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EDITORIAL

Toto vydani casopisu Klinickd onkologie je souborem praci, které spojuje snaha o zaji$téni informac¢niho zdzemi pro eskd
onkologicka populacni data. Tim nemyslime pouze vykonné databaze schopné pojmout stale vétsi a vétsi soubory dat, ale
skute¢né poskytovani vyuZitelnych informaci v redlném Case. Pocinaje rokem 2006 mé ¢eska onkologie k dispozici oboji,
tedy jak objemna a dobie schratfiovand data, tak i informacni systém, ktery je zpfistupiiuje. Podstatna ¢ast tohoto suplementu
shrnuje dosavadni vyvoj projektu SVOD (neboli Systému pro Vizualizaci Onkologickych Dat), ktery zacal pracovat mezi
lety 1998—1999 s daty Narodniho onkologického registru. Dnes SVOD nabizi ve spolupraci s UZIS MZ CR kompletni data
NOR on-line a epidemiologicka data jsou dostupnd v ¢eském i anglickém jazyce komukoli, kdo navstivi portdl www.svod.cz.

Zdalo by se, Ze to tim celé kondi. Vtip je ale v tom, Ze vznikem SVODu to naopak pravé zacalo. Jsou-li data vidét, vzni-
ka otdzka, jak jsou kvalitni a jak by se dala déle vyuZit. A skutecné je o ¢em diskutovat, at jiZz jde o hodnoceni populac-
nichrizik, regiondlni zaté€Ze, preventivnich onkologickych programil, vysledkl péce, .. .. ke vSem t€émto problémim miZe
databaze NOR néco fici. Musime s ni ale pracovat opatrné€. Jde o retrospektivni populacni registr, ktery nelze precerio-
vat. Na druhé strang by se ale nemél podcefiovat a hlavng by se mé&l vyuZivat. Rada statil se chlubi vysledky z registri,
které jsou podstatné méné reprezentativni a obsazné neZ na§ NOR. I toto téma je v tomto souboru praci feSeno, i kdyZ na
tak malém prostoru nemiZe byt vyfeSeno. JednoduSe shrnuto, data jsme zpfistupnili a ¢astecné zpracovali. Do dalSich
krokil musi byt zapojen vyrazné $ir§i kolektiv odbornikti — specialistil na rizné onkologické diagnozy.

A 7Ze tento vyvoj nebude tiplné pfimocary, doklada i soubor praci, které analyzuji data hematoonkologickych diagnéz
v NOR. Jde jisté o nejproblematictéjsi Cast databaze, protoZe u fady hematoonkologickych nemoci jsou s rozvojem novych
technologii (imunohistologie, molekularni biologie atd.) odhalovany nové a nové diagnostické jednotky se specifickou
prognézou vyZzadujici specifickou 1é¢bu a celosvétové jsou proto kliniky i histopatology pfijiména nova diagnosticka
schémata. Hematoonkologie tak ma problémy s univerzalni a pomérné rigidni datovou strukturou vyhovujici hlavné solid-
nim nddorim dospélych pacientl. Piesto ,,audit* hematoonkologickych dat naSel fadu vyuZitelnych tdajt a je dobie, Ze
byl proveden. Z tohoto auditu vzeSlo doporuceni vytvofit pfi NOR flexibilni popula¢ni databazi, specificky zaméfenou
na hematoonkologii. Navrh této databdze byl vypracovan tak, aby nenarusil celistvost NOR.

Vyznamni diskuze ¢ekd odbornou vefejnost v otdzce vyuZiti dat NOR pro hodnoceni kvality a vysledkil péce, coZ je jed-
no z nejcastéji citovanych slovnich spojeni souc¢asné mediciny. VSichni si jisté pfejeme, aby péce byla kvalitni a aby méla
skvélé vysledky. Toto téma je citlivé i pro masovou komunikaci. Jako takové se vedle Cistého ovzdusi, klesajici neza-
méstnanosti a rostouci Zivotni urovné dokonce dostalo na distojné medidlni misto do politiky. Presto se ale zda, Ze ved-
le ostatnich civiliza¢nich problémil neni hodnoceni kvality 1ékai'ské péce vénovana dostate¢nd pozornost. Dlivodem miZe
byti to, Ze tato kvalita neni adekvatné definovana. Pro srovnéni: pro Cistotu ovzdusi existuji exaktni metriky obsahu $kod-
livin a z nich odvozené jednozna¢né normy. V této oblasti pracuje narodni monitorovaci sit podporovana védeckymi
ustavy, které ji pravidelné vyhodnocuji. Kolegové z oblasti monitoringu Zivotniho prostfedi dokonce ovliviiuji techno-
logii stavby novych zavodl a maji zdkony na to, aby zastavili provoz zafizeni, kterd prekracuji naptiklad emisni limity.
A jak je to s kvalitou 1éCebné péce? V tuto chvili v praxi rozhodné nemame jednoznacné pfijatd a védecky podloZen kri-
téria kvality 1écebné péce a chybi pro ni potiebné normy.

V tomto jsme nejen v CR, ale i v dal§ich postsocialistickych a dokonce i v fad& byvalych ,,zdpadoevropskych® zemich
na zacatku, a to nejen v onkologii. MozZn4 si je ale onkologie tohoto stavu 1épe védoma neZ jiné specializace, mimo jiné
i proto, Ze je pod velkym finan¢nim tlakem. Také proto je informacni zdzemi pro hodnoceni kvality péfe vyznamnou
soucasti Narodniho onkologického programu, ke kterému se hldsi i tento soubor praci. Zpfistupiiujeme zde a kriticky
analyzujeme tu ¢4st populacnich dat, ktera je pro hodnoceni onkologickych pracovist nezbytnd. Ttidime datové zdroje,
které by pomohly nastavit kritéria hodnoceni. Snad tim alespoii ¢4ste¢né ptispéjeme k proveditelnosti hodnoceni vysled-
kt péce, opakovatelnosti té€chto hodnoceni, a samoziejmé také k objektivité a spravedlnosti téchto analyz.

Posledni pozndmku vénujme moZna pon€kud neobvyklému pohledu na NOR jako na nastroj komunikace a moZnéi obra-
ny. Zadn4 z publikovanych praci tohoto kompendia nechce zavést centralizované a direktivni hodnoceni ¢eskych praco-
vist podle populacnich dat. Naopak, chceme ¢eské onkologii a v§em jejim pracoviStim dat do ruky komunikacéni néstroj
pro prezentaci vlastnich vysledki. Rikejme tomu uméni védeckého, resp. medicinského marketingu. V b&Zném marke-
tingu jiZ desetileti plati, Ze zleviiovat umi kazdy — ale co je levné, neni nutné nejlepsi. Pravé uméni marketingu spociva
ve schopnosti obhdjit vySSi cenu kvalitou a komunikaci benefitl, neboli pfidané hodnoty, kterou si uZivatel odnasi domil
tieba v ndkupnim ko$iku. Domnivame se, Ze souc¢asnd onkologie ma takovych pfidanych hodnot celou fadu a je nutné je
spravné komunikovat, vysvétlovat a obhajovat jejich spoleenskou cenu. A to bez dat neptijde.

Zavérem bychom chtéli podékovat UZIS MZ CR jako odpovédnému spravci dat za dlouholetou spolupréci pii vyvoji systé-
mu SVOD. Pod&kovani patii i Ceskému statistickému tfadu za zpfistupnéni popula¢nich dat CR a dat registru zemfelych.
Vyvoj systému SVOD i vydani tohoto dila bylo podpofeno Ministerstvem zdravotnictvi CR a déle vyzkumnymi zaméry
MSMT (projekt INCHEMBIOL, &. 0021622412) a MZ CR (projekt FUNDIN, & MZO 00209805 a projekt NR/8080-3).

Ladislav Dusek
Jan Zaloudik
Karel Indrak
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Uloha populaé¢nich registra v onkologii a situace v CR

REGISTRACE DAT TVORI NEZBYTNOU INFORMACNI ZAKLADNU
SOUCASNE ONKOLOGIE

DATA REGISTRIES FORM INDISPENSABLE INFORMATION BASE
OF CURRENT ONCOLOGY

DUSEK L.!, MUZIK J.!, KOPTIKOVA J.!, ZALOUDIK J.2, KLIMES D.!, BOUREK A.!, INDRAK K.3, MIHAL V.3,
HAJDUCH M.3, STERBA J.!, VYZULA R.2, ABRAHAMOVA J.4

I LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO
2MASARYKUV ONKOLOGICKY USTAV, BRNO

3 LEKARSKA FAKULTA UNIVERZITY PALACKEHO V OLOMOUCI
4 FAKULTNI THOMAYEROVA NEMOCNICE, PRAHA

Souhrn

Registrace epidemiologickych a klinickych dat pfedstavuje nepostradatelny zdroj informaci pro hodnoceni prognézy a vysledkii 1éceb-
né péce. Pro zajisténi funk¢ni registrace populacnich dat je vSak vZdy nutné respektovat determinujici faktory, tedy datovy model
registru, technologické a organizacni zajiSténi sbéru dat a systém kontroly kvality. V prvni fadé musime zvaZzit cil a rozsah registrace,
zda ma byt obecné epidemiologickd nebo i klinicka. Z dosavadnich zkuSenosti vyplyva, Ze plo$né registry, jdouci napfi¢ onkologic-
kymi diagnézami, by mély byt zaméfeny vyhradné epidemiologicky s minimem zaznami o 1é¢b€. Odpovédné hodnoceni 1é¢by musi
totiZ zahrnovat podrobné udaje, které neni mozné ziskdvat univerzalné pro vSechny diagnézy: (1) prognosticka rizika nové diagnos-
tikovanych pacientd, (2) zdznam lécebného postupu a hodnoceni 1é¢ebné odpovédi, (3) ¢asovy harmonogram dispenzarni péce, (4)
ponent mé u riznych onkologickych diagndz a klinickych stadii jiny vyznam, Zddnou nelze vypustit. Takovy informac¢ni standard je
mozné zajistit pouze ve specializovaném klinickém registru, nejlépe vedeném pod pfimou kontrolou k tomu pfislu§né odborné spo-
le¢nosti. Plo$na epidemiologicka registrace by naopak méla byt zajiSfovana automatickou komunikaci nemocni¢nich informa¢nich
systému a databaze registru. Pfispévek komentuje hlavni principy urcujici funk¢nost onkologickych registrii a metodicky shrnuje
poznatky z mezindrodni literatury.

Klicova slova: epidemiologie nadort, registrace dat, klinické registry

Summary

This paper comments methodical principles of data registration in oncology. Cancer registries should be accepted as indispensable
source of valuable information for evaluation of anti-tumor therapy. Fully functional population-based registration however requires
control of all determining factors, namely data model, technological background and data quality assurance. The parametric structu-
re of general population registries should be minimized, primarily focused on epidemiology with only a limited number of clinical ent-
ries. Such population-based registry should be operated automatically, through direct exporting of data from hospital information sys-
tems. On the other hand, reasonable registration of cancer data for clinical conclusions must include following key components that
cannot be obtained universally for all diagnoses: (1) risk typology of newly diagnosed cases, (2) list of diagnostic and therapeutic pro-
cedures and reached therapeutic response, (3) time plan of follow-up, (4) survival monitoring, (5) time and cause of death. None of
these items could be omitted if the registry is targeted for clinical interpretation. Such information standard can be guaranteed only in
specialized clinical registries supervised by professional societies.

Key words: cancer epidemiology, data registration, clinical registry

Uvod zpochybtiovdna. A je pravdou, Ze registry se potykaji

Cilem tohoto ¢lanku je metodicky shrnout hlavni principy
podmitiujici kvalitu registrace dat v onkologii a podat pfe-
hled mezinarodni literatury. JiZ zb&Zny néhled do kteréko-
li mezindrodni databaze odhali, Ze slova ,,population-based
study, survey, registry* jsou velmi Casta. Registry zahrnu-
ji vSechny diagnostické skupiny a tykaji se jak epidemio-
logie a rizikovych faktor?, tak i diagnostiky a 1éCby, a to
minimdalné ve stejné mife jako studie nalézané pod klico-
vymi slovy ,.clinical trial*“ nebo ,.evidence-based medici-
ne“. PfestoZe je retrospektivni registrace dat tak casto vyu-
Zivana, je zaroveil stejné Casto jako zdroj kvalitnich dat

s fadou bariér, jako je velmi pracny sbér dat, potieba spo-
luprace riiznych instituci pfi centralizaci dat, zpracovani
osobnich udaji atd. Zd4 se tedy, Ze existuje vice neZ dost
davodu pohliZet na registraci dat podeziravé, k cemuz jes-
té prispiva Casto proklamovany nizor, Ze registry nemohou
prekonat informacni hodnotu randomizovanych klinickych
studii.

Pfesto se Vas pokusime presvédCit o tom, Ze registracni
projekty nejsou ve srovnani s prospektivnimi klinickymi
studiemi méné kvalitni, resp. Ze takové hodnoceni je ten-
denc¢ni anespravné. Oba tyto informacni zdroje totiZ nejen-
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Ze mohou existovat vedle sebe, ale mohou se i synergicky
doplilovat a vytvéret tak komplexni informac¢ni zdkladnu
pro klinicky vyzkum i fizeni zdravotnictvi. DoloZime, Ze
registrace dat na popula¢ni urovni je jednou z vlajkovych
lodi souc¢asné mediciny a strategickym cilem fady vyznam-
nych mezinarodnich instituci a aktivit (viz vybér mezina-
rodnich projekti postavenych na registrech v tabulce 1).
V3e je totiZ otazkou tcelu, vstupni hypotézy a zajiSténi ade-
kvatni kvality sbiranych dat, jak bude i dale diskutovano.
Klinické i epidemiologické registry pfedstavuji klicovy
informacni zdroj moderni mediciny. Kvalitni registry totiZ
pfinaseji téméf nezkresleny obraz reality, ktery 1ze uplatnit
na vSech arovnich organizace zdravotni pé¢e od individu-
alniho pacienta, pies zdravotnicka zafizeni az po celé regi-
ony a stity. Pokud bychom pfi hodnoceni 1é¢by vychazeli

pouze z oficidlné publikovanych klinickych studii, pak by
nam v celkové sklddance Casto chybéla aZ vét§inova kohor-
ta pacientl a rizikovych stavi, které do klinickych studii
nelze z riznych divoda zaradit. Mezindrodni zdroje uka-
zuji, Ze do publikovanych klinickych studii dospélych byva
zatazeno pouze 5-10 % onkologickych pacientl a vysled-
ky jsou tedy popula¢né nereprezentativni (Goodwin a kol.,
1988; Cassileth, 2003; Satariano a Silliman, 2003). Nadto
jeznamou skute¢nosti, Ze k oficidlni publikaci se snize pro-
pracuji studie s pozitivnim vysledkem, zatimco statisticky
nevyznamné nebo problematické vysledky maji na zvefej-
néni mensi Sanci (Krzyzanowska a kol., 2003). Popula¢ni
data, jakkoli heterogenni a problematickd, miZeme tedy
povazovat i za cenny néstroj korekce informacni strategie
diktované klinickymi studiemi.

Tabulka 1: Vybrané mezinarodni zdroje onkologickych dat a onkologickych registrii

http://www-dep.iarc.fi/ Cancer (IARC), World Health Organization.

DATOVY ZDROJ PROVOZOVATEL OBSAH, PARAMETRY A CILOVA POPULACE
Odhadované ndrodni incidence, mortality a prevalence 27 hlavnich onkolo-
GLOBOCAN 2002 The International Agency for Research on | gickych diagnéz dle pohlavi a vékovych Kategorii /absolutni pocty pifpadi,

piepocet na 100 000 osob a vékove standardizované piepocty - ASR(W)/.
Viechny zemé svéta k roku 2002.

Cancer Incidence in Five
Continents (CI5 I-VIII)

http://www-dep.iarc.fi/

The International Agency for Research on
Cancer (IARC), World Health Organization

Incidence nddorovych onemocnéni dle diagndzy, pohlavi a vékovych kate-
gorii a dle jednotlivych onkologickych registrii /absolutni pocty ptipad, pre-
pocet na 100 000 osob a vékové standardizované ptepocty - ASR(W)/.
Onkologické registry z celého svéta, sledované obdobi 1953-1997, dostup-
nost dat v ¢ase se u jednotlivych registrd lisi.

WHO mortality database
http://www-dep.iarc.ft/

World Health Organization, The Internatio-
nal Agency for Research on Cancer (IARC)

Mortalita na nddorova onemocnéni v jednotlivych zemich dle pohlavi, véku
a diagndzy/absolutn{ pocty, ptepocet na 100 000 osob a vékové standardizo-
vané piepocty - ASR(W)/. Ddle populani data jednotlivych zemi.
Celosvétova data WHO databank, WHO Statistical Information System
(WHOSIS) (http://www.who.int/whosis).

Dostupné obdobi je v rozmezi 1950-2003 dle jednotlivych ndrodnich zdroju.

Incidence a preziti u nddorovych onemocnéni déti a adolescenti dle jednot-

Automated Childhood Cancer
Information System (ACCIS)

http://www-dep.iarc.ft/accis.htm

The International Agency for Research on
Cancer (IARC), Evropska komise, Europe-
an Network of Cancer Registries (ENCR)

livych registrii a diagnz.
Evropské onkologické registry détskych pacientd, dostupné obdobi je v roz-
mezi 1970-2000 dle jednotlivych registrd.

http://seer.cancer.gov/

The Surveillance, . . . . « . . .
Evidemiol dEnd ) ) ) Incidence a mortalita u nddorovych onemocnéni dle véku, pohlavi, rasy, dia-

pidemio‘ogy, and i Natlongl Cancer Institute (NCI), U.S. Natio- gndzy /absolutni pocty, pfepocet na 100000 osob a vékove standardizované
Results (SEER) Program nal Institutes of Health

prepocty/. Spojené stty americké, sledované obdobi je 1973-2002.

EBMT Registry

http://www.ebmt.org/ Transplantation (EBMT)

The European Group for Blood and Marrow

Databdze zaméfend na pacienty s transplantaci kostni dfen€ (hematoonkolo-
gické diagnozy)

[Pocty pacientt, peZiti, zdkladni klinické parametry/. Centra hematoonkolo-
gické péce z celého svéta. Dostupné vysledky jsou za obdobi 1998-2005.

http://www.cancerindex.org/

Internetové strdnky piindSejici velmi uZite¢ny piehled onkologickych registrii a on-line dostupnych prezentaci tykajicich se
epidemiologie nddort. Sekce registry obsahuje vice nez funkcnich 60 odkazi.

Tyto skute¢nosti zde ov§em nejsou uvadény jako pausalni
kritika randomizovanych klinickych studii nebo mediciny
zaloZené na ditkazech. Pouze na zdklad€ populacnich regist-
ri bychom nikdy nemohli exaktné posoudit i¢innost a bez-
pecnost riznych reZimi 1é¢by, novych Iéki a technologii.
Zde maji nezastupitelnou ulohu klinické studie, kterymi ale
klinicky vyzkum nezac¢inid a ani nekonci. Analyza dat
z populacnich registrii pfindsi velmi potfebné rozsiteni
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zabé&ru klinickych projekti, které jsou vZdy do urcité miry
limitovany specifickym zaméfenim a vstupnimi kritérii pro
pacienty.

Jako doklad hodnoty populacnich registri uvddime nésle-
dujici pfiklady vybrané z mezindrodni literatury, ve kterych
dlouhodobé sbirana populacni data predstavovala jediny
mozny informacni zdroj, nenahraditelny jinou formou
vyzkumu.
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Informacni p¥inos populac¢nich registrii dokumentova-
ny na vybranych prikladech

Epidemiologické prehledy. Populacni registry maji
samoziejmé metodicky nejblize k hodnoceni epidemi-
ologickych dat, trendil a s nimi spojenych popula¢nich
rizik. Epidemiologické analyzy byvaji dokonce nékdy
povazovany za jediny vystup populacnich registrl, coz
je nepftijatelné zjednodusSeni. JiZ nejjednodussi prehle-
dy o incidenci a mortalit¢ odhaluji zdvazné trendy
v aspéSnosti diagnostiky a 1é¢by zhoubnych nadori
a prispivaji tak i k hodnoceni kvality péce na kterékoli
urovni fizeni zdravotnictvi. Epidemiologicka data jsou
rovnéZ nezbytna pro optimalizaci lé¢ebné péce pro ruz-
né rizikové skupiny obyvatel a jsou i nezbytnou infor-
macni oporou programil protinddorové prevence (napf.
Potosky a kol., 2001; Scheiden a kol., 2003). Uloha
narodnich registrit zhoubnych nadorti v§ak dosud neni
vSude ve svété vniména stejné. V mnohai vyspélych sta-
tech jsou budovany pouze regiondlni registry jako epi-
demiologické modely, ndsledné extrapolované na celou
populaci. Literatura je v této oblasti velmi bohatd, za
vSechny priace zminime pouze studii EUROCARE 3
a s ni spjatou praci Capocaccia a kol. (2003), kterd suma-
rizuje stav a funkénost 67 populacnich a regiondlnich
registrii z 22 zemi.

Obrazek 1: Kvalita svétovych onkologickych dat dle metodiky stanoveni incidence a mortality nado-
rovych onemocnéni pouZité v mezindrodni databazi zhoubnych nadort GLOBOCAN 2002.

Obrazek 1a. Metodika stanoveni incidence

Hodnocenivysledkii a kvality lécebné péce. Jde jednoznacné
o nejcennéjsi mozny piinos populacnich registri, vyZadu-
jici reprezentativni sbér dat v cilové populaci a jejich uce-
lenou analyzu bez zkreslujicich omezeni (Bethell a kol.,
2004). Randomizované studie prispivaji k hodnoceni péce
prospektivnim posuzovadnim moznych strategii a zptsobti
1é¢by, bohuZzel vétSinou bez zpétné vazby nad daty z real-
né praxe. Nékterd velmi zdvazna onkologickd onemocné-
ni nadto ani nejsou srovndvacimi studiemi adekvatné sle-
dovana. To se tykd predevsim pokrocilych stadii, kde ¢asto
zcela chybi udaje srovnavajici efektivitu protinddorové tera-
pie s nejlep$i moZznou podplirnou terapii. Popula¢ni pri-
zkumy zde mohou pfinést zasadni poznatky pfi srovnava-
ni prodlouZeni Zivota agresivni a ndkladnou lécbou
a moZzného vlivu podptrné 1é¢by (Shanafelt a kol., 2004).
V literatufe nariista pocet sdéleni dokladajicich, Ze pacien-
ti s pokro€ilymi stadii zhoubnych nador jsou ¢asto nadmér-
né 1é¢eni bez populacné viditelnych vysledkl (Emanuel
akol., 2003). Popula¢ni data tak mohou piispét k raciona-
lizaci 1é¢ebného rozhodovani, k dspore financnich pro-
stiedkl a zlepSeni kvality Zivota, aniZ by tim utrpély dosa-
hované vysledky vztahované k délce preZivéani (Sankila
a kol., 2003).

Hodnoceni diagnostiky a rizikovych faktorii. Populacni
registry poskytuji cenné udaje o diagnostice zhoubnych
nadord. Z registrace klinic-
kych stadii urcité choroby
miZeme vycist schopnost
dané hodnocené jednotky

(zemé, region, zdravotnické
zafizeni, ...) zachytavat Cas-
nd stadia sledované choro-
by. Vcasnd diagnostika je
jisté nejlepsi zpisob umoz-
tujici dosdhnout zlepSovani
vysledkil péce pfi soucas-
ném sniZovani ndklad na
1é¢bu.  Populacni  data
mohou déle pfispétk pozné-
ni vlivu riznych rizikovych
faktorti, z nichZz mnohé
ovliviiuji vznik a vyvoj
nemoci a nasledné i moz-
nosti  1é¢by. Populacni
registry jsou idedlnim
nastrojem pro sledovani
incidence téchto i dalSich
komplikujicich skute¢nosti,
umoziuji studovat jejich
vzijemné vazby a vazit
jejich prognosticky vliv
(Yancik a kol., 1998; Picci-
rillo akol., 2002; Hershman
a kol., 2004; Geraci a kol.,
2005).

Vyzkum rozsirujici a kori-
gujici zavery klinickych stu-
dii. Systematickd analyza
populacnich dat maze diky
reprezentativnimu pokryti
Sirokého spektra pacientl
vnést jasno i do problémil,
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Obrazek 1b. Metodika stanoveni mortality.

Dalsi literarni zdroje: Bray akol. (2002), Ferlay akol. (2004), Parkin akol. (1999), Pisani akol. (1999),

Pisani a kol. (2002)

Optimalizace lécebné
péce. Kvalitni populacni
registry pfinaSeji vérohod-

ny obraz o struktufe cilové
skupiny pacientl, a jsou
tedy nepostradatelnym
informa¢nim zdrojem pro
optimalizaci dostupnosti
a ucinnosti péce. Eaker
a kol. (2006) analyzovali
data z regiondlniho regist-
ru Zen s karcinomem prsu
v Uppsale (registr od roku
1992 obsahuje vice nez 12
000 zaznamt s vice neZ
10letym sledovéanim).
Cilem préice bylo zjistit,
zda existuji rozdily v kva-
lit€ a rozsahu 1é¢ebné péce
u starS§ich a mladSich Zen
a zda se tyto rozdily odra-
Zeji na vysledném preZziti.
V préci, ve které je mimo
jiné doloZena reprezenta-
tivnost a kvalita vstupnich
dat, autofi prokazali zhor-
Senou diagnostickou péci
(tj. pozdéjsi zachyt diagno-
zy, méné vySetfenych
uzlin,...) a nasledné¢ méné
intenzivni 1é¢bu u Zen star-
S§ich 70 let. Tato skute¢nost
se nasledné projevila i na
zhorSeném pfreZiti této
vékové kategorie ve srov-
nani s ostatnimi. Prace dile
doklada, Ze pozorované
rozdily nelze vysvétlit pou-

které jsou nejasné nebo rozporuplné interpretovany v kli-
nickych studiich. Vinh-Hung a kol. publikovali v roce 2002
préci, kterd reagovala na nejasné zavéry studii zamétenych
na ¢asnd stadia karcinomu prsu a prokazujicich, Ze radiote-
rapie po chirurgickém vykonu md maly vliv na pfeZiti paci-
entek. Souhrnnd analyza byla zaloZena na modelovani pie-
Ziti proporciondlni Coxovou regresi na agregovanych
zdznamech 83 776 Zen vedenych v databazi SEER (Surve-
illance, Epidemiology and End Results, NCI, 2001). Zavé-
ry jasné prokazaly, Ze radioterapie aplikovana po chirurgic-
kém vykonu vyznamné zlepSuje preZiti, a to bez ohledu na
typ chirurgického vykonu. NejlepSich vysledki bylo dosa-
Zeno u vykonl zachovéavajicich u pacientek bez postiZeni
uzlin prs, pokud byl vykon doplnén néslednou radioterapii.
Préaci Vinh-Hung a kol. doporuc¢ujeme k prostudovéani i pro
velmi kvalitni diskuzi, kde jsou shrnuty nevyhody populac-
nich dat, pfedevsim aktualizace dispenzarnich zdznami,
nedostatecné zdznamy o typu terapie a o zptisobu jeji apli-
kace apod. Z téchto diivodi Ize vétSinu populacnich regist-
r0 oznacit za spiSe monitorujici projekty, které sice odhalu-
ji z&vaZné souvislosti na redlné populaci pacientd, ale
mnohdy nemohou byt pouZity jako spolehlivé vychodisko
pro stanoveni lécebnych standardt a postupil.
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ze komorbiditou, a dopo-
rucuje feSeni spocivajici v dopracovéani klinickych stan-
dardl pro star$i vékové kategorie Zen.

Populacni registry jsou informacni zakladnou pro fize-
ni zdravotnictvi

Vyse uvedeny vycet vystupl je jisté presvéd¢ivym dokla-
dem vyznamu popula¢nich dat nejen pro onkologii. Samot-
nd existence informaci jeSté€ neznamena jejich redlné uplat-
néni ve prospéch pacientl a zdravotnického systému. Tak
jakokazdy jiny ndstroj musiipopulacni registry doloZit sviij
pfinos v redlné praxi. Teprve zajem fidicich sloZek (vedeni
nemocnic, regionll, soukromych zatizeni, odbornych spo-
le¢nosti) o tato data a jejich vyuZivani jsou skute¢nym dokla-
dem smyslu populacnich registrti. Uplatnéni informacni
databéze v klinické praxi Ize ov§em urychlit kvalitnim infor-
macnim servisem zacilenym na problematicka témata sou-
¢asného zdravotnictvi. Nasledujici odraZky jsou piehledem
moZznych informacnich vystupt, které 1ze v reprezentativni
podobé ziskat pouze z populacnich databdzi a které by jisté
ocenil management na vSech trovnich fizeni. Seznam je pfi-
zplsoben potfebam ¢eské onkologie:

W Zdté? zdravotnickych zarizeni. Popis epidemiologie
zhoubnych nadort ve vymezené spadové oblasti obsa-
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hujici zékladni parametry, jako je incidence, mortalita
a prevalence diagnostickych skupin. Tato informace je
vyuZitelnd k optimalizaci sit€ rizné specializovanych
pracovist nebo k planovité lokalizaci zdroji v ramci regi-
ontl. V Ceskych podminkéch Ize tato data ziskat analy-
zou dat Narodniho onkologického registru a demogra-
fickych dat.

Hodnoceni regiondlnich rozdilii. Dlouhodobé regiondl-
ni rozdily ve vyskytu nékterych diagnostickych skupin
mohou indikovat vliv rizikovych faktort, kratkodobé
fluktuace naopak ukazuji spiSe na problémy s kvalitou
sbéru popula¢nich dat. Reprezentativni epidemiologic-
ky profil regionu je velmi cennym podkladem pro opti-
malizaci zdravotni péce. Hodnoceni regiondlnich rozdi-
1t v Casovych trendech mizZe téZ odhalit organizacni
problémy, které se nasledné daji cilené fesit.
Dostupnost a vysledky diagnostiky. Velmi hodnotny pod-
klad, udavajici v jakém stavu (pokrocilosti), v kterych
typech zdravotnickych zafizeni a jakymi metodami byly
diagnostikovany zhoubné nadory v definované cilové
oblasti. Tato data umoZni posoudit praci diagnostickych
center, optimalizovat jejich sit nebo pfipadné i cilené
informovat praktické Iékafe. V podminkéch CR takové
hodnoceni umoZiiuji pro vétSinu diagnostickych skupin
jiZz sama data Nérodniho onkologického registru.
Presnost diagnostiky. U nékterych chorob (napf. malig-
ni lymfomy) jsou zakladni pod-

hodnoceni ¢asto omezuje jen na lokaln€ dostupné odha-
dy preZiti, které jsou pfi extrapolaci na celou populaci
nepfesné (viz napf. Christakis a Lamont, 2000). Dalsi
alternativou je nahrazeni celkového preZiti kratkodobé-
jidostupnymi parametry, jako je naptiklad lécebna odpo-
véd (napf. podil pacientd s dosaZzenou kompletni remi-
si), které ale nelze povaZovat za plnohodnotnou ndhradu
(nap¥. Shanafelt akol., 2004). Cesk4 republika je z toho-
to pohledu ve velmi vyhodné pozici, nebot data Narod-
niho onkologického registru umoZzituji analyzu celkové-
ho preziti u vétSiny diagnostickych skupin, nadto
sretrospektivni kontrolou proti nezavislé popula¢ni data-
bazi (registru zemielych).

Vysledky terapie pokrocilych a termindlnich stadii. Vel-
mi cenny informacni vystup, po kterém vola i sou¢asna
mezinarodni literatura (Emanuel a kol., 2003; Shanafelt
a kol., 2004). JiZ samotnd prevalence pacientd v té€chto
zéavaznych stavech je velmi cenny tdaj, ktery by mél byt
monitorovin v ¢ase a s rozliSenim regionll nebo spado-
vych oblasti nemocnic. V CR je mapovéni prevalence
pokrocilych zhoubnych nddorit mozZné na zdklad¢ uda-
ji Narodniho onkologického registru a registru zemie-
lych, a to v€etné analyzy vysledného preZiti.

B Prehled o aplikované strategii lécby, aplikovanych

lécich a celkovych ndkladech péce. Nepostradatelny

minkou presné diagnostiky, Obrazek 2: MoZné propojeni datovych zdrojii pfi automatizovaném sbéru populacnich dat.

zahdjeni cilené 1é¢by a sledo-

véani 1é¢ebné odpovédi (vCetné
pfitomnosti minimalni zbytko-
vé choroby) imunofenotypicka
a geneticka vySetfeni. Hodno-
ceni jejich dostupnosti, vyuZi-
vani, pfinosu a tim i opravné-
nosti pracovi$te€ diagnostikovat
alécit pfislu$né choroby (vlet-
né€ racionalniho vyuZiti mimo-
fadné ndkladné 1é¢by) je umoz-
néno z registri chorob, pokud
ovSem existuji.

Studie proveditelnosti zdravot-
nickych programii a vyzkum-
nych projektii. V CR je &asto
opomijena charakterizace cilo-
vé populace, které se zamysle-
ny projekt tyka. Ziskame tak
nejen udaje o potfebné velikosti
vzorku napfiklad pro klinickou
studii, ale také realisticky
odhad, jak dlouho bude takovy
vzorek nabiran v ¢eskych pod-

minkéch, tedy pfi dané inci-
denci a organizaci zdravotni péce. Hodnotn4 je i analy-
za moznych faktori zkresleni demografickymi
a regiondlnimi vlivy apod. Tento typ analyz by mél
povinné piedchazet v§em finan¢né naro¢nym zdravot-
nickym projektiim a studiim.

Reprezentativni hodnoceni dlouhodobych vysledkii
lécebné péce. Vyznamny informacni vystup zavadéjici
referen¢ni standardy zaloZené na dosahovaném pfeZiti
pacientil. Bez reprezentativnich populacnich dat se toto

informacni vystup, ktery by mél byt podkladem pro opti-
malizaci ndkladd protinddorové terapie. Ve vazbé na
diagnostické skupiny ariznd klinické stadia tak 1ze defi-
novat referen¢ni standardy pro 1é¢ebné postupy, moni-
torovat vyvoj ndkladi a jejich strukturu. Tento typ vystu-
pt neni bohuZel mozné ziskat pouze analyzou
epidemiologickych dat, je nezbytnd reprezentativni
databaze o 1écebnych vykonech a aplikovanych lécich.
V CR by to konkrétné znamenalo analytické vyt&zeni
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databdzi platch zdravotni péce v napojeni na Narodni
onkologicky registr (viz téZ Obrazek 2) nebo soub&éZné
vytéZeni specifickych registrii chorob vedenych odbor-
nymi spole¢nostmi, pokud existuji.

B Hodnoceni procesii podmiriujicich diagnostickou
a lécebnou péci. ACkoli to z ndzvu neni pfiliS patrné, jde
0 nejobtiznéji ziskatelna a analyzovatelna data. Témito
udaji mame na mysli dostupnost odpovidajici péce riz-
nym skupindm obyvatel a dile téZ migraci jiZ diagnos-
tikovanych pacientll mezi riznymi typy zdravotnickych
zafizeni v rdmci regionu nebo i mezi regiony. Vystupy
mohou mit charakter absolutnich ¢isel a popisu, nebo
mohou byt vztaZeny na cilovou populaci urcité velikos-
ti. Tento typ vystupu se sice opird o populacni epidemi-
ologicka data, tato vSak sama o sobé€ nesta¢i. Do analyz
by bylo nutné zapojit databdze platcti zdravotni péce
a minimalnég téZ klinické registry velkych zdravotnic-
kych zatizeni (napf. Richards, 1996) nebo specifické
registry chorob vedené odbornymi spole¢nostmi, pokud
existuji.

Informacni hodnota registru je dana strukturou a roz-

sahem sbiranych dat

Je samozfejmé, Ze kazdy registr miiZe poskytovat pouze

informace a vystupy podloZené registrovanymi parametry.

Parametricky rozsah registru je pak vZdy kompromisem

mezi pfanim zfizovatele registru a pro registrujici osoby

piijatelnou pracnosti (cenou) sbéru poZadovanych dat.

Usporné registry maji vétsi $anci na ziskani validnich dat,

nicméné za cenu menSiho mnoZstvi sledovanych paramet-

ri. Obecné je nutné rozliSovat tfi zdkladni skupiny para-
metrl, z nichZ pouze dvé jsou obecné povinné:

1) Minimélni epidemiologické data jsou nezbytnym zékla-
dem jakékoli smysluplné registrace. Identifikace osoby
a diagnostikovaného nidoru, zdznam o datu diagnézy
a ptipadného umrti jsou nepodkrocitelnym minimem
populacni registrace v onkologii.

2) PritbéZnd aktualizace zdznamu v case (,,follow-up®) je
bohuZel organizacné Casto opomijenou, nicméné
zasadni komponentou funkéni registrace. Aktualizo-
vané tidaje o pteZiti pacientld podmitiuji relevantni ana-
lyzu preZiti v daném case a déle i odhady mortality
a prevalence.

N

3) Rozsifena diagnostické a klinické data jsou do populac-
nich registri velmi Casto zafazovdna pod tlakem

vyzkumnych cild. Epidemiologicka registrace ale nevy-
Zaduje detailn{ analyzy rizikovych a prognostickych mar-
keril ani identifikaci 1é¢ebnych modalit a postupt. Je
tedy nutno zvéZzit, do jaké miry jsou klinické a vyzkum-
né cile splnitelné v plo§ném populac¢nim registru, ktery
mé univerzalni podobu pro vétSinu onkologickych dia-
gnostickych skupin.
Po zvézeni vSech problematickych aspektii 1ze jedno-
znac¢né doporucit vedeni plo$nych populacnich regist-
ri pouze nad minimilnim zdznamem pacienta, ktery
zahrnuje zdkladni identifika¢ni udaje, diagnostiku
a udaje o celkovém pfeZiti jedince (tyto s pravidelnou
aktualizaci). Takovy registr bude funk¢ni a data v ném
mohou byt dostate¢né kvalitni. Detailni analyzu pro-
gnostickych markeri, rizikovou typologii pacienti
a hodnoceni 1é€Cby je tfeba vést v diagnosticky specia-
lizovanych klinickych registrech, které maji pod garan-
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ci odbornych spole¢nosti vétsi prostor nasbirat rozsah-
lej$i data v akceptovatelné kvalité. Tyto registry jiz ale
nemusi nutné sledovat epidemiologické cile, mohou byt
uzce zaméfeny anebo provozovany pouze docasné.
Takto nastavena strategie je velmi efektivni a neochu-
zuje odbornou vefejnost o Zddné data. Z vySe uvedené-
ho vyctu registracnich vystupt je patrné, Ze jiZ nejjed-
nodus$i epidemiologickad registrace je v podstaté
vyuZitelnd i pro hodnoceni zdvaznych problémi souvi-
sejicich s vysledky a kvalitou péce.

Epidemiologicky registr s minimalnim parametrickym

zaznamem

Zéaznamy by v epidemiologickém registru mély byt mini-

malizovany na nejnutnéjsi sadu parametrd, vzZdy se zfete-

lem na dva zakladni principy: (1) princip validnich data (2)

princip dostupnosti dat. K tomu 1ze uvést nasledujici meto-

dické poznamky (viz téZ Dusek a kol., 2004):

1. Plo$ny registr by mél primarné sledovat pouze tdaje
vedouci k zdkladnim epidemiologickym parametrim
a prehlediim. Tyto udaje skytaji nadé&ji, Ze budou zachy-
ceny relativné presné a pravdivé. V zésadé€ jde o vstup-
ni identifikaci nemocného a nadoru a o zajisténi kon-
trolnich hlaseni.

- I v takové minimdlni sad€ vSak nejsou vSechny para-
metry zcela univerzalni pro v§echny onkologické diag-
nozy a je zcela nezbytné vytvofit parametricky prostor
pro hlaSeni vSech diagnostickych skupin, jinak plo$na
registrace ztraci smysl (nékteré diagnozy nemaji defi-
nované klinické stadium, zcela specificky je diagnostic-
ky zaznam vSech podjednotek u hematoonkologickych
onemocnéni, apod.)

- Udaj o dispenzarnim misté je diilezity z praktické-
ho hlediska. Rik4, Ze o pacienta je postardno. Toto
misto by mélo byt zarukou trvalé péce a pramenem
dalSich informaci o pacientovi, jehoZ data takto
mohou byt pfifazovdna znaimému typu zdravotnické-
ho zatizeni

2. Epidemiologické registry by mély demograficky identi-
fikovat nemocného pro pfipadnd popula¢ni srovnani
(vék, pohlavi, region, celoZivotni zaméstnani, vzdélani).
Je ale naopak nesmysIné sledovat na této drovni subjek-
tivné ovlivnitelné tdaje o rizikovych faktorech a Zivot-
nim stylu, napt. koufeni. Tyto udaje s nejvétsi pravdé-
podobnosti nebudou validni.

3. Maximalni pozornost musi byt vénovéana kontrolnim
hlaSenim, jejichZ vyplnéni se déje vZdy po urcitych
Casovych usecich v dispenzarnim misté. Jejich efek-
tivni zpracovani poda rychlou informaci o tom, kolik
onkologicky nemocnych celkem existuje v populaci
a je ve sledovani, kolik mé né€jakou 1é¢bu, kolik jich
relabovalo (progredovalo), kolik zemfelo na jinou
diagnozu a kolik se ztratilo z evidence. Stav nemoc-
ného v dobé kontroly musi byt ov§em zaznamendn
dle mezinarodné platnych ¢iselnikii: kompletni nebo
¢asteCnd remise, stabilizované onemocnéni, progre-
se. Nezbytné je pfesné zaznamendni timrti. U kon-
trolnich hlaSeni vZdy musi byt zaznamendno, zda
pacient byl nebo je v obdobi mezi kontrolnimi hl4Se-
nimi 1éCen v souvislosti s relapsem/progresi zaklad-
niho onemocnéni a musi byt uvedena data téchto rizi-
kovych udalosti.
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A. Optimalné nastaveny epidemiologicky registr poskytu-
je predevsim nésledujici informace:
Epidemiologické prehledy:
1)Incidence zhoubnych nadort podle lokalizaci (diagno-
za: topograficky kod)
2)Incidence zhoubnych nadori podle histologického typu
(diagné6za: morfologicky kod)
3)Prevalence zhoubnych nadort
4)Umrtnost na dany typ zhoubného nadoru (mortalita)
5)Mezinadrodni epidemiologickd srovndni na populacné
standardizovanych datech
6)Epidemiologické parametry v regiondlni stratifikaci

Udaje vztaZené k jednotlivym zdznamiim (s moZnou agre-
gact pro skupiny zdznamii):
7)Diagn6za onemocnéni popsand pomoci standardnich
klasifika¢nich systému
8)Rozsah onemocnéni v dobé diagnozy (TNM, pTNM, kl.
stadium, rizikové skupina,...)
9)Zpisob zjisténi nddoru
10)Zakladni Casové tdaje: Datum 1. ndvStévy lékare.
Datum stanoveni diagnézy. (Datum prvniho 1é¢ebného
tkonu). Datum posledni kontroly nebo datum piipad-
ného umrti
11)Z4kladni demografickou a socidlni identifikaci nosite-
le nadoru (vzd€lani, zaméstnani nebo vét§inové Zivotni
zaméstnani), pohlavi a vék v dobé diagnozy
12)Udaj o misté dispenzarizace nemocného
13)Ostatni diagnozy veetné dalSich nadora
14)Klinicky stav nemocného dle WHO kritérii
B. Epidemiologicky registr dile umoziiuje:
1)Srovnavat zmény v epidemiologickych parametrech
podle diagnostickych kédu (topografickych i morfo-
logickych), podle regionti nebo jinych tiidicich kri-
térii.
2)Usuzovat na jevy ve spoleCnosti i v mediciné pro-
sttednictvim zmén v rozsahu onemocnéni. Napf. vyssi
podil niZ8ich stadii u jednotlivych diagn6z svéd¢i o lep-
§i prevenci, lepsi diagnostice, lepsi onkologické ostra-
Zitosti a vzdélanosti 1ékait, lepSich diagnostickych
metodach atd.
3)Srovnévat hodnoty vSech sledovanych parametrii dle
zdravotnickych zafizeni nebo typil zdravotnickych zafii-
zeni a nabizet jim moZnost srovnani vlastnich vysledkt
s obecnymi — agregovanymi — daty.
4)Pozorovat souvislosti se socidlni sférou
5)Podle ¢asovych tidaji o prvni navstéve 1€kare a datu sta-
noveni diagndzy lze nepfimo odhalit moZné prodlevy
nebo problémy v diagndze.
6)Srovndvat zmény v imrtnosti na jednotlivd nadorova
onemocnéni a tim hodnotit efektivitu 1é¢ebného pro-
gramu, sledovat celkovou dobu pfeZiti.
7)Srovnanim s registrem obyvatelstva a s ostatnimi regist-
ry (registr zemfelych, porodnost, potratovost atd.) zkou-
mat dali souvislosti vysvétlujici rizikové faktory vzni-
ku a rozvoje naddorovych onemocnéni.
8)Provadeét regiondlné specifické analyzy nepfimo indi-
kujici $ir$i souvislosti, napf. zmény v parametrech Zivot-
niho prostiedi, apod.

C. Epidemiologicky registr ptispiva i k hodnoceni a plano-
vani onkologické péce:

1)Z inciden¢nich kiivek a jejich extrapolaci 1ze usuzovat
na dalsi vyvoj aodhadovat trendy, a tak dlouhodobé pla-
novat prostorové, persondlni i pfistrojové potieby zdra-
votni péce v regionu

2)Rozborem Casové a prostorové heterogenity v epide-
miologickych parametrech lze usuzovat na zmény
v dostupnosti diagnostické a 1é¢ebné péce

3)Podle vyvoje incidence a mortality 1ze posoudit efek-
tivnost preventivnich programi

4)Podle incidence, rozsahu onemocnéni v dobé dia-
gnézy a medidnu umrtnosti Ize relativné pfesné
odhadnout efektivitu zavedenych skriningovych
programu

Specializované diagnostické a klinické registry nemusi
byt minimalizované ani plosné

VySe jednoznacné doporucujeme oddéleni ploSné epide-
miologické registrace a specializovanych klinickych
registrii. Specializované registry by se mély vést jen pro
diagnostické skupiny, kde je objektivni potieba, prostor
a vile je vést. Epidemiologicka registrace tak bude sné-
ze a s menSimi ndklady plnit svou nezastupitelnou tlohu
a produkovana data ziskaji naleZitou prestiZ. PloSna
registrace detailnich klinickych dat neni rozhodné potieb-
na pro vSechny diagnézy a méla by byt vedena s védo-
mim nasledujicich pozadavki:

1. Relevantni rizikova stratifikace pacientt pii diagnoze,
véetné prognostickych faktori a 1é¢bu ovlivilujicich
vySetfeni.

2. Udaje o ostatnich diagnézach a klinickém stavu nemoc-
ného dle WHO.

3.Rozhodnuti a zaznamenani lécebného planu (1é¢ebnd
strategie, vymezeni postupu — standardu - protokolu
a sledovani jeho dodrZeni).

4.Zaznamy o 1é¢ebnych modalitich s jasnym uvedenim
jejich asové posloupnosti v 1é¢ebnych epizodach (nebo
piipadné fazich lé¢ebného protokolu).

5. Hodnoceni 1é¢ebné odpovédi po primarni terapii a nasta-
veni sledovani v dispenzarnich kontrol4ch, jasna ¢aso-
véidentifikace relapsu (progrese) onemocnéni a v tako-
vém piipadé i opakované diagnostické ziznamy.
Sledovéani 1é¢by téchto rizikovych udélosti.

6. Sledovani aplikovanych vykon, farmak, pfipadnéi cel-
kovych néklada péce.

7. Podrobnéjsi popis pficin imrti pacienta ve vztahu k pri-
marnimu onemocnéni, komplikacim nebo 1é¢bé.

Kbvalita dat jako faktor urcujici vyuZzitelnost populac-
nich registru

Maji-li byt data registrii vyuZivdna pro vySe uvede-
né zavazné analyzy, pak je jejich kvalita samozfej-
mou a zdsadni podminkou. A prdvé toto je bohuZel
nejveétsi slabina populaénich registrt, které vétSinou
shromazduji data z mnohocetnych zdroji bez moz-
nosti detailni kontroly proti zdravotnické dokumen-
taci. S timto védomim musime s popula¢nimi daty
také pracovat a kazd4 vyznamnd analyza by méla byt
provazena rozborem rizika zkresleni vysledku. Je
nutno podotknout, Ze jde o problém celosvétovy,
jakakoli agregace narodnich nebo dokonce nadnéro-
dnich dat sebou logicky pfina$i urcity podil proble-
matickych zdznama. Obrazek 1 dokumentuje zdroje
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mezindrodné dostupnych odhadi incidence a morta-
lity nadorovych onemocnéni v riznych zemich své-
ta. Za nejkvalitné€jsi je moZné povazovat data ziska-
vanid z celondrodnich reprezentativnich registri,
které ale nejsou vedeny ani ve vSech vyspélych sta-
tech. U incidence lze jeSté za spolehlivé povaZovat
odhady ziskané z uplnych regiondlnich registrt, kori-
gované pomoci celondrodnich udaji o mortalité.
Naopak data ziskand pouze z regiondlnich registrii
bez moZnosti popula¢ni korekce jsou velmi proble-
maticki (Obr. 1).

Obecné lze u populacnich dat hodnotit tfi kritéria kvality:

= reprezentativnost: hodnocena jako uplnost a reprezen-
tativnost zdznamil

= ynitini struktura: ¢asova, diagnosticka a logick4 konzi-
stence zdznam?

= vérohodnost: ukazatel hodnoceny kontrolou proti neza-
vislému zdroji dat

Tato kritéria tedy vymezuji kvalitu dat mnohem kom-
plexnéji neZ jen prosty pocet nové diagnostikovanych
pacienti. Vyznam jednotlivych kritérii se miize ménit
podle ucelu konkrétni analyzy. Napfiklad epidemiolo-
gické prehledy provadéné na ndrodni Grovni budou nut-
né vyzadovat dokladovanou reprezentativnost zaiznam1,
acCkoli tyto nebudou plné vyplnény ve vSech parametrech
(napfiklad diagnéza zjisténa pii pitvé bude zapocitdna do
incidence onemocnéni, ackoli zdznam nebude z objek-
tivnich diivodt zcela kompletni). Naopak pti analyzach
zaméfenych na hodnoceni 1é€ebné péce miuze byt hod-
nocena separatné jen ur¢itd ¢ast zaiznamu (napf. jen paci-
enti 1é¢eni konkrétnim zpisobem) a diraz bude kladen
pfedevsim na logickou konzistenci, tplnost a vérohod-
nost téchto zdznamu.

I pro onkologickd data samozifejmé existuji minimalni
kritéria konzistence zdznami, jako je logickd vazba ,,v€k
— vék pfi diagndze — diagnosticky zdznam®. U diagnos-
tickych zdznamu déle jde o konzistenci TNM klasifika-
ce, klinického stadia a spravnosti morfologického kédu
(WHO, 2000; Capocaccia, 2003). Pfi ovéfovani repre-
zentativnosti je srovnavan naptiklad vyskyt pohlavi nebo
vékovych kategorii podle publikovanych dat, nebo srov-
ndni s jinymi referenénimi databizemi. Na kvalitu
a uplnost dat ukazuje také zastoupeni nadort diagnosti-
kovanych pfi pitvé nebo pii prohlidce mrtvého. Vyznam-
nym faktorem je vyskyt opakovanych malignit, ktery
mezi popula¢nimi registry sice znacné kolisd, nicméné
plati pravidlo, Ze s rostouci dobou sledovéni a velikosti
registru by jejich pocet mél nartstat. Nizky vyskyt opa-
kovanych malignit u dlouhodobych registrtl (< 3 %) lze
povazovat za ukazatel zhor§ené kvality a reprezentativ-
nosti registru (Capocaccia akol., 2003). Vérohodnost zaz-
namu je velmi ¢asto ovéfovana proti externim zdrojim
dat, nékteré prace zaloZené na populac¢nich datech Cer-
paji z pfedepsanych narodnich standardi kvality a dokla-
daji inspekci dat nezdvislou skupinou odbornikl (napf.
Swedish Data Inspection Board citovany v praci Eaker
a kol., 2006).

Pfi hodnoceni kvality popula¢nich dat nesmime zapomi-
nat na fakt, Ze kvalita zdznama je také ddna samotnym
procesem registrace, jeho fizenim a chybovosti. Clegg
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akol. studovali na databdzi programu SEER (NCI, 2001)
vliv zpoZdéni hlaSeni o incidenci hlavnich diagnéz zhoub-
nych nadort a zjistili, Ze béZné hldSend incidence mize
byt vyznamné podhodnocena oproti redlnému stavu.
V priiméru takto pribézné hldSend incidence dosahova-
la u riznych diagn6z 88-97 % konecného poctu zazna-
mu ziskanych po doplnéni hldSeni v nasledujicich letech.
Toto zpozdéni v hlaSeni se znac¢né li§ilo mezi jednotli-
vymi diagnézami, ale v priméru by trvalo 4-17 let, aby
bylo dosazeno 99% zachytu incidence. Autofi této prace
navrhli korigovat data z poslednich let registrace na moz-
né zkresleni v diisledku nedodanych hliseni (Clegg a kol.,
2002).

Do kvality populacnich registri se promité i technologic-
ké a softwarové zdzemi sbéru dat. Urcité je v dneSni dobé
na misté odmitnout sbér dat populacnich registrti formou
papirovych formuléit s opozdénym sbérem a néslednou,
jesté vice opoZdénou, validaci. Moderni popula¢ni registr
musi byt elektronicky implementovéan v systému sbéru
aspravy klinickych dat a provozovan bez zatéZe odbornych
pracovniki a 1ékafa.

Postaveni populaé¢nich registra v systému sbéru onko-
logickych dat

Kazdému, kdo nékdy organizoval sbér klinickych dat
bez podpory nemocni¢nich informacnich systémil, musi
byt jasné, Ze dlouhodobé uspéSna registrace dat nema-
Ze probihat ve vzduchoprazdnu a bez podpory jiZ bézi-
cich a rutinné plnénych databdzi. Funkéni mohou byt
pouze registry, které budou minimalizovat zat€z 1ékari
pii sbéru dat. Ackoli je epidemiologicka registrace rela-
tivné jednoduchd, pravidelné vypliiovani formularq,
dohleddvani a aktualizace dat rychle vyCerpaji motiva-
ci jiz tak pretizeného odborného personalu. A na dru-
hou stranu pravé proto, Ze jde o relativné jednoduché
zdznamy, neni Zadny diivod, pro¢ by nemohly byt auto-
maticky exportovidny z nemocni¢nich informacénich
systémil. Takovy systém by dostal 1ékate do odpovida-
jici pozice, tedy odbornych kontrolort dat. Soucasné
informacéni technologie toto plné umoZiuji, a to
i s potfebnou mirou zabezpefeni dat. Logicky se
i vmedicinég stile vice prosazuje internet a on-line tech-
nologie, které zvySuji vykonnost i pohodli uzivateli
(Tarlov a kol., 1989; Fischbacher a kol., 2000; Ruland
a kol., 2003; Bethell a kol., 2004).

Obrazek 2 naznacuje logické propojeni vice datovych
zdroju, které tak synergicky piindSeji vétSi informacni
hodnotu. Kromé epidemiologie si lze pfedstavit i centra-
lizaci nejdualezitéjSich klinickych dat, kterd by v kombi-
naci s databazemi platct zdravotni péce ziskala i nezbyt-
ny ekonomicky rozmér. Takto by bylo jist€¢ moZné
pohodIné naplnit v§echny tfi rozméry povinné pro odpo-
védné hodnoceni vysledk a kvality 1é¢ebné péce (Obra-
zek 3). Ackoli tato schémata nutné vypadaji z pohledu
reality Ceského zdravotnictvi jako vyhled do daleké
budoucnosti, v konfrontaci s mezinarodni literaturou
rychle zjistime, Ze jde o vysoce aktudlni soucasnost. Auto-
matizované poskytovini dat z nemocni¢nich informac-
nich systému je nutné vnimat jako zdsadni podminku dal-
§iho vyvoje. Zaroveti jde o problematiku, kterou fesi
mnoho vyspélych stati Evropy (napi. Chouillet a kol.,
1994; Sant a kol., 2003).
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Obrazek 3: Tti zdkladni rozméry nutné pro komplexni hodnoceni lé¢ebné péce.

Zavérem

At chceme nebo ne, zdravotnictvi je rozdéleno na rizné
tdbory, limitované nedostatkem vzajemné, vécné podloZe-
né komunikace. Zajmy zdravotnickych zafizeni a odbor-
nych spolecnosti nemusi byt vZdy ve shod€ s fizenim systé-

mu nebo s politikou platct zdravotni péCe. Sbér a analyza
kvalitnich populac¢nich dat je ziejmé jedinym ndstrojem,
jak 1ze v tak heterogennim prostfedi vérohodné zdiivodiio-
vat a prosazovat svoje zajmy. Je to ovSem i redlny néstroj
sebekontroly a viditelné zrcadlo dosahovanych vysledkd.
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Souhrn

Clanek se zabyvi otazkou kvality dlouhodobé sbiranych epidemiologickych dat v populagnich registrech. Jako model je vyuZita data-
baze Narodniho onkologického registru CR (NOR), kterd nabizi kompletni epidemiologick4 data viech diagnostickych skupin zhoub-
nych nadorti od roku 1977. Analyza kvality dat NOR je nutnym piedpokladem jejich vyuZiti v hodnoceni vysledku lé¢ebné péce a je
také zakladem odpovédné prezentace Ceskych dat v zahranici. Vysledkem auditu dat NOR je soubor validnich zdznamt s fadné zazna-
menanou diagnostikou a soubor netplnych zdznami s identifikovanou objektivni pfi¢inou problémt (DCO, diagnéza pii pitve, vel-
mi ¢asnd umrti, apod.). Nad rdmec té€chto dvou kategorii bylo zachyceno 5,1 % zdznami s chybné neuvedenym klinickym stadiem
i TNM Kklasifikaci. Chybné zaznamy typologicky odpovidaji celkové databdzi NOR alze je tedy v zdvaZznych analyzach vypustit, aniz
bychom se dopustili systémového zkresleni vystuptl. MoZnost zkresleni existuje pouze pfi nékterych regionalnich srovnanich.

Kli¢ova slova: epidemiologie zhoubnych nadoril, populaéni registry, kvalita dat.

Summary

The paper is focused on quality assessment of cancer population-based registries. The analyses are methodically based on the databa-
se of Czech National Cancer Registry (NCR) that offers valuable model with epidemiological data of all diagnostic groups of cancer,
all collected continuously since 1977. Quality control is necessary for applications of NCR in health care evaluation and for interna-
tional presentation of Czech cancer epidemiology. The audit resulted in a set of diagnostically completed and verified records and in
a set of records with incomplete diagnostics (namely TNM) due to well distinguished objective reasons (DCO cases, cases diagnosed
at autopsy, early death after diagnosis, etc.). All the objective reasons were recognized and the database was enriched by codes that
identify the status of the record and its reason. In addition to it, we found 5.1 % of cases with wrong and/or incomplete diagnostics and
without any acceptable explanation. These cases typologically correspond to the whole NCR database and so they can be excluded
from serious analyses with a minimum risk of bias. Increased probability of bias due to erroneously incomplete records exists only in
regionally specific comparisons.

Key words: cancer epidemiology, population registries, quality of data.

Problémy s retrospektivni analyzou dat populacnich

- Problémy s dplnosti registru a jeho zdznami
onkologickych registri

m U ploSnych epidemiologickych registril je tiplnost zaz-

Plosné populacni registry maji smysl pouze tehdy, jsou-li
skute¢né plos$né reprezentativni, dlouhodobé standardné
vedené a pravideln€ aktualizované. Pfi dobrém organizac-
nim zazemi, adekvatnim rozpoctu a inosném rozsahu sbi-
ranych dat Ize toto vSe zajistit i pro zhoubné nadory, i kdyz
v univerzalni onkologické databazi neziistane prostor pro
specifické zdznamy jednotlivych diagnostickych skupin.
Daleko vétSim problémem je vyvoj onkologie samotné, zmeé-
na klasifika¢nich systémil, rozvoj diagnostickych a terape-
utickych metod — t€émto zméndm samoziejme nelze branit,
ale rovnéZ na né nelze béZici registr ,,za pochodu** adapto-
vat a neustéle jej tak ménit. PloSné€ sbirana data tak kumu-
luji mnozstvi vlivi, které mohou vazné zkreslovat vystupy,
zv143t€ dlouhodobé trendy. Vzhledem k rozmanitosti takto
vznikajicich problémil neexistuje ani Zidné pfimocaré a jed-
noduché feSeni, jak ostatn€ ukazuje i nasledujici vycet:

namu zcela zdsadni poZadavek podmitiujici smysl regist-
race. Nutno dodat, Ze u onkologickych registrti poZadavek
nelehky vzhledem k diagnostické rozmanitosti a k velké-
mu poctu hlésicich mist. Uplnosti zde rozumime jednak
reprezentativni pocet zdznamd, jednak vnitini aplnost jed-
notlivych zdznami, kde nesmi chybét zasadni datové kom-
ponenty, jako je diagnosticka identifikace nadoru, pokro-
Cilost onemocnéni a aktualizovany tdaj o stavu pacienta.
I renomované registry se potykaji se zpoZdénim v hlaSeni
incidence a s dohleddvanim ndlezi diagnostikovanych az
pfi pitvé nebo pfi prohlidce mrtvého. Z tohoto diivodu je
velmi cenné mit srovndvaci nezdvislou databazi zemftelych,
proti které se mohou epidemiologickd data zpétné kontro-
lovat.

- Problémy s vérohodnosti registrovanych dat

B Vérohodnost Uzce souvisi s Uplnosti, netiplné zdznamy
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jsou samoziejmé i nevérohodné, a to samé plati i o ana-
lytickych vystupech na nich postavenych. ReSenim je
nastaveni registru tak, aby obsahoval pouze nutné mini-
mum parametril, které 1ze vérohodné sbirat v populac-
nim méfitku. Jakékoli detailni parametry by mély byt
predmétem specializovanych klinickych projekti, u kte-
rych se mnohem lépe zajistuje kontrola dat.

- Zmény regiondlniho uspotfadani v oblasti pokryté regist-

rem

B Velmi nepiijemny problém komplikujici zpétné trans-
formace dat. VSechny zdznamy by mély byt jedno-
znacné pfifazeny k regionu a mistu a tyto kody by mély
umoZiiovat jasny prevod pifi zménéch.

- Zmény poctu a typu hlasicich mist

m Hl4sicimi misty zde myslime pfedev§im zdravotnicka
zafizeni. Jednoznacné pfifazeni diagnostikovaného
a léceného pacienta k danému zdravotnickému zatize-
ni je velmi podstatnou podminkou pro budouci vyuZi-
telnost zdznamu. Kazdy zdznam tak miZe byt pfifazen
urc¢itému typu zdravotnického zafizeni. Timto pfifaze-
nim je mimo jiné vyjadfena odpovédnost daného zafi-
zeni za pacienta a za zdznam. V piipadé, Ze péce o paci-
enta prechdzi v Case na vice zdravotnickych zafizeni,
mélo by ze zdznamu byt patrné, které pracovisté bylo
odpovédné za diagnostiku a priméarni 1é¢bu a které za
dispenzarni péci, poptipade 1éCbu relapst a progresi.

- Zmény terapeutickych postupt

B Objektivni faktor, proti kterému se nelze branit, ale kte-
ry nicméné velmi komplikuje retrospektivni hodnoce-
ni zaznama v onkologickych registrech. ZlepSovani
terapeutickych moZnosti jisté ovliviiuje vyvoj mortali-
ty, ale tato skutec¢nost nemiZe byt divodem pro zavé-
déni podrobnych klinickych zdznam do epidemiolo-
gickych registri. V plo$nych registrech jsou inosné
obecné zdznamy o aplikovanych 1é¢ebnych modalitach,
jakékoli dalsi sledovani patii do klinickych specializo-
vanych datab4zi.

- Zmény diagnostickych technik a diagnostického ptistupu

B Vyvoj diagnostiky méni pfedevsim relativni podily
klinickych stadii zachycenych nddorovych onemoc-
néni. U kvalitniho ploS§ného registru by vyvoj dia-
gnostiky nemél dlouhodobé zvySovat hlaseni o inci-
denci, méni ale vnitini strukturu zdznama. Proto je tak
vyznamné diagnostickd identifikace zdznam, nebot
znalost o klinickém stadiu je podminkou spravné
interpretace trendu.

- Zmény klasifika¢niho systému nadort

B Zdokonalovani systému klasifikace naddort pfedstavu-
je problém u kategorii, kde se méni zplisob urceni kli-
nického stadia z TNM komponent. Jsou-li v registru
vedeny parametry TNM i klinické stadium a jsou-li tyto
zaznamy Uplné, nepfedstavuje zména v klasifikaci pro-
blém pfi zpétném hodnoceni dat, nebot data lze zpétné
transformovat.

Jak je patrné, vétSin€ problému je mozné predchazet jiZ pii
pldnovani plo§ného registru (pfedevsim nastavenim rozum-
ného rozsahu sbiranych dat), na nékteré problémy se musi
registr adaptovat za chodu, zatimco nékteré problémy se
vyfesit objektivné nedaji a vystupy z registru s nimi musi
analyticky pocitat. Obecné Ize doporucit nasledujici stra-
tegickd opatfeni, kterd minimalizuji budouci problémy:
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A. Orientovat ploSny registr pfedev§im na epidemiologic-
k4 data, bez sbéru specifickych diagnostickych a tera-
peutickych zaznami, které jsou poplatné vyvoji v ram-
ci jednotlivych diagnoz.

B. Kvalitn€ a robustné kédovat mistni pfislusnost kazdé-
ho nového zaznamu a rovnéZ zdznam jednoznacné pri-
fazovat k zdravotnickému zafizeni, které je odpovédné
za 1é¢bu a pozdéji i k zatizeni odpovédnému za dispen-
zarizaci pacienta. Tato opatfeni pfipravuji registr na
zpétné prevody pfi zméné regiondlniho usporadani
ausnadni i flexibilni tfidéni podle typu zdravotnického
zatizeni.

C. Dbét na korektnost a uplnosti diagnostickych zdznami.
U vétSiny solidnich nadori jde predevsim o identifika-
ci diagndzy alokalizace primédrniho tumoru, déle o urce-
ni TNM a klinického stadia.

PredevSim posledni z vySe uvedenych opatieni je tfeba
povazovat za zasadni pravidlo urcujici kvalitu celého regist-
ru. Ne u v§ech zdznaml mohou byt oviem diagnostickd data
kompletné k dispozici (napf. je-li diagnéza provedena pii
pitvé), ale i bez ohledu na tuto skutec¢nost je diagnostickd
identifikace pfedpokladem vyuZitelnosti dat ploSnych
registra. Jist€ neni tfeba vysvétlovat, Ze nezname-li diag-
ndzu, nemiZeme pracovat ani s tak zakladnimi tdaji jako
jeincidence a mortalita, a cely registr ztraci smysl. U zhoub-
nych nadorti je nadto i TNM klasifikace a klinické stadium
na stejné trovni jako diagnéza, nebot u rizn€ pokrocilych
onemocnéni se li§i terapeutické moZnosti a postupy,
a v kone¢ném dusledku i dosaZitelné preZiti pacienti.

V tomto pfispévku se dile zabyvame hodnocenim kvality
dlouhodobé sbiranych epidemiologickych dat. Pro meto-
dické rozbory a ivahy mame v CR idealni model v databa-
zi Narodniho onkologického registru (NOR), kterd nabizi
rozsdhla epidemiologicka data vSech diagnostickych sku-
pin zhoubnych nadort od roku 1977. V dalSim rozboru se
tedy zaméfime i na kvalitu epidemiologickych dat NOR,
jejich konzistenci a moZznd rizika zkresleni. Tato analyza je
nutnd nejen z pohledu vyuZitelnosti NOR pro hodnoceni
vysledkil 1é¢ebné péce, ale je také zdkladem odpoveédné pre-
zentace Ceskych epidemiologickych dat v zahranici.

Diagnosticka identifikace zhoubnych nadord jako
zaklad kvality plosnych registru

Chybéjici nebo nevérohodny zdznam o diagnéze diskvali-
fikuje vSechna dalsi pofizend data a znemoZiiuje exaktni
zafazeni daného zdznamu do epidemiologickych analyz.
Ctenaf se nyni jist€ divi, pro¢ zdiiraziiujeme tak samoziej-
mou véc, jako je uvedeni diagnézy do epidemiologického
registru. Re¢eno odborné, u onkologickych registri je iden-
tifikace diagn6zy podle MKN-O systému, kédem Cxx, pod-
minkou nutnou, nikoli v§ak postacujici. Skute¢né vérohod-
ny a vyuZitelny zdznam musi totiz zahrnovat i udaje
o pokrocilosti onemocnéni, coZ je u vétsiny tzv. solidnich
nadord TNM systém a z néj vyplyvajici klinické stadium,
u nékterych dalSich diagnéz (napf. hematoonkologickych)
potom i jiné ukazatele pokrocilosti (rizikovy typ onemoc-
néni, grade). Tyto zdznamy jednak potvrzuji samotnou dia-
gnézu, jednak urcuji pokrocilost nemoci v dobé diagnézy.
Klinické stadium a hodnoty TNM maji jednoznacny vliv
na variabilitu vysledného preZiti a vysvétluji i fadu regio-
ndlnich rozdilii a Casovych trendil (Sant akol., 2003). Tu vel-
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Tabulka 1: Prehled diagnéz zhoubnych novotvari

C00
Co1
02
03
C04
C05
C06
o7
o8
C09
C10

[c11
Cl2
Cl13
Cl4

ZN rtu

ZN kofene jazyka

ZN jinych a neurCenych ¢ésti jazyka
ZN dasné - gingivy

ZN {stni spodiny

ZN patra

ZN jinych a neurCenych Casti st

ZN pfiusni (parotické) Zlazy

ZN jinych a neurCenych slinnych Zl4z
ZN mandle - tonzily

ZN tstni ¢4sti hltanu - orofaryngu
ZN nosohltanu - nazofaryngu |
ZN pyriformniho sinu

ZN hypofaryngu

ZN jinych a nepfesné urcenych lokalizaci rtu, dstni
dutiny a hltanu

ZN jicnu

ZN Zaludku

ZN tenkého stfeva

ZN tlustého stfeva

ZN rektosigmoidedlniho spojeni

ZN konec¢niku - recta

ZN fiti a fitniho kanélu

C15
Cl16
C17
C18
C19
C20
C21

C64 ZN ledviny mimo panvi¢ku

C65 ZN ledvinné panvicky

C66 7ZN mocovodu - ureteru

[C67  ZN mocového mé&chyie - vesicae urinariae
C68 ZN jinych a neuréenych mocovych orgénii

C69 ZN oka a o¢nich adnex

C70 ZN mozkomi$nich plen

C71 ZN mozku

C72 ZN michy, mozkovych nervii a jinych ¢asti centralni
nervové soustavy

C73 7N stitné Zlazy

C74
C75
C76
C71
C78
C79
C80

ZN nadledviny

ZN jinych 714z s vnitini sekreci a piibuznych struktur
ZN jinych a nepfesné uréenych lokalizaci
Sekundérni a neuréeny ZN miznich uzlin

Sekundérni ZN dychaci a trdvici soustavy
Sekundérni ZN jinych lokalizaci

ZN bez ureni lokalizace

C81 Hodgkinova nemoc

C22 ZN jater a intrahepatdlnich Zlucovych cest

C23
C24

ZN 7Zlu¢niku
ZN jinych a neuréenych ¢asti ZluCovych cest

C25 7N slinivky bfi$ni

C26
C30
C31

ZN jinych a nepfesn€ urcenych trdvicich organt
ZN nosni dutiny a stfedniho ucha
ZN vedlejsich dutin

C82
C83
C84
C85
C88
C90
Co1
C92
C93
Co4

Ne-Hodgkintv folikularni (noduldrni) lymfom
Ne-Hodgkintv (diftizn{) lymfom

Periferni a koZni T-buné¢né lymfomy
Ne-Hodgkintiv lymfom, jinych a neuréenych typt
Zhoubné imunoproliferativni nemoci
Mnohocetny myelom a plasmocytarni novotvary
Lymfoidni leukémie

Myeloidni leukémie

Monocytérni leukémie

Jiné leukémie urcenych bunécnych typt

C32 7N hrtanu

C33 ZN pridusnice - trachey

C34 7N pridusky - bronchu a plice

C37
C38
C39

ZN brzliku - thymu

ZN srdce, mezihrudi - mediastina a pohrudnice - pleury
ZN jinych a nepfesn€ urcenych lokalizaci v dych.
soustavé a nitrohrud.orgénech

ZN kosti a kloubni chrupavky koncetin

ZN kosti a kloubni chrupavky jinych a neurc¢enych
lokalizaci

C40
C41

C43  Zhoubny melanom ktZe

C44 Jiny ZN kiZe

C45
C46
C47
C48
C49

Mezoteliom - mesothelioma

Kaposiho sarkom

ZN perifernich nervil a autonomni nervové soustavy
ZN retroperitonea a peritonea

ZN jiné pojivové a mékké tkané

C50 ZN prsu

C51
C52

ZN vulvy
ZN pochvy - vaginy

C53 7N hrdla délozniho - cervicis uteri

C54
C55

ZN téla délozniho
ZN délohy, ¢ast NS

C56 7N vaje¢niku

C57
C58
C60

ZN jinych a neurCenych Zenskych pohlavnich organt
ZN placenty
ZN pyje

C61 ZN predstojné Z1azy - prostaty

C62 7N varlete

C63 ZN jinych a neur¢enych muzskych pohlavnich orgéni

mi zjednoduSenych registril je nutné trvat na zaznamena-
vani vSech tfi komponent TNM, tento systém je nenahra-
ditelny uvedenim klinického stadia, nebot miZe mit sdm

C95
C96

Leukémie neuréeného bunécného typu

Jiné zhoubné novotvary mizni, krvetvorné a ptibuzné
tkané

Zhoubné novotvary mnohocetnych samostatnych
(primérnich) lokalizaci

C97

o sobé vétsi informacni hodnotu neZ integrujici staging
(Sant a kol., 2001). Bylo napfiklad prokdzano, Ze variabi-
lita ve velikosti tumoru (T) v rdmci kategorie NO/MO miZe
vysvétlovat vyrazné regiondlni rozdily v pieZiti Zen s kar-
cinomem prsu (Shetty a Reinman, 1997). Slozky TNM
systému vystupuji ¢asto v populacnich i klinickych pro-
gnostickych modelech jako nezavislé prediktory (Sant
a kol., 2003). Dil¢i komponenty TNM systému maji navic
vyznamnou retrospektivni korek¢ni tlohu, nebot podle
zmén v TNM Kklasifikaci miZeme zpétné korigovat i inter-
pretace vysledkl pro riizna klinick4 stadia.

Tabulka 1 znazorfiuje piehled onkologickych diagnoz,
znichZ vétSina je klasifikovatelnd TNM systémem. Z pie-
hledu je patrna rozmanitost systému, ktery se nadto meto-
dicky vyviji v ¢ase a pokryva stale vétsi spektrum diagnéz
a stadii (Tabulka 2). Pfi zpétné analyze dat dlouhodobého
registru typu NOR si v§ak musime byt t€chto zmén védo-
mi, nebot ovliviiuji interpretaci trendl i u té€ch nejzéaklad-
néjsich epidemiologickych dat, jako je incidence a morta-
lita. Lze prohlasit, Ze bez znalosti klinického stadia nejsme
v onkologii schopni interpretovat téméf Zadnou zménu
v epidemiologickych parametrech. Jako téméf ucebnico-
vy piiklad 1ze uvést ¢asto medializovany narist hrubé inci-
dence zhoubnych nadorti v CR (Obrézek 1), ktery ale pfi
detailnim rozboru jednotlivych diagnéz nemusi zdaleka
odraZet jen rizikovy vyvoj. Naptiklad v pfipad€ dramatic-
ky rostouci incidence karcinomu prsu ndm znalost klinic-
kého stadia a TNM umozZni zjisténi, Ze jde o trend dikto-
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Tabulka 2: Stru¢ny piehled vyvoje TNM Kklasifikace zhoubnych novotvart

Verze TNM Klasifikace

Platnost v NOR

Hlavni zmény

1. vyddni TNM, 1974 (1)

1976-1981

Provedeny zmény a dopliiky klasifikaci 23 diagnéz vydanych v I. vydéni
TNM z roku 1968, doplnéni o dal$i diagndzy. II. vydéani obsahuje
klasifikace diagnéz C00*, C01-C06, C09*, C10%, C11*, C13*, C32, C15,
C16%*, C34, C50, C51%, C52%, C53, C54, C55%, C56, C57*, Co4*, COT*,
C60*, C61%*, C62*, CT3%*, C44*

TIL. vydani TNM, 1982 (2)

1982-1994

Zmény a dopliiky klasifikaci diagnéz vydanych ve II. vydani, zavedeni
klinickych stadii pro diagnézy C00, C09-C13, C16, C51, C52.

Nové zavedené klasifikace pro dalsi diagnézy:

C18-C20, C21%, C43, C47, C49.

IV. vydani TNM, 2. revize, 1992 (3)

1995-2000

Zmény a dopliiky klasifikaci diagnéz vydanych ve III. vydani (pfedevsim
u C18-20), zavedeni klinickych stadii pro diagnézy C21, C60-C63, C64,
C67, C44.

Nové zavedené klasifikace pro dalsi diagnézy:

C07, C08, C17, C31, C22-C25, C40, C41, C45, C65, C66, C69, C71.

V. vydani TNM, 1997 (4)

2001-2004

VétSina nadorovych lokalizaci ziistdva beze zmén nebo obsahuje mensi
upravy s ohledem na nové tdaje tykajici se progndzy a novych metod ke
stanoveni progndzy (zmény u C11, C58, C51, C53, C57, C61, C62, C64,
C67, zrusena klasifikace u C71).

Nové zavedené klasifikace pro dalsi diagnozy: C58, C57.0

VI. vydani TNM, 2002 (5)

od 2005

VétSina nadorovych lokalizaci zlistdva beze zmén nebo zaznamendva
menSi upravy, které odrazi nové informace tykajici se prognozy
onemocnéni (zmény u C22-C25, C38.4, C40, C41, C50, C69.3, C69.4)

* je zavedena jen TNM Kklasifikace bez déleni do klinickych stadii

1. International Union Against Cancer (UICC): TNM Classification of Malignant Tumours. 2nd ed. Geneva, 1974.
International Union Against Cancer (UICC): TNM Classification of Malignant Tumours.. 3rd ed. M.H. Harmer, ed. Geneva, 1978.

Enlarged and revised 1982.

3. International Union Against Cancer (UICC): TNM Classification of Malignant Tumours.. 4th ed. P. Hermanek, L.H. Sobin, eds.
Berlin, Heidelberg, New York: Springer Verlag, 1987. Revised 1992.
4. International Union Against Cancer (UICC): TNM Classification of Malignant Tumours.. 5th ed. Sobin LH, Wittekind Ch (ed.),

New York, Wiley-Liss. 1997

5. International Union Against Cancer (UICC): TNM Classification of Malignant Tumours.. 6th ed. Sobin LH, Wittekind Ch (ed.),

New York, Wiley-Liss. 2002

vany rostoucim po¢tem nové diagnostikovanych ¢asnych
klinickych stadii a z v&tsi ¢asti tedy o diisledek zlepSujici
se diagnostiky. Svou roli zde hraje ndstup mamografie
a v poslednich letech jiZ i projevujici se vliv screeningu
karcinomu prsu (dokumentujici pfiklad v datech — viz
Obrazek 2).

Metodicky vyvoj TNM Kklasifikace zhoubnych nidort je
samoziejmé nepiijemnou komplikaci pro analyzy dlouho-
dobych trendt. Z pohledu klinicky vyuZitelnych informa-
ci to ale tak zdsadni neni, nebot vzhledem k vyvoji dia-
gnostickych technik a 1é¢ebnych mozZnosti je u vétSiny
diagn6z nutné zaméfit analyzy na zdznamy pofizené
v poslednich 5-15 letech. To sice nijak nesniZuje sloZitost
problému napfiklad pro hodnoceni dlouhodobého pfeZiti,
pozitivum je nicméné v tom, Ze takto lze smysluplné
pracovat pouze s daty zaddvanymi podle novéjSich a upl-
néjSich pravidel TNM klasifikace (Tabulka 2). Nadto se
postupem Casu u starSich registri zlepSuje i organizacni
zdzemi a registry produkuji data s rostouci kvalitou.
K vyznamnému zkvalitiiovani dochézi jist€ i u Narodniho
onkologického registru CR, jak dokumentuje analyza
mapujici ndhodnou sloZku variability inciden¢nich dat
(Obrazek 3). Regiondlni i ¢asové (meziro¢ni) fluktuace jsou

Obr. 1.: Vyvoj incidence a mortality viech nadort (C00-C96, u zdznamii NOR zadanych po roce 1990 vyznamné niZzsi

D03, D05, D06)
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Obr. 2: Zmény ve vyvoji incidence a mortality na piikladu ZN
prsu (C50)

né do 5-10 % celkové variability. ZlepSeni je patrné témer
u vSech diagnostickych skupin s vyjimkou né€kterych mélo
Cetnych diagnodz, kde je vyssi variabilita vysvétlitelna rela-
tivné malym vzorkem a nékdy i obtiZnou diagnostikou
v dané lokalizaci (napf. ZN nador jicnu nebo ZN nosohlta-
nu, Obrazek 3).

Metodicky rozbor kvality epidemiologickych dat
Nikdo samozfejmé nemuiZe oekdvat, Ze analyza historic-
kych dat v rozsdhlém populacnim registru bude probihat
bezproblémové. JiZ samotny vyvoj klasifika¢nich systémi
predstavuje prvek variability, ktery mnohdy nelze zpétné
korigovat. Seri6zni publikace dat popula¢nich registrii pfi-
naseji i informace o podilu rizné problematickych zdzna-
mil. Casto byvi citovana cca 90-95% vérohodnost anebo
naopak 5-10% chyba v diagnostickych zdznamech popu-
la¢nich onkologickych dat (napt. Eaker a kol., 2006). Tedy
i velmi renomované populacni studie se potykaji s uritym
procentem problematickych zdznami. Napfiklad aktudlni
analyza agregovanych evropskych registrt v projektu
EUROCARE-3 vykézala na vice neZ 6,5 milionech zdzna-
mi 1,1 % ztraty béhem obdobi sledovéni (follow-up), dle
4,2 % zaznaml typu DCO a 1,2 % ZN diagnostikovanych
pfi pitvé (Capocaccia et al., 2003).
Zaminimdlni atributy konzistence dat lze povaZovat logic-
kou posloupnost vé€ku pacienta a véku pfi diagnéze, a dile
spravné vyplnéni diagnostickych zdznama. V kazdém pii-
padé musi byt netplné zaznamy nebo zcela chybné zazna-
my v ramci vstupniho auditu vypustény nebo oznaceny jako
nerelevantni pro dalsi zpracovani a musi byt posouzen jejich
vliv na reprezentativnost zbyvajicich zaznamu. Davodi ke
sniZeni informac¢ni hodnoty jednotlivych zdznamu pfitom
miZe byt vice a mohou mit riiznou vihu v riznych situa-
cich. Kontrola kvality datregistru by tedy méla vést k ozna-
Ceni primarnich zdznama kody, které urci piivod, dplnost
a vérohodnost zaznamu:
- sumarni kdd definujici celkovou vérohodnost a vyuZi-
telnost zdznamu, napfiklad s nasledujicimi poloZzkami
v Ciselniku:
0 zdznam uplny, plné vyuZitelny
0 zdznam netplny z objektivnich diivodu, jinak
konzistentni
0 zdznam se zavaznymi problémy a sniZenou kvalitou
0 zdznam chybny a nevyuZitelny
- kod oznacujici chybéjici hodnoty v primarnim zdznamu
- kod oznacujici zdznam s hodnotami vypusténymi z divo-
du nekonzistence
- kod oznacujici hlavni pfi¢iny nedplnosti zdznamu
(objektivni pfic¢iny / chyba)

Provedeni takového auditu musi byt komplexni, nebot vysle-
dek omezi dostupnost nékterych zdznamu pro zdvazné ana-
lyzy. Audit tedy musi monitorovat v§echny situace a piici-
ny, které vedou k netipIné diagnostické identifikaci zdznamd.
Jak vyplyvaznasledujiciho prehledu, mnoho ditvodil je objek-
tivnich amnoho méi svou vlastni informa¢ni hodnotu jiZ tim,
7e byly rozpoznény (viz napt. Jemal a kol., 2004):
1) Vyc¢lenéni diagnostickych skupin, pro které TNM klasi-
fikace nemd smysl a tudiZ je u nich nedplnost zaiznamu
v podstaté spravnd (v CR je tato situace je historickym
problémem univerzalni hlaSenky NOR, kterd takto vyta-
dila diagnostickou identifikaci napf. leukémii).
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Obr. 3: Hodnoceni regiondlni a asové fluktuace incidence zhoubnych nadorit v NOR

2) Vyclenéni zdznam té€ch diagnostickych skupin, pro kte-
ré systém TNM v dobé€ diagndzy nebyl zaveden a defi-
novan.

3) Netplna diagnostika z diivodu diagnézy pfi prohlidce
mrtvého (zdznamy DCO) nebo z divodu diagnézy pfi
pitvé.

4) Netplna diagnostika z diivodu velmi ¢asného amrti paci-
enta po diagndze, jesté pted zahdjenim protinddorové
terapie.

5) Neuplna diagnostika z diivodu neocekdvaného vyvoje
situace, prestéhovani pacienta, odmitnuti 1é¢by, apod.

6) Skutec¢né chybné netplné nebo jinak problematické zaz-
namy, které nespadaji do Zadné z vySe uvedenych kate-
gorii.

Je zfejmé, Ze neuplné zaznamy existuji a u historicky star-
Sich dat jejich podil dosahuje pomérné vysokych hodnot.
Absolutni vymazani jiZ provedeného zdznamu z databaze
je oviem extrémni zdsah, ke kterému bychom méli pfi-
stoupit pouze v ptipadé, kdy neni ani jisté, zda $lo o zhoub-
ny nador. VySe navrZeny systém koda dava spravctim dat
moZznost zaznamy (fidit podle rizného stupné nedplnosti,
aniZ by je museli pfimo mazat. Otvird se tim prostor pro
nésledujici korek¢ni feSeni:

- Zaznamy, které maji vedenu alespoil diagnézu ZN, mohou

byt zahrnuty do zakladnich epidemiologickych sumarizaci.

- U zaznamd, kde je uvedeno bud jen klinické stadium
nebo jen TNM, je moZné zpétné doplnéni druhé poloz-
ky podle pravidel platnych v dobé diagnézy a na zakla-
dé€ expertnich posudk.
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- Zaznamy bez uvedeni klinického stadia a bez uvedeni
TNM, at jiz chybou nebo z objektivnich ditvodi, 1ze zpét-
né pravdépodobnostné klasifikovat. Jednim ze standard-
nichfeSeni tohoto problému je vyuZiti tzv. imputacnich sta-
tistickych metod, které pomoci regresnich modeld nebo
modelovychrozloZeni doplni chybéjici idaje nejvice prav-
dépodobnou hodnotou. Je-li vysledny soubor konzistent-
ni a projde-li logickymi kontrolami, 1ze s nim nasledné pra-
covat jako s uplnym (Schenker a Taylor, 1996; Horton
a Lipsitz, 2001; Bernaards a kol., 2003). K tomuto tcelu
v§ak musi byt pouZity pouze techniky, jejichZ vysledek Ize
zpétné kontrolovat, a takto doplnéné zdznamy musi byt jas-
né oznaceny.

V3sechny vySe uvedené rozbory lze oviem provadét pouze
u zdznamd, které se viibec do databaze registru dostaly,
audit existujicich zaznamu nefesi pfipadnou nereprezenta-
tivnost registru jako takového. Zde miize pomoci pouze pra-
ce s externimi zdroji dat, demografickymi registry nebo
mezindrodnimi databdzemi. V CR tuto roli plni registr zem-
felych, z jehoz zdznamil 1ze zpétné korigovat odhady mor-
tality. Systémové zkresleni populacnich epidemiologickych
dat Ize prokazat nasledujicimi nepfimymi metodami (faze-
no od nespecifickych analyz az po analyzy vyZadujici uda-
je od konkrétnich diagnoz):

1) Sledovéni regiondlnich a ¢asovych fluktuaci. ZvySeny
podil této sloZky variability indikuje zhor§enou kvalitu
dat o incidenci a mortalité a zfejmé i organizacni pro-
blémy registru.

2) Demograficka typologie pacienti, vyskyt pohlavi nebo



3) Sledovani zkresleni ida-
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vékovych kategorii pod-
le publikovanych dat
nebo ve srovnani s jiny-
mi referenénimi databa-
zemi.

jloincidenci zpozdénou
registraci. Velmi zavaz-
ny fakt, ktery miZe vést
k podhodnoceni inciden-
ce ufady diagnéz. V stu-
dii provedené na databa-
zi SEER (NCI, 2001)
zjistili Clegg a kol.
u nékterych diagnoéz az
12% podhodnoceni
v dtsledku zpozdéného
hlaSeni. Toto zjiSténi se
pfitom tyka funk¢niho
registru, jehoZ standard-
ni doba zpoZdéni hlaSeni
od data diagnézy je 1-2
roky (Clegg a kol.,

2002).

4) Zachyt diagndzy pii pitve

azachytdiagnézy umrtvého (DCO). Zde opét plati, Ze zvy-
Seny podil téchto zachytl miiZe indikovat nereprezentativ-
nost populacnihoregistru. Musime ov§em brat v iivahu spe-
cifika jednotlivych diagnéz, stath a také historické
souvislosti. Napf. v CR bylo mnoZzstvi diagn6z pfi pitvé
vyznamné zvySeno pied rokem 1989, kdy tehdejsi systém
fizeni zdravotnictvi vedl k vysokému poctu provadénych
pitev.

5) Vyskyt opakovanych malignit. Tento faktor mezi popu-

la¢nimi registry zna¢né kolis4, nicméné plati pravidlo,

Obr. 4: Zakladni schéma dé€lici zdznamy NOR podle uplnosti TNM klasifikace

Ze srostouci dobou sledovani a velikosti registru by pocet
opakovanych malignit mél nartistat. Nizky vyskyt opa-
kovanych malignit u dlouhodobych registrti (< 3 %) lze
povaZovat za ukazatel zhorSené reprezentativnosti regist-
ru (Capocaccia a kol., 2003).

6) Hodnoceni rozdilti mezi diagn6zami v uplnosti zdzna-

mu. Napt. Capocaccia a kol. (2003) prokdzali na analy-
ze databaze EUROCARE-3, Ze diagnosticky obtiZné
a téZko dostupné diagnézy (plice, travici trakt) mély
nejmensi podil ovéfenych diagnostickych nilezli, zatim-
co dobie diagnos-

tikovatelné nélezy
(prsa, melanom)
vykazovaly zaz-
namy v lepSim sta-
vu.

7 Analyza pre-
ziti, kterd by pri
dodrZovéani stan-
dardnich  1éceb-
nych postupii méla
u reprezentativni-
horegistru vykazo-
vat vysledky srov-
natelné
s mezindrodnimi
daty. K tomuto
ucelu se daji vyuzit
diagnézy se spise
Spatnou progno-
zou, které nabizeji
uplnéjsi data o pre-
Ziti za krat$i Caso-
vé obdobi, napf.
akutni leukémie
(Capocacciaakol.,

Obr. 5: Uplnost zaznamii NOR z hlediska TNM klasifikace a klinického stadia zhoubnych nadori 2003).
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Tabulka 3: Skupiny diagnéz NOR z pohledu urceni klinického stadia a TNM. Obdobi 1995-2002 (TNM Kklasifikace IV. a V. vydani)

Stadium nebo TNM uvedeno Stadium a TNM neuvedeno
N Stadium Uvedeno Uvedeno | Chybgjici Diagnézana Casné Gmrti Pacient  Stadium a
aTNM  stadium TNM TNM zdkladé pacienta nebylléen ~ TNM
uvedeno klasifikace  pitvy/DCO neuvedeno

C00-C08 Dutina tistni 5043 19,3% 2,6% 33% 4,1% 1,1% 1,7% 78%
C09-C10,C12-C14 Jiné ¢4sti hitanu 2874 78,3% 3,2% 2,1% 0,8% 4,3% 2,2% 1,5% 7,0%
Cl1 Nosohltan 467 79,0% 3,9% 1,9% 5,1% 0,6% 2,6% 6,9%
CI5 Jicen 3317 54,1% 3.0% 5,1% 10,8% 5.8% 11,8% 8.8%
Cl6 Zaludek 15382 | 62,9% 23% 54% 10,1% 53% 9,6% 4,0%
C18-C21 Tlusté stievo a kone¢nik 59147 75,8% 2,0% 4.4% 6,4% 23% 3,7% 53%
22 Jitra a intrahepatdlni Zlu¢ové cesty 6397 28,1% 32% 8.3% 31,0% 11,3% 13,4% 3,6%
(23,24 Zlu¢nik a Zlu¢ové cesty 8257 47,4% 3,1% 10,1% 17,6% 1% 9,6% 51%
C25 Slinivka biisni 12533 | 42,5% 23% 12,4% 18,5% 1,1% 13,2% 34%
C32 Hrtan 4127 84,4% 2,3% 2,2% 3,8% 1,1% 1,7% 4,5%
C33,C34 Priidusnice, pridusky a plice 48240 | 66,2% 2,2% 6,9% 0,1% 12,0% 4,0% 5,1% 3,5%
C43 Melanom kize 10774 87,2% 1,6% 3,2% 1,6% 0,3% 0,5% 5,6%
Cd4 Jiny koZni nador 93663 93,7% 0,6% 3,7% 0,1% 0,0% 0,1% 1,8%
C50 Prs 39227 81,9% 2,2% 3,7% 3,5% 1,0% 1,0% 6,1%
C51,C52 Vulva a pochva 1836 69,4% 54% 3,6% 2,2% 1,8% 3.8% 13,7%
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 8743 70,0% 8.0% 3.4% 2,0% 1,3% 2,6% 12,6%
C54,C55 Déloha 13364 | 72,2% 51% 3,5% 0,5% 2.8% 1,1% 2,7% 12,1%
C56 Vajecnik 9724 69,6% 4.9% 4.9% 5,6% 2,4% 2,3% 10,2%
C61 Predstojnd Z1dza - prostata 22682 | 552% 5,2% 4,7% 6,4% 1,5% 7,1% 19.9%
C62 Varle 2948 83,0% 2,4% 3,4% 0,9% 0,2% 0,2% 9.9%
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny mocovych cest | 20228 64,9% 2,.8% 7,6% 9,1% 2,1% 4,5% 9,0%
C67 Mocovy méchyi 15575 59,2% 5.2% 3.2% 3,6% 1,8% 3.2% 23,1%
Cn2 Mozek a micha 5748 8,1% 23.9% 4,6% 31,6% 15,9% 7.9% 7.9%
C73 Stitnd A1dza 3885 719% 3,1% 3.2% 58% 1,1% 1,0% 7.9%
C81 Hodgkiniv lymfom 2245 1,7% 70,5% 0,1% 27,6%
C85 Non-Hodgkiniiv lymfom 8259 3,6% 50,2% 0,9% 45,3%
C90 Mnohocetny myelom 3381 100%
C91-C95 Leukémie 8959 100%

Nédory in situ 12521 98,5% 0,6% 0,9%

Ostatni zhoubné nadory 19689 | 29,0% 17,2% 7,2% 9,0% 15,7% 9,2% 9,0% 3,7%

Vsechny nadory 469235 | 68,6% 4,1% 4,1% 23% 6,8% 2.8% 43% 59%

Obr. 6: Skupiny diagn6z NOR z pohledu urceni klinického stadia a TNM
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Obr. 7: Diagn6zy NOR z pohledu urceni klinického stadia a TNM

KLINICKA ONKOLOGIE 20 SUPPLEMENT 1/2007 71



iloha populaénich registra v onkologii a situace v CR

Obr. 8: Diagnézy NOR z pohledu uvedeni klinického stadia a TNM
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Obr. 9: Struktura zdznami NOR s chybné neuvedenym stadiem a TNM — zastoupeni diagnéz

Obr. 10: Typologie zdznam(l NOR s chybné€ neuvedenym stadiem a TNM — vék a pohlavi
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Obr. 11: Typologie zaznami NOR s chybné neuvedenym stadiem a TNM — zastoupeni kraji CR

Obr. 12: Typologie zaznamti NOR s chybné neuvedenym stadiem a TNM - zdravotnick4 zafizeni
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Narodni onkologicky registr CR: rozbor kvality ddaji
identifikujicich nador

Vsechnauvedend pravidlalze samoziejmé aplikovat na data
NOR a ziskat tak jasnou pfedstavu o kvalité kli¢ovych dat.
Jiz ve vySe uvedené diskuzi tykajici se obrazku 3 bylo dolo-
Zeno, Ze data NOR se v ¢ase zkvalitiiuji a variabilita odha-
da incidence a mortality se pohybuje v pfijatelné roving.
NiZe uvedeny rozbor diagnostickych zdznami ma za cil
doloZit diagnostickou vérohodnost databdze NOR, a tedy
i jeji vyuZitelnost k zdvaZznym analyzam, napfiklad celko-
vého preziti. Jde o analyzu mimoradné duleZitosti, nebot
v CR neni Z4dny podobny soubor dat a pokud by se data
NOR neukézala dostatecné kvalitni, pfijde Ceskd onkologie
o0 jedine¢nou moZnost nastavit referen¢ni standardy pro fadu
epidemiologickych i klinickych ukazatell. Bez vyznamu
neni také fakt, Ze v NOR je uloZena prace mnoha set 1ékai
a specialisttl, a jeji zhodnoceni je tedy vice neZ Zadouci.
Obrazek 4 znazortiuje zakladni schéma stratifikace zazna-
mi NOR podle tplnosti v diagnostické ¢asti. Schéma je
navrzeno dle vySe popsanych a citatné zdivodnénych kate-
gorii ve snaze odliit ¢aste¢né netplné zdznamy od zazna-
mi nevyplnénych z objektivnich diivodi a od zdznami, kte-
ré je nutno oznacit za chybné. Vyhodnocenim ziskdvame
na obrazku 5 a v tabulce 3 obraz jednozna¢ného zkvalitiio-
vani dat NOR v ¢ase, coZ nelze zdiivodnit pouhym vyvo-
jem TNM Kklasifikace, ale i vyvojem samotného registru.
,,Dozravani“ TNM Kklasifikace je patrné i z obrazkid 68,

Tabulka 4: Typologie zdiznamt NOR s chybné neuvedenym kli-
nickym stadiem a TNM — piehled dat. Obdobi 1995-2002 (TNM
klasifikace IV. a V. vydani)

Vsechny Stadium a TNM
zdznamy neuvedeno
(n=469235) (n=27833)

POHLAVI
Muzi 50,1% 54,3%
Zeny 49,9% 45,7%
VEK
Median 68,0 let 68,0 let
Primér 65,4 let 66,2 let
KRA]J
HI. m. Praha 12,5% 15,7%
Stredocesky 10,3% 9,1%
Jihocesky 6,5% 3,9%
Plzefisky 6,1% 3,6%
Karlovarsky 2,9% 3,1%
Ustecky 7,6% 6,6%
Liberecky 4,0% 2,4%
Kralovéhradecky 5,1% 10,1%
Pardubicky 4.8% 8,2%
kraj Vysocina 4,6% 4,7%
Jihomoravsky 11,4% 6,2%
Olomoucky 6,8% 6,0%
Moravskoslezsky 12,1% 16,3%
Zlinsky 5,5% 42%
ZARIZENI DISPENZARNI PECE
Velka zdravotnicka zaiizeni 16,7% 21,4%
Stfedni zdravotnicka zafizeni 27.8% 37,1%
Mala zdravotnickd zaiizeni 35,9% 34,8%
Zafizeni neuvedeno 19,6% 6,6%

kdy u nejmladSich dat NOR zaznamenavame pouze 2,3 %
nedplnych zdznami z diivodu chybéjici TNM Kklasifikace.
Nutno zdlrraznit, Ze i v soucasnosti existuji specifické sku-
piny nadort, pro které neni definovin TNM systém. Tyto
diagndzy jsou objektivné nekompatibilni s vétSinovych
standardem registrace solidnich nadori a mély by tudiZ byt
posuzovéany oddélené. Z populacniho hlediska nedojde
k Zddnému zkresleni, nebot jde o skupiny s relativné malou
az velmi nizkou incidenci (hematoonkologické malignity,
ZN mozku a CNS, néadory in situ, jiné koZni nadory .....)
(Davis akol., 1997; Fritz akol., 2000; Castillo akol., 2004).
Budeme-li pfedpokladat, Ze u zdznami, kde zndme pouze
TNM, umime klinické stadium doplnit, pak pfedevsim data
z obdobi 1995-2002 dosahuji tplnosti srovnatelné s mezi-
nirodnimi databazemi (Clegg a kol., 2002; Capocaccia
a kol., 2003; Eaker a kol., 2006). Incidence DCO zaznamu
andlezi pfi pitvé je u recentnich dat rovnéZ akceptovatelnd
iz mezinirodniho hlediska (Capocaccia a kol., 2003; Jemal
a kol., 2004). Data na obrazku 5 dile dokumentuji v Case
Kklesajici podil nelécenych pacient a pacientti s Casnym tmr-
tim po diagnoze. Pro neuplnost zdiznam z divodi casného
umrti jsme pouZili hranici jednoho mésice od diagnézy,
coZ je kritérium pauSalné pouzivané i pfi analyzich
v mezindrodnich projektech, napf. EUROCARE 3 (Gatta
akol., 2000; Capocacciaakol., 2003; Micheli akol., 2003).
V celkovém hodnoceni bylo v NOR identifikovidno pouze
5,1 % zaznami, ve kterych neodiivodnéné chybi jak TNM
klasifikace, tak i klinické stadium. Velmi pozitivni zpravou
je, Ze tplnost dat roste v Case a nejnovejsi obdobi, které je
také nejpotiebnéjsi pro klinické analyzy, poskytuje data
v dostate¢né kvalité (Obrazek 5, 8). Déle je zietelné, Ze pro-
blém netiplné diagnostické identifikace se v obdobi po roce
1995 méné dotyka nejcastéjSich diagndz, jako je predevsim
karcinom prsu, kolorekta a plic (Obrazek 6,7). Ackoli vzhle-
dem k vysoké incidenci piedstavuji netiplné zdznamy téch-
to diagn6z numericky velky pocet (Obrazek 9), v relativ-
nim podilu neovliviiuji hodnoceni celkovych dat (napft.
Obrazek 7).

Dle vySe uvedenych pravidel nemohou byt zdznamy
s chybné neuvedenou diagnostikou vyuZity naptiklad pro
analyzu celkového pfeZiti a dalsi klinicky orientované
vystupy. Typologie téchto zdznaml provedend na obraz-
cich 10-12 a v tabulce 4 dokumentuje, Ze tyto zdznamy
pfiblizné odpovidaji celkové databazi NOR ve vSech kli-
C¢ovych parametrech (demografické charakteristiky paci-
entll, zdravotnické zafizeni aj.). I vzhledem k relativné
malému podilu chybnych zdznamt tedy neni tfeba se obé-
vat systémového zkresleni vystupt databidze NOR jako cel-
ku. MozZnost zkresleni existuje pouze pfi nékterych regio-
ndlnich srovnénich. Relativné zvySeny podil (> 15 %)
chybn€ netplnych zdznami byl zachycen v Praze
a v Moravskoslezském kraji (Obrazek 10), coz by mohlo
narusit regiondlni srovndni v nékterych diagnostickych
skupindch, napf. u karcinomu prsu.

Vysledkem auditu spravnosti tidaji NOR (Obrazky 4-11,
Tabulky 3-4) je soubor vérohodnych zdznami s fadné
zaznamenanou diagnostikou a soubor netplnych zdznamu
uvedené filtry vysvétluji vét§inu zdznami s chybé&jicim
TNM aklinickym stadiem. Obdobny postup filtrace je vyu-
Zivan u vétSiny populacnich studii, které sleduji preziti
onkologickych pacientl ve vztahu k diagnostice nebo 1é¢-
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bé. Celkové bylo zachyceno 5,1 % zdznamu s chybné neu-
vedenym klinickym stadiem i TNM klasifikaci. I tyto z4z-
namy ovSem mohou byt vyuZity pii béZném hodnoceni
incidence a mortality, nebot maji uvedenu diagnézu ZN.
Pfi detailni analyze bylo zjiSténo, Ze typologicky odpovi-
daji celkové databazi NOR. Pro ucely hodnoceni 1écebné
péce lze tedy tyto zdznamy vypustit, aniZ bychom se dopus-
tili systémového zkresleni anebo sniZili informac¢ni hod-

notu vystupll. Tyto zdznamy mohou byt také podrobeny
tzv. statistické imputaci klinického stadia modelovym
odhadem. Tento krok ale neni pro fadu popula¢nich ana-
1yz nutny, naopak standardem v literatufe je tzv. ,,unsta-
ged* zdznamy hodnotit odd€lené a pfimo pro né kalkulo-
vat i hodnoty preZziti, které obvykle vychizeji srovnatelné
s klinickym stadiem 2 aZz 3 (napf. Sant a kol., 2003; Bren-
ner a Arndt, 2005).
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NARODNI ONKOLOGICKY REGISTR CR JAKO ZDROJ REFERENCNICH
STANDARDU PRO HODNOCENI VYSLEDKU LECEBNE PECE

CZECH NATIONAL CANCER REGISTRY AND REFERENCE STANDARDS
FOR HEALTH CARE ASSESSMENT
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Souhrn

Clanek se zabyva Nérodnim onkologickym registrem CR (NOR) a jeho vyuZitim pro hodnoceni vysledkii lé¢ebné péce. U vice ne
1,3 milionu zdznama zhoubnych nadort hla§enych za obdobi 1977-2003 byl proveden audit Gplnosti a spravnosti. Analyza prokédza-
la postupné se zlepSujici kvalitu dat NOR, po roce 1990 klesla netiplnost a chybovost diagnostickych zdznamt pod 6 %. Data NOR
jsou tedy vyuZitelna pro hodnoceni vysledkll 1écebné péce. Pro tento ucel byl vyclenén soubor vice nez 330 000 validnich zdznamil
vhodnych pro definici referenc¢nich standardi celkového pfeziti pacientll. Referencni soubor zahrnuje klinicky aktudlni obdobi
(1995-2003) a tyka se pouze pacienttl, ktefi byli kompletné diagnostikovani a nasledné 1é¢eni. Pro srovnavani vysledkt zdravotnic-
kych zatizeni s referen¢nim standardem byla jako optimélni navrZena tzv. kompletni metoda odhadu Sletého absolutniho a relativni-
ho preziti. Pro situace vyZadujici odhad x-letého preZiti u pacientll diagnostikovanych piedevsim v poslednich letech byla doporuce-
na analyza ¢asovych period dle Brennera (Brenner a Gefeller, 1996). Vypocitané referen¢ni hodnoty Sletého pfeZiti jsou doporuceny
vyhradné k sebehodnoceni onkologickych pracovist, nemély by slouZit k vzijemnému porovndvéni zdravotnickych zafizeni.

Kli¢ova slova: populacni onkologicky registr, celkové pieziti, referen¢ni standardy.

Summary

The paper examines the value of Czech National Cancer Registry (NCR) for the health care assessment. More than 1.3 millions of
records collected since 1977 were audited from the viewpoint of comprehensiveness and correctness. The audit proved steadily inc-
reasing quality of NCR in time, diagnostic error rate (including wrongly unstaged cases) decreased below 6 % after 1990. Most recent
NCR records are therefore fully usable for the evaluation of health care results. For that purpose, reference data set with > 330 000
valid records was defined as a source of population standards for overall survival modeling. The reference data set is actual (it covers
recent period 1995-2003) and clinically relevant (it contains only fully diagnosed and then treated patients). So called ,,Complete ana-
lysis“ of 5-yr survival was proposed as optimal for benchmarking of cancer centers against population-based reference. If the ben-
chmarking should reflect survival experienced by recently diagnosed patients, the period analysis was proposed for such more up-to-
date assessment (Brenner and Gefeller, 1996). All calculated reference standards of overall survival are recommended for
self-benchmarking of cancer centers. The values should not be applied for mutual comparisons of hospitals.

Key words: population-based cancer registry, overall survival, reference standards, benchmarking.

Uvod
Hodnoceni kvality a vysledkl 1é¢ebné péce musi byt vZdy
podloZeno analyzou redlnych dat, nebot jenom tak mohou
byt splnény zdkladni poZadavky na:
objektivnost danou deflnovanyml referen¢nimi standardy,
- aktudlnost reagujici na nejnovéjsi trendy,
- spravedInost pro v§echny zapojené subjekty a typy zdra-
votnickych zafizeni,
- flexibilitu odrazZejici regiondlni nebo jind specifika.

Tyto poZadavky samoziejmé plati pro viechny oblasti medi-
ciny, nejen pro onkologii. Soucasné onkologie si je moZni
jen o néco vice védoma nezbytnosti objektivniho hodno-

ceni vysledkl péce, cozZ je dano vlastnostmi nddorovych
onemocnéni a také finan¢nimi tlaky, které nutné vedou
k racionalizaci systému. Data schopna zajistit vySe jmeno-
vané atributy pfitom nemusi byt nijak sloZita. Zcela zdsad-
ni podminkou ale je, aby takto pouZivané parametry byly
ve stejné podobé k dispozici ve v§ech hodnocenych nemoc-
nicich, arovnéZinaregiondlni a celostitni irovni. Jedinym
zpusobem, jak zajistit takovou prostupnost v§emi drovng-
mi organizace, je vedeni standardizovaného popula¢niho
registru.

Mimochodem, jiZ samu existenci fddné vedeného populac-
niho registru 1ze povazovat za jeden z ukazatelt kvality zdra-
votni péCe. Je prekvapivé, Ze zdaleka ne vSechny vyspélé
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evropské zem¢ mohou vykézat konsolidovany populacni
sbér onkologickych dat. Renomovana prace hodnotici data-
baze projektu EUROCARE-3 (Capocacciaakol., 2003) shr-
nuje data 67 registrti z 22 zemi a konstatuje pokryti pfibliz-
né 25 % jejich celkové populace. Ackoli ziejmé vinou Spatné
komunikace do zahrani¢i neni Ceska registrace dat v této
publikaci pochvalné zmifiovéna, Ctenaf nezistane na pochy-
bach, Ze cesky Narodni onkologicky registr (NOR) patii
mezi nékolik mélo pIné reprezentativnich a dlouhodobé stan-
dardné spravovanych databazi. JiZ jenom tato skutec¢nost nas
zavazuje k vyuZiti té€chto dat jako referencniho standardu,
nepochybné zajimavého i pro zemé, které takovymi daty
nedisponuji (Capocaccia a kol., 2003; Ferlay a kol., 2004).
Je ovSem otazkou, zda jsou plo$na data NOR dostate¢né
kvalitni pro nastaveni vérohodnych a smysluplnych refe-
ren¢nich standardt vysledkt péce. O odpovéd na tuto otaz-
ku se pokousime i v této praci, kterd ma za cil ptibliZit data
NOR k vyuZiti v jednotlivych zdravotnickych zatizenich
CR. Diskuze o referen¢nich standardech v zadném piipadé
nesméfuje k nastavovani néjakych centrdln€ vymahanych
limitd nebo k porovnavéni zdravotnickych zafizeni. Pro
vzijemnd srovnavani riznych zafizeni neni retrospektivni
populacni registr vhodny, i kdyby byl kvalitni a aplny do
posledniho zdznamu. Referen¢nimi standardy zde mysli-
me agregovany popis vysledd péCe typicky pro celou popu-
laci. Takovy vystup mohou vyuZivat regiony nebo zdra-
votnickd zafizeni predevs§im k analyze vlastnich vysledkd.

Popula¢ni data a hodnoceni vysledku 1écebné péce
v onkologii

Zapojeni populacnich registri do hodnoceni vysledkil
lécebné péce je samoziejmé limitovano jejich relativné jed-
noduchou parametrickou strukturou. TéZko miZeme od
téchto dat ocekdvat informacni servis vyhovujici v detai-
lech provozu konkrétni kliniky nebo nemocnice. Prib&ézné
hodnoceni na mistech poskytovani péce musi byt zajisto-
vano nemocni¢nimi informacnimi systémy, které umoZzni
zaznam prubehu 1écby, piipadnych komplikaci a jejich feSe-
ni. Popula¢ni data je tfeba vyuZivat jen jako informacni
pozadi pro srovndvani vlastnich vysledka oproti regionél-
nim nebo celostdtnim hodnotdm (Sankila akol., 2003). Toto
sebehodnoceni miiZe byt samozfejmé zaméfeno na velmi
Siroké spektrum parametri. JiZz zdkladni epidemiologicka
data umoZni zdravotnickym zafizenim posoudit zitéz
zhoubnymi nidory, analyzovat zachyt zhoubnych nadort
v jejich spddové oblasti nebo posoudit uroveii diagnostiky.
Kli¢ovou analyzou v onkologii vSak je a zdstane analyza
preziti, kterou ovSem muiZe poskytnout pouze velmi kva-
litni registr se zajiSt€nou prib&znou aktualizaci zdznami.
Pravé validaci NOR z hlediska informaci o preZiti je véno-
van nésledujici text. Nejde totiZ pouze o kvalitu zdrojovych
dat, ale také o pouzitou metodiku hodnoceni a interpretaci
ziskanych vysledki. Informacni hodnotu celkového pieZzi-
ti nelze nahradit Zddnym jinym parametrem a nékdy pro-
vadéna hodnoceni zaloZena napfiklad na 1é¢ebné odpové-
di mohou byt zavadéjici (napf. Shanafelt a kol., 2004).
Popula¢ni odhady celkového preZiti nelze také nahradit sub-
jektivnim posuzovanim vysledk jednotlivych tymi nebo
regiondlnim hodnocenim, vSechna tato data jsou zatiZena
velkou pravdépodobnosti zkresleni, coZ plati ptedevsim pro
pokrocila nebo termindlni stadia ZN (Christakis a Lamont,
2000; Glare a kol., 2003).
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Ackoli s pojmem ,referen¢ni standard pieZiti se velmi
¢asto spojuje skorovani uspeésnosti 1€cby, ve skutecnosti
je jeho vyuziti mnohem Sir§i a managerské cile predsta-
vuji spiSe mensi Cast aplikaci. Referen¢ni standardy cel-
kového preZiti jsou vyuziviny pro posouzeni vlivu speci-
fickych i nespecifickych rizikovych faktori a komorbidit
(Piccirillo a kol., 2004; Geraci a kol., 2005), k srovnava-
cimu hodnoceni riznych lécebnych strategii (Vinh-Hung
akol., 2002) anebo ke studiu vztahii mezi pribéZné moni-
torovanymi klinickymi parametry (Shanafelt a kol., 2004).
Referen¢ni hodnoceni celkového pieZiti tedy rozhodné
patii do zakladni informacni vybavy soucasné onkologie
a klinického vyzkumu.

Na druhou stranu je nutné zdlraznit, Ze celkové preZiti je
Casove zavisly parametr integrujici fadu vlivi, které ve chvi-
li imrti jiZ nemusi nijak souviset s 1é¢bou piivodniho nado-
rového onemocnéni. Kromé vypovédi o vysledcich péce je
tak tento parametr ukazatelem velmi komplexnich popu-
la¢nich trendd. ProdlouZeni pieZiti samo o sob&€ nemusi byt
jednoznacnym diikazem tspé3néjsi terapie. Kratkodobé se
muZe jednat o dusledek zlepSeni diagnostiky a zachytu
méné pokrocilych stadii s lepSim lé¢ebnym vysledkem
(Welch a kol., 2000). RovnéZ regiondlni rozdily v pfeZiti
mohou byt vysvétleny riznym podilem klinickych stadii
v disledku rizné dostupnosti péce nebo diagnostické akti-
vity (Berrino, 2003).

Komplikovana interpretace celkového preziti klade velké
ndroky nejen na standardizaci vypocti, ale i na adekvatni
definici referen¢niho souboru dat. PreZiti miZe byt dokon-
ce samo o sob€ nepfimym ukazatelem kvality zdrojového
registru dat. U fady diagn6z je totiZ z mezindrodnich dat
znamo, jaké preZiti Ize v populaci o velikosti CR ocekavat
a dosdhnout. Pokud analyza registru vykaZze vyrazné lepsi
nebo hor$i preZiti neZ pripousti mezindrodni reference, jde
s vysokou pravdépodobnosti o problém reprezentativnosti
dat. Pro tyto kontrolni analyzy byvaji vyuziviny diagnozy
se spiSe horSim preZitim, které v relativné kratkém Case
poskytnou dostateCnd a analyzovatelnd data, napt. akutni
leukémie, nadory jater, nidory ORL, karcinom plic (Capo-
caccia a kol., 2003).

Definice referen¢niho souboru dat pro populac¢ni ana-
Iyzu celkového preziti
Ackoli je reprezentativnost populacniho registru jednim
z nezpochybnitelnych znakt jeho kvality, pfi hodnoceni
1éCebné péce je spise prekdzkou. Populacni reprezentativ-
nost totiz znamena téméef neuchopitelnou heterogenitu pri-
marnich dat, kterd sdruzuji vSechny vékové kategorie paci-
entl a zpasoby 1écby. Ma-li tedy byt z popula¢ni databaze
vygenerovan klinicky vyuZitelny standard, musime postu-
povat nasledovng:

a) Jenezbytné definovat cilovou populaci, kterd mé4 byt se
standardem porovnavana. Rizné cilové populace budou
mit rizné standardy, a to jak v epidemiologickych tak
i v klinickych atributech.

b) Je nezbytné definovat parametry, které jsou pfedmétem
referen¢niho srovnavani.

¢) Vklicovych parametrech je nutné doloZit plnost a véro-
hodnost zdrojovych dat.

d) Ze zdrojové populacni databdze je nutné separovat
zékladni referen¢ni soubor, ktery bude odpovidat zvo-
lené cilové populaci a kli¢ovym parametram.
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Definice referen¢niho souboru dat neni jen otdzkou typu

zaznamu, ale i jejich kvality:

a) Do analyzy mohou vstoupit pouze zdznamy, které jsou
konzistentni a aplné.

b) Analyza musi pracovat pouze se zdznamy relevantnimi
pro dany tucel, aby nedos$lo k systémovému zkresleni
vysledka.

¢) Referen¢ni soubor musi byt dostatecné velky a struktu-
rou vyhovujici cilové populaci.

V praxi miZe analyza lehce sklouznout ke dvéma extré-
mim, které jiZ z principu nemohou dét relevantni vystupy:
(1) do referencni analyzy jsou zapojeny vSechny zdznamy
v registru v naivni vite, Ze se tak dosahuje té pravé repre-
zentativnosti anebo (2) jsou tzkostlivé selektovany zazna-
my vedouci k souboru, ktery je sice velmi kvalitni, ale jiZ
neodpovida cilové populaci a nemuZe tedy pro ni predsta-
vovat referen¢ni standard.

Vse vySe uvedené plati dvojnésob pro analyzu preZiti, kte-

rd je analyticky komplikovand a vyZaduje je$té ndsledujici

vstupy:

- spravné zadané datum diagnézy, datum zahdjeni 1écby
a spravné vedené pribézné sledovani s relevantnim
datem posledni kontroly,

- pfiméfeny pocet pacientl Zijicich v dobé& posledni kon-
troly (tzv. cenzorované body), coZ souvisi s kvalitou zaz-
namil o kontrolnich vySetienich a s dostate¢nou dobou
sledovani.

Definice referen¢niho souboru v podstaté znamen4, Ze se
z databaze vypusti vSechny zdznamy, které neodpovidaji
cilové populaci a jejichZ zaclenéni do srovnavaciho stan-
dardu by nepfijatelné zvySovalo riziko zkresleni. Cely pro-
ces musi oviem byt zpétné verifikovatelny. V literatufe jde
o pomérné Casto vyuzivanou metodu. Napiiklad Eaker akol.
(2006) analyzovali data popula¢niho registru v Uppsale
s cilem posoudit rozdily v 1écebné péci dostupné riiznym
vékovym skupindm Zen s karcinomem prsu. Zakladni hypo-
téza se tykala vlivu rozdilné péce na preZiti dvou vékovych
skupin v rozsahu 50-84 let. Z priméarni databaze s 12 163
Zenami byly pred vlastni analyzou vylouceny Zeny mladsi
501et (17,8 %) astar$i 84 let (7,1 %), tyto pfedevSim z diivo-
du cetné&jSich komorbidit. Dal$ich 0,8 % Zen bylo vylouce-
no pro nedostate¢nou dobu sledovani nebo pro jiné problé-
my v zdznamech. AZ takto ziskany zakladni soubor 9 059
Zen byl pouzit k popula¢nim analyzim.

Referencni soubor vyuzitelny pro analyzu preziti v data-
bazi NOR

Databdze NOR jisté predstavuje zdkladnu pro nalezeni
smysluplného referen¢niho souboru s dostate¢nym poctem
zaznamil. Pfi definici jsme postupovali podle renomovanych
populacnich studii, tedy omezili jsme hledany soubor na kli-
nicky relevantni cilovou skupinu. Prvni podminkou byla
aktudlnost referen¢niho souboru, nebot klinicky aktudlni
analyza nemiiZe abstrahovat historické trendy. Z tohoto
diivodu jsme rozsah analyzovanych dat omezili na obdobi
1995-2002, kdy v databazi NOR miZeme pracovat s valid-
nimi zdznamy podle novéjsich verzi TNM klasifikace. Ana-
lyza vysledk 1é¢by v tomto obdobi jiZ také reflektuje pod-
minky zdravotnictvi nastavené po roce 1989. Data z tohoto
obdobi jisté predstavuji dostatecné velky vzorek pro popu-

la¢ni analyzu, celkem je takto k dispozici vice nez 520 tisic
zdznami o nové diagnostikovanych zhoubnych nadorech.
Jak ukazuje obrazek 1a je zaznamenand incidence ve vSech
hlavnich diagnostickych skupindch dostate¢na. Pokud by
nastavené ¢asové omezeni nevyhovovalo konkrétni dia-

gnostické skupiné, 1ze vstupni data bez problému rozsifit
a vSechny nésledné kroky zlistanou platné.

Obrizek 1a.: Incidence zhoubnych nadorti v CR (1995-2003)

Obrizek 1b.: Incidence zhoubnych nadort v CR (1995-2003) —
pacienti s protinidorovou 1lé¢bou

Dal8im krokem bylo omezeni referen¢niho souboru na léce-
né pacienty, ktefi skute¢né podstoupili protinidorovou tera-
pii. Obrazek 1b dokumentuje, Ze u vétSiny diagnostickych
skupin zlstava mezi lé¢enymi pfevazna vétSina pacientl
astale tak pracujeme s dostate¢nym poc¢tem zdznama. Obra-
zek 2 uzavird vstupni definici odhadem prevalence na kon-
ci sledovaného obdobi, tedy v roce 2003. Obrazek 3 sche-
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Obrazek 2. Prevalence zhoubnych nadorti v CR v roce 2003

maticky zndzorfiuje v§echny kroky, které vedly k vymeze-
ni kone¢ného referen¢niho souboru datz vychozichn =521
745 zdznamu hldSenych od 442 254 jedine¢né identifiko-
vanych pacientli (Obrazek 4). Stratifikace na obrazku 4 pra-
cuje pouze s unikatnimi pacienty a je nezbytna, nebot opa-
kované hlaené malignity u téhoZ ¢lovéka by zkreslovaly
definici referen¢niho souboru. Postup uvedeny na obraz-
cich 3 a4 1ze metodicky shrnout a komentovat nisledovné:

1. Odfiltrovani diagndz, u nichZ neni exaktni hodnoceni
vysledk 1é¢by v databazi NOR mozZné. Jde o diagndzy
se zcela specifickou 1é¢bou nebo o diagnoézy, kde nee-
xistuje TNM Kklasifikace nebo ma jen omezenou plat-
nost, jako jsou hematoonkologické diagn6zy, nadory in
situ anadory CNS (Davis akol., 1997; Fritz akol., 2000;
Howe a kol., 2003).

e Hodnoceni vysledkl 1é¢by zde vyZaduje sbér speci-
fickych dat, kterd nejsou v databdzi NOR dostupna.
Pokud bychom tyto diagnostické skupiny v referenc-
nim souboru databdzi ponechali, vysledny referen¢ni
standard by neodpovidal vétSinové populaci pacientd.

e Nadory détského veéku jsou klasifikovany a zarazeny
do analyzy zpGsobem, ktery je maximalné kompati-
bilni se zdznamy dospélych pacienti, i kdyZ vysled-
nd zafazeni ne zcela odpovidaji mezindrodni klasifi-
kaci ZN détského veéku (Kramarova a Stiller, 1996).

2. Odfiltrovani zdznami s nejasnym datem diagnézy, kte-
ré nemohou byt zahrnuty do kalkulace celkového pie-
7iti, tedy zdznamu diagnostikovanych pfi pitvé a zizna-
mi DCO.

e Podil téchto zaznamu je nepiimym ukazatelem kva-
lity dat. Podil tzv. ,,death certificate-initiated cases*
by v populaci mél byt dlouhodobé stabilni, zvySeny
vyskyt ukazuje na nekompletnost zdznami ostatnich
lécenych pacientli. Naopak, nizky podil nepiimo indi-
kuje spolehlivost dat (Berrino a kol., 1995). Prove-
dend analyza dat NOR neodhalila Zddné podstatné
problémy s touto kategorii (Obr. 3, 4).
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3. Odfiltrovani zaznam® s nekompletni diagnostikou
v diisledku ¢asného imrti nebo jiné udalosti, kterd zabra-
nila dokonceni diagnostiky a zahéjeni 1écby. Tyto zdz-
namy by znemoZiiovaly stratifikovanou analyzu preZiti
pro jednotliva klinicka stadia.

e Ve shodé s literaturou byla pouZita hranice ¢asného
umrti do 1 mésice od diagnézy (Micheli akol., 2003).
Obrazek 5 doklada relativné maly podil téchto pro-
blematickych zdznami v databazi NOR.

4. Odfiltrovani vS§ech zdznamil, které maji problematickou
diagnostickou identifikaci, pfedevSim neuvedené kli-
nické stadium a TNM Kklasifikaci.

e Tytozaznamy nelze povaZovatza validni a vécné sprav-
né. Tento problémfesiifada mezinarodné silnychregist-
1, jak prokazala napt. analyza databdze EUROCARE-
3 (Capocaccia, 2003). Klinické stadium je zakladnim
faktor vysvétlujicirozdily ve vysledcich péce ajeho uve-
deni musi byt pro referen¢ni data povinné (Berrino,
2003). Obrazek 5 potvrzuje spravnost vybéru obdobi
1995-2003, nebot tyto zdznamy NOR jsou z hlediska
TNM a stadia jiZ ve velmi uspokojivé kvalité.

5. Pacienti zahrnuti v referen¢nim souboru musi mit pro-
vedenou posledni kontrolu v relevantnim ¢ase a musi
mit dostate¢nou dobu sledovéni. Vypocet tak neni zkres-
len pfevahou pacientl s nedavno zah4jenou 1é¢bou, kte-
i1 jeSté nemohli vypocet preZiti ovlivnit.

e Tento poZadavek oviem opét omezuje velikost vzor-
ku, nebot abychom zabranili zkresleni v dasledku
nevyplnénych kontrolnich hld$eni, nesmime pouZi-
vat zcela aktudlni data. Z hlediska databdze NOR se
¢asové omezeni zpétné po rok 2003 jevi jako plné
dostatecné. Referen¢ni soubor dat takto neni zkres-
len zpozZdénym hlaSenim incidence.

6. Na zvédZeni déle zlistava vyloudeni pacientd, kteff maji pro-
kézany vice neZ jeden zhoubny nador v dobé posledniho kon-
trolniho vySetfeni. V naSi analyze jsme tyto pacienty pone-
chali v souboru, proreferencni analyzy je ale uvaZzovan pouze
prvni diagnostikovany tumor. Obrazek 3 tedy definuje refe-
ren¢ni soubor pro zdznamy zhoubnych néadort, ale zdsadni
je obrazek 4 pracujici s unikdtnimi pacienty. V piipadg, Ze
byly ve stejném Case diagnostikovany nadory dva, pro zavaz-
né analyzy se bere ten s hor$im klinickym stadiem a hor$i
prognézou. Sumadrni piehled vyskytu opakovanych zhoub-
nych nadorti u jednoho pacienta pfinasi obrazek 10.

Vyse popsany postup miZe byt samoziejmé kritizovan,
nebot vypousténi zdznami s nedokoncenou diagnostikou
v dasledku ¢asného umrti nadhodnocuje celkovy odhad pre-
Ziti. Namitka z epidemiologického hlediska jisté opravné-
nd, cilem zde popisovanych analyz je ale nastaveni refe-
ren¢niho standardu pro hodnoceni 1é¢ebné péce. Zvoleny
postup Ize obhajovat jeSt€ nasledujicimi argumenty:

a) Populac¢ni referen¢ni soubor platny pro zdravotnicka
zafizeni nemiiZe pracovat s pacienty, ktefi s 1é¢bou prak-
ticky nepfisli do styku.

b) Podil DCO a jinak problematickych nélezi by mél byt
v populaci stabilni; pokud se incidence téchto pacientil
dlouhodobé méni anebo kolis4, jde ziejmé o problém kva-
lity a tplnosti dat v registru, nikoli o problém referenc-
nich analyz.

c) NavrzZeny systém filtrace je pIn€ vratny a Zadny ze zaz-
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Obrazek 3.: Prehled zdznamt v Narodnim onkologickém registru za navrzené referenéni
obdobi 1995-2003

Obrazek 4.: NavrZzend cesta k referenénimu souboru pro populacni analyzy preZiti
(1995-2003)

by umoZnila analyza celkové
populace. VSe je otdzkou tcelu
a smyslu analyzy. Chceme-li
poskytnout reprezentativni obra-
zek o mortalité a prevalenci dané-
ho onemocnéni v celé populaci,
bude jisté spravné zatradit do ana-
lyzy vSechny ziznamy, tedy
inelécené pacienty nebo pacienty
s nezahdjenou primérni 1écbou
v disledku ¢asného umrti. V tako-
vém piipadé ma analyza preZiti
spiSe epidemiologicky charakter.
Chceme-li ale poskytnout srovna-
vaci standard pro zdravotnickd
zafizeninebo doloZit zménu v pie-
ziti v disledku zmény v 16Cbée,
musime se zamé&fit na pacienty,
ktefi méli viibec Sanci timto pro-
cesem projit. Obdobny postup filt-
race je vyuZivan u mnoha prikaz-
nych populacnich studii (napf.
Brenner a Arndt, 2005).

Vysledkem je pak soubor kvalitnich

avérohodnych zdznam, které zachy-
cuji peziti léCenych pacienti s fadné
dokoncenou diagnostikou. Jak doku-
mentuji Obrazky 4 a 5, i nasledna
separace léCenych a nelécenych paci-
entl jeSte stale poskytuje dostatecné
velky vzorek pro populaéni analyzy.
U Iécenych pacientl logicky pfeva-
7uji méné pokrocila klinicka stadia,
jak dokumentuje i Obrazek 7. Obra-
zek 8 déle na datech z roku 2003
potvrzuje velmi uspokojivé rovno-
mérné rozloZeni referen¢niho soubo-
ru mezi regiony CR.

V ptipadé databaze NOR je tedy pfi
definici referen¢niho souboru jedi-
nou skute¢nou ztratou skupina paci-
entd, u kterych nebyla bez objektiv-
nich divodi zaznamenina TNM
klasifikace a klinické stadium. Nic-
méné tito pacienti dosahuji u vétSiny
diagnodz spiSe stfednich hodnot pre-
Ziti a jejich vypuSténi tedy neni zdro-
jem systémového zkresleni. S ros-
touci kvalitou registru v ¢ase pak
podil problematickych zdznam kle-
sa, ve zvoleném referen¢nim obdobi
1995-2003 jde pouze o 6,0 % z4zna-
mi (Obr. 3). V literatufe jsou vétSinou

namu neni navzdy vymazavan. Pro obecné populacni  tyto tzv. ,,unstaged zdznamy hodnoceny oddélené a je pro
analyzy si tak lze pfedstavit analyzu zahrnujici v§echny = né€ Casto uvadéno pfeZiti srovnatelné s klinickym stadiem 2
zaznamy o preZiti, bez ohledu na jejich kvalitu a pivod.  azZ 3, coZje ve shod€ s nasimi zavéry (Gatta akol., 2000; Sant
Pro hodnoceni vysledkd péce je vSak nutné trvat na  akol., 2003; Brenner a Arndt, 2005).
nastavenych kritériich kvality, které mimo jiné zajiStu- Zavérem této Casti je mozné konstatovat, Zze databaze NOR
jiiinterpreta¢ni hodnotu vysledku. obsahuje v aktudlnim obdobi dostate¢né validni zdznamy
d) Zaméreni referencniho souboru na data 1é¢enych paci-  pro referen¢ni analyzu celkového pfeZiti. Ve shod¢€ s mezi-
entll povede samoziejmé k lepSim hodnotdm pteZiti, neZ nirodnimi standardy se ndm podafilo definovat referencni
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Obrazek 5.: VyuZitelnost ziznamt NOR pro populacni hodnoceni preZiti

Obrazek 6.: Lécba pacientt dle klinickych stadii (1995-2003) na prikladu tii diagnostic-
kych skupin

zeni, alespoil v té mife rozliSeni, kte-
rou umoZiiuje databdze NOR. Je tedy
mozné definovat populacni standar-
dy pro rtizné zafizeni dle velikosti
a pfipadné dale tfidit zdznamy dle
mista 1é¢by. Selekce referen¢nich
zdznaml podle mista 1écby neni
v literatufe ni¢im vzacnym, nebot do
referen¢nich analyz je nutné zacle-
fovat pouze data z vérohodnych
zdrojt. Tedy nejlépe z vétSich nemoc-
nic, kde byva pacient komplexné
lé¢en na jednom misté, bez predava-
ni dal§im zdravotnickym zafizenim
(napf. Vinh-Hung akol., 2002). Ten-
to rozmér hodnoceni neni ovSem
nijak jednoduchy, nebot definici tzv.
,-high-volume* nemocnic neni moz-
né provést pauSalné pro vSechny typy
nadord. Z tohoto diivodu byla navr-
Zeno Clenéni zdravotnickych zafize-
ni podle poctu lécenych pacientil
v ramci agregovanych diagnostic-
kych skupin naddorti (Obrézek 8).
Metoda hodnoceni pieziti z popu-
lac¢nich dat a NOR

Celkové prefZiti je nejcastéjsi hodno-

cenou charakteristikou onkologic-

kych dat. NejznaméjSim vystupem
metody je ,.klasickd“ kiivka preZiti

a odhad medianu pieziti. Tyto vystu-

py vSak generuji obraz preZiti, ktery

ma nésledujici interpretacni problé-
my:

1. Problémy souvisejici s nedosta-
tecnymi daty. Analyza dle Kapla-
na a Meiera poskytuje popis pie-
Ziti dosahovaného v ramci dané
skupiny pacientl, pfiCemZ je
zdsadni velikost skupiny a doba,
po kterou je skupina sledovéna.
Tento ,,Casovy rdmec* urcuje, do
jaké miry bude odhad celkového
preziti smysluplny. Malo Cetné
diagnézy casto nemohou byt
v nékterych nemocnicich viibec
hodnoceny z divodu malého
poctu zdznaml. Obdobny pro-
blém maji nové zaloZena klinicka
pracovi$té, kde kratkd doba pro-
vozu neumoziuje analyzu pieZi-
ti. Problémem je pfedev§im srov-
ndni preZiti dvou skupin pacientil

soubor, ktery miiZe slouZit jako zéklad pro klinické kom- rizné velikosti a rizné doby sledovéini. Nahradnim feSe-
parace a ktery poskytuje dostatecné velky pocet zdznami nim maZe byt alespoii doCasné hodnoceni vysledkl péce
i pro detailni stratifikace. V pfipad€ potfeby lze pfedevsim z vice pohledd. Do popftedi tedy vystupuji jiné, kratko-
pro vzéacnéj$i diagnostické skupiny zvolené obdobi dobé ziskatelné parametry jako je 1é¢ebnd odpovéd,
1995-2003 rozsifit, ovSem s tim, Ze kritéria kvality dat vyskyt vaznych komplikaci, apod.

zustdvaji v platnosti. 2. Obraz preziti méfeny na dané kohorté pacientli nesou-
Obrazky 8 a 9 dokumentuji, Ze navrZeny referencni soubor visi pouze s 1é€bou, ale je ur¢ovan fadou dal$ich fakto-
pokryva vSechny kategorie velikosti zdravotnickych zaii- rl a charakteristik pacientil, minimalné naptiklad v€kem.
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Obrazek 7.: Lé¢eni pacienti se zhoubnymi nadory v roce 2003 — srovnani regionit CR

Obrizek 8.: Prehled zdravotnickych zafizeni CR (ZZ) dle poctu dispenzarizovanych onkolo-

gickych pacientli za obdobi 1995-2003

Vzijemna srovnatelnost menSich
jednotek je tak ovliviiovdna cha-
rakteristikami pacientd, které
nemohou byt pod kontrolou. Pfi-
mocaré srovnavani kiivek prezi-
ti vice zdravotnickych zafizeni
nebo regiont tedy miZe byt bez
populaéni standardizace velmi
zavadejici.

3. Celkové preZiti patii mezi para-
metry, které oznaCujeme za tzv.
»integrujici“. Tim je feCeno, Ze
odrdzi riznorodé vlivy, které
nesouvisi jen s kvalitou 1é¢ebné
péce. Zv1asté u Casnych stadii
fady diagnéz dosahuje mediin
pfeZiti mnoha let a vztahuje se
tak k pacientim, ktefi byli dia-
gnostikovdni a 1éceni podle
jinych pravidel nez v sou¢asnos-
ti. Tento fakt mtze zcela zne-
hodnotit analyzu dlouhodobych
trenda.

Z vySse uvedeného vyplyva, Ze pro
analyzu preZiti z populacnich dat
potfebujeme robustnéjs$i metodiku
neZ ptimocarou analyzu kiivek pre-
ziti a odhady medidnu pieZiti. Tako-
vé analyzy lze provadét v klinickych
studiich nebo kdekoli, kde je zaru-
¢ena srovnatelnost vzork; u popu-
la¢nich dat se ale musime bohuZel
potykat s vyrazné vétsi heterogeni-
tou srovnavanych jednotek.

1. Vliv ndhodnych ¢asovych fluk-
tuaci a heterogenity vzorku ¢as-
teCné fesi odhady x-letého piezi-
ti (typicky 5-, 10- 20letého). Cim
vEétsi Casovy ramec je pokryt, tim
jsou vysledky stabilnéjsi, nebot
vypocet agreguje vice ro¢nich
zdznamu sledovani. Vystup je
uvadén v procentech pacient,
ktefi dosahli hranice x-letého
preziti. Nésledujici odstavce
definuji metody vhodné pro tyto
populacni odhady (viz téZ sché-
ma uvedené na Obrazku 11).

2. Potfebnou populacni standardi-
zaci vystupl zavadi vaZeni odha-
da x-letého preZiti v hodnocené
kohorté s ohledem na stav celko-
vé populace, tedy vypocet tzv.
relativniho pfeZiti. Vypocet vzta-
huje x-leté preZiti ve vybrané
skupiné pacientl k preZiti dosa-
hovanému v témzZe obdobi v nor-
malni populaci, kterd odpovida
skupin€ pacientl vékem i pomé-
rem pohlavi (tzv. ,matched
population®). Ke konkrétnimu
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Obrazek 9. Velikost navrZzeného referencniho souboru pro populacni analyzu pieZiti
(1995-2003)

Obrazek 10. Opakované zhoubné nadory v téZe diagnéze u pacientl v datech NOR

vypoctu Ize doporucit metodu dle Hakulinena (Hakuli-
nen, 1982; Hakulinen a Abeywickrama, 1985) a vysled-
ny odhad relativniho pfeziti ddle doplnit ukazatelem
variability, napfiklad standardni chybou nebo piepoci-
tanym intervalem spolehlivosti (Greenwood, 1926; Alt-
man, 1991). Relativni pfeZiti je tedy populacné viZenym
odhadem preZiti dané kohorty pacientd. Tato paramet-
rizace je velmi roz§ifend a neni tedy problém nalézt refe-
ren¢ni data (Henson a Ries, 1995; Brenner, 2002) nebo
algoritmy i softwarové néstroje (Pohar a Stare, 2006).
. B&Znou metodou vypoctu x-letého absolutniho nebo
relativniho pieZiti je tzv. kohortni analyza (Cutler a Ede-
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rer, 1958; Kaplan a Meier, 1958;
Ederer a kol., 1961; Piccirillo,
2004). Pojem se vztahuje ke zpQ-
sobu, kterym analyza vymezuje
kohortu pacientil pro odhad x-
letého preziti. Napiiklad Sleté
pfeziti hodnocené pro obdobi
2000-2002 je odhadovano z dat
sledovani pacienti diagnostiko-
vanych zpétné v letech 1995 —
1997. Analyzovana kohorta paci-
entll je tedy definovdna retro-
spektivné dle data diagndzy a vra-
ci tak vystupy analyzy zpét, coz
je zvlasté patrné u 10- a viceleté-
ho pfeziti (Obr. 11). Vystup
metody tak ne zcela dostatecné
zachytivd nejnovéjsi zmény
v Case, napf. v disledku vyvoje
diagnostiky nebo léebnych moz-
nosti.

4. ReSenim vice reagujicim na
Casové aktualngjsi data miiZe byt
neddvno validovand analyza
Casovych period, tzv. .period
analysis® (Brenner a Gefeller,
1996; Brenner a kol., 2004).
Kohortni analyza kalkuluje Sleté
preziti k obdobi 2000-2002 na
kohorté pacientl diagnostikova-
nych v letech 1995-1997, tedy
potiebnych x let zpétng. Analyza
period naopak zapocitiva data
pouze ze sledovdni v daném
recentnim obdobi 2000-2002,
tedy vcetné posledniho roku, ke
kterému je preZiti kalkulovéano.
Pro pacienty diagnostikované
v letech 2000-2002 je moZné
odhadnout pfeZiti 1 rok po diag-
néze, pacienti z let 1998-2000
pfispivaji k posouzeni preziti 2
roky od diagnozy atd. (Obr. 11).
Tato metoda mlZe pomoci pre-
dev§im u dat, kde se preZiti
vyznamné méni v diisledku vyvo-
jediagnosticko-1é¢ebnych postu-
pu. Po adekvatni validaci by bylo
moZzné ji doporucit i pro analyzu
preZziti ve zdravotnickych zatize-

nich, nebot odrdZi aktudlni vysledky péce (Brenner

a Hakulinen, 2002). Nevyhodou je vSak i v literatufe

doloZené optimistické nadhodnoceni x-letého pfeZiti,

zv145té u diagnoz, kde aktualni zmény diagnostiky pfi-
naseji pozitivni zménu v klinickych stadiich, napf. u kar-
cinomu prostaty (Talbéck a kol., 2004; Brenner a kol.,

2004).

. Kompromisem mezi ponékud extrémnimi pfistupy

kohortni analyzy a analyzy period je tzv. kompletni
analyza (Brenner a Gefeller, 1996). Casovy rdmec pro
vypocet zahrnuje opét vSechny diagnostikované roky
veetné téch recentnich, kompletni analyza se tedy



Obrazek 11. Metodické schéma hodnoceni Sletého pieZiti na piikladu obdobi 1995-2003.
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z tohoto pohledu chova podobné jako analyza period.
Na rozdil od ni, ale neomezuje ¢asovy rdmec ,,zleva®
a zahrnuje i data z pribézného sledovani dfive dia-
gnostikovanych pacientd (Obr. 11). JelikoZ tento
postup nevraci ¢asovy ramec striktné x let zpét a zaro-

veii zahrnuje i vysledky recent-
nich sledovani, byva v literatufe
¢asto oznacovan za objektivnéj-
§i a presnéjsi neZ jiné postupy
(Brenner a kol., 2002; Brenner
a kol, 2004).

Vysledné navrhy standardu pro
hodnoceni preziti z dat NOR

V otdzce hodnoceni pfeZiti na zakla-
dé€ populacnich dat tedy neni meto-
dickych pochyb. Standardni metodi-
ka dle Kaplana a Meiera muZe byt
aplikovana pouze pro srovnivani
vysledki rtizn€ léCenych skupin
,Luvnitt zdravotnickych zafizeni,
vZdy v8ak pouze jsou-li tyto skupiny
pfibliZné stejné velké a jsou-li sledo-
vany po priblizné stejnou dobu. Jak-
mile tyto ,,lokélni* vysledky maji byt
popula¢né zobecnény, je nezbytné
volit odhad absolutniho arelativniho
x-letého preziti. Odhad relativniho
preZiti je jiZ sam o sobé populacné

standardizovan a ukazuje, zda u dané skupiny pacienti
nedochdzi v zdravotnickém zafizeni ke zvySené mortalité
oproti celkové populaci. Pro hodnoceni klinicky relevant-
nich dat (pouze 1éCeni pacienti, Casové aktudlni data) proti
referen¢nimu standardu navrhujeme jako optimdlni tzv.

Tabulka 1. Hodnoty Sletého absolutniho a relativniho pfeZiti kalkulované KOMPLETNI analyzou na referenénim souboru dat Nérod-
niho onkologického registru CR za obdobi 1995-2003. Souhrnnd analyza vysledkl u pacienti s protinddorovou 1é¢bou.

1a. Analyza dat pacienta s protinadorovou lé¢bou ze vSech typu zdravotnickych zafizeni

Vsechna stadia Stadium 142 Stadium 3 Stadium 4
Sleté Sleté Sleté Sleté
Diagnostickd skupina N Sleté  relativni N Sleté  relativai N Sleté relativai N Sleté  relativni
preziti pfeiiti preziti pfeiiti preziti pfeiiti preziti pfe 7iti

C00-C08 Dutina dstni 3977 410 508 1733 618 788 733 319 366 1388 188 21,5
C09-C14 Hitan a nosohltan 2594 303 351 368 514 598 542 372 437 1618 238 273
Cl15 Jicen 1349 9,2 109 506 16,6 199 422 70 79 349 24 28
Cl6 Zaludek 6536 250 321 3167 408 526 1586 11,9 148 1488 37 438
C18-C21 Tlusté stfevo a kone¢nik 41314 44,0 57,1 23350 58,0 755 9078 363 46,5 7643 10,0 128
C22 Jétra a intrahepatdlni Zluové cesty 642 12,6 14,6 94 28,1 32,6 159 231 266 319 6,1 6,9
C23-C24 Zluénik a Zlucové cesty 2183 18,1 225 900 332 414 373 122 153 771 5,1 6,3
C25 Slinivka bfisni 2227 6,8 79 523 176 213 375 8,5 95 1050 1,6 1,9
C32 Hrtan 3482 46,7 553 1567 652 784 718 443 520 1077 225 253
C34 Pridusky a plice 23320 11,2 13,1 5539 285 332 8837 8|1 96 7892 28 33
C43 Melanom kiize 9920 718 841 7956 798 926 1254 436 552 391 174 212
C50 Prs 34800 700 803 25946 80,6 91,6 4904 502 598 2808 20,5 24,8
C51-C52 Vulva a pochva 1264 493 609 865 61,1 754 229 259 339 119 144 163
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 7186 695 732 5055 815 856 1489 431 464 393 136 143
C54 Télo délozni - corpus uteri 10628 743 846 9062 794 904 81 443 506 350 235 269
C56 Vajecnik 6843 478 51,7 27719 783 847 2021 327 355 1733 17,7 19,0
Col1 Predstojnd Z1aza - prostata 12897 50,6 749 6881 66,1 976 1771 547 808 3559 248 37,0
C62 Varle 2918 883 903 2406 94,1 96,3 418 56,5 573 * * *
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny mocovychcest 12916 584 699 7609 747 89,0 2476 532 642 2140 157 19,1
C67 Mocovy méchyt 9886 59,7 787 1825 656 866 659 237 325 616 169 214
C73 Stitnd 714za 3371 874 940 2579 946 1012 352 763 843 349 515 569

Ostatni zhoubné nddory 2350 496 587 1324 619 739 326 43,1 51,0 451 190 21,5

* U diagnézy C62 neni stadium 4 definovano v TNM klasifikaci.
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1b. Analyza dat pacienta s protinadorovou lé¢bou ve zdravotnickych zafizenich s velkym po¢tem pacientii dané diagnostic-

ké skupiny (viz téZ Obr. 8)

Stadium 1+2 Stadium 3 Stadium 4
Sleté Sleté Sleté
Diagnostické skupina N Sleté  relativni N Sleté. relativni N Slet€  relativni
preziti preziti preziti preziti prezitt - pteZiti

C00-C08 Dutina tstni 445 61,6 734 190 39,3 44.6 312 216 251
C09-Cl4 Hitan a nosohltan 73 65,1 74,7 102 49,1 55,7 281 290 341
C15 Jicen 128 233 26,2 112 8,6 9,6 77 6,9 8,0
Cl6 Zaludek 403 52,0 65,3 241 19,5 222 231 3,5 4.8
C18-C21 Tlusté stfevo a kone¢nik 3938 65,6 82,2 1860 40,9 50,3 1486 137 164
C22 Jétra a intrahepatalni Zlu¢ové cesty 19 32,9 35,8 34 37,0 42,2 63 6,6 6,7
C23-C24 Zluénik a Zlucové cesty 148 46,4 53,1 52 19,7 223 86 133 144
C25 Slinivka bfisni 164 204 232 117 17,9 20,0 201 52 54
C32 Hrtan 544 63,7 713 285 47,6 56,8 361 304 341
C34 Pridusky a plice 1462 34,1 39,6 2382 9,6 11,2 2065 38 45
C43 Melanom kuZe 3086 82,2 93,8 540 45,0 55,8 115 24,1 28,4
C50 Prs 10883 83,9 93,3 1808 549 63,0 874 258 294
C51-C52 Vulva a pochva 206 66,2 81,9 62 375 49,3 31 296 332
C53 Hrdlo déloZni - cervicis uteri 1336 80,3 84,5 481 542 571 9% 179 190
C54 Télo délozni - corpus uteri 1805 81,6 93,0 243 50,8 579 75 346 389
C56 Vajecnik 677 86,6 92,0 591 419 455 313 238 258
C61 Pfedstojnd 71dza - prostata 1119 774 108,8 289 64,4 90,2 416 352 50,1
C62 Varle 785 95,9 97,9 144 58,3 58,9 # * #
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny mocovych cest 1466 78,2 91,9 543 55,6 68,6 397 174 206
co67 Mocovy méchyi 1201 69,5 91,2 148 28,7 442 97 198 22,1
C73 Stitnd 71aza 308 90,5 95,3 Iy} 80,6 90,7 38 ST 612

Ostatni zhoubné nddory 267 61,3 67,9 61 56,4 64,3 102 26,3 215

* U diagndzy C62 neni stadium 4 definovéno v TNM klasifikaci.

Zdravotnickd zaf{zeni byla dle poctu pacienti tiidéna na zdkladé zdznami databaze NOR o pracovisti poskytujicim dispenzérn{ péci. Jde tedy o pouze o prvnf krok ana-
1yz, na kterych bude nutné v CR dale pracovat. Jinou moZnost dostupnd populacni data neddvaji, nebot ziznamy o hldsicim pracovisti a pracovisti primdrni péce jsou
t4dn€ zavedeny aZ od roku 2006. ReSenim by bylo zapojit do téchto retrospektivnich analyz centrlni data pldtcl zdravotni péce, kterd by exaktni uréeni objemu vyko-

nl nemocnic umoznila.

kompletni metodu odhadu x-letého preziti (Obr. 11). Pokud
ma odhad x-letého zahrnout vysledky dosaZené u pacienti
diagnostikovanych pfedevSim v poslednich letech, je moz-
né doporucit analyzu ¢asovych period dle Brennera (Bren-
ner a Gefeller, 1996; Brenner a kol., 2004).

Analyzu preziti jsme aplikovali na referen¢ni soubor dat
extrahovany z databdze Narodniho onkologického regist-
ru CR (Obr. 4 a Obr. 9) a vypoditali jsem odhady Sletého
absolutniho a relativniho pfeZiti. Vysledky vypocta
akonec¢né navrhy referen¢nich populacnich hodnot pie-
Ziti jsou pro hlavni diagnostické skupiny uvedeny
v tabulce 1. Data v tabulce 1 je moZné komentovat nisle-
dovné:
= Tabulka 1 shrnuje odhady 5letého absolutniho a rela-
tivniho preZiti kalkulované dle klinického stadia, u paci-
entd s protinidorovou lé¢bou. Vypocty jsou provedeny
tzv. kompletni analyzou preZiti, kterou na zdklade€ vySe
uvedené diskuze povaZujeme i pro Ceska data za objek-
tivnéj$i ne7 jiné postupy.
= Podkladem pro Tabulku 1 jsou vyhradné validovana data
NOR zreferen¢niho souboru 1995 —2003 (viz téZ Obra-
zek 4 a9). JelikoZ jde o standardy pro zdravotnicka zafi-
zeni, jsou odhady pfeziti kalkulovany na subpopulaci
skute¢né protinddorové 1éCenych pacienti.
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= Tabulka 1a shrnuje vysledky tohoto vypoctu pro jed-
notlivé klinicka stadia zhoubnych nddort lé¢enych paci-
entl ze vSech typl zdravotnickych zafizeni (ZZ). Odha-
dy v Tabulce 1b pfinaSeji detailni obraz preZziti pouze
pro ZZ s velkym poctem pacientii dané diagnostické sku-
piny (viz tézZ Obr. 8).

Pouzitelnost zaznamu o zdravotnickém zafizeni v refe-
rencnich datech NOR

VySe diskutovand Tabulka 1b uvadi referen¢ni standardy
Sletého prezZiti pacientil s nadory, avSak kalkulovdno pou-
ze pro zdravotnickd zatizeni s velkym objemem pacientil
dané diagnostické skupiny. Data pro tuto analyzu byla zis-
kana oddélené pro jednotlivé diagnostické skupiny (Obr.
8). Tyto analyzy je tfeba vnimat jako prvni krok zkvalitiiu-
jici odhady pocitané na celém vzorku, nebot teoreticky by
vysledky ,,velkoobjemovych* zafizeni mély byt maximal-
nim dosaZzenym vysledkem 1é¢by. V naSem piipadé jde ale
skute¢né pouze o prvni krok, nebot referen¢ni data NOR
z obdobi 1995-2003 nenabizeji jednoznacnou identifikaci
zdravotnického zafizeni odpovédného za primarni 1écbu
pacienta. K analyze v Tabulce 1b jsme museli vyuZit z4z-
namy o pracovisti dispenzarni péce, nebot je nejlépe
zaznamenanym tdajem za celou historii NOR s rostoucim
poctem zdznamu (v hodnoceném referenénim obdobi >
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84% uvedenych ziznam).
Udaje o zaiizenich poskytujicich 1é¢bu jsou vyuZitelné az
od roku 1995, zatizeni operace ma vyplnéno 65-72 % zaz-
namd, zafizeni radioterapie 15-17 %, zatizeni chemotera-
pie 16-18 %, zatizeni hormonélni 1écby 7-8 % a zafizeni
jiné 1é¢by 1-3 %. Nejvice tplnym tdajem je pak zafizeni
hlésiciho 1ékafte, je vSak k dispozici az od roku 2000 (tGpl-
nost 92-97 %), coz je prili§ kratk4 doba pro vyuZiti v ana-
lyze preziti. V NOR je zaznamendvan téZ idaj o zafizeni
praktického lékate, jeho pouZitelnost pro hodnoceni posky-
tovani 1éCebné péce je vSak diskutabilni (dplnost od roku
1995 je 38-48 %).
Z téchto diivodil bylo vyuzZiti zdznami o pracovisti dispen-
zarni péce jedinou moZnosti a naSe identifikace zatizeni
s velkym poctem pacientl je tedy ale pouze priblizné (Obr.
8, Tabulka 1b). Nicméné 1ze hypoteticky tvrdit, Ze nabize-
né vysledky nejsou zdvazné zkresleny, nebot velka praco-
visté vyrazné pravdépodobnéji dispenzarizuji pacienty ze
své spadové oblasti, ktefi v nich byli také 1éCeni. V téchto
analyzach bude nutné pokracovat, a k tomu se nabizeji dvé
moznosti.

- Postupem ¢€asu (za 2-3 roky) bude obdobi plnéni udajt
o zafizeni hlasiciho 1ékafe v NOR vedeno dostate¢né
dlouho pro analyzu preZziti.

- DataNOR by mohla byt konfrontovéna s centralnimi daty
platct zdravotni péce, coZ by obohatilo obé€ strany. Platci
zdravotni péCe by ziskali diagnostické data a data o pokro-
Cilosti onemocnéni, NOR naopak velmi pfesnou identifi-
kaci zdravotnickych zafizeni zapojenych do 1é¢by.

Rozvaha nad dalsimi metodami hodnoceni preziti
v datech NOR

Je samoziejmé, Ze hodnoceni relativniho preZiti na datech
NOR nabizi mnohem vice moZnosti, neZ jen vypocet pro
pacienty s protinadorovou lé¢bou tak, jak to udava Tabul-
ka 1. Kromé vypoctu i pro jiné podskupiny pacientl je
také mozno srovnat rizné metody vypoctu. Z tohoto divo-
du jsme formou pfilohy ke ¢lanku zatadili i nésledujici
vysledky:

= Priloha 1 tabelarné shrnuje vysledky pfeZiti pro celou
skupinu pacientll s referen¢nim souboru (validni data
pacientll v NOR, 1995-2003), s niaslednym délenim na
data pacientl s protinddorovou terapii a bez ni. Pfiloha
nestratifikuje vysledné hodnoty dle klinického stadia
a slouZi tedy pouze jako celkovy obraz preziti pacientl
v aktudlnim referen¢nim souboru NOR.

Priloha 2 obsahuje odhady pieziti pacientt z referencni-
ho souboru, kalkulované dle klinickych stadii ZN v dobé
diagnézy (stadium I+11, IIT, IV). Takto jsou agregovany
hodnoty pro pacienty s protinddorovou terapii i bez ni.
Jde tedy opét o spiSe obecny ukazatel preZiti vSech paci-
entll v referen¢nich datech, na rozdil od ptilohy 1 ale jiz
dle klinickych stadii.

Priloha 3 kopiruje plan pfilohy 2 a obsahuje odhady 5Sleté-
ho preZiti dle klinickych stadii v dob& diagnézy, jedna se
v8ak pouze o pacienty s kompletni diagnostikou, u kte-
rych byla zah4jena protinddorové terapie. Jde o referen¢ni
odhady pro skute¢né protinddorové 1é¢ené pacienty, kal-
kulovéno pro referen¢ni soubor bez rozliSovéni typu
a velikosti zdravotnického zafizeni.

Priloha 4 uzavird sadu analyz odhady provedenymi na
celkové populaci viech osob v NOR, v¢etné zdznami

DCO nebo pacientii s velmi ¢asnym tmrtim. Odhady
v pfiloze 4 tedy nemohou byt pouZity k hodnoceni kva-
lity péCe v zdravotnickych zafizenich, nebot zahrnuji
i tdaje od pacientd, ktefi se s vlivem nemocnic nemohli
setkat. Jde o odhad preZiti celé populace pacientl se
zhoubnymi nddory a jako takovy md predev§im epide-
miologicky vyznam.

Analyzy absolutniho i relativniho pfeziti v pfilohach 1-3
jsou provedeny vSemi tfemi moZnymi metodami, tedy
tzv. analyzou kohort, kompletni analyzou a analyzou peri-
od. Z vysledku je evidentni, Ze analyza period pracuje
s men$im vzorkem pacienti a jeji Casovy raimec dava vét-
$1 vahu poslednim rokiim sledovaného obdobi, tedy
v naSem piipadé obdobi 2001-2003. Konecné odhady
relativniho pfeZiti provedené analyzou period jsou u vét-
Siny diagnoéz a klinickych stadii o 15-25 % vyS$§i neZ pri
zapocitani celého sledovaného obdobi kompletni analy-
zou (Priloha 1-3). Tyto vysledky jsou ve shod€ s mezi-
narodni literaturou (Brenner, 2002; Brenner a kol., 2004).
Nachylnost analyzy period k nadhodnocovéni odhadu je
v naem pifpadé zfejmé jesté posilena predchozi filtraci
souboru dat, kdy se zaméfujeme pfedevSim na lécené
pacienty.

Rozvaha nad velikosti vzorku pro referenc¢ni hodnoce-
ni preziti

Pti hodnoceni preZiti pacientil z jednotlivych zdravot-
nickych zafizeni je nutné vénovat velkou pozornost veli-
kosti vzorku, a to pfedevs§im poctu pacientl s komplet-
nim sledovianim. V hodnoceni klinickych studii je
tomuto tématu vénovéna az extrémni pozornost (Scho-
enfeld a Richter, 1982; Ahnn a Anderson, 1998; Halabi
a Singh, 2004). AvS$ak pfi hodnoceni epidemiologickych
dat toto téma ponékud ustupuje do pozadi, nebot vétsi-
na autorl automaticky pfedpoklada dostate¢nou veli-
kost vzorku, ne-li ptimo jeho vyCerpavajici reprezenta-
tivnost. Pfi standardizaci odhadt absolutniho
irelativniho pfeZiti podle véku a pohlavi se ale pfi déle-
ni pacientt do subkategorii miZeme dostat do situace,
kdy se v nékterych skupindch ocitne nedostate¢ny pocet
pacientd.

Jak je jiZ feceno vySe, odhad pravdépodobnosti pieZi-
ti a jeho variabilita souvisi zejména s pacienty s kom-
pletnimi zdznamy. ZjednoduSené lze fici, Ze cenzoro-
vani sniZuje pocet pacientl, které mame k dispozici
pro odhad pravdépodobnosti pieZziti. Dickman a Haku-
linen (2003) proto definuji tzv. efektivni velikost vzor-
ku v daném case od zacatku sledovani, coZ je odhad
skute¢ného poctu pacienttl, ktefi se redlné¢ podileji na
ziskané hodnoté¢ pravdépodobnosti pfeZiti (napt. efek-
tivni velikost vzorku podilejici se na pétiletém odha-
du preziti). Domnivame se, Ze tato charakteristika, byt
se jednd pouze o odhad, 1épe ukazuje na redlnou vypo-
vidaci hodnotu souboru pacientll neZ jejich absolutni
pocet. Efektivni velikost vzorku by méla odpovidat
matematickym pfedpokladiim (zejména asymptotické
normality), na jejichZ zakladé byly odvozeny odhady
preZiti a ukazatele variability, a to i v pfipadé jednot-
livych subkategorii pro standardizaci odhadt podle
véku a pohlavi. Na zdklad€ simulacnich studii (Hala-
bi a Singh, 2004) navrhujeme minimalni efektivni veli-
kost vzorku 20 pacientil v kazdé standardizujici sub-
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Pfiloha 1.: Hodnoty Sletého absolutniho a relativniho preZiti kalkulované metodami analyzy KOHORT, KOMPLETNI analyzou
a analyzou PERIOD na referen¢nim souboru Narodniho onkologického registru CR za obdobi 1995-2003 (viz téZ obr. 4 a 9).

Priloha 1a. Analyza pacientu s validnimi ziznamy v NOR: pacienti s i bez protinadorové 1é¢by

N Sleté preziti (%) Sleté relativni preZiti (%)
Diagnostick4 skupina Analyza  Kompletni  Analyza  Analyza  Kompletni  Analyza Analyza  Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period

C00-C08 Dutina Gstni 1864 4234 3155 36,6 39,1 55,5 45,6 48,5 68,9
C09-C14 Hitan a nosohltan 1137 2868 2083 26,0 28,4 42,5 30,5 32,8 49,1
Cl15 Jicen 891 2121 1221 6,6 6,5 12,6 7,1 8,1 15,6
Cl6 Zaludek 5096 10631 6152 14,8 16,1 30,3 19,2 20,9 394
C18-C21 Tlusté stfevo a kone¢nik 20333 48403 36588 36,3 38,1 534 47,1 495 69,5
C22 Jdtra aintrahepatdlni ZluGové cesty 897 2197 1222 4,1 4.8 9.4 5,2 6,0 11,8
C23-C24 Zlu¢nik a Zlucové cesty 2094 4717 2577 7,1 9.3 18,6 9,9 12,0 242
C25 Slinivka bii$ni 2833 6855 3746 3,5 3,7 7.8 4.4 4.6 9,7
C32 Hrtan 1733 3791 2955 435 45,1 61,0 51,6 53,6 72,5
C34 Pridusky a plice 15700 35285 19806 N 8,2 16,6 9,2 9.9 20,0
C43 Melanom kiize 4083 10070 9166 70,8 71,0 80,1 82,7 83,3 94,1
C50 Prs 14540 35636 32108 06,6 68,6 78,5 76,8 78,8 90,3
C51-C52 Vulva a pochva 596 1391 1089 419 45,1 60,0 51,9 55,7 74,2
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 3401 7647 6669 67,0 06,8 78,5 70,8 70,5 83,0
C54 Télo délozni - corpus uteri 4817 11015 9875 70,9 72,3 82,7 80,6 82,5 94.4
C56 Vajecnik 3384 7158 6003 42,1 42,5 579 455 46,1 62,9
Col1 Predstojnd 714za - prostata 5755 14992 12575 45,5 48,5 61,2 69,9 724 91,6
C62 Varle 1200 2938 2794 86,8 87,8 93,2 88,9 89,8 954
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny moovych cest 6317 14826 12030 51,5 51,6 66,1 62,0 62,1 79,6
Co7 Mocovy méchyt 4120 10543 9005 55,7 56,8 69,2 73,7 75,0 91,6
C73 Stitnd 714za 1402 3483 3271 84,2 84,8 90,9 90,8 91,3 97,8

Ostatni zhoubné nddory 1194 2660 2101 46,0 44,6 58,8 53,9 53,2 70,2

Priloha 1b. Analyza pacientt s validnimi zaiznamy v NOR: pacienti s protinadorovou 1é¢bou

N Sleté preZiti (%) Sleté relativni peZiti (%)
Diagnostickd skupina Analyza  Kompletni ~ Analyza  Analyza  Kompletni  Analyza Analyza  Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period

C00-C08 Dutina Gstni 1753 3971 3015 384 41,0 57,2 41,7 50,8 70,8
C09-C14 Hitan a nosohltan 1030 2594 1919 278 30,3 444 32,6 35,1 515
Cl15 Jicen 515 1349 863 10,3 9,2 16,0 12,1 10,9 18,7
Cl6 Zaludek 2931 6536 4439 24,1 25,0 39,8 31,0 32,1 51,1
C18-C21 Tlusté stfevo a kone¢nik 16749 41314 33360 432 44,0 57,6 559 57,1 74,8
C22 Jdtra a intrahepatdIni ZluCové cesty 209 642 452 134 12,6 19,1 15,2 14,6 222
C23-C24 Zluénik a Flu¢ové cesty 900 2183 1420 15,8 18,1 30,1 19,7 225 379
C25 Slinivka bfi$ni 670 2227 1554 7,6 6.8 11,1 9,0 79 128
C32 Hrtan 1594 3482 2752 449 46,7 62,3 53,1 55,3 73,8
C34 Priidusky a plice 9880 23320 14324 10,7 11,2 20,5 12,5 13,1 24,0
C43 Melanom kiZze 4007 9920 9078 71,7 71,8 80,5 83,7 84,1 94,6
C50 Prs 14190 34800 31611 68,0 70,0 79,4 78,2 80,3 91,2
C51-C52 Vulva a pochva 530 1264 1026 46,2 49,3 63,1 573 60,9 78,0
C53 Hrdlo déloZni - cervicis uteri 3177 7186 6395 69,9 69,5 80,0 73,7 732 84,3
C54 T€lo déloZni - corpus uteri 4644 10628 9634 72,8 74,3 83,8 82,6 84,6 95,6
C56 Vajecnik 2939 6843 5589 479 47,8 61,5 51,8 51,7 66,6
C61 Predstojnd Zldza - prostata 4942 12897 10987 47,7 50,6 62,8 72,6 74,9 93,2
C62 Varle 1186 2918 2789 87,7 88,3 93,3 89,8 90,3 95.5
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny moCovych cest 5488 12916 10998 58,2 58,4 71,0 69,7 69,9 85,0
Co7 Mocovy méchyt 3799 9886 8621 58,8 59,7 71,0 71,1 78,7 94,0
C73 Stitnd Zldza 1349 3371 3220 87,0 87,4 92,2 938 94,0 99,1

Ostatni zhoubné nddory 1053 2350 1929 514 49,6 62,6 59,9 58,7 743
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Piiloha 1c. Analyza pacienti s validnimi zaznamy v NOR: pacienti bez protinadorové 1é¢by

N Sleté preZiti (%) Sleté relativni peZiti (%)
Diagnostick4 skupina Analyza  Kompletni  Analyza  Analyza ~ Kompletni  Analyza Analyza Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period  kohort analyza period

C00-C08 Dutina dstn 111 257 140 83 10,2 19,7 11,1 14,0 27,1
C09-C14 Hitan a nosohltan 107 274 164 8,5 11,5 22,5 9,6 12,6 248
C15 Jicen 376 772 358 14 19 49 L5 29 1,1
C16 Zaludek 2165 4095 1713 2,0 22 59 3,0 32 8,7
C18-C21 Tlusté stfevo a konecnik 3584 7089 3228 39 4,0 10,0 5,6 59 148
C22 Jatra aintrahepatdlni ZluCové cesty 688 1555 710 1,2 1,5 3,6 2,1 2,3 5,6
C23-C24 Zlu¢nik a Zluové cesty 1194 2534 1157 1,5 1,8 4,6 25 29 74
C25 Slinivka bfi$ni 2163 4628 2192 22 22 55 29 3,0 74
C32 Hrtan 139 309 203 26,8 28,0 442 339 344 54,5
C34 Pridusky a plice 5820 11965 5482 24 24 6,3 3,5 3,5 9,2
C43 Melanom kize 76 150 88 219 21,2 359 29,6 270 46,4
C50 Prs 350 836 497 10,5 10,1 179 16,9 154 279
C51-C52 Vulva a pochva 66 127 63 6,2 47 12,5 7,6 57 154
Cs3 Hrdlo délozni - cervicis uteri 224 461 274 25,6 25,5 45,1 28,6 28,8 51,5
C54 Télo délozni - corpus uteri 173 387 241 19,3 19,4 335 23,7 24,1 43,0
C56 Vajecnik 445 915 414 23 3,7 92 2,6 48 12,1
C61 Predstojnd 714za - prostata 813 2095 1588 32,3 35,6 50,1 53,2 56,8 80,1
C62 Varle 14 20 5 1, 8,6 * 78 8,7 *
C64-C66,C68 Ledvina ajiné orgdny moovych cest 829 1910 1032 6,0 6,3 13,1 9,5 94 199
C67 Mocovy méchyt 321 657 384 189 159 28,8 252 21,3 38,8
C73 Stitnd Zldza 53 112 57 11,5 10,4 218 12,2 12,1 253

Ostatni zhoubné nédory 141 310 172 5,7 8,2 16,4 9,6 12,0 239

* Analyza neprovedena z diivodu malé velikosti vzorku.

P¥iloha 2. Hodnoty 5letého absolutniho a relativniho preZiti kalkulované metodami analyzy KOHORT, KOMPLETNI analyzou a ana-
Iyzou PERIOD na referenénim souboru N4rodniho onkologického registru CR za obdobi 19952003 (viz téZ obr. 4 a 9). Analyza je
stratifikovana dle klinickych stadii.

Priloha 2a. Analyza pacienti s validnimi zaznamy v NOR: pacienti v klinickém stadiu I+II s i bez protinadorové 1écby

N Sleté preziti (%) Sleté relativni preZiti (%)
Diagnostick4 skupina Analyza  Kompletni  Analyza  Analyza ~ Kompletni  Analyza Analyza Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period
C00-C08 Dutina Gstni 740 1767 1535 574 61,2 72,9 74,0 78,0 92,9
C09-C14 HItan a nosohltan 150 397 336 473 49,8 62,3 554 57,7 72,6
Cl15 Jicen 263 627 411 142 13,8 233 17,0 16,7 27,9
Cl6 Zaludek 1664 3559 2593 349 37,0 54,0 452 48,0 70,2
C18-C21 Tlusté stfevo a kone¢nik 10209 24297 20693 54,6 56,5 69,0 71,0 73,6 90,2
C22 Jatra aintrahepatdlni ZluGové cesty 72 180 121 12,7 15,7 24,8 14,8 19,0 30,0
C23-C24 Zlu¢nik a Hlucové cesty 441 1007 705 25,9 30,3 46,2 33,5 38,4 59,4
C25 Slinivka bii$ni 392 869 517 12,1 12,8 234 14,2 152 28,7
C32 Hrtan 749 1664 1466 63,0 04,8 76,2 76,3 78,2 92,0
C34 Pridusky a plice 3366 7064 4534 21,1 239 41,5 25,1 284 49,5
C43 Melanom kiZe 3261 7986 7537 79,1 79,7 86,2 91,8 92,7 100,4
C50 Prs 10005 26093 24850 79,3 80,3 86,0 90,5 914 98,0
C51-C52 Vulva a pochva 367 896 775 56,8 59,5 70,9 70,5 73,5 87,5
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 2280 5211 4381 80,6 80,8 87,7 85,0 84,9 92,2
C54 Télo délozni - corpus uteri 3982 9232 8557 71,0 78,6 86,5 874 89,6 98,7
C56 Vajecnik 1219 2808 2603 71,7 719 85,7 83,8 84,2 92,8
C61 Pfedstojnd 714za - prostata 2718 7911 7272 62,4 65,0 73,1 95,7 96,7 108,7
C62 Varle 969 2410 2360 93,8 94,0 96,5 96,2 96,2 98,8
C64-C66,C68 Ledvina ajiné orgdny mocovychcest 3005 7815 7245 73,2 73,3 80,9 87,5 87,6 96,9
Co7 Mocovy méchyt 3182 8035 7159 03,5 04,7 75,1 84,3 85,4 99,5
C73 Stitna Zldza 990 2592 2545 93,6 94.4 96,3 100,4 101,0 103,3
Ostatni zhoubné nddory 624 1364 1174 60,8 61,0 72,9 72,6 73,3 87,7
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Piiloha 2b. Analyza pacienti s validnimi zaznamy v NOR: pacienti v klinickém stadiu III s i bez protinadorové 1é¢by

N Sleté preZiti (%) Sleté relativni peZiti (%)
Diagnostickd skupina Analyza  Kompletni  Analyza ~ Analyza ~ Kompletni ~ Analyza Analyza  Kompletni  Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period

C00-C08 Dutina Gstni 368 172 530 283 30,5 473 322 35,0 54,5
C09-C14 Hitan a nosohltan 210 580 458 33,0 36,4 49,6 39,5 42,8 58,0
Cl15 Jicen 240 583 339 5,0 5,2 10,7 5,7 59 12,2
Cl6 Zaludek 961 2001 1149 8,6 10,2 19,9 11,0 12,8 25,1
C18-C21 Tlusté stfevo a konecnik 3735 9699 7565 32,0 34,2 473 40,8 43,9 60,9
C22 Jatra aintrahepatdlni Zlucové cesty 148 363 218 8.8 11,3 204 10,1 13,3 24,1
C23-C24 Zlucnik a Flu¢ové cesty 250 548 309 72 8,7 17,1 9,1 113 22,0
C25 Slinivka bfi$ni 339 796 459 4.8 5,1 11,2 59 6,0 13,1
C32 Hrtan 409 829 630 40,2 42,8 59,6 46,4 50,2 69,9
C34 Pridusky a plice 5172 11505 6539 6,3 6,8 13,6 7,6 8,2 16,4
C43 Melanom kuze 479 1264 1048 43,6 435 55,7 54,6 55,1 70,5
C50 Prs 2319 5015 4138 47,5 494 63,2 56,4 58,8 75,6
C51-C52 Vulva a pochva 109 265 180 19,3 229 36,8 25,7 30,4 49,0
C53 Hrdlo déloZni - cervicis uteri 671 1574 1229 41,1 41,5 56,3 439 449 60,9
C54 Télo délozni - corpus uteri 363 907 712 394 41,9 57,0 45,0 48,0 65,3
C56 Vajecnik 818 2134 1678 29,5 31,1 42,1 324 33,7 46,4
C61 Predstojné 71aza - prostata 684 1963 1726 50,5 53,0 63,6 78,4 79,8 96,3
C62 Varle 169 427 352 52,7 554 70,8 533 56,3 719
C64-C66,C68 Ledvinaajiné orgdny mocovychcest 1275 2586 2098 53,0 515 66,0 64,0 62,4 80,0
Co7 Mocovy méchyt 258 762 549 15,9 21,7 333 21,2 29,0 457
C73 Stitnd Zldza 136 367 338 743 738 81,3 81,7 81,6 89,9

Ostatni zhoubné nddory 125 347 287 40,0 414 524 45,5 49,2 62,3

Priloha 2c. Analyza pacienti s validnimi zaznamy v NOR: pacienti v klinickém stadiu IV s i bez protinadorové 1écby

N Sleté preZiti (%) Sleté relativni preZiti (%)
Diagnostick4 skupina Analyza  Kompletni ~ Analyza  Analyza ~ Kompletni  Analyza Analyza  Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period

C00-C08 Dutina Gstni 664 1546 991 17,0 17,3 30,3 19,5 19,8 34,7
C09-C14 HItan a nosohltan 747 1810 1230 20,0 21,8 35,3 234 25,0 40,5
Cl15 Jicen 322 775 410 1,6 1,8 41 1,7 2,1 4.8
Cl6 Zaludek 2039 4356 2123 14 2,1 5,1 2,0 2,9 7,1
C18-C21 Tlusté stfevo a konecnik 5059 12184 7190 5,6 6,7 13,0 74 8,7 17,0
C22 Jdtra aintrahepatdlni ZluCové cesty 436 1239 751 24 2,2 43 3,6 3,0 5,9
C23-C24 Zlu¢nik a Zlucové cesty 1023 2495 1348 1,5 2,5 53 2,0 33 7,1
C25 Slinivka bii$ni 1418 3856 2264 0,9 1.4 2,9 1,1 1,7 3,6
C32 Hrtan 541 1220 800 19,8 20,8 34,7 22,1 234 39,1
C34 Pridusky a plice 5685 14097 7771 1,8 2,1 46 2,2 2,6 5,7
C43 Melanom kiiZe 183 468 304 12,2 14,6 252 14,5 178 30,6
C50 Prs 1386 3214 2154 16,9 18,1 30,6 20,7 22,0 37,0
C51-C52 Vulva a pochva 78 167 100 9,0 10,2 179 104 11,5 20,2
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 235 563 340 10,8 9,8 18,3 114 10,2 19,2
C54 Télo délozni - corpus uteri 188 470 302 18,3 17,7 30,8 21,6 20,6 36,5
C56 Vajecnik 1081 2384 1475 13,6 13,6 244 14,5 14,7 26,6
C61 Predstojnd 714za - prostata 1868 4200 2957 22,5 22,3 35,1 343 334 52,6
C62 Varle * * * * * * * * *
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny mocovych cest 1349 3198 2042 13,8 11,7 20,3 16,8 14,4 249
Co7 Mocovy méchyt 339 872 559 142 12,6 21,5 17,6 16,1 27,5
C73 Stitnd Zldza 217 416 304 51,2 435 604 56,3 48,2 06,8

Ostatni zhoubné nddory 253 622 424 16,2 143 22,7 184 16,6 26,4

* U diagnézy C62 neni stadium 4 definovdno v TNM klasifikaci.
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Ptiloha 3. Hodnoty 5-letého absolutniho a relativniho preZiti kalkulované metodami analyzy KOHORT, KOMPLETNI analyzou
a analyzou PERIOD na referen¢nim souboru Narodniho onkologického registru CR za obdobi 1995 - 2003 (viz téZ obr. 4 a 9). Ana-
lyza dat pacientl s protinddorovou terapii stratifikovana dle klinickych stadii.

Priloha 3a. Analyza pacientu s validnimi ziznamy v NOR: pacienti s protinadorovou lécbou v klinickém stadiu I+I1

N Sleté preZiti (%) Sleté relativni peZiti (%)
Diagnostick4 skupina Analyza  Kompletni  Analyza  Analyza  Kompletni  Analyza Analyza Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period  kohort analyza period
C00-C08 Dutina dstni 721 1733 1514 58,5 61,8 73,2 754 78,8 933
C09-C14 Hitan a nosohltan 137 368 317 48,9 514 63,3 574 59,8 74,0
Cl5 Jicen 205 506 347 16,6 16,6 26,2 20,0 19,9 31,3
Cl6 Zaludek 1461 3167 2395 38,6 40,8 57,2 49,7 52,6 74,0
Cl8-C21 Tlusté stfevo a kone¢nik 9734 23350 20165 56,4 58,0 69,9 73,2 75,5 91,1
C22 Jatraa intrahepatdlni ZluCové cesty 33 94 76 242 28,1 35,5 27,0 32,6 41,1
C23-C24 Zlu¢nik a Zludové cesty 381 900 655 29,0 332 48,4 36,3 414 61,0
C25 Slinivka bii$ni 191 523 367 17,8 17,6 26,7 213 213 32,1
C32 Hrtan 706 1567 1383 63,0 65,2 76,5 76,0 784 92,2
C34 Pridusky a plice 2530 5539 3812 25,9 28,5 45,5 30,1 332 53,2
Cc43 Melanom kiize 3246 7956 7509 79,1 79,8 86,2 91,7 92,6 1004
C50 Prs 9952 25946 24733 79,6 80,6 86,2 90,6 91,6 98,0
C51-C52 Vulva a pochva 349 865 758 58,7 61,1 71,7 73,0 754 88,4
C53 Hrdlo déloZni - cervicis uteri 2206 5055 4752 81,2 81,5 88,1 85,6 85,6 92,5
C54 Télo délozni - corpus uteri 3907 9062 8431 71,7 794 86,9 88,1 90,4 99,1
C56 Vajecnik 1209 2779 2582 78,0 78,3 86,0 84,2 84,7 93,1
C61 Predstojnd 71aza - prostata 2381 6881 6336 63,1 06,1 743 96,3 97,6 109,8
C62 Varle 966 2406 2358 94,0 94,1 96,6 96,4 96,3 98,9
C64-C66,C68 Ledvina a jiné orgdny moovych cest 2933 7609 7096 74,5 74,1 82,0 88,7 89,0 97,8
Co7 Mocovy méchyt 3067 7825 7018 04,5 65,6 75,6 85,5 86,6 100,1
C73 Stitnd #l4za 982 2579 2538 94,0 94,6 96,4 100,8 101,2 1034
Ostatni zhoubné nddory 608 1324 1147 61,8 61,9 734 73,1 73,9 87,8

Priloha 3b. Analyza pacienti s validnimi ziznamy v NOR: pacienti s protinadorovou lécbou v klinickém stadiu I11

N Sleté preZiti (%) Sleté relativni peZiti (%)
Diagnostickd skupina Analyza  Kompletni ~ Analyza  Analyza  Kompletni  Analyza Analyza Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period

C00-C08 Dutina tistni 350 733 510 294 319 48,8 335 36,6 56,1
C09-C14 Hitan a nosohltan 199 542 432 33,2 37,2 50,0 39,6 437 58,5
Cl15 Jicen 158 422 268 7,6 7,0 12,8 8,6 19 14,5
Cl6 Zaludek 756 1586 957 9,5 119 23 12,0 148 21,7
C18-C21 Tlusté stievo a konecnik 3409 9078 7271 34,5 36,3 48,8 439 46,5 62,6
C22 Jatra aintrahepatdlni Zlucové cesty 63 159 107 17,5 23,1 36,8 19,4 26,6 42,7
C23-C24 Zluénik a Hlucové cesty 174 373 218 10,3 12,2 224 13,0 15,3 28,1
C25 Slinivka bii$ni 115 375 269 8,8 8,5 13,3 10,4 9,5 15,0
C32 Hrtan 384 778 599 41,7 443 60,9 48,1 52,0 71,5
C34 Pridusky a plice 3855 8837 5283 7,6 8,1 15,5 9,0 9,6 18,4
C43 Melanom kuze 476 1254 1040 43,7 43,6 55,8 54,7 55,2 70,7
C50 Prs 2284 4904 4058 48,0 50,2 64,1 56,9 59,8 76,7
C51-C52 Vulva a pochva 92 229 161 21,7 259 40,3 28,9 339 53,0
C53 Hrdlo déloZni - cervicis uteri 627 1489 1188 435 43,1 57,1 46,5 46,4 61,5
C54 Télo délozni - corpus uteri 335 851 685 424 443 58,6 48,4 50,6 67,0
C56 Vajecnik 756 2021 1631 31,9 32,7 438 35,0 35,5 474
C61 Predstojné Z1aza - prostata 619 1771 1565 522 54,7 65,3 79.8 80,8 96,8
C62 Varle 164 418 349 543 56,5 713 549 573 724
C64-C66,C68 Ledvina ajiné orgdny mocovychcest 1221 2476 2036 54,9 53,2 67,1 66,1 64,2 81,0
Co7 Mocovy méchyt 219 659 482 16,9 23,7 35,5 24 32,5 48,7
C73 Stitnd Zldza 131 352 329 77,1 76,3 82,6 84,8 84,3 91,3

Ostatni zhoubné nddory 119 326 271 41,2 43,1 54,0 46,7 51,0 64,1
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Piiloha 3c. Analyza pacienti s validnimi ziznamy v NOR: pacienti s protinadorovou lé¢bou v klinickém stadiu IV

Sleté preziti (%) Sleté relativni preZiti (%)
Diagnostickd skupina Analyza  Kompletni ~ Analyza  Analjza  Kompletni  Analyza Analyza Kompletni Analyza
kohort analyza period kohort analyza period kohort analyza period

C00-C08 Dutina tstni 603 1388 904 184 18,8 32,3 21,1 21,5 37,0
C09-C14 Hltan a nosohltan 672 1618 1118 21,9 238 378 25,7 273 435
Cl15 Jicen 118 349 211 2,5 24 5,1 2,7 2,8 59
Cl6 Zaludek 542 1488 918 34 3,7 7.2 43 48 9.4
C18-C21 Tlusté stfevo a koneCnik 2851 7643 5096 9,1 10,0 17,1 11,8 12,8 219
C22 Jatra aintrahepatdlni Zlucové cesty 77 319 236 9,1 6,1 8,7 10,3 6,9 9,8
C23-C24 Zlu¢nik a Zlu¢ové cesty 264 T11 487 1,9 51 9,2 23 6,3 114
C25 Slinivka bfi$ni 246 1050 772 1,2 1,6 3,6 14 1,9 40
C32 Hrtan 480 1077 723 21,7 22,5 36,7 243 25,3 413
C34 Pridusky a plice 2923 7892 4748 24 2,8 5,5 2,8 33 0,4
C43 Melanom kiize 143 391 268 154 174 28,3 18,3 21,2 343
C50 Prs 1217 2808 1931 18,8 20,5 33,7 231 248 40,8
C51-C52 Vulva a pochva 54 119 71 13,0 144 23,5 15,0 16,3 26,5
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 162 393 254 154 13,6 238 164 143 249
C54 Télo délozni - corpus uteri 142 350 234 24,1 23,5 38,9 284 26,9 449
C56 Vajecnik 717 1733 1164 18,2 17,7 29,2 194 19,0 314
Col Predstojnd 714za - prostata 1581 3559 2588 25,3 248 378 38,0 37,0 56,4
C62 Varle * * * * * * * *
C64-C66,C68 Ledvina ajiné orgdny mocovychcest 928 2140 1421 184 15,7 26,0 22,1 19,1 31,5
Co7 Mocovy méchyt 222 616 427 19,8 16,9 26,3 24.6 214 33,6
C73 Stitnd 714za 185 349 273 59,6 51,5 66,5 65,5 56,9 734

Ostatni zhoubné nédory 178 451 327 21,9 19,0 28,2 2477 21,5 32,1

* U diagnézy C62 neni stadium 4 definovdno v TNM klasifikaci.

Priloha 4. Hodnoty 5letého absolutniho a relativniho pieZiti kalkulované KOMPLETNI analyzou u viech pacientti Narodniho
onkologického registru CR za obdobi 1995-2003, v¢etné pacientti diagnostikovanych DCO a ¢asnych tmrti.

Viechna stadia Stadium 1+2 Stadium 3 Stadium 4
Sleté Sleté Sleté Sleté
Diagnostickd skupina N Sleté  relativni N Slet¢ relativni N Sleté relativai N Sleté  relativni
preziti  pieziti preziti  preziti preziti preziti preziti preziti

C00-C08 Dutina tstni 4977 380 472 1771 612 780 773 30,5 350 1555 173 198
C09-C14 Hitan a nosohltan 3330 281 326 398 498 577 581 364 428 1815 218 250
CIS Jicen 3433 59 76 634 138 167 594 52 59 7% 18 2,1
Cl6 Zaludek 15343 142 186 3619 370 480 2010 102 128 4479 21 29
Cl18-C21 Tlusté stievo a konecnik 59421 36,1 47,2 24467 565 736 9731 342 439 12439 67 8,7
C22 Jatra aintrahepatdlni ZluCové cesty 6582 4,2 51 245 157 190 411 113 133 1443 22 3,0
C23-C24 Zlunik a Fludové cesty 8306 83 108 1029 303 384 566 87 11,3 2657 25 33
C25 Slinivka bfisni 12725 38 48 909 128 152 814 51 6,0 4133 14 1,7
C32 Hrtan 4286 44,1 524 1668 648 782 829 428 502 1228 208 234
C34 Pridusky a plice 48733 19 96 7253 239 284 11620 6,8 82 14840 21 2,6
C43 Melanom kuze 10918 69,7 81,9 7986 797 927 1265 435 551 474 146 178
C50 Prs 40462 66,6 77,1 26102 803 914 5019 494 588 3265 181 220
C51-C52 Vulva a pochva 1767 422 524 897 595 735 265 229 304 168 102 1LS
C53 Hrdlo délozni - cervicis uteri 9303 62,6 66,5 5214 808 849 1577 415 449 573 98 10,2
C54 Télo délozni - corpus uteri 13345 69,5 798 9246 786 896 912 419 480 494 177 206
C56 Vaje¢nik 9849 404 439 2820 779 842 2140 311 337 2446 136 147
C61 Predstojné 71aza - prostata 23044 485 741 7997 650 967 1967 530 798 4294 223 334
C62 Varle 3291 875 89,6 2410 940 92 431 554 563 % * *
C64-C66,C68  Ledvina a jiné orgdny moCovych cest 20031 49,2 59,5 8008 733 876 2611 515 624 3303 11,7 144
co67 Mocovy méchyt 15386 544 723 8066 647 84 766 21,7 290 910 126 16,1
C73 Stitnd 71dza 4139 828 89,5 2617 944 1010 370 738 86 435 435 482

Ostatni zhoubné nadory 4111 435 517 1371 610 733 347 414 492 637 143 166

* U diagndzy C62 neni stadium 4 definovano v TNM klasifikaci.
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kategorii.

Rozvaha nad interpretaci vystupt referen¢niho hodno-
ceni preziti

Pii aplikaci popula¢nich referen¢nich standardii na data jed-
notlivych zdravotnickych zafizeni je nutné sledovat fadu
metodickych doporuceni. Ve vySe uvedeném rozboru jsme
navrhli zpracovat data nemocnic tzv. kompletni analyzou
relativniho pfeZiti a tzv. analyzou period, kterd umoZiiuje
vypocet i se zapojenim aktudlnich dat daného kalendaini-
ho roku. Ani tento postup ale neni pausalné pouZitelny a ma
fadu metodickych pfedpoklad a interpretacnich omezeni.
Na trovni jednotlivych nemocnic musime pieZiti analyzo-
vat vZdy v ramci diagnostickych skupin zhoubnych nado-
ri. V literatufe je sice vyuZivana i analyza onkologickych
pacientil jako celku, ta vSak slouZi k pouze popisu popu-
lacni zat€Ze demografickych skupin (Jemal a kol., 2004).
U nemocnic by takovy pfistup vedl k nekontrolovatelnému
zkresleni v dsledku riizné zatéZe riznymi diagnézami, kte-
ra se navic miiZe v Case ménit.

Dale je na zvdZeni management zaznamu podle pfi¢iny smr-
ti. NavrZend metoda hodnoceni relativniho pteZiti nevyZa-
duje detailni kddovani pfiCiny amrti a je tedy moZné ji vyu-
Zit pro vSechny onkologické pacienty. Hodnoceni tzv.
,disease-specific survival“ je siln¢ zavislé na kvalité zaz-
ru diskutovatelné. Z tohoto diivodu ve shodé s literaturou
navrhujeme, aby k referen¢nim uceliim byla zahrnuta vSech-
na umrti pacientt bez dal§iho rozliSovéni pfi¢iny smrti (Per-
cy akol., 1990; Brown a kol., 1993).

Charakteristiky pacientd, ktefi ve vybraném zdravotnickém
zafizeni vstupuji do referen¢niho srovnavéni, vytvéreji tzv.
,,case-mix““. Tyto parametry musi byt provéfeny, aby nedo-
Slo k zkresleni v disledku nereprezentativniho vyskytu
néjakého faktoru (Elliot, 2001). Jednak je nutné se pie-
svédcit, zda kohorta pacientit odpovida v zdkladnich cha-
rakteristikdch referenénimu souboru, jednak miiZe byt
pfimo na lokdlnich datech statisticky provéfen vliv jedno-
tlivych charakteristik pacientd na preZiti.

DalSim problémem analyz uvnitf nemocnic je interpretace
zmén v pieZiti v poslednich letech. Tyto zmény mohou pied-
stavovat fluktuace v disledku méniciho se spektra pficha-
zejicich pacientli, mohou ale také odraZet vyznamny kva-
litativni vyvoj. To se tykd predeviim zlepSovani
diagnostickych moZnosti vedouci k vyraznéj§imu zachytu
¢asnych stadii zhoubnych nadord. Ac¢koli jde o pozitivni
trend, miiZe timto dochézet ke zkresleni informaci o prezi-
ti jiz diagnostikovanych pacienti. Dokonalejsi diagnostika
mocnéni, aniZ by se tim fakticky prodlouZilo skute¢né pre-
Ziti pacienttl, ddle selektivnim zachytem pomalu rostoucich
nebo skrytych a nebolestivych zhoubnych nadori, které by
jinak nebyly viibec zachyceny. V literatuie jsou tyto jevy
popisovany jako ,led-time bias“, ,length-time bias*
a ,,overdiagnosis bias“ (Black a Welch, 1993; Patz a kol.,
2000; Ries akol., 2001). Tato zkresleni se mohou dotknout
i preziti hodnoceného pro ¢asné klinick4 stadia zhoubnych
nadora (Feinstein a kol., 1985).

Hodnocenti relativniho pfeZziti miZe v konkrétnich zdra-
votnickych zatizenich vést u nékterych méné nebezpecnych
diagno6z i k hodnotdm > 100 %, naptiklad jako dasledek
zvySené 1ékarské péce. OnkologicCti pacienti ddle mohou

-----

tlivych nemocnic nelze vyloucit ani vliv malych ¢isel. Ten-
tojev byva ovlivilovan i zpiisobem diagnostiky, protoZe ne
vSechny diagnostické techniky rovnomérné zasahuji celou
populaci. Pfedev§im zachyt malignit ve screeningovych
programech mtZe byt kumulovan v uvédomeélejsi, socil-
né 1épe situované ¢4sti populace, kterd se do preventivnich
programu vice zapojuje a obecné ma niZ8i mortalitu neZ cel-
kova populace (Swan a kol., 2003).

Velkym problémem hodnoceni relativniho preZiti v rdmci
nemocnic je, Ze se chystime pouZit metodiku vyzkousenou
na objemnych populac¢nich datech na vyrazné€ mensich jed-
notkdch, nadto s nezaru¢enou strukturou dat. Agregace roz-
dilnych vzorki z riiznych zdravotnickych zafizeni miize byt
velmi podstatnym zdrojem variability (Berrino akol., 1995;
Coleman a kol., 2003). Samotny vypocet relativniho pre-
Ziti totiZ nezaruCuje srovnatelnost riznych populaci. Z toho-
to diivodu se vyuziva vypocet vékove specifického relativ-
niho preZiti (,,age-adjusted survival®), ktery pracuje
s rozloZenim véku v n€kolika standardnich vékovych tfi-
déch (napf. péti). Problém nastava, pokud u mensich nemoc-
nic nejsou dostate¢né k dispozici onkologicti pacienti pro
urcitou vékovou tfidu. Timto se ov§em vracime k predchozi
kapitole, kde bylo doporuceno vyuZivat referencni stan-
dardy spiSe pro velkd zdravotnicka zafizeni a data malych
zdravotnich zafizeni agregovat a analyzovat oddélené.
Populacni referen¢ni hodnoty pteZiti mohou byt dale zkres-
leny i faktory souvisejicimi s biologii nddoru nebo 1épe
s biologickou identitou niddoru. Prolifera¢ni schopnosti,
metastaticky potencidl, chemorezistence, genetickd kon-
stituce nadoru — vSechny tyto faktory hraji pfi hodnoceni
konkrétnich zdravotnickych zafizeni vétsi roli neZ na popu-
la¢ni Grovni a se zmen3ujici se velikosti vzorku jejich vliv
jeSt€ nartista. Tedy i pfi praci s velmi korektné nastavenym
referenénim standardem, miZe byt rozdil v preZiti urcité
skupiny pacienti ovlivnén rozloZenim té€chto prognosticky
vyznamnych parametrt (Shetty a Reiman, 1994. Louwman
akol., 2003).

Je evidentni, Ze praktické vyuZiti referen¢nich standarda
preZziti na jednotlivych klinikach neni rozhodné jednodu-
ché. Proces provazi fada metodickych problému od samot-
ného zacileni referencnich dat, pfes metodiku vypoctu az
po interpretaci. Referen¢ni data by tedy méla byt vyuZiva-
na velmi citlivé, vZdy se zvdZenim specifik hodnocené jed-
notky. Referen¢ni standard by mél slouZit ptedevsim k sebe-
hodnoceni nemocnic a onkologickych pracovist. Srovnanim
svych vlastnich vysledki s adekvatnim populacnim vzo-
rem ziskavaji odpovédni odbornici cennou zpétnou vazbu,
kterou mohou vyuZit k zlepSeni 1é¢ebné péce.

Zavér

Pfi hledani referen¢nich standarda pro kvalitu péce si musi-
me stile uvédomovat, Ze jejich cilovou jednotkou jsou jed-
notliva zdravotnicka zatizeni. To jisté nepfedstavuje pro-
blém u diagnostickych skupin, jejichZ 1é¢ba je lokalizovana
do omezeného poctu center postupujicich podle platnych
standardd. AvSak do 1é¢by nejcastéjSich diagnéz vstupuje
mnoho rozdilnych zdravotnickych zarizeni. Tato skutec-
nost plati i pro ¢eské podminky a komplikuje definici refe-
ren¢niho standardu — neni totiZ zcela spravné nastavit stan-
dard na jednoduchém ,,primérovani dat celé republiky*.
Resenim je odvozeni referen¢niho standardu od vysledki
velkych a stfednich zdravotnickych zatfizeni. Tyto nemoc-
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nice vykazuji vy$§i kvalitu hla$eni popula¢nich dat a velka
z4t€Z onkologickymi diagnézami si zde vynutila urcitou
standardizaci postuptl. Velka zatizeni také Casto pacienta
1é¢i i dispenzarizuji. Nadto je i z literatury zndmo, Ze vel-
ky pocet pacientt (tzv. ,.high hospital procedure volume*)
je pfedpokladem lepSich 1écebnych vysledki (Hannan
akol., 1989; YaoaLu-Yao, 1999; Schrag a kol., 2000; Mey-
erhardt a kol., 2003; Panageas a kol., 2003). Objem vyko-
ni, praxe a zkusenost jsou zndmy jako vyznamné predik-
tory kvality péce i dosahovaného preZiti (Hannan a kol.,
1989; Rohan a kol., 1998; Harmon a kol., 1999; Kee a kol.,
1999; Hillner a kol., 2000).

Z tohoto diivodu jsme Cesky soubor referen¢nich dat pro

hodnoceni preZiti navrhli jako otevieny systém, ktery
umozni podle okolnosti vybér pacientii ziZit na defino-
vané typy zdravotnickych zafizeni (Obr. 8-9). Ackoli
databaze NOR neumoZiiuje analyzu dle typu zdravot-
nického zafizeni zcela uzaviit, nabizi velmi cennd data,
bez kterych neni dalsi pokracovéni téchto analyz moz-
né. Za konecné referencni standardy celkového pie-
ziti povazujeme hodnoty vypocitané v Tabulce 1a-b.
Tyto standardy jsou odvozeny od kvalitniho a aktu-
alniho referenc¢niho souboru, jsou vypocitany mezi-
narodné validovanou metodikou. Stejnou metodikou
bude mozné ziskat odhady preziti z lokalnich dat
vSech nové zaloZenych komplexnich onkologickych
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INFORMACNI SYSTEM PRO ANALYTICKE ZPRACOVANI DAT
NARODNIHO ONKOLOGICKEHO REGISTRU - PROJEKT SVOD V ROCE 2006

INFORMATION SYSTEM FOR ANALYTICAL PROCESSING OF DATA
OF CZECH NATIONAL CANCER REGISTRY.

DUSEK L.}, ZALOUDIK J.2, KOPTIKOVA J.1, MUZIK J.1, BRABEC P.1, PAVLIS P.;, ABRAHAMOVA J.3, VYZULA R.2

I LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO
2MASARYKUV ONKOLOGICKY USTAV, BRNO
3 FAKULTNI THOMAYEROVA NEMOCNICE, PRAHA

Souhrn

Prace shrnuje vyvoj analytického a informa¢niho systému SVOD zaméreného na analyzy populacnich dat onkologickych registrii, pre-
devs§im Né4rodniho onkologického registru Ceské republiky. Systém pracuje ve tiech forméch cilenych na rtizné koncové uZivatele artiz-
nd data: a) webovy portdl SVOD (www.svod.cz) jako on-line software zpfistupiiujici epidemiologicka data o zhoubnych nadorech, b)
lokalng instalovany informacni systém SVOD umoZiiujici odborniktim i analyzy klinickych dat a ¢) vystupy ve formé zpravodajstvi
SVOD pfinésejici jiz interpretované komplexni analyzy véetné populacnich dat o pfeZiti onkologickych pacienttl. Funkce a sluzby soft-
ware SVOD jsou univerzélni, vyuZitelné pro zpracovani dat z jakéhokoli zdravotnického registru nebo obséhlejsi databaze.

Klicova slova: epidemiologie nadorii, populacni registrace dat, informacni systém.

Summary

This paper summarizes development of analytical and information system SVOD that is oriented on analyses of population-based can-
cer registries. Primary interest in focused on Czech National Cancer Registry with more 1.3 million of patients that have been repor-
ted since 1997. The system SVOD is functional in three forms optimized for different users and data: a) web portal SVOD (www.svod.cz)
as on-line working software making accessible namely standard epidemiological data, b) locally installed analytical system SVOD
targeted for professionals analyzing also population-based clinical records and c) reporting system SVOD providing complex analy-
ses of multiple data sources with associated comments and interpretations. Functionality of software SVOD is universal, usable for

any health care registry or database.

Key words: cancer epidemiology, population-based registry, information system.

O projektu SVOD

Analyticky systém SVOD (software pro vizualizaci onko-
logickych dat) je vyvijen od roku 2000 jako univerzalni
néstroj pro zviditelnéni a analyzu dat popula¢nich onkolo-
gickych registrii, pfedevs§im pak Nérodniho onkologické-
ho registru Ceské republiky (NOR). Software je koncipo-
van jako analyticky néstroj nad jiZ existujicimi datab4dzemi
a nenahrazuje jejich archivacni funkci. Vystupy nabizeji
analyticky a graficky servis, pfipadné interpretované pre-
zentace vystuptl. Funkce a sluZby software SVOD jsou uni-
verzalni, vyuZitelné pro zpracovéni dat z jakéhokoli zdra-
votnického registru nebo obsdhlejSi databdze. Vyvoj
software SVOD je finan¢né podporovan Ministerstvem
zdravotnictvi CR a je organizacné zajiStovan Masaryko-
vym onkologickym tistavem, Institutem biostatistiky a ana-
lyz Lékatské a Prirodovédecké fakulty Masarykovy uni-
verzity v Brné a Univerzitnim onkologickym centrem
Lékarské fakulty Masarykovy univerzity v Brné.

Projekt SVOD je primarné zaméfen na epidemiologii
zhoubnych nddord a pracuje tedy predevSim s databazi
Narodniho onkologického registru. Pro kalkulaci a inter-
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pretaci epidemiologickych parametrii systém vyuZziva pod-
poru dal$ich popula¢nich databazi obsahujicich demogra-
ficka data CR a v&kové specifické agregace z databaze zem-
felych CR. Tato datovd podpora je projektu poskytovéina
Ceskym statistickym tfadem. Samostatn4 kapitola vyvoje
je vénovana klinické ¢asti hlaSeni NOR a zaméfuje se na
populacni prehledy aplikovanych diagnostickych a terape-
utickych metod, hodnoceni strategie 1€¢by riznych malig-
nit a v neposledni fadé€ hodnoceni celkového pfeZiti onko-
logickych pacientd.
Uzivatel SVOD ziskdva velmi hodnotné data, nebot sou-
Casné verze obsahuje kompletni export NOR a k dispozici
tak je 109 diagnéz novotvari (C00-C97, D00-D09, D37-
DA48) a to za obdobi 1977-2003 (vice neZ 1,3 milionu ziz-
nami). Pfehled dat NOR dostupnych v roce 2006 v systé-
mu SVOD je uveden v Tabulce 1. Hodnotu analyz lze
spatfovat pfedev§im v nasledujicich moZnostech a skutec-
nostech:
1. Systém poskytuje reprezentativni obraz epidemiologie
zhoubnych nddorii v ceské populaci. Data NOR pfinaSe-
ji jedine¢nou moZnost hodnotit onkologickd populacni
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Tabulka 1. Pfehled dat NOR dostupnych v nové verzi systému SVOD

Diagnéza Pocet zdznamu
1977-2003 1995-2003

CO00 - ZN rtu 4124 865
CO01 - ZN kofene jazyka 1595 711
C02 - ZN jinych a neurcenych ¢asti jazyka 2609 1133
C03 - ZN désné - gingivy 863 306
C04 - ZN ustni spodiny 1972 912
CO05 - ZN patra 901 413
CO06 - ZN jinych a neur¢enych ¢asti dst 890 375
CO07 - ZN ptiusni (parotické) Zlazy 2043 706
CO08 - ZN jinych a neurcenych slinnych Zlaz 727 293
C09 - ZN mandle - tonzily 3537 1624
C10 - ZN ustni ¢asti hltanu - orofaryngu 977 559
C11 - ZN nosohltanu - nazofaryngu 1445 531
C12 - ZN pyriformniho sinu 521 162
C13 - ZN hypofaryngu 1460 798
C14 - ZN jinych a nepfesné urcenych lokalizaci rtu, dstni dutiny a hltanu 303 197
C15 - ZN jicnu 8688 3784
C16 - ZN Zaludku 62695 17195
C17 - ZN tenkého stfeva 2038 8717
C18 - ZN tlustého stfeva 85289 37937
C19 - ZN rektosigmoidedlniho spojeni 24014 9605
C20 - ZN konecniku - recta 47240 18900
C21 - ZN fiti a fitniho kandlu 3008 728
C22 - ZN jater a intrahepatalnich ZluCovych cest 18123 7246
C23 - ZN Zlu¢niku 17909 6050
C24 - ZN jinych a neuréenych ¢asti Zlu€ovych cest 9012 3207
C25 - ZN slinivky bfisni 36765 14277
C26 - ZN jinych a nepfesné urcenych travicich organt 6278 1577
C30 - ZN nosni dutiny a stfedniho ucha 747 232
C31 - ZN vedlejsich dutin 787 297
C32 - ZN hrtanu 13519 4679
C33 - ZN prtidusnice - trachey 2365 129
C34 - ZN prudusky - bronchu a plice 155719 54240
C37 - ZN brzliku - thymu 432 159
C38 - ZN srdce, mezihrudi - mediastina a pohrudnice - pleury 2557 802
C39 - ZN jinych a nepresné urcenych lokalizaci v dych.soustavé a nitrohrud.orgdnech 341 142
C40 - ZN kosti a kloubni chrupavky koncetin 1292 477
C41 - ZN Kkosti a kloubni chrupavky jinych a neur¢enych lokalizaci 1495 490
C43 - Zhoubny melanom ktiZe 25840 12521
C44 - Jiny ZN kuZe 229028 108336
C45 - Mezoteliom - mesothelioma 907 455
C46 - Kaposiho sarkom 215 103
C47 - ZN perifernich nervli a autonomni nervové soustavy 333 140
C48 - ZN retroperitonea a peritonea 2330 882
C49 - ZN jiné pojivové a mékké tkané 5873 2006
C50 - ZN prsu 106178 45207
C51 - ZN vulvy 4353 1678
C52 - ZN pochvy - vaginy 1416 389
C53 - ZN hrdla déloZniho - cervicis uteri 29976 9766
C54 - ZN téla délozniho 38569 14626
C55 - ZN délohy, ¢ast NS 717 492
C56 - ZN vaje¢niku 27815 11019
CS57 - ZN jinych a neurc¢enych Zenskych pohlavnich organt 1976 636
C58 - ZN placenty 138 37
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C60 - ZN pyje 1394 604
C61 - ZN predstojné Zlazy - prostaty 53805 26526
C62 - ZN varlete 7696 3386
C63 - ZN jinych a neur¢enych muZskych pohlavnich orgén 386 107
C64 - ZN ledviny mimo panvicku 43114 21440
C65 - ZN ledvinné panvicky 2874 1138
C66 - ZN mocovodu - ureteru 833 361
C67 - ZN mocového méchyfe - vesicae urinariae 39157 17858
C68 - ZN jinych a neur¢enych mocovych orgdni 2215 147
C69 - ZN oka a o¢nich adnex 2398 857
C70 - ZN mozkomiSnich plen 611 257
C71 - ZN mozku 14266 6073
C72 - ZN michy, mozkovych nervil a jinych ¢4sti centrdlni nervové soustavy 556 216
C73 - ZN §titné Zlazy 9618 4538
C74 - ZN nadledviny 772 344
C75 - ZN jinych Zlaz s vnitini sekreci a pfibuznych struktur 414 103
C76 - ZN jinych a nepfesné urcenych lokalizaci 4527 1340
C77 - Sekundarni a neur¢eny ZN miznich uzlin 2236 838
C78 - Sekundérni ZN dychaci a trdvici soustavy 4931 1936
C79 - Sekundarni ZN jinych lokalizaci 2796 985
C80 - ZN bez urceni lokalizace 10133 5453
C81 - Hodgkinova nemoc 8192 2529
C82 - Ne-Hodgkintv folikularni (noduldrni) lymfom 4745 1506
C83 - Ne-Hodgkintv (diftizni) lymfom 9488 4478
C84 - Periferni a koZni T-buné¢né lymfomy 1118 664
C85 - Ne-Hodgkintiv lymfom, jinych a neur¢enych typti 6193 2544
C88 - Zhoubné imunoproliferativni nemoci 492 229
C90 - Mnohocetny myelom a plasmocytarni novotvary 9568 3884
C91 - Lymfoidni leukémie 14954 5700
C92 - Myeloidni leukémie 9795 3804
C93 - Monocytarni leukémie 450 117
C94 - Jiné leukémie urcenych bunécnych typt 546 172
C95 - Leukémie neurceného bunééného typu 1487 447
C96 - Jiné zhoubné novotvary mizni, krvetvorné a pribuzné tkané 480 230
C97 - Zhoubné novotvary mnohocetnych samostatnych (primarnich) lokalizaci 29 26
DOO - Carcinoma in situ dutiny tstni, jicnu a Zaludku 399 184
DO1 - Carcinoma in situ jinych a neur¢enych travicich orgénii 1939 1317
D02 - Carcinoma in situ stfedniho ucha a dychaci soustavy 267 115
D03 - Melanoma in situ 1657 1203
D04 - Carcinoma in situ kiize 5977 3961
D05 - Carcinoma in situ prsu 2000 1312
D06 - Carcinoma in situ - hrdla déloZniho - cervicis uteri 20649 12122
DO7 - Carcinoma in situ jinych a neur¢enych pohlavnich orgéni 1851 696
D09 - Carcinoma in situ jinych a neur¢enych lokalizaci 620 335
D37 - Novotvar nejistého nebo nezndmého chovéni dutiny dstni a trdvicich organt 3474 2238
D38 - Novotvary nejistého nebo nezn. chovéni stf.ucha a dychacich a nitrohrudnich organti 341 216
D39 - Novotvary nejistého nebo nezndmého chovani Zenskych pohlavnich organt 1217 522
D40 - Novotvar nejistého nebo nezndmého chovani muZskych pohlavnich organt 64 41
D41 - Novotvar nejistého nebo nezndmého chovani mocovych orgénii 983 452
D42 - Novotvar nejistého nebo nezndmého chovani mozkomi$nich plen 122 80
D43 - Novotvar nejistého nebo neznamého chovani mozku a centrélni nervové soustavy 290 199
D44 - Novotvary nejistého nebo neznamého chovani 714z s vnitfni sekreci 265 126
D45 - Polycythaemia vera 904 462
D46 - Myelodysplastické syndromy 1372 1288
D47 - Jiné novotvary nejistého nebo nezndmého chovani mizni, krvetvorné a ptibuzné tkané 1310 871
D48 - Novotvary nejistého nebo neznamého chovani jinych a neurc¢enych lokalizaci 998 442
Celkem 1318912 549927
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rizika ¢eské populace. Zadny jiny datovy zdroj v podob-
ném rozsahu neni k dispozici.

2. Studium kompletnich casovych trendii. DataNOR, a tedy
i systém SVOD nabizeji kompletni datové fady vyvoje
epidemiologickych parametri od roku 1977.

3. MozZnost srovndni riiznych casovych obdobi. Databaze
nabizi reprezentativni pohled do epidemiologie malignit
ve dvou odliSnych spolecenskych systémech, pfed i po
roce 1989. Zmény, kterymi ¢eské populace prosla po
padu komunismu, se vyrazné odrazily i v drovni rizika
onkologickych onemocnéni. Systém nabizi z tohoto
pohledu unikatni material pro vyzkum.

4. Srovndvaci studium riznych diagnostickych skupin,
regiontl, zdravotnickych zafizeni apod. NOR je repre-
zentativni popula¢ni databazi malignit a umoZziiuje plno-
hodnotné srovnani v§ech zminiovanych jednotek.

5. Aktudini analyzy zprehledriujici terén zdravotnickych
zarizeni zapojenych do onkologie, jejich zatéZ rizné
pokrocilymi onemocnénimi, pouZivané 1é¢ebné postupy
i celkové vysledky. Budeme-li uvaZovat obdobi
1995-2003, které odpovida i zavedeni nové verze klasi-
fikace nadorti, pak mame k dispozici aktudlni zdznamy
od priblizné 440 tisic pacientl s vice nez 520 tisici hla-
Senimi o nové diagnostikovaném malignim onemocné-
ni. Jde o nenahraditelny zdroj informaci, plné€ vyuZitel-
ny i v soucasném zdravotnickém systému.

6. Vyvoj a prdce s populacnimi referencnimi standardy. Ze
v8ech vySe uvedenych diivoda vyplyva, Ze NOR umoz-
fluje nastaveni referenc¢nich hranic pro hodnoceni epi-
demiologické zatéZe, vykonu diagnostiky a 1é¢by i cel-
kovych lé¢ebnych vysledkd. VSe na drovni statu,
vybranych regionti nebo urcitého typu zdravotnickych
zafizeni.

Ruznorodost uzivatela diktuje raznorodost analytic-
kych FeSeni
Vyvoj systému nebyl v minulosti vZdy pfimocary, zminit
muZeme problémy s velkymi objemy dat NOR, problema-
tickou agregaci rliznych zdroji populacnich dat nebo nee-
xistujici metodické postupy pro zpracovani jak epidemio-
logické, tak i klinické ¢4sti hlaSeni NOR. Cilem projektu
pfitom vZdy bylo nejen data shromdaZzdit a ,,n&jak* zviditel-
nit, ale dostat je k uZivateli ve formé automatizovaného
zpracovani v kone¢né a pfimo vyuZitelné podobé. Nejde
tedy jen o vyvoj software, ale i o zajiS§téni jeho redlného
vyuzivani onkology, vedoucimi pracovniky ve zdravotnic-
tvi, v&€dci. Data NOR a systém SVOD nabizeji tfi zdkladni
typy vystupt, kazdy s jinym stupném zpfistupnéni:

1. Obecnd epidemiologickd data. Trendy incidence a mor-
tality, zakladni diagnosticky popis novée diagnostikova-
nych zhoubnych nadort. Tato data mohou byt plo$né
dostupnd, nejlépe v laicky srozumitelnych epidemiolo-
gickych prehledech.

2. Analyza zdznamii o diagnostice a lécbé zhoubnych nddo-
rii. Popisy metod diagnostiky, jejich vysledku, modali-
ty protinddorové terapie, typologie riizné 1é¢enych paci-
entil. Jde o data vyZadujici odborné zpracovani a méla
by byt zpfistupnéna odbornym manageriim zdravotnic-
kych zafizeni, platciim zdravotni pée a odborné vetej-
nosti.

3. Analyza celkového preZiti onkologickych pacientii.
Nejcitlivéjsi komponenta, vyZadujici vysoce odbor-

né zpracovani zohlediiujici v§echny moZnosti zkres-
leni a dezinterpretace. Tato data by méla byt zpfi-
stupnéna pouze odborné onkologické verejnosti a kaz-
dy jednotlivy vystup by mél byt pfed zvefejnénim
konzultovén nejen lékari, ale i analytiky dat a epide-
miology.

Vyvoj systému SVOD byl donucen respektovat viechny tfi
vySe uvedené typy dat a v soucasnosti tedy systém pracuje
ve tfech rozdilnych formach:

1. Webovy portal SVOD. Vefejné dostupna platforma
funk¢ni od roku 2005 umoziiuje analyzovat epidemio-
logické data CR jakémukoli uZivateli, v ¢eském nebo
anglickém jazyce. Portél ploSné zpfistuptiuje kompletni
epidemiologicka data a umoZziiuje jejich on-line analyzu
dle volby uZivatele, vCetné srovnavani Ceskych dat
s mezindrodnimi zdroji: www.svod.cz.

2. Lokalni analyticky systém SVOD. Rozsahly systém
obsahujici prohlize¢ dat NOR a analytické ndstroje
umozZiujici analyzovatiklinické zdznamy NOR. Systém
urceny k lokdlni instalaci pro odborné pracovniky.

3. Regionalni zpravodajstvi SVOD. Specificky analytic-
ky vystup systému urceny pro vyznamné zdravotnickd
zafizeni, regiondlni management apod. Zpravodajstvi ma
podobu prezentace s jiZ zpracovanymi a interpretovany-
mi daty. Zpravodajstvi Setfi Cas na strané uZivatele, pfi-
nasi komplexni interpretaci sloZitych situaci a pfedevsim
umoZiiuje bezpecnou analyzu i nejcitlivéjSich dat vcet-
né analyzy preZiti. Bezpe¢nou analyzou je mySleno cile-
né zpracovani dat pro odborného uZivatele, kterému je
umoznéno porovnavat data z jeho regionu nebo zdra-
votnického zafizeni s populacnimi hodnotami. Data NOR
a pfedevsim populacni odhady pfeZiti pacientl nejsou
vyuzivany k vzijemnému srovnani zdravotnickych zafi-
zeni.

Webovy portdl SVOD plni roli celondrodniho informacni-
ho zdroje, zatimco software SVOD a systém regiondlnich
zpravodajstvi jsou ureny predevSim pro odbornou vefej-
nost a management zdravotnictvi. JelikoZ portdl SVOD
bude samostatné piedstaven v jiném ¢lanku tohoto vydani
¢asopisu Klinick4 onkologie, v dal§ich ¢astech této prace
predstavime pfedevsim funk¢énost nové verze analytického
software SVOD.

Kdo a jak jej miiZe ziskat analyticky systém SVOD

Na uvod této kapitoly je nutné zdlraznit, Ze software
SVOD i jeho analytické vystupy jsou neprodejné. VSech-
na autorska a distribu¢ni prava vztahujici se k tomuto systé-
mu jsou drZzena Masarykovou univerzitou a niZe uvedena
omezeni pro zvefejiovani urcitych vystupl jsou vysled-
kem shody autorského kolektivu, odbornik ministerstva
zdravotnictvi CR (UZIS) a Vyboru Ceské onkologické spo-
le¢nosti JEP.

Dostupnost komponent a vystupt systému SVOD je moZz-

né shrnout v nésledujicich bodech:

1. Web_portal SVOD je volné dostupny na adrese
www.svod.cz. Zde je moZno ziskat prehled o vSech epi-
demiologickych charakteristikdch v§ech malignich dia-
gnoz v CR za obdobi 1997 — 2003, detailni diagnostic-
kou charakteristiku nové hla§enych zhoubnych nidort,
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stratifikaci epidemiologickych dat dle regioni CR a dle
zékladnich charakteristik pacienta a nemoci.

= UZivatel muze diskutovat s odbornymi spravci port-
lu, maze zadavat podnéty i autorské ndvrhy na vylepSe-
ni vystupl nebo navrhovat vystupy nové. Systém je
z tohoto pohledu zcela otevieny.

= Web portal bude déle aktualizovén tak, jak budou k dis-
pozici nova popula¢ni data.

2. Lokalni analyticky systém SVOD obsahuje v epide-
miologické ¢asti stejné analyzy a ndstroje jako web por-
tal SVOD, pridanou hodnotou zde tedy je moZnost pra-
covatis klinickymi zdznamy NOR. Tento software neni
volné distribuovéan a je k dispozici pouze odborné veiej-
nosti:
= UZivatel musi zaz4ddat o poskytnuti akademické licen-
ce k uzivani software SVOD. Z4dost je moZné smé&fo-
vat bud na adresu hlavniho koordindtora projektu
(dusek @iba.muni.cz) nebo se pfihlasit pies webové
strinky www.svod.cz (sekce ,software SVOD®).
Zéadost musi obsahovat stru¢né zdivodnéni jak4 data
a k jakému ucelu budou analyzovana. K Zadostem se
vyjadiuje oficidlné jmenovana odbornd rada projektu
SVOD.
= Po podpisu licen¢ni smlouvy s Masarykovou univerzi-
tou, kde se uzivatel zavize k respektovani autorskych prav
a odsouhlasi pfedepsany reZim prace s daty, bude uZiva-
teli pfipravena kopie SW SVOD i s poZadovanym expor-
tem C4sti anonymizované databaze NOR. Seznam licenc-
nich smluv i se zdlivodnénim jejich poskytnuti schvaluje
odbornd rada projektu SVOD, ve které je zapojeno vice
neZ 20 prednich onkologii a odbornikti na populacni ana-
lyzy. Doba trvani licen¢ni smlouvy miZe byt upravena
podle konkrétnich pozadavkl a projekt. Takto se SW
SVOD stava dostupnym i pro vyzkumné projekty.
= Licence na uzivani SW a rovnéZ i poZadovana data
a vystupy jsou poskytovany zdarma, uZivatel hradi pou-
ze manipulacni poplatek Masarykové univerzité.
= Lokélni instalace SVOD touto cestou nema smysl,
pokud je zaméfena pouze na analyzu epidemiologickych
dat — tato jsou pIné dostupnd na portilu www.svod.cz.
= Touto formou mohou byt zpfistupnéna jakdkoli data
NOR kromé:

- osobnich tdajl pacientt (nejsou v systému SVOD
zahrnuty),
- dat a kédb identifikujicich zdravotnickd zafizeni CR —
neni tedy zptistupnéna srovnadvaci analyza konkrétnich
zdravotnickych zafizeni; uZivatel, ktery pozadal o odtaj-
néni kodu svého zdravotnického zafizeni nicméné mize
srovnavat sva data proti popula¢nim vystupiim,
- dat o preZiti pacientl ve vazbé na konkrétni zdravot-
nicka zafizeni.

3. Zpravodajstvi systému SVOD je vyvijeno predevsim
pro vedouci a odborné garanty komplexnich onkolo-

gickych center CR. Podle jejich rozhodnuti budou
vybrané kapitoly zvefejnény na portdlu www.svod.cz.
Uzivatel€ systému SVOD mohou nicméné podavat pod-
néty a poZzadavky ke zpracovani urcitych populacnich
vystupi:

= Specifikovany podnét nebo ndmét na jednéni 1ze podat
bud pfimo na adresu hlavniho koordinétora projektu
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(dusek @iba.muni.cz) nebo pfes webovy portdl SVOD
(www.svod.cz)

= Pfednost ve zpracovani dat maji poZadavky komplex-
nich onkologickych center a obecné pozadavky ¢lent
Ceské onkologické spole¢nosti JEP. V pifpadé kumula-
ce velkého mnoZstvi poZadavki rozhoduje o pofadi a pri-
oritich hlavni koordinator projektu po poradé s odbor-
nou radou projektu SVOD.

= Touto formou lze poZadovat i zpracovani populacnich
dat o celkovém pieZiti pacientil, vZdy vSak pouze pro
danou jednotku (region, zdravotnické zafizeni) ve srov-
nani s populacni referenci. Vzijemna srovnani konkrét-
nich zdravotnickych zafizeni nejsou mozna.

= Zvlastni pozornost je vénovana analyzam pozadova-
nym vedenim zdravotnickych zafizeni a odbornymi zdra-
votnickymi pracovniky statni spravy (krajské trady,
ministerstvo, apod.).

Funk¢nost analytického systému SVOD v nové verzi
Analyticky systém SVOD je sloZen z n€kolika analytickych
a prezenta¢nich moduld, které uZivatel ovlada pres jediné
pracovni okno. Soucasti systému je i origindlni reportovaci
systém umoZiiujici automatizovanou tvorbu tematicky
zaméfenych analyz. Demo verzi a detailni popis systému je
mozné rovnéZ nalézt na adrese www.svod.cz (sekce ,,Soft-
ware SVOD*). Zdkladni popis komponent systému obsa-
huje Tabulka 2.

Technologické zazemi analytického systému SVOD
PouZity programovaci jazyk. Program SVOD je napsin
v programovacim prostfedi Microsoft Visual C++. Jako
zaklad programu je pouZita objektovd knihovna WTL (Win-
dows Template Library).

Komunikacni protokoly. Program SVOD pouZiva ke komu-
nikaci s databdzovym strojem univerzalni rozhrani SQL
(Standardni dotazovaci jazyk). Tento jazyk vyuZiva vétSina
soucasnych databazovych stroji. To umoZiiuje pouZit pro-
gram SVOD jako univerzalniho klienta, ktery se miiZe napo-
jit jak k lokdlnim datim na pevném disku tak i ke vzdilené
datab4zi na centralnim serveru. NiZ§i vrstva, na které jazyk
SQL komunikuje z databdzovym strojem, je OLEDB. Tech-
nologie OLEDB umoZiiuje vyuZivat komunika¢niho proto-
kolu TCP/IP, coZ zajistuje otevienost celého systému.
PouZité databdzové prostiedi. Lokalni databaze systému
SVOD je umisténa v databdzovém souboru typu Microsoft
Access verze 97. K tomuto souboru pfistupuje program
SVOD pres technologii OLEDB pomoci dotazi v SQL
jazyce. Databdze typu Microsoft Access byla vybrina
z dtvodu dostate¢né vysokého vykonu a jednoduchosti pii-
stupu ke zdrojovym datiim.

Systémové poZadavky:
- osobni pocita¢ s my$i, procesor minimélné Pentium
(doporucujeme Pentium III)
- minimalné 32 MB RAM (doporucujeme 128 MB)
- 650 MB na pevném disku pro program, archiv dato-
vych souborti diagndz a pracovni prostor pro provede-
ni analyz
- rozliSeni obrazovky minimélné 800x600/16 tis. barev
(optimalizovano na 1024x768/16 tis. barev)
- operaéni systétm MS Windows 95, 98, NT, 2000
nebo XP
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Tabulka 2. Zikladni komponenty analytického systému SVOD a jejich funkce

Komponenta (modul)

Strucny popis

Tridici panel diagnoz

Vstupni panel obsahujici kompletni pfehled diagnéz zhoubnych nddorti véetné mozného tfidéni
dle lokalizace. Panel umozZiiuje pfepinat diagnostické skupiny v pribéhu prace se systémem.

Analyticky systém COBRA

COBRA (,,Comprehensive data browser*) je integrovany analyticky software sdruZujici prohlizec
dat, analyticky modul a prezenta¢ni modul. Tyto nastroje umoZiiuji uZivateli analyzu i velmi roz-
sdhlych dat bez poZadavkl na analytické nebo statistické vzdélani. COBRA je origindlnim pro-
duktem projektu SVOD.

COBRA: Prohlize¢ dat

Samostatny modul umoZiujici piimy piistup ke v§em parametriim analyzovaného tseku databaze
(databazi). Modul nabizi volny vybér kohorty pacientt, zdkladni statistické sumarizace a jejich rea-
lizaci ve formé tabulek nebo grafti. UZivatel miZe rovnéZ zvoleny parametr tfidit podle vybranych
kritérii. Systém automaticky rozliSuje typ zvolené proménné a pocitd adekvatni sumdarni statistiky.
Ukézky vystupi z tohoto modulu jsou na Obrazku 1.

COBRA: Analyticky modul

Systém tématicky tfidénych analyz, ve kterych uZivatel pomoci jediného ovladaciho okna vybira
kohortu pacientt a tfidici faktory. Jednoduse ziskava vystupy ve formé grafu nebo tabulky. Seznam
téchto analyz neni kone¢ny a miiZe byt rozsifovan. Ovladaci panel a ptiklady vystupll jsou na Obraz-
ku 2. Seznam jiZ vytvotfenych analyz je stru¢né popséan v Tabulce 3.

COBRA: Prezenta¢ni modul

Nejkomplexnéjsi nastroj systému COBRA slouZici k vytvafeni souvislych prezentaci z dat analy-
zovanych databazi. Vystupem je prezentace sloZend z mnoha grafii a tabulek, které 1ze pfimo pro-
mitat. Vyhodou ov§em je, Ze jde o automatizované generovany vystup a celd prezentace je tak auto-
maticky aktualizovana pfi zméné€ primarnich dat. Tento néstroj je rovnéZ moZné vyuZivat k edukaci.
Ukazky z vystupl tohoto modulu jsou na Obrazku 3.

Editor mapovych vystupt

Graficky a datovy prvek umoZiujici praci s mapou Ceské republiky a vystupy analyz v regiondl-
nim tfidéni. Tyto néstroje jsou jednak implementovény ve vybéru kohorty pacientl a dile v gra-
fickych vystupech. Ukédzky téchto ndstrojl jsou na Obrazku 4.

Nejuzivanéjsi analyzy

UZivatel miiZe definovat nej¢astéjsi analyzy a umistit je na hlavni pracovni ploSe software.

Editor grafickych vystupt

VSechny grafické vystupy jsou plné editovatelné a exportovatelné v béZnych formatech. UZivatel
ma moZnost generovat z grafického vystupu primarni data v podob¢ tabulky.

Vstup na web portal SVOD

Software SVOD je pfimo propojen s webovym portdlem SVOD (www.svod.cz). UZivatel tak miZe
kombinovat analyzy z obou zdrojli nebo ptipadné ovéfovat své vystupy v komunikaci se spravcem
systému.

Tabulka 3. Komentovany piehled automatizovanych analyz v systému SVOD (viz téZ Obr. 3)

EPIDEMIOLOGIE

Epidemiologie: incidence a mortalita vyvoj incidence a mortality v Case (absolutni pocty, hrubd incidence nebo mortalita

(prepocet na 100000 osob), ASR(W) — vékové standardizovand incidence nebo mor-
talita — svétovy standard, ASR(E) — vékové standardizovana incidence nebo morta-
lita — evropsky standard)

Epidemiologie: zmény v ¢ase

zmény ve vyvoji incidence a mortality v ¢ase (index riistu ke zvolenému roku, mezi-
ro¢ni zmény — absolutni hodnoty nebo %)

Vékova struktura populace pacientii vékova struktura pacientll nebo zemfelych na diagnézu (absolutni pocty, podil (%)

Sletych vékovych kategorii, v€kove specifickd incidence nebo mortalita — pfepocet
na 100000 osob ve vé€kovych kategoriich)

Vékové specifické analyzy v ¢ase vyvoj vékové specifické incidence nebo mortality (pocet ptipadi na 100000 osob ve

v€kové kategorii) v Case

Zastoupeni klinickych stadii

zastoupeni klinickych stadii v ¢ase (absolutni pocty, ptepocet na 100000 osob, zastou-
peni stadii (%))

Demografické udaje

prohliZeni databaze demografickych tidaji (Casovy vyvoj poctu obyvatel, vékova
struktura populace s moZnosti srovnini s vékovou strukturou pacientil)

Data okrest

tabulka incidence zhoubnych novotvarti pro vybrany okres po jednotlivych letech
(pocet obyvatel, absolutni pocet ptipadi, pocet pfipadi na 100000 osob, ASR(E) a
95% interval spolehlivosti, ASR(W) a 95% interval spolehlivosti, SIR a 95% inter-
val spolehlivosti)
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SROVNAVACI ANALYZY
srovnani epidemiologickych parametrii kraje s referenénim standardem tvofenym uZivatelem zvolenou skupinou krajt (v§echny nebo
pouze vybrané kraje); hodnota kraje je srovndvéna se stfedni hodnotou a s hrani¢nimi hodnotami zvoleného standardu

Srovnavaci analyza - epidemiologie srovnani formou ¢asové fady nebo sumarné za urcité casové obdobi (hrubd inciden-

ce nebo mortalita, ASR(W), ASR(E))

Srovnavaci analyza - vékova struktura | vékova struktura pacientl v kraji ve srovnani s vékovou strukturou srovnavaciho stan-

dardu (vékové specifickd incidence nebo mortalita, vékova struktura - podil (%)
Sletych v&kovych kategorif)

Srovnavaci analyza - preZiti kfivky preZiti dle Kaplana a Meiera — srovnani kiivky preZiti vybraného kraje proti

kiivce preZiti za celou CR; srovnani k¥ivky preZiti vybraného kraje proti kfivkam pie-
Ziti srovndvaciho standardu (nevétSi a nejmensi medidn preZiti)

Srovnani kraji v mapach srovnani krajii nebo okresti v mapé nebo sloupcovém grafu (hrub4 incidence nebo

mortalita, ASR(W), ASR(E))

ZDRAVOTNICKY MANAGEMENT

Diagnostika - aplikace v Case vyvoj aplikace diagnostickych metod v ¢ase (absolutni pocty pacientd, podil paci-

entl, u nichZ byla aplikovdna dana diagnostickd metoda nebo kombinace metod)

Lécba - aplikace v ¢ase vyvoj aplikace 1éCebnych metody v ¢ase (absolutni pocty pacientd, podil pacienttl, u

nichZ byla aplikovana dan4 1é¢ebnd metoda nebo kombinace metod)

Diagnostika - vékové spec. vyvoj aplikace diagnostickych metod dle véku pacientti (absolutni pocty pacientt Sletych

vékovych kategoriich, vékova struktura pacientti diagnostikovanych danou metodou,
podil pacientl ve v€kové kategorii, ktefi byli diagnostikovani danou metodou)

Lécba - vékové spec. vyvoj aplikace léCebnych metod dle véku pacienti (absolutni pocty pacientt v Sletych véko-

vych kategoriich, vékova struktura pacientii 1é¢enych danou metodou, podil pacien-
th ve v€kové kategorii, ktefi byli 1é¢eni danou metodou)

Diagnostika - kombinace metod kombinace diagnostickych metod, které byly aplikovany u pacientd — tabulka hod-

not (pocet a % pacienti s jednotlivymi kombinacemi)

Lécba - kombinace metod kombinace lé¢ebnych metod, které byly aplikovany u pacientli — tabulka hodnot (pocet

a % pacientd s jednotlivymi kombinacemi)

Diagnostika - kombinace metod (graf) zastoupeni pacientil se zvolenou kombinaci diagnostickych metod (% pacientl dia-

gnostikovanych vybranou kombinaci metod, % pacientt diagnostikovanych pouze
nékterymi metodami z vybrané kombinace, % diagnostikovanych jinymi metodami)

Lécba - kombinace metod (graf) zastoupeni pacientil se zvolenou kombinaci lé¢ebnych metod (% pacientil IéCenych

vybranou kombinaci metod, % pacientl 1é¢enych pouze nékterymi metodami z vybra-
né kombinace, % lécenych jinymi metodami)

Tabulka 4. Obsah regiondlniho zpravodajstvi epidemiologie zhoubnych nidort

Zdkladni cdst zpravodajstvi:

L.

Demograficka charakteristika regionu

Velikost populace

pocty osob v kraji a v CR v roce 2003, zastoupeni muii a Zen

Vékova struktura populace

pocty osob ve vékovych kategoriich v roce 2003, srovnani vékové struktury muzii a Zen v kraji a v CR

Trendy vyvoje populace

vyvoj poétu obyvatel v kraji a v CR v obdobi 1977-2003, vyvoj podilu kraje na celkové populaci CR, vyvoj v&kové struk-
tury populace kraje a CR

II.

Mortalita v regionu

Pocty zemrielych

Gimrti muzi a Zen v roce 2003 — pocty a pfepocet na 100000 osob v kraji a v CR, podil kraje na celkové mortalité v CR
Vékova struktura zemielych

pocty zemielych muzii a Zen a pfepocet na 100000 osob ve v&kovych kategoriich v kraji a v CR v roce 2003

Trendy vyvoje

vyvoj po¢tu zemielych na 100000 osob u muZi a Zen v kraji a v CR od roku 1991, vyvoj po¢tu zemielych na 100000 osob
ve vékovych kategoriich v kraji a v CR
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Priciny amrti

podil (%) piicin Gmrti na celkové mortalité v kraji a v CR v roce 2003, podil pfi¢in timrti ve vékovych kategoriich v kraji a
vCR

Mortalita nadorovych onemocnéni

mortalita diagn6z nddorovych onemocnéni v kraji a v CR v obdobi 2001-2003 — pocty, piepocet na 100000 osob, podil (%)
diagndz v ramci nddorovych onemocnéni; pocet zemfelych na diagnézy na 100000 osob u muzii a Zen v obdobi 2001-2003
v kraji a v CR

Trendy mortality zhoubnych novotvara

vyvoj mortality diagnéz v obdobi 1997-2003 — pocty, pfepocet na 100000 osob a vékové standardizovany pocet (svétovy
standard); srovnani vyvoje v kraji a v CR; srovnéni krajii za obdobi 2001-2003 - mapa a graf

zpracovéno pro diagnézy C00-D48, C18-C21, C33+C34, C16, C25, C23+C24, C64-C66+C68, C50, Co1

III. Epidemiologie zhoubnych nadori v regionu
Incidence diagnéz nadorovych onemocnéni
incidence diagn6z nadorovych onemocnéni v kraji a v CR v obdobi 2001-2003 — pocty, pfepocet na 100000 osob, podil
(%) diagnoz v ramci nddorovych onemocnénf; pocet na 100000 osob u muzi a Zen v obdobi 2001-2003 v kraji a v CR
Trendy incidence diagnéz nadorovych onemocnéni
vyvoj incidence diagn6z v obdobi 1997-2003 — pocty, prepocet na 100000 osob a vékove standardizovany pocet (svétovy
standard); srovnéni vyvoje v kraji a v CR; srovnéni krajii za obdobi 2001-2003 — mapa a graf
zpracovano pro diagnézy C00-C97 bez C44, C18-C21, C33+C34, C43, C50, C54+C55, C56, C61, C62, C64-C66+C68
Srovnani s mezinarodnimi daty
srovnén{ incidence CO0—C97 bez C44 u muzhi a Zen v kraji, CR a zemich Evropy (v&kové standardizovany pocet — svétovy
standard) — stav k roku 2002
Vékova struktura pacienti s nadorovym onemocnénim
pocty ve vékovych kategoriich, pfepocet na 10000 osob ve vékovych kategoriich a zastoupeni (%) vékovych kategorii v
obdobi 2001-2003
zpracovano pro diagnézy C00-C97 bez C44, C18-C21, C33+C34, C43, C50, C54+C55, C56, C61, C62, C64-C66+C68
Prevalence nadorovych onemocnéni
pocty Zijicich pacientil s diagnézami nadorovych onemocnénim v kraji a v CR, pfepocet na 10000 osob a podil (%) jednot-
livych diagn6z v roce 2003; podet Zijicich pacientii s diagnézami na 100000 osob u muZii a Zen v roce 2003 v kraji a v CR;
vékova struktura Zijicich pacientl s diagnézou CO0-C97 bez C44

IV. Diagnostika zhoubnych nidoru a celkova lééebna zatéz regionu
Diagnostika pacienti v regionu
podil pacientt se stanovenou TNM Kklasifikaci a klinickym stadiem, podil neuvedenych stadii v kategoriich dle divodu neu-
vedeni TNM Kklasifikace - srovnéan{ kraje a CR v obdobich 1977-1981, 1982-1994, 1995-2003
Stanoveni klinického stadia pacientii v obdobi 1995-2003
klinick4 stadia diagnéz — pocet a podil (%) v kraji a v CR;
srovnéni kraje s celkovou situaci v CRu diagnéz C18—-C21, C33+C34, C43, C50, C54+C55, C56, C61, C62, C64-C66+C68
Trendy stanoveni klinickych stadii
vyvoj zastoupeni klinickych stadii v obdobi 1977-2003 — podil (%) a pocet na 100000 osob
zpracovéno pro diagnézy C18-C21, C33+C34, C43, C50, C54+C55, C56, C61, C62, C64-C66+C68
Lécebna zatéz regionu
zastoupeni pacientii s protinadorovou 1é¢bou a bez protiniddorové 1é¢by v kraji a v CR v obdobi 1995-2003

V.  Pozice komplexniho onkologického centra v regionu
Pozice KOC v regionu
struktura KOC/KOS
Pacienti KOC
pocty a podil (%) diagndz, zastoupeni muzil a Zen, vékova struktura, okres trvalého bydlisté pacientl
Pacienti mimo KOC
pacienti kraje 1é¢eni mimo KOC/KOS — pocty a podil (%) diagndz, zastoupeni muzi a Zen, v€kova struktura, okres trvalého
bydlisté pacientl

VI.  Vyznamné trendy v epidemiologii nidort CR a v regionu

vybrané trendy: vyvoj zachytu ¢asnych a pokrocilych klinickych stadii nadoru prsu (C50), vyvoj incidence nadort plic
(C33+C34) u muZzi a Zen, vyvoj incidence naddort Zaludku (C16) u muza a Zen, vyvoj podilu pacientt s protinddorovou 1é¢-
bou — srovnani kraje a CR

Specidlni dst zpravodajstvi: Dopliiujici analyzy dle individuélnich potfeb uZivateli.
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Obrazek 1. Ukéazka vystupt ProhliZece dat v systému SVOD
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Obrazek 2. Ukézka vystupt Analytického modulu v systému SVOD
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Obrazek 3. Ukézka vystupu Prezentaéniho modulu v systému SVOD
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Obrazek 4. Ukizka mapovych vystupd v systému SVOD

Obrazek 5. Ukézka z regionalniho zpravodajstvi epidemiologie zhoubnych nidorti — srovnani kraje a Ceské republiky
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Zpravodajstvi systému SVOD poskytuje analyzy na
miru

Autorsky tym projektu SVOD nabizi i piimé provedeni ana-
lyz pro koncového uZivatele. Takto vzniklo tzv. regiondlni
zpravodajstvi SVOD jako sumarizace populacnich epide-
miologickych i klinickych dat NOR pro potieby regionil
a komplexnich onkologickych center. Tyto analyzy kom-
binuji vyznamné zdroje populacnich dat s cilem zmapovat
epidemiologickou situaci v regionech CR a jeji dopad na
chod zdravotnickych zafizeni. VyuZivan je predevSim
Nérodni onkologicky registr, ddle pak databdze zemfelych
CR ademografick4 data o populaci CR. Pro dalii verze t&ch-
to analyz je pldnovéno vyuZiti i environmentalnich databa-
zi a informacnich systému z biomonitorngu Zivotniho pro-
stfedi.

Obsah regionélniho zpravodajstvi je uveden v prehledové
Tabulce 4 a ukazka vystupl vztahujicich urcity region
k referen¢nim datim CR je uvedena na Obréizku 5.

Budoucnost systému SVOD

Dosavadni vyvoj systému jasné ukazuje perspektivy on-
line pracujiciho software. Z tohoto diivodu bude analytic-
ky vyznamné posilovan pfedevsim webovy portil SVOD
(www.svod.cz) a lokdlni analyticky software zlstane jako
ndstroj pro podrobné analyzy odborné vetejnosti. V dalSich
verzich webového portdlu SVOD tak uzivatelé najdouiroz-
sdhlejsi analytické vystupy pfipravené formou automatic-
ky generovanych prezentaci. Vysokou prioritou bude rov-
néZ priprava zahrani¢nich vystupt, které by mély zvysit
prestiZ projektu a Ndrodniho onkologického registru CR.
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Souhrn

Od zafi 2005 je na internetové adrese http://www.svod.cz vefejné zpfistupnén novy webovy portdl, jehoZ primdrnim cilem je posky-
tovat reprezentativni data o incidenci a mortalité zhoubnych niddori v CR. Dal$im zdmérem portilu je poskytovani relevantnich infor-
maci o epidemiologii nddorti v CR do zahranici. Prostfednictvim informacnich sluZeb portdlu se kaZzdy ob&an CR miiZe informovat o
situaci v regionech, srovndvat ¢eskd data se zahrani¢im nebo zobrazit dlouhodobé trendové kiivky pro vyskyt a mortalitu nddorovych
onemocnéni. Portal rovnéZ nabizi zpravodajstvi z oblasti hodnoceni populacnich rizik a je pfipravena zv1astni zpravodajskd sluzba pro
zastupce sdélovacich prostfedkd.

Kli¢ova slova: epidemiologie nadori, populacni registrace dat, informacni systém.

Summary

The aim of this article is to inform about newly issued web portal focused on population risk analyses related to cancer epidemiology.
Portal was built up on very representative database of National Cancer Registry (Czech Republic, Ministry of Health Care, standardi-
zed collection of cancer data since 1977) that provides fully representative long-term trends on both incidence and mortality associa-
ted with all types of malignant tumors. Nowadays the database consists of more than 1 300 000 reported cases stratified according to
main risk factors and diagnostic descriptors including TNM classifiers. The automated system of on-line analyses offers unique access
to the cancer registry as well as demographic and environmental databases. Portal is principally developed as tool increasing the infor-

mation potential of risk assessment studies. Portal is available at http://www.svod.cz.

Key words: cancer epidemiology, population-based registry, information system.

Webovy portal SVOD: diavody vzniku a cile

Projekt SVOD se jiZ od prvni etapy feSeni zaméfoval na

zviditelnéni a zpfistupnéni dat Narodniho onkologického

registru CR (NOR) odborné i laické vefejnosti. Prvni eta-
py vyvoje zahrnovaly prevzeti a validaci popula¢nich dat

a jejich prevod do lokéln€ instalovaného systému SVOD,

ktery umoZiioval analyzu i prezentaci dat. Ackoli §lo o vel-

mi vykonny software, ktery je dodnes plné funk¢ni, situa-

ce s dostupnosti dat se nezlepSovala. Problémy, které sou-

visely pfedev§im s formou softwarového zpracovéni l1ze
stru¢né shrnout nasledovné:

- lokdlni software nelze jednoduSe plo$né distribuovat,
systém nardZel na variabilitu koncovych pocitacii a ope-
ra¢nich systémil,

- na druhou stranu bylo a je nepfipustné software prodavat

nebo jakkoli vyrazné zpoplatiiovat, coZ ovSem blokova-

lo dynamickou podporu uZivateli,

uzivatel zustal se softwarem ,,sam* a ackoli vétSina ana-

lyz je realizovéana pIn€ automatizované, jistd forma cent-

ralni analytické podpory citelné chybéla.

Z téchto divodl se lokdlnég instalovany software SVOD

postupné pieménil na nastroj primarné ureny odborné

oy

vefejnosti a jako takovy zacal byt i §ifen na zéklad¢ cile-
nych zadosti a akademicky poskytovanych licenci (viz téz
¢lanek o projektu SVOD v tomto vydani ¢asopisu Klinic-
ka onkologie). Zakladni cil zpfistupnit epidemiologicka
data o zhoubnych nadorech odborné i laické vefejnosti tim
ale nebyl opustén. Jedinym moZznym feSenim se stal on-line
dostupny software schopny agregovat a zpracovavat data
z vice zdrojii (NOR, demografickd data Ceské populace aj.)
a zpristuptiovat je uzivateli v podobé grafickych, tabelar-
nich a textovych zprav. Webovy portdl SVOD byl v této
podobé spustén na konci roku 2004 a dosavadni zkuSenos-
ti s jeho provozem dokazuji, Ze §lo o feSeni UspéSné. Béz-
nd epidemiologickd data v pfimych analyzach i ve srovna-
ni se zahrani¢nimi databdzemi jsou volné dostupnd
a reportovaci néstroje portalu vyuZiva stle vétsi mnoZzstvi
uZivateld.

Webovy portél epidemiologie zhoubnych nadorti v CR je
vefejné dostupny nainternetové adrese www.svod.cz. Jeho
hlavnim cilem i pro rok 2006 zlstava zpiistupnéni epide-
miologickych udajii z oblasti onkologie odborné i laické
vefejnosti a poskytovani odborné garantovaného infor-
macniho servisu o epidemiologii nddorti v CR. Informacni
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sluzby portalu jsourozdéleny do téch- Obrazek 1: Webovy portal epidemiologie zhoubnych nadord v CR

to zékladnich ¢asti:

e O projektu: obsahuje zakladni
informace o projektu, jeho cilech,
feSitelském kolektivu a institucich,
které se na jeho tvorbé podileji.
Soucasti je téZ adresii odbornych
garantl portalu.

e Aktuality, zpravodajstvi: jsou
vychozi strankou portalu, v sekci
Zpravodajstvi z tisku se objevu-
ji aktudlni informace ze zpravo-
dajskych i odbornych informac-
nich portdld, které se tykaji
problematiky nadorovych one-
mocnéni. V sekci Zpravodajstvi
z portalu se nachdzeji zpravy
a Clanky souvisejici s odbornymi
a prezentaCnimi aktivitami tohoto
projektu, v sekci Novinky na por-
talu jsou pak informace o posled-
nich zménach na portalu.

e Software SVOD: tato sekce obsa-
huje informace o projektu SVOD
a o stavu jeho feSeni, dile odkazy
na materidly a manudl k analytic-
kému programu SVOD, kontakt na
technickou podporu uZivatelim
a vstup na stranky diskusniho
klubu SVOD. Piivodni analyticky
systém SVOD je takto dile rozvi-
jen, i kdyZ jeho obecné informac-
ni funkce prevzal zde popisovany
webovy portal.

o Epidemiologické analyzy: jsou
hlavni ¢4sti portalu, kterd uZivate-
li zpfistupriuje epidemiologickd

data v rznych pohledech prostfednictvim pieddefino-
vanych analytickych néstroji. Forma a obsah vystupl
jednotlivych analyz je plné volitelnd uZivatelem (volba
diagndzy, volba cilové skupiny pacientil dle dostupnych
parametr(l, forma zobrazeni v grafech, tabulkach, mapéch
atd.)

¢ Priivodce analyzami: obsahuje pravodce (on-line manu-
al) pro uzivatele portalu, ve kterém jsou popsany postu-
py pro praci s epidemiologickymi analyzami, obsahuje
téZ slovnik odbornych pojmi.

Dalsi sekce portalu www.svod.cz jsou tyto:

o Publikace a zpravy: obsahuje seznam zprav a publika-
ci, které souviseji s odbornymi a prezenta¢nimi aktivita-
mi projektu.

e WWW odkazy: odkazy na stranky tykajici se proble-
matiky zhoubnych nadort.

e Kalendar odbornych akei: odkazuje seznam vyznam-
nych domécich a zahrani¢nich odbornych akci z oblasti
onkologie, ktery se nachazi na strankach Ceské onkolo-
gické spolec¢nosti (www.linkos.cz).

e Onkologické ¢asopisy: odkazuje na piehled mezina-
rodnich odbornych onkologickych ¢asopisti na strankéach
Ceské onkologické spole¢nosti (www.linkos.cz).

¢ Sluzby pro novinare: informace pro tisk a vymezeni pra-
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videl pro publikovéni informaci ziskanych na tomto por-
talu.

e Varovani pred dezinformaci: obsahuje upozornéni na
mozné dezinterpretace pfi provadéni analyz, pfedevsim
jde-li o skupiny pacienti 0 malém poctu.

e Vase dotazy: formulaf pro odeslani dotazu spravcim
a odbornym garantim portdlu. UZivatelé maji moZnost
komunikovat s odbornymi spravci portdlu a mohou také
davat podnéty na nové analytické vystupy. Systém je
otevieny i novym autorskym vstupim.

Udaje prezentované v sekci epidemiologickych analyz jsou
ziskdvany z databidze Narodniho onkologického registru,
ktery je spravovan Ustavem zdravotnickych informaci a sta-
tistiky CR a je odborné garantovan Ceskou onkologickou
spole¢nosti. Nutno ov§em zdiraznit, Ze za provadéné ana-
lyzy i jejich interpretaci je pln€ odpovédny kazdy uZivatel
sam.

On-line dostupné epidemiologické analyzy

Tato ¢ast portdlu www.svod.cz obsahuje 8 bez omezeni
dostupnych softwarovych nastrojt, které umoZziiuji i laic-
kému uzivateli ziskdvat zdkladni pfedstavu o incidenci
a mortalité zhoubnych nadori v jim vybrané kohorté paci-
ent. UZivatel miZe interaktivné nastavit cilovy soubor
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Obrazek 2: Incidence a mortalita

Obrazek 3: Casové trendy
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Obrazek 4: Vék pacientil

Obrazek 5: Regiondlni pfehledy
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Obrazek 6: Klinick stadia
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Obrazek 7: Srovnavaci analyzy
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Obrazek 8: Srovnani se zahrani¢im
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Obrazek 9: Souhrnna prezentace
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Obrazek 10: Volba diagnézy pomoci schematického obrazku téla clovéka nebo seznamu diagnostickych skupin.

pacienti a ziska report obsahujici zdkladni graficky vystup,
doplnény o nezbytné komentéie a tabulku primérnich dat.
Obrazky 2-9 shrnuji typy a funk¢nost dostupnych analy-
tickych néstroji v této ¢asti portalu SVOD.

Jak pouzivat analytické nastroje na portalu SVOD —
minimalni navod pro uzivatele

Prvnim krokem pro zahajeni jakékoliv analyzy je vybér
pozadované diagndzy. K dispozici jsou data v§ech malig-
nich diagn6z za obdobi 1977-2003. Jednotlivé diagnézy
jsou rozdéleny do skupin, poZadovana skupina diagndz se
vZdy zobrazi v pravé ¢asti okna po umistnéni kurzoru a klik-
nuti nad piisluSnou ¢4sti schématického obréazku téla ¢lo-
véka. Po kliknuti na ,,Pfimo zobrazit vSechny diagnostické
skupiny* je pfipadn€ mozno zvolit diagnostickou skupinu
ze seznamu.

Po zvoleni diagndzy se zobrazi analytické okno s vysled-
kem dle zakladniho nastaveni. Toto nastaveni 1ze dale ménit
na té€chto dvou urovnich:

a) nastaveni zobrazovanych parametri a jednotek (tla-
¢itko ,,Nastaveni analyzy*), kde je moZno podle typu ana-
lytického okna nastavit zobrazovany parametr (incidence,
mortalita) a jednotky, v nichZ ma byt vystup zobrazen (napf.
absolutni pocty, pfepocet na 100 000 osob, zastoupeni v %
a podobng).

b) volba analyzované skupiny pacienti (skupina voleb

., Vyber skupiny pacienti), kterou je moZno vybrat dle té€ch-

to parametru:

- pohlavi (muZi, Zeny, celd populace)

- vék (pétileté v€kové kategorie)

- region (kraj CR)

- obdobi (aktudlné 1977-2003)

- klinické stadium (jednotliva stadia 1-4 nebo 1+2 a 3+4
agregovang)

- TNM Klasifikace (T 0—4, N 0-4, M 0-1)

- dal§i parametry: stav pacienta (Zije/neZije), umrti na
diagn6zu
V reZimu nastaveni analyzy a volby skupiny pacientl je
vysledny graf zobrazen v nihledu uprostied okna vcetné
popisu aktudlnfho nastaveni, ndvrat do normalniho reZimu
se zobrazenim vysledku se provede kliknutim na tlacitko
,Zobrazit graf*.
Kromé grafického vystupu je ddle moZno oteviit okno
s tabulkou hodnot zobrazenych v grafu (kliknutim na
tlacitko ,,Tabulka s daty*). Pro rychly pfistup k dalSim
typim analyz pak slouZi ikony nad vyslednym grafem.
Po kliknuti na pfislu$nou ikonu se otevie nové dcefin-
né okno zvolené analyzy, zobrazeny vysledek je pak
pocitan pro diagnézu a skupinu pacientt dle pavodni-
ho okna.
Dile je moZno pfimo zvolit jinou diagnézu (tlacitko
»Zménit diagnézu“ v levé dolni Casti analytického
okna), kdy zlstane zachovano nastaveni zobrazovanych
parametrd a jednotek analyzy i vybrana skupina paci-
entd.
Pro ziskéni zakladniho piehledu o zvolené diagnoze 1ze dale
zobrazit report, ktery obsahuje tyto informace:

- Casovy vyvoj hrubé incidence a mortality

- Casovy vyvoj hrubé incidence — srovndni muZzi a Zen

- asovy vyvoj hrubé mortality — srovndni muzil a Zen

- Casovy vyvoj indexu mortalita/incidence — srovnini muza
azen

- vekova struktura pacientl a zemielych na diagnézu

- vé&kové specificka incidence a mortalita

- regiondlni pfehled — hrub4 incidence (mapa)

- regiondlni pfehled — hrub4 mortalita (mapa)

- zastoupeni klinickych stadii — vyvoj v ase

Tento report o diagnéze pak lze zobrazit a uloZit ve forma-

tu pdf véetné tabulek hodnot zobrazenych v grafech.
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Obrazek 11: Pfiklad analytického okna portilu, moZnosti jeho nastaveni a dalsich vystupt.
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Tiskova zprava o portalu SVOD:

Webovy portal SVOD: epidemiologie zhoubnych nadort v Ceské republice
—nova informacni sluzba pro odbornou i laickou verejnost

Od zafi 2005 je na internetové adrese http://www.svod.cz vefejné zpfistupnén novy webovy portdl SVOD, jehoZ pri-
marnim cilem je poskytovat reprezentativni data o vyskytu zhoubnych nadora v CR a o tmrtnosti, kterd se zhoubnymi
nadory souvisi. Projekt SVOD (vyvoj Systému pro Vizualizaci Onkologickych Dat) vychazi z pfedpokladu, Ze infor-
mace o epidemiologii téchto zdvaZznych onemocnéni by mély byt piistupné viem ob¢aniim CR. Dal§im zdmérem webo-
vého portalu je poskytovani relevantnich informaci o epidemiologii nadorii v CR do zahrani&i. Zvefejnéni portalu pred-
stavuje zlomovy moment v dostupnosti dat o této velmi zdvaZzné kategorii onemocnéni. Prostfednictvim informacnich
sluZeb portdlu se totiz miZe kazdy ob&an CR informovat o situaci v regionech, srovnavat ¢eska data se zahrani¢im nebo
zobrazit dlouhodobé trendové kiivky pro vyskyt a mortalitu nidorovych onemocnéni. Portal rovnéZ nabizi zpravodajstvi
z oblasti hodnoceni popula¢nich rizik a je pfipravena zvlaStni zpravodajska sluZba pro novinéfe a zastupce sdélovacich
prostiedki.

Hlavnim cilem projektu SVOD je vyvoj informacnich systémi podporujicich managerské rozhodovani a védecké
analyzy nad popula¢nimi onkologickymi daty. V ndvaznosti na tato populacni data mohou byt analyzovény jakéko-
li dal§i ddaje o rizikovych faktorech onkologickych onemocnéni v€etné informaci o stavu Zivotniho prostiedi. Data-
baze webového portdlu SVOD zpfistupiiuji data Narodniho onkologického registru z let 1977-2002, coZ predsta-
vuje pres 1 229 000 zdznamil od 91 diagndz zhoubnych novotvard. Tato data 1ze analyzovat z pohledu zékladnich
charakteristik pacientll a diagnostickych udajt a déle je regiondlné a Casové tfidit. UZivatel pracujici epidemiolo-
gickymi analyzami ma dale k dispozici demografické udaje o populaci v CR za obdobi 1977-2002. Systém je pfi-
praven k automatické aktualizaci epidemiologickych dat, jakmile budou validovéana v centralnich databazich Minis-
terstva zdravotnictvi CR.

Informacni sluzby webového portilu jsou volné piistupné v§em uZivatelim. Konkrétné se jedna o: aktuality (pravidelné
aktualizované informace o déni v oblasti hodnoceni popula¢nich rizik); interaktivni analyzy (volné dostupné softwaro-
vé nastroje umoZziujici pfimo zkoumat epidemiologické trendy onkologickych diagn6z); zpravodajstvi (komentované
prezentace pfipravené vyznamnymi odborniky jako forma autorského informac¢niho servisu).

Webovy portal SVOD vznik4 ve spolupraci s Ustavem zdravotnickych informaci a statistiky Ministerstva zdravotnictvi
CR a pod garanci Ceské onkologické spole¢nosti CLS JEP. Dalii nezbytné datové vstupy jsou ziskdvany ve spolupréci
s Ceskym statistickym tifadem. Projekt je podporovan Ministerstvem zdravotnictvi CR (Odbor zdravotni péce) a Cent-
rem pro kvalitu ve zdravotnictvi Statniho zdravotniho tstavu. Vyvoj systému zajiStuje Centrum biostatistiky a analyz
Lékarské fakulty Masarykovy univerzity a Masarykav onkologicky ustav v Brng.

Portal SVOD bude i nadéle rozvijen, mimo jiné také na zédklad€ pfipominek uZivatell. Sluzby webového portalu budou
rovnéZ vyuZity pro optimalizaci programi zdravotnické prevence jako je v prvni fadé Nérodni program mamografic-
kého screeningu v CR, ktery je datové auditovdn rovndZ tymem Lékaiské fakulty Masarykovy univerzity
(www.mamo.cz). Databdze Néarodniho onkologického registru umoziiuje i analyzu dat o diagnostice a 1é¢b& onkolo-
gickych pacientii arovnéZ analyzu celkového preZiti. Tyto analyzy jsou piipraveny pro komunikaci v rdmci Ceské onko-
logické spole¢nosti CLS JEP a budou prezentovany v zén& webového portalu s autorizovanym pfistupem. Portal SVOD
tak bude slouzit i jako informacni zdroj pro management ¢eského zdravotnictvi a povede k nastaveni referen¢nich stan-
dardi pro vysledky 1écebné péce v onkologii.
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MOZNOSTI VYUZITI INFORMACNICH SYSTEMU NEMOCNIC K HLASENI
POPULACNICH DAT - ZKUSENOSTI MASARYKOVA ONKOLOGICKEHO USTAVU

ROLE OF HOSPITAL INFORMATION SYSTEMS IN POPULATION-BASED
CANCER REGISTRIES - THE EXPERIENCE OF MASARYK
MEMORIAL CANCER INSTITUTE

BRABEC P.12, KLIMES D.2, ANDRES P.!, DUSEK L.z, VYZULA R.!

I MASARYKUV ONKOLOGICKY USTAV, BRNO
2 LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO

Souhrn

Nemocni¢ni informac¢ni systémy (NIS) prochdzeji neustilym vyvojem, ktery ale mnohdy nereaguje na aktudlni potieby nemocnic. To
je zpuisobeno piedevsim sloZitosti problematiky a dlouhodobym sbérem neparametrickych dat, nedostupnych pro retrospektivni audi-
ty a analyzy. Sviij dil viny ma i astd implementace dodate¢nych moduld, které nakonec z NIS vytvareji heterogenni prostiedi a kom-
plikuji jednoduchou analyzu a reporting. Témto problémtim je nutné pfedchézet. Pokud nebudou data jednotlivych pracovist alespoil
¢aste¢né parametrizovand, nebude v budoucnu moZné nad nimi provadét analyzu. Nebude tak moZné rozhodovat o efektivnim fizeni
16¢by, vyhodnocovat ekonomickou situaci a provadét jakykoli benchmarking. V soucasné dobg je v CR velice médlo nemocnic, které
by skute¢né mély sva data ,,pod kontrolou* tak, aby dokdzaly pohotové argumentovat ptimo Cisly. Tato prace kratce pfedstavuje jed-
no z efektivnich feSeni dané situace. Jde o datovy sklad (Data Ware House) a na n€j navazujici reportovaci systém vyvijeny na Masa-
rykov€ onkologickém ustavu v Brné. Jednim z viditelnych benefiti tohoto vyvoje je moZnost automatizace hlaSeni do popula¢nich
registrt, véetné Narodniho onkologického registru.

Klicova slova: nemocni¢ni informac¢ni systém, datovy sklad, onkologie.

Summary

Hospital information systems represent very dynamic segment of IT market, however not always coupled with demands of concrete
health care facility. It is evidently a consequence of complexity of the situation and general lack of parametric data retrospectively
accessible for analytical processing. The processing and reporting is also complicated by rather partial solution of IT problems inclu-
ding supplementation with separated software modules. We should precede these problems as parametric data is indispensable for any
optimization of therapy, cost-effectiveness evaluation and benchmarking as well. There are only a few hospitals in the Czech Repub-
lic that fully control their data and are able to argument with parametric and rational reports. This paper introduces one of effective
solutions for the situation, i.e. data warehouse and associated reporting that has been implemented in the Masaryk Memorial Cancer
Institute in Brno. One of straightforward and visible benefit of the solution is automated reporting to population — based registries, inc-
luding Czech National Cancer Registry.

Key words: hospital-based information system, data warehouse, oncology.

Uvod

Z b&zné praxe vime, Ze moderni nemocnice se dnes neo-
bejde bez elektronického informacniho systému (NIS).
V devadesatych letech nastal rozmach ,. komputerizace®,
ktery zasahl snad vSechna odvétvi lidské cinnosti.
Nemocnice nebyly vyjimkou a budovaly se rGzné infor-
macni systémy, které mély usnadnit orientaci ve sbira-
nych parametrech. Cilem téchto systémd je usnadnit béz-
nému lékafi pfehled o pacientovi a jeho onemocnéni,
hodnoceni ndkladnosti a efektivnosti 1écby a dalsi analy-
zy. Pti zamySleni nad témito cily si kaZdy z nds musi polo-
Zit otdzku ,,Povedlo se ndm to?*. A odpovédi nejsou jed-
noznacné. V béZzné klinické praxi je dnes samoziejmosti,
Ze 1ékar zna zékladni udaje o pacientovi poté, co zada do
svého nemocni¢niho informa¢niho systému rodné Cislo
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pacienta. Soucasné je schopen zjistit, kdy a jak byl paci-
ent 1éCen, jaka mu byla predepsdna medikace, kdy ma pti-
jit na kontrolu. Pfed jistou dobou, kdy jsme byli vSichni
zvykli na papirové karty, by néco podobného vypadalo
jako nemozZné. Z tohoto pohledu byl jisté hlavni cil napl-
nén. Pfesto stdle zistava oteviena otdzka sledovanosti
riznych parametrii a jejich vyuZitelnosti pro analyzy dat.
Rada parametrti neni adekvatné zp¥istupnéna a zanik4
v textovych poznamkéch a predevsim klinicky popis sta-
vu pacienta tak mizi z naslednych analyz. Jinymi slovy
zjiStujeme, Ze nestaci pouze data sbirat, ale je nutné sle-
dovat také jich budouci mozny informac¢ni pfinos.

Tento ¢lanek neni diskuse o tom, zda je tak ¢i onak sprav-
né¢, nebo zda nékterd nemocnice déld néco 1épe nez jina.
Problém vyuZitelnosti dat a jejich ceny byl jiZ v minulosti
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mnohokrat popsan v riiznych publikacich. Cilem tohoto
¢lanku je poukdzat na jednu z moZnych cest, jak ziskat kva-
litni vyuZitelné informace o pacientech a chodu nemocni-
ce, a pritom jeSte pfi relativné nizkych ndkladech. Je logic-
ké, ze dosahneme-li tohoto cile, miZeme automatizovat
veskerd naslednd hlaSeni, kterd z takovych dat vychazeji.
Pro ¢eskou onkologii to pfedstavuje predevsim velmi laka-
vou a efektivni automatizaci hlaSeni do Néarodniho onko-
logického registru.

Popis soucasného stavu

Problémem dne$nich nemocnic neni nedostatek infor-
maci, ale jejich vyuzitelnost, nakladovost jejich pofi-
zovani a moZnost integrace. Jednim z typickych pfikla-
du je i hlaSeni NOR, které je ddno zdkonem a natizeno
ministerstvem zdravotnictvi. UZIS v leto§nim roce zave-
dl pilotni projekt, ve kterém je hlavnim cilem integrovat
data z hlaSeni NOR do jednotnych datovych struktur
v NIS u onkologickych pracovist. To je jist¢ rozumnd
mySlenka, kterd ale otevfela fadu problémi souviseji-
cich vice se stavem NIS neZ se stavem NOR. Vyjdeme-
li z pfedpokladu, Ze hla§eni NOR méa danou datovou
strukturu a unifikovanou metodiku, pak hlavni problém
spociva v otdzce, kde ziskat data a jak je napojit do cent-
ralni databaze. U parametrickych NIS by vlastné Zddné
problémy nebyly —feSila by se pouze technologickd otdz-
ka, jak data pro NOR vyexportovat a z jakych zdroji.To
ale bohuZel neni pfipad ¢eské onkologie, kterd musi nej-
prve fesit, jak exportovatelnd data do NIS dostat, kde je
sbirat a také kolik cely tento projekt bude vlastné stét
penéz.

Dal§im podobnym problémem muiZe byt otdzka provdzanosti
parametr mezi systémy, napt. ,,Kolik mame v kaZzdém mési-
ci unikatnich pacientil ve tfetim klinickém stadiu, s jakou dia-
né ndklady a jaky je primérny pocet liZkodnl u té€chto
pacientti?* Z pohledu hodnoceni péce jde o zcela zakladni

vvvvv

Z pohledu IT je to ale velice kom-

M nejednoznacna identifikace provizanosti parametrt
mezi systémy,

M chybé&jici dokumentace,

M nedostate¢na definice findlnich vystupa,

M zédznamy parametri v textové podobé,

M roztfisténost moduld,

M $patnd implementace,

M systém nerespektuje procesni chod nemocnice,

M slozita integrace.

Mozna FeSeni soucasného stavu

Z vySe popsanych problému by se mohlo zdat, Ze splnit

predpoklad automatizované vyuZitelnosti dat je prosté

nemoZné nebo prili§ komplikované. Neni tomu tak. Opti-

mismus posili jiZ jen uvédoméni, kolik informaci v sou-

¢asné dob¢ jiZ mdme plné€ parametricky v riznych systé-

mech téméf v kaZzdé nemocnici (minimalné hlaSeni platcim

zdravotni péce a laboratorni vysledky). Bylo by ale chybou

snazit se obsdhnout v§echny informacni systémy v jednot-

né idedln{ struktute, ktera bude 100% flexibilni a pfitom

bude mit i akceptovatelné provozni ndklady. Takovy jed-

notny systém ani neexistuje. Dne$ni nemocnice se totiZ neo-

bejdou bez IT ¢i ICT oddéleni, neustalého dopliiovani para-

metril a rozSifovdni datovych struktur. Vznikaji nové

pristroje, diagnostické metody, méni se legislativa atd., a pti

vSech té€chto zménach je neustile nutné data integrovat

a analyzovat.

Jednim z moZnych feSeni vySe popsané situace je datovy

sklad (Data Ware House DWH). Datovy sklad si miZeme

pro jednoduchost predstavit jako velkou databazi, kterd

obsahuje kromé& dat samotnych i vazby a definice vazeb

mezi jednotlivymi systémy. Jakmile jsou data uloZena,

muiZeme na né nahliZet riznymi zobrazovacimi nastroji

adale je zpracovavat do struktur, jako jsou naptiklad OLAP

kostky. Déle je moZné pfimo vytvéiet reporty, napojovat

dalsi aplikace apod. Pfiklad, jak vypada proces ziskavani

dat do DWH, ilustruje Obréazek 1.

* Obrazek 1: Proces ziskavani dat do datového skladu (Data Ware House DWH)

plikovany dotaz, na ktery dokaze
mélokdo odpovédét béhem kratké
chvile. Z praxe vime, Ze pokud systé-
my, a to nejen NIS, nejsou provéza-
né, nejsme schopni adekvétné odpo-
védét na dotaz kombinujici rizné
datové zdroje. Dotaz skonci jako
analytické zadani a Ceka se tyden —
dva, neZ ho né¢kdo zodpovi na zakla-
dé manuilné vytaZzenych a zkombi-
novanych cisel. Pfitom mutZeme
narazit i na problém, Ze n&ktery
potiebny parametr neni v NIS ¢i
jiném systému viibec parametricky
veden ajeho vyhodnoceni tedy vyZa-
duje prochézet textové zdznamy. Ze
dvou tydnt se tak stavd tkol i na
mésic nebo delsi obdobi.

Dle zkuSenosti riiznych pracovist
v CR patif mezi nej¢ast&jsi problé-
my:

M vyrazna heterogenita informad-

nich systémil,
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Implementace datového skladu (DWH) na Masaryko-

vé onkologickém ustavu v Brné

Masarykiv onkologicky astav se jako jedno z progresivnich

pracovist rozhodl technologie DWH vyuZit a v roce 2004 se

rozbéhla implementace zahrnujici vyznamné informac¢ni
systémy nemocnice. Zvolené feSeni datového skladu bylo
vybrano s prfedpokladem, Ze bude dostate¢né robustni nejen

z hlediska spolehlivosti a bezpe¢nosti, ale zajisti také analy-

tické funkce manaZerského informa¢niho systému s poZa-

dovanymi vykonovymi a ekonomickymi parametry. Reeni
je charakterizovano zejména nasledujicimi vlastnostmi:

1. PouZitd metodologie rela¢niho on-line analytického zpra-
covani umoZiiuje provadét komplexni analyzu dat
(v€etné ad-hoc analyzy, analyzy jednotlivych polozek,
implementace data mining metod, atd.) a minimalizuje
dodatec¢né investice pfi dal$im rozvoji systému (rozsi-
fovani poctu uZivateld, objemu analyzovanych dat, jejich
granularity, po¢tu dimenzi a aplikace komplexné&jSich
analytickych metod).

2. PouZita technologie tzv. ETL procest (zajistujicich pie-
nos dat z provoznich systémil do datového skladu a kon-
trolu jejich kvality) vyuZiva distribuovaného zpracova-
ni pro zajisténi vysoké spolehlivosti procesu
a nesymetrického Sifrovani a systému certifikatd pro
zajisténi bezpecnosti a autenticity dat.

3. Systém vyuziva ,,open source* technologie, coz kromé
nizkych celkovych nakladi znamena i vyssi bezpec-
nost, roveli ochrany investice a transparentnost celé-
ho feSeni (v disledku pfistupu ke zdrojovym kédim
vSech pouZitych komponent).

4. Technologie obsahuje prezentacni vrstvu, kterd naplni
predpoklad jednoduchosti a vyuZitelnosti informaci
v redlném Case

Cilem prezentani vrstvy je zpfistupnit analytickou infor-

maci uZivateli tak, aby pro néj byla snadno vyhodnotitel-

na, snadno dostupna (tj. ,,ve spravny ¢as na spravném mis-
t€*) adiivéryhodna. Samoziejmym poZzadavkem je potieba
volit takové technologie, které jsou optimalni z hlediska
celkovych naklada na vlastnictvi systému (tedy nizké
ndklady na tdrZbu a administraci, na provoz hardware

a sitové infrastruktury, nizké néklady na rozSifovani poctu

uzivateli).

Splnéni vysSe uvedenych poZadavki je zajiSténo vhodnym

vybérem pouZitych technologii a jejich promyslenou imple-

mentaci:

¢ Snadné a jednozna¢né vyhodnoceni informace. Kro-
m¢é standardnich vystupli ve formé€ vhodné formétova-
nych a parametrizovatelnych tabulek je mozZné analytic-
kou informaci prezentovat ve formé 2D grafli, map nebo
primo exportovat do soubort tabulkového procesoru. Je
také moZné vytvaret 3D prezentace dat s moZnosti inter-
aktivni manipulace a tak umoZnit pfehled o struktufe dat
a trendech jejich vyvoje.

¢ Snadna dostupnost informace. Analyticka informace
musi byt snadno dostupnd jak uvnitf sitg, tak i pro mobil-
ni uZivatele. Kromé interaktivniho pfistupu (napf. pfes
web portél) je vhodné dorucit potfebnou informaci uZzi-
vateli i proaktivné pomoci nejriznéjSich komunikac¢nich
kanalil (napt. e-mail, SMS, fax).

¢ Nizké celkové naklady na vlastnictvi systému. Kritic-
ké ¢asti systému jsou implementovany na platformeé ope-
ra¢niho systému GNU/Linux, diky jehoZ vysoké stabili-
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t€ a snadné Gdrzbé je mozné udrzet velmi nizké naklady
na provoz feSeni.
Konkrétni poZadavky a nivrh datové struktury je soucasti
detailni projektové dokumentace, kterd jasné specifikuje
struktury, do kterych maji dodavatelé systému exportovat
nemocni¢ni data, v€etné popisu jednotlivych parametra.
Obecné lze fici, Ze feSené poZadavky se tykaji nasleduji-
cich oblasti :
e klinicka data (pacient, hodnoceni pacienta v ¢ase, vyvoj
nemoci),
e ckonomicka data (ndklady, vynosy, hospodafeni nemoc-
nice....),
e multilateralni data (ndklady na pacienta, obecné data agre-
govana z vice systémi).

Pristup reSeni pro uZivatele

Pristup prostiednictvim www portalu je vhodny pro Siro-
ké spektrum uZivateld, kterym miiZe poskytnout riznou miru
funkcionality a interaktivity, vZdy optimalizované podle
jejich konkrétnich potfeb. Vyvojifi (tzv. ,power-user®)
mohou prostednictvim portdlu vyvijet nové reporty a ana-
lytické objekty (metriky, filtry, atd.), které pak mohou vyu-
Zit ostatni uZivatelé na riznych pozicich. Pfedem pfiprave-
né reporty jsou snadno zaclenitelné napt. do portalu instituce,
kde pak mohou poskytovat potfebné informace pro Sirokou
komunitu uZivateli, a toi té€ch, ktefi nejsou pro praci s OLAP
technologii nijak specidlné $koleni.

Uzivatel mizZe vytvéret reporty velmi jednoduchym zpi-
sobem pfenasenim (tzv. ,,drag and drop*) atributii a met-
rik do pfedem pfipravené miizZky modelu tabulky. UZiva-
tel si tedy sdm urci rozmér tabulky metriky, které chce
sledovat v ndvaznosti na vybrané atributy. Soucasti defini-
ce reportu je i definice filtrace reportu a jeho formatovani.
Formét zobrazeni 1ze definovat pfimo v prostedi tenkého
klienta (web browser) interaktivnim zpisobem vyuZivaji-
cim obvyklych ovladacich prvki pro definici barvy vystu-
pu, typu a velikosti pisma, zarovnani atd.

Pro formatovéni reportu 1ze také vyuZit tzv. podminéného
formatovani. Je moZné definovat podminku (napt. naklady
veétsinez...) a na jeji splnéni vazat urcity zptisob forméato-
vani vystupni butiky reportu (barva, typ pisma, buiiku je
moZné doplnit o rizné ikony, poznidmky atd.).

V pribéhu Zivotniho cyklu systému roste pocet vytvorenych
objekti (atributd, faktl, metrik, filtrfi, reporttl, miiZek atd.)
a je tfeba pfesné kontrolovat pristupova prava uZivatel
k reportim a k jednotlivym analytickym objektim. Lze si
napf. predstavit situaci, kdy primaf ma byt schopen vytvaret
reporty zobrazujici vykony jednotlivych Iékafi jeho oddéle-
ni, ale nemél by mit moZnost sledovat vykony ostatnich oddé-
leni. Pro fizeni pfistupu k datiim je vyuZit systém tzv. ,,uZi-
vatelskych roli*. Kazdy uzivatel pak miZe v systému
vystupovat v jedné nebo vice rolich a kazdy objekt (napf.
report, metrika, atribut) ma pak sviij vlastni tzv. ,,Access Con-
trol List*. Snadno lze pak definovat, které operace s objek-
tem jsou povoleny a které zakdzany pro konkrétni roli.

Pro préci ve vicejazyéném prostfedi je vyhodna disledna
internacionalizace pouZité technologie a lokalizace pro-
stfedi aplikace podle potfeby konkrétni organizace. Nasta-
venim uzivatelskych preferenci se lokalizuje nejen pro-
sttedi www portélu, ale také nazvy vSech vytvorenych
objekta (metrik, filtr, reportil) a obsah reporta (napf.
nizvy diagnoz a format data).
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Alternativou zobrazeni dat je graficka reprezentace pomo-
ci 2D grafu a 3D prezentaci, kterd umoZni uZivateli snad-
no arychle se zorientovat v rozsdhlych reportech a nacha-
zet rizné spojitosti a trendy v datech, které nejsou
z tabulkové prezentace na prvni pohled patrné. Graficka
prezentace vysledki je pfistupné prostfednictvim tenkého
klienta (web browser), a to i v€etné moznosti interaktivni
manipulace.

UZite¢nou pomocnou metodou pro analyzu vicerozmérnych
dat je interaktivni zobrazeni dat v tfirozmérném pro-
storu (tyto metody byvaji zahrnovany do oblasti vizualni-
ho dolovani dat). MoZnost interaktivni manipulace s 3D pre-
zentaci usnadiiuje uZivateli pochopeni struktury dat, popf.
trendd jejich vyvoje.

VyZiti statistického software projektu ,,R*“ umoZiiuje ana-
lytikim pouZit Sirokou Skalu pokrocilych statistickych
metod a metod pro dolovéni dat (data mining), vyvijenych
na nejvyznamnéjSich svétovych akademickych pracovis-
tich. Grafické knihovny projektu ,,R* 1ze také vyuZit pro
generovani kvalitni tzv. ,statistické* a ,,obchodni* grafiky.
Konkrétni implementace na onkologickém pracovisti tak
umoziuje analyzu preZiti nebo 1é¢ebné odpovédi riiznych
skupin pacientl a vicerozmérné hodnoceni rizikovych nebo
potencidlné prognostickych faktord.

Vyuziti kontingenc¢nich tabulek tabulkového proce-
soru. Po pfenosu dat z datového trzi$t€ do tabulkového
procesoru je moZzné velice efektivné provadét tzv. ,fezy*
vicerozmérnym datovym prostorem, véetné snadného
drillovani, pivotovéani a filtrovani. Vysledky je moZné
snadno formétovat, zobrazovat v podobé 2D a 3D grafi
a publikovat (ve formé PDF dokumenti nebo XLS sou-
borti). Tento zpisob prace s daty je vhodny pro mensi
objemy zpracovavané informace a mensi pocty sledova-
nych atributii a metrik. Data konkrétniho reportu je také
mozno exportovat pfimo z rozhrani tenkého klienta do
tabulkového procesoru (MS Office, OpenOffice.org, Sta-
rOffice) ve formé tabulky vcetné formatovani. Jako
vhodny tabulkovy procesor je mozné jmenovat produk-
ty OpenOffice.org nebo StarOffice firmy Sun, zejména
pro dobie propracovany a pruzny systém definovani kon-
tingen¢nich tabulek a kvalitni graficky vystup (i ve for-
mé 3D grafti). Implementace téchto funkci znamena, Ze
uzivatel ziskava postupné ptistup do datovych vrstev riz-
né sloZitosti a od profilu spotieby 1éku v celé nemocni-
ci se tak dostane azZ k jednotlivym podinim, ddvkam
apod.

Pouzité technologie

Navrhované feSeni manaZerského informacniho systému
na Masarykové onkologickém ustavu je zaloZeno na kon-
cepci relacni on-line analyzy dat, (tzv. ROLAP - Relatio-
nal On-Line Analytical Processing), kterd poskytuje vyni-
kajici moZnosti analyzy jak agregovanych ukazatell, tak
i atomickych dat (napf. dat jednotlivych obchodnich trans-
akcei). Vyuzitim té€chto prostfedktl je moZné efektivné pfi-
pravovat Sirokou $kalu vystupii, od jednoduchych reportt
az po komplexni analyzy, jinymi technologiemi nerealizo-

vatelnymi. Systém umoZiluje zpfistupnit vystupy uZivate-
Iim jak prostfednictvim tenkych klientli (WEB technolo-
gie), tak i formou pfimé analyzy prostfednictvim kontin-
genCnich tabulek v tabulkovém procesoru nebo je
automaticky vhodné zformatované distribuovat uZivatelim
prostfednictvim faxu, elektronické poSty nebo SMS zprav.
Podobné jako obecny systém pro podporu rozhodovani, tak
i feSeni vyuZivajici technologie projektu MOU je rozdéle-
no do tfi zdkladnich vrstev: ETL procesy, datovy sklad a pre-
zenta¢ni vrstva. Tzv. ETL procesy zajistuji extrakci dat z pri-
mdrnich datovych zdroja, jejich transformaci a zavedeni do
datového skladu (z angl. ,,Extraction, Transformation and
Loading®). Podle urceni systému tato vrstva miiZe byt repre-
zentovana datovym trZi§tém nebo datovym skladem.
Vlastni dlozist€ datového skladu (ev. datového trzisté)
muZe byt zabezpeceno obecnym relacnim systémem fize-
nibaze dat. V soucasné dobé se jevi jako vyhodné pro uva-
Zované objemy vyuZit technologie databaze MySQL
(http://www.mysqgl.com/), kterd disponuje vynikajicimi
vlastnostmi pro vyuZiti v rezZimu tzv. RO (read-only) data-
béaze pfi jedné z nejlepSich propustnosti na trhu. Pro vyu-
Ziti v oblasti datovych skladl stoji za zminku zejména
nasledujici vlastnosti:
= moznost uzamceni tabulek v paméti a vyuZiti hash inde-
X,
* moZnost komprimace tabulek a indexi,
moZnost uloZeni arychlého ¢teni dat pfimo z indexovych
B-stromi,
tzv. ,Merge* tabulky umoZiujici partikuldrni kompri-
maci virtudlni datové tabulky,
tzv. stripping tabulek umoZilujici jejich rozloZeni pies
vice diskovych svazkl a tim zvySeni I/O propustnosti,
mozZnost replikace databdze na vice fyzickych systému
jak pro zvySeni spolehlivosti, tak pro rozloZeni zatéZe pfi
¢tecich operacich.

Systém fizeni baze dat MySQL je produktem $védskeé fir-
my MySQL AB. Jedn4 se o Open Source technologii pub-
likovanou jak pod GPL, tak pod komer¢ni licenci. Se svy-
mi vice neZ 4 miliony aktivnich instalaci se fadi mezi
celosvétové nejrozsifendjsi databdzové platformy. Diky tak
Sirokému nasazeni a dostupnosti zdrojovych kédi se vyzna-
¢uje vybornou stabilitou. V oblasti datovych skladd firma
MySQL AB disponuje referenci databaze o velikosti tabu-
lek faktti 50 GB, celkové velikosti 200 GB (7 mil. zazna-
mi/mésic) udrzujici historii aZ 10 let.

Zavér

Re3eni datového skladu bylo predstaveno jako efektivni
cesta k ziskédni informaci z vnitfnich databazi nemocnice.
Masaryktv onkologicky ustav se pro tuto cestu rozhodl
jiz pred 2 lety a v soucasné dobé disponuje robustnim
nastrojem, diky kterému neni problém reportovat a ana-
lyzovat data z hlaSeni platctim zdravotni péce nebo pra-
covat s daty hldSeni NOR. Dostupna data 1ze rovnéZ auto-
maticky exportovat do jinych systému. V sou¢asnosti na
MOU probiha parametrizace klinického zdznamu onko-
logického pacienta.

123

KLINICKA ONKOLOGIE 20 SUPPLEMENT 1/2007



Informac¢ni zazemi pro ¢eska popula¢ni onkologicka data

EDUKACNI VERZE ON-LINE DOSTUPNE ELEKTRONICKE HLASENKY NOR

EDUCATIONAL ON-LINE VERSION OF DATA RECORDS FOR CZECH
NATIONAL CANCER REGISTRY

KLIMES D.!, MUZIK J.!, KUBASEK M.!, KOPTIKOVA J.;, BRABEC P.,, ABRAHAMOVA J.2, DUSEK L.!

L LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO
2 FAKULTNI THOMAYEROVA NEMOCNICE, PRAHA

Souhrn

Jiz del3i dobu probih4 v Ceské republice diskuze o obsahu a zpiisobu vedeni zdznami Narodniho onkologického registru (NOR). Tato
diskuze odkryva celou fadu problémi, které provazeji dosavadni zpiisob registrace populacnich dat, pfedevsim papirovy sbér formu-
1410 bez podpory nemocni¢nich informacnich systému a pfili$né univerzdlnost ignorujici specifika nékterych skupin diagnéz. Disku-
tovana je i jistd nepohodlnost celého systému, ktery neposkytuje odborné verfejnosti dostate¢né flexibilni zpétnou vazbu nad sbirany-
mi daty. Spole¢nym jmenovatelem téchto problémi je samozfejmé nastaveni managementu dat, ¢imZ myslime cely komplex krokti
od primarniho sbéru aZ po promptni analyzu. Technologicky je budoucnost tak velkého télesa, jakym NOR zcela jisté je, v zajiSténi
on-line sbéru dat, nejlépe pfimou podporou nemocni¢nich informac¢nich systému. V tomto prostiedi by se lékar dostal do pozice uZi-
vatele, ktery by na jedné strané systému potvrzoval automaticky vyplnéné hldSeni a na stran€ druhé by mohl jiZ odeslana data svého
pracovisté volné prohliZet a vyuZivat. Tento ¢lanek shrnuje predpoklady a pravidla pro vytvofeni takového on-line registru a tato pre-
zentuje v kontextu stdvajicich pravidel provozu NOR. Pro usnadnéni komunikace byla na serveru Masarykovy univerzity vytvofena
internetovd aplikace elektronického hlaSeni NOR www.svod.cz/nor, jehoZ cilem je sezndmit zdjemce s navrZenou strukturou, zpiiso-
bem vyplnéni a vnitinimi vztahy mezi jednotlivymi poloZkami.

Klicova slova: Narodni onkologicky registr, hlaSeni novotvaru, on-line verze hla$eni NOR.

Summary

Czech oncologists have a unique opportunity to study population-based cancer data in National Cancer Registry (NCR) with more
than 1.3 million records reported since 1977. The quality of collected data as well as data management of the registry are becoming of
growing importance. Many actual problems are intensively discussed, namely paper data sheets gathered without any support of hos-
pital information systems and too universal data model ignoring some diagnostically specific items. User-oriented attributes are dis-
cussed as well, because the system appears to be rigid without adequate information feedback for final users. Thus, the system must
be technologically updated and equipped by on-line tools with hospital-based information background. The physicians, oncologists,
must reach the position of experts approving the final records in automated system with subsequent opportunity to view the database
and to analyze the content on their own. Assumptions and rules for the development of such system are summarized here in the con-
text of current operation of NCR. To enhance the communication, the electronic on-line version of NCR record was developed and
implemented in server of Masaryk University: www.svod.cz/nor. Through this educational template, the experts can study the struc-
ture and data management rules of NCR.

Key words: cancer epidemiology, population-based registry, information system.

Uvod

V soucasnosti dochdzi k vyznamnym zméndm ve struktuie
a organizaci sbéru dat Narodniho onkologického registru
(NOR). S platnosti od 1. 1. 2006 se zmé&nil nazev formulate
z ,,HlaSeni novotvaru® na ,,Incidence a 1é¢ba novotvaru.*
Mimo to byl zménén pfistup k tomu, které pracoviste a kterd
instituce bude nadale odpovidat za sbér informaci a jejich zasi-
14ni do populac¢ni databéze spravované Ustavem Zdravotnic-
kych Informaci a Statistiky (UZIS). Pivodné byly novotva-
ry hlaSeny do centrdlni databaze z regiondlnich pracovist
NOR, kam informace pfichézely ze zdravotnickych zatizent,
ktera poskytovala pacientiim s onkologickymi onemocnéni-
mi péci. Regionalni pracovi§té¢ NOR bylo urceno na zakladé
trvalého bydlisté pacienta. Tento stav byl zménén, takZe o zasi-
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14ni hlaSeni centrdlni databazi NOR se staraji ptimo ta praco-
vi$té nebo ta zdravotnickd zafizeni, kterd pacientovi poskyt-
la péci. Vyvoj a testovani metodiky nyni probihd ve vybra-
nych pracoviStich, kterd se zapojila do projektu vyvoje
elektronické formy hlaSeni NOR.

Bylo pozménéno i vlastni hldSeni NOR, které je po para-
metrické strance kompatibilni s mezindrodnimi onkologic-
kymi registry jako je CIS, EUROCARE, EUROCIM nebo
projekt ACCIS (Tabulka 1). CI5 (Cancer Incidence in Five
Continents) je projekt garantovany IARC (International
Agency for Research on Cancer), ktery se snazi v pétile-
tych intervalech shromazdovat data o incidenci onkologic-
kych chorob ze v§ech dostupnych svétovych onkologickych
registrii. Podobnym evropskym projektem je EUROCARE,
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ktery ma za cil vyhodnotit pfeZiti pacientl s onkologickou
diagnozou. Tento projekt centralizuje data vice nez 50
ndrodnich ¢i regiondlnich evropskych onkologickych
registri. Projekt ACCIS (Automated Childhood Cancer
Information System) shromaZduje evropska data o onko-
logickych diagnézach détskych pacientll. Zminéné regist-
ry maji uz8i parametrickou strukturu nez ¢esky NOR, kla-
dou ale vétsi diiraz na kvalitu a vérohodnost sbiranych dat.
Mezinarodni registr umoZiuje srovnavani jednotlivych dil-
¢ich databazi a vécné nevysvétlitelné odchylky od primé-
ru v konkrétnich parametrech jsou povazovény za problém
lokalnich registra [1].

Parametricky bohatsi je datovy slovnik severoamerické
organizace NAACCR (North American Association of
Central Cancer Registries) [2], ktery obsahuje vice nez 400
parametrtl vztahujicich se k diagnostice a 1é¢bé onkologic-
kych onemocnéni. Zahrnuje naptiklad parametry tykajici
se rasového a etnického plivodu pacienta a kromé klasifi-
kace TNM obsahuje klasifikaci rozsahu onemocnéni SEER
EOD. Parametry 1é¢by jsou multiplikoviny pro zdznamy
opakovanych terapii. S po¢tem parametrl ale samoziejmeé
roste také pocet kontrol a valida¢nich funkct, které se k zada-
vanym datim vztahuji, tzv. data edits. V pfipadé€ severoa-
merického standardu byl vyvinut specidlni softwarovy
ndastroj pro definici a realizaci téchto kontrol. Celkem bylo
vytvorfeno pies 900 kontrolnich vztaht, coZ poukazuje na
fakt, Ze registrace dat neznameni jen seznam parametru,
ale také diikkladnou kontrolu vstupnich dat. Severoameric-
ky standard tedy obsahuje mnohem §ir$i sadu parametri
neZ evropské registry, nutno ale upozornit, Ze Zidny z ame-
rickych ani kanadskych onkologickych registrii nevyZadu-
je vechny parametry popsané v tomto standardu.
Rostouci vyznam 1é¢by zhoubnych nadorti v CR zvy3uje
tlak na cely systém spravy dat NOR a vyZaduje informac-
ni vystupy vyuZitelné na riznych urovnich organizace zdra-
votni pé€e. Narodni onkologicky registr musi také nové ref-
lektovat vznik sit¢ komplexnich onkologickych center,
ktera v ramci Nérodniho onkologického programu CR jis-
t& ovlivni zpisob hodnoceni popula¢nich dat a jejich real-
né vyuZiti pro optimalizaci diagnostiky a 1é¢by zhoubnych
néadoru.

Soucasti zmén je i posun ve zpisobu piedavéni informaci
o novotvarech do registru. Zatimco doposud zasilani pro-
bihalo vyplnénim papirovych formulait s doprovodnou
zdravotnickou dokumentaci, nyni je cilem elektronické pte-
davani dat pfimo ze zdravotnického zatfizeni do centralni
databaze NOR. Elektronickd forma sbéru je nepochybné
mnohem efektivnéjsi, nicméné zvySuje naroky na podporu
ze strany zdrojovych potizovateli dat. VyS8inaroky 1ze oce-
kévat ve dvou zdsadnich oblastech: jednak zdravotnické
zafizeni musi byt vybaveno informa¢nimi technologiemi,
které umozni elektronicky sbér a zasilani dat, jednak musi
dojit k odbornému zaskoleni persondlu, ktery bude cely pro-
ces zajistovat.

Existuji dva zékladni scénéfe, jak miiZe zdravotnické zafi-
zeni implementaci elektronického sbéru dat NOR fesit. Pod-
le prvniho pouze povéfi vybranou osobu, kterd manualné
nebo poloautomatickym zptisobem shromézdi data z 1ékaft-
ské dokumentace a elektronickou formou zasle do NOR.
Druhym moZnym scénédfem je mensi ¢i vétsi restrukturali-
zace nemocni¢niho informacniho systému (NIS) a pofizo-
vani primérnich dat pfimo oSetfujicimi 1ékafi. NIS by tak

primérni data zkompletoval a zajistil jejich ddvkové pie-
dani do centrédlni databaze NOR, ovSem aZ po kontrole
odpovédnymi 1ékati. Mira zatéZe pro oSetfujici 1ékate by
byla zavisla na provedeni implementace nové funkce NIS.
Zatimco prvni scéndf je vhodny pro mensi zdravotnickd
zafizeni nebo pro zafizeni, kde diagnostika a 1é¢ba onko-
logickych pacientti pfedstavuje jen minoritni podil celko-
vé vykazané péce, druhy scénéf se uplatni naopak ve vel-
kych zatizenich, kde se jednoznacné vyplati investice do
uprav informacniho systému.

Tabulka 1. Hlavni identifikdtory pacienta a nemoci v hlaSeni NOR
ve srovnani s mezindrodnimi databazemi.

Parametr EUROCARE |EUROCIM ACCIS | NOR
Pohlavi ano ano ano ano
Datum narozeni mésicarok | ne ano ano
Datum diagndzy mésicarok | mésic arok ano ano
Vek diagnézy vypocet v 5 letych ano vypocet
intervalech
Soucasny stav ano ano ano ano
pacienta
Datum posledni mésicarok | mésic arok ano ano
kontroly
Datum Gmrt ano ne ano ano
Délka preziti vypocet ano vypocet | vypocet
MKN 10 kéd Ne ano ne ano
diagnézy
Lateralita nddoru ano ne ano ano
MKN-O topografie | ano ano ano ano
MKN-O morfologie | ano ano ano ano
Chovéni nidoru ano ano ano ano
Grade ano ano ano ano
Zplisob stanoveni dg. | ano ano ano ano
PokroCilost onemocnéni | ano ano ano ano

Pfechod NOR na elektronicky systém hlaSeni zdznamu
samoziejmé pfedstavuje zasadni zménu v organizaci regist-
ru, kterd se projevi mimo jiné také zvySenym zdjmem
o metodiku pInéni a validace nového hlaseni NOR. Tomu-
to zajmu se snaZime alespoil Castecné vyjit vstiic projek-
tem edukacni verze elektronického hlaSeni NOR, ktery je
pfedstaven niZe. Zpfistupnénim skutecné elektronické
podoby nového hldSeni NOR Siroké odborné vefejnosti se
jisté usnadni komunikace nad jednotlivymi parametry dato-
vého modelu i nad celym konceptem hlaSeni. Pfipadny
dodavatel on-line technologie a tvlirce nového systému
muZe tyto stranky vyuZit ke studiu pravidel pro vypliiova-
ni hl4Seni. Jakkoli jde o zdsadni zmé&nu v fizeni databaze
NOR, z hlediska informac¢nich technologii jde o proces b&z-
ny, uspésné vyzkouseny v mnoha oblastech — v€etn€ velmi
citlivych, jako je bankovnictvi.

Edukacni verze on-line dostupného hlaseni NOR
Edukacni elektronicky formulaf hldSeni NOR byl vytvotfen
jako webova aplikace, kterd zdjemciim ndzorné predvadi
a vysvétluje jednotlivé aspekty vypliiovani a kontroly zaz-
nami NOR. V této podobé si 1ze predstavit jak centrdlni
aplikaci pro hlaSeni dat, tak i formuléie pro vypliiovéni pii-
mo ve zdravotnickych zatizenich.

NiZe popisovana aplikace je verejné dostupnd na serveru,
ktery je spravovan Masarykovou univerzitou, a lze ji otev-
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fit na adrese http://www.svod.cz/nor. Po technické strance
se jednd o aplikaci vytvofenou v PHP, kterd dile vyuZiva
standardy SOAP a XML. Aplikaci mize vyuZit kazdy
zdjemce, a to zadanim uvedené adresy do libovolného inter-
netového prohliZece. Aplikace kopiruje vzhled papirové
verze hlaSeni NOR a také obsahuje dvé barevné odli$né ¢as-
ti. Prvni se tykd diagnostiky nddorového onemocnéni. Za
vyplnéni a odeslani této ¢4sti u je podle dané metodiky
odpovédné pracovisté, které onemocnéni diagnostikovalo.
Druha ¢ast se tyka 1écby nddorového onemocnéni a za jeji
vyplnéni je odpovédné zdravotnické zafizeni poskytujici
lécebnou péci, které miZe, ale nemusi byt totoZné s dia-
gnostikujicim pracovis§tém. Na tyto dvé ¢asti hlaSeni bude
navazovat tzv. kontrolni hlaSeni monitorujici stav pacien-
ta a vyvoj onemocnéni v ¢ase.
Cilem této aplikace je pfedevsim zpfistupnit odborné vetej-
nosti realistickou podobu elektronického hlaSeni NOR, pfi-
padné vyvolat diskuzi nad jeho obsahem a podobou. K tomu
slouZi i vSechny pfiloZené metodické materidly, které 1ze
na vySe uvedené adrese nalézt, studovat a komentovat. Na
rozdil od papirové podoby nabizi elektronicka verze néko-
lik kvalitativné novych funkci:

- interaktivné vyvoldvany slovni popis jednotlivych polo-
Zek vCetné omezeni a kontrol, které se k poloZce vzta-
huji, pfipadné téZ kritické komentate,

- zabudované funkce pro kontrolu spravnosti,

- ukdézky a priklady pro nejcastéjsi onkologické diagndzy.

Obr. 1. Piistup do aplikace elektronického eduka¢niho hldSeni novotvaru

Obrazky 1 a 2 ukazuji zékladni pracovni prostor vytvore-
né edukacni aplikace a popisuji vyznam a funkci jednotli-
vych komponent. Vstupem do aplikace je odkaz ,,Edukac-
ni hlaSenka NOR* na portdlu SVOD na internetové adrese
www.svod.cz. Timto uZivatel vstoupi na tivodni stranku
aplikace, kterd informuje o jejich pinosech a funkcich (Obr.
1). K dispozici je dokument UZIS o zavaznych pokynech
k obsahu hlaseni, dile zdkladni popis parametrli a zpiisob
jejich vyplnéni. Kromé tohoto dokumentu je na tivodni stra-
né aplikace dostupny i formuldt hldSeni NOR ve formétu
PDF. Tfetim dostupnym dokumentem je sumarizace pra-
videl vypliiovani a komentované kontrolni vztahy mezi
parametry.

Vlastni elektronickou aplikaci 1ze otev¥it dvéma zpisoby.
Novy, nevyplnény formuléf 1ze oteviit prostym kliknutim
na jeho ikonu. Otevie se nové okno s editovatelnou sadou
parametrt NOR. Druhou moZnosti vstupu do aplikace je
otevieni vyplné€ného zdznamu kliknutim na jeden z nabi-
zenych piikladd. Ob¢ varianty je moZzné libovolnym zpu-
sobem editovat a aplikovat na né€ niZe popsanou funkci vali-
dace zaznamu (Obr. 2).

Okno elektronického formulare je rozdéleno na ¢ast s daty
a Cast s odbornymi komentéfi. Tyto komentare se pribéz-
né zobrazuji v momenté, kdy uZivatel vybira jednotlivé
poloZky. Formuléf je rozdélen na ¢4st pro zdznam o dia-
gnostice onkologického onemocnéni (modra ¢ast) a ast pro
zaznam o provedené 1éCbé (Zluta ¢ast). UZivatel (1€kar)
vypliiuje pouze siln€ ordmovanou ¢ast, ostatni polozky

P

(ko6dy a identifikacni ¢isla pro centralni databézi) zpraco-

vavaji pracovist€¢ NOR.

V edukacni verzi jsou

zamaskovany zaznamy

rodného Cisla a jména
pacienta, pfi redlném
vypliiovini jsou vSak
tyto poloZky povinné.
Podobné jsou anonymi-
zovéany identifikdtory
pracovist (diagnostické,
poskytujici 1é¢bu, dis-
penzariza¢ni). 1 tyto
poloZKy jsou ve skutec-
ném zaznamu povinné

a musi byt vyplnény

odpovidajicim zpuliso-

bem.

Obecné je zaznam NOR

sloZeny z nasledujicich

typl parametri:

- Textové poloZky — je
moZné vyplnit prosty
text bez omezeni
(trvalé bydlisté, diag-
néza slovn€, popis
1é¢by). V elektronic-
ké verzi jsou oznace-
ny tenkou prerusova-
nou ¢arou.

- PoloZzky vypliiované
na zédkladé medicin-
skych Kklasifikaci —
tyto polozky jsou
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Obr. 2. Formulaf edukac¢niho hlaseni novotvaru

v papirové verzi zndzornény poli¢kem pro zapis omeze-
ného poctu znaku. V elektronické formé jsou tyto poloz-
ky feSeny dvéma zplsoby. Obsahlé klasifikace jako
MKN-O-3 jsou ponechdny jako textova policka, méné
obséhlé Ciselniky jsou feSeny tzv. comboboxem, tedy
roletkou s nabidkou moZnosti. Konkrétné se to tyka para-
metrl jako rizikové kategorie, sérové nddorové markery
nebo klinické stadium. Elektronickd verze usnadiiuje
vyplilovani, neni nutné dohledavat pro poloZku povole-
né kody.

- Datumové poloZzky — data se zadavaji ve tvaru DDMM-
RRRR bez tecek.

- Ciselné polozky — zadavaji se celd &isla (pN vysetfenych

apN pozitivnich lymfatickych uzlin) nebo desetinn4 ¢is-
la (pT mm).

- Vybér z moznosti - tento typ parametrt se dale rozdélu-
jenapoloZky s moZnosti jediného vybéru (soucasny stav,
koufeni nebo lateralita) a na polozky s vicendsobnym
vybérem (vySetfeni vedouci k diagnéze). Pokud v prvnim
ptipadé€ vypliujici zvoli vice moZnosti, jedn4 se o chybu.
Elektronickd verze vSak tuto moZznost chyby znemoZiiu-
je, zaskrtnuta zstava vzdy pouze jedind moZnost.

Po obsahové strance 1ze parametry kategorizovat do nasle-
dujicich skupin:
1. Osobni udaje pacienta
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- Jméno a ptijmeni, Rodné ¢islo, Trvalé bydlisté,
Pohlavi, Datum narozeni
2. Identifikace zdravotnickych zafizeni
- Zdravotnické pracovisté, které novotvar diagnos-
tikovalo: IC, PCZ, PCDP, ODD
- Zdravotnické pracovisté zodpovédné za 1é¢bu: IC,
PCZ, PCDP, ODD
- Zdravotnické zarizeni, oddéleni, popt.indzev pra-
coviSté, na kterém byla provedena operace
- Oddéleni a nazev pracoviste, na kterém byla radi-
oterapie provadéna
- Oddé€leni a nazev pracoviste, na kterém byla che-
moterapie podavéina
- Oddé€leni a nazev pracovisté, na kterém byla hor-
mondlni 1é¢ba provedena
- Oddéleni a nazev pracovi$té, na kterém byla jina
1é¢ba provedena
- Zatizeni dispenzarni péce: IC, PCZ, PCDP, ODD
3. Zakladni anamnéza
- Socidlni postaveni, Stav, Zemé& pivodu, Koufeni
4. Diagnostika
- Zjisténo pfi ...., Datum 1. navs§tévy lékare, Datum
stanoveni diagndzy, Lateralita, K diagn6ze vedla
tato vySetfeni, Diagnéza slovné, Diagnéza koéd
MKN-10, Morfologie, Topograficky k6d, Morfolo-
gicky koéd, TNM Kklasifikace, pTNM Kklasifikace,
Velikost nadoru, Pocet vySetfenych uzlin, Pocet
pozitivnich uzlin, Symboly, Sentinelova mizni uzli-
na — sn, Izolované nadorové buiiky — ITC, Rizikova
kategorie (jen pro trofoblast), Sérové nddorové mar-
kery (jen u varlat), Klinické stadium onemocnéni,
Onemocnéni
5. Lécba
- Lécebny postup, Datum pievzeti do péce, Protina-
dorov4 1é¢ba nepodana
6. Lécba operace
- Operacni vykon, Datum operace, Druh operace,
Odstranéni nadoru, Endoskopicka operace
7. Lécba radioterapie
- Radioterapie popis, Datum zahdjeni radioterapie,
Druh zéafeni, Forma 1é¢by, Konkomitance s chemo-
terapii
8. Lécba chemoterapie
- Chemoterapie popis, Datum zahéjeni chemotera-
pie, Forma 1écby, Typ 1é¢by
9. Hormonadlni 1é¢ba
- Hormonalni 1é¢ba popis, Datum zahéjeni hormo-
nalni 1é¢by, Druh 1écby
10. Jina léCba
- Jin4 1éc¢ba popis, Datum zahdjenti jiné 1é¢by, Druh
1éCby
11. Umrti
- Pfi¢ina smrti z Listu o prohlidce mrtvého, Datum
amrti, Pitva
12. Registra¢ni udaje
- Datum hlaSeni, Jméno hlasiciho Iékare, PoCet novo-
tvaril u téhoZ nemocného, Pfedchozi novotvary

Jednotlivé parametry je moZné editovat prostym kliknutim na
pfislu§né policko ¢i vyplnénim textu v piipadé textovych
a Ciselnych poloZek. Po kliknuti na kteroukoli poloZku je ve

P

spodni ¢asti okna zobrazen komentér s textem, ktery se k dané
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poloZce vztahuje. V libovolném stavu vyplnéni je mozné
nechat si zdznam zkontrolovat zabudovanou kontrolni funkci
kliknutim na tlacitko ,,Validovat formular*. Pokud kontrolni
algoritmus narazi na chybu, vypiSe o ni varovné hlaSeni.
Kontrolovéana jsou vSechna zédkladni pravidla tykajici se
naptiklad spravné posloupnosti zaddvanych dat, ¢i vniti-
nich vzijemnych vazeb mezi poloZkami. Nelze tvrdit, Ze
jsou kontrolovéana veskera pravidla—eduka¢ni forma a pou-
Zité technologie neumoZiiuji kontrolovat vazby mezi ¢isel-
niky klasifikaci a implementovana nebyla ani napfiklad
kontrola na existujici PSC. VZdy je viak zobrazeno texto-
vé vysvétleni popisujici definované kontrolni postupy v roz-
sahu dostate¢ném pro edukacni verzi, jejimZ smyslem neni
provéfovat napt. spravnost zadaného PSC, ale otevfit pro
diskuzi predevsim diagnostické a klinické zdznamy.

0 Priklady vyplnéného hldseni

Dalsi pomiickou pro uZivatele jsou ukazky vyplnénych
hlaSeni pro nejcastéjsi onkologické diagnézy. Lze si tak
nazorné prohlédnout ukdzku korektné vyplnéného z4-
znamu a tuto nasledné libovolné€ modifikovat. Vyplnény
formular lze tisknout, komentovat nebo v pfipadé ne-
jasnosti zaslat elektronicky dotaz pfimo z webové strin-
ky odbornym spravciim aplikace. Seznam interaktivné
dostupnych ptikladl 1ze rozSifovat na zdkladé podnétl ze
strany uZivateld.

0 Zabezpeceni aplikace

Popisovana aplikace slouZi Cisté k eduka¢nim t¢eliim, data
nejsou ukladdna ani jinak zpracovavéna. PrestoZe aplika-
ce presné kopiruje skute¢né hldSeni NOR vcetné poloZek
s osobnimi identifik4tory pacienta, tato data nejsou pfena-
Sena po pocitacové siti a neni tak moZné jejich pripadné
zneuZiti.

0 Dostupny ndvrh novée navrZeného hldseni NOR pro hema-
toonkologické diagnozy

Je objektivni skuteCnosti, Ze dosavadni univerzalni hlaSeni
NOR parametricky nevyhovuje diagnostickym standardiim
u vétSiny hematoonkologickych diagnéz. Tato skutecnost
samoziejmé limituje smysl vypliiovani dat a také ochotu hema-
toonkologi se na vyplitovani podilet a data vyuZivat. Z toho-
to divodu byl v letech 2005-2006 vytvoren ndvrh hlaSeni NOR
pro tyto diagnostické skupiny. Tento ndvrh se v maximalni
mozné mife podrobuje jiZplatnému zdznamu NOR a specific-
ky fesi predevsim diagnostickou identifikaci leukémii. Navr-
Zeny hematoonkologicky zdznam je minimalnim parametric-
kym standardem pro populacni data a na zde popisované
webové strance je otevien k diskuzi.

0 Dalsi vyvoj

Vyvoj pfedstavené aplikace neni ukoncen a pouZzita tech-
nologie umozZiluje dalsi roz$ifeni kontrolnich mechanismi
nebo roz$iteni funkcnosti vloZenych prikladi. Predstavend
verze ale jisté splituje plivodni cil, tedy vyvolat diskuzi nad
touto formou vedeni zdznami NOR, dal$i vyvoj edukacni
verze md smysl pouze na zéklad€ ohlast uZivateld.

Diagnosticka identifikace zhoubnych nadori je nejvy-
znamnéjsi ¢asti hlaseni NOR

V souc¢asném zdznamu NOR je pro popis diagnozy, stano-
veni rozsahu, chovéni a progn6zy nddorového onemocng-
ni uzivano téchto klasifikacnich systému:
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e Mezinarodni Kklasifikace nemoci, 10. vydani
(MKN10): slouzi k ur¢eni zdkladni diagnézy nadoro-
vého onemocnéni.

e Mezinarodni klasifikace nemoci pro onkologii, 3. ver-
ze (MKN-0-3): pouZziva se k podrobnému popisu topo-
grafie naddoru, morfologie nadoru (na zakladg histolo-
gického nebo cytologického vySetfeni), biologického
chovani nadoru a stupné diferenciace nddoru (grading).

e TNM Kklasifikace zhoubnych nadoru, 6. vydani: popi-
suje anatomicky rozsah primérniho nadoru pomoci téch-
to sloZek: T —rozsah primérniho nddoru, N — nepfitom-
nost ¢i pfitomnost a rozsah metastdz v regiondlnich
miznich uzlinidch, M —nepfitomnost ¢i pfitomnost vzda-
lenych metastdz; na zaklad€ klinického a pooperacniho
TNM je déle stanoveno klinické stadium.

Pro ur€eni zédkladni diagn6zy nadorového onemocnéni se
v hla§eni NOR pouZziva slovniho popisu a kodu Mezina-
rodni klasifikace nemoci, 10. verze [3]. MKN10 lze defi-
novat jako soustavu poloZek, do kterych se zafazuji noso-
logické jednotky dle stanovenych kriterii, smyslem je
mezindrodné jednotné zaznamendvani diagnostikova-
nych onemocnéni. Svym rozsahem pak systém MKN10
popisuje vSechna moZnd onemocnéni a pfidruZené zdra-
votni problémy vcetn€ trazi. Jidrem MKN10 klasifika-
ce je tiimistny kod urcujici hlavni diagnostickou jednot-
ku, detailnéjsi ctyfmistny kod pak umoZiiuje presné;jsi
popis. Novotvary jsou v systému MKN10 popsany kody
C00-D09, D37-D48 a u naprosté vétsiny diagndz se jed-
nd o dostacujici zptsob zdkladniho popisu onemocnéni
(viz Tab. 2). Zde prezentovand edukacni verze elektro-
nického hl4dSeni NOR tyto ¢iselniky obsahuje v interak-
tivni podobé.

Tabulka 2. Pfiklad tfi- a ¢tyfmistného zédpisu diagndzy dle
MKN10 klasifikace.

C50 Zhoubny novotvar prsu

C50.0 | ZN prsu - bradavka - mamilla a dvorec - areola
C50.1 | ZN prsu - stfedni ¢ast prsu

C50.2 | ZN prsu - horni vnitini kvadrant prsu

C50.3 | ZN prsu - dolni vnitfni kvadrant prsu

C50.4 | ZN prsu - horni zevni kvadrant prsu

C50.5 | ZN prsu - dolni zevni kvadrant prsu

C50.6 | ZN prsu - axilarni ¢ast prsu

C50.8 | ZN prsu - 1éze pfesahujici prs

C50.9 | ZN prsu - prs, NS

Pro ptesnéjsi ur€eni nadorovych onemocnéni pak byla zave-
dena mezinarodni klasifikace nemoci pro onkologii, v sou-
casné dobé ve 3. verzi (MKN-O-3) [4], kterd umoZiiuje
detailni urCeni typu nadoru dle vysledku histopatologické-
ho nebo cytologického vySetieni, ur¢eni biologického cho-
vani (agresivity) nadoru, uréeni stupné diferenciace nado-
ru a jeho topologii. Diky specializaci systému MKN-O-3
pouze na oblast onkologie 1ze pak pruZznéji reagovat na stav
znalosti a aktualizovat klasifikaci dle potfeb praxe. V pfi-
padé nékterych nddorovych onemocnéni je totiZ systém
MKN10 nedostacujici a téméf neumoziuje spravné zapsat
zjiSténou diagn6zu, predevsim pak v oblasti nddor mizni,
krvetvorné a ptibuznych tkani. Je to disledek rychlého
vyvoje v této oblasti a systém MKN, jehoZ 10. verze byla
vydéna v roce 1993, zde znac¢né zaostava. Proto byla pro

tuto skupinu diagnéz v ramci standardiza¢nich aktivit Své-
tové zdravotnické organizace (WHO) vytvorena vlastni kla-
sifikace [5], kterd je dnes celosvétové uznavanou normou
a byla také zahrnuta do posledni aktualizace systému
MKN-0O-3. Kombinace obou klasifika¢nich systému
MKN10 a MKN-O-3 pak tedy v soucasné dobé poskytuje
dostate¢né moZnosti pro ziznam vSech malignit zplisobem,
ktery odpovida pozadavkiim souc¢asné onkologie.
PouZivané klasifikace nemoci (MKN10, MKN-O-3) tedy
umozZiuji jednozna¢né urceni diagnézy a typu zhoubného
nadoru. Urceni stavu a prognozy nadorového onemocnéni
pomoci TNM a klinického stadia je v§ak komplikované;jsi.
Jednotlivé slozky klinického systému TNM a zptesiiujici-
ho pooperacniho systému pTNM jsou stanoveny dle pies-
nych kritérii jako vysledek diagnostického procesu a pre-
depsanych vySetfeni (pfedoperacni vysetfeni, biopsie nebo
diagnosticka operace, histopatologické vySetieni uzlin...)
a teprve na jejich zdkladé je pro prisluSnou diagnézu urce-
no klinické stadium. Ke spradvnému stanoveni stadia jsou
tedy nutné uplné vysledky diagnostiky a znalost klasifi-
kacnich kritérii a pravidel (viz Tab. 3).

S rozvojem diagnostickych metod a znalosti 0 nddorovych
onemocnénich se klasifikace TNM pro jednotlivé diagno-
zy zavadéla postupné a pomérné ¢asto se ménila — v sou-
¢asné dobé je pouZivéno jiz 6. vydani [6] (v NOR byly
postupné zavadény tyto klasifikace: TNM II. vydani od roku
1976, TNM III. vydéni od roku 1982, TNM IV. vydani od
roku 1995, TNM V. vydani od roku 2001 a TNM VI. vyda-
ni od roku 2005). Takto komplikovany systém piinsi znac-
né problémy s uplnosti a spravnosti dat. Prezentovana ver-
ze edukacni hlaSenky NOR obsahuje posledni verzi
klasifikace TNM.

Pro zajisténi spravnosti a uplnosti diagnosticko-prognos-
tickych tidajt jsou v procesu sbéru dat NOR zavadény riz-
né kontrolni mechanismy, v soucasném systému jsou pro-
vadény na dvou trovnich:

1. Pro primérni zadavani dat do NOR prostfednictvim stan-
dardniho hlageni jsou vydany zdvazné pokyny UZIS CR
[7], které predstavuji soubor pravidel a ¢iselnikd, které
je nutno dodrZovat pfi hlaSeni novotvaru na pfisluSném
pracovisti. V oblasti diagnostiky jsou to predevs§im tato
pravidla:

e z4pis diagnozy podle ¢iselniku MKN10 klasifikace,

e z4pis podle ¢iselnikit MKN-O-3 klasifikace pro
urceni topografie, morfologie, biologického chovéni
a diferenciace nadoru, dodrZovani pravidel danych
MKN-O-3,

e pouZiti pouze povolenych znaki pti zapisu sloZek
TNM aklinického stadia, dodrZovani pravidel danych
TNM Kklasifikaci—6. vydani.

2. Po nahl43eni idaji do databiaze NOR jsou na regiondl-
nich datovych centrech a v centralni databdzi provadé-
ny kontroly Gplnosti a spravnosti zadanych tdajt, pro-
blematické zdznamy jsou odesilany zpét na hlésici
pracovisté k doplnéni a opravam.

V pripadé€ plné elektronického sbéru dat by tento dvou-
stuptiovy systém kontrol bylo mozné automatizovat, pie-
vést na jednostupiiovy a prenést kontroly na droveni zada-
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Tabulka 3.: Pfiklad pravidel pro stanoveni TNM, pTNM a klinického stadia dle 6. vydani TNM klasifikace — diagn6za C50, zhoub-

ny novotvar prsu.

SOUHRN PRAVIDEL TNM

Tis in situ

Tl <2cm

T1mic <0,1 cm

Tla >0,lcma<0,5cm
Tl1b >0 5cma<]1cm
Tlc >1lcma<2cm

T2 >2cma<5cm

T3 >5cm

T4 sténa hrudni/ktze

T4a sténa hrudni
T4b edém kuZe/ulcerace, satelitni koZni uzly
T4c obé 4a a4b
T4d zanétlivy karcinom
klinické stanoveni pooperacni stanoveni
N1 pohyblivé axilarni pN1mi mikrometastazy > 0,2 mm a <2 mm
pNla 1-3 axilarni uzliny
pN1b vnitfni mamérni uzliny s mikrometastdzami pfi biopsii v sentinelové
uzliné, avSak klinicky neprtikazné
pNlc 1-3 axilarni uzliny a vnitfni mamérni uzliny s mikroskopickymi
metastdzami pfi biopsii v sentinelové uzling, avSak klinicky
nepruikazné

N2a fixované axilarni pN2a 4-9 axilarnich uzlin

N2b vnitfni mamarni, klinicky zjevné ~ pN2b vnitfni mamdarni uzliny, klinicky zjevné, bez axilarnich uzlin

N3a podklickové pN3a < 10 axilarnich uzlin nebo podkli¢kova uzlina (uzliny)

N3b vnitini mamarni a axilarni pN3b vnitini mamarni uzliny, klinicky zjevné, s axilarni uzlinou (uzlinami),
nebo > 3 axildrni uzliny a vnitini mamarni uzliny s mikroskopickymi
metastdzami pfi biopsii sentinelové uzliny, avSak klinicky
nepriikazné

N3c nadklickové pN3c nadklickové

ROZDELENI DO STADII Zavér

Stadium 0 Tis NO MO Predstavena on-line verze hlaSeni NOR je néstrojem urce-

Stadium I T11 NO MO nym pro §ifeni informaci o podobé€ a struktufe nového zéz-

Stadium IIA T0 N1 MO namu NOR. Kazdy zdjemce o tuto problematiku ma pirile-

Ti1 NI MO iitpst osqbr}é si Vy;kouéet naro¢nost vyplnéni formuléfe,
™ NO MO pﬁ(j:err.li je 11V1tera1§t1vnim zpﬁso})em sezna}movén s jednot-

Stadium 1B ™ NI MO hvylpl polqukam}. Zabudovang lfpntrolr}!,fl,lnkce vho upo-

T3 NO MO zornf na pr.1padne pesroyr}glostl ¢ cl}yt3§chl polozky.wPro

Stadiom TIA To N2 MO nazornost jsou k}dlspozl}(:l i vyplnéné prlkla}dy pro nejcas-
t&j$1 onkologické diagndzy. Vytvorena aplikace je nabid-

Tl N2 MO nuta i tviircim celostatniho systému elektronického hlase-

T2 N2 MO ni ZN k vyuZiti ak zvefejnéni dalSich metodickych pravidel

13 NI, N2 MO anavodi. Z vySe uvedeného textu zcela jednoznacné vyply-

Stadium I11B T4 NO, N1, N2 MO v4, 7e elektronicky sbér dat NOR je technologicky mozny

Stadium I1IC jakekoliv T N3 MO a organizacné nezbytny. Jeho zavedeni by se tedy mélo

Stadium IV jakékoliv T jakékoliv N Ml maximalné urych]it.

Poznamka: 1) T1 v¢etné T1mic

vaciho formulare. Lékat vypliujici hldSeni novotvaru by
pak byl ihned pfi vypliiovani upozornén na nedostatky
napfiklad v z4pisu TNM a z néj odvozeného stadia, ¢imzZ
by odpadla zpétna validace a dohled4dvani spravnych uda-
ji. Systémy pro takovyto zptsob kontroly jiZ vznikaji a jsou
pfipraveny pro praktické pouZiti. Prezentovana verze edu-
kacniho hld§eni NOR takovy systém kontroly klicovych
parametrl umoziuje.
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Analyza hematoonkologickych dat v Nidrodnim onkol. registru CR

KRITICKA ANALYZA DAT O AKUTNICH A CHRONICKYCH LEUKEMIICH
V NARODNIM ONKOLOGICKEM REGISTRU CESKE REPUBLIKY

ACUTE AND CHRONIC LEUKEMIA IN CZECH NATIONAL CANCER REGISTRY

INDRAK K.!, PAPAJIK T.!, FABER E.!, HUBACEK J.!, RAIDA L.!, SZOTKOWSKI T.!, MUZIK J.2, DUSEK L.2

I HEMATO-ONKOLOGICKA KLINIKA FN A LF UP V OLOMOUCI
2 LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO

Souhrn

V ¢lanku je pfedloZena analyza zdznamu o akutnich a chronickych leukémiich v databazi NOR od roku 1977 do roku 2002, ktera je
u akutnich leukémii srovndna s daty klinického registru ALERT a s literdrnimi tidaji a u chronickych leukémii s literarnimi udaji. Je
upozornéno na nepfesnosti a vyrazné ¢asové zpozdéni hematologické klasifikace v MKN9 a MKN10 za rutinné hematology a pato-
logy uZivanymi klasifikacemi FAB a ndsledné¢ WHO a na dusledky, které z téchto rozdili plynou. Analyzovat jednotlivé podskupiny
akutnich a chronickych leukémii neni za této situace moZné. Analyza sumdrni incidence a mortality akutnich leukémii z dat NOR uké-
zala, Ze s ur€itymi vyhradami je mozno pfijmout idaje o incidenci akutnich leukémii, zatimco ddaje o mortalité se jevi jako nepouZi-
telné. Podobné je tomu u chronickych leukémii, kde ukazuji kiivky preZiti 1é¢enych nemocnych v CR horii vysledky ne literdrni tida-
je oprezivani nelécenych nemocnych s t€mito formami leukémii! V zvéru préce jsou shrnuty podminky pro zvySeni validity dat NOR
u leukémii, které se opiraji o potfebu redlného ptizpiisobeni zdznamit NOR platné klasifikaci leukémii, vytvofeni nové sumarni Zadan-
ky se zdkladnimi ddaji, kterd musi vzniknout na zaklad¢ diskuse s hematology. Prosazovéno je zavedeni elektronického vypliiovani
hl4Seni v rdmci nemocni¢nich informa¢nich systémi a zajisténi trvalé spolupréce Ceské hematologické spole¢nosti a hematoonkolo-
gickych center nad daty, kterd musi byt analyzovéna a zpracovavéana s vétsi pruznosti nez dosud.

Klicova slova: populacni registrace dat, leukémie.

Summary

Detailed audit of both epidemiological and clinical data of population-based Czech National Cancer Registry (NCR) was performed
with special focus on diagnostic groups of leukemia. NCR database collected since 1977 was compared with multi-centric clinical
registries of hematological professional societies and with international literature. The conclusion regarding incidence data was that
it is usable only in reasonable aggregation while mortality estimates were found to be completely wrong. The main reason is too uni-
versal character of NCR records that in fact ignores diagnostically specific classification of both acute and chronic leukemia. The paper
strongly recommends and proposes new version of NCR records suitable also for this highly dynamic field of medicine. Implementa-

tion of electronic and on-line accessible data management system is proposed as well.

Key words: population-based registry, leukemia.

Uvod

Akutni a chronické leukémie jsou zdvaznd onemocnéni,
ktera, bud akutné nebo v del§im ¢asovém horizontu, smr-
telné ohroZuji kazdého postiZeného jedince. Prognoza,
zv145t€ nemocnych s urCitymi podtypy leukémii, se ale
v poslednich dvou dekadach zdsadn€ zménila. Dnes umi-
me vylécit vice nezZ 80 % nemocnych s akutni promyelo-
cytarni leukémii, chorobou, kterd byla jesté nedavno pro-
gnosticky nejhorsi formou akutni leukémie s pfeZitim pod
20 %. Diky pokrokiim v podptrné péci a vétsi dostupnosti
a zlepSeni vysledkt alogennich transplantaci krvetvornych
bunék se zlepsila i progndza mladSich nemocnych s ostat-
nimi typy akutnich leukémii. Lécebné vysledky u star§ich
nemocnych, ktefi pfedstavuji nejvétsi skupinu akutnich leu-
kémii, zatim bohuZel zGstivaji celosvétoveé velmi $patné.
Nové poznatky o etiopatogenezi hematoonkologickych
chorob a z nich vzesl€ ,,prvni vlastovky“ cilené molekular-
ni 1écby zasadné od roku 1999 zlepsily prognézu nemoc-
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nych s chronickou myeloidni leukémii. Diky modernim dia-
gnostickym metoddm a odhaleni komplexu prognostickych
faktorti a diky novym lé¢ebnym pfistupiim kombinujicim
purinova analoga s monoklondlnimi protildtkami a s alo-
gennimi transplantacemi krvetvornych bunék se v posled-
ni dekddé vyznamné zménila i progndza nemocnych s agre-
sivnimi, prognosticky nepfiznivymi formami chronické
lymfatické leukémie a purinova analoga zdsadné zménila
prognézu nemocnych s vlasatobunéénou leukémii. Téchto
pozitivnich trendt je dosahovano diky stale se zvySujicim
vydajiim na vyzkum a nové 1éky. Dusledkem je i zvySujici
se potfeba informaci o incidenci nidorovych chorob a dosa-
hovanych 1é¢ebnych vysledcich, kterd zvySuje odborny
zajem o relevantni populacni a epidemiologick4 data.

Smyslem tohoto ¢lanku je pokusit se o objektivni zhodno-
ceni dostupnych populacnich dat o leukémiich v CR. Kon-
krétn€ chceme zjistit, zda databaze Narodniho onkologic-
kého registru (NOR) poskytuje informace o tom, jak se vySe
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zminény lécebny pokrok projevil v populacnich datech
nemocnych s leukémiemi a jaka je epidemiologickd repre-
zentativnost té€chto dat.

Mezinarodni klasifikace nemoci (MKN) a hematoon-
kologie

Onkologickd hlaSeni do NOR pros$la od svého vzniku
vroce 1977, na zdklad¢ uprav MKN, tfemi zménami. Do
roku 1979 platila MKNS, v letech 1979-1993 MKN9 a od
roku 1993 az dosud je platndA MKN10 (Tabulka 1) (1).
Tabulka 1 s platnou MKN10 z roku 1993, Tabulka 2 (2)
s Francouzsko-Americko-Britskou (FAB) klasifikaci leu-
kémii standardné uzivanou hematology od roku 1985
resp. Tabulka 3 (3) s WHO klasifikaci nadorovych cho-
rob platnou od roku 1999 umoziiuji posoudit rozdily mezi
MKNI10 a hematology uzivanymi klasifikacemi. Z leto-
poctl vydani jednotlivych klasifikaci je zfejmé, Ze MKN
klasifikace se za hematology akceptovanymi modernimi
klasifikacemi vyrazné zpoZduje — MKN10 byla vydana
o 8 let pozdéji, nez vstoupila v platnost FAB klasifikace.
V ptipadé WHO klasifikace nddori existuje jiZ dnes zpoZ-
déni 6 let a vydani nové MKNI11 je pfitom v nedohled-
nu. Krokem k prekonéni tohoto zpoZdéni ma byt klasifi-
kace MKN-O-3, kterd dle idaji UZIS plati od ledna 2005,
ale vétSina hematologli a pravdépodobné& ani onkologii
o ni zatim neméa Zadné informace. Navic v roce 2005
vstoupila v platnost WHO-EORTC klasifikace koZnich
lymfomil (4, 5). Jak se tento klasifika¢ni zmatek proje-
vil na kvalit& hlaSeni o hematoonkologickych nemocnych
do NOR? Na tuto otazku jsme se pokusili odpovédét
v nésledujicich oddilech ¢lanku vénovanych jednotlivym
skupindm leukémii.

Tab. 1: Klasifikace leukémii podle MKN-10 uZivané v NOR.

Tab. 2: Klasifikace leukémii podle FAB.

MO akutni leukémie s minim4lnimi zndmkami myeloidni diferenciace
M1 akutni myeloidni leukémie bez vyzravani

M2 akutni myeloidni leukémie s vyzravanim

M3 akutni promyelocytdrni leukémie

M4 akutni myelomonocytirni leukémie

M5 akutni monocytéarni leukémie

M6 erytroleukémie

M7 akutni megakaryoblasticka leukémie

L1 akutni lymfoblastické leukémie z malych bunék

L2 akutn{ lymfoblastické leukémie z malych a velkych bunék
L3 akutni lymfoblastickd leukémie z velkych (Burkitt-like) bunék

Tab. 3: Klasifikace leukémii podle WHO.

CI91 Lymfoidni leukémie

C91.0 Akutni lymfoblastickd leukémie

CI91.1 Chronicka lymfocytarni leukémie

C91.2 Subakutni lymfocytarni leukémie

C91.3 Prolymfocytarni leukémie

C91.4 Leukémie z vlasatych bunék - hairy-cell leukémia
C91.5 Leukémie z dospélych T-bunék

C91.7 Jina lymfoidni leukémie

C91.9 Lymfoidni leukémie, NS

C92 Myeloidni leukémie

C92.0 Akutni myeloidni leukémie

C92.1 Chronicka myeloidni leukémie

C92.2 Subakutni myeloidni leukémie

C92.3 Myeloidni sarkom

C92.4 Akutni promyelocytdrni leukémie

C92.5 Akutni myelomonocytarni leukémie

C92.7 Jind myeloidni leukémie

C92.9 Myeloidni leukémie, NS

C95 Leukémie neurceného bunécného typu

C95.0 Akutni leukémie neurc¢eného bunécného typu
C95.1 Chronicka leukémie neur¢eného bunécného typu
C95.2 Subakutni leukémie neurceného bunécného typu
C95.7 Jina leukémie neurc¢eného bunécného typu
C95.9 Leukémie, NS

1. AML - akutni myeloidni leukemie

I. AML s charakteristickou cytogenetickou zménou
QAML s 1(8;21) (¢q22;922), AMLI (CBFo)/ETO
U Akutni promyelocytdrni leukemie a jeji varianty ( diive
M3 dle FAB)
U AML s abnormdlnimi eosinofily kostni diené
[inv(16)(p13g22) nebo 1(16;16)(p13;q11) CBFo/MYH 11]
QAML s abnormalitami 1123 (MLL), [t(9;11), t(11;19)]

I1. AML s dysplastickymi rysy ( s dysplazii vice rad )
U s predchdzejicim myelodysplastickym syndromem (MDS)
W bez predchoziho MDS

III. AML a myelodysplasticky syndrom souvisejici s 1é¢bou:
Qalkylacnimi ldatkami
U epipodofylotoxiny
Ujiné typy(radiace, benzen...)

IV. AML nezarazené jinak:
U AML s minimdlni diferenciaci — MO
W AML bez vyzrdvdni —M1
UAML s vyzrdvdnim — M2
U Akutni myelomonocytdrni leukemie — M4
U Akutni monocytdrni leukemie — M5
U Erytroleukemie — M6
Q Akutni megakaryocytdrni leukemie — M7
W Akutni bazofilni leukemie
Q Akutni panmyeloza s myelofibrozou

2. Akutni bifenotypické leukemie

3. ALL - akutni lymfoblasticka leukemie

= B-akutni lymfoblasticka leukemie z prekurzora
Q1(9;22)(q34,q11) -BCR/ABL

Q(11;q23)-MLL

Q1(1;19)(q23;p13) — E2A/PBX1
Q#(12;21)(p12;q22) - ETV/CBF_

= T - akutni lymfoblastické leukemie z prekurzoru

N

= Burkitt bunééna leukemie
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Akutni myeloidni leukémie

V podskupiné akutnich myeloidnich leukémii (AML) je
v MKN10 v rdmci C92.0 Akutni myeloidni leukémie
vyClenéna subkategorie C92.4 Akutni promyelocytarni
leukémie. To by bylo, vzhledem k dnes zcela jasné etio-
patogenezi a odliSné progndze a 1€¢bé této podjednotky
ve srovnani s ostatnimi AML, pochopitelné. Nepochopi-
telné je ale vyclenéni dalsi podskupiny C92.5 Akutni
myelomonocytarni leukémie, kdyZ dalSich pét podjed-
notek FAB klasifikace samostatné vyc¢lenéno neni. Jako
C92.7 jsou jesté uvedeny Jiné myeloidni leukémie a jako
C92.8 Myeloidni leukémie NS. Vedle toho v MKN10 exi-
stuje kategorie C95 — Leukémie neurceného bunécéného
typu, kterd ma dalSich 5 podskupin. Moderni WHO kla-
sifikace akutnich myeloidnich leukémii ve srovnini
s MKN10 nové vycleiiuje podskupinu AML se ¢tyfmi
pravidelnymi genetickymi abnormalitami, AML s multi-
linearni dysplazii a sekundarni AML v disledku 1é¢by.
Z uvedeného je patrné, Ze spravné zafazeni nemocnych
s AML do nabizeného schématu zastaralé klasifikace
MKNI10 je i pro rutinovaného hematologa nepiehledné
amiiZe byt zdrojem Cetnych chyb. JiZ tento zbéZny pohled
na nesrovnalosti v klasifikaci leukémii pouZivané
v MKNI10 a hematology pouZivané klinické klasifikaci
WHO vzbuzuje obavy, Ze MKN10 neni schopna posky-
tovat reprezentativni zaznamy o hematoonkologickych
nemocnych.

Pro posouzeni validity idajii v NOR jsme vSechny akut-
ni myeloidni leukémie sumarizovali do jedné skupiny,
abychom se vyhnuli chybdm vychdzejicim z nesrovna-
losti v klasifikaci jednotlivych podjednotek AML a srov-
nali jsme tidaje NOR se zndmymi literdrnimi tidaji a s ida-
jivregistru ALERT. Registr ALERT (Akutni LEukémie
klinicky RegisTr) vznikl roku 1996 pod odbornou garan-
ci Ceské hematologické spolecnosti CLS JEP a na zékla-
dé domluvy péti center intenzivni hematologické péce
dospélych v CR, kde jsou AML Ié¢eny. V roce 2004 se
sit registru ALERT v CR zapojenim $estého centra inten-
zivni hematologické péce dospélych zkompletovala
avroce 2005 se pridalai vSechna slovenskd centra. Cilem
registru ALERT je vytvofeni validni on-line databaze,
kterd by participujicim centriim poskytla moZnost pre-
diktivniho hodnoceni prognostickych faktorii se zaméte-
nim na genetiku a stratifikaci 1é¢by, vCetné transplantaci
krvetvornych bunék. Srovnidni dosaZenych vysledkil
poskytuje kazdému centru duleZitou reflexi pro hodno-
ceni vlastnich vysledkf. Podle NOR (Obr. 1) byla inci-
dence AML v roce 1977 1,1/100 000 obyvatel, pres
2,0/100 000 se ptehoupla v roce 1990 a v roce 2002 dosa-
hla 2,8/100 000 obyvatel. Dle literarnich zdroju se inci-
dence AML ve svété pohybuje se kolem 2,0-3,0/100 000
obyvatel ro¢n€ u muzl a mezi 1,5-2,5/100 000 obyvatel
u Zen (6). K mirnému, technicky zpilisobenému zvySeni
incidence AML i ALL, doslo celosvétové od roku 2000,
kdy byly v ramci WHO klasifikace mezi akutni leukémie
zahrnuty i stavy s 20-30 % blastd, které byly diive ozna-
¢ovany jako myelodysplasticky syndrom typu refrakter-
ni anémie s excesem blastl v transformaci. Mirné zvy-
Seni incidence akutnich leukémii 1ze v posledni dekadé
dat i do souvislosti s prodluzovanim stfedni délky Zivo-
ta v CR a s n&kolikandsobné v&ti incidenci akutnich leu-
kémif ve starSi populaci ve srovnani s mladymi jedinci.
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Iz jinych tidaji NOR o incidenci riznych typt leukémifi
je v8ak patrné, Ze v prvnich letech fungovani NOR jsou
,incidence* 1 ,,hrubd mortalita® vyrazné niZ8i neZ pozdé-
ji — pravdépodobné v souvislosti s tim, Ze hldSeni do
registru NOR se ,,rozbihalo® postupné. MiZeme pak ale
tato data vydavat za objektivni tidaje o vzestupu incidence
¢i mortality na p¥isluiné onemocnéni v CR? Domnivame
se, Ze ne. Nezasvéceného, kterému by byla tato ¢isla pred-
loZena bez dal§iho vysvétleni, by to mohlo vést k zaveé-
ru, Ze se u nas incidence téchto chorob od roku 1977 do
roku 2002 zvysila 2,5x; a to je mélo pravdépodobné.
Zkusme tedy kriticky srovnat hrubou incidenci AML
v CR dle regiond z registru NOR v letech 1997-2002 (Obr.
1, Tab. 4) (nejnovéjsi dostupnd data) a stejné data z regist-
ru ALERT v letech 2003-2004, tedy z obdobi, kdy jiZ do
registru hlésily své vysledky vSechna centra intenzivni
hematologické péce v CR (Obr. 2 a 3). Toto srovnini uka-
zuje aZ 50% rozdily v ,.incidenci AML v regionech, ve
kterych existuji centra intenzivni hematologické péce.
Hrubé incidence AML v Olomouckém kraji byla ve srov-
natelném obdobi v NOR 2,1/100 000 obyvatel, ale
v registru ALERT 3,0; podobné v Hradeckém kraji 2,03:
3,0/100 000 a v Praze 1,65 : 2,0/100 000 obyvatel. Navic
vime, Ze udaje o incidenci AML v registru ALERT neza-
hrnuji informace o détech do 18 let a 0 nemocnych, kte-
fi se do centra nedostali, protoZe zemfeli diive, neZ moh-
li byt do centra odeslani nebo nebyli do centra odeslani
vzhledem k vysokému véku, pokrocilosti choroby ¢i
vysoké komorbidité. To potvrzuje i Obrazek 4 srovnava-
jici vékové specifickou incidenci nemocnych s AML
v registru NOR a ALERT. NiiZky se mezi obéma regist-
ry zacinaji vyrazné rozevirat jiZ ve vékové kategorii nad
55 let, aby ve véku nad 85 let ukazovaly incidenci 12
nemocnych na 100 000 obyvatel v registru NOR, ale jen
0,5/100 000 obyvatel v registru ALERT. Porovnani téch-
to Cisel ukazuje, Ze skute¢né incidence AML v CR muZe
byt vétsi nez 3/100 000 obyvatel.

S védomim urcité neiiplnosti dat NOR by ale bylo moZno
prijmout ddaje o incidenci AML od roku 1988-1990.

VEtsi problémy jsme zjistili v idajich o poméru morta-
lity aincidence AML, kterd se podle NOR (Obr. 1) pohy-
buje mezi 0,75 a7 0,96, v priméru pak je 0,87. V roce
1977 byl tento pomér 0,70; v obdobi 1980-1995 0,90;
v letech 1996-2000 se pohyboval kolem 0,82 a v letech
2001-2002 dosahoval 0,86. Je to pravda? Skute¢né se
popula¢né odhadované 1écebné vysledky u nemocnych
s AML prtes rozvoj nadkladné podpiirné péce a transplan-
ta¢niho programu spiSe zhor$uji? VyuZijme k porovné-
ni opét registr ALERT. Pomér mortality a incidence
AML v CR v letech 2001-2002 dle NOR dosahoval 0,86,
ale dle registru ALERT byl v letech 2003-2004 jen 0,61.
Rozdil tedy ¢ini 0,25. Vy$§i hrubou mortalitu v NOR 1ze
¢astecné vysvétlit tim, Ze NOR zachycuje i nemocné, kte-
fi se do centra intenzivni hematologické péce z riznych
vySe uvedenych diivodl nedostali a jejich 1é¢ba tedy
nebyla dostate¢né intenzivni (Obr. 4). Na druhé strané
ale zfejmé€ NOR zase nezachycuje nékteré nemocné
z center intenzivni hematologické péce — alespori tak to
vyplyva zrozdil v incidenci leukémii v krajich dle NOR
a v registru ALERT, ktery vychéazi z hldSeni center
(Obr. 2-4).
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jen 10 % nemocnych ve véku nad
55 let. Registr ALERT poskytuje
iudaje o prognostickych faktorech,
véetné cytogenetickych dat, idaje
o dosaZeni a délce trvani komplet-
nich remisi, o 1é¢ebnych vysledcich
v souvislosti s riznymi lé¢ebnymi
rezimy vcetné intenzivni konsoli-
dace a alogennich transplantaci
krvetvornych bunék a fadu dalSich
informaci.

Zavérem lze konstatovat, Ze vysled-
ky v registru ALERT Ilépe doku-
mentuji kauzalni 1écebné vysledky
u AML, které nejsou v registru
NOR kompletni. V registru NOR
jsme zjistili nedostatky ve struktu-
fe dat a klasifikaci AML, coz
v konecném duasledku tato data
informacné znehodnocuje. V tom je
moZno spatfovat jednu z hlavnich
pfi¢in sniZené pozornosti hemato-

Obr. 1.: Vyvoj incidence a mortality AML dle NOR (zdroj: UZIS CR).

onkologt k hlaSeni dat do registru
NOR.

AKkutni lymfoblastické leukémie
Ve skupiné lymfoidnich leukémii
jsou v MKN10 fazeny pod jednim
kodem akutni a chronickd leukémie
— tedy odlisné klinické jednotky.
Jako podskupina C91.2 je uvedena
subakutni lymfocytarni leukémie,
ktera ve FAB Kklasifikaci neexistu-
je a pod cislem C91.5 je uvedena
leukémie z dospélych T-bunék. Pro
diagnostiku a prognézu ALL ma
zasadni vyznam rozdéleni podle
typu bunécné populace, ze které
vznikla — tedy na B a T lymfoblas-
tické podtypy (Precursor B lymp-
hoblastic leukaemia a Precursor
T lymphoblastic leukaemia dle
WHO) a informace o event. poziti-
vit¢ Ph chromosomu, které
v MKN10 klasifikaci chybi.

Incidence ALL nemocnych ve
véku 19 let a star$ich
v NOR (Obr. 5) byla v letech
1977-1988 v praméru 0,33/100
000 obyvatel, poté doslo k vzestu-

Obr. 2.: Hrubi incidence AML dle registru NOR (zdroj: UZIS CR).

Data NOR informuji o mortalit¢ nemocnych s AML bez
ohledu na to, zda podstoupili kauzélni, napt. transplantac-
ni a velmi ndkladnou 1é¢bu nebo byli 1éCeni jen paliativng.
Jaky je podil kauziln€ a paliativné 1écenych nemocnych
s akutni myeloidni leukémii a jak se 1i8i jejich progn6za
z dat NOR zjistit nelze. Data ALERT ukazuji, Ze kauzalni
16¢bu dnes v CR podstupuje 90 % nemocnych s AML ve
véku do 55 let, ale jen polovina nemocnych star§ich 55 let.
Ve skupiné kauzélné 1é¢enych nemocnych s AML jsme
dnes schopni vylécit 40 % nemocnych mladsich 55 let, ale

pu na pfiblizné dvojnisobek

(0,61/100000 v letech 1989-1993)
anasledné incidence ALL opét kleslana 0.50/100 000 oby-
vatel v letech 1994-2002. V ramci registru ALERT byla
v letech 2003-2004 zachycena incidence ALL dospélych
0,32/100 000 obyvatel (Obr 6-7; Tab. 5). Vyjdeme-li z lite-
rarniho udaje (7), Ze pomér AML : ALL se u dospélych
nemocnych pohybuje kolem 4:1, pak bychom pfi inciden-
ci AML 3,0/100 000 obyvatel ocekavali incidenci ALL
dospélych kolem 0,75/100 000 obyvatel. Udaje o inciden-
ci ALL vregistru ALERT jsou s ohledem na relativné maly
pocet nemocnych a skute¢nost, Ze néktera centra intenziv-
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gorie dosahl 0,59 a u star§ich
nemocnych byl 0,82. Za vylécené
je moZno povazovat 30 % nemoc-
nych mladSich 55 let, nepodafilo se
ale vylécit nikoho ze star$i vékové
kategorie! Rozdily mezi daty NOR
a ALERT a jejich interpretace
u ALL je obdobn4 jako u AML.

Chronické leukémie

Pro chronické leukémie dosud
hematologové nemaji Zadné ,,vlast-
ni‘ registry, resp. je maji jen velmi
kratkou dobu. Pro nemocné s chro-

Obr. 3.: Odhad incidence AML za obdobi 2003—-2004 dle registru ALERT.

nickou myeloidni leukémii byl
v roce 2005 pod ndzvem CAME-

LIA iniciovan klinicky registr za
ucasti 4 hematologickych center
zCR a5 slovenskych center. Dosud
ziskanid data nejsou dostate¢né
reprezentativni a nemohou proto
slouZit pro srovnani s daty v regist-
ru NOR. Registr pro CLL se pfi-
pravuje. Z téchto ditvodi budeme
pfi hodnoceni chronickych leuké-
mii srovnédvat data z registru NOR
pfedevsim s literarnimi tidaji.

Chronicka myeloidni leukémie
Kfivka incidence nemocnych
s CML v NOR od roku 1988 klesa,
coZ je v rozporu s literarnimi udaji
o stabilni incidenci CML mezi

Obr. 4.: Vékova strukturanemocnych s AML dle NOR aregistru ALERT v letech 1996-2002.

ni hematologické péée nemocné s ALL do registru ALERT
nehlasila, epidemiologicky nehodnotitelné. Ze srovnani
vékové struktury pacientll obou registrl je dile patrné, Ze
obdobné jako u AML zachycuje NOR vyrazné vétsi podil
pacientl starSich 55 let a oproti registru ALERT zachycu-
je i déti, kde je incidence ALL vyrazné€ vétSi neZ u dospé-
lych (Obr. 8). Proregistr NOR je moZnym vysvétlenim niz-
Siincidence ALL, neZ bychom ocekdvali, jednak netiplnost
v hlaSeni pacientl s ALL, jednak jejich moZné zatazeni pod
jiné diagno6zy (napi. NHL).

Pii analyze mortality ALL dospélych v registru NOR (Obr.
5) zjiStujeme v obdobi 1980-1986 pomér k incidenci
0.66—-1,06 v roce v roce 1986, pramér 0,85; v letech 1989
—1993, kdy byl v datech NOR zachycen vice neZ dvojna-
sobny vzestup incidence, byl pomér incidence a mortality
0,7-1,03 (v roce 1990, pramér 0,86) a poté pomér mortali-
ta/incidence postupné klesal na 0,79 v obdobi 1994—1998
adéle azna 0,69 vroce 2002. Zajimavé je, Ze v letech 1979,
1986, 1987 a 1990 byl pomér mortality a incidence posu-
nut ve prospéch mortality a v roce 1981 byl tento pomér
zcela vyrovnany. Odpovida to skutecnosti? Pfedevsim ve
dvou po sobé jdoucich letech se to zd4 nepravdépodobné.
V registru ALERT (Obr. 6-7, Tab. 5) tvofi 71% databaze
nemocni ve véku 18-55 let a 29 % nemocni starsi 55 let.
Kauzalng bylo 1é¢eno 95 % nemocnych ve véku do 55 let
a72 % nemocnych ve véku nad 55 let. Pomé&r mortalita/inci-
dence u kauzilné 1é¢enych nemocnych mladsi vékové kate-
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1,0-2,0/100 000 obyvatel a rok
v poslednich letech (8). Obrazek 9
ukazuje vyrovnany podil pohlavi u nemocnych s CML
vregistru NOR. Narozdil od registru NOR je ale podle lite-
rarnich udajt i tdaji z olomouckého centra, jehoZ dlouho-
dobé data jsou ndm dostupnd, vyskyt pohlavi u CML posu-
nut ,,ve prospéch* muzii v poméru k Zenam 1,5:1!
V porovndni s literdrnimi tidaji (5) i vlastnimi zkuSenostmi
(9) se jevi jako problematické i idaje o mortalit€ nemoc-
nych s CML uvadéné v NOR (Obr. 9), podle kterych byl
pomér mortality a incidence nemocnych s CML primérné
0,80 v letech 19801996 a poté vzrostl na 0,83 v obdobi
1997-2002 (v letech 1996 a 1997 dokonce presihl 0,90!).
O specifickych problémech a rozdilech mezi NOR a zku-
Senostmi naSeho pracovisté, ale i o problémech NOR obec-
né, jsme referovali jiZ roku 2000 v ¢asopise Prakticky lékaf
9).

Podobné neadekvitné a prognosticky désivé vypadaji
Kaplan-Meierovy kiivky preZziti nemocnych s CML kon-
struované z dat NOR (Obr. 10) za roky 1977-1990
a 1991-2002, které se navzajem zdsadnéji nelisi a vykazu-
ji median preZziti kolem 2 rokt. Skute€nosti je, Ze u neléce-
nych nemocnych s CML miZeme o¢ekéavat medidn pieZiti
2,5 roku, ale pfinejmensim v letech 1991-2002, tedy v dobé,
kdy byla vétsina téchto nemocnych 1é¢ena interferonem
nebo alogenni transplantaci krvetvornych bunék, bychom
ocekdvali median pieZiti vice neZ trojndsobny — tedy 55-89
mésict (8)! Pokud bychom méli brat validitu dat NOR
u CML véZné, znamenalo by to, Ze nemocni s CML se v CR
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Obr. 5.: ALL — vyvoj incidence a mortality (zdroj: UZIS CR).

nelé¢i a maji dokonce horsi pro-
gnézu neZ neléceni nemocni v roz-
vojovych zemich a v historickych
kt, pokud by se jim pfiklddala
néjaka vaznost, by pak bylo moz-
no hodnotit jako vystraZznou zpra-
vu pro nemocné o drovni 1é¢by
CML v CR a MZ by z nich muse-
lo vyvodit néjakd odpovidajici
opatteni. Je na povaZenou, pokud
by se podobna data, bez jakékoliv
filtrace ¢i komentafe, dostala do
zahranici nebo do ro¢enek Svéto-
vé zdravotnické organizace.

Chronicka B-lymfocytarni leu-
kémie

Chronickéd B-lymfocytarni leuké-
mie (B-CLL) pfedstavuje jednu
znejcastéji detekovanych leukémii
zéapadni polokoule. Incidence B-
CLL se v nasi geografické oblasti
pohybuje kolem 3-5 novych pfi-
padt na 100 000 obyvatel u muzi,
zatimco u Zen je incidence niZsi
adosahuje jen 1-2 nové ptipady na
100 000 obyvatel za rok (10). B-
CLL dnes délime na dvé vicemé-
né pribuzné, ale chovanim nado-
rové populace znatelné odliSné
podjednotky  charakterizované
muta¢nim stavem genl pro t€Zké
fetézce imunoglobulini (IgVH
gent). Prvni podtyp, ktery vyché-
zi z bun€k s nemutovanym stavem
IgVH gent, m4 agresivnéjsi pra-
béh a kratsi celkové preziti (medi-
4an 8-10 let), druhy podtyp mi
IgVH geny mutované, choroba se

Incidence Hrubd incidence Mortalita Hruba incidence
Kraj — pocet pfipadil pocet pfipadii na pocet piipadil pocet pfipadi na
100000 osob 100000 osob
muZi  Zeny vSichni |muZi Zeny  vSichni | muZi Zeny vSichni | muZi Zeny vSichni

Hl. m. Praha 31 18 49 2,78 1,47 2,10 26 13 39 2,33 1,06 1,67
Stfedocesky kraj 19 19 38 1,70 1,63 1,67 9 6 15 0,81 0,52 0,66
Jihocesky kraj 8 6 14 1,30 0,94 1,12 3 3 6 0,49 047 048
Plzetisky kraj 9 8 17 1,67 1,43 1,55 7 3 10 1,30 0,53 091
Karlovarsky kraj 4 4 8 1,34 1,29 1,31 1 1 2 0,34 032 0,33
Ustecky kraj 9 8 17 1,12 095 1,03 6 2 8 0,75 024 049
Liberecky kraj 6 7 13 1,44 1,60 1,52 6 2 8 1,44 046 094
Kralovéhradecky kraj | 18 16 34 338 2,85 3,11 12 10 22 2,25 1,78 2,01
Pardubicky kraj 9 9 18 1,82 1,74 1,78 3 5 8 0,61 097 0,79
kraj Vysocina 13 7 20 2,54 1,34 1,93 8 5 13 1,56 096 1,26
Jihomoravsky kraj | 29 28 57 2,66 242 2,54 22 22 44 2,02 1,90 1,96
Olomoucky kraj 20 19 39 323 291 3,07 17 9 26 2,75 1,38 2,04
Moravskoslezsky kraj| 39 31 70 3,17 241 2,78 20 17 37 1,63 1,32 1,47
Zlinsky kraj 11 11 22 1,91 1,81 1,86 7 9 16 1,22 1,48 1,35
Ceskd republika | 225 191 416 226 1,82 2,04 147 107 254 1,48 1,02 1,24

Tabulka 4.: Pilotni epidemiologickd analyza - odhad incidence a mortality AML dle registru ALERT za obdobi 2003-2004.
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Incidence Hrub4 incidence — Mortalita — Hrubé incidence —
Kraj — pocet pripada pocet pripadd na pocet pripada pocet pripadl na
100000 osob 100000 osob
muZi Zeny vSichni |muZi Zeny  vSichni | muZi Zeny vSichni | muZi  Zeny vSichni

Hl. m. Praha 5 3 8 045 0,25 0,34 7 4 11 0,63 0,33 047
Stfedocesky kraj 1 4 5 0,09 0,34 0,22 3 2 5 0,27 0,17 0,22
Jihocesky kraj 1 - 1 0,16 - 0,08 - - - - - -
Plzetisky kraj 2 1 3 0,37 0,18 0,27 1 - 1 0,19 - 0,09
Karlovarsky kraj - - - - - - - - - - - -
Ustecky kraj 2 1 3 0,25 0,12 0,18 2 1 3 0,25 0,12 0,18
Liberecky kraj 2 - 2 0,48 - 0,23 1 - 1 0,24 - 0,12
Krélovéhradecky kraj | 7 3 10 1,31 0,53 0,91 7 1 8 1,31 0,18 0,73
Pardubicky kraj 5 1 6 1,01 0,19 0,59 5 - 5 1,01 - 0,49
kraj Vysocina - 2 2 - 0,38 0,19 - 1 1 - 0,19 0,10
Jihomoravsky kraj | 4 3 7 0,37 0,26 0,31 5 2 7 0,46 0,17 0,31
Olomoucky kraj 5 2 7 0,81 0,31 0,55 2 2 4 0,32 0,31 0,31
Moravskoslezsky kraj | 3 2 5 0,24 0,16 0,20 2 1 3 0,16 0,08 0,12
Zlinsky kraj 5 2 7 0,87 0,33 0,59 2 4 6 0,35 0,66 0,51
Ceska republika 42 24 66 042 0,23 0,32 37 18 55 0,37 0,17 0,27

Tabulka 4.: Pilotni epidemiologickd analyza - odhad incidence a mortality AML dle registru ALERT za obdobi 2003-2004.

dle NOR 3:2, v ostatnich svéto-
vych registrech byva tento pomér
posunut ve prospéch muzl zna-
telngji.

Hrubd umrtnost mé dle udaji
v NOR (Obr. 11) béhem vybraného
intervalu sledovani znatelné vze-
stupnou tendenci a pfes pokroky
v 16¢bé a podplirné péci se zda byt
vyrazné hor§i, neZz bychom
u nemocnych s B-CLL v dneSni
dobé oc¢ekavali. Také kiivka preZiti
nemocnych s B-CLL dle Kaplan-

Obr. 6.: Odhad incidence ALL za obdobi 2003-2004 dle registru ALERT.

Meiera (Obr. 12) za roky
1977-1990 s medidnem 3—4 roky

a kiivka preZiti v letech 1991-2002
s medidnem 4-5 let, vykazuje vice
neZ 2x krat8i hodnotu proti literéar-
nim udajim o medidnu preZiti B-
CLL del8im nez 10 roku (12)! Sku-
te¢né 1é¢ime ve srovnéni s ostatni
Evropou tak Spatné nebo je nedo-
statek v absenci a hlaSeni dlouhodo-
bé preZivajicich nemocnych s indo-
lentnimi formami B-CLL, ktefi
nikdy 1é¢bu nepotiebovali a chyb-
nych hl4Senich o 1é¢enych nemoc-
nych?

Obr. 7.: Odhad mortality ALL za obdobi 2003-2004 dle registru ALERT.

chova ,,indolentné* a medi4n pieZiti nemocnych se pohy-
buje kolem 20-25 let (11).

Incidence B-CLL se v datech NOR pohybuje vzestupné
od 3,5 ptipadti/100 000 obyvatel z konce 70. let aZ po pfi-
blizné 4,5 ptipadi/100 000 obyvatel v letech 2000-2002.
Tento trend narfstu neni, podobné jako u AML, zazna-
mendn ve vétsich svétovych statistikich, které naopak
hlasi stagnaci nebo mirny pokles poctu pfipadit B-CLL
v posledni dekad€ minulého stoleti. PoCet muZzi a Zen je
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Zavér

Data NOR o incidenci a mortalité
akutnich leukémii jsme srovnali s obdobnymi daty v regist-
ru ALERT, klinickém registru akutnich leukémii, ktery
vznikl v roce 1996.

ALERT je dobrovolnou databazi vzniklou z potfeb a na
zéklad€ konsenzu hematologl 1é¢icich akutni leukémie.
Tato databidze dnes obsahuje klinicky nesrovnatelné
vyznamnéjsi a validnéjsi data neZ NOR i pfesto, Ze hlaSe-
ni do ni je dobrovolné. Data do registru ALERT hlasi limi-
tovany pocet velkych center, ve kterych ale probiha prak-
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Obr. 8.: Vékova strukturanemocnych s ALL dle NOR aregistru ALERT v letech 1996-2002.

Obr. 9.: Vyvoj incidence a mortality nemocnych s CML v letech 1977-2002 (zdroj: UZIS CR).

Obr. 10.: Iustracni analyza pfeZiti u nemocnych s CML v obdobi 1977-1990 a 1991-2002
(zdroj: UZIS CR).

ticky veSkera intenzivni lé¢ba akut-
nich leukémii. Nasbiran4 data jsou
ihned pocatkem dal§iho roku zpra-
covavéna a s centry analyzovana
a diskutovana. Udaje o chronic-
kych leukémiich jsme srovnali
s literarnimi Udaji.

Pro nevyhovujici strukturu NOR,
nepruznost, zastaralost a nepfe-
hlednost uzivané MKN Kklasifika-
ce, kterd se 1i$i od hematology
apatology uZivané klasifikace leu-
kémii a lymfomu a pravdépodob-
né i pro nevhodnost univerzalnich
onkologickych hlaSenek pro hema-
toonkologii bylo jejich vypliiova-
ni hematology jen tolerovdno
a vynucovand hlaSeni byla poda-
véna vice ¢i spiSe méné poctivé. Pfi
védomi nedostatki NOR pro
hematoonkologické diagnézy se
hematologové nikdy nepidili po
vysledcich, které jsou navic zve-
fejiovany s nékolikaletym zpoz-
dénim.

Z nami provedenych analyz je
patrné, ze registr NOR, ktery
vznikl bez ticasti hematoonko-
logi, je v analyzované leuke-
mické casti v budoucnosti
s vyhradou pouzitelny jen pri
realném prizpusobeni zaznami
NOR oficialni a platné klasifi-
kaci leukémii.

Provedeni analyzy jednotlivych
podjednotek leukémii nebylo
z diivodu klasifika¢nich problému
MKN10 moZné. NepouZitelné
jsou i idaje o mortalité na leuké-
mie v CR a jakékoli jejich pre-
zentace ze stavajici databaze
NOR. Kfivky pfeZiti nemocnych
s CML ¢i CLL, maji aZ charakter
poplasné zpravy pro vSechny, kte-
fi se o tyto udaje zajimaji, prede-
v§im tedy pro nemocné, ale mély
by tak plsobit i na MZ CR a ZP,
které na tuto 1écbu vydavaji
obrovské financni prostfedky.
Jedinou Sanci na vyuZitelnou akti-
vaci NOR pro akutni a chronické
leukémie proto bohuZel vidime
v zasadni filtraci nabiranych uda-
jiave smazani v§ech zavadéjicich
parametr, v prvni fad€ udaja
o preZiti.

Spousténi nového sbéru hemato-
onkologickych dat se nesmi uspé-
chat a musi se peclivé pfipravit.
S hematology se mus{ diskutovat,
jaka data v registru povazuji za
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Obr. 11.: Vyvoj incidence a mortality nemocnych s CLL v letech 1977-2002 (zdroj: UZIS CR).

Obr. 12.: [lustra¢ni analyza preZiti u nemocnych s CLL v obdobi 1977-1990 a 1991-2002.

potfebnd a nezbytna a nova hlaSenka by se tomu méla pfi-
zpusobit. HlaSeni dat by mélo byt zajiStovano elektro-
nicky a mélo by se zjednoduSit propojenim databazi
s nemocni¢nimi informacnimi systémy. Je tfeba zvysit
odpovédnou kontrolu hlaSenych dat vici registru zemfe-
lych, dal§im hematoonkologickym registrim, vuci
Néarodnimu transplanta¢nimu registru krvetvornych
bunék atd. Aby se zvySila poctivost hlaseni dohodnutych
dat z vyjmenovanych center intenzivni hematologické
péce pro poskytovani mimotradné nikladné 1écby (trans-
plantace krvetvornych bunék, 1é¢ba akutnich leukémii,
1é¢ba CML atd.), mohlo by se toto hlaseni stit i podmin-
kou hrazeni této ndkladné 1éCby.

Sesbirand data musi byt pravidelné a pruzné analyzovéina
hematology, publikovéna a diskutovdna v odborné litera-
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tufe a musi se stat obecné dostupna k dal$i odborné analy-
ze a publikacni ¢innosti. UdrZeni chodu alespotii nejdileZi-
t&jSich celostatnich hematoonkologickych registrii, které
maji zdsadni vyznam pro zaji§téni validnich idajl o nejza-
vazné€jsich hematoonkologickych diagnézach, by mélo byt
podpofeno granty a vytvofenim nezbytné sit€¢ dokumen-
taCnich a analytickych pracovist v hematoonkologickych
centrech garantovanych Ceskou hematologickou spolec-
nosti CLS JEP. Tento poZadavek nabyva na vyznamu zv14s-
t¢ v dobé, kdy tato data hraji stile vyznamnéjsi roli i pro
hodnoceni trovné celého zdravotnictvi, pro hodnoceni ucel-
nosti vynaloZenych prostfedktl na velmi ndkladnou léc¢bu
a pro hodnoceni jednotlivych pracovist.

Price byla vypracovana s grantovou podporou IGA MZ CR
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ANALYZA ZAZNAMU DIAGNOZ MALIGNICH LYMFOMU V DATABAZI
NARODNIHO ONKOLOGICKEHO REGISTRU CR

MALIGNANT LYMPHOMAS IN CZECH NATIONAL CANCER REGISTRY
PAPAJIK T.}, RAIDA L., MUZIK J.2, DUSEK L.z, INDRAK K.!

I HEMATO-ONKOLOGICKA KLINIKA FN A LF UP V OLOMOUCI
2 LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO

Souhrn

Maligni lymfomy (ML) pfedstavuji 5. nejc¢astéjsi nador zapadni polokoule. Ac¢koliv incidence a mortalita vét§iny nadort klesd, u ML
stale roste. Extenzivni vyzkum diivodii nrtstu vSak pficinu tohoto jevu dosud neobjasnil. Autofi se pokusili analyzovat trendy v inci-
denci a mortalité jednotlivych subtyptt ML ze zdznami databaze Narodniho onkologického registru (NOR). V letech 1977-2002 bylo
do registru nahlaSeno celkem 7 901 piipadii Hodgkinova lymfomu (HL) a 20 395 pfipadt ne-hodgkinskych lymfomi (NHL). Zatim-
co incidence HL lehce klesala (z 3,1 na 2,7 ptipad/100 000 obyvatel), u NHL byl patrny jeji vyznamny vzestup (z 4,8 na 10,3 pfipa-
di/100 000 obyvatel). Zajimava se zda byt pomérné mald predominance muzl s ne-hodgkinskym lymfomem v registru. Analyza inci-
dence a mortality jednotlivych podtypti prokdzala vyrazné zmény v jejich incidenci dané zfejmé zménami v diagnostickych moZnostech
a vyvojem klasifika¢nich systémit ML. Autofi konstatuji nutnost nového pfistupu k hldSeni do databidze NOR zaloZené na WHO kla-
sifikaci lymfoidnich neoplazii a na vyhovujicim formulafi hldSeni nejlépe v digitdlni podobé.

Klicova slova: lymfom — incidence — mortalita — klasifikace.

Summary

Malignant lymphoma (ML) represents the fifth most common cancer in Western countries. While for most cancers incidence and mor-
tality are decreasing, those in ML are steadily increasing. Research to define reasons for this increase is extensive, but has not yet resol-
ved them. Authors tried to analyze trends in incidence and mortality in various subtypes of ML from the records of Czech National
Cancer Registry (NCR) database. From 1977 to 2002 we found 7.901 cases of Hodgkin’s lymphoma (HL) and 20.395 records of non-
Hodgkin’s lymphoma (NHL) in the NCR database. The incidence of HL in monitored period decreased (from 3,1 to 2,7 cases), in NHL
there was evident significant increase (from 4,8 to 10,3 cases). The male-to-female predominance was surprisingly low in NHL cases.
The incidence and mortality analysis in various subtypes of NHL was limited due to changes and development of diagnostic and clas-
sification approaches. Authors confirmed a necessity of new simple, comprehensible and digitalized reporting way to the NCR data-

base that takes into account WHO classification of lymphoid malignancies.

Key words: lymphoma — incidence — mortality — classification.

Uvod

V poslednich dvou dekddach se v incidenci malignich nado-
rt odehraly podstatné zmény. V roce 1991 kulminoval nértist
celkové incidence zhoubnych neoplizii a od tohoto roku
muZeme ve statistikdch rozvinutych zemi zdpadni polokou-
le pozorovat pokles jejich ro¢niho vyskytu (3, 4). Velka ¢ast
tohoto poklesu jde na vrub nddorti majicich ptimy vztah ke
koufeni, zejména karcinom plic. Navzdory celkovému tibyt-
ku se v8ak zvySoval vyskyt ¢tyf velmi vyznamnych skupin
neopldzii — maligniho melanomu, hepatocelularniho karci-
nomu, mnohocetného myelomu a nehodgkinskych lymfo-
mu (NHL) (7, 8).

Maligni lymfomy tvoii celkem asi 4-5% ze zhoubnych
nadord rozvinutych zemi Evropy a severni Ameriky (1, 7,
8). Od 50. let existuje pomérné znatné mnoZzstvi dat mapu-
jicich incidenci malignich lymfomu v riznych populacich
zminénych geografickych oblasti. Data amerického Néarod-
niho tstavu pro rakovinu (MCI) poprvé upozornila na obec-
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ny trend neustalého ristu vyskytu novych piipadit NHL, a to
zejména v obdobi 1970 aZ 1990. Nérist v této periodé pred-
stavoval kaZzdoro¢né€ 3—4%, coZz znamenalo 50% zvySeni
vékove specifické incidence NHL béhem 20 let. Podobna
data byla publikovana také v Evropé (1, 4, 5, 6). Koopera-
tivni evropska studie mapujici vyskyt lymfomt v 7 oblas-
tech Evropy v letech 1987-1992 konstatuje nartist NHL 04,2
9% rocng, zatimco pocet ptipadi Hodgkinova lymfomu (HL)
zustava témér stejny (1). Jak ve Spojenych statech, tak
v Evropé byl popsan nartist zejména v stfedni a vyssi véko-
vé kategorii obou pohlavi, stejnomérné u Afroamericant
iu bilé rasy, jen pocet agresivnich NHL mezi star§imi paci-
enty v primyslovych oblastech rostl o néco rychleji nez
pocet ostatnich NHL. V pribéhu 90. let se nartist zmirnil,
stale vak pocet pfipadi roste o 1-2 % v porovnani s rokem
predchozim (7). Podstata tohoto trendu ziistiva dodnes neob-
jasnéna. I kdyZ zlepSeni diagnostiky malignich lymfomu
nebo jejich vyskyt v souvislosti s imunodeficity nejrizné;j-
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Sietiologie (AIDS, imunosupresivni terapie, organové trans-
plantace, aj.) se miiZe podilet na mirném zvySeni incidence
malignich lymfoproliferaci, zdsadnim zplisobem tento jev
neovliviiuje. Co je pfi¢inou vyznamného nartistu piipad
v poslednich tfech dekddéach 20. stoleti? Po pravdé feceno,
presné nevime. Posledni epidemiologické data jen nazna-
¢uji, Ze piijde jak o etiologicky, tak i patofyziologicky o vel-
mi heterogenni jev (7). 1z téchto divodi zistdva nadéle vel-
mi Z4douci presné a detailné zmapovat incidenci
jednotlivych typt malignich lymfoproliferaci v populacnich
skupindch rliznych oblasti svéta.

Historie a potiZe ve sledovani vyskytu jednotlivych lym-

foproliferaci

Zhoubné lymfoidni neoplézie predstavuji velmi heterogenni

skupinu nddorovych chorob, které se vyrazné li§i nejen svou

biologickou podstatou, klinickym obrazem a pribéhem, ale

i progndzou. Stru¢né vyjadreno, zdkladni subtypy lymfo-

idnich nédori 1ze zaradit do nésledujicich kategorii:

a) B- a T-lymfoidni neoplazie z prekurzorovych bunék,
znichZ nejvétsi Cast tvoii samostatné klasifikované akut-
ni lymfoblastické leukémie,

b) B- a T-lymfoidni neoplédzie z perifernich lymfoidnich
elementil (popisované jako NHL),

¢) relativné samostatné stojici B-chronick4 lymfaticka leu-
kémie (v epidemiologickych analyzach zafazovani mezi
leukémie),

d) mnohotny myelom,

e) Hodgkintiv lymfom.

Systém, ktery by sjednotil klasifikaci lymfoidnich nadora

a zahrnul vSechny uvedené kategorie, nebyl aZ do 90. let

k dispozici. Naopak do té doby publikované klasifikace

lymfomu, které vznikaly asto bez ohledu na globalni potie-

bu sjednoceni pohledu jak epidemiologt, tak i patologli

a klinickych hematoonkologti, ¢asto pfi své teritoridlni

acasové diskordantni aplikaci a pouZzivani zpiisobovaly ono

povéstné babylonské zmateni jazykl a prakticky znemoz-
fovaly pfesnou analyzu vyskytu jednotlivych skupin lym-
fomil. AZ Revidovand Evropsko-Americka klasifikace

Lymfoidnich nadort a z ni vychézejici WHO klasifikace

(REAL/WHO) se svym analyticko-syntetickym pfistupem

znamenala zlom a zadatek ,,klasifikacné‘ skute¢né nové

epochy, jeZiz popisného epidemiologického pohledu miZze

usnadnit a upfesnit sledovani incidence lymfomu (2).

Data o incidenci a mortalité malignich lymfomia v CR
Pokud se budeme konkrétné soustiedit na dosavadni sle-
dovani vyskytu NHL a Hodgkinova lymfomu v CR, nara-
zime na fadu omezeni, jeZ redlné znemoziuji presnéji se
vyjadfit o vyskytu a mortalité jednotlivych podtypt lym-
fomu. Tato omezeni maji svou podstatu jak v historickém
klasifika¢nim chaosu, tak ve specifickych podminkéch sbé-
ru onkologickych dat v CR. Tak jako u ostatnich nadort
byly a doposud jsou tdaje o malignich lymfomech povin-
né hlaSeny do Néarodniho onkologického registru (NOR)
jednotnym formuldfem, jeZ ve své struktufe nezohlediioval
a dosud nezohlediiuje specifika klasifikace, diagnostiky
astazovani NHL a HL.

Ve svétle té€chto skuteCnosti se podivejme na kiivky inci-
dence a mortality NHL a HL v CR v obdobi 1977 az 2002,
ktera z dat zaslanych do NOR vychazeji. U HL vidime mir-
né klesajici kiivku ro¢niho vyskytu ptipadd a pod ni téméf

paralelni ki'ivku mirného poklesu mortality (Obr. 1), pomér
vyskytu u muzii a Zen je 54 % : 46 %, incidence vztaZeni
k v€ku ukazuje klasicky obraz kulminace pfipadii u mla-
dych nemocnych na konci druhého decénia, pokles na kon-
ci decénia tretiho a pak plynuly nértist s vékem (Obr. 2).
UNHL Ize pozorovat trend opacny, coZ je v souladu s obec-
né konstatovanym narlstem jejich incidence na zapadni
polokouli. Néartast mortality NHL jde témé&f paralelné s riis-
tem incidence (Obr. 3). Zajimavy je vyrovnany pomér
vyskytu u obou pohlavi, resp. chybé&jici vyraznéjsi, obecné
opakovand a zdlraziiovanad predominance muzii (muZi :
Zeny = 53 % : 47 %), naopak typicky se jevi exponencidl-
ni narfist incidence s vékem (Obr. 4).
Pokud vSechny kfivky hrubé incidence a mortality zhod-
notime detailnéji, vidime v né€kterych obdobich vyrazné
kolisani hodnot. U HL vidime oscilaci incidence na konci
80. let a zejména jeji dosti razantni pokles na konci 90. let
a poc¢atkem nového milénia. Kfivka mortality, poloZena
proporciondlng niZe, v podstaté kopiruje vyvoj incidence,
i kdyZ z analyzy pravdépodobnosti pfeZiti v obdobich
1977-1990 a 1991-2002 (Obr. 5) miZeme potvrdit znatel-
né zlepSeni 1é¢ebnych vysledkil a tim i prognézy nemoc-
nych s HL. Incidence NHL se v letech 1977-2002 v CR pii-
blizn€ zdvojnésobila, stejné jako je tomu v ostatnich
vyspélych zemich Evropy, a statistické rozdily mezi jed-
notlivymi roky kolisaji znatelnéji jen na pocatku 90. let.
Zajimavejsi a medicinsky nevysvétlitelny se jevi pokles
hrubé mortality v 80. letech a na po¢atku 90. let, jeZ mtze
byt ddn chybnym nebo nedostate¢nym hla$enim. Pti srov-
nini kfivek preZiti pro NHL mezi lety 1977-1990
a1991-2002 (Obr. 6) miiZzeme opét konstatovat zlepSeni 1éceb-
nych vysledkl a prognézy, i kdyZ mensi neZ je tomu u HL.
Zajimavy muZe byt také pohled na nariist incidence u jed-
notlivych subtyptt NHL (Obr. 7), délenych podle MKN 10
diagnostickych kategorii (C82, C83, C84 a C85, Tab. 1).
Do roku 1984 data ve skupinidch C82, C83 a C85 vzijem-
né velmi kolisaji, coZ je zfejmé ddno zminénymi klasifi-
ka¢nimi nejasnostmi a chybou zafazeni jednotlivych pii-
padi mezi tyto kategorie (reciproké zmény vyskytu
folikularnich a difaznich lymfomi). Pokud tedy za¢neme
hodnotit trendy az rokem 1984, pak vidime vyrazny a setr-
valy nartst u diftznich lymfom (C83 — zdvojnasobeni inci-
dence), resp. NHL jinych a neurenych typt (C85) a stag-
naci poc¢tu lymfomi folikularnich (C82). Od roku 1994 je
patrny vzestup lymfomi T-bunécnych a do konce roku 2002
se jejich incidence také zdvojnasobuje. Kfivky preZiti jed-
notlivych subtypi NHL (Obr. 8) nabizeji moZn4 trochu pte-
kvapivy pohled. T-buné¢né lymfomy (periferni a kozni)
maji preZiti nejptiznivéjsi, odlisné od vSech ostatnich pod-
typd, jejichZ kiivky téméf totoZné klesaji od prvnich let po
diagnoéze choroby.
Jak m0Zeme vySe popsané epidemiologické trendy a vyky-
vy v ¢eské populaci vysvétlit ? Nabizi se nasledujici:
Ad I. Hrubd incidence
a. kolisava disciplina hl4Seni dat oSetfujicimi lékati do
NOR, zmény metodiky a pocitu odpovédnosti za hlaSe-
ni jednotlivymi skupinami Iékafi,
b. zmény v diagnostice jednotlivych podtypt lymfomu
(nové a presnéjsi moznosti diagnostiky),
c. zmény v klasifikaci lymfomu (vznik nové REAL/WHO
klasifikace) a pfesun pfipadi mezi jednotlivym katego-
riemi,
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Tab. 1: Jednotlivé subtypy malignich lymfomu hlaSené do Narod-
niho onkologického registru v letech 1977-2002 podle oficidlnich
diagnostickych kategorii MKN10.

C81 Hodgkinova nemoc

C81.0 Lymfocytéarni pfevaha - predominance

C81.1  Nodularn{ skler6za

C81.2  SmiSen4 celularita

C81.3 Lymfocytarni deplece

C81.7  Jin4d Hodgkinova nemoc

C81.9 Hodgkinova nemoc, NS

C82 Ne-Hodgkinuv folikularni (nodularni) lymfom
C82.0  Folikuldrni, malé rozs§tépené buiiky

C82.1  Folikuldrni, smi§ené malé roz§tépené a velké buiiky
C82.2  Folikuldrni, velké butiky

C82.7  Jiné typy ne-Hodgkinova folikuldrniho lymfomu
C82.9 Ne-Hodgkintv folikularni lymfom, NS

C83 Ne-Hodgkinuv (difizni) lymfom

C83.0  (Diftizni), malé buriky

C83.1  (Diftizni), malé buriky s roz§t€penym jadrem
C83.2  (Diftizni), smiSené malé a velké buiiky

C83.3  (Difuzni), velké (histiocytické) buiiky

C83.4  (Diftizni), imunoblasticky

C83.5 (Diftizni), lymfoblasticky

C83.6  (Diftizni), nediferencovany

C83.7  Néador Burkittav

C83.8  Jiné typy ne-Hodgkinova diftizniho lymfomu
C83.9 Ne-Hodgkinuv difazni lymfom, NS

C84 Periferni a kozni T-bunééné lymfomy

C84.0 Mycosis fungoides

C84.1  Sézaryho syndrom

C84.2  T-zondlni lymfom

C84.3  Lymfoepiteloidni lymfom

C84.4  T-bunécny lymfom, periferni

C84.5 Jiné a neur¢ené T-bunécné lymfomy

C85 Ne-Hodgkintuv lymfom, jinych a neurcenych typi
C85.0 Lymfosarkom

C85.1  B-buné¢ny lymfom, NS

C85.7  Jiné urcené typy ne-Hodgkinova lymfomu
C85.9  Ne-Hodgkintv lymfom, typ NS

d. skute¢ny epidemiologicky vyvoj vyskytu jednotlivych
piipadu.

Ad Il. Hrubd mortalita a pravdépodobnost preZiti

a. zlepSeni progn6zy nemocnych s HL od poc¢atku 90. let
diky zavedeni novych intenzivngjSich lé¢ebnych proto-
kolu, zlepSeni podptrné terapie a soustfedéni 1é¢by do
velkych hematoonkologickych center univerzitnich
nemocnic,

b. mirné zlepSeni prognézy nemocnych s NHL z divodii
stejnych jako u HL,

c¢. netypicky dobré prognéza T-bunécnych lymfom ziej-
mé diky pfevaze zafazeni koZnich, indolentné se cho-
vajicich forem T-lymfom, resp. zafazenim perifernich
T-lymfomu do jinych kategorii (pfi technické nemoz-
nosti potvrdit imunofenotyp nddoru zejména v minu-
lych letech),

d. uniformni prognéza (pteziti) ostatnich subtyptt NHL
dand vzajemnym promisenim jednotlivych ,redlnych*
podjednotek s riiznou prognézou mezi uvedenymi kate-
goriemi MKN 10 (C 82, C 83, C 84), jeZ viceméné
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Obr. 1.: Vyvoj incidence a mortality u Hodgkinova lymfomu v CR
(1977-2002).

Obr. 2.: V&kova struktura populace nemocnych s Hodgkinovym
lymfomem v CR (1977-2002).

vychézi z prezitého morfologického klasifika¢niho pfi-
stupu ,,Working Formulation®.

Podminky pro relevantni epidemiologické sledovani

malignich lymfomi v CR

Jak tedy pristupovat ke sbéru dat u malignich lymfomd,

abychom se v pozd¢€j$ich analyzich vyhnuli chybidm

a vyraznym omezenim soucasného hlaSeni? Zakladni pod-

minky, které povedou k pfesnému a reprezentativnimu zma-

povani vyskytu lymfomii v CR jsou nasledujici:

a. Jednotnd, srozumitelnd a relativné jednoducha klasifi-
kace sledovanych jednotek vychazejici z REAL/WHO
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Obr. 3.: Vyvoj incidence a mortality u nehodgkinskych lymfo-
miti v CR (1977-2002).

Obr. 4.: Vékova struktura nemocnych s nehodgkinskymi lym-
fomy v CR (1977-2002).

Obr. 5.: Ilustra¢ni srovndni preZiti nemocnych s Hodgkinovym
lymfomem v obdobi 1977-1990 a 1991-2002.

Obr. 6.: Ilustra¢ni srovnani preZiti nemocnych s nehodgkinsky-
mi lymfomy v obdobi 1977-1990 a 1991-2002.

Obr. 7.: Vyvoj incidence u zdkladnich subtypt nehodgkinskych
lymfomu (C82-C85) hldSenych do Narodniho onkologického
registru CR (1977-2002).

Obr. 8.: Analyza preZiti nemocnych rozdélenych dle zakladnich
subtypli nehodgkinskych lymfoma (C82 — C85) hlaSenych do
Narodniho onkologického registru v CR (1977-2002).
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systému, ktery bude upraven do jednotlivych zaklad-
nich skupin vhodnych k co nejpfesnéj$imu zafazeni kaz-
dého pripadu.

b. Dobfe fungujici, pfesny, ale zarovefi jednoduchy a snad-
no zpracovatelny systém hlaSeni novych piipadu a jejich
prospektivni sledovani zohlediiujici nové postupy v dia-
gnostice a 1é¢bé malignich lymfomd.

c. Respektovani specifik hematoonkologickych diagnoz
nejen v diagnostickych parametrech, ale i v 1é¢ebnych
postupech a protokolech.

d. Vymezeni jednoznacné odpovédnosti za primarni hla-
Seni a nasledné sledovani ptipadi.

e. Digitalizace procesu, vyuZiti on-line zaddvéani dat
a pfipadna budouci ndvaznost na klinické informacni
systémy.

Proc sledovat incidenci, mortalitu a preziti jednotlivych
subtypu malignich lymfomua ?

Hlaseni novotvari je v CR povinné. Pokud konstatujeme ten-
to fakt, musime si byt védomi, Ze s nim je n€kdy spojeny pocit
obligétniho odstupu lékari od administrativni ztéZe ¢i vniti-
ni negace prospéSnosti hlaSeni. Pro aspé$né zajisténi sbéru
dat bude nezbytné jednoznacné presvédcit a sjednotit obec
hematoonkologi, onkologil, internistil, praktickych a ostat-
nich 1ékaiil v ndzoru na piinos piesného hldSeni dat o malig-
nich lymfomech do popula¢ni databdze. Situaci navic zté-

Zuje nutnost pfizpisobeni nového formuléfe potfebim hema-
toonkologie, klasifika¢ni pestrost lymfomi, dynamika inci-
dence v jednotlivych podskupinich a pfedev§im vyvoj
novych u¢innych 1é¢ebnych moznosti, se kterymi dosavad-
ni hlaSeni nepocitd (Iécba monoklondlnimi protilatkami,
transplantace aj.). PfedevS§im posledni zminéné faktory
vyznamné ovliviiuji mortalitu lymfoidnich nadort. Presto
nebo pravé proto bude prospésné zdsadnim zpiisobem revi-
talizovat a modernizovat cely proces sledovéni incidence
amortality lymfom@ v CR. Diky potfebnym zmé&n4m regist-
ru pak bude moZné nejen vyhodnotit realny vyskyt lymfomu
v jednotlivych skupindch obyvatel, ale také sledovat aplika-
ci novych lécebnych pfistupli a srovnavat vyvoj mortality
v riiznych ¢asovych tsecich. Analyzované tidaje mohou byt
cennym voditkem jak pro zdravotniky, tak i pro pltce péce
a Ministerstvo zdravotnictvi CR a samoziejmé i pro Sirokou
vefejnost. Pfesna epidemiologickd data by mohla napomoci
objasnéni nékterych etiologickych faktorti vzniku jednotli-
vych podtypti malignich lymfomd, ve vazbé na socioekono-
micky vyvoj spolecnosti a kvalitu prostiedi, ve kterém Zije-
me. Srovnanim tdaji CR s jednotlivymi zem&mi Evropské
unie bychom dostali do rukou zajimava data ukazujici i na
kvalitu diagnostické a 1é¢ebné péce o tyto nemocné v CR.

Podporeno VZ MSM 619 895 9205 a grantem IGA NR-
8231-3.
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MNOHOCETNY MYELOM, MKN KLASIFIKACE A NARODNI ONKOLOGICKY
REGISTR CESKE REPUBLIKY

MULTIPLE MYELOMA IN CZECH NATIONAL CANCER REGISTRY

HAJEK R.!, MUZIK J.2, MAISNAR V.3, KOPTIKOVA J.2, DUSEK L.2

I INTERNI HEMATOONKOLOGICKA KLINIKA FN BRNO

2 LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO

3 ODDELENTI KLINICKE HEMATOLOGIE FN HRADEC KRALOVE
Souhrn

Mnohocetny myelom je krevni nddorové onemocnéni s incidenci asi 4 pfipady na 100 000 obyvatel. Jedna se o onemocnéni senioril
s primé&rnym vékem 67,5 roku pii stanoveni diagnézy. Autologni transplantace zavedend v CR v devadesatych letech vedla

u nemocnych do 60 let k zdsadnimu zlepSeni dlouhodobych vysledkt. Tento zjevny trend je sledovatelny i z analyzy dat Narodniho
onkologického registru CR, jehoZ pouZitelnost v soucasné podobé pro podobné koncepéni analyzy je avSak limitovana. Kompletnost
klicovych dat, systemati¢nost a kompatibilita se specializovanymi registry jsou zdkladnimi faktory, které ovliviiuji uZitecnost NOR
jako analytického néstroje v rukach expertt.

Klicova slova: mnohocetny myelom — incidence — celkové pfeZiti - registry.
Summary

Multiple myeloma (MM) is hematological malignancy with incidence of 4 cases per 100 000 inhabitants. MM is usually diagnosed in
seniors with average age 67.5 years at the time of diagnosis. Autologous transplantation used in the Czech Republic since 1990s has
proven significant benefit on long-term survival in patients of age under 60 years. This benefit is detectable also in analysis of data of
National Cancer Registry (NCR). However, NCR database can be used in current structure for similar analyses only with several limi-
tations. Full set of required data, systematic work and compatibility with other specialized registries are key factors influencing the

added value of NCR as analytic tool in the hand of the experts.

Key words: Multiple myeloma — Incidence - Overall survival — Registries.

Mnohocetny myelom je onemocnéni charakterizované
neoplastickou klondlni proliferaci plazmatickych bunék
a jejich akumulaci v kostni dfeni, pfitomnosti monoklo-
ndlniho proteinu v séru nebo v moci a osteolytickymi kost-
nimi lézemi (Adam 2005). Incidence mnohocetného mye-
lomu v bélosské populaci je asi 4/100 000 obyvatel a dle
dostupnych epidemiologickych udajt stoupd, respektive
se béhem poslednich dvaceti let zdvojndsobila. Median
véku v dobé€ stanoveni diagnézy je kolem 65 let [61-70
v riznych skupinach] (Adam 1999). Mnohocetny myelom
(MM) je povaZovan za nevylécitelné onemocnéni (Adam
1999). PrestoZe jsou nemocni 1éCeni zpravidla podle uni-
verzalnich standardnich protokolil, je MM heterogennim
onemocnénim, které se vyznacuje individudlnimi rozdily
z hlediska klinickych projevi, 1é¢ebné odezvy a progno-
zy. NejrozsifenéjSim prognostickym kritériem je v sou-
¢asnosti klinické stadium choroby I-IIT podle Durie-Sal-
mona (Durie a Salmon 1975), stadia I-III podle
International Staging Systém (ISS) (Greipp 2005), jehoZ
soucésti jsou beta2mikroglobulin a albumin. V posledni
dobé je u nemocnych s MM, zv14sté jsou-li 1é¢eni vyso-
kodavkovanou chemoterapii, Casto povazovan za rozho-

dujici prognosticky faktor pfitomnost vybranych chromo-
zomadlnich aberaci.

Pfi analyze dat z Narodniho onkologického registru (NOR)
nachazime toto onemocnéni, respektive diagnostickou sku-
pinu mnohocetného myelomu dle MNK 10 klasifikace, pod
kédem C 90. Tato skupina je jasn€ vyhranéna diagnostic-
ky. Pti analyze dat NOR jsme se zaméfili na analyzu tren-
di ve zméné incidence, pfeZiti a progndzy onemocnéni.
VZdy jsou uvedena naSe ocekdvani, realita zjiSté€na z dat
NOR a pravdépodobnd vysvétleni rozport.

1. Vyhovuje oznaceni diagnostické skupiny a jeji déle-
ni dle MNK10 klasifikace poZadavkum specialistii
a epidemiologti, poZadavkim kladenym na NOR data-
bazi ? Je tato diagnosticka skupina jasné definovana?
Do diagnostické skupiny C90,,Mnohocetny myelom a plas-
mocytarni novotvary* patfi k6d C90.0 mnohocetnému mye-
lomu, kéd C90.1 plasmoceluldrni leukemii a kéd C90.2
plasmocytomu, extramedularnimu (Tabulka 1). Z pohledu
experta je skupina relativné dobfe definovana. Pravdépo-
dobné diky vyhranénému charakteru onemocnéni nemuiZe
ve vyznamnéjSim poctu piipad k chybné diagnoze, tj. zata-
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zeni do jiné naddorové skupiny. Expertim schazi kéd pro
solitdirni myelom, ktery fada 1ékaii nepochybné vykazuje
bud pod oznacenim C90.0 nebo C90.2. Naptiklad ve WHO
klasifikaci tento kod existuje. Schazi tedy jasné kod pro sice
madlo frekventni (< 3%), ale prognosticky velmi dobfe 1€¢i-
telnou skupinu skute¢nych solitdrnich plazmocytomd, kde
je prvni 1écbou volby radioterapie. Podobné 1ze jen t€Zko
odlisit nesekre¢ni myelom.

Tabulka 1. MKN10- skupina C90 ,,Mnohocetny myelom a plas-
mocytarni novotvary“.

C90 Mnohocetny myelom a plasmocytirni novotvary
C90.0 | Mnohocetny myelom

C90.1 | Plasmoceluldrni leukémie

C90.2 | Plasmocytom, extramedularni

2. Jaka je ocekavana arealna incidence a mortalita one-
mocnéni?

MM je stdle povaZovan za nevyléCitelné onemocnéni.
Pokud tedy stoupd incidence, méla by stoupat velmi podob-
né i mortalita. V tomto trend kiivek na zdkladé dat ze 7515
pfipadd a 5369 timrti analyzovanych z NOR v obdobi 1977-
2002 souhlasi (Obrazek 1). Pozitivni vliv autologni trans-
plantace a novych Iéki na oddéleni amrti pfi dlouhodobém
preZivani nemocnych nemiiZe byt jeSté zachycen, nebot
v CR se MM transplantuje od roku 1995. V letech
1977-2002 doslo k vzestupu incidence z 2,57 na 3,28. Oce-
kavana incidence je dnes asi 4 nové diagnostikovanych
nemocnych na 100 000 obyvatel v kavkazské populaci.
Diskrepance neni velkd a znamen4, Ze misto 400 nahlaSe-
nych nemocnych za rok dojde k nahl4seni jen 328 nemoc-
nych, tj. 82 %. Bohuzel nemame v rukou néstroj, jak chy-
bovost potvrdit ¢i vyvritit. Jednou z jednoduchych moZnosti
by bylo prokiiZeni dat z databdze NOR, CMG a databize
transplantac¢niho registru. BohuZel kli¢ova poloZka (pou-
Ziti autologni transplantace) je v datab4zi NOR poprvé uve-
dena v roce 1997 a dle frekvence zdznamu do roku 2002
(celkem 19) je zjevné, Ze je 1ékafi ignorovana nebo v dobé
nahlaSeni do registru NOR neni jasné, zda tato 1é¢ebnd
metoda bude pouZita.

Obr. 1.: Vyvoj incidence a mortality u mnohoc¢etného myelomu
v obdobi 1977-2002.
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3. Jsou vSechna data v NOR vérohodna a nechybi nékte-
ré klicové informace?

Nékteré udaje z NOR, jako jsou naptiklad pramér (67,6 let)
¢i median (69 let) véku pfi stanoveni diagnézy a vyskyt
u myelomu dle pohlavi (51% Zeny) viceméné odpovidaji
ocekdvanym hodnotdm. Naopak tdaje o pouZitych léceb-
nych metodich (Obréizek 2) Ize nepochybné povaZovat za
zavadgjici. TéZko lze jakkoliv obhdjit napfiklad velmi ome-
zené pouZiti hormondlni terapie (12-48 % pripadi) s kle-
sajicim trendem a vyuZitim hormondlni 1é¢by u méné neZ
20 % nemocnych od roku 2000. Hormonélni 1é¢ba (pouZi-
ti kortikoidl) patfila a doposud patii k pilitiim kazdého
lé¢ebného protokolu a jeji pouZiti by mélo byt ve vice nez
95 %. Vzhledem k charakteru ucinku kortikoid u MM by
se pouZiti kortikoidt dalo zaradit spiSe do kolonky chemo-
terapie. Je otdzkou, zda takovéa data do databaze NOR pat-
fi. SpiSe ne. Lé¢ba MM probiha v opakujicich se cyklech
pfi relapsech onemocnéni. Data o 16¢b€ nelze vérohodné
zachytit pri zjiSténi nové diagndzy a zahajeni 1écby. Maxi-
malnim dostupnym udajem by mohla byt jen skutecnost,
zda pacient bude a byl viibec 1éCen.

Naopak nékterd data schizeji. Vedle vstupnich dat o typu
onemocnéni (kod) a véku by mély byt uvedeny nasleduji-
ci vstupni informace: typ imunoglobulinu, rozsah one-
mocnéni dle D-S systému (st. I-1II; A/B). Pfi doplnéni téch-
to ipln& zdkladnich dat by experti na 1é¢bu myelomu v CR
povazovali tidaje za dostacujici pro epidemiologickou data-
bazi a sledovani zékladnich trendil vyvoje 1é¢by, inciden-
ce a mortality, v€etné dopadu potencidlnich preventivnich
opatieni na zmény rozloZeni stadif onemocnéni v Case.

Obr. 2.: PouZité 1écebné metody u mnohocetného myelomu
v obdobi 1977-2002 dle dat NOR.

4. Je mozné pouzit data z NOR k vérohodnému sledo-
vani trendu dlouhodobych 1é¢ebnych vysledka?

Predné je tfeba zdiraznit, Ze databdze NOR nemd slouZit
k detailnim prognostickym analyzdm. Dotazniky neobsa-
huji potiebné informace a je tikolem jednotlivych pracov-
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nich skupin, aby do vlastnich databazich tato data zahrnu-
la. Z dostupnych dat NOR by méla byt vé€rohodné sledo-
vatelna epidemiologicka data (viz vySe mortalita a inci-
dence) adopad pouZiti novych léCebnych metod na zlepSeni
celkovych 1é¢ebnych vysledk, pokud dojde k zdsadnimu
pokroku v 1é¢bé. Rozbor dat o incidenci a mortalité je uve-
den vySe. Zde je uveden rozbor dat tykajici se 1éCebnych
vysledkl a dlouhodobého preziti.

NaSe ocekavani byla nasledujici: MM patii mezi nevyléci-
telnd nddorova onemocnéni, ktera se diky pokrokiim v 1é¢-
bé méni na chronick4 nddorovd onemocnéni. Desetileté pre-
Ziti od stanoveni diagnézy pfi pouZiti konvencni 1écby je
<10%. Jen dva kli¢ové pokroky v 1é¢bé ovliviiuji dlouho-
dobé 1écebné vysledky s dopadem na dlouhodobé preZiti:
1. Prvnim je zavedeni autologni transplantace jako 1é¢bu
prvni volby, ale i 1é¢by relapsu v 90. letech pro nemocné
do 65 let. V CR lze zaznamenat dopad na data nejdfive od
roku 1996 (Attal 2003, Krejci 2005, Kfivanova 2004).

2. Zavedeninovych léki (thalidomid abortezomib), které ovliv-
ni lé¢ebné vysledky nemocnych jak do 65 let (relabujici), tak
nové diagnostikovanych nemocnych nad 65 let. V CR doglo
k jejich vétsimu pouZiti aZ od roku 2005. Soucasna dostupna
data tedy zavedeni novych 1ékii nemohou ovlivnit. Zasadné
vSak ovlivni dlouhodobé preziti nemocnych se stanovenou dia-
gnozou asi od roku 2002-2003, coz se nejdfive projevi na
vysledcich v roce 2010 u nemocnych ve véku nad 60 let. Vice
nelze dnes o vlivu novych 1éka fici. Zasadné posunou dlouho-
dobé vysledky s ocekdvanim desetiletého preZiti 20-30 % v 10
letech pro celou skupinu nemocnych s MM a zasadnim pifno-
sem pro star$i nemocné nad 60 let (Adam 2005).

Ocekavany prinos pouziti autologni transplantace

V redlném Zivoté tak miZe tato IéCebna metoda zlepSit 1é¢eb-
né vysledky u 35 % ze vSech dostupnych nemocnych s MM
(50 % nad 65 let; az 15 % indikovanych nemocnych trans-
plantaci nepodstoupi z divodu komplikaci). Tato 1é¢ebna
metoda byla v CR postupné rozsifovana od roku 1995. Data
transplanta¢niho registru fikaji, Ze tuto lé¢ebnou metodu pod-
stoupilo v obdobi 1993-2005 celkem 495 nemocnych, znichz
bylo4331é¢eno do jednoho roku od stanoveni diagnézy (Krej-
¢i OHD 2006). To jen ¢astecné koresponduje s daty CMG,
nebot v CR je do transplantaénich programi zafazeno ro¢ng
asi 100 nemocnych, z nichZ 75 podstoupi autologni trans-
plantaci. Kvalifikovany odhad po¢tu nemocnych transplan-
tovanych v letech 1996-2002 je tedy 450 nemocnych, indi-
kovanych pak o 25 % vice, tedy 600 vhodnych nemocnych
ve véku do 65 let (Hajek OHD 2006). Pro srovnéni, do data-
baze NOR bylo v CR v obdobi 19962002 nahlseno celkem
784 nemocnych ve véku pod 65 let. To znamend, Ze ze viech
vhodnych nemocnych byla spravné 1ékafem indikovand auto-
logni transplantace v 77 % (600/784). Pro srovnéni, v Némec-
ku je jen 30 % z dostupnych nemocnych vhodnych pro AT
opravdu indikovanych. Dnes na zékladé dlouhodobych dat
vime, Ze piinos z autologni transplantace budou mit ptede-
v§im dvé skupiny nemocnych: skupina nemocnych do 60 let
véku a skupina nemocnych, ktefi dosdhnou nejméné velmi
dobré parcidlni remise (pokles monoklondlniho imunoglo-
bulinu pod 10 % ptvodni hodnoty). Jde asi 0 2/3 z transplan-
tovanych nemocnych. Souhrnem lze ¥ici, Ze pfinos z auto-
logni transplantace ma v redlném Zivoté 1/4 ze vSech
nemocnych s MM. Tato data 1ze povaZovat za velmi véro-
hodn4, nebot jsou potvrzena analyzou dat jednoho centra v CR

(Krejc¢i 2005), nasi klinické studie 4W (H4jek 2006) i zahra-
ni¢nich pracovnich skupin (Attal 2003). NaSe oc¢ekéavani je
tedy takové, Ze zavedeni autologni transplantace ovlivni léCeb-
né vysledky pfedevsim ve skupiné nemocnych pod 60 let od
roku 1996 s ocekavanim celkového preziti skupiny nemoc-
nych do 65 1et20 % v 10 letech, s korespondujicim media-
nem preZiti kolem 50 mésici. Celkovy vliv na dlouhodobd
souhrnnd data bude pak niz$i (data se zlep$i jen u 1/4 viech
nemocnych s MM), ale 1ze pfedpoklddat zlepSeni pro celou
skupinu s dlouhodobym pieZitim 15 % v 10 letech. Tato data
budou jen ¢4stecné ovlivnéna vlivem novych 1€kt zavede-
nych v CR rutinn& do 1é¢by v roce 2005. Lze tedy ocekavat
relevantni data pfinosu autolognich transplantaci v analyze
zahrnujici datazlet 19962002 ve vysledcich analyzovanych
ne difve neZ v roce 2010. Pfesto dnes by mél byt vidét posun
v medidnu preZiti, a to pfinejmensim ve vékovych skupinach
do 60 let.

Zjistény prinos autolognich transplantaci na zakladé
analyzy dat z NOR

Podil nemocnych pod 65 let vhodnych pro pouZiti autologni
transplantace v letech 1996-2002 byl ocekavanych 41 %
(784/1929). Pfinos autologni transplantace hledame ve
srovndni dlouhodobych vysledkl 1é¢by u 75 % z téchto
nemocnych (ostatni pfed¢asné ukonci 1écbu zpravidla pro
komplikace) a to jen ve skupiné do 60 let. Data o media-
nech preziti a preZziti v 5 letech nemocnych riznych véko-
vych skupin diagnostikovanych v letech 1996-2002 jsou
uvedeny v Tabulce 2. Poprvé 1ze konstatovat, Ze déle nez 5
let pfeziva vice neZ 1/3 nemocnych ve véku do 60 let.
Nasledné jsme analyzovali rozdily v medidnu preZiti (mési-
ce) stejnych v€kovych skupin pro obdobi do roku 1990,
1991-1995 a obdobi 1996-2002.

Tabulka 2.: Dlouhodobé vysledky 1é¢by nemocnych v obdobi
1996-2002.

Obdobi 1996-2002 Obdobi 1996-1997
VEk pfi Median preziti VeEk pfi Sleté
diagno6ze [mésice] diagnoéze preziti
do 50 let 69 do 50 let 48.9%
51-55let 46 51-55 let 37.5%
56-60 let 38 56-60 let 37.5%
61-65 let 22 61-65 let 24.1%
66-70 let 18 66-70 let 22.7%
nad 70 let 10 nad 70 let 9.8%

Vysledky jsou zndzornény na obrazku 3 a mediany preZiti
vypadaly nasledovné: Pro vékovou kategorii do 50 let 39-
58-69 mésicti pro obdobi <1990- (1991-1995)-(1996-2002);
pro vékovou kategorii 51-55 let 30-36—46 mésict; pro véko-
vou kategorii 56—60 let 20-34—38 mésica; pro vékovou kate-
gorii 61-65 let 19-27-22 mésict; pro vé€kovou kategorii
66-70 let 15-22-18 mésict a pro vékovou kategorii nad 70
let 6-7-10 mésict. Z dat jednoznacné vyplyva, Ze progndza
nemocnych do 60 let se kontinudlné zlepSuje. Zatimco
vysvétleni pro zlepSeni léCebnych vysledkli v obdobi
1991-95 oproti skupin€ nemocnych léCenych do roku 1990
ve viech vékovych skupinach 1ze hledat jednak v dostupnosti
podputrnych 1€kt pro naSe nemocné po ukonceni éry komu-
nismu, jednak ve vét§im z4jmu hematologti a onkologti o toto
onemocnéni, pak dal$i zasadni zlepSeni v obdobi 19962002
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1ze vidét vyhradné u skupin nemocnych do 60 let véku. Jde
o klinicky relevantni zlepSeni vysledkii o 11 a 10 mésict pfi-
nejmensim ve vékovych skupinach do 55 let a zlepSeni o 4
mésice ve skupiné ve v€ku 61-65. ZlepSeni je jednoznacné
zpusobeno zavedenim a rychlym rozsifenim autolognich
transplantaci jako zlatého standardu 1é¢by nemocnych do 65
let celoplosné v CR. A% z dneSnich dat vime, Ze smyslupl-
nost provadéni autolognich transplantaci nad 60 let neni jed-
noznacnd a tomu odpovidé i dopad na mediany preZiti v této
vékové skuping. Neni Zadny.

Obr. 3.: Srovnini 1é¢ebnych vysledki riznych vékovych skupin
ve tiech sledovanych obdobich.

Projevi-li se tyto vysledky zdsadné na prodlouZeni celko-
vého preZiti pro celou skupinu, nevime. Pro transplantova-
né nemocné je pfinos zjevny, ale v redlné praxi jde o 1/4
nemocnych. Vime jasné, Ze celkové vysledky ovliviiuji zce-
la zdsadné 1é¢ebné vysledky starSich nemocnych. Ty jsou
zatim velmi Spatné a zasadni zlepSeni potvrzené z analyzy
dat NOR 1ze ¢ekat nejdiive v roce 2010. Pro srovnani vli-
vu véku na dlouhodobé vysledky jsou na Obriazku 4 zna-
zornény dlouhodobé vysledky za obdobi 1991-1995, kdy
jesté nemiZe byt zapoc€itan prinos autolognich transplanta-
ci. Desetileté pteZiti pro celou skupinu je mensi nez 10 %
(pfesnégji 8,1 % pro roky 1991 a 1992) a median preZiti jen
18 mésicu. Jasn€ jsou vidét zdsadni rozdily v pfeZziti riz-
nych vékovych skupin. Median pieZiti pro vékovou skupi-
nu do 50 let je 58 mésich a vs. 7 mésict pro vékovou sku-
pinu nad 70 let a desetileté pieZiti je 21,4 % vs. 2,1 %. Lze
tedy redlné oCekévat zlepSeni celkového desetiletého pie-
Ziti pro vSechny nemocné 1é¢ené od éry transplantacni 1€¢-
by z asi 8 % na maximalné 15 %. Pijde predev§im o vliv
rychlého rozsifeni transplantacni 1écby v CR od roku 1996,
dlouhodobé vysledky od roku 2002 za¢ne nésledné ovliv-
novat pouZiti novych ac¢innych 1€kt v relapsu onemocnéni
s postupnym prodluZovanim desetiletého pfeZziti na 20 %.
PouZiti novych a¢innych 1€kl v primolécbé star§ich nemoc-
nych pak celkové vysledky zdsadné posune.

Dalsi mozné dopady zavedeni jiné 1écebné metody nelze
z dat NOR analyzovat. Intenzivni edukaéni ¢innost u MM
od roku 1996 by méla nést svoje ovoce a projevuje se pfi-
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nejmens$im vysokym poctem sprdvné indikovanych
nemocnych do transplanta¢nich program. Dopady pozd-
ni diagnostiky s omezenou moZnosti 1é¢by prognosticky
pokrocilych onemocnéni, hor$i vysledky 1é¢by nemoc-
nych s IgA typem, poSkozenim ledvin (stddium B) a dal-
§i analyzy nelze z dat NOR ziskat. Autofi souhlasi s tvr-
zenim, Ze kompatibilita dat z NOR s daty jednotlivych
pracovnich skupin by umoZznila vétsi kontrolu komplet-
nosti dat, vétsi validitu vysledkl a fady nadstavbovych
analyz, jejichZ zdrojova data nebudou nikdy soucdsti
NOR, ale vZdy soucésti specializovanych databdzi. NOR
by mél vSak presné a kvalitn€ plnit roli epidemiologické-
horegistru, coZ se u krevnich nadori déje jen z&asti. Scha-
zi validace registru, kontrola tplnosti dat a pfipravenost
formuléfre pro zad4vani klicovych dat z pohledu hemato-
onkologt.

Obr. 4.: Dlouhodobé 1é¢ebné vysledky nemocnych diagnostiko-
vanych v obdobi 1991-1995.

Souhrnné 1ze fict, Ze sbér epidemiologickych dat a vybra-
nych stdZovacich a prognostickych udajii je u mnohocet-
ného myelomu velmi dileZity. Nezbytnou podminkou je
kompletnost dat. Kli¢ovymi faktory pro reprezentativnost
a pouZzitelnost NOR jsou jednoduchosti. Velmi diileZitou
vlastnosti by méla byt moZnost propojeni registrii a sdileni
dat u vybranych skupin nemocnych, v naSem piipadé kon-
krétné sdileni dat z registru NOR, transplanta¢niho regist-
ru a registru klinickych studii CMG. Soucasny formulaf
NOR neobsahuje panel dat, ktery by byl optimalni pro tuto
diagn6zu. Soucasné databidze NOR obsahuje data asi od
80 % vSech dostupnych nemocnych s MM. Na zakladé
modelové analyzy pfinosu autologni transplantace pro
zlepSeni vysledki miZeme potvrdit, Ze tato data 1ze pou-
zit ke sledovini dlouhodobych trendd vyvoje lécby.
V rukou expertit miZe registr znamenat dtlezity analytic-
ky néstroj.
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MYELODYSPLASTICKY SYNDROM, MKN KLASIFIKACE
A NARODNI ONKOLOGICKY REGISTR CESKE REPUBLIKY

MYELODYSPLASTIC SYNDROME IN CZECH NATIONAL CANCER REGISTRY

J. CERMAK
USTAV HEMATOLOGIE A KREVNI TRANSFUZE, PRAHA

Souhrn

Skupina myelodysplastickych syndromt (MDS) je v platné MNK klasifikaci fazena do skupiny Novotvari nejistého nebo nezndmé-
ho chovani (D37-D438). ProtoZze Nérodni onkologicky registr (NOR) poskytuje pouze souhrnnd data tykajici se celé této skupiny, je
obtizné posoudit validitu dat NOR tykajicich se MDS. Nicmén& srovnéni s incidenci vyskytu choroby posuzovanou podle dat z Ces-
kého registru nemocnych z MDS ukazuje na nedostate¢né hlaSeni nemocnych s touto chorobou do NOR. Diivodem je jednak nepfes-
né rozdéleni MDS do jednotlivych podskupin v MNK Kklasifikaci, jeZ neodpovida ani FAB, ani WHO klasifikaci MDS, jednak pro-
blemati¢nost zafazovani MDS mezi nddorovad onemocnéni. Oboji poukazuje na nefunk¢énost soucasné verze MNK klasifikace.

Kli¢ova slova: myelodysplasticky syndrom, epidemiologicky registr.

Summary

In the current version of MNK classification, the myelodysplastic syndromes (MDS) belong to the subgroup of Neoplasias of uncer-
tain or unknown behavior (D37-D 48). Since the National Oncological Registry (NOR) is reporting only summarized data reflecting
the whole above mentioned subgroup, it is difficult to review the validity of the NOR data concerning MDS. Nevertheless, a compa-
rison of incidence of MDS in NOR with data obtained from the Czech MDS Registry clearly shows an insufficient reporting of MDS
patients to NOR. The reason is an inaccurate subclassification of MDS in MNK classification not reflecting either FAB or WHO cri-
teria for MDS on one hand, and a problematic classification of MDS as a neoplastic disease on the other hand. The data reported point
out the current version of MNK classification as non-functional.

Key words: myelodysplastic syndrome, epidemiological registry.

Myelodysplasticky syndrom (MDS) pfedstavuje vétsi-
nou chronicky probihajici klonalni poruchu krvetvorby.
Patologicky klonus vznikajici mutaci pluripotentni kme-
nové krvetvorné buriky vyvolava ur¢itou abnormdélni
odpovéd vedouci v prvé fazi ke zvySené apoptoze —
bunécné smrti prekursoril [1]. Dsledkem je obraz pan-
cytopenie rizné vyjadiené v jednotlivych krevnich
fadach. Akumulace dalSich mutaci vede postupné k inhi-
bici fyziologické diferenciace bunék a vystuptiované pro-
liferaci mladych CD34+ bun€k ndleZejicich patologic-
kému klonu. Klinickym koreldtem tohoto stavu je
postupny ndriist poCtu myeloblastd v kostni dfeni
a v konecné fazi pak obraz rozvinuté akutni myeloidni
leukémie.

MDS predstavuje pomérné heterogenni skupinu one-
mocnéni s rizn€ zdvaznou progndzou. Star$i pokusy
o klasifikaci choroby, jeZ byla nazyvana nejprve preleu-
kémii ¢i doutnajici anémii a od konce sedmdesatych let
minulého stoleti refrakterni anémii se zmnoZenim blas-
td, byly v roce 1982 nahrazeny tzv. FAB (francouzsko-
americko-britskou) klasifikaci rozdélujici nemocné
s MDS do 5 podskupin podle poctu blastl v kostni dfeni
a podle pfitomnosti ¢i nepfitomnosti tzv. prsténcitych
sideroblastl [2]. Soucasné ma tato klasifikace i prognos-
ticky vyznam: nemocni s refrakterni anémii (RA) arefrak-
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terni anémii se zmnoZenim prsténcitych sideroblastl
(RARS) maji obecné lepsi prognézu, delsi dobu pfeZiti
a mensi riziko pfechodu do akutni leukémie neZ nemoc-
ni s nadbytkem blasti v kostni dfeni, tj. nemocni s RAEB
(refrakterni anémie s nadbytkem blastl), RAEB-
T (refrakterni anémie s nadbytkem blastli v transforma-
ci) as chronickou myelomonocytarni leukémii (CMML).
Vroce 1999 byla publikovédna tzv. WHO klasifikace MDS
[3]. Tato klasifikace odrazi do urcité miry poznatky zis-
kané béhem predchozich 17 let pfi klasifikaci nemocnych
podle FAB kritérii. Ukazalo se, Ze skupina refrakternich
anémii je opravdu heterogenni a Ze zahrnuje jak nemoc-
né preZivajici dlouhodobé pti pouhé podpirné 1€Cbé,
(napf. pacienty s tzv. 5q- syndromem ¢i nemocné s tzv.
~Cistou* anemii s dysplasii postihujici pouze erytropoe-
zu), tak nemocné s t€Zkou pancytopenii, u nichZ mtze byt
prabeh choroby komplikovan zavaznym krvéacenim Ci téz-
kou systémovou infekci a ktefi mohou byt potencidlné
indikovani k transplantaci krvetvornych bunék. Proto byla
skupina refrakternich anémii rozdélena na nemocné
srerakterni anémii (RA) s dysplasii postihujici pouze ery-
tropoezu, na nemocné s refrakterni cytopenii s dysplasii
ve vice fadich (RCMD), na nemocné s morfologicky
a cytogenicky specifickymi ndlezy v rdmci tzv. 5q- syn-
dromu a déle na nemocné s neklasifikovatelnou refrak-
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terni anémii (RAu). Vzhledem k tomu, Ze prakticky vSich-
ni neléceni nemocni s dg. RAEB-T progreduji, pokud
nezemfou na nékterou z komplikaci, do obrazu akutni
myeloidni leukémie (AML) a 1éCebny postup se u obou
skupin v zasadé€ nelisi, byli nemocni s MDS typu RAEB-
T prefazeni do skupiny akutnich myeloidnich leukémii
rozvijejicich se zMDS, ¢i akutnich myeloidnich leukémii
s multiline4rni dysplasii. Nemocni s CMML pak byli pte-
fazeni do skupiny smiSenych a myeloproliferativnich
a myelodysplastickych chorob. V Tabulce 1 je provede-
no srovndni obou klasifikaci MDS.

Soucasna 10.revize MKN klasifikace z roku 1992 [4] odra-
Zi diky dob€ svého vzniku do zna¢né miry FAB klasifi-
kaci MDS. Ve skupiné Myelodysplastickych syndromi
oznacenych kdem D46 je odliSena refrakterni anemie bez
sideroblastli (D46.0), refrakterni anemie se sideroblasty
(D46.1), refrakterni anemie s piebytkem blastl (D46.2)
a refrakterni anemie s nadbytkem blastii s transformace-
mi (D46.3). Pominene-li jazykovou nepfesnost (transfor-
mace choroby je jen jedna — do akutni leukémie, nikoli
vice sméry) a drobnéjsi odborné nedostatky (pro zataze-
ni do poskupiny RARS je nutné zmnoZeni prsténcitych,
nikoli jakychkoli sideroblastil), jevi se jako problematic-
ké predevsim dalsi podskupiny uvedené v MKN Kklasifi-

kaci. Podskupina D46.4 — refrakterni anémie, NS se uka-
zuje jako nadbytec¢nd a slouZi pouze k tomu, aby se v ni
ocitali nespravné ¢i nedostate¢né klasifikovani nemocni
s dg. RA ¢ RARS, ¢imz dochazi ke zkresleni poctu
nemocnych v téchto podskupinéch. Stejné neurcité a zava-
déjici jsou podskupiny D46.7 — Jiné myelodysplastické
syndromy (neni bliZe ureno jaké) a D46.9 — Myelodys-
plasticky syndrom, NS ¢i Preleukemie, NS. Zde by byl
lep§im terminem nazev Myelodysplasticky syndrom
neklasifikovatelny (podobné jako u WHO klasifikace), do
této podskupiny spad4d pomérné€ velmi izky okruh nemoc-
nych, které skutecné nelze zaradit podle Zadnych kritérii.
Chronickd myelomonocytarni leukémie neni fazena mezi
myelodysplasie viibec, coZ odraZi tradi¢ni a pon¢kud jed-
nostranny pohled patologli zaloZeny naizolovaném vyset-
fen{ histologickych preparatd. Nicméné i novda WHO kla-
sifikace fadi CMML mezi smiSené myeloproliferativni
amyelodysplastické syndromy, problémem vSak zlstava,
Ze tvirci MKN klasifikace vytvareji odtrZzené na podkla-
dé histopatologie obdobné jako v fadé jinych pfipadi kli-
nicky neexistujici jednotku chronické monocytarni leu-
kémie kédovanou jako C93.1.

Pfi pokusu o zhodnoceni vérohodnosti dat o incidenci
MDS, kterd poskytuje Nérodni onkologicky registr

FAB subtyp % blastu ve dieni % prsténcitych sideroblasti dalsi Kkritéria
RA <5 <15 < 1% blasti
(refrakterni anémie) v periferni krvi
RARS
(refrakterni anémie se
zmnoZenim prsténcitych
sideroblastil) <5 >15 < 1% blasti

v periferni krvi
RAEB
(refrakterni anémie 5-20 rizné < 5% blasta
s nadbytkem blasti) v periferni krvi
CMML monocyty v
(chronickd myelomonocytarni 1-20 rizné periferni krvi
leukémie) > x109/1, zvySené

% monocytll ve dfeni
RAEB-T
(refrakterni anémie 21-30 riizné > 5% blastl
s nadbytkem blasti v periferni krvi a
v transformaci) < 30 % blastt
ve dfeni

WHO Kklasifika¢ni systém

Myelodysplasticky syndrom

Myelodysplasticky/myeloproliferativni syndrom

(refrakterni cytopenie s dysplasii
ve vice fadich)

RA CMML
RARS aCML

(atypickd chronickd myeloidni leukémie)
RCMD JMML

(juvenilni myelomonocytérni leukémie)

RAEB

5q- syndrom

MDS neklasifikovatelny

Tabulka 1.: Charakteristika jednotlivych podtypi MDS podle FAB klasifikace (dle Bennetta et al., 1982 [1] ) a srovnéni s ndvr-

hem WHO Kklasifikace MDS (dle Harrisové et al., 2000 [3]).
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(NOR), je hlavnim problémem skuteCnost, Ze registr
poskytuje pouze souhrnna data o skupindch D37-D48 pod
spole¢nou hlavickou Novotvary nejistého nebo nezndmé-
ho chovéni. Na Obrazku 1 jsou porovnany pocty hlase-
nych nemocnych do NOR ve skupindch D37-D48 v letech
1990, 1995, 2000, 2002 s pocty nemocnych hldSenych do
registru nemocnych s MDS, jenZ pokryva cca 75 % tuze-
mi CR adale s poéty nové diagnostikovanych nemocnych
s MDS v UHKT v téchto letech, spadova oblast UHKT
¢ini pro tuto chorobu cca 2 000 000 obyvatel. Porovnani
udajt ukazuje jiZ na prvni pohled nepomér mezi relativ-
né vysokym poctem nemocnych v registru MDS a nizkym
poctem nemocnych se v§emi novotvary nejistého chova-
ni, jeZ byli hlaSeni do NOR. Dlvodem je ziejmé jednak
to, Ze u fady nemocnych, kde neni nador jednoznacny,
neni onkologické hldSeni provadéno (pro¢ si komplikovat
zivot néjakym hlasenim, kdyZ vlastné nevime, co mame
hlésit?), jednak je tfeba si uvédomit, Ze u MDS se dlouho
vedly spory o tom, zda onkologickd hl4Seni viibec prova-
dét, kdyZ choroba vlastné neni niddorem (neni to leuké-
mie, ale preleukémie) a fada pracovist provadi hlaseni
teprve v poslednich letech. Dal§im zajimavym nilezem je
pomérné prudky nariist v poctu hlasenych nemocnych do
registru MDS mezi roky 1990 a 1995 a mezi roky 1995
a 2000. Na tomto nériistu se bezesporu podili eduka¢ni
a epidemiologicka ¢innost Kooperativni skupiny pro dia-
gnostiku a 1écbu MDS, ve které se sdruZuje prevazna vet-
§ina hematologickych pracovist v Ceské republice a kte-
r4 vykonala nedocenitelnou prici v edukaci pfedevSim
okresnich hematologickych pracovi$t na poli diagnostiky
MDS. Trend narGstu poctu nové diagnostikovanych
nemocnych s MDS pokracoval i v letech 1995-2000, kdy
aktivita Kooperativni MDS skupiny vyvrcholila potada-
nim 4. svétového kongresu o MDS v Praze v roce 1999.

Obr.1.: Srovnani po¢tunemocnych hla§enych do NOR ve skupinach
D37-D438 (levy sloupec), do registru nemocnych s MDS pii Sekci
pro diagnostiku a 1écbu MDS pfi CLS JEP (stfedni sloupec) a do
registru UHKT (pravy sloupec) v letech 1990, 1995, 2000 a 2002.
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Na druhé strané je nutno na data soucasné pohliZet i kri-
ticky. Na pfelomu tisicileti se problematika MDS dosta-
va do popredi pozornosti hematologi, onkologll i mole-
kularnich genetiki. Ukazuje se, Ze hlubSi poznani
mechanismi podilejicich se na rozvoji choroby a zejmé-
na odhaleni procest podilejicich se na dysregulaci nor-
malni krvetvorby a umoZiiujicich proliferaci nezralych
leukemickych blastii by mohlo slouZit jako model leuke-
mogeneze a v obecnéj$im slova smyslu onkogeneze
vibec. Negativnim dasledkem toho je i to, Ze diagn6za
MDS se stala do urcité miry i ,,m6dni* zaleZitosti. Toto
tvrzeni neni nadsdzkou. Uvédomime-li si, Ze pfi obecné
uznavané incidenci MDS je moZno ocekdvat na celém
tizemi CR cca 140-180 novych p¥ipadii ro¢ng, jsou ro¢-
ni pocty hlaSenych nemocnych v registru presahujici 140
novych piipadl s velkou pravdépodobnosti zatiZeny chy-
bou vyplyvajici z tzv. ,,pfediagnostikovéani chorobou® .
Pro tento jev svédcii pokles po¢tu nove hlasenych nemoc-
nych v poslednich letech, kdy se zacina stile dislednéji
uplatiiovat pravidlo verifikace diagnézy MDS v nékte-
rém z center zabyvajicim se specializovanou hematolo-
gickou péc¢i. Spravna diagn6za MDS neni jednoduchi
a naopak lze po pravu fici, Ze se jedna o jednu z nejob-
tiznéjSich diagnéz v hematologii. Nartist po¢tu nemoc-
nych diagnostikovanych v poslednich letech v UHKT
odrézi i jiny trend v pé¢i o nemocné v MDS, centraliza-
ci zejména mladSich nemocnych na pracovistich zaby-
vajicich se transplantaci krvetvornych bunék.

Obr.2a,b.: Procentudlni zastoupeni jednotlivych podtypi MDS
v registru nemocnych s MDS pfi Sekci pro diagnostiku a 1éCbu
MBDS pti CLS JEP ( Obr.2a) a v registru UHKT ( Obr.2b).
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Obr. 2 ukazuje podil jednotlivych subtypti MDS (dle FAB
klasifikace) v registru nemocnych s MDS, jenZ je veden
Sekci pro diagnostiku a 1é¢bu MDS Ceské hematologické
spolecnosti CLS JEP (Obr. 2a) a v registru nemocnych
s MDS vedeném v UHKT (Obr. 2b) [5]. Mezi registry
nejsou vyraznéjsi rozdily, ponékud vétsi procento nemoc-
nych s pokrocilymi stadii choroby sledované v UHKT je
disledkem moZnosti 1é¢by kombinaci chemoterapie a trans-
plantace krvetvornych bunék na tomto pracovisti. BohuZel
nejsou k dispozici podrobnégj$i data o po¢tu nemocnych hla-
Senych do NOR v jednotlivych podskupinach D46.1-D46.9
dle MKN, coZ by mohlo pfinést zajimavé tidaje zejména
o urovni diagnostiky a znalosti klasifikace MDS.
Zavérem lze shrnout, Ze idaje v NOR tykajici se MDS
jsou zcela nedostatecné. Vyplyva to pfedevsim z toho, Ze
soucasnd revize MKN klasifikace je pro MDS nevyho-
vujici, at jiZ klasifikujeme nemocné podle star§ich FAB
kritérii, ¢i podle nové WHO klasifikace. WHO klasifika-
ce MDS je jisté pfinosna pro ¢asné formy MDS, kde retro-
spektivni studie ukazuji opravnénost vyclenéni refrak-
terni cytopenie s dysplasii ve vice fadich (RCMD) jako
samostatné prognosticky neptiznivé jednotky [6, 7], na
druhé strané je tfeba ujednotit ptistup k nemocnym s MDS
typu RAEB-T, ktefi jsou jednou vedeni a hlaSeni jako
MDS (dle FAB kritérii), jindy jako AML (dle WHO)
aneziidka je jeden nemocny hlaSen jak do registru MDS,
tak do registru AML. Na druhé strané€ fada nemocnych
s MDS neni do registru hlaSena, protoZe je obtiZné zata-

ditelna do nepiesné vytvorenych podskupin MKN klasi-
fikace. Dal§im divodem, pro¢ jsou tidaje 0o MDS v NOR
nereprezentativni, je skutecnost, Ze MDS je fazen v MKN
klasifikaci z ne zcela smysluplnych divodii mezi novo-
tvary o nezndmém chovéni, takZe néktera pracovisté, kte-
rd MDS za novotvar nepovazuji, neprovadéji hlaseni
vibec. Krom toho se ¢ast (zejména star§ich) nemocnych
na hematologicka pracovisté k vySetieni viibec nedosta-
ne, protoZe anemie je u nich povazovana za sekundarni
pfi néjakém jiném onemocnéni nebo je zcela mylné usu-
zovano na tzv. anémii ve stafi, jednotku, jejiZ existence
byla opakované popiena.

Hlavni pfic¢inou insuficience systému registrace v NOR
uMDS je ale, jak jiZ bylo mnohokrat feceno, dnes jiZ zce-
lanefunk¢éni MKN klasifikace, jeZ neakceptuje soucasné
poznatky védy a jeZ je zaloZena na jednostranném zasta-
ralém popisném pfistupu bez hlubsiho vztahu ke klinice.
Ptiklad registru MDS pfi Sekci pro diagnostiku a 1é¢bu
MDS Ceské hematologické spole¢nosti CLS JEP ukazu-
je cestu, jak 1ze spolupraci se specialisty zabyvajicimi se
problematikou hematoonkologickych onemocnéni v rdm-
ci odborné spoleCnosti ziskat validni data o incidenci cho-
roby v CR.

Autor dékuje doc. MUDr. Radané Neuwirtové, CSc.
a RNDr. Hané€ Krejc¢ové za poskytnuti dat z Registru
nemocnych Sekce pro diagnostiku a 1é¢bu MDS pfi
CLS JEP.
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NAVRH POPULACNI REGISTRACE HEMATOONKOLOGICKYCH DIAGNOZ
VYCHAZEJICI Z WHO KLASIFIKACE NADOROVYCH CHOROB Z ROKU 1999,
Z HODNOCENI ZAKLADNICH LECEBNYCH PRISTUPU A Z POZADAVKU
NARODNIHO ONKOLOGICKEHO REGISTRU CR

PROPOSAL OF PARAMETRIC STRUCTURE OF CZECH NATIONAL CANCER
REGISTRY SUITABLE FOR HEMATOONCOLOGY
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2 INTERNI HEMATOONKOLOGICKA KLINIKA FN BRNO
3USTAV HEMATOLOGIE A KREVNI TRANSFUZE, PRAHA
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Souhrn

Préce navrhuje novou formu popula¢ni registrace hematoonkologickych diagnéz v Ceské republice, nebot stavajici parametrick4 struk-
tura databize Narodniho onkologického registru (NOR) je pro tento icel nevyhovujici. Univerzalni parametry postavené na vét§ino-
vém systému TNM Kklasifikace nevyhovuji mezinarodnim diagnostickym kritériim hematoonkologickych diagnéz, pfedevsim leuké-
mii. PfedloZeny navrh respektuje pravidla spravy dat NOR a pfedstavuje minimdlni smysluplnou verzi. Navrh je konsensem celnich
predstavitelii ¢eské hematoonkologie.

Kli¢ova slova: populacni registr, hematoonkologie.

Summary

A new version of population-based registry for hematooncology is proposed due to insufficient parametric structure of current Czech
National Cancer Registry (NCR). Universal NCR database is optimized for major TNM classification systems and does not reflect
diagnostically specific markers of hematooncology, namely in the case of leukemia. Proposed version is compatible with current data
management system of NCR. New parametric structure was proposed on the basis of wide consensus of Czech professionals working

in the field of hematooncology.

Key words: population-based registry, hematooncology.

Uvod

Hematoonkologie patii k obortim, u kterych do$lo v posled-
nich dvou dekadéch k prudké akceleraci poznatki v oblas-
ti diagnostiky i 1é¢by. Tento rychly vyvoj umozZiujici raci-
ondlni stanovovani prognostickych faktorti a cilenou
stratifikaci 1é¢ebnych postupli nejsou schopny sledovat
registry, které danou problematikou neZiji. Vzhledem
k vysokym ndkladiim moderni 1é¢by je pozadavkem doby
hodnotit dosazené vysledky z hlediska mediciny zaloZené
na dikazech s doplnénim adekvatni dokumentace ekono-
mickych nakladu (,,cost effectiveness*). JiZ dnes zdravot-
ni poji§tovny po odbornych spole¢nostech vyZaduji infor-
mace o incidenci onemocnéni, pro néZ je tato extrémné
ndkladn4 1é¢ba indikovéna, déle rozvahy o predpoklida-
nych ro¢nich nikladech a trendech jejich rastu. V blizké
budoucnosti je jist€ nebudou zajimat jen vysledky zahra-
ni¢nich multicentrickych studii vychéazejicich vét§inou
z firemnich zadéni, ale i vysledky dosaZené nakladnou 1é¢-
bou v CR a postupné také vysledky, kterych dosahuiji jed-
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notliva pracovisté a 1écebna centra. JiZ dnes se hodnoceni
kvality 1é¢ebné péce stavd i jednou z priorit MZ CR.

Vsechny tyto poZadavky vytvareji na 1ékare a dalsi speci-
alisty tlak sméfujici k pribéZnému sbéru a analyze smys-
luplnych populacnich dat. Za smysluplna 1ze pak povazo-
vat pouze takova data, kterd umoZni odpovédn€ informovat
o epidemiologické zatéZi populace danou chorobou, o rizi-
kovych stavech pacientl a jejich disledcich pro diagnosti-
ku a 1é¢bu a samoziejmé také o ndkladech. Kromé jasného
informac¢niho pfinosu takova data zpétn€ motivuji odbor-
nou vefejnost k jejich pofizovani. Lékati provadéji popu-
la¢ni hlaSeni mimo svou hlavni pracovni naplii a motivaci
tudiZ potiebuji. Naopak bohuZel plati, Ze sbér populacnich
dat, ktera nerespektuji zdsadni diagnostické a lé¢ebné prin-
cipy dané diagnostické skupiny, se ti¢inkem zcela miji a je
neobhajitelny. Cilem této prace je navrhnout parametricky
smysluplny zdznam pro populacni registraci pacientd
s hematoonkologickym onemocnénim. Navrh je veden sna-
hou vyfesit zdvazné problémy stavajici registrace téchto dat
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v Néarodnim onkologickém registru CR (NOR) zdroveti vSak
tuto registraci nerozbijet nadbyte¢nymi poZadavky jedné
odborné skupiny.

Hlavni problém registru NOR v hematoonkologické ¢asti
vidime v tom, Ze ve své univerzilni podobé nerespektuje
zasadni principy diagnostiky a 1é¢by hematoonkologickych
onemocnéni a sbirana data jsou tak pro tyto diagnostické
skupiny a priori znehodnocena a nevyuZitelna. V hlaSeni je
s velkou setrvacnosti poZadovana zastarald klasifikace
hematoonkologickych chorob a také fada — z hlediska téch-
to chorob — irelevantnich ddaj. To v minulosti jisté odra-
zovalo hematology od peclivého hlaSeni. Sbirand data navic
dosud nebyla podrobena odborné analyze hematoonkologil.
AZ tomto roce ukédzala analyza, kterou umozZnilo zpfistup-
néni viech dat v NOR, skute¢nost, Ze predevSim pii hodno-
ceni diagnostickych ukazatelt a mortality na hematoonko-
logickd onemocnéni jsou tato data zavadéjici a u leukémii
az nepouZitelna. K t€émto zavérim dospél odborny kolektiv
analyzujici dataNOR ve srovnani s klinickymi registry vede-
nymi Ceskou hematologickou spole¢nosti a ve srovnani
s relevantnimi literdrnimi Gdaji.

V tomto piispévku se pokusime navrhnout takovy obsah popu-
la¢ni databaze hematoonkologickych chorob, ktery by byl
smysluplny a pfijatelny pro lékare — hematology a ktery by
poskytl dostatek nezbytnych tdaji pro populacni analyzy.

1. Klasifikace

Jak jsme jiZ napsali v tivodu, jednim z nejvyznamnéjSich
nedostatkit MKN10 klasifikace uzivané v NOR je to, Ze kla-
sifikace hematoonkologickych chorob zde mnoho let zao-
stavala za klasifikaci uZivanou hematology i patology.
Vyhledavani kédi s odliSnymi ndzvy pro fadu nehodgkin-
skych lymfomi ¢i leukémii vedlo k chybam a nechuti hema-
tologll se na tomto systému podilet. Snaha o vytvéafeni riiz-
nych pfevodnich systému sesbirand data v registru a jejich
statistické zpracovani jesté vice zkreslovala. UZIS sice na
internetu informoval o zavedeni MKN-O-3 klasifikace do
NOR od 1.1.2005 (www.uzis.cz/cz/nor/sdeleni.htm), ale
o této informaci se vétsina lékaiti dosud nedozveédéla a tudiz
s ni ani nepracuje. Chybi i provadéci pokyn, jak pacienty
dle MKN-O-3 zadavat. DuleZitou otdzkou totiZ je, zda se
ma MKN-O-3 klasifikace, kterd pln€ odpovida soucasné
WHO Kklasifikaci nddorovych chorob (tab.1) a tedy potfe-
bam hematologt, ,,roubovat” do MKN10. Domnivime se,
Ze by to nebylo moudré. WHO klasifikace ma svou jedno-
znacnou a smysluplnou strukturu a obsahuje jednotky, kte-
ré MKN10 neméla — napt. myeloproliferativné-myelodys-
plasticky syndrom atd.. Proto by bylo dle naSeho nézoru
nejlepsi pfifadit hematoonkologickym diagn6zam nové
kody a systém MKN10 v hematoonkologii déle jiZz viibec
nepouZivat.

2. Hlaseni incidence alécby hematoonkologickych chorob
Soucasné hlaseni NOR (Obr. 1) je navrZeno pro zdznamy
o solidnich nddorech a pro hematology obsahuje fadu zby-
te¢nych a neaplikovatelnych parametr a celkové svou
strukturou této diagnostické oblasti nevyhovuje. Proto jsme
se rozhodli vypracovat a nabidnout novy formuléf speci-
ficky pro hematoonkologii. NavrZené hlaseni (Obr. 2) obsa-
huje jen zcela zékladni a minimélni udaje, které jsou dle
naSeho ndzoru pro hematoonkologicky popula¢ni registr
nezbytné:

1. Zakladni identifika¢ni idaje nemocného

II. Zakladni adaje o pracovisti, které diagnézu stanovilo

III. Zakladni udaje o diagndze, o typu choroby a o jejim
rozsahu, na zdkladé€ ¢eho a kdy byla stanovena, a také
zda se nejednd o sekundarni malignitu

IV. Zakladni udaje o 1é¢b€ — kauzélni 1é¢ba ano/ne, proc¢
ne a které pracoviste je za 1é¢bu odpovédné

V. Udaje o tom, zda pacient Zije ¢i ne a pokud zemfel,
zda byla pfic¢inou smrti nidorova choroba

3. Implementace nové navrZené parametrické hlasenky
v praxi

NiZe specifikovanym ndvrhem nového hlaSeni samoziejmé
v Zadném piipadé€ nechceme narusit systém spravy dat NOR
a sbér dat ostatnich onkologickych diagndz, pro kter€ je sta-
vajici forma NOR vyhovujici. N4S cil je presn€ opacny, a sice
prispét k vétsi smysluplnosti a zkvalitnéni ndrodni populac¢ni
databéze o epidemiologii zhoubnych nadort. Z toho diivodu
byl niZe uvedeny navrh citlivé usporadan jako skute¢né mini-
maln{ sada parametrd nutnd pro popula¢ni sumarizace v hema-
toonkologii, za podrobné diagnostické a 1é¢ebné sledovani jiz
dfive prevzala odpovédnost sama odbornd spole¢nost.
Véfime, Ze s pochopenim a pfijetim nového hlaSeni hema-
toonkology nebude problém. NiZe specifikovany navrh
vyhovuje pravidlim této oblasti a je prislibem potiebnych
informaci. Navrh byl také v pfedbéZzné diskuzi schvédlen
vedoucimi predstaviteli hematoonkologickych center.
Vlastni praktickd implementace a informatické zajiSténi
musi byt samoziejmé zaloZeny na modernim on-line pfi-
stupném a spravovaném registracnim systému, ktery zaro-
veil zajisti pohodlny sbér nékterych specifickych paramet-
10, aniZ by se jakkoli komplikovala prace kolegt z ostatnich
diagnostickych skupin. Vytvoreni takového zdzemi je dnes
jiz standardem. Lepsi implementaci a podchyceni v praxi
by také ptispélo uznani akreditovanych hematoonkologic-
kych center jako center NOR, se zaji§ténou spravou dat.
Regenim, jak dosdhnout piijatelné irovng hl4seni hemato-
onkologickych diagnéz do registru NOR je ziskat odborni-
ky — hematology ke spoluprici na hld$eni pfedem diskuto-
vanych zdkladnich dat do smysluplného a maximalné
raciondlniho registru. Tomuto by nejvice napomohlo co nej-
vétsi zjednoduSeni pfedavani vysledkd do registru — napf.
automatickym exportovani dat z elektronickych nemoc-
ni¢nich informac¢nich systémi do on-line spravovaného
registru. Dal§im nezbytnym krokem by mélo byt zaji§téni
kontroly trovné hl4deni pfimo péti centry intenzivni hema-
toonkologické péce pro dospélé nemocné (pokud tuto tlo-
hu pfijmou) — UHKT Praha, Hematoonkologické oddéleni
FN v Plzni, II. interni klinika FN v Hradci Kralové, Inter-
ni hematoonkologickd klinika FN v Brné-Bohunicich
a Hematoonkologickd klinika FN v Olomouci, a dile dvé-
ma pediatrickymi centry — Onkologickd klinika FN v Moto-
le a Hematoonkologicka klinika FN v Brné-Bohunicich.
Dal3i podminkou uspéchu je pravidelna diskuse odbornikti
nad ziskanymi daty, kterd musi byt pro tuto diskusi dostup-
né vyrazné dfive neZ dnes. Poslednim, ale ne nevyznam-
nym zkvalitfiujicim prvkem je thrada vyZadané préce, kte-
rd by Iékare k vyplilovani hldSeni motivovala a na druhé
stran€ by davala prostor pro postihy pfi neplnéni.

Tato price byla pfipravena s ptisp€nim grantové podpory
IGA MZ CR NR/8080-3.
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Tabulka 1. Hematoonkologické diagn6zy dle MKN-O-3 klasifikace s ohledem na soucasnou klasifikaci WHO.

NEMOCI
9875/3  Chronickd myeloidni leukemie
9963/3  Chronicka neutrofilni leukemie

drom
9950/3  Polycythaemia vera
9961/3  Chronickd idiopatickd myelofibroza
9962/3  Esencidlni trombocytemie

telna

RATIVNI NEMOCI
9945/3  Chronickd myelomonocyticka leukemie
9876/3  Atypicka chronickd myeloidni leukemie
9946/3  Juvenilni myelomonocyticka leukemie

sifikovatelna

MYELODYSPLASTICKE SYNDROMY
9980/3  Refrakterni anémie

9983/3  Refrakterni anémie s excesem blastil

ci (5q)

AKUTNI MYELOIDNI LEUKEMIE

abnormalitami
9896/3 AML s t(8;21)(q22;q22), (AMLI/ETO)

(CBF/MYHI1)
9866/3  Akutni promyelocytickd ~ leukemie

9897/3 AML s 11@23 (MLL) abnormalitami

drom, spojené s terapii
S terapii alkyla¢nimi latkami
S terapii inhibitorem topoizomerazy 11

9873/3  Akutni myeloidni leukemie bez vyzravéni
9874/3  Akutni myeloidni leukemie s vyzrdvdnim
9867/3  Akutni myelomonocytickd leukemie

9840/3  Akutni erytroidni leukemie

9910/3  Akutni megakaryoblasticka leukemie
9870/3  Akutni bazofilni leukemie

9931/3  Akutni panmyeldza s myelofibrézou

9930/3 Myeloidni sarkom

9805/3  Akutni leukemie ze smiSenych linii

NADORY Z B BUNEK

Nador z prekurzorovych B-bunék
9835/3  Prekurzorova B lymfoblasticka leukemiel /
9728/3  Prekurzorovy B lymfoblasticky lymfom2

CHRONICKE MYELOPROLIFERATIVNI

9964/3  Chronickd eosinofilni leukemie /hypereosinofilni syn-

9975/3  Chronickd myeloproliferativni nemoc, neklasifikova-

MYELODYSPLASTICKE / MYELOPROLIFE-

9975/3  Myelodysplastickd/myeloproliferativni nemoc,nekla-

9982/3  Refrakterni anémie s prsténcitymi sideroblasty
9985/3  Refrakterni cytopenie s dysplazii ve vice fadach

9986/3  Myelodysplasticky syndrom spojeny s izolovanou dele-

9989/3  Myelodysplasticky syndrom, neklasifikovatelny
Akutni myeloidni leukemie s cytogenetickymi

9871/3 AML s inv(16)(p13q22) nebo t(16;16)(p13;q22),
s t(15;17)(q22;q12), (PML/RARa) a varianty)

9895/3  Akutni myeloidnileukemie s dysplazii ve vice fadach
s pfedchozim myelodysplastickym syndromem

bez pfedchoziho myelodysplastického syndromu
9920/3  Akutni myeloidnileukemie a myelodysplasticky syn-

Akutni myeloidni leukemie, dile nezarazovana
9872/3  Akutni myeloidni leukemie, minimalné diferencovana

9891/3  Akutni monoblastickd a monocyticka leukemie

9823/3
9670/3
9833/3
9671/3
9689/3
9940/3
9732/3
9731/3
9734/3
9699/3

9699/3
9690/3
9673/3
9680/3
9679/3

9680/3
9678/3

9687/3
9826/3

9766/1
9970/1

9837/3
9729/3
972713

9834/3
9831/3

9948/3
9827/3
9719/3
9717/3
9716/3
9708/3
9700/3
9701/3
9718/3
9702/3
9705/3
9714/3

9718/1

9659/3

9650/3
9663/3
9651/3
9652/3
9653/3

Nadory ze zralych B-bunék

Chronickd lymfocyticka leukemiel /

malobuné¢ny lymfocyticky lymfom2
Prolymfocytickd leukemie z B-bun¢k
Lymfoplazmocyticky lymfom

Splenicky lymfom marginalni zony

Trichocelularni leukemie

Plazmocytarni myelom

Solitérni plazmocytom kosti

Extraosélni plazmocytom

Extranoddlni lymfom z B-bun€k margindlni z6ny ze
slizni¢ni lymfatické tkané (MALT-lymfom)

Nodal marginal zone B-cell lymfom

Folikularni lymfom

Lymfom z bunék plastové zony

Difuzni velkobuné¢ny lymfom z B-bunék
Mediastindlni (thymicky) velkobuné¢ny lymfom z B-
bunék

Intravaskularni velkobuné¢ny lymfom z B-bunék
Primarni exsudativni lymfom (,,primary effusion lymp-
homa*)

Burkitttiv lymfom1 /

Burkittova leukemie2

B-bunéc¢né proliferace nejistého maligniho potenci-
alu

Lymfomatoidni granulomatéza

Posttransplantacni lymfoproliferativni porucha, poly-
morfni

NADORY Z T A NK BUNEK

Nadory z prekurzorovych T-bunék

Prekurzorova T lymfoblastickd leukemiel /
Prekurzorovy T lymfoblasticky lymfom?2

Blasticky lymfom z NK bun&k**

Nadory ze zralych T a NK-bunék

Prolymfocytickd leukemie z T-bunék

Lymfocytickd leukemie z velkych granuldrnich T-
bun¢k

Agresivni leukemie z NK-bunék

Adultni leukemie/lymfom z T-bunék

Extranodélni lymfom z NK/T-bunék, nazilniho typu
Lymfom z T-bunék, enteropaticky typ
Hepatosplenicky lymfom z T-bunék

Podkozni panniculitis-like lymfom z T-bunék
Mycosis fungoides

Sézaryho syndrom

Primarni koZni anaplasticky velkobuné¢ny lymfom
Periferni lymfom z T-bunék, nespecifikovany
Angioimunoblasticky lymfom z T-bunék
Anaplasticky velkobuné¢ny lymfom

T-bunécné proliferace nejistého maligniho potenci-
alu

Lymfomatoidni papuléza

HODGKINUV LYMFOM

Nodularni Hodgkintiv lymfom, lymfocytarné predo-
minantni

Klasicky Hodgkiniiv lymfom

Klasicky Hodgkintv lymfom, noduldrni skler6za
Klasicky Hodgkin{iv lymfom, bohaty na lymfocyty
Klasicky Hodgkintiv lymfom, smiSend bunécnost
Klasicky Hodgkiniiv lymfom, lymfocytodeplecni
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Tabulka 1 - pokracovani

9755/3

9751/1
9756/3
9757/3
9757/1
9758/3
9758/1
975713

HISTIOCYTICKE NADORY A NADORY
Z DENDRITICKYCH BUNEK

Nador z makrofagu/histiocytt

Histiocyticky sarkom

Nadory z dendritickych bunék

Histiocyt6za z Langerhansovych bunék

Sarkom z Langerhansovych bunék

Sarkom z interdigitujicich dendritickych bunék1/
nador z interdigitujicich dendritickych bunék2
Sarkom z folikularnich dendritickych bunék1 /

Nador z folikularnich dendritickych bunék2

Sarkom z dendritickych bunék, jinak nespecifikovany

97411
9741/3

9741/3
9742/3
9740/3
9740/1
9733/3
9769/1
9761/3

MASTOCYTOZA

KozZni mastocytéza

Indolentni systémova mastocytdza

Systémova mastocytdza spojend s klondlni hematolo-
gickou nemoci z jinych bunék nez z mastocytt
Agresivni systémova mastocytdza

Leukemie z Zirnych bunék

Sarkom z Zirnych bunék

Extrakutdanni mastocytom

Plazmocytarni leukemie

Nemoc z ukldddni imunoglobulinu
Waldenstromova makroglobulinemie

Obr. 1. Soucasna verze hlaseni Narodniho onkologického registru.
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Obr.2. Navrh popula¢ni registrace dat hematoonkologického pacienta.
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AKTUALNI VYSLEDKY MAMOGRAFICKEHO SCREENINGU
V CESKE REPUBLICE

CURRENT RESULTS OF THE NATIONAL BREAST CANCER SCREENING
PROGRAM IN THE CZECH REPUBLIC

SVOBODNIK A.!, DANES J.2, SKOVAJSOVA M.3, BARTONKOVA H.4, KLIMES D.!, KOMOLIKOVA L.!, DUSEK L.!

I LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO

2 VSEOBECNA FAKULTNI NEMOCNICE V PRAZE, RADIOLOGICKA KLINIKA
3DTC PRAHA, MAMMACENTRUM

4 MASARYKUV ONKOLOGICKY USTAV BRNO

Souhrn

V Ceské republice byl v zai{ 2002 zahdjen celoplo$ny mamograficky screening. V této praci jsou sumarizovény aktualni vysledky pro-
jektu dostupné v roce 2005. V analyze je hodnoceno celkem 467 696 Zen, u kterych bylo diagnostikovano celkem 2 147 pfipadii kar-
cinomu prsu. Mezi zachycenymi malignitami dominovala ¢asna stadia: 7 % Tis; 70 % T1; 19 % T2; 1 % T3 a 1 % T4. Systém cent-
ralni spravy a statistického zpracovani dat projektu spliiuje mezinarodni poZadavky a v budoucnosti bude mozné validni hodnoceni
efektu screeningu v celé populaci CR i srovnani vysledkil se zahrani¢im.

Klicova slova: mamograficky screening, hodnoceni efektivity, karcinom prsu.

Summary

Breast cancer screening has started in the Czech Republic in September 2002. The current results of the project available in 2005 are
summarized in this paper. There are 467 696 women evaluated in this analysis, among whom 2 147 breast cancer cases were detec-
ted. Among detected cases, early stages were predominant: 7 % Tis; 71 % T1; 20 % T2; 1 % T3 and 1 % T4. The system of data audit
and central statistical data processing meets international requirements and enables valid evaluation of the effect of screening in the

population of Czech Republic and comparison of the results at international level.

Key words: screening, mammography, effectiveness evaluation and breast cancer.

UvVOD

Mamograficky screening a epidemiologie: vicerozmeér-
ny problém

Nedavno provedend analyza onkologickych registri 16
evropskych zemi pfinesla o epidemiologii karcinomu
prsu u Zen nasledujici fakta: incidence onemocnéni sta-
bilné roste, trend ve vyvoji mortality se v poslednim
desetileti stabilizoval nebo dokonce klesa [1]. V souvis-
losti se zavadénim rliznych typl screeningovych pro-
gramil (lokalni, celoplo$né) v fadé evropskych zemi na
konci 80. a pocatku 90. let se nabizi otazka, zda pozoro-
vané zmény mohou byt vysvétleny G¢inkem screeningu
[2].

Z4kladni princip screeningu spo¢iva v zachytu ¢asnych
stadii onemocnéni a v prodlouZeni pfeZiti pacientl vli-
vem U¢inngjsi 1écby ranych fazi choroby. Po zavedeni
screeningu 1ze tedy skute¢né ofekdvat prechodné zvy-
Seni incidence (,,vychytani* ¢asnych a neinvazivnich sta-
dii v populaci) a dlouhodoby pokles mortality, tzv. roze-
virdni pomyslnych ,,niZek* mezi kfivkami incidence
a mortality [3, 4]. Abychom vSak zabranili chybnému
zjednoduSeni hodnoceni efektu screeningu, je nutné si
uvédomit, Ze kfivky incidence a mortality odrdZeji pliso-

beni nékolika nezavislych faktori a teprve po jejich
kvantifikaci je mozné ,,izolovat* skutecny pfinos scree-
ningu.

Mezi tyto faktory patfi pfedev§im a/ rozloZeni a Casovy
vyvoj rizikovych faktorii vzniku onemocnéni v populaci,
napt. vék pfi prvnim porodu a menarche, uzivani hormo-
nélni 1é¢by a kojeni, faktory Zivotniho stylu apod. [5], dale
b/ rozvoj diagnostickych metod a jejich implementace v pra-
Xi (mimo screening samotny), ¢/ rozvoj lécebnych metod
(nedavno provedené studie napt. prokazaly a7z 20% pokles
mortality po zavedeni systémové adjuvantni 1é¢by karci-
nomu prsu v 80. letech [6, 7]) a v neposledni fadé d/ uve-
domélost a osvéta Zen o pfiznacich a rizicich onemocnéni.
K méné citovanym, ale dle ndzoru autori chybné opomije-
nym faktortim patfi také vyvoj a metodika kvality sbéru dat
narodnich onkologickych registru.

Efektivita mamografického screeningu: diskuse pokra-
Cuje

Vzhledem k metodickym nedostatkiim béZnych epidemio-
logickych studii 1ze skute¢nou efektivitu screeningu ovéfit
pouze randomizovanymi klinickymi studiemi [8, 9]. V pii-
padé mamografického screeningu jich bylo dosud publi-
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kovano celkem osm, a to jedna studie v USA (,,New York
study*) [10], jedna v UK (,,Edinburgh study*‘) [11], Ctyfi ve
Svédsku (,,Goteborg study*, ,,Malmo study*, ,,.Stockholm
study* a ,,Two-County study*) [12, 13, 14, 15, 16] a dvé
v Kanadé (,,Canada study I a II*) [17, 18]. S vyjimkou
kanadskych [19] prokdzaly vSechny studie vyznamny
pokles mortality po zavedeni plo§ného mamografického
screeningu a to oddélené [16, 20,21, 22] i v souhrnné meta-
analyze [23]. Ve vyznamné praci ddnskych autori Ggtzs-
che a Olsen publikované v roce 2000 [24] byla vSak zpo-
chybnéna kvalita provedenych studii a znovu oteviena
otazka priikaznosti efektivity mamografického screenin-
gu. Tvrzeni, Ze mamograficky screening se dosud nemohl
projevit na poklesu mortality, bylo ddle podpoteno faktem,
Ze predpokladany efekt se v populaci dostavi se zpozdé-
nim 7-10 let, ale zmény v mortalité byly pozorovény jiZ
drive [22].

V reakci na vznesenou kritiku provedli Svédsti autofi pre-
hodnoceni svych studii [16] a The International Agency for
Research on Cancer (IARC) vytvofila pracovni skupinu pro
nezévislé prehodnoceni celé situace. VétSina kritiky auto-
i Ggtzsche a Olsen byla oznacena za neopodstatnénou
a byla potvrzena validita tvrzeni o efektu screeningu na
pokles mortality ptiblizn€ 35 % ve v€kové skupiné 50-69
let [25].

Nicméné probéhlé diskuse o hodnoceni efektivity scree-
ningu jasné poukdzaly na metodické komplikace takovych
analyz a pojmenovaly hlavni zdroj chyb: nedostatek dostup-
nychakvalitnich dat [16, 26,27, 28]. Aktudlné také vyvsta-
la spravnd otdzka mozZnosti interpretace vysledk( rando-
mizovanych studii ve vztahu k odhadu skute¢ného efektu
screeningu v redlnych populacich, kterd je mimo jiné limi-

tovéna skute¢nym chovanim klientek a celkovou situaci
v 16¢bé a diagnostice pied zahdjenim screeningu v daném
regionu [29]. Pro dokresleni situace jeSté¢ uvedme, Ze v USA
byl na seznamu preventivnich zdravotnickych programi
mamograficky screening zatfazen do kategorie ,,B*, obsa-
hujici projekty s prokdzanou Gi¢innosti, ale absenci dat z kva-
litnich studii na reprezentativnich populacich [30].

Mamograficky screening v Evropé: srovnani s Ceskou
republikou

V Evropé je v souCasnosti ploSny mamograficky scree-
ning organizovan v celkem 17 zemich [2]. V Tabulce 1 je
provedeno srovnani zakladnich parametrt screeningovych
programil v jednotlivych statech Evropy a v Ceské repub-
lice. Z tabulky je ziejmé, Ze v hodnoceném obdobi tvori
z hlediska mortality na karcinom prsu CR stied, vékova
vySetfenimi standardni aZ kratsi (ukdZe realita) a mamo-
grafie jako majoritni diagnostickd metoda je rovnéZ stan-
dardni.

Mamograficky screening v Ceské republice: organi-
zacni aspekty a datovy audit

V Ceské republice byl plosny mamograficky screening ofi-
cidlné zahajen v zafi 2002. Vefejnym tajemstvim je pred-
chozi existence tzv. ,,skrytého screeningu® (provadéni pre-
ventivnich vySetfeni Zen v nékterych aktivnich centrech
v dobé neexistence oficidlniho screeningu), jehoZ disled-
ky budou mit zdsadni dopad na interpretaci vysledkl po¢a-
te¢nich fazi screeningu oficidlniho. Legislativni rimec pro-
jektu je dan vyhlaSkou Ministerstva zdravotnictvi
¢.372/2002 Sb., kterou se méni vyhlaska Ministerstva zdra-

Tabulka 1.: Srovnéni vybranych charakteristik screeningovych programii v Evropé a v CR.

Stat! Mortalita Rok Vékova Interval Diagnostické metody
karcinomu zahajeni hranice mezi
prsu screeningu vySetirenych?
u Zen2 (roky)
Belgie* 22,6 1992 50-69 2 mamografie
Ceska republika 21,5 2002 45-69 1-2 mamografie
Dansko? 27,2 1992 50-69 2 mamografie
Finsko 16,6 1989 50-59 2 mamografie
Francie4 19,7 1989 50-69 2-3 mamografie
Holandsko 26,9 1988 50-69 2 mamografie
Irsko* 26,8 1989 50-65 2 mamografie
Island 23,7 1987 40-69 2 mamografie, klinické vySetfeni
Italie 20,7 1990 50-69 2 mamografie
Lucembursko? 21,6 1992 50-65 2 mamografie, klinické vySetfeni
Madarsko 23,4 — 50-64 1 mamografie, klinické vySetfeni
Némecko* 22,2 — 50+ 2 mamografie
Portugalsko* 18,5 1990 40+ 2 mamografie
Recko* 15,1 1989 40-64 2 mamografie, klinické vySetfeni
samovySetfovani
Spanglsko* 17,3 1989 45-64 2 mamografie
Svédsko 17,7 1986 40-74 2 mamografie
Velkd Britanie 21,7 1988 50-64 3 mamografie

! Staty uvedeny v abecednim pofadi.

2 Pocet zemfelych na 100 tis. Zen (1990-1993; vékové standardizovano na svétovou populaci).

3V nékterych zemich je interval rizny ve vékovych skupinich.
4 Data pochézeji z pilotnich projektii screeningu.
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votnictvi €. 56/1997 Sb., kterou se stanovi obsah a ¢asové
rozmezi preventivnich prohlidek, ve znéni vyhlasky ¢.
183/2000 Sb. a doporu¢enym standardem, ktery byl uve-
fejnén ve Véstniku MZ CR (¢astka 11/2002), standard pro
vedeni datového auditu center byl zvefejnén rovnéZ ve Vést-
niku MZ CR (&astka 12/2004). Screening je v sou¢asnosti
provozovéanna 57 pracovistich, kterd prosla procesem akre-
ditace a jejichZ ¢innost je pribéZn€é monitorovdna a kon-
trolovana podle transparentnich pravidel. Pribéh progra-
mu, dodrZovani stanovenych pravidel a védecky rozvoj
projektu je v Ceské republice garantovan dvémi nezavisly-
mi komisemi a to Komisi pro screening nddorii prsu MZ
CR a Komisi odbornikii pro mamdrni diagnostiku (KOMD).
Komise pti MZ CR je sloZena ze zastupct radiologii —
mamodiagnostiki, ¢lenti vyborl viech odbornych spolec-
nosti zabyvajicich se problematikou diagnostiky a 1éceni
chorob prsu, Stiatniho ufadu pro jadernou bezpeclnost
(SUJB), Vseobecné zdravotni pojistovny (VZP), Svazu
zdravotnich pojiStoven (sdruZuje ostatni zdravotni pojis-
tovny) a Ministerstva zdravotnictvi. V KOMD jsou zastou-
peni predev§im odbornici z Radiologické spole¢nosti CLS
JEP, SdruZeni nestitnich ambulantnich radiologti a Asoci-
ace mamodiagnostik CR.

Datovy audit (sbér a statistické zpracovani dat) je zajis-
tovan nezavislou instituci, a to Institutem biostatistiky
a analyz LF a PfF MU. Pro zajiSténi kvalitniho sbéru dat
byla definovana zdvazna parametrické struktura informa-
ci o klientkach a provedenych vySetienich, tato data jsou
ve vSech centrech zdvazné vyZadovana jako podminka
jejich reakreditace a tedy podminka setrvani v projektu.
V pritbéhu roku 2003 byl nastaven sbér dat v jednotlivych
centrech a v roce 2004 bylo zahijeno centrilni zpracova-
ni dat. Pfi zpracovani dat jsou respektovany vSechny legis-
lativni normy, zejména zak. ¢.101/2000 Sb. o ochrané
osobnich udaji.

MATERIAL A METODY

V této souhrnné analyze dat mamografického screenin-
gu v CR byla pouZita data viech 57 akreditovanych cen-
ter aktivnich v roce 2004. Zpracovany byly vSechny
dostupné udaje za obdobi 9/2002—12/2004. V ptipadé, Ze
u nékterych klientek byla provedena screeningovd mamo-
grafie ke konci sledovaného obdobi a dopliiujici vySet-
feni (ultrasonografie, biopsie a histologie) byla datem
mladsi nez 12/2004, byla tato vySetfeni do analyzy rov-
néZ zahrnuta.

Pro hodnoceni screeningovych mamogramii je v CR pou-
Zivana standardni klasifikace BI-RADS s nésledujici inter-
pretaci jednotlivych kategorii: BI-RADS 0 (,,NemoZno roz-
hodnout o vysledku, nutné dalSi vySetfeni*); BI-RADS 1
(,,Vysledek negativni*); BI-RADS 2 (,,Vysledek benigni®);
BI-RADS 3 (,,Vysledek pravdépodobné benigni*); BI-
RADS 4 (,,Vysledek pravdépodobné maligni*); BI-RADS
5 (,,Vysledek maligni®).

VYSLEDKY

Ugcast Zen ve screeningu

Do roku 2004 v&etné, se screeningu v Ceské republice
zucastnilo celkem 467 696 Zen, coZ predstavuje 28,0 % cilo-
vé populace, tedy Zen ve véku 45-69 let. V Tabulce 2 jsou
uvedeny pocty ve screeningu vySetfenych Zen a relativni
ticast v jednotlivych krajich CR.

Tabulka 2: Ucast Zen v mamografickém screeningu (Ceska repub-
lika, IX/2002-X11/2004).

Kraj Pocet Zen Pocet ve Relativni

cilové skupiny screeningu uicast ve
(vék 45-69 vySetienych Zen | screeningu
let)!

HI. mésto Praha 206 117 48 851 23,7 %
Moravskoslezsky 203 064 51896 25,6 %
Stredocesky 184 550 46 191 25,0 %
Jihomoravsky 182 602 85783 47,0 %
Ustecky 133034 25016 18,8 %
Olomoucky 102417 22588 22,1 %
JihoCesky 997362 8633 28,7 %
Zlinsky 94779 20786 21,9 %
Plzeiisky 90 890 30152 33,2 %
Krdlovéhradecky 90363 31401 34,7 %
Pardubicky 81 146 24435 30,1 %
Vysocina 79 556 28296 35,6 %
Liberecky 69 522 24657 35,5 %
Karlovarsky 49783 9518 19,1 %
Celkem CR 1667 559 467 696 28,0 %

1Zdroj dat: CSU

Tabulka 3: Prehled karcinomil prsu zji$ténych ve screeningu
(Ceska republika, IX/2002-X11/2004).

Pocet vySetfenych Zen 467 696
Pocet zachycenych karcinomi 2142
Incidence karcinomu prsu (na 1000 Zen) 4.5
Stadia zjisténych karcinomii:

Stadium Tis 148 (7 %)
Stadium T1 1495 (70 %)
Stadium T2 417 (19 %)
Stadium T3 31(1 %)
Stadium T4 22 (1 %)
Stadium modifikované 1é¢bou 29 (1 %)

Zjisténé karcinomy

Ve sledovaném obdobi screeningu bylo u 467 696 hodnoce-
nych Zen zji§té€no celkem 2 142 karcinom prsu, coZ ¢ini inci-
denci onemocnéni u screeningovanych Zen 4,5 piipadd na
1000 vySetfenych Zen. Z téchto nalezl bylo celkem 7 % ve
stadiu Tis, 70 % T1, 19 % T2, 1 % T3 a 1 % T4 (Tabulka 3).

DISKUSE

Ugdast Zen ve screeningu

Celkov4 acast Zen v dosavadnim pribéhu screeningu 28,0
% neni nijak vysoké ¢islo, vezmeme li v Gvahu ddaje ze
zahranici, kde se podobnych programi tcastni az 70-80 %
cilové populace. Relativné niZ8i icast Zen ve screeningu
v Ceské republice ma nésledujici vysvétleni: a/ screening
nebyl ve v§ech centrech zahdjen hned od po¢atku roku 2003
a v neékterych regionech tak oficidlni program fungoval
v rdmci hodnoceného obdobi jen nékolik mésicl; b/ v CR
neexistuje systém adresného zvani Zen a nabér je postupny
s predpokladem jeho navySeni v prib&hu nésledujicich let;
¢/ fada Ceskych Zen podstupuje jakousi modifikaci scree-
ningu (,,oportunisticky screening*) na neakreditovanych
centrech zaméfenych primarné na diagnosticka vysetfeni.
Pro zajiSténi skute¢né efektivniho fungovani programu
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bude v CR nutné prospektivné zvysit Gcast Zen v progra-
mu, a to realistickym zvdZenim moZnosti adresného zvani
a prfesmérovanim Zen podstupujicich oportunisticky scree-
ning na akreditovana centra.

Zachyt karcinomil ve screeningu

Distribuce stadii ve screeningu zachycenych karcinomil potvr-
zuje predpoklady o dominantnim zastoupeni Casnych stadii
(78 % nédori ve stadiu do T1). Pro srovnani, idaje Narodniho
onkologického registru ndm ukazuji, Ze v dobé neexistence
organizovaného screeningu (tedy do roku 2001) byl podil ¢as-
né zachycenych stadif karcinomu prsu (tedy do T1) pfiblizné
do 40 %. Je evidentni, Ze ¢im vyS§i ucast se podafi ve scree-
ningu zajistit, tim vétsi vliv budou mit vysledky screeningu
samotného na epidemiologické ukazatele celorepublikové.

Hodnoceni efektivity screeningu: perspektivy v CR
Incidence karcinomu prsu u Zen v Ceské republice stabilng
roste, pocet zemielych se kaZdorocné rovnéZ zvySuje (ale
mensi rychlosti), epidemiologicka situace je tedy srovnatel-
né s ostatnimi evropskymi zemémi [1]. PloSny mamografic-
ky screening byl v CR zahdjen v z4ti 2002 a podle predpo-
kladii 1ze jeho efekt v populaci ocekavat za 10-15 let [22].
Metodika sbéru dat ve screeningu (datovy audit) a dostupnost
epidemiologickych dat jsou v CR na srovnatelné drovni se
zahranic¢im, pfi budoucim hodnoceni efektivity screeningu
bude nutné respektovat zahrani¢ni poznatky a vyvarovat se
opakovéni chyb. Pro pfehlednost uvadime nejvyznamné;jsi
zdroje zkresleni hodnoceni u€innosti screeningu.
Nejjednodussim pfistupem k hodnoceni efektu screeningu
v populaci je srovnani mortality pacientek s diagnostikova-
nym onemocnénim v obdobi pfed zahdjenim screeningu
(kontrolni skupina) s mortalitou v pribéhu screeningu. Ten-
to pfistup je vSak zatiZen vyznamnou metodickou chybou
ve prospéch ucinnosti screeningu, danou vys$sim podilem ve
screeningu diagnostikovanych neinvazivnich stadif a stadii
D(L)CIS, kterd se v pribéhu Zivota Zeny nemuseji klinicky
vibec projevit a jejich mortalita je minimalni [29, 31].
Nezanedbatelnym zdrojem zkresleni je také skutecnost, Ze
ve screeningu jsou diagnostikovany spiSe karcinomy s piiz-
nivéjSimi biologickymi vlastnostmi (napf. histologicky typ
a diferenciace, mitoticky podil, DNA-ploidie, progestero-
nové a estrogenové receptory atd.), jak bylo ovéfeno v pro-
vedenych studiich [32], a u t€chto nadori je pfedpoklada-
na lepsi prognoza a tedy delsi celkové preZiti (tento efekt
se v literatuie nékdy oznacuje jako ,,Length time bias*).
Pfi hodnoceni efektivity screeningu klasickou analyzou pre-
ziti (Kaplan-Meier analyza) je déle nutné pocitat s jevem
oznacovanym nékdy jako ,,Lead-time bias“ [33], ktery je
dan nésledujicim: i za hypotetického predpokladu, Ze ¢as-
nd diagnostika onemocnéni neovlivni celkovou dobu pie-
Ziti pacientek ve srovnini s diagnostikou onemocnéni
v pozdé&jsi fazi (v prib&hu béZného diagnostického proce-
su), je pozorované preZiti ve screeningu arteficidlné pro-
dlouZeno o ¢asovy interval mezi Casnou a opoZdénou dia-
gnostikou [34]. Pro hodnoceni efektu screeningu je proto
zadouci kalkulovat mortalitu (podil zemfelych) pfipadné
mortalitu celkovou, diagndza nespecifickou [9, 32, 35].
Ponékud odliSnym, ale validnim pfistupem k hodnoceni
efektivity screeningu je stanoveni zmény spektra diagnos-
tikovanych stadif (posun ve sméru vysSiho podilu ¢asnéj-
Sich stadif) [36]. Zfejmy vztah mezi pokroCilosti stadia pfi
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diagnoze a celkovym pieZitim pacientek byl jiZ dokumen-
tovan a napf. ve studii autorti Sant et al. [37] byly timto zp-
sobem vysvétleny rozdily v odliSném preziti pacientek s kar-
cinomem prsu v riznych evropskych zemich.

Komunikace screeningu smérem k verejnosti: osloveni
cilové skupiny, aktualnost a pravdivost informaci

Je evidentni, Ze efektivita screeningu je vyrazné ovlivnéna
spektrem klientek (sociodemograficka struktura), které na
vyzvu k G€asti v programu odpovi [4, 38]. Znamou skutec-
nosti je napt. vyssi dcast mlad$ich a lépe situovanych Zen
ve screeningu, pfiCemZ incidence onemocnéni je vyssi
u star§ich Zen [39] - tyto vysledky potvrdila i naSe
analyza.

Skute€nost, Ze poskytovani informaci o problematice scre-
eningu smerem k vetejnosti neni vZdy idedlni, byla potvr-
zena v fad€ nezdvislych studii. Mezi nej¢astéjsi nedostat-
ky patii pfedevS§im zamlCovéani skute¢nosti o moZnych
rizicich screeningu v zajmu zvySeni ti¢asti Zen v programu
[30,40,41,42,43]. K ¢asto opakovanym chybdm patii také
napf. pfecefiovini vyznamu samovysetfovani za situace,
kdy jediné dvé provedené randomizované studie [44, 45]
neprokdzaly Zadny vliv samovySetfovani na pokles morta-
lity, ale naopak prokazaly zvySeni poc¢tu provedenych biop-
sii a mnoZstvi faleSné pozitivnich vysledki vySetieni u Zen
pravidelné provadéjicich samovySetfovani. V této souvis-
losti je diskutovanou skute¢nosti rovnéZ poskytovani infor-
movaného souhlasu s Gcasti ve screeningu [46, 47].
Jednim z nejvyznamnéjSich a perspektivnich zdroji informaci
o mamografickém screeningu je internet. V Evropské unii dnes
pouZivd internet k vyhledéni zdravotnickych informaci pra-
mérmé 23 % populace, v nékterych zemich je to dokonce 47 %
(Dénsko) [48]. Autofi Jprgensen a kol. [30] provedli komplex-
ni analyzu nejvétSich webovych informacnich zdroji z hledis-
ka mnoZstvi, pravdivosti a aktudlnosti sdélovanych informaci
o mamografickém screeningu a navrhli spektrum tdaju, které
by mél kazdy takovy informacni zdroj obsahovat. Diskutova-
nou otdzkou je rovnéZ nezavislost provozovatelll informacnich
zdrojli na poskytovanych udajich [49, 50]. Institut biostatistiky
a analyz provozuje nezavisly informac¢ni zdroj o mamografic-
kém screeningu na adrese www.mamo.cz (Obr. 1).

Obr. 1: Internetové prezentace mamografického screeningu v CR.
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Obr. 2: Casovy profil nabéru klientek do screeningu (Ceské repub-
lika, 2003).

Odvracena strana screeningu

Bez ohledu na zfejmy pfinos mamografického screeningu
na pokles mortality karcinomu prsu maji tyto projekty i svda
negativa. U Zen, kde ¢asna diagnostika onemocnéni neve-
de k celkovému prodlouZeni pfeZiti, dochdzi nékdy
k vyznamnému ovlivnéni kvality Zivota sd€lenim informa-
ce o diagnoze rakoviny dfive, neZ je to z klinického hle-
diska nutné. Dal$im negativem je zvySend expozice radia-
¢nimu zdfeni pfi pravidelnych mamografickych
vySetfenich. Je viak prokdzino, Ze pfinos zcela pfevazuje
nad moZnou teoretickou tjmou. Autofi Beemsterboer et al.
[51] ve své simula¢ni studii vypodetli, Ze pii 2letém inter-
valu mezi screeningovymi mamografiemi u Zen ve véku
50-69 let je pfi primérné ddvce 4 mGy pomé&r umrti zabra-
nénych vlivem casné diagnostiky k indukovanym one-
mocnénim 242:1. Jak uvadeji néktefi zahrani¢ni autori, dal-
$im vyznamnym negativem screeningu je mnoZzstvi faleSné
pozitivnich vysledki, pficemz toto ¢islo neni nijak zane-
dbatelné (po deseti provedenych mamografickych vySetie-

nich je kumulativni pravdépodobnost fale$né pozitivniho
vysledku pfiblizné 49 %) [52].

Snad nejvyznamné&jSim problémem screeningu je vSak tzv.
,over-diagnosis‘a,,over-treatment* [12,22,27,28, 53, 54,
55]. ,,Over-diagnosis“ je definovédna jako histologicky
potvrzend malignita, kterd se v prib&hu Zivota Zeny nikdy
klinicky neprojevi [56]. Klasickym piikladem jsou nddory
DCIS. V epidemiologickych studiich bylo prokdzano, Ze
pted zavedenim screeningu tvofi DCIS 1-2 % ze vSech zjis-
ténych karcinomu prsu, po zavedeni screeningu vSak jejich
podil mezi zjiSt€énymi karcinomy stoupd az na 12 % a mezi
karcinomy zachycenymi ve screeningu tvofi jejich podil az
30 % [57].

ZAVER

V Ceské republice byl v roce 2002 zahdjen plogny mamo-
graficky screening a jsou publikovény vysledky dosavad-
niho pribéhu programu. V pfedbéZné analyze bylo zahr-
nuto celkem 467 696 Zen, u kterych bylo diagnostikovano
celkem 2 142 p¥ipadt karcinomu prsu. Vzhledem ke krat-
kému follow-up sledovani neni v sou¢asnosti mozné zhod-
notit standardni ukazatele efektivity screeningu (TP, TN,
FP, FN, senzitivita a specificita a PPV), hodnoty ,.recall
rate® jsou vysSi ve srovndni se zahrani¢im, coZ je charak-
teristické pro ranné faze screeningu. Perspektivy progra-
mu pro dal$i roky jsou nésledujici: a/ nastaveni a vyhod-
noceni parametrickych kontrol kvality procesu na
jednotlivych centrech, b/ nastaveni rutinnich statistickych
vystupti z centrdlniho sbéru dat, ¢/ vytvofeni metodiky hod-
noceni efektivity a ndkladnosti screeningu (cost-effecti-
veness analyza), d/ vyhodnoceni dat o rizikovych fakto-
rech klientek, e/ zvaZeni moZnosti realizace cilenych
epidemiologickych studii s vyuZitim nastavené metodiky
sbéru dat.
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Autofi dékuji sponzorim screeningového programu, spo-
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Souhrn

Clanek analyzuje vyznam dat Narodniho onkologického registru CR z hlediska moZnosti jejich vyuZiti pro modelovéni a predikci
vyvoje incidence a mortality karcinomu prsu. BliZ§i pozornost je vénovana problematice tzv. Age-Period-Cohort model (AP, AC,
APC modely). Kromé modelového odhadu incidence a mortality jsou vyznamnym vystupem téchto modell také predikce vyvoje, coz
md zna¢ny administrativni i védecky vyznam. Na zdkladé¢ AP modelu pro mortalitu karcinomu prsu v ¢eské populaci byly prediko-
véany mortality pro periodu 1997-2001. Srovnani hodnot pfedikovanych AP, AC nebo APC modely se skute¢né pozorovanymi inci-
dencemi a mortalitami prokdzalo vyznamnost vlivu plsobicich faktori, které ovliviiuji vékoveé specifickou incidenci a mortalitu. Pra-
ce je tvodnim metodickym ptispévkem do hodnoceni programu screeningu karcinomu prsu v Ceské republice.

Klicova slova: mamograficky screening, age-period-cohort modely.

Summary

The paper presents analysis of data of Czech National Cancer Registry from the viewpoint of modelling of incidence and mortality
related to breast carcinoma. Special attention is paid to Age-Period-Cohort models (AP, AC, APC models). Both model estimates and
predictions produced by these algorithms are of administrative and scientific importance. AP models were sufficiently applied to pre-
dict brest carcinoma mortality for the period 1997 — 2001. Comparative evaluation of model predictions with real data indicated sig-
nificant impact of many factors that can interact with age-specific incidence and mortality in this disease. Paper is pilot methodical
contribution to the evaluation of Czech national breast cancer screening program.

Key words: screening, mammography, age-period-cohort models.

UvVOoD

Instituce Narodniho onkologického registru (NOR) shromaz-
duje tidaje o vyskytu nadorovych onemocnéni v Ceské repub-
lice odroku 1976. Kromé evidence zdkladnich dat o typu aloka-
lizaci nidorového onemocnéni jsou v databdzi NOR
shromazdovany také tidaje o datu imrti onkologickych pacien-
t0. Tyto informace jsou od urcitého obdobi validovany pro-
sttednictvim udajt z registru zemielych. Tyto tidaje jsou velmi
cenné nejen z hlediska deskripce ¢asovych trendd v incidenci
a mortalit€ nadorovych onemocnéni v CR a pro srovnani stati-
stickych tidajti se zahrani¢im, ale umoZiiuji rovnéz hodnotit vliv
narodnich programi primarni a sekundarni prevence v cilovych
populacich. V nasledujicim textu analyzujeme vyznam dat NOR
z hlediska moZnosti jejich vyuZiti pro modelovani a predikci
vyvoje incidence a mortality karcinomu prsu. BliZsi pozornost
je vénovéna problematice tzv. Age-Period-Cohort modelil.

TEORIE
Specifické problémy modelovani dat incidence a mor-
tality

Incidence je definovana jako pocet novych piipadi (napf.
onemocnéni) zjiSténych ve sledovaném obdobi v hodnoce-
né populaci (nejcastéji na 100 000 obyvatel dané popula-
ce). Incidenci 1ze vypocitat podle nasledujiciho vzorce:

pocet novych pripadii ve sledovaném obdobi

incidence = x100 000

pocet clovékorokii v riziku

Pokud je sledované obdobi dlouhé pouze jeden rok, pak ve
jmenovateli zlomku dostdvame pouze pocet osob v sledo-
vané populaci. Pokud je sledované obdobi delsi, pak jme-
novatel zlomku tvoii poCet clovékoroku v riziku. Pocet ¢lo-
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vékoroki dostaneme sectenim délek sledovéni v§ech osob
vriziku (napf. sledovand populace méla dva subjekty A a B;
sledované obdobi bylo 3 roky, osoba A byla sledovéana celé
3 roky, osoba B byla sledovéna 2 roky ze tfi sledovanych,
celkovy pocet ¢lovékoroki je tedy 3+2=5). Pocet clovéko-
rok je tedy vdZeny soucet osob v rizikové, sledované popu-
laci, kde véahy jsou délky sledovéani dané osoby.
Sledujeme-li po¢et imrti v populaci za dané obdobi, hovo-
fime o tzv. mortalité.

pocet zemielych osob ve sledovaném obdobt

mortalita = x100 000

pocet clovekoroki v riziku

Pokud sledovand populace znadi jen osoby v definovaném
vékovém intervalu, pak mluvime o vékové specifické inci-
denci (vékové specifické mortalit€). Pokud do studie zahr-
nujeme osoby z celé populace, mluvime o hrubé inciden-
ci (mortalité) a pokud pocitame jen s urCitou skupinou osob
z bliZe definované oblasti (zaméstnanci podniku, obyvate-
1€ ur¢itého mésta, atd.), mluvime o kohortové incidenci
(mortalité).

Incidenci (mortalitu) vyjadfujeme bud jako absolutni pocet
ptipadd, nebo jako relativni incidenci (mortalitu). Rela-
tivni inidence (mortalita) je Cislo, které nabyva hodnoty
od 0 do 1 a vypocte se jako prosty podil poctu novych pii-
padid (mrti) a pocet ¢lovékoroki v riziku:

pocet novych pripadii (vimrti)
ve sledovaném obdobi

x100 000

relativni incidence mortalita = - ——
pocet clovékorokil v riziku

Absolutni incidenci a mortalitu (vékové specifickou, hru-
bou, kohortovou) 1ze modelovat stejnymi nastroji, nebot se
z matematického hlediska jednd o veliCiny stejného cha-
rakteru — vZdy se jedna o pocty novych ptipadi (nemoci,
umrti), které jsou vztaZzeny na 100 000 obyvatel.

Casovy vyvoj v&kové specifickych incidenci a mortalit
v zévislosti na datu diagndzy 1ze korektné modelovat néko-
lika odliSnymi zpiisoby, napfiklad prostfednictvim nékoli-
karegresnich modelil (pro kaZdou vékovou skupinu zv14st),
prostiednictvim ¢asovych fad (Tiwari, 2004), nebo pomo-
ci tzv. Age-Period-Cohort (APC) modeli. Modelovani
s vyuZitim nékolika odd€lenych regresnich modeld neni
nejvhodnéjsi metodou, protoZe mulZe vést (napt. Dyba,
1997) k vyznamnym zkreslenim. Vlivem existujicich fluk-
tuaci v datech mohou byt vysledné predikce pro nékterou
kategorii podhodnocené a neodpovidat o¢ekdvanym hod-
notam.

Dyba ve své praci analyzoval onkologicka data z regionu
Stockholm-Gotland ve Svédsku. Byly srovndvany pri-
meérné vékove specifické incidence maligniho melanomu
Zen v letech 1960-1984 a incidence predikované pro obdo-
bi 2000-2004. Predikce incidenci pro 5. vékovou skupinu
byly vyznamné niZ§i neZ pro 2., 3. a 4. vékovou skupinu,
ackoliv je zndmo, Ze star$i v€kové skupiny maji vyssi inci-
denci neZ mladsi (Obrazek ¢.1). Obdobny piipad, kdy mis-
to regresnich modeld byla pro predikci budouciho vyvoje
pouZita prosta extrapolace (protaZeni trendu poslednich
dvou pozorovéni) ukazuje Bray, 2000 — vyvoj mortality
rakoviny hrtanu v zavislosti na datu diagn6zy pro vybrané
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vékové skupiny madarskych Zen (Obrazek €. 2). Predikce
extrapolaci byla pro skupinu Zen ve véku od 55 do 59 let
zcela zavadégjici.

APC modely vychézeji oproti vySe uvedenym z piedpo-
kladu, Ze ,,v€kovy profil“, (proporcionélni vztah mezi vé€ko-
vé specifickymi incidencemi) se v ase neméni. Data nejsou
modelovana oddélené pro rizné vékové skupiny (jako v pii-
padé nékterych regresnich modelt), ale jsou vyhodnoco-
véana jako jeden celek. Proto jsou APC modely vhodnym
nastrojem pro modelovani Casového vyvoje vékove speci-
fickych incidenci a mortalit nddorovych onemocnéni.

Obrazek 1.: Tlustra¢ni obrazek, upraveno podle Dyba,1997.
T.Dyba: Melanom, Zeny, onkologicky region Stockholm-Got-
land. PferuSovand ¢ara — pramérné, vékové specifické incidence
v letech 1960-1984. Plna ¢4ra — predikce incidenci pro periodu
2000-2004.

Obrazek 2.: Tlustracni obrdzek, upraveno podle Bray, 2000.
I.Bray: Rakovina hrtanu, Zeny, Madarsko. PIna ¢4ra — pozorova-
né mortality. Pferu§ovand ¢dra — predikce mortalit na zdkladé
extrapolace dvou poslednich pozorovani.



uloha populaé¢nich registri v hodnoceni onkologickych preventivnich programi

Tabulka 1 - Lexistiv diagram: Jednotlivé kohorty tvofi diagonaly Lexisova diagramu. Tu¢né je zvyraznéna kohorta oznacena 1957.

Kategorie dle roku diagnézy (stfedni datum diagnézy) - PERIOD

E% 1977-1981 1982-1986 1987-1991 1992-1986 1987-2001
<f (1979) (1984) (1989) (1994) (1999)
Z|_20-24(22) 1957 1962 1967 1972 1977
2 25-29(27) 1952 1957 1962 1967 1972
E‘ 30-34(32) 1947 1952 1957 1962 1967
>sé 35-39(37) 1942 1947 1952 1957 1962
2 40 — 44 (42) 1937 1942 1947 1952 1957
\>) 45-49 (47) 1932 1937 1942 1947 1952
£ | _50-54(52) 1927 1932 1937 1942 1947
S| 55-59(57) 1922 1927 1932 1937 1942
% 60 — 64 (62) 1917 1922 1927 1932 1937
\i 65— 69 (67) 1912 1917 1922 1927 1932
2 70 -74 (72) 1907 1912 1917 1922 1927
>§ 75-79 (77) 1902 1907 1912 1917 1922

80 -84 (82) 1897 1902 1907 1912 1917

85 -89 (87) 1892 1897 1902 1907 1912

Age-period-cohort modely

Vyvoj incidenci a mortalit je ovlivnén mnoha rizikovymi
faktory, jako napf. Zivotnim stylem, stavem Zivotniho pro-
stiedi, dédi¢nymi faktory apod. Nekteré plisobici faktory
nelze uspokojivé kvantifikovat (napf. mnoZstvi tuku
v potravé), jiné nejsou zatim validované, nebo je jejich
vyznam Vv etiologii onemocnéni diskutabilni (napf. vliv
elektromagnetického zafeni z mobilnich telefoni). Proto
v APC modelech uvaZzujeme ¢as jako univerzalni faktor,
ktery zastupuje vicero plsobicich faktort.
V APC modelech je modelovédna incidence (mortalita)
v zéavislosti na tiech asovych faktorech: age (v€k pii dia-
gnose, umrti), perioda (rok diagnézy, tmrti) a cohort (rok
narozeni). Existuje jednozna¢ny vztah mezi rokem naro-
zeni, vékem pii diagndze a rokem diagnozy:

cohort = period — age
Nejcastéji se vSak data zkoumaji v agregované podobé,
napfiklad za pétileté obdobi. V takovém piipad€ hovoiime
sledovéni tzv. souhrnnd incidence. Vzijemny vztah mezi
vékem pri diagnéze (nebo umrti), rokem diagnézy (Gmrti)
a rokem narozeni jiZ nelze vyjadfit vzorcem, ale pomoci
tzv. Lexisova diagramu, ktery je znizornén v Tabulce 1.
Rédky Lexisova diagramu jsou tvofeny jednotlivymi v&ko-
vymi kategoriemi (age), sloupce jsou tvofeny kategoriemi
dle data diagndzy (period). Kazdé vékové kohort€ odpovi-
d4 jedna diagonéla tabulky.
Vekovéa kohorta oznacena 1942 zahrnuje skupinu lidi, jejichZ
datum narozeni mohlo byt od 1. 1. 1937 do 31. 12. 1947.
Vékova kohorta oznacena 1947 zahrnuje skupinu lidi, jejichz
datum narozeni mohlo byt od 1. 1. 1942 do 31. 12. 1952.
Vidime, Ze jednotlivé kohorty tvoii skupiny lidi, jejichZ data
narozeni se vzdjemné prekryvaji — jsou to uméle vytvorené
skupiny. Je-li zndm vék a rok diagnozy (vékova kategorie
a perioda), je kohorta jednozna¢né uréena.
APC modely slouZi k modelovani zavislosti incidence na
faktorech véku, periody a kohorty. Data nejsou modelova-
na oddélené pro rizné vékové skupiny, ale jsou vyhodno-
covana jako jeden celek. Pfedpoklddejme, Ze zndme inci-
dence pro jednotlivé v€kové kategorie (A vékovych

kategorii), periody (P period) a kohorty (C kohort) tak, jak

je uvedeno v Lexisové diagramu. Pro Tabulku 1 plati, Ze

A=14, P=5 a C=18. Faktory véku, periody a kohorty jsou

¢islaamaji v APC modelech nasledujici interpretace a zna-

ceni:

I Vliv véku (o) reprezentuje riznd rizika spojend s riiz-
nymi vékovymi skupinami — stars§i vékové skupiny jsou
vice ohroZeny nddorovymi onemocnénimi.

II. Vliv periody (Bj) reprezentuje zmény v trendu inci-

dence zpasobené vlivy, které plsobily na vSechny

vékové skupiny a kohorty soucasné. Mezi takovéto vli-

vy lze pro ilustraci zafadit napiiklad ozafeni obyvatel

HiroSimy po svrZeni atomové pumy — inkubac¢ni doby

piipadt leukemie zpisobené ozafenim jsou popsany

v Cobb et al, 1959.

Vliv kohorty (y,) je spojen s dlouhodobymi zvyky

a navyky — naptiklad obvykly pocet déti, Zivotospra-

va nebo uzivani antikoncepce. Napiiklad v soucasné

dobé se v CR vyrazn& méni vék pii porodu prvniho

ditéte a celkovy pocet déti. Mezi dal§i dlouhodobé vli-

vy, které€ jsou obsaZeny v efektu kohorty, patii celko-

vé dlouhodobé znecisténi ovzdusi emisemi.

Postup pii tvorbé APC modelt je nasledujici. Nejdiive je

zvolena jedna referencni perioda nebo kohorta (obvykle

prostiedni). Pro tuto referen¢ni periodu se odhadnou pro
kaZdou v€kovou kategorii efekty vékd, o, i=1, ..., A. Inci-
dence pro jednotlivé vé€kové kategorie v referencni perio-
dg, kohorté ziskdme exponovénim efektd vekd, exp(o,).

Incidence pro ostatni referen¢ni periody jsou odvozeny

z incidenci v referen¢ni period€. Incidence v i-té v€kové

skupin€ a j-té period€ je rovna soucinu exp(oy)

x exp(B.)x exp(y,), kde k znali piislu$nou kohortu (kterou

1ze urcit jednoznacné pomoci Lexisova diagramu).

OznaCme incidenci v i-té€ vékové skupin€ a j-t€ periodé R;..

Necht jsou data agregovana do A vékovych kategorii, P sku-

pin dle roku diagnézy (period) a C kohort. Formalné 1ze

APC model zapsat nisledujicim zpiisobem

Rij = exp(o,)X exp(Bj)x e?(p(yk), i=1,...A, j=1,...,P,

k=1,...,C, obvykld forma zapisu je

ln(Rij ) =0+ Bj + Yo i=1,...A, j=1,....P, k=1,...,C.

III.
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V pripadé, Ze vliv kohorty neni povaZovan za vyznamny,
1ze data modelovat pomoci jednodussiho Age-Period (AP)
modelu. Také v tomto pripadé je nejdiive zvolena jedna
referenni perioda. V této referen¢ni periodé se odhadnou
pro kazdou v€kovou kategorii efekty veka, o, i=1,...,A.
Incidence pro jednotlivé vékové kategorie v referen¢ni peri-
od¢ ziskame exponovanim efekt veki, exp(o,). Incidence
pro ostatni referen¢ni periody jsou odvozeny z incidenci
v referen¢ni periodé. Incidence v i-té¢ v€kové skupiné a j-
period€ je rovna pouze soucinu exp(o)X exp(Bj). Efekt
kohorty neni zahrnut. Pro referencni periodu je exp(B,.p)
=1.Pro ostatni periody ¢islo exp(Bj) udava pomé€r mezi inci-
dencemi v referen¢ni periodé a zkoumané j-t€ period€. Cis-
lo exp(Bj) jestejné pro vSech A zkoumanych v€kovych kate-
gorii.
Formélng 1ze AP model zapsat nasledujicim zplisobem

Rij = exp(o,)X exp(Bj), i=1,...A, j=1,...,P,
obvykla forma zapisu je

ln(Rij) =0+ Bj, i=1,...A, j=1,...,P.
Analogicky je mozné definovat Age-Cohort (AC) model,
ve kterém neni obsaZen efekt periody. Konkrétni aplikaci
APC, AP a AC modeli na modelovani a predikci inciden-
ce a mortality v pfipad¢€ rakoviny prsu uvadime v kapitole
o praktické aplikaci této price.
Uvod do problematiky AP, AC a APC modelti a feSeni tech-
nickych problémi spjatych s odhady parametrd v APC
modelech lze nalézt v fad€ publikaci (Clayton, Schifflers,
1987a, Clayton, Schifflers, 1987b, Holford, 2005, Car-
stensen et al., 2005, Robertson et al., 1998, Robertson et al.,
1999). Existuji volné pfistupné programy a procedury pro
odhady parametri APC modeld (napt. BAMP, Schmid,
2004, Carstensen et al., 2005). Model APC s efektem scre-
eningu je popsan v Rostgaard et al., 2001.

Predikce incidence a mortality karcinomu prsu
Kromé vlastniho modelovéni vyvoje jsou zajimavé také
predikce vyvoje do budoucna na zakladé historicky namé-
fenych dat (Mgller, 2003). Predikce vyvoje incidenci ma
vyznam
I.  Administrativni — predikce by mély byt co nejpres-
néjsi, aby bylo mozné odhadnout mnoZzstvi zdroji
potiebnych pro 1é¢bu a rehabilitaci.
II. Védecky — vyznam maji, kromé spravnych predikeci,
ipredikce, které selZou. Rozdil mezi naméfenymi daty
a predikovanymi hodnotami poukazuje na existenci
rizikovych faktord, které nebyly vzaty v tivahu nebo
na uspéSnost intervenc¢nich programi, napf. kampané
proti koufeni nebo screening (Dyba, 2000).
Pti predikci incidence do budoucna se predpoklada, Ze se
puasobici faktory nezméni. Proto i proporce ve vékové struk-
tufe incidenci zlstanou stejné, tj. tvar ,,vékového profilu*
se nezméni. Déle se pfedpokladd, Ze celkovy trend se
nezméni a nardst (nebo tbytek) incidenci bude také stejné
rychly, jako byl ve sledovaném obdobi.
Pfi predikovani hodnot incidenci pomoci APC modelu 1ze
tedy predpokladat, Ze i v predikovanych budoucich perio-
déch bude moZné incidence v riznych v€kovych skupinich
odhadnout na zdkladé odhadu incidenci pro rizné vékové
kategorie v referencni period€ a kohort€ exp(a,). Tyto hod-
noty se opét vyndsobi hodnotou exp(B.pred)x exp(ykpred),
kde jpred a kpred znaci prislu$nou periodu a kohortu, jejichz
incidence chceme predikovat.
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Hodnotu Bpred 1ze predikovat naptiklad pomoci linedrniho
regresntho modelu na nékolika poslednich hodnotich
B, (Osmond, 1985) nebo lineédrni extrapolaci poslednich
dvou hodnot B.. Podobné Ize predikovat i hodnoty YTipred-
Kromé bodovych odhadt incidenci, 1ze spocitat i interva-
ly spolehlivosti pro tyto odhady (Naser B. Elkun, 2005).
JestliZe skute¢né pozorované hodnoty incidenci budou leZet
mimo tento interval, 1ze usoudit, Ze data generujici mecha-
nismus se 1i§i a data byla ovlivnéna novymi faktory (napf.
efekt screeningu).

Faktory ovliviiujici kvalitu modelu

Pro kvalitu modelu a predikci jsou duleZité nejen vybér

vhodného modelu a metody odhadu parametrti. Nejsou-li

data, ktera slouzi k tvorbé modelu kvalitni, pak také odha-

dy parametrt modelu jsou nepfesné a zavadéjici. Data

mohou znehodnotit zdsahy administrativniho charakteru,

jako napf.

I.  zmény v systému registrace dat,

II. zmény v klasifikaci (diagn6za C34, NOR, zména poctu
stadii v roce 1982).

Charakter dat miZe byt ovlivnén také

III. zménami v diagnostice,

IV. zménami v Zivotnim stylu, reZimu.

Redlné data jsou vysledkem plisobeni dvou vlivh (faktora).
Prvni 1ze nazvat ,,systematicky* vliv (napf. systematicka
zména v zdvislosti na Case pozorovani). Druhy faktor lze
nazvat ,stochasticky®, ndhodny, (vliv ptisobeni ndhody,
nihodné fluktuace v datech). Agregace dat, pouZitd ve vySe
uvedeném piipade€ je vhodna pro ,,vyhlazeni” ndhodnych
fluktuaci v datech. Nevyhodou je modelovani v pfili§ dlou-
hych ¢asovych tsecich. Problémem pti odhadech parametrii
APC modeli je nestejny pocet pozorovani v jednotlivych
kohortach. V Tabulce 1 je vidét, Ze pro kohortu 1957 je
k dispozici pét pozorovani, pro kohorty 1892 a 1977 pou-
ze jedno. Proto jsou odhady v, v krajnich kohortdch méné
piesné. Intervaly spolehlivosti pro odhady v, jsou velmi
Siroké.

PRAKTICKA APLIKACE

V nésledujici sekci budou analyzovana data NOR CR tyka-
jici se incidence a mortality rakoviny prsu. Jedna se o data
z obdobi 1977-2001, kterd jsou rozdélena podle véku do
14 vékovych kategorii a 5 pétiletych period a 18 kohort.
Struktura datového souboru je stejnd jako v Tabulce 1.
Ackoli rakovina prsu postihuje i muZe, jsou zde analyzo-
véna pouze data Zen.

Vizualizace dat

Pro prvotni orientaci a ndhled na vyvoj vyskytu onkolo-
gickych onemocnéni jsou dostate¢né rizné zpiisoby vizu-
alizace incidenci a mortalit, v riiznych kategoriich dle pohla-
vi, vé€ku nebo dalSich demografickych charakteristik. Na
Obrazcich 3—6 jsou popisné grafy vékové specifickych inci-
denci (vlevo) v zavislosti na periodé a kohort€ a incidence
pro rtizné periody a kohorty vykreslené v zavislosti na véko-
vé kategorii. Analogické grafy jsou uvedeny i pro mortali-
tu (vpravo).

Na Obréazku 3 jsou zakresleny vékové specifické inciden-
ce proriizné periody. V obou ptipadech (pro incidencii mor-
talitu) plati, Ze star$i vékové skupiny jsou vyznamné vice
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Obrazek 3.: VEkove specifické incidence (3a) a mortality (3b) pro diagnézu C50, kategorizace dle periody. Popisné grafy.

Obrazek 4.: VEkove specifické incidence (4a) a mortality (4b) pro diagnézu C50, kategorizace dle kohorty. Popisné grafy.

Obrazek 5.: Zavislost vékove specifické incidence (5a) a mortality (5b) na datu diagnézy (Period). Popisné grafy.
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Obrazek 6.: Zavislost vékové specifické incidence (6a) a mortality (6b) na datu narozeni (Cohort). Popisné grafy.

ohroZeny vznikem onemocnéni. Na Obrazku 4 jsou opét
zakresleny vékové specifické incidence, nejsou ale spoje-
ny hodnoty pfislusejici jedné periodég, ale hodnoty pfislu-
Sejici jedné kohorte. Tyto grafy pfibliZzuji strukturu dato-
vého souboru. Pro star§i kohorty (napi. 1897) jsou
k dispozici pouze data pro starSi v€kové skupiny (75-89
let). Pro mladsi kohorty jsou k dispozici data pouze pro
mladsi vékové skupiny.

Na Obrazku 5 jsou zakresleny vékové specifické inci-
dence v zavislosti na datu diagnézy. V obou pfipadech
nastava nérust ve star§ich vékovych skupinich a pokles
v mladSich vékovych skupinich. Nartst a pokles je inten-
zivnéj§i v pripadé mortality. Na Obrdzku 6 jsou zakres-
leny vékové specifické incidence v zavislosti na kohor-
té. Pro star$i vékové kategorie plati: ¢im pozdéji se
pacientka narodila, tim vét$i ma Sanci, Ze v ur¢itém véku
onemocni nebo zemfe na rakovinu prsu. Napiiklad inci-
dence rakoviny prsu ve vékové kategorii 72 let je u Zen,
které se narodily diive (napft. pfed rokem 1920) niZ§i nez
u Zen, které se narodily pozdéji (napft. po roce 1920). Pro
mladsi vékové kategorie plati v pfipadé mortality opac-
ny trend. Je patrny pokles mortality v niZ8ich vékovych
kategoriich. Jako piiklad uvedme mortalitu ve vékové
kategorii 47 let. Zeny této vékové kategorie, které se naro-
dily po roce 1947, maji mensi mortalitu neZ Zeny naro-
zené v roce 1942 a jejich mortalita je srovnatelnd s mor-
talitou pfed rokem 1937. Z Obréazku 6 je opét patrni
struktura datového souboru.

Modelovani incidence a mortality karcinomu prsu
Byly odhadnuty parametry AP, AC a APC modelu pro inci-
denci a mortalitu. Na zdklad€ odhadu parametrt téchto mode-
1 byly odhadnuty incidence a mortality (exp(c)) a exp(Bj)
aexp(y,)- Tyto odhady jsou uvedeny v Tabulce 2.

Odhady incidenci z AP modelu jsou zobrazeny Obrazku 7.
Odhady incidenci exp(c) pro sledované vekové kategorie
v referencni periodé 1987-1991 (sted referencni periody je
1989) jsou na obrazku ¢.7 vlevo. Na Obrazku 7 vpravo jsou
vykresleny odhady exp(Bj), které udavaji pomér mezi inci-
dencemi v referen¢ni period€ a zkoumané j-té€ periodé.
Pokud bychom chtéli ziskat podobny ,,vékovy profil“ véko-
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vé specifickych incidenci jako mdme pro referen¢ni perio-
du, napfiklad pro periodu 1982-1986 (1985), pak staci
vSechny odhady incidenci referen¢ni periody vyndsobit ¢is-
lem exp(B,) = 0.89. Tlustou Carou jsou vykresleny bodové
odhady incidenci a poméry mezi incidencemi v referen¢ni
periodé a zkoumané j-té periodé€. Tenkou Carou jsou vykres-
leny dolni a horni hranice 95 % konfiden¢niho intervalu.
Odhady incidenci z AC modelu jsou zobrazeny na Obriz-
ku 8. Konfidencni intervaly pro exp(Y,) pro krajni kohorty
jsou velice Siroké. Sitka konfiden¢niho intervalu v krajnich
kohortéch je zptisobena pfili§ malym poctem pozorovani
v téchto kohortach (viz. Tabulka 1). Odhady exp(y,) nema-
ji monoténni pribéh, nejdiive rostou, coZ lze interpretovat
jako soustavny nartst incidenci. V roce 1942 ale dochazi
k poklesu odhadt exp(y,).

Na Obrazku 9 jsou odhady incidenci ziskané z APC mode-
lu. Pro odhad parametrit APC modelu byla zvolena sekvenc-
ni a Holfordova metoda (Carstensen, Keiding 2005), (Hol-
ford,1983).

Na Obrézku 10 jsou zobrazeny odhady mortalit exp(c;)
a pomérti mezi mortalitami v referenéni period¢ a zkou-
mané j-té periodé¢, exp(8;) AP modelu. Odhady mortalit
z AC modelu jsou zobrazeny na Obrazku 11. Konfiden¢ni
intervaly pro exp(y,) pro krajni kohorty jsou opét velice
Siroké. Odhady exp(y,) nemaji monot6nni pribéh, nejdii-
ve rostou, coZ lze interpretovat jako soustavny nartist mor-
tality ve starSich vékovych kategoriich. Od roku 1942 ale
dochazi k poklesu odhadii exp(y, ). Pro Zeny, které se naro-
dily po roce 1942, maji vékové specifické mortality klesa-
jicitendenci. Tuto tendenci zatim 1ze pozorovat pouze u niz-
Sich v&€kovych kategorii. Data pro star§i vékové kategorie
zatim nejsou k dispozici.

Na Obrazku 12 jsou odhady mortalit ziskané z APC mode-
lu. Pro odhad parametrit APC modelu byla zvolena sekvenc-
ni a Holfordova metoda (Carstensen, Keiding 2005), (Hol-
ford,1983).

Orientacni predikce mortality
Na zaklad€ AP modelu pro mortalitu byly predikovany mor-
tality pro periodu 1997-2001 (1999). Srovnani predikova-
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Tabulka 2: Odhady incidenci a mortalit exp(a) a dale exp(Bj) aexp(y,) pro AP, AC a APC modely.

Incidence Mortalita
AP AC APC AP AC APC
(sekven¢ni metoda)

exp(a) 0,48 0,41 0,41 0,11 0,14 0,14
exp(at,) 3,16 2,52 2,52 0,71 0,72 0,72
exp(0;) 12,93 9,69 9,69 2,96 2,64 2,64
exp(a,) 31,22 23,94 23,94 8,96 7,61 7,61
exp(0Ls) 61,53 49,15 49,15 17,74 14,73 14,73
exp(ol) 99,94 85,17 85,17 31,35 26,10 26,10
exp(0,) 119,47 110,47 110,47 45,93 39,20 39,20
exp(og) 135,17 140,18 140,18 62,53 58,12 58,12
exp(0ly) 160,42 188,61 188,61 77,12 82,90 82,90
exp(0) 181,47 241,57 241,57 90,64 109,64 109,64
exp(al,) 197,34 301,12 301,12 113,40 161,60 161,60
exp(al;,) 212,00 369,67 369,67 149,49 257,61 257,61
exp(al;5) 215,24 437,56 437,56 187,64 410,93 410,93
exp(al,) 242,32 572,65 572,65 281,86 751,44 751,44
exp(B,) 0,81 - 1,03 0,47 - 0,76
exp(B,) 0,89 - 0,98 0,89 - 1,16
exp(B,) 1,00 - 0,97 1,00 - 1,10
exp(B,) 1,19 - 1,03 1,11 - 1,6
exp(Bs) 1,27 - 1,00 1,07 - 0,91
exp(y;) - 0,26 0,26 - 0,14 0,14
exp(y,) - 0,35 0,35 - 0,22 0,22
exp(Y;) - 0,42 0,42 - 0,31 0,31
exp(Yy) - 0,51 0,51 - 0,42 0,42
exp(Ys) - 0,59 0,59 - 0,52 0,52
exp(Yy) - 0,66 0,66 - 0,60 0,60
exp(y7) - 0,77 0,77 - 0,75 0,75
exp(Yg) - 0,86 0,86 - 0,85 0,85
exp(Yy) - 1,00 1,00 - 1 1
exp(Y;,) - 1,10 1,10 - 1,09 1,09
exp(y,) - 1,25 1,25 - 1,17 1,17
exp(Y;,) - 1,38 1,38 - 1,21 1,21
exp(¥;3) - 1,37 1,37 - 1,10 1,10
exp(Y,) - 1,38 1,38 - 1,05 1,05
exp(Y;s) - 1,28 1,28 - 0,79 0,79
exp(Y,¢) - 1,36 1,36 - 0,76 0,76
exp(Y;7) - 1,08 1,08 - 0,64 0,64
exp(Y,g) - 1,14 1,14 - 0,34 0,34
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Obrazek 7.: Age-period model (incidence). Odhad incidenci ~ Obrazek 10.: Age-period model (mortalita). Odhad mortalit v refe-
v referencni period€ exp(oy;) (vlevo) a pomérii mezi incidencemi  renni period€ exp(o;) (vlevo) a pomérli mezi mortalitami v refe-
v referen¢ni period¢ a zkoumané j-té period¢, exp(Bj) (vpravo).  ren¢ni period€ a zkoumané j-té period¢, exp(Bj) (vpravo).

Obrazek 8.: Age-cohort model (incidence). Odhad incidenci ~ Obrazek 11.: Age-cohort model (mortalita). Odhad mortalit v refe-
v referenCni cohort€ exp(o,) (vlevo) a pom€rl mezi incidencemi  ren¢ni cohorté exp(a;) (vlevo) a pomérii mezi mortalitami v refe-
v referencni cohort€ a zkoumané k-t€ kohort€, exp(y,) (vpravo).  ren¢ni cohorté a zkoumané k-té kohorté, exp(y,) (vpravo).

Obrazek 9.: Age-period-cohort model (incidence). Cerna ¢dra—  Obrazek 12.: Age-period-cohort model (mortalita). Cern4 &ara—
Holfordova metoda, Seda ¢ara — sekven¢ni metoda. Holfordova metoda, Seda ¢ara — sekven¢ni metoda.
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Tabulka 3: Skute¢né pozorované mortality pro periodu
1997-2001 (1999) a predikce mortalit na zdkladé AP modelu pro
Ctyfi periody obdobi 1977-1996.

nych hodnot se skute¢nymi mortalitami je uvedeno v Tabul-
ce 3. AP model byl vytvoren na zaklad€é pozorovéni Ctyf
period obdobi 1977-1996. Predikované hodnoty mortalit
se 1i8i od skute¢né naméfenych mortalit. Skute¢nd morta-
lita v mlad$ich v€kovych kategoriich byla niZ8i neZ byla
mortalita predikovand AP modelem. Nejstarsi vékova kate-
gorie méla vyS8i mortalitu neZ byla mortalita predikovand
AP modelem.

Data byla analyzovéna prostfednictvim néstroje pro stati-
stické vypocty R 2.0.1 (library Epi s vyuZitim procedur
a material Carstensen, 2005).

ZAVER

Modelovani incidenci a mortalit nidorovych onemocnéni
pomoci AP, AC nebo APC modelt pfinési uceleny pohled
na data a pochopeni jejich vyvoje nejen ve sledovaném
obdobi, ale i do budoucna. Odhady parametr(i modeli 1ze
velmi dobfe interpretovat a pfehledné zndzornit v grafech.
Srovnani hodnot predikovanymi AP, AC nebo APC mode-
ly se skute¢né pozorovanymi incidencemi a mortalitami
muZe poukdzat na vyznamnost vlivu puasobicich faktort,
které ovliviiuji vékové specifickou incidenci a mortalitu.

Vékova kategorie Skutecné pozorované | Mortality predikované na
(primérny vék) - AGE mortality zakladé AP modelu

20-24(22) 0,05 0,16

25-29(27) 04 1,01

30-34(32) 1,7 4,14

35-39(37) 5,36 12,35
40-44 (42) 13,67 23,70
45-49 (47) 27,17 41,40
50-54 (52) 42,34 59,90
55-59(57) 62,82 78,80
60 - 64 (62) 80,09 95,99
65-69 (67) 98,71 111,29
70-74 (72) 126,79 137,84
75-79(77) 173,04 179,11
80 -84 (82) 218,17 226,76
85-89 (87) 359,52 319,01
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STOCHASTICKE MODELY HODNOCENI EFEKTIVITY
SCREENINGOVYCH PROGRAMU SE ZAMERENIM NA DIAGNOZU
KARCINOMU PRSU

STOCHASTIC MODELS IN EVALUATION OF EFFECTIVENESS
OF POPULATION SCREENING PROGRAMS WITH FOCUS
ON BREAST CARCINOMA

KOMOLIKOVA L.;, SVOBODNIK A.!, GELNAROVA E.}, KLIMES D.!, DANES J.2, SKOVAJSOVA M.3,
BARTONKOVA H.4, MUZIK J.1, DUSEK L.!

I LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO

2 VSEOBECNA FAKULTNI NEMOCNICE V PRAZE, RADIOLOGICKA KLINIKA
3DTC PRAHA, MAMMACENTRUM

4 MASARYKUV ONKOLOGICKY USTAV BRNO

Souhrn

Clanek diskutuje roli stochastického modelovani v hodnoceni vstupil a vystupli popula¢nich screeningovych programi a na prikladu
karcinomu prsu dokl4d4, Ze stochastické modelovéni je velmi hodnotnou alternativou randomizovanych studii, které ¢asto nelze ve
vSech pfipadech ani provést (napf. pfi hodnoceni tzv. lead-time). Z tohoto pohledu jsou diskutoviny Markovské fetézce, analytické
a simula¢ni modely (one-stage one-test breast cancer model, MISCAN model, MICROLIFE model, CISNET — The Cancer Interve-
ntion and Surveillance Network). Price je pilotnim teoretickym pfispévkem k exaktnimu hodnoceni Narodniho programu screeningu
karcinomu prsu v Ceské republice.

Kli¢ova slova: karcinom prsu, mamograficky screening, hodnoceni efektivity, stochastické modely.

Summary

The role of stochastic modelling in the evaluation of inputs and outputs of population-based screening programme Sis discussed. Bre-
ast carcinoma was used as model diagnosis to document valuable contribution of stochastic models that is apparent even in compari-
son with randomized clinical trials. In evaluation of some specific time-to-event parameters like so called Lead time, the randomized
trials cannot be conducted at all and stochastic predictions remain the only accessible methodology. Paper evaluates advantages, disa-
dvantages and assumptions of Markovian chains as well as analytical and simulation models (one-stage one-test breast cancer model,
MISCAN model, MICROLIFE model, CISNET — The Cancer Intervention and Surveillance Network). The work is a pilot theoreti-

cal contribution to exact evaluation of Czech national breast cancer screening program.

Key words: breast carcinoma, mammography screening, effectiveness, stochastic models.

Vyznam vyuziti statistickych modelt pri odhadu vliva
screeningu

Nejspolehlivéjsi data pro zhodnoceni skute¢né efektivity
screeningovych programu v cilové populaci poskytuji, stej-
né jako v jinych oblastech mediciny, randomizované kli-
nické studie (RCT). RCT v8ak maji i sva negativa, a to pte-
devsim vysokou finan¢ni a organiza¢ni naro¢nost, velky
minimdlni vzorek (pocet subjektil) a dlouhou dobu sledo-
vani nutnou pro prukaz sledovaného vlivu. Statistické
modely jsou tak vhodnym dopliiujicim néstrojem, ktery
umoziuje kombinovat informace o incidenci a mortalité
onemocnéni (epidemiologie) a vysledky jednotlivych scre-
eningovych vySetfeni z nékolika nezédvislych datovych
zdrojt (klinické studie, epidemiologické studie) a tato data
davat do vztahu s ptedpoklady o demografickych charak-
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teristikdch cilové populace. Dalsi vyhodou statistickych
modeld je fakt, Ze umoziiuji kvalifikovany odhad takovych
parametrt efektivity screeningu, které nejsou pfimo meéfi-
telné. Napriklad tzv. ,,lead time*, tedy Cas, o ktery je zachy-
ceni karcinomu prsu urychleno diky fungujicimu screenin-
gu, muZe byt odhadnut pouze aplikaci vhodnych
statistickych modeli; nelze pouZit klinické studie, protoZe
by bylo neetické ponechat v experimentu pacientky s dia-
gnostikovanym karcinomem prsu ve screeningu bez 1é¢by
pouze z diivodu zjiSténi doby do projeveni se klinickych
symptom{l.

Dalsi vyznamnou oblasti aplikace statistickych modelt ve
screeningu je jejich vyuZiti ke srovnéani odli$nych scree-
ningovych strategii (napt. odliSny vék vySetfované popu-
lace, riiznd délka intervalu mezi vySetfenimi apod.) a vztah
téchto odliSnych strategii k efektivité¢ a ndkladnosti pro-



uloha populaé¢nich registri v hodnoceni onkologickych preventivnich programi

gramu. Modelovéni extrémnich screeningovych strategif,
tedy situace se screeningem a bez screeningu umoZziiuje
vyhodnocovani efektivity celondrodnich preventivnich pro-
gram{, za situace, kdy neni provadén randomizovany expe-
riment (klinickd studie) s kontrolni skupinou. Statistické
modelovani ma u screeningovych programl vyznam nejen
v pribéhu a po implementaci screeningu, ale rovnéZ pred
jeho zahdjenim, kdy umoZiiuje odhad finan¢nich nékladt
a dobu do projeveni se efektu v cilové populaci.

Aplikace statistickych modeld ma vSak i své limity. Pro
validni model je nutné znat nebo pouZit urcité predpokla-
dy o vyvoji onemocnéni, efektivité screeningového testu
(vySetieni, metody) a chovani cilové populace. Tyto pred-
poklady jsou jen ziidka podloZeny validnimi daty z kvalit-
nich experimentll a navic neni dodnes vyvoj celé fady chro-
nickych onemocnéni zcela objasnén (plati zejména pro
preklinickou fazi, kterd je hlavnim pfedmétem z4jmu scre-
eningu). Nicméné v celé fad€ evropskych zemii v USA jsou
dnes statistické modely pro cervikalni a mamaérni screening
nedilnou soucésti metodiky designu, monitorovani a vyhod-
nocovani efektu téchto preventivnich programi. (Berry
akol., 2005).

Zakladni klasifikace modeli vyuzitelnych ve screeningu
PribéZzné vyhodnocovéni efektu screeningovych programi
ma dva hlavni cile, a to: (a) odhadnout dlouhodoby efekt
programu na zaklad€ dostupnych pritbéZnych dat a (b) modi-
fikovat vlastni program na zdkladg existujicich dat do vari-
anty zajiStujici nejvyssi efektivitu z hlediska vynaloZenych
nédklada a poklesu mortality. Pro efektivitu mamarnich scre-
eningovych programi jsou rozhodujici pfedev§im nésledu-
jici parametry: vék Zen vstupujicich do programu, interval
mezi jednotlivymi vySetfenimi a senzitivita screeningové-
ho testu (mamografického vySetfent).

Modely pouZivané pro hodnoceni efektivity screeningo-
vych programt 1ze rozdélit na dva zdkladni typy: tzv. ,,sur-
face* modely a ,,deep* modely. ,,Surface” modely jsou
takové techniky, které pocitaji pouze s t€mi informacemi,
které jsou pfimo méfitelné a dostupné, jako napf. inciden-
ce, prevalence a mortalita onemocnéni. Naproti tomu tzv.
,,]deep® modely jdou v definici vstupnich pfedpokladii déle
a kalkuluji rovnéZ s hypotézami (napf. o vyvoji onemoc-
néni). Hlavnim smyslem tohoto typu modeli je vyuZit pozo-
rované proménné (napf. incidence) jako prostfedek k poro-
zuméni vlastni dynamice vyvoje onemocnéni.

Skupinu ,,deep* modelt 1ze déle klasifikovat na dvé hlavni
skupiny, a to na modely popisujici dynamiku vyvoje one-
mocnéni pouze matematicky a na modely zaloZené na poci-
taCovych simulacich. Prvni ze jmenovanych, nékdy také
oznacované jako modely analytické, pouZivaji model vyvo-
je onemocnéni k odhadu vlivu screeningu v cilové populaci
v budoucnosti pfi zndmych charakteristikich screeningovych
testl. Naproti tomu simula¢ni modely vyuZivaji model vyvo-
je onemocnéni k simulaci vyvoje epidemiologickych cha-
rakteristik v hypotetické populaci s a bez screeningu a z téch-
to simulovanych vystupti odvozuji potencidlni efekt
screeningu. VétSina modell vyvoje onemocnéni a efektu
screeningu je zaloZena nametodé Markovskychfetézcil. Exi-
stuji v8ak i modely zaloZené na odli§nych matematickych
principech, neZ jsou Markovské fetézce, napf. modifikace
age-period-cohort modeld, které patii do skupiny zobecné-
nych linedrnich modelt (GLM) (Robertson a Boyle, 1998).

Zikladni princip modelovani

Model je odraz reality zapsany matematickou formou.

Modelovani se snaZi za pomoci matematickych a statistic-

kychmetod integrovat biologické, epidemiologické, klinic-

ké, genetické a ekonomické informace. Modelovéni neni
jednoduchym tkolem. Modelované jevy jsou velice kom-
plexni a dokonce i model, ktery se zdd byt komplexni, popi-
suje jen ¢ast modelovaného déje. Pfed zahdjenim tvorby
modelu je dileZitym krokem stanoveni icelu a cile modelu

a volba jeho proménnych. Po sestaveni modelu nasleduje

analyza (pfipadné simulace) a identifikace (zji$téni para-

metr(). NejobtiZn&j§im krokem je validace modelu, kdy sta-
novujeme odchylky mezi modelem a realnym svétem. Eddy

(1985) navrhl ¢tyfi stupné validace matematickych modelt:

1. Struktura modelu musi byt srozumitelnd odbornikdm,
ktef{ se zabyvaji danou problematikou.

2. Je nutné vZdy provést srovnani odhadl parametrii na
zakladé modelu s daty, kterd byla pouZita k , fitovani*
modelu.

3. Je nutné vZdy provést srovnini predikci modelu s daty,
kterd byla dostupnd, kdyZ byl model ,,fitovan®, ale neby-
la pouzita pro odhad vlastnich parametri konkrétniho
modelu.

4. Srovnani vystup modelu s pozorovanymi daty, aplika-
ce na data generovand a shromazdénd az po vytvoreni
modelu.

Markovské retézce

VétSina modeld screeningu vyuZiva tzv. ,illness-death*
model onemocnéni, ktery je popsan na zakladé¢ Markov-
skych fetézct nasledovné. Necht Ny= {0,1,2,...} je mnoZi-
na okamziku, J={...,-2,-1,0,1,2,...} nejvySe pocetnd mno-
Zina stavl. Posloupnost ndhodnych veli¢in se nazyva
Markovskym fetézcem, jehoZ sloZky Xn nabyvaji hodnot
z mnoziny J, jestlize jsou splnény nasledujici podminky:
1.;: (vylouceni nepotiebnych stavil— uvaZujeme pouze sta-
vy, které mohou skute¢né nastat)

2.;; : = (budouci stav zavisi pouze na pfitomném stavu,
nikoliv na stavech minulych)

V ,.illness-death* modelu jsou Markovské fetézce apliko-
vany nasledujicim zptisobem: sledovand populace je klasi-
fikovéana do n stavil, prvnich m z nich jsou ,,illness* stavy
a zbyvajicich n-m jsou ,,death stavy. Obvykle jednim ze
stavii onemocnéni je ,,bez pritomnosti choroby*, dalsi defi-
nuji rizné faze onemocnéni. Stavy dmrti jsou nejcastéji uva-
Zovéany dva — prvnim je Gmrti na sledované onemocnéni,
druhym umrti z jinych pficin.

Ptechod z jednoho stavu do jiného je ur€en pomoci pravdé-
podobnosti prechodu, pij, kde pravdépodobnost prechodu ze
stavu i v okamZiku n do stavu j v okamZiku n+1. Stavy amr-
ti jsou absorp¢ni stavy, tedy pokud jedinec vstoupi do tako-
vého stavu, prechod do jakéhokoli jiného stavu je nemozny.

Hlavnim pfedpokladem je, Ze model onemocnéni je pro-
gresivni — pokud jedinec vstoupi do prvniho stadia one-
mocnéni (za nepfitomnosti screeningu), jsou mozZné jen pre-
chody do ostatnich stavii onemocnéni. Vzhledem k tomu,
Ze onemocnéni je modelovano za pouZiti Markovskych
fetézcl, budouci priichod jedince pres jednotlivé stavy zavi-
si pouze na jeho sou¢asném stavu a ne na stavech minulych
(markovska vlastnost).
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Vyse definovany fetézec je Markovsky fetézec s diskrét-
nim Casem (stavy pozorujeme v diskrétnich ¢asovych oka-
mZicich), fada modeld screeningu viak vyuZziva fetézce se
spojitym ¢asem. Pravdépodobnosti pfechodu mezi jednot-
livymi stavy se mohou ménit s vékem nebo s dal§imi cha-
rakteristikami jedince.

Analytické modely

Prvni analyticky model aplikovany na screening karcino-
mu prsu vytvofili autofi Zelen a Feinleib (1969). Model kla-
sifikuje onemocnéni do tfi stavll — stav zdravy, preklinicka
faze a klinicka faze. Pfedpoklad progresivity modelu spo-
¢iva v tom, Ze pokud jedinec jednou vstoupi do preklinic-
kého stadia, dospéje nakonec onemocnéni do klinického
stadia a to bude detekovano (v pripadé absence screenin-
gu). Pokud bé&Zi organizovany screening, mizZe byt one-
mocnéni detekovano béhem preklinické faze s pravdépo-
dobnosti odpovidajici senzitivit¢ screeningového testu.
Premisou tohoto modelu je pfedpoklad, Ze ¢im dfive je one-
mocnéni v preklinickém stadiu objeveno, tim lepsi je pro-
gnéza. Ucinnost screeningu je tedy v pfimém vztahuk , lead
time*. Zelen a Feinleib odvodili vztah pro stfedni hodnotu
»lead time“, pokud je zndmd stfedni hodnota a rozptyl
»sojourn time*. ,Lead time*, ktery lze povaZovat za hlavni
méfitko Ucinnosti screeningu, je funkci rozloZeni ,,sojourn
time* v preklinické fazi. Preklinickd faze je v§ak nepozoro-
vatelnd a hlavni limitou modelu je tedy odhad charakteristik
»sojourn time*. Dal§im omezenim tohoto modelu je pred-
poklad, Ze Zena podstoupi pouze jedno screeningové vySet-
feni, model tedy neni validovan pro populaci s opakovany-
mi vySetfenimi. Na druhé strané tento model spravné pocita
i s moZnosti, kdy u n€kterych Zen onemocnéni z preklinic-
kého stadia nebude nikdy progredovat do klinické faze.

Prorok (1976) rozsitil odhad ,,lead time* pro ptipad opa-
kovanych screeningovych vySetfeni. Shwartz (1978) dopl-
nil model o odhad progrese onemocnéni na zdkladé veli-
kosti nddoru a poctu zasaZenych uzlin. Aktudlni ptehled do
soucasnosti aplikovanych analytickych modelil screeningu
karcinomu prsu nabizi ve své praci Baker a kol. (1991).
V prehledu je mimo jiné uveden tzv. ,stage shift model*
(Connor a kol., 1989).

Tento specificky model je uréen pro podrobnou analyzu dat
randomizovanych screeningovych klinickych studii. Model
vyZaduje, aby v designu studie byly dvé skupiny subjektt
o piibliZné stejné velikosti: v experimentalni skupiné je cilo-
vé populaci nabidnut screening, kontrolni skupiné ne. Vybér
jedincil do obou skupin je provadén ndhodné (randomiza-
ce). Zakladni mySlenkou tohoto modelu je, Ze screeningem
detekované karcinomy jsou teoreticky posunuty z urcitého
klinického stadia do stadia nizZ§iho nebo Ze screeningové
vySetieni vede u daného stadia k ¢asnéjsi diagnoze. Apli-
kaci statistického modelu miZe byt urcen rozsah téchto
posuni a pokles mortality v disledku téchto posuni.

Dva hlavni pfedpoklady tohoto modelu jsou tedy nésledu-
jici:

1. Screeningem detekované karcinomy jsou posunuty z urci-
tého stadia v Case diagndzy (za nepfitomnosti screeningu)
do stadia bud o jedno niZe, nebo je dané stadium deteko-
vano difve. Posun o vice neZ jedno stadium neni z diivodu
vCasné diagnostiky model neuvazuje.
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2. Karcinomy nedetekované screeningem jsou zachyceny
v symptomatickém stadiu.

Potfeba kompletni klinické randomizované studia zna¢né
omezuje pouZitelnost tohoto modelu. Model nalezl uplat-
néni napf. pfi vyhodnoceni dat ze zndimého HIP projektu
(Baker a kol., 1991). Obdobny model zaloZeny na podob-
ném principu byl pouZit pro srovnini riznych screeningo-
vych strategii na datech dostupnych v USA (Lee a kol.,
2004).

Dal8im z ¢asto pouzivanych modeld je tzv. ,,Peak analysis*
model (Baker a kol., 1991)

Tento model vyuZiva data z klinické randomizované studie
ke stanoveni ¢asového obdobi, ve kterém ma screening
maximélni efekt na pokles mortality. To je takové obdobi,
b&hem kterého je pomér rizika Gmrti na naddor v experi-
mentélni skupiné vzhledem ke kontrolni skupiné nejmen-
81, coZ znamen4, Ze efekt screeningu dosahl maxima (Day
a Duffy, 1996).

NejduleZitéjsi proménnou v predikci preZiti karcinomu
prsu vzhledem ke screeningu je velikost tumoru pfi diag-
néze. Model tedy kalkuluje s rozdily v rozloZeni velikos-
ti nddorti mezi srovndvanymi skupinami (experimentalni
versus kontrolni). PouZiti tohoto indexu jako méfitka pfi-
nosu screeningu a projekce o¢ekavanych mortalit umoz-
fiuje dosaZeni vysledku jiZ po 5 letech, coZ je s ohledem
na 15-20 let follow-up nutného ke zhodnoceni klinickych
studii zaloZenych na pozorované mortalité cennym pifi-
nosem.

Simula¢ni modely

Prvni a zcela nejkomplexné&j$i simula¢ni model vyvinul
Knox (1973). Stejné jako v analytickych modelech, Knox
definuje stav zdravi, n€kolik stavil tykajicich se onemoc-
néni a dva stavy umrti. Byla definovdna pfechodovi mati-
ce a nisledné simulovin vyvoj onemocnéni na hypotetic-
ké kohorté&, kterd méla stejné populacni charakteristiky jako
studovand populace. Nakonec byly do modelu pfidany cha-
rakteristiky uvaZovaného screeningového procesu. Model
umoZziiuje vyhodnoceni pfinosu screeningu i ndkladd na
jeho provoz a Ize jej tedy pouZit i pro srovnini nejriznéj-
Sich screeningovych strategii.

Tento model ilustruje hlavni rozdil mezi analytickym
a simula¢nim pfistupem — vét§i komplexnost modelll one-
mocnéni a screeningu v piipadé simula¢nich modeli. Tato
komplexnost v§ak vyZaduje mnohem detailnéj$i informa-
ce o dynamice onemocnéni a tato informace Casto neni
v praxi dostupna.

Knox pozdéji zjednodusil sviij model na pouze dva stavy
onemocnéni. V tomto modelu narozdil od klasického pfi-
stupu, ktery uvazuje vSechny subjekty s rizikem vzniku
sledovaného onemocnéni, pocitd pouze s t€émi subjekty,
které zemfely na nador a pouZivd model k odhadu hodno-
ty, kolik lidskych Zivotl mohlo byt zachranéno v piipadé
realizace screeningu. Tento model ma nespornou vyhodu
ve své relativni jednoduchosti, jednotlivé vstupni para-
metry modelu jsou snadno dosaditelné. Tato jednoduchost
je vSak vyvéizena jednim negativem: model uvaZuje pou-
ze situaci s kompletné zavedenym screeningovym progra-
mem a je tedy nepouZitelny pro analyzy pfed zahdjenim
nového programu.
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Specidlnim pfipadem simula¢nich modelt je pouZiti tzv.
mikrosimulaci, kde jsou simulovany ,,Zivotni historie* jed-
notlivych subjekti cilové populace. Kazdy jedinec je cha-
rakterizovan konkrétnimi hodnotami z mnoZiny promén-
nych, které jsou pouZity k simulaci demografickych udélosti,
pfirozeného vyvoje onemocnéni nebo screeningovych pro-
gramul. Mikrosimula¢ni pfistup je zna¢né flexibilni v mode-
lovéni screeningovych programi a vzhledem k tomu, Ze
model sleduje jednotlivce, je moZné simulovat i interakce
se zdravotnim systémem a vyskyt tzv. oportunniho scree-
ningu. Rostouci pocet literatury o mikrosimulacich a jejich
vzristajici popularita odrazi vyhody teorie statistiky stejné
jako vypocetnich metod a prostiedkil. Tato oblast repre-
zentuje prinik statistiky, pocitacovych véd, ekonomiky a véd
lékarskych.

Priklady simula¢nich modeli

,, One-stage one-test breast cancer model
Nejjednodussim simula¢nim modelem je implementace
simulaci na jednoduchy model pocitajici pouze s jednim
stadiem a detekovatelnou preklinickou fazi (DPCP) (Day
a Walter, 1984). Béhem DPCP je karcinom detekovatelny
pouze screeningem a tato faze konci, kdyZ se objevi kli-
nické symptomy onemocnéni. Model predikuje pocet kar-
cinomu detekovanych screeningem a pocet intervalovych
karcinomu, maZe byt pouZit k predikci poc¢tu karcinomui
detekovanych riiznymi screeningovymi strategiemi, nebo
k odhadu hodnot parametrit modelu, které nemohou byt pfi-
mo pozorovany z poctu screeningem detekovatelnych a kli-
nicky diagnostikovanych karcinomt v provedenych studi-
ich. Tento model byl aplikovéan napfiklad na data z HIP
studie (Tan a kol., 2003, Nicolai a Dekker, 2005).

~MISCAN“ model

Velmi znamy a rozsifeny model MISCAN byl vytvoren pro
vyhodnocovéni screeningovych programil u chronickych
onemocnéni. NejpouZivanéjsi je pro analyzu a srovnani
odlinych strategii screeningovych programi kolorektalni-
ho karcinomu a karcinomu prsu. Model byl vytvoren
v Holandsku, kde je také pouZivéan pro pribéZny monitoring
celondrodniho screeningu karcinomu prsu, ale jsou doku-
mentovany i jeho aplikace z Velké Britdnie a USA (Otto
akol., 2003). Jedna se o softwarové feSeni zaloZené na mik-
rosimulacich (MlIcrosimulation SCreening ANalysis) (van
Oortmarssen, 1995). Vypocty vychazeji z modell pfiroze-
ného vyvoje onemocnéni zaloZenych na Markovskych fetez-
cich. Jednd se o velmi obecny néstroj pro vyhodnocovani
efektu screeningu. Tento komplexni simula¢ni pfistup zahr-
nuje nékolik parcidlnich modelt a jejich vystupem miZe byt
jak pokles mortality ve sledované populaci, tak i ndklady
potfebné na danou variantu screeningového programu.
Vyvoj onemocnéni je zde predstavovan sekvenci jednotli-
vych klinickych stadii (od stadia bez onemocnéni, pies pre-
klinické stadium, stadium s klinickymi projevy az po dmrti
na dané onemocnéni nebo z jinych pficin) a véka, ve kterych
dané subjekty do téchto stadii vstoupily. Zakladni struktura
modelu je stejnd jako Knoxtiv ptivodni model s pomérné vel-
kym poctem klinickych a preklinickych stavi.

Vlastni model se sklada ze dvou ¢asti:
Disease — komponenta miZe byt pouZita pro simulovéini
epidemiologie onemocnéni za situace neexistence scree-

ningu. PoZadovany jsou vstupni idaje o populaci (piede-
v§im life tables), epidemiologii onemocnéni (vékove spe-
cifické incidence) a procesu vyvoje onemocnéni. Vystu-
pem této Casti jsou simulované ,,Zivotni historie®.
Screening — komponenta se pouziva spole¢n€ s modulem
disease. Vstupem je specifikace screeningového programu,
tedy vstupni vék cilové populace, ¢asové intervaly mezi
jednotlivymi vySetfenimi a o¢ekdvand ucast pro pocatecni
a opakovand vySetfeni. Vystupem pouZiti tohoto modulu
jsou simulované vysledky screeningu (pocet screeningem
detekovanych a pocet intervalovych karcinomt, vékoveé
specifické incidence podle stadii, v€kové specifické mor-
tality na karcinom prsu) (Habbema a kol., 1984).

Proces modelovani probihd ve dvou krocich: nejprve
model MISCAN simuluje mnoZstvi jednotlivych ,,Zivot-
nich historii* podle uvazovanych predpokladt vztahuji-
cich se k epidemiologii a procesu vyvoje onemocnéni.
Tyto ,,Zivotni historie* jsou ndsledné podrobeny scree-
ningu za predpokladt vztahujicich se ke konkrétnimu
screeningovému programu. Nékteré ,,Zivotni historie®
jsou screeningem pozménény. Tyto zmény pfedstavuji
simulovany efekt screeningového programu. Model MIS-
CAN byl mimo hodnoceni efektu celonarodniho holand-
ského screeningu karcinomu prsu s uspéchem pouZzit i pro
jiné datové soubory (HIP (van Oortmarssen akol., 1990),
CNBSS-2 (Rijnsburger a kol., 2004)).

 MICROLIFE“ model

Tento model piedstavuje dal$i mikrosimula¢ni pocitacovy
program velmi podobny modelu MISCAN. Byl navrZen pro
hodnoceni efektivity ve smyslu poklesu mortality na kar-
cinom prsu a efektivity vzhledem k vynaloZenym nékla-
dim. Model simuluje Zivotni historie jednotlivych subjek-
tl populace vzhledem k epidemiologii a vyvoji karcinomu
prsu v situaci bez screeningu a za béZiciho screeningového
programu. V modelu je onemocnéni pfedstavovana celkem
Ctyfmi preklinickymi stadii, kdy je onemocnéni jiZ deteko-
vatelné screeningovym vySetienim, ale nema Zadné symp-
tomy. Model byl pouZit pro konkrétni porovnéni Ctyf riz-
nych potencidlnich screeningovych programi pro pouZiti
na Novém Zélandé v letech 1996-2025 (Szeto a Devlin,
1996).

CISNET — The Cancer Intervention and Surveillance Net-
work

V USA pracuje v soucasnosti viceméné nezavisle na sobé
celkem sedm skupin odborniki na modelovéani vlivu scre-
eningu a adjuvantni terapie na mortalitu karcinomu prsu
v USA. Kazda skupina méd vybranou jinou metodologii
modelovéni. Kazdy model bude pouZit k simulaci trendi
v mamografickém screeningu, adjuvantni terapii, inciden-
ci a mortalité na karcinom prsu (Boer a kol., 2004; Berry
akol., 2005).

Uplatnéni modelu efektivity screeningu pro posouzeni
stavajiciho screeningového programu v CR

Pro CR jsou dostupna data pro incidenci a mortalitu zhoub-
nych nadort od roku 1977. U soucasného screeningového
programu pravé dob&hlo druhé kolo. MoZnost uplatnéni
modeli efektivity screeningu v CR se nabizi v odpovédich
na tyto otazky:
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Tabulka 1.: Prehled v soucasnosti vyuZivanych stochastickych modelil ve screeningu.

Zemé Soubor dat Nazev modelu Cil pouziti daného modelu Reference
Holandsko Data celondrodniho MISCAN Vliv screeningu na pokles mortality. Verbeek a
screeningového Broeders,
programu od roku 1997, 2003; Otto a
mortalita C50 pred kol., 2003
zavedenim screeningu
Novy Zéland Neuvedeno MICROLIFE Srovnéni ¢ty odliSnych screeningovych Szeto a
strategii potencidln€ pouZitelnych na Devlin, 1996
Novém Zélandu v letech 1996-2025.
Austrdlie Data z BreastScreen MISCAN Zhodnocen{ efektivity ndkladd pro moZné Barratt a kol.,
Queensland programu roz8ifeni screeningu pro Zeny nad 70 let. 2002
Dansko, Finsko, Data z onkologickych Age-period-cohort Popis incidence (zohlednéni vlivu véku, kohorty,
Norsko, Svédsko registrll — obdobi ¢asového obdobi, screeningu (pokud existuje)
1958-1992
USA Databdze SEER (1988- Stochasticky model se Srovndni riznych screeningovych strategii Lee a Zelen,
1992 (1994)) tfemi stavy onemocnéni pro Zeny ve véku 50-79. 1998
USA Hypotetické populace Markovsky model Srovnén{ efektivity ndkladd Ctyt riznych Rosenquist a
screeningovych strategif (rocni M ve véku Lindfors, 1998
40-79 let; ro¢ni M pro Zeny 40-64 let
akazdé dva roky ve véku 65-79 let ; ro¢ni M
pro vék 40-49 a dvouletd pro 50-79 let;
roéni M pro Zeny 40-79 let s vysokym rizikem
karcinomu prsu (10 %), kazdé 2 roky ve véku
40-49 let a kazdorocni ve véku 50-79 let
pro Zeny s normdlnim rizikem).
USA Databdze SEER a data Stochasticky simula¢ni Piinos a ndklady screeningu u afro-americkych Zen. Mandelblatt a
z Surveillance model (Monte Carlo) kol., 2004
Consortium
Kanada CNBSS-2 MISCAN Odhad pifnosu mamografie nebo CBE ve Rijnsburger a
srovndni se situaci bez screeningu. kol., 2004
UK Databdze NHS Breast MISCAN Srovnén{ efektivity ndkladdi dvou moZnych Boer akol.,
Screening Programme programu se soucasnym (zkrdcen intervalu mezi 1998
vySetfenimi ze 3 na 2 roky , prodlouZeni
screeningu aZ do 69 let).
Spanglsko Pilotni projekt v Navare MISCAN Vyhodnoceni pilotniho programu a dlouhodobd van den Akker-
predikce vlivu a nékladd programu. van Marle a
kol., 1997
USA Simulovand data Markovsky model spolu Pro odhad vysledkil osmi screeningovych strategii Plevritis a
s disease progression (ro¢ni M, dvouletd M, ro¢ni MRI, dvouletd Garber
modelem MRI, tfiletd MRI, rocni, dvouletd a tfiletd cilend
MRI, kde Zeny s hustou prsni tkanf mély MRI
screening a ostatni roni mamograficky screening).
Austrdlie South Australia Cancer Pocita¢ovy model, blize Vliv zkrdcen screeningového intervalu z 24 na 12 Tallis a kol.,
Registry, BreastScreen SA nespecifikovany mésicl a posunu zaC4tku screeningu na 40 let 2005
misto soucasnych 50 na preZiti.
USA Databdze SEER (1975~ Stochasticky model Srovnéni riznych screeningovych strategif pro vékové Lee akol.,
-1979) a BCSC data s pfedpokladem skupiny 50-79 let a 40-79 let. 2004
progresivity onemocngni
a posunem stadif
ve screeningu

SEER = Surveillance, Epidemiology and End Results program provedeny National Cancer Institute
BCSC = Breast Cancer Surveillance Consortium

M = mamografie

MRI (magnetic resonance imaging) = magneticka rezonance
CNBSS-2 = The Canadian National Breast Screening Study 2
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1. Je screening efektivni z hlediska poklesu mortality ve
srovnani se situaci, kdy by screeningovy program v CR
neexistoval?

2. Je nastaveny program vyhodny z hlediska ndkladii na
screeningova vySetfeni a 1écbu detekovanych karcino-
ma?

3. Jak by se zménila efektivita screeningového programu
z hlediska poklesu mortality a efektivity finan¢nich
ndkladt pfi roz§iteni vékového intervalu jiz od 40 let?

4. Jak by se zménila efektivita screeningového programu
z hlediska poklesu mortality a efektivity finan¢nich
nédklada pti prodlouZeni vékového intervalu az do 74 let?

5. Jaky vliv by mélo na mortalitu a finan¢ni prostiedky pro-
dlouZeni intervalu mezi vySetfenimi na 3 roky?

Problémy souvisejici s validaci modeli jsou stile nejvy-

znamnéjsi prekazkou k jejich Sir§imu vyuZiti. Naproti tomu

existuje fada oblasti, ve kterych jsou modely jedinou cestou

k porozuméni daného problému. Jsou napiiklad velmi vhod-

né pouZitelné v situaci, kdy poZadujeme porovnat nékolik

riznych screeningovych strategii a nejsou k dispozici data

z takto konkrétné navrZzenych klinickych randomizovanych

studii. Modelovani hraje velmi dtleZitou roli ve vyhodno-

covéni finan¢nich ndkladii na screeningové programy.
Zatimco analytické modely hraji roli v prizkumu specific-
kych soucésti procesu onemocnéni a screeningu, mnohem
komplexnéjsi simula¢ni modely, (a zv1ast€ mikrosimulac-
ni modely) jsou nejlep$im néstrojem ke v§eobecnému zhod-
noceni ndkladi a efektivity screeningovych programi
a srovnani rznych screeningovych strategii.

Nasi snahou je vyuZit vyhody modelovéani k vyhodnoce-
ni (jak je v fad€ zemi jiZ samoziejmosti) mamografické-
ho screeningu v CR, ovéfit spravnost souc¢asného pro-
gramu, popiipadé€ jej upravit do nejvhodnéjsi varianty
z hlediska maximalniho poklesu mortality na karcinom
prsu a minimalizace finan¢nich ndkladd na jeho provoz.
Jako datovy zédklad pro tato hodnoceni bude zcela jisté
mozné vyuZzit data Narodniho onkologického registru,
ktera sama o sob€ indikuji vyznamné zmény v incidenci
a mortalité karcinomu prsu po roce 1989 — tedy ddvno
pfed zahéjenim organizovaného screeningu. Epidemio-
logicka data tykajici se karcinomu prsu jiZ byla zpfistup-
néna na portdlu www.svod.cz a zde také budou zvefej-
fovany analyzy vlivu screeningu na cilovou populaci
Ceskych Zen.
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INFORMACNI PODPORA ONKOLOGICKYCH PROJEKTU Z POPULACNICH
DATABAZI CESKEHO STATISTICKEHO URADU

CZECH STATISTICAL OFFICE AND ITS SUPPORT TO NATIONAL
ONCOLOGY PROGRAM

MATYSEK R.
CESKY STATISTICKY URAD

Souhrn

Préce informuje o hlavnich popula¢nich databazich Ceského statistického tfadu a o jejich piinosu pro onkologické programy. ZvI4st-
ni pozornost je vénovéna databdzi registru zemfelych, ktery slouZi jako velmi cenny nezavisly zdroj dat pro hodnoceni mortality. Pra-
ce déle predstavuje databize informujici o vyskytu rizikovych faktort v ¢eské populaci, napt. ve vztahu ke karcinomu prsu. U v§ech
informacnich zdrojii je analyzovana jejich informac¢ni hodnota pro jednotlivé regiony CR.

Kli¢ova slova: ¢eska populace, demograficka data.

Summary

Paper introduces main population-based databases of Czech Statistical Office and their value for cancer programs. Special attention
is focused on the population registry of deceased that can serve as valuable platform for evaluation of mortality. Some of the availab-
le databases can summarize the occurrence of some risk factors in the Czech population, e.g. in relation to breast carcinoma. Infor-

mation potential of all examined databases is discussed from the viewpoint of region-specific analyses.

Key words: Czech population, demographic data.

Obecné informace

Cesky statisticky tifad (dale jen CSU) m4 pro vytvafeni data-
bazi tfi zakladni zdroje dat. Statni statistické zjiStovani (sta-
tistické vykazy), terénni zjisfovani a externi (administra-
tivni) zdroje. Prostfednictvim statniho statistického
zjiStovani se ziskdvaji informace z periodicky rozesilanych
vykaz, jejichZ periodicita je mésicni, Ctvrtletni, pololetni
a ro¢ni. Kromé toho existuji i vykazy nepravidelné, tedy
jednotky je vykazuji pouze tehdy, kdyZ néjaka sledovani
udélost nastane (dokon¢eni domu, bytu) nebo jsou uréena
pro jednorazova Setfeni. Vykazujicimi jednotkami jsou
pravnické a fyzické osoby (jak firmy, tak napiiklad obce),
podle typu vykazu vybirané podle odvétvi (vykazy pro sta-
vebni firmy), podle velikosti firmy, kvétné nebo kombina-
ci téchto moznosti.

Terénnim zjiStovanim se ziskavaji data od ob¢and nebo
domadcnosti. Obvykle jsou respondenti vybirdni kvétnim
nebo ndhodnym vybérem a informace piedévaji prostred-
nictvim specidlng $kolenych pracovnikit CSU. Zvl4stnim
pfipadem terénniho zji§tovani pokryvajicim celou republi-
ku je s¢itani lidu, domi a bytt. Dal§imi pfiklady terénniho
zjistovani je napfiklad statistika rodinnych ucti, VSPS
(vybérové Setieni pracovnich sil), SILC (Statistics on Inco-
me and Living Conditions). Posledni skupinou informaci
jsou data ziskdvana z resortniho vykaznictvi a z administ-
rativnich zdrojt jinych organu statni spravy.

Historie dat (tedy moZnost vytvéret z nich ¢asové fady) je
riiznorodd. Zavisina,,vyvoji“pfisluSnych sledovani v Case.
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Zatimco u statniho statistického zjistovani je tento vyvoj
pomérné bouilivy (obsah a struktura existujicich vykazii se
méni, nékteré vykazy zanikaji, jiné vznikaji), u demogra-
fickych udajii (coZ jsou informace z hlediska epidemiolo-
gie nadorid nejduleZitéjsi) je nastésti stav relativné stabilni
—napfiiklad databdze zemfelych existuje v pomérné ustéle-
ném stavu v elektronické (tedy dobfe zpracovatelné) formé
v nepretrzité fadé od roku 1991.

Spravaamanipulace se v§emi tidaji se fidi zdkony o statni sta-
tistice, zdkony o ochrané osobnich tdajt a dal§imi souviseji-
cimi piedpisy. ,,Piidu* CSU mohou data opustit pouze v agre-
gované formé nebo jako anonymizované informace. Na tomto
pfedpokladu je také postavena spoluprace s Ceskou onkolo-
gickou spole¢nosti, které je ze strany CSU poskytovéana infor-
macni podpora pro interpretaci populacnich trenda v epide-
miologii zhoubnych nadort. Cilem tohoto ptispévku je jednak
popsat dostupné zdroje vyuZitelné pro hodnoceni huméannich
rizik a déle uvést pfiklady konkrétnich vystupl. Spoluprice
CSU je odbornou lékai'skou vefejnosti velmi cenéna, nebot
prinasi nenahraditelné informace o epidemiologické zatézi
¢eské populace a umoZiiuje odpovédnou analyzu rizik na
populacni trovni. Ne vSechny moZnosti spoluprice byly
dosud vyuZity a docenény a autor ¢lanku véfi, Ze niZe uvede-
ny text bude podnétem pro nové iniciativy v této oblasti.

Databaze zemi‘elych
Pfimou souvislost se zdravotnim stavem populace a s vyvo-
jem tohoto stavu mé pravé zminénd databaze zemielych.
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Jak jiZ bylo feceno, je tato databaze v elektronické podobé
vedena od roku 1991 vcetn€. Z hlediska epidemiologie
nadort i jakychkoliv dal§ich medicinskych analyz jsou
z Udaji sledovanych u kazdého zemielého relevantni tyto
hodnoty: datum tmrti, datum narozeni, diagnéza prvotni
pfi¢iny smrti (od roku 1994 podle MKN-10, do roku 1993
podle MKN-9), kraj, okres a obec trvalého bydlisté v dobé
smrti, pohlavi, rodinny stav. Komplikace pfi zpracovani
miZe zplsobit jednak zména izemné-spravniho usporada-
ni k 1.1.2000 (vytvofeni novych kraji) a vytvofeni nového
okresu v Severomoravském kraji — Jesenik v roce 1996
(vzhledem k tomu, Ze kromé tidaji o okresu jsou u zemie-
lych téZ informace 0 ZUJ, najejichZ zédklad€ je moZné zara-
dit i star§i zaznamy do ptislusného kraje, resp. okresu, jed-
nd se pouze o problém technicky) a také vyse uvedeny
pfechod na desatou revizi mezindrodni klasifikace nemo-
ci. Vzhledem k tomu, Ze pfechod mezi MKN-9 a MKN-10
neni jednoznacny, je tfeba postupovat pii zpracovani ¢aso-
vého intervalu zahrnujiciho tuto zménu opatrné.

Pouhym zpracovanim této databdze jako takové (tedy bez
vazeb a spojovani s jinymi datovymi zdroji) 1ze ziskat veli-
ce zajimavé vystupy: od absolutniho poctu zemielych (cel-
kem nebo na vybrané diagndzy) v jednotlivych letech, kra-
jich, okresech, pies strukturu imrtnosti podle pfic¢in smrti
a to opét v rozdéleni podle mista posledniho trvalého byd-
lit€ a/nebo podle data imrti, aZ po rozloZeni tmrtnosti mezi
jednotlivé diagnézy ve veékovych skupinich (opét s moz-
nosti sledovani plo$ného rozdéleni mezi vybrané tizemni
celky popfipadé€ s moZnosti sledovani jejiho vyvoje).
Jednoduchym zpracovinim této databdze miZzeme napfi-
klad dostat informace o vyvoji podilu tmrti na onkologic-
ka onemocnéni v jednotlivych krajich a v Ceské republice
celkem. Tento vystup je uveden v tabulce 1 a zndzornén
na Obrazku 1.

Tabulka 1: Vyvoj podilu umrti na onkologickd onemocnéni
(v % z celkového poctu zemielych).

1994 11995 | 1996 | 1997 | 1998 | 1999
Praha 2535 125,69 [2569 |[2580 |2698 |2692
Stredocesky kraj 22,95 12290 |[23,42 |2433 | 24,92 |24,80
Jihocesky kraj 2494 12498 [2534 [26,15 |26,71 |26,73
ZapadoCesky kraj 2597 126,57 (26,18 [27,20 | 2724 |2794
SeveroCesky kraj 2537 126,35 (26,07 |2624 |2683 (27,17
Vychodocesky kraj 2247 122,63 (2390 |2344 |2382 |23,64
Jihomoravsky kraj 22,15 122,76 |23,66 |23,11 | 23,98 |24,26
Severomoravsky kraj |24,16 23,55 |24,16 |24,04 | 2518 |25,19
CR celkem 2390 |24,14 [24,60 |24,69 | 2544 |2554

Obrazek 1: Znazornéni vyvoje podilu imrti na nidorova one-
mocnéni.

Jako dalsi ukazka mohou slouZit nasledujici tabulky a gra-
fy, pro které byl vybran karcinom prsu u Zen jako modelo-
va diagnéza (C50). V Tabulce 2 jsou uvedeny pocty zem-
felych Zen, u nichZ byla jako prvotni pfiina smrti stanovena
diagnéza C50.

Tabulka 2: Vyvoj po¢tu umrti Zen s diagnézou C50 v krajich
a v CR celkem (absolutng).

1994 11995 {1996 (1997 [1998 |1999 celkem

1994-1999

Praha 295 | 368 | 298 | 305 | 305 | 299 1870
Sttedocesky kraj | 216 | 176 | 217 | 217 | 193 | 206 1225
Jihocesky kraj 124 | 135 | 111 | 133 | 140 | 124 767
ZpadoCesky kraj | 169 | 202 | 153 | 162 | 183 | 171 1040
Severofesky kraj | 198 | 226 | 208 | 182 | 223 | 213 1250
Vychodocesky kraj| 226 | 253 | 233 | 233 | 189 | 212 1346
Jihomoravsky kraj | 382 | 366 | 354 | 420 | 365 | 350 2237
Severomoravsky kraj | 375 | 325 | 318 | 291 | 315 | 320 1944
Celkem CR 1985 | 2051 {1892 |1943 [1913 |1895 11679

Obrazek 2: Znizornéni vyvoje po¢tu timrti na diagnézu C50.

Tabulka 3: Vyvoj poméru tmrti na diagnézu C50 a celkového
poctu umrti Zen v krajich a v CR celkem (v %).

1994 11995 {1996 |1997 [1998 {1999 celkem

1994-1999

Praha 371 14,57 [3,88 | 4,11 | 419 |4,11 4,10
Stfedocesky kraj | 3,09 [2,50 |3,25 | 3,25 | 3,06 |3,12 3,04
Jihocesky kraj 320 |3,45 13,04 |3,57 | 3,84 |3,33 341
Zapadocesky kraj |3,46 |4,17 (3,32 | 3,55 | 4,06 |3,79 3,73
SeveroCesky kraj | 3,09 |3,61 |3,35 | 3,01 | 3,61 |347 3,36
Vychodocesky kraj| 3,15 | 3,50 |3,50 | 3,50 | 2,94 |321 3,30
Jihomoravsky kraj | 3,31 |3,20 3,22 | 3,77 | 341 |35 3,36
Severomoravsky kraj | 3,77 | 3,18 |3,31 | 2,96 | 337 |344 3,34
Celkem CR 3,38 | 3,48 13,37 | 347 | 352 |345 3,44

Na Obrazku 2 jsou prezentovany hodnoty z Tabulky 2.
V Tabulce 3 jsou pak hodnoty z Tabulky 2 vztaZeny k cel-
kovému poctu zemielych Zen v daném roce a kraji (resp.
CR). V Tabulkédch 4, 5 a 6 jsou postupné uvedeny: cel-
kovy pocet Zen zemfielych v letech 1994-2000 v jednot-
livych vé€kovych kategoriich, absolutni pocet Zen zemfe-
C50 opét v jednotlivych v€kovych kategoriich a konec-
né irelativni podil této diagn6zy na celkovém poctu zem-
felych Zen.
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Tabulka 4: Pocet Zen zemfelych v jednotlivych vékovych kate-
goriich (absolutn¢).

vékovd | 1994 1995 | 1996 1997 1998 1999 2000
Kategorie

0-4 463 380 332 310 250 230 201
59 66 73 5 56 40 56 38
10-14 66 67 44 44 56 43 55
15-19 138 157 106 110 114 92 106

20-24 160 149 156 145 144 141 145

25-29 140 131 116 122 109 128 135

30-34 184 197 184 205 138 149 150

35-39 336 339 293 313 253 249 244

40-44 667 655 579 609 539 480 475

45-49 1059 1081 | 1052 1045 954 954 990

50-54 1305 1453 | 1397 1466 1462 1513 1568

55-59 1673 1781 | 1660 1755 1824 1851 1923

60-64 3184 | 3035 | 2739 | 2602 2435 2381 2291
65-69 5386 5296 | 4892 | 4704 4473 4344 | 4053
70-74 8538 8598 | 8407 8156 7520 7288 6849
75-19 6947 | 7012 | 7602 | 8525 9635 10727 | 10741
80-84 (13549 [ 13032 (11394 | 9966 8313 7435 421
85-89 (10035 [ 10434 | 9963 [10445 | 10576 10734 | 10488
90+ 4868 SH8 | 5105 5474 5553 6128 6246

Tabulka 5: Pocet Zen zemielych v jednotlivych kategoriich
s prvotni diagnézou C50 (absolutné).

vékovd | 1994 1995 | 1996 1997 1998 1999 2000
kategorie

10-14 1

15-19 1 1

20-24 2 2 5 1 2 2

2529 7 6 11 15 5 7 5
30-34 35 n 25 20 21 A4 16
35-39 75 68 56 56 63 50 38

40-44 135 144 128 110 101 112 109
45-49 160 155 148 151 188 173 173
50-54 184 182 172 168 192 170 199
55-59 239 228 186 214 191 196 165
60-64 279 281 242 253 240 235 229
65-69 293 334 300 330 262 274 259
70-74 157 183 208 234 M2 295 345
75-19 233 232 215 190 141 119 149
80-84 134 159 142 152 176 169 179
85-89 42 39 45 4 51 56 65
90+ 10 5 9 8 8 11 8

Obrazek 3 zobrazuje vyvoj podilu diagn6zy C50 na celkovém
poctu zemielych Zen ve vybranych vékovych kategoriich.

Jak je patrné z vySe uvedenych prikladf, databaze zemielych
je velmi cennym informa¢nim zdrojem, ktery pfin4si do popu-
la¢nich analyz vyznamnou pfidanou hodnotu. Kromé toho je
také nepostradatelnym zdrojem informaci pro validaci popu-
la¢nich epidemiologickych dat vaZznych chorob, které jsou
Castou primdrni pfi¢inou tmrti, tedy i zhoubnych nadort. CSU
se snaZi usnadnit prici s daty této objemné databdze a na jeho
padé vznika novy programovy produkt, ktery je schopen
z databaze zemfelych (respektive z kaZdé databaze obsahuji-
ci informaci o ZUJ, v podstat€ identifikaci obce) produkovat
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vystupy ve formé mapy (Obrazek 4) znizoriujici plo§né roz-
déleni sledovanych hodnot (v tomto pfipadé opét imrtnosti
na diagn6zu C50). Vzhledem k pouZité metodé je také moz-
né sledovat miru zavislosti mezi riznymi sledovanymi veli-
¢inami (tedy pocitat korelacni koeficienty mezi témito veli-
¢inami), vytvafet mapy pro riznd obdobi a tedy ziskdvat
predstavu o vyvoji ploSného rozdéleni sledovanych velicin.

Tabulka 6: Pomér tmrti Zen na diagnézu C50 a celkového poctu
umrti Zen v dané vékové kategorii (v %).

vékovd | 1994 1995 | 199 1997 1998 1999 2000
kategorie

10-14 23

15-19 0,6 11

20-24 13 13 32 0,7 14 14

25-29 50 46 9,5 123 4,6 55 3,1
30-34 19,0 162 | 136 98 152 16,1 10,7
35-39 23 20,1 19,1 179 249 20,1 156
40-44 20,2 20 | 221 18,1 187 233 229
45-49 15,1 143 14,1 144 197 18,1 175
50-54 14,1 125 123 11,5 131 11,2 12,7
35-59 143 128 | 112 122 10,5 10,6 8,6
60-64 88 93 83 9,7 9.9 9.9 10,0
65-69 54 6.3 6,1 70 59 63 64
70-74 18 2,1 25 29 3,6 40 50
75-19 34 33 28 22 1,5 11 14
80-84 1,0 12 12 15 2,1 23 24
85-89 04 04 0,5 04 0,5 0,5 0,6
90+ 02 01 02 0,1 01 02 0,1

Obrazek 3: Vyvoj relativni imrtnosti na diagnézu C50 ve vybra-
nych vékovych kategoriich.

Databaze narozenych

Podobné jako databize zemielych vede CSU i databazi
narozenych déti. Tato databdze je také vedena v nepretrZi-
té fad€ od roku 1991. Jsou v ni uchovéavéany zékladni infor-
mace o matce a t¢hotenstvi. V kazdém zdznamu je datum
narozeni matky, jeji vék, obec trvalého bydlisté, pocet pred-
chozich porodi, vitalita narozeného ditéte, pocet dosavad-
nich narozenych déti matky, vzdélani matky a otce (pokud
je uveden), vék otce, rodinny stav matky, ndrodnost matky
a otce. Samoziejmé, Ze udaje o rodinném stavu, datu pfi-
padného siatku matky, vzdélani a narodnosti rodi¢t jsou
z hlediska epidemiologie nevyznamné, mohou ale napovi-
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Obrizek 4: Umrtnost na diagnézu C50 v mapovém vystu-
pu databdze zemfielych.

dat néco o socidlni a ekonomické situaci ditéte, resp. rodi-
ny. Ostatni parametry sledované v této databazi a sledo-
vani porodnosti samotné miZe vyznamné pomoci pii sle-
dovéni trendd v reproduk¢énim chovani Ceskych Zen, které
se vyznamné zménilo pfedevsim po roce 1989. Tyto vystu-
py potom maji vztah k riziku nékterych zhoubnych néado-
0, predevs§im karcinomu prsu. Jako maly priklad velmi
detailnich vystupl z této databdze mohou slouZit data
v Tabulce 7, dile prezentovana na Obrazku 5, kde je zobra-
zena primérnd porodni hmotnost v zavislosti na poradi
porodu v jednotlivych krajich.

Tabulka 7: Primérnd porodni hmotnost v zavislosti na pofadi
porodu v krajich (v gramech).

Poradi porodu: 1 2. 3. 4. 5.

Praha 3313 3411 3361 3141 3072
Stredocesky kraj 3273 3383 3338 3226 3122
JihoCesky kraj 3261 3380 3353 3297 3141
Zipadocesky kraj 3252 3362 3277 3194 3177
SeveroCesky kraj 3246 3332 3223 3099 2946
Vychodocesky kraj | 3271 3382 3337 3210 3151
Jihomoravsky kraj | 3288 3400 3387 3284 3295
Severomoravsky kraj | 3274 3365 3308 3191 3211

Obrazek 5: Zavislost primérné porodni hmotnosti na pofadi poro-
du v krajich.

Databaze potrat

Databaze potratii je na CSU vedena od roku 1992. Je piebi-
rana z UZIS MZ CR. Kromé& obvyklych informaci o Zeng
(vék, bydlisté, rodinny stav, vzdélani) se zjistuji zdravotni
divody umélého preruSeni t€hotenstvi (UPT), dosavadni
pocet porodi (v€etné poctu Zivé narozenych déti), dosavadni
pocet UPT, pocet samovolnych potratil, stafi plodu v tyd-
nech, antikoncepce a druh potratu (samovolny, miniinter-
upce, jiné legalni, mimodéloZni). Jako malé ukédzka vystu-
pu z téchto dat slouzi Tabulka 8, uvadéjici vyvoj primérného
véku Zen podstupujicich prvni interupci, jejich pocet, vyvoj
pramérného véku Zen podstupujicich prvni interupci, které
dosud nerodily, jejich pocet a vyvoj primérného véku Zen
podstupujicich interupci, které jiZ rodily a jejich pocet.
Samoziejmé je mozné veSkeré sledované parametry hod-
notit az do trovné obce trvalého bydlisté, provadét analyzu
podmnoZin této databdze (naptiklad podmnoZinu samovol-
nych potratl, mimodéloZniho t€¢hotenstvi a podobné).

Tabulka 8: Vyvoj vybranych ukazateli z databdze UPT.

prvi interupce prvn interupee, Zeny interupce, Zeny

Rok dosud nerodici s alespon jednim ditétem

priim. vék (roky)| pocet | prim. vék (roky) | pocet | prim. vék (roky)| pocet
1992 | 2513 49742 19,99 16601 2061 |88598
1993 | 25,11 39968 20,27 15009 2092 |66717
1994 ] 25,10 31739 20,55 12177 2098 [52180
1995 | 2533 29523 20,34 11290 30,06 [47383
199 | 25,36 29305 21,10 11702 30,12 [45321
1997 | 25,52 28243 21,44 11503 30,24 [42541
1998 | 25,64 28009 21,67 11983 3043 [40666
1999 | 25,86 26456 2197 11283 30,59 [37940
2000 | 26,15 24151 n3xn 10429 30,81 (33990
SLDB

Udaje ziskdvané pii s¢itani lidu, domi a bytfl jsou svym
obsahem a objemem naprosto unikatni. V elektronické podo-
bé jsou k dispozici tidaje ze s¢itani z roku 1991 a2001. Tato
data sice nemaji ptimou souvislost se ,,stavem zdravi* popu-
lace, 1ze z nich v8ak ziskat velké mnoZstvi informaci maji-
cich pfimy nebo zprostfedkovany vliv na epidemiologicka
rizika. Jsou to informace o socidlni a ekonomické urovni
obyvatel (vékova struktura, velikost spole¢né doméacnosti,
vzdélani, ekonomickd aktivita a spolecenska skupina,
zaméstnani) a zplisobu a kvalité bydleni (stafi domu, mate-
ridl nosnych zdi, pocet podlazi versus vytah, zpiisob zdso-
bovani vodou, typ kanalizace, plynofikace, zpisob vytapé-
ni, obytnd plocha na osobu, pocet osob v doméicnosti,
zakladni pfedstava o vybaveni bytu).

Analyzou té€chto dat 1ze naptiklad zjistit rozdéleni poctu osob
bydlicich v domech rtizného stafi a postavenych z rizného
materidlu, strukturu pracovni ndplné v dané oblasti (a tedy tfe-
ba i pfevazujici pracovni zatiZeni). Porovnanim hodnot uka-
zatell z roku 1991 a 2001 lze také ziskat informace o dyna-
mice vyvoje v jednotlivych oblastech. Dva piiklady
z nepfeberného mnoZstvi moZnych vystupt z dat ziskanych
pfi s¢itani lidu, domi a byti jsou v Tabulce 9 a na Obrazku 6.
Tabulka 9 popisuje rozdé€leni obyvatelstva do byt podle
jejich stari a technického vybaveni. V tabulce je uveden sou-
hrn za celou republiku a u stafi domu za vybrané intervaly.
Samoziejmé je mozné ziskat i tabulky s obdobnymi infor-
macemi za mensi uzemni celky nebo za jiné intervaly Staf{
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domu. Na Obrézku 6 je zobrazen tzv.“strom Zivota®. Je to
grafické znazornéni souctu poctu obyvatel (rozdélené na
muZe a Zeny) v ur¢itém véku. Kromé ,,prevahy* po¢tu muzi
v mlad§im véku a preklopeni tohoto stavu pro star$i ro¢ni-
ky ukazuje tento zptisob prezentace vékového sloZeni popu-
lace také velmi ndzorn€ vyvoj porodnosti v urcitych obdo-

Tabulka 9: Ukazatele kvality a stifi bytl a domu.

bich. Maximum poctu obyvatel s vékem okolo 25 let uka-
zuje popula¢ni boom v poloving 70. let, dal$i vrchol kolem
55 let je obvykla ,,povalecnd* situace, naproti tomu ,,pro-
hlubné* v okoli véku 65 a 85 (patrnéjsi na Zenské strané stro-
mu) jednozna¢né odpovidaji sniZeni porodnosti a zvySené
kojenecké a détské umrtnosti v obdobi svétovych vélek.

Osoby v tom
v bytech bytové domy ostatni
celkem rodinné domy v osob.mm’ najemni druzstevni ostatni budovy
vlastnictvi
Stafi bytu
dor. 1899 497456 318702 11299 134614 731 16046 16064
1900-1945 1897565 1186985 93451 514410 3267 74883 24569
1946-1980 4816356 1830150 740522 1212025 762180 249308 2171
1981-2001 2803960 1291751 165536 583501 656724 84161 22287
nezjisténo 85965 43266 4135 28752 3664 2766 3382
Byty podle technického vybaveni
plyn zaveden 6479929 2504983 790154 1741897 1073657 328728 40510
vodovod v byté 9999174 4593602 1013510 2458891 1426566 421403 85202
vodovod mimo byt 20193 13091 169 5737 - 659 537
piipoj na kanalizacni sit 7352784 2251882 963883 2304263 1368037 406650 58069
domovni ¢isticka odpadnich vod 89174 60936 2449 15419 6260 1302 2808
Zumpa, jimka 2598998 2306006 47834 148617 52231 18586 25724
tepld voda ze zdroje mimo budovu 3351386 9513 614933 1353961 1099036 265586 8357
tepld voda z elektrického boileru, ohiivace 3509454 2665030 142736 470223 134195 52831 44439
tepld voda z plynového boileru, ohifvace 2149895 1242907 207656 455629 145444 76322 21937
Gstfedni topeni celkem 7695324 3648862 753815 1646917 1278867 316907 49956
kotelna mimo diim 3477711 20934 649377 1397373 1128049 271485 10493
kotelna v domé 4217613 3627928 104438 249544 150818 45422 39463
etdzové topeni 835255 274120 131949 256933 113113 45556 13584
etdZové topeni na plyn 637967 166794 115898 204824 99272 40990 10189
kamna 1278224 559786 113952 507307 26050 51901 19228
kamna na plyn 571111 133134 73266 320586 6402 33954 3769
kamna na elektfinu 374917 196106 31988 105572 19490 12269 9492
kamna na pevnd paliva 332049 230478 8692 81109 147 5661 5962
koupelna v byté 9762295 4431980 1010285 2397798 1426566 415532 80134
koupelna mimo byt celkem 112819 91665 909 14781 - 2266 3198
splachovaci zichod v byté 9600399 4295140 1007988 2380119 1426566 412909 77671
splachovaci zdchod mimo byt celkem 228769 141134 3718 70589 - 6924 6404

Statni statistické zjisStovani

Vykazy statniho statistického zjistovani pokryvaji vétSinu

informaci, které Ize ziskat od ,,jednotek*, tedy firem, orga-

nizaci, obci, statnich ufadd. Souvislost se socialni situaci,

Zivotnim stylem a Zivotnim prostiedim maji informace zis-

kavané v nasledujicich vykazech:

Vykazy tykajici se stavu Zivotniho prostfedi

- Ro¢ni vykaz odvétvovych ukazatell v lesnictvi (vyka-
zuje cca 600 jednotek) ziskava informace o stavu a vyvo-
ji zalesnéni, zptisobu zalestiovani a podilu jednotlivych
dfevin (tedy kvalité lesa), o téZbé (naptiklad téZb& vynu-
cené exhalaénim poSkozenim stromil), rozsah hnojenych
lestt a mnoZstvi spotfebovanych hnojiv, plocha lesa oSet-
fovand chemicky a biologicky.

- Ro¢ni vykaz o plochach osevii zemé&délskych plodin zis-
kava informace o ,,pokryti“ zemédé€lskych ploch kul-
turnimi rostlinami. Spolu s vykazem o lesu miiZe dat jis-
tou informaci o stavu vegetace na ur€itém dzemi.
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- Ro¢ni vykaz o sklizni zemédélskych plodin poskytuje
kromé informaci podobnych jako ve vykazu o osevech
i informace o mnoZstvi a typu pouZitych hnojiv a tedy
0 zatéZi prostiedi.

- Ro¢ni vykaz o vydajich na ochranu Zivotniho prostiedi
(cca 12 000 jednotek) zjiStuje strukturu vydaji na ochra-
nu ZP (ochrana ovzdusi, nakladani s odpady a odpadni-
mi vodami, ochrana vod, vydaje na ochranu pfed hlu-
kem ¢i ionizujicim zéfenim).

- Ro¢ni vykaz o odpadech (cca 19 000 jednotek) ziskava
udaje o mnoZstvi vznikajiciho odpadu a zpisobu nakla-
dani s nim pro jeho jednotlivé typy, v€etné informaci
0 komunélnim odpadu aZ do izemi obce.

Vykazy s informacemi vztahujicimi se k Zivotn{ trovni,

socidlni situaci a pracovnimu prostiedi

- Rocni vykaz o vodovodech a kanalizacich (cca 1700 jedno-
tek) zjiStuje informace o poctu obyvatel zdsobenych z vetej-
nych vodovodu, poctu vodovodnich pfipojek, délce vodo-




dalsi dat. podpora populaénim onkol. registriom v CR - data demograficka a environmentalni

Obrazek 6: Strom Zivota ze s¢itani 2001.

vodni sité, poctu tpraven vody, mnoZstvi vody spotiebo-
vané v domécnostech, zemédé€lstvi a primyslu, ztraty vody
v trubni siti (a tedy ,.kvalita“ této sit¢), informace o kalo-
vém hospodarstvi, délku kanalizac¢ni sité a pocet osob nani
napojenych, o mnoZstvi odpadnich vod, informace o Cis-
tirnéch odpadnich vod (mnoZstvi zachycenych a proSlych
nerozpusténych latek, zneciSténi dusikem a fosforem
amnoZstvi téchto prvkii ve vodé opoust&jici COV).

- Roc¢ni vykaz o uplnych nidkladech prace zjiStuje pocet
zaméstnanct, pocet odpracovanych hodin (tedy pracovni
zatiZzeni), mzdy zaméstnanct, ndklady na socidlni vyda-
je na zaméstnance (socidlni a penzijni pfipojisténi hra-
zené zaméstnavatelem, prispévky na stravovani a obcer-
stveni, na bydleni), vybrané personalni ndklady (Skoleni,
oSatné) — tedy udaje, z nichZ 1ze odhadovat kvalitu pra-
covniho prostfedi a pé€e o zaméstnance.

Vykazy tykajici se vyroby a spotfeby energii (tedy infor-

mace s pfimym vztahem k zatéZovani Zivotniho prostfedi):

- Rocni vykaz o rozvodu tepelné a elektrické energie (vyka-
zuje cca 1000 jednotek — vyrobcl a distributorii tepla
a elektfiny) zjiStuje vyrobu a spotfebu elektiiny a paliv
podle zdroje, spotiebu obnovitelnych zdroji energie na
vyrobu, spotfebu paliv na vyrobu elektrické a tepelné
energie, bilance elektrické a tepelné energie a rozdéleni
vyroby elektiiny a tepla a spotieby paliv podle kraj.

- Rocni vykaz o spotfeb€ paliv a energie (28 000 jednotek)
zjiStuje informace o zasobéch a spotfebé paliv a energie (pod-
le typu) a o rozdéleni spotfeby paliv a energie podle kraja.

- Dale pakro¢ni vykazy o spotfebé paliv a energie, o zdro-
jich a rozdé€leni paliv, o energetickych pochodech
zuSlechtovani paliv.

Vykazy ze stitniho statistického zji§tovani prochézely
pomérné bouilivym vyvojem, nicméné aZ na vyjimky
(vykaz o vodovodech je v popisované podobé€ a se zahrnu-
tim obci jako vykazujicich jednotek stary jen dva roky) ma
vétSina vykazl viceméné stabilni kontinuitu zpét do roku
1997. V priibéhu casu se nékteré zji§tované tidaje mohly
~presouvat™ mezi riiznymi vykazy, ale ziskani jejich fady
by mél byt pouze technicky a administrativni problém.
Dalsi Setreni

V loniském roce byl zahijen pilotni projekt k Setfeni SILC
(Statistics on Income and Living Conditions). Toto Setfeni
ma probihat ve vS§ech zemich EU a mélo by tedy mimo jiné
poskytovat i srovnini mezi stity. Provadi se na vybraném
vzorku domécnosti (fddové 10000) a je zaméfeno zejmé-
na na zjiStovani socidlni trovné. Nékteré otazky vSak maji
souvislosti s Zivotnimi podminkami (problémy s bydlenim
— tmavy byt, hluk, zneciSténi, a zejména ¢ast o zdravi, kte-
rd vedle subjektivnich pocitl tykajicich se zdravi zjistuje
napfiklad i davody, pro¢ respondent nenavstivil speciali-
zovaného 1ékate). V soucasné dobé jesté vysledky tohoto
pilotniho $etfeni nejsou uvolnény.

Urban-audit je dalsi Setfeni piekracujici hranice republiky. Je
zaméfeno na obyvatele velkych méstskych aglomeraci (u nés
se tyka Prahy, Brna, Ostravy, Plzné a Usti nad Labem). Zji3-
tuje mimo jiné vé€kovou strukturu obyvatelstva, velikostni
strukturu domécnosti, kojeneckou umrtnost, pocet lékafi
a nemocni¢nich I0zZek, udaje o pocasi (srdzky, doba slunec-
niho svitu, teplota), emise CO, resp. SO,, mnoZstvi toxickych
odpadl, mnozZstvi pevnych odpadil, pocet automobill atd.

Srovnani se zahrani¢im

Obdobné tdaje jako CSU sleduje vétsina statistickych tfa-
di, resp. jejich ekvivalentti v jednotlivych statech. Udaje
o zdravi a demografickych ukazatelich evropskych zemi
zjiStuje a od narodnich statistickych dfadt ziskdva Euros-
tat. Jako pfiklad je zde uvedena Tabulka 10, kterd je vybé-
rem dat pro zemé eurozény a nékteré mimoevropské zemé,
poskytovana pravé Eurostatem.

Tabulkal0 ukazuje vyvoj vékové struktury v CR a jeho
srovnéni s primérem zemi EU, s primérem plvodni pat-
nictky a s vybranymi zemémi. Eurostat samozfejmeé posky-
tuje stejné informace za vSechny zemé EU a eurozony
a také za nékteré mimoevropské zemé. Pfi srovnani tidajt
zarok 2004 CR nevybocuje pfili§ vyznamné z vieobecné-
ho priméru. D4 se tedy fici, Ze vékova struktura je obdob-
nd jako v zemich piivodni patnictky (snad s vyjimkou mir-
né vys8iho podilu vékové skupiny 50-64). Ve vSech zemich
je zjevny trvaly mirny rast podilu skupiny 80+, ktery je
vSak nejspiSe zpiisoben rostouci délkou Zivota. Obecnd ten-
dence ke starnuti populace se projevuje sniZovanim podi-
lu u dvou nejmladSich v€kovych skupin (s vyjimkou Dén-
ska v nejmladsi skupiné), kterd je doprovéazena ristem
relativniho zastoupeni kategorii 50-64 a 65-79. Tato ten-
dence je vyraznéj$i u postkomunistickych zemi, zejména
u vékové skupiny 0—14. Ve vékové skupiné 15-24 je u Pol-
ska a Estonska uvidén jeS$t€ mirny narast, v obdobi
2000-2004 je viak zfejma stagnace a lze o¢ekavat pokles
podilu této vékové skupiny. CR m4,,naskok“a pokles podi-
lu této skupiny zacal jiZ v roce 1999. Z uvedeného je patr-
né, Ze primarni pricinou starnuti populace neni prodluzo-
véni véku, ale zména reprodukéniho chovéni populace

187

KLINICKA ONKOLOGIE 20 SUPPLEMENT 1/2007



dalsi dat. podpora populaénim onkol. registriom v CR - data demograficka a environmentalni

Tabulka 10: Porovnani a vyvoj vékové struktury obyvatelstva v nékterych evropskych zemich (%).

1993 [ 1994 [ 1995 | 1996 | 1997 1998 | 1999 | 2000 [ 2000 | 2002 | 2003 | 2004
Proportion of population aged 0-14 years
EU (25) 18.6 18.5 183 18.0 17.8 17.6 174 17.2 17.0 16.7 16.5 164
EU (15) 179 177 17.6 174 172 17.1 17.0 16.8 16.7 16.5 164 163
Belgium 182 18.1 18.0 179 17.8 17.7 177 17.6 17.6 17.5 174 173
Czech 20.0 194 18.9 18.3 179 174 17.0 16.6 16.2 159 15.6 15.2
Denmark 17.0 17.1 17.3 17.5 17.8 18.0 182 184 18.6 18.7 18.8 189
Germany 164 164 163 16.2 16.1 16.0 158 15.7 15.5 153 15.0 14.7
Estonia 21,6 212 20.9 20.5 20.0 19.5 189 18.3 177 172 16.6 16.6
Austria 178 17.8 17.8 178 177 17.5 173 17.1 169 16.7 16.5 163
Poland 24.1 23.7 23.1 225 219 21.1 20.3 19.6 19.1 184 178 172
Proportion of population aged 15-24 years
EU (25) 143 14.0 13.8 137 13.5 13.3 132 13.1 129 129 12.8 12.7
EU (15) 14.1 13.8 13.5 132 13.0 12.8 12.6 12.5 123 123 122 122
Belgium 132 13.0 12.8 127 12.5 12.3 122 12.1 12.1 12.1 12.1 12.1
Czech 15.9 16.2 16.5 16.6 16.5 16.4 16.0 155 15.0 145 14.1 13.8
Denmark 139 13.7 13.5 132 12.8 124 12.0 11.7 11.3 11.1 11.1 11.0
Germany 123 11.8 114 112 11.0 11.0 11.1 11.1 11.3 114 11.5 11.7
Estonia 137 13.8 13.8 138 13.8 14.0 142 144 14.6 149 15.1 15.1
Austria 139 13.3 12.8 12.5 122 12.1 12.0 11.9 119 12.0 12.1 122
Poland 14.8 15.1 15.5 158 16.1 164 16.7 16.9 169 169 16.8 16.7
Proportion of population aged 25-49 years
EU (25) 36.1 36.3 36.6 36.9 370 37.0 36.9 36.9 36.8 36.6 36.6 36.5
EU (15) 36.2 36.5 36.7 37.0 37.1 37.1 37.0 37.0 36.9 36.7 36.6 36.6
Belgium 36.8 370 312 313 312 37.1 36.9 36.7 36.5 36.3 36.2 36.0
Czech 359 35.8 357 35.8 35.6 35.6 35.7 36.0 36.3 36.4 36.5 36.7
Denmark 319 31.8 315 312 36.9 36.7 36.5 36.4 36.3 36.2 35.9 357
Germany 37.0 374 37.6 38.1 38.4 38.4 38.2 38.0 37.6 374 37.1 36.9
Estonia 34.1 342 344 34.6 34.7 34.8 34.8 347 34.7 34.7 347 347
Austria 372 37.6 37.8 38.3 38.5 38.4 383 38.2 38.2 38.1 38.0 379
Poland 36.0 36.2 36.4 36.7 36.7 36.7 36.6 36.6 36.3 36.2 36.1 36.1
Proportion of population aged 50-64 years
EU (25) 16.6 16.5 16.5 164 16.6 16.8 17.0 172 174 17.6 178 179
EU (15) 16.8 16.8 16.8 16.7 169 17.1 173 17.5 17.6 17.8 17.9 179
Belgium 164 163 162 16.1 162 164 16.6 16.7 169 17.1 173 17.5
Czech 153 15.5 15.8 16.0 16.5 17.0 17.6 18.1 18.7 194 19.9 20.4
Denmark 15.7 16.0 164 169 17.5 18.0 184 18.7 19.0 192 194 19.6
Germany 19.3 19.3 19.3 189 18.8 18.8 18.9 19.0 18.9 18.9 18.8 18.7
Estonia 18.1 179 17.6 173 17.3 17.3 174 17.7 17.7 178 178 178
Austria 163 164 16.5 163 164 16.7 17.0 17.3 17.5 17.8 18.0 18.1
Poland 14.6 14.3 14.0 138 139 14.1 14.5 14.9 154 159 16.4 17.0
Proportion of population aged 65-79 years
EU (25) 11.0 11.1 112 114 11.6 11.9 12.1 12.3 123 124 124 12.5
EU (15) 11.3 114 11.5 11.7 12.0 122 124 12.6 12.6 12.7 12.7 12.8
Belgium 11.7 11.8 119 122 12.5 129 132 13.3 132 13.1 13.0 13.0
Czech 10.2 10.3 104 10.6 10.9 11.2 114 11.5 114 11.3 11.2 11.1
Denmark 11.6 11.5 114 11.3 111 11.0 109 10.9 10.8 10.8 10.8 109
Germany 11.1 112 11.3 115 11.8 12.1 124 12.7 12.9 13.1 134 138
Estonia 9.8 10.2 10.5 10.9 114 11.9 12.1 12.3 12.6 12.8 13.0 13.0
Austria 112 11.1 112 114 11.6 11.8 12.0 12.0 11.9 11.7 11.5 114
Poland 8.4 8.6 8.8 9.1 9.4 9.7 10.0 10.1 103 10.5 10.5 10.6
Proportion of population aged 80 years and more
EU (25) 35 35 3.6 3.6 3.6 3.5 34 3.4 3.6 3.8 39 4.0
EU (15) 37 3.8 39 3.9 3.8 3.7 3.7 3.7 3.8 4.0 4.1 42
Belgium 37 37 38 3.8 37 3.6 35 3.5 37 38 4.0 4.1
Czech 2.6 27 2.8 2.7 2.6 24 2.3 2.3 24 2.6 2.7 2.9
Denmark 39 39 39 39 39 3.9 39 3.9 4.0 4.0 4.0 4.0
Germany 39 4.0 4.1 4.0 39 3.7 35 3.6 3.8 39 4.1 42
Estonia 2.7 2.8 2.8 2.8 2.7 27 2.6 2.6 2.6 2.7 2.8 2.8
Austria 37 3.8 39 3.8 37 3.5 34 34 3.6 3.8 3.9 4.1
Poland 2.1 2.1 22 2.1 2.0 2.0 19 1.9 2.0 2.1 22 24

Source: Eurostat/U.S. Bureau of the Census
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a s tim souvisejici sniZzovani porodnosti. V postkomunis-
tickych zemich je tento efekt zesilen probihajicim zvyS$o-
vanim véku prvorodicek.

Zavérem

Uvedeny priifez vybranymi databdzemi spravovanymi
Ceskym statistickym tfadem je ukdzkou, jaka data a jak
CSU zpracovava. Je samoziejmé, Ze uvedena data zis-
kaji zcela novou informa¢ni hodnotu, jsou-li vyuZita
v kombinaci s dal§imi datovymi zdroji, naptiklad data-
bazi Narodniho onkologického registru. Prvnim vSeo-
becné prospéSnym vystupem takové spoluprice je nové
spustény portal o epidemiologii nadort v CR, ktery vyu-
7iva podporu demografickych dat CSU (www.svod.cz).

Data spravovana CSU mohou vyrazné napomoci valida-
ci epidemiologickych dat a jsou nezbytna pro prognézy
dal§iho moZného vyvoje. VySe uvedené zdroje budou
také vyuZity pro hodnoceni huménnich a ekologickych
rizik ve vztahu k incidenci a mortalité nddorovych one-
mocnéni.
Odkazy: WWW.CZS0.CZ
epp.eurostat.cec.eu.int

Pozndmka: Clenéni podle krajii ve vyse uvedenych prikla-
dech je podle uzemné spravniho uspotadani platného do
31.12.1999. Vystup podle ,,novych® krajii je samoziejmé
pouze technicky problém.
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Analyza hematoonkologickych dat v Nidrodnim onkol. registru CR

METODICKE MOZNOSTI HODNOCENI ZDRAVOTNICH RIZIK
NA POPULACNI UROVNI S VYUZITIM DOSTUPNYCH
ENVIRONMENTALNICH DAT A EPIDEMIOLOGIE ZHOUBNYCH NADORU V CR

METHODICAL ASPECTS OF POPULATION-BASED
AND ENVIRONEMNTALLY RELATED CANCER RISK ASSESSMENT IN THE
CZECH REPUBLIC

CUPR P.,, KOPTIKOVA J.2, SANTROCH J.3, BARTOS T.,, BEDNAROVA Z.1,
MUZIK J.2, HOLOUBEK L!, DUSEK L.12

L PRIRODOVEDECKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO
2 LEKARSKA FAKULTA MASARYKOVY UNIVERZITY, BRNO
3 CESKY HYDROMETEOROLOGIKY USTAV, PRAHA

Souhrn

Clanek se zabyva problematikou hodnoceni karcinogennich rizik na popula¢ni Grovni a komentuje dostupnost potfebnych dat v Ces-
ké republice. Rozbor mezinarodné pouZivané metodiky hodnoceni vlivu environmentalnich polutantii prokdzal, Ze Ceskd republika je
dostate¢né datov€ vybavena pro tento typ analyz. Prace s environmentdlnimi databazemi byla dokumentovana na pifikladu informac-
nich systém sledujicich kvalitu ovzdusi. Reprezentativni epidemiologicka data o zhoubnych nadorech jsou dostupné v podobé on-
line software na portdlu NOR: www.svod.cz. JiZ pilotni studie s arsenem, kadmiem, benzo(a)pyrenem a benzenem odhalila velké roz-
dily v rizikovosti jednotlivych latek a také rozdily mezi regiony CR. Databaze Nérodniho onkologického registru v tomto systému
hraje nepostradatelnou roli jako zdroj popula¢nich referen¢nich standardii pro hodnoceni rizika. Environmentalni studie mohou nao-
pak vyznamné prispét k vizualizaci dat epidemiologickych dat implementaci geografickych informacnich systémi. Prace je pilotni
metodickou studii pro rozsahlejsi zhodnoceni zdravotnich rizik ¢eské populace ve vztahu k zhoubnym nadorim.

Kli¢ova slova: hodnoceni rizik, onkologicky registr, GIS.

Summary

Paper is focused on cancer risk assessment and its methodical and information background in the Czech Republic. The study proved
that there are sufficient data sources, both environmental and epidemiologic. Representative epidemiologic cancer data are available
in web portal of National Cancer Registry (NCR): www.svod.cz. Even pilot study with arsene, cadmium, benzene and benzo(a)pyre-
ne indicated remarkable differences not only among model pollutants but also among regions of the country. Database of NCR with
more than 1,3 million cancer cases reported since 1977 forms an indispensable base for definition of reference standards in risk asse-
ssment studies. And on the other hand, environmental projects can enrich NCR with implementation of geographic information sys-
tems. Paper is a pilot methodical introduction to more representative evaluation of health status of Czech population as related to can-
cer risks.

Key words: risk assessment, cancer registry, GIS.

Uvod

Iniciace nddorového bujeni je podminéna fadou riznych,
navzijem souvisejicich faktori s moZnymi synergisticky-
mi ¢i pravé naopak antagonistickymi tc¢inky. Dédi¢né muta-
ce nebo polymorfismus vybranych gentl, environmentalni
agens, které ovliviiuji incidenci somatickych genetickych
zmén, a nékteré dalsi systémové a lokalni faktory se ve vza-
jemné kombinaci zcela jisté podileji na procesech vedou-
cich ke vzniku rakoviny [1,2]. V dasledku této kompliko-
vané podstaty vlivil je hodnoceni populacnich rizik ve
vztahu k nddorovym onemocnénim velmi sloZity a kom-
plexni problém. Dnes jiZ zndme fadu moZnych faktort a hle-
disek, pomoci nichZ je miiZeme analyzovat obraz moZnych
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expozic Ci rizikovych vlivil. Postupné vznikd ucelené;jsi
obraz poznani, ktery zcela jist€¢ umoZni i pfedchazet neptiz-
nivym nasledkim [3,4].

Znecisténi ovzdusi je jednim z faktord, které se spolupodi-
leji na ovlivnéni lidského zdravi. Za poslednich nékolik
desitek let byla nashromédzdéna fada diikazi o negativnim
pusobeni zneciSténého ovzdusi na lidské zdravi [6,7].
V exponované populaci miiZzeme pozorovat zvySeny vyskyt
onemocnéni dychaciho ustroji, alergickych onemocnéni,
nemocnost a umrtnost osob s chronickym onemocnénim
dychaciho a kardiovaskularniho ustroji, sniZeni repro-
duk¢nich schopnosti, ale také vyskyt nddorovych onemoc-
néni, na kterych se miiZe urCitou mérou podilet expozice
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karcinogennim latkdm z ovzdusi [5]. Tyto skute¢nosti
samozfejmé plati i pro ¢eskou populaci. Na ndrodnim por-
talu slouZicim pro analyzy popula¢nich dat epidemiologie
nadort v CR (www.svod.cz) Ize nalézt jednozna¢né zvy-
Senou incidenci i mortalitu karcinomu plic v regionech se
zhorSenou kvalitou ovzdusi.

SniZovani koncentraci znecistujicich latek v ovzdusi vytva-
i podminky pro zlepSeni ukazateli zdravotniho stavu, kte-
ré jsou v souvislosti s expozici populace t€émto latkdm uva-
dény [5]. Otazkou je, nakolik a jakymi pfistupy a metodami
Ize tento vliv teoreticky a prakticky hodnotit v béZné pra-
xi. Pro odpovéd na tuto otdzku jsme analyzovali vyuZitel-
nost dostupnych popula¢nich dat o zdravotnim stavu oby-
vatel a environmentdlnich dat v metodice hodnoceni
zdravotnich rizik [3-6, 8-18].

Vybér parametri zdravotniho stavu obyvatel

Vybér ukazateldl o incidenci nadorovych onemocnéni byl
proveden v tivodni ¢asti této pilotni studie tak, aby odraZel
nejvice pravdépodobné vlivy faktorti Zivotniho prostfedi.
PfestoZe je zndma fada moZnych pficin vzniku ZN, kom-
plexni hodnoceni moZnych rizik a jasné vymezeni preven-
tabilnich sloZek je stile nemoZné. Iniciace vétSiny nadoro-
vych onemocnéni je podminéna vzijemnymi interakcemi
fady faktori, které vznikaji nasledkem nékolika recesiv-
nich genetickych udalosti nebo interakci environmental-
nich faktord s pacientovou vlastni DNA. Jen velmi malé
procento onkologickych onemocnéni je podminéno Cisté
genetickymi pficinami. I samotnd interpretace interakce
genetickych a environmentalnich faktort stdle zlstdva
zna¢né komplikovanou zéleZitosti [19].

Jednotlivé typy onkologickych onemocnéni se ve své inci-
denci a prevalenci lisi vice neZ fadové, a to jak vzhledem
k rGiznym typlim populaci, tak i geografické poloze dané
populace. Konvergence cizi populace k epidemiologickym
hodnotdm v dané lokalit€, zndmé na piikladu imigrantd,
vylucuje vysvétleni Cist€ jen pomoci genetickych faktord.
Na zédklade tohoto zjiSténi byly jiZ v Sedesatych letech uci-
nény zavery, z nichZ vyplyvalo, Ze vét§ina onkologickych
onemocnéni je ve svém principu preventabilni, pfi¢emz
vhodnou volbou ¢i zménou Zivotniho stylu a stavem Zivot-
niho prostiedi, 1ze zna¢nému mnoZstvi piipadi onemocné-
ni predejit.

Dnes je jiZ zndmo, a na fadé nejenom epidemiologickych
studii prokazano, pomérné velké mnoZstvi faktori iniciu-
jicich rakovinu. Mezi nejvyznamné;jsi patii zcela jist€ kou-
feni, obezita a nékolik onkogennich virQ, dale téZ profesni
rizika ve vztahu k ur¢itym typim onkologickych onemoc-
néni [8-10, 20-23]. Pomé&rné velky podil celosvétové vari-
ability v epidemiologickych parametrech, a to nejenom
u CastéjSich typt nadord, jakymi jsou rakovina prsu, pro-
staty, tlustého stfeva a konecniku, zistavd i presto nadéle
nevysvétlen [24]. V ramci feSeni tohoto projektu byla zara-
zena do vySe zminénych prostorovych a ¢asovych analyz
data o incidencich nésledujicich diagnostickych skupin
zhoubnych novotvari:

¢ incidence ZN tlustého stieva a konecniku (diagnézy
C18, C19, C20, C21),

incidence ZN plic (diagnéza C34),

incidence ZN prsu (diagnéza C50 — pouze Zeny),
incidence ZN prostaty (diagndza C61 — pouze muZi),
incidence ZN varlete (diagn6za C62 — pouze muZi).

Je ov§em na misté zdlraznit, Ze hodnoceni onkologickych
rizik na popula¢ni urovni rozhodné nelze provadét prostou
korelaci sumarnich inciden¢nich a mortalitnich dat s envi-
ronmentalnimi charakteristikami daného tzemi v daném
Case. Rada zhoubnych nadorti se pfed svym zachycenim
zdravotnickym systémem dlouho vyviji a jejich hostitel
(budouci pacient) miiZe migrovat a také i v tomto predia-
gnostickém obdobi prochédzet fadou vlivi. V pisobeni
externich vlivlii vlivii souvisejicich s Zivotnim stylem exi-
stuje tedy Casové okno, perioda, kterd musi byt v analy-
zachrespektovana, i kdyZ ji na popula¢ni irovni nelze pres-
né urcit. Jedinou cestou, jak zabranit zkreslenti, je sledovat
nejen sumarni incidenci a mortalitu pro nidory jako tako-
vé, ale respektovat co nejpodrobnéjsi charakteristiky paci-
entl a diagnostickou identifikaci nové zachycenych pii-
padi. Nador zachyceny v Casném stadiu u mladého ¢lovéka
indikuje externi nebo geneticky vliv jisté silnéji (pravdé-
podobnéji) nez velmi pokrocilé stadium onemocnéni
zachycené u ¢loveéka ve vys§§im véku. Z parametrt, které
musi byt pfi hodnoceni rizik respektovany na strané epi-
demiologickych onkologickych databazi, 1ze jmenovat pie-
devsim:
- diagnostickou skupinu zhoubnych nadora
= Onkologie je diagnosticky velmi heterogenni terén a bez
rozliSovani jednotlivych diagnostickych skupin nelze
sumdrni ¢isla interpretovat. Zcela jinou vazbu k vlivu
externich faktori budou mit nddory mozku, hematoon-
kologické malignity a napt. nadory plic.
- Kklinické stadium onemocnéni v dobé diagnézy
= Pokrocilost onemocnéni urcuje dobu, po kterou byl
nador v téle pred vlastni diagnézou. U pomalu rostou-
cich nadori se tak velmi sniZuji moZnosti pfimé korela-
ce s moznymi externimi vlivy v daném misté a Case.
- pohlavi pacienta
= Nékteré malignity samoziejmé milZe mit pouze jedno
z pohlavi, napf. nddory pohlavnich organt. U jinych je
ale pti hodnoceni rizik uZite¢né pohlavi sledovat, nebot
se mohou li§it napf. Zivotnim stylem.
- vék pacienta v dobé diagnozy
= Velmi podstatny parametr, nebot incidence i mortalita
ma u jednotlivych diagnostickych skupin dany typicky
vékové specificky pribéh. Zachyt niddortt mimo tuto
typickou kfivku miZe indikovat vliv externich faktord.
JelikoZ jde o parametry, které jsou zroveii béZnym a mini-
malnim zdznamem onkologickych epidemiologickych
registri, nemél by byt problém vyuZit je i pro hodnoceni
populacnich rizik. Dojde tim sice ke zkomplikovani inter-
pretace vSech nalezenych korela¢nich vztahtd, nicméné je
to nutnd cena, kterou platime za korektni interpretaci vysled-
ku. Situaci pfitom umime jeSt€ vice zkomplikovat, nebot
uz samotny zachyt malignity a také doba pteZiti diagnosti-
kovaného pacienta souvisi se stavem, moZnostmi a vykon-
nosti zdravotnictvi v dané oblasti. Tim bychom ale vyraz-
né prekro€ili zimér a moZnosti tohoto Gvodniho sdélent,
proto se dile primarné zamétime na popis dostupnych envi-
ronmentélnich dat a metodickych postupi.

Vyuzitelnost dostupnych zdroji environmentalnich dat
s ohledem na zdravi populace

Jako hlavni zdrojovou databézi pro charakterizaci nej-
vyznamnéjSich environmentédlnich faktort jsme v této
pilotni studii vyuZili databdzi CHMU o mife imisniho
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zatiZeni latkami s potencidlnim karcinogennim efektem
ve volném ovzdu$i. Do analyzy byly zatazeny latky s bez-
prahovym typem ucinku: benzo(a)pyren, benzen, arzen
a kadmium. Dil¢i databédze obsahuji primérné ro¢ni imis-
ni koncentrace téchto latek gridové siti 2x2 km pro celou
plochu CR. V3echna tato vstupni data byla implemento-
vana do analytického GIS prostfedi (geografické infor-
macni systémy) jednotlivych podkladovych vrstev.
CHMU vytvofil tyto vrstvy v ramci feSeni projektu
VaV/740/3/02 jako vystup statistickych analyz s vyuZi-
tim vysledki redlnych monitorovacich méfeni z vice neZ
150 mé&ficich stanic CR v kombinaci s aplikaci rozptylo-
vych modell (aplikace Bayesovské asimilace — [25],
interpolace s vyuZitim metody kriging, IDW, Radial Basic
Function).

Metodika hodnoceni zdravotnich rizik
Data o mife kontaminace volného ovzdusi pro dany rok byla
vyuZita pro retrospektivni vyhodnoceni potencidlnich zdra-
votnich rizik s diirazem na karcinogenni efekty pfitomnych
polutantl. Hodnoceni zdravotnich rizik je metodicky
postup, ktery umoZziiuje systematickym vyhodnocovanim
Skodlivych faktorti odhadnout a kvantifikovat vliv faktord
prostfedi na zdravi [26-29]. Metodika umoZiiuje na zékla-
dé souboru informaci o ptisobicich latkach a jejich vlivu na
zdravi modelovat pravdépodobné dopady na zdravotni stav
populace, ovSem pfi znalosti téchto faktort a pfi znalosti
stavu dané populace. Vyhodou je moZnost prospektivniho
modelovani vlivu je$té neexistujicich situaci. Metodika
zahrnuje nésledujici zdkladni kroky:

- identifikace nebezpecnosti,

- ur€eni vztahu davka — odpovéd,

- hodnoceni expozice charakterizace rizika,

- fizeni a komunikace rizika.
Identifikace nebezpecnosti
Utelem tzv. identifikace nebezpecnosti je posoudit zavaz-
nost ditkazii o neZadoucich ucincich studovaného faktoru
na ¢loveka. Provadi se na zdklad€ hodnoceni dat ziskanych
z pozorovani u lidi, z experimentdlnich studii na zvifatech,
na izolovanych organech, tkanich, bunéénych systémech
nebo z dat ziskanych ze studii vztahl mezi chemickou struk-
turou a biologickou ucinnosti latek (QSAR). Standardni
nivody pro toto hodnoceni mnoho svétovych organizaci
(WHO, OECD, EU, US EPA, US ATSDR, IPCS, FDA).
Udaje o nebezpecnosti litek 1ze vyhledat v toxikologickych
databazich.
Urceni vztahu ,,ddvka — icinek
Pro posouzeni zdravotnich rizik se vyuZiva nékolika moz-
nych piistupt a postuptl. Existuji dva zdkladni vstupy do
procesu odhadu zdravotnich rizik. Prvni vychazi z epide-
miologickych studii, které vyhledaji vztah mezi ddvkou
(expozici) a uinkem u ¢lovéka. Druhym vstupem jsou
experimentalné ziskané toxikologické charakteristiky latek
aproximované do hodnot bliZicich se redlné expozici ¢lo-
véka. Hlavnim cilem tohoto hodnoceni je stanoveni maxi-
malni drovné stresoru (koncentrace chemické 14tky), kterd
Skodlivé neovlivni hodnoceny ,.endpoint”. Lze hovofit
o stanoveni jeSté bezpecné = limitni expozice. Na zdkladé
experimentalnich a epidemiologickych dat US EPA stano-
vuje v rdmci informacéniho systému IRIS tyto koncentrac-
ni trovné (CSF, IUR,...), jejichZ podrobné&;jsi definice jsou
uvedeny v nasledujicim textu.
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Princip stanoveni konstanty karcinogenniho potencialu v pra-
xi vychdzi z hypotézy, Ze vztah mezi velmi nizkymi davka-
mi studované latky a vyvolanym efektem (vznikem nadoru)
bude linedrni. To umoZiiuje stanovit smérnici zavislosti tako-
vého linedrniho vztahu a na zaklad€ znalosti expozice odha-
dovat pravdépodobnost vzniku nidorovych procesil (cancer
slope factor — CSF). Pokud se pouZije pro tento vztah neline-
arni z4vislost, je odhad efektu casto o 3—4 fady niZsi. Pro pou-
Ziti linedrniho modelu v§ak hovofi vétsi ,,mira ochrany* zdra-
vi. V poslednich letech v§ak US EPA v IRIS systému (a také
WHO) preferuje pro stanoveni karcinogenniho efektu vyuzi-
ti hodnot inhala¢nich jednotek rizika rakoviny (déle IUR). Na
zakladé€ novych poznatkl o farmakokinetice a metabolismu
celé fady karcinogennich latek tak byly pfehodnoceny dfive
pouzivané hodnoty CSFi na IUR dle metodiky EPA [26].
Hodnocent expozice

Expozice je zjednoduSené definovéna jako ,.kontakt* ¢lo-
véka s chemickym, biologickym nebo fyzikalnim fakto-
fazi hodnoceni rizika. V tomto kroku je odhadovéna veli-
kost, ¢etnost a doba trvani expozice sledovanymi latkami
a také velikost, povaha a typ populace, kterd je danym 14t-
kam vystavena. Vystupem hodnoceni je numericky odhad
pfijaté davky, ktery je dale pouZit v charakterizaci rizika.
Zékladnim predpokladem pro spravné hodnoceni expozi-
ce je urCeni vSech pravdépodobnych expozi¢nich cest
(vstupt) a jejich charakteristika s ohledem na zdjmovou
populaci.

Kvantitativni odhad expozice sledovanymi latkami je spo-
lu s hodnocenim davka — odpovéd urcujici pro charakteri-
zacirizika. K tomuto tcelu jsou sestavovany expozicni scé-
nife, které umoZiuji odhadovat velikost expozice.
Obsahem scénéie je soubor vybranych expozi¢nich para-
metrll, které umoziuji charakterizovat a specifikovat expo-
zici dané populace.

Inhala¢ni expozice - pro vypocet chronického denntho pii-
jmu inhala¢ni cestou CDI plati nésledujici rovnice:

CDI=CA-IF rl
kdeje CA koncentrace v ovzdusi
IF faktor pfijmu
Pro samotny faktor pfijmu pak plati
r2
kdeje IR inhalované mnoZstvi
ET doba expozice
EF frekvence expozice
BW véiha t€la
AT ¢as pramérovani
ED trvani expozice

Charakterizace karcinogennich rizik
Vypocet karcinogenniho rizika se provadi podle nésleduji-
ciho vztahu:

CVRK = LAIC xIUR r3
- kde LAIC je primé&rna celoZivotni koncentrace.

Hodnoty IUR jsou ve vétSiné pfipadt odvozeny od diive
pouZivanych hodnot CSF a je moZné je pouZit v piipadé
standardniho expozi¢niho scénafe, kdy uvazujeme nésle-
dujici parametry expozi¢niho scénafe:
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IR inhalované mnoZstvi 20 m3.den!

ET doba expozice 24 hod.den!

EF frekvence expozice 365 dni.rok!

BW vaha téla 70 kg

AT Cas primérovani ED x 365 dni.rok!
ED trvani expozice 70 let

V ptipad€ odchylky v nékterém parametru je nutné zatadit
do vypoctu dalsi korekce v pfimé i nepfimé uméie
k vyslednému riziku (vztah mezi jednotlivymi parametry
definuje rovnice 12).

Takto vypocitané riziko (CVRK) se povaZzuje za celoZivot-
ni vzestup pravdépodobnosti incidence nddorovych one-
mocnéni nad primér pro populaci i jednotlivce, vzdy
v disledku definované expozice danym faktorem. V pii-
padé odhadu karcinogenniho rizika, kde se predpoklada
bezprahovy typ tcinku, je tedy hodnocenou informaci navy-
Seni incidence onkologickych onemocnéni v populaci expo-
novanych lidi (CVRK). V oficidlni literatufe je za hranici
akceptovatelného rizika povaZovan interval 1-100 piipada
zhoubného novotvaru v milionové populaci (1.10¢az 1.10#)
[29]. Hrani¢ni trovei rizika je ov§em nutné stanovit vZdy
pro kaZzdou danou regionélné specifickou studii [30]. Prav-
dépodobnostni riziko slouZi ptedevsim k relativnimu porov-
ndni s referen¢nimi oblastmi. Hodnoceni absolutnich hod-
not predikovanych na zdkladé¢ aplikace konkrétniho
expozi¢niho scénife neni mozné.

Aplikace GIS v pilotni studii na datech Narodniho onko-
logického registru

Pro tuto pilotni studii byl vybran jako analyticky néstroj
GIS (geograficky informac¢ni systém, ArcGIS 8, ESRI).
Vyhody jeho poutZiti spocivaji pfedevs§im v moZnosti para-
lelniho provedeni prostorovych a ¢asovych analyz v systé-
mu i nékolika zdrojovych databazi. V piipad€ incidenci
zhoubnych novotvarid jsou mapy prezentovany s dvéma
informac¢nimi GIS vrstvami. Plochy ptedstavuji barevné
odliSeni region®1 — okres, a to na zakladé pramérnych hod-
not incidenci za celé hodnocené obdobi (1995-2002). Na
plose kaZzdého okresu je pak informacni sloupcovy graf
¢asového vyvoje hodnoceného parametru pro dany rok.
Pro hodnoceni inhala¢ni expozice byl pouZit expozicni scé-
néf, ktery predpoklada, Ze lidé jsou vystaveni hodnocenym
koncentracim celych 24 hodin. Tento pfistup nadhodnocu-
je vyznam koncentraci latek ve venkovnim ovzdusi, ale cel-
kovou expozici nadhodnocuje pouze v piipadé, Ze jsou kon-
centrace ve venkovnim ovzdusi vy$$i neZ uvnitf budov.
Bylo hodnoceno karcinogenni riziko expozice arsenu, kad-
mia, benzenu a benzo(a)pyrenu pro roky 2003 a 2004, zv1ast
pro jednotlivé latky dostupné v databézi celého uzemi CR.
Vysledné drovné rizik jsou prezentovany jednotlivé a jako

sumarizik odpovidajici jejich souctu (viz Obr. 1 —rok 2004).
Z vysledk pro obaroky je patrné, Ze ke karcinogennimu rizi-
ku nejvyznamnéji pfispiva expozice benzo(a)pyrenu v men-
$imife benzenu a arsenu. Naopak kadmium predstavuje v cel-
kovém riziku naprosto minoritni podil.

Z rozloZeni odhadi rizika je moZné usoudit na jeho eska-
laci v aglomeracich vétS§ich mést (zejména Praha a Ostra-
va) a také v blizkosti vyznamnych dopravnich komunika-
ci. Lze tedy konstatovat, Ze pfispévek dopravy k témto
rizikiim je vyznamny (Praha + pfilehlé dalni¢ni spojeni).
NejvysSich rizikovych hodnot je v§ak dosahovéno v pri-
myslovych oblastech Ostravska a severnich Cech, kdy hod-
noty pravdépodobnostniho rizika vzniku nddorovych one-
mocnéni prekracuji hranici 1:10000. Dopliiujici analyzou
pak bylo vyhodnoceni tizemi, kde jsou pfekracovéany imis-
ni limity dané nasi legislativou pro dané latky pfispivajici
ke zdravotnim rizik@im (Obr. 2.). Jednalo se o hlavné o ben-
zo(a)pyren.

Podrobnéjsi analyza dat skute¢ného vyskytu ZN byla pro-
vedena paraleln€. Samotné srovnani aktudlnich koncentra-
ci a z nich vypocitanych odhadii zdravotnich rizik se sku-
teCnou incidenci riznych novotvari je ovSem
problematické. Problémem pro Ceskou republiku také je,
Ze vérohodné a kvantifikovatelné udaje o stavu Zivotniho
prostfedi mdme za obdobi, kdy jeSt€¢ nemame k dispozici
plné validovand epidemiologickd data. Tato skutecnost se
ale ve velmi kratké dob& zméni a diky pfipravené metodi-
ce hodnoceni a podchycenym environmentdlnim datim
bude moZné plo$né a pIné kvantifikovatelné hodnoceni
rizik.

Zavér

Na ptikladu dat o kvalit€ ovzdus$i prace dokumentuje dostup-
nost environmentalnich dat, aktudlnich pro tzemi Ceské
republiky. RovnéZ jsou takto k dispozici reprezentativni data
o epidemiologii zhoubnych nadort (www.svod.cz) a mezi-
narodné pouzivani, validovani metodika hodnoceni karci-
nogennich rizik na populacni drovni. Lze tedy konstatovat,
7e v Ceské republice je moZné data Narodniho onkologic-
kéhoregistru (NOR) vyuZitjako velmi cenny zdroj informaci
pro hodnoceni zdravotnich rizik. Tato data pfedstavuji vel-
mi cenny zdroj informaci pro definici referen¢nich hodnot
karcinogenniho rizika, at jiZ pro celou populaci nebo naregi-
ondlni arovni. A naopak zde dokumentovana implementace
geografickych informacnich systémi by velmi prospéla vizu-
alizaci dat NOR.

Podékovani o §
Projekt byl realizovin za podpory MZP CR, MSMT MSM
0021622412 INCHEMBIOL a CHMU.
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Obr. 1: Vysledky hodnoceni potencidlnich zdravotnich rizik plynoucich z inhala¢ni expozice vybranym karcinogennim latkam (pro
definovany modelovy expozi¢ni scénaf; CVRK pro rok 2004, zdroj vstupnich dat CHMU).
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Obr. 2: Prostorové vymezeni tizemi, na kterém je nutné sniZeni koncentraci benzo(a)pyrenu s vyuZitim metody srovndni s platnym

limitem pro volné ovzdusi (polygony identifikujici, o kolik je nutné sniZit koncentraci; data pro rok 2004).

Tab. 1: Dostupnd environmentalni data v CR vhodna pro hodnoceni huménnich rizik v kombinaci s databazi popula¢ni onkologie.

Data

Charakter dat

Monitoring

Radonova mapa CR

polygondlni mapy
radonového rizika

CGS - Cesk4
geologickd sluzba

Imisni koncentrace
nejvyznamnéjSich polutanth
v ovzdusi (databaze ISKO)

Oxid dusicity, Oxid sificity
PM10

Arsen, Kadmium

Benzen, Benzo(a)pyren
(gridovy model 2 x 2 km)

od 1995. (CHMU —
Cesky
hydrometeorologicky
ustav, ISKO

— Informacniho systému
kvality ovzdusi)

Znecisténi pitné vody

vefejné vodovody; vetejné a
soukromé studny

19962004 (SZU-
Statni zdravotni tstav)

Imisni zat€Z volného ovzdusi
POPs

kontinudlni monitoring pasivniho vzorkovani
50 lokalit v CR metodou

od 1995 (RECETOX —
Vyzkumné centrum
pro chemii Zivotniho
prostfedi, MU, Brno)

Koncentrace polutantli v paidé

bazalni monitoring pud,
registr kontaminovanych
ploch, databdze RECETOX

od 1990 (UKZUZ -
Ustiedni kontrolni

a zkuSebni ustav
zemédeélsky; RECETOX)

Obsahy latek a dalSich
stresovych faktorl v potravinach
na trhu v CR

koncentrace polutantil;
analyzy spotfebniho kose
(1997)

od 1994 (SZU)

Kontaminace povrchovych
a podzemnich vod

koncentrace polutanti

od 1994 (CHMU)
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