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Shrnuti

Analyza preZiti je jednou z nejCastéji pouZzivanych statistickych metod v onkologii. PfeZiti je obecné povazovano za zéklad-
ni cilovy parametr (,,end-point®) vypovidajici o vysledcich 1é¢by a o celkové obtiZznosti onkologickych onemocnéni. Hodnoceni
rtznych parametrii preZiti dominuje v klinickych studiich i v populacnich registrech. V tomto prispévku bychom chtéli ¢astecné
pripomenout metodiky hodnoceni pieZiti se zvlaStnim diirazem na analyzu pieZiti z populac¢nich dat. Z hodnoceni riznych meto-
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dik jednoznacné vyplyva, Ze analyza pfeZiti ma v kaZzdé své podobé znacné limity a vysledky musi byt velmi opatrné pouZivany
a interpretovany. Tyto skutec¢nosti 1ze stru¢né shrnout ve dvou hlavnich bodech.

1) Preziti je sice velmi podstatnym cilovym parametrem klinickych hodnoceni, neni ale parametrem jedinym. Pro komplexni
hodnoceni vysledkl a kvality onkologické péce je nutné zapojit i fadu dalSich méfitek, které se vztahuji k vlastnimu prabéhu
a vysledku jednotlivych fazi 1écebné péce, tj. vyskyt komplikaci, toxicita souvisejici s terapii, dodrZeni 1é¢ebnych rezim,
lécebna odpovéd. Pokud by hodnoceni kvality a vysledki péce stilo pouze na vyhodnoceni celkového preziti, pak by se u fady
diagnéz a méné pokrocilych stadii onemocnéni tato data vztahovala k minulosti, nebot medidn pieZiti Casto pfesahuje 10, 15
i vice let. Analyza celkového pieZiti nadto vyZaduje dlouhodoba data od dostate¢né velkého poctu pacientd, takZe praci nové
zaloZenych center nebo center zabyvajicich se méné Castymi diagnézami by takto $lo hodnotit jen obtiZné.

2) Jsou —li udaje o pteZiti Cerpany z populacnich dat, tj. z populacnich registrii typu ¢eského Néarodniho onkologického regist-
ru, musi byt v mistnich podminkdch interpretoviny velmi opatrné. VZdy musi jit o vypocty demograficky standardizované,
tedy vztaZené na konkrétni populacni situaci v hodnocené jednotce. Pfi takovych hodnocenich musime kalkulovat s chybou
populacnich dat, omezenou interpretacni hodnotou celkového preZiti (viz bod 1) i s rozdilnou velikosti hodnocenych subpo-
pulaci. Z téchto diivodi nelze doporucit vyuZivani populacnich odhadl celkového preZiti pro vzajemné srovnavani vysledku
malych organizacnich jednotek, napiiklad konkrétnich nemocnic. Naopak doporucujeme vypocet tzv. populacnich standard
preZiti, tedy hodnot ziskanych z populacnich dat pro celou populaci. Tyto demograficky standardizované odhady pak mohou
slouZit k sebehodnoceni dil¢ich jednotek, regiont i zdravotnickych zafizeni, za pfedpokladu Ze tyto dodrZi metodiku vypo-
¢tu na svych vlastnich datech.

Standardni hodnoceni preziti metodou dle Kaplan-Meiera

Mai-li byt dokumentace onkologického pacienta tiplnd, musi obsahovat data o dosaZeném preZiti. Sledovani pfeZiti je i vyznam-
nym cilovym parametrem onkologickych klinickych studii. Analyza pfeZiti je velkym tématem, jehoZ uceleny vyklad pfesahuje
moZznosti tohoto textu, je zde tedy pouze kritce pojedndno o terminologii a analytickych pfistupech. Obecné analyza pieZiti zna-
mena sledovani doby pfeZiti vybrané skupiny pacientd v ¢ase, kdy postupné ubyva Zijicich jedinct. Standardni parametrizace je
zaloZena na hodnoceni medidnu pieZiti, ktery je v pfesné definici roven ¢asu, kdy pieZiti dosahuje 50% subjektt hodnoceni. Jinym
vyjadfenim je stanoveni podilu subjektl, kteti dosdhli urcité doby pfeZiti — nejcastéji je takto v procentech piipadd hodnoceno
pétileté nebo desetileté preZiti.

PreZiti je parametr, jehoZ sledovani je zavislé na case. Sledovéni se ale nemusi tykat pouze doby do dmrti pacienta, je takto
moZzno sledovat dobu do nastani jakéhokoli jevu (zhorSeni stavu, relaps, progrese, atd.). Obecné jsou analyzy tohoto typu nazy-
vany ,,time-to-event analyses®, nebot po urcitou dobu sledovani (tzv. ,.follow-up time*) zaznamendvame postupné rostouci pocet
hodnocenych udalosti (tzv. ,.events®). Definici vyznamnych parametrti hodnocenych analyzou pieZiti v onkologii pfinasi tabul-
ka 1.

V zévislosti na typu onkologické diagn6zy a klinickém stadiu onemocnéni miiZe ov§em doba sledovani nutnd pro zachyceni
vétsiho poctu udélosti pfedstavovat mésice az roky, ale mizZe prekrocit i deset let. Dostivame se tak do problému s pribéZnym
hodnocenim pfeZiti, nebot rozhodneme-li se hodnotit pieZiti v néjakém konkrétnim bodé, nebude ¢as nastdni hodnocené udalos-
ti zndm pro vSechny zafazené subjekty. V konkrétnim Case trvani studie ziskdvame jednak subjekty, u kterych jiz udalost probg-
hla a jeji Cas je zndm, a subjekty bez uddlosti, dile pokracujici ve studii. Doba sledovani pfipadl bez udalosti je k datu analyzy
bréana jako cenzorovana (,,censored times®, ,,censored points*) a tyto body neméni tvar kiivky preZiti.

Smyslem analyzy pteZiti je ziskat odhad pravdépodobnosti preZiti v Case, tedy vyhodnotit podil pieZivajicich jako funkci Casu.
Standardni matematickou procedurou odhadu pfeZiti je analyza dle Kaplan-Meiera, jejiz vystup v podobé krivky preziti je vse-
obecné zndm. Pravé metoda Kaplan-Meiera je maximélné vérohodnym odhadem funkce pfeZiti cenzorovanych dat a méla by byt
pro pribéZzné hodnoceni klinickych dat pouZivana jako standard. Podrobnéji se 1ze o analyze preZiti informovat napiiklad v uceb-
nici Altman (1991).

PreZiti 1ze srovndvat u riznych experimentdlnich skupin nebo v rdmci jednoho souboru pacientil pfi tfidéni na podskupiny.
V druhém piipad€ hovotfime o tzv. stratifikaci souboru a o stratifikované analyze preziti. Parametr délici soubor pacientli na
podskupiny je nazyvan stratifika¢ni faktor. Mezi vyznamné stratifika¢ni faktory urcujici vysledné pieZiti v onkologii patii zejmé-
na:

* vék a pohlavi pacienta

¢ TNM Kklasifikace nadoru, klinické stadium,

* markery biologické povahy nddoru (proliferace, apoptdza, angiogeneze, metastaticky potencidl), genetické markery

e vyznamné lé¢ebné tkony (napf. transplantace kostni dfen¢)

* dosazend lécebnd odpoveéd
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Parametr

Definice

Celkové preziti
(overall survival, OS)

Casovy interval mezi datem diagnézy a datem smrti. Zijici pacienti jsou cenzorova-
ni k datu posledni kontroly. Analyza miZe byt dle okolnosti omezena pouze na paci-
enty s uritou pfi¢inou smrti.

Bezpriznakové preziti
(disease-free survival,
relapse-free survival, DFS)

Casovy interval mezi datem dosaZeni kompletni remise a prvnim projevem dal3i akti-
vity nemoci (relaps) nebo amrtim. Hodnoceni se tykd pouze pacientt, ktefi dosahli
kompletni remise onemocnéni. Pacienti v kompletni remisi, ktefi zemfou pfed pro-
jevem aktivity choroby, jsou hodnoceni k datu tmrti. Smrt jesSté pied relapsem je
v tomto parametru bréna jako projevend udélost a ovliviluje profil preZiti. Zijici paci-
enti bez pfiznakd nemoci jsou cenzorovani k datu posledni kontroly.

Doba do progrese
(progression-free interval,
time to progression, TTP)

Casovy interval mezi datem ukond&eni konkrétni faze 16¢by a datem nasledné pro-
grese onemocnéni. Pacienti, ktefi zemrou pied projevem progrese jsou cenzorovani
k datu Gmrti. Zijici pacienti bez progrese onemocnéni jsou cenzorovani k datu posled-
ni kontroly. Pfi hodnoceni TTP nemusi pacient Zit zcela bez pfiznaki choroby, mize
byt naptiklad ve stavu stabilizovaného onemocnéni. Parametr je ¢asto vyuZivan pro
hodnoceni vysledkil 1é¢by pokrocilych stadii onemocnéni nebo 1é¢by relapsii, kde je
naslednd progrese relativné pravdépodobna.

Interval preziti
bez priznakt nemoci
(disease free interval, DFI)

Casovy interval mezi dosaZenim kompletni remise a relapsem. Tyka se pouze paci-
entdl v kompletni remisi. Pacienti, ktefi zemfou pied projevem relapsu jsou cenzo-
rovéni k datu amrti. Zijici pacienti bez pfiznakil nemoci jsou cenzorovani k datu
posledni kontroly.

Jakykoli ,.time-to-event* interval

(event-free survival, EFS)

Protokolarné specifické parametry preZiti, které definuji riizné udalosti (,.events*) ve
vyvoji pacienta. Pfi definici je tfeba dbat na zpiisob zarazeni pacientll zemielych bez
projevu této udalosti, pfi zafazeni smrti jako platné udalosti pijde o hodnoceni pie-
ziti (EFS), pfi cenzorovani smrti ptijde o hodnoceni ¢asového intervalu k dané udé-
losti.

Sumarizované ¢asové intervaly

Doba trvani kompletni remise

Casovy interval mezi dosaZenim kompletni remise a projevem aktivity nemoci
(relaps). Tato charakteristika je vyhodnocovana pouze pro pacienty, ktefi po urcité
lécebné fazi dosahli kompletni remise. V pripadé celkového hodnoceni pacienta, kte-
ry proSel vice fazemi 1€¢by, je moZné hodnotit sumarni dobu setrvani v kompletni
remisi.

Doba trvani odpovédi

Stejny parametr jako doba trvani kompletni remise, je pouze defini¢né rozsifen na
pacienty s kompletni i ¢aste¢nou remisi onemocnéni.

VySe uvedené definice obsahuji jako vstup pro vypocet bud datum diagnézy, datum ukonceni urcité faze 1é¢by nebo datum
dosaZeni kompletni remise. Riizné typy parametri pieZiti takto pokryvaji rizné etapy mozného vyvoje pacienta. Pfi hodno-
ceni preziti v ramci klinické studie je stav pacienta na vstupu i typ analyzy dan protokolem a jako vstupni bod je vZdy brano
datum randomizace pacienta (u randomizovanych studii) nebo obecnéji datum zafazeni pacienta do studie.

Tabulka 1. Zikladni typy parametrti hodnocenych analyzou pieZiti v onkologii
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Hodnoceni preziti onkologickych pacientt z popula¢nich dat

Predchozi odstavce byly vénovany popisu metodiky hodnoceni pfeZiti s typickym vystupem v podobé kiivky pfeziti. Tato
metodika je vhodna pfedevsim pro srovndvaci analyzy preZiti v klinickych experimentech, kde umime garantovat plnou srovna-
telnost skupin. To z hlediska analyzy pfeZiti znamend srovnatelnost:

» charakteristik hodnocenych pacientt

» velikosti srovnavanych soubort

* doby sledovéni

e poctu (podilu) tzv. cenzorovanych boda

Metodiku dle Kaplan-Meiera lze aplikovat i na populacni data, tedy na tidaje o pfeZiti pacientli z populacnich (ndrodnich)
registrii. Tyto vystupy v8ak generuji obraz pteZiti, ktery ma nasledujici interpretacni problémy:

1. Jde o popis preZziti dosahovaného v dané skupiné pacientl, odhad je ale ovliviiovany velikosti skupiny a dobou, po kterou je
skupina sledovéna. Tento ,,Casovy rdmec* urcuje, do jaké miry bude odhad celkového pfeZiti smysluplny. Malo cetné diag-
nbzy ¢asto nemohou byt v nékterych skupinich hodnoceny z diivodu malého poctu ziznami. Velkym problémem je piede-
v8im srovnéni pteZiti dvou skupin pacientli rizné velikosti a rizné doby sledovani.

2. Obraz preziti méfeny na srovnavanych subpopulacich pacientli nesouvisi pouze s 1é¢bou, ale je ur€ovan fadou dalSich fakto-
0, napiiklad vékem pacientd. Vz4djemna srovnatelnost soubort je tak ovliviiovdna charakteristikami pacientd, které se nemu-
si nutné vzajemné shodovat. Pfimocaré srovnavani kiivek preZiti miize byt bez populacni standardizace velmi zavadégjici.

3. Celkové preZziti patii mezi parametry, které oznacujeme za tzv. ,,integrujici“. Tim je feceno, Ze odraZi riiznorodé vlivy, které
nesouvisi jen s kvalitou 1é¢ebné péce. Zvlasté u Casnych stadii fady diagnéz dosahuje medidn pfeZiti mnoha let a vztahuje se
tak k pacienttim, ktef{ byli 1é¢eni podle jinych pravidel neZ v soucasnosti. Tento fakt miZe ovlivnit interpretaci dlouhodobych
trendql.

=

3

5 rok sledovani (kontroly)

o

T 1982 1983 1984 1985 1986 1987 1988 1989 1990 1991 1992 1993 1994 199511996 1997 1998 1899 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

1982 |1 112 213 3/4 4/5 5/6 7/8 8/9 9/10; 10 !
1983 1 12 23 34 4/5 56 7/8 /9910 10 !
1984 1 112 213 34 45 /6 758,89 910 10 !
1985 1 112 23 34 4/5 5/6|7/8 &9 S0 10 :
1986 1 12 213 314 a5)s6 78 819 sro 1ol
1987 1 12 213 34|45 56 7/8 819 81101 10
1988 1 12 23)34 4/5 56 758 8191910 10
]
1989 1 12]213 314 45 56 78189 910 10
i
1990 1112 213 34 4/5 5617/8 819 910 10
1991 : 1 12 213 314 4/5|5/6 7/8 8/9 9110 10
]
1992 : 1 112 23 3/414/5 66 7/8 89 910 10, | o |em = o
]
1993 : 1 102 203,314 45 5/6 7/8 8/9 910, 10 |
1994 i 1 1rz:2.'3 34 4/5 5/6 7/8 8/9 9/10 10 I
1995 :_ 1112 213 314 4/5 5/6 78" 8/3 910 10 I
996 . oTTmmTmmmm T 1 12 23 4 45 5678 818 810 10 |
1997 1 12 23 s aslss 78 w9 o 1u|
1998 1 12 23 salas ss 78 89 emo
1999 1 12 23lam ws w6 78 319:
2000 g 1 12l 23 34 a5 s 718
Rémecky oznacuji vypocet |
2001 pro dvé dasové obdobi: 1112 213 34 a5 si6
2002 ——— kontrolni analyza 11 12 23 s asl
2003 y _ | 1 12 23 aul
—.~—= = analyza period
2004 | 1 12 23l
2005 | 1 12|
2006 xly ... tito pacienti poskytuji informaci o x-letém a y-letém preZiti L 11

Obr. 1. Metodické schéma hodnoceni 10-ti letého pfeZiti kohortni analyzou a analyzou period
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Z vySse uvedeného vyplyva, Ze pro analyzu preZiti z populacnich dat potfebujeme vice robustni metodiku neZ pfimocaré odha-
dy medidnu preziti. Takové analyzy lze provadét v predem planovanych klinickych studiich, kde je zarucena srovnatelnost vzor-
ki, u populacnich dat se musime bohuZel potykat s vyrazné vétsi heterogenitou. V1iv ndhodnych ¢asovych fluktuaci ¢astecné fesi
odhady x-letého preziti (typicky 5-, 10-, 20-letého). Vystup je uvadén v procentech pacientt, kteti dosdhli hranice x-letého pre-
Ziti. Nasledujici odstavce definuji metody vhodné pro tyto populaéni odhady.

1. Podil pacientt doZivajicich se urcité doby pieziti se oznacuje jako odhad absolutniho x-letého preziti. Potfebnou populacni
standardizaci zavadi vdZeni téchto odhadl v hodnocené subpopulaci (kohorté) v relaci ke stavu celkové populace, tedy vypo-
Cet tzv. relativniho x-letého preziti. Vypocet vztahuje x-leté pteZiti ve vybrané skupiné pacientil k pieziti dosahovanému
v tom samém obdobi v norméalni populaci, kterd odpovidéd skupiné pacientdl vékem i pomérem pohlavi (tzv. ,,matched popu-
lation*). Ke konkrétnimu vypoctu 1ze doporucit metodu dle Hakulinena a vysledny odhad relativniho pfeZiti ddle doplnit uka-
zatelem variability. Relativni pfeZiti je tedy populacné vaZenym odhadem pieZiti dané kohorty pacienti.

2. BéZznou metodou vypoctu x-letého absolutniho nebo relativniho pfeZiti je tzv. kohortni analyza. Pojem se vztahuje ke zpa-
sobu, kterym analyza vymezuje kohortu pacientli pro odhad x-letého pieziti. Napiiklad 5Sti-leté preZiti hodnocené pro obdo-
bi 2000-2002 je odhadovano z dat sledovani pacientd diagnostikovanych zpétné v letech 1995 — 1997. Analyzovana kohorta
pacientl je tedy definovana retrospektivné dle data diagndzy a vraci tak vystupy analyzy zpét, coz je zvlasté patrné u 10ti
a vice letého preZiti (Obrazek 1 a 2). Vystup metody tak ne zcela dostate¢né reaguje na zmény v Case, napt. v disledku vyvo-
je diagnostiky nebo lécebnych moZnosti.

rok sledovani

rok 1985 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004
diagnézy
|| e ey et e e e i e e e e e e ot s e e e e T
1995 11 12 23 34 45 5 | Analyza kohorty
I | zafazuje pouze dfive
1996 J 1 112 2i3 3/4 4/5 5 I diagnostikované pacienty,
: I ktefi mohli v daném ramci
1 : dosahnout 5-ti leté prezit.
1997 1 1 1/2 213 3/4 4/5 5 1
]
i i
1998 : 1 112 2/3 3/4 415 5 :
: : Kompletni analyza
1999 ] 1 1/2 213 314 4/5 5 ily =zahrnuje vSechny
L e e e e e o o o o e e e e b 1M pacienty spadajici
do daného &asového
2000 1 12 213 3/4 4/5 ramce.
2001 1 112 213 3/4
Analyza period
2002 1 112 2i3 analyzuje pfeZiti stejnym
zplsobem jako kompletni
analyza, casovy ramec je
2003 1 12 ale zaméfen pouze
na hodnoceni recentniho
obdobi.
2004 1

xly ... tito pacienti poskytuji informaci o x-letém a y-letém pfeZiti

Obr. 2. Metodické schéma hodnoceni 5-ti letého pfeZiti na piikladu obdobi 1995-2004

3. ReSenim vice reagujicim na ¢asové aktudlngj§i data maze byt nedavno validovana analyza Casovych period (,,period analy-
sis®) (Brenner a kol, 1996). Zatimco kohortni analyza kalkuluje x-leté pfeZiti na kohorté pacienti diagnostikovanych x let
zpétné, analyza period naopak zapocitava data pouze ze sledovani v daném recentnim obdobi, tedy vcetné posledniho roku,
ke kterému je preZziti kalkulovano. Pro pacienty diagnostikované v roce 2000-2002 je moZné odhadnout pfeZiti 1 rok po dia-
gnoze, pacienti z let 1998-2000 prispivaji k posouzeni preZiti 2 roky od diagnézy atd. (Obrizek 1 2). Tato metoda miiZe pomo-
ci u dat, kde se preZiti vyznamné méni v dsledku vyvoje diagnosticko-1é¢ebnych postupd.

4. Kompromisem mezi pon&kud extrémnimi pifstupy kohortni analyzy a analyzy period je tzv. kompletni analyza. Casovy
ramec pro vypocet zahrnuje vSechny diagnostikované roky vcetné téch recentnich, kompletni analyza se tedy z tohoto pohle-
du chova podobné jako analyza period. Na rozdil od ni, ale neomezuje ¢asovy ramec ,,zleva“ a zahrnuje i data z pribéZného
sledovani dfive diagnostikovanych pacientdl (Obrazek 1 a 2). JelikoZ tento postup nevraci ¢asovy rdmec striktné x let zpét
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a zaroven zahrnuje i vysledky recentnich sledovani, byva v literatufe Casto oznaCovan za objektivnéjsi a presnéjsi nez jiné
postupy.

V otazce hodnoceni preZiti na zdklad€é populacnich dat tedy neni metodickych pochyb. Standardni metodika dle Kaplana
a Meiera miZe byt aplikovdna pouze pro srovndvani preZiti skupin pacientli pouze jsou-li tyto skupiny pfiblizné stejné velké
a jsou-li sledovany po pfiblizné stejnou dobu. Jakmile maji byt vysledky populacné zobecnény, je nezbytny odhad absolutniho
a relativniho x-letého preziti. Odhad relativniho pfeZiti je jiZ sdm o sobé populacné standardizovén a ukazuje, zda u dané skupi-
ny pacientll nedochazi ke zvySené mortalité oproti celkové populaci.

Rozvaha nad interpretaci referen¢niho hodnoceni preziti z riznych zdravotnickych zarizeni

Hodnoceni preZiti je v soucasnosti diskutovano jako néstroj hodnoceni vysledkt a kvality péce v riznych zdravotnickych zafi-
zenich. Dle vySe uvedeného rozboru je mozné doporucit tzv. kompletni analyzu relativniho pieZiti a tzv. analyzu period, ktera
umoZiiuje vypocet i se zapojenim aktudlnich dat daného kalendatniho roku. Ani tyto postupy ale nejsou pausiln€ pouZzitelné a maji
fadu interpretac¢nich omezeni:

e Naurovni jednotlivych nemocnic musime pieZiti analyzovat vZdy v rdmci diagnostickych skupin zhoubnych nadort. V lite-
ratufe je sice vyuZivana i analyza onkologickych pacientl jako celku, ta v8ak slouZi k pouze popisu populacni zatéZe demo-
grafickych skupin. U nemocnic by takovy piistup vedl k nekontrolovatelnému zkresleni v diisledku rtizné zatéZe riiznymi
diagnézami.

e Charakteristiky pacientd, ktefi ve vybraném zdravotnickém zafizeni vstupuji do referen¢niho srovndvani, vytvareji tzv.
»~case-mix“. Tyto parametry musi byt provétfeny, aby nedoSlo k zkresleni v disledku nereprezentativniho vyskytu néjaké-
ho faktoru. Jednak je nutné se presvédcit zda kohorta pacienti odpovida v zdkladnich charakteristikdch referen¢nimu sou-
boru a dale musi byt provéfen vliv jednotlivych charakteristik na pieZiti.

e Dalsim problémem analyz uvnitf nemocnic je interpretace zmén v pieZiti v poslednich letech. Tyto zmény mohou pied-
stavovat fluktuace v disledku méniciho se spektra pfichdzejicich pacientii, mohou ale také odraZet vyznamny kvalitativ-
ni vyvoj. To se tykd pfedevsim zlepSovani diagnostickych moZznosti vedouci k vyraznéj$imu zachytu ¢asnych stadii zhoub-
nych nddord. Ac¢koli jde o pozitivni trend, miZe timto dochazet ke zkresleni informaci o pfeziti jiZ diagnostikovanych
ticky prodlouzilo skute¢né preZiti pacientl, dale selektivnim zdchytem pomalu rostoucich nebo skrytych a nebolestivych
zhoubnych nddort, které by jinak nebyly viibec zachyceny. V literatufe jsou tyto jevy popisovany jako ,,led-time bias®,
»length-time bias* a ,,overdiagnosis bias*.

* Hodnoceni relativniho pfeZiti miZe u nékterych méné nebezpecnych diagnéz vést i k hodnotdm > 100%, naptiklad jako
dasledek zvySené 1ékatské péce. Onkologicti pacienti dile mohou vést zdravéjsi Zivot a piirozené u kohort pacientl z jed-
notlivych nemocnic nelze vyloucit ani vliv malych &isel. Tento jev byva ovliviiovan i zpiisobem diagnostiky, protoZe ne
vSechny diagnostické techniky rovnomérné zasahuji celou populaci. Pfedevsim zachyt malignit ve screeningovych pro-
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gramech mtZe byt kumulovin v uvédomélejsi, socidlné 1épe situované ¢asti populace, kterd se do preventivnich progra-
mi vice zapojuje a obecné ma niZ§i mortalitu nez celkova populace.

* Populacni referencni hodnoty pfeZiti mohou byt dale zkresleny i faktory souvisejicimi s biologii nadort. Proliferani schop-
nosti, metastaticky potencidl, chemorezistence, geneticka konstituce niddoru — vSechny tyto faktory hraji pfi hodnoceni
konkrétnich zdravotnickych zatfizeni vétsi roli neZ na populacni trovni a se zmensujici se velikosti vzorku jejich vliv jes-
té narGstd. Tedy i pfi praci s velmi korektné nastavenym referen¢nim standardem, miiZe byt rozdil v pfeZiti urcité skupi-

ny pacientl ovlivnén rozdélenim téchto prognosticky vyznamnych parametru.
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Metodika analyzy populacnich onkologickych dat je vyvijena v rdmci projektu SVOD
podporovaného ministerstvem zdravotnictvi CR.

Prdce je ddle podpoiena vyzkumnym zdmérem MOU
s ndzvem Funkcni diagnostika zhoubnych nddorii podporovanym MZd CR.
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