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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.
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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-



tiloha populaénich registri v hodnoceni onkologickych preventivnich programii

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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