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Część I

EBM, czyli…
Medycyna oparta na faktach



4 składowe EBM

• Rozpoznanie sytuacji klinicznej

• Umiejętności i doświadczenie lekarza

• Znajomość aktualnych danych z badań naukowych

• Uwzględnienie systemu wartości pacjenta i jego preferencji



Piotr Gajewski, Roman Jaeschke, 
Jacek Mrukowicz. Evidence
based medicine (EBM) 
współczesną sztuką lekarską.



5 kroków EBM

1. Postawienie pytania w oparciu o istniejący problem kliniczny

2. Znalezienie odpowiedzi na pytanie z wykorzystaniem odpowiednich 
metod

3. Krytyczna ocena zebranych dowodów

4. Zastosowanie praktyczne otrzymanych wyników

5. Ocena skuteczności



Krok 1 – postawienie pytania badawczego

Struktura PICO

• P – Patient/Problem

• I – Intervention

• C – Comparison

• O – Outcome

Przykład:

Czy w przypadku 4-miesięcznego dziecka z zapaleniem oskrzeli podanie
kortykosteroidów (w porównaniu do braku interwencji) skróci pobyt pacjenta
w szpitalu?



Krok 2 - Poszukiwanie dowodów

Przeszukiwanie baz danych: 

• Pubmed

• Embase

• Cochrane Central Register of 
Controlled Trials

• Web of Science Core
Collection 

• ClinicalTrials.gov
Akobeng AK
Principles of 
evidence based 
medicine
Archives of Disease in 
Childhood 
2005;90:837-840



Krok 3 – Krytyczna ocena dowodów

Kwestionariusz oceny badania wg. CASP (w tym przypadku
randomizowanego badania klinicznego) składa się z następujących
sekcji:

• Czy projekt badania odpowiada randomizowanym badaniom
klinicznym?

• Czy metodologia badania jest odpowiednia?

• Jakie są wyniki badania?

• Czy opisywane wyniki mogą pomóc lokalnej populacji?

Critical Appraisal Skills Programme
(2020). CASP Randomised Controlled Trial Checklist.



Desai, V.S., Camp, C.L., Krych, A.J. (2019). What Is
the Hierarchy of Clinical Evidence?. In: , et al. Basic 
Methods Handbook for Clinical Orthopaedic
Research. Springer, Berlin, Heidelberg.



Krok 4 – praktyczne zastosowanie wyników 
badań

• Podjęcie decyzji czy wyniki badań mogą być zastosowane w
odniesieniu do pojedynczego pacjenta czy danej populacji

• Przy podejmowaniu decyzji powinno się wziąć pod uwagę personalne
odczucia i system wartości pacjenta

• Wraz z pacjentem przeanalizować potencjalne czynniki ryzyka, tak by
mógł On podjąć świadomą decyzję

• Należy wziąć pod uwagę koszty finansowe obciążające
jednostkę/pacjenta



Krok 5 – Ocena efektywności interwencji

• Weryfikacja, czy wszystkie powyższe kroki zakończyły się sukcesem



Podsumowanie

EBM ma na celu poprawę jakości opieki poprzez połączenie aktualnych,
wartościowych dowodów naukowych z wiedzą i doświadczeniem
klinicznym oraz uwzględnieniem preferencji pacjentów



Część II

Badania 
przedkliniczne 
i kliniczne



Grafika przygotowana na podstawie:
https://www.mp.pl/artykuly/25574,podstawy-evidence-based-medicine-ebm-czyli-o-sztuce-
podejmowania-trafnych-decyzji-w-opiece-nad-pacjentami,1
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Część IIa

Badania obserwacyjne



Badania obserwacyjne

• Badanie, w którym opisuje się lub analizuje określone zdarzenia, przy
czym ekspozycja na dany czynnik lub interwencję nie zależy od
protokołu badania

• Do badań obserwacyjnych zalicza się badania analityczne (kohortowe,
kliniczno-kontrolne i przekrojowe) oraz badania opisowe (opis
przypadku lub serii przypadków)



Badanie kohortowe

• Badanie obserwacyjne, w którym ocenia się wystąpienie określonego
punktu końcowego w grupach (kohortach) osób narażonych i
nienarażonych na dany czynnik lub interwencję, u których ten punkt
końcowy na początku obserwacji nie występował

• Badanie prospektywne - ekspozycja → stan kliniczny



Wyniki badań kohortowych

• liczba zgonów

• liczba zachorowań

• wyniki wielokrotnych pomiarów (np. ciśnienie krwi, wyniki 
laboratoryjne, itp.)



Badania kliniczno-kontrolne

• Badanie obserwacyjne, w którym poszukuje się związku między daną
ekspozycją a wystąpieniem określonego punktu końcowego,
porównując ekspozycję (odsetek narażonych) w grupie osób, u
których punkt końcowy wystąpił, z ekspozycją w odpowiednio
dobranej grupie osób kontrolnych, u których punkt końcowy nie
wystąpił.

• Retrospektywne – stan kliniczny→ ekspozycja



Badanie przekrojowe

• Badanie związku między występowaniem określonej choroby a
ekspozycją na dany czynnik w określonej populacji i jednym punkcie
czasowym

• Ekspozycję i wystąpienie punktu końcowego (choroby) ocenia się
jednocześnie, w przeciwieństwie do badań kliniczno-kontrolnych
(wychodzi się od punktu końcowego i wstecz ocenia ekspozycję) i
kohortowych (wychodzi się od ekspozycji i prospektywnie ocenia
występowanie punktu końcowego)



Opis przypadku

• Badania jednego pacjenta/grupy pacjentów

Np. ciepiącego na rzadkie schorzenie lub schorzenie współwystępujące



Część IIb

Badania interwencyjne



Badanie z randomizacją

• Badanie, w którym pacjentów przydziela się losowo do grupy
eksperymentalnej poddawanej ocenianej interwencji albo do grupy
kontrolnej, a następnie obserwuje występowanie określonych
punktów końcowych

• Ten rodzaj badań jest szczególnie przydatny do oceny skuteczności i
bezpieczeństwa interwencji profilaktycznych i leczniczych, i uznawany
za najbardziej wiarygodny



Randomizacja

• Proces polegający na losowym przydziale uczestników badania do
grupy eksperymentalnej i grupy kontrolnej.

• Jego celem jest uzyskanie grup podobnych pod względem wszystkich
czynników rokowniczych (zwłaszcza tych nieznanych) z wyjątkiem
stosowanej interwencji.

• Aby cel ten został osiągnięty, randomizacja powinna zostać
przeprowadzona we właściwy sposób i z utajeniem, tzn. badacz
włączający pacjentów do badania nie może wiedzieć, do której grupy
zostanie przydzielony kolejny pacjent.



Badanie z próbą ślepą

Rodzaj badania, w którym pacjenci (pojedynczo zaślepiona) lub pacjenci 
i lekarze (podwójnie ślepa) nie wiedzą jaki lek przyjmuje dany uczestnik.

• Celem jest wyeliminowanie wpływu oczekiwań pacjenta i lekarza na 
wyniki badań



Badania kliniczne produktu leczniczego                                            

Badaniem klinicznym produktu leczniczego jest każde badanie
prowadzone z udziałem ludzi w celu odkrycia lub potwierdzenia
klinicznych, farmakologicznych, w tym farmakodynamicznych skutków
działania jednego lub wielu badanych produktów leczniczych, lub w
celu zidentyfikowania działań niepożądanych jednego lub większej
liczby badanych produktów leczniczych, lub śledzenia wchłaniania,
dystrybucji, metabolizmu i wydalania jednego lub większej liczby
badanych produktów leczniczych, mając na względzie ich
bezpieczeństwo i skuteczność.



• Badanie kliniczne przeprowadza się, uwzględniając, że prawa,
bezpieczeństwo, zdrowie i dobro uczestników badania klinicznego są
nadrzędne w stosunku do interesu nauki oraz społeczeństwa.

• Badania kliniczne, w tym badania dotyczące biodostępności i
biorównoważności, planuje się, prowadzi, monitoruje i raportuje
zgodnie z wymaganiami Dobrej Praktyki Klinicznej.



Badania przedkliniczne

• Badania in vitro –
prowadzone na modelach 
komórkowych

• Badania in vivo –
prowadzone na modelach 
zwierzęcych

https://www.atcc.org/products/ccl-185



Faza 0

• nowa substancja zostaje po raz pierwszy podana człowiekowi

• kilkoro uczestników

Cel
• ocena bezpieczeństwa badanego produktu leczniczego i stwierdzenie,
czy można go w ogóle podawać człowiekowi

• ustalenie wstępnych danych dotyczących farmakokinetyki i
farmakodynamiki



Faza I

• pierwszy kontakt człowieka z badaną interwencją

• 20-100 uczestników zdrowych/chorych

• trwa kilka miesięcy

Ok 70% substancji przechodzi do następnej fazy



Badane czynniki

• tolerancja

• poziom jaki osiąga lek we krwi i tkankach

• toksyczność

• interakcje z pożywieniem

• interakcje z powszechnie stosowanymi lekami

• farmakokinetyka: absorpcja, dystrybucja, metabolizm i wydalanie

• farmakodynamika



Faza II

• CEL: Sprawdzić CZY PRODUKT LECZNICZY DZIAŁA? 

Czy nowy produkt leczniczy działa u określonej grupy chorych?

Czy jest bezpieczny i skuteczny?

• Maksymalnie kilkuset (od kilkudziesięciu do ok 500) uczestników 
chorych na daną chorobę

• Czas trwania od kilku miesięcy do 2 lat

• Ok 33% przechodzi do następnej fazy



Badane czynniki

Farmakokinetyka:

• wchłanianie z przewodu pokarmowego

• metabolizm

• wydalanie leku

(w zależności od płci i wieku)

Farmakodynamika

Ustalenie optymalnej dawki



Pacjenci

• wyselekcjonowane, homogenne grupy chorych

• Kryteria włączenia/wyłączenia mają na celu wyeliminowanie
zakłócających czynników mogących dodatkowo wpływać na wstępną
ocenę skuteczności i bezpieczeństwa produktu



Schemat badania 2 fazy

Grupa 
badana

Badany lek

Grupa 
kontrolna

Placebo
Lek 

standardwowo
używany

Randomizacja 
Zaślepienie

Dawka

Skuteczność i
Bezpieczeństwo



Placebo

• Interwencja (substancja lub zabieg) pozbawiona bezpośredniego
działania biologicznego, mająca stworzyć u pacjenta (i badaczy)
wrażenie, że otrzymuje on leczenie.

• Obecnie ze względów etycznych klasycznego placebo się używa
rzadziej stosuje się terapię uważaną aktualnie za standartowy sposób
leczenia danego schorzenia



Faza III – ostateczna ocena skuteczności

Cel
• ostateczne potwierdzenie skuteczności badanej substancji w leczeniu danej 

choroby w większej populacji pacjentów
• określenie związku pomiędzy jego bezpieczeństwem, a skutecznością 

podczas krótkotrwałego oraz długotrwałego stosowania
• potwierdzenie wyników dotyczące skuteczności uzyskane w II fazie

• trwa od roku do kilku lat
• 300 do 3000 chorych
• badania są przeprowadzone w wielu ośrodkach klinicznych,często w wielu 

krajach
• 25-30% przechodzi do następnej fazy



Pacjenci rekrutowani

• chorzy ze wskazaniem do farmakoterapii

• kwalifikowani na podstawie ścisłych kryteriów włączenia/wyłączenia

• są bardziej zróżnicowani i zbliżeni do populacji chorych

• liczba pacjentów uwarunkowana jest wymogami rejestracyjnymi

(FDA lub EMEA) oraz statystycznymi (szacowana wielkość próby)



Schemat badań

1. Porównanie dwóch grup chorych (jedna przyjmuje badany lek, druga 
placebo lub standardowy lek)

2. Porównanie parami (jeden chory przyjmuje badany lek, a drugi 
placebo lub standardowy lek)

3. Krzyżowo



https://toolbox.eupati.eu/resources/schematy-badan-klinicznych/?lang=pl



https://toolbox.eupati.eu/resources/schematy-badan-klinicznych/?lang=pl



https://toolbox.eupati.eu/resources/schematy-badan-klinicznych/?lang=pl



Wyniki III fazy

• dane dla rejestracji produktu leczniczego (faza IIIa)

• dane dla celów marketingowych (faza IIIb)

• ocena stosunku ryzyka do korzyści (risk/benefit ratio) przy rejestracji 
leku



Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu

Każdy lek przechodzi procedurę weryfikacji, która sprawdza czy spełnia 
on naukowo określone wymogi:

• jakości,

• skuteczności,

• bezpieczeństwa stosowania.

Taką procedurę przeprowadza prezes Urzędu Rejestracji Produktów 
Leczniczych, Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych (URPL).



Procedury dopuszczenia leku

1. Procedura narodowa 

Stosowana jest jeśli lek ma być dostępny wyłącznie w Polsce.

2. Procedura wzajemnego uznania – MRP (Mutual Recognition
Procedure)

Stosowana jest jeśli lek posiada już pozwolenie na dopuszczenie do 
obrotu  w jednym bądź kilku krajach Unii Europejskiej, ale firma chce 
wprowadzić go do obrotu również w Polsce.



3. Procedura zdecentralizowana – DCP
Stosowana jeśli lek dopuszczany jest do obrotu po raz pierwszy, jednocześnie 
w kilku państwach Unii Europejskiej.

4. Procedura centralna
Stosowana jeśli lek dopuszczany jest do obrotu we wszystkich państwach 
Unii Europejskiej jednocześnie, na podstawie jednego pozwolenia.

5. Import równoległy
Stosowany w przypadku leków, które mają pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu zarówno w Polsce jak i innych państwach UE i sprowadzanych w
ramach swobody przepływu towarów w UE
Leki sprowadzane w ramach importu równoległego stanowią odpowiedniki
tych dopuszczonych do obrotu w Polsce. Mają pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu w kraju, z którego są sprowadzane, a tym samym spełniają
standardy dotyczące jakości i bezpieczeństwie stosowania.



Faza IV

Cel:

• określić, czy produkt jest bezpieczny we wszystkich wskazaniach 
zalecanych przez producenta i dla wszystkich grup chorych

• dotyczy zarejestrowanych i obecnych w sprzedaży leków

• weryfikuje wcześniej uzyskane wyniki

• pojawienie się działań niepożądanych



Wyniki fazy IV

• Badanie optymalnej skutecznej dawki leku

• Długotrwałe i rzadkie skutki uboczne zarejestrowanego leku w 
różnych grupach pacjentów

• Badania pediatryczne

• Ocena farmakoekonomiczna



Część III

Metody interpretacji 
wyników badań naukowych



Populacja i próba badana

Stosowanie metod statystycznych w badaniach
biomedycznych umożliwia więc obiektywne
wnioskowanie na podstawie wyników serii
badań przeprowadzanych w badanej populacji.

Aby móc wnioskować o całej populacji na
podstawie wyników badania

próby, musi ona być reprezentatywna, czyli
odpowiednio liczna i dobrana w sposób
losowy.

https://clincalc.com/stats/samplesize.aspx



Rodzaje zmniennych

• Zmienne mierzalne (ilościowe) - takie które można scharakteryzować 
wartością liczbową, częstow danych jednostkach miary

• Zmienne niemierzalne (jakościowe) - takie które wyrażamy pewnymi 
kategoriami (np. nazwy, symbole, kody...)



Rozkład danych

• Rozkład normalny - charakteryzujący się dzwonowatym kształtem krzywej 
symetrycznej (krzywej Gaussa) względem wartości średniej, który 
reprezentuje wiele obserwowanych rozkładów

W miarę wzrostu liczby analizowanych 
przypadków ich rozkład jest coraz 
bardziej zbliżony do rozkładu normalnego

test zgodności χ2, test
Kołmogorowa i Smirnowa, 
Lillieforsa czy test Shapiro i Wilka



Statystyki opisowe

• średnia arytmetyczna - najczęściej określana jako średnia 

• mediana - wartość przeciętna

• modalna - wartość najczęściej występująca



Wariancja, SD i SEM

• Wariancja - znormalizowana suma kwadratów
odległości pomiędzy każdym z pomiarów a
wyznaczoną dla nich średnią arytmetyczną

• Odchylenie standardowe (SD) - obliczane jako
pierwiastek kwadratowy z wariancji

• Błąd standardowy średniej (SEM) jest miarą
precyzji wyznaczenia wartości średniej
arytmetycznej w populacji ogólnej na
podstawie określenia średniej dla badanej
próby

https://metostat.pl/wazne-pojecia/

𝑆𝐸𝑀 =
𝑆𝐷

𝑛

n = liczba prób 



Badana interwencja jest lepsza

• Hipoteza zerowa

H0: T = S

skuteczność testowanego leczenia (T) jest równa skuteczności leczenia standardowego (S)

• Hipoteza alternatywna

H1: T > S

skuteczność testowanego leczenia (T) jest większa od skuteczności leczenia standardowego
(S)

Badania w konstrukcji typu badana interwencja jest lepsza prowadzone są zwykle we
wczesnych fazach badań klinicznych produktów leczniczych a szczególnie, gdy w grupie
porównawczej stosowane jest placebo



Badana interwencja nie jest gorsza

Hipoteza zerowa

H0: T ≤ S δ

skuteczność testowanego leczenia (T) jest gorsza niż skuteczność leczenia standardowego
(S) o co najmniej δ

Hipoteza alternatywna

H1: T > S

δ skuteczność testowanego leczenia (T) nie jest gorsza niż skuteczność leczenia
standardowego (S) o wartość większą niż δ

Próg istotności klinicznej oznacza maksymalną dopuszczalną różnicę między grupami na
niekorzyść badanej interwencji, by można było uznać, że rzeczywiście nie jest ona gorsza z
klinicznego punktu widzenia



Badana interwencja jest równie dobra

Tego typu konstrukcję spotyka się niemal wyłącznie w badaniach 
równoważności biologicznej

Celem badania jest wykazanie, że badany lek (zazwyczaj produkt
generyczny) jest równoważny pod względem parametrów
farmakokinetycznych z produktem referencyjnym (lek innowacyjny, dla
którego wygasła ochrona patentowa)



Testowanie hipotez statystycznych – błędy I i II 
rodzaju



Wartość p

Prawdopodobieństwo, z jakim zaobserwowana lub większa różnica
pomiędzy badanymi grupami może być dziełem przypadku, przy
założeniu że w rzeczywistości różnica ta nie istnieje.

W przeciwieństwie do przedziału ufności nie informuje o najbardziej
prawdopodobnej wielkości, kierunku i zakresie możliwych wartości
zaobserwowanej różnicy.

By wykazać różnicę, p<0,05



Przedział ufności CI

Określa stopień precyzji (a raczej braku precyzji) danego oszacowania.
Zwykle podaje się 95% Cl, czyli przedział, w którym z 95% pewnością
znajduje się prawdziwa wartość danego parametru (np. RRR, NNT itd.)
w badanej populacji.



Część IV

Źródła informacji 
o lekach
Przegląd ogólnodostępnych baz danych



https://go.drugbank.com/



https://www.pharmgkb.org/





https://clinicaltrials.gov/

https://clinicaltrials.gov/


https://www.kegg.jp/kegg/

https://www.kegg.jp/kegg/





