Jiho&eska univerzita v Ceskych Budgjovicich

Zdravotné socialni fakulta

Rizika spojena s radiacni expozici
pri mamografickém screeningu a jejich porovnani

s prospéSnosti mamografického screeningu

diplomové prace

Autor préce: Bc. Ondiej Hecht
Studijni program:  Ochrana obyvatelstva
Studijni obor: Civilni nouzové ptipravenost

Vedouci prace: prof. Dr. Friedo Zolzer, Ph.D.

Datum odevzdéni prace: 15.5.2015



Abstrakt

V Ceské republice (dile jen CR) funguje jiz tfindctym rokem mamograficky
screeningovy program (dale jen MMG screening), ktery poméaha odhalovat casna stadia
zhoubnych novotvart prsu (dale je ZN), ¢imz podstatnou mérou pfispiva k tspésnosti
1é&by tohoto zakeiného onemocnéni. Nepopiratelny pfinos MMG screeningu je v CR
Jiz dostate¢né prokazéan, ovSem kvili Spatné informovanosti, povéram nebo prosté
neochot¢ starat se o své zdravi je screeningovy program vyuzivan pouze o néco vice
neZ polovinou zenské populace. Jednim z dlivodl neochoty Zen tento program vyuzivat
je zajisté strach z dopadii zatfeni, které se pouziva pii mamografickém vysetfeni.

Cilem této prace bylo v prvni fazi objasnéni vztahu mezi davkou zafeni obdrZzenou
béhem zivota Zeny vyuzivajici screeningovy program a zvySenou pravdépodobnosti
incidence zhoubného novotvaru zptisobenou indukovanim tumoru u¢inkem ionizujiciho
zéfeni. V druhé fazi potom porovnani Sance na odhaleni ZN v prvnim klinickém stadiu
u zeny MMG screening pravidelné vyuzivajici a u Zeny MMG screening nevyuzivajici.

Pro zjisténi konkrétnich obdrzenych davek bylo provedeno meéfeni na jednom
screeningovém pracovisti v zapadnich Cechach. Sledovany byly tii vékové kategorie
zen ve veéku od pétactyficeti do devétapadesati let. Sledovana byla jednak primérna
davka obdrzend pii klasickém mamografickém vySetfeni a jednak davka obrZzena
pfi tzv. dopliiuyjicim mamografickém vySetfeni. Tyto hodnoty byly podrobeny
statistickému Setfeni za ucelem zjistit, zda davka obdrzend pifi mamografii je zavisla
na véku pacienta.

V teoretické €asti jsou uvedeny zakladni principy MMG screenignu a mamografie
jako takové, dale pouzité statistické metody a predevsim pfistupy ke stanoveni rizika
plynouciho z ionizujiciho zafeni. Jako hlavni zdroj informaci pro stanoveni rizika byla

pouzita doporuceni ICRP Publikace 103 z roku 2007 a z ni vyplyvajici zavery.



V praktické casti bylo prokdzano, ze primérnd davka obdrzend pii klasické
mamografii je na v€ku Zeny nezavisla. U dopliujici mamografie toto prokazano byt
nemohlo vzhledem k malému souboru dat a Siroké Skale naméfenych hodnot. Hlavni
hypotéza, tedy Ze ptes nevyhody ve formé¢ zvySené moznosti indukce tumoru je

MMG screenign vyhodné vyuzivat, byla potvrzena.

Klicova slova: Aproximate glandular dose, indukce tumoru, mamograficky

screening, zhoubny novotvar prsu



Abstract

The screening mammography programme has been running succesfully
in the Czech republic for 13 years. Due to its ability to uncover earlystages of breast
cancer, it helps to fight this serious disease. Although the positive outcome of this
programme in the Czech republic has been already proved, there is only approximately
50% of women who have been regularly treated with it.One of the major reasons
for this fact is a fear of cancer induction caused by the use of X-rays during
the mammography.

The main goal of this thesis is to calculate the risk of breast cancer induction caused
by the mammography and to compare benefits of the screening programme for a woman
who goes for regular checkups and a woman who does not.

The measurement of concrete doses was made in one screening centre center
located in western bohemia region. The group of observed patients at the age of 45-59
was divided into three categories. The object of measurement was an average dose
received during the screening mammography, plus an average dose received during an
additional mammography, which may sometimes occure during the examination.
These data was studied through a statistic investigation to prove that the received dose
is not dependent on the patient’s age.

In the theoretical part of this work main principals of the screening mammography
programme and mammography itself are repeated. The methods of statistic
investigation and the methodology for estimating breast cancer risks based
on recommendations of ICRP Publication 103.

In the practical part was proved, that the average dose received during the classical
mammography does not depend on the age of the patient. This could not be proved

for an additional mammography dose, because of not sufficient group of statistic data.



The main hypothesis, that regular checkups using the mammographical screening

programme is benefical for women , was verified.

Key words: Approximate glandular dose, tumor induction, the screening

mammography programme, malignant breast neoplasm
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Seznam pouzitych zkratek

MMG - mamografie

AGD — Average glandular dose

HNYV — Hromadny ndhodny jev

HSZ — Hodnota statistického znaku

SZ — Statisticky znak

VSS — Vybérovy statisticky soubor

ZSS — Zakladni statisticky soubor

ZN — zhoubny novotvar

Ca — karcinom

VZP — Vseobecna zdravotni pojisStovna

SUJB - Stétni ufad pro jadernou bezpe&nost

KOMD - Komise odbornikli pro mamarni diagnostiku
AMA-CZ - Asociace mamodiagnostikii CR

ICRP — International commission on radiological protection
UNSCEAR - United Nations Scientific Committee on the Effects of Atomic Radiation
OSN - Organizace spojenych naroda

RBU - Relativni biologica u¢innost
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Uvod

Rakovina prsu je svétové u zenské ¢asti populace nejcastéjsi zhoubné nadorové
onemocnéni. V Ceské republice (dale jen CR) je kazdy rok nové diagnostikovano vice
nez 6500 ptipadi zhoubného novotvaru prsu. Z toho zhruba 2000 piipadu je fatalnich.
Diky mamografickému (dale jen MMG) screeningu se neustale zlepSuje pomér novych
pfipadl k fatdlnim, kdy diky v€asnému odhaleni se Sance na uspésné vyléceni této
nemoci rapidné zvysuji. Nepopiratelny piinos MMG screeningu je v CR jiz dostate¢né
prokdzén, ovSem at’ uz neinformovanosti, povérami nebo prostou neochotou starat
se o své zdravi je screeningovy program vyuzivan pouze o0 néco vice
nez polovinou zenské populace. Bohuzel v ¢&asti populace MMG screening
nevyuzivajici je stale véasné odhaleni zhoubného novotvaru otdzkou $tésti a znacné Cast
téchto pripadi stale konci fatalng.

Ackoliv se diky MMG screeningu dafi zlepSovat pomér novych a fatalnich ptipadu,
samotné pocty nové objevivsich se nadorti prsu kazdorocné rostou. Pro¢ tomu tak je,
neni dostatecné vysvétleno. Vzhledem k tomu, Ze tento pfirtstek je markantni,
piedevs§im ve vyspélych oblastech svéta, predpoklada se prosté vliv prostiedi podobné
jako u jinych civiliza¢nich onemocnéni. V tomto sméru by se nemélo zapominat
na radiacni zatéz z mamografického vySetfeni jako takového. V soucasné dobé bézi
n¢kolik rozsahlych vyzkuml zamétujicich se na nésledky Iékatfského ozéfeni,
které doposud bylo celkem piehlizeno.

Cilem této prace by mélo byt prokazani prospéSnosti mamografického screeningu

1 pfes jeho nevyhody ve formé moznosti indukce zhoubného novotvaru.
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1. Teoreticka cast

1.1 Zhoubné novotvary prsu

Zhoubné novotvary (dale jen ZN) prsu jsou maligni nadorovd onemocnéni prsu
postihujici v naprosté vétSin€ Zeny v postmenopauzalnim véku. V poslednich letech
ovSem neni Zadnou vzacnosti vyskyt tohoto onemocnéni i u zen po pétaticatém véku
zivota. Muzi tvoti pouze zhruba 1% ptipadui. (1)

Nadory prsu vznikaji jako diisledek nahromadéni poruch geni regulujicich bunécny
rist, bunécnou diferenciaci, reparaci poSkozeni genetické informace, proces starnuti
buiiky a apoptozu v buiikach prsni Zlazy. (1)

V 80 % ptipadi se jedna o sporadicky vyskyt nadort. Jejich rozvoj je podminén
pfedev§im faktory hormondlnimi a faktory Zivotniho stylu. U 10 — 15 % nadorQ
hovotfime o tzv. familiarnim vyskytu. V postizenych rodinach se vyskytuje nadorové
onemocnéni, mnohdy nejen prsu, u vice pfislusnikti rodiny. Rozvoj této formy rakoviny
prsu je podminén fadou genetickych faktor, mnohdy dosud ne zcela ptesné
definovanych, ve spojeni s faktory hormondlnimi a faktory Zivotniho stylu.
Piiblizné¢ 5 — 10 % nddort se vyskytuje na dédicném zdkladg. Postizeni jedinci jsou
nositelé mutaci gentt BRCAI, BRCA2, méné¢ Casto genll p53, PTEN nebo STK11. (1)

Inicidlni formy onemocnéni se u prevazné vétSiny Zen manifestuji
jako rezistence v prsu, vzacnéji jako vpaceni bradavky, bolesti v prsu nebo vytok
z bradavky. Generalizované¢ formy nadorii prsu se projevuji symptomy v zavislosti
na lokalizaci metastatického postizeni. (2)

V ramci snahy o dosazeni co moznd nejvétsi Sance na UspéSné vyléceni
karcinomu prsu je idealni objevit nador jesté diiv, neZ se zacne jakkoliv manifestovat.

To je pravé diivod a smysl existence mamografického screeningu.
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1.1.1 Epidemiologie zhoubnych novotvari prsu

Zhoubné novotvary prsu patii k nejcastéjSim nadorovym onemocnénim u zen
ve svétové populaci. Svétova incidence byla pro rok 2012 odhadnuta celkem na 1 676
633 nové diagnostikovanych nadorii prsu (1. nejcastéj$i ZN u Zen, 25,2 % ZN kromé
koznich) a 464 202 nadorti prsu v Evropé (1. nejcastéjsi novotvar u Zen, 28,8 % ZN
krom¢ koznich). Odhadovany pocet imrti na toto onemocnéni byl v roce 2012 ve svété
521 907 (14,7 % vSech tmrti na ZN u Zen, 1. misto mezi ZN jako pfi¢inou umrti) a 131
347 Gamrti v Evropé (16,9 % umrti na ZN u Zen, 1. misto mezi ZN jako pfi¢inou umrti).
Odhadovana prevalence (pacientky Zijici s nddorem) do 5 let od diagnézy ZN prsu byla
pro rok 2012 celosvétové 6 255 391 (240,8 na 100 000 zen) a 1 837 855 v Evropé
(560,9 na 100 000 Zen). Kumulativni riziko vzniku ZN prsu do 75 let véku je 4,62 %

celosvétove u Zen, v Evropé je to 7,64 % u Zen. (8)

Parametr Zeny Parametr Zeny
Incidence Incidence

poéet novotvard 1676 633 poéet novotvard 464 202
poéet novotvard na 100 000 Zen 47,9 poéet novotvard na 100 000 Zen 121,0
ASR(W) 43,3 ASR(W) 71,1
podil ze ZN kromé koznich 25,2 % podil ze ZN kromé koZnich 28,8 %
poradi mezi ZN kromé koznich 1. peradi mezi ZN kromé koZnich 1.
Mortalita Mortalita

pocet umrti 521 907 pocet umrti 131 347
pocet umrti na 100 000 Zen 14,9 pocet umrti na 100 000 Zen 34,2
ASR(W) 12,9 ASR(W) 16,1
podil z amrti na ZN kromé koZnich 14,7 % podil z amrti na ZN kromé koZnich 16,9 %
poradi mezi ZN jako pficinou amrti 1. poiradi mezi ZN jako pficinou amrti 1.
Prevalence (pacientky Zijici do 5 let od dg.) Prevalence (pacientky Zijici do 5 let od dg.)
pocet pacientek 6 255 391 pocet pacientek 1 837 855
pocet na 100 000 Zen 240,8 pocet na 100 000 Zen 560,9
Kumulativni riziko vzniku nadoru Kumulativni rizike vzniku nadoru

do 75 let od narozeni 4,62 % do 75 let od narozeni 7,64 %

Tabulka ¢. 1 - Epidemiologie karcinomu prsu ve sveté (vlevo) a v Evropé (vpravo) (8)
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V CR je kazdoroéné diagnostikovano kolem 6500 novych piipadii onemocnéni,
coz je priblizn€ 120 pacientek na 100 000 ceskych Zen. Na nésledky karcinomu prsu
zemie kazdy rok ptiblizné 2 000 ¢eskych Zen, coz odpovidé zhruba ctyficeti pripadim
umrti na rakovinu prsu v prepo¢tu na 100 000 zen. Mezi pri¢inami umrti ve vékové
kategorii 20—54 let tak zaujima karcinom prsu prvni misto. (3)

Moznosti prevence vzniku zhoubného novotvaru prsu na individudlni urovni jsou
omezené. Vzhledem k tomu, Ze dosud nebyl poznian jednoznacny rizikovy faktor
vysvétlujici  pfi¢inu vzniku tohoto onemocnéni s uspokojivou spolehlivosti (jako je
tomu napft. u naddort plic), jedinou moznosti boje je v€asna diagnostika a uspesna l1écba.

(4)

1.1.2 Klinicka stadia zhoubnych novotvari prsu

Klinické stadium onemocnéni vyjadiuje stupen pokrocilosti karcinomu a je jednim
z faktord, na jehoz zéklad¢ se lékaf rozhoduje o zpiisobu 1écby. Pii jeho urcovani
se vychazi z informace o velikosti nadoru a z udaji o jeho Sifeni do lymfatickych uzlin
¢i jinych organd. (1)

Klinické stadium mé jednoznacny vztah k UspéSnosti 1é€by. Zatimco u néadoru
in situ lze pfedpokladat uplné vyléceni, u vyssich stadii je bohuzel nutno do urcité miry,
odpovidajici vysi stadia, pocitat s recidivou i v ptipad¢ Uplného vymizeni ptiznaki
onemocnéni. Sance, Ze se diky 1é¢bé v nasledujicich péti letech od diagnozy neobjevi
7zadné znamky karcinomu, je u I. stadia asi 90%, u II. stadia 86-91%, u III. stadia
54-67% au IV. stadia 20%. (2)

Stadia jsou oznacena podle pokrocilosti onemocnéni Cisly od 0 do IV. Jednotliva

stadia jsou dale rozd¢lena do skupin podle typu postizeni.

Stadium 0

Takzvany nador in situ, tj. zatim neinvazivni.
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Vzniku karcinomu prsu mohou ptedchazet premaligni zmény, kterymi jsou duktalni
hyperplazie, atypickd duktalni a lobuldrni hyperplazie. Z hyperplazii se vyvinou nejprve
neinvazivni karcinomy, které se nazyvaji karcinomy ,,in situ“. Jednd se o stadium
karcinomu, kdy nadorové buiiky jesté neptestoupily pres bazalni membranu (nebunécna
vrstva, kterd oddéluje epitelové bunky od podplrnych tkani orgdnu). Nadorové bunky
tak dosud nemohly proniknout do lymfatickych nebo krevnich cév a nevznikly

tak metastazy. (2)

Stadium I
Tumor je menS$i nez 2 cm v priméru a nejsou postizeny lymfatické uzliny

v podpazi, karcinom se zatim nesiii mimo prs. (2)

Stadium II
Skupina ITA, eventuality:
Nédor mensi neZ 2 cm s postizenim 1-3 lymfatickych uzlin.
Postizeni lymfatickych uzlin v podpazi bez prokazatelného nadoru v prsu.
Nédor o velikosti 2-5 cm bez postizeni lymfatickych uzlin. (2)
Skupina I1B, eventuality:
Nédor o velikosti 2-5 cm s postizenim 1-3 podpaznich lymfatickych uzlin.

Nédor vétsi nez 5 cm bez postizeni lymfatickych uzlin v podpazi. (2)

Stadium III
Skupina IITA, eventuality:

Postizené podpazni lymfatické uzliny fixované navzajem (neoddélitelné od sebe),
nebo postizeni vedle kosti hrudni, a to bez prokazatelného nadoru v prsu.

Nador mens$i nez 2 cm a soucasné postizené podpazni lymfatické uzliny fixované
navzajem, nebo postizeni uzlin vedle kosti hrudni.

Nédor o velikosti 2-5 cm a soucasné postizené podpazni lymfatické uzliny fixované

navzajem, nebo postizeni uzlin vedle kosti hrudni.
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Nador vétsi nez 5 cm a soucasné postizené podpazni lymfatické uzliny, nebo
postizeni uzlin vedle kosti hrudni. (2)
Skupina IIIB, eventuality:
Nador jakékoli velikosti, ktery proristd do stény hrudni ¢&i  kaze.
Zanétlivy karcinom (Sifici se lymfatickymi cévami v kiiZi prsu a zplsobujici otok,
zarudnuti a tzv. pomeranc¢ovou kuru) (2)
Skupina IIIC, eventuality:
Nédor jakékoli velikosti a postizeni deseti a vice lymfatickych uzlin v podpazi.
Nédor jakékoli velikosti a postizeni nadklickovych nebo podklickovych uzlin,

piipadné i podpaznich uzlin. (2)

Stadium IV
Onemocnéni s prokdzanymi vzdalenymi metastdzami, nejcastéji v plicich,

jatrech, kostech ¢i mozku. (2)

1.2 Mamograficky screening

Obecné screening znamena ploSné vySetfovani populace za tucelem detekce
lé¢itelného naddorového onemocnéni v jeho Casnych stadiich, kdy pacienti jeSté nemaji
potize a pfiznaky. Cilem screeningu je snizit mortalitu (Umrtnost) na sledované
onemocnéni. Hlavnim pfinosem screeningovych testi je zlepSeni prognozy
onemocnéni, moznost méné radikdlni, zpravidla i méné nédkladné a pfitom UCinné&;jsi
lécby. (4)

Mamograficky  screening znamena pravidelné preventivni  vySetfovani
asymptomatickych zen s cilem zachytit rozvijejici se zhoubny nador prsu
v co nej¢asnéjSim stadiu. Princip fungovani mamografického screeningu vychazi
z predpokladu, ze onemocnéni zachycené v Casné fazi je snaze léCitelné a vede

ke snizeni mortality na toto onemocnéni. (4)
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1.2.1 Mamograficky screening v CR

Od zaii roku 2002 se Ceska republika piipojila k vétsing evropskych zemi
a zahgjila celoplo$Sny mamograficky screening, umoznujici Zendm ve véku 45-69 let
(pozdéji  od 45 let vyse) pravidelna preventivni vySetieni s cilem zvysSeni podilu
Casného zachytu onemocnéni v populaci. Interval pro jednotlivd vySetfeni v rdmci
screeningového programu je stanoven na jedno vysetfeni jednou za dva roky. Jedné se
o kompromisni feSeni zohlediujici jednak néklady a jednak interval, ve kterém se nové
propagujici ZN dafi stale jest¢ odchytavat v prvnim klinickém stadiu. Vefejnym
tajemstvim je pfedchozi existence tzv. ,,Sedého screeningu" (provadéni preventivniho
vySetteni Zen v néckterych aktivnich centrech v dobé neexistence oficialniho
screeningu), jehoz disledky mély zasadni dopad na interpretaci vysledka pocatecnich
fazi oficialniho screeningu. (5)

Populacni screening karcinomu prsu je soucéasti doporuceni Rady Evropské unie
(EU) ze dne 2. prosince 2003 - 2003/878/EC. Rada doporucuje cClenskym statim
implementaci tohoto screeningového programu, ptfi¢emz jeho nezbytnou soucasti je také
sbér dat o preventivnich vySetfenich 1 naslednych diagnostickych procedurach. Jejich
prostfednictvim pak ma byt pravidelné monitorovan screeningovy proces a jeho dopad
na umrtnost na karcinom prsu. Podrobné doporuceni pro implementaci screeningovych
programll v jednotlivych statech pak obsahuje dokument ,,European Guidelines
for Quality Assurance in Breast Cancer Screening and Diagnosis®. Sbér dat, ktery je
nastaven doporudenym standardem MZ CR, je v souladu s doporudenim rady
a umoziuje monitoring programu zpusobem kompatibilnim s European Guidelines. (11)

V soucasnosti je program provozovan na nckolika desitkdch akreditovanych
pracovist, jejichz CcCinnost je prabézn¢ monitorovana a kontrolovana podle
transparentnich pravidel. Priibéh programu, dodrZzovani stanovenych pravidel a védecky
rozvoj projektu je v Ceské republice garantovan dvéma nezavislymi komisemi. Za prvé
Komisi pro screening nadorti prsu MZ CR a za druhé Komisi odbornikdl pro mamarni

diagnostiku (KOMD).
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Komise pro screening nadorti prsu MZ CR je slozena ze zastupct radiologl
- mamodiagnostikil, clenti vyborG vSech odbornych spolecnosti zabyvajicich se
problematikou diagnostiky a 1é¢eni chorob prsu, Statniho ufadu pro jadernou
bezpeénost (SUJB), Vieobecné zdravotni pojistovny (VZP), Svazu zdravotnich
pojistoven (sdruzuje ostatni zdravotni pojistovny) a ministerstva zdravotnictvi.

Komise odbornikli pro mamarni diagnostiku (KOMD) je zastoupena piedevSim
odborniky z Radiologické spole¢nosti CLS JEP, SdruZeni nestatnich ambulantnich

radiologli a Asociace mamodiagnostikii CR (AMA-CZ).

1.2.2 Uspénost mamografického screeningu v CR

Zhoubny novotvar prsu predstavuje velmi vyznamnou skupinu nadort postihujicich
zeny. Kolem 6500 nové nahlaSenych onemocnéni roén€ a prevalence nad 60 000
predstavuji zna¢nou populacni i 1é€ebnou zatéz. Bohuzel setrvale rostouci incidence
a prevalence tohoto onemocnéni pfedstavuje velky problém, nebot’ je relativné vysoky
podil onemocnéni stale zachytavan primarné az v klinickém stadiu III a IV (cca 22 %).
Tyto pokrocilé stavy onemocnéni pak tvoii znanou ¢ast populace pacientek
v prevalenci (vice nez 16 %) a generuji vyznamnou lé¢ebnou zatéz. Bezpochyby
pozitivni zpravou je klesajici mortalita pfi vysoké incidenci. Setrvale klesajici mortalita
je u ZN prsu potvrzena pozitivnim vyvojem relativniho pétilet¢ho preziti, které je
mezinarodné uzndvanym indikatorem kvality léebné péce v onkologii. Statisticky
vyznamny narust tohoto ukazatele je patrny piedevSim u onemocnéni vcasné
diagnostikovanych, tj. v klinickém stadiu I nebo II, vyznamny narGst je doloZen také
pro klinické stadium III. U nadori primarné¢ zachycenych v metastatickém stavu
se hodnoty dosahovaného preziti dosud nedaii statisticky vyznamné prodluZovat.
(viz. Ptiloha €. 1) (10)

Vyvoj incidence a mortality zhoubnych nadort prsu pro celou ¢eskou populaci
se da sledovat jiz od roku 1977. Do poloviny 90. let 20. stoleti je prabeh kiivek

rovnobézny, poté incidence prudce vzrista. (8)
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Zdroj: Narodni onkologicky registr CR.

Graf ¢. 1 - Srovndni mortality a incidence ZN prsu v CR (8)

Mortalita naopak v tomto obdobi rist piestala a v novém tisicileti pozvolna klesa
(trend za obdobi 2001-2011 v incidenci +22,9 %, v mortalit¢ —9,0%) (viz Ptiloha ¢.2).

Do poloviny 90. let 20. stoleti se podil stadia I kategorii karcinomu prsu pohyboval
pod 20%. K casnému zichytu karcinomu dochazelo spiSe ndhodné. Je tfeba
si uvédomit, ze relativni hodnota 20% podilu ze vSech novych piipadii znamenala
v absolutnich hodnotach vyrazné niZs§i absolutni ¢isla neZ v sou€asné dob¢ (srovnani
489 novych onemocnéni karcinomem prsu stadia [ v roce 1990 vs 2 871 onemocnéni
v roce 2011). Podil I. stadia dosahl v roce 2011 vice nez 40% ze vSech novée odhalenych
ZN prsu v ¢eské populaci. Je nasnadé, ze kli¢ovou roli pii rozvoji casného zachytu hraje
pravé screeningovy program — v roce 2011 jiz bylo ve screeningu zachyceno 40%
ze vSech nové odhalenych ZN prsu v ¢eské populaci a z toho ptiblizné tii Ctvrtiny byly

detekovany v . stadiu. (8)
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Zdroj: Narodni onkologicky registr CR. Zdroj: Reqgistr screeningu karcinomu prsu, IBA MU.

V celé populaci postupné roste zastoupeni nejéasnéjiiho stadia rakoviny prsu. V programu mamografického screeningu bylo
| vroce 2010 zachyceno 40 % viech nadord. V samotném screeningovém programu je v prvnim stadiu nalezeno 70 % onemocnéni.

Obr. ¢. 1 - Srovnani populacniho zastoupeni klinickych stadii ZN prsu v riznych

obdobich (vlevo) a zastoupeni klinickych stadii u ZN detekovanych ve screeningu

(vpravo) (8)

Pocet Zen vySetfovanych ve screeningovém programu stile roste. V letech
2007-2008 doslo ke skokovému navySeni vlivem zvaciho programu VsSeobecné
zdravotni pojistovny (VZP). Tato navysena navstévnost se udrzela. K dal§imu nartstu
doSlo v roce 2010, kdy byla odstranéna horni veékova hranice pro screeningové
vySetfeni. Absolutni pocty novych ptfipadi zachycenych ve screeningu nartstaji, 70%
podil zachycenych c¢asnych stadii (souCet carcinoma in situ a invazivnich stadii
kategorie T1) se v Case neméni. Je potéSitelné, Ze stale narlstaji poCty Zen, které se
do screeningu vraci. V  poslednich letech se stabilizuji poCty Zen, které ptichéazeji
do screeningu poprvé. Stabilizace poméru prvnich a dalSich navstév svédéi o tom,
ze pokud zena do screeningového programu vstoupi, obvykle se do n¢j vraci, chape jeho
piinos. (8)

V roce 2008 poprvé pokryti cilové populace mamografickym screeningem dosahlo

50%. Od t¢é doby k jejimu dal§imu vyraznému zvySeni nedoslo. S nejvyssi navstévnosti
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se trvale setkdvame u zen po 45. roce, s vySSim vékem pokryti screeningem mirné
klesa . Pokryti nejstarSich Zen se zvySuje az v poslednich letech v souvislosti s nabidkou

bezplatného vysetieni zenam nad 69 let. (11)

1.2.3 Pravidla MMG screeningu v CR

Legislativni rdmec projektu v Ceské republice je dan vyhlaskou Ministerstva
zdravotnictvi CR (MZ CR) ¢&. 3/2010 Sb. O stanoveni obsahu a ¢asového rozmezi
preventivnich prohlidek a doporu¢enym standardem, ktery byl uvefejnén ve Véstniku
MZ CR 04/2010.

Na bezplatné mamografické vySetfeni ma jednou za dva roky narok kazda Zena,
ktera jiz dosahla véku 45 let. Do roku 2007 byla stanovena horni vékova hranice na
69 let, ovsem ta byla pozd¢ji zruSena.

K vysetfeni Zena potfebuje rentgenovou zadanku vystavenou gynekologem, nebo
praktickym lékatem. Screeningovd mamografie neni zahrnuta do tzv. vyZadané
(indukované) péce, na rozdil od diagnostické mamografie (uréené pro symptomatické
pacientky), a nejde tedy do nakladi indukujiciho lékate. To by mélo motivovat
gynekology a praktické lékafe k poctivému a ni¢im neomezenému zasilani pacientek
na preventivni mamografické vysetieni. (4)

Screeningovd mamografickd pracovisté musi splnovat fadu pfisnych podminek.
Pravidla pro vstup a c€ast radiodiagnostickych pracovist’ do screeningového programu
jsou stanovena v konsensu &lentt Komise pro screening nadort prsu MZ CR (dale také
KSNP) a Komise odbornikii pro mamarni diagnostiku Radiologické spole¢nosti CLS
JEP a SdruZeni nestatnich ambulantnich radiologii (dale také KOMD). (4)

Soustfedéni screeningu nadorit prsu na specializovand pracovisté spliujici urcité
definované podminky (které miizeme obecné nazvat ,akreditaénimi podminkami),
zajistuje kvalitu, kontinuitu a hodnotitelnost vysledkl, coz odpovidd zajmu Zen
1 doporucenim evropskych organizaci a instituci zabyvajicich se programy onkologické

prevence.
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Mamarni screening mohou v CR provadét jen mamodiagnostickd pracovité
vyhovujici pozadavklim na vysetiovani asymptomatickych Zzen. Z tohoto diivodu zavadi
KOMD systém udélovani Osvédceni o zpiisobilosti k provadéni mamarniho screeningu.
4

Na zéklad¢ doporuceni a ud€leni osvédCeni rozhodne pak Komise pro screening
nadort prsu MZ CR o zafazeni pracovi§té mezi ta, ktera mohou v Ceské republice

provadét mamograficky screening. (4)

1.2.4 Dopliujici vySetieni - recall

Ne vzdy mize mamodiagnostik po provedeni zakladnich dvou projekci na prs
s jistotou uzavriit piipad jako negativni. K rozhodnuti méd mamodiagnostik nékolik
metod dopliujicich vySetfeni. Je to bud dopliujici ultrazvukové vySetfeni,
nebo modifikované snimky. DalSimi moznostmi jsou klasické snimky provedené
s odstupem az jednoho roku (ke zhodnoceni progrese podezielého loziska), vySetieni
na magnetické rezonanci, duktografie, punkce ¢i biopsie. Tyto moznosti ovSem nejsou
jednak tak Casté jako jiz zminény ultrazvuk a modifikované snimky a jednak v ptipadé
biopsii uz se jedné o diivodné podezieni z malignity.

Podil dopliuyjicich vySetieni je vyznamné ovlivnén vékem zeny a potadim
screeningového vySetfeni — Zeny poprvé navstévujici screeningovou mamografii
podstoupily dopliujici vySetfeni (vétSinou doplilujici ultrasonografii) v 19,2%, Zeny
navstévujici screening v dalSich kolech pouze v 7,7%. S rostoucim vékem potieba
dopliujicich vySetteni vyrazné klesa. (4)

Dopliujici ultrazvukova vySetfeni zvySuji vytéznost screeningového procesu
u vysoce denznich typl prsni zlazy. V Ceské populaci Zen ve screeningu ma asi 30% zen
v Tabarov¢ typologii (17) mamograficky obraz 4 a 5. Doplnény ultrazvuk nepochybné
snizuje riziko faleSné negativity screeningu. Screeningové programy jsou vSak
sledovany rovnéz z pohledu efektivity nakladii vzhledem k vysledkiim

(cost-effectiveness), proto musi byt kazdé dopliujici vySetieni, které zvySuje celkovou
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cenu screeningu, voleno uvazlivé (18). Nutno pfipomenout, ze digitalni technologie
hodnoceni mamografie napomahd v post-processingu nepiehlednost denznich

mamogrami ¢astecné eliminovat, a tim pocty dopliujicich ultrasonografi i snizovat.

1.2.5 Datovy audit

Dlouhodobé a peclivé vedeny datovy audit poskytovaného mamografického
screeningu je velice dulezitou soucasti MMG screeningu. Datovy audit (sbér
a statistické zpracovani dat) zajiStuje nezavisly Institut biostatistiky a analyz
Masarykovy univerzity. Z datovych soubort odeslanych ke zpracovani je kazdému
mamografickému centru kazdoro¢né ptipraven report o indikatorech kvality, v némz
si MMG centrum srovnava své dosazené vysledky proti anonymizovanym vysledkiim
ostatnich pracovist. VSem diagnostickym tymim se timto dostava do ruky nastroj
pro sebezlepsovani, nebot’ védi piesné, jakou pricku Gspésnosti v jednotlivém indikatoru
kvality obsadily. (12)

Pro zajisténi kvalitniho sbéru dat byla definovana zavaznd parametrickd struktura
informaci o klientkdch a provedenych vySetfenich, tato data jsou ve vSech centrech
zavazn¢ vyzadovana jako podminka jejich reakreditace a tedy podminka setrvani
v projektu. V prib&hu roku 2003 byl nastaven sbér dat v jednotlivych centrech a v roce
2004 bylo zahajeno centralni zpracovani dat. Pfi zpracovani dat jsou respektovany

vSechny legislativni normy, zejména zakon ¢. 101/2000 Sb. o ochrané osobnich tdaju.
(12)
1.2.5.1 Software MASC

Softaware MASCc je pocitaCovy program ureny pro vedeni datového auditu center

provozujicich  mamograficky screening v Ceské republice v podob& vyhovujici

mezinarodnim doporuc¢enim. Program byl vyvinut v Institutu biostatistiky a analyz
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ve spolupraci s Cleny Komise odbornikii pro mamarni diagnostiku Radiologické
spolec¢nosti a SNAR. (12)

Software MaSc je mozné pouzit nejen pro sbér povinnych udaji pro ucely datového
auditu, ale 1 jako plnohodnotny informacni systém s kompletni spravou dat o klientkach.
V systému je mozné 1 lokaln¢ spoustét validace, dostupné jsou také analyzy
1 s grafickymi vystupy. Systém také umoznuje pocitat priabézné aktualizovanou sadu
indikatort kvality, které jsou soucasti akreditacniho procesu. Ze systému MaSc jsou
data pro ucely zaslani do datového centra exportovana v anonymizované formé.

Z osobnich udaji obsahuje export pouze okres bydlisté a datum narozeni. (12)

1.3 Mamografie

Mamografie je specidlni technika slouZzici k vySetfeni prsu. Je vynikajici k zachyceni
pocateCnich, dobfe lécitelnych stadii rakoviny prsu, takze se pouziva k preventivnim
screeningovym vysetfenim. Nanestésti je linearni koeficient zeslabeni rakovinné tkané
jen velmi malo odlisny od koeficientu zeslabeni zdravé tkané, coz klade extrémni
pozadavky na vySetfovaci postup — nizké napéti na rentgence, dlouhé expozicni Casy (toto

bohuzel vede ke zvySeni absorbované davky) a stlaceni tkané. (4)
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Graf ¢. 1 a 2 - Linearni koeficient zeslabeni pro rozdilné druhy tkani v prsu a zavislost

kontrastu na energii zareni pro nador zlaz (4)
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Mamografické vySetfeni patfi k naroénym vySetfovacim rentgenovym technikam,
jak  z hlediska pozadavkil na vlastni rentgenové zatizeni, tak i programu zabezpefovani
jakosti na pracovisti. Vzhledem k tomu, Ze zdravou a nddorovou tkan Ize v prsu jen obtizné
odlisit, je zapottebi specialnich rentgenovych piistroji — mamografii — pro optimalni detekci

rakoviny prsu. (10)

1.3.1 Mamograf

Jak jiz bylo feceno, mamograf je sice rentgenovy pfistroj, ovSem znacné specificky,
lisici se od klasického rentgenového pfistroje v fad¢ detail. Nyni rozebereme

jednotlivé ¢asti mamogorafu. (51)

X-ray lube

Tube Port

Filtration

Caollimation

Compression f—
paddie 1
Grid  —
Scroon-film [ ' ‘
h:_ ¥
Fhotaolimer
detactor

Obr. €. 2 — Schéma mamografu (19)
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Rentgenka

V soucasnych mamografickych pfistrojich se vyuzivd dvouvldknova katoda
pro definovani rizné¢ velkych ohnisek - velkého a malého (0,3 mm a 0,1 mm)
v zavislosti na tom, jaké potiebujeme parametry zobrazeni. Cim mensi bude optické
ohnisko, tim lepsi dosdhneme prostorové rozliSovaci schopnosti. Pro dosaZeni
co nejmensiho ohniska je zaroven celd anoda zkosena o cca 23°. (51)

Pro mamograficka vySetieni se pouzivaji anodova napéti pod 35 kVp a anodové
proudy 100 mA (£ 25 mA) pro velké ohnisko a 25 mA (= 10 mA) pro malé ohnisko.

Pro vySetteni by bylo nejvhodnéjsi monoenergetické rentgenové zafeni s rozsahem
energii 15 — 25 keV. Zateni, které jsme schopni vyprodukovat, vSak bude vzdy
polyenergetické, pfi¢emz fotony s vysokou energii zhorSuji kontrast v obraze a fotony
s nizkou energii jsou nevhodné zase z toho diivodu, ze zvySuji absorbovanou déavku,
aniZ by pfispély k vytvoreni obrazu. (51)

Proto se pro konstrukci anody v mamografech vyuzivd bud molybdenu,
nebo rhodia, které v kombinaci s filtry ze stejnych materialii potlacuji ve spektru zatreni
slozky s nizkou energii. U molybdenové anody se peaky charakteristického zateni
objevuji na energiich 17,5 a 19,6 keV, u rhodiové anody na energiich 20,2 a 22,7 keV.
Nejcastéji vyuzivané kombinace anoda/filtr jsou Mo/Mo, Mo/Rh a Rh/Rh. Kombinace
Mo/Rh produkuje o néco vyssi energii zafeni nez kombinace Mo/Mo, proto se pouZziva
pro vétsi tloustky a hustoty prsni tkdné. NejvéEtsi energii zafeni vyprodukujeme
pii pouziti kombinace Rh/Rh. Vyprodukovany svazek zatfeni se poté dile vymezuje
kolimatory. (51)

Expozi¢ni automat

Expozi¢ni automat (AEC — Automatic Exposure Control) je umistén pod filmovou
kazetou a vyuziva se pro automatickou kontrolu expozice, tedy proto,
aby se eliminovala nutnost manuélniho nastaveni elektrického mnoZzstvi obsluhujicim
persondlem. Expozi¢ni automat tvoii detektor zafeni, zesilovac a napétovy komparator.
Pokud je pocet fotonli proSlych tkéni po expozici pfili§ maly na to, aby sepnul

komparator, je expozice prodlouzena. (51)
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Kompresni deska

Pfi mamografickém vySetieni je nezbytnd co nejvétsi komprese tkané
a to z nékolika divodi — pfedevSim z toho divodu, Ze zdrava tkan prsu reaguje
na kompresi jinak nez tumor a dale pak zamezime nahodnym pohyblim zplisobujicim
geometrické neostrosti. Kompresi také ziskdme konstantni tlouStku vrstvy, a tedy
vyhodné jednoparametrické zobrazeni. Diky zmenSené tloust’ce tkané také zmenSime
podil rozptyleného zatreni, ¢imz zlepSime kontrast v obraze a zmens§ime absorbovanou
davku. Typické hodnoty komprese se pohybuji v rozmezi 7 — 15 N. (51)
Sekundarni kolimatory

Sekundarni clona je umisténa mezi snimanym objektem a rovinou detektoru
rtg zafeni. Pouzivd se k potlaceni vlivu rozptyleného zafeni na vysledny obraz.
Je tvofena miizkou z lamel absorp¢niho materidlu (s vysokym atomovym cislem),
které jsou uspotadany bud’ paralelné, nebo sméfuji do ohniska rentgenky. (51)
Detektory

Pod sekundéarni clonou se nachdzi film v kazeté, nebo jiny typ detektoru.
U konvencéni mamografie se Casto jest¢ jedna o specidlni rtg film, u digitalnich

mamografl pak flat-panel, ktery konvertuje latentni obraz pfimo na elektricky signal.

(1)

1.3.2 Dozimetrie - vypocet AGD

Primérna absorbovand davka v mlécné Zlaze, neboli AGD (Average glandular
ucinkl zpsobenych mamografickym vysetfenim. (51)

Pfi vySetfeni na digitdlnim mamografu mizeme hodnotu pramérné davky (4GD)
odecitat pfimo na monitoru pracovni stanice a je také soucasti archivovanych snimki
na serveru. Stejné tak lze odecitat dalsi expozi¢ni parametr - vstupni povrchovou davku
(oznaceni ESD — Entrance Skin Dose nebo ESE - Estimated Skin Entrance Dose).
Tyto hodnoty digitalni mamograf odhadne na zakladé¢ konkrétniho zabudovaného

algoritmu. U konven¢niho mamografu tyto hodnoty sledovat nelze a jako kritérium
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dodrZeni mistni referenéni urovné se voli hodnota indikovaného elektrického mnoZstvi
na jednu projekei. (51)

Velikost absorbované davky je ovlivnéna spektrem pouzitého zafeni, které zavisi
na materidlu anody, materidlu ptidavnych filtri a napé€ti rentgenky. Absorbovana davka
dale zavisi na tloust'ce vySetiované tkané, jejim slozeni a struktuie. (51)

Pro vypocet AGD je Evropskou komisi doporucovan piepocet ze vstupni povrchové
kermy: AGD = g*K;

Ki je vstupni povrchova kerma voln¢ ve vzduchu a g je konverzni faktor prevadéjici
dopadajici kermu na stiedni davku v mlécné Zlaze pro prs s 50% glandularitou a Mo/Mo
spektrum rentgenky. Zadna prsni tkan vsak nemd glandularitu pfesné 50% a navic vyse
uvedeny vztah pocitd pouze s moznosti kombinace filtr/anoda Mo/Mo. Proto jsou dale
zavedeny upiesnujici faktory ¢ a s, kde ¢ faktor je konverzni faktor vyjadiujici odchylky
ve slozeni prsni tkané od glandularity 50% a s faktor vyjadiuje korekci vypoctu pro jiné
kombinace filtr/anoda. (51)

Vysledny vzorec vypada takto: ~ AGD = g*K;*c*s

Tloust'ka fantomu [mm]
HVL [mm Al] 20 30 40 45 50 60 70 80
0.30 0.889 [ 0.940 | 1.043 | 1.109 | 1.164 | 1.254 | 1.299 | 1.307
0.35 0.895 [ 0943 | 1.041 | 1.105 | 1.160 | 1.245 | 1.292 | 1.299
0.40 0.903 | 0945 | 1.040 | 1.102 | 1.151 | 1.235 | 1.282 | 1.202
0.45 0.908 | 0946 | 1.039 | 1.099 | 1.150 | 1.231 | 1.275 | 1.287
0.50 0.912 [ 0949 | 1.037 | 1.096 | 1.144 | 1,225 | 1.270 | 1.283
0.55 0.917 [ 0952 | 1.035 | 1.091 | 1.139 | 1.217 | L1260 | 1.273
0.60 0.921 | 0953 | 1.034 | 1.088 | 1.134 | 1.207 | 1.249 | 1.262

Tabulka ¢. 2 - Konverzni faktory c (20)

kombinace anteri:’alu konverzni faktor s
anoda/filtr
Mo/Mo 1.000
Mo/Rh 1.017
Rh/Rh 1.061
Rh/Al 1.044
W/Rh 1.042
W/A] 1.050

Tabulka ¢. 3 - Konverzni faktory s (20)
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1.3.3 Dopliujici modifikované snimky

V ptipadé, ze jako dopliujici vySetfeni neni zvolen ultrazvuk, pfichazi na tadu
modifikované snimky. Nejzastoupenéjsi dva typy téchto snimkl jsou: modifikovany
rolovany snimek a modifikovany zvétSeny snimek. LiSi se od sebe jednak zpisobem
provedeni, ale pfedevSim (pro potfeby této prace dilezitym) se liSi absorbovanou

davkou zafeni ve zlaze.

1.3.3.1 Modifikovany rolovany snimek

Modifikovany rolovany snimek se vyuziva pifedevSim k ovéfeni podstaty lokdlnich
zahusténi Zlazy na provedenych zadkladnich snimcich. ZkuSeny mamodiagnostik vi,
7e tato zahusténi jsou s nejvétsi pravdépodobnosti vysledkem sumace riznych casti
zlazy orientovanych nad sebou. Pfi provadéni rolovaného snimku se snazi provadéjici
asistent snimkovanym prsem pootocit tak, aby horni kvadranty prsu Sly jednim smérem
a dolni kvadranty smérem opacnym. Dosahne se tim toho, ze <casti zlazy,
které se na pfedchozim snimku piekryvaly, se nyni jizZ neptekryvaji. Pokud zahus$téni
zustava patrné i po téchto snimcich, musi se pfistoupit k dalSim metodam ovéteni jejich
podstaty, jako napf. biopsie.

Vzhledem k tomu, Ze expozi¢ni parametry se u tohoto typu modifikovaného snimku

nijak nelisi od zékladnich projeket, je 1 AGD stéle stejna.

1.3.3.2 Modifikovany zvétSeny snimek

U tohoto typu snimku je klasickd snimkovaci deska nahrazena vyvySenym
povrchem (bliz§im retngence) a kompresni deska nahrazena malym pilkruhovitym
plexisklem. Oddalenim snimkovaného objektu od detektoru obrazu dochazi ke zvétseni

snimkovaného objektu na vysledném snimku. BohuZel se ovSem také se zkracenim
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vzdalenosti od rentgenky znacn€ zvySuje davka na zlazu. Malé kompresni desky
se vyuzivad k dosazeni lokalni komprese, ktera umozni, kviali odliSnym vlastnostem
tumoru a zdravé zladzy, dobré odliSeni jednoho od druhého v ptipadé podezielé
konvergence (sbihani) vaziva. Efektu zvétSeni objektu se vyuziva v ptipadé¢ vyskytu
podezielych mikrokalcifikaci, kdy lze na zvétSeném snimku rozeznat jejich tvar,

dilezity pro posouzeni jejich benigniho, ¢i maligniho piivodu.

1.3.4 PACS

PACS z anglické zkratky picture archiving and communication system je systém
technologii ur¢enych k praci se zdravotnickou dokumentaci v digitalni formé. PACS
se skladd ze Ctyt zékladnich prvki. Jednak urcitou zobrazovaci technikou (CT, MRI,
digitalni mamograf) a dale pak chranénou siti pro pfenos dat, diagnostickymi stanicemi
pro zobrazeni a vyhodnocovani ndlezu a nakonec archivem v podobé& zrdcadlenych

diskd a serveru.

1.4 Radiac¢ni ochrana a radiobiologie

1.4.1 Zakladni principy ochrany pied zarenim

Cilem ochrany pfed zafenim je vyloucit organizacnimi a technickymi opatfenimi
moznost ohroZeni pracovnikil i obyvatelstva U¢inky deterministického typu a snizit
na pfijatelnou troven riziko stochastickych uc¢inku. (32)

Ptijatelnost ozéateni lidi musi byt dolozena splnénim tii principti radiani ochrany.
(32)

Za prvé zadna CcCinnost vedouci k ozéafeni lidi se nesmi provozovat,

pokud z ni neplyne dostateCny prospéch ozafenym jedincim nebo spolecnosti,
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aby se vyrovnala zdravotni ujma zplsobovana ozafenim (princip zdiivodnéni). Za druhé
v ramci urcité ¢innosti musi byt vysSe individualnich davek, pocet exponovanych osob
a pravdépodobnost expozic (neni-li jisté, ze k nim dojde) udrzovany tak nizké, jak Ize
rozumné dosdhnout s uvazenim ekonomickych a socialnich hledisek (princip
optimalizace). A za tieti expozice jednotlivell musi byt podfizena davkovym limitiim,
predstavujicim neptekrocitelny strop kontrolovatelné expozice (princip nepiekroceni
limitd). (32)

Nutno dodat, ze davkové limity se nevztahuji na lékaiské ozateni a plati pouze,
7e toto ozafeni musi byt zdivodnéno piinosem, prevazujicim nad riziky, jez z tohoto
ozareni vznikaji nebo mohou vzniknout.

Splnéni pozadavkl na ochranu pracovnikli se ovéfuje systémem monitorovani,
ktery zahrnuje s pouzitim piedevsim radiometrickych a dozimetrickych postupti jednak

monitorovani pracovniho prosttedi, jednak monitorovani samotnych pracovnikii. (32)

1.4.2 Veli¢iny ionizujiciho zareni

Zakladni veli¢inou je absorbovana davka, kterd je definovana jako pomér stfedni
energie sdélené v objemovém elementu davky o hmotnosti m a hmotnosti tohoto

elementu. (52)

D - absorbovana davka;

de - stfedni energie;

dm - hmotnost latky.

Jednotkou absorbované davky je J.kg-1, pro ktery byl zaveden nazev gray (Gy).
Kratce lIze fici, ze absorbovana davka je energie ionizujicitho zafeni absorbovana

v jednotce hmotnosti ozatované latky v ur¢itém misté. (52)
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Davkovy prikon je pomér prirtstku davky za Cas

D - davkovy piikon;
dD - ptirtstek davky;
dt - ¢asovy interval.

Jednotkou je Gy.s™, ¢asto se davkovy piikon vyjadiuje v mGy.h™' nebo v pGy.h™.

Kerma je definovana pomérem:

Pl
dm

K - kerma;

dEi- soucet pocatecnich kinetickych energii vSech nabitych castic uvolnénych
nenabitymi ionizujicimi ¢asticemi v urcitém objemu latky o hmotnosti dm;

dm - hmotnost latky.

Jednotkou kermy je, stejné jako jednotkou absorbované davky, Gy. (52)

Biologicky ucinek ionizujiciho zafeni zavisi nejen na absorbované davce,
ale také na druhu ionizujiciho zafeni. Pomér davek zéafeni potiebnych u dvou druht
zafeni k vyvolani téhoz stupné biologického u¢inku se nazyva relativni biologicka
udinnost (RBU). Jako referenéniho zafeni se obvykle pouZiva rentgenového zéfeni

(250 KeV). (52)
Davkovy ekvivalent je souin davky v uvazovaném bodé¢ tkané a jakostniho

Cinitele.

H=0.D
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H - davkovy ekvivalent;

Q - jakostni Cinitel,

D - davka.

Jakostni ¢&initel, podobné jako RBU, vyjadiuje rozdilnou biologickou w&innost
riiznych druhii zafeni. Zatimco RBU je experimentélni hodnota, jejiz definitivni podoba
je stale diskutovana, jakostni Cinitel je hodnota uréend ICRP na zdkladé mnoha
experimentalnich dat. Jeho hodnoty jsou funkci linearniho pienosu energie.

Jednotkou davkového ekvivalentu je sievert (Sv). (52)

Ekvivalentni davka je soucin radiacniho vahového faktoru a stfedni absorbované

davky v organu nebo tkani pro ionizujici zafeni typu R.

H, = ZWRDT,R
P

Hr - ekvivalentni davka;
D1 - stfedni absorbovana dévka ve tkani ¢i organu, zpisobend zafenim druhu R;
Wr - piislusny radiacni vahovy faktor.

Jednotkou ekvivalentni davky je J.kg"' a ma nazev sievert (Sv). (52)

Efektivni davka je soucet ekvivalentich davek v jednotlivych tkanich ¢i organech
vazenych tkanovym vahovym faktorem, jezZ vyjadiuje rozdilnou radiosenzitivitu organti

a tkani z hlediska pravdépodobnosti vzniku stochastickych t¢ink.

E=) w.H,
T

E - efektivni davka;
Hr - ekvivalentni davka,
wr - piislusny tkanovy vahovy faktor.

Jednotkou efektivni davky je J.kg', a ma nazev sievert (Sv). (52)
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Soucet vSech vahovych faktorti ptisluSnych jednotlivym organim a tkanim je roven
1,0. Jinymi slovy, tkanové vahové faktory vyjadiuji podil jednotlivych orgént a tkani
na celkovém riziku stochastickych poskozeni pfi celotélovém ozateni. Vahové faktory
jsou uréené¢ ICRP na zdkladé nejriznéjSich experimentalnich dat. Zasadni vyhodou
efektivni davky je mozZnost vyjadfit (pfi nerovnomérném ozareni) radiacni zatéz téla
jedinym Ccislem; zna¢n€ nerovnomérné ozafeni téla pacienta je typické pro vSechna

lékatska vySetfeni pomoci ionizujiciho zafeni i pro expozici profesiondlni. (52)

1.4.3 Mechanismus piisobeni ionizujiciho zafeni na organismus

Mechanismus piisobeni ionizujiciho zafeni na hmotu jako takovou je zalozen
na principu piedani energie hmoté s néslednou ionizaci a excitaci jejich atomu.
V piipadé zivého organismu na tento fyzikdlni proces navazuje fada déji, podminénych
slozitou organizaci zivé hmoty. Bylo zjiSténo, Ze mnozZstvi energie ionizujiciho zafeni,
pottebné napt. k usmrceni jedince, je neobycejné malé v porovnani s jinymi druhy
energie a tento nesoulad byl jednim z podnéti k vypracovani riznych teorii o ti¢incich
zéfeni na zivou hmotu. (34)

Prvni z teorii je teorie pifimého pusobeni, kdy plisobenim ionizujiciho zafeni
dochazi k ionizaci a excitaci atomli bunécnych organel, z hlediska ohrozeni bunky
predevsim makromolekul DNA, coz vede ke Stépeni vazeb az rozlomeni DNA. (36)

Druha teorie se nazyva radikalova, ktera ptedpokladd, ze pisobenim ionizujiciho
zéteni na molekuly vody v bunice obsazené dochazi ke vzniku volnych radikali,
které posléze opét narusuji strukturu jak DNA, tak i jinych organel. (36)

V ptipad¢ clovéka, jakoZzto organismu slozené¢ho ze sedmdeséti procent vody,

se uplatiiuje predevsim radikalovy, tedy nepfimy Gc¢inek zateni.
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1.4.4 PoSkozeni DNA

Energie dodana ionizaci nebo napadenim radikdlem se vyuziva k pferuseni
poskozeni DNA je tzv. pieruseni vlakna, tj. zruseni fosfodiesterové vazby v hlavnim
fetézci DNA. Pokud k tomu dochdzi pouze na jedné stran¢ dvojité Sroubovice
- jednoduchy zlom, zachovava si DNA svou druhou stranu. AvSak pokud je prerusen
1 druhy hlavni fetézec, muze dojit k dvojnému zlomu. Pokud dva jednoduché zlomy
od sebe oddéli vice nez 3 pary bazi, potom vodikové mistky mezi opacnymi vldkny
obvykle brani rozdéleni DNA, avSak jeden ¢i dva vodikové mistky nejsou k tomuto
ucelu dostate¢né pevné a vznikne dvojny zlom. (31)

Energie dodanda DNA muze téz rozstépit glykosidové vazby mezi jednotlivymi
bazemi a fetézcem DNA, takZze se vytvoii apurinova a apyrimidinova mista (mista,
ve kterych chybi purinové ¢i pyrimidinové baze). Navic se mohou samotné baze
modifikovat, mohou se otevfit jejich kruhové struktury, maze se ptipojit voda (tvorba

hydratu) nebo hydroxylperoxid (tvorba glykolu). (31)

Déavka 1 Gy (= absorbovana energie 1 J/kg) vede k vytvofeni zhruba 360 000
radikalt v kazdé bunce (pfi hmotnosti buiikky zhruba 1 ng, konverznim faktoru 6.1018
eV/J a vySe zminénych hodnotidch G). Kazdéa bunka ozafena davkou 1 Gy bude proto

obsahovat 1 000 modifikaci bazi, 1 000 jednoduchych zlomi a 40 dvojnych zlomd. (31)

1.4.5 Typy radiac¢niho poskozeni

Doba mezi rozStépenim chemickych vazeb vlivem ionizujiciho zafeni
a biologickym efektem muze byt od né€kolika hodin aZ po nékolik rokl v zavislosti
na typu poskozeni. Podle této doby mizeme rozdé¢lit i€inky radia¢niho poskozeni na tii
typy. 31)

Casné u¢inky radiace se projevi béhem nékolika hodin, popf. nékolika dnii

od ozéfeni, buika umira pii pokusu o déleni. (31)
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Pozdni ucinky radiace se projevi az po né€kolika letech (postupny rist rakovinného
tumoru, zkraceni délky Zivota, genetické poSkozeni). (36)

Mutace zarode¢nych bunck se nemusi projevit i po dobu né¢kolika generaci.

Z hlediska pravdépodobnosti vzniku poskozeni mulzeme rozdélit ucinky

na stochastické, neboli ndhodné, a deterministické, neboli predurcené.

1.4.5.1 Deterministické Gcinky

Deterministické Uc¢inky jsou spojené s takovym zdravotnim poskozenim,
které je charakterizovano urcitou prahovou davkou, pficemz s rostouci déavkou
se zvysuje 1 zavaznost poskozeni. Tyto U¢inky se projevi na konkrétni ozafené osob¢.
Deterministické ucinky se nékdy oznacuji 1 jako tkanova reakce na ozareni. V nékterych
pfipadech jsou deterministické Uc€inky ovlivnitelné nékterymi metodami jeste
1 po ozéfeni, napf. pouzitim modifikatord biologické odpovédi. (36)

Pti vysokych davkach, a zejména v havarijnich situacich, mize ozéafeni zpiisobit
deterministické UcCinky (tkanové reakce). Rozsah poSkozeni zavisi na absorbované
davce a do urcité miry i na davkovém piikonu a také na parametrech zaieni a citlivosti
tkané. Veli¢iny ekvivalentni davka a efektivni davka by se proto nemély uZzivat
ke kvantifikaci vysSich davek zafeni nebo v rozhodovani o potiebé néjakého opatieni
tykajiciho se tkanovych reakci. Pro tyto ucely by davky mély byt vyhodnocovany jako
absorbované davky (v Gy) a v piipadé zareni s vysokym LET (napf. neutrony a alfa
castice) by se m¢ely uzivat absorbované davky vazené ptislusnym RBE. (36)

Vyvolani tkanovych reakci je obecné -charakterizovano prahovou davkou.
Diivodem pro existenci prahu je okolnost, Ze kriticka bunécna populace v dané tkani
musi doznat poSkozeni (vazné funk¢ni selhdni nebo smrt), a to se nasledné projevi
pfislusnym klinickym obrazem. Nad prahovou dévkou zdvaznost poSkozeni, vcetné
narusené schopnosti k zotaveni tkané, stoupa s davkou. (31)

Mezi nejdilezitéjsi deterministické Gcinky patii akutni nemoc z ozareni, radiacni

dermatitis, poSkozeni gonad a plodu.
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1.4.5.2 Stochastické ucinky

Stochastické biologické tUCinky ionizujiciho zafeni se vyskytuji s urcitou
pravdépodobnosti, ktera je umérnd ozareni. Pfitom k jejich vyskytu obvykle dochazi
po uplynuti pomérné dlouhé doby po ozaieni dané osoby. Dlsledkem jsou razné formy

rakoviny, kterd je indukovéna ozafenim. (31)

K odhadu stochastickych biologickych G€inkli se pouzivaji nominélni koeficienty
rizika, na zdklad¢é nichz lze predpoveédét pridavny vyskyt rakovinového onemocnéni
mezi ozarenou populaci. Tyto faktory odrazeji vysledky epidemiologickych vyzkumi
a jsou vzdy revidovany a upfesiiovany s ohledem na posledni vyvoj v této oblasti. (31)
Spolecnym rysem piedstav o vzniku rakoviny je viceslozkovy charakter tohoto
onemocnéni. Jednou slozkou je existence bunck, nesoucich modifikovanou
(mutovanou) informaci a pfenaSejicich tuto atypii na své potomstvo (genomicka
nestabilita, vznik geneticky nestabilniho fenotypu), druhou sloZkou vzniku nadoru je
soubor podminek, které¢ plisobi proti tendenci eliminovat atypické bunky nebo potlacit
jejich rast. Je znama tada Cinitelli, ptisobicich v jedné nebo druhé jmenované fazi déje.
Jsou to viry, dehtové karcinogeny aj. Ve druhé fazi se uplatiiuji zejména zmény
v produkci hormonil nebo oslabeni imunitni obrany organismu. Ionizujici zafeni mize
podle soucasnych poznatkli plisobit na riznych stupnich procesu vyvoje rakoviny.
Ptedstava, ze zhoubné nadory jsou vyvolavany i malymi davkami ionizujiciho zéfeni, je
odvozena z fady pozorovani, mezi nimiz ma zvlastni vyznam studie prezivsich obéti
atomovych utokli v Hiro§imé¢ a Nagasaki, pozorovani pacienti 1é€enych v Anglii rtg
zafenim pro onemocnéni patefe a rozbor pfi¢in smrti americkych radiologl
exponovanych v letech 1900 — 1950. (31)

Jednotlivé tkané a organy jsou rizné¢ vnimavé na vznik nadorlt po ozafeni.
Mezi nejvnimavejsi patii kostni dien, zaludek, tlusté stievo a plice, noveé i mlécné zlaza
u zen. Cislo, které charakterizuje celoZivotni riziko imrti na zafenim vyvolanou
rakovinu (zahrnuje riznou radiosenzitivitu, ale 1 léCitelnost jednotlivych nadori)

se jmenuje koeficient rizika. Celkovy koeficient rizika umrti na zafenim vyvolané
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zhoubné nadory byl stanoven pro pracovniky 4,1 .10-2 Sv-1 (tzn., Ze ze 100 pracovnikil
ozéatenych efektivni davkou 1 Sv bude pravdépodobné u 4 osob piicinou smrti zhoubny
nador.) Koeficient rizika smrti pro celkovou populaci je vyssi — 5,5 .10-2 Sv-1,

nebot’ jsou zde zahrnuty i déti, které jsou radiosenzitivnéjsi.

Nominani koeficient vizika
Osirend (10 sl

Rakovina Dédicne ncinky Celkem
osoby : ]
ICRF 103 | ICRFP 60 | ICRP 103 | ICRFP 60 | ICRP 103 | ICRFP 60

Celd populace 5.5 6.0 0.2 1.3 5.7

Dospéli 4.1 4.8 0.1 0.8 42 5.6

Tabulka ¢. 4 - ICRP tabulka A.4.4 - Nominalni koeficient rizika

Je tfteba poznamenat, Ze populacni riziko smrti na rakovinu je cca 25%, na rakovinu
tedy zemte prakticky kazdy ctvrty clovek bez ,ptidatného ozareni. Dale je tieba
poznamenat, ze se jednd o odhad celozivotniho rizika pfi malych davkovych ptikonech
fidce ionizujiciho zafeni, pficemz pro déti jsou tyto koeficienty pravdépodobné
cca 2 - 3 krat vyssi, pro dospélé nad 50 let 5 - 10 krat nizsi (coz se netykd nékterych
typt leukémii). (31)

Dulezitou charakteristikou je ¢asovy pribeh vyskytu zhoubnych nadord po ozareni.
Po ozafeni nevznikne nddor bezprostiedné, ale az po nékolikaletém obdobi latence,

ktera je napft. u leukemie 5 - 20 let, u nadora plic 10 - 40 let. (36)

1.4.6 ICRP

ICRP, z anglického originélu International Commission on Radiological Protection,
Cesky pak Mezinarodni komise radiologické ochrany byla zaloZzena v r. 1928
pfi Mezinarodnim radiologickém kongresu pod nazvem Mezinarodni vybor pro ochranu

pfed X-zafenim a radiem (International X-ray and Radium Committee - IXRPC).
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V r. 1950 byla rekonstruovana a byl zaveden jeji sou¢asny nazev (ICRP). Komise ICRP
je nezavislé nevydélecné sdruzeni sdruzujici ptedni svétové experty v oblasti radiacni
ochrany, pficemz se na jeji praci podili celd fada nejlepSich odbornikdi z mnoha zemi.
(26)

Zakladnim ukolem komise ICRP je a nadale zistava dosazeni radia¢ni ochrany lidi.
Pfitom vSak 1 dfive v€novala pozornost moznému vlivu na jiné druhy, i kdyZ nevydala
zadné obecné prohldSeni o ochran¢ Zivotniho prostiedi jako celku. Skute¢n¢ v Publikaci
60 komise ICRP konstatovala, ze v té dobé se stara o zivotni prostfedi lidstva pouze
s ohledem na pfenos radionuklidi prostfedim, protoze tento pfimo ovliviiuje radiacni
ochranu lidi. ICRP pfitom vyjadfila nazor, ze standardy kontroly prostiedi potiebné
v soucasném pojeti k ochrané lidi zajiStuji, aby ani jiné druhy nebyly vystaveny riziku.
(26)

V publikaci 103 z roku 2007 reaguje komise na toto téma nasledovné: Zajem
o ochranu zivotniho prostiedi ve vztahu ke vSem strankdm lidské aktivity v poslednich
letech velmi vzrostl. Tento zdjem byl doprovazen rozvojem a vyuzivanim riznych
zpisobli hodnoceni vlivii clovéka na zivotni prostiedi a regulaci tohoto jeho
mnohostranného pusobeni. Komise si je tak védoma rostouci potieby pouceni a pokynt
v otazkach radiacni problematiky Zivotniho prostfedi, i kdyz tato potfeba nevznikla
z n¢jakych novych konkrétnich obav z G€inkil zéfeni na slozky prostfedi. Komise také
ptipousti, ze pokud jde o radioaktivitu, chybi na mezindrodni tirovni v soucasné¢ dobé
potfebna rozhodnost vyporadat se s t€émito otdzkami, a proto je piesvédCena o nutnosti
aktivnéjsiho ptistupu. (26)

Pokyny ICRP jsou zaméfeny v prvni fadé¢ na regulujici orgény, organizace
a jednotlivce odpovédné za radiacni ochranu. Doporuceni ICRP pomohla v minulosti
vytvoftit uceleny zaklad pro statni a regionalni zdvazné standardy. (26)

Komise ICRP poskytuje pouceni o zakladnich principech, na nichz muaze byt
postavena nalezitd radiacni ochrana. Nezaméfuje se na vytvafeni textd charakteru
predpisti. Pritom ma vSak za to, Ze takové texty by mély byt zpracovany z jejich
doporuceni a v Siroké mife ve shodé¢ s nimi. Existuje Uzkd vazba mezi ICRP

doporuc¢enimi a Mezinarodnimi zakladnimi bezpecnostnimi standardy pro ochranu proti
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ionizujicimu zafeni a bezpe¢nost zdrojii (International Basic Safety Standards
for Protection against Ionizing Radiation and the Safety of Radiation Sources (BSS),
které byly piijaty v r. 1996. Ridici slozka IAEA rozhodla, Ze BSS musi brat zietel
na doporuceni ICRP. BSS musi vzdy jit ve stopach novych doporuceni ICRP. (26)

V poslednich desetiletich méla velky vyznam souhrnna doporuceni ICRP z r. 1977
(Publikace 26) a z r. 1990 (Publikace 60), na kterou navazala posledni doporuceni
v 1. 2007 (Publikace 103).

Tato souhrnnd doporuc¢eni maji podporu v mnoha jinych ICRP publikacich,
ktera jsou voditkem ve specializovanéjSich tématech a oblastech radiacni ochrany.
V této diplomové praci se bude vétSina tvrzeni opirat pravé o relativné nejnovéjsi

zjis$téni na poli radiacni ochrany obsaZzena v Publikaci ICRP 103.

1.4.7 Odhad radiac¢niho rizika

V ndvaznosti na studiu biologickych u¢inkli zafeni byly analyzovany poznatky
o radiacni kancerogenezi. Za zéklad vypoctl byla zvolena data o iimrtich na zhoubny
nador u obéti jaderného bombardovani japonskych mést. Pomoci téchto analyz byly
odvozeny koeficienty objektivni zdravotni ujmy, do které jsou zahrnuty koeficienty
rizika Umrti na nador, koeficienty charakterizujici vyznam vyléCenych nadori
a koeficienty dédicnych poskozeni, a to vSechno zvlast’ pro obecnou populaci a zvIast’
pro pracovniky. (27)

Pro urceni miry rizika G¢inki malych davek zafeni a pro vzijemné porovnavani
u¢inkd rtznych zplsobii ozafeni vyuziva radiaéni ochrana dvé dilezité veliiny
a to ekvivalentni davka a efektivni davka. Jejich definice je zalozena na absorbované
davce v urcité tkani, nebo organu, coz je méfitelna fyzikalni veli¢ina s jednotkou gray
Gy, a na pouziti tzv. radiatnich a tkanovych vahovych faktort, které vyjadiuji
radiobiologickou ucinost dané¢ho zplisobu ozafeni a které se stanovuji s pomoci

radiobiologicky a epidemiologickych studii. (42)
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Nekteré hodnoty tkdnovych vahovych faktora byly také v publikaci ICRP 103
zvoleny nove. Praveé tkanovy vahovy faktor pro prs, ktery byl v publikaci ICRP 60 0,05,
byl v publikaci ICRP 103 pitehodnocen na 0,12.

Pro stanoveni efektivni davky se pouzivaji tkdilové vahové faktory, jez vyjadiuji
relativni radiosenzitivitu jednotlivych organd a tkani v lidském téle vzhledem
k stochastickym ucinktim. (42)

Pouziti efektivni davky pro stanoveni individualni expozice pacienta a s ni
spojeného rizika je vSak tfeba odmitnout, protoze ucinek malych davek
pii radiologickych vysettenich je tfeba néjakym zpisobem hodnotit. (42)

Dtivodem odmitnuti je, ze tkdnové vahové faktory pouzivané pro vypocet efektivni
davky se uvazuji jako nezavislé na véku a pohlavi. Vékova skladba populace
podstupujici radiologicka vySetfeni vSak této skuteCnosti neodpovida. Vyznamé Castéji
jsou rentgenovani zejmeéna lidé vyssi vékové kategorie. U déti, jejichz Cetnost vySetfeni
je naopak relativné nizka, je potfeba zohlednit jejich vétsi citlivost na zafeni. Dal§im
diivodem je to, Ze I€kai'ské expozice pacientd pii radiologickych vySetfenich se obvykle
tykaji jen omezené casti t€la. Parcidlni expozice pfitom muize mit za nasledek i znacné
organové a ekvivalentni davky v nckterych organech a tkanich. Pfitom hodnota
efektivni davky tuto skute¢nost nemusi postihnout. Proto je dileZzité, aby aplikujici
odbornici znali absorbované davky v organech a tkanich, které se nachdzeji v ozatenych
polich. (42)

Pro analyzu odhadu rizika a ptfinosu z I€karského ozéafeni je potieba vychazet
z organovych a ekvivalentnich davek pro konkrétni vySetfeni a pro né pouzit ptislusné
hodnoty koeficientii rizika, pficemz je tfeba respektovat konkrétni v€k a pohlavi.
Pro tyto ucely je vhodné pouzit modely a data uvedena v Publikaci ICRP 103. (42)

ICRP 105, clanek 31: efektivni davky nemaji byt uzity pro odhad rizika
stochastickych U¢inkt v retrospektivnich situacich jednotlived, ani v epidemiologickych

hodnocenich lidského ozéfeni. (27)
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1.4.7.1 Davkovy prah, linearni zavislost davky a rizika

V piedchazejicich diskusich a vypoctech se pfedkladalo, ze pii nizkych davkach
a davkovych piikonech je riziko rakoviny jednotlivych tkani ze zafeni s nizkym LET
umérné radiacni davce a je konzistentni s bezprahovym modelem. MoZnost existence
prahové davky, pod niZ neexistuje radiaéni riziko rakoviny, byla ignorovéna.
Bezprahovy model neni vSeobecné pfijiman jako biologickd skutecnost, ale spise je
povazovan za opatrny nazor pro radiacni ochranu s cilem vyvarovat se zbyte¢ného
rizika z expozice, protoze se skute¢né nevi, jak velké riziko je spojeno s expozici velmi
malych davek. (42)

Relativné nejnovéjsi prace znacné zpochybiiujici bezprahovou teorii je vyrocni
zprava United Nations Scientific Committee on the Effects of Atomic Radiation (dale
jen UNSCEAR) z roku 2012. UNSCEAR, védecky vybor OSN pro zkoumani u€ink
ionizujiciho zafeni, doSel ve své zprave k tomu, Ze vzhledem k datim, kterda mame v
soucasné dob¢ k dispozici, u davek zareni mensich nez 0,1 Sv neni zdravotni problém
jednoznacéné prokazatelny. Zprava mimo jiné uvadi, Ze nejistoty kolem nizkych davek
jsou tak velké, ze UNSCEAR nedoporucuje nasobit malé davky velkym poctem osob
pro odhad poctu zdravotnich efektii vyvolanych radiaci v populaci vystavené nizkym
davkam na Grovni ptirodniho pozadi. (56)

Naproti tomu ICRP ve své publikaci 103 z roku 2007 se na toto téma vyjadiuje
nasledovné: ,,Komise na zavér soudi, ze v soucasné dob& neexistuji dobré védecké
davody k zahrnuti moznosti supralinearniho vztahu davkové odpovédi nebo existence
prahu pro malé davky do vypocti rizika nadorti pro ucely radiacni ochrany. Na tomto
zakladé se doporucuje, aby model linearni davky (LNT) kombinovany s dobie
posouzenou hodnotou DDREF pro extrapolaci z vysokych davek zustal uvazlivou
zakladnou pro praktické ucely radiologické ochrany pii malych davkach a nizkych
davkovych ptikonech.” (27)

Linearni bezprahovy model ma znac¢nou, i kdyZ nikoliv rozhodujici podporu zalozenou
na epidemiologickych studiich radia¢niho rizika ve smyslu, Ze riziko mortality ¢i

incidence vSech rakovin ve studii LSS je umérné radiacni dévce smérem doli
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az k hodnoté 100 mGy, pod niz statisticka variabilita spontanniho rizika, stejné jako
mala a nekontrolovand zkresleni, v rostouci mife zahaluje fakta vztahujici se
k radiacnimu riziku. Tato nejistota je hlavnim diivodem, pro¢ je obecné nemozné urcit
jen na epidemiologickém zaklad¢, zda existuje nebo neexistuje zvysené riziko rakoviny
pfi radiacnich expozicich v tadu nékolika desitek mSv a méné. Odhady rizika
z takovych expozic lze ziskat pomoci matematickych modelti, které predpokladaji
jednoduchy vztah, napf. linearni, linearné¢ kvadraticky ¢i linedrni vazany na aplikaci
faktoru davky a davkového piikonu (DDREF) charakterizujiciho vztah mezi rizikem
pii vysSich davkach, kde epidemiologickd data jeSté¢ pifinaseji informace, a rizikem
pti davkéch tak nizkych, Ze pifiméa epidemiologickda pozorovani pouZitelnou informaci
neposkytuji. (42)

Tento empiricky stanoveny faktor (DDREF) vyjadiuje relativni G¢innost vysokych
davek a davek malych (béZnych pro radia¢ni pracovniky a obyvatelstvo). Jde o pomér
ucinki nalezenych pti davkach vyssich ¢i pii vys§im davkovém piikonu (vétsim nez 0,2
Gy, resp. ptikonu vétsim nez 6 mGy/hod) k ucinkim stejné vysokych davek, postupné
hromadénych z malych ptispévki nebo pii nizkém davkovém piikonu. Pti kalkulacich
je brana stfedni hodnota DDREF = 2, ale pfimo zji§téné hodnoty ukazatele vykazuji
Siroky rozptyl 1-5, pficemz paradoxné byla nalezena i hodnota 0,2. Volba hodnoty
DDREF vyrazné zvySuje neurcitost pribéhu vztahu smérem k nejniz§im davkam,

takze tento postup neumozni rozhodnout mezi prahovou a bezprahovou piredstavou. (57)

1.4.7.2 Modely rizika

Multiplikativni model - ERR (excess relative risk)

— prevySeni relativniho rizika, frekvence onemocnéni v exponované populaci
délend frekvenci t¢hoz onemocnéni v neexponované populaci minus 1,0. Vyjadiuje se
jako prevyseni relativniho rizika na Gy nebo na Sv. (27)

A=M*(1+ERR)

A — frekvence onemocnéni v exponované populaci
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Ao — frekvence onemocnéni v neexponované populaci
Aditivni model - EAR (Excess absolute risk)

— prevySeni absolutniho rizika, frekvence vyskytu onemocnéni nebo smrtnosti
v exponované populaci po odecteni frekvence odpovidajici nemoci v neexponované
populaci, ptidavné pievyseni frekvence na Gy nebo na Sv na 10000 osob.

A=M*+ EAR

A — frekvence onemocnéni v exponované populaci

Ao — frekvence onemocnéni v neexponované populaci (27)

ICRP definuje populacni rizika jako vazené praméry aditivniho (EAR)
a multiplikativnitho (ERR) modelu ptevySeni rizika s vahami, které zohlednuji
aplikovatelnost téchto dvou odhadi rizika. Vahy p=0,5 byly pouzity u vSech tkani
s vyjimkou prsu a kostni dfen¢ (pouze model EAR), u §titné zlazy a kiize (pouze model
ERR) a rakoviny plic (p=0,3 pro ERR). (29)
Celozivotni pridavné riziko — LAR (lifetime attributable risk)

- riziko vniku rakoviny v lokalité / po jednom ozéieni davkou D ve véku g

Amax

LAR(g,l,s, D) = S(s,l,g,a) x EAR(g,a,l, s, D)

DDREF
a=g

DDREF — faktor u¢innosti davky a davkového piikonu, DDREF =2

S(s,l,g,a) — pravdépodobnost doziti do véku a (dosazeny veék)

LAR se vyjadfuje bud’ pro incidenci nebo pro mortalitu, a to jako pocet ptripada
na ImGy na 10000 obyvatel. (27)

(pro potieby této prace prevzaty hodnoty z (29), vyvofené na zakladé doporuceni
ICRP 103) - (viz priloha ¢. 3)
Celozivotni zakladni riziko — BR (background risk)

- celozivotni zékladni riziko rakoviny v lokalité / nal0000 obyvatel

BRi.. — celozivotni zakladni riziko incidence

BR(g.l,s.1)= :“_ Aola. s, t)xS(s, . g.a)

]
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BR se vyjadiuje bud’ pro incidenci nebo pro mortalitu, a to jako pocet pfipadii na
10000 obyvatel. (27)
(pro potieby této prace prevzaty hodnoty z (29), vyvofené na zakladé doporuceni

ICRP 103) - (viz priloha ¢. 4)

Frakce pridavného rizika amrti nebo vyskytu rakoviny — ARF
(Attributable risk fraction of cancer mortality or incidence)

- pomér celozivotniho pfidavného rizika k celkovému Zzivotnimu riziku umrti,
nebo vyskytu rakoviny

LAR(g, 1, s,D)

ARF (g, 1.5,1,D) , : , :
S0 T TAR(e 1,5, D) +BR(g, I.s. 1)

= 100%%

1.4.7.3 Dilezité principy odhadu rizika rakoviny podle ICRP

V Publikaci 60 mély modely ERR a EAR u vSech tkani stejnou vahu s vyjimkou
kostni diené. V této zpravé se relativni vahy modelt ERR a EAR odliSuji od poméru
50:50, pokud k tomu existuje opodstatnéni z dostupnych dat. Toto vytvoftilo
ptedeslo moznym komplikacim u rakoviny $titné Zlazy a klze, které jsou ovlivnény
riznym stupném screeningu. (27)

Soucasné koeficienty relativni Ujmy jsou podobné hodnotam vypocitanym
v Publikaci 60 s vyjimkou ¢ty tkani: prs, kostni dfen, ,,zbyvajici® tkan¢ a gonady. Zda
se, ze existuje nckolik divodd, aby relativni Ujma u rakoviny prsu byla zvySena
z 0,05 na 0,139. (viz priloha 05) Osoby ve studii LSS exponované v mladistvém véku
nyni vice pfispivaji k celkovému riziku rakoviny prsu, zatimco data o mortalité uzité
v Publikaci 60 jen Castecné odrdzela tento ptispévek. Navic v souCasnych analyzach
zalozenych na incidenci jsou odhady ERR u Zen exponovanych ve v€ku nad 40 vyssi
nez odhady v Publikaci 60. Ve zpravé o incidenci, zaloZené na onkologickém registru

studie LSS v letech 1958-1987, ptispivaly rakoviny prsu asi 11% k celkovému
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pfevySeni rakovin organovych lokalizaci (primérovano vzhledem k pohlavi).
V soucasné analyze rakoviny prsu tvoii asi 18% indukovanych rakovin (mezi
rakovinami orgénovych lokalizaci). Studie v jinych exponovanych populacich potvrdily
znacné riziko rakoviny prsu ze zateni. Na druhé strané frakce letality u rakoviny prsu
se snizila za poslednich 15 let, pravdépodobné z diivodu vcasné detekce a lepsi 1éCby,

ale zda se, Ze toto ma asi maly dopad na odhady relativni ajmy. (27)

1.4.7.4 Systém tkanovych vah podle publikace ICRP 103

Odvozeni systému tkanovych vah bylo zaloZeno na relativni radiacni 4jmé&, v prvni
radé ve vztahu k rakovinam. Postup byl nasledujici:

a) Stanoveni odhadu celoZivotniho rizika incidence u radiacn€ indukovanych
rakovin: Pievyseni rizika rakoviny v absolutnim (EAR) a relativnim (ERR) modelu bylo
odhadnuto u 14 organii ¢i tkani oddélené u muzl a Zen a vysledkem je prumér téchto
hodnot. (27)

b) Aplikace faktoru efektivity davky a davkového piikonu (DDREF): K zapocitani
vlivu DDREF byly odhady celoZivotniho rizika adjustovany smérem dold faktorem 2,
s vyjimkou leukémie, kde linedrn€é kvadraticky model rizika faktor DDREF jiz
obsahuje.

c¢) Ptenos rizika mezi populacemi: K odhadu rizika pro kazdou lokalizaci rakoviny
byly pro modely EAR a ERR zavedeny vahy, které poskytly racionalni zaklad pro
zobecnéni rizika v riznych populacich s rozdilnou spontanni incidenci (vdhy ERR:EAR
byly stanoveny 0:100% u prsu a kostni dfené, 100:0% u stitné zlazy a ktze, 30:70% u
plic a 50:50% u vSech ostatnich). (27)

d) Nominalni koeficienty rizika: Tyto vazené odhady rizika aplikované v euro-
americké a asijské populaci a poté zprimérované tvoii koeficienty rizika v tab. A.4.1

aA.4.2.(27) (viz priloha 5 a 6)
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e) Adjustace na letalitu: CeloZivotni rizika pro jednotlivé lokalizace, zalozené
na prevyseni incidence, byly pfevedeny na rizika fatalnich rakovin vynasobenim
frakcemi letality odvozenymi z reprezentativnich statistik pfeziti. (27)

f) Adjustace na kvalitu zivota: Dalsi adjustace byla aplikovana k zapocitani
nemocnosti a utrpeni spojenych s nefatdlnimi rakovinami. (27)

g) Adjustace na zkraceni zivota: Vzhledem k vékovym rozdilim u rtznych typa
rakoviny byly ze statistik rakovin odhadnuty piislusné stfedni v€ky a transformovany
na prumérné zkraceni zivota pro dané typy rakoviny. Adjustace na zkraceni zivota byla
aplikovana na ptedchazejici vysledky. (27)

h) Radia¢ni ijma: VySe uvedené vypocty poskytly odhady radiaéni jmy spojené
s kazdym typem rakoviny. Koeficienty relativni Gjmy byly stanoveny po normalizaci
tak, aby soucet jednotlivych koeficientt byl roven 1. (27)

Tyto koeficienty relativni jmy odraZeji rizika jednotlivych organt piesnéji nez
vahové faktory. Pro prs byl zvolen koeficient relativni Gjmy roven hodnoté 0,139.

1) Tkanové vahové faktory: Protoze koeficienty relativni radiacni Gjmy v tab. A.4.1
jsou kvuli nejistotdm spojenym s jejich odhadem nepiesné, byly rozdéleny do Ctyt
kategorii, které zhruba odrazely relativni (ymu. Skupina ,,zbyvajicich tkani“ byla

.....

byly malo informativni. (27)
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2. Metodika vyzkumu

Pro zpracovani namétenych hodnot byly pouzity metody empirické statistiky.

V ramci statistického Setfeni pomoci dvojvybérového parametrického testovani
byla zkoumana moznost, Ze AGD se od sebe u jednotlivych vé€kovych kategorii
vzajemn¢ vyrazné nelisi.

NérGst kumulativniho rizika indukce tumoru zplUsobeného mamografii
pii pravidelném vyuzivani MMG screeningového programu byl vypocéten pomoci

doporuceni ICRP 103 z roku 2007.

2.1 Sbér dat

Pro statistické Setfeni jsem provedl méfeni na jednom konkrétnim screeningovém
pracovisti. Pro zachovani anonimity uvedu pouze, ze se jedna o pracovist¢ s mistem
pusobnosti v zapadnich Cechach. Sledovdno bylo celkové 300 provedenych
screeningovych vySetfeni, z toho 150 klasickych mamografii a 150 dopliujicich.
To v8e, vzhledem k pfiblizn¢ dvacetiletému intervalu od indukce tumoru k jeho
manifestaci, pro tfi vékové kategorie v rozmezi 45-59 let v dobé vySetfeni. Indukce
tumoru ve vysSim véku by jiz neméla predstavovat, ve srovnani s ostatnimy riziky
s vysokym vékem spojenymi, zdvazné&jsi riziko.

Soubor sledovanych tii set Zen byl rozdélen do Sesti skupin, jednak v zavislosti
na véku zen a jednak podle toho, zda se jednalo o klasickou mamografii,
nebo doplilyjiici mamografii, a to nasledujicim zplisobem:

Kategorie A - V¢k 45-49, klasickd mamografie

Kategorie B - VE&k 50-54, klasickd mamografie

Kategorie C - VEk 55-59, klasicka mamografie

Kategorie X - Vek 45-49, doplilujici mamografie

Kategorie Y - V¢k 50-54, doplitujici mamografie
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Kategorie Z - Vé&k 55-59, dopliiujici mamografie

Jako casovy interval pro sledované hodnoty jsem zvolil vSechna screeningova
vySetfeni na daném pracovisti provedend v terminu od 1.9.2012 do 31.8. 2014. Jednak
interval odpovida pravé dvouletému intervalu doporucenému ke screeningové
mamografii a také v tomto obdobi byla jiz screeningova mamografie na tomto
pracovisti provadéna pomoci digitdlntho mamografu, ze kterého lze snado vycist prave
sledovanou AGD.

Pro ziskani souboru sledovanych pacientii jsem pouzil oficidlniho databazového
nastroje MASC a déle pro ziskani vybérového statistického souboru 50 pacienti
pro kazdé jednotlivé méfeni jsem vyuzil generatoru ndhodnych c¢isel True random
generator, pracujiciho v systému Android. Pro ziskéni konkrétnich dat, tedy hodnot
AGD, jsem pracoval s databdzovym néstrojem PACS, urenym pro praci
s archivovanymi snimky.

Jako davku obdrzenou pfi zdkladnim screeningovém vysSetfeni jsem zvolil soucet
davek z predozadni a Sikmé projekce, a to vzdy z jednoho, konkrétn€ pravého prsu.

Jako davku obdrzenou pfi dopliujicim vySetfeni jsem vzhledem k variabilité poctu

snimkti zvolil soucet vSech pfi tomto vySetfeni obdrzenych davek, ovSem vZzdy na jeden

prs.

2.2 Cile prace a hypotézy

Jak ze samotného nazvu vyplivd, hlavnim cilem této prace je prokdzani
prospéSnosti mamografického screeningu i1 pies jeho nevyhody ve formé moznosti
indukce zhoubného novotvaru.

V prvni ¢asti vyzkumu bude pomoci statistického Setfeni a vlastniho meéfeni
zjiSténa za prvé primérna absorbovana davka pii zékladnim mamografickém vysetieni
pro jednotlivé vékové kategorie zen a za druhé primérnd absorbovand dévka obdrzena

behem dopliujiciho vysetieni pro jednotlivé vékové kategorie Zen.
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V dalsi ¢asti pomoci tabulek incidenci (indukci) ZN prsu (29), vytvofenych
na zaklad¢ informaci obsazenych v publikaci doporuceni od ICRP 103 z roku 2007, byl
spocten nartist kumulativniho rizika indukce tumoru zptisobeného mamografii pro Zeny
vyuzivajici MMG screeningovy program ve véku od pétactyticeti do devétapadesati let .

Nakonec pomoci zjisténych hodnot a pouziti tabulek incidenci (celozivotni riziko
vzniku ZN prsu) (29) byla zkouména prospésSnost MMG screeningu. Jako kritérium
(ne)uspésnosti bylo zvoleno nezachyceni ZN prsu v prvnim klinickém stadiu (véetné
stadia 0 — carcinoma in situ). Pro prokdzani prospésnosti MMG screeningu bylo pouzito
porovnani mnozstvi nezachycenych ZN prsu u Zen vyuZzivajicich MMG screening a Zen
MMG screening nenavs$tévujicich. Toto porovnani bylo provedeno pro obdobi véku
od pétactyticeti do devétapadesati let (indukce ve vyS$im véku a ndslednad propagace

vvvvvv

tumoru o cca 15 let pozd€ji jiz nepfedstavuje to nejvyznamngj$i zivot ohrozujici

vvvvvv

Cile:
Cil, = Prokazani prospéSnosti mamografického screeningu i1 ptfes jeho nevyhody

ve form¢ moznosti indukce zhoubného novotvaru.
Hypotézy:

Hlavni hypotéza této prace jasné koresponduje z jejim cilem. Piedpoklada,
7ze mamograficky screening je pres své nevyhody stile tou nejvyhodnéjsi variantou.
Je oznacena Hj, jako hlavni.

Hy: Pro postmenopauzélni zeny je vyhodné vyuzivat MMG screening.

Dalsi hypotézy jsou spjaté se statistickym Setfenim namétenych davek.

Hi: Empirické rozdéleni naméfenych hodnot AGD pro kategorii A lze na

hladin¢ statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit rozdélenim normalnim.
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H,: Empirické rozdéleni namétenych hodnot AGD pro kategorii B Ize na

hladin¢ statistick¢ vyznamnosti o = 0,05 nahradit rozdélenim normalnim.

H;: Empirické rozdéleni naméfenych hodnot AGD pro kategorii C Ize na
hlading statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit rozdélenim normalnim.
H4: Empirické rozdéleni naméfenych hodnot AGD pro kategorii X lze na

hladin¢ statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit rozdélenim normalnim.

Hs: Empirické rozdéleni namétenych hodnot AGD pro kategorii Y lze na

hladin¢ statistick¢ vyznamnosti o = 0,05 nahradit rozdélenim normalnim.

Hs: Empirické rozdéleni naméfenych hodnot AGD pro kategorii Z lze na

hlading€ statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit rozdélenim normalnim.

H7: Jednotlivé vybérové statistické soubory tii vékovych kategorii pro klasickou

mamografii se od sebe vyrazné neli$i a tudiz lze prohlasit, Ze davka obdrzend pfti

klasické mamografii neni zavisla na véku vySetfované Zeny.

Hypotézu H; bude mozné ovéfit pomoci dvojvyberového parametrického testovani,

ke kterému bude mozné ptistoupit pouze v piipadé, ze budou potrvzeny hypotézy Hi,

Hz, a H}.

H-.1: VSS,4 je kompatibilni s VSSg

H-.: VSS; je kompatibilni s VSSc

H-3: VSS, je kompatibilni s VSSc
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Hs: Jednotlivé vybéroveé statistické soubory tfi vékovych kategorii pro doplitujici
mamografii se od sebe vyrazn¢ neli§i a tudiz lze prohlasit, ze davka obdrzena

pfi doplitujici mamografii neni zavisla na véku vySetiované Zeny.

Hypotézu Hs bude mozné ovéfit pomoci dvojvyberového parametrického testovani,
ke kterému bude mozné pfistoupit pouze v piipadé, ze budou potrvzeny hypotézy Ha,
Hs, a He.

Hs.1: VSSx je kompatibilni s VSSy

Hs.,: VSSy je kompatibilni s VSS;

Hss: VSSx je kompatibilni s VSS;

2.3 Pouzité statistické metody

Vzhledem k pouziti nékterych statistickych néstrojii v této praci je vhodné alespoil

strucné popsat nékteré zakladni aspekty statistického Setieni.

2.3.1 Vymezeni pojmii

Hromadny nahodny jev - HNJ

Je realizace Cinnosti nebo procest, jejichz vysledek nelze s jistotou predpovédet
a které se odehravaji v rozsdhlé mnozin€ prvkl. Tyto prvky maji urcitou skupinu
vlastnosti stejnych a dal$i skupinu vlastnosti odlisnych. Deskriptivni a matematicka
statistika a teorie pravdepodobnosti se zabyvaji kvalitativni a kvantitativni analyzou

zakonitosti hromadnych ndhodnych jevu. (49)
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Statisticka jednotka - SJ

Je vymezena stejnymi vlastnostmi prvku zkoumané mnoziny. (49)

Statisticky znak - SZ
Statisticky znak je ddn nékterou z odliSnych vlastnosti prvki zkoumané mnoziny.

(49)

Hodnoty statistického znaku — HSZ

HSZ jsou zptisob popisu zkoumaného statistického znaku. (49)

Zikladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSS

Je dan vSemi statistickymi jednotkami, jeho rozsah je roven poctu vsech
statistickych jednotek. Obvykle neni v praktickych moznostech statistikli zkoumat
statisticky znak u vSech statistickych jednotek a pracovat s popula¢nimi
charakteristikami. Vhodnou cestou je pristoupit k omezeni poctu statistickych jednotek.

(49)

Nahodny vybér - NV
Je omezeni poctu zkoumanych statistickych jednotek takovym zplisobem, aby bylo
mozné piendset ziskané vysledky na cely zakladni statisticky soubor ZSS. Je potiebné

ovefovat, zda je mozno ziskany vybér povazovat za ndhodny. (49)

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSS

VSS je spojen s vybérovymi charakteristikami a je dan témi statistickymi
jednotkami, které byly vybrany ze zékladniho statistického souboru procesem
nahodného vybéru. Rozsah vybérového statistického souboru je roven poctu vybranych
statistickych jednotek.Vybérovy statisticky soubor VSS je jednorozmérnym, je-li u néj
zkouman jen jeden statisticky znak, vicerozmérnym, je-li zkoumdno vice statistickych

znakd. (49)
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2.3.2 Skalovani

Skalovéani je vhodné vyjadfeni hodnot statistického znaku prostiednictvim prvku
Skaly (seskupeni hodnot statistického znaku do rozumnych skupin, prvky Skaly jsou
jednotlivé skupiny). Souhrn prvki Skaly se nazyva skala. Podle povahy statistického
znaku je mozné rozliSovat napf. Ctyfi typy S$kal: nomindlni, ordinalni, kvantitativni
metrickou a absolutni metrickou. Klasifikace $kal lze vyuzit také ke klasifikaci
statistickych znaki. (49)

V nékterych piipadech l1ze hodnoty statistického znaku ihned ztotoznit se Skalou

a Skalovani neni nutné provadet. (49)

Nominalni §kala je klasifikaci do kategorii (prvky skaly jsou jednotlivé kategorie).
O kazdych dvou statistickych jednotkdch vybérového statistického souboru lze
rozhodnout, zda jsou z hlediska zkoumaného statistického znaku totozné, nebo rozdilné
(napf. pohlavi nebo zaméstnani, jsou-li statistickymi jednotkami individualni osoby).

(49)

Ordindlni Skala umoznuje nejen rozhodnout o totoznosti nebo rozdilnosti
statistickych jednotek, ale také stanovit jejich potadi (napt. dosazeni stupné Skolniho
vzdélani). (49)

Prvky skaly jsou jednotlivd poradi. Neumoznuje stanovit vzdalenost mezi dvéma

sousednimi statistickymi jednotkami uspofadanymi podle této Skaly. (49)

Kvantitativni metricka Skala jiz umoznuje stanovit vzdalenost mezi dvéma
sousednimi statistickymi jednotkami — z tohoto pohledu je nezbytné definovat jednotku
Skaly. Prvky Skdly jsou jednotlivé body Skaly vyjadiené ciselnymi velikostmi.
Kvantitativni metricka skala vyjadifuje hodnoty statistického znaku bez moZnosti vécné

interpretovat pocatek (nulovy bod) skaly — volba poc¢atku skaly je proto libovolna. (49)

55



Absolutni metricka Skala je kvantitativni metricka Skdla, kde navic lze vécné
interpretovat pocatek skaly — nula Skaly odpovida skutecné nulové hodnoté
zkoumaného statistického znaku. Prvky Skaly jsou jednotlivé body Skéaly vyjadiené
nejen Ciselnou velikosti, ale také absolutni nulou Skély. Pouze absolutni metrickd Skéla
umoziuje pocitat podily, podil libovolnych dvou bodii skéaly nezavisi na volb¢ jednotky

skaly. (49)

2.3.3 Elementarni statistické zpracovani

Vysledky méfeni je potiebné uspotadat, graficky vyjadfit a parametrizovat
vhodnymi empirickymi parametry. Vysledkem elementarniho statistického zpracovani

je empiricky obraz zkoumaného vybérového statistického souboru VSS. (49)

2.3.3.1 Tabulky

Tabulka ptedstavuje formu uspotfadani vysledkli méfeni. Tabulka obsahuje osm
sloupct. Prvni ¢tyfi sloupce jsou potfebné jednak pro zptehlednéni vysledki méteni
(splnéni ukolu ,,uspofadani), jednak pro znazornéni empirickych rozdé€leni (splnéni
ukolu ,,grafického vyjadieni®). Zbyvajici Ctyfi sloupce maji pomocny vyznam a slouzi
k snadnému a rychlému vypoctu empirickych parametri (splnéni ukolu
,parametrizace*).

Prvni ¢tyii sloupce obsahuji:

sloupec oznaceny xi - prvky skaly,

sloupec oznaceny ni - absolutni ¢etnosti prvka Skaly,

sloupec oznaceny ni / n - relativni Cetnosti prvk skaly,

sloupec oznaceny 2 (ni /n) - kumulativni ¢etnosti.
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Tabulka je uzaviena soucty udaji v jednotlivych sloupcich. V prvnich ¢tyfech
sloupcich maji tyto soucty vyznam kontrolni, v dalSich ¢tyfech sloupcich jsou pottebné

pro vypocet empirickych parametra. (49)

2.3.3.2 Empirické rozdéleni ¢etnosti

Empiricka rozd¢€leni Cetnosti Ize Clenit na dva zakladni druhy. Prvni druh pfitazuje
prvkiim Skaly xi odpovidajici absolutni Cetnosti ni nebo relativni Cetnosti ni/n. Druhy
druh pfifazuje prvkam Skaly xi odpovidajici kumulativni ¢etnosti X (ni/n).(49)

Grafické vyjadieni empirického rozdéleni jednorozmérného statistického souboru
je spojeno s pouzivanim soufadnicového systému v roving. V tomto soufadnicovém
systétmu jsou vzdy na vodorovnou osu nanaSeny prvky Skaly xi, na svislou osu
odpovidajici Cetnosti. Grafické vyjadreni téchto funkcnich zéavislosti je ddno mnozinou
bod, jejichz prvni soufadnici je vzdy prvek Skaly xi, druhou soufadnici je odpovidajici
cetnost. Spojenim sousednich bodl této mnoziny useckami Ize obdrzet lomenou ¢aru,
ktera je nazyvana ,,polygon®. Lze rozeznavat ,,polygon absolutnich Cetnosti®, ,,polygon
relativnich Cetnosti®, ,,polygon kumulativnich ¢etnosti*.(49)

Vedle grafického vyjadieni empirickych rozdéleni polygonem je pouzivana fada
pomocnych grafickych znazornéni, jejichz ,,ptfednosti“ je odklon od matematicky
exaktniho apardtu a urcitd rychld orientace, nedostatkem pak nemoZnost navazat
prohloubenym aparatem matematické statistiky, pfedevSim z hlediska zkoumdani
zavislosti u vicerozmérnych statistickych souborti. Mezi tato pomocna graficka
vyjadieni patii sloupcové diagramy (histogramy), sloupkové grafy, vyseCové grafy
apod. VsSeobecné lze doporucit jednoznacny piiklon k exaktnimu grafickému
vyjadiovani.(50)

Vyznam grafického vyjadieni empirického rozdéleni je zna¢ny. Grafické vyjadieni
umoziiuje okamzité zkoumani, kterému teoretickému rozdeleni (z hlediska teorie
pravdépodobnosti) se ptiblizuje empirické rozdéleni, ziskané jako vysledek empirické

statistiky. DalSi vyznam spociva v okamzitém orienta¢nim vyhodnoceni parametri
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polohy, variability, Sikmosti a Spicatosti empirického rozdéleni a tim 1 zkoumaného

statistického souboru.(49)

2.3.3.3 Empirické parametry

Empirické parametry struéné a jednoduse vystihuji povahu zkoumaného
statistického souboru. Vétsinou jsou empirické parametry vztahovany k vybérovému
statistickému souboru, proto casto nesou pojmenovani ,vybérové parametry®.
Jako vybérové parametry maji samy statisticko-pravdépodobnostni charakter a z tohoto
divodu se chovaji jako zvlastni skupina ,statistickych znaki*. Empirické parametry lze
délit podle toho, ktery rys zkoumaného statistického souboru (zkoumaného statistického
znaku) vystihuji: parametry polohy, parametry proménlivosti (variability), parametry
Sikmosti, parametry Spicatosti.(49)

Druhym délenim je déleni empirickych parametri podle zpusobu jejich vypoctu:
momentové parametry (vystupuji jako funkce vSech hodnot statistického znaku),
kvantilové parametry (reprezentuji jen urcité hodnoty statistického znaku).(49)

Kvantilové parametry tzce souviseji s momentovymi parametry, jsou vSak
konstruovany odliSnym zplGsobem. Empirickym kvantilem je vzdy urcitd hodnota
statistického znaku (jenZ lze vyjadfit kvantitativni metrickou nebo absolutni metrickou
Skalou), ktera déli pocet menSich a vétSich hodnot statistického znaku v urcitém
poméru. Napi. kvantil délici hodnoty statistického znaku na dvé stejné casti
(4. padesatiprocentni kvantil) je nazyvan ,,medidn“. Mezi dal$i zndmé kvantily patii
kvartily, decily a percentily.(49)

Momentové parametry jsou déleny na obecné momenty, centrdlni momenty
a normované momenty. Pomoci obecného momentu 1. fadu lze vystizné charakterizovat
parametr polohy (aritmeticky prameér), pomoci centralntho momentu 2. tadu lze
charakterizovat parametr proménlivosti (empiricky rozptyl), pomoci normovaného

momentu 3. a 4. fadu pak parametry Sikmosti a Spicatosti. (49)
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O — obecny moment

Obecny moment prvniho fadu — parametr polohy - aritmeticky priimer
Ol=X(xi*ni)/n

Obecny moment druhého fadu

02 =X (xi * ni) /n

Obecny moment tietiho fadu

03 =3 (xi> * ni) /n

Obecny moment ¢tvrtého fadu

04 =% (xi* *ni)/n

C - Centralni moment

Centralni moment druhého fadu — parametr proménlivosti - Empiricky rozptyl
C2=02- Ol2

Centralni moment tfetiho fadu

3
C3 = 03 — (3*02*01) + 2%(01)

Centralni moment ¢étvrtého fadu

2 4
C4 = 04— (4*03*01) + 6¥02%(01) - 3*(O1)

S — Smérodatna odchylka
Sx =C2

N — Normovany moment
normovany moment tietiho fadu - sikmost
N3 =c3/c2*VC2

normovany moment ¢tvrtého fadu - Spicatost

2
N4 = c4/c2
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2.3.4 Neparametrické testovani

Neparametrické testovani je snaha o pfifazeni teoretick¢ého rozdéleni empirickému.
Vyznam testovani neparametrickych hypotéz spociva predevSim v tom, ze je vzdy
vyhodné nahradit empirické rozdéleni rozd€lenim teoretickym — s teoretickym
rozdélenim je spojen jednoduchy matematicky aparat, ktery umoznuje ziskat informace
jinak nedostupné. Z hlediska spolupréce teorie pravdépodobnosti a statistiky odpovida
pojem ,teoretické rozdéleni® statistickému pojmu ,,empirické rozd€leni cCetnosti®.
Podle povahy ndhodné veliiny lze teoretickd rozdéleni dé€lit na diskrétni a spojita.
Teoretickych rozdéleni je pouzivano velké mnozstvi. (49)

Zakladni a nejjednodussi teoretické rozdéleni je normalni rozdéleni. Grafem
tzv. hustoty pravdépodobnosti normalniho rozdéleni je Gaussova kiivka. Normadlni
rozdéleni zavisi na dvou teoretickych parametrech — p, o . Tato zavislost je obvykle
zapisovana N(u, o ). Teoreticky parametr u je teoretickou analogii obecného momentu
1. fd4du Ol a je tedy teoretickou obdobou empirického aritmetického primeéru.
Teoreticky parametr o je teoretickou analogii odmocniny centrdlniho momentu 2. fadu
C2 a je tedy teoretickou obdobou empirické smérodatné odchylky Sx. (49)

Dilezitou formou popisu teoretického rozdéleni je distribucni funkce F. Distribu¢ni
funkce F udava v ptipad¢ diskrétni nahodné veli¢iny pravdépodobnost, Ze nahodna
veli¢ina nabude hodnoty menSi nebo rovné nez pravé zvolend hodnota xi.
Tato kumulativni pravdépodobnost bude vyjadiena souctem dil¢ich pravdépodobnosti.
V ptipad¢ spojit¢é nahodné veliCiny distribu¢ni funkce F udava obdobné
pravdépodobnost, Ze ndhodna veli¢ina nabude hodnoty mensi nebo rovné nez pravé
zvolena hodnota x, ale tato kumulativni pravdépodobnost bude vyjadfena misto souctu
dil¢ich pravdépodobnosti integralem, jehoz dolni mez je napr. u normalniho rozd¢leni
rovna —co a horni mez odpovidd zvolené hodnoté x. Z hlediska spoluprace teorie
pravdépodobnosti a statistiky odpovida pojem ,,distribucni funkce* statistickému pojmu

,kumulativni ¢etnost“. (49)
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Funkce diskrétniho teoretického rozdéleni:

J
=25

I

Funkce spojitého teoretického rozdéleni:
- Normalni rozdéleni

Tvar hustoty pravdépodobnosti normalniho rozdéleni:
1 exp| — 7( =) :
over ¥ 20°

Tvar distribu¢ni funkce:

p(x)=

F(t)Z,IP(X) dx

Normalni rozd¢€leni 1ze normovat k hodnotam teoretickych parametri p=0,c=1
prostfednictvim normované ndhodné veliiny s hodnotami u = (x — p)/c . Tato zavislost
je obvykle zapisovana N(0, 1) a timto zapisem je pak oznacovano tzv. ,normované

normalni rozdéleni* (49)

2.3.4.1 y* test — Pearsiiv test dobré shody

Zékladem testovani neparametrickych (ale 1 parametrickych) hypotéz je pouzivani
aparatu nulovych hypotéz Hy a alternativnich hypotéz H..

V ptipadé neparametrickych hypotéz nulova hypotéza predpoklada, ze empirické
rozdéleni lze nahradit zamySlenym teoretickym rozdélenim (jde-li o nahrazeni
normalnim rozdélenim, hovofime o testu normality). Alternativni hypotéza
pak predpoklada, Ze tato domnénka neni spravna. Podstatou testovani neparametrickych
hypotéz je pak srovndvani teoretickych a empirickych cetnosti. Empirické Cetnosti jsou
vypocitdvany prostfednictvim elementarniho statistického zpracovani ve vazbé

na empirické rozdé€leni. Teoretické cetnosti jsou vypocitdvany prostiednictvim
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pravdépodobnostni funkce nebo hustoty pravdépodobnosti ve vazbé na zamysSlené
teoretické rozdeleni. Parametrické hypotézy se tykaji srovnavani empirickych
a teoretickych parametrt a nulové a alternativni hypotézy zde hraji obdobnou roli. (49)

K ovérovani neparametrickych i parametrickych hypotéz byla vyvinuta specialni
skupina teoretickych rozdéleni — tato rozdéleni neslouzi k nahrazovani empirickych
rozde€leni, nybrz funguji jako testova kritéria. Jedinou vyjimkou je normalni rozdéleni
— ve své normované podobé muze hrét roli testového kritéria, ve své nenormované
podobé miize nahrazovat empiricka rozdéleni. (49)

Mezi nejpouzivanejsi testova kritéria patfi normované normalni rozdeleni (u-test),

Studentovo rozdeleni (t-test), Pearsovo y*

rozdéleni (y* - test dobré shody)
a Fisherovo-Snedecorovo rozdeleni (F-test). Pro vSechna uvedena testova kritéria jsou
vypracovany podrobné statistické tabulky. (49)

K ovéteni hypotéz H, a H, je zapottebi vybrat vhodné testové kritérium.
Pro ovefovani neparametrické hypotézy se nejéasteji pouziva y* -test. Je-li podminkou
pro jeho pouziti vytvofeni intervalového rozde€leni Cetnosti, pak je potiebné, aby kazdy
dil¢i interval byl spojen s absolutni ¢etnosti rovnou alespont 5. Neni-li tato podminka
splnéna, je nutno pfistoupit ke spojovani dil¢ich intervald. Obdobné je zapotiebi
postupovat pii bodovém rozdéleni Cetnosti. (49)

Po vybéru testového kritéria (napr.

-testu) je zapotiebi pfistoupit k urceni
experimentalni hodnoty tohoto kritéria (napf. ye, > ) a kritické teoretické hodnoty
(napf. Yo °). Prostfednictvim kritické teoretické hodnoty bude zapsan tzv. kriticky obor
W prislusného testového kritéria. Bude-li experimentalni hodnota vybraného kritéria
prvkem kritického oboru W, je nezbytné pifijmout alternativni hypotézu H,
— tzn. empirické rozdéleni nelze nahradit zamysSlenym rozdé€lenim teoretickym.
V opacném piipad¢ (experimentalni hodnota nebude prvkem kritického oboru W) lze
pfijmout nulovou hypotézu HO — tzn. empirické rozdéleni lze nahradit zamySlenym
rozd€lenim teoretickym. (49)

Nezbytnym prvkem testovani neparametrickych i parametrickych hypotéz je

stanoveni hladiny statistické vyznamnosti a. Tato hladina statistické vyznamnosti udava

pravdépodobnost chybného zamitnuti testované hypotézy (tj. pravdépodobnost
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tzv. chyby 1. druhu). NejcastéjSimi hladinami vyznamnosti jsou hodnoty a= 0,05 a
o= 0,01. Napf. hladina vyznamnosti 0,05 umoZziiuje napft. pri pfiznivém testu normality
(je pfijata hypotéza HO, empirické rozdéleni lze nahradit rozdélenim normélnim, je
zamitnuta hypotéza Ha) ucinit zavéer, ze bude-li stokrat vybran vybérovy statisticky
soubor VSS ze zékladniho statistického souboru ZSS, v 95 pfipadech se ukaze,

ze empirické rozdéleni lze nahradit rozdélenim normalnim.(49)

Normovana hodnota ui za pouziti vzorce

y=X—G

! S

X

Laplaceova funkce F (hodnoty lze nalézt ve statistickych tabulkach)

F(0)= [ p(u)du, u= “9‘;01

o X

pi = plochy pod Gaussovou kiivkou
p= jp(x)dx p= ;Jiﬂ(“)da= F(-1)
.= [ (a5 p, = [p(u)a=F(0)- F(-1)
.= (8 p,= Jo(u)da=F()= F(0)
.= [ (s .= [ u)ta=F(2)- F(1)

p= [p(x)dx p, = [p(u)du= F(=)-F(2)
x* -test dobré shody

- (HF_HP;')E
Zexpz ZZ—H . =F(Ur‘)_F(ui—l)
i=1 D;
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2.3.5 Parametrické testovani

Parametrické testovani srovnava odhadnuté teoretické parametry s vnéjSimi
hodnotami. Vychéazi z aparatu nulové hypotézy H, a alternativni hypotézy H,. Tento
aparat je doplnén obvyklym aparatem kritického oboru W (jedna-li se o testovani
rozptylu). Vzhledem k centrdlni limitni vété je pfirozenym piepokladem,
ze empirickému rozdéleni lze pfifadit jako nejvhodnéjsi teoretické rozdéleni normalni.
(49)

Parametrické testovani se déli na jednovybérové a dvojvybérové. Oboji bud’
testovani hypotézy o stfedni hodnoté nebo rozptylu. Pro jednovybérové testovani
se pouzivaji u-test, t-test pro stfedni hodnotu a jednovybérovy yx2-test pro rozptyl.
Pro dvojvybérové testy u-test, t-test pro rovnost sttednich hodnot a pro rovnost rozptylt

dvojvybérovy F-test. (49)

2.3.5.1 Dvojvybérové parametrické testovani

U dvojvybérového testovani se da fict, ze jde o srovnavani naSich vysledkl
a vysledkt jinych zkoumani, jiného VSS. Odpovida na otdzku, zda nami zvoleny VSS
(VSS)) a vngjsi VSS (VSS,) zkoumaly obdobnou otazku a zda mohou tyto soubory
spolupracovat. (49)

He: w=p He w#2w

Ho: o1=o0 H: o #0
Pokud se nam potrvdi Hy, mizeme tvrdit, Ze oba VSS spadaji do stejného ZSS.
Dvojvybérovy t-test (testovani hypotézy o rovnosti stfednich hodnot):

_ H,— H, \jnlnz(nl"'"nz_z)
\/(‘n] _1) lez +(‘n2 _I)szz T +ﬂ2

W= (it 2 (@2 U (0]2)i

exp
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2.4 Formulace statistického Setireni

Klasicka screeningova mamografie

Vékova kategorie 45-49 (kategorie A)

Hromadny nahodny jev — HNJ 4
Zeny ve véku od 45 do 49 let vySettené v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticka jednotka - SJ4
Zena ve véku od 45 do 49 let vysetiena v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticky znak - SZ,
SZx — AGD pfi klasické mamografii

Hodnoty statistického znaku — HSZ.,
Je zplisob popisu zkoumaného statistického znaku

SZ, — AGD — mGy (od 1,98 do 4,34 mGy)

Zakladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSS,
Celkem 4377 vysetienych Zen.

Nahodny vybér - NV
Nahodny vybér pomoci nastroje True random generator (systém Android)
uskutecnény ze souboru pacienti odpovidajicich potiebnym kritériim v databazi

programu MASC.

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSS,
VSS =50 zen.
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Klasicka screeningova mamografie

Vékova kategorie 50-54 (kategorie B)

Hromadny nahodny jev — HNJ;
Zeny ve véku od 50 do 54 let vySetiené v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014,

Statisticka jednotka - SJg
Zena ve véku od 50 do 54 let vysetiena v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticky znak - SZj;
SZs — AGD pfi klasické mamografii

Hodnoty statistického znaku — HSZ;
Je zplisob popisu zkoumaného statistického znaku

SZs — AGD — mGy (od 2,35 do 3,85 mGy)

Zakladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSSg
Celkem 4073 vySetfenych Zen.

Nahodny vybér - NV
Nahodny vybér pomoci nastroje True random generator (systém Android)
uskutecnény ze souboru pacienti odpovidajicich potiebnym kritériim v databazi

programu MASC.

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSS;
VSS =50 zen.
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Klasicka screeningova mamografie

Vékova kategorie 55-59 (kategorie C)

Hromadny nahodny jev — HNJ¢
Zeny ve véku od 55 do 59 let vySetiené v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticka jednotka - SJc
Zena ve véku od 55 do 59 let vysetiena v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticky znak - SZc
SZc — AGD pfi klasické mamografii

Hodnoty statistického znaku — HSZ.
Je zplisob popisu zkoumaného statistického znaku

SZc — AGD — mGy (od 2,08 do 3,88 mGy)

Zakladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSSc
Celkem 4783 vySetfenych Zen.

Nahodny vybér - NV
Nahodny vybér pomoci nastroje True random generator (systém Android)
uskutecnény ze souboru pacienti odpovidajicich potiebnym kritériim v databazi

programu MASC.

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSSc
VSS =50 zen.
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Dopliiujici mamografie

Vékova kategorie 45-49 (kategorie X)

Hromadny nahodny jev — HNJx
Zeny ve véku od 45 do 49 let vySetiené v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014,

Statisticka jednotka - SJx
Zena ve véku od 45 do 49 let vysetiena v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticky znak - SZx
SZx — AGD pfi dopliujici mamografii

Hodnoty statistického znaku — HSZ.x
Je zplisob popisu zkoumaného statistického znaku

SZx — AGD — mGy (od 1,34 do 19,43 mGy)

Zakladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSSx
Celkem 275 vySetienych zen.

Nahodny vybér - NV
Nahodny vybér pomoci nastroje True random generator (systém Android)
uskutecnény ze souboru pacienti odpovidajicich potiebnym kritériim v databazi

programu MASC.

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSSx
VSS =50 zen.
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Dopliiujici mamografie

Vékova kategorie 50-54 (kategorie Y)

Hromadny nahodny jev — HNJy
Zeny ve véku od 50 do 54 let vySetiené v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014,

Statisticka jednotka - SJy
Zena ve véku od 50 do 54 let vysetiena v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticky znak - SZy
SZy — AGD pfi dopliujici mamografii

Hodnoty statistického znaku — HSZy
Je zplisob popisu zkoumaného statistického znaku

SZy — AGD — mGy (od 1,34 do 18,96 mGy)

Zakladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSSy

Celkem 198 vysetienych zen.

Nahodny vybér - NV
Nahodny vybér pomoci nastroje True random generator (systém Android)
uskutecnény ze souboru pacienti odpovidajicich potiebnym kritériim v databazi

programu MASC.

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSSy
VSS =50 zen.
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Dopliiujici mamografie

Vékova kategorie 55-59 (kategorie Z)

Hromadny nahodny jev — HNJ;
Zeny ve véku od 55 do 59 let vySetiené v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticka jednotka - SJ;
Zena ve véku od 55 do 59 let vysetiena v obdobi od 1.9.2012 do 31.8. 2014.

Statisticky znak - SZ;
SZ; — AGD pii doplitujici mamografii

Hodnoty statistického znaku — HSZ,
Je zplisob popisu zkoumaného statistického znaku

SZ; — AGD — mGy (od 1,68 do 22,43 mGy)

Zakladni statisticky soubor a jeho rozsah - ZSS;

Celkem 213 vysSetienych zen.

Nahodny vybér - NV
Nahodny vybér pomoci nastroje True random generator (systém Android)
uskutecnény ze souboru pacienti odpovidajicich potiebnym kritériim v databazi

programu MASC.

Vybérovy statisticky soubor a jeho rozsah - VSS;
VSS =50 zen.
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2.5 Definice pouzitych a sledovanych parametru

Pravdépodobnost prodélani dopliujici mamografie (zdroj: Institut biostatistiky a
analyz v Brn¢)

koeficient d — pro jednotlivé vékové kategorie

d. =1,3% (45-49 let)

dp = 1,0% (50-54 let)

d. =1,0% (55-59 let)

Pravdépodobnost odhaleni ZN prsu v prvnim klinickém stadiu pro zenu
navstévujicic MMG screening. (zdroj: Registr screeningu karcinomu prsu, Institut

biostatistiky a analyz v Brné¢ — 2012)

koeficient e

e="75,8%

Pravdépodobnost odhaleni ZN prsu v prvnim klinickém stddiu pro zenu
nenavstévujici MMG screening. (zdroj: Narodni onkologicky registr CR - 2000)
koeficient f

f=30,6%

Koeficienty LAR — celoZivotni ptidatné riziko vzniku ZN prsu na 1mGy

na 10000 obyvatel (29)

koeficient LARa pro vékovou kategorii 45-49
LARa = 6,301%10"
koeficient LARD pro vekovou kategorii 50-54
LARD = 4,518%10"
koeficient LARc pro vékovou kategorii 55-59
LARc = 3,118%10%
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Koeficient BR — celozivotni zakladni riziko ZN prsu na 10000 obyvatel (29)

koeficient BRa pro vékovou kategorii 45-49
BRa = 634,1

koeficient BRb pro vékovou kategorii 50-54
BRb = 571,56

koeficient BRe pro v€kovou kategorii 55-59
BRc =501,63

Primérmé AGD pro jednotlivé kategorie (viz Kapitola 3)

Primérnd AGD pro kategorii A
D.= 3,112 mGy

Priméré AGD pro kategorii B
Dg = 3,106 mGy

Primérnd AGD pro kategorii C
D¢ = 3,07 mGy

Primérnd AGD pro kategorii X
Dx = 4,98 mGy

Primérnd AGD pro kategorii Y
Dy = 5,1 mGy

Primérnd AGD pro kategorii Z
Dz = 5,88 mGy

V¢ék zeny pii jednotlivych screeningovych vySetfenich:

45,47,49,51,53,55,57,59 let
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2.6 Metodika vypocti rizika incidence ZN

Pravdépodobnost indukce ZN prsu pii pravidelném navstévovani MMG

screeningu ve véKu a - Pine

Veék Zeny |Vypolet pravdépodobnosti indukce ZN prsu pii pravidelné m nav§tévovani MMG screeningu v daném véku
45 |p,=(D, +d *D)*LARa/100
47 |P,=2*D,+d *D)*LARa/100
499 P ,=3*D,+d *D)*LARa/100
51 [P,=3*D,+d, *D)*LARa/100+ (D, +d, *D,)* LARb/100
53 |P,=3%*(D,+d *Dy)*LARa/100+ 2* (D, +d, *D,) * LARb/100
55 |P.=3%(D, +d *D)*LARa/100+ 2* (D, +d, *D)*LARb/100+ (D +d *D,)* LARc/100
57 |P,=3%*(D,+d *D,)*LARa/100+ 2* (D, +d, *D,)* LARb/100+2 * (D_+d * D, * LARc/ 100
59 P =3*@D,+d *D)*LARa/100+ 2*([D,+d, *D,)* LARb/100+3 * (D +d *D,) * LARc/100

Celkové riziko incidence ZN prsu ve véku a na 100 obyvatel

Rozdilné riziko pro Zenu screening navstévujici a nenavstévujici, Ze se u ni v Zivoté
vyvine ZN prsu.

Zena navstévujici screening - SCR,

SCRuno = Pin@ + Brin/100

Zena nenavitévujici screening - SCRy

SCRne = Brinc/loo

Pravdépodobnost neodhaleni existujiciho ZN prsu ve véku a na 100 obyvatel
Zena navitévujici screening - Puo
Pano = SCRanO * (l'e)

Zena nenavstévujici screening - Ppe

P.. = SCR,. * (1-f)
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Posouzeni prospésnosti MMG screeningu

Jako kritérium (ne)aspéSnosti bylo zvoleno nezachyceni ZN prsu v prvnim
klinickém stadiu (véetné¢  stadia 0 — carcinoma in situ). Pro prokazani prospé$nosti
MMG screeningu bylo pouzito porovnani mnozstvi nezachycenych ZN prsu u Zen
vyuzivajicich MMG screening a Zen MMG screening nenavstévujicich. Toto porovnani
bylo provedeno pro obdobi véku od pétactyficeti do devétapadesati let, aby bylo
prikazné, ktery pfistup (screening vyuzivat, ¢i nikoliv) je v kazdy konkrétni moment

Pokud je pro dany vék Zeny Pae < Pn, mizeme na zakladé¢ zndmych udajii
predpokladat, Ze ma Zena tohoto v€ku vyssi Sanci, Ze v piipad¢ incidence ZN bude tento

ZN odhalen v prvnim klinickém stadiu.
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3. Vysledky

3.1 Elementarni statistické zpracovani

3.1.1 Neparametrické testovani

Pro lepsi ptehlednost zde pro jistotu pfipomindm vyznam nékterych, v této préci

pouzitych, proménnych.
Zakladni proménné uvedené ve statistické tabulce:

Prvni, neoznaeny sloupec, reprezentuje rozsah obdrzenych davek, vzdy pro dany
prvek skaly.

Sloupec oznaceny xi - prvky skaly, v piipadé této prace vzdy v rozahu 1-5.

Sloupec oznafeny ni - absolutni cCetnosti prvka Skaly, reprezentuji pocet
sledovanych pacienttii, obdrzivsich davku v daném prvku skaly.

Sloupec oznaceny ni / n - relativni Cetnosti prvki Skaly.

Sloupec oznaceny X (ni / n) - kumulativni Cetnosti.
O, = obecny moment prvniho fadu, neboli parametr polohy — aritmeticky prameér

C, = centralni moment druhého fadu, parametr proménlivosti - Empiricky rozptyl

Sx = Smérodatnd odchylka
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Klasicka screeningova mamografie

Vékova kategorie 45-49 let (kategorie A)

X, n, xn, n/n In/n nx, nx’ nx’ nx!
(—0;2,8) 1 15 15 0,30 0,30 15 15 15 15
(2,81;3,1) 2 13 28 0,26] 0,56 26 52 104 208
(3,11;3,4) 3 8 36 0,16] 0,72 24 72 216 648
(3,41,3,7) 4 44 0,16 0,88 32 128 512 2048
(3,71;+:) 5 50 0,12 1,00 30 150 750 3750,
2 50 127 417 1597 6669,

Vypoéty pro SZ, — AGD pri klasické mamografii
014 =2,54

024 = 8,34

03, =31,94
O4a= 133,38

C,1 =1,8884
Cia=1,163328
Csa=6,83823
Sxa =1,3741907
Nia = 0,44829
Naa =1,91759

O1a = 2,54, z toho vypliva, Ze primérna AGD pro tuto vékovou kategorii

se rovna 3,112 mGy.
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Neparametrické testovani

K ovéteni hypotézy H,, Ze empirické rozdéleni namétenych hodnot
pro kategorii A lze nahradit rozdélenim normalnim, byl pouzit Pearstiv y2 test

dobré shody.

Vypocty:
k = pocet intrevalll intervalového rozdéleni ¢etnosti = 5
r = pocet teoretickych parametrii = 2
v=k—-r—-1=2 - pocet stupni volnosti
Hladina vyznamnosti a = 0,05
Yeeor 2= 5,99 (zjisténo z tabulky (49) )
pravostranny kriticky obor W = (5,99;x)
n =150
014 =2,54
Sxa = 1,3741907

Statisticky|/Interval |Absolutni|Norm. Laplac. [teoret. teoret.
znak 1. Cetnost |hodnota |hodn. Ui |relat.Cet. |abs.cletn. | (n,—np,)
Xi ni_ |ui Fu)  pi npi mp,
1 (-0,1,5>| 15 -0,757| 0,22363 0,224/ 11,182 1,304
2 (1,5;2,5> 13 -0,029, 0,48803 0,264 13,220 0,004
3 (2535> 8 0,699 0,7549 0,267 13,344 2,140
4 |(3545> 8 1,426/ 0,92364 0,169 8,437 0,023
5 (4,5;) 6 ) 1 0,076 3,818 1,247
2 50 4,717

Yexp 2= 4,717
Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota ye, > = 4,717 nepatii do kritického

oboru W

(5,99;0), miiZzeme piijmout hypotézu H,, Ze empirické rozdéleni

naméfenych hodnot pro kategorii A  lze na hladiné statistické vyznamnosti

a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.
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Klasicka screeningova mamografie

Vékova kategorie 50-54 let (kategorie B)

X, n, zn n/n Zn/n nx, nx? nx? nx?
(—0;2,8) 1 10 10 0,20 0,20 10 10 10 10
(2,81;3,1) 2 16 26 0,32 0,52 32 64 128 256
(3,11;3,4) 3 14 40 0,28 0,80 42 126 378 1134
(3,41;3,7) 4 48] 0,16 0,96 32 128 512 2048
(3,71;+00) 5 50 0,04 1,00} 10 50 250 1250
2 50 126 378 1278 4698

Vypocty pro SZg — AGD pii klasické mamografii

O =2,52
O =7,56
O3 = 25,56
O4 = 93,96
C =1,2096
Css=0,41242
Ci =3,3866

Sxg = 1,0998182
Niza =0,31008
Nus =2,3146259

Oz = 2,52, , z toho vypliva, Ze primérna AGD pro tuto vékovou kategorii

se rovna 3,106 mGy.
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Neparametrické testovani

K ovéteni hypotézy H,, Ze empirické

rozdéleni

naméienych

hodnot

pro kategorii B lze nahradit rozdélenim normalnim, byl pouzit Pearsiiv y2 test

dobré shody.

Vypocty:

k = pocet intrevall intervalového rozdé¢leni Cetnosti = 4

r = pocet teoretickych parametrti = 1

v=k—-r—-1=2 - pocet stupni volnosti

Hladina vyznamnosti a = 0,05

Yeeor > = 3,84 ( ZjiSteno z tabulky (49) )

pravostranny kriticky obor W = (3,84;x)

n=50

01]; = 2,52
Sxp=1,0998182

Statisticky/Interval |Absolutni Norm.  |Laplac. |teoret. teoret.
znak 1. Setnost |hodnota |hodn. Ui [relat. &et. |abs. Setn. | (n,—np,)
xi ni Ui F(ui) pi npi np,
1 (-0,1,5> 10 -0,927| 0,17619 0,176 8,810, 0,161
2 (1,5;2,5>| 16 -0,018| 0,49202 0,316 15,792) 0,003
3 2,53,5> 14 0,891 0,81327 0,321 16,063 0,265
4+5 | (3,5,) 10 0 1 0,187 9,337 0,047
> 50 0,476

Yo~ = 0,476

Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota yex, > = 0,476 nepatii do kritického

oboru W = (3,84;,),

namétenych  hodnot

pro kategorii

B

lze

muzeme piijmout hypotézu H,, ze empirické rozdéleni

na hladin€ statistické vyznamnosti

a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.
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Klasicka screeningova mamografie

Vékova kategorie 55-59 let (kategorie C)

X, n, zn n/n Zn/n nx nx? nx} nx’
(—0;2,8) 1 10 10 0,20 0,20 10 10 10 10
(2,81;3,1) 2 19 29 0,38 0,58 38 76| 152 304
(3,11;3,4) 3 13 42 0,26 0,84 39 117 351 1053
(3,41;3,7) 4 7 49 0,14 0,98] 28] 112] 448 1792
(3,71;:400) 5 50 0,02) 1,00 5 25 125 625
b3 50 120 340 1086 3784

Vypocty pro SZc — AGD pri klasické mamografii

Oic=24
Oxc=6,8
Os3c=21,72
O4c =75,68
Cixc=1,04
Csc = 0,408
Cic=2,6432

Sxc=1,0198039
Nic = 0,3846893
Nauc =2,443787

Oic = 24 , z toho vypliva, Ze primérna AGD pro tuto vékovou Kkategorii

se rovna 3,07 mGy.
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Neparametrické testovani

K ovétfeni hypotézy Hi, Ze empirické rozdéleni namétenych hodnot

pro kategorii C lze nahradit rozdélenim normalnim, byl pouzit Pearsiiv y2 test
dobré shody.

Vypocty:
k = pocet intrevall intervalového rozdé¢leni Cetnosti = 4
r = pocet teoretickych parametrti = 1
v=k—-r—-1=2 - pocet stupni volnosti
Hladina vyznamnosti a = 0,05
Yeeor - = 3,84 (zjisténo z tabulky (49) )
pravostranny kriticky obor W = (3,84;0)
n =150
Oic=24
Sxc =1,0198039

StatistickyInterval |Absolutni Norm.  |Laplac. |teoret. teoret.
zak L. Setnost |hodnota |hodn. Ui [relat. Get. |abs. Getn. | (n,—np,)’
xi ni Ui F(ui) pi npi np,
1 (-0,1,5> 10 -0,883| 0,18943 0,189 9,472 0,029
2 (1,5;2,5>| 19 0,098 0,53983 0,350, 17,520, 0,125
3 (2,53,5>| 13 1,079 0,85993 0,320, 16,005 0,564
4+5 (3,5;0) 8 o0 1 0,140 7,004/ 0,142
)y 50 0,861

Xexpz = 0,861
Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota ye, > = 0,861 nepatii do kritického
oboru W = (3,84;00), mulzeme pifijmout hypotézu Hi;, Ze empirické rozdéleni
C

a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.

naméfenych hodnot pro kategorii lze na hladin€ statistické vyznamnosti
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Dopliiujici mamografie

Vékova kategorie 45-49 let (kategorie X)

X n n n/n Zn/n nx nx? nx’ nx!
(-o0;3) 1 14 14 0,28 0,28 14 14 14 14
(3,1,6) 2 23 37 0,46 0,74 46 92 184 368
(6,1;9) 3 7 44 0,14 0,88 21 63 189 567
(9,1;12) 4 47 0,06 0,94 12 48 192 768
(12,1;+00) 5 50 0,06 1,00 15 75 375 1875
z 50 108 292 954 3592

Vypocty pro SZx — AGD pri klasické mamografii

Oix=2,16
Ox = 5,4
Osx = 319,08
O.ux= 71,84
Cx=1,1744

Cix=1,392192
Cax=5,16795
Sxx =1,0836974
Nix = 1,0938936
Nux = 3,7470246

O:ix = 2,16 , z toho vypliva, Ze primérna AGD pro tuto vékovou kategorii

se rovna 4,98 mGy.
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Neparametrické testovani

K ovétfeni hypotézy Hi, Ze empirické rozdéleni namétenych hodnot
pro kategorii X lze nahradit rozdélenim normalnim, byl pouzit Pearstiv y2 test

dobré shody.

Vypocty:
k = pocet intrevall intervalového rozdé¢leni Cetnosti = 4
r = pocet teoretickych parametrti = 1
v=k—-r—-1=2 - pocet stupni volnosti
Hladina vyznamnosti a = 0,05
Yeeor - = 3,84 (zjisténo z tabulky (49) )
pravostranny kriticky obor W = (3,84;0)
n =150
Oix=2,16
Sxx = 1,0836974

StatistickyInterval |Absolutni Norm. Laplac. |teoret. teoret.
mmak 1. Cetnost |hodnota |hodn. Ui [relat. Get. |abs. Getn. | (n,—np,)’
xi ni |Ui F(ui) pi npi np,
1 (-0,1,5> 14 -0,609| 0,27093 0,271 13,547/ 0,015
2 (1,5;2,5>| 23 0,314 0,62172 0,351 17,540 1,700
3 (2,5;3,5> 7 1,237 0,89251 0,271 13,540 3,159
4+5 (3,5;0) 6 0 1 0,107 5,375 0,073
py 50 4,947

Yexp = 4,947

Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota y., > = 4,947 spada do kritického
oboru W = (3,84;0), nemizeme piijmout hypotézu Hi, Ze empirické rozd€leni

naméfenych hodnot pro kategorii X lze na hlading€ statistické vyznamnosti

a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.
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Dopliiujici mamografie

Vékova kategorie 50-54 let (kategorie Y)

X, n, Xn n/n Zn/n nx, nx? nx} nx!
(—;3) 1 19 19 0,38 0,38 19 19 19 19
(3,1;6) 2 16 35 0,32 0,70 32 64 128 256
(6,1,9) 3 5 40 0,10 0,80 15 45 135 405
(9,1;12) 4 46 0,12 0,92 24 96 384 1536
(12,1;400) 5 50 0,08 1,00 20 100 500 2500
b} 50 110 324 1166 4716

Vypoéty pro SZy — AGD pri klasické mamografii

Ow=2,2

O2y = 6,48

Osy =23,32

Oy =94,32

Cyy = 1,64

Csy = 1,848

Csw =7,0064
Sxy =1,2806248
Nzy = 0,8799058
Nay =2,604997

Oy = 2,2, z toho vypliva, Ze primérna AGD pro tuto vékovou kategorii

se rovna 5,1 mGy.
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Neparametrické testovani

K ovéteni hypotézy Hs, Ze empirické rozdéleni namétenych hodnot
pro kategorii Y lze nahradit rozdélenim normalnim, byl pouzit Pearstiv y2 test

dobré shody.

Vypocty:
k = pocet intrevall intervalového rozdé¢leni Cetnosti = 4
r = pocet teoretickych parametrti = 1
v=k—-r—-1=2 - pocet stupni volnosti
Hladina vyznamnosti a = 0,05
Yeeor - = 3,84 (zjisténo z tabulky (49) )
pravostranny kriticky obor W = (3,84;0)
n =150
Ow =22
Sxy = 1,2806248

StatistickyInterval |Absolutni Norm.  |Laplac. |teoret. teoret.
znak I. Setnost |hodnota |hodn. Ui [relat. &et. |abs. Getn. | (n, —np,)’
xi ni Ui F(ui) pi npi np,
1 (-0,1,5> 19 -0,547) 0,29116 0,291 14,558 1,355
2 (1,52,5> 16 0,234 0,59095 0,300, 14,990 0,068
3 (2,5:3,5> 5 1,015 0,84614 0,255 12,760/ 4,719
4+5 (3,5;0) 10 o0 1 0,154 7,693 0,692
X 50 6,834
Yexp > = 6,834

Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota y., > = 6,834 spada do kritického
oboru W = (3,84;0), nemizeme piijmout hypotézu Hs, ze empirické rozdé€leni

namétenych  hodnot Y

pro kategorii lze na hladiné statistické vyznamnosti

a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.
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Dopliiujici mamografie

Vékova kategorie 55-59 let (kategorie Z)

X, n, Zn, n/n n/n |nx nx’ nx’ nx!
(~0:3) 1 9 9 018 0,8 9 9 9 9
(3,1,6) 2 22 31 0,44 0,62 44 88 176 352
(6,1;9) 3 10 41 0,20 0,82 30 90 270 810
(9,1;12) 4 5 46 0,10 0,92 20 80 320 1280
(12,1;400) 5 50 0,08 1,00 20 100 500 2500
z 50 123 367 1275 4951

Vypoéty pro SZ; — AGD pri klasické mamografii

0.2 =2,46
0:,=734

032 =25,5

04z = 99,02
C:z=1,2884
Csz=1,1047
Ciz=4,7469
Sxz=1,1350771
Nsz = 0,7553657
Nz =2,8596079

0.z = 2,46, z toho vypliva, Ze prumérna AGD pro tuto vékovou Kkategorii

se rovna 5,88 mGy.
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Neparametrické testovani

K ovéteni hypotézy He, Ze empirické

rozdéleni

naméienych

hodnot

pro kategorii Z Ize nahradit rozdélenim normalnim, byl pouzit Pearsiv y2 test

dobré shody.

Vypocty:

k = pocet intrevall intervalového rozdé¢leni Cetnosti = 4

r = pocet teoretickych parametrti = 1

v=k—-r—-1=2 - pocet stupni volnosti

Hladina vyznamnosti a = 0,05

Yeeor > = 3,84 (zjiSténo z tabulky (49) )

pravostranny kriticky obor W = (3,84;x)

n=50

Olz = 2,46
Sx;=1,1350771

StatistickyInterval |Absolutni Norm.  |Laplac. teoret. teoret.
zak L. Setnost |hodnota |hodn. Ui |relat. Get. |abs. &etn. | (1, -np,)
xi ni Ui F(u) pi npi np,
1 (-0,1,5> 9 -0,846/ 0,19766 0,198 9,883 0,079
2 (1,5:2,5>| 22 0,035 0,51595 0,318 15,915 2,327
3 (2,5:3,5>| 10 0,916/ 0,82121 0,305/ 15,263 1,815
4+5 | (3,5;0) 9 0 1 0,179 8,940/ 0,000
) 50 4,221
Yo = 4,221

Vzhledem k tomu, ze experimentalni hodnota ye, > = 4,221 spada do kritického

oboru W = (3,84;0), nemizeme piijmout hypotézu H,, ze empirické rozdé€leni

naméfenych hodnot

pro kategorii

Z

lze

o = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.
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3.1.2 - Parametrické testovani

AGD p¥i klasické mamografii

Vzhledem k tomu, ze bylo dokdzano, ze miZzeme u vSech tii v€kovych kategoriich
empirické rozdéleni nahradit na hladin¢ statistické vyznamnosti a = 0,05 teoretickym
normalnim rozd€lenim, lze pfistoupit k ovéfeni hypotéz, ze AGD se od sebe
u jednotlivych v€kovych kategorii vzdjemné vyrazné nelisi. K ovéfeni hypotézy H-;

bylo provedeno dvojvybérové parametrické testovani formou dvojvyberového t-testu.

Porovnani kategorie A s kategorii B
Formulace nulové a alternativni hypotézy: H7: pa = us, Ha: pa # Us
Dvojvybérovy t-test
Urceni kritickych hodnot a kritického oboru:
t05(0,025) = 1,96

W = (-00;-1,96> u < 1,96;00)
texp = 0,080

Vzhledem k tomu, Ze t.,, nespada do kritického oboru W, lze pfijmout hypotézu

H7.1, Ze VSS, je kompatibilni s VSSg.

Porovnani kategorie B s kategorii C
Formulace nulové a alternativni hypotézy: H7,: ts = e, Ha: g # pe
Dvojvybérovy t-test
Urcendi kritickych hodnot a kritického oboru:

t05(0,025) = 1,96
W = (-0;-1,96> v < 1,96;x)

texp = 0,566
Vzhledem k tomu, Ze t., nespada do kritického oboru W, Ize pfijmout hypotézu

H7,, ze VSSg je kompatibilni s VSSc.
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Porovnani kategorie A s kategorii C
Formulace nulové a alternativni hypotézy: H;3: pa = pe, Ha: pa # pe
Dvojvybérovy t-test
Urcendi kritickych hodnot a kritického oboru:
t05(0,025) = 1,96

W = (-00;-1,96> v ( 1,96;0)

texp = 0,580
Vzhledem k tomu, Ze t., nespada do kritického oboru W, Ize piijmout hypotézu

H73, ze VSS4 je kompatibilni s VSSc.

Vzhledem k pfijeti hypotéz H;,, H;»a Hy3 1ze pfijmout hypotézu H,, Ze jednotlivé
vybérové statistické soubory tii vekovych kategorii pro klasickou mamografii
se od sebe vyrazn¢ neliSi, a tudiz lze prohlasit, Zze davka obdrzena pii klasické

mamografii neni zavisla na véku vySetfované zeny.

AGD p¥i dopliiujici mamografii

Vzhledem k tomu, ze bylo dokdzano, ze nemizeme u zadné ze tii v€kovych
kategorii empirické rozdéleni nahradit na hladiné statistické vyznamnosti a = 0,05
teoretickym normalnim rozdélenim, nelze pfistoupit k ovéfeni hypotéz Hs, Hs,, Hs, a
Hss, Ze AGD se od sebe u jednotlivych vékovych kategorii vzajemné vyrazné nelisi

a od parametrického testovani se pro dopliujici mamografii upousti.
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3.2 Vypocdty rizika incidence ZN pro ovéreni hypotézy H,

Pravdépodobnost indukce ZN prsu pri pravidelném navstévovani

screeningu ve véKu @ — Pin

Vypocteno na zéklad¢ vzorce:

MMG

Veék zeny |Vypocet pravdépodobnosti indukce ZN prsu pii pravidelném nav§tévovani MMG screeningu v daném véku

45 |p,=(D,+d *D)*LARa/100

47 |P,=2*(D, +d *D)*LARa/100

49 [P =3*D, +d *D)*LARa/100

51 [P,=3*D,+d*D)*LARa/100+ (D, +d *D,)* LARh/100

53 [P,=3*D,+d*D)*LARa/100+ 2*(D,+d *D )* LARb/100

55 |P,=3*D,+d *D)*LARa/100+ 2* (D, +d *D)* LARb/100+ (D +d *D,)* LARc/100

57 [P,=3*D, +d*D)*LARa/100+ 2* (D, +d *D)* LARb/100+2* (D +d *D,)* LARc/100

59 [P,=3*D, +d*D)*LARa/100+ 2*(D,+d *D)* LARb/100+3* (D +d *D,)* LARc/100
Konkrétni vysledky:

Vék zeny | Vypoctena pravdépodobnost p,
45 0,0020
47 0,0040
49 0,0060
51 0,0074
53 0,0089
55 0,0098
57 0,0108
59 0,0118
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Z vysledk je patrné, ze vyslednd pravdépodobnost vyskytu ZN prsu se zvySuje pouze v
fadech setin az destin promile.
Celkové riziko incidence ZN prsu ve véku a na 100 obyvatel

Rozdilné riziko pro zenu screening navstévujici a nenavstévujici, Ze se u ni v zivote

vyvine ZN prsu.

Vék zeny SCR_ SCR
45 6,3430 6,341
47 6,3450 6,341
49 6,3470 6,341
51 5,7230 5,7156
53 5,7245 5,7156
55 5,0261 5,0163
57 5,0271 5,0163
59 5,0281 5,0163

Frakce pridavného rizika vyskytu rakoviny ve véku a

Z vysledku je patrné, ze riziko vyskytu ZN prsu jako takové se zvySuje postupné az o

necelé 2,5 promile.

Vék Zeny ARF
45 0,0316
47 0,0631
49 0,0946
51 0,1298
53 0,1546
55 0,1955
57 0,2149
59 0,2343
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Pravdépodobnost neodhaleni existujiciho ZN prsu ve véku a na 100 obyvatel

Vék zeny P, P
45 1,5350 4,4007
47 1,5355 4,4007
49 1,5360 4,4007
51 1,3850 3,9666
53 1,3853 3,9666
55 1,2163 3,4813
57 1,2166 3,4813
59 1,2168 3,4813

Vzhledem k tomu, Ze pro vSechny sledované vékové kategorie plati,
7e P < P, , miZeme na zakladé znamych udaji hypotézu H, povazZovat

za potvrzenou.

Pro lepsi vysvétleni uvedeme hrubou aproximaci zjisténych faktii aplikovanou
na celkovy pocet Zen ve sledované kategorii.

Podle tudaji Ceského statistického tufadu o zastoupeni vékovych skupin
obyvatelstva z roku 2011 Zije v CR ve vékové kategorii 45-59 let pfiblizné jeden milion
zen. Pokud vezmeme v tvahu fakt, Ze screeningovy program vyuziva pfiblizné polovina
z nich, mizeme z vysledkl zjisténych v této praci dedukovat nésledujici. Z piil milionu
Zen vyuzivajicich mamograficky screening jich zhruba 28 487 onemocni ZN prsu
a pfiblizn€ u 21593 bude odhalen tento ZN v prvnim klinickém stadiu. Z tohoto
celkového poctu onemocnéni jich bude 32 zplisobeno ionizujicim zafenim obdrzenym
v pribéhu navstévovani mamografického screeningu. Z druhé c¢asti populace,
té screening nevyuzivajici, jich onemocni zhruba 28 455 (tedy o néco malo méné,
nez u té poloviny screening vyuzivajici) a v prvnim klinickém stadiu z toho bude

odhalen ZN jen u 8707 z nich. Dalo by se také fici, ze mamograficky screening

92



zachrdni zivot (pfi velmi zjednoduSeném piedpokladu, ze zachyt v prvnim klinickém
stadiu znamena zachranu zivota a po odecteni téch tiiceti procent zen, u kterych by byl
ZN odhalen v prvnim stadiu i bez screeningu) 12 876 Ceskym Zendm ve veékové
kategorii 45-59 let. Pfitom bohuzel ovSem poskodi pfiblizné osm Zen, to jest zplsobi
jim ZN prsu, a navic ho neodhali v¢as.

Z toho je jiz jasn€ patrné, ze pozitiva mamografického screeningu jasné prevazuji

nad jeho negativy.
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4. Diskuze

4.1 Diskuze k hypotéze H,

Pouzitim neparametrického testovani, konkrétng y* Pearsova testu dobré shody,
byla potvrzena hypotéza H;, ze empirické rozdéleni naméfenych hodnot AGD
pro kategorii A Ize na hladin¢ statistick¢ vyznamnosti o = 0,05 nahradit
rozdélenim normélnim.

Existuje jistd primérmd AGD, kterd ma nejvyssi pravdépodobnost, niz§i a vyssi
hodnoty AGD maji gaussovsky pravdépodobnosti niz$i. Vzhledem k tomu,
7e experimentalni hodnota ye, > = 4,717 nepatii do kritického oboru W = (5,99;),
muzeme piijmout nulovou hypotézu, ze empirické rozdéleni namétenych hodnot
pro kategorii A  lze na hladiné statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit
teoretickym normalnim rozdélenim.

Primérna hodnota AGD pro kategorii A tzce souvisi s obecnym momentem 1. fadu
Oia a byla zjiSténa v ramci ovéfovani hypotézy H,. Priméma hodnota AGD

pro kategorii A vychazi v hodnotach statistického znaku 3,112 mGy.

4.2 Diskuze k hypotéze H,

Pouzitim neparametrického testovani, konkrétné ¥* Pearsova testu dobré shody, byla
potvrzena hypotéza H,, ze empirické  rozdéleni  naméfenych  hodnot AGD
pro kategorii B lze na hladin¢ statistické vyznamnosti a = 0,05 nahradit
rozdélenim normélnim.

Existuje jistd primérmd AGD, kterd ma nejvyssi pravdépodobnost, niz§i a vyssi
hodnoty AGD maji gaussovsky pravdépodobnosti niz$i. Vzhledem k tomu,
7e experimentalni hodnota ye, > = 0,476 nepatii do kritického oboru W = (3,84;),

miZeme piijmout nulovou hypotézu, Ze empirické rozdéleni namétenych hodnot
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pro kategorii B lze na hladiné statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit
teoretickym normalnim rozdélenim.

Primérna hodnota AGD pro kategorii B zce souvisi s obecnym momentem 1. fadu
Oz a byla zjisténa v ramci ovéfovani hypotézy H,. Primérna hodnota AGD

pro kategorii B vychazi v hodnotach statistického znaku 3,106 mGy.

4.3 Diskuze k hypotéze H;

Pouzitim neparametrického testovani, konkrétné x> Pearsova testu dobré shody, byla
potvrzena hypotéza Hi;, ze empirické  rozd€leni  naméfenych  hodnot AGD
pro kategorii C lze na hladin¢ statistické vyznamnosti a = 0,05 nahradit
rozdélenim normalnim.

Existuje jistd primérnd AGD, kterd ma nejvyssi pravdépodobnost, nizsi a vyssi
hodnoty AGD maji gaussovsky pravdépodobnosti nizs§i. Vzhledem k tomu,
7e experimentalni hodnota y., > = 0,861 nepatii do kritického oboru W = (3,84;0),
mizeme piijmout nulovou hypotézu, ze empirické rozdéleni namétenych hodnot
pro kategorii C lze na hladin€é statistické vyznamnosti a = 0,05 nahradit
teoretickym normalnim rozdélenim.

Primérna hodnota AGD pro kategorii C tzce souvisi s obecnym momentem 1. fadu
Oic a byla zjisténa v ramci ovéfovani hypotézy H;. Primérna hodnota AGD

pro kategorii C vychazi v hodnotach statistického znaku 3,07 mGy.

4.4 Diskuze k hypotéze H,

Pouzitim neparametrického testovani, konkrétné y* Pearsova testu dobré shody, byla
vyvracena hypotéza Hs, ze empirické  rozdéleni  naméfenych  hodnot AGD
pro kategorii X Ize na hladin€ statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit

rozdélenim normalnim.
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Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota ye, > = 4,947 patfi do kritického
oboru W = (3,84;0), musime pfijmout alternativni hypotézu, ze empirické rozd¢leni
naméfenych hodnot pro kategorii X nelze na hladiné statistické vyznamnosti
a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.

Priimérnd hodnota AGD pro kategorii X izce souvisi s obecnym momentem 1. fadu
Oix a byla zjisténa v ramci ovéfovani hypotézy H,. Primérma hodnota AGD

pro kategorii X vychazi v hodnotach statistického znaku 4,98 mGy.

4.5 Diskuze k hypotéze Hs

Pouzitim neparametrického testovani, konkrétné x> Pearsova testu dobré shody, byla
vyvracena hypotéza Hs, ze empirické  rozdéleni  naméfenych  hodnot AGD
pro kategorii Y Ilze na hladin¢ statistické vyznamnosti o = 0,05 nahradit
rozdélenim normalnim.

Vzhledem k tomu, Ze experimentalni hodnota y., > = 6,834 patii do kritického
oboru W = (3,84;00), musime pfijmout alternativni hypotézu, ze empirické rozd¢leni
naméfenych hodnot pro kategorii Y nelze na hladiné statistické vyznamnosti
o = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.

Primérna hodnota AGD pro kategorii Y izce souvisi s obecnym momentem 1. fadu
Oy a byla zjisténa v rdmci oveéfovani hypotézy Hs. Primérna hodnota AGD

pro kategorii Y vychéazi v hodnotéch statistického znaku 5,1 mGy.

4.6 Diskuze k hypotéze H;

Pouzitim neparametrického testovani, konkrétné y* Pearsova testu dobré shody, byla
vyvracena hypotéza Hs, ze empirické  rozdéleni  naméfenych  hodnot AGD
pro kategorii Z lze na hladin¢ statistické vyznamnosti a = 0,05 nahradit

rozdélenim normalnim.
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Vzhledem k tomu, Ze experimentdlni hodnota ye, > = 4,221 patfi do kritického
oboru W = (3,84;0), musime pfijmout alternativni hypotézu, ze empirické rozdeleni
naméfenych hodnot pro kategorii Z nelze na hladiné statistické vyznamnosti

a = 0,05 nahradit teoretickym normalnim rozdélenim.

Primérna hodnota AGD pro kategorii Z Gizce souvisi s obecnym momentem 1. fadu
Oz a byla zjisténa v ramci ovéfovani hypotézy Hs. Primérna hodnota AGD

pro kategorii Z vychdzi v hodnotéch statistického znaku 5,88 mGy.

4.7 Diskuze k hypotéze H,

Pouzitim parametrického testovani, konkrétn¢ dvojvybérového t-testu, byly
postupné potvrzeny hypotézy H;,, Hs, a H73, Ze na hladin€ statistické vyznamnosti
a = 0,05 se jednotlivé vybérové statistické soubory tii vékovych kategorii pro klasickou
mamografii od sebe vyrazné nelisi. Lze tedy potvrdit hypotézu H;, Ze davka obdrzena
pii klasické mamografii neni zavisla na véku vySetfované Zeny.

Tuto informaci lze vyuzit v pifipadé¢ budoucich studii tykajicich se primérnych
davek obdrzenych pii klasické mamografii, a to tak, ze misto zkoumani davek
pro jednotlivé vékové kategorie je mozné zkoumat prumérnou davku pro cely soubor

pacientil bez ohledu na jejich vék.

4.8 Diskuze k hypotéze Hs

Vzhledem k tomu, ze pii zkoumdni hypotéz Hs, Hs a He¢ bylo dokdzano,
ze nemuzeme u zadné ze tii veékovych kategorii empirické rozd€leni nahradit
na hladin€ statistické vyznamnosti oo = 0,05 teoretickym normélnim rozdelénim, nelze

ptistoupit k ovéteni hypotéz Hs, Hsi, Hs, a Hgs, Ze AGD se od sebe u jednotlivych
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vékovych kategorii ~ vzajemné vyrazné neliSi a od parametrického testovani

pro doplitujici mamografii bylo nutno upustit.

Nerovnomérné zastoupeni sledovanych davek je pravdépodobné zpiisobeno tim,
ze zatimco u dopliujici mamografie typu rolovaného snimku jsou hodnoty AGD
v podstat¢ podobné jako u klasické mamografie, u doplitujici mamografie typu
zvétSen¢ho snimku jsou hodnoty AGD oproti klasické mamografii n¢kolikandsobné.
Bylo by mnohem vhodnéjsi sledovat tyto dvé kategorie doplitujici mamografie
od sebe oddélené. Nicméné to nebylo mozné ze dvou divodia. PiedevSim proto,
7e neexistuje Udaj o pravdépodobnosti prodélani dopliujici mamografie pro kazdou tuto
skupinu zvlast a také proto, Ze na jediném screeningovém pracovisti by nebylo
zastoupeni jednotlivych kategorii pro potieby statistického zkoumani dostatecné
pocetné. Idedlnim feSenim by byl vyzkum provedeny na vice screeningovych
pracovistich, pii kterém by se krom¢ sledovani AGD také zjistovala pravdépodobnost
prodélani obou typl dopliiujici mamografie. To ovSem nebylo pro tuto diplomovou

praci z praktickych diivodii mozné uskutecnit.

4.9 Diskuze k hypotéze H,

Pro ovéfeni hypotézy H;, ze pro postmenopauzalni zeny je vyhodné vyuzivat
MMG screening, byla zvolena metoda porovnani pravdépodobnosti nezachyceni
ZN prsu v prvnim klinickém stadiu (vCetné stadia 0 — carcinoma in situ) u Zzen MMG
screening vyuzivajicich a Zen MMG screening nevyuZivajicich ve véku od pétactyficeti
do devétapadesati let, aby bylo priikazné, ktery piistup (screening vyuzivat, ¢i nikoliv)

Nez bylo mozZno pfistoupit k tomuto porovnani, bylo nejprve nutné spocitat
(na zékladé doporuceni ICRP publikace 103) nartist incidence ZN prsu, zplsobeny
pravé mamografii. Tento nartst byl spocten pro kazdou navstévu MMG screeningu

ve sledované v&kové kategorii zvlast. Vzhledem k tomu, Ze riziko stochastickych

98



ucinki je povazovano za kumulativni, 1 ve vysledné tabulce je patrny postupny narust
rizika. Jak je patrno z tabulky ARF, nérGst se pohybuje v rozmezi od 0,03% pro vk 45,
do 0,24% pro vek 59 let. To vSe samoziejmé za pfedpokladu opravdu pravidelnych
navstév po dvou letech.

Po pficteni pravdépodobnosti ZN indukovanych screeningem k celkové
pravdépodobnosti incidence ZN prsu v populaci bylo dosazeno srovnani
pravdépodobnosti incidence ZN pro Zeny screening vyuZivajici a pro Zeny screening
nevyuzivajici. Jak je patrno z tabulky celkového rizika incidence ZN prsu
ve véku a na 100 obyvatel, je rozdil pro ob¢ kategorie zen nepfili§ vyrazny.

Nakonec byla tato pravdépodobnost incidence ZN znasobena pravdépodobnosti
neodhaleni ZN v prvnim klinickém stadiu, zvlaSt pro Zeny screening navstévujici
(24,2%) a zvlast pro Zeny screening nenavstévujici (69,4%). Tyto vysledky jsou
prezentovany v tabulce pravdépodobnosti neodhaleni existujictho ZN prsu
ve véku a na 100 obyvatel. Z ni je zfejmé, ze pro vSechny vékové kategorie plati vzah
Pumo < Pn , a tudiz lze zaujmout stanovisko, ze na zakladé¢ znamych udaji lze
predpokladat, ze ma Zena vyuzivajici MMG screening v kazdém véku, bez ohledu
na nepatrné zvySené riziko incidence ZN, vyrazné vys$i Sanci, Ze bude jeji ptipadna
1é¢ba ZN uspésna.

Hypotézu H,, Ze pro postmenopauzilni Zeny je vyhodné vyuzZivat MMG
screening, miZeme na zakladé téchto dikazii povaZovat za potvrzenou.

Na tomto misté by nicméné bylo vhodné zamyslet se nad nekolika fakty tykajicimi
se tématu této diplomové prace.

Nejzasadnéjsi je zdlraznit fakt, Zze cela teorie odhadu rizika indukce tumoru,
pouzitd v této praci, vychazi ¢ist€ z nejnovéjSich doporuceni ICRP. Pokud by mélo toto
téma byt zkoumdno na zaklad¢ jinych doporuceni, naptiklad ze zpravy UNSCEAR
z roku 2012, kterd vibec davky mensi jak 100 mGy povazuje za srovnatelné
s pfirodnim pozadim, a tudiz pro vypocet rizika indukce tumoru nepodstatné, mohly
i vysledky této diplomové prace vypadat jinak.

Dobré by bylo zamyslet se nad hodnotou koeficientu f (30,6%) pravdépodobnosti

odhaleni ZN v prvnim stadiu pro Zenu nenavstévujici screening z roku 2000. Na prvni
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pohled by se zdalo, ze udaj z roku 2000 je jist¢ zastaraly, ovSem opak je nejspise
pravdou. Jednd se o posledni udaj neovlivnény existenci screeningového programu.
Nicméné v té dobé jiz od zacatku devadesatych let bézné fungoval takzvany Sedy,
neboli neoficidlni screening, ktery tuto hodnotu jisté ovlivnil. Bez existence jakéhokoli
mamografického screeningu by tento udaj byl s nejvétsi pravdépodobnosti jesté daleko
horsi.

Dalsi otazkou je, jak je to s kumulativnim nérGstem rizika. Zda je opravdu vhodné
malé davky zafeni obdrzené v urCitych casovych rozestupech jednoduse scitat.
Je otazkou, nevstupuje-li do tohoto procesu schopnost organismu se prave s takovymi
malymi davkami srovnatelnymi s pfirodnim pozadim bez nasledkii vyrovnavat.
Je znamo, ze v oblastech s nékolikanasobnym piirodnim pozadim oproti svétovému
praméru neni statisticky prokazana vyssi umrtnost na ZN nez v jinych oblastech svéta.

Velice dilezité je také si uvédomit, Ze premisa o kritériu UspéSnosti, spocivajici
v Sanci na odhaleni tumoru v prvnim klinickém stadiu, je velice zjednoduSena.
I klinicka stadia II a III maji stale do urcité miry obstojnou nad&ji na pétileté pieziti.
Mnohem ptesnéjs$i by bylo vzit v Givahu Sance na pétileté preziti u jednotlivych stadii
a dale s nimi pracovat. To by ovSem m¢lo byt téma pro jiné, daleko rozsahlejsi védeckée
pojednanti.

Posledni, spiSe moralni zamysleni pfichazi pfi uvédomeéni, Ze pies vSechny uspésné
ptipady zachyceni ZN prsu pii screeningu nutné musi existovat i Zeny, kterym byl
tumor screeningem indukovdn, a pifesto nebyl odhalen vc€as. Pii opravdu hrubé
aproximaci za pouziti idajti Ceského statistického tifadu o zastoupeni vékovych skupin
obyvatelstva z roku 2011 a vypocti v této praci ziskanych se jedna o pfiblizné 8 Zen ve

vékové kategorii 45-59 let v Ceské republice.
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5. Zavér

Cilem této prace bylo prokdzani prospéSnosti mamografického screeningu
i pres jeho nevyhody ve formé moznosti indukce zhoubného novotvaru.

Pro odhad rizika indukce tumoru byla pouzita metodika vytvofena na zaklad¢
doporuc¢eni ICRP 103 z roku 2007. Dale byly naméfeny hodnoty davek zéieni
obdrZenych pii mamografickém vySetfeni a ty byly dale zkoumany formou statistického
Setteni a podpirnych hypotéz, se statistickym Setfenim tUzce spjatych.
Hypotézy H,,H. a H;, Ze naméfen¢ hodnoty AGD pii klasické mamografii
pro jednotlivé vékové kategorie Ize nahradit teoretickym normalnim rozd€lenim, byly
potvrzeny, coZ umoznilo zkoumani hypotézy H;, Ze jednotlivé vybérové statistické
soubory tfi vékovych kategorii pro klasickou mamografii se od sebe vyrazné nelisi,
a tudiz lze prohlasit, ze davka obdrzena pfi klasick¢é mamografii neni zavisla na véku
vySetfované zeny. Tato hypotéza byla pomoci tii podpurnych hypotéz H;,, H;2, a His
rovnéZ uspésné prokazana.

Hypotézy Hs,Hs a Hs, Ze naméfené hodnoty AGD pfi dopliujici mamografii
pro jednotlivé veékové kategorie lze nahradit teoretickym normalnim rozdélenim,
naopak potvrzeny nebyly a bylo nutné piijmout alternativni hypotézy. Toto vedlo
k tomu, Ze hypotéza Hs nemohla byt vliibec zkoumana.

Pii zkoumdni hlavni hypotézy H., byla jako kritérium tspéSnosti dana premisa,
7ze za uUspéch je povazovano odhaleni tumoru v prvnim klinickém stadiu.
Tedy za netspéch se povazuji vSechny ostatni piipady. Pravdépodobnost téchto
neuspésnych piipadli nasobend pravdépodobnosti incidence tumoru pro Zeny screening
vyuzivajici a pro zeny screening nevyuzivajici poslouzila jako véhy pro porovnani
prospésnosti screeningu. Jelikoz vysledné hodnoty pro vSechny sledované veékové
kategorie 1 pfes nepatrny nartst rizika incidence tumoru vysly pro zeny screening
vyuzivajici vyrazné¢ mensi, neZ hodnoty pro Zeny screening nevyuzivajici, bylo mozno
hypotézu H, prohlasit za prokdzanou a potvrzenou. Tim bylo tspésné dosazeno cile

této diplomové prace.
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Piiloha ¢. 2 - Epidemiologické charakteristiky ZN prsu u Zzen v CR (6)

Incidence Hodnota
pocet/100 000 Zzen (rok 2011) 1238
absolutni pocet novych onemocnéni (rok 2011) 6620
podil ze viech ZN kromé koznich u zen (2007-2011) 2490
trend za obdobi 2001-2011 +22,99%
typicky vék nemocnych: median (25.-75. percentil) (2007-2011) 63 (54-73)
pofadi ve srovnani evropskych zemi dle ASR(W)' 18.
Mortalita

Gmrti/ 100 000 Zen (rok 2011) 38,0
pocet umrti (rok 2011) 2032
trend za obdobi 2001-2011 -9,0 %
pofadi ve srovnani evropskych zemi dle ASR(W)' 36.
Prevalence

Zijici/100 000 Zen (k 31.12. 2011) 12579
pocet Zijicich s nadorem nebo jeho anamnézou (k 31.12.2011) 67 261

'studie GLOBOCAN 2012, pocet na 100 000 Zen, vékové standardizovano na svétovy
vekovy standard
Zdroj: Narodni onkologicky registr CR.
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Ptiloha ¢. 3 — LAR;,. - Incidence celozivotniho ptidavného rizika pro Zenskou populaci

(29)
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Ptiloha €. 5 — Souhrn nominalnich rizik a Gymy podle ICRP 103 — tabulka A.4.1 (27)

Tab. A 4 1. Souhm nomindlnich rizik a djmy (primérovano vzhledem k pohlavi) a relativni zkriceni Fivota.
Tkan Nominalni Frakee  Nomunalni nzike Relativni Ujma (ke Felativni
koeficient  letality adjustovanéna  zkrdceni sloupet 1) jma
nzika (na letalitn a kvalim ~ Zivota
10 000 osob Fvota'
alsv)
al Cela populace
Jicen 13 093 151 0.27 131 0.023
Zaludek 79 0.83 17.0 0.28 67.7 0.118
Tlusté stfevo 63 048 404 0.97 47.9 0.083
Jitra 30 0.95 30.2 0.28 26.6 0.045
Plice 114 0.89 112.9 0.20 a0.3 0.157
Kosti 7 045 5.1 1.00 5l 0.009
Knze 1000 00002 4.0 1.00 40 0.007
Prs 112 0,29 61.9 1.29 79.8 0.139
Vajetnik 11 0.57 8.8 1.12 09 0.017
Mocovy méchyi 43 0,29 2335 0.71 16.7 0.029
Stitna Zlaza 33 0.07 0.8 1.29 127 0.022
Kostni diefi 42 0.67 377 1.63 61.3 0.107
Jiné organy 144 049 110.2 1.03 113.5 0.198
Gonady (dédiénost) 20 0.80 193 1.32 254 0,044
Celkem 1715 565 i 1,000
b Pracujict {15-64 let)
Jicen 16 093 16 0.91 142 0.034
Zaludek &0 0.83 58 039 51.8 0.123
Tlusté stfevo 30 0.48 38 1.13 43.0 0.102
Jitra 21 0.95 21 0.93 19.7 0.047
Plice 127 0.80 126 0.96 120.7 0.286
Kosti 5 045 3 1.00 34 0.008
Kiize 570 0.002 3 1.00 27 0.008
Prs 49 029 27 1.20 32.6 0.077
Vajetnik 7 0.57 6 1.16 6.6 0.016
Mocovy méchyt 42 0,29 23 0.85 193 0.044
Stitna Zlaza 9 0.07 3 1.19 34 0.008
Kostni diefi 23 0.67 20 1.17 239 0.057
Jiné organy a8 049 67 0.97 65.4 0.155
Gonady (dédiénest) 12 0.80 12 1.32 153 0.036
Celkem 1179 423 422 1,000
* Definovano jako R* + R*1 — g/ *1] — Gun! §  Gu. kde R je nominalni koeficient rizika, g je letalita a
{1 — Gun) § + G J& vdha dani nefatilnim rakovinim, g, je minimilni viha pro nefatilni rakoviny.
Korekce g,,, nebyla aplikovina na rakovinu kitfe (viz text).
" Uvedené hodnoty nemaji byt chipany s uvedenon pfesnosti, ale jsou uvedeny na 3 desetinna mista, aby byla
patmeo, jak byl vypocet proveden
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Ptiloha €. 6 — Porovnani nominalnich rizik podle ICRP 103 — tabulka A.4.2 (27)

Tab. A4 porowvnini nominalnich rizik (pramérovinoe k pohlavi) a jmy ve smiSené populaci vzhledem
k riznym metodam vypodihu.
Tkan Metoda vypodin MNominalni riziko MNomunalni nziko Ujma Relativni
(na 10000 osob a 1 Sv) adjustovans na jma
letalitu a kvalitu
Ce]kem Fatalni  Nefatalni Zivota
Jicen Incidence nyni 14.0 1.1 151 131 0023
Mortalita nyni 27 2 29.0 25,2 0037
BEIE. VIL 13.1 1.0 14.1 122 0019
ICEP 60 nyni 248 1.9 26.6 232 0032
ICRP 60 diive 300 1.6 31.5 243 0033
Zaludek Incidence mymi 65,5 o 67,7 0118
MNortalita nyni 59.8 70.1 61,7 0091
BEIF. VIL 798 1 93.8 B2.5 0.129
ICRP 60 nymi 466 547 48.1 0067
ICEP 60 diive 1100 1 121.0 100.8 0.139
Tluste sifevo Incidence nyni 31.3 3 49 4 479 0083
Mortalita nyni 343 3 542 52.6 0078
BEIR. VIL 3 56,2 54.5 0085
ICRP 60 nyni 12 185.1 179 0249
ICEP 60 diive 8350 & 1233 1027 0142
Jatra Incidence nyni 2z 9 302 26,6 0015
Mortalita nyni 644 67.4 59.3 0088
BEIR. VIL 382 39.9 35,1 0055
ICREP 60 nyni 15.0 15.7 13.8 0.019
ICRP 60 diive 15,0 158 15.8 0022
Plice Incidence nyni 101.5 1 1129 90,3 0157
Mortalita nyni 98.6 1 109.6 87,7 0130
BEIF. VIL 121.8 1 1354 108.3 0.169
ICRP 60 nymi 625 69_5 55,6 o077
ICEP 60 diive 85.0 . 893 B0.3 0.111
Kosta Incidence nyni 3.2 e =1 5.1 O 00
Mortalita nyni 32 o 5.1 5.1 0008
BEIR. VIL 32 5.1 5.1 o008
ICRP 60 nyni 3.2 o 5.1 5.1 0007
ICEP 60 diive 3.0 o 6.4 5.1 0009
Enize Incidence nymi 2.0 298.0 4.0 4.0 0,007
Mortalita nyni 2.0 993.0 4.0 4.0 0,006
BEIR VII 2.0 998.0 4.0 4.0 0.006
ICRP 60 nymi 2.0 9080 4.0 4.0 0,006
ICRP 60 diive . 2.0 9938.0 4.0 4.0 0,006
Prs Incidence nyni .1 33.0 791 519 Tos 0,139
Mortalita nyni .5 16.6 39.8 31.2 40 0.059
BEIR VI =] 329 78.9 618 79 0. 124
ICEP 60 nyni - 14.0 33.5 26.2 339 0.
ICRP &0 diive .0 20,0 20.0 30,0 36.3 0.050
WVajetnik Incidence nynd 10.6 6.0 4.6 2.3 9.9 0.017
Mortalita nymi 21.2 12.0 9.2 17.6 19,7 0029
BEIR. VII 11.5 6.5 5.0 o6 10,7 0.017
ICEP &0 nyni 234 13.3 10.2 194 21.8 0.030
ICRP 60 diive 14.3 10,0 4.3 13.0 14.6 0020
Mofovy méchyi Incidence nyni 434 12 31 23.5 15 0.029
Mortalita nymd 717 20 51 38,7 27.5 0,041
BEIR. VIL 51.9 15 37 28.0 19.9 0.031
ICEP 60 noyni 100.4 29 T2 54.2 3B8.5 0.053
ICEP 60 diive 60,0 30 30 45,0 29.3 0. 040
Stitna flaza Incidence nymi 32,5 22 30.3 9.8 12,7 0,022
Mortalita nynd 23.3 1.6 21.8 7.1 9.1 0.013
BEIR. VIL 32.0 2.1 299 e.7 12.5 0.020
ICEP 60 nyni 1203 20 1123 36.4 47.0 0,065
ICEP 60 diive 80,0 20 72.0 15,2 15.2 0.021
Kostni dief Incidence nyni 41.9 28.0 13,9 37 61.5 0107
Mortalita nynd 54.2 36.3 18.0 48 79 0.118
BEIR. VIL 419 280 13,9 3 61 0006
ICEP 60 nyni 46.9 31.4 15.6 42.3 68 0096
ICEP 60 diive 50,5 30,0 0.5 50,5 104 0,143
Oistatmi organy  Incidence nymni 143.8 705 73.3 1102 113.5
Mortalita nymd 226.3 1110 1153 1734 178.6
BEIR. VIL 163.3 20.1 832 125.1 128.9
ICEP 60 noyni 196.4 100.0 1305 155.0
ICEP 60 diive T4 204 645 58
Gonady Incidence nyni 20,0 4 193 254
(dédi€nost) Mortalita nynd 20,0 4 19.3 25.4
BEIR. VIL 20.0 4 19.3 25.4
ICEP 60 nyni 20,0 4 19.3 254
ICEP 60 diive 100.0 o 100.0 133.0
Celkem Incidence nyni 17154 1301 S64.8 5743
Mortalita nynd 1831.4 1328 6754 675.8
BEIR. VIL 1327 639 6 G40 4
ICEP 60 nyni 1427 T09. 2 719.9
ICEP 60 diive 1236 7093 7253
* Definovano jako R*g + R*(1 — q}‘((l — Gmin) § + Fom)d. kde R JE nomindlni koeficient rizika. g je letalita
a (1 — Foin) § + Gomuin je wiha dand nefatilnim rakovindm, §ox je minimalni viha pro nefatilni rakowiny
Korekce g, nebyla aplikovana na rakovinu kiiFe (viz text).
T Uvedené hodnoty memaji byt chiapany s uvedenou pfesnosti, ale jsou uvedeny na 3 desetinna mista, abwy bylo
patime, jak byl vypodet proveden.
Dralii poznamky: Odhady BEIE. VII Jseu Z,a_lozeny na aplikaci modeli nzika BEIR. VII pre_kombinowvanou
eurc-americkou a asijskou populaci pii DDEEF = 2. Nominalni rizika a hodnoty Gjmy se zwvwii o 473, jestlize
v BEIR VII bude DDREF = 1.5. Rizika v BEIR VII pro kiiZi. kosmi povrch a gonddy jsou stejné jako hodnory
ICEP. protoZe tyto cdhady nejsou uvaZovamy v celozivotmich odhadech BEIR. VII. Odhady ..ICEP 60 nyni™
jsou zaloZeny na aplikaci modeli rizika =z Publikace 60 pro euro-americkou a asijskou pop’n]ac:l pii DDREF =2.
Odhady | ICREP 60 difive™ pochareji =z Publikace 60
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