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Screening karcinomu prsu

® celoplosny screening = vysSetrovani populace jedinci bez priznaki
onemocnéni pouzitim vhodného screeningového testu k detekci casnych stadii
rakoviny

® 8 randomizovanych kontrolovanych studii => 30% pokles mortality

® Celonarodni screeningové programy karcinomu prsu:

Zemé Zahajeni celonarodniho Screeningovy test Frekvence
programu
Australie 1991 M 2
Finsko 1989 \Y 2
Island 1989 M+CBE 2
Irsko 1999 M 2
Israel 1997 \Y 1-2
Lucembursko 1992 M+CBE 2
Nizozemi 1997 \Y/ 2
UK 1996 \Y K
Ceska republika 2002 M 1-2
Italie 1990 \Y 2
Svédsko 1997 \Y 2
Francie 2002 \ 2-3




% Pribéh screeningu karcinomu prsu
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% Mamograficky screening v CR

Celonarodni screening byl zahajen v zafri 2002

59 nezavislych akreditovanych center v Ceské republice
Je poskytovan zenam ve véku 45-69 let
Interscreeningovy interval 1-2 roky

Mamografie s dvoji projekci
Mamografie, ultrazvuk, biopsie
Jednodenni diagnostika
Neexistuje adresné zvani klientek
Databazova aplikace MaSc

© 1 screeningové centerum
O 2 screeningova centra

O >=3 screeningova centra
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% Vyvoj nadoru

Prek|inické faze onemocnéni

Nedetekovatelné Klinicka faze
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Screeningové vysetreni

® Na pocatku jsou vSichni jedinci bez detekovatelného onemocnéni. U nékterych
se vyvine sledované onemocneni.

® Jedinec, u kterého se vyvine dané onemocnéni, vstoupi v ¢ase t, do stavu, kdy
je onemocnéni bezpriznakové, ale muze byt detekovano screeningovym
testem — preklinicka screeningem detekovatelna faze.

® U tohoto jedince by se v €ase t, (t,>t,) objevily klinické pfiznaky. Za
nepfritomnosti screeningu je t, definovan jako ¢as diagnozy.

Zelen, M., and Feinleib, M. (1969), "On the Theory of Screening for Chronic Diseases," Biometrika, 56, 601-614.




® Odhad mean sojourn time => délka
interscreeningového intervalu

® Posouzeni poctu intervalovych karcinomii




% Markovsky model se tremi stavy |

® Markovsky retéezec — model, ve kterem se jedinci pohybuiji
nahodné a nezavisle mezi jednotlivymi stavy

® Markovska vlastnost — pokud zname stav jedince v €ase t,
stavy, ve kterych se nachazel v minulosti, neprinaseji
zadnou dodatecnou informaci k predikci budouciho stavu

— /1 —/1
Bez onemocnéni Klinické onem.

® Pred dosazenim klinické faze musi tumor projit preklinickou fazi

® Doba setrvani v jednotlivych stavech se ridi exponencialnim rozlozenim
® Prechod z vyssSiho stavu do nizSiho neni mozny

® Kilinické onemocnéni je absorpcni stav




% Markovsky model se tremi stavy i

ﬂl - Intenzita prechodu ze stavu bez onemocnéni do preklinické faze

Stavy: o A -Intenzita prechodu z preklinické do klinické faze
0 — bez onemocnéni 2

1 — preklinické onemocnéni
2 — klinické onemocnéni

® Matice intenzit prechodu

Stav
0 1 2
0 (-4 A 0 Mean sojourn time — 1/ /12
Q=6 1] 0 -4 4
2 \ 0 0

® Matice prechodu

Stav

0 1 2 . Al(e—xzt _e—ﬂit) . Ale—/lzt _;Lze—ﬂit
0 (Po(t) Py(t) Py(t) ( A=A, ) - (/11 -4, )
P= sa 1 0 P.(t) P,(®)|=]| o e 1-e ™
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% Data — zeny ve vékovych skupinach 50-59 let a 60-69 let

Vékova skupina 50-59 60-69
Primérny vék (roky) 55 65
Screeningové karcinomy 1 587 1521
Pr?vavlenfni Intervalové karcinomy 141 95
vysetreni
Negativni vysSetreni 363 038 184 026
] Screeningové karcinomy 331 167
Prvni
incidentni Intervalové karcinomy 14 4
vysetreni "N egativni vySetreni 107 541 39 962
] ] Screeningové karcinomy 7 7
Nasledné
incidentni Intervalové karcinomy 1 0
vysetreni "N egativni vySetreni 3100 773
Interscreeningovy interval (roky) 2,125 2,133

Chen THH, Kuo HS, Yen MF, Lai MS, Tabar L, Duffy SW. Estimation of sojourn time in chronic disease screening
without data on interval cases. Biometrics. 2000;56:167-172.
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Metoda odhadu parametru

Vérohodnostni funkce zalozena na prevalentnim vysetreni:

1-x

B YU N (S (U B
L()= ]r;!: Poo (Vi) + Por (Vi) Foo (Vi) + Pt (Vi)

N — pocet zen, které podstoupily prvni vysetreni
V,—Vék pfi prvnim vySetfeni m-té zeny

Xy, =1 ... um-té zeny byl nalezen karcinom

Xm =0 ... jinak

Vérohodnostni funkce zalozena na r - 1 naslednych vysetrenich:
r N
T Palty ~t ) Pl
I—z () — {P01(tji t(j—l)i)} F)oo tji t(j—l)i
j=2 i=1

j -]-té screeninové kolo (j = 2,...,r)
t; — t;..) — interscreeningovy interval mezi (j-1) a j-tym vysetrenim i-té Zeny

nj — pocet zucastnénych zen v j-tém kole

y; =1 ... 1.ta Zena vstoupi do preklinické screeningem detkovatelné faze v intervalu t; - t;_,,,
y; =0 ... jinak

Odhad poctu oc¢ekavanych prechodi kazdého typu z vérohodnostni funkce — preklinické
screeningem detekovatelné nadory a negativni vysetreni

Vznikne soustava rovnic ve tvaru: pozorované vysledky = o€ekavané vysledky + chyba

Nelinearni regrese — nls procedura implementovana v prostredi R



% Vysledky

Odhady parametrt:

Vék. skupina 50-59 60-69
CR Two-county st. CR Two-county st.
Ay 0.0016 0.0015 0.0021 0.0024
A, 0.3671 0.3020 0.2605 0.2610
MST 2.72 3.31 3.84 3.83
Matice jednoletych pravdépodobnosti prechodu:
50 - 59 60 - 69
0.9983 0.0014 0.0003 0.9979 0.0018 0.0003
0 0.6771 0.3239 0 0.7707 0.2293
0 0 1 0 0 1

Predikované pocty intervalovych karcinomu:

Vékova skupina

50-59

60-69

Predikované V MaSc Predikované V MaSc
Mezi 1. a 2. kolem 419.4 141 (34%) 191.6 95 (50%)
Mezi 2. a 3. kolem 124.3 14 (11%) 41.6 4 (10%)




% Dalsi cile

® Pouzit Markovské modely s péti stavy
- zahrnujici velikost nadoru (<2 cm, >=2 cm)
- zahrnujici stav uzlin (negativni, pozitivni) [ Preziti }
- zahrnujici grade (1-2, 3)

® Odhadnout senzitivitu screeningového testu a senzitivitu celého programu

® Srovnat mortalitu na karcinom prsu (za sou¢asného screeningového programu)
se situaci, kdy by zadny screeningovy program nebyl zaveden

® Provést cost-effectiveness analyzu




Dekuji za pozornost
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