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Screening plicni rakoviny pomoci low-dose CT

Abstrakt

Plicni karcinom ma sviij bezpifiznakovy charakter, kdy pacientovi dlouhodobé
nemusi zpusobovat zadné potize. Pii zjiSténi jakychkoliv potizi spojenych
s karcinomem plic byva uz diagnostikovan pokrocilejsi karcinom plic, ktery lze Spatné
lécit. U tohoto nadorového onemocnéni je tieba v€asny zachyt, ktery mize vést

k vcasné 1é¢bé¢, kdy pacient ma vysoké Sance na preziti.

Na zaklad¢ této problematiky probéhly vyzkumné studie pro screening rakoviny
plic. Ve Spojenych statech probéhla studie s nazvem National Lung Screening Trial a
v Evropé studie s nazvem Nelson. V obou studiich byla snizena mortalita na karcinom
plic 0 20 %.

Na zacatku teoretické Casti bakalafské prace se vénuji karcinomu plic. Jsou zde
zahrnuty zakladni informace o karcinomu plic. V dalsi kapitole je popsano, co to je
screening a jsou uvedeny screeningové programy, které nyni probihaji v Ceské
republice. Z ptilozenych grafi 1ze zjistit, jak ur€ity screening ovliviiuje priabéh daného
nadorového onemocnéni v populaci. Na konci této kapitoly je popsan planovany pilotni
program pro véasny zachyt karcinomu plic v Ceské republice. Na konci celé teoretické
¢asti je strucné popsan princip CT pfistroje a porovnani nizkodavkového a klasického

CT hrudniku z pohledu davky na pacienta.

V praktické Casti prace se vénuji cilim prace a vyzkumné otazce. Cilem prace je
provést kvalifikovany odhad pfistrojového a personalniho vybaveni pro screening
rakoviny plic a od toho se odviji i vyzkumna otazka: Jaky by byl piedpokladany pocet
low — dose CT v CR v piipadé zavedeni screeningu rakoviny plic? Abych mohla
odhadnout pocty potiebnych CT pfistroji, provedla jsem méfeni praimérného Casu pfi
nativnim vySetfeni a stanovila jsem pracovni dobu vySetieni. Z otevienych zdroji jsem
ziskala poéty kutdki v Ceské republice. Z téchto dat a podminek pro zatazeni do
screeningového programu bylo mozné sestavit tfi modelové situace, jak by screening

rakoviny plic mohl probihat. V diskuzi dale hodnotim ziskané vysledky.
Kli¢ova slova

zhoubny nador plic; nizkodadvkové CT; screening zhoubného nadoru plic



Lung cancer screening with the help of a low-dose CT

Abstract

Lung cancer has asymptomatic character, which may not cause to the patient any
problems for a long time. When any problems connected with lung cancer are detected,
it can be diagnosed more advanced lung cancer and it can be poorly treated. For this
cancer, early detection is needed, which can lead to early treatment when the patient has

a high chance of survival.

Based on this issue, research studies for lung cancer screening were conducted. A
study called the National Lung Screening Trial was conducted in the United States and
a study called Nelson in Europe. In both studies, lung cancer mortality was reduced by
20%.

At the beginning of the theoretical part of the bachelor thesis | dedicate to the lung
cancer. Basic information on lung cancer is included here. The next chapter describes
what screening is and the screening programs that are currently underway in the Czech
Republic. From these graphs it is possible to find out how a certain screening affects the
course of a given cancer in the population. At the end of this chapter, a planned pilot
program for the early detection of lung cancer in the Czech Republic is described. At
the end of the whole theoretical part, the principle of the CT device and a comparison of
low-dose and classic CT chest from the patient's dose perspective are briefly described.

In the practical part of the work | deal with the objectives of the work and the
research question. The aim of this work is to make a qualified estimate of
instrumentation and personnel equipment for lung cancer screening, and the research
question derives from this. What would be the expected number of low - dose CT in the
Czech Republic in the case of lung cancer screening? In order to be able to estimate the
number of CT devices needed, | measured the average time during the native
examination and determined the working hours of the examination. | obtained the
number of smokers in the Czech Republic from open sources. From these data and the
conditions for inclusion in the screening program, it was possible to compile three
model situations of how lung cancer screening could take place. In the discussion, I

further evaluate the obtained results.
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Uvod

Plicni karcinom je onemocnéni, které je dlouhou dobu bezptiznakové.
Bezptiznakovost je jednim z problémt vcasného zachytu a vcasné 1écby. VétSina
karcinomu plic je zachycena v pozdnich stadiich, kdy vyhlidky na uspé$nou 1é¢bu jsou
nizké a 1ékati se snazi o co nejkvalitngjsi a nejdelsi dobu preziti pro daného pacienta.

Pokud by onemocnéni bylo zachyceno v pocatecnich stadiich, je zde vétsi Sance na

vvvvvv

Byly provedeny studie, které mély za tkol prokazat ucinnost screeningové
metody pomoci nizkodavkového CT. Vysledkem bylo sniZzeni Umrtnosti o 20 %.
Onemocnéni bylo vyznamné castéji zachyceno v nizkych stadiich, kdy je mozna

operativni 1é¢ba. Screening se tykal pfedevs§im rizikovych pacientt ve véku 55-74 let.



Teoreticka ¢ast

1. Plicni karcinom

Nadory plic a pradusek predstavuji velmi nesourodou skupinu nadort, které mohou
na pocatku vyrastat v oblasti prudusnice, velkych priduskach, pradusinkach, ale také
Vv plicnich sklipcich a plicni tkani. VéEtSina nadort plic a pridusek je zhoubnych. Ze
zhoubnych nadort je nejcastéjsi karcinom plic. Jeho zastoupeni mezi vSemi nadory plic
aprudusek je 90 %. Plice jsou také velmi Castym mistem metastdz nejraznéjSich
malignich nadorti. Méné casté jsou benigni néadory, které mohou také vyrlstat

v dychacich cestach i v plicnim parenchymu. (Jiti Tomasek a kol., 2015)

1.1. Etiologie

Karcinom muze vznikat z endogennich nebo exogennich pficin.

Z endogennich pfi¢in byla popsdna souvislost se zvySenou aktivitou cytochromu
P450, ktera zpusobuje zvySenou tvorbu kancerogent z cigaretového koute, dale se
snizenou aktivitou glutation S-transferazy dulezité pro detoxikaci aromatickych
uhlovodikil a snizenou aktivitou bunéfnych mechanismti opravujicich DNA. (Jifi

Tomasek a kol., 2015)

Z exogennich pficin je na prvnim misté koufeni. Epidemiologické studie nezvratné
prokazaly zvySené riziko bronchogenniho karcinomu u kutékd. Rizikovou hranici pro
vznik onemocnéni je 200 000 vykoufenych cigaret. Bylo zjisténo, Ze je zvySené riziko
nadorového onemocnéni i u pasivnich kurakt. Dalsim faktorem je radon, ktery pronika
do obytnych domti z geologického podlazi. Dale jsou to latky, jako je azbest, slouceniny
chromu, niklu a jiné. (Jiti Tomasek a kol., 2015) Muzeme sem zaradit i pramyslova
odvétvi, kterd neblaze plsobi na zdravi zaméstnanct. Piikladem jsou uhelné doly,

slévarny nebo gumarensky prumysl. (Nakladal et al., 2007)

10



1.2.Epidemiologie

Zhoubné nadory plic a prudusek byly 4. nejcastéjsi stanovenou diagnoézou v roce

2018 v Ceské republice. Vyskyt je Gast&j$i u muzi neZ u Zen a nejéastéjsi v rozmezi

veéku od 60 az do 79 let. V obdobi 2014 az 2018 bylo 70 % nové diagnostikovanych

zhoubnych nadort plic a pradusek ve III. a IV. klinickém stadiu, coz je nepfiznivy stav

tohoto onemocnéni.

Celkové Sleté preziti vSech lécenych pacientii je za rok 2014 az 2018 17,8 %.

Pokud bychom 5leté pieziti chtéli rozdélit podle stadii, tak pacienti v I. klinickém stadiu

se od stanoveni diagnézy doziji péti let ve vice nez 60 %. U 1l. stadia je to pod 40 %, u

II1. stadia je pieziti kolem 10 % a u IV. stadia pieziti dosahuje maximalné 5 % (obr. 1).
(Novotvary v CR — UZIS, 2018)
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1.3.Histologicka klasifikace

Histologie nam urcuje ptesné slozeni dané nadorové tkan¢€ a umoziuje délit plicni
nadory na nékolik skupin. Hlavnimi skupinami jsou epitelidlni tumory, neuroendokrinni
tumory, mezenchymalni tumory, lymfohistiocytarni nadory, nadory ektopického typu a

metastatické nadory. (Pesek, 2016)

1.3.1. Hlavni subtypy karcinomu plic

Karcinomy patii mezi epitelidlni nadory. Plicni karcinom délime z histologického

hlediska na dva zékladni subtypy: malobunéény a nemalobunéény karcinom.

Malobunéény karcinom plic je agresivni a rychle rostouci nador. Velice brzy

zaklada vzdalené metastazy. (Klein, 2006) Tvoii ho 15-20 % tumort. (Stefanek, 2010)

Nemalobunéény karcinom plic ma pomalej§i charakter rastu. Oproti
malobunéénému je zakladani metastaz pomalejsi. (Klein, 2006) Tento typ je zastoupen
u 75-80 % piipadi. (Stefanek, 2010)

Karcinom plic mze obsahovat slozku malobunééného karcinomu a soucasné
buiiky jiného typu karcinomu. Takovy nador se oznacuje jako smiSeny karcinom.

(Skiigkova, 2017)
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1.4 Klinické priznaky

v

Pfi tomto onemocnéni neexistuji Véasné varovné signaly. Pokud se objevi vaznéjsi

potize, je onemocnéni vétSinou V pokrocilém stadiu.

Ptiznaky délime do tii skupin. Patfi tam intratorakalni pfiznaky, dale extratorakalni
pfiznaky, kam spadaji 1 metastatick¢é ptiznaky, a v posledni skupiné jsou

paraneoplastické symptomy.

1.4.1. Intratorakalni piiznaky

Intratorakalni ptiznaky jsou takové, které souvisi s mistnim Sifenim nadoru.
NejcastéjSim intratorakalnim ptiznakem je dlouhotrvajici kaSel nebo zména charakteru
kutackého kasle. V dob¢ stanoveni diagnézy se az 75 % pacientl trapi kaslem. Kasel se
muze objevovat v mnoha formach. Od suchého drazdivého kasle az po produktivni s
expektoraci sputa s pfimési hlenu, krve a nekrotickych hmot. Hemoptyza je uvadéna az
u poloviny pacientd razného stupné. Bézné jsou zanéty plic, které neustupuji pii 1lécbe
anebo se opakovan¢ vraceji a vznikaji na stejném misté. Dal$im ptfiznakem je dusnost,
kterd je nejcastéjSim projevem u pokrocilych nalezii. U centrdln¢ ulozenych nadort
muze byt nadorova infiltrace podkladem stridoru (sipavého dychéani) se z(zenim
hlavnich dychacich cest. K porucham polykéani (dysfagie) mize dojit pfi infiltraci ¢i
utlaku jicnu zvétSenymi lymfatickymi uzlinami. Bolest na hrudi se projevuje podle
lokalizace tumor6zni infiltrace. Rozsahly tumordzni proces v oblasti horniho mediastina
muze vyvolat tzv. syndrom horni duté¢ Zzily, kdy dochazi k jejimu utlaku. Podle
charakteru Utlaku miZeme pozorovat zvySenou napli krénich uzlin, otok vicek a

prosaknuti spojivek, otok obliceje a krku. (Kubecova, 2011; Jiti Tomasek a kol., 2015)

1.4.2. Extratorakdlni piiznaky

Extratorakalni pfiznaky jsou cCasto ptfiznaky Sificich se metastdz nebo projevy
rozsdhlého onemocnéni. Metastazy se Casto §ifi do centrdlniho nervového systému,
kosti, kostni diené a jater. Metastazy do centralni nervové soustavy jsou nejnadpadnéjsi,
protoze vyvolavaji neurologické ¢i psychické poruchy. U kosti jsou to bolesti nebo casté
zlomeniny a u infiltrace kostni dien¢ dochazi k anémii. Metastazovani nadoru do oblasti
jater mize byt néjaky cas bez pruvodnich piiznakt, pozdéji se mnohocetné metastazy

do jater mohou projevit zloutenkou. (Sktickova, 2017)
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1.4.3. Paraneoplastické symptomy

Paraneoplastické symptomy jsou vedlejsi projevy nadorového rustu. Mezi obecné
ptfiznaky fadime unavu, Ubytek vahy, nechutenstvi, svalovou slabost, neurologické
pfiznaky (poruchy rovnovahy, projevy neuropatie i psychicka degenerace) a kozni

zmény. (Skiickova, 2017)

14



1.5.Diagnostika

Rozsah nadorového onemocnéni se hodnoti podle mezinarodné platného systému
(TNM Kklasifikace), (tab. 1), a zn& odvozenych klinickych stadii (tab. 2.). Urceni
klinického stadia je rozhodujici pro stanoveni lécebného postupu. Pro ur€eni rozsahu
nadoru, postizeni uzlin a pfitomnost vzdalenych metastaz se vyuzivaji zobrazovaci
metody. Dale se vyuzivaji i chirurgické a endoskopické vySetfovaci metody, které

slouzi predevsim K histologickému urceni stadia.

1.5.1. Endoskopické vySetiovaci metody

Bronchoskopie

Bronchoskopie je vySetteni dychacich cest pomoci bronchoskopu (opticky pftistroj),
ktery je zaveden do dychacich cest sty nebo nosem s vyuzitim lokalni nebo celkové
anestezie. Nasledné€ je odebran vzorek z periferni ¢asti praduskového stromu pomoci
bioptickych klesti. Pfi vySetfeni ziskdvame i1 vzorky vlastniho plicniho parenchymu.

(Klein, 2006)
Bronchoskopie s endobronchialnim ultrasonografickym vysetienim

Vysetteni se provadi v anestezii, kdy je pfes dychaci cesty zaveden bronchoskop.
Vyuziva se videobronchoskop, ktery je vybaven endobronchialni ultrazvukovou sondou
(EBUS). Pomoci videobronchoskopu poskytuje video informaci o endoluminarni
struktufe dychacich cest, zatim co ultrazvuk je zde vyuzit pro nasondovani lymfatickych
uzlin. Poté je provedena transbronchialni punkce, kdy je odebran vzorek z dané tkané
pro histologické vySetteni. Tato metoda se vyuziva pro stanoveni stadia rakoviny plic.

(Zang et al., 2021)
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1.5.2. Chirurgické vySetiovaci metody

Mediastinoskopie

Jedna se o chirurgicky zakrok provadény za pomoci mediastinoskopu za ucelem
vySetfeni mediastina. Zakrok je provadén v celkové anestezii, kdy vstupem pro
mediastinoskop je suprasternalni oblast. U karcinomu plic jde o odbér vzorku tkané
z lymfatickych mediastinalnich uzlin pro histologické vySetifeni, podle kterého lze
provést Staging nebo nékdy i histologicky priikaz daného nddorového onemocnéni.
Mnoho center pouziva videoasistovanou mediastinoskopii, protoze zlepSuje
chirurgickou vizualizaci a umoziuje chirurgovi pouzivat vice nastroji najednou.

(McNally a Arthur, 2021)
Torakoskopie

Jedna se o vySetfeni pleurdlni dutiny pomoci optické sondy s moznosti odebrani

vzorku pro histologické vySetteni. Indikuje se u neverifikovanych plicnich 1ézi.

Provadi se v anestezii v poloze na boku, kdy je proveden fez a zaveden torakoskop.
Je prohlédnuta pohrudni¢ni dutina a v mistech, kde je podezield patologicka tkan
(odlisna od normalu), je odebran vzorek ¢i nékolik vzorkl tkéané velikosti né€kolika
milimetr. Poté je vykon ukoncen, torakoskop vytaZen a do hrudniku zaveden hrudni
drén, ktery je napojen na sani, ¢imZ je odstranén pfedem aplikovany vzduch. (Biichler a
kol., 2017)

Transparietalni punkce

Jde o punkci plic tenkou jehlou pies sténu hrudni. Provadi se pro diagnostiku
perifernich plicnich loZisek. Misto punkce je lokalné znecitlivéno. Punkce je provadéna
pod CT, RTG nebo sonografickou kontrolou. Odebrany vzorek tkané je nasledné
vySetfen cytologicky i histologicky. (Spektrum péce — Méestskd nemocnice Ostrava,
©2022)
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15.3. Zobrazovaci metody

Skiagram hrudniku

Zakladnim vysSetfenim byva skiagram hrudniku, ktery se provadi pfi podezieni na
primarni plicni karcinom. Snimky provadime v zadoptedni a bo¢né projekci. Je vhodné
porovnat tyto snimky se star§imi snimky daného pacienta, pokud jsou takové snimky
dostupné. Pii skiagramu mulze dochazet k sumacim a mize dojit k ptehlédnuti
karcinomu nebo nalez na snimku je nejasny a je provedeno CT. (Petruzelka, Votruba a
kol., 2019)

Vypocetni tomografie

CT hrudniku slouzi k pfesnému uréeni rozsahu primarniho nadoru, zjisténi, zda
nedochazi k prortustani do okolnich struktur, a ke zhodnoceni postizeni lymfatickych
uzlin. Déle se provadéji i CT snimky horni poloviny bficha, kdy se hledaji mozné

metastdzy, zejména V jatrech nebo nadledvinéach. (Biichler a kol., 2017)
Magneticka rezonance

VySetfeni magnetickou rezonanci se vyuziva pro pfesné zhodnoceni proristani
tumoru do okolnich struktur nebo u pacientii s podezfenim na metastazy do mozku.
Vyuziva se i u nejasnych nalezti na jatrech nebo k posouzeni ptipadné infiltrace

brachialniho plexu tumorem. (PetruZelka, Votruba a kol., 2019)
PET/CT

Hybridni PET/CT vySetfeni nam dava funkéni informace o metabolismu
vySetfované tkan¢ spolu s jejim morfologickym obrazem. Ob¢ informace lze spojit s CT
snimky a ziskat tak presné anatomické ulozeni dané malignity. Jelikoz jsou nadorové
buiikky vice metabolicky aktivni, nez ostatni zdravé tkané, dochazi k vétSimu
vychytavani podaného radiofarmaka. Na snimcich vidime hypermetabolickd loziska. To
se predevSim vyuziva k pfesnému urCeni rozsahu priméarniho maligniho nédoru,
k odhaleni vzdalenych metastaiz nebo k odhaleni postizené nezvétSené lymfatické
uzliny. Vsechny tyto informace jsou dilezité pro rozhodovani o 1é¢bé pacienta. Toto
vySetieni se také vyuziva ke kontrole uc¢innosti 1é€by nebo k prokdzéani recidivy.
Snimky z PET/CT se vyuzivaji 1 pti planovani radioterapie. (Votrubova a Bélohlavek,

2005)
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1.6. Lécbha

Lécba karcinomu plic se odviji od nésledujicich faktorG: morfologické slozeni

nadoru, klinické stadium (tab. 1, tab. 2) a vykonnostni stav nemocného (tab. 3).

1.6.1. Lécebné modality
Chirurgicka 1é¢ba

Chirurgickym vykonem je nejCastéji lobektomie tvotici az 60 % resekci, coz
znamena odstranéni celého postizeného plicniho laloku. U pacientli, kde tumordzni
infiltrace vpravo pifesahuje mezlalokové ryhy, je nutno provést bilolobektomii.
V nékterych piipadech je nutné provést pneumonektomii, odstranéni celé plice.
Nedilnou soucasti resekénich vykonti je i lymfadenektomie zahrnujici odstranéni

nékterych skupin mediastinalnich uzlin. (Hytych et al., 2006)

Chirurgicka 1é¢ba primérnich plicnich nadorti je metodou prvni volby pro klinicka
stadia 1 az IIIA. Operacni lécba se od stadia IIA dopliiuje o neadjuvantni nebo
adjuvantni chemoterapii, v individudlné indikovanych ptipadech téz o radioterapii.

(Petruzelka, Votruba a kol., 2019)
Radioterapie

Radioterapie, 1écba ozafovanim, je vyuziti ionizujiciho zafeni k 1écbé néadord.
Cilem ozatfovani jsou nadorové buiky. VétSinou se ozatuje pouze nddor a jeho okoli,
ptipadné misto po vyjmuti nadoru. Radioterapie mlze byt vyuzita jako samostatna
metoda onkologické 1é€by nebo se pfidava k ozafovani chemoterapie pro zvySeni

ucinnosti 1écby (chemoradioterapie).

Pi 1écbé karcinomu plic je radioterapie kliCovou modalitou, kterou lze uZzit ve
vSech stadiich malobunééného a nemalobunééného karcinomu. SlouZi jako kurativni,
paliativni nebo profylaktickd metoda. Pouziva se predevSim u nddort, které jsou

neoperabilni nebo jsou v pokro€ilém stadiu.

Pii ozafovani skurativnim zamérem se vyuzivd standardné 3D konformni
radioterapie nebo technika IMRT (radioterapie s modulovanou intenzitou svazku).
Pacient je vétSinou ozafovan vleZze na zadech srukama za hlavou a podloZenymi

koleny.
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Doba [éCby je priblizné 6-7 tydni s ozafenim 1x denné v pracovni dny (tzv.
normofrakcionace). U nadorii ve stadiu I, které nemohou byt operovany pro vysoké
riziko chirurgického vykonu, je standardnim postupem stereotaktické ozateni. Tato
metoda vyuziva vysoce piesného zacileni svazku zafeni do malého objemu nadoru
Vjedné nebo nékolika davkach, bez chemoterapie. Uginnost této 16¢by se blizi
chirurgickym vysledkiim. U malobunécného karcinomu se po uspésné 1écbe doporucuje

profylaktické ozareni mozku.

Paliativni radioterapie, S cilem dosdhnout ustupu obtizi u velmi objemného
primarniho nadoru nebo u metastdz zejména v kostech nebo v mozku, je obvykle
aplikovana tzv. hypofrakciona¢nim zptisobem, kdy se podava mensi pocet frakei s vyssi

jednotlivou davkou po dobu 1-2 tydnt.

Nezadoucimi ucinky pfi ozafovani jsou pneumonitidy, poradiacni ezofagitida,

poradiaéni dermatitida, poradia¢ni fibréza. (Slampa a kol., 2014)
Chemoterapie

Jde o podavani 1€kt (cytostatik), které ovliviiuji rist a déleni nadorovych bunék.
Ovliviuji v8ak nejen nadorové, ale i zdravé burky, pfedevsim ty rychle se délici. Z toho
vyplyvaji Cetné nezadouci U€inky chemoterapie. Chemoterapie se nejcastéji podava
pomoci nitrozilni infuze. U nékterych diagndz jsou k dispozici i léky ve formé tablet.
Chemoterapeutické rezimy mohou obsahovat jedno cytostatikum nebo jejich kombinaci.
U vhodnych diagnéz 1ze chemoterapii kombinovat s cilenou nebo hormondlni 1écbou,

imunoterapii ¢i radioterapii. (Masarykav onkologicky tstav, ©2022)

U karcinomu plic se nejcastéji podava cisplatina v kombinaci s dalsim cytostatikem
jako je docetaxel, paklitaxel, gemicitabin, vinorelbin, pemetrexed nebo etoposid.
(Petruzelka, Votruba a kol., 2019)

Mezi nejcastéjs$i nezadouci ucinky patii: Gtlum krvetvorby, nevolnost a zvracent,
prujem, ztrata vlasd, kardiotoxicita a nefrotoxicita. (Masarykiiv onkologicky ustav,
©2022)

19



Antiangiogenni 1é¢ba

Rostouci nador potiebuje dostateény prisun kysliku a zivin, to vede K vytvareni si
nového cévniho zasobeni. Cilem antiangiogenni 1écby je potlacit angiogenezi, ktera

vede k inhibici a nasledné k zastaveni ristu nadoru.

Kontraindikaci pro podani antiangiogenni 1é¢by je hemoptyza, proristani nadoru
do velkych cév a pacientem prodélana chirurgicka 1é¢ba v uplynulych 4 tydnech. Lécba

ma vliv na hojeni a obnovu endotelidlnich bun€k a hrozi riziko krvaceni.

Mezi Casté nezadouci Gcinky této 1é¢by patii hypertenze, proteinurie, bolesti hlavy,

muze vzniknout 1 tromboembolie.

Lécba je indikovana u nemocnych s lokalné¢ pokrocilym, relabujicim nebo
metastatickym nadorem ve stadiu IIIB a IV. Antiangiogenni lé¢ba je kombinovana

s chemoterapii. (Koubkova, 2018)
Molekularné cilena 1écba

Stejn¢ jako zdravé bunky, jsou schopny i ty nadorové piijimat ze svého okoli
signaly, pfevadét je do nitra buniky a odpovidat na né. Timto signdlem muizZe byt pokyn
K rustu ajejimu déleni ¢i k zaniku bunky. Zatimco zdravé bunky maji tyto procesy
ptrisné regulovany, nadorové buiiky se této kontrole vymkly. Cilena 1écba se zamétuje
predev§im na néadorové buiky, které maji urcitou geneticky podminénou prednostni
signalni trasu s definovanym cilem. Zablokovanim této signalni trasy dojde k potlaceni
nadorového ristu a tim k 1é€ebné odpoveédi. Tim se tato 1écba odliSuje od standardni
chemoterapie. Ta necilené¢ poSkozuje nadorové burnky, ale soucasné poskozuje i ty

zdravé.

Pro cilenou 1é€bu se pouziva né€kolik skupin 1€k, které maji rizny mechanismus
uc¢inku. Jedna z nich pouziva monoklonalni protilatky, které rozpoznavaji specifickou
bilkovinu na povrchu dané buiiky a vaZou se na ni. Tim zamezuji rastu a déleni,
obnovuji signaly pro zanik nadorové bunky (tzv. apoptoézu). Druhou skupinou jsou
nizkomolekularni tzv. tyrosinkindzové inhibitory, které pierusi signalni trasu

zablokovanim ptenosu specifického signalu na vnitini membrané nddorové bunky.
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Pted zahdjenim jakékoliv systémové onkologické 1é¢by plicnich nadord je nutné
znat podrobné vlastnosti nadorovych bunék, tzv. prediktivni molekularni markery,
predevsim ty, u kterych je dostupnd molekularné cilené 1écba. Jejich paleta se postupné
rozSifuje. Tuto informaci ziskavame z histopatologickych vysSetfeni, kdy zjistime presny
typ nadoru, a také pfitomnost tzv. targetabilni mutace (znaky, které nam daji informaci,

zda u tohoto nadoru bude cilena 1é¢ba vhodna a efektivni).

Molekularn€ cilenou 1écbu lze podavat samostatné nebo se podava soucasné

s chemoterapii.

I zde se nevyhneme nezadoucim ucinkim, jako jsou: alergicka reakce, akneiformni
vyrdazka, svédéni a suchost kiize, naruSeni rovnovdhy minerdlld. (Masaryklv

onkologicky tstav, ©2022)
Imunoterapie

Cilem imunoterapie je reaktivovat schopnost vlastniho imunitniho systému

rozpoznat nadorové burky a zniéit je.

V soucasné dobé je velika pozornost vénovana tzv. checkpoint inhibitorim, coz
jsou monoklonalni protilatky, které svymi mechanizmy obnovuji protinadorovou
imunitu. Na povrchu T-lymfocytt se vyskytuji kromé jinych i ,,tlumici“ receptory, které
byvaji oznaCované také jako kontrolni body imunitni reakce (checkpoints). Nadorové
buriky jsou schopny je pomoci specifickych molekul aktivovat, a tim zastavi imunitni
reakci a ochrani se tak pfed znicenim. Checkpoint inhibitory se vétSinou zamétuji praveé
na tyto,vypina¢e“ na povrchu. Jejich odblokovanim se prolamuje tolerance vaci

nadorovym buitkdm, a obnovuje se adekvatni reakce T-lymfocytl na nadorovou tkan.

Neékteré diagnozy si pied zahdjenim imunoterapie vyZzaduji potvrzeni pfitomnosti
tzv. prediktivnich markerti, znakt, které ndm feknou, jestli bude u tohoto konkrétniho
nadoru imunoterapie vhodnd. Prediktivni markery se ziskaji pfi vySetieni tkanég, ktera

byla odebrana pfi biopsii.

Imunoterapie se miize podavat samostatné nebo spolu s chemoterapii. Miize se

podavat i jako adjuvantni nebo paliativni 1écba.
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Lécba ovliviiuje toleranci imunitniho systému nejenom vic¢i nddorovym buitkam,
ale 1 vic¢i vlastnim zdravym bunkam. Vzniklé nezadouci uCinky pfipominaji
autoimunitni onemocnéni. Mezi nejcastéjsi nezadouci u€inky patii: nezddouci u¢inky na
ktzi, zanét tenkého a tlustého stieva a prijmy, endokrinni nezddouci ucinky, kasel,

dusnost, zhorSeni jaternich testll az zloutenka. (Masaryktv onkologicky tstav, ©2022)

22



1.6.2. Lécba podle typu a stadia tumoru

1.6.2.1.Nemalobunécny karcinom

Rist nadoru je pomalejsi, a i tvorba metastaz je pomalejsi oproti malobunécnému
karcinomu. Ma relativn¢ malou citlivost na chemoterapii a radioterapii. Nejlepsi
progndza je u téch pacientl, u nichz byl nador diagnostikovan v operabilnim stadiu, a

byla provedena spésna resekce tumoru. (Biichler, 2017)

Stadium 0 (karcinom in situ)

Zde se vyuziva chirurgickd 1é¢ba, kdy je odstranén nédor, ale dilezité je zde
zachovani maximadlniho plicniho parenchymu, protoZe tito pacienti maji vysoké riziko
druhého nadoru. Dal§i modalitou je bronchoskopickd fotodynamické terapie. Jde o
aplikaci fotosenzitivni latky, kterd se hromadi Vrychle rostoucich buikéach
(nadorovych) a po ozafeni svétlem urcitého spektra dojde k usmrceni téchto bunék.

(Biichler, 2017)
Stadium I a II

Zde se opét vyuziva chirurgické 1é€by. Dochazi k odstranéni postizené¢ho plicniho
laloku, v tomto stadiu vyjimeéné celého plicniho ktidla, plicniho hilu, ale i postizenych
hilovych uzlin, mediastinalni uzliny jsou odebrany preventivné v rozsahu stanoveném
podle umisténi primarniho nadoru, aby se vyloucilo jejich postizeni mikrometastazami.
U piiblizné 30 % pacientd dojde k recidivé. Mensi ¢ast téchto recidiv mulize byt
diagnostikovdna jeSté v operabilnim stadiu a vyfeSena chirurgicky s uspokojivymi
dlouhodobymi vysledky. Vétsina recidiv je vSak systémovych (vzdalené metastazy) a
vétsinou, i pies onkologickou terapii, spéje K selhani kontroly onemocnéni. Radioterapie
je indikovana pouze v piipadé nekompletni resekce bez moznosti korekce reoperaci.

(Petruzelka, Votruba a kol., 2019)
Stadium I11A

Chirurgické feSeni karcinomu s odstranénim postizené ¢asti plice a uzlin. Poté je

podavana adjuvantni chemoterapie. (Biichler, 2017)
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Stadium I — III (neresekovatelny nddor nebo inoperabilni pacient)

Ve stadiu I je nejucinnéjsi metodou stereotakticka radioterapie (viz vyse). Ve
stadiu I — III inoperabilniho nemalobunééného karcinomu je standardnim
nejucinnéjSim postupem konkomitantni chemoradioterapie. Prognozu v soucasné dobé¢
dale zlepSuje adjuvantni imunoterapie S podminkou pozitivniho prediktivniho markeru
PD-L1. (Spigel et al., 2022) U pacienti v hor§im stavu vykonnosti (PS 2-3) nebo
sobjemem nadoru neumoziujicim radikdlni davku ozéafeni se podava pouze
chemoterapie nebo pouze paliativni radioterapie. V ptipad¢, ze dojde k vyznamnému
zmenS$eni nadoru, miiZze nasledovat chirurgické odstranéni za podminek, Ze to umoziuje

pacientiv zdravotni stav. (Biichler, 2017)
Stadium IV

Postup 1é€by je volen podle histologického typu nadoru a podle stavu pacienta.
Jsou zde voleny zejména metody systémové 1é¢by jako je chemoterapie, imunoterapie,

antiangiogenni 1écba a molekularné cilena 1écba. (Biichler, 2017)

Metastazujici bronchogenni karcinom ve stadiu IV stile 1é¢ime s paliativnim
zdmerem, 1 kdyZ u Casti nemocnych 1ze molekularné cilenou lé¢bu nebo imunoterapii
dosdhnout dlouhodobého preziti. Radioterapie se vyuziva ke zmirnéni symptomu

zpusobenych samotnym nadorem i metastazami. (Petruzelka, Votruba a kol., 2019)
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1.6.2.2.Malobunécny karcionom

Malobunéény karcinom rychle roste a ¢asnéji metastazuje do kosti, jater, nadledvin
a mozku. Zpocatku byva senzitivni na chemoterapii a radioterapii. Po 1é¢bé u vétSiny
nemocnych dochazi k relapsu onemocnéni a citlivost na dalsi 1é¢bu se snizuje. (Biichler,

2017)

Limitované stddium — stadium I, II. III

Chirurgicka 1é¢ba u limitovaného stadia je indikovand jen u téch pacientdi, u
kterych byl karcinom zjistén ve stddiu I a nemaji prikazné vzdilené metastizy a
postizeni uzlin. LéCebny zakrok je doplnén o adjuvantni chemoterapii, nékdy i
chemoradioterapii. Pro  neoperovatelné  karcinomy je standardni 1éc¢bou

chemoradioterapie. Dale je indikovana profylakticka kranialni radioterapie.

U vétSiny nemocnych s limitovanym stadiem vSak dochéazi k navratu nemoci po

pocatecni 1écbé. (Biichler, 2017)

Extenzivni stadium — stadium IV

Lécba extenzivniho stadia je individualni. Zakladnimi lé¢ebnymi metodami je
chemoterapie a radioterapie, v posledni dobé doslo k registraci imunoterapie soub&zné
s chemoterapii v prvni linii 1é¢by. V tomto piipadé jde spiSe o paliativni 1éCbu. | zde se

po spésné uvodni 1€cbé doporucuje preventivni ozaifeni mozku. (Biichler, 2017)

Profvlaktické ozaieni mozku

Mozkové metastdzy jsou velmi Castou pfi¢inou selhdni 1écby a mistem fatalni
progrese onemocnéni. U malobunééného karcinomu je riziko vzniku mozkovych
metastaz po dobu choroby az 80 %, u nemalobunétného se objevuje Castéji u
adenokarcinomt a s frekvenci kolem 30 % u pokrocilejSich stadii. Preventivni ozareni
mozku je zatim standardem u malobunééného karcinomu, doporucuje se jak u
limitovaného stadia, tak u extenzivniho stddia po uspésné tvodni 1é¢bé. (Petruzelka,

Votruba a kol., 2019)
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1.6.3. Paliativni léc¢ba pacientii se zhoubnym karcinomem plic

Paliativni péce je komplexni, aktivni a na kvalitu Zzivota orientovana péce
poskytovana pacientovi, ktery trpi nevylécitelnou chorobou v pokroc¢ilém nebo
terminalnim stadiu. Cilem paliativni péce je zmirnéni bolesti a dalSich télesnych a
dusevnich stradani. Pacienti s pokro¢ilym zhoubnym nadorem plic trpi celou fadou
obtizi vyvolanych nadorem, coz je pfi¢inou Spatného vykonnostniho stavu. Ten patii

mezi vyznamné prognostické faktory a ma vliv na rozhodovani o onkologické 1é¢bé.

Nemocni trpi systémovymi piiznaky, jako jsou: slabost, unava, nechutenstvi,
hubnuti a teploty. Mnohé jsou zplsobeny paraneoplastickymi projevy a piitomnosti
vzdéalenych metastdz. NejcastéjSimi lokdlnimi ptiznaky jsou dusnost, kasel, hemoptyza,
obtizné expektorace a bolest na hrudniku. U nemocnych dochézi k rozvoji opakovanych
pneumonii v disledku sten6zy nebo obturace dychacich cest nddorem. Paliativni 1écba

je pak zaméfena pravé na zmirnéni jednotlivych symptomd.

Paliativni 1é¢ba symptomi nddorového onemocnéni plic je komplexnim lécebnym
ptistupem, ktery by mél byt co nejdiive zaclenén do péfe o pacienta s pokrocilym
nadorem. Vede ke zmirnéni obtizi, zlepSeni kvality zivota a v nékterych pfipadech mize
prodlouzit Zivot, 1 kdyz byla aktivni onkologicka lé€ba ukoncena. (Petruzelka, Votruba
a kol., 2019)
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2. Screening

Ugelem screeningu je identifikovat osoby ve zdravé populaci, které jsou vystaveny
riziku onemocnéni. Pokud je zjisténo onemocnéni na zaklad¢é preventivniho vySetfeni
(screeningu), je pacientovi navrhnuta v¢asna 1é¢ba, ktera vede ke zlepSeni zdravotniho
stavu tohoto jedince. Screeningové vysetieni je urCeno pro osoby, které nevykazuji

zadné ptiznaky vyhledavaného onemocnéni. (WHO, 2020)

Cilem screeningu je snizit amrtnost v¢asnou detekci a 1é¢bou onemocnéni, zamezit
vysokému vyskytu onemocnéni a snizit jeho zdvaznost. V¢asny zadchyt onemocnéni ma

vliv i na finan¢ni zaté€z zdravotniho systému. (WHO, 2020)

Pro zavedeni screeningu je tfeba splnit zdkladni poZadavky. Onemocnéni ma
Vv populaci relativné vysokou morbiditu, méla by existovat v¢asna 1é¢ba. Test nebo
vySetieni, které by prokazovalo dané onemocnéni, by mélo byt bezpecné, dostupné,
jednoduché a finanéné¢ nendkladné. Dany screeningovy program by mél probihat

nepietrzité. (WHO, 2020)
2.1.  Screening v onkologii

V onkologii plati, Ze zna¢na ¢ast nadora se dlouho vyviji bez viditelnych ptiznakd.
Pokud se ptiznaky objevi, byva dany zhoubny nador jiz v pokroc¢ilém stadiu. Screening
v onkologii ma za cil zachytit zhoubny nador v ¢asném nebo v pfednadorovém stadiu,

kdy jsou velké $ance na uplné uzdraveni diky véasné 1éebé. (UZIS, 2021)

2.2.  Screeningové programy v Ceské republice

a4

V Ceské republice v sou¢asné dob& bézi tfi screeningové programy, a to pro
zhoubna nadorovéa onemocnéni prsu, délozniho hrdla a tlustého stieva a kone¢niku. Tato
vySetfeni jsou pIn€¢ hrazena ze zdravotniho pojisténi. (Projekt adresného zvani na

onkologickou prevenci — VZP, ©2022)

Od roku 2014 jsou obc¢ané adresné zvani do screeningovych programi. Cilem
projektu adresného zvani je oslovit ty pojiSténce, ktefi nechodi na preventivni prohlidky
a neabsolvuji ptfislusnd screeningova vySetieni. Je jim zaslan zvaci dopis S informaci, na
ktera vySetfeni maji narok a nepfisli na né, v¢etné konkrétni instrukce, jak a kde maji
chybéjici vysetfeni absolvovat. (Projekt adresného zvani na onkologickou prevenci —
VZP, ©2022)
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2.2.1. Screeningovy program pro zhoubné nadory prsu

Program byl zahajen v roce 2002. Je urcen piedev§im pro Zeny od 45 let véku.
Pacientky dochazeji jedenkrat za dva roky na vySetfeni pomoci mamografu. Pfi
nejistém nalezu se vySetfeni dopliluje o sonografické vySetfeni prsu. (Majek et al.,

2019)

V roce 2018 byl zhoubny nador prsu nejcastéjsim diagnostikovanym novotvarem
v zenské populaci. Nejéastéji u pacientek ve veéku kolem 65-69 let. Incidence
dlouhodobé¢ nartsta (obr. 2). Do roku 2007 dochazelo k nartistu nové diagnostikovanych
ptipadd o +2,9 % rocné. Po roce 2007 je primérny rocni procentudlni narast +1,2 %
ro¢né. (obr. 3). Mortalita ma také klesajici tendenci (obr. 2), coz se z velké Casti pii¢ita
zasluze v€asného zachytu pomoci screeningové mamografie, kdy v letech 2014-2018
bylo zachyceno 78 % nové diagnostikovanych zhoubnych nadortt prsu v ¢asném
klinickém stadiu I a II. U pacientek s nadorem ve II. klinickém stadiu je pétileté preziti
okolo 90 %. U pacientek diagnostikovanych v I. klinickém stadiu je pétileté pieziti
témé&F 100 %. (Novotvary v CR — UZIS, 2018)
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Obrazek 2: Graf incidence a mortality (absolutni pocty)
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Obrazek 3: Priimérna ro¢ni procentualni zména incidence u Zen, obdobi 2009-2018

AAPC za obdobi 20092018
e ZN hlavy a krku (C00-C14, C30-C31) —— 3 O
% ZN jicnu (C15) — 3 5%
zhoubny melanom kaze (C43) — 13 %
non-Hodgkiniv lymfom (C82-C86) — ) 5%
ZN priduinice, priadusky a plice (C33, C34) — 1) 4%
ZN slinivky biidni (C25) — ] 0%
mmnohoéetny myelom (C90) — ] 5%
ZN pojivovich a mék. tkani a perif. nervii (C47, C49) — ] 4%
ZN prsu (C50) u zen — ] 2%
ZN &titné 71azy (C73) — ]2
ZN ledviny (C64) — ] 0%
ZN jater a intrahepatilnich Zluéovych cest (C22) - 0. 4%
ZN délohy (C54, C55) 1 +0.1
leukémie (C91-C95) (.7 -
ZN modcového méchyie (C67) —0.0% mmm
Hodgkintiv lymfom (C81) —1.2% —
ZN mozku, michy a jinych &asti CNS (C70-C72) —1.4 —
ZN tlustého stieva a koneéniku (C18—C20) —1.5% m—
ZN vajetniku (C56) _1.5% e—
ZN zaludku (C16) —2.0% e—
ZN zluéniku a Zlu¢ovych cest (C23, C24) —3 0% ——
ZN hrdla délozniho (C53) 34—
Maligni bez C44 = 403
-6 -4 -2 0 2 4 6

Zdroj: UZIS, 2018
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2.2.2. Screeningovy program pro zhoubné nadory déloZni hrdla

Screeningovy program zhoubného nadoru délozniho hrdla byl zaveden v roce 2008
a je urcen pro vSechny dospélé Zeny. Provadi se jednou ro¢né pfi preventivni prohlidce
u gynekologa. Lékai odebere vzorek bunék z d€¢lozniho ¢ipku a odesSle vzorek do

laboratoie, kde je podroben mikroskopickému vysetfeni. (Majek et al., 2021)

Zhoubny nador dé€lozniho hrdla byva zpusoben HPV (Human papilloma virus)
virem, ktery se pfenasi piedevSim pohlavnim stykem. Muze dojit nejdiive
k pfednadorovym zménam, které se nijak neprojevuji a Ize je odhalit vySetfenim u
gynekologa v ramci preventivni prohlidky. Dnes je K dispozici o¢kovani proti HPV

virim, ale i tak jsou doporucovéany pravidelné preventivni prohlidky. (M4jek et al.,

2021)

V roce 2018 bylo toto onemocnéni 11. nejcastéji diagnostikovanym novotvarem u
zen. VEkové slozeni zen s onemocnénim ma dva vrcholy. Jeden je ve véku 35-49 let a
druhy je ve v€ku 60-69 let. Po zahdjeni screeningového programu nastal vyznamny
pokles incidence, ktera kazdoro¢né klesla od roku 2009 do roku 2018 o 3,2 % (obr. 4).
Trend mortality také klesa (obr. 5). Oba trendy by mohly souviset s pravidelnymi
gynekologickymi prohlidkami a je mozné, ze se projevuje i ockovani proti HPV. V
letech 2014-2018 bylo 55 % nové diagnostikovanych zhoubnych nadort hrdla
délozniho zachyceno Vv I. a Il. klinickém stadiu. U 1. klinického stadia je pétileté pieZiti
vyssi jak 90 %. U 1II. stadia je pétileté preziti kolem 69 %. (Novotvary v CR — UZIS,
2018)
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Obrazek 4: Graf prumérné ro¢ni procentuilni zmény incidence u Zen v obdobi 2009-2018
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2.2.3. Screeningovy program pro zhoubné nddory tlustého stieva a koneéniku

Screeningovy program byl zahdjen v roce 2000. Je uréen pro vSechny osoby ve
veéku od 50 let. Provadi se testem na okultni krvaceni do stolice jednou rocné nebo
jednou za 10 let lze provést screeningovou kolonoskopii. Pfi volbé testu na okultni
krvaceni je vySetfeni velmi jednoduché a odehrava se v pohodli domova. VySetieni
spo¢iva v odbéru vzorku stolice, ktery poté donesete zpét svému lékati. Pfi volbé
screeningové kolonoskopie je nutné pred vySetfenim vypitim specidlni tekutiny stieva
odistit, samotné vysetfeni spo¢iva v zavedeni ohebné trubice, tzv. kolonoskopu, do

tlustého stfeva a konec¢niku, kde se timto pfistrojem sleduje sliznice tlustého stieva.

(Dusek et al., 2021)

V roce 2018 bylo toto onemocnéni 2. nejcastéji diagnostikovanym novotvarem a
Ceské republika patii mezi zemé& s nejvyssi incidenci i mortalitou na kolorektalni
karcinom ve svété. U tohoto typu nadoru mirné pievazuje vyskyt u muzi. Pomér muzi
a zen v roce 2018 byl 1,5 : 1. Nejvice hlaSenych zhoubnych novotvarti bylo ve véku od
65 do 74 let. Od roku 2009 do roku 2018 incidence primérné klesla o 1,4 % za rok (obr.
6). Trend mortality zhoubného nadoru tlustého stieva a konecniku je velmi podobny
trendu incidence, s tim rozdilem, Ze v roce 2014 az 2018 je pozorovany pokles kiivky
nadort tlustého stfeva a koneéniku jesté vyrazngjsi (obr. 7). V obdobi 2014-2018 bylo
46 % novée diagnostikovanych zhoubnych nadort tlustého stieva a koneéniku zachyceno
v I. a Il. klinické stadiu. U I. klinického stadia je pteziti vyssi nez 90 %. U II. klinického
stadia je pétileté preziti 66 %. Od roku 2004 doslo K naristu pieziti o 8 %. (Novotvary
v CR — UZIS, 2018)
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Obrazek 6: Graf prumérného roéniho priristku incidence v obdobi 2009-2018
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2.3. Screening plicni rakoviny

Ve Spojenych statech probehla studie s nazvem National Lung Screening Trial.
Byly porovnavany dvé metody, a to nizkoddvkové CT a klasicky RTG snimek
hrudniku. Ve skupin¢ s nizkodavkovym CT bylo 645 piipadi na 100 000 osobo-roki
(1060 nadoru) a ve skupiné¢ s RTG bylo 572 pfipadi na 100 000 osobo-roki (941
nadorti). Ve skupiné s nizkodavkovym CT bylo 247 umrti na rakovinu plic na 100 000
0sobo-rokti a 309 Gmrti na 100 000 osobo-roki ve skupiné s RTG, coz predstavuje
relativni snizeni imrtnosti na rakovinu plic s nizkoddvkovanym CT screeningem o 20
%. Na podklad¢ téchto vysledkil se v roce 2014 ve Spojenych statech rozbéhl screening
rakoviny plic pomoci nizkodavkového CT naplno a je hrazen pojistovnou. (Aberle et

al., 2011)

V Evropé, piesnéji v Belgii a Nizozemsku, probéhla studie snazvem Nelson.
Cilem této studie bylo prokazat, zda screening pomoci nizkodavkového CT muze snizit
mortalitu na plicni rakovinu u byvalych a soucasnych kuiakt. Zapojili se muzi a zeny
ve véku 50 az 74 let. Subjekty byli rozdéleni na dvé skupiny, a to na ty, kteti budou
pravidelné navstévovat CT screening nebo nebudou podstupovat zadné takovéto
vySetfeni. Prostiednictvim propojeni s narodnimi registry v Nizozemsku a Belgii byly
ziskavany Udaje o pacientech. Po 10 letech sledovani byla incidence karcinomu plic
5,58 ptipadli na 1000 osobo-rokli ve screeningové skupiné a 4,91 piipadi na 1000
osobo-rokt v kontrolni skupin€. Mortalita na rakovinu plic byla 2,50 amrti na 1000
osobo-roku ve skupiné s CT screeningem a 3,30 umrti na 1000 osobo-rokti ve skuping,
ktera nepodstupovala Zadna specialni vySetieni. V této studii zahrnujici vysoce rizikové
0soby byla imrtnost na rakovinu plic vyznamné niZsi u téch, kteti podstoupili objemovy

CT screening, nez u téch, kteti neprodélali zadny screening. (Koning et al., 2020)

2.4.Pilotni screeningovy projekt pro véasny zdachyt karcinomu plic v CR

Screeningovy program pro plicni rakovinu v Ceské republice jesté neni zahajen, ale
probihaji intenzivni jednani o zavedeni pilotniho screeningového projektu pro vCasny
zachyt karcinomu plic. (Metodika realizace populacniho pilotniho programu ¢asného

zéchytu karcinomu plic —- MZCR, 2022)

34



2.4.1. Cilova populace

Cilova populace pro pilotni program by byli kutéaci, at’ uz soucasni ¢i byvali,
jejichz kufacka minulost Cita alespont 20 baliCkoroki a jsou ve véku 55-74 let. Jeden
balickorok je pocet cigaret, ktery spotiecbuje ¢loveék, pokud kouii jeden rok jednu
krabicku denné. Dalsim potencidlnim rizikovym faktorem je expozice karcinogennim
latkam. Vybér vhodnych osob pro zatazeni do populaéniho pilotniho programu ¢asného
zachytu karcinomu plic je tfeba individualné zvazit. (Metodika realizace popula¢niho

pilotniho programu ¢asného zachytu karcinomu plic — MZCR, 2022)

2.4.2. Algoritmus vySetieni

Mistem prvniho kontaktu budou prakticti 1€kati, pfipadn€¢ pneumologové, ktefi
budou vyhledévat rizikové osoby (vék, kutactvi v anamnéze). Na lékatich bude ovlivnit
pacienty, aby se do daného programu =zapojili. Pacient, ktery bude souhlasit
s programem a spliovat kritéria, bude odeslan k ambulantnimu pneumologovi.
V ptipadé hor$i dostupnosti pneumologické péce z geografickych ¢i kapacitnich

duvodu, bude mozné ptimé odeslani osoby na radiologické pracovisté.

Ambulantni pneumolog provede cilené plicni vySetfeni a vylouéi jiné zavazné
onemocnéni. Vhodné osoby odeSle dle vySetfovaciho algoritmu na radiologické

pracoviste.

VySetteni pomoci nizkodavkového CT bude provedeno na radiologickém
pracovisti poskytovatele, ktery ziska statut komplexniho onkologického centra a bude
spliiovat akredita¢ni standardy pro centra zafazend do programu. Po zhodnoceni a
popisu nalezu budou vysledky vysetfeni odeslany ambulantnimu pneumologovi nebo

praktickému lékati. Zalezi na odesilajicim l1ékafi.

Ambulantni pneumolog nebo prakticky lékai dale bude postupovat podle vysledku
nalezu. Pokud bude vysledek negativni, pacient bude pokracovat nadale v doporu¢eném
schématu screeningového vySetieni. Bylo zjisténo, Ze je piipustné opakovat screening
pomoci nizkoddvkového CT v ro¢nim ¢i dvouroénim intervalu. Pacient s neurCitym
vysledkem bude mit krat$i interval pro vySetfeni na CT zdGvodu pozorovani
pfipadnych zmén. U pozitivniho vysledku zajisti pneumolog jistd dal§i vySetfeni a

pacienta odesle do onkologického centra nebo do pneumoonkochirurgického centra.
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Ve specializovanych centrech probéhne zhodnoceni nalezu pacienta a stanoveni
1é¢ebného programu. (Metodika realizace popula¢niho pilotniho programu casného

zachytu karcinomu plic — MZCR, 2022)

2.4.3. Cile programu

Béhem programu se budou sbirat data. Na zaklad¢ vysledka z téchto dat se bude
hodnotit mira i¢asti osob na programu a budou navrZzeny zmény v postupu pro ¢asny

zachyt. (Cierna — Peterova a Seifert, 2021)
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3. CT pristroj

Computed tomography (CT) je pfistroj, ktery vyuziva ionizujici zafeni ke

zhotoveni snimki pacienta ve frontalni, sagitalni i transverzalni roving.

Pacient je vlozen mezi rentgenku, ktera je zdrojem ionizujiciho zafeni, a detektory,

které se spolecn¢ otaceji okolo pacienta a pofizuji transverzalni fezy.

Detektory snimaji mnozstvi zafeni, které proslo télem pacienta. Cilem je zjistit
hodnoty absorpce zafeni v drobnych ¢astech téla, které maji minimalni objem (voxel).
Po secteni jednotlivych voxeld ze snimané oblasti jsou ziskané hodnoty pievedeny na
Hounsfieldovy jednotky (HU), (obr. 8), které nam udavaji absorpci vV daném voxelu
vztazenou na absorpci zafeni vody. K Hounsfieldovym jednotkdm jsou nasledné
pfifazeny stupné Sedi. CT pfistroj umi rozliSovat 64 stupiiti Sedi. Lidské oko rozezna
pouze 25 stupnil Sedi. Pomoci nastaveni okénka na Hounsfieldové stupnici rozlozi 25
stupnil Sedi do zvoleného rozsahu, ve kterém se nachazeji hodnoty HU pro zobrazovany
organ. Nastavenim stfedu na HU stupnici, ndm pfistroj pfifadi stfedni stupen Sedi ke

struktufe, kterou chceme analyzovat.

Ziskavame snimky, na kterych lze rozeznadvat orgdny a miZeme vidét hypodenzni
nebo hyperdenzni loziska, kterd mohou byt znakem patologického procesu. (Chudacek,

1995)

Obrazek 8: Hounsfieldova stupnice
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Zdroj: South Sudan Medical Journal, 2010
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3.1. Nizkodavkove CT

Jak nazev sam napovida, nizkodavkové CT (LDCT) pracuje s mnohem niz$imi

davkami, nez které jsou vyuzity pfi klasickém CT vySetfeni. Vyhodou je zde jak uz

zminéna niz8i davka zafeni pro pacienta, tak i to, Ze ziskany snimek ma dostate¢nou

kvalitu pro hodnoceni piipadnych patologii.

Tabulka 4: Srovnani davek p¥i vySetieni hrudniku

Ziskana davka z ptirodniho
Vysetfeni Ptiblizna efektivni ddvka
pozadi
CT hrudniku 6 mSv 2 roky
LDCT hrudniku 1,5 mSv 6 mésict
RTG hrudniku 0,02 mSv 4 dny

Zdroj: Radiologylnfo, 2021

Pti CT hrudniku mame pftibliznou efektivni davku na pacienta 6 mSv. Pti pobytu

na Zemi by takovyto pacient ziskal stejnou davku za 2 roky. U LDCT mame pfibliznou

davku 1,5 mSv, tuto davku by obdrzel po 6 mésicich. U RTG hrudniku je opravdu nizka

davka 0,02 mSv, kterou by pacient ziskal za 4 dny (tab. 4), ale s porovnanim vytéznosti

informaci oproti CT snimku je citlivost RTG hrudniku mnohem nizsi. (Radiological

Society of North America, 2020)
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Prakticka c¢ast

4. Cil prace

Rakovina plic se fadi mezi 4. nejcastéjsi nadorové onemocnéni. Diky americké
studii The National Lung Screening Trial bylo zjisténo, ze nejvhodnéjsi metodou pro
screening rakoviny plic je nizkodavkové CT. V této studii byly porovnavany dvé
metody, a to jiz zminéné nizkodavkové CT a klasické RTG hrudniku. Mnohem vétsi
citlivost zachytu patologickych zmén ¢i podezieni na dané nadorové onemocnéni
vykazoval CT pfistroj oproti RTG, kdy v celkovém priméru mélo CT 7,5 % pozitivnich

nalezti a RTG 2,1 % pozitivnich nalezt.

Cilem prace je provést kvalifikovany odhad pfistrojového a personalniho vybaveni
pro screening rakoviny plic. Budou stanoveny pocty CT pfistroju, které by byly potieba
pro screening rakoviny plic, pokud by byl screening zaveden v Ceské republice.
Zaroven lze zjistit, kolik by bylo potieba novych radiologickych asistentii a 1¢kart, ktefi

by se podileli na screeningovém programu pro zachyt plicni rakoviny.

5. Vyzkumna otazka

Jaky by byl piedpokladany pocet low—dose CT v CR v piipadé zavedeni

screeningu rakoviny plic?
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6. Metodika prace

Screening rakoviny plic je ureny pro muze i zeny ve véku 55-74 let, ktefi jsou
aktivnimi nebo byvalymi kufdky, a byl by vhodny i pro pacienty, ktefi jsou vystaveni
vdechovani karcinogennich latek. U kutékt, jak aktivnich, tak i pasivnich, je zde
rozhodujici faktor 20 balickorokl. To znamend, pokud pacient vykouftil jednu krabicku
za den po dobu 20 let, je zde vysoké riziko vzniku rakoviny plic, a tedy je i vhodnym

ucastnikem pro zapojeni se do screeningu. Zalezi na rozhodnuti odesilajiciho 1ékare.

Pro praktickou ¢ast jsem si vybrala pouze osoby, které jsou v odpovidajicim véku a
jsou aktivnimi kufdky. Pro ziskani poctu kufdk v odpovidajicim v€ku jsem vyuzila
Nérodni vyzkum uZivani tabaku a alkoholu v Ceské republice za rok 2020, jenz

zpracoval Statni zdravotni ustav.

Dalsi informace potiebné pro vypocet potfebnych CT pfistrojii jsem ziskala diky
CT pracovisti v Nemocnici v Ceskych Budg&jovicich, kde jsem pokladala otazky
radiologickym asistentim i lékafim. Pfi své tydenni praxi na tomto oddéleni jsem
provedla i méfeni pramérného ¢asu nativniho vySetieni. Stanovila jsem cil zméfit Casy
alespon u 10 pacientli, ktefi byli indikovani k nativhimu vySetfeni. Provad€la jsem
méfeni u pacientli s riznou té€lesnou mobilitou. M¢fila jsem celkovy cas vySetfeni.
Naptiklad je v tomto ¢asu zahrnuta cesta pacienta z kabinky na vySetfovaci stil, ulozeni
pacienta a nacentrovani pacienta. Nameéteny Cas poslouzi jako piehled o tom, jaky je
minimalni potfebny ¢as na dané vySeteni. Z téchto idaji moci provést odhady pro cas,

ktery by byl relevantni.

Existuje n€kolik moznosti, jak by screening rakoviny plic mohl probihat. Celkové
jsou tfi moznosti, kde by se screening mohl konat. Zaprvé bude probihat v komplexnich
onkologickych centrech. Zadruhé se zapoji pracovisté, ktera spliuji podminky pro
kvalitu pfistrojového vybaveni a ziskaji akreditaci Kk provadéni screeningového
vySetfeni. Posledni moznosti je vznikat specializovanych center pouze pro screening

rakoviny plic.
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U prvnich dvou moznosti bude zjisténo, jaké procento pacientl, kteti by se zapojili
do screeningu rakoviny plic, by bylo mozné vysettit. U posledni moznosti, kde by se
jednalo o specializovana centra, budu urcovat poCty CT pfistroji v zavislosti na mife
ucasti. Budu pocitat s 10%, 20%, 50% a 100% tucasti. Poté provedu odhad potiebnych

zaméstnancl k zabezpec€eni provozu.
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7. Vysledky

7.1. Potiebna data
Poéty kuiraki

Narodni vyzkum o uZivani tabaku a alkoholu v Ceské republice za rok 2020, jejz
zpracoval Ladislav Csémy, pod zastitou Statniho zdravotnického Ustavu, udava, ze za
rok 2020 bylo v populaci Ceské republiky 23,1 % kutéki starich 15 let. V roce 2020
bylo v Ceské republice 10 702 000 obyvatel. V prepoétu je to 2 472 162 obyvatel, kteii
vroce 2020 uzivali tabdkové vyrobky. V roce 2020 ve veéku 45 a vice let uzivalo
tabakové vyrobky 1 006 170 obyvatel. Jde o maximalni pocet kandidati pro screening

karcinomu plic.
Potiebny ¢as pro nativni vySetieni

Pro stanoveni poc¢tu CT je potieba znat potiebny ¢as na jedno nativni vySetfeni. Pii
nativnim CT vySetfeni neni pacientovi pies zavedeny periferni zilni katétr podana
kontrastni latka. Z vysledkli méfeni jsem ziskala minimalni potfebny ¢as pro nativni CT

vySetieni (tab. 5). Pramérny ¢as je 5 minut a 45 sekund. Smérodatna odchylka je 1,05.

Dtlezitym faktorem pro ureni mozZného poctu vySetfeni za jednotku casu na
jednom pfistroji je ale ohodnoceni vykonu pro propldceni zdravotni pojiStovnou.
V seznamu zdravotnich vykonl je u nativniho vySetfeni pomoci CT uvedena doba 20
minut. Tento ¢as bude platit pro model specializovanych pracovist’ jen pro screening a
pro akreditovand pracovisté s omezenou pracovni dobou, kterd nebudou moci vykazovat
vic vykont, nez by se ,,veSlo* do jejich pracovni doby. U nemocnic s nepietrzitym
provozem tuto limitaci nezvazuji a vypocet kapacity pro screening bude proveden pro
zjisténou minimalni dobu a pro tzv. ,,realnou odhadovanou* dobu vySetteni, ktera je 10

minut.
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Tabulka 5: Naméiené casy

Pacienti Cas vySetieni
1. 6:58
2. 5:01
3. 6:27
4, 5:13
5. 4:13
6. 3:30
7. 6:40
8. 6:04
9. 6:35
10. 5:24
Aritmeticky priamér 5:45
Smérodatna odchylka 1,05

Personalni zabezpeceni pracovisté

Ve vyhlasce ¢. 99/2012 Sbh. 3 je uvedeno, ze na pracovisti je pfitomen minimalné
jeden radiologicky asistent, ktery je zpusobily k vykonu povolani, tedy je zptsobily
provadét vySetteni na CT pfistroji bez odborného dohledu. Musi zde byt pfitomny
minimalné jeden Iékar radiolog. Klinicky radiologicky fyzik podle uvedené vyhlasky je
pii potizich dostupny telefonicky nebo v piipadé potieby by mél byt schopen se na

pracovisté dostavit.
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7.2.Modelové situace

Screening v komplexnich onkologickych centrech

Prvni moznosti, kde by screening rakoviny plic mohl probihat, jsou komplexni
onkologicka centra. V Ceské republice se nachazi 15 komplexnich onkologickych
center. Casto se jedna o krajské nebo fakultni nemocnice. Tyto nemocnice disponuji

nékolika CT piistroji. Casto na tdchto piistrojich byvé nepfetrzity provoz.

V takové modelové situaci by byl vyclenén minimaln¢ jeden CT pfistroj, na
kterém by byla vymezena doba, po kterou by screening probihal. Pro tento model
vyhradim 4 hodiny na jednom CT pfistroji v kazdém komplexnim onkologickém centru
Vv pracovni dny pondé¢li az patek, celkem 251 pracovnich dni v roce. Provedu vypocty
S pouzitim Casu, ktery jsem naméfila, ktery je minimalné potifebny k jednomu vySetfeni
a poté provedu vypoclty S tzv. ,redln¢ odhadovanym* casem. Pro tento model jsem

stanovila, Ze doba vysetieni bude 10 minut.

Pfi minimalnim potiebném c¢ase, 5 minut a 45 sekund by tato komplexné
onkologickd centra za rok vysetiila 165 660 pacientd. To tvoii 17 % z rizikové
populace, ktera by se mohla screeningu zéastnit. P¥i 10-minutovém intervalu vySetieni

by se vysettilo 90 360 pacientl za rok. To tvoii pouhych 9 % z rizikové populace.

V ptipad¢, ze by screeningové CT probihalo jedenkrat za dva roky, dojde zde
K vétsimu procentu pokryti rizikového obyvatelstva. Pfi pétiminutovém intervalu by §lo
vysetfit az 33 % pacientl, ktefi by se maximalné¢ mohli do screeningu zapojit. Pokud

wewvr

(tab. 6).

U tohoto modelu je malo pravdépodobné, ze by vznikala nova pracovni mista,
protoze v krajskych a fakultnich nemocnicich je vétSinou dvousmeénny provoz, ktery by

dostate¢né pokryl provoz pracovisté, 1 kdyby zde byl zahdjen screening.
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Tabulka 6: Vysledky prvniho modelu

Schéma provadeéni

Pocet pacientt, které

Pocty pacienti v

] Casy by bylo mozné
screeningu . procentech
vysetfit
5:45 165 660 17%
1x za rok
10 minut 90 360 9%
5:45 331 320 33%
1x za 2 roky
10 minut 180 720 18 %
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Screening na pracovistich s akreditaci

V této situaci by se do screeningu zapojila pracovisté, kterym by byla udélena
akreditace. Aby byla udélena akreditace, musely by byt na pracovisti splnény jisté
podminky. Zminim zde pouze z mého pohledu diilezit¢ informace, které v jist¢ mite
souvisi s CT piistroji. Jednou z nich je, ze pracovisté, které by chtélo vstoupit do
programu, nesmi mit pfistroj starS$i 8 let. Dal§im kritériem je pocet detektord. CT
pfistroj by mél mit 16 a vice detektorti. Mélo by se jednat o tzv. multidetektorové CT.
Jsou zde 1 jiné pozadavky, jako akvizi¢ni parametry nebo parametry pro diagnostické
monitory a jiné. Toto vSe lze najit v Akreditacnich podminkach CT pracovist’ pro
Populacni pilotni program ¢asného zachytu karcinomu plic vydanych Ministerstvem

zdravotnictvi Ceské republiky.

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky Ceské republiky vydava kazdy rok
zpravu o pristrojovém vybaveni. V roce 2020 bylo registrovano 174 CT pfistroji
v Ceské republice. Po aplikaci pozadavkd na staii a pocet detektorti ziskame 116 CT

ptistrojil, které jsou vhodné pro zapojeni se do programu.

Pro zjisténi, zda by takové mnozstvi pfistrojii bylo dostacujici pro pokryti jistého
rizikového obyvatelstva, zde nemiizeme pouzit minimalni ¢as. Tedy 5 minut a 45
sekund ani 10 minut, coz je dostacujici doba pro nativni vySetieni. Zde se musime fidit
podminkami pojist'oven a jistym vykazovanim vykontl. V Seznamu zdravotnich vykont

je uvedeny €as 20 minut na jedno nativni vySetfeni na CT.

Do této kategorie spadaji rGzné polikliniky, nemocnice, ambulance a jina
pracoviSté. Nelze tedy fici, jaka je jejich vytiZzenost, a 1 pracovni doba se u jednotlivych
pracovist’ 1isi. Budu pracovat s tim, Ze maji osmihodinovou pracovni dobu a pracuji 5
dni v tydnu a po celou tuto dobu maji naplnény program vysetieni. V tomto ptipad¢ by
se musely vyc¢lenit 2 az 3 hodiny denn¢ navic jen pro screening. To by znamenalo, Ze

na jistych pracovistich by muselo dojit k personalnim zménam.

Pro shrnuti mame tedy 20 minut na pacienta, 116 CT pfistroju k dispozici a 2 az 3

hodiny navic 5 dni v tydnu.
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Z vysledkt vyplyva, ze by zde bylo vyhodnéjsi, kdyby se screeningu vénovali 3
hodiny navic. Pokud by screening byl provadén jednou ro¢né, tak by na 116 piistrojich,
které splnuji pozadavky, bylo mozné vysettit 262 044 pacienti. Mohlo by byt vysetieno
26 % maximalniho poctu zajemcii o screening. V piipad¢ provadéni screeningového
low-dose CT jedenkrat za dva roky, by bylo mozné vysettit 524 088 pacientil, coz je 52

% subjektl z rizikové skupiny.

V piipad¢€ vyclenéni 2 hodin pro screening na kazdém CT pfistroji by bylo mozné
vySetiit 174 696 pacient za jeden rok, coz ¢ini 17 % z rizikové skupiny. A pokud by
byl screening jedenkrat za 2 roky, dalo by se vysettit 349 392 pacientt, coz ¢ini pouze

35 % z celkového poctu rizikovych osob.

Z pohledu personalniho zabezpeceni nelze s piesnosti ur€it, kolik pracovnich pozic
by bylo zapotiebi. Aby nedochazelo ke vzniku piesCast a zatizeni personalu, bylo by
nutné navysit persondlni kapacitu z fad radiologickych asistentt i radiologickych Iékar.
Toto rozhodnuti o zabezpeceni plynulého provozu daného pracovisté je individualni

véc, o které rozhoduje sdm zaméstnavatel daného pracoviste.
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Screening ve specializovanych centrech

Dalsim moznym scénaiem, jak by mohl probihat screening rakoviny plic, jsou
specializovana centra, ktera by provadéla pouze screening rakoviny plic. Jednalo by se
0 podobny koncept, podobny dne$nim mamografickym centim, kde se vysetfuji Zeny

pro screening karcinomu prsu.

Pro vypocet potiebnych CT pfistroji pro jistou procentudlni hladinu ucasti

stanovim n¢€kolik podminek, jak by specializované centrum mohlo vypadat.

Prvni véci, kterou je tfeba znat, je pracovni doba takového pracovisté. Pokud se
podivame na mamografickd centra, je obvykla osmihodinova pracovni doba. I zde
pouziji tento model. Centra by byla oteviena 5 dni v tydnu 8 hodin denné. Klientim
budou provadéné vykony plné hrazeny pojiStovnou. Proto zde budu pocitat s Casem,
ktery je stanoven v seznamu zdravotnich vykoni, to je 20 minut na kazdého pacienta.
Pocéty CT zde budu stanovovat podle mozné tcasti na screeningu rakoviny plic. A to
bude 10%, 20%, 50% a 100% ucast. Od toho se bude odvijet i jisty pocet potiebnych
CT pfistrojt.

Podle téchto kritérii bychom na jednom piistroji mohli vySetiit 6 024 pacientl za
rok. Abychom pokryli 10% ucast z rizikové populace spliiujici podminky pro screening,
coz je 100 617 pacientil, pottebovali bychom 17 CT pfistroji. Pii 20% ucasti musime
vySetiit 201 234 pacientd, a na to bychom potiebovali 34 CT pristroju. U 50% ucasti,
coz je 503 085 pacient, by bylo potieba 84 CT. Pro 100% ucast, ktera mize, ale
nemusi nastat, budeme pro 1 006 170 pacientt potiebovat 168 CT piistroja (tab. 7).

Pokud by screening probihal jedenkrat za dva roky, poCty CT pfistroji se 0
polovinu snizi. Pro 10% tucast pouze 9 CT pristroju, pro 20% tucast pouze 17 CT
piistrojii, 50% wcast 42 CT ptistroji a u 100% ucasti by postacilo pouze 84 CT pfistroji
(tab. 7).
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Tabulka 7: Potiebné pocty CT podle ucasti

Ulast Pocet pacienti Screening 1 ro¢né Screening 1x za2 roky
10 % 100 617 17CT 9CT
20 % 201 234 34CT 17CT
50 % 503 085 84 CT 42 CT
100 % 1006 170 168 CT 84 CT

U stanoveni poctu potfebnych zaméstnancii se budu fidit vyhlaskou ¢. 99/2012 Sb.
3. Zde je uvedeno, Ze na pracovisti mél byt pfitomen jeden radiologicky asistent, ktery
je zpusobily provadét praci bez dohledu a dale jeden radiologicky Iékai. Toto jsou

minimalni pozadavky na personalni zabezpeceni.

U stanoveni poctu radiologickych asistenti je ziejmé, Zze pocty potiebnych
pracovnikl se odvijeji od pocti stanovenych CT. Samoziejmé by se jednalo o
minimalni pocet a bylo by na zaméstnavateli, kolik by potfeboval radiologickych
asistentll a lékait, aby byl zajiSt€n plynuly provoz pracovisté. Co se tyCe pracovni
pozice radiologického Iékafe, tak také zde bude platit, Ze se bude odvijet od poctu
stanovenych CT s tim, Ze minimalni pocet by byl jeden lékat. Béhem praxe jsem se
dotazovala lékafe radiologa, jak dlouha doba je potfebna na popis CT snimku. Odhad
dotazovaného 1ékate €inil kolem 5 aZ 6 minut na jeden snimek, pokud by to byl snimek
bez nalezu nebo s jasnou patologii. Samoziejmé snimky S nejasnou patologii by mohly
byt popisovany déle, ale spiSe pacient podstupuje dals$i dopliikova vySetfeni pro
upiesnéni dané¢ho nalezu a pro stanoveni pfesnéjsi diagnozy. Z toho vyplyva, Ze jeden
Iékaf na jednu sménu by byl dostaCujici, ale opét zalezi na zaméstnavateli a jeho

ekonomické situaci.

Pi1 100% ucasti, by bylo potieba, s tim Zze bude pifitomen jeden radiologicky asistent a
jeden 1ékat na pracovisti, 336 novych pracovnich mist. S niz8i ucasti by vznikalo méné

center a zaroven by nevzniklo tolik pracovnich mist.
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Neméli bychom zapominat, ze pokud by takova centra vznikala, bylo by potieba i
radiologickych fyzikd, ktefi nemusi byt pfitomni na pracovistich, ale v pfipad¢ potieby
by méli byt minimalné ve spojeni s pracovistém, naptiklad telefonni cestou a popiipadé

by méli byt schopni se na tato pracovisté osobn¢ dostavit.
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8. Diskuze

Zvysledkli zprvni modelové situace, kdy se zminuji o komplexnich
onkologickych centrech, je patrné, Ze by v piipad€ vétsiho zajmu nad 20 % bylo toto
feSeni nedostatecné. Pokud budu brat v avahu vysledky, kde jsem pouzila 10minutovy
interval pro jednoho pacienta, tak bychom za jeden rok vysettili pouhych 9 % kufakd,
kteti by byli vhodnymi kandidaty do screeningu. Pti konani screeningu jedenkrat za dva

roky bychom vysettili pouhych 18 % kurak.

Jednou z moznosti, jak jest¢ navySit kapacitu provedenych screeningovych
vySetieni je del§i vymezeni ¢asu pro tyto pacienty. Dal§im problémem je, Ze uvedenymi
CT pfistroje disponuji nejcastéji velké krajské nemocnice, které jsou do jisté miry

vytiZzené.

U modelu ¢islo dva jsou uspokojivé vysledky. Jedna se o model, kde by se zapojilo
jakékoli pracovisté, které by spliovalo akreditacni podminky podle Ministerstva
zdravotnictvi Ceské republiky. V piipadé, Zze by viechny vhodné CT piistroje byly
vyuzity po 3 hodiny denné pro screening plicni rakoviny, bylo by mozné za jeden rok
vySetiit 26 % z rizikové populace. Pokud by se prosadil model, kdy pacient na
screeningové vySetieni bude dochazet jedenkrat za dva roky, zvladlo by se snimkovat az
52 % rizikovych subjekti. Jednalo by se o polovinu osob, které by se mohly zapojit do

programu, a to je uspokojujici vysledek.

Tteti moznosti je vznik specializovanych center. Tato moznost se zda byt nejvice
idealisticka. Kdyby stoupal zajem rizikovych pacientll o screening rakoviny plic, bylo
by tieba vybudovat vice screeningovych center. Vzhledem k pofizovaci cené jednoho
CT npfistroje priblizné cca 28 000 000 korun ptjde zfejmé o problém s financovanim

takovych to center.
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Nejlepsim feSenim podle mého nazoru by bylo, kdyby se spojily vSechny tfi
modely. Zapojila by se jak onkologicka centra, tak nemocnice, polikliniky ¢i jina
zatizeni, ktera disponuji CT pfistroji a ziskala by akreditaci a v neposledni fad¢ by
mohlo vzniknout i nékolik specializovanych center. DalSim faktorem, ktery by pomohl
zvysit kapacity, je jiz mnohokrat zminéné vySetfeni provedené jedenkrat za dva roky. S
timto algoritmem a spojenim prvnich dvou modelt bychom dokazali vysettit 70 %
rizikovych osob, které jsou v odpovidajicim véku a byly by vhodnymi kandidaty pro

zapojeni do screeningu.

Otazka ovSem vyvstava, zda dané piistroje, které jsou uvedené v registru, nebudou
kapacitné vytizené, protoze jsou zde zahrnuty i CT pfistroje v krajskych nemocnicich,
kde tyto pristroje jsou vytizeny neustale. Mozna tedy dojde i na to, ze bude nutné jisté
CT pfistroje dokupovat a spiSe vytvafet specializovand centra urena pouze pro

screening rakoviny plic.

Nelze dopiedu predvidat, jaky bude zajem 0 screening ze stran obyvatel a ani nelze
fici, zda by se tento trend postupem let navySoval. Z uvedenych zdrojl, jako je Statni
zdravotnicky tstav, je tendence koufeni v Ceské republice klesajici. Miizeme
predpokladat, Ze pocet kuiakli se snizi, a tim by se snizil 1 zdjem o screening rakoviny
plic. V takovém piipadé by soucasna kapacita mohla byt dostacujici a specializovana

centra by ani nemusela vznikat v takovém rozsahu.

Pokud by zacala vznikat specializovand pracovisté zamétfend na screening rakoviny
plic, vznikla by na trhu prace velka poptavka po radiologickych asistentech i 1ékatich.
Zvysenou poptavku bychom zaznamenali 1 na pozici radiologického fyzika. K urceni
poctu potiebnych pracovnikll nelze fict pfesné, kolik by jich bylo tieba, ale 1ze to pouze
odhadnout. Vzdy bude zalezet na zaméstnavateli a zdroven na konkrétnim pracovisti,
pfesnéji muze zaviset na lokalité dané specializovaného centra. Z téchto ukazatelii 1ze

vyvodit, jaka bude vytiZzenost a potieba pracovniku.
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Screening rakoviny plic pomoci nizkodavkového CT se potyka s jednim
negativnim faktorem. Jednd se o faleSnou pozitivitu. V americkém programu The
National Lung Screening Trial bylo zjisténo, ze 96,4 % vySetfenych pacientd mélo
fale$né pozitivni nalez. Pacienti v tomto piipadé byli odesilani na dopliujici vySetieni,
kdy se predevsim jednalo o dalSi zobrazovaci metody. Chirurgické a endoskopické
vySetfeni nebylo voleno tak casto. Zde dochazi kjistému problému, a to Kk
overdiagnéze (nad-diagnostikovani). Pacient podstupuje vySetfeni navic. Nektera
vysetieni, kterd musi pacient navic absolvovat, mohou vést k negativnim dopadiim, kdy
dojde naptiklad ke zhorSeni zdravotniho stavu pacienta. Je zde i jista psychologicka
zatéz, pii sdéleni pozitivniho nalezu. Jsou zde i ekonomické dopady, kdy nartstaji
naklady na financovani dodatecnych vysetfeni ze strany pojiStoven a zaroven se mohou
plnit ¢ekaci doby na jistd vySetfeni. Podle Jiftho Votruby et. al (2019) je feSenim
zkoumani novych metod, které by vedly ke zuZzovani screeningové skupiny a evoluce v

CT zobrazeni, které by nezadouci G¢inky screeningu snizily.
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9. Zavér

Uvedla jsem tfi modely, jak by screening rakoviny plic mohl probihat. V prvnim
modelu jsou zminénd komplexni onkologicka centra. V Ceské republice je 15
komplexnich onkologickych center. Pfi vy€lenéni minimalné jednoho CT piistroje
z kazdého onkologického centra a vyhrazeni 4 hodin, 5 dni v tydnu pro screening
rakoviny plic Ize vysSetfit 9 % osob z rizikové populace za jeden rok pii Casovém
intervalu 10 minut na pacienta. P¥i minimalnim ¢ase 5 minut a 45 sekund na pacienta

1ze vySettit 17 % osob z rizikové populace za jeden rok.

Druhym modelem jsou pracovisté, kterd by ziskala akreditaci pro provadéni
screeningového vySetfeni. V roce 2020 tuto podminku spliiovalo 116 CT pfistrojl.
S timto mnozstvim pfistrojii a ¢asem vénovanym na screening rakoviny plic, coz by
byly 3 hodiny kazdy vSedni den na jednotlivych pfistrojich, lze vySettit 26 % pacient z

rizkové skupiny za jeden rok.

Ttfetim a poslednim modelem jsou specializovana centra, kterd se vénuji pouze
screeningu rakoviny plic. Zde se pocet CT odviji od z4jmu osob z rizikové skupiny 0
vySetieni a od intervalu opakovani screeningového programu. Pro kazdych 10 %
z uvedené skupiny je zapotiebi 17 CT pfistroji pii provadeéni vySetieni jedenkrat ro¢né.
U opakovani vySetieni jedenkrat za dva roky postaci 9 CT pfistrojii na kazdych 10 %

z uvedené skupiny.

Pocty stanovenych zaméstnancl zédlezi na daném modelu, ktery byl pouzit. U
modelu jedna a dva, kdy se jedna o jiz zajiSténa pracovisté, by nova pracovni mista
vznikala minimalngé. U tfettho modelu je jisté, Zze poptavka po pracovnicich bude
vysokd. Napiiklad pro 168 CT pfistroji, které jsou uvedené pii 100% tucasti, by byla

nutnost vzniku minimalné 336 pracovnich pozic radiologickych asistentt a 1ékai.

Cilem prace bylo provést kvalifikovany odhad pfistrojového a personélniho
vybaveni nutné pro zavedeni screeningu rakoviny plic v Ceské republice. Stanovené
cile byly splnény. Dle kvalifikovaného odhadu sou¢asna kapacita pracovist v Ceské
republice umoziuje zajistit vySetfeni aZz u 70 % rizikovych osob v pfipad¢ provadéni

screeningového vySetieni jedenkrat za dva roky.

54



Ptinos této prace spociva ve vytvoreni tif moznych modelii pro odhad pfistrojové
kapacity a zdravotnického personalu potiebného pro zajisténi screeningu rakoviny plic

pomoci low-dose CT vySetieni jedenkrat ro¢né nebo jedenkrat za dva roky.

Dosazené vysledky lze v praxi vyuzit jako podklad pro planovani potfebného
pristrojového i personalniho vybaveni a zaroven nastinéni moznych podminek pro
vySetfeni screeningu rakoviny plic podle typu pracoviste. Prace miize slouzit jako

studijni material
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11.P¥ilohy

11.1. Tabulky:

Tabulka 1: TNM klasifikace plicniho karcinomu

Primarni tumor (T)

X

primarni nador nelze hodnotit, nebo je nador prokdzan pouze na
zékladé ptitomnosti malignich bun¢k ve sputu nebo bronchialnim
vyplachu, ale neni viditelny zobrazovacimi vysetfovacimi metodami
nebo bronchoskopicky

T0

bez znamek primarniho nadoru

Tis

karcinom in situ

T1

nador do 3 cm véetné v nejvetsim rozméru, obklopeny plici nebo
visceralni pleurou, bez bronchoskopickych zndmek postizeni
proximalng&ji od lobarniho bronchu (tj. mimo hlavni bronchus)

Timi minimalné invazivni adenokarcinom

Tla nador do velikosti 1 cm vcetné v nejveétsim rozméru

Tlb nador vétsi nez 1 cm, do 2cm véetné v nejveétSim rozméru

Tlc nador vEtsi nez 2 cm, do 3cm véetné v nejvEtsim rozméru

T2

nador vétsi nez 3 cm, do 5 cm vcetné; nebo nador s nékterou z
nasledujicich charakteristik:

* postihuje hlavni bronchus bez ohledu na vzdélenost od kariny, avSak
bez postizeni kariny

* §ifi se na visceralni pleuru

* je spojen s atelektdzou nebo obstruktivni pneumonitidou, ktera se Siti
k oblasti hilu, postihujici ¢ast nebo celou plici

T2a nador vétsi nez 3 cm, do 4 cm véetné v nejveétsim rozméru

T2b nador vétsi nez 4 cm, do 5 cm véetné v nejveétsim rozmeéru

T3

nador vétsi nez 5 cm, do 7 cm v€etné v nejvét§im rozméru nebo piimo
postihujici ne€kterou z nasledujicich struktur: parietalni pleuru, hrudni
sténu (vCetné nadort v oblasti sulcus superior), n. phrenicus, parietalni
perikard nebo samostatny nadorovy uzel (uzly) v témze laloku jako
primarni nador
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T4 nador vétsi nez 7 cm nebo nador jakékoliv velikosti, ktery postihuje
n¢kterou z nasledujicich struktur: branice, mediastinum, srdce, velké
cévy, trachea, n. laryngeus recurrens, jicen, télo obratle, karinu;
samostatny nadorovy uzel (uzly) v jiném stejnostranném laloku nez
primarni nador

Regionalni mizni uzliny (N)

NX regionalni mizni uzliny nelze hodnotit

NO regionalni mizni uzliny bez metastaz

N1 metastazy ve stejnostrannych peribronchidlnich a/nebo stejnostrannych
hilovych miznich uzlinach a uzlinach intrapulmondlnich, v¢etné
postizeni piimym Sifenim

N2 metastazy ve stejnostrannych mediastindlnich a/nebo subkarinalnich
miznich uzlinach (uzling)

N3 metastazy v druhostrannych mediastinalnich, druhostrannych hilovych,
stejnostrannych ¢i druhostrannych skalenickych nebo
supraklavikuldrnich miznich uzlinach (uzlin€)

Vzdalené metastazy (M)

Mx vzdalené metastazy nelze hodnotit

MO bez vzdalenych metastaz

M1 vzdalené metastazy

Mla samostatny nadorovy uzel (uzly) v druhostranném laloku;
nador s pleurdlnimi nebo perikardialnimi uzly nebo
malignim pleurdlnim ¢i perikardidlnim vypotkem

M1b solitarni extratorakalni metastaza v jednom orgénu
Mlc mnohocetné extratorakalni metastazy v jednom nebo vice
organech

Zdroj: Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR, 2018
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Tabulka 2: Stddia rakoviny plic

Stadium IA T1 NO MO
T1imi, Tla NO MO

Stadium A1
Tla NO MO
Stadium [A2 T1b NO MO
StadiumIA3 Tlc NO MO
Stadium IB T2a NO MO
Stadium A T2b NO MO
Tla—c; T2a, b N1 MO

Stadium 1IB
T3 NO MO
Tla—c; T2a,b N2 MO
Stadium IITA T3 N1 MO
T4 NO, N1 MO
Tla-c; T2 a-b N3 MO

Stadium I11B
T3, T4 N2 MO
Stadium IIIC T3, T4 N3 MO
Stadium IV Jakékoliv T Jakékoliv N M1

Stadium IVA Jakékoliv T Jakékoliv N M1la, M1b

Stadium IVB Jakékoliv T Jakékoliv N Milc
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Zdroj: Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR, 2018




Tabulka 3: Klasifikace vykonnostniho stavu pacienta

PERFORMANCE STATUS

Stupeni 0

plné aktivni, schopny bézného zivota bez omezeni

Stupen 1

jsou pfitomna mirna omezeni bézného zivota, ale je
schopen ambulantni 1é¢by, je schopen leh¢i prace a prace
administrativni

Stupen 2

jsou ¢etna omezeni bézného Zivota, je ale schopen
ambulantni 1é¢by, i kdyZ neni schopen domacich praci, vice
nez 50 % dne je mimo lazko

Stupeii 3

vyrazné omezeni bézného zivota s limitovanou
sebeobsluhou, vice nez 50 % dne travi na 1uzku nebo
Vv kiesle

Stupen 4

zcela bezmocny, neschopny sebeobsluhy, zcela upoutan na
luzko nebo do kiesla

Stupeni5

mrtev

Zdroj: Eastern Cooperative Oncology Group

66




