

Arbanas G, Jurin T, Mozeti¢ V, Mimica Matanovi¢ S, Rozman J,
Marki¢ D i sur. Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku, lije¢enje i
pracdenje osoba s prijevremenom ejakulacijom. Lijecnicki vjesnik
2016;138:321-327.

27 (31)

19 (54)

Maslovara S, Butkovi¢-Soldo S, Drvis P, Roje-Bedekovi¢ M, Troti¢
R, Branica S i sur. Hrvatske smjernice za dijagnostiku 1 lijeCenje
benignoga paroksizmalnog pozicijskog vertiga (BPPV-a). Lije¢nicki
vjesnik 2015;137:335-342.

21 (24)

15 (43)

BiSof V, Jureti¢ A, Trivanovi¢ D, Dobrila Dintinjana R, Sar&evié¢ B,
Jaki¢-Razumovi¢ J i sur. Klini¢ke preporuke za dijagnozu, lijeCenje
1 pracenje bolesnika oboljelih od raka nepoznata primarnog
podrijetla. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:65-69.

16 (18)

12 (34)

Separovi¢ R, Ban M, Silovska T, Beketi¢ Oreskovi¢ L, Soldi¢ Z,
Podolski P i sur. Klini¢ke upute hrvatskoga onkoloskog drustva za
dijagnozu, lijecenje i pracenje bolesnica/ka oboljelih od invazivnog
raka dojke. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:143—-149.

19 (22)

14 (40)

Misir Krpan A, Jureti¢ A, Boban M, Omrcen T, Paladino J, Hajnsek
S 1 sur. Klinicke upute za dijagnozu, lijeCenje 1 pracenje odraslih
bolesnika oboljelih od glioma srediSnjega Zziv€anog sustava.
Lije¢nicki vjesnik 2015;137:343-347.

15 (17)

14 (40)

Peéin I, Muadevié-Katanec D, Simi¢ I, Fumi¢ K, Poto¢ki K, Suéur N
i sur. Pompeova bolest - smjernice za dijagnozu i lijeCenje odraslih
bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:216-218.

14 (16)

13 (37)

Basi¢-Juki¢ N, Radi¢ J, Klari¢ D, Jaki¢ M, Vujici¢ B, Gulin M i sur.
Preporuke za pracenje, prevenciju i lijeCenje proteinsko-energijske
pothranjenosti u bolesnika s kroniénom bubreznom bolesti.
Lijecnicki vjesnik 2015;137:1-8.

16 (18)

14 (40)

Muadevié¢-Katanec D, Peéin I, Simi¢ I, Fumié¢ K, Poto¢ki K, Suéur N
i sur. Smjernice za lijeCenje mukopolisaharidoze (MPS) VI u
odraslih bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2015;137:213-215.

16 (18)

12 (34)

Kuvezdi¢ H, Simunovi¢ D, Mrazovac D, Librenjak D, Ogui¢ R,
Jelakovi¢ B i sur. Cistinska urolitijaza: preporuke za dijagnostiku,
lije€enje 1 prevenciju recidiva. Lije€nicki vjesnik 2014;136:68-72.

15(17)

11 (31)

Merkler M, Peéin I, Simié I, Muaéevié-Katanec D, Suéur N, Reiner
Z i sur. Fabryjeva bolest smjernice za dijagnozu i lijecenje odraslih
bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:133—135.

10 (11)

13 (37)

Merkler M, Simi¢ I, Pe¢in I, Muacevié-Katanec D, Suéur N, Reiner
Z i sur. Gaucherova bolest smjernice za dijagnozu i lijecenje odraslih
bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:130-133.

10(11)

13 (37)

Zeli¢ M, Vranesi¢ Bender D, Ljubas Kele¢ié¢ D, Zupan Z, Cicvarié
T, Maldini B 1 sur. Hrvatske smjernice za perioperativnu enteralnu
prehranu kirurskih bolesnika. Lijecnicki vjesnik 2014;136:179—185.

16 (18)

13 (37)

Kati¢i¢ M, Duvnjak M, Filipec Kanizaj T, Krznari¢ 7, Marusi¢ M,
Mihaljevi¢ S i sur. Hrvatski postupnik za dijagnostiku i terapiju
infekcije helicobacterom pylori. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:1-17.

16 (18)

14 (40)

Kati¢i¢ M, Bani¢ M, Crnéevié¢ Urek M, Gasparov S, Krznari¢ Z,
Prskalo M i sur. Hrvatski postupnik za prevenciju zelucanog raka
eradikacijom infekcije Helicobacterom pylori. Lijecnicki vjesnik

13 (15)

13 (37)
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2014;136:59-68.

Houra K, Ledi¢ D, Kvesi¢ D, Perovi¢ D, Rados I, Kapural L. Prve
hrvatske smjernice za dijagnostiku i lijeCenje bolnih stanja vratne i
prsne kraljeznice minimalno invazivnim postupcima. Lije¢nicki
vjesnik 2014;136:245-252.

26 (30)

20 (57)

Stipi¢ Markovi¢ A, Rozmani¢ V, Ani¢ B, Aberle N, Raci¢ G, Novak
S i sur. Smjernice za dijagnostiku 1 lijeCenje hereditarnog
angioedema. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:117—129.

19 (22)

15 (43)

Gornik I,VRahelié D, Husedzinovi¢ I, Gasparovi¢ V, Ivanovi¢ D,
Krznari¢ Z i sur. Smjernice za zbrinjavanje hiperglikemije u odraslih
hospitaliziranih bolesnika. Lije¢nicki vjesnik 2014;136:315-323.

25 (29)

16 (46)

Herceg D, Jakopovi¢ M, Dedi¢ Plaveti¢ N, Samarzija M, Cuéevié B,
Mijatovi¢ D i1 sur. Pracdenje onkoloSkih bolesnika — klinicke
preporuke hrvatskog drustva za internisticku onkologiju HLZ-a V.
dio: melanom, sarkomi, tumori srediSnjega Ziv€anog sustava, rak
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Tablica s9. Potpunost izvjestavanja prema RIGHT i AGREE Reporting popisu za provjeru za

ukljucene europske smjernice za klinicku praksu

Broj (%) Broj (%)
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AGREE RIGHT
destica Cestica
Smjernica za klinicku praksu (max. 87) (max. 35)
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Prilog 7. Ispunjeni RIGHT i AGREE Reporting popisi za provjeru za dvije smjernice za

klini¢ku praksu

Tablica s10. Ispunjeni RIGHT popis za provjeru za hrvatsku smjernicu 24: Houra K, Ledi¢
D, Kvesi¢ D, Perovi¢ D, Rados I, Kapural L. Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku i
lijecenje bolnih stanja vratne 1 prsne kraljeznice minimalno invazivnim postupcima.
Lijecnicki vjesnik 2014;136:245-252.

RIGHT C¢estice

Tekst smjernice koji ukljucuje trazeni opis

Domena 1: Osnovni podatci

Naslov/podnaslov

la— U naslovu naglasiti da se
radi o smjernicama, tj. u
naslov staviti “smjernice” ili
“preporuke”.

Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku i lijeCenje bolnih
stanja vratne i prsne kraljeZznice minimalno invazivnim
postupcima

Ib — Navesti godinu objave
smjernica.

/

lc — Opisati fokus smjernica,
poput probira, dijagnostike,

Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku i lijecenje bolnih
stanja vratne 1 prsne kraljeznice minimalno invazivnim

lijeCenja, rukovodenja, .

ce e ey postupcima
prevencije i slicno.
Sazetak

2 — Navesti sazete preporuke
smjernica.

Sazetak: Bolni sindromi vratne i prsne kraljeznice vazni su
javnozdravstveni problemi. TroSkovi operacijskog lije¢enja
iznimno su visoki, a radno sposobni ljudi s ovim bolestima
Cesto svakodnevno izostaju s posla. Kroni¢nu vratobolju
najcesc¢e uzrokuju degenerativne promjene malih zglobova.
Cervikobrahijalni sindrom najéeS¢e uzrokuje hernijacija
vratnoga intervertebralnog diska. Svaka minimalno
invazivna dijagnosticka procedura, koja se radi s ciljem
identifikacije izvora boli, bolesnika istodobno predodreduje
za specifi¢ni minimalno invazivni terapijski zahvat. Ako su
vratobolja ili bol u prsnoj kraljeznici uzrokovane
degenerativnim promjenama malih zglobova, tada se, nakon
pozitivnih dijagnosti¢kih blokova, primjenjuju procedure
radiofrekventne neuroablacije. Kod boli u vratnoj kraljeznici
uzrokovanih degenerativnim promjenama intervertebralnog
diska  bolesnicima se  preporucuju intradiskalne
dekompresije. U slucajevima kada su akutna vratobolja i
radikularna bol bez miSi¢ne slabosti uzrokovane stenozom
spinalnog kanala, bolesniku se preporucuju epiduralne
steroidne injekcije. Svrha je minimalno invazivnih
terapijskih  procedura primjenom kortikosteroida 1
kratkodjelujuéega lokalnog anestetika te primjenom
radiofrekventne struje bolesnika na duze vrijeme osloboditi
boli te mu poboljsati kvalitetu zivota.

Kratice i akronimi

3 — Definirati nove 1i/ili
kljuéne pojmove i napraviti

Definicija pojmova
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popis kratica i akronima kao
je primjenjivo.

Kako bismo izbjegli eventualne nesporazume, smatrali
smo da na poc¢etku ovoga teksta treba jasno i nedvosmisleno

definirati osnovne pojmove na koje se smjernice odnose.

Vratobolju definiramo kao (...)

Minimalno invazivnim procedurama nazivamo zahvate (...)

Kontakt autor

4 — Navesti barem jednog
kontakt - autora.

Adresa za dopisivanje: Doc. dr. sc. K. Houra, Specijalna
bolnica Sv. Katarina, Bracak 8A, 49210 Zabok, Hrvatska, e-
mail: khoural912 @gmail.com

Domena 2: DosadaSnje spoznaje

Kratak opis zdravstvenog problema

osnovnu
problema,

5 — Opisati
epidemiologiju
poput
prevalencije/incidencije,
pobola, smrtnosti 1
opterecenja (ukljucujudi
financijsko) koja proizlaze iz
obradenog problema.

Bolni sindromi vratne kraljeznice, u koje se ubrajaju
izolirana aksijalna vratobolja, cervikobrahijalni (CB)
sindrom 1 cervikocefalni (1) sindrom cesti su zdravstveni
problemi koji se javljaju kod odrasle populacije. Jednako su
tako vazni, iako Cesto zanemareni, bolni sindromi prsne
kraljeznice. Njihovo je lijeCenje zahtjevno, a nerijetko i
skupo (2-8). Statisticki podatci pokazuju da prevalencija
bolnih sindroma vratne kraljeZznice varira izmedu 26 1 71%,
dok prevalencija dvanaestomjesecnih kontinuiranih tegoba
iznosi izmedu 30 1 50% (7,8). Studije pokazuju da 14% ljudi
s kroni¢nom vratoboljom ima izrazito jaku bol koja u znatnoj
mjeri remeti svakodnevne aktivnosti bolesnika te ima
direktan nepovoljan ucinak na njihov ekonomski, drustveni
1 zdravstveni status (4,9). Poznato je nadalje da 15%
bolesnika koji u bolnici provode fizikalnu rehabilitaciju te
30% bolesnika koji idu kiroprakti¢arima pati od bolnih
sindroma vratne kraljeznice.8 Incidencija bolnih stanja prsne
kraljeznice iznosi 3 do 26%, dok je njihova prevalencija
izmedu 5134% (10,11). Usprkos nizoj prevalenciji sindroma
uzrokovanih od strane prsne kraljeznice u odnosu na vratnu
1 slabinsku kraljeznicu, stupanj invalidnosti uzrokovan
bolnim sindromima prsne kraljeZnice slican je onomu kod
bolesti ostalih dijelova kraljeznice.

Svrha smjernica i pojedini ciljevi

6 — Opisati svrhu/e smjernica
i pojedine ciljeve, poput
unaprjedenja  zdravstvenih
pokazatelja (npr. smrtnosti i
prevalencije bolesti),
kvalitete zivota, ili smanjenja
troskova.

Njihova bi nedvosmislena primjena olaksala proces lijeCenja
bolesnika s navedenim sindromima te na taj nacin pomogla
ne samo lijeCnicima razli¢itih specijalnosti koji navedene
bolesnike susrecu u svojoj svakodnevnoj praksi nego i
samim bolesnicima koji bi na razli¢itim mjestima dobili
identi¢nu uslugu koja se ne razlikuje od one koju dobivaju
bolesnici u zapadnoj Europi ili bilo gdje u svijetu.

Ovim smjernicama nadalje zelimo popularizirati ovaj, do
sada u Hrvatskoj zanemareni, segment invazivne medicine
kako bi se bolesnicima koji boluju od bolesti vratne i prsne
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kraljeznice mogla pruziti $ira i kvalitetnija paleta medicinske
skrbi, a u svrhu poboljsanja kvalitete zivota bolesnika s
degenerativnim bolestima kraljeznice.

Ciljana populacija

7a — Opisati
populaciju na
preporuke u
odnose.

primarnu
koju se
smjernicama

7b — Opisati sve podskupine
na koje se smjernice posebno
osvréu.

Smjernice se odnose na odrasle bolesnike s akutnom i/ili
kronicnom nespecificnom vratoboljom, vratoboljom
mehanickog uzroka, vratoboljom uzrokovanom
degenerativnim promjenama na malim zglobovima,
diskogenom vratoboljom, na bolesnike s cervikobrahijalnim
1/ili cervikocefalnim sindromom, kao i1 na bolesnike koji
boluju od bolnih sindroma prsne kraljeznice razlicite
etiologije.

Smjernice se ne odnose na bolesnike kod kojih bi navedeni
sindromi bili uzrokovani upalnim bolestima ili primarnim
odnosno sekundarnim tumorima koji zahvacaju vratnu i/ili
prsnu kraljeznicu.

Krajnji korisnici i okruZenje

8a — Opisati primarne
korisnike kojima su
smjernice namijenjene (poput
lijecnika primarne
zdravstvene zastite, kliniCara
specijalista,

javnozdravstvenih djelatnika,
rukovoditelja 1 donositelja
prijedloga zakona) i druge
potencijalne korisnike
smjernica.

Smjernice prikazane u ovome tekstu namijenjene su
lije€nicima obiteljske medicine, lije€nicima medicine rada i
sportske medicine, fizijatrima, neurolozima, reumatolozima,
neurokirurzima, ortopedima, traumatolozima,
anesteziolozima, kao 1 svim drugim specijalistima koji u
svakodnevnoj praksi lijee bolesnike s akutnim i/ili
kroni¢nim cervikobrahijalnim, cervikocefalnim sindromima
ili bolesnike koji boluju samo od vratobolje, odnosno od
bolnih sindroma prsne kraljeZnice.

8b — Opisati okruZenje za
koje su smjernice
namijenjene, poput primarne
ili sekundarne zdravstvene
zaStite 1 slabo ili srednje
razvijenih zemalja.

Skupine za razvoj smjernica

9a — Opisati kako su odabrani
svi sudionici u razvoju
smjernica te njihove uloge i
odgovornosti (npr.
koordinacijska skupina,
komisija, vanjski recenzent,
skupina zaduZena za sustavne
preglede i metodolozi).

9b — Navesti sve pojedince
ukljucene u razvoj smjernica,
ukljucuju¢i njihove titule,
uloge 1 mati¢ne institucije.

Specijalna bolnica Sv. Katarina, Zabok (doc. dr. sc. Karlo
Houra, dr. med.; Darko Perovi¢, dr. med.), Medicinski
fakultet Sveucilista u Rijeci, KBC Rijeka, Rijeka (prof. dr.
sc. Darko Ledi¢, dr. med.), Poliklinika Arithera, Zagreb (mr.
sc. Drazen Kvesi¢, dr. med.), Medicinski fakultet Sveucilista
u Osijeku, KBC Osijek, Osijek (doc. dr. sc. Ivan Rados, dr.
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med.), Carolinas Pain Institute at Brookstown, Wake Forest
Baptist Health, 605 Cotton Street, Winston-Salem, 27101,
NC, SAD (prof. dr. sc. Leonardo Kapural, dr. med.)

Domena 3: Dokazi

Oblikovanje pitanja

10a — Navesti klju¢na pitanja
koja su osnova za smjernice u
PICO

(populacija/pacijent/problem, /
intervencija,
usporedba/kontrola, ishod) ili
drugom formatu.
10b — Navesti kako su ishodi /
odabrani i razvrstani.
Sustavni pregledi
U opisu metoda implicirano je da nije proveden novi
sustavni pregled literature (nema eksplicitne izjave). Lista
la — Navesti jesu li referenci ukljucuje objavljene sustavne preglede.
preporuke  temeljene na

novim sustavnim pregledima
napravljenim posebno za
navedene smjernice ili su
koriSteni  ve¢  postojeci
sustavni pregledi.

Smjernice su osmisljene na temelju medicine temeljene na
dokazima, na temelju recentne medicinske literature, gdje su
se u obzir uzele referencije samo unatrag desetak godina te
na temelju mis$ljenja 1 iskustva autora koji se u Hrvatskoj, u
svojoj svakodnevnoj praksi, koriste minimalno invazivnim
dijagnostickim 1 terapijskim procedurama u lijecenju
bolesnika s vratoboljom, CB sindromom, CC sindromom te
s bolnim sindromima prsne kraljeznice.

11b — Ako su koriSteni
postoje¢i sustavni pregledi,
navesti izvore 1 opisati kako
je proveden pregled literature
1 procjena (priloziti strategiju
pretrage 1 kriterije  za
ukljucenje i opisati kako je
procijenjen rizik pristranosti)
te jesu li sustavni pregledi bili
obnovljeni.

Procjena snage dokaza

12 — Opisati pristup koriSten
u procjeni snage dokaza.

Jacine razine dokaza i razine preporuka podijeljene su u tri
kategorije, odnosno u razinu I do III. Navedeno je prikazano
u Tablici 1: Snaga razine dokaza koju je razvila Operativna
grupa Sjedinjenih Americkih Drzava za preventivne usluge
(Prihva¢eno 1 modificirano prema Operativnoj grupi
Sjedinjenih Americkih Drzava za preventivne usluge
(71,78)).

Domena 4: Preporuke

Preporuke

13a — Navesti jasne, precizne
1 provedive preporuke.

Preporuke su jasne, dodatno prikazane i kao algoritam u
(Slika 1. Postupnik dijagnostickih i terapijskih minimalno
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invazivnih postupaka na vratnoj i prsnoj kraljeZnici).
Primjeri:

Intraartikularno anesteziranje lateralnog atlanto-aksijalnog
zgloba dijagnosticka je minimalno invazivna procedura
kojom se nastoji dokazati da je navedeni zglob uzrok
cervikocefalnog sindroma. Ova se procedura preporucuje
ljudima kod kojih su kao uzrok glavobolje iskljuceni drugi
uzroci medu kojima su infekcije, tumori, vaskularne bolesti
te neke metabolicke bolesti.

13b - Navesti  jasne
preporuke za vazne
podskupine  ako  dokazi

upucuju na postojanje bitnih
razlika koji utjecu na
preporuke, posebice  u
ravnoteZi koristi 1 Stete unutar
podskupina.

U postupniku (Slika 1) razdvojene skupine pacijenata sa
cervikocefalnim sindromom, cervikobrahijalnim
sindromom, i vratoboljom ili boli u prsnoj kraljeznici.
Dodatno, za pojedine postupke navode izuzetke, npr. za
Intraartikularno anesteziranje lateralnog atlanto-aksijalnog
zgloba:

Ovu bi proceduru, zbog bliskog odnosa vertebralne arterije i
potencijalno kobnih komplikacija, trebali izvoditi samo
iskusni lijecnici koji dobro poznaju tehniku izvodenja ove
minimalno invazivne intervencije te anatomiju gornjih
vratnih kraljezaka.

13¢ — Navesti  snagu
preporuka 1 pouzdanost
dokaza.

Na temelju kriterija kvalitete dokaza opisanih u tablici 1.
razina je dokaza za blokadu fasetnih zglobova vratne i prsne
kraljeznice iz dostupne medicinske literature I (40).

(..)

Na temelju kriterija kvalitete dokaza opisanih u tablici 1.
razina dokaza za vratne interlaminarne epiduralne injekcije
kod hernije diska ili radikulitisa iz dostupne medicinske
literature spada u skupinu I, dok razina dokaza navedenih
injekcija kod aksijalne boli, diskogene boli, stenoze 1 kod
vratnoga postlaminektomijskog sindroma spada u skupinu
II. Razina dokaza za epiduralne injekcije kod bolesnika s
bolnim sindromima prsne kraljeznice spada u skupinu II
(40).

(..)

Na temelju kriterija kvalitete dokaza opisanih u tablici 1.
razina dokaza za proceduru koblacije jest I za kratkotrajne
ucinke (6 tjedana i 3 mjeseca) (72). Za perkutanu lasersku
dekompresiju diska 1 nukleolizu geliranim apsolutnim
etanolom razina dokaza je III (74,75). Za metode mehanicke
intradiskalne dekompresije za sada u dostupnoj literaturi
nisu poznate razine dokaza.

Obrazlozenje preporuka

14a — Navesti jesu li stavovi i
prioriteti ciljanih populacija
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uvazeni pri  oblikovanju
svake od preporuka. Ako
jesu, opisati  koriStene
pristupe i metode
prepoznavanja tih stavova i
prioriteta. Ako isti nisu
uvazeni, navesti zasto je tome
tako.

14b — Navesti jesu li troskovi
i izvori prihoda razmatrani
tijekom razvoja preporuka.
Ako jesu, opisati koriStene
metode  (poput  analize
isplativosti) 1 sazeti rezultate.
Ako financijska situacija nije
uvazena, objasniti zasto.

14c - Navesti druge
¢imbenike razmatrane pri
oblikovanju smjernica, poput
jednakosti, izvedivosti 1
prihvatljivosti.

Postupak donosenja odluka

15 — Opisati postupke i
pristupe koriStene pri
donoSenju odluka, posebice
pri oblikovanju preporuka
(kako je definiran i postignut
konsenzus i je li provedeno
glasovanje).

Domena 5: Vrednovanje i kontrola kvalitete

Vanjsko vrednovanje

16 — Naznaditi je li nacrt
smjernice proSao nezavisno
vrednovanje i ako je, kako je
ono provedeno i jesu li
komentari  razmotreni i
uvazeni.

Kontrola kvalitete

17 — Naznaciti jesu li
smjernice podvrgnute
postupku kontrole kvalitete.
Ako jesu, opisati postupak.

Domena 6: Financiranje, izjava o i rjeSavanje sukoba interesa

Izvori financiranja i njihova uloga

18a — Precizno opisati izvore
financiranja za sve faze
razvoja smjernica.

Autori nemaju financijske ili druge interese koji bi mogli
dovesti do sukoba interesa te za publikaciju ovih smjernica
nisu ni od koga primili nikakva financijska ili bilo koja druga
sredstva.

18b — Opisati ulogu izvora
financiranja u  razli¢itim
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fazama razvoja smjernica i u
dijeljenju i provedbi
preporuka.

Izjava o i rjeSavanje sukoba interesa

19a — Opisati koje su vrste
sukoba interesa (financijske 1
nefinancijske) bile vaZzne za
razvoj smjernica.

Autori nemaju financijske ili druge interese koji bi mogli
dovesti do sukoba interesa te za publikaciju ovih smjernica
nisu ni od koga primili nikakva financijska ili bilo koja druga
sredstva.

19b — Opisati kako su

procijenjeni 1  razrijeSeni
sukobi interesa 1 kako
korisnici smjernica mogu

pristupiti izjavama o sukobu
interesa.

Domena 7: Ostale informacije

Pristup
20 — Opisati gdje se mogu
prona¢i smjernice, dodaci

smjernicama i drugi povezani
dokumenti.

Prijedlozi za buduca istraZivanja

21 — Opisati nedostatke u
dokazima i/ili dati prijedloge
za buduca istraZivanja.

Sve minimalno invazivne dijagnostiCke 1 terapijske
procedure koje se upotrebljavaju u dijagnosticiranju i
lijecenju bolesnika koji boluju od bolnih sindroma vratne 1
prsne kraljeznice navedene su u algoritmu prikazanom na
slici 1. Kod bolesnika koji boluju od kroni¢noga
cervikobrahijalnog sindroma uzrokovanog hernijom diska
za preporu¢ene minimalno invazivne terapijske procedure
rabili smo skupni naziv nukleoplastike ne isti¢u¢i nijednu od
procedura zasebno. Za navedene je intervencije relativho
malo literaturnih dokaza o njihovoj uc€inkovitosti, kao i o
preporucenim razinama dokaza te se nijedna procedura nije
dugoro¢no pokazala u€inkovitijom od drugih.

Ogranicenja smjernica

22— Opisati moguca
ograniCenja u  postupku
razvoja  smjernica  (npr.
skupine autora nisu bile
multidisciplinarne ili
vrijednosti 1 Zelje pacijenata
nisu razmatrane) i navesti
kako su ta ogranicenja mogla
utjecati na valjanost
smjernica.

/
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Tablica s11. Ispunjeni AGREE Reporting popis za provjeru za hrvatsku smjernicu 24: Houra

K, Ledi¢ D, Kvesi¢ D, Perovi¢ D, Rados I, Kapural L. Prve hrvatske smjernice za dijagnostiku

1 lijeCenje bolnih stanja vratne 1 prsne kraljeznice minimalno invazivnim postupcima.

Lijecnicki vjesnik 2014;136:245-252.

AGREE Reporting
domene

Agree Reporting Cestice

Tekst smjernice koji ukljucuje
traZeni opis

Domain 1: Scope and purpose

1. OBJECTIVES X Health intent(s) (i.e., Prve hrvatske smjernice za
prevention, screening, dijagnostiku 1 lijecenje bolnih
Report the overall diagnosis, treatment, etc.) stanja vratne i prsne kraljeznice
objective(s) of the minimalno invazivnim
guideline. The expected postupcima
het'zlth.beneﬁ ts from the' . X Expected benefit(s) or Njihova bi  nedvosmislena
guideline are to be specific .. N
outcome(s) primjena  olakSala  proces

to the clinical problem or
health topic.

lijecenja bolesnika s navedenim
sindromima te na taj nacin
pomogla ne samo lijecnicima
razli¢itth  specijalnosti  koji
navedene bolesnike susre¢u u
svojoj svakodnevnoj praksi
nego i samim bolesnicima koji
bi na razli¢itim mjestima dobili
identi¢nu uslugu koja se ne
razlikuje od one koju dobivaju
bolesnici u zapadnoj Europi ili
bilo gdje u svijetu.

DX Target(s) (e.g., patient
population, society)

Ovim smjernicama nadalje
zelimo popularizirati ovaj, do
sada u Hrvatskoj zanemareni,
segment invazivne medicine
kako bi se bolesnicima koji
boluju od bolesti vratne i prsne
kraljeznice mogla pruZiti Sira i
kvalitetnija paleta medicinske
skrbi, a u svrhu poboljSanja
kvalitete Zivota bolesnika s
degenerativnim bolestima
kraljeZnice.

2. QUESTIONS X] Target population
Report the health

question(s) covered by the

guideline, particularly for

the key recommendations.

Smjernice se odnose na odrasle
bolesnike s akutnom i/ili

kroni¢nom nespecificnom
vratoboljom, vratoboljom
mehanickog uzroka,
vratoboljom uzrokovanom

degenerativnim promjenama na
malim zglobovima, diskogenom
vratoboljom, na bolesnike s
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cervikobrahijalnim 1/ili
cervikocefalnim  sindromom,
kao 1 na bolesnike koji boluju od
bolnih sindroma prsne
kraljeznice razlicite etiologije.

X Intervention(s) or
exposure(s)

Minimalno invazivnim
procedurama nazivamo zahvate
koji se izvode u lokalnoj
anesteziji S ciljem
dijagnosticiranja uzroka boli
vezanih za kraljeznicu ili s
ciljem  njihova  lijecenja.
Postupci otkrivanja anatomskih
uzroka boli  nazivaju se
dijagnosticke  procedure il
intervencije, a postupci lijeCenja
bolnih stanja kraljeznice
nazivaju se terapijske procedure
ili intervencije. U dijagnosticke
procedure ubrajaju se
anesteziranje medijalnih
ogranaka straznje grane vratnih
i prsnih  spinalnih  Zivaca
zaduzenih za inervaciju fasetnih
(zigapofizealnih) zglobova,
anesteziranje samih vratnih i
prsnih  spinalnih  Zivaca te
stimulacijska 1  anesteticka
diskografija (25). U terapijske
minimalno invazivne procedure
ubrajaju se epiduralne injekcije

steroida, perkutana
radiofrekventna (RF)
neuroablacija medijalnih
ogranaka straznje grane

spinalnih zivaca koji inerviraju
fasetne zglobove 1 perkutana
pulsna radiofrekventna (PRF)
neuromodulacija spinalnih
zivaca (26). Sve se ove vrste
procedura izvode u posebno
opremljenoj operacijskoj
dvorani za intervencije uz
obaveznu uporabu mobilnoga
rendgenskog uredaja (C-luk) ili
mobilnog ultrazvuka te
obaveznu primjenu kontrastnog
sredstva. Na taj se nalin u
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svakom  trenutku  tijekom
izvodenja procedure moze tocno
odrediti polozaj vrha igle,
elektrode ili drugog
instrumenta. Nakon zavrSetka
intervencije i potrebnog perioda
opservacije bolesnik samostalno
odlazi ku¢i, ali uvijek u pratnji
odrasle osobe.

X Comparisons (if
appropriate)

Ne ulaze¢i detaljnije u razradu
drugih oblika lijeCenja
bolesnika s bolnim sindromima
vratne i prsne kraljeznice, autori
ovoga teksta potrudili su se
temeljito razraditi upotrebu
samo minimalno invazivnih
dijagnostickih 1 terapijskih
procedura. Ako se minimalno

invazivnim terapijskim
procedurama ne  postigne
zadovoljavajuéi ucinak,

bolesniku se predlaze kirursko
lijecenje. U tu se svrhu, a ovisno
o patologiji, mogu raditi

mikrodiscektomije,
dekompresivne operacije te
operacije fiksacije i

stabilizacije, odnosno operacije
umetanja vratnog umjetnoga
diska.

X Outcome(s)

Svrha je minimalno invazivnih
terapijskih procedura
primjenom  kortikosteroida 1
kratkodjelujucega lokalnog
anestetika te primjenom
radiofrekventne struje bolesnika
na duze vrijeme osloboditi boli
te mu poboljsati kvalitetu
Zivota.

[ ] Health care setting or
context

/

3. POPULATION

Describe the population
(i.e., patients, public, etc.)
to whom the guideline is
meant to apply.

X] Target population, sex
and age

X] Clinical condition (if
relevant)

Smjernice se odnose na odrasle
bolesnike s akutnom i/ili

kroni¢nom nespecificnom
vratoboljom, vratoboljom
mehanickog uzroka,
vratoboljom uzrokovanom

degenerativnim promjenama na
malim zglobovima, diskogenom
vratoboljom, na bolesnike s
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cervikobrahijalnim 1/ili
cervikocefalnim  sindromom,
kao 1 na bolesnike koji boluju od
bolnih sindroma prsne
kraljeznice razlicite etiologije.

[ ] Severity/stage of
disease (if relevant)

/

[ ] Comorbidities (if
relevant)

/

X Excluded populations
(if relevant)

Smjernice se ne odnose na
bolesnike kod kojih bi navedeni
sindromi  bili  uzrokovani
upalnim bolestima ili primarnim
odnosno sekundarnim tumorima
koji zahvacaju vratnu i/ili prsnu
kraljeznicu.

Domain 2: Stakeholder involvement

4. GROUP
MEMBERSHIP

Report all individuals who
were involved in the
development process. This
may include members of
the steering group, the
research team involved in
selecting and
reviewing/rating the
evidence and individuals
involved in formulating the
final recommendations.

X] Name of participant

Karlo Houra, Darko Ledié,
Drazen Kvesi¢, Darko Perovic,
Ivan Rados, Leonardo Kapural

[ ] Discipline/content
expertise (e.g.,

/

neurosurgeon,
methodologist)

X Institution (e.g., St. Specijalna bolnica Sv. Katarina,
Peter’s hospital) Zabok (doc. dr. sc. Karlo Houra,

X Geographical location
(e.g., Seattle, WA)

dr. med.; Darko Perovi¢, dr.
med.), Medicinski fakultet
Sveucilista u Rijeci, KBC
Rijeka, Rijeka (prof. dr. sc.
Darko Ledi¢, dr. med.),
Poliklinika  Arithera, Zagreb
(mr. sc. Drazen Kvesi¢, dr.
med.), Medicinski fakultet
Sveucilista u Osijeku, KBC
Osijek, Osijek (doc. dr. sc. Ivan
Rados, dr. med.), Carolinas Pain
Institute at Brookstown, Wake
Forest Baptist Health, 605
Cotton Street, Winston-Salem,
27101, NC, SAD (prof. dr. sc.
Leonardo Kapural, dr. med.)

[ ] A description of the
member’s role in the
guideline development

group

/

5. TARGET
POPULATION

[ ] Statement of type of
strategy used to capture

patients’/publics’ views and
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PREFERENCES AND
VIEWS

Report how the views and
preferences of the target
population were
sought/considered and
what the resulting
outcomes were.

preferences (e.g.,
participation in the
guideline development
group, literature review of
values and preferences)

[] Methods by which
preferences and views were
sought (e.g., evidence from
literature, surveys, focus

groups)

[ ] Outcomes/information
gathered on patient/public
information

[ ] How the information
gathered was used to inform
the guideline development
process and/or formation of
the recommendations

6. TARGET USERS

Report the target (or
intended) users of the
guideline.

X] The intended guideline
audience (e.g. specialists,
family physicians, patients,
clinical or institutional
leaders/administrators)

Smjernice prikazane u ovome
tekstu namijenjene su
lije€nicima obiteljske medicine,
lijecnicima medicine rada i
sportske medicine, fizijatrima,
neurolozima, reumatolozima,
neurokirurzima,  ortopedima,
traumatolozima,
anesteziolozima, kao 1 svim
drugim specijalistima koji u
svakodnevnoj  praksi lijeCe
bolesnike s akutnim i/ili
kroniénim cervikobrahijalnim,
cervikocefalnim sindromima ili
bolesnike koji boluju samo od
vratobolje, odnosno od bolnih
sindroma prsne kraljeznice.

X How the guideline may
be used by its target
audience (e.g., to inform
clinical decisions, to inform
policy, to inform standards

Njihova bi  nedvosmislena
primjena  olakSala  proces
lijecenja bolesnika s navedenim
sindromima te na taj nacin
pomogla ne samo lijecnicima

of care) razli¢itth  specijalnosti  koji
navedene bolesnike susrecu u
svojoj svakodnevnoj praksi
(...).
Domain 3: Rigour of development
7.SEARCH METHODS [ | Named electronic /

database(s) or evidence
source(s) where the search
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Report details of the
strategy used to search for
evidence.

was performed (e.g.,
MEDLINE, EMBASE,
PsychINFO, CINAHL)

[ ] Time periods searched ~ /
(e.g., January 1, 2004 to
March 31, 2008)
[ ] Search terms used (e.g., /
text words, indexing terms,
subheadings)
[] Full search strategy /
included (e.g., possibly
located in appendix)
8. EVIDENCE [ ] Target population /
SELECTION CRITERIA (patient’ pub]ic’ etc.)
characteristics
Report the criteria usedto [ ] Study design /
select (i.e., include and | Comparisons (if /
exclude) the evidence. —
Provide rationale, where @evant)
appropriate __| Outcomes /
| Language (if relevant) /
[ ] Context (if relevant) /
9. STRENGTHS & [ ] Study design(s) /
LIMITATIONS OF THE included in body of
EVIDENCE evidence
Describe the strengths and Eni;i?gzsr?:;?n%iﬁz,gy /
limitations of the evidence. blindine. allocation
Consider from the & .
perspective of the concealment, analytical
individual studies and the —M€h0ds)
body of evidence [] /
aggregated across all the Appropriateness/relevance
studies. Tools exist that of primary and secondary
can facilitate the reporting  outcomes considered
of this concept. [ ] Consistency of results ~ /
across studies
[ ] Direction of results /
across studies
[] Magnitude of benefit /
versus magnitude of harm
[] Applicability to practice /
context
10. FORMULATION OF  [X] Recommendation Smjernice su osmiSljene na

RECOMMENDATIONS

Describe the methods used
to formulate the
recommendations and how
final decisions were
reached. Specify any areas

development process (e.g.,
steps used in modified
Delphi technique, voting
procedures that were
considered)

temelju medicine temeljene na
dokazima, na temelju recentne
medicinske literature, gdje su se
u obzir uzele referencije samo
unatrag desetak godina te na
temelju misljenja 1 iskustva
autora koji se u Hrvatskoj, u
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of disagreement and the
methods used to resolve
them.

svojoj svakodnevnoj praksi,
koriste minimalno invazivnim
dijagnostickim 1 terapijskim
procedurama u lijeCenju
bolesnika s vratoboljom, CB
sindromom, CC sindromom te s
bolnim  sindromima  prsne
kraljeznice.

[ ] Outcomes of the
recommendation
development process (e.g.,
extent to which consensus
was reached using modified
Delphi technique, outcome
of voting procedures)

/

[ ] How the process
influenced the
recommendations (e.g.,
results of Delphi technique
influence final
recommendation, alignment
with recommendations and
the final vote)

11. CONSIDERATION
OF BENEFITS AND
HARMS

Report the health benefits,
side effects, and risks that
were considered when
Jormulating the
recommendations.

[ ] Supporting data and
report of benefits

[ ] Supporting data and
report of harms/side
effects/risks

[] Reporting of the
balance/trade-off between
benefits and harms/side
effects/risks

[ ] Recommendations
reflect considerations of
both benefits and harms/side
effects/risks

12. LINK BETWEEN
RECOMMENDATIONS
AND EVIDENCE

Describe the explicit link
between the
recommendations and the
evidence on which they are
based.

[ ] How the guideline
development group linked
and used the evidence to
inform recommendations

X] Link between each
recommendation and key
evidence (text description
and/or reference list)

Na temelju kriterija kvalitete
dokaza opisanih u tablici 1.
razina je dokaza za blokadu
fasetnih zglobova vratne i prsne
kraljeZnice iz dostupne
medicinske literature I (40).

(..)
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Na temelju kriterija kvalitete
dokaza opisanih u tablici 1.
razina dokaza za  vratne

interlaminarne epiduralne
injekcije kod hernije diska ili
radikulitisa iz dostupne

medicinske literature spada u
skupinu I, dok razina dokaza
navedenih injekcija kod
aksijalne boli, diskogene boli,
stenoze 1 kod  vratnoga
postlaminektomijskog sindroma
spada u skupinu II. Razina
dokaza za epiduralne injekcije
kod bolesnika s  bolnim
sindromima prsne kraljeznice
spada u skupinu II (40).

(..)

Na temelju kriterija kvalitete
dokaza opisanih u tablici 1.
razina dokaza za proceduru
koblacije jest I za kratkotrajne
ucinke (6 tjedana i 3 mjeseca)
(72). Za perkutanu lasersku
dekompresiju diska i nukleolizu
geliranim apsolutnim etanolom
razina dokaza je III (74,75). Za
metode mehanicke intradiskalne
dekompresije za sada u
dostupnoj literaturi nisu poznate
razine dokaza.

[ ] Link between
recommendations and
evidence summaries and/or
evidence tables in the
results section of the
guideline

/

13. EXTERNAL
REVIEW

Report the methodology
used to conduct the
external review.

[] Purpose and intent of
the external review (e.g., to
improve quality, gather
feedback on draft
recommendations, assess
applicability and feasibility,
disseminate evidence)

[ ] Methods taken to
undertake the external
review (e.g., rating scale,
open-ended questions)
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[] Description of the
external reviewers (e.g.,
number, type of reviewers,
affiliations)

[ ] Outcomes/information
gathered from the external
review (e.g., summary of
key findings)

[ ] How the information
gathered was used to inform
the guideline development
process and/or formation of
the recommendations (e.g.,
guideline panel considered
results of review in forming
final recommendations)

14. UPDATING
PROCEDURE

[ ] A statement that the
guideline will be updated

[] Explicit time interval or
explicit criteria to guide
decisions about when an
update will occur

Describe the procedure for
updating the guideline.

[ ] Methodology for the
updating procedure

Domain 4: Clarity of presentation

15. SPECIFIC AND
UNAMBIGUOUS
RECOMMENDATIONS

X] A statement of the
recommended action

Describe which options are
appropriate in which
situations and in which
population groups, as
informed by the body of
evidence.

Intraartikularno
lateralnog  atlanto-aksijalnog
zgloba dijagnosticka je
minimalno invazivna procedura
kojom se nastoji dokazati da je
navedeni zglob uzrok
cervikocefalnog sindroma. Ova
se  procedura  preporucuje
ljudima kod kojih su kao uzrok

anesteziranje

glavobolje  iskljueni  drugi
uzroci medu kojima su
infekcije, tumori, vaskularne
bolesti te neke metabolicke
bolesti.

[] Intent or purpose of the  /

recommended action (e.g.,
to improve quality of life, to
decrease side effects)

X Relevant population
(e.g., patients, public)

Ova se procedura preporucuje
ljudima kod kojih su kao uzrok
glavobolje  iskljueni  drugi
uzroci medu kojima su
infekcije, tumori, vaskularne
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bolesti te neke metaboli¢ke
bolesti.

X Caveats or qualifying
statements, if relevant (e.g.,
patients or conditions for
whom the recommendations
would not apply)

Ovu bi proceduru, zbog bliskog
odnosa vertebralne arterije 1
potencijalno kobnih
komplikacija, trebali izvoditi
poznaju tehniku izvodenja ove
minimalno invazivne
intervencije ~ te  anatomiju
gornjih vratnih kraljezaka.

[ ] If there is uncertainty
about the best care
option(s), the uncertainty
should be stated in the
guideline

/

16. MANAGEMENT
OPTIONS

Describe the different
options for managing the
condition or health issue.

X] Description of
management options

Kako bi potvrdili tofan izvor
bolnih sindroma u vratnoj i
prsnoj kraljeznici, a nakon
temeljitoga neuroloskog
pregleda i adekvatne
neuroradioloSke obrade (MR),
od presudne je vaznosti
napraviti indiciranu invazivnu
dijagnosticku ~ obradu.  Tek
nakon  pozitivnih  rezultata
minimalno invazivnih
dijagnostickih procedura
bolesniku se mogu predloZiti
specifiéni minimalno invazivni
terapijski zahvati s ciljem
smanjenja njegovih tegoba. U
slu¢ajevima kada se kod
bolesnika radi o pretezno
radikularnoj komponenti boli,
najcesce nisu potrebne
minimalno invazivne
dijagnosticke procedure, nego
se bolesnicima odmah moze
predloziti terapijska epiduralna
primjena lokalnog anestetika i
kortikosteroida.

(...)Pravovaljane informacije o
izvorima boli dobivaju se
uporabom tzv. kontroliranih
blokada, koje se izvode ili u
obliku placebo-injekcija,
odnosno injekcija s fizioloSkom
otopinom ili s pomocu razlicitih
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vrsta lokalnih anestetika
(13,14,16,18,19,29). U
Sjedinjenim Americkim
Drzavama sva osiguravajuca
drustva zahtijevaju od lije¢nika
dvije pozitivne fasetne blokade,
uporabom razli¢itih lokalnih
anestetika, s 50% ili vise
smanjenja cervikalne boli, prije
nego Sto se bolesniku predlozi
radiofrekventna neuroablacija.

[_] Population or clinical
situation most appropriate to
each option

/

17. IDENTIFIABLE KEY
RECOMMENDATIONS

Present the key
recommendations so that
they are easy to identify.

X] Recommendations in a
summarized box, typed in
bold, underlined, or
presented as flow charts or
algorithms

Slika 1.
dijagnostickih 1 terapijskih
minimalno invazivnih
postupaka na vratnoj i prsnoj
kraljeZnici

Postupnik

[ ] Specific
recommendations grouped
together in one section

/

Domain 5: Applicability

18. FACILITATORS
AND BARRIERS TO
APPLICATION

Describe the facilitators
and barriers to the
guideline’s application.

[] Types of facilitators and
barriers that were
considered

[ ] Methods by which
information regarding the
facilitators and barriers to
implementing
recommendations were
sought (e.g., feedback from
key stakeholders, pilot
testing of guidelines before
widespread implementation)

[ ] Information/description
of the types of facilitators
and barriers that emerged
from the inquiry (e.g.,
practitioners have the skills
to deliver the recommended
care, sufficient equipment is
not available to ensure all
eligible members of the
population receive
mammography)

[ ] How the information
influenced the guideline
development process and/or

139



formation of the
recommendations

19. IMPLEMENTATION
ADVICE/TOOLS

Provide advice and/or tools
on how the
recommendations can be
applied in practice.

X] Additional materials to
support the implementation
of the guideline in practice.

For example:

o Guideline
summary
documents

o Links to check
lists, algorithms

o Links to how-to
manuals

o Solutions
linked to
barrier analysis
(see Item 18)

o Tools to
capitalize on
guideline
facilitators (see
Item 18)

o Outcome of
pilot test and
lessons learned

Slika 1. Postupnik
dijagnostickih 1 terapijskih
minimalno invazivnih

postupaka na vratnoj i prsnoj
kraljeznici

20. RESOURCE
IMPLICATIONS

Describe any potential
resource implications of
applying the
recommendations.

[] Types of cost
information that were
considered (e.g., economic
evaluations, drug
acquisition costs)

[] Methods by which the
cost information was sought
(e.g., a health economist
was part of the guideline
development panel, use of
health technology
assessments for specific
drugs, etc.)

[ ] Information/description
of the cost information that
emerged from the inquiry
(e.g., specific drug
acquisition costs per
treatment course)

140



[ ] How the information
gathered was used to inform
the guideline development
process and/or formation of
the recommendations

21. MONITORING/
AUDITING CRITERIA

Provide monitoring and/or
auditing criteria to
measure the application of
guideline
recommendations.

[ ] Criteria to assess
guideline implementation or
adherence to
recommendations

[ ] Criteria for assessing
impact of implementing the
recommendations

[ ] Advice on the
frequency and interval of
measurement

[] Operational definitions
of how the criteria should be
measured

Domain 6: Editorial independence

22. FUNDING BODY

Report the funding body’s
influence on the content of
the guideline.

X] The name of the
funding body or source of
funding (or explicit
statement of no funding)

Autori nemaju financijske ili
druge interese koji bi mogli
dovesti do sukoba interesa te za
publikaciju ovih smjernica nisu
ni od koga primili nikakva
financijska ili bilo koja druga
sredstva.

[ ] A statement that the
funding body did not
influence the content of the
guideline

/

23. COMPETING
INTERESTS

Provide an explicit
statement that all group
members have declared
whether they have any
competing interests.

[ ] Types of competing
interests considered

[ ] Methods by which
potential competing
interests were sought

X A description of the
competing interests

Autori nemaju financijske ili
druge interese koji bi mogli
dovesti do sukoba interesa te za
publikaciju ovih smjernica nisu
ni od koga primili nikakva
financijska ili bilo koja druga
sredstva.

[ ] How the competing
interests influenced the
guideline process and
development of
recommendations

/
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Tablica s12. Ispunjeni RIGHT popis za provjeru za europsku smjernicu 40: Lim WS,
Baudouin SV, George RC, Hill AT, Jamieson C, Le Jeune I i sur. BTS guidelines for the
management of community acquired pneumonia in adults: update 2009. Thorax. 2009;64

Suppl 3:iiil-55.

RIGHT Cdestice

Tekst smjernice koji ukljucuje traZeni opis

Domena 1: Osnovni podatci

Naslov/podnaslov

la — U naslovu naglasiti da
se radi o smjernicama, tj. u
naslov staviti “smjernice” ili
“preporuke”.

1b — Navesti godinu objave
smjernica.

Ic — Opisati fokus smjernica,
poput probira, dijagnostike,
lije¢enja, rukovodenja,
prevencije i sli¢no.

BTS guidelines for the management of community acquired
pneumonia in adults: update 2009

Sazetak
2 — Navesti sazete preporuke  Guidelines have a synopsis of all recommendations (listed
smjernica. before the introduction).

Kratice i akronimi

3 — Definirati nove i/ili
klju¢ne pojmove 1 napraviti
popis kratica 1 akronima kao
je primjenjivo.

Section 1.3 defines community acquired pneumonia (CAP),
for community and for hospital treated patients, atypical
pneumonia, atypical pathogens, and term elderly.

Kontakt autor

4 — Navesti barem jednog
kontakt - autora.

Correspondence to:

Dr W S Lim, Respiratory Medicine, Nottingham University
Hospitals, David Evans Building, Hucknall Road,
Nottingham NGS5 1PB, UK; weishen.lim@nuh.nhs.uk

Domena 2: Dosada$nje spoznaje

Kratak opis zdravstvenog problema

5 — Opisati osnovnu
epidemiologiju problema,
poput
prevalencije/incidencije,
pobola, smrtnosti i
opterecenja (ukljucujuci
financijsko) koja proizlaze iz
obradenog problema.

Described in detail in Section 2: Incidence, mortality and
economic consequences, and in Section 3: Aetiology and
epidemiology.

Svrha smjernica i pojedini ciljevi

6 — Opisati svrhu/e smjernica
1 pojedine ciljeve, poput
unaprjedenja zdravstvenih
pokazatelja (npr. smrtnosti i
prevalencije bolesti),
kvalitete zivota, ili smanjenja
troSkova.

These guidelines refer to the management of adults with
community acquired pneumonia (CAP) of all ages in the
community or in hospital.

We expect that these guidelines will act as a framework for
local development or modification of protocols after
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discussion with local clinicians and management. The
subsequent dissemination, implementation and evaluation of
these guidelines should be undertaken by the hospital
Quality and Clinical Effectiveness Group in conjunction
with relevant committees such as those responsible for
therapeutics, antibiotic prescribing or protocol development.

Ciljana populacija

7a — Opisati primarnu
populaciju na koju se
preporuke u smjernicama
odnose.

These guidelines address the management of unselected
adults with CAP who are managed by their general
practitioner or admitted to hospital as an emergency.

They are NOT aimed at patients with known predisposing
conditions such as cancer or immunosuppression admitted
with pneumonia to specialist units such as oncology,
haematology, palliative care, infectious diseases units or
AIDS units. They do NOT apply to the much larger group of
adults with non-pneumonic lower respiratory tract infection,
including illnesses labelled as acute bronchitis, acute
exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease or
“‘chest infections’’.

For the purposes of these guidelines, CAP in the community
has been defined as:

- Symptoms of an acute lower respiratory tract illness (cough
and at least one other lower respiratory tract symptom).

- New focal chest signs on examination.

- At least one systemic feature (either a symptom complex
of sweating, fevers, shivers, aches and pains and/or

temperature of 38C or more).

- No other explanation for the illness, which is treated as
CAP with antibiotics.

For the purposes of these guidelines, CAP in hospital has
been defined as:

- Symptoms and signs consistent with an acute lower
respiratory tract infection associated with new radiographic
shadowing for which there is no other explanation (eg, not
pulmonary oedema or infarction).

- The illness is the primary reason for hospital admission and
1s managed as pneumonia.

7b — Opisati sve podskupine
na koje se smjernice posebno
osvrcu.

CAP in elderly patients: are risk factors and clinical features
different?
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There is no agreed age cut-off to define the term “‘elderly’’.
When referring to published research, wherever possible we
define the age limits used in the relevant studies.

Aetiology differences considered for specific population
groups: COPD, diabetes, alcoholism, oral steroid therapy,
congestive cardiac failure.

Krajnji korisnici i okruzenje

8a — Opisati primarne
korisnike kojima su
smjernice namijenjene
(poput lije¢nika primarne
zdravstvene zastite, kliniCara
specijalista,
javnozdravstvenih djelatnika,
rukovoditelja i donositelja
prijedloga zakona) i druge
potencijalne korisnike
smjernica.

What is the target end user audience?
We want these guidelines to be of value to:

- Hospital-based medical and other staff involved with
managing adult patients with CAP.

- General practitioners.

- Those teaching about the subject at both undergraduate and
postgraduate level.

8b — Opisati okruzenje za
koje su smjernice
namijenjene, poput primarne
ili sekundarne zdravstvene
zastite 1 slabo ili srednje
razvijenih zemalja.

(...) in the community or in hospital.

They have been developed to apply to the UK healthcare
system and population. They might equally be applicable to
any other countries which operate similar healthcare
services.

Skupine za razvoj smjernica

9a — Opisati kako su
odabrani svi sudionici u
razvoju smjernica te njihove
uloge 1 odgovornosti (npr.

koordinacijska skupina, /

komisija, vanjski recenzent,

skupina zaduzena za

sustavne preglede i

metodolozi).
Wei Shen Lim (Chairman), Consultant Respiratory
Physician, Nottingham University Hospitals; Simon

9b — Navesti sve pojedince
ukljucene u razvoj smjernica,
ukljucujuci njihove titule,
uloge i mati¢ne institucije.

Baudouin, Senior Lecturer in Critical Care Medicine, Royal
Victoria Infirmary and Intensive Care Society; Robert
George, Director Respiratory and Systemic Infections
Department, Health Protection Agency Centre for
Infections, Colindale; Adam Hill, Consultant Respiratory
Physician, Edinburgh Royal Infirmary; Conor Jamieson,
Principal Pharmacist — Anti-infectives, Heart of England
NHS Trust and British Society of Antimicrobial
Chemotherapy; Ivan Le Jeune, Consultant in Acute
Medicine, Nottingham University Hospitals and Society for
Acute Medicine; John Macfarlane, Professor of Respiratory
Medicine, University of Nottingham and Consultant
Respiratory Physician, Nottingham University Hospitals;
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Robert Read, Professor in Infectious Diseases, University of
Sheffield and British Infection Society; Helen Roberts,
Specialist Registrar in Respiratory Medicine, Mid-Trent
rotation, Nottingham University Hospitals; Mark Levy,
General Practitioner, Royal College of General Practitioners
and General Practice Airways Group (GPIAG); Mushtaq
Wani, Health Care of the Elderly Consultant, Swansea NHS
Trust and British Geriatrics Society; Mark Woodhead,
Consultant Respiratory Physician, Manchester Royal
Infirmary.

At least two clinical experts (a lead and a partner) were
identified for each of the main topic areas and were
responsible for the work of critically appraising the literature
and preparing a main draft for the relevant section as
described in section 1.8.

Section leads and partners:

Incidence and mortality: H Roberts, WS Lim

Aetiology and epidemiology: M A Woodhead, R George
Clinical and radiological features: I Le Jeune, M Wani
General investigations: I Le Jeune, M Wani
Microbiological investigations: R George, W S Lim
Severity assessment: W S Lim, H Roberts

General management in hospital: A Hill, S Baudouin

Critical care issues: S Baudouin, A Hill

Antibiotic therapy: R Read, M A Woodhead, R George, J T
Macfarlane

Complications and failure to improve: H Roberts, W S Lim

Primary care issues: M Levy, J] T Macfarlane

Domena 3: Dokazi

Oblikovanje pitanja

10a — Navesti klju¢na pitanja
koja su osnova za smjernice
u PICO
(populacija/pacijent/problem,
intervencija,
usporedba/kontrola, ishod) ili
drugom formatu.

Examples of questions:

When should a chest radiograph be performed in the
community?

When should a chest radiograph be performed in hospital?

145



When should the chest radiograph be repeated during
recovery?
should be done

What general investigations in the

community?
What microbiological investigations should be performed in
hospital? (Blood cultures, Sputum cultures, Sputum Gram

stain,

PCR and serological tests for other respiratory pathogens,
and other specific tests)

Should general practitioners administer antibiotics prior to
hospital transfer?

When should the first dose of antibiotics be given to patients
admitted to hospital?

Empirical antibiotic choice for adults hospitalised with low
severity CAP

Empirical antibiotic choice for adults hospitalised with
moderate severity CAP

(full list in iiil Synopsis of recommendations)

10b — Navesti kako su ishodi
odabrani 1 razvrstani.

/

Sustavni pregledi

11a — Navesti jesu li
preporuke temeljene na
novim sustavnim pregledima
napravljenim posebno za
navedene smjernice ili su
koriSteni ve¢ postojeci
sustavni pregledi.

Systematic electronic database searches were conducted in
order to identify potentially relevant studies for inclusion in
the CAP guidelines.

11b — Ako su koriSteni
postojeci sustavni pregledi,
navesti izvore i opisati kako
je proveden pregled literature
1 procjena (priloZiti strategiju
pretrage 1 kriterije za
uklju€enje 1 opisati kako je
procijenjen rizik pristranosti)
te jesu li sustavni pregledi
bili obnovljeni.

Search included existing systematic review as well, as
described in the text below. Additionally, several Cochrane
systematic reviews are referenced in the recommendations.

For each topic area the following databases were searched:
Ovid MEDLINE (including MEDLINE In Process), Ovid
EMBASE, Ovid CINAHL and the Cochrane Library
(including the Cochrane Database of Systematic Reviews,
the Database of Abstracts of Reviews of Effects, the
Cochrane Central Register of Controlled Trials, the Health
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Technology Assessment database and the NHS Economic
Evaluation Database).

The searches were first run in December 2007 and were
updated in August 2008. Searches included a combination of
indexing terms and free text terms, and were limited to
English language publications only. Full search strategies
for each database are available in the web-based supplement.

Procjena snage dokaza

12 — Opisati pristup koriSten
u procjeni snage dokaza.

1.9 Grading of recommendations

Recommendations were graded from A+ to D (table 1) as
indicated by the strength of the evidence as listed in the table
in Appendix 4.

A total of 547 papers were retrieved and circulated for
critical appraisal. The leads for each section independently
judged the clinical relevance and scientific rigour of each
paper assigned to them using generic study appraisal
checklists (see Appendices 1 and 2) adapted from published
checklists (17-20).

The reliability of the evidence in each study was graded from
Ia to IVb using a generic list of evidence levels (see
Appendix 3) developed from existing insights and checklists
(21,22). Disagreements were resolved by discussion with the
section partner (see Section 11.2). Where relevant,
individual references used in this document are followed by
an indication of the evidence level in square brackets.

Domena 4: Preporuke

Preporuke

13a — Navesti jasne, precizne
i provedive preporuke.

Examples:

All patients admitted to hospital with suspected CAP should
have a chest radiograph performed as soon as possible to
confirm or refute the diagnosis. [D]

Oral therapy with amoxicillin is preferred for patients with
low severity CAP who require hospital admission for other
reasons such as unstable comorbid illnesses or social needs.
[D]

Granulocyte colony stimulating factor is not routinely
recommended as an adjunct to antibiotics. [A+]

13b — Navesti jasne
preporuke za vazne
podskupine ako dokazi
upucuju na postojanje bitnih
razlika koji utjecu na
preporuke, posebice u

Examples:

Either doxycycline [D] or clarithromycin [A2] are
appropriate as an alternative choice, and for those patients
who are hypersensitive to penicillins.
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ravnotezi koristi 1 Stete
unutar podskupina.

For those patients referred to hospital with suspected CAP
and where the illness is considered to be life-threatening,
general practitioners should administer antibiotics in the
community. [D] Penicillin G 1.2 g intravenously or
amoxicillin 1 g orally are the preferred agents.

Patients who have a CURBG65 score of 3 or more are at high
risk of death. These patients should be reviewed by a senior
physician at the earliest opportunity to refine disease
severity assessment and should usually be managed as
having high severity pneumonia. Patients with CURB65
scores of 4 and 5 should be assessed with specific
consideration to the need for transfer to a critical care unit
(high dependency unit or intensive care unit). [B+]

13c — Navesti snagu
preporuka i pouzdanost
dokaza.

Recommendations have references accompanied by levels
of evidence (ranging from Ia to IVb), as well as
recommendation grades (ranging from A+ to D).
Description of levels of evidence available in Table 1.
Examples of recommendations:

CT lung scans may be useful in subjects where the diagnosis
is in doubt (174) [III] but, in general, there is little role for

CT scanning in the usual investigation of CAP.

CT scanning currently has no routine role in the
investigation of CAP. [II]

All patients admitted to hospital with suspected CAP should
have a chest radiograph performed as soon as possible

to confirm or refute the diagnosis. [D]

Obrazlozenje preporuka

14a — Navesti jesu li stavovi
1 prioriteti ciljanih populacija
uvaZzeni pri oblikovanju
svake od preporuka. Ako
jesu, opisati koriStene
pristupe i metode
prepoznavanja tih stavova i
prioriteta. Ako isti nisu
uvazeni, navesti zasto je
tome tako.

14b — Navesti jesu li troSkovi
1izvori prihoda razmatrani
tijekom razvoja preporuka.
Ako jesu, opisati koristene
metode (poput analize
isplativosti) i sazeti rezultate.
Ako financijska situacija nije
uvazena, objasniti zasto.

2.3 What are the economic consequences of CAP?

The direct costs associated with CAP are high and mostly
associated with inpatient care costs. [1II]
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Substantial costs savings could likely be made by strategies
to prevent CAP, to reduce the requirement for hospital
admission and to shorten the length of hospital stay. [I1I]

2.4 What comments can be made about cost effectiveness of
different therapies?

We are not able to provide any structured guidance on this
subject. Modern guidelines should attempt to provide
information, not only on clinical management but also on the
assessment of robust published data on cost effectiveness of
therapies. However, it was noted that there is a clear
deficiency of good quality comparative clinical data which
would allow meaningful comparisons of management and
antibiotic strategies for CAP, whether assessing for clinical
or cost effectiveness outcome.

14c — Navesti druge
¢imbenike razmatrane pri
oblikovanju smjernica, poput
jednakosti, izvedivosti i
prihvatljivosti.

Postupak donosenja odluka

15 — Opisati postupke i
pristupe koriStene pri
donosenju odluka, posebice
pri oblikovanju preporuka
(kako je definiran i postignut
konsenzus 1 je li provedeno
glasovanje).

1.8.3 Drafting of the guidelines

The Guidelines Committee corresponded by email on a
regular basis throughout the duration of the guideline
development. Meetings of the full group were held in
February 2008, July 2008 and November 2008. Each section
lead edited the corresponding section in the 2001 guidelines
document, incorporating all relevant literature and
recommendations from the 2004 update and the current
update. In December 2008 the guidelines were discussed at
an open plenary session at the BTS Winter Conference. A
revised draft guidelines document was circulated to
professional bodies for endorsement in January 2009 and to
the BTS Standards of Care Committee in March 2009.

A total of 547 papers were retrieved and circulated for
critical appraisal. The leads for each section independently
judged the clinical relevance and scientific rigour of each
paper assigned to them using generic study appraisal
checklists (see Appendices 1 and 2) adapted from published
checklists (17-20).

The reliability of the evidence in each study was graded from
Ia to IVb using a generic list of evidence levels (see
Appendix 3) developed from existing insights and checklists
(21,22). Disagreements were resolved by discussion with the
section partner (see Section 11.2). Where relevant,
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individual references used in this document are followed by
an indication of the evidence level in square brackets.

Section leads individually assessed the literature selected
and wrote a short document describing study findings and
related recommendations. These documents were discussed
by the whole committee.

Domena 5: Vrednovanje i kontrola kvalitete

Vanjsko vrednovanje

16 — Naznaciti je li nacrt

smjernice prosao nezavisno

vrednovanje i ako je, kako je  Provenance and peer review: Not commissioned; not
ono provedeno i jesu li externally peer reviewed.

komentari razmotreni i

uvazeni.

Kontrola kvalitete

17 — Naznaciti jesu li
smjernice podvrgnute
postupku kontrole kvalitete.
Ako jesu, opisati postupak.

Domena 6: Financiranje, izjava o i rjeSavanje sukoba interesa

Izvori financiranja i njihova uloga

18a — Precizno opisati izvore
financiranja za sve faze /
razvoja smjernica.

18b — Opisati ulogu izvora
financiranja u razli¢itim

fazama razvoja smjernicaiu /
dijeljenju i provedbi

preporuka.

Izjava o i rjeSavanje sukoba interesa

19a — Opisati koje su vrste
sukoba interesa (financijske 1
nefinancijske) bile vazne za
razvoj smjernica.

Competing interests: None.

19b — Opisati kako su The committee members fulfilled the requirements of the
procijenjeni 1 razrijeSeni BTS regarding personal declaration of interests. Declaration
sukobi interesa i kako of interest forms were updated annually by committee
korisnici smjernica mogu members and the contents submitted to the BTS Standards
pristupiti izjavama o sukobu  of Care Committee. These are available for inspection on
interesa. request from the Chairman of this Committee.

Domena 7: Ostale informacije

Pristup

Full search strategies for each database are available in the

20 — Opisati gdje se mogu web-based supplement.

pronaci smjernice, dodaci
smjernicama 1 drugi

) . An audit tool has been developed and is available through
povezani dokumenti.

the BTS website (www.brit-thoracic.org.uk).

Prijedlozi za buduéa istraZivanja
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21 — Opisati nedostatke u
dokazima i/ili dati prijedloge
za buduca istraZivanja.

Ogranicenja smjernica

22 — Opisati moguca
ogranicenja u postupku
razvoja smjernica (npr.
skupine autora nisu bile
multidisciplinarne ili
vrijednosti i Zelje pacijenata
nisu razmatrane) i navesti
kako su ta ogranic¢enja mogla
utjecati na valjanost
smjernica.
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Tablica s13. Ispunjeni AGREE Reporting popis za provjeru za europsku smjernicu 40: Lim
WS, Baudouin SV, George RC, Hill AT, Jamieson C, Le Jeune 1 i sur. BTS guidelines for the

management of community acquired pneumonia in adults: update 2009. Thorax. 2009;64 Suppl

3:iiil-55.

AGREE Reporting Agree Reporting Cestice Tekst smjernice koji ukljucuje

domene traZeni opis

Domain 1: Scope and purpose

1. OBJECTIVES X Health intent(s) (i.e., These guidelines refer to the
prevention, screening, management of adults with

Report the overall diagnosis, treatment, etc.) community acquired pneumonia

objective(s) of the (CAP) of all ages in the

guideline. The expected

community or in hospital.

health benefits from the 75, o0 d benefit(s) or
guideline are to be specific
outcome(s)

/

to the clinical problem or :
health topic. X Target(s) (e.g., patient
population, society)

These guidelines refer to the
management of adults with
community acquired pneumonia
(CAP) of all ages in the
community or in hospital.

2. QUESTIONS DX Target population

Report the health

question(s) covered by the
guideline, particularly for
the key recommendations.

These guidelines address the
management of unselected
adults with CAP who are
managed by their general
practitioner or admitted to
hospital as an emergency.

X] Intervention(s) or
exposure(s)

Examples of questions:

When should a chest radiograph
be performed in the
community?

When should a chest radiograph
be performed in hospital?
When  should the chest
radiograph be repeated during
recovery?

What general investigations
should be done in the
community?
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X Comparisons (if
appropriate)

What microbiological
investigations should be
performed in hospital? (Blood
cultures,  Sputum cultures,
Sputum Gram stain,

PCR and serological tests for
other respiratory pathogens, and
other specific tests)

Should general practitioners
administer antibiotics prior to
hospital transfer?

When should the first dose of
antibiotics be given to patients
admitted to hospital?

Empirical antibiotic choice for
adults hospitalised with low
severity CAP

Empirical antibiotic choice for
adults hospitalised with
moderate severity CAP

(full list in iiil Synopsis of

recommendations)
X Outcome(s) Specific pathogen identified,
Improvement, Failure to

improve and complications,
Prevention and vaccination

DX] Health care setting or
context

(...) in the community or in
hospital.

They have been developed to
apply to the UK healthcare
system and population. They
might equally be applicable to
any other countries which
operate  similar  healthcare
services.

3. POPULATION

Describe the population
(i.e., patients, public, etc.)
to whom the guideline is
meant to apply.

X Target population, sex
and age

These guidelines address the
management of unselected
adults with CAP who are
managed by their general
practitioner or admitted to
hospital as an emergency.

CAP in elderly patients: are risk
factors and clinical features
different?

There is no agreed age cut-off to
define the term “‘‘elderly”’.
When referring to published
research, wherever possible we
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define the age limits used in the
relevant studies.

X Clinical condition (if
relevant)

For the purposes of these
guidelines, CAP in the
community has been defined as:
- Symptoms of an acute lower
respiratory tract illness (cough
and at least one other lower
respiratory tract symptom).

- New focal chest signs on
examination.

- At least one systemic feature
(either a symptom complex of
sweating, fevers, shivers, aches
and pains and/or temperature of
38C or more).

- No other explanation for the
illness, which is treated as CAP
with antibiotics.

For the purposes of these
guidelines, CAP in hospital has
been defined as:

- Symptoms and  signs
consistent with an acute lower
respiratory  tract  infection
associated with new
radiographic shadowing for
which there 1is no other
explanation (eg, not pulmonary
oedema or infarction).

- The illness is the primary
reason for hospital admission
and is managed as pneumonia.

DX Severity/stage of
disease (if relevant)

Severity assessment described
in detail in Section 6 of the

guideline.
X Comorbidities (if Aetiology differences
relevant) considered for specific

population  groups: COPD,
diabetes, alcoholism, oral
steroid therapy, congestive
cardiac failure

X Excluded populations
(if relevant)

- They are NOT aimed at
patients with known
predisposing conditions such as
cancer Oor immunosuppression
admitted with pneumonia to
specialist  units  such  as
oncology, haematology,
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palliative care, infectious
diseases units or AIDS units.

- They do NOT apply to the
much larger group of adults with
non-pneumonic lower
respiratory  tract  infection,
including illnesses labelled as
acute bronchitis, acute
exacerbations  of  chronic
obstructive pulmonary disease
or ‘‘chest infections’”’.

We do not consider the
management of pneumonia in:

- Patients where the pneumonia
is an expected terminal event or
who are known to have lung
cancer, pulmonary tuberculosis
or cystic fibrosis or primary
immune deficiency or
secondary immune deficiency
related to HIV infection, or drug
or systemic disease-induced
immunosuppression. We do
include patients receiving oral
corticosteroid therapy as this is
a not uncommon situation for
patients admitted on medical
take.

- Patients who have been in
hospital within the previous 10
days and may have hospital
acquired pneumonia. Patients
admitted  from  healthcare
facilities such as nursing homes
and residential homes will be
commented on separately.

- Children with CAP (please
refer to the BTS guidelines for
the management of CAP in
childhood8).

Domain 2: Stakeholder involvement

4. GROUP
MEMBERSHIP

Report all individuals who
were involved in the
development process. This
may include members of
the steering group, the

X] Name of participant

W S Lim, S V Baudouin, R C
George, A T Hill, C Jamieson, |
Le Jeune, J T Macfarlane, R C
Read, HJ Roberts, M L Levy, M
Wani, M A Woodhead,
Pneumonia Guidelines
Committee of the BTS
Standards of Care Committee
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research team involved in
selecting and
reviewing/rating the
evidence and individuals
involved in formulating the
final recommendations.

X Discipline/content
expertise (e.g.,
neurosurgeon,
methodologist)

X Institution (e.g., St.
Peter’s hospital)

X Geographical location
(e.g., Seattle, WA)

Wei Shen Lim (Chairman),
Consultant Respiratory
Physician, Nottingham
University Hospitals; Simon
Baudouin, Senior Lecturer in
Critical Care Medicine, Royal
Victoria Infirmary and Intensive
Care Society; Robert George,
Director ~ Respiratory  and
Systemic Infections
Department, Health Protection
Agency Centre for Infections,
Colindale; Adam Hill,
Consultant Respiratory
Physician, Edinburgh Royal
Infirmary; Conor Jamieson,
Principal Pharmacist — Anti-
infectives, Heart of England
NHS Trust and British Society
of Antimicrobial
Chemotherapy; Ivan Le Jeune,
Consultant in Acute Medicine,
Nottingham University
Hospitals and Society for Acute
Medicine; John Macfarlane,
Professor ~ of  Respiratory

Medicine, University of
Nottingham and Consultant
Respiratory Physician,
Nottingham University
Hospitals; Robert Read,
Professor in Infectious
Diseases, University of

Sheffield and British Infection
Society; Helen Roberts,
Specialist Registrar in
Respiratory Medicine, Mid-
Trent rotation, Nottingham
University Hospitals; Mark
Levy, General Practitioner,
Royal College of General
Practitioners and  General
Practice Airways Group
(GPIAG); Mushtaq Wani,
Health Care of the Elderly
Consultant, Swansea NHS Trust
and British Geriatrics Society;
Mark Woodhead, Consultant
Respiratory Physician,
Manchester Royal Infirmary.
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DX A description of the
member’s role in the
guideline development

group

Section leads and partners
Incidence and mortality: H
Roberts, WS Lim

Aetiology and epidemiology: M
A Woodhead, R George
Clinical and  radiological
features: I Le Jeune, M Wani
General investigations: 1 Le
Jeune, M Wani Microbiological
investigations: R George, W S
Lim

Severity assessment: W S Lim,
H Roberts

General management in
hospital: A Hill, S Baudouin
Critical care issues: S Baudouin,
A Hill

Antibiotic therapy: R Read, M
A Woodhead, R George, J T
Macfarlane

Complications and failure to
improve: H Roberts, W S Lim
Primary care issues: M Levy, J
T Macfarlane

5. TARGET
POPULATION
PREFERENCES AND
VIEWS

Report how the views and
preferences of the target
population were
sought/considered and
what the resulting
outcomes were.

[ ] Statement of type of
strategy used to capture

patients’/publics’ views and

preferences (e.g.,
participation in the
guideline development

group, literature review of

values and preferences)

/

[ ] Methods by which

preferences and views were
sought (e.g., evidence from

literature, surveys, focus
groups)

[ ] Outcomes/information
gathered on patient/public

information

[ ] How the information

gathered was used to inform
the guideline development
process and/or formation of

the recommendations

6. TARGET USERS

Report the target (or
intended) users of the
guideline.

X The intended guideline

audience (e.g. specialists,

family physicians, patients,

clinical or institutional
leaders/administrators)

What is the target end user
audience?

We want these guidelines to be
of value to:
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- Hospital-based medical and
other staff involved with
managing adult patients with
CAP.

- General practitioners.

- Those teaching about the
subject at both undergraduate
and postgraduate level.

X How the guideline may
be used by its target
audience (e.g., to inform
clinical decisions, to inform
policy, to inform standards
of care)

We expect that these guidelines
will act as a framework for local
development or modification of
protocols after discussion with
local clinicians and
management.

Countries with similar health
service systems will also find
the framework of value,
adapting the guidelines to take
into account any relevant
national differences in disease
presentation and the availability
of investigations and
antimicrobial agents.

Domain 3: Rigour of development

7.SEARCH METHODS  [X] Named electronic
database(s) or evidence

Report details of the source(s) where the search
strategy used to search for 49 performed (e.g.,
evidence. MEDLINE, EMBASE,

PsychINFO, CINAHL)

Systematic electronic database
searches were conducted in
order to identify potentially
relevant studies for inclusion in
the CAP guidelines. For each
topic area the following
databases were searched: Ovid
MEDLINE (including
MEDLINE In Process), Ovid
EMBASE, Ovid CINAHL and
the Cochrane Library (including
the Cochrane Database of
Systematic Reviews, the
Database of Abstracts of
Reviews of Effects, the
Cochrane Central Register of
Controlled Trials, the Health

Technology Assessment
database @ and the NHS
Economic Evaluation
Database).

DX Time periods searched
(e.g., January 1, 2004 to
March 31, 2008)

The searches were first run in
December 2007 and were
updated in August 2008.
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X] Search terms used (e.g.,
text words, indexing terms,
subheadings)

Searches included a
combination of indexing terms
and free text terms, and were
limited to English language
publications only.

DX Full search strategy
included (e.g., possibly
located in appendix)

Full search strategies for each
database are available in the
web-based supplement.

8. EVIDENCE
SELECTION CRITERIA

Report the criteria used to
select (i.e., include and
exclude) the evidence.
Provide rationale, where
appropriate.

X] Target population
(patient, public, etc.)
characteristics

Study design

Comparisons (if
evant)

Outcomes

X € XX

|| Language (if relevant)

X] Context (if relevant)

Details in Appendix 1 and 2.

9. STRENGTHS &
LIMITATIONS OF THE
EVIDENCE

Describe the strengths and
limitations of the evidence.
Consider from the
perspective of the
individual studies and the
body of evidence
aggregated across all the
studies. Tools exist that
can facilitate the reporting
of this concept.

X Study design(s)
included in body of
evidence

X Study methodology
limitations (sampling,
blinding, allocation
concealment, analytical
methods)

X

Appropriateness/relevance
of primary and secondary
outcomes considered

The leads for each section
independently  judged  the
clinical relevance and scientific
rigour of each paper assigned to
them using generic study
appraisal checklists (see
Appendices 1 and 2) adapted
from published checklists (17—
20).

Details in Appendix 1 and 2.

[ ] Consistency of results /
across studies
[ ] Direction of results /
across studies
[ ] Magnitude of benefit /

versus magnitude of harm

DX Applicability to practice
context

Details in tools in Appendix 1
and 2.

10. FORMULATION OF
RECOMMENDATION

Describe the methods used
to formulate the
recommendations and how
final decisions were
reached. Specify any areas
of disagreement and the
methods used to resolve
them.

X] Recommendation
development process (e.g.,
steps used in modified
Delphi technique, voting
procedures that were
considered)

1.8.3 Drafting of the guidelines
The Guidelines Committee
corresponded by email on a
regular basis throughout the
duration of the guideline
development. Meetings of the
full group were held in February
2008, July 2008 and November
2008. Each section lead edited
the corresponding section in the
2001 guidelines document,
incorporating  all  relevant
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literature and recommendations
from the 2004 update and the
current update. In December
2008 the guidelines were
discussed at an open plenary
session at the BTS Winter
Conference. A revised draft
guidelines  document  was
circulated to professional bodies
for endorsement in January
2009 and to the BTS Standards
of Care Committee in March
2009.

A total of 547 papers were
retrieved and circulated for
critical appraisal. The leads for
each section independently
judged the clinical relevance
and scientific rigour of each
paper assigned to them using
generic study appraisal
checklists (see Appendices 1
and 2) adapted from published
checklists (17-20).

The reliability of the evidence in
each study was graded from Ia
to IVb using a generic list of
evidence levels (see Appendix
3) developed from existing
insights and checklists (21,22).
Disagreements were resolved by
discussion with the section
partner (see Section 11.2).
Where relevant, individual
references used in  this
document are followed by an
indication of the evidence level
in square brackets.

Section leads individually
assessed the literature selected
and wrote a short document
describing study findings and
related recommendations. These
documents were discussed by
the whole committee.

[ ] Outcomes of the
recommendation
development process (e.g.,
extent to which consensus
was reached using modified

/
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Delphi technique, outcome
of voting procedures)

[ ] How the process /
influenced the
recommendations (e.g.,
results of Delphi technique
influence final
recommendation, alignment
with recommendations and
the final vote)
11. CONSIDERATION [ | Supporting data and /
OF BENEFITS AND report of benefits
HARMS [ ] Supporting data and /
report of harms/side
Report the health benefits, . ffocto/risks
side effect:v, and risks that [] Reporting of the /
were considered when
formulating the balange/trade-off betyveen
recommendations. benefits and harms/side
effects/risks
[ ] Recommendations /
reflect considerations of
both benefits and harms/side
effects/risks
12. LINK BETWEEN X] How the guideline 1.9 Grading of
RECOMMENDATIONS  development group linked ~ recommendations
AND EVIDENCE and used the evidence to

Describe the explicit link
between the
recommendations and the
evidence on which they are
based.

inform recommendations

Recommendations were graded
from A+ to D (table 1) as
indicated by the strength of the
evidence as listed in the table in
Appendix 4.

A total of 547 papers were
retrieved and circulated for
critical appraisal. The leads for
each section independently
judged the clinical relevance
and scientific rigour of each
paper assigned to them using
generic study appraisal
checklists (see Appendices 1
and 2) adapted from published
checklists (17-20).

The reliability of the evidence in
each study was graded from Ia
to IVb using a generic list of
evidence levels (see Appendix
3) developed from existing
insights and checklists (21,22).
Disagreements were resolved by
discussion with the section
partner (see Section 11.2).
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Where relevant, individual
references used in  this
document are followed by an
indication of the evidence level
in square brackets.

X] Link between each
recommendation and key
evidence (text description
and/or reference list)

Listed as references and levels

of evidence and
recommendation grades.
Example:

CT lung scans may be useful in
subjects where the diagnosis is
in doubt (174) [III] but, in
general, there is little role for CT
scanning in  the  usual
investigation of CAP.

CT scanning currently has no
routine role in the investigation
of CAP. [1I]

All patients admitted to hospital
with suspected CAP should
have a chest radiograph
performed as soon as possible
to confirm or refute the
diagnosis. [D]

[ ] Link between
recommendations and
evidence summaries and/or
evidence tables in the
results section of the
guideline

/

13. EXTERNAL
REVIEW

Report the methodology
used to conduct the
external review.

[] Purpose and intent of
the external review (e.g., to
improve quality, gather
feedback on draft
recommendations, assess
applicability and feasibility,
disseminate evidence)

[ ] Methods taken to
undertake the external
review (e.g., rating scale,
open-ended questions)

[ ] Description of the
external reviewers (e.g.,
number, type of reviewers,
affiliations)

[ ] Outcomes/information
gathered from the external
review (e.g., summary of
key findings)
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[ ] How the information
gathered was used to inform
the guideline development
process and/or formation of
the recommendations (e.g.,
guideline panel considered
results of review in forming
final recommendations)

14. UPDATING
PROCEDURE

Describe the procedure for
updating the guideline.

X] A statement that the
guideline will be updated

1.10 Plans for updating these

DX Explicit time interval or
explicit criteria to guide
decisions about when an
update will occur

guidelines
Following the BTS protocol for
guidelines revisions, the

Committee will meet on an
annual basis and review new

X Methodology for the
updating procedure

published evidence obtained
from a structured literature
search, comment on any newly
licensed and relevant antibiotics
and issue guideline updates or
revisions as necessary.
Important changes will be
posted on the BTS website
(www.brit-thoracic. org.uk).

Domain 4: Clarity of presentation

15. SPECIFIC AND
UNAMBIGUOUS
RECOMMENDATIONS

Describe which options are

appropriate in which
situations and in which
population groups, as
informed by the body of
evidence.

X A statement of the
recommended action

Example:

9. All patients should have the

following tests performed on

admission:

— Oxygenation saturations and,
where necessary, arterial
blood gases in accordance
with the BTS guideline for
emergency oxygen use in
adult patients. [B+]

— Chest radiograph to allow
accurate diagnosis. [B+]

— Urea and electrolytes to
inform severity assessment.
[B+]

— C-reactive protein to aid
diagnosis and as a baseline
measure. [B+]

— Full blood count. [B2]

— Liver function tests. [D]

[ ] Intent or purpose of the
recommended action (e.g.,
to improve quality of life, to
decrease side effects)

/
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X Relevant population
(e.g., patients, public)

Appropriately mentioned in
recommendations. Example:

For patients with low severity
CAP the extent of
microbiological investigations
should be guided by clinical
factors (age, comorbid illness,
severity indicators),
epidemiological factors and
prior antibiotic therapy. [A2]

X] Caveats or qualifying
statements, if relevant (e.g.,
patients or conditions for
whom the recommendations
would not apply)

Appropriately mentioned in
recommendations. Example:

A chest radiograph should be
arranged after about 6 weeks for
all those patients who have
persistence of symptoms or
physical signs or who are at
higher risk of underlying
malignancy (especially smokers
and those aged >50 years)
whether or not they have been
admitted to hospital. [D]

The chest radiograph need not
be repeated prior to hospital
discharge in those who have
made a satisfactory clinical
recovery from CAP. [D]

[ ] If there is uncertainty
about the best care
option(s), the uncertainty
should be stated in the
guideline

/

16. MANAGEMENT
OPTIONS

Describe the different
options for managing the
condition or health issue.

X] Description of
management options

X] Population or clinical
situation most appropriate to
each option

Appropriately mentioned in
recommendations. Example:
Microbiological tests should be
performed on all patients with
moderate and high severity
CAP, the extent of investigation
in these patients being guided by
severity. [D]

For patients with low severity
CAP the extent of
microbiological investigations
should be guided by clinical
factors (age, comorbid illness,
severity indicators),
epidemiological factors and
prior antibiotic therapy. [A2]
Where there is clear
microbiological evidence of a
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specific pathogen, empirical
antibiotics should be changed to
the  appropriate  pathogen-
focused agent unless there are
legitimate concerns about dual
pathogen infection. [D]

17. IDENTIFIABLE KEY
RECOMMENDATIONS

Present the key
recommendations so that
they are easy to identify.

X] Recommendations in a
summarized box, typed in
bold, underlined, or
presented as flow charts or
algorithms

X Specific
recommendations grouped
together in one section

Guidelines have a synopsis of

all recommendations (before
introduction).

Each section (11 clinical
sections in total, i.e., Clinical
features, Antibiotic
management) has

Recommendations in bold, as
well as boxes (i.e. Box 1. Some
clinical features reported to be
more common with specific
pathogens) and tables (i.e. Table
4. Recommendations for the
microbiological investigation of
community acquired pneumonia
(CAP)).

Domain 5: Applicability

18. FACILITATORS
AND BARRIERS TO
APPLICATION

Describe the facilitators
and barriers to the
guideline’s application.

[] Types of facilitators and
barriers that were
considered

/

[ ] Methods by which
information regarding the
facilitators and barriers to
implementing
recommendations were
sought (e.g., feedback from
key stakeholders, pilot
testing of guidelines before
widespread implementation)

[ ] Information/description
of the types of facilitators
and barriers that emerged
from the inquiry (e.g.,
practitioners have the skills
to deliver the recommended
care, sufficient equipment is
not available to ensure all
eligible members of the
population receive
mammography)

/

[ ] How the information
influenced the guideline
development process and/or
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formation of the
recommendations

19. IMPLEMENTATION
ADVICE/TOOLS

Provide advice and/or tools
on how the
recommendations can be
applied in practice.

X] Additional materials to
support the implementation
of the guideline in practice.

For example:

©)

Guideline
summary
documents
Links to check
lists, algorithms
Links to how-to
manuals
Solutions
linked to
barrier analysis
(see Item 18)
Tools to
capitalize on
guideline
facilitators (see
Item 18)
Outcome of
pilot test and
lessons learned

Guidelines have a synopsis of
all recommendations (before
introduction).

20. RESOURCE
IMPLICATIONS

Describe any potential
resource implications of
applying the
recommendations.

X Types of cost
information that were
considered (e.g., economic
evaluations, drug
acquisition costs)

2.3 What are the economic
consequences of CAP?

The direct costs associated with
CAP are high and mostly
associated with inpatient care
costs. [III]

Substantial costs savings could
likely be made by strategies to
prevent CAP, to reduce the
requirement for hospital
admission and to shorten the
length of hospital stay. [I1I]

2.4 What comments can be
made about cost effectiveness of
different therapies?

We are not able to provide any
structured guidance on this
subject. Modern guidelines
should attempt to provide
information, not only on clinical
management but also on the
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assessment of robust published
data on cost effectiveness of
therapies. However, it was
noted that there is a clear
deficiency of good quality
comparative clinical data which

would  allow meaningful
comparisons of management
and antibiotic strategies for

CAP, whether assessing for
clinical or cost effectiveness
outcome.

[] Methods by which the
cost information was sought
(e.g., a health economist
was part of the guideline
development panel, use of
health technology
assessments for specific
drugs, etc.)

/

X Information/description
of the cost information that
emerged from the inquiry
(e.g., specific drug
acquisition costs per
treatment course)

A prevalence-based burden of
illness study estimated that CAP
in the UK incurred a direct
healthcare cost of £441 million
annually at 1992-3 prices. The
average cost for managing
pneumonia in the community
was estimated at £100 per
episode compared with £1700—
5100 when the patient required
admission to hospital.
Hospitalisation accounted for
87% of the total annual cost

(30). [III]
[ ] How the information /
gathered was used to inform
the guideline development
process and/or formation of
the recommendations
21. MONITORING/ [ ] Criteria to assess /
AUDITING CRITERIA  gyideline implementation or
adherence to
Provide monitoring and/or  rocommendations
auditing c}: teria lto . [ ] Criteria for assessing /
measure the application of impact of implementing the
guideline .
. recommendations
recommendations. x
[ ] Advice on the /

frequency and interval of
measurement
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X] Operational definitions
of how the criteria should be
measured

1.12 Auditing CAP
management

The management of CAP is a
sufficiently = common  and
important issue to warrant the
development of audit measures
of the process of care and
outcome to evaluate the quality
of care for CAP, using
guidelines as a standard of
management.

An audit tool has been
developed and 1is available
through the BTS website
(www.brit-thoracic.org.uk).

Domain 6: Editorial independence

22. FUNDING BODY [ ] The name of the /
funding body or source of
Report the funding body’s  funding (or explicit
influence on the content of  tatement of no funding)
the guideline. [ ] A statement that the /
funding body did not
influence the content of the
guideline
23. COMPETING DX Types of competing The  committee = members
INTERESTS interests considered fulfilled the requirements of the

Provide an explicit

BTS regarding personal
declaration of interests.

statement that all group ] Methods by which

potential competing
interests were sought

members have declared
whether they have any
competing interests.
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guideline process and
development of
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Prilog 8. Potpunost izvjeStavanja za individualne ¢estice RIGHT i AGREE Reporting

smjernice za izvjeStavanje

Tablica sl14. Potpunost izvjeStavanja za individualne cestice RIGHT smjernice za

izvjeStavanje
RIGHT Ccestice Ukupno (%)
Hrvatske Europske P*
smjernice smjernice
(N=37) (N=42)
Domena 1: Osnovni podatci
la — U naslovu naglasiti da se radi o 37 (100) 40 (95) 0,50
smjernicama, tj. u naslov staviti “smjernice” ili
“preporuke”.
1b — Navesti godinu objave smjernica. 1(3) 6 (14) 0,11
Ic — Opisati fokus smjernica, poput probira, 37 (100) 38 (91) 0,12
dijagnostike, lije¢enja, rukovodenja, prevencije
i sli¢no.
2 — Navesti saZete preporuke smjernica. 18 (49) 28 (6) 0,12
3 — Definirati nove i/ili klju¢ne pojmove i 7(19) 7(17) 1,00
napraviti popis kratica i akronima kao je
primjenjivo.
4 — Navesti barem jednog kontakt - autora. 37 (100) 41 (98) 1,00
Domena 2: Dosadasnje spoznaje
5 — Opisati osnovnu epidemiologiju problema, 33 (89) 40 (95) 0,41
poput prevalencije/incidencije, pobola,
smrtnosti i optere¢enja (ukljucujuéi financijsko)
koja proizlaze iz obradenog problema.
6 — Opisati svrhu/e smjernica i pojedine ciljeve, 26 (70) 14 (33) <0,001
poput unaprjedenja zdravstvenih pokazatelja
(npr. smrtnosti 1 prevalencije bolesti), kvalitete
Zivota, ili smanjenja troSkova.
7a — Opisati primarnu populaciju na koju se 29 (78) 32 (76) 1,00
preporuke u smjernicama odnose.
7b — Opisati sve podskupine na koje se 22 (60) 23 (55) 0,82
smjernice posebno osvréu.
8a — Opisati primarne korisnike kojima su 18 (49) 6 (14) <0,001
smjernice namijenjene (poput lijecnika
primarne zdravstvene zastite, klini¢ara
specijalista, javnozdravstvenih djelatnika,
rukovoditelja i donositelja prijedloga zakona) i
druge potencijalne korisnike smjernica.
8b — Opisati okruzenje za koje su smjernice 11 (30) 5(12) 0,06
namijenjene, poput primarne ili sekundarne
zdravstvene zastite i slabo ili srednje razvijenih
zemalja.
9a — Opisati kako su odabrani svi sudionici u 9 (24) 4 (10) 0,13

razvoju smjernica te njihove uloge i
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odgovornosti (npr. koordinacijska skupina,
komisija, vanjski recenzent, skupina zaduzena
za sustavne preglede i metodolozi).

9b — Navesti sve pojedince ukljuc¢ene u razvoj 37 (100)

smjernica, ukljuc¢ujuéi njihove titule, uloge i
maticne institucije.

40 (95)

0,50

Domena 3: Dokazi

10a — Navesti kljucna pitanja koja su osnova za 3(8)
smjernice u PICO (populacija/pacijent/problem,
intervencija, usporedba/kontrola, ishod) ili

drugom formatu.

3(7)

1,0

10b — Navesti kako su ishodi odabrani 1 1(3)
razvrstani.

0(0)

0,50

11a — Navesti jesu li preporuke temeljene na 4(11)
novim sustavnim pregledima napravljenim

posebno za navedene smjernice ili su koristeni

ve¢ postojeci sustavni pregledi.

7(17)

0,53

11b — Ako su koriSteni postojeci sustavni 0 (0)
pregledi, navesti izvore i opisati kako je

proveden pregled literature i procjena (priloziti

strategiju pretrage i kriterije za ukljucenje 1

opisati kako je procijenjen rizik pristranosti) te

jesu li sustavni pregledi bili obnovljeni.

6 (14)

0,03

12 — Opisati pristup koriSten u procjeni snage 21 (57)
dokaza.

34 (81)

0,03

Domena 4: Preporuke

13a — Navesti jasne, precizne 1 provedive 36 (97)
preporuke.

39 (93)

0,62

13b — Navesti jasne preporuke za vazne 34 (91)
podskupine ako dokazi upucuju na postojanje

bitnih razlika koji utjecu na preporuke, posebice

u ravnoteZi koristi i Stete unutar podskupina.

37 (88)

0,72

13c — Navesti snagu preporuka 1 pouzdanost 31(84)
dokaza.

37 (88)

0,75

14a — Navesti jesu li stavovi i prioriteti ciljanih 5(14)
populacija uvazeni pri oblikovanju svake od

preporuka. Ako jesu, opisati koriStene pristupe i

metode prepoznavanja tih stavova i prioriteta.

Ako isti nisu uvazeni, navesti zasto je tome

tako.

18 (43)

0,01

14b — Navesti jesu li troskovi i izvori prihoda 0 (0)
razmatrani tijekom razvoja preporuka. Ako

jesu, opisati koriStene metode (poput analize

isplativosti) i saZeti rezultate. Ako financijska

situacija nije uvazena, objasniti zasto.

11 (26)

<0,001

14c — Navesti druge ¢imbenike razmatrane pri 2(5)
oblikovanju smjernica, poput jednakosti,
izvedivosti i prihvatljivosti.

11 (26)

0,02

15 — Opisati postupke i pristupe koristene pri 11 (30)

7(17)

0,20
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donosenju odluka, posebice pri oblikovanju
preporuka (kako je definiran i postignut
konsenzus i je li provedeno glasovanje).

Domena 5: Vrednovanje 1 kontrola kvalitete

16 — Naznaciti je li nacrt smjernice prosao 1(3) 16 (38) <0,001
nezavisno vrednovanje 1 ako je, kako je ono
provedeno i jesu li komentari razmotreni i
uvazeni.
17 — Naznaciti jesu li smjernice podvrgnute 2(5) 13 (31) 0,004
postupku kontrole kvalitete. Ako jesu, opisati
postupak.

Domena 6: Financiranje, izjava o i rjeSavanje sukoba interesa
18a — Precizno opisati izvore financiranja za sve 28 (76) 8(19) <0,001
faze razvoja smjernica.
18b — Opisati ulogu izvora financiranja u 2 (5 2(5) 1,00
razli¢itim fazama razvoja smjernica i u
dijeljenju i provedbi preporuka.
19a — Opisati koje su vrste sukoba interesa 3(8) 40 (95) <0,001
(financijske 1 nefinancijske) bile vazne za
razvoj smjernica.
19b — Opisati kako su procijenjeni 1 razrijeSeni 1(3) 3(7) 0,62
sukobi interesa i kako korisnici smjernica mogu
pristupiti izjavama o sukobu interesa.

Domena 7: Ostale informacije

20 — Opisati gdje se mogu pronaci smjernice, 1(3) 5(12) 0,21
dodaci smjernicama i drugi povezani
dokumenti.
21 — Opisati nedostatke u dokazima i/ili dati 18 (49) 34 (81) 0,004
prijedloge za buduca istraZivanja.
22 — Opisati moguca ogranic¢enja u postupku 1(3) 3(7) 0,62

razvoja smjernica (npr. skupine autora nisu bile
multidisciplinarne ili vrijednosti i zelje
pacijenata nisu razmatrane) i navesti kako su ta
ograni¢enja mogla utjecati na valjanost
smjernica.

*Fischerov test.
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Tablica s15. Potpunost izvjeStavanja za individualne ¢estice AGREE Reporting smjernice za

izvjeStavanje
AGREE Reporting &estice Ukupno (%, 95 % raspon
pouzdanosti)
Hrvatske Europske
smjernice smjernice pP*
(N=37) (N=42)

Domena 1: cilj i svrha

1. Ciljevi 1 36 (97) 40 (95) 1,00
2 13 (35) 2(5) <0,001
3 31 (84) 29(69) 0,2

2. Pitanja 4 20 (54) 30(71) 0,2
5 8 (22) 18 (43) 0,06
6 1(3) 2(5) 1,00
7 1(3) 3(7) 0,62
8 9(24) 4 (10) 0,13

3. Populacija 9 30 (81) 35(83) 1,00
10 35 (95) 39(93) 1,00
11 10 (27) 1945 0,11
12 0(0) 2(5) 0,50
13 2(5) 4 (10) 0,68

Domena 2: ukljucenost zainteresiranih strana

4. Clanovi rasne skupine 14 37 (100) 41 (98) 1,00
15 1(3) 2(5) 1,00
16 35 (95) 40 (95) 1,00
17 33(89) 40 (95) 041
18 2(5) 4 (10) 0,70

5. Vrijednosti 1 zelje pacijenata 19 1(3) 2(5) 1,00
20 0(0) 1(2) 1,00
21 0(0) 2(5) 0,50
22 1(3) 1(2) 1,00

6. Ciljani korisnici 23 19 (51) 5(12) <0,001
24 20 (54) 7 (17) <0,001

Domena 3: razvoj smjernica

7. Strategija pretrazivanja 25 3(8) 5(12) 0,72
26 0 (0) 7 (17) 0,01
27 0(0) 2(5) 0,50
28 0 (0) 1(2) 1,00

8. Kriteriji odabira dokaza 29 0(0) 3(7) 0,24
30 2(5) 7 (17) 0,20
31 0(0) 1(2) 1,00
32 0(0) 1(2) 1,00
33 0(0) 0(0) 0,00
34 0(0) 1(2) 1,00
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9. Prednosti i ograni¢enja dokaza 35 3(8) 13 (31) 0,01
36 0(0) 5(12) 0,06
37 0(0) 1(2) 1,00
38 0(0) 0(0) 0,00
39 0(0) 0(0) 0,00
40 0(0) 0(0) 0,00
41 0(0) 2(5) 0,50
10. Oblikovanje preporuka 42 1541) 11 (26) 0,23
43 0(0) 4 (10) 0,12
44 3(8) 6 (14) 0,50
11. Razmatranje korisnih i Stetnih u¢inaka 45 2(5) 18 (43) <0,001
46 3(8) 20 (48) <0,001
47 0 () 17 (41) <0,001
48 2(5) 27 (64) <0,001
12. Poveznica izmedu preporuke i dokaza 49 28 (76) 38 (91) 0,13
50 11 (30) 28 (67) <0,001
51 0(0) 2(5) 0,50
13. Vanjsko vrednovanje 52 0(0) 2(5) 0,50
53 1(3) 13 (31) <0,001
54 1(3) 2(5) 1,00
55 0(0) 0(0) 0,00
56 00 2(5) 0,50
14. Postupak obnavljanja smjernice 57 0(0) 5(12) 0,06
58 1(3) 4 (10) 0,36
59 0(0) 1(2) 1,00
Domena 4: jasnoca prikaza
15. Specifi¢ne i nedvosmislene preporuke 60 37 (100) 40 (95) 0,50
61 14 (38) 8 (19) 0,21
62 35(95) 38(91) 0,70
63 27 (73) 28 (67) 0,63
64 28 (76) 30(71) 0,80
16. Razlicite opcije lijecenja 65 16 (43) 34 (81)  <0,001
66 14 (38) 36 (86) <0,001
17. Jasno prikazane klju¢ne preporuke 67 17 (46) 35(83) 0,003
68 28 (76) 37(88) 0,24
Domena 5: primjenjivost
18. Facilitatori i barijere primjeni 69 0(0) 2(5) 0,50
smjernica 70 0(0) 0(0) 0,00
71 5(14) 3(7) 0,50
72 0(0) 0(0) 0,00
19. Savjeti i alati za primjenu 73 12 (32) 5(12) 0,03
20. Problemi dostupnosti 74 0(0) 11 (26) <0,001
75 0(0) 1(2) 1,00
76 1(3) 5(12) 0,21
77 0(0) 1(2) 1,00
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21. Kriteriji za pracenje 78 0(0) 1(2) 1,00
79 0(0) 0(0) 0,00
80 0(0) 2(5) 0,50
81 0(0) 1(2) 1,00

Domena 6: neovisnost autora

22. Izvor financiranja 82 29 (78) 8(19) <0,001
83 1(3) 2(5) 1,00

23. Sukobi interesa 84 0 (0) 20 (48) <0,001
85 0(0) 5(12) 0,06
86 2(5) 38(91) 0,00
87 6 (16) 1(2) 0,05

*Fischerov test.
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Prilog 9. Bland Altman graficki prikazi razlika izmedu RIGHT i AGREE Reporting

smjernica za izvjeStavanje

04
03} 'I_ +1.96 SD
0.28
02+ T Mean
L 0.19
-1.96 SD
0.1 T
J_ 0.10
0.0 1 1 1
0.2 0.3 0.4 0.5

Mean of RIGHT proportion and AGREE proportion

Slika s1. Bland Altman grafikon razlika izmedu dviju smjernica za izvjeStavanje naspram
srednje vrijednosti potpunosti izvjeStavanja za nacionalne, hrvatske smjernice za klinicku
praksu (N = 37). Tocke predstavljaju vrijednosti za pojedina¢ne smjernice za klinicku praksu.
Ordinata oznacava razliku u proporcijama potpunosti izvjeStavanja izmedu RIGHT i AGREE
Reporting popisa za provjeru, za svaku klinicku smjernicu. Apscisa oznacava srednju
vrijednost potpunosti izvjeStavanja za svaku smjernicu: (RIGHT proporcija + AGREE

Reporting proporcija)/2.
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Slika s2. Bland Altman grafikon razlika izmedu dviju smjernica za izvjeStavanje naspram

srednje vrijednosti potpunosti izvjeStavanja za transnacionalne, europske smjernice za klini¢ku

praksu (N = 42). Tocke predstavljaju vrijednosti za pojedina¢ne smjernice za klini¢ku praksu.

Ordinata oznacava razliku u proporcijama potpunosti izvjeStavanja izmedu RIGHT 1 AGREE

Reporting popisa za provjeru, za svaku klinicku smjernicu. Apscisa oznacava srednju

vrijednost potpunosti izvjeStavanja za svaku smjernicu: (RIGHT proporcija + AGREE

Reporting proporcija)/2.
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Prilog 10. Kvalitativha usporedba sadrzaja RIGHT i AGREE Reporting smjernica za

izvjeStavanje

Tablica s16. Uparene Cestice RIGHT i AGREE Reporting popisa za provjeru

RIGHT

AGREE Reporting

Basic information: Title/subtitle

Ic. Describe the focus of the guideline,
such as screening, diagnosis, treatment,
management, prevention or others.

Domain 1: scope and purpose 1. Objectives
Report the overall objective(s) of the
guideline. The expected health benefits from
the guideline are to be specific to the clinical
problem or health topic.

1. Health intent(s) (i.e., prevention,
screening, diagnosis, treatment, etc.)

Basic information: Executive summary
2. Provide a summary of the
recommendations contained in the
guideline.

Domain 4: clarity of presentation 17.
Identifiable key recommendations

Present the key recommendations so that
they are easy to identify.

1. Recommendations in a summarized box,
typed in bold, underlined, or presented as
flow charts or algorithms

2. Specific recommendations grouped
together in one section

Background Aim(s) of the guideline and
specific objectives

6. Describe the aims of the guideline and
specific objectives, such as improvements
in health indicators (e.g., mortality and
disease prevalence), quality of life, or cost
savings.

Domain 1: scope and purpose 1. Objectives
Report the overall objective(s) of the
guideline. The expected health benefits from
the guideline are to be specific to the clinical
problem or health topic.

2. Expected benefit(s) or outcome(s)
Domain 2: stakeholder involvement 6. Target
users

Report the target (or intended) users of the
guideline. 2. How the guideline may be used
by its target audience (e.g., to inform clinical
decisions, to inform policy, to inform
standards of care)

Background Target population(s)

7a. Describe the primary population(s)that
is addressed by the recommendation(s) in
the guideline.

Domain 1: scope and purpose 1. Objectives
Report the overall objective(s) of the
guideline. The expected health benefits from
the guideline are to be specific to the clinical
problem or health topic.

3. Target(s) (e.g., patient population, society)
Domain 1: scope and purpose 3. Population
Describe the population (i.e., patients, public,
etc.) to whom the guideline is meant to
apply.

1. Target population, sex and age

2. Clinical condition (if relevant)

3. Severity/stage of disease (if relevant)

4. Comorbidities (if relevant)

Background End- users and settings

Domain 2: stakeholder involvement 6. Target
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8a. Describe the intended primary users of
the guideline (such as primary care
providers, clinical specialists, public health
practitioners, program managers, and
policy-makers) or other potential users of
the guideline.

users
Report the target (or intended) users of the
guideline. 1. The intended guideline audience
(e.g. specialists, family physicians, patients,
clinical or institutional
leaders/administrators)

Background End- users and settings

8b. Describe the setting(s) in which the
guideline is intended to be primarily used,
such as general practice (primary care),
low- and middle-income countries, in-
patient facilities.

Domain 1: scope and purpose 2. Questions
Report the health question(s) covered by the
guideline, particularly for the key
recommendations. 5. Health care setting or
context

Background Guideline development groups
9a. Describe how all contributors to
guideline development were selected and
their roles and responsibilities (e.g.,
steering group, guideline panel, external
reviewers, systematic review team, and
methodologists).

Domain 2: stakeholder involvement 4. Group
membership

Report all individuals who were involved in
the development process. This may include
members of the steering group, the research
team involved in selecting and
reviewing/rating the evidence and individuals
involved in formulating the final
recommendations.

5. A description of the member’s role in the
guideline development group

Background Guideline development groups
Ob. List all individuals involved in
developing the guideline, including their
title, roles and institutional affiliation(s).

Domain 2: stakeholder involvement 4. Group
membership

Report all individuals who were involved in
the development process. This may include
members of the steering group, the research
team involved in selecting and
reviewing/rating the evidence and individuals
involved in formulating the final
recommendations.

1. Name of participant

2. Discipline/content expertise (e.g.,
neurosurgeon, methodologist)

3. Institution (e.g., St. Peter’s hospital)

Evidence Healthcare questions

10a. State the key questions that were the
basis for the systematic reviews in PICO
(population, intervention, comparator(s)
and outcome) or other formats as
appropriate.

Domain 1: scope and purpose 2. Questions
Report the health question(s) covered by the
guideline, particularly for the key
recommendations.

1. Target population

2. Intervention(s) or exposure(s)

3. Comparisons (if appropriate)

4. Outcome(s)

Evidence Systematic reviews

11b. If the guideline developers used
existing systematic reviews, reference
these and describe how those reviews were
identified and assessed (provide the search
strategies and the selection criteria, and

Domain 3: rigour of development 7. Search
methods

Report details of the strategy used to search
for evidence.

1. Named electronic database(s) or evidence
source(s) where the search was performed
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describe how the risk of bias was
evaluated) and whether they were updated

(e.g., MEDLINE, EMBASE, PsychINFO,
CINAHL)

2. Time periods searched (e.g., January 1,
2004 to March 31, 2008)

3. Search terms used (e.g., text words,
indexing

terms, subheadings)

4. Full search strategy included (e.g.,
possibly

located in appendix)

Domain 3: rigour of development 8.
Evidence selection criteria

Report the criteria used to select (i.e., include
and exclude) the evidence. Provide rationale,
where appropriate.

1. Target population (patient, public, etc.)
characteristics

2. Study design

3. Comparisons (if relevant)

4. Outcomes

5. Language (if relevant)

6. Context (if relevant)

Evidence Assessment of the certainty of
the body of evidence

12. Describe the approach used to assess
the certainty of the body of evidence.

Domain 3: rigour of development 9.
Strengths & limitations of the evidence
Describe the strengths and limitations of the
evidence. Consider from the perspective of
the individual studies and the body of
evidence aggregated across all the studies.
Tools exist that can facilitate the reporting of
this concept.

Recommendations Recommendations

13a. Provide clear, precise, actionable
recommendations

13b. Present separate recommendations for
important subgroups if the evidence
suggests that there are important
differences in factors influencing
recommendations, particularly the balance
of health benefits and harms across
subgroups.

13c Indicate the strength of
recommendations and the certainty of the
supporting evidence.

Domain 4: clarity of presentation 15.
Specific and unambiguous recommendations
Describe which options are appropriate in
which situations and in which population
groups, as informed by the body of evidence
Domain 3: rigour of development 11.
Consideration of benefits and harms

Report the health benefits, side effects, and
risks that were considered when formulating
the recommendations.

Supporting data and report of benefits
Supporting data and report of harms/side
effects/risks Reporting of the balance/trade-
off between benefits and harms/side
effects/risks

Recommendations reflect considerations of
both benefits and harms/side effects/risks

12. Link between recommendations and
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evidence

Describe the explicit link between the
recommendations and the evidence on which
they are based.

How the guideline development group linked
and used the evidence to inform
recommendations

Link between each recommendation and key
evidence (text description and/or reference
list)

Link between recommendations and
evidence summaries and/or evidence tables
in the results section of the guideline

Recommendations Rationale/explanation
for recommendations
14a. Describe whether values and

preferences of the target population(s) were

considered in the formulation of each
recommendation. If yes, describe the
approaches and methods used to elicit or
identify these values and preferences. If
values and preferences were not
considered, provide an explanation

Domain 2: stakeholder involvement 5. Target
population preferences and views

Report how the views and preferences of the
target population were sought/considered and
what the resulting outcomes were.

1. Statement of type of strategy used to
capture

patients’/publics’ views and preferences
(e.g.,

participation in the guideline development
group,

literature review of values and preferences)
2. Methods by which preferences and views
were

sought (e.g., evidence from literature,
surveys,

focus groups)

3. Outcomes/information gathered on
patient/public

information

4. How the information gathered was used to
inform

the guideline development process and/or
formation of the recommendations

Recommendations Rationale/explanation
for recommendations

14b. Describe whether cost and resource
implications were considered in the
formulation of recommendations. If yes,
describe the specific approaches and
methods used (such as cost-effectiveness
analysis) and summarize the results. If
resource issues were not considered,
provide an explanation.

Domain 5: applicability 20. Resource
implications

Describe any potential resource implications
of applying the recommendations.

1. Types of cost information that were
considered

(e.g., economic evaluations, drug acquisition
costs)

2. Methods by which the cost information
was

sought (e.g., a health economist was part of
the

guideline development panel, use of health
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technology assessments for specific drugs,
etc.)

3. Information/description of the cost
information

that emerged from the inquiry (e.g., specific
drug

acquisition costs per treatment course)

4. How the information gathered was used to
inform

the guideline development process and/or
formation of the recommendations

Recommendations Rationale/explanation
for recommendations

14c. Describe other factors taken into
consideration when formulating the
recommendations, such as equity,
feasibility and acceptability

Domain 5: applicability 18. Facilitators and
barriers to application

Describe the facilitators and barriers to the
guideline’s application.

1. Types of facilitators and barriers that were
considered

3. Information/description of the types of
facilitators and barriers that emerged from
the inquiry (e.g., practitioners have the skills
to deliver the recommended care, sufficient
equipment is not available to ensure all
eligible members of the population receive
mammography)

4. How the information influenced the
guideline

development process and/or formation of the
recommendations

Recommendations Evidence to decision
processes

15. Describe processes and approaches
used by the guideline development group
to make decisions, particularly the
formulation of recommendations (such as
how consensus was defined and achieved
and whether voting was used).

Domain 3: rigour of development 10.
Formulation of recommendations
Describe the methods used to formulate the
recommendations and how final decisions
were reached. Specify any areas of
disagreement and the methods used to
resolve them.

1. Recommendation development process
(e.g., steps used in modified Delphi
technique, voting procedures that were
considered)

2. Outcomes of the recommendation
development process (e.g., extent to which
consensus was reached using modified
Delphi technique, outcome of voting
procedures)

3. How the process influenced the
recommendations (e.g., results of Delphi
technique influence final recommendation,
alignment with recommendations and the
final vote)

Review and quality assurance External

Domain 3: rigour of development 13.
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review

16. Indicate whether the draft guideline
underwent independent review, and if so,
how this was executed and the comments
considered and addressed.

External review

Report the methodology used to conduct the
external review.

2. Methods taken to undertake the external
review (e.g., rating scale, open-ended
questions)

4. Outcomes/information gathered from the
external review (e.g., summary of key
findings)

5. How the information gathered was used to
inform the guideline development process
and/or formation of the recommendations
(e.g.,

guideline panel considered results of review
in

forming final recommendations)

Funding, declaration and management of
interest Funding source(s) and role(s) of
the funder

18a. Describe the specific sources of
funding for all stages of guideline
development.

18b. Describe the role of funder(s) in the
different stages of the guideline
development and in the dissemination and
implementation of the recommendations.

Domain 6: editorial independence 22.
Funding body

Report the funding body’s influence on the
content of the guideline.

1. The name of the funding body or source of
funding (or explicit statement of no funding)
2. A statement that the funding body did not
influence the content of the guideline

Domain 6: editorial independence 23.
Competing interests

Provide an explicit statement that all group
members have declared whether they have
any competing interests.

1. Types of competing interests considered
2. Methods by which potential competing
interests were sought

3. A description of the competing interests
4. How the competing interests influenced
the

guideline process and development of
recommendations

Other information Access

20. Describe where the guideline, its
appendices, and other related documents
can be accessed.

Domain 5: applicability 19. Implementation
advice/tools

Provide advice and/or tools on how the
recommendations can be applied in practice.
Additional materials to support the
implementation of the guideline in practice.
For example:

Guideline summary documents

Links to check lists, algorithms

Links to how-to manuals

Solutions linked to barrier analysis (see Item
18)

182



Tools to capitalize on guideline facilitators
(see Item 18)
Outcome of pilot test and lessons learned
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Prilog 11. Razlike sadrzaja RIGHT i AGREE Reporting smjernica za izvjeStavanje
Tablica s17. Razlike u ¢esticama RIGHT 1 AGREE Reporting popisa za provjeru

Cestice ukljuéene samo u RIGHT popis

Basic information Title/subtitle

la. Identify the report as a guideline, that is, with “guideline(s)” or “recommendation(s)” in
the title.

Basic information Title/subtitle

1b. Describe the year of publication of the guideline.

Basic information Abbreviations and Acronyms

3. Define new or key terms and provide a list of abbreviations and acronyms if required.
Basic information Corresponding Developer

4. Identify at least one corresponding developer or author who can be contacted about the
guideline.

Background Brief description of the health problem(s)

5. Describe the basic epidemiology of the problem, such as the prevalence/incidence,
morbidity and mortality, and burden (including financial) resulting from the problem.
Background Target population(s)

7b. Describe any subgroups which are given special consideration in the guideline.
Evidence Healthcare questions

10b. Indicate how the outcomes were selected and sorted.

Evidence Systematic reviews

11a. Indicate whether the guideline is based on systematic reviews, and in that case whether
those were new done specifically for this guideline or whether existing systematic reviews
were used or update.

Review and quality assurance Quality assurance

17. Indicate whether the guideline was subject to a quality assurance process. If yes, describe
the process.

Other information Suggestions for further research

21. Describe the gaps in the evidence and/or provide suggestions for future research.

Other information Limitations of the Guideline

22. Describe any limitations in the guideline development process (such as the development
groups were not multidisciplinary or patients’ values and preferences were not sought), and
indicate how these limitations might have affected the validity of the recommendations.

Tablica s18. Razlike u ¢esticama RIGHT 1 AGREE Reporting popisa za provjeru

Cestice ukljudene samo u AGREE Reporting popis

Domain 3: rigour of development 14. Updating procedure

Describe the procedure for updating the guideline.

1. A statement that the guideline will be updated

2. Explicit time interval or explicit criteria to guide decisions about when an update will
occur

3. Methodology for the updating procedure

Domain 4: clarity of presentation 16. Management options

Describe the different options for managing the condition or health issue.

1. Description of management options
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2. Population or clinical situation most appropriate to each option

Domain 5: applicability 21. Monitoring/ auditing criteria

Provide monitoring and/or auditing criteria to measure the application of guideline
recommendations.

1. Criteria to assess guideline implementation or adherence to recommendations

2. Criteria for assessing impact of implementing the recommendations

3. Advice on the frequency and interval of measurement

4. Operational definitions of how the criteria should be measured

Domain 2: stakeholder involvement 4. Group membership

Report all individuals who were involved in the development process. This may include
members of the steering group, the research team involved in selecting and reviewing/rating
the evidence and individuals involved in formulating the final recommendations.

4. Geographical location (e.g., Seattle, WA)
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