Repetitorium: Obecna epidemiologie

Autor: doc. RNDr. Marek Petras, Ph.D.

Recenzoval/a: doc. MUDr. Daniela Janovska, CSc.; MUDr. Eliska Selinger

Ptedeslé vydani: neni

Aktudini vydani: 1. (srpen 2024)

Obsah

1 LU Y0 0 2
1.1, DEFINICE EPIDEMIOLOGIE veeeeeieuvurreeesasusreesessansseeeesssasssneeessassssseessssssssessssasassssessssassssssesssssssseessssssssessessssnseneesenns 2
1.2.  DETERMINANTY (FAKTORY, PREDIKTORY) ...uuttiesueeestreeessresesseesassseeasssesesssesssssesesssesessssssssssssssssesennssssssssesssssesennns 2

2. METODOLOGIE V EPIDEMIOLOGIL......cccuuiitueiiinniiinniiinniieeirraiienissnsssssssssssssssssssssssssssssnssssssssssnsssssssssns 3
2.1, DESKRIPTIVNT STUDIE ....uuvtvreeeesetureeeeeesntseeeeesasssseessassssessssasssesesessasssssesssssssssessesssssssssesssnsssssssssassssseesesssssanees 3
2.2, ANALYTICKE STUDIE tevtteieeieeieieeeeieieseuunssssrsrssseseseseeseeseseeeesessesesesesassssssssssssssssssssssssssesessesessseesesessssssssssssssasssesens 4
2.3.  KLINICKE STUDIE (INTERVENCENT NEBOLI EXPERIMENTALNI STUDIE) veeuuvveeeiuiieeeireesitreeesareeeeisseeesssseesasesesssessnnsessssenenn 5
2.4, ZKRESLENTVE STUDIICH 1eveeeiiiieeeeieieieiinrurareresereeeereereseeseseeeesessesesesessssssssssssssssssssssessesesessessesesesessssssssssssssasesesens 8

3. UKAZATELE........cieeeieeiieeiieeereeireanereaserenseseasassasssensssenssessnsssenssssnssssasssssssssnssssnsssenssssnssssnssssnnsssnnsennns 9
3.1. UKAZATELE FREKVENCE, DESKRIPTIVNT IMETODY .uuvvvvertrteieeeeeeeeeeieieieiesesssssssssssssssesesseseesesesseeeesesesemsssssssssssssssssssssees 9
3.2. UKAZATELE ASOCIACE, ANALYTICKE METODY tvvvvvvvrererrereeeereeeeeeeeeiesesesessssssssssssssssssessessesssssesseseesesesessssssssssssssssssses 11
3.3. HODNOCEN{ ASOCIACE PRICINY A NASLEDKU 1vvvvvvrererrereeeeseeeeeeeieieiesessssssssssssssssssesssseseesesseeeseesesesessssssssssssssssssssees 12

4. SKRINING A VALIDITA TESTU .uveeeeeeeereeeseeseeeeseesseesssssssssessesssssssesssssssesssssssesssesssesssesssesssesssasssasns 14
B0, VALIDITATESTU teeeeetreeeeeeeiiureeeeeesirseeeeeaaisseseeseaasssesessasssssassesassessesasssssseesssnssesssessensssssessessssessesesnssesseessnnnns 14

LITERARNI ZDROJE......ccceeereeerereeeeseeessseeseesesssessesseessessessessssssessessessssssessessssssessessesssessessssssensessessssssessessesnes 16



1. Uvod
Epidemiologie pochazi ze 3 reckych slov: Epi = nad nebo CO

mezi; Demos = lid; Logos = slovo nebo studium. Spojenim
vsech tfi slov = epidemiologie — studium toho, co lidi

postihuje. K"Dy

5 zékladnich otazek v epidemiologii
(5W: What — Who — When — Where- Why; pfevzato ze

KDO

zurnalistiky): v _
CO = co stalo, jakd zdravotni udalost ‘P'ZOC K‘DE
KDO = komu se zdravotni udalost pfihodila

KDY = kdy doslo ke zdravotni udalosti

KDE = kde se zdravotni udalost vyskytla

PROC = pro¢ se zdravotni udalost pfihodila (kli¢ové otazka: Hledan pFiciny udalosti napomahd tato otazka PROC)

1.1. Definice epidemiologie

Epidemiologie je studium distribuce a determinant stavu nebo udalosti ve vztahu ke zdravi specifickych populaci
a poznatky aplikuje ke zvladnuti zdravotnich problém.

b.

C.

Distribuce = frekvence a vzorce

e  Frekvence = pocet zdravotnich udalosti, pocet pripadl daného onemocnéni v populaci

e Vzorce = vyskyt zdravotni udalosti ve specifické populaci (podle véku, pohlavi, soubéznych
onemocnéni apod.), ¢ase a misté; napomahaji si Iépe uvédomit kdo, kde a kdy je Castéji postizen
zdravotni udalosti.

Determinanty = pfi¢iny neboli faktory, nékdy také prediktory, které ovliviiuji vyskyt zdravotni udalosti

(zddnéd zdravotni udalost se totiz nevyskytuje ndhodné, vidy je podminéna akumulaci determinant.)

Aplikace = komunikace s Sirokou a odbornou vefejnosti specificky vedena tak, aby se sniZil nebo dokonce

eliminoval vyskyt zdravotni udalosti

1.2. Determinanty (faktory, prediktory)
Jaké faktory zkoumat zavisi na charakteru a cilech studie; zkoumaji se jen ty faktory, které by mohly ovlivnit vyskyt
zdravotni udalosti; 3 oblasti, ze kterych se determinanty vybiraji:

a.

b.

C.

Clovék — klicové faktory jsou pohlavi a vék; dal$im vyznamnym faktorem je chovani, specialné koutenf
(dnes uzivani nikotinovych produktd, tj. nemusi to byt jen vyhradné koureni cigaret), pripadné dieta,
sportovni aktivity, apod; ostatni lidské faktory: etnikum ¢i rasa, zdravotni stav (komorbidity), vzdélani,
rodinny stav, socioekonomické faktory nebo pracovni faktory

Misto — trvaly nebo prechodny pobyt (velikost obce), pobyt v pfirodé, klimatické pasmo, komunitni a
pracovni prostredi, voda (vodni plocha)

Cas — rozhodujici faktor (pfi¢ina musi vidy pfedchazet nasledek), dlouhodobda nebo opakovand expozice,
sezdnnost udalosti, historie (vyskyt udalosti v minulosti a souc¢asnosti)




2 . M etOd O | Ogl e v e pl d e m | Ol Ogl | hypatézy nawhuj[ ..... "
OBSERVACNI

pozorovaci/neintervenéni

Metodologie je zaloZena na studiich, jejichz
cilem je hledani nejen distribuce zdravotni
udalosti, ale také urceni jeji pric¢iny nebo
faktor(, které jeji vyskyt zvysuji nebo snizuji.
Vysledkem je identifikovat rizikové faktory a

urcit jejich roli a dale navrhnout a ovéfit ® kazuistkalptipadyfsérie piipadd experimentlniklinické
preventivni opatfeni, které by sniZilo riziko ® korela¢nilekologické studie
vyskytu takového onemocnéni. ® priifezové/prevalentni studie klinické
Epld’emlo!oglcke sfudle pracuji s hypotez.ajml, | analytické T
které bud navrhuji nebo naopak potvrzuji. ® fize i

® studie pifpadii a kontrol ® fizelll
Observaéni (neboli pozorovaci, neintervenéni) . @ kohortové studie @ faze IV gerennintenenco suce)

Epidemiologickeé studie
® p g

Y.ccuee: hypotézy OVERUf -,

INTERVENCNI @

— | deskriptivni

studie = studie, ve kterych se intervence
(expozice) neplanuje (cilené neprovadi), ale pouze se pozoruje jeji ndhodné plsobeni ve studijni (studované)
populaci. Obecné plati, Ze tyto studie hypotézy navrhuji.

Klinické (intervencni, experimentalni) studie = studie, ve kterych se intervence planuje a provadi, proto musi byt
vedeny tak, aby Ucastniky ve studii zdravotné neposkodily. Obecné plati, Ze tyto studie se provadi za Ucelem
ovéreni hypotéz.

2.1. Deskriptivni studie

a) Studie pripadd, nebo série pripadd (kazuistiky)

Charakteristika — nejmensi studie vedené u jedince nebo u nékolika malo jedincd; studie neni
pldanovana, ale vyplyne z ndhodné zdravotni udalosti: neobvykld diagndza, neobvykla nezadouci
pfihoda, neocbvykla pficina
Vysledek — popis zdravotni udalosti, zahrnujici obvykle osobni, rodinnou a pripadné specifickou
anamnézu (pracovni, cestovatelskou apod.), popis vySetfeni, diagnostiky, opatfeni (Ié¢ba), vysledek
opatfeni atd.
Hypotézy — vyhradné navrhuji; stavaji se podkladem pro vedeni jinych epidemiologickych studii
Zdroj dat — ndhodné pfripady ze zaznamu pacient( v registrech ambulance nebo nemocnice
Omezeni:

o Absence analytickych a deskriptivnich metod

o Absence kontrolni skupiny

o Absence odhaleni asociace — vztahu mezi pfi¢inou a nasledkem
Vyznam — publikace kazuistik, princip hlaseni pfipadl do registrd neZadoucich ptihod
(farmakovigilance), chorob (surveillance) apod.
Narocnost — nizka (jak ¢asova, tak financni, véetné malého studijniho tymu)

b) Korelacni (ekologickd) studie O S -

Charakteristika — tento typ studie hodnoti zdravotni udélosti a | pricinal | EZd’f"’°t“"§
priciny na dvou riznych populacich, tj. na jedné populaci hodnotf  faktor —udalgst
nasledek a najiné populaci moznou pricinu ve stejném case nebo
hodnoti zdravotni udélost a pri¢inu na stejné populaci, ale ve
dvou odlisnych ¢asech (obdobich)

Vysledek — urceni korelace = souvztaznosti mezi zdravotni
udalosti a moZnou pricinou, kterd nemusi byt totozna s asociaci

mezi udalosti a pficinou

souvztaZnost # souvislost



e Hypotézy — vyhradné navrhuji; dobry podklad pro vedeni jinych [, e
epidemiologickych studii zmrzliny

e 7droj dat — registry, databaze chorob, narodni rocenky,
demografické rocenky apod.

e  Omezeni—korelace zdravotni udélosti a mozné pficiny nenf vedena
na jedincich, ale na souborech jedincl, coZ vede ke stanoveni
souvztaznosti, kterda nemusi byt shodna s asociaci;

o Absence kontrolni skupiny
o Absence asociace —nahrazena korelaci (= souvztaznost)

e Vyznam — publikace korelacnich studii omezena; rychla inspirace
k vedeni epidemiologickych studii s prikaznou asociaci

e Naroc¢nost — nizka (jak casova, tak financni, véetné malého
studijniho tymu); limitaci mGze byt pfistup do zdrojovych databazi

Mésice v roce

Mésicevroce

Riziko tpalu L
-

Spotieba zmrzliny

Poznamka — vyklad korelace: Korelacni studie vychdzi z modelu korelaci. Korelace hodnotime pomoci tzv. korelacniho koeficientu, ktery
stanovime odpovidajici metodou. Pokud data vykazuji normdlni rozdéleni, pak se pouZije Pearsondv korelacni koeficient a v opacném pripade
Spearmandv korelacni koeficient.

Bez ohledu na vypocet byva korelacni koeficient jako r, jehoZ hodnota se pohybuje v intervalu -1 aZ +1. Je-li hodnota r=0, pak rikame, Ze
korelace mezi zkoumanymi jevy nebyla dosaZena. Je-li vsak r=-1, pak byla zjisténa negativni korelace, tj. s rostouci hodnotou jednoho jevu
hodnoty druhého jevu klesaji. Je-li r=+1, pak to znamend, Ze s rostouci hodnotou jednoho jevu rostou i hodnoty druhého jevu = pozitivni
korelaci.

V praxi se ddle muZete setkat s koeficientem determinace, coZ je kvadrat korelacniho koeficientu a jeho hodnoty se tim padem pohybuji v
rozmezi od 0 do 1. Tento koeficient se nékdy oznacuje také jako koeficient prilnavosti.

c) Prlrezové (prevalencni studie)

e Charakteristika - jedind /asoaace\
deskriptivni  studie, kterd je i y

schopna identifikovat mozny prlcmyl
vztah (asociaci) mezi zdravotni faktory
udalosti a moZnou pficinou;
studie je vedena u jedincl a u kaZdého z nich se zkouma zdravotni udélost a pfricina (faktory);
typickym znakem pro tento typ studie je zkoumani v jednom ¢asovém bodé

e Vysledek — urceni asociace s pouzitim analytickych metod; kontrolni skupina byva simulovéna (napf.
muzi se stanou kontrolni skupinou pro skupinu Zen)

e  Hypotézy — zpravidla navrhuji

e  7droj dat — vlastni sbér tdajd napr. formou dotazniku, zdznam z laboratorniho méreni

e Omezeni— prirezové studie zaznamenavaji data vztazend vyhradné k jednomu ¢asovému okamziku,
proto neumozniuji hodnotit vyvoj v Case;

o Riziko informacniho zkresleni (riziko nepfesnych a zavadéjicich vypovédi Ucastnikl studie)
e \lyznam — publikace studie; stanoveni frekvence a vzorcd vyskytu v populaci
e Ndrocnost — prlimérna (Casova, financni, velikost studijniho tymu)

udalost

| SIS

2.2. Analytické studie

d) Studie pripadd a kontrol

e Charakteristika — studie zaloZend na -« UYSETROVANI -« -« cvvvverrerreremiiaaiiiiiiiiiiiiiiii, 1
porovna’ni expozice u nemocn?ch Jevosrenenaasenennoossrseanasossessansssessrnasassssnnssasnes CAS ..... >
(pfipady) a ,zdravych” jedincd (tj. 4_: PRIPADY
kontrola — jedinci bez daného to:
sledovaného onemocnéni, kterym se 4-:
vymezuji pfipady); vychazi z pfedem populace
znamych pripadd (specifické 4- KONTROLY
onemocnéni = zdravotni nasledek) a

musi ur¢it jedince bez sledovaného |Neexponovani(d)| «-+ 0SOBY BEZ ONEMOCNEN(

onemocnéni tak, aby byly jedincdm ve



skupiné pripadd podobné —vyrovnavani kontrol k pfipadlim v poméru 1:1 az 1:5; podminkou je shody
obou skupin v pohlavi, véku a dalSich parametrech rozhodujicich pro konkrétni studii
Vysledek — ureni asociace s pouzitim analytickych metod; studie zahrnuje kontrolni skupinu
Hypotézy — zpravidla navrhuji
Zdroj dat — vlastni sbér udaji napf. formou dotazniku, zaznam( z laboratorniho méreni; obvykle se
jedna o retrospektivni sbér dat
Omezeni — studie pfipadl a kontrol zaznamenavaji data vztazena vyhradné k jednomu ¢asovému
okamZiku, proto nehodnoti vyvoj zdravotni udélosti v Case;

o Riziko informacniho zkreslenf (vypovédi ucastnikd toho, co si pamatuji)

o Riziko vybérového zkresleni (uréeni kontrolni skupiny)
Vyznam — publikace studie, studie vzacnych onemocnéni
Narocnost — prlimérna (¢asova, financni, velikost studijniho tymu)

e) Kohortova studie

Charakteristika — studie zaloiena na Jooerrrececannanncasnanns: Wgnﬁovﬁ"i ............................ »
Sledovafnlf Spec|ﬁcké Skupmy _ I ............................. tAs .................................. b
oznacené jako kohorta (= skupina se KOHORTA .
specifickym znakem, jako je vék, populace N

narod, etnikum, pracovni zafazeni EXPONOVANA S
apod.); na konci sledovani se kohorta Bﬁgﬂgoﬂgi

rozdéli podle expozice (pficiny, KOHORTA >

faktoru) na exponovanou a ==zt

neexponovanou a dale se vysetfuje, -
kolik jedincl v kazdé z téchto kohort

onemocnélo nebo zlstalo bez sledovaného onemocnéni; zaznamenavaji udalostiv ¢asovém intervalu
(mésice, roky)

Vysledek — urceni asociace s pouZitim analytickych metod; kontrolni skupina je kohorta
neexponovana

Hypotézy — zpravidla navrhuji (nékdy se prospektivni kohortové studie konstruuji za ucelem ovéreni
hypotéz)

Zdroj dat — vlastni sbér udajd napt. formou dotazniku, zaznamd z laboratorniho méreni; tyto studie
mohou data sbirat prospektivné (zahajeni studie — zaznamenavani studijnich dat, kterad se odehravaji
v Case sbéru — ukonceni studie) nebo retrospektivné (data ze databazi nebo registrli sesbirana
v minulosti)

obou zkresleni je u retrospektivnich studii oproti prospektivnim studiim

Vyznam — publikace studie; studie vzacnych expozic/intervenci

Naroc¢nost — vysoka u prospektivnich studii, nizkd az prlimérnd u retrospektivnich studii (Casova,
financni, velikost studijniho tymu)

2.3.Klinické studie (intervencni neboli experimentalni studie)

Charakteristika — studie, které intervenci planuji a organizuji; provadéji se vidy jako prospektivni
studie; expozice nebo faktor v observacénich studii je v klinickych studii intervence = Ié¢ba, ockovani,
zakrok apod.; ndsledek v observacnich studii je v klinickych studii zména zdravotniho stavu
(uzdraveni, zlepseni zdravotniho stavu, doba preziti apod.); vidy studie hodnoti bezpecénost
intervence

Vysledek — urceni asociace intervence a zmény zdravotniho stavu s pouzitim analytickych a
statistickych metod; kontrolni skupina je skupina bez testované intervence

Hypotéza — hypotézy ovéruji a navrhuji (predregistracni studie faze 3 hypotézy vzdy ovéruji)

Zdroj dat — vlastni sbér Udajl podle presné predem stanovenych postupl (zdznamové listy pacienta,
laboratorni ndlezy, denik pacienta apod.) napt. formou dotazniku, zdznam( z laboratorniho mérent;
tyto studie vzdy sbiraji data prospektivné (zahdjeni studie — zaznamenavani studijnich dat, ktera se
odehravaji v Case sbéru — ukonceni studie)

svvs

ul



e \lyznam —registrace intervence (IéCivy pfipravek, vakcina, zakrok apod.), publikace studie
e Narocnost — extrémné vysoka (Casova, financni, velikost studijniho tymu)

Specifické pro klinické studie
e \Velic¢iny v klinické studii:

o Uginnostni (zlepdeni zdravotniho stavu — subjektivné a/nebo objektivné, délka doby
preziti)

o Bezpeclnostni (frekvence nezddoucich pfihod bez ohledu na kauzalitu, vitalni parametry —
télesnd teplota, tepova a dechova frekvence, krevni tlak, laboratorni parametry, zavazné
nezadouci  pfihody, vEetné Umrti, subjektivni hodnoceni  pacientem -
tolerabilita/snasenlivost intervence)

o Exploratorni (nepovinna veli¢ina pro vyzkumné ucely, nové veli¢iny/parametry, hodnoceni
vztahu k dosavadnim poznatk(im)

e  Metody minimalizace zkresleni specifické pro klinické studie:

o Randomizace — nahodné rozfazeni: proces nahodného prifazovani léciva (intervence)
pacientim v posloupnosti jejich zarazovani; pfifazovani se provadi podle predem
sestavené randomizac¢ni tabulky; tento postup eliminuje nebo minimalizuje vybérové

zkresleni
o Zaslepeni — blinding: proces, ve kterém Kdoje Zaslepeni
"y o . C g lé&en

jednoduché (single), dvojité (double) a Pacient ano ano

trojité (triple) zaslepenf (blinding); tento jeden z nich

jite (trip ), , p.. ( . 8) ., Lékar ano ano
postup zabrani riziku informacniho

zkresleni  (kazdy Ucastnik  vypovidd EEEEEI ne ne ano
nezaLVJJate, nebot nevi, jakou intervenci Laborant Zaslepent vidy
obdrzel)

- Placebo —je slepou intervenci:
o optimalné je stejného sloZeni jako testovana intervence bez Ucinné latky a
musi spliovat podminky nerozlisitelnosti:
stejnd lékova forma (stejné baleni), stejny ‘
vzhled (barva, konzistence), stejna chut a e 0
viné o |
o alternativné neldinny pripravek stejné T
barvy, vzhledu, viing, chuti...
- Kombinace randomizace a zaslepeni — vede fgf:e;ﬁ%;o " Otev‘r'ena’
k nejkvalitnéjsim  vysledk@im klinické studie;
otevrena studie je bez randomizace a zaslepeni; - p
je-li  studie zaslepena, musi byt vidy otevrena
randomizovana
e  Stanoveni velikosti vzorku — jaky pocet pacientd je treba zaradit do studie, aby vysledek byl statisticky
prakazny; velikost vzorku se stanovuje na zakladé dosavadnich poznatkd podobnych nebo stejnych
intervenci, které se v klinické studii maji hodnotit — to nékdy muze schazet; pro ziskani potfebného
poCtu pacientd se pouZiji statistické modely a vyuZiji se predpoklddané vysledky navriené
z dosavadnich poznatk.

PARALELNI
«
JJ} in
i

I

e Design klinické studie:

o  Paralelni — prifazovani intervence A a B ve stejném case jedné a druhé
skupiné pacientl; vysledkem je porovnani zmény zdravotniho stavu ve
skupiné s intervenci A a sintervenci B (tj. neparovych dat); nej¢astéjsi
usporadani klinickych studif

a%
i
i

=T =lr =



Sériovy — intervence A se pfifadi vSem pacientim a po jejim ukonceni
se stejnym pacientdm aplikuje intervence B; vysledkem je porovnani
zmény zdravotniho stavu na stejné skupiné jak po intervenci A tak po
intervenci B (tj. parova data); velkym omezenim je plsobeni obou
intervenci v rlizném case a efekt druhé intervence ovlivnény efektem
prvni intervence — riziko interakce intervenci; okrajové pouzivani,
vhodné pro specifické studie sledujici napr. interakce intervenci
Prekrizeny — usporadani vyuZivajici principy jak paralelniho, tak
sériového designu; obé intervence A a B se pfifadi dvé skupindm
pacientl podle modelu paralelniho usporadani a po jejich ukonceni se
obé intervence v obou skupinach prohodi — tj. prekfizi se; porovnani
obou intervenci Ize hodnotit jak z neparovych, tak z parovych dat a Ize
dokonce hodnotit pfipadnou interakci intervenci; i pfes fadu vyhod byva
tento design pouZivan jen okrajové

Faktoridlni — usporadani ve Ctyfpolni tabulce; vychazi z principu
paralelniho designu a pridava se napr. slepa intervence X (placebo); toto
uspofadani md jednu vyznamnou vyhodu — umoZiiuje ve vysledku
vyhodnotit vice pacientl s alespon jednou intervenci A nebo B (paralelni
usporadani 3 skupin A:B:X = 13:13:13, podobné stejny pocet pacientd
se ve faktoridlnim usporadani rozvrstvi AX:BX:AB:XX = 10:10:10:10, coz
znamena, ze 20 pacientld uzivalo alespon jednu intervenci A a 20
alespon jednu intervenci B — pfi stejném poctu pacient(l se ziskd vice
informaci); tento design své uplatnéni nachazi v klinickych studii pro
vzacné onemocnéni

Sekvencni — usporadani totoziné s paralelnim; lisi se jen tim, Ze se
postupné zarazuje mensi pocet pacientl (jeden cyklus) a dalsi pacienti
se zafadi aZz po vyhodnoceni dil¢ich vysledk( z predeslé skupiny; tento
postup se nékolikrat opakuje az do ziskani statistické priikaznosti nebo
je-li naplnén predem stanoveny pocet cykll; toto usporadani je
vyuzivdno tehdy, neni-li moiné stanovit predem potfebny pocet
pacientd, na kterém je mozné dosdhnout statistické prikaznosti

PREKRIZENY
qTI Eﬁ} ’I-‘_J_-I‘ \'I\

A

FAKTORIALNI

e  Faze klinickych studii — jsou provadény tak, aby se zabrédnilo ublizeni pacientim vstupujicich do
klinického hodnoceni:

(o]

Faze | —je prvni klinickd studie provadéna u Clovéka; protoZe je tfeba postupovat opatrné,
do této faze se zaradi jen nékolik mélo pacientl nebo zdravych dobrovolnikl (jednotky aZ
nékolik malo desitek); faze | se navrhuje pro ovéreni velikosti davky intervence,
farmakodynamiku a farmakokinetiku distribuce intervence v téle pacienta apod.; vidy se
hodnoti bezpecnost nové intervence; tyto studie byvaji oteviené (bez randomizace
a/nebo zaslepeni), aby bylo mozné rychle zasdhnout, pokud by intervence vedla k ¢etnym
a zdvaznym reakcim

Faze Il — mUZe nasledovat po Uspésném dokonceni faze I; do studii této faze se zarazuje
vetsi pocet pacientl nez do faze | a zpravidla se jejich pocet pohybuje v desitkach az
stovkach; tyto studie jsou vedeny k ziskani dalSich poznatk( ohledné Ucinnosti testované
intervence, schématu podavani intervence a hodnoti jeji bezpecnost na vétsim souboru
pacientd; v této fazi mohou byt studie jiz randomizovany a/nebo zaslepovany

Faze lll — byla-li predesla faze Uspésna, lze pokracovat ve fazi Ill; studie této faze byvaji
vedeny jako pred-registracni, a proto musi ovéfit ucinnost testované intervence se
statistickou prikaznosti; obvykle vyzaduji vysoky pocet pacient( (stovky aZ tisice, nékdy
prekracujici desetitisice); jsou vedeny jako randomizované a zaslepené; znovu ovéruji
bezpecnost intervence a vSechny sesbirané poznatky se aplikuji v pfibalové informaci
nebo souhrnu vlastnosti pfipravku (SPC)

Faze IV — je-li intervence zaregistrovana, pak mohou byt vedeny studie faze IV, nékdy jako

poregistracni nebo terénni studie; jsou vedeny na populaci pacientl a zpresnuji dosavadni
poznatky ohledné bezpecénosti a kontraindikaci a specifickych skupin pacient(



Kazuistika

Souhrn studii (studie
ptipadd)

Korelaénf Prirezova Pfipadi a

(Ekologicka) | (Prevalencni) kontrol e HEIER:

Vysledek (asociace) - - + ++ +++ RFFIS
. Retrospektivni - + + + + -
Cas
Prospektivni aktudlni - - (+) + +
) Prevalence
Frekvence - - Prevalence Prevalence Incidence ) /
Incidence
Ukazatele
. vsechn vsechn
Asociace - - RR (OR) OR y y
ukazatele ukazatele
Vzacny nasledek - + - +++ - +
Zkoumani | \;40n4 ptitina/
) - + - - +++ +++
expozice
Vybérové - ? primérné vysoké nizké neni
Zkresleni
Informacni - ? vysoké vysoké nizké nizké
Zavadeéjici faktory - vysoké primérné primérné primérné nizké
" s s 0y 0 , extrémneé
ady a &as nizké nizké primérné primérné vysoké )
vysoké

OR ... pomér sanci, RR ... relativni riziko, ? ... neznamé (nelze urcit)

2.4. Zkresleni ve studiich
Zkresleni (systematickd chyba, bias) — systematickd chyba ve sbéru, analyze a interpretaci dat, kterd vede ke
zkresleni vysledku.

Typy zkreslent:
- Vybérové zkresleni (selection bias) — zkresleni, ke kterému dochazi, pokud se charakteristiky osob
zahrnutych do vybéru systematicky lisi od charakteristik cilové populace; vysoké riziko pfivybéru kontrolni

skupiny ve studii pfipadd a kontrol
Priklad: Do studie, kterd zkoumda tcinky nového léku na cholesterol, jsou zarazeni vyhradné mladi a relativné zdravi dobrovolnici, coz
mdZe zkreslit vysledky, protoZe starsi a nemocni (obvykle s vyssi hladinou cholesterolu) mohou na lé¢bu odpovidat odlisné.

- Informacni zkresleni (information bias) — neptesny sbér dat v disledku jejich ziskavani:
o Observer a Interviewer bias — nejisté hodnoceni priciny/expozice a nasledku (zdmérné nebo

nezamérné prirazovani nasledku k dané diagndze, zaujaté dotazovani se Ucastnika apod.)
Priklad: Pokud lékar vi, kdo dostal novy lék a kdo placebo, mizZe nevédomky hodnotit tcinnost léku zaujaté (vySetfovat

pacienty jinak dukladne).
o Recall bias — nejistd vypovéd Ucastnika (nepamatuje si, zdmérné nebo nezdmérné chybné
odpovida)

Priklad: Pokud ucastnici studie nejsou schopni pfesné si vzpomenout, kolik cigaret vykourili za posledni rok, mize to
ovlivnit vysledky studie o koureni a zdravotnich rizicich.

- Publikaéni zkresleni (publication bias) — zkresleni informaci vychazejici z tendence autor( publikovat pouze
pozitivni vysledky a vysledky povaZované za nové objevy.

Minimalizace rizik zkresleni:
- Observalni studie:
o Obecné — potreba oslovit do studie jedince, ktefi by jinak nebyli ochotni odpovidat na dotazy
(napt. zjednoduseni dotazniku, kratky strukturovany rozhovor apod.); vést strukturovany
rozhovor; aplikovat validovany nebo mezinarodni dotaznik
o Specificky — ve studii pfipadd a kontrol presné vymezit vyrovnavaci klicové parametry (faktory)
pro obé skupiny; v observacnich studii pfipustit moZznost neznalosti odpovédi (divod absence
pamatovani si dotazované informace)
o Provadét analyzy senzitivity a vyhodnocovat konzistenci vysledk(



- Klinické studie:

o Randomizace — snizuje aZ eliminuje rizika vybérového zkresleni
o Zaslepeni—eliminuje rizika informacniho zkresleni

Publika¢ni zkresleni — aplikace kvalitativni a kvantitativni syntézy publikovanych studii v impaktovanych

Casopisech a neimpaktovanych ¢asopisech, véetné poster(, prezentaci apod.

3. Ukazatele
3.1. Ukazatele frekvence, deskriptivni metody

Deskriptivni metody — stfed souboru dat
Zakladni metody jsou:
e  Aritmeticky prlimér = soucet vSech hodnot sledované veli¢iny vztazeny k poctu hodnot

e  Medidn = hodnota veli¢iny lezici uprostred vsech hodnot sledované veliciny; rozdéluje soubor na dvé

poloviny

e Modus = nejcetnéjsi hodnota v souboru dat

Ukazatele frekvence = vyjadfuji ¢etnost vyskytu zdravotni udalosti ve sledované populaci

a)
b)

Extenzivni ukazatele frekvence = procentualni vyskyt zdravotni udalosti k danému okamzZiku
Intenzivni ukazatele frekvence = vyskyt zdravotni udalosti za Casové obdobi vyjadieny k osoba-Casu

X
Ukazatel frekvence = ; X k

Extenzivni ukazatel

Intenzivni ukazatel

k:

100 %

k = 100 000 osoba-rok (1 000 osoba-dni apod.)

OkamZikova prevalence

Intervalova prevalence

X Pocet vSech onemocnéni (pfipadd) k danému X Pocet vsech onemocnéni (pripadl) ve
okamZiku sledovaném obdobi
y Celd sledovana populace (véetné nemocnych) |y Celd sledovana populace (véetné nemocnych)

Attack rate (Riziko, Vzplanuti)

Incidenéni mira (Incidence, Nemocnost, Morbidita)

onemocnéni na poc¢atku sledovani)

X Pocet pouze novych onemocnéni (pripadd) X Pocet pouze novych onemocnéni (pripadd) za
k danému okamZiku celé obdobi sledovani
y Sledovana populace v riziku (= bez y Sledovana populace v riziku (obvykle se

vztahuje k populaci bez onemocnéni na konci
sledovani; v nédrodnich populacich se
nahrazuje stfednim stavem obyvatelstva, tj.
poctem obyvatelstva dle demografické
rocenky)

Smrtnost (Letalita)

Umrtnost (Mortalita) = incidence Umrti*

X Pocet zemfelych na dané onemocnéni X Pocet pouze nové zemrelych za celé obdobi
sledovani
y Pocet nemocnych na dané onemocnéni y Sledovana prezivsi populace na konci

sledovani (v narodnich populacich se
nahrazuje stfednim stavem obyvatelstva, tj.
poctem obyvatelstva dle demografické
rocenky)

*) Specifickd Umrtnost (mortalita):

Kojeneckd umrtnost: umrti do 1 roku Zivota
Novorozenecka: umrti do 28. dne Zivota

e (Casna: umrti do 6. dne Zivota

e pozdni: Umrti mezi 7. az 28.dnem Zivota
Po novorozenecka: umrti mezi 29. az 364. dnem




Vypocet ukazateld frekvence

Intervalové prevalence a Inciden¢ni mira

A
B
C
i
E

F

Sledovani @

roky

Okamzikové prevalence a Attack rate

A
—efpmemmee-@® B -{-----4--@

) O )
________________ | SO N I

o EEELEEEE EEEEEEEE EY E -f---enqen-n-- ---®
-------- RS ELLEEL CELEEE SERLEI LER o
> Sledovini @ |
0 1 2 3 tydny 0 1 2 3 4

1/4 215 3/6

sedo'i“

Intervalova Okamiikova
PO 250121000 400n21000 500 na1000 Drevalence
osoba-rok osoba-rok osoba-rok 167%  333% 50% 66,7 %
e 013 173 3 0/5 115 25 35
mira 0na1000 330021000  330na1000 Aagack rate
osoba-rok osoba-rok osoba-rok 0% 20% 40% 60%
Rozdil mezi prevalenci a incidenci [ incdence | pooo .
e Incidence a délka doby trvani onemocnéni ovliviiuji prevalenci. V | remiell |
e  Prevalence je pfimo Umérna incidenci a délce trvani.
e Paradoxné nelspésna lécha (vede k Umrti) snizZuje prevalenci a _
Uspésnd lécba (oddalujici imrti) zvySuje prevalenci. . — e —g g
e Je-li onemocnéni dlouhodobé (méFeno v rocich, tj. napi L " ) | udraveni |
HIV/AIDs, chronické nebo onkologické onemocnéni) rozdily . ,
mezi prevalenci a incidenci jsou velké. Létba | "t T s
e Je-li onemocnéni kratkodobé (akutni), rozdily mezi obéma #’ ——
ukazateli jsou minimalni.
e Zdsadni rozdil mezi ukazateli incidence a prevalence zavisi na —?
délce doby sledovani, ke které se oba vztahuiji. 1 prevalence £ | l'_th;a};;i_-‘\:’
e  Prevence vZdy sniZuje incidenci, coz vede ke sniZeni prevalence ; oo
e Grafické zndzornéni — prevalencni kotlik / epidemiologicka Prevence [inddenced | -
vana (incidence = pfitékajici voda; prevalence = voda ve vang; ‘ | el d
odtok vody z vany = uzdraveni a zemreli/mortalita)
Cpedened | o ?
haanenenansel J
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3.2. Ukazatele asociace, analytické metody
Ukazatelé asociace = parametry kvantifikujici miru vztahu mezi pric¢inou (faktorem) a nasledkem. Zakladni
ukazatele asociace se ziskavaji z ¢tyrpolni tabulky (2x2 tabulky nebo kontingencni tabulky).

CtyFpolni / 2x2 tabulka (kontingenéni tabulka)

Onemocnéni (nasledek)

Soucet (rfadky)

b a+b

Expozice

(pficina/faktor) ANO

NE C d c+d
b+d

a = pocet nemocnych exponovanych; b = pocet ne nemocnych exponovanych; ¢ = po¢et nemocnych bez expozice; pocet ne
nemocnych bez expozice; Pozndmka: uspordddni tabulky muzZe byt také opacné, tj. v radcich se vynese onemocnéni a do
sloupki pak expozice.

Soucet (sloupce) a+c a+b+c+d

Ukazatelé asociace:
a) Odvozené ze Ctyfpolni tabulky

1. Relativni riziko (risk ratio) = kolikrat vy3si je riziko onemocnéni po expozici nez bez expozice.
a

(ath) _ ax (c+d)

e \Vypocet: RR =
(c:d) ¢ X (a+b)
e Uplatnéni—v prlrezovych a kohortovych studii

2. Pomér Sanci (odds ratio) = kolikrat vyssi je Sance pfi expozici onemocnét nez neonemocnét.
S - d, . y - vy .
e Vypocet: OR = £ = Z: - (nékdy oznacované jako kiiZzové pravidlo)
e Uplatnéni—vidy ve studiich pfipadl a kontrol; Ize ho aplikovat také v prarezovych, kohortovych

nebo klinickych studii

b) Ostatni ukazatele
Pomér incidencnich mér (incidence rate ratio) = kolikrat vyssi je vyskyt onemocnéni po expozici nez
bez expozice za sledované obdobi; ukazatel je podminén ¢asem sledovani, a tak vysledek asociace
se oproti RR a OR zpresnuje.

3.

o \ypotet: IRR = —=2_. jednoduchy ) )
5 ) IR“"B"PVI . ~—NEEXPONOVANI —, —EXPONOVANI —
pomér incidenci (incidenénich mér, IR)
exponovanych oproti neexponovanym 9%sonemonénrm 21%s onemocnénim
jedincim
e Uplatnéni—v kohortovych nebo klinickych

studif

Priklad — viz obrazek: Ve skupiné neexponovanych
bylo 9 nemocnych ze 100 sledovanych, tj. 9 %,
zatimco ve skupiné exponovanych bylo 21
nemocnych ze 100 sledovanych, tj. 21 %. Pokud
bychom aplikovali ukazatele asociace OR nebo RR,
dosli bychom k zavéru, Ze Ccastéji onemocnéli
exponovani neZ neexponovani. V tomto pripadé

60 dni sledovani

91 % bez onemocnéni

180 dni sledovani

79 % bez onemocnéni

\

RR = 2,3 (95%C1: 1,1-4,8)

Onemocnéni - {astéji
u exponovanych nez

nebyla zahrnuta doba sledovani. ProtoZe sledovani OR = 2,7 (95%C1:1.2-6,2) neexponovanfrch
neexponovanych bylo 3x kratsi nez sledovani

exponovanych, tj. jen 60 dni oproti 180 dnim, je INCIDEN CEreexpencvanich INCIDENCE®enovanich
trleba znhodnotlt, %d? vys§|l pocet nemocnlyclh nemohl (na1.000 osoba-dni) (na 1,000 asoba-dni)

byt zplsoben pravé delsi dobou sledovani. Na tuto 9 21

otdzku ndm  odpovi ukazatel - pomér IR, = =16 IR ey = =15
o . P . ; 7 91-60 P 79-180
incidenci/pomér incidenénich mér. Incidence

onemocnéni u neexponovanych doséhla 1,6 pfipadd
na 1.000 osoba-dni a u exponovanych byla 1,5
pfipadl na 1.000 osoba-dni. Jednoduchy pomér
téchto incidenci (IRR) ukazal, Ze vyskyt onemocnéni
byl jak u exponovanych, tak neexponovanych stejny,
tj. bez statisticky vyznamnych rozdilG.

IRR = 0,9 (95%C1: 0,4-2,2)

Onemocnéni - shodny
vyskyt u exponovanych a
neexponovanych
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Atributivni_riziko/Rozdil rizik (attributive risk, risk difference) = o kolik vy3si byl vyskyt u
exponovanych oproti neexponovanym; vyjadruje o kolik vzrostl pocet nemocnych nebo zemrelych,
pokud se objevila v populaci expozice (napf. pandemie COVID-19); jedna se o rozdilovy ukazatel

e \lypocet:
AR = Arpyp — Alynexp;  nejcasté)i
jako rozdil attack rate exponovanych
oproti neexponovanym jedincim

e Uplatnéni—v observalnich i klinickych
studif

vV

3.3. Hodnoceni asociace pficiny a nasledku
a) Ukazatele vyjadrené pomérem mohou vést k déleni nulou, které nevede k ziskani jeho vysledku. Proto se
provadi pomoci Haldane-Anscombe korekce: ke kazdé hodnoté ve Ctyfpolni tabulce se pricte bud 0,5 nebo

0,1. Tim se obejde nulové pole a pomérovy ukazatel Ize vypocitat.
b) K prokadzani asociace je treba znat statistickou vyznamnost ukazatele:

p-hodnota — vysledek statistické metody a pomaha urcit, zda se zkoumané
skupiny od sebe statisticky vyznamné lisi; k tomu je tfeba nejprve stanovit tzv.

hladinu vyznamnosti a.

Hladina vyznamnosti & — se stanovi z pfipustné chyby, ktera byla pfijata jako
Uzus 5 % —tzn. pfipoustime, Ze presnost stanoveni, méreni mlze byt zatiZzena
5% chybou, kterou povazujeme za pfipustnou pro presny vysledek (nékdy se
ale miZeme setkat i s jinak stanovenou chybou jako napf. 1 % nebo naopak
20 %); hladina vyznamnosti se hodnotové vyjadfuje v intervalu 0 — 1, takze

5% chyba pak predstavuje hladinu vyznamnosti 0,05.

Vyskyt bez
vlivu expozi

{1

Vyskyt diky
vlivu expozice

4 skupina

skupina

a=1

statistickd

p =005 .
nevyjznamnost

o= 0,05 [l | 5% chyba

Statisticky vyznamny vysledek — pokud vypoctena p-hodnota bude mensi nez S;ﬂm[ké
hladina vyznamnosti o (p<a), pak pfisluiny ukazatel identifikoval — P<0% M ijnamnost
vztah/asociaci mezi pri¢inou (expozici, faktorem) a nasledkem (zdravotni 4

udalosti).
Interval spolehlivosti (Cl) —intervalovy
odhad, kde se budou objevovat

bodové odhady, pokud studii my nebo ' horni limit intervalu

nékdo jiny znovu zopakuje; v analogii ‘spolehlivosti

s hladinou vyznamnosti se také tento
interval urluje spfesnosti 95 %,
protoZe byla obecné pfijata 5% chyba
vysledku, tzn. 95% interval
spolehlivosti  vyjadfuje oblast, ve
které se budou nachazet budouci
bodové vysledky opakované studie,
s 95% ,presnosti” (ze 100

spolehllvostl

' bodovy odhad -9

| dolni limit intervalu =

i

vychozi studie

F——— opakované studie ————»

opakovanych studii bude celkem 5 vysledk( lezet mimo plvodni interval spolehlivosti).

Prikaz asociace:

i. Pomoci p-hodnoty porovnanim s hladinou vyznamnosti (obvykle je-li p<0,05, byla asociace

prokazana)

ii. Pomoci intervalu spolehlivosti: pokud obsahuje hodnotu stfedu, pak asociace nebyla
prokdzana; hodnota stfedu je pro pomérové ukazatele 1 a pro rozdilové ukazatele O (viz nize)
c) Interpretace asociace prokdzané statistickou vyznamnosti — faktory:

12
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Je-li pomérovy ukazatel

vch k . wskﬂuexpunuvanychklesé ] .
exponovanych k neexponovanym e - prtektvnifator | —
>1, pak expozice je rizikova a je |
L. L. ,  shodnji vyskyt u exponovanych a eexponavanych | b m "
hodnocena jako rizikovy faktor;  expoice=neutralni faktor ¥ & '
&im je hodnota vy3si, tim stoupa 0 | vjskytu expononenich stoups |
riziko onemocnéni. expoice = rzikovy fakdor_ |
Je-li pomérovy ukazatel * tiziko onemocnéni klesa stfed tizlko onemocnéni stoupd
, , @
exponovanych k neexponovanym
<1, pak expozice je protektivni a | =1 pro pomérové ukazatele: exponovanilneexponovani (RR,OR,IRR)
je hodnocenia jako Qrotektivnl' =0 pro rozdilové ukazatele: exponovani - neexponovani (AR)

faktor; ¢im je hodnota nizsi, tim

stoupa ochrana proti onemocnéni.

Je-li pomérovy ukazatel exponovanych k neexponovanym = 1, pak expozice plsobi neutrdiné a je
hodnocena jako neutralni faktor.

Zavadéjici faktor (confounder) - zastird skutecny vztah mezi rizikovym/protektivnim faktorem a

nasledkem (nemoci, Umrtim); chybné identifikuje asociaci s nasledkem.
Priklad — viz obrazek: PFi zkoumdéni
vztahu mezi konzumaci kavy a
vyskytem  karcinomu  plic  byla
prokdzana asociace, vyjadiena OR =
1,7 s 95% Cl: 1,2-2,4. Stejné tak byla
prokdzéna asociace mezi koufenim a EXPOZICE
vyskytem karcinomu plic. Ktery z (konzumace kavy)
téchto faktord byl rizikovy? Oba nebo
jen jeden? Navic se ukdzal vztah mezi

koufenim a konzumaci kavy, nebot m "o, m
kuFaci ¢astéji konzumovali kavu. koufeni koufeni
[3.(074[03 S

Ke zjisténi skutecné asociace bylo
treba zkoumat vztah mezi konzumaci Ano 550 80 e l Ei 60
430 180 60 550

kdvy a vyskytem karcinomu plic u BELLEE 0F100 0 TRG——  ELay oY o
nekufdkl a kurakd oddélené. Ukazalo 'OR 2,9(2,2:3.9) . p 'OR 6,9(51-9,4) ! i
se, Ze nekufaci konzumujici kdvu méli ~ ‘emmmmmmm e (P """""""
mnohem nizi vyskyt karcinomu plic ~ Nekufak Nekufdk pijict kavu; Kuiak

nef  nekufdci,  ktefl  kéwu 00— | sk pijicikévu

eyl - . | B -

(koureni)

puvodni asociace potvrzena. Z toho : 30 Cikoless | roste ik m;: 250 300
vyplyva, Ze koufeni se stalo m‘, OR=1.0 1

zavadéjicim faktorem pro konzumaci '__3_0 ______ 1_59_\ . “_:'.._29 ...... é .0
kdvy a vedlo k chybnému uréeni 'OR 0,4(0,2-0,6) | 'OR 25(1543)'

konzumace kdvy jako rizikového = tremmmssssssse- o iemmmsssssees
faktoru pro vyskyt karcinomu plic.

Zevseobecnéni a kauzalita — Hillova kritéria (Bradford Hill)

Sila asociace — bude-li hodnota ukazatele asociace velmi vysoka nebo velmi nizkd, pak bude vysoka
pravdépodobnost, Ze by zkoumany vztah mezi pricinou a nasledkem mohl existovat.

Konzistence asociace — mame-li soubor, na kterém byla zjisténa prislusna asociace a vybereme-li si
ze souboru jen jeho ¢ast, napr. déti, dospélé nebo starsi dospélé, muze i Zeny a potvrdime-li stejnou
asociaci, pak je vysoce pravdépodobné, Ze nalezena asociace existuje.

Specificita Ucinku — je ddna tim co ocekavame; budeme-li napf. pozorovat po ockovani zvyseny vyskyt
lokalnich nezadoucich Ucinkl, které jsou ocekavatelné, pak takovato specificita Ucinku bude
prokazovat moznou asociaci v nasi studii.

Casova posloupnost pficiny a nasledku (temporalita) — je jednoznaénym kritériem pro hodnocenf
studované asociace; pokud by se nasledek stal dfive, nez doslo k pfic¢iné, pak jednoznacné nema smysl
hodnotit tento vztah, ktery neexistuje.

Biologicky gradient — budeme-li pozorovat vyssi vyskyt onemocnéni v pripadech, kdy byla davka
expozice vyssi, budeme si vice jisti, Ze takovy vztah mezi expozici a nasledkem existuje.

Biologickd prijatelnost (plauzibilita) — zkoumany ¢i studovany vztah mezi pri¢inou a nasledkem je
vhodné zhodnotit také z hlediska dosavadnich poznatk( v biologii (napf. budeme-li provadét
ockovani, pak zvysena teplota v dasledku ockovani je mozna, nebot ockovani stimuluje imunitni
systém na zakladé vyvolani zanétlivych procesd, které i pres svoji regulaci mohou u nékterych jedincd
skutecné vést aZ k pozorovani zvysené teploty a nékdy i horecky).
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Koherence — je vlastné mira, do jaké je uvaZovana kauzalni hypotéza kompatibilni s dosavadnimi
teoriemi a poznatky.

Experiment — volime tehdy, pokud potfebujeme nas nalezeny vztah skutecné potvrdit (takovy
expozici ¢i faktoru a na ni si ovérujeme, zda zkoumany nasledek existuje Ci nikoli; je-li zjistén, pak je
vysoce pravdépodobné, Ze plvodné nalezeny vztah je opravnény.

Analogie — podobnost nami zjisténé asociace s dfive prokdzanou asociaci; jestlize obecné vime, Zze v
obdobi podzimu a zimy se zvy3uje riziko infekénich onemocnéni, pak vyskyt chfipky je v tomto obdobi
olekavatelny, nebot je analogicky k vyskytu respiracnich infekénich onemocnéni.

4. Skrining a validita test

Skrining (prosévani) — metoda vyhledavani casnych stadii (zavaznych) onemocnéni nebo patologickych stavd, které
onemocnéni predchazeji v dobé, kdy jedinec nema zadné priznaky vyhleddvaného onemocnéni. Skrining patti mezi
sekundarni prevenci.

Princip:

Popula¢ni soubor podstoupi jednoduché klinické nebo laboratorni testovani tak, aby se zmensil na
soubor pravdépodobné nemocnych nebo predisponovanych rizikovym faktorem

Soubor pravdépodobné pozitivnich se dale testuje pfesnymi a spolehlivymi metodami, aby se vybrali
jen skutecné pozitivni jedinci vyZadujici intervenci

Cilem je snizit smrtnost, snizit pocty tézkych klinickych stav(, sniZit riziko rekurenci, zlepsit kvalitu
Zivota

Skriningovy test:

Musi byt jednoduchy a snadno proveditelny

Neni diagnostickym testem (diagndza vyzaduje dalsi specificka vysetreni)

Nemusi byt vZdy presny a spolehlivy (riziko, Ze nemocny nemusi byt pozitivni nebo naopak pozitivni
nemusi byt nemocny)

Priklady: dotaznik zaméreny na rizikové faktory, fyzikalni vysetreni, laboratorni vysetfeni (sérologie,
cytologie, biochemie), radiologické vysetreni (mamografie, pocitacova tomografie, ultrazvuk) apod.

Kritéria pro zavedeni skriningu (Wilson & Jungner kritéria):

zavazny zdravotni problém

vysokd prevalence nemoci

rozpoznatelné preklinické stadium (faze onemocnéni)
existence a dostupnost prijatelné lécby

existence vhodného testu

prijatelnost testu pro verejnost (etika a socialni disledky)
pfijatelnost testu pro Iékare

nizka cena (nakladovost)

moznost soustavného uzivani testu (interval skriningu)

4.1.Validita testu

Validita testu — vyjadfuje jeho schopnost mérit skutecny stav; mira validity je stupen shody vysledk( testu s vysledky
referencniho testu (nékdy oznacovaného jako zlaty standard).

Pfesnost — ovlivnéna: samotnym testem, jeho provadénim, zdravotnim stavem testovaného, méficim pfistrojem,
podminkami méfeni
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Ctyfpolni nebo 2x2 tabulka (kontingenéni tabulka)

Vysledek skriningového
testu

Vysledek referencniho testu nebo standardni metody

Pozitivni: Negativni:
S onemocnénim Bez onemocnéni

Soucet (fadky)

a (skutecné pozitivni) b (falesné pozitivni) a+b
Negativni c (falesné negativni) d (skutec¢né negativni) c+d
Soucet (sloupce) a+c b+d a+b+c+d
Vysledky zkouseného testu ziskané ze Ctyfpolni tabulky
Parametr testu Vypocet Interpretace
a Pravdépodobnost, Ze jedinec s onemocnénim
Senzitivita (%) = ——Xx 100% bude testovan s pozitivnim vysledkem; mira
a+t+c . s
skutecné pozitivity.
Pravdépodobnost, Ze jedinec bez onemocnéni
Specificita (%) = X 100% bude testovdn s negativnim vysledkem; mira
b+d skutec¢né negativity.
Prediktivni hodnota a 0 Pravdépodobnost, Ze jedinec s pozitivnim
pozitivniho testu (%) = +b x 100% vysledkem testu je skute¢né s onemocnénim.
Prediktivni hodnota Pravdépodobnost, Ze jedinec s negativnim
negativniho testu (%) = +d X 100% vysledkem testu je skutecné bez onemocnéni.
Mira shody pozitivniho a negativniho vysledku
atd skriningového testu s proporci jedinct s
Presnost (%) = — X% 100% onemocnénim a bez onemocnéni; dokonald
atb+ct+d shoda nastane pfi absenci falesné pozitivnich
(b=0) a falesné negativnich (c=0).
Prevalence onemocnéni atc
= —— X 100%
(%) at+c+b+d °

Vhodnost skriningového testu:
)

Vysoka specificita a vysoka prediktivni hodnota negativniho testu
Prediktivni hodnota pozitivniho testu je zavislad na prevalenci onemocnéni; je-li prevalence v populaci

nizka, pak je v této populaci prediktivni hodnota nizkd

Vztah mezi senzitivitou a specificitou testu:

e ROC kfivka (Receiver Operating Characteristic)
grafické vyjadreni umoznujici posoudit vypovidaci
schopnost diagnostického testu v zavislosti na jeho
senzitivité a specificité.

Cim je vy$si senzitivita, tim je nizsi specificita a
naopak.

Nejlepsi test dosahuje nejvétsi plochy pod krivkou
ROC; vysoka senzitivita a specificita.

Je-li vysoka senzitivita a specificita, test se stava
referencnim (dokonaly test; zlaty standard).

ROC kfivka

Senzitivita (%)

50
Specificita (%)
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