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Abstrakt

Uvod:

Provadéni preventivnich prohlidek a screeningovych metod je nedilnou soucésti prace
praktického lékate. Orientuje se pfedevs§im na kardiometabolické i onkologickd onemocnéni,
kterd maji do vysoké miry shodné rizikové faktory. Prevence zaméfend na tyto oblasti je
namétem predkladané prace. Autor se dominantné zaméfuje na program screeningu
kolorektalniho karcinomu. Uvadi prace, které hodnoti pfistup Ceské populace k preventivnim
prohlidkdm a screeningu kolorektalniho karcinomu, analyzuje soucasnou situaci screeningu;
identifikuje jeho pfinos a nejvétsi nedostatky. Zaroven predklada poznatky z projektu, ktery
v mezinarodni spolupraci hledal optimalni variantu kardiometabolické prevence, ktera by
odpovidala soucasnym védeckym poznatkiim.

Vystupy z predlozenych praci jsou pak zohlednény v ovétovani klicovych hypotéz ve vztahu

k efektivité preventivnich ¢innosti v ordinaci praktického 1ékare.

Material a metody:

Prace se sklada ze souboru studii. Studie byly zaméfeny na populaci, praktické 1ékate a dalsi
odborniky v oblasti primérni péce. Vyzkum probihal formou dotaznikovych Setfeni mezi Iékari
1 pacienty. V praci byla vyuzita data poskytovand v ramci monitoringu screeningovych
programil Institutem biostatistiky a analyz a Ustavem zdravotnickych informaci a statistiky.
Hleddni vhodného modelu kardiometabolické prevence vychédzelo zvystupti badani
mezinarodniho konsorcia v ramci projektu SPIM. Pro hledani zdvérecného konsenzu, ktery je
predmétem klicové publikace autora, byla zvolena metoda Rand/UCLA, kterd kombinuje

nejlepsi dostupné védecké dikazy s kolektivnim usudkem skupiny odbornika.

Vysledky:

Byla zjisténa dobra informovanost ¢eské populace o prevenci a screeningu kolorektalniho
karcinomu, avsSak, dle platct zdravotnich pojisténi, nereflektuje skutecnou tcast populace.
Prestoze screening vyznamné pfispél k vyznamnému snizeni incidence a mortality
kolorektalniho karcinomu v CR, v jeho metodice byly zjistény vazné nedostatky. Kromé
nedostatecného pokryti cilové populace i1 pfes zavedeni adresného zvani, je to variabilita
pouzivanych testli na okultni krvaceni a nepfiméiena ¢ekaci doba na koloskopické vySetieni s
ohledem na evropska doporuceni.

Prevenci kardiometabolickych onemocnéni by mohla zefektivnit selektivni prevence
spoc¢ivajici ve vicestupiiovém pfistupu; pocateCni posouzeni rizika na populani wrovni

a nasledné intervence zaméiené selektivné na osoby v riziku.



Zavér:

Screening kolorektalniho karcinomu musi reflektovat soucasna védecka poznéani, musi byt
monitorovan a pravidelné¢ upravovan. Bez ovlivnéni pfistupli a motivace pacientl nelze
ocekavat vyssi ticast populace.

Nas vyzkum navrhl model selektivni kardiometabolické prevence, ktery by mohl slouzit jako

zaklad k vytvoteni efektivni prevence napiic staty EU.

Kli¢ova slova: prevence, kardiometabolickd onemocnéni, screening kolorektalniho karcinomu,

prakticky lékar



Abstract

Introduction:

Preventive examinations and screening methods are an integral part of the work of a general
practitioner. Primarily are focused on cardiometabolic and oncological diseases that share risk
factors. The aim of this study was to evaluate the system of preventive examinations and
screening programs for CRCa, and to propose modifications to preventive examinations—with
regard to cardiometabolic diseases—that would be in line with current scientific knowledge.
Furthermore, to determine the attitude of the Czech population towards preventive
examinations and screenings for CRCa, and to analyse the current situation of CRCa screening

and identify its major shortcomings.

Materials and Methods:

The thesis consists of a set of studies. The studies were aimed at the general population, general
practitioners, and other primary care professionals. The research took the form of questionnaire
surveys distributed among physicians and patients. The Rand/UCLA consensus method, which
combines the best available scientific evidence with the collective judgement of a group of

experts, was chosen in the search for an appropriate model of preventive examinations.

Results:

Selective prevention is an effective tool in the prevention of cardiometabolic diseases. The most
effective method of systematically implementing selective prevention of cardiometabolic
disease is a stepwise approach: initial risk assessment, with subsequent interventions when
indicated. Awareness about CRCa prevention and screening, within the Czech population, has
been found to be good, but, according to health insurance payers, does not reflect the actual
participation of the population. Serious shortcomings were identified in the CRCa screening
methodology, such as variability in the tests used for occult bleeding, or excessive waiting times
for a colonoscopy in relation to European recommendations. CRCa screening—despite changes
to screening modalities and the use of address invitations—does not reach the expected

participation.

Conclusion:
Our research has proposed a model for selective screening for cardiometabolic diseases that
could serve as a basis to develop effective prevention across EU countries. CRCa screening

needs to reflect current scientific knowledge and be regularly adopted. Without positively



influencing patient attitudes and motivation, increased population participation cannot be

expected.

Keywords: prevention, cardiometabolic disease, colorectal cancer screening, general

practitioner
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1. PREVENCE V PRIMARNI PECI

Prevence je principialné€ postavena na piredchdzeni ¢i véasném zachytu nemoci pred tim,
nez dojde k vaznému poskozeni jedince. Vzhledem k rozdilné o¢ekavané délce Zivota ve svéte,
kdy naptiklad v severskych zemich je dvojnasobna nez v zemich subsaharské Afriky, lze
vychézet ztoho, ze zékladnim ptfedpokladem zdravi je kvalitni strava, hygiena, vzdélani
¢1 bydleni. Jinymi slovy, je to pfedevSim chudoba, kterd negativné ovliviiuje zdravi osob.
AZ za hranici naplnéni téchto zdkladnich potieb nastupuje medicina a védecké poznani, které
vedou k porozuméni nemocem a ptipadné jejich eliminaci. Cilem prevence neni prodlouzit
pouze délku zivota, ale zachovat pifedevsim jeho kvalitu. Lze o¢ekavat, ze adekvatni prevence
muze smrt ve véku 70 nebo 80 let ucinit neobvyklou (Backett K. et al., 1994). Obecné Ize
prevenci chapat jako béh na dlouhou trat, kdy jedinci nejsou primarné motivovani
kratkodobymi cili. Nazornym piikladem obtizné hmatatelnosti prevence je i preventivni
paradox, ktery ukazuje, ze velky piinos komunit¢ miize byt malym piinosem jedinci
(napft. ockovani) (Leese B. et al., 1995). V ramci centralnich opatieni nemusi prevence cilit
na konkrétni osobu; ptikladem je zavedeni vyssi dan€ na cigarety.

V primarni péci jsou populacni strategie aplikovany na jednotlivé osoby. Prakticky lékat
vyhodnocuje u svych pacienti individualni rizikové faktory, jakymi jsou napi. pozitivni
rodinna anamnéza, rizikové chovani, vysoky cholesterol nebo vysoky krevni tlak, a snazi se
intervenovat ve smyslu jejich eliminace.

Zakladnim predpokladem prevence v primarni péci je registr pacientd obsahujici
zakladni demografické udaje. V dobé¢ elektronizace zdravotnictvi je kazd4 praxe vybavena
pocita¢em s databazi, k ¢emuz vyrazné ptispélo zavedeni e-receptu a doba epidemie COVIDI19.
Hlavnim nastrojem poskytovéani individualizované preventivni péée v CR jsou systematické
preventivni prohlidky v ordinaci praktického Ilékate, které jsou zaméfeny predevSim
na prevenci primarni a sekundarni, jenz se Casto prolinaji. Vyznamnou roli v identifikaci
rizikovych faktorti hraje rodinnd a osobni anamnéza, ktera nemusi mit bezprostfedni vztah
k sou¢asnému zdravotnimu stavu pacienta. Piikladem mize byt vyskyt kolorektalniho
karcinomu (KRCa) nebo diabetu 2. typu v rodiné¢ pacienta. Pfikladem informace z osobni
anamnézy muze byt jiz zanechané koufeni, které stale zvySuje riziko chronické obstruktivni
pulmonalni choroby (CHOPN) nebo bronchogenniho karcinomu (BCA). Na téchto piikladech
vidime, jak je nutny individualizovany pfistup (de Waard AM. et al., 2019).

Nejveétsi efekt v ramcei sekundéarni prevence vykazuji screeningové programy populacni

zamétfené na v€asny zachyt zavaznych onemocnéni. Screening musi pied uvedenim do praxe
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splilovat fadu podminek s ohledem na efektivitu, bezpecnost a ekonomickou priichodnost.
Predpokladem efektivity screeningovych programt jsou také kvalitni registry (von Karsa L. et
al., 2013).

U screeningovych programi je nutné posuzovat také jejich rizika. Ta mohou
pfedstavovat samotné screeningové metody (napf. riziko perforace u koloskopie, ddvka ozéteni
pfi mamografii), faleSna pozitivita vedouci k nadmérné diagnostice nebo faleSnd negativita
screeningovych testil, ptipadné odhaleni ¢asného stadia nemoci, které by se nikdy nerozvinulo
za 7ivota pacienta (screening rakoviny prostaty) (Chiolero A et al., 2015). Z probihajicich
screeningovych programt je nejvice kontraverzni mamarni screening (Leberg M. et al., 2015).

Prevence je nedilnou soucasti prace praktického lékate, jak je ukotveno ve vyhldsce
o preventivnich prohlidkach, ¢. 70/2012 Sb. Je tedy zodpovédnosti 1ékaiti nejen odpoveédné
1&¢it, ale 1 pfedchazet moznym onemocnénim. Efektivni prevence by méla byt podminéna
adekvatnim pokrytim populace. V soucasné dob¢€ dosahuji prakticti 1¢kati pokryti okolo 30 %
(dle dat VZP). Neni zavedeno sledovani kvality a efektivity poskytovanych preventivnich
prohlidek. Z dat pojiStoven je mozné zjistit poCty vykdzanych vykonl (preventivnich
prohlidek, provedenych screeningovych vysSetieni, EKG). U VZP existuji programy jako
Diabetes PLUS ¢i Hypertenze PLUS, resp. VZP PLUS od roku 2023, které jsou zaméteny na
dispenzarizaci pacientli s témito chorobami, napliiovani objemu potifebnych vySetieni
a kontrolu celkové kompenzace pacienta. V blizké budoucnosti je nutné diskutovat mozné
zmény, které by vedly nejen ke zvySeni Ucasti, ale té€Z k tvorbé néstrojii na kontrolu kvality
a hodnoceni poskytovani preventivnich prohlidek.

Angazovanost lékafe hraje dilezitou roli a v soucasné dobé& ucast podporuji také
systémy automatizovaného zvani na preventivni prohlidky, které jsou funkci pokrocilych
ambulantnich softwartl. Ugast na preventivnich prohlidkach je predev§im otazkou volby osob
a jejich zdravotni gramotnosti. Ovlivnéni zdravotni gramotnosti je pak spise otdzkou zdravotni
politiky statu a atmosféry ve spolecnosti. Vysledky zatim nejsou piili§ pozitivni. Probihaji
kampané na podporu o¢kovani proti covidu, ale kampané na podporu prevence a screening jsou
spiSe nevyrazné. Osvétu tak poskytuji spiSe neziskoveé organizace s mensim efektem.

Ptistup k preventivnim prohlidkdm Ize tedy hodnotit jako oportunisticky. Nemame data,
ktera by ukazala, jaka populace pfi preventivnich prohlidkach ptfevazuje; zda spise rizikova
nebo méné rizikovad. Souhrnné lze ale konstatovat, Ze tento pfistup je lepsi nez zadna forma
prevence (Wood D. et al., 1994). Jakkoliv je pozitivni, Ze Cesky program je zaméien na celou
populaci, neni v kapacitdch priméarni péce tento program napliiovat. Z piistupii popsanych

v literatuie se jevi jako optimalni piistup selektivni prevence, ktery cili na populaci ve vysSim
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nez praimérném riziku (Krogsbell LT. et al., 2012, Gordon R., 1983). Prvotni studie ukazuji
slibné¢ vysledky, avSak velké studie chybi (Marshall T et al., 2012). Hlavni vyzvou
je identifikace rizikové osoby v populaci (Badenbroek I. et al., 2014). Soucasny systém
preventivnich prohlidek v CR mutize byt dobrym vychozim bodem smérem k selektivni
prevenci. Struktura selektivnich programii miize byt riizna, ale optimalni variantou se zda byt
vicestupiiovy proces (Dekker JM. et al., 2011). V prvnim kroku je zasadni identifikace pacienta
(napft. formou dotazniku) a v druhém kroku nasleduje, v ptipad¢ zjisténi vyssiho rizika, kontrola
u Iékare. Roli 1ékate je celkové zhodnoceni rizika (napi. doplnéni SCORE) a cilena preventivni
intervence, pokud je na misté (IéCba hypertenze, hyperlipidemie, edukace odvykani kouteni)
(Gordon R., 1983). Je dulezité brat v potaz dalsi faktory jako napftiklad vék a pohlavi (Garbi
M. et al., 2014). PifedevSim s ohledem na individualizaci programli a v¢&tsi adresnost
poskytované prevence. Vzhledem ke spoleénym rizikovym faktoriim kardiometabolickych
a onkologickych onemocnéni (KRCa) je nutné¢ vedle realizace preventivnich programi
v primarni péci vénovat pozornost eliminaci rizikovych faktorGh a z nich plynoucich
onemocnéni v narodnich osvétovych kampanich (Carlsson A. et al., 2013, Peeters P. et al.,
2015).

Proto je soucasti predkladané prace piispévek autora k hledani optimalni strategie
kardiometabolick¢ prevence vytvofeny v ramci mezinarodniho projektu v programu
HORIZON 2020.

Soucasti prevence jsou screeningové programy. Vedle probihajicich programt jako
je screening mamarni, kolorektalni a screening rakoviny délozniho hrdla, byl zaveden v roce
2022 program c¢asné¢ho zachytu karcinomu plic. V soucasné dobé probihd pilotni testovani
screeningového programu karcinom prostaty.

Zasadni roli maji prakticti 1€kati ve screeningu kolorektalnim, kterému se vénuji a ktery

je hlavnim pfedmétem mé prace.

Obsah a ¢asové rozmezi vSeobecné preventivni prohlidky
VSeobecnd preventivni prohlidka se provadi vzdy jednou za 2 roky, zpravidla
po uplynuti 23 mésicii po provedeni posledni vSeobecné preventivni prohlidky. Obsahem
vSeobecné preventivni prohlidky je:
a) doplnéni anamnézy (vCetné socidlni) se zaméfenim na jeji zmény, rizikové faktory

aprofesni rizika; v rodinné anamnéze je zvlastni diraz kladen na vyskyt
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b)

d)

kardiovaskularnich a plicnich onemocnéni, vyskyt hypertenze, diabetu mellitu, poruchy

metabolizmu tuk® a nddorovych onemocnéni a na vyskyt zavislosti,
kontrola o¢kovani,

kompletni fyzikalni vySetieni vCetné¢ zméteni krevniho tlaku, zjiSténi indexu télesné
hmotnosti a orienta¢niho vySetfeni zraku a sluchu; soucasti vSeobecné preventivni
prohlidky je v rdmci onkologické prevence zhodnoceni rizik z hlediska anamnézy
rodinné, osobni a pracovni, vySetfeni kiize a pfi zjisténi rizika vySetieni per rectum, u
muza pii pozitivni rodinné anamnéze nebo pii pritomnosti jinych rizikovych faktort
klinické vySetfeni varlat, u zen od 25 let vé€ku pfi pozitivni rodinné anamnéze na dédi¢ny
nebo familidrni vyskyt zhoubného nédoru prsu nebo pfitomnosti jinych rizikovych

faktort klinické vySetfeni prst, a to spolu s pou¢enim o samovysetfovani,
vySetfeni moci diagnostickym papirkem,

kontrola a zhodnoceni vysledku dal$ich ptedepsanych preventivnich vySetfeni, a pokud
nebyly v predepsanych terminech provedeny, jejich =zajisténi; preventivnimi
vySetienimi jsou:
1. laboratorni vySetfeni koncentrace celkového cholesterolu, HDL-cholesterolu,
LDL-cholesterolu a triacylglycerolli, a to pfi prvni vSeobecné preventivni

prohlidce po ukonceni péce u poskytovatele v oboru prakticky lékat pro déti

a dorost a dale ve 30, 40, 50 a 60 letech véku,

2. laboratorni vySetfeni glykemie pfi prvni vSeobecné preventivni prohlidce
po ukoncéeni péce u poskytovatele v oboru prakticky lékai pro déti a dorost
adale ve 30 letech v€ku a od 40 let véku ve dvouletych intervalech
od posledniho vysetfeni,

3. vysetfeni EKG ve 40 letech veku, dale pak ve Ctyfletych intervalech,

4. stanoveni okultniho krvéaceni ve stolici specialnim testem u osob od 50 let véku;
toto vysSetfeni je mozné nahradit doporuc¢enim k provedeni screeningové
koloskopie jednou za 10 let; jestlize Zena absolvovala vySetfeni podle § 7 pism.
k) v obdobi krat§im nez uvedené intervaly a je k dispozici jeho vysledek,
vySetieni se nezajistuje,

5. u Zen od 45 let véku ovéfeni, zda je k dispozici vysledek screeningového

mamografického vySetieni z poslednich 2 let; neni-li vysledek tohoto vySetfeni
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k dispozici, lékat doporu¢i provedeni tohoto vySetieni a nezbytnych
doplnujicich vysetfent,
6. laboratorni vySetfeni sérového kreatininu a odhad glomerularni filtrace

upacientit  trpicich  diabetem, hypertenzi nebo kardiovaskularnimi

komplikacemi od 50 let véku ve ¢tytletych intervalech,

f) u pacientl ve v€kovém rozmezi od 45 let do 61 let doporuceni preventivniho o¢niho
vySetfeni u poskytovatele ambulantni péfe v oboru oftalmologie ve Cctytletych

intervalech.

2. EPIDEMIOLOGIE KOLOREKTALNIHO KARCINOMU

2.1 Evropa a svét

Zhoubné novotvary (ZN) tlustého stieva a konecniku (kolorekta) patii k nejcastéjSim
nadorovym onemocnénim ve svétoveé populaci a predstavuji vyraznou zatéz jak pro populaci,
tak pro zdravotni systémy na celém svéte, a to véetné hlediska vynalozenych nakladt. Svétova
incidence byla pro rok 2018 odhadnuta na celkem 1 849 518 nové¢ diagnostikovanych nadori
kolorekta (3. nejcastejsi ZN, 10,9 % ZN kromé¢ koznich) a 499 667 nadort kolorekta v Evropé
(2. nejcastéjSi novotvar, 12,8 % ZN krom¢ koznich). Odhadovany pocet umrti na toto
onemocnéni byl v roce 2018 ve svété 880 792 (9,3 % vSech tmrti na ZN, 2. misto mezi ZN
jako pfic¢inou umrti) a 242 483 umrti v Evropé (12,6 % tmrti na ZN, 2. misto mezi ZN jako
pti¢inou umrti). Odhadovana prevalence (pacienti Zijici s nadorem) do 5 let od diagnézy ZN
kolorekta byla pro rok 2018 celosvétove 4 789 635 (62,8 na 100 000 osob) a 1 403 877 v Evropé
(188,7 na 100 000 osob). Kumulativni riziko vzniku ZN kolorekta do 75 let véku je 2,27 %
celosvétove (2,75 % u muzi, 1,83 % u zen), v Evropé je to 3,56 % (4,47 % u muzi, 2,80 %
u zen) (Ferlay J. et al., 2018, Dusek L. et al., 2018, Dusek L. et al., 2012).

Incidence nadort kolorekta je 3x vySsi v rozvinutych zemich nez v rozvijejicich se.
V ramci mortality je variabilita vS§ak minimalni, pfedevS§im pfi srovnani se zemémi s nizkym
HDI (Human development index). Nejvyssi incidence je v zemich Evropy (Madarsko,
Slovensko, Nizozemsko, Norsko), Australii, Novém Zélandu, Severni Americe a vychodni Asii
(Japonsko, Korejska republika). Naopak incidence nadort kolorekta je velmi nizké ve vétsing

stati Afriky a v jizni Asii (Bray F. et al., 2018).
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Nédory kolorekta mohou byt povazovany za ukazatel socioekonomického vyvoje,
v zemich s vyznamnym rozvojem roste incidence rovnomérné, charakteristicky s rostoucim
HDI. Zvyseni incidence 1 mortality je v posledni dekad¢é pozorovano v pobaltskych zemich,
Rusku, Cing a Brazilii. Zvyseni incidence, ale pokles mortality, je pozorovan v Kanadg,
Spojeném kréalovstvi, Dansku a Singapuru a snizujici se incidence i1 snizujici se umrtnost
ve Spojenych statech, Japonsku, Francii a Ceské republice (OECD/EU 2018). Trendy
v incidenci a mortalité koreluji s HDI, jejich nartst v nekterych zemich mtize souviset s ptijetim
zapadnich zivotnich styli. S ohledem na to je vhodné se zamé&fit na primarni prevenci u zemi
s nizkym pfijmem a naopak v€asnou detekci v zemich s vysokymi pifijmy (napf. screeningové

programy) (Arnold M. et al., 2017, Schreuders EH. et al., 2015).

2.2 Ceska republika

V Ceské republice bylo v roce 2017 nové diagnostikovano 7334 pacientii se zhoubnym
nadorem tlustého stfeva a konecniku, to je 8,4 % z celkového poctu vSech malignit. V roce
2017 zemfelo v souvislosti se zhoubnymi nadory tlustého stfeva a kone¢niku 3448 osob, to je
12,6 % v ramci viech malignit. K 31. 12. 2017 Zilo v Ceské republice 58 293 osob se zhoubnym
nadorem tlustého stfeva a kone¢niku nebo s minulosti tohoto onemocnéni. V mezinarodnim
srovnani patii Ceska republika k zemim nadprimémé zatizenym. Muzi jsou v incidenci
na 19. misté ve svété a na 14. misté v Evrop¢, Zeny jsou na 28.—29. misté ve svété a v Evropé
na 18.—19. misté. (2). Celkové je Ceska republika na 15. mist& v ramci incidence v Evropé a na
23. misté¢ ve svété. Incidence ma klesajici tendence, za poslednich deset let klesla o 6 %
a mortalita o 20 %. Pokud vezmeme v potaz demografické starnuti populace, tak v incidenci
dosahujeme poklesu 0 30,6 % procent a v mortalité o 44,6 %. (Obr. 1) Mortalita kolorektalniho
karcinomu klesa. Za posledni dekadu doglo v Ceské republice ke skokovitému poklesu v ramci
evropského srovnani (60,7/100 000 obyvatel v roce 2000 a 37,8/100 000 v roce 2015) (Ferlay
J. etal., 2018, Seifert B. et al., 2015, UZIS CR: NOR, 2018).

Incidence je v mezinarodnim srovnani vys$si u muzii oproti zenam. Incidencni pomér
mezi muZi a Zenami je v populaci Ceské republiky 1,71. Pii srovnani s ostatnimi zemémi
se jedna o nejvyssi pomér v Evropé. To je typické pro sttedoevropské zemé, naopak v zemich
severni Evropy se inciden¢ni pomér pohybuje okolo 1,4 a inciden¢ni zatéz zen se tak priblizuje

vice muzim (Dusek L. et al., 2018).
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Obr. 1

Epidemiologické trendy incidence a mortality kolorektalniho karcinomu
v Ceské republice — vékova standardizace

Zdroj: Nérodni onkologicky registr, UZIS €R — incidence; Cesky statisticky ufad — mortalita
Vyvoj incidence a mortality
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Dlouhodobé dochazi ke zietelnému poklesu incidence a mortality kolorektalniho karcinomu.
Screening kolorektdlniho karcinomu ma omezeny dopad na v€asnost zachytu invazivnich nadord.

3. RIZIKOVE FAKTORY KOLOREKTALNIHO KARCINOMU

Kolorektalni karcinom se vyskytuje v 80-85 % sporadicky, v ostatnich ptipadech
je soucasti tzv. genetickych syndromii (familid&rni adenomatozni polypdza, hereditarni
nepolyp6zni kolorektalni karcinom). Existuje vS8ak zhruba 10 % pacientli, u kterych neni
stanovena piesnd genetickd souvislost, ackoliv je prokazan casty vyskyt kolorektalniho
karcinomu v rodin€. Jedna se o tzv. familiarni kolorektalni karcinom (Vojtéchova G. et al.,
2014). O zvySeném vyskytu kolorektadlniho karcinomu miizeme hovofit také u pacient
s idiopatickymi stievnimi zanéty, kdy se jedna o jejich pozdni komplikaci (Lukas M., 2006).
Vzhledem k pievazné sporadickému vyskytu kolorektalniho karcinomu se odborna vetejnost
snazi cestou klinickych studii o identifikaci rizikovych faktord jeho vzniku.
Neoddiskutovatelnym neovlivnitelnym rizikovym faktorem je vék. Dle dat Narodniho
onkologického registru CR stoupa incidence a prevalence nadord v Ceské republice
od padesatého roku veéku (Seifert B. et al., 2015). Rovnéz muzské pohlavi je dalSim
neovlivnitelnym rizikovym faktorem (Schneiderova M., Bencko V., 2015).

V priméarni prevenci bychom se méli zaméfit pfredevsim na moznost ovlivnéni zivotniho
stylu. Ackoliv vysledky studii hodnoticich riziko vzniku kolorektalniho karcinomu ve vztahu

k jednotlivym potravindm nebo zivindm jsou spiSe nekonzistentni.
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Nadmérnd konzumace cerveného masa, nevhodnéd pfiprava pokrmi (smazeni, grilovani),
nadmérné uzivani alkoholu, nikotinismus, nedostatek vladkniny, ovoce a zeleniny v syrovém
stavu a nedostatek pohybové aktivity vede k rozvoji tzv. civilizacnich chorob, jejichZ soucasti
je také zvysSeny vyskyt malignit. Konkrétné pro kolorektalni karcinom existuji presvédcivé
dilkazy, ze protektivnim faktorem chranicim pted vznikem kolorektalniho karcinomu je fyzicka
aktivita. Naopak mezi faktory, které presvédciveé zvysuji riziko kolorektalniho karcinomu, patii
konzumace hovéziho masa, alkohol, nikotinismus, vét§i mnozstvi télesného tuku a pfitomnost
diabetu II. typu. Pravdépodobné protektivni vliv ma konzumace celozrnnych pokrmii, vlakniny,
mlécnych vyrobku a kalcia, pravdépodobné negativnim vlivem je konzumace ¢ervené¢ho masa.
Omezenou evidenci maji dikazy, které ukazuji na pozitivni vliv konzumace ryb, vitaminu C,
D ¢inegativni vliv ve smyslu nértstu rizika pti nizké konzumaci ovoce ¢i zeleniny ¢i pii vySSim
piijmu hemového Zeleza (Clinton SK. et al., 2020).

Sekundarni prevenci kolorektalniho karcinomu je screening, ktery mé v soucasné dob¢
dvé screeningové modality: kvantitativni imunochemicky test na okultni krvaceni C¢i
screeningovou koloskopii jako variantu ve véku od 50 let.

Prakti¢ti 1ékaii v Ceské republice chapou prevenci na viech turovnich jako
neoddé¢litelnou soucast své prace, a to nejen v ramci komplexnich preventivnich prohlidek,
na které ma kazdy obcCan néarok v pravidelném intervalu, ale vyuZzivaji i moznosti nahodné
intervence pii  zjisténi rizikového faktoru. V soucasné dobé je hojné diskutovana
a epidemiologicky potvrzena asociace mezi metabolickym syndromem a kolorektalnim
karcinomem. Mezi nejsiln€j$i rizikové faktory patii hyperglykemie a obezita. VySe
kardiovaskularniho rizika koreluje s rizikem kolorektalniho karcinomu (Suchének S. et al.,
2016, Guize L. et al., 2008). Diabetes mellitus 2. typu je asociovan s mirn¢ zvySenym rizikem
kolorektalniho karcinomu, avSak pfi pfitomnosti obezity trvajici vice nez 4 roky s vySSim
rizikem (Peeters P. et al., 2015). Také byla zjiSténa preference v kombinovani programt
kardiometabolické a onkologické prevence ze strany pacientd v ramci nékolika studii.
Je otdzkou, do jaké miry kombinovat preventivni programy ¢i vice individualizovat program

pro skupiny ve vys§im riziku (Kral N. et al., 2019).

4. SCREENING

Principem screeningovych metod je vcasna diagnostika onemocnéni ¢i identifikace
rizikovych faktori u bezptiznakovych zdravych jedinct, ktefi nesmi vykazovat zndmky daného

onemocnéni. Kazdé screeningova metoda musi spliiovat n¢kolik kritérii. Screeningova metoda
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musi mit dobrou senzitivitu a specificitu, musi spliiovat kritéria nakladovosti a byt bezpecna
pro pacienty. Testy, vySetfeni ¢i jiné metody s vysokou faleSnou pozitivitou mohou vést
ke zbytecné zatézi, prevysetfovani a poSkozeni jedinci. Naopak vysoké faleSna negativita vede
ke snizeni zachytu onemocnéni ¢i rizikovych faktorti a diagnéza nam uniké (O’Sullivan et al.,
2018). Screening je néckolikastupniovy proces, ktery zafind pozvanim a konc¢i 1écbou
identifikovanych jedinct. Screening by mél byt systematicky organizovany, dostupny celé
cilové skupin€. Musi byt zajiSténa infrastruktura pro pravidelné testovani, dostatecné mnozstvi
zdravotnikii, funk¢ni zdravotni systém a adekvatni 1éCba. Zcela nezbytna je kontinualni
kontrola kvality a monitorovani screeningovych programu s pravidelnou evaluaci vysledkd.
Ucast by méla dosahovat 70 %. Screening je nutné zohlednit i v kontextu jednotlivych zemi,
riuznych politik a Grovni zdravotnich systému.

Existuji dva zakladni typy screenigu. Populacni, ktery zahrnuje celé populacni skupiny,
a cileny screening, ktery zahrnuje vybrané ¢asti populace s vy3$3im rizikem [,

Svétova zdravotnickd organizace (WHO) definovala zakladni kritéria screeningu jiz
vroce 1968 (Wilson JMG., Jungner G., 1968), v roce 2008 dosSlo k jejich aktualizaci
(Andermann A. et al., 2008):

—_—

. Odrézi skute¢né potieby populace.

. Cile a cilova populace jsou jasn¢ definovany.

. U¢innosti je védecky potvrzena.

. Integruje vzdelavani, testovani, klinické sluzby a fizeni.

. Spliuje kritéria kvality a existuji mechanismy pro minimalizaci potencialnich rizik.
. Splituje moznosti informovaného vybéru, davéryhodnost a respekt autonomii.

. Rovny pfistup pro celou populaci.

O 0 3 N W b~

. Evaluace probihd od zahajeni.

10. Celkové ptinosy by mély prevazit nad moznym poskozenim.

Screening ma 1 pfi splnéni vSech kritérii celou fadu nezadoucich ucinka. Pacient mize
byt vystaven stresu ¢i uzkosti z vySetieni nebo ze znalosti daného onemocnéni (nemoznosti
ovlivnéni progndzy, odhaleni nadoru, ktery by nikdy nezptisobil obtize jako napf. karcinom
prostaty). Fale$n¢ pozitivni vysledek miize zptsobit falesny pocit bezpeci a zpozdéni diagnozy.
Screening je spojen s nemalymi ndklady a casovymi naroky na zdravotnicky personal (Carter
SM., Barratt A., 2017). Kritizovan je 1 maly prostor, ktery je vénovany zpétné vazbé

od screenovanych osob v jednotlivych programech (Esserman LJ. et al., 2014).
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5.VYVOJ SCREENINGU KOLOREKTALNIHO KARCINOMU
V EVROPE

Screeningové programy byly zahdjeny v Evropé v 70. letech. Prvni screeningovy
program zahajilo Némecko. Byl zaloZen na bazi gTOKS a v ptipad¢ jeho pozitivity nasledovala
koloskopie (Mandel JS. et al., 1993, Kronburg O. et al., 1996). Dalsi screeningové programy
byly zahéjeny v roce 2000 a v roce 2002 v Ceské republice a na Slovensku na stejném principu
(Fric P. et al. 1994). Screeningové programy byly na bazi oportunniho screeningu a ti¢ast v
téchto programech nedosahovala 30 % (Kral N. et al., 2013). Screeningové programy byly
postupné zavadeny i v dalSich zemich, ale byla zde variabilita nejen v rdmci metod, ale i v rdmci
jednotlivych regiont (Italie, Finsko) (Zorzi M. et al., 2006, Malila N. et al., 2004). Polsko
zvolilo jako metodu oportunistického screeningu pouze koloskopii bez ptedchoziho provedeni
TOKS (Klimczak A. et al., 2011). Oportunisticky screening se nyni ukazuje jako malo
efektivni, nebot’ nedosahuje dostatecné adherence cilové populace (Grega T. et al., 2016). Jako
vice efektivni se jevi populacni screening, vyuzivajici adresného zvani cilové populace
a dosahujici az 60-70% pokryti (Nizozemsko) (Toes-Zoutendijk E. et al., 2017). Zatimco
v nékterych zemich je stale pouzivan gTOKS (Velka Britanie, Finsko), soucasnd evropska
doporuceni uptednostiiuji iTOKS (von Karsa L. et al., 2013). V nékterych zemich c¢ekaji
screeningové programy na pilotni studie &i zahajeni (Spanélsko, Portugalsko, Mad’arsko)
(Binefa G. et al, 2016). Na zaklad¢ evropskych doporuceni dochdzi k transformaci
screeningovych programil napfi¢ Evropou (Obr. 2). Doporucenou screeningovou metodou je
1TOKS v pravidelném intervalu (1-2 roky) a v pfipad¢ pozitivity screeningova koloskopie.
Preferovanou metodou zvani je populaéni screening (Grega T. et al., 2016).

V posledni dobé byly publikovany préce, které porovnavaji piiznivé epidemiologické
trendy v kolorektalnim karcinomu s trvanim screeningovych programti. Ukazuje se, Ze nejlepsi
vysledky dosahuji Némecko, Rakousko, Velka Britanie, Finsko a Ceské4 republika, vesmés
zemg, ve kterych screening kolorektalniho karcinomu probiha vice jak 15 let (Cardosa R. et al,

2021).
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Obr. 2

Mezinarodni srovnani screeningovych programi v EU

Uroveii organizace screeningu kolorektalniho karcinomu Pokryti screeningem, 2013

Zdroj: Cancer Screening in the European Union, Report on the implementation of the Council Recommendation on cancer screening. 2017.

s recentné provedenym screeningem. Pokryti screeningem na trovni 30 procent patfi v rdmci Evropy mezi solidni vysledky, nedosahuje vSak trovné

CR se Fadi mezi staty se zavedenym popula&nim screeningovym programem kolorektalniho karcinomu, byt systém v CR ze zvani vyluéuje jedince
regiond ¢i statd s dlouhodobé zavedenym populaénim screeningem.

6. VYVOJ SCREENINGU KOLOREKTALNIHO KARCINOMU
V CESKE REPUBLICE

Ceska republika je historicky jednou z prvnich zemi na svété, ktera zavedla screening
kolorektalniho karcinomu. Studie pied zavedenim screeningového programu byly provadény
jiz na konci 70. let dvacatého stoleti (Suchanek S. et al., 2013). Studie byly zaloZeny
na screeningu na bazi gTOKS a v ptipad¢ pozitivity ndsledovala koloskopie. Studie cost/benefit
prokazala nékladovou neutralitu. Dalsi studie ukdzaly dobrou compliance ceské populace
a proveditelnost screeningu v ordinacich praktickych 1ékatt (Fric¢ P. et al., 1999, Dusek L. et
al., 2012). Pfed zah4jenim programu probihala edukacni kampan mezi zdravotniky (prakticti
1ékari, zdravotni sestry, gastroenterologové) a zaroven medidlni informacni kampan v ramci
populace (Zavoral M. et al., 2006). Do roku 2009 nedoséahla ucast vice nez 19 %. Od roku 2000
do roku 2010 bylo vydéno ptiblizné 1,5 mil. gTOKS, 600 tis. osob proslo screeningem. Bylo
provedeno 100 tisic koloskopii, z nichz v ramci 1 000 z nich byl odhalen adenom ¢i karcinom
(Seifert B. et al., 2018). Pozitivita se pohybovala od 4-7 %. Pozitivita m¢la klesajici charakter,
pravdépodobné na zakladé zkuSenosti praktickych Iékait s vyhodnocovanim gTOKS. Nizka

ucast byla podporovéana nizkou informovanosti populace v ramci nadchézejicich let, malou
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aktivitou ze strany praktickych Iékaili a ze strany screenovanych osob i manipulaci se stolici,
ktera stala za nizkou navratnosti vydanych testi (Seifert B. et al., 2015, Kral N. et al., 2011).

V roce 2009 doslo k evaluaci screeningového programu a bylo navrzeno nékolik zmén
na zéklad¢ dosavadnich zkuSenosti a dat ze zahrani¢i. Za prvé doslo ke zmén¢ intervalu, kdy
TOKS je vydavan v jednoletém intervalu mezi 50-54 rokem véku a ve v€ku od 55 let
ve dvouletém intervalu. Za druhé v 55 letech méa kazdy obfan moznost si vybrat. Bud’
pokracovani screeningu pomoci TOKS, nebo si zvolit koloskopické vySetfeni (screeningovou
koloskopii). V piipadé¢ negativniho vysledku se koloskopie opakuje za 10 let. Za treti
do programu jsou pfizvani gynekologové, ktefi mohou vydavat TOKS (Véstnik Ministerstva
zdravotnictvi Ceské republiky, 2009;1., Kral N. et al., 2010). Krom¢ organizacnich aspektii
doslo 1 k upravé kvalitativnich paramentrt. Jako screeningovy TOKS je doporuceny pouze
1TOKS. Pouzivani gTOKS bylo ukonfeno v roce 2011. Pfes vyhody iTOKS doslo
k nekontrolované variabilit¢ v ramci iTOKS, kterd se tykala ptfedevSim jejich senzitivity
(cut off). V ramci regiont byly zna¢né rozdily v ramci pozitivity TOKS (Seifert B. et al., 2014,
Kral N. et al., 2015). Screeningova koloskopie ¢i TOKS pozitivni koloskopie mé byt provadéna
pouze v centrech, kterd spliuji kritéria kvality a bezpecnosti (Centrum pro screeningovou
koloskopii) (Kral N. et al., 2016). Jednim z kritérii kvality je i provedeni TOKS pozitivni
koloskopie do 30 dnt1 od zji§téni pozitivniho iTOKS (Suchéanek S. et al., 2014, von Karsa L. et
al., 2013).

V roce 2014 doslo k dal§im Gpravam screeningového programu, diivody byly stejné.
Ucast populace zaznamenala sice zvy$eni piiblizné o 10 %, ale stale neni dostate¢na
pro efektivni screening. Bylo zahajeno adresné zvani a Ceska republika se zatadila mezi zemé
s populac¢nim screeningem (Zavoral M. et al., 2016, Dusek L. et al., 2014). V prvnich tiech
letech bylo zaslano témét 5,7 milionu pozvanek. Na prvni pozvani reagovala vice nez pétina
pozvanych, 1épe reagovaly zeny. Na druhou, tfeti, Ctvrtou a patou vyzvu se dostavilo 19,5, resp.
14,5, resp. 11,1, resp. 8,5 procenta pozvanych osob. Screening podle dosavadnich dat prubézné
nartistd (tbl.) (Ngo O. et al., 2017). Nekteré varianty jako zapojeni gynekologli ¢i moznost
screeningové koloskopie se neukazuji jako efektivni. Celkovy podil na zapojeni gynekologi
v rdmci TOKS se pohybuje okolo 10 % u Zen (Seifert B. et al., 2018). V roce 2019, kdy pokryti
screeningem ¢inilo 30,1 %, byl podil screeningové koloskopie 2 % a TOKS 28,1 %.

V roce 2020 doslo k Gprave screeningové modality iTOKS. Prakticky 1ékat mize test
provadét pouze na analyzatoru s kvantitativnim vyhodnocenim testu s cut off 15ug/g spliujici
pravidelné kritéria kvality (Externi hodnoceni kvality). Variantou pii nepfitomnosti analyzatoru

v praxi je odeslani testu do laboratote. Prakticky Iékaf je nové odménovan za vyhodnoceni testu
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(analyzu) a zvlast' za tzv. management. NavySeni finan¢niho ohodnoceni se muze ukazat jako
motivacni pro VPL. Druhou zménou je pfesun screeningové koloskopie do vékové kategorie
50 let.

Ptes vySe uvedené informace, ze kterych vyplyva, ze jsme od cilové ucasti vzdaleni
0 20 az 30 % (Obr. 3), se jevi epidemiologické ukazatele, predevsim mortalita, velmi piiznive.
Mortalita za posledni dekéadu klesla o témét 40 %. Vyznamny vliv miZe mit jak screening, tak

nov¢ léCebné modality ovliviujici velmi vyznamné prognézu pacientt.
Obr. 3

Pokryti cilové populace screeningem v letech 2001-2021

Screeningova kolonoskopie (15105; 15107)
Celkové pokryti cilové populace TOKS (15120; 15121; 15118; 15119)

(Mutzi a Zeny od 50 let) Zdroj dat: NRHZS

35% 30,3%

32,7%
31,0% 30,8% 30,2% 30,1%
30% 27,2% 26,9%
25,59 26:5% 2
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Udaj stanovi podil osob v cilové populaci, které podstoupily screeningovou kolonoskopii v predchozich 10 letech nebo test na okultni krvaceni do stolice b&hem doporuéeného intervalu, od roku 2009 je
pro vékovou skupinu 50-54 let uvazovén jednolety screeningovy interval. Od roku 2009 je také moznost volby screeningové kolonoskopie jednou za 10 let. Pokryti do 2010 véetnéhodnocenoz
ych dat a bez uvazeni i é i

071 2011 je udaj vypocten z dat NRHZS na individudlni urovni se i ingovych
Pro obdobi 2002-2005 je pre é jici kédy 01120, 01121 — hodnoty byly interpolovény
[ V letech 2014-2019 se pokryti cilové populace pohybovalo okolo 30 %. V letech 2020 a 2021 kleslo k 27 % ]

Evr
Evr i8Ini fond
Operaéni program Zaméstnanost

7. SCREENINGOVE MODALITY

7.1 Testy na okultni krvaceni

Testy jsou primarni screeningovou metodou v ramci ¢asného zachytu KRCa indikované
k vyhledani asymptomatickych jedincii a jejich dalsimu vySetfeni (koloskopie). Existuji dva
typy testil: test guajakovy (gTOKS) a test imunochemicky (iTOKS). Princip je zalozen
na detekci krve ve stolici. Interval je jednolety ¢i dvoulety v zavislosti na véku. Vzhledem
k intermitentnimu krvéaceni polypti ¢i nadort je nutné dodrzovat pravidelny screeningovy

interval (Seifert B. et al., 2015).

23



7.2 Guajakovy test (gTOKS)

gTOKS je test zaloZzeny na detekci hemoglobinu ve stolici, principem
je pseudoperoxidazova reakce. gTOKS je limitovan pfedev§im tim, Ze neni schopen odlisit
pouze lidsky hemoglobin (narozdil od iTOKS), ale mize byt pozitivni v rdmci riznych
dietnich zvyklosti a 1¢kti (pfitomnost hemoglobinu z potravy, vitamin C, uzivani nesteroidnich
antiflogistik atd.) (Fenton JJ. et al., 2010). Testy maji nizkou navratnost po vydani cilové
skuping, je to dano predevsim nutnosti manipulace se stolici (nandseni do testovacich okynek).
Existuji dikazy, ze gTOKS v ramci screeningu kolorektalniho karcinomu sniZzuje mortalitu o
9-22 % pti dodrzeni dvouletého intervalu a az 32 % v ramci jednoletého intervalu (Shaukat A.
et al., 2013). Screeningovy interval by nem¢l presahnout dva roky (Hewitson P. et al., 2007).
Jakkoliv maji testy dobrou specifitu (96-98 %), senzitivita je nizkd (19-50 %). Redukce
mortality je zavisla na dodrZzovani pravidelného intervalu u jednotlivych osob, pti opakovani
gTOKS senzitivita roste (Heresbach D. et al., 2006). gTOKS v soucasné dobé neni
doporu¢enym testem v ramci screeningu KRCa. Krom¢ dietnich omezeni a nizké adherence
populace je velky diraz kladen na nizky zachyt pokroc¢ilych adenomi oproti jinym

screeningovym metodam (Ahlquist DA. et al., 2008).

7.3 Imunochemicky test (iTOKS nebo FIT)

Principem iTOKS je imunochemicka reakce hemoglobinu s monoklonalni protilatkou
proti lidskému globinu. Test je specificky a nereaguje s jinym zdrojem hemoglobinu. Odpadaji
tak dietni opatieni a interference s jinymi chemickymi latkami (Kocna P., 2017). Oproti gTOKS
ma vys$i senzitivitu pfi odebrani vzorku pouze do jedné zkumavky. iTOKS postupné nahrazuje
gTOKS, toho ¢asu je dominantnim testem v ramci screeningu KRCa. Adherence osob je vyssi
k iTOKS oproti gTOKS (Hol L. et al., 2009).

1TOKS délime do dvou skupin na kvalitativni (rapid test), jehoz vysledkem je pozitivni
¢i negativni test (odecita na testovacim prouzku jako barevna linie testu), a kvantitativni, ktery
je vyhodnocovdn na analyzatorech a dava nam piesnou ciselnou hodnotu hemoglobinu
ve stolici. Analyza miize probihat na pfistrojich v laboratofich ¢i v ordinaci praktického 1ékate
(point of care testing). Hranice, od kdy je test pozitivni, je tzv. cut off (de Wijkerslooth TR.
etal.,, 2012). Cut off je dana vysledky studii, ale zaroven je ovlivnéna epidemiologickym
charakterem a organizacnimi 1 finan¢nimi moznostmi Vv jednotlivych zemich (kapacity
praktickych lékait, gastroenterologti atd). Na zaklad¢ studii by se méla pohybovat v rozmezi

9-25 ng/g (Brenner H. et al., 2017). Nizka cut off znamené vyssi senzitivitu, ale zaroven vyssi
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faleSnou pozitivitu testil, nizsi specificitu, vyssi pocet ndslednych koloskopii a niz§i pozitivni
prediktivni hodnotu (PPV). Napftiklad v rdmci sniZeni cut off na 10 pg/g stoupla senzitivita
detekce pokrocilych neoplazii z 36 % na 52 %, a specificita klesla z 93 % na 79 % (Kallenberg
FG. et al., 2016). Diskutovana je konkrétni hodnota koncentrace hemoglobinu ve vztahu
k velikosti rizika ¢i pokrocilosti onemocnéni, a to jak v pfipad¢ negativnich, tak i pozitivnich
testll (Grobbee EJ. et al., 2017). Nutné je zohlednit i faleSnou pozitivitu a negativitu, kdy je
osoba bud’ vystavena stresu a ocekavani z dalSiho vySetfeni nebo naopak faleSnému uklidnéni
(Fenton JJ. et al., 2010). Screening pomoci iTOKS snizuje mortalitu na KRCa, ale i celkovou

mortalitu. iTOKS je v soucasné dobé metodou volby (von Karsa L. et al., 2013).

7.4 Koloskopie (KS)

Koloskopie mlize byt samostatnou jednostupiiovou screeningovou metodou ¢i jako
soudast vicestupiiového screeningu (TOKS, CT kolografie, kapslova endoskopie atd). Casto je
oznaCovana za zlaty standard. Vyhodou je vizualizace celého tlust¢ho stieva (Issa IA,
Noureddine M., 2017). Koloskopie umozni detekci polypt ¢i neoplézii a prekancerdznich 1ézi
a zaroven nabizi jejich okamzité odstranéni. U osob, které podstupuji koloskopicky screening,
je mortalita KRCa niz$i o 65 % a incidence o 67 % neZ u osob nepodstupujicich (Kahi CJ. et
al., 2009). Ne¢které studie ukazuji rozdilnou efektivitu v ramci jednotlivych segmentt tlustého
stteva. Roli miize hrat biologické chovani nadort ¢i dalsi proménné faktory jako je kvalita
pripravy ¢i vysetieni (Brenner H. et al., 2014). Interval KS se podle vétsSiny studii pohybuje
okolo 10 let, objevuji se vSak data, ze by mohl byt i prodlouzen (Singh H. et al., 2006).

Koloskopie patfi mezi invazivni vySetfeni a miize byt provazena komplikacemi. Mira
vaznych komplikaci jako je krvaceni ¢i perforace se pohybuje od 0,03 do 8 %. Ke komplikacim
v$ak dochézi hlavné pii odstraiiovani prekancerdz & neoplazii (Arana-Arri E. et al., 2018). Cast
karcinomii mtize byt prehlédnuta a Cast pacienti méa diagnostikovany KRCa pied dalsi
planovanou KS, jedna se o tzv. intervalovy karcinom. KS je asové naro¢nd metoda, vyzaduje
dostateCné kapacity, a tonejen v ramci endoskopickych pracovist, ale 1 v ramci
histopatologickych oddéleni. Kvalita pfipravy pacienta je v ramci vySetfeni zcela zasadni.
Optimalni pfiprava snizuje rizika spojena s KS, mnozstvi inkompletnich vykonti a minimalizuje

moznost piehlédnuti neoplazii (Vepiekova G. et al., 2012).
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7.5 Flexibilni sigmoideoskopie (FS)

Jedna se o endoskopickou metodu, ktera se zamétuje na vysetieni posledni 1/3 tlustého
stieva, tzv. colon sigmoideum. Pfi pouziti FS jako screeningové metody byl prokazan pokles
incidence o 21-31 % a mortality o 18-26 % (Schoen RE. et al., 2012, Atkin WS. et al., 2010).
Optimalni interval je 3-5 let a vé€k pro zahajeni screeningu je 55 let (Segnan N. et al., 2007).
Vliv na celkovou mortalitu nebyl potvrzen. FS je sice méné Casové narocnd, vyzaduje méné
zkuSenosti, nevyzaduje peroralni pfipravu a je mén¢ nakladna, ale zobrazuje pouze Cast tlustého
stieva a v piipadé ndlezu pokrocilého adenomu je nutné doplnit screeningovou koloskopii
(Kajzrlikova MI., Vitek P., 2016). Vyssi efektivita screeningu zaloZend na kombinaci FS
a TOKS nebyla potvrzena (Segnan N. et al., 2005). V rozdilu kvality ¢i poctu komplikaci nebyl

zjistén rozdil v ptipade provedeni FS sestrou ¢i gastroenterologem (Cooper MA. et al., 2014).

7.6 CT kolografie neboli virtualni koloskopie

Je moznou screeningovou variantou KRCa, ktera je dobie vnimana ze strany pacientil.
Je preferovana pred koloskopii (Jensch S. et al.,, 2008). CT kolografie je miniinvazivni
vySetieni, které zobrazuje pritb¢h celého tlustého stteva. VyZzaduje peroralni ptipravu, je Casove
méné narocna a nevyzaduje sedaci. Vyhodou je detekce extrakolickych patologii. Nevyhodou
jeradiacni zaté€z. CT kolografie je spojovana s nizkou citlivosti u malych polypti a rostla s jejich
velikosti (Whitlock EP. et al., 2008). Studie potvrzujici vliv na incidenci a mortalitu KRCa

nebyly zatim provedeny.

7.7 Kapslova endoskopie

Stejn¢ jako pfedchozi metoda se kapslova endoskopie jevi jako varianta ke koloskopii.
Neexistuji dikazy, které by potvrzovaly vliv na incidenci a mortalitu KRCa (Fireman Z.,
Kopelman Y., 2007). Na druhou stranu dochézi ke zméné technickych parametrii kapsli, které
muzou ukézat zlepSeni v detekci adenomil ¢i karcinomil tlustého stieva. Novéjsi studie ukazuji
vys$si senzitivitu i specificitu kapslové endoskopie (Sieg A., 2011). Vyhodou je bezbolestné
vySetieni bez sedace, radia¢niho zatfeni ¢i insuflace plynu. Nevyhodou je nutné intenzivngjsi
priprava oproti koloskopii (Kajzrlikova MI., Vitek P., 2016). Pti pozitivnim nalezu je nutné

provést nasledné koloskopii.
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7.8 DNA test ze stolice

Je zaloZeny na principu detekce geneticky alterované DNA ve stolici. Senzitivita dosahuje
az 92 % u KRCa a az 42 % u pokrocilych adenomi. Oproti iTOKS vykazuje vyssi senzitivitu
a nizsi specificitu (Imperiale TF. et al., 2014). V USA je DNA test ze stolice uznan jako
screeningova varianta s intervalem 3 let od roku 2014 (Hwang T1J. et al., 2015). Metoda se dle
fady studii ukazuje zatim jako nakladové¢ neefektivni a je potieba fady dalSich studii, které by
ukazaly efektivitu screeningu pomoci DNA testu ze stolice (Zauber AG. et al., 2007, Kadiyska
T., Nossikoff A., 2015).

8. FORMY ZVANI KE SCREENINGU KRCA

Jednoduchou screeningovou formou je vydavani TOKS v ordinaci praktického l1ékare.
Screening v této podob¢ se oznacuje jako oportunisticky. Je z jisté Casti pouze na rozhodnuti
a organizacnich schopnostech praxe, zda nabidne screeningovou metodu cilové populaci.

Ukazuje se, ze vyssi ucast ve screeningu lze dosdhnout pomoci adresného zvani.
Nabidku k ucasti obdrzi celé cilova skupina. Nejefektivnéjsi metodou s adherenci populace nad
50 % je adresné zvani, které zahrnuje odeslani pozvanky vcetné TOKS na adresu pacienta
(Nizozemsko). Cilova ucast je stanovena na zédkladé doporuceni na 65 % pro zajisténi kvality
screeningu KRCa.

Dal8i moznosti je pouze vyzva pacienta k ucasti a podrobeni se screeningu cestou
praktického 1lékate (Ceska republika). V tdchto piipadech oznaGujeme screening jako
populacni, adresujeme pozvani celé cilové populaci. Adresné zvani musi spliiovat celou fadu
kritérii. Musi byt jasné¢ definovana cilova populace, zptisob i1 forma osloveni, zpétna kontrola,
podminky pro opakované zvani a vyhodnoceni vysledkli zvani na populacni urovni. Cely
proces musi byt kontinudln¢ vyhodnocovan (Dusek L. et al., 2013, Levin TR. et al., 2011).
Neékteré zemé pres zavedeni adresného zvani (Velka Britanie, Francie) nedosahuji takové ucasti
jako naptiklad Nizozemsko. Jednim z vysvétleni je rozdilnd metodika zvani (forma dopisu
¢i informace jesté pfed obdrzenim screeningové sady (Nizozemsko) (van Roon AH. et al., 2011).

Adresné zvani i1 tak mlize nardZet na fadu bariér a to nejen technické, ale i etické. Mezi
ty technické patii nastaveni systému tak, aby byly dostate¢né kapacity na strané¢ dalSiho
vySetieni v piipad¢ pozitivity testu. Nizozemsky program narazil na bariéru z divodu piilis
vysoké falesné pozitivity TOKS a pro zachovani efektivity a bezpecnosti bylo nutné zvysit cut

off z 15ug/g na 47ug/g. Fale$na pozitivita po vyznamné upravé klesla a zvysila se PPV (Moss
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S. etal., 2012). Vyznamnym ukazatelem je také pocet pozitivnich TOKS a nésledné chybéjicich
koloskopii, ptiblizn¢ 10-20 % pacientii s pozitivnim TOKS se nedostavi k dal§imu vysetfeni,
piipadné chybi data o jejich provedeni v ramci screeningovych center (Denis B. et al., 2015).
Na zékladé zkuSenosti s probihajicim populacni screeningem jsou 1pfesvédCiva data
0 moznosti rtizné hodnoty cut off pro rizné veékové kategorie. S pfibyvajicim vékem roste
i falesna pozitivita (van Hees F. et al., 2015).

Velmi vyznamna je rovina etickd. Osloveni mohou byt i lidé, ktefi nejsou napiiklad
schopni z jinych zdravotnich divoda (komorbidit) absolvovat screeningovy proces. V tomto
piipadé je nutnd role praktického 1ékate ke konzultaci s pacientem v pfipadé€ jeho pochybnosti.
Role praktického 1ékafe je v nékterych zemich v takovém piipadé oznacovana jako

informativni.

V Ceské republice byl zaveden program adresného zvani jako forma populaéniho
screeningu v roce 2014. Principem je pozvani osob, které se netcastni screeningovych
programi (screening KRCa, mamadarni screening a screening karcinomu délozniho hrdla).
Inkluznimi kritérii jsou vék 50-70 let, osoby nejsou léceny pro KRCa, nepodstoupily TOKS za
posledni 3 roky nebo preventivni koloskopii za poslednich 5 let a nebyl u nich vykazan 1é¢ebny
¢i chirurgicky vykon v poslednich 4 letech. Zaroven musi byt v registru pojistovny minimalné
4 roky. Dopis obsahuje informace o screeningovych programech a pozvanku. Dopisy jsou
rozesilany opakované¢ v pravidelnych intervalech, pokud osoba nepodstoupi jednu
ze screeningovych variant.

V dobé covidové pandemie doSlo v ordinacich praktickych 1ékaii k rozvoji
ambulantnich softwarti. Jednou z novych funkci je automatizované zvani k prevenci a potazmo

ke screeningovym programtim. To by mélo do budoucnu pfispét k vyssi adherenci populace.

9. ZAVER

Problematika screeningu KRCa je velmi Sirokéd, a i pies jeho prokdzany efekt (WHO)
v fadé zemi screening KRCa neprobiha. Na druhou stranu v celé¢ fadé¢ evropskych zemi
se screeningovy program praveé zavadi ¢i upravuje. Jako vzory v soucasné dobé slouzi
screeningové programy, které dosahuji nejvys$si ucasti populace (Nizozemsko) a jsou
na principu populacniho screeningu s adresnym zvanim obcanti. I populacni screening ma vSak
své limity, pfedev§im tam, kde chybi role praktickych 1ékatti. Nelze v§ak brat v potaz pouze

celkovou ucast, ale i dal8i kritéria, kterda by mél screening KRCa splitovat. V prvni fadé
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bezpecnost pacientll. Program neni povinny a kazdy z cilové skupiny obyvatel by si mél
svobodné rozhodnout, zda screening KRCa podstoupi na zakladé informaci, které¢ jsou mu
poskytnuty od piislusnych autorit. Tam, kde screeningové programy jiz probihaji a nejsou
v dosazeni adherence populace uspésné, je tieba piihlédnout ke skutecnostem, které mohou
ptispét k jeho zefektivnéni. Screening ma celou fadu proménnych faktorti, jakymi jsou forma
zvani, identifikace cilové skupiny (v€k), screeningové metody nebo interval. Screening klade
nemalé naroky na kapacity zdravotniho systému. Realizace kazdé¢ zmény ve screeningu musi
byt zohlednéna ve vztahu k fungovani narodnich zdravotnich systémt jednotlivych zemi.
V Ceské republice je v soudasné dobé hodnocen screeningovy program jako velmi tsp&sny
i pfes nedosazeni ucasti cilové populace. Screening je pozitivné hodnocen s ohledem na
rostouci pokryti, inovativni zmény (iTOKS), ale piedev§im v ramci poklesu mortality

a incidence KRCa.

10. HYPOTEZY A CILE RESENI

CR ma zavedeny systém preventivnich prohlidek, na ktery maji narok vsichni jeji
ob&ané. V ramci Evropy je CR spolu s nékterymi zemémi stfedni a vychodni Evropy spise
vyjimkou. O nastaveni systému tak jako v CR se v ostatnich zemich neuvazuje. Pfednost maji
programy selektivni prevence s orientaci na rizikové pacienty, které jsou v roviné diskuze.
Systém preventivnich prohlidek v CR je obtizné hodnotitelny. Souhrnné lze konstatovat,
ze jsme schopni ziskat data od platct zdravotniho pojiSténi v rdmci vykazovani (pocet
preventivnich prohlidek, EKG, iTOKS), ale bez ohledu na kvalitu poskytovanych sluzeb.
V ramci epidemiologickych dat nelze ani hodnotit jejich piinos v redukci kardiometabolickych
onemocnénti.

V soucasné dobé je nutné vytvofit nastroje na hodnoceni kvality preventivnich
prohlidek a komplementarnich vySetfeni tam, kde jsou provadény. S ohledem na soucasné
védecké poznani je nutné zabyvat se novymi alternativami jako je vySe zminéna selektivni
prevence.

V ramci prevence se vénuji piedevsim screeningu KRCa, jeho vyvoji a moznym
zméndm vedoucim k jeho zefektivnéni. Hodnotim pfistupy ceské populace k prevenci
a screeningu KRCa na podklad¢ vyzkumu.

Kolorektadlni karcinom je zavazné onemocnéni s vyznamnym globalnim
celospoledenskym dopadem. Ceské republika dlouhodob& dominovala v incidenci i mortalité

KRCa v celosvétovém méftitku. Pozitivni obrat v epidemiologii KRCa s ohledem na incidenci,
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mortalitu a pétileté preziti, ktery zaznamendvdme v poslednich dvou dekadach v Ceské
republice, je impozantni. Incidence i mortalita maji klesajici tendence, za poslednich deset let
incidence klesla o 6 % (soucasné 15. misto v Evrop€) a mortalita o 20 % (soucasné 18. misto
v Evrop¢€). Tento uspéch je nejspise disledkem celého komplexu pficin; zlepSujici se zdravotni
stav populace a zplsob Zzivota, vyssi efektivita véasné diagnostiky a 1écby. Nicméné podil
screeningu KRCa je nepochybny.

Screening KRCa je screeningovym programem s nejsilnéj$i ditkazni zakladnou,
organizace a mezioborové spoluprace, vysokou kvalitu a dostatecnou kapacitu péce a populaci
na vysokém stupni zdravotni gramotnosti. Existuje sice evropské doporuceni pro screening
KRCa, ale programy v Evropé i ve svété vykazuji variabilitu. Cesky screening KRCa se
od jinych evropskych programt liSi v nékolika aspektech, zejména vSak zéasadni roli
praktickych lékart.

Piedkladana prace shrnuje problematiku screeningu tak, jak je nastaven v Ceské
republice a jak si stoji v mezinarodnim srovnani. Popisuje vyvoj, jakym prosel screening KRCa
v CR v poslednich 10 letech a roli, jakou v ném sehravaji vieobecni prakti¢ti 1ékafi. Vychazi
z védeckych projektl fizenych pracoviSttm autora nebo provadénych v mezioborové
spolupraci, které pfispély k managementu screeningu KRCa v CR, véetné potvrzeni role

praktickych 1¢kati. Ve svych projektech jsem postupné potvrzoval/vyvracel nésledujici

hypotézy:
1) Selektivni prevence je efektivni alternativou v rdmci preventivnich programd.
2) Ceska populace ma zajem o preventivni prohlidky.
3) Pfi¢inou nedostatecné ucasti cilové populace ve screeningu KRCa je nizkd

informovanost a nizké zdravotni gramotnost ¢eské populace.

4) Zmény piijaté v roce 2009 mély pozitivni dopad na screening KRCa.

5) Existuje variabilita v pouzivanych testech na okultni krvaceni a zplsobu jejich
vyhodnocovéni.
6) Zvysena pozitivita iTOKS miize pii vySsi ucasti populace dovést program az

na hranici kapacit.

7) Adresné zvani je kliCovym nastrojem ke zvySeni cilové populace ve screeningu.
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Cilem moji prace je usnadnit orientaci v systému preventivnich prohlidek, ukézat
na efektivni moznosti prevence a predevsim navrzeni efektivniho modelu, ktery méa podporu
ve svétovych studiich a mohl by byt implementovan nejen u nés. Kriticky analyzovat sou¢asnou
situaci screeningu kolorektalniho karcinomu, identifikovat nejvétsi nedostatky/bariéry, hledat
prostor pro zlepSeni v oblasti screeningu kolorektalniho karcinomu a zaméfit se na komplexni
posouzeni screeningového programu v ramci jednotlivych odbornych skupin zapojenych
do screeningu (prakti¢ti 1¢kari, gastroenterologové). Dale je tfeba identifikovat bariéry nizké
ucasti ze strany Ceské populace, posoudit jeji zdravotni gramotnost a hledat prostor pro zlepSeni
v ramci primarni péce. Screeningovy program je nutné podrobit srovnani s ostatnimi programy
ve svété. Mozné zmény plynouci ze zahrani¢nich studii chceme aplikovat na nase podminky
a zjistit, zda dané zmény vedouci napiiklad k vyssi ticasti by byly vhodné a realizovatelné u nés.
V neposledni fad¢ posoudime screening i v kontextu etickém (vhodnost zatazeni pacientil,
vékovy limit, adresné zvani, ¢ekaci doba na koloskopii, adekvatni informace pro pacienty

a jejich rodiny).

Vyzkumné projekty k ziskani dat jsou rozdéleny do nékolik oblasti:
1) Zhodnoceni preventivnich programu a navrzeni efektivniho modelu
2) Primarni péce (prakticti 1€kati)

a) variabilita testi na okultni krvaceni

b) nastaveni testd na okultni krvaceni
3) Spoluprace praktickych lékaiti a gynekologt

a) efekt zapojeni jiné odbornosti do screeningu

b) nova modalita screeningova koloskopie v ramci screeningu
4) Pristup Ceské populace ke screeningu kolorektalniho karcinomu

a) studie napii¢ zaméstnanci velké spoleénosti v CR

b) pfistup Ceské populace k prevenci a praktickym Iékaiim
5) Zjisténi prachodnosti v rdmci ndvaznosti jednotlivych ¢asti screeningového programu

a) cCekaci doba na koloskopii

b) wvariabilita naptic¢ jednotlivymi regiony
Metodika ziskavani dat pro tuto analyzu dale zahrnuje praci s daty Institutu biostatistiky

a analyz a Ustavu zdravotnich informaci a statistiky CR, spolupraci na projektech UZIS,

analyzu dostupnych dat zdravotnich pojistoven. Pro ziskdni nékterych kvalitativnich
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1 kvantitativnich informaci byli osloveni poskytovatelé zdravotnich sluzeb (PL, GE)

a provedeny prizkumy.

10. 1 Zhodnoceni preventivnich programi a navrzeni efektivniho modelu

kardiometabolické prevence

Ve zdravotnim systému je PL hlavnim zdrojem informaci pro své pacienty ve véci
eliminace rizik. Jak v rdmci primarni prevence ¢i ¢asného zachytu onemocnéni, tak v ramci
prevence sekundarni (napt. hodnoceni kardiometabolickych rizik nebo screeningovych metod).
V ramci preventivnich prohlidek v ordinaci PL je primérni prevence kardiometabolickych
a onkologickych onemocnéni neoddélitelnd, rizikové faktory jsou stejné (Semper K. et al.,
2022; Ballard-Barbash R. et al. 2012). Dvéma z nich, obezité ¢i insulinové rezistenci, je pficitan
identicky vliv jak na kardiometabolickd, tak onkologicka onemocnéni (Ning Y. et al., 2010;
Dekker JM. et al.,, 2011). V souCasn¢ dobé povazujeme nastroje sekundarni prevence
za efektivni, 1kdyz nedosahujeme cilové ucasti ani v preventivnich prohlidkach, ani
ve screeningovych programech. PL miize s ohledem na zhodnoceni vSech rizikovych faktort
(v€k, pohlavi, rodinna anamnéza, komorbidity, psychosocidlni rizikové faktory) posoudit
celkové riziko pacienta. B&Znym nastrojem v CR je tabulka SCORE, ktera hodnoti riziko umrti
v dtsledku kardiovaskularnich pficin v nasledujicich 10 letech Zivota pacienta.

Na podobném principu zalozeném, ale zohlednujicim 1 dalsi rizikové faktory (napt. DM
II. typu v rodinné anamnéze), je nizozemsky model Calculating the risk score for the Prevention
Consultation (Dekker JM. et al., 2011). Pokud se pacient jevi jako vysoce rizikovy, méla by byt
posouzena dal$i mozna opatfeni, ptipadné specializovana vysetfeni. U pacientl s primérnym
¢1 nizkym rizikem lze ocekavat piehodnoceni intervalu prevenci a poskytnuti intervence
zdravého zivotniho stylu (6,7). (Garber, Carol Ewing, et al., 2011; Anderson, Annie S., et al.,
2015).

Zatimco ve vét§ingé zemi Evropy nemaji systém preventivnich prohlidek, CR miize
ze systému a dlouholeté tradice preventivnich prohlidek tézit (Krogsbell LT. et al., 2012).
Je nutné opét zvysit zdjem pacientl o preventivni prohlidky. Otdzkou je angazovanost PL, kde
moznosti nardzi na kapacity jednotlivych 1ékart ¢i praxi (de Waard AM et al., 2019). Intervence
k eliminaci rizik se nabizi i pfi jinych pfileZitostech napft. pfi edukaci odvykani koufeni v ramci
1éEby protrahovaného respiracniho infektu nebo pfi pozitivnim nalezu béhem koloskopického

vySetieni. Takové intervence jsou hodnoceny jako velmi efektivni (Park J. et al., 2017).
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Vhodnou piilezitost k intervenci ma predevsim PL, ktery se s pacientem opakované setkava
ama o pacientovi vSechny potiebné informace. Poslednim néstrojem primarni a sekundarni
prevence je Casny zachyt karcinomu plic, ktery byl zahdjen vroce 2021. Hlavni naplni
programu je identifikace rizikového pacienta na zakladé stanovenych kritérii a jeho odeslani
na komplexni pneumologické vySetieni, jehoz soucasti je LdCT (Low Dose Computer
Tomography). PL i pneumolog maji jako nedilnou soucédst programu provést intervenci

odvykani kouteni. U PL to plati 1 v piipadé, Ze pacient odmitne zafazeni do tohoto programu.

Ptiloha ¢. 1
What should selective cardiometabolic prevention programmes in European primary care look

like? A consensus-based design by the SPIMEU group
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10. 2 Pri¢inou nedostatecné ucasti cilové populace ve screeningu KRCa je

nizka informovanost a nizka zdravotni gramotnost ¢eské populace

Nize uvedena kapitola je rozd€lena na dvé casti. Prvni ¢ést je zaloZena na postoji Ceské
populace, druhd Cast je orientovana na kvalitu poskytovani sluzeb v primarni péci a roli
praktického 1ékafe v poskytovani péce. Prace zaméfend na postoje obcanti vznikla pied
zavedenim adresného zvani. Je nutno konstatovat, ze ptes zavedeni adresného zvani v roce
2014, které by vyrazn€ mélo zvysit informovanost cilové populace, se nepodafilo ani zdaleka
doséhnout hranice efektivniho screeningu okolo 50 %. V roce 2019 byla ucast 30,1 % (data
UZIS). Role praktického 1ékafe v ramci poskytovani prevence a screeningu se jevi jako
esencidlni a publikace z této oblasti reflektuji organizaci péce a informovanost a spokojenost

s poskytovanymi sluzbami ze strany pacienttl.

Studie nap¥i¢ zaméstnanci velké spole¢nosti v CR

Na zacatku roku 2011, dva roky po tupravé vyhlasky, kterd vedla ke zméndm
ve screeningu KRCa (viz str. 5, Vyvoj screeningu KRCa v Ceské republice), jsme se rozhodli
zjistit piistupy ¢eské populace, pfedevsim s ohledem na nizkou ti¢ast a identifikaci jejich bariér.
I pfes intenzivni kampan mezi roky 2009 a 2010 orientovanou jak na ¢eskou populaci, tak
na odbornou vetejnost (praktické 1ékatre, gastroenterology) nedoslo k vyznamnému zvyseni
pokryti cilové populace. Pokryti v roce 2009 bylo 18,6 % a v roce 2011 24,8 % (Dusek L. et
al., 2014).

Do roku 2009 v Ceské republice nebyla informaéni kampaii vedena. P¥i¢ina nizké i¢asti
nebyla nikdy zkouména. Screening byl v rukach praktického Iékare, kdy zéalezelo na jeho
pristupu a angazovanosti, tedy veskrze oportunisticky pfistup. V letech 2001-2007 se
do screeningu nezapojila ptiblizné 3 % praktickych 1ékait (Fri¢ P. et al., 1999; Zavoral M. et
al., 2009)

Kampan v letech 2009-2010 byla vedena medialné formou videi, ktera se objevila
na televiznich obrazovkach, rozhlasovych spoti €i osvétovych ¢lankt v ¢eskych periodikach.
Veskera tato snaha byla vyznamné podpoiena, krom& MZCR a pojistoven, Nadaci 97 manzeli
Viaclava a Dagmar Havlovych. Prakticti 1ékafi i gastroenterologové byli osloveni svymi
odbornymi spole¢nostmi (SVL CLS JEP, CGS CLS JEP) formou doporu¢eného postupu
(Prevence a screening onkologickych onemocnéni), publikaci v odbornych ¢asopisech

a pofadadnim regionalnich seminait napii¢ Ceskou republikou. V ¢ekarnach byl soucasti pasma
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ruznych videi na obrazovce i spot, ve kterém ¢esti herci zvou pacienty k Gcasti a vyzyvaji je,
aby se nebali (Seifert B. et al., 2014; Suchanek S. et al., 2014)

Zatimco pred rokem 2009 se screeningovy interval shodoval s periodickou preventivni
prohlidkou, od roku 2009 doslo k jeho zméné a zavedeni jednoletého intervalu ve véku 50-54
let, coz znamenalo vydavat test bez ohledu na preventivni prohlidku. V obdobi 2010-2013
bylo pokryti v jednolet¢ém intervalu 14,9 % ve vékové kategorii 50-54 let, zatimco
ve dvouletém intervalu bylo pokryti 30,5 % ve véku 55-59 let, 31,3 % ve v€ku 60-64 let nebo
31,4 % ve véku 65-69 let. Zména intervalu nepfinesla zvySeni ucasti ve srovnani s ostatnimi
vékovymi kategoriemi a pii prepoCtu na dvoulety interval zde nebyl vyznamny rozdil
s ostatnimi vékovymi kategoriemi (Kral N. et al., 2011; Kral N. et al., 2013).

Nejevi se tedy ani, ze by zména intervalu mohla ptispét v této veékové kategorii
k nartistu poctu ptilezitosti vydani testu osobam, které jest¢ nechodi do ordinaci tak
frekventované (napft. z divodu chronickych onemocnéni).

Jednim z nejvice kritizovanych aspektil je volba praktického 1ékate, zda test pacientovi
poskytne ¢i nikoliv. Tento faktor byl v roce 2014 zruSen zavedenim adresné¢ho zvani, kdy
pacient, ktery se nezcastnil za stanovené obdobi screeningu, obdrzi obalku se zvacim dopisem
(tykéd se vSech screeningovych programil). I pfes zavedeni adresného zvani a pocate¢niho
optimismu bylo dosazeno ucasti 30,1 % v roce 2019 (zeny 31,7 %, muzi, 28,2 %) (Zavoral M.
etal., 2016; Dusek L. et al., 2016; Seifert B. et al., 2021))

Pres velké mnozstvi studii a dat o cost-efektivité screeningovych programt
a screeningovych modalitach, je stdle malo reflektovana zpétna vazba od samotnych ucastnikti
(Jahn, B. et al., 2019). Tato studie ma za cil zodpovedét otdzky na vySe uvedenou problematiku.
Zjistit povédomi, znalosti, bariéry neucasti a dalsi aspekty véetné vékovych ¢i regionalnich

rozdilu.

Ptiloha ¢&. 2

Piistup populace ke screeningu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice
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10. 3 Pristup ceské populace k prevenci a praktickym lékarim

Zékladnim pilitem prace praktického Iékate jsou preventivni prohlidky, na které ma
kazdy obcan néarok jedenkrat za dva roky. Soucasti preventivni prohlidky jsou z velké Casti
1 screeningové metody (Vyhlaska ¢ 70/2012 Sb., o preventivnich prohlidkach). Ptrestoze byly
1ITOKS diky zméné intervalu (v 50-54 letech jednou zarok) oddé€leny od preventivnich
prohlidek, je nejvetsi podil testit vykazan s vazbou na preventivni prohlidku (data VZP).

Ugast na preventivnich prohlidkach je variabilni dle regionii a nepfesahuje 30 %. Vice
nez polovina pacientli navstivi svého praktického lékate b&hem jednoho roku. Vzhledem
k absenci kampané zvySujici informovanost o preventivnich programech, zlstava prakticky
lékat hlavnim zdrojem komplexnich informaci o screeningu KRCa (Kral N. et al., 2015).
V ramci kvalitniho programu by méla byt dobra informovanost na stran¢ lékafe i1 na stran¢
pacienta. Je svobodnou vili pacienta, zda screening podstoupi ¢i ne. V rdmci covidové
epidemie doslo k rozvinuti forem IT technologii, prakticti 1ékati upfednostituji objedndvaci
systém po celou ordina¢ni dobu ¢i po jeji veétsi Cast, na rozdil od let minulych, kdy pacienti
praveé poukazovali na nedostatky v téchto oblastech (Byma S. etal., 2016; Byma S. et al., 2017).
Zdravotni péfe by mohla byt vice organizovand s prostorem pro pravidelné¢ prohlidky
a screening. To budeme moci s ur€itosti potvrdit nebo vyvratit v nasledujicich letech. Na strané
pacientll je nutné podporovat zvySovani zdravotni gramotnosti a aktivni pfistup ke zdravi
(Kucera Z. et al., 2016; Serensen K). V rdmci screeningu KRCa je pozitivnim faktorem zvySené
vSeobecné podvédomi, ale nutné je i periodické opakovani screeningovych variant, coz

se ukazuje jako jeden ze zékladnich nedostatkii (Kral N. et al., 2015).

Ptiloha ¢. 3
Nézory a postoje ob&anii Ceské republiky k problematice zdravotnictvi a zdravému zpiisobu

Zivota
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10. 4 Zmény ve screeningu KRCa, prijaté v roce 2009, mély riizny dopad

na ruzné aspekty screeningu

Zmeéna ve screeningu kolorektalniho karcinomu (KRCa) byla zavedena Véstnikem MZ
CR ¢&. 01/2009 (str. 20-23): Standard pfi poskytovéani a vykazovani vykont screeningu nadorti
kolorekta v Ceské republice s cilem oZivit stagnujici program, ve kterém ucast nepfesahla 20 %
a jehoz efektivita nebyla uspokojiva. Nova metodika, krom¢ kaZzdoro¢niho testovani
ve vékovém intervalu 50-55 let, uvedeni imunochemickych testl a screeningové koloskopie
jako volby v 55 letech, zapojila do screeningu testem na okultni krvaceni ve stolici (TOKS)
vedle vSeobecnych praktickych 1ékaia (VPL) také ambulantni gynekology (AG). Aktivity VPL
a AG ve screeningu lze sledovat a hodnotit na zéklad¢ dat poskytovanych pojistovnam formou
koédu vykonti ,,15120 — Stanoveni okultniho krvéaceni ve stolici specidlnim testem v rdmci
screeningu KRCa — nalez negativni“ a ,,15121 — Stanoveni okultniho krvaceni ve stolici
specidlnim testem v ramci screeningu KRCa — nalez pozitivni“. Pojistovny piedavaji kody
Nérodnimu referen¢nimu centru, které je agreguje a k centralnimu vyhodnoceni poskytuje

Institutu biostatistiky a analyz Masarykovy univerzity (IBA MU).

Vysledky screeningu KRCa v datech: 2011-2021

Pokryti cilové populace

Po zavedeni zmén doslo k rychlému nariistu poctu provedenych TOKS (z 18,5 % v roce
2009 na 24,7 % v roce 2011). Podil na nartistu maji zmény jako jednolety interval vydavani
TOKS ve véku 50-54 let ¢i zapojeni gynekologli. Od roku 2011 je patrna stagnace, ktera
naznacuje, Ze oportunni program narazil na hranice svych moznosti, které nebudou piekroceny
bez zavedeni adresného zvani. Pokryti TOKS v letech 2011-2013 je od 24,6 % — 26,2 % cilové
populace nad 50 let resp. 30 % v mezindrodné srovnatelné skupin€é 60-69 let (Obr. 4).

Ke zvySeni pokryti doslo ve vSech okresech CR, nicméné variabilita pietrvava.

Zapojeni gynekologii do screeningu KRCa

Celkovy podil gynekologti na v§ech provedenych TOKS ¢inil v roce 2009 3,6 %, v roce
2010 8,3 %, v roce 2011 7,9 % a v roce 2014 6,4 %. Dale jsou tidaje pro vEtsi presnost uvadény
jako podil provedenych TOKS gynekologem z celkového pokryti TOKS u zen. Data ukazuji
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nartist do roku 2014 na 3,7 % a do roku 2021 naopak postupné klesaji az na soucasnych 2,4 %
(Obr. 5). Z dat vyplyva, ze ve v€kove kategorii 50-54 let maji gynekologové u svych pacientek

nejvyssi pokryti, zatimco s pribyvajicim vékem podil rovnomérné klesa.

Obr. 4

TOKS: pokryti cilové populace screeningu v letech 2001-2018
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Screeningova koloskopie (SC)

V roce 2009 byla zavedena jako endoskopickd varianta k TOKS ve véku 55 let,
v piipad¢ negativniho vySetfeni se opakuje v intervalu 10 let. Pokud je ndlez pozitivni, je
pacient dispenzarizovan gastroenterologem, ktery urcuje dalSi termin kontroly na zaklad¢
platného doporuceného postupu (4). V letech 2009-2018 bylo provedeno celkem 74292 SC,
tzv. TOKS + KS bylo provedeno 235515. V roce 2019, kdy pokryti screeningem cinilo 30,1 %,
byl podil SC 0,3 % a TOKS 29,8 %.
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Obr. 5

Screeningovy TOKS: prispévek k pokryti cilové populace zen v ¢ase dle odbornosti

screendngovy TOKS (15118, 15119; 15120; 15121)
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Piiloha ¢. 4

Zmény ve screeningu kolorektalniho karcinomu — krok spravnym smérem?
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Ptiloha ¢. 5

Screening kolorektalniho karcinomu v roce 2013
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10. 5 Existuje variabilita v pouzZivanych testech na okultni krvaceni

a zpusobu jejich vyhodnocovani

Rok 2009, ktery ptfinesl vyznamné zmény ve screeningu KRCa, byl rokem prelomovym.
Nejen diky po vSech strankach kvalitngjSimu iTOKS, ale pifinesl moznost primarni
screeningové koloskopie a zapojeni gynekologt do screeningového programu. Tyto zasadni
zmény mély piispét ke zvySeni ucasti ceské populace. Postupné mélo dojit k utlumu gTOKS,
kter¢ nebyly od pocatku této zmény zakazany, ale nebyly doporucovany odbornymi
spoleénostmi (pfechodné obdobi bylo stanoveno do konce roku 2013) (Suchanek S. et al., 2014;
Seifert B. 2014)

V naésledujicich letech se zacalo ukazovat, Ze na ¢eském trhu existuje velka variabilita
1TOKS, kter¢ se liSily v celé fadé sledovanych parametrii. Nékteré praxe vyuzivaly kvalitativni
testy, jiné vyhodnocovaly testy na POCT semikvantitativnich analyzatorech. Pozitivita testl se
mezi roky 2008 az 2011 témét zdvojnasobila (z 3,9 % na 6,7 %) (Kral N. et al., 2015). Krom¢
pfic¢inné souvislosti s osvojenim si nové metody v praxi (preanalytické chyby) se tim zdsadnim
problémem ukazuje hranice cut off, kdy neni vyrobci dodrzovéna doporucend hranice 75ng/ml.
Za tohoto piedpokladu se da ocekavat, Ze pfi vyssi hodnoté cut of bude nizsi senzitivita testi,
vys$si specificita a niz8i faleSna pozitivita. Naopak pfi nizs$i cut off lze dojit ke zvySeni
senzitivity, niz§i specificity a vyssi faleSné pozitivity (Kocna P. et al., 2017). Ptestoze se v
zemich Evropy hodnoty cut off pohybuji od 50-150 ng/ml, nelze akceptovat tuto skutecnost.
Screeningovy program bez jednotné ustanovené hodnoty cut off nespliuje své zakladni
kritérium kvalitniho narodniho screenigového programu (von Karsa L. et al., 2013). Neni ani
etické, aby pacienti v riznych praxich dostavali rizné€ nastavené testy (Fenton JJ. et al., 2010).
Jednotné¢ cut off vede k mozZnosti dalsi jeho Upravy v ramci evaluace zikladnich
epidemiologickych parametrii jako je incidence ¢i mortalita nebo Cisté technicky upravit cut off
v zavislosti na kapacitach endoskopickych pracovist’ (Kallenberg FG. et al., 2016). Prikladem
muze byt zvySeni cut off pii vyCerpani endoskopickych kapacit. Vyjimku tvoii iTOKS
vyhodnocované na POCT analyzatorech, kde je hodnota cut off deklarovana a piednastavena
vyrobci na 75 ng/ml. Stejné je to v ptipad¢ analyzy v laboratofich. iTOKS vyhodnocované na
POCT analyzatorech byly ve sledované dob¢ vyrazné¢ méné rentabilni nez kvalitativni iTOKS.

Tato neptehlednd az alarmujici situace vedla k pfipravé studie, ktera si kladla za cil

zmapovat soucasnou situaci v ordinacich praktickych Iékait. Zjistit, jakou testovaci metodu
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prakticti 1ékati pouzivaji ve svych praxich a jaka je cut off provadéného iTOKS. Ptipadné, zda

jsou jeste vyuzivany testy guajakové i jiné varianty.

Ptiloha ¢. 6
Variabilita testi na okultni krvaceni pouzivanych praktickymi Il€kafi ve screeningu

kolorektalniho karcinomu v Ceské republice
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10. 6 ZvySena pozitivita iTOKS a nedostate¢né kapacity screeningovych

7w

center pro koloskopii miiZou pii vysSi ucasti program dovést azZ na hranici

kapacit

Optimalizace TOKS prob¢hla v roce 2009, kdy na podkladé soucasnych dat doslo

k pfehodnoceni TOKS. Byla opusténa varianta guajakové testu (gTOKS) a jedinou variantou
se stal test imunochemicky (iTOKS). Diivodem byla vyssi senzitivita oproti gTOKS (Kral N.
etal., 2010).
Technicka stranka véci, piedevsim aspekty hygienické a dietni snizovaly névratnost ze strany
pacient (Hol L. et al., 2009). Z pohledu praktickych 1¢ékatii se tento limit ze strany pacientl
jevil jako zasadni. S ptichodem iTOKS doslo k narastu poctu pozitivnich testil. Existovala zde
1 velka regionalni variabilita. Faktori bylo n¢kolik. Na ¢eském trhu existovala cela fada testt,
kdy nebyla jednotna hranice pozitivity, iTOKS m¢ély rizné cut off (Kral N. et al., 2015).

K definitivnimu sjednoceni doslo v roce 2020, kdy bylo zavedeno standardizované
vyhodnocovani iTOKS s jednoznacné definovanym cut off 15 pg/g. S nastupem iTOKS rostla
pozitivita, kterd byla v roce 2008 3,9 %, vroce 2011 6, 7% a v roce 2021 je 10 % (data
NRHZS, Obr 6). Rozsah pozitivity mezi kraji CR byl 9,0 - 11, 6 %. S rostouci pozitivitou
narazime na kapacity endoskopickych pracovist’, kdy pozdni termin koloskopického vySetieni
sniZzuje Ucast pacienta ve screeningovém programu. Doba od pozitivniho testu k provedeni
koloskopie by neméla piesdhnout 31 dni dle evropského doporuceni (Segnan N. et al., 2010;
Von Karsa L et al., 2013). Z globalniho pohledu vysoka pozitivita iTOKS znamena
1 zhodnoceni screeningového programu jako celku s ohledem k naplnéni kritérii pro kvalitni
screening a bez nadbyte¢ného zatéZzovani pacientt (Falt P. et al., 2016). Nejvyssi ¢ekaci doba
po pozitivnim iTOKS byla pozorovana v roce 2020, kdy byla 63 dnti (Obr 7). Podil ma 1 nartst
pozitivity testl, kdy doSlo k naristu z 6,9 % v roce na 10,1 % v roce 2020. V roce 2021
nasledoval pokles (57 dnti), ktery pravdépodobné zapfiCinila niz$i ucast ve screeningovém
programu 26,9 % vzhledem k pandemii COVID 19. Vyznamnym ukazatelem kvality je i podil
odstranénych adenomu ¢i polypl v ramci koloskopickych vysetfeni, tzv. adenoma detection
rate (ADR) nebo polyp detection rate (PDR). Hodnoty odpovidaji poctu pacienti, kteti
podstoupi preventivnich koloskopii, pfi které je u nich detekovan minimalné 1 adenom pfip.
polyp (Vepiekova G. et al., 2012). Priciny vyS$i pozitivity iTOKS je tfeba hledat nejen
v nastaveni cut-off, ale 1 ve variabilité technologii, vyuZzivanych v laboratornich nebo POCT

pristrojich, ptipadné ve variabilité¢ piistupt k externi kontrole kvality.
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Obr. 6

Pozitivita screeningového TOKS v case

Screeningovy TOKS (15120; 15121; 15118; 15119)
(muzi a Zeny od 50 let)
Zdroj dat: NRHZS
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Pozitivita TOKS (2021): 10,0 % (rozsah mezi kraji CR: 9,0-11,6 %)
Udaj stanovuje podil pozitivnich vysledk TOKS mezi véemi TOKS se zndmym vysledkem, které pispivaji do pokryti screeningem. Nar{ist pozitivity byl pravdépodobné zptsoben
zavedenim standardizovaného vyhodnocovani kvantitativnich imunochemickych TOKS s jednoznaéné definovanym cut-off 15 ug/g.

* U 633 osob nebylo mozné urcit vysledek TOKS (byl vykdzdn pouze 15118 bez signdiniho vykonu), proto ve vypoctu pozitivity nejsou uvdzeni, vykony 15118 a 15119 od roku 2019.
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Obr. 7

Regionalni srovnani primérné éekaci doby (ve dnech) na navazujici kolonoskopii

po screeningovém TOKS s pozitivnim vysledkem oS kolonaskaple (15101, 1510%)
Jlind kodoneskopse (15105, 15107, 15403, 15404)
Screeningoyy TOKS (15118; 15119; 15130; 15121)
WTOKS+ kelonoskopie M Jind kelonoskopie Imufia Feny od 50 let]
Zdroj dat: NRHZS
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Ptiloha ¢. 7
Vysledky Narodniho programu screeningu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice -

testy na okultni krvaceni do stolice
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Ptiloha ¢. 8
Mezioborova spoluprace ve screeningu kolorektalniho karcinomu. Cekaci doba

na kolonoskopii
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10. 7 Adresné zvani je klicovym nastrojem ke zvyseni cilové populace

ve screeningu

Zavedeni adresného zvani (populacni screening) bylo posledni zasadni zménou
v nastaveni screeningu KRCa (Dusek L. et al., 2013). Poznatky ze zahrani¢i upfednostiuji
pristup popula¢niho screeningu pied oportunistickym, u kterého neexistuji data, ktera by vedla
k dosazeni cilové ucasti (65 %) tak, aby byla pfiznivé ovlivnéna epidemiologické data (Segnan
N. et al., 2010; Von Karsa L et al., 2013).

Adresné zvani se netyka pouze screeningu KRCa, ale v pfipad€ zen 1 screeningu
mamarniho a screeningu délozniho hrdla. V Ceské republice, na rozdil od zahranici
(Nizozemsko, Velkéa Britanie), neprobihal pilotni projekt, ktery by studoval efektivitu této
zmény (Kooyker Al et al., 2020). Pifed zavedenim adresného zvani byla maximalni ucast cilové
populace 26,5 % v roce 2013. Se zavedenim adresného zvani dosahla t¢ast maxima v roce 2015
32,7 %. V nasledujicich letech 2016-2019 se pohybovala mezi 30,1 % — 30,8 %. V letech 2014
-2017 bylo osloveno formou dopisu 2,2 milionu osob ve véku 50-70 let (tykd se pouze
screeningu KRCa). Pokud zlistalo pozvani bez reakce, byly pozvéanky odesilany v pravidelném
intervalu opakovang. V prvnich tfech letech jich bylo rozeslano 5,7 milionu. Mira ucasti klesala
s kazdou dalsi opakovanou pozvéankou (19,5 %, 14,5 %, 11,1 % a 8,5 % ) (Chloupkova R. et
al., 2021, Seifert B. et al. 2021). Celkova tcast klesla v dob¢ epidemie COVID-19 v letech
2020-2021 k 27 %.

Screening prosel od roku 2009 fadou podstatnych zmén. Tou zasadni je zavedeni pravé
vyse uvedeného adresného zvani jako formy populacniho screeningu. I to ukazuje své limity.
Forma, ktera je zvolena v CR, se lisi od jinych zemi, kdy je soudasti adresného zvani i test. PL
je tak v ramci programu zcela vynechdn a jeho role muze byt spiSe informativni jako
v Nizozemsku (Hoffmeister M. et al., 2022). Existuji tedy dal§i varianty populacniho
screeningu, které¢ by mély byt nadale zkoumény v naSem prostiedi. Z tohoto diivodu byl v roce
2019 zahajen projekt: Pilotni projekt optimalizace screeningu kolorektalniho karcinomu. Cilem
analyzy je zhodnoceni soucasného stavu a nastaveni screeningového programu jak po strance
metodické, tak organizacni. Projekt zkouma dal$i mozné varianty piedev§im s ohledem na
kvalitu testi, populacni screening a centrdlni adresné zvani obCant. Soucasti projektu je i
rozeslani soupravy iTOKS pacientim recentné se nelcastnicich screeningu. Projekt je
v soucasné dob¢ vyhodnocovan. Z prvnich vysledkt ale vyplyva, Ze rozesilani souprav iTOKS
vedlo k navySeni ti¢asti o 8-9% pfti srovnani s referenénim ptlrocnim obdobim adresného zvani,

kdy byly rozesilany pouze zvaci dopisy (data VZP).
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Pokud pomineme technické aspekty screeningu, je na jedné stran¢ v soucasné dobé
zasadni angazovanost praktickych 1ékatt, popi. gynekologl a na stran€ druhé zdjem a motivace
ze strany osob vhodnych pro screening. Ovlivnéni populace se ukazuje jako vyznamny krok,
ktery by mohl vyrazné ptispét ke zvySeni ucasti (Kucera Z. et al., 2016; Serensen K et al.,
2015). To je role predev§im zdravotnich poji§toven a Ministerstva zdravotnictvi CR. Tato role

je dlouhodobé¢ zanedbavana.

Ptiloha ¢. 9

Cas pro zmény ve screeningu kolorektalniho karcinomu v CR
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Ptiloha &. 10

Prevence a screening kolorektalniho karcinomu v Ceské republice
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11. ZAVER - SHRNUTI PRACE A DOPORUCENI PRO DALSI
VYZKUM

Hypotéza 1
Selektivni prevence je efektivni alternativou v ramci preventivnich programi

Studie potvrzuji volbu selektivni prevence jako vhodnou alternativu preventivnich
programll zamétenych na kardiometabolickd onemocnéni. Vysledky poskytuji obecny zaklad
pro navrh postupného modelu selektivni prevence KMO, ktery by mél byt dale rozpracovan do
navrh Sitych na miru pro implementaci do vSeobecné praxe v clenskych statech EU.
Udrzitelnost tohoto ndvodu by méla byt pravidelné prezkoumavana a muaze vést k revizi
souCasnych poznatkli. Bereme v potaz variabilitu zdravotnich systému ¢lenskych staitu EU
a implementace preventivniho programu musi byt tomu pfizptisobena. Konkrétng v Ceské

republice je velky prostor k hodnoceni efektivity soucasného systému preventivnich prohlidek.

Hypotéza 2
Ceska populace ma zajem o preventivni prohlidky

Vice nez polovina registrovanych pacientii navstivi béhem roku svého praktického
1ékate. 61,4 % obcanll uvedlo, Ze podstoupili v poslednich 2 letech preventivni prohlidku.
Tento Udaj je v zdsadnim rozporu s redlnym poctem provedenych preventivnich prohlidek
evidovanych zdravotnimi pojistovnami (31,7 %). Ttetina obCanl projevuje aktivni zdjem
o preventivni prohlidky, 45 % obcanid se setkdva s aktivnim pfistupem vSeobecnych
praktickych l1ékait k preventivnim prohlidkdm. Vyssi zdjem o preventivni prohlidky maji Zeny,
zajem stoupd s vékem aklesd s vysokoskolskym vzdélanim. Z pohledu pacientl roste
organizac¢ni uUroven praxi; k vSeobecnému praktickému Iékafi se mize objednat 84,3 %
respondentl. Pacienti adheruji ke svym VPL ajen 7,6 % pacienti vyhledd radé€ji pfimo
specialistu. Moderni formy elektronické komunikace rostou na vyznamu, nicméné stale
dominuje osobni a telefonicky kontakt. VSeobecny prakticky Ié¢kat je klicovym a aktualné
nenahraditelnym zdrojem informaci ve screeningu tlustého stfeva a konecniku. Zkouméni
adherence Ceské populace k 1ékatiim primarni péce a prevenci je predmétem systematického

prizkumu Spoleénosti vieobecného 1ékatstvi CLS JEP.
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Hypotéza 3
Pric¢inou nedostatecné ucasti cilové populace ve screeningu KRCa je nizka informovanost
a nizka zdravotni gramotnost ¢eské populace

Ptes zjiSténou informovanost Ceské populace se nedaii dosdhnout cilové ucasti.
Setkavame se vSak s nepochopenim screeningu. Zcela ilustrativnim ptikladem je, Ze pacienti
nevi, pro¢ by test méli podstoupit, kdyz nemaji zadné obtiZe. Pfestoze i ndvstévnost praktickych
Iékari je vysoka, tak zdaleka nekopiruje mnozstvi vydanych testi. Kromé tstnich
presvédcovacich metod 1ékafi a sporadickych reklamnich spotli neexistuje zddny pisemny
material vysvétlujici benefity i mozna rizika screeningu. Chybi motivace Ceské populace.
Na druhou stranu byla prokdzana vyssi informovanost mladSich generaci. Screening neni
efektivni, pokud neni podpora centralni, politicka, screening organizovany a kontinualné
monitorovany bez omezujicich finan¢nich ptekdzek. Bez kvalitni a srozumitelné edukace
pacienta (1ékaf, media, nové informacni technologie — email, web) neni mozné hranici ti¢asti
ve screeningu dale zvySovat. Stale je nutné mit na paméti, Ze podstoupeni screeningového
procesu je svobodnym rozhodnutim kazdého obcana. Informace, které jako zdravotnici
poskytujeme obcantim, by mély byt komplexni v€etné zminéni rizik, které plynou naptiklad
z endoskopického vySetieni. Je tfeba vzit tako v Gvahu, Ze ¢ast cilové populace podstoupi
koloskopické vysetieni v rdmcei diagnostického procesu. To mize zvysit celkové pokryti v fadu

desitek procent.

Hypotéza 4
Zmény screeningu KRCa, prijaté v roce 2009, mély pozitivni dopad na screening KRCa
Pfijat¢ zmény mély vyznamny vliv na zvySeni ucasti Ceské populace ve screening
KRCa. Rozdil v Gcasti v roce 2008 a 2013 c¢inil 8%. Varianty jako iTOKS, screeningova
koloskopie ¢i pfizvani gynekologli do programu vedlo ke zvyseni ucasti eské populace. Pres
vSechna mezinarodni doporuceni a provedené studie by vSak méla kazda zemé zkoumat formu,
ucinnost a efektivitu screeningu KRCa ve vlastnim prostiedi. Pravidla screeningu KRCa jsou
nastavena. Posledni mezinarodni studie ukazuji, Ze periodicky iTOKS a primarni screeningova
koloskopie v intervalu 10 let je pfi srovnani ndklada a efektivity tou nejlepsi volbou. Neméné
vyznamnou roli hraje pochopitelné dobra informovanost a asovy prostor praktickych lékata
a od roku 2009 1 gynekologl v jejich praxich. Musi existovat sit’ endoskopickych pracovist
spliyjicich kritéria kvality. Zasadni je multimedialni podpora, kterd by meéla byt trvale

intenzivni s cilem zvySovat zdravotni gramotnost pacienti.
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Hypotéza S
Existuje variabilita v pouZivanych testech na okultni krvaceni a ve zpisobu jejich
vyhodnocovani

CR zavedenim imunochemickych testii zvysila vykonnost i efektivitu screeningu KRCa
a do jisté miry ptedstihla Evropu. OvSem za cenu toho, Ze byly v programu pouZzivany testy
s nejrizn€j$im nastavenim citlivosti, které nemohly zarudit standardni testovani pro obcCany
v riznych ordinacich, stejnou miru citlivosti, a tim 1 stejny pfistup k prevenci. Navic
ve spojitosti se zavedenim adresného zvani od 1. ledna 2014 nartstaji cekaci doby a zhorSuje
se dostupnost koloskopie. Situaci si uvédomili jak organizatofi screeningu, tak zastupci
poskytovateli. Komise MZ pro KRCa spolu se SVL CLS JEP a Sdruzenim praktickych lékaii
CR sjednotili nastaveni cut off iTOKS na 75 ng/ ml (15 ug/g stolice) s podminkou
kvantitativniho hodnoceni a zajiSténi externi kontrolou kvality. Pravidelny monitoring a sbér
dat v kolorektalnim screeningu v Ceské republice je nastaven. Do budoucna se bude potieba
zamé&fit na standardizaci technologii na stanoveni okultniho krvaceni v laboratornim i POCT

rezimu.

Hypotéza 6
ZvySena pozitivita iTOKS a nedostateéna kapacita endoskopickych pracovist’ mohou pri
vys$i tcasti populace dovést program az na hranici kapacit

Ptechod od gTOKS i TOKS v roce 2009 znamenal az dvojnasobny nartst pozitivity
mezi lety 2008 a 2011. S tim souvisi i délka ¢ekaci doby na TOKS pozitivni koloskopii.
Dle evropského doporuceni nema cekaci doba na koloskopii pfesdhnout 31 dni. Zjisténa doba
ji ptesahuje dvojnasobné (64 dni). Spoluprace PL a gastroenterologa je zdsadni predevsSim
v péci o individudlniho pacienta. Dobrd komunikace mezi PL a konkrétnim centrem
pro screeningovou kolonoskopii, flexibilita pfi objednavani a moznost konzultace ptipravy
komplikovanych pacientl se jevi jako priorita ve spolupraci obou odbornosti. Délka ¢ekaci
doby komplikuje mezioborovou spolupraci a ohrozuje funkénost screeningu KRCa v CR.
Pozitivita iTOSK v CR roste a pfesahuje hranici 10% (2021). Situace vyzaduje opatfeni, a to

odborné technické (zvyseni cut-off) i organizacni (zvysSeni kolonoskopickych kapacit).
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Hypotéza 7
Adresné zvani je klicovym nastrojem ke zvySeni cilové populace ve screeningu
Zavedenim adresné¢ho zvani doSlo k prokazatelnému zvySeni ucasti o cca 5 %. Ptes
tento dil¢i uspéch nedosahujeme vysledku populacnich screeningti realizovanych v zahrani¢ni.
Zasadnim poznatkem je rozdilnost nageho programu. Cesky program v soucasnosti nepracuje
s moznosti zasilani odbérovych kazet pacientim piimo zvacimi dopisy, i kdyz zkuSenosti zemi,
které tuto metodu pouzivaji (Nizozemsko, Slovinsko, Dansko, Finsko) ukazuji, ze volny ptistup
k testiim bez nutnosti navstivit praktického 1¢kate vede k vyssimu pokryti populace. Je otazka,
jak bude pokradovat adresné zvani. V CR jsou zvany jen osoby, jez se screeningu nezucastnily.
Ptislusnd vekova skupina pro adresné zvani se 1isi od ptislusné vékové skupiny vymezené
ve Véstniku MZ CR pro screening a v piisluiné vyhlasce. Pokud nebudou provedeny zmény
ve vymezeni vékové skupiny, nas screening nebude ani v budoucnu kompetitivni ve smyslu
pokryti. V neposledni fadé je tu otdzka fizeni screeningového programu. Ridici organ
pro screening kolorektalniho karcinomu s odbornou a koordinacni roli by mél byt vybaven
pravomocemi, které by umoznily v pfiméfené mife operativni zmény v provadéni programu
bez nutnosti komplikovanych legislativnich zmén. Pfestoze neexistuji vynucovaci postupy
k uplatnéni doporuceni ve screeningu v ramci EU, odborny tlak a sila mezindrodniho srovnéani
nas nuti ke zménam, bez nichz nemizeme obstat
Zaver:
1) Ordinace vSeobecného praktického I¢kafe je vhodnym prostfedim k systematickému

poskytovani preventivnich programt.

2) Systém preventivnich prohlidek v Ceské republice nemizeme hodnotit jako efektivni,
vzhledem k absenci dat monitorujici jejich kvalitu a vystupy. V soucasnosti je pfedmétem
sledovani jen ucast populace. Do budoucna bude potieba analyzovat vystupy z preventivnich
prohlidek, a to sohledem na zachyt rizikovych faktorti, jejich ovlivnéni a pfedevsim

kompenzaci kardiometabolickych onemocnéni (Hypertenze, Hyperlipidemie, Diabetes M.).

3/ Vseobecny prakticky 1ékat v Ceské republice hraje mimotadnou roli pii realizaci
screeningové programy a nese vyrazny podil na dramatickém poklesu incidence a mortality
kolorektalniho karcinomu. Program ma kvalitné¢ nastavené parametry dle mezindrodnich
doporuceni (WHO) a je populaci velmi otevieny, at’ uz se jedna vlastni screeningovou metodu

(kvantitativni iTOKS nebo jeho alternativa, screeningova koloskopie) nebo jeho organizaci.
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Ugast ve screeningu je v poslednich 8 letech podporovana centralnim/adresnym zvanim. Pfes
tyto zmény zistdva pokryti cilové populace screeningem zhruba tietinové a s touto situaci
nemuzeme byt spokojeni. Podle naSich zjisténi se Ceska populace jevi jako malo informovana
a jeji zdravotni gramotnost v oblasti prevence je nedostateCna. Chybi uc€innd forma osvéty,
kromé& informace, poskytnuté praktickym lékatem ¢i informacniho dopisu v rdmci adresného

zvani. Dlivody netcasti nejsou zkoumany a pravidelné vyhodnocovany.

Doporuceni pro dalsi vyzkum:

Chci se déle podilet na vyzkumu zaméfeném na analyzu diivodii neucasti ¢eské populace
v preventivnich programech/screeningu, motivacnich nastroji, které by se daly vyuzit nebo
bariér, kter¢ by bylo mozné odstranit. Pfedmétem sledovani musi byt nadale odborné,
technické i organizacni aspekty screeningu (angazovanost VPL ve screeningu, nastaveni
a kontrola iTOKS, kvalita koloskopie, kapacity endoskopickych pracovist, intervalové

karcinomy atd.).

112



12. SEZNAM POUZITE LITERATURY

1.

10.

11.

12.

13.

14.

Ahlquist DA, Sargent DJ, Loprinzi CL, Levin TR, Rex DK, Ahnen DJ, et al. Stool DNA and
occult blood testing for screen detection of colorectal neoplasia. Ann Intern Med.
2008;149(7):441-50.

Andermann A, Blancquaert I, Beauchamp S, Déry V. Revisiting Wilson and Jungner in the
genomic age: a review of screening criteria over the past 40 years: Bulletin of the World Health
Organization; 2008 Volume 86, Number 4, April 2008, 241-320.

Anderson AS, Caswell S, Macleod M, Craigie AM, Stead M, Steele RJ; BeWEL Team.
Awareness of Lifestyle and Colorectal Cancer Risk: Findings from the BeWEL Study. Biomed
Res Int. 2015;2015:871613.

Arana-Arri E, Imaz-Ayo N, Fernandez MJ, et al. Screening colonoscopy and risk of adverse
events among individuals undergoing fecal immunochemical testing in a population-based
program: A nested case-control study. United European Gastroenterol J. 2018;6(5):755-764.

Arnold M, Sierra MS, Laversanne M, Soerjomataram I, Jemal A, Bray F. Global patterns and
trends in colorectal cancer incidence and mortality. Gut. 2017;66:683-691.

Atkin WS, Edwards R, Kralj-Hans I, et al; UK Flexible Sigmoidoscopy Trial
Investigators. Once-only flexible sigmoidoscopy screening in prevention of colorectal cancer:
a multicentre randomised controlled trial. Lancet. 2010;375(9726):1624-1633.

Backett K, Davison C, Mullen K. Lay evaluation of health and healthy lifestyles: evidence from
three studies. Br J Gen Pract. 1994 Jun;44(383):277-80.

Badenbroek, LF., Stol, D.M., Nielen, M.M. et al Design of the INTEGRATE study:
effectiveness and cost-effectiveness of a cardiometabolic risk assessment and treatment
program integrated in primary care. BMC Fam Pract 15, 90 (2014).

Ballard-Barbash, Rachel, et al. "Physical activity, biomarkers, and disease outcomes in cancer
survivors: a systematic review." Journal of the National Cancer Institute 104.11 (2012): 815-
840.

Binefa, G., Garcia, M., Mila, N. et al. Colorectal Cancer Screening Programme in Spain:
Results of Key Performance Indicators After Five Rounds (2000-2012). Sci Rep 6, 19532
(2016).

Bray F, Ferlay J, Soerjomataram I, Siegel RL, Torre LA, Jemal A. Global cancer statistics 2018:
GLOBOCAN estimates of incidence and mortality worldwide for 36 cancers in 185 countries.
1. CA Cancer J Clin. 2018 Nov;68(6):394-424.

Brenner H, Stock C, Hoffmeister M. Effect of screening sigmoidoscopy and screening
colonoscopy on colorectal cancer incidence and mortality: systematic review and meta-analysis
of randomised controlled trials and observational studies. BMJ. 2014;348:22467.

Brenner H, Werner S. Selecting a Cut-off for Colorectal Cancer Screening With a Fecal
Immunochemical Test. Clin Transl Gastroenterol. 2017 Aug 3;8(8):el111.

Carlsson A, Windell P, Gigante B, et al. Seven modifiable lifestyle factors predict reduced risk
for ischemic cardiovascular disease and all-cause mortality regardless of body mass index: a
cohort study. Int J Cardiol. 2013 Sep 30;168(2):946-52.

113



15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Carter SM, Barratt A. What is overdiagnosis and why should we take it seriously in cancer
screening? Public Health Res Pract. 2017;27(3):¢2731722.

Clinton SK, Giovannucci EL, Hursting SD. The World Cancer Research Fund/American
Institute for Cancer Research Third Expert Report on Diet, Nutrition, Physical Activity, and
Cancer: Impact and Future Directions. J Nutr. 2020 Apr 1;150(4):663-671.

Cooper MA, Tinmouth JM, Rabeneck L. Registered nurse-performed flexible sigmoidoscopy
in Ontario: development and implementation of the curriculum and program. Can J
Gastroenterol Hepatol 2014; 28(1):13-18.

de Waard AM, Hollander M, Korevaar JC, Nielen MMJ, Carlsson AC, Lionis C, Seifert B,
Thilsing T, de Wit NJ, Schellevis FG; SPIMEU Project Group. Selective prevention of
cardiometabolic diseases: activities and attitudes of general practitioners across Europe. Eur J
Public Health. 2019 Feb 1;29(1):88-93.

de Wijkerslooth TR, Stoop EM, Bossuyt PM, Meijer GA, van Ballegooijen M, van Roon AH,
Stegeman I, Kraaijenhagen RA, Fockens P, van Leerdam ME, et al. Immunochemical fecal
occult blood testing is equally sensitive for proximal and distal advanced neoplasia. Am J
Gastroenterol. 2012 Oct; 107(10):1570-8.

Dekker JM, Alssema M, Janssen PGH, et al. The prevention consultation, cardiometabolic risk
module. 2011;3:138-155.

Dekker, J. M., et al. "NHG-Standaard Het preventieconsult module Cardiometabool risico."
Huisarts Wet 54.3 (2011):138-55.

Denis B., Gendre I, Perrin P. Participation in four rounds of a French colorectal cancer screening
program with guaiac fecal occult blood test: a population-based open cohort study, J Med
Screen, 22 (2015), pp. 76-82.

Dusek L, Méjek O, Blaha M a kol. Koncepce popula¢niho screeningu v Ceské republice,
metodika a prvni vysledky adresného zvani obc¢anti do preventivnich onkologickych programii.
Klinicka onkologie 2014; 27(Suppl. 2): 2559-2568.

Dusek L, M3ajek O, Blaha M. Metodika adresného zvani obCanli do Ceského programu
screeningu nadoru tlustého stieva a konecniku. Gastroenterologie a hepatologie, 2013, 67 (5),
342-347.

Dusek L, Muzik J, Krej¢i D, Snajdrova L. Epidemiologie kolorektdlniho karcinomu
v mezinarodnim srovnani. In: Kolorekturm.cz [online]. Masarykova univerzita, Brno [2018],
[cit. 2018-10-19]. ISSN 1804-0888.

Dusek L., Muzik J., Kubasek M., Koptikova J., Zaloudik J., Vyzula R. Epidemiologie
zhoubnych nadorti v Ceské republice [online]. Masarykova univerzita, [2005], [cit. 2018-10-
19]. Dostupny z WWW: http://www.svod.cz. Verze 7.0 [2007], ISSN 1802 — 8861.

Epidemiologie, prevence a lécba kolorektalniho karcinomu dle dostupnych ceskych a
mezinarodnich dat / Ladislav Dusek a kol. - Vyd. 1. - Praha: Fakultni nemocnice v Motole,
2012. - 199 s.: il., ISBN 978-80-87347-07-2.

Esserman LJ, Thompson IM, Reid B, Nelson P, Ransohoff DF, Welch HG, Hwang S, Berry
DA, Kinzler KW, Black WC, Bissell M, Parnes H, Srivastava S. Addressing overdiagnosis and
overtreatment in cancer: a prescription for change. Lancet Oncol. 2014 May;15(6):¢234-42.

114



29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Falt P, Urban O, Suchéanek S, Cyrany J, Bortlik M , Vitek P, Martinek J, Vojtéchové G. et al.,
Doporuéené postupy Ceské gastroenterologické spoleénosti CLS JEP pro diagnostickou a
terapeutickou koloskopii. Gastroent Hepatol 2016. 70(6): p. 523-538.

Fenton JJ, Elmore JG, Buist DS, Reid RJ, Tancredi DJ, Baldwin LM. Longitudinal adherence
with fecal occult blood test screening in community practice. Ann Fam Med. 2010;8(5):397—
401.

Ferlay J, Colombet M, Soerjomataram I, Mathers C, Parkin DM, Pifieros M, Znaor A, Bray F.
Estimating the global cancer incidence and mortality in 2018: GLOBOCAN sources and
methods. Int J Cancer. 2019 Apr 15;144(8):1941-1953.

Fireman Z & Kopelman Y (2007), The colon - the latest terrain for capsule endoscopy,
Dig.Liver Dis, vol. 39, no. 10, pp. 895-899.

Fri¢ P, Zavoral M, Dvorakova H. An adapted program of colorectal cancer screening-7 years
experience and cost-bene- fit analysis. Hepatogastroenterology 1994; 41 (5): 413-416.

Fri¢ P, Zavoral M, Cekal J, et al. Screening kolorektalniho karcinomu v soudasném systému
zdravotni péce. Endoskopie 1999; 8:39-45.

G. von Karsa L, Patnick J Segnan N et al. European Colorectal Cancer Screening Guidelines
Working Group. European guidelines for quality assurance in colorectal cancer screening and
diagnosis: overview and introduction to the full supplement publication. Endoscopy 2013; 45
(1): 51-59.

Garber, Carol Ewing, et al. "American College of Sports Medicine position stand. Quantity and
quality of exercise for developing and maintaining cardiorespiratory, musculoskeletal, and
neuromotor fitness in apparently healthy adults: guidance for prescribing exercise." Medicine
and science in sports and exercise 43.7 (2011): 1334-1359.

Garbi M, Habib G, Plein S,et al. Appropriateness criteria for cardiovascular imaging use in
clinical practice: a position statement of the ESC/EACVI taskforce. Eur Heart J Cardiovasc
Imaging. 2014 May;15(5):477-82.

Gordon R. An operational classification of disease prevention. Public Health Reports.
1983;98:107-109.

Grega T, Majek O, Ngo O. et al. Soucasné principy screeningu kolorektalniho karcinomu - od
oportunniho k popula¢nimu screeningovému programu. Gastroenterologie a hepatologie, 2016,
70 (5), 383-392.

Grobbee EJ, Schreuders EH, Hansen BE, Bruno MJ, Lansdorp-Vogelaar I, Spaander MCW,
Kuipers EJ. Association Between Concentrations of Hemoglobin Determined by Fecal
Immunochemical Tests and Long-term Development of Advanced Colorectal Neoplasia.
Gastroenterology. 2017 Nov;153(5):1251-1259.e2.

Guize L, Pannier B, Thomas F, Bean K, Jégo B, Benetos A. Recent advances in metabolic
syndrome and cardiovascular disease. Arch Cardiovasc Dis 2008; 101: 577-583.

Heresbach D, Manfredi S, D'halluin PN, Bretagne JF & Branger B (2006), Review in depth and
meta-analysis of controlled trials on colorectal cancer screening by faecal occult blood test,
Eur.J.Gastroenterol.Hepatol., vol. 18, no. 4, pp. 427-433.

Hewitson P, Glasziou P, Irwig L, Towler B, Watson E. Screening for colorectal cancer using
the faecal occult blood test, Hemoccult. Cochrane Database Syst Rev. 2007 Jan
24;2007(1):CD001216.

115



44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

Hol L, Wilschut JA, van Ballegooijen M et al. Screening for colorectal cancer: random
comparison of guaiac and immunochemical faecal occult blood testing at different cut-off
levels. Br J Cancer 2009; 100 (7): 1103—1110.

Hwang TJ, Lehmann LS, Kesselheim AS. Precision medicine and the FDA’s draft guidance on
laboratory-developed tests. Nat Biotechnol. 2015;33:449-451.

Imperiale TF, Ransohoff DF, Itzkowitz SH, Levin TR, Lavin P, Lidgard GP, Ahlquist DA,
Berger BM. Multitarget stool DNA testing for colorectal-cancer screening. N Engl J Med.
2014;370:1287-1297.

Issa IA, Noureddine M. Colorectal cancer screening: An updated review of the available
options. World J Gastroenterol 2017; 23(28): 5086-5096.

Jensch S, de Vries AH, Peringa J, Bipat S, Dekker E, Baak LC, Bartelsman JF, Heutinck A,
Montauban van Swijndregt AD & Stoker J (2008), CT colonography with limited bowel
preparation: performance characteristics in an increased-risk population, Radiology, vol. 247,
no. 1, pp. 122-132.

Kadiyska T, Nossikoff A. Stool DNA methylation assays in colorectal cancer screening. World
J Gastroenterol. 2015;21(35):10057-10061.

Kahi CJ, Imperiale TF, Juliar BE, Rex DK. Effect of screening colonoscopy on colorectal cancer
incidence and mortality. Clin Gastroenterol Hepatol. 2009;7:770-775; quiz 711.

Kajzrlikovda Mikoviny I, Vitek P. Pfehled soucasnych metod screeningu kolorektalniho
karcinomu. Vniti Lék 2016; 62(4): 308-311.

Kallenberg FG, Vleugels JL, de Wijkerslooth TR, et al. Adding family history to faecal
immunochemical testing increases the detection of advanced neoplasia in a colorectal cancer
screening programme. Aliment Pharmacol Ther 2016;44:88-96.

Klimczak A, Kempinska-Mirostawska B, Mik M, Dziki L, Dziki A. Incidence of colorectal
cancer in Poland in 1999-2008. Arch Med Sci. 2011;7(4):673-678.

Kocna P., Kvantitativni analyza hemoglobinu ve stolici — vyznam pro screening kolorektalniho
karcinomu. Onkol Revue 2017;2:6-10.

Kral N, de Waard AM, Schellevis FG, Korevaar JC, Lionis C, Carlsson AC, et al. What should
selective cardiometabolic prevention programmes in European primary care look like? A
consensus-based design by the SPIM-EU group. European Journal of General Practice.
2019;25:101-108.

Kral N, Seifert B, Dusek L, Majek O. Zmény ve screeningu kolorektalniho karcinomu - krok
spravnym smérem? Onkologie 2010: 4(4): 251-255.

Kral N, Seifert B, Korcovd M. Variabilita testti na okultni krvaceni pouzivanych praktickymi
lékaii ve screeningu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice. Gastroenterologie a
hepatologie, 2015, 69 (3), 255-258.

Kral N, Seifert B. Mezioborové spoluprace ve screeningu kolorektalniho karcinomu. Cekaci
doba na kolonoskopii. Gastroenterologie a hepatologie, 2016, 70 (5), 393-397.

Kral N, Seifert B. Screening kolorektalniho karcinomu po roce 2009. Medicina po promoci,
2011, 12 (1), 33-36. ISSN 1212-9445.

116



60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

Kral N, Seifert B. Screening kolorektalniho karcinomu v roce 2013. Postgradualni medicina,
2013, 15 (9), 994-997. ISSN 1212-4184.

Krogsbell LT, Jorgensen KJ, Gatzsche PC. General health checks in adults for reducing
morbidity and mortality from disease. Cochrane Database Syst Rev. 2019 Jan
31;1(1):CD009009.

Kronburg O, Fenger C, Olsen J, et al. Randomized study of screening for colorectal cancer with
faecal occult blood test. Lancet. 1996; 348 1467-1471.

Leese B, Bosanquet N. Family doctors and change in practice strategy since 1986. BMJ. 1995
Mar 18;310(6981):705-8.

Levin TR, Jamieson L, Burley DA, et al. Organized colorectal cancer screening in integrated
health care systems, Epidemiol Rev, 33 (2011), pp. 101-110.

Loberg M, Lousdal ML, Bretthauer M, Kalager M. Benefits and harms of mammography
screening. Breast Cancer Res. 2015 May 1;17(1):63.

Lukas M. Idiopatické stfevni zanéty a kolorektalni karcinom. Nové souvislosti a dalsi
perspektivy. Ces a Slov Gastroent a Hepatol 2006; 60(3): 113—118.

Malila N, Anttila A, Hakama M. Colorectal cancer screening in Finland: details of the national
screening programme implemented in Autumn 2004. ] Med Screen 2005;12:28-32.

Mandel J S, Bond J H, Church T R, et al. Reducing mortality from colorectal cancer by
screening for fecal occult blood (Minnesota Colon Cancer Control Study). N Engl J Med.
1993; 328 1365-1371.

Marshall T, Caley M, Hemming K, et al. Mixed methods evaluation of targeted case finding for
cardiovascular disease prevention using a stepped wedged cluster RCT. BMC Public Health.
2012 Oct 26;12:908.

Ngo O, Buckova B, Suchanek S a kol. Ugast &eské populace na screeningu kolorektalniho
karcinomu: vyvoj a aktualni stav . Gastroenterologie a hepatologie 2017; 71(5): 377-383.

Ngo O, Chloupkova R, Ambrozova M, Suchanek Setal. Vyhodnoceni adresného zvani ¢eskych
ob¢anti do screeningovych programil. Cas. Lék. ¢es. 2019; 158: 147-150.

Ning, Y., L. Wang, and E. L. Giovannucci. "A quantitative analysis of body mass index and
colorectal cancer: findings from 56 observational studies." Obesity reviews 11.1 (2010): 19-30.

O'Sullivan JW, Albasri A, Nicholson BD, Perera R, Aronson JK, Roberts N, Heneghan C.
Overtesting and undertesting in primary care: a systematic review and meta-analysis. BMJ
Open. 2018 Feb 11;8(2):e018557.

OECD/EU (2018), Health at a Glance: Europe 2018: State of Health in the EU Cycle, OECD
Publishing, Paris. https://doi.org/10.1787/health_glance eur-2018-en.

Park J, Kim JH, Lee HJ, Park SJ, Hong SP, Cheon JH, Kim WH, Park JS, Jeon JY, Kim TI. The
Effects of Physical Activity and Body Fat Mass on Colorectal Polyp Recurrence in Patients with
Previous Colorectal Cancer. Cancer Prev Res (Phila). 2017 Aug;10(8):478-484.

Peeters P, Bazelier M, Leufkens H, de Vries F, De Bruin M. The risk of colorectal cancer in
patients with type 2 diabetes: associations with treatment stage and obesity. Diabetes Care 2015;
38: 495.

117



77.

78.

79.

80.

81.

82.

&3.

&4.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

Peeters P, Bazelier M, Leufkens H, et al. The risk of colorectal cancer in patients with type 2
diabetes: associations with treatment stage and obesity. Diabetes Care 2015; 38: 495.

Robsahm, Trude E., et al. "Body mass index, physical activity, and colorectal cancer by
anatomical subsites." European Journal of Cancer Prevention 22.6 (2013): 492-505.

Moss S, Ancelle-Park R, Brenner H; International Agency for Research on Cancer. European
guidelines for quality assurance in colorectal cancer screening and diagnosis. First Edition--
Evaluation and interpretation of screening outcomes. Endoscopy. 2012 Sep;44 Suppl 3:SE49-
64.

Segnan N, Senore C, Andreoni B, Arrigoni A, Bisanti L, Cardelli A, Castiglione G, Crosta C,
DiPlacido R, Ferrari A, Ferraris R, Ferrero F, Fracchia M, Gasperoni S, Malfitana G, Recchia
S, Risio M, Rizzetto M, Saracco G, Spandre M, Turco D, Turco P & Zappa M (2005),
Randomized trial of different screening strategies for colorectal cancer: patient response and
detection rates, J.Natl.Cancer Inst., vol. 97, no. 5, pp. 347-357.

Segnan N, Senore C, Andreoni B, Azzoni A, Bisanti L, Cardelli A, Castiglione G, Crosta C,
Ederle A, Fantin A, Ferrari A, Fracchia M, Ferrero F, Gasperoni S, Recchia S, Risio M, Rubeca
T, Saracco G, Zappa M; SCORE3 Working Group-Italy. Comparing attendance and detection
rate of colonoscopy with sigmoidoscopy and FIT for colorectal cancer screening.
Gastroenterology. 2007 Jun;132(7):2304-12.

Seifert B, Kral N, M4jek O. Screening kolorektalniho karcinomu. 2 vyd. Praha: Maxdorf, 2015,
128 s. Jessenius. ISBN 978-80-7345-444-9.

Seifert B, Kral N, Suchének S, et al. Cas pro zmény ve screeningu kolorektalniho karcinomu v
CR. Acta Medicinae, 2018, 6 (12), 62-66.

Seifert B, Majek O, Zavoral M et al. Vysledky Narodniho programu screeningu kolorektalniho
karcinomu v Ceské republice - testy na okultni krvaceni do stolice. Klinicka onkologie, 2014,
27 (Supplementum 2), 2S87-2597.

Semper K, Hernon J, Wynter T, Baker K, Saxton JM. Physical activity advice in the UK bowel
cancer screening setting: qualitative healthcare professional perspectives. Health Promot Int.
2022 Feb 17;37(1):daab088.

Shaukat A, Mongin SJ, Geisser MS, Lederle FA, Bond JH, Mandel JS, et al. Long-term
mortality after screening for colorectal cancer. N Engl J Med. 2013;369(12):1106—14.

Schneiderova M.; Bencko V. (2015). Kolorektalni karcinom —soucasny pohled na rizikové a
projektivni faktory, moznosti prevence. Onkologie, 9(4), 178-182.

Schoen RE, Pinsky PF, Weissfeld JL, et al; PLCO Project Team. Colorectal-cancer incidence
and mortality with screening flexible sigmoidoscopy. N Engl J Med. 2012;366(25):2345-2357.

Schreuders EH, Ruco A, Rabeneck L, et al. Colorectal cancer screening: a global overview of
existing programmes. Gut. 2015;64:1637-1649.

Sieg A. Capsule endoscopy compared with conventional colonoscopy for detection of colorectal
neoplasms. World J Gastrointest Endosc. 2011;3(5):81-85.

Singh H, Turner D, Xue L, Targownik LE & Bernstein CN (2006), Risk of developing colorectal
cancer following a negative colonoscopy examination: evidence for a 10-year interval between
colonoscopies, JAMA, vol. 295, no. 20, pp. 2366-2373.

118



92.

93.

94.

9s.

96.

97.

98.

99.

100.
101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

Suchanek S, Grega T, Majek O, Dusek L, Zavoral M. Screening kolorektalniho karcinomu.
Onkologie 2013: 7(4): 176-178.

Suchanek S, Majek O, Vojtéchova G et al. Colorectal cancer prevention in the Czech Republic:
time trends in performance indicators and current situation after 10 years of screening. European
Journal of Cancer Prevention 2014; 23(1): 18-26.

Suchanek S, Grega T, Ngo O, Vojtéchova G, Mgjek O, Minarikova P, Brogyuk N, Bunganic B,
Seifert B, Dusek L, Zavoral M. How significant is the association between metabolic syndrome
and prevalence of colorectal neoplasia? World J Gastroenterol. 2016 Sep 28;22(36):8103-11.

Toes-Zoutendijk E, van Leerdam M E, Dekker E et al.Real-time monitoring of results during
first year of dutch colorectal cancer screening program and optimization by altering fecal
immunochemical test cut-off levels. Gastroenterology. 2017;152:767-775 €762.

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR: Narodni onkologicky registr (NOR) [11. 5.
2018]. http://www.uzis.cz/registry-nzis/nor

van Hees F, Zauber AG, van Veldhuizen H, et al.The value of models in informing resource
allocation in colorectal cancer screening: the case of the Netherlands, Gut, 64 (2015), pp. 1985-
1997.

van Roon AH, Hol L., Wilschut JA, et al. Advance notification letters increase adherence in
colorectal cancer screening: a population-based randomized trial,Prev Med, 52 (2011), pp. 448-
451.

Vepiekova G, Suchanek S, Martinek J, Zavoral M. Piiprava stieva ke kolonoskopii.
Gastroenterologie a hepatologie, 2012, 66, s. 57-62.

Véstnik Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky, ro¢- nik 2009; 1.

Vojtéchova G, Suchanek S, Grega T et al. Screening kolorektalniho karcinomu. Kardiol Rev Int
Med 2014; 16 (3): 235-239.

Whitlock EP, Lin JS, Liles E, Beil TL & Fu R (2008), Screening for colorectal cancer: a
targeted, updated system- atic review for the U.S. Preventive Services Task Force,
Ann.Intern.Med., vol. 149, no. 9, pp. 638-658.

Wilson, JMG, Jungner, G (1968). "Principles and practice of screening for disease". WHO
Chronicle. 22 (11): 473. Public Health Papers, #34.

Wood D, Kinmontha A, Daviesa Get al. Randomised controlled trial evaluating cardiovascular
screening and intervention in general practice: principal results of British Family Heart Study.
BMJ 1994;308:313.

Zauber AG, Lansdorp-Vogelaar I, Wilschut J, Knudsen AB, van Ballegooijen M, Kuntz KM.
Cost-Effectiveness of DNA Stool Testing to Screen for Colorectal Cancer [Internet]. Rockville
(MD): Agency for Healthcare Research and Quality (US); 2007 Dec 20. PMID: 25879132.

Zavoral M, Suchanek S, Zavada F, Dusek L, Muzik J, Seifert B, Fri¢ P. Colorectal cancer
screening in Europe. World J Gastroenterol. 2009 Dec 21;15(47):5907-15.

Zavoral M, Vojtéchova G, Majek O, Ngo O, Grega T, Seifert B, Dusek L, Suchanek S.
Populaéni screening kolorektalniho karcinomu v Ceské republice. Casopis 1ékait Geskych 2016;
155: 7-12.

119



108. Zavoral M, Zavada F, Salek C, Fri¢ P. Czech Society of Gastroenterology: Colorectal Cancer
Screening in the Czech Republic. Endoscopy 2006; 38 (5): 550-551.

109. Zorzi M, Grazzini G, Senore C, Vettorazzi M. Screening for colorectal cancer in Italy: 2004
surveys. Epidemiol Prev 2006; 30(1) Suppl 3: 41-50.

120



13. SEZNAM ZKRATEK

ADR
AG
BCA
CT

CGS CLS JEP

EHK
FS flexibilni
GE
gTOKS
HDI
CHOPN
iTOKS
KMO
KRCA

KS

LdCT

MZ CR
NOR
NRHZS
PDR

POCT

adenoma detection rate
ambulantni gynekolog
bronchogenni karcinom

Computer Tomography

Ceska gastroenterologicka spole¢nost Ceské lékaiské spole¢nosti

J.E.P

externi hodnoceni kvality

sigmoideoskopie

gastroenterolog

guajakovy test na okultni krvaceni do stolice
Human development index

chronicka obstrukéni plicni nemoc
imunochemicky test na okultni krvaceni do stolice
kardiometabolické onemocnéni

kolorektalni karcinom

koloskopie

Low Dose Computer Tomography
Ministerstvo zdravotnictvi CR

Nérodni onkologicky registr

Narodni registr hrazenych zdravotnich sluzeb
polyp detection rate

point of care testing

121



PPV
SCORE

SVL CLS JEP
TOKS + KS TOKS
UZIS

VPL/PL

VZP

ZN

pozitivni prediktivni hodnot

Systematic COronary Risk Evaluation

Spole¢nost vieobecného lékaistvi Ceské 1ékaiské spolecnosti J. E. P

pozitivni koloskopie

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky
vSeobecny prakticky Iékai/prakticky 1¢kar
Vseobecnd zdravotni pojistovna

zhoubny nador

122



14. SEZNAM OBRAZKU

Obr. 1 Epidemiologické trendy incidence a mortality kolorektalniho karcinomu v Ceské
republice — vékova standardizace

Obr. 2 Mezinarodni srovnavani screeningovych programt v EU

Obr. 3 Pokryti cilové populace screeningem v letech 2001-2021

Obr. 4 TOKS: Pokryti cilové populace screeningli v letech 2001-2018

Obr. 5 Screeningovy TOKS: ptispévek k pokryti cilové populace zen v ¢ase dle odbornosti
Obr. 6 Pozitivita screeningového TOKS v Case

Obr. 7 Regionalni srovnani primérné cekaci doby (ve dnech) na navazujici kolonoskopii po
screeningovém TOKS s pozitivnim vysledkem

123



15. SEZNAM PRILOH

Publikace in extenso, které jsou podkladem disertace:

Kral N, de Waard AM, Schellevis FG, Korevaar JC, Lionis C, Carlsson AC, et al. What should
selective cardiometabolic prevention programmes in European primary care look like? A
consensus-based design by the SPIM-EU group. European Journal of General Practice.
2019;25:101-108.

(IF 2.478)

Sonderlund AL, Thilsing T, Korevaar J, Hollander M, Lionis C, Schellevis F, Wéndell P,
Carlsson AC, de Waard AK, de Wit N, Seifert B, Angelaki A, Kral N, Sondergaard J. An
evidence-based toolbox for the design and implementation of selective-prevention primary-care
initiatives targeting cardio-metabolic disease. Prev Med Rep. 2019 Aug 22;16:100979.

(IF 2.813)

Lionis C, Anastasaki M, Bertsias A, Angelaki A, Carlsson AC, Gudjonsdottir H, Windell P,
Larrabee Sonderlund A, Thilsing T, Sendergaard J, Seifert B, Kral N, De Wit NJ, Hollander
M, Korevaar J, Schellevis F. High Variability in Implementation of Selective-Prevention
Services for Cardiometabolic Diseases in Five European Primary Care Settings. Int J Environ
Res Public Health. 2020 Dec 4;17(23):9080.

(IF 3.390)

Kral N, Seifert B, Suchanek S, Zavoral M, Majek O. Pistup populace ke screeningu
kolorektalniho karcinomu v Ceské Republice. Epidemiologie, Mikrobiologie, Imunologie.
2015, 64 (1), 41-46.

(IF 0.5)

Ngo O, Hejecmanova K, Suchéanek S, Pehalova L, Dusek L, Zavoral M, Bures J, Seifert B,
Hejduk K, Kral N, Majek O. Coverage by examinations associated with early detection of
colorectal neoplasia in the Czech Republic. Eur J Public Health. 2023 May 3:ckad071.

(IF 4,424)

Kral N, Korcovd M, Seifert B, Byma S. Nazory a postoje obcanti Ceské republiky k
problematice zdravotnictvi a zdravému zplsobu zivota. Prakticky lékar. 2015, 95 (6), 257-262.

Seifert B, Krdal N, Byma S. Pozitivni postoje ob¢anii k vSeobecnym praktickym lékatim.
Prakticky lékar. 2014, 94 (5), 235-238.

Byma S, Seifert B, Kral N. Vyzkum néazort a postoji obdanti Ceské republiky k vieobecnym
praktickym 1ékatim. Prakticky lékar. 2016, 96 (5), 217-222. ISSN 0032-6739.

Byma S, Seifert, B, Kral N. Nazory ob¢anti Ceské republiky na vybrané aspekty ¢innosti
vSeobecnych praktickych 1€kati v roce 2016. Prakticky lékar. 2017, 97 (4), 151-155.

Kral N, Seifert B, Dusek L, Majek O. Zmény ve screeningu kolorektalniho karcinomu - krok
spravnym smérem? Onkologie 2010: 4(4): 251-255.

124



Kral N, Seifert B. Screening kolorektalniho karcinomu v roce 2013. Postgradualni medicina,
2013, 15 (9), 994-997.

Kral N, Seifert B, Korcova M. Variabilita testii na okultni krvaceni pouzivanych praktickymi
lIékaii ve screeningu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice. Gastroenterologie a
hepatologie, 2015, 69 (3), 255-258.

Seifert B, Majek O, Zavoral M, Kral N, Suchénekvé, Ngo O, Dusek L. Vysledky Narodniho
programu screeningu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice - testy na okultni krvaceni
do stolice. Klinické4 onkologie, 2014, 27 (Supplementum 2), 2S87-2597.

Kral N, Seifert B. Mezioborova spoluprace ve screeningu kolorektalniho karcinomu. Cekaci
doba na kolonoskopii. Gastroenterologie a hepatologie, 2016, 70 (5), 393-397.

Seifert B, Kral N, Suchanek S, et al. Cas pro zmény ve screeningu kolorektalniho karcinomu
v CR. Acta Medicinae, 2018, 6 (12), 62-66.

Seifert B, Kral N, Méjekv 0O, Ngo O, Hejduk K, Suchanek S. Prevence a screening
kolorektalniho karcinomu v Ceské republice. Farmakoterapeuticka revue 2021; 6(3): 334-340.

Publikace in extenso, které nejsou podkladem disertace:

Bures J, Kopacova M, Koupil I, Seifert B, Skodova Fendrichova M, Spirkova J, Votisek V,
Rejchrt S, Douda T, Kral N, Tacheci I. Significant decrease in prevalence of Helicobacter
pylori in the Czech Republic. World J Gastroenterol. 2012 Aug 28;18(32):4412-8.

(IF 2.547)

Kral N, Seifert B, Kovar J, Mucha C, Vojtiskova J, Bednar J, Martin S. The use of quality
circles as a support tool in the taking over of practices by young general practitioners. J Family
Med Prim Care. 2018 Jan-Feb;7(1):5-10.

(IF 0.61)

de Waard AM, Korevaar JC, Hollander M, Nielen MMJ, Seifert B, Carlsson AC, Lionis C,
Sendergaard J, Schellevis FG, de Wit NJ; SPIMEU project group. Unwillingness to
participate in health checks for cardiometabolic diseases: A survey among primary health care
patients in five European countries. Health Sci Rep. 2021 Mar 24;4(2):e256.

Seifert B, Sramkova N, Kral N, Schafer W, Boerma W, Groenewegen P. Studie QUALICOPC
- porovnani rozvoje primarni péfe v 31 evropskych zemich. Prakticky 1ékafr.
2012, 92 (4), 235-237.

Seifert B, Balik M, Bartti V, Bezdic¢kova L, Cerny V, Cierna-Peterova 1, Cupka J, Dlouhy P,
Halata D, Karen I, Kessler P, Koblizek V, Kral N, Kvasnicka T, Kvasnic¢ka J, Mucha C, Penka
M, Svacina S, Seblova J, Spatek M, Trojanek M. Optimalizace klinickych p¥istupti k pacientim
s onemocnénim COVID-19 v primarni pé¢i. Casopis lékait ¢eskych. 2021, 160 (4), 119-125.

125


https://farmakoterapeutickarevue.cz/cs/prevence-a-screening-kolorektalniho-karcinomu-v-ceske-republice
https://farmakoterapeutickarevue.cz/cs/prevence-a-screening-kolorektalniho-karcinomu-v-ceske-republice

	1. Prevence v primární péči
	2. Epidemiologie kolorektálního karcinomu
	2.1 Evropa a svět
	2.2 Česká republika

	3. Rizikové faktory kolorektálního karcinomU
	4. Screening
	5. Vývoj screeningu kolorektálního karcinomu v Evropě
	6. Vývoj screeningu kolorektálního karcinomu       v České republice
	7. Screeningové modality
	7.1 Testy na okultní krvácení
	7.2 Guajakový test (gTOKS)
	7.3 Imunochemický test (iTOKS nebo FIT)
	7.4 Koloskopie (KS)
	7.5 Flexibilní sigmoideoskopie (FS)
	7.6 CT kolografie neboli virtuální koloskopie
	7.7 Kapslová endoskopie
	7.8 DNA test ze stolice

	8. FORMY ZVANÍ KE SCREENINGU KRca
	9. Závěr
	10. HypotÉzy a cíle řešení
	10. 1 Zhodnocení preventivních programů a navržení efektivního modelu kardiometabolické prevence
	10. 2 Příčinou nedostatečné účasti cílové populace ve screeningu KRCa je nízká informovanost a nízká zdravotní gramotnost české populace
	10. 3 Přístup české populace k prevenci a praktickým lékařům
	10. 4 Změny ve screeningu KRCa, přijaté v roce 2009, měly různý dopad na různé aspekty screeningu
	10. 5 Existuje variabilita v používaných testech na okultní krvácení a způsobu jejich vyhodnocování
	10. 6 Zvýšená pozitivita iTOKS a nedostatečné kapacity screeningových center pro koloskopii můžou při vyšší účasti program dovést až na hranici kapacit
	10. 7 Adresné zvaní je klíčovým nástrojem ke zvýšení cílové populace ve screeningu

	11. ZávěR - shrnutí práce a doporučení pro další výzkum
	12. seznam použité literatury
	13. seznam zkratek
	14. seznam obrázků
	15. seznam PŘÍLOH

