





ZAKLADY EPIDEMIOLOGICKE METODOLOGIE
A MEDICINY ZALOZENE NA DUKAZU

Ladislav Stépanek
Simona Zatloukalova
Jana Janoutova

Dagmar Horakova

Univerzita Palackého v Olomouci

Olomouc 2023



Neopravnéné uziti tohoto dila je porusenim autorskych prav a muize zakladat
obc&anskopravni, spravnépravni, popf. trestnépravni odpovédnost.

1. vydani

© Dagmar Hordakova, Jana Janoutova, Ladislav Stépanek a Simona Zatloukalovd, 2023

© Univerzita Palackého v Olomouci, 2023

ISBN 978-80-244-6419-0 (online: iPDF)






UVOM oottt ettt sttt b et bbbttt et a bbbt s et et b s et s nsans 8
1 UKQzatele freKVENCE ...cooueieiiie ettt et 11
1.1 Ukazatele morbidity ..o e 12
1101 RUZIKO coneeeeee ettt sttt e b e st e ae e 12
11,2 INCIA@NCE oot 13
1.1.3  PreValenCe ...eee it 18
1.1.4  Vztah meziincidenci @ prevalenci....ccccceeiieciie e 19

1.2 Ukazatele Mortality ..o e e e e 20
12,1 IMOTEalita e et sttt nee e 20
12,2 Letalita. e 21

1.3 UKQzZatele @SOCIACE. ..cccuiiiiiiiiitie ettt 21

2 Typy epidemiologickych StUii .....c.eeeieiuiiiiiiiiie e 25
D Y 4 1 (1= Yo L VIR Y7 o VAR U Lo ISR 25

D A D 1T a1 1Y o T U [ LTSRN 26
2.3 ANQIYEICKE SEUTIE .ueriiieieee e e e e e a e e e 27
2.4 INtervenCni STUAIE ....cuei i e 27
2.5 SUMANIZACNT STUGIC ..ccueiiiiieieeee e 28

3 Analyza ¢asové fady, epidemiologicky trend .........ccccvviiieeiiii e, 30
3.1  Z3akladni analyza CasOVE Fady ......eecieiieiiciirieeiee e eeseerrree e e e e e e e raraeeeeee e 32
3.2 EpidemiologiCKy CYKIUS ..ccco ettt et e e e e e e e e e e e e e e 35

4  Zaklady statistiky pro epidemiologicky VYZKUM ........cceeiveiiciiiieiieiiieireeeee e, 37
O A o |- (oo AV (V- | o - W o - | - DU 38
4.1.1  Statistickd vyznamnost a interval spolehlivosti.........cccovvveeeeiieiiiiciiiiieeiecceeens 42
4.1.2  Testovani statistickyCh NYPOTEZ .....eeeviiiiieiiiiieeec e, 43

4.2 Statistick@ MELOAY ......cueiiiiieiie e e 44



N R o [ o V2= I (0 Y/ A T 1 V2= 1 LI TRP 44

B.2.2 KOTEIACE .. ettt 46
A T (=Y - =T PP PPPPPPPRPRS a7
DeSKIIPEIVNT STUAIC ...t 51
5.1 Deskriptivni epidemiologické charakteristiky..........ccceeeiieeieiiiiee e, 52
5.2 Kazuistiky @ SErie pripadul ....ccccueeiciieiiiie et e et n 53
5.3  Korelaéni studie (€Kologické StUTI).......cccuuiieiuiiiiiiieiee e 54
5.4  Prarezové studie (prevalentni StUdI€).......cccoveeeeiiiieeiceieee e 54
5.5  FOrmMuUlace NYPOtEZ ......oeviiiiiiiiieee ettt e e aee e s 55
ANAIYEICKE STUAIE ... e et e e e e s e e e e e ara e e e s earaeeeeans 58
6.1  Riziko, kauzalita @ €tiolOGI€ ....ccccvviiiiiiiiie e 58
6.2  Zakladni princip analytickych studii.........cooouiiiiiiiiie e, 60
6.3  Realizace analytickych Studii .........coeoviuiiiiiiiiie e e 60
6.4  Studie pfipadd a kontrol (case-control Study).......ccceccueeerieeeiieeeciee e 61
6.4.1 Realizace studie pripadll a KONtrol........cccoeveieiiiieicciee e, 62
6.4.2 Vyhody a nevyhody studie pfipadli @ kontrol .........ccccceeeeeeiiveeeeeciieee e, 66
6.5 Kohortova studie (COhort StUY) .....cooeiiiiiieiee e 67
6.5.1  Realizace kohortoveé studie ..........ccoceeiiiiiiiiiiiiicee e 68
6.5.2  Vyhody a nevyhody kohortoveé studie.........c..cccoevevurreeeeeieeiciiireeeeee e, 72
6.6  Rozdily mezi studii pripadu a kontrol a kohortovou studii.........ccccccvveieviiieeeecnnnnn.n. 72
6.7 Validita epidemiologickych studii.........cccouvreeieiiiiiiiie e 73
6.7.1 Nahoda (ndhodnd chyba — random €rror) ......cccecevvreeeeeeeeieiiirreeeeee e, 74
6.7.2  Systematickd chyba = bias......cccceeiiiici e 74
6.7.3  Zavadeéjici faktor (confounding) .......ocoovrreeeeiiiiiiiicee e 76
6.7.4  Opatreni proti VIIVU bias........ceeeeeeiie i 76

Y =Y RV A Lo A LI A0 Lo [T 81



7.1 VYbEr UCastNIiKO STUAIE ..e.ccccuveeeiieireee ettt et e e e aaeeeean 82

7.2 PlACDO e 83
7.3 Zaslepeni studie (BliNAING)......ccooiiiiieiiiee e 83
7.4  Spoluprace ucastnikl studie (adherence, compliance)......ccceecveeeceeerceeeccieesreeene 84
2 T Vo T-1 17 TSR 84
7.6 INterpretace VYSIEAKU .....cccceieee et e e e 86
7.7  ELické aspekity STUIE .....eiiiiiiiiee ittt e e e aaae e 87
7.8  Vyznam, vyhody a nevyhody intervencénich studii .........ccccoeviiieeeiiieee e, 87
N ol =11 o 1o V= PP PP PP PPPPPPPPPPPPPPPPRE 91
8.1  Variabilita..coeeee i e 91
I D1 =Y o o Vo T ] IRV o =) SRR 92
8.2.1  Senzitivita @ SPECIfICITA ..oovuviiee et 93
8.2.2  Pozitivni a negativni prediktivni hodnota ..........cccceeieeiiiiiicieeeeecee e, 94
<3G T o 17 101 o] TN o Yo Yo A 2 PSR 96
8.4  Predpoklady pro zavedeni screeningového programu .......cccceeeeeecvviveeeeeeeeeeecnvvennnn. 97
8.4.1 MoiZné chyby pfi hodnoceni SCreenNinguU .......ccceeeeccviiieeiee e, 97

9  Evidence Based Medicine a klinickd epidemiologie.......ccccccveeeeeieciiiieeeeeiee e, 101
9.1 Medicina zaloZenad Na dUKAZU........cooiiiiiiiiieceeee e e 101
9.1.1  Klinickd epidemiolOZie......ccooccurrireiiee et e s 104
9.1.2  Historie vzniku mediciny zaloZzené na dUkazu.........ccccoveeeeiciieeccciieee e 105
9.1.3  Hlavni kroky pfi uplatinovani mediciny zalozené na dikazu ..........c.cceeeeuveenneee. 106
9.1.4 Limitace pti aplikaci mediciny zaloZzené na dUKazu..........ccccevveeeeciveeeeeiveeeeenns 107
9.2  Validita, vyznamnost, PoOUZitelNOSt ........ccccuviiiiiei i 107
9.2.1  DiaBNOSTICKE tESTY ..vvvrerieeieiiiiiiiieeeie et e eeerrrree e e e e e e sessabreeeeeeeeeesennnes 108

1S 00 R W= Tol=Y o] 1= £ 0= o 1o 1Y U UURRRN 110

S I B o] oY -J s [0 7.4 FS U UUPRRN 113



10 POJMY K ZapPamatoVaANT ...ccocccuviieeieiec ettt ee e e e e e s ersbara e e e e e e e e senanes

Seznam poutzitych zkratek

Seznam obrazku a tabulek



uvoD
Milé studentky, mili studenti,

tato studijni opora vznikla pro vyuku epidemiologické metodologie, ktera je v soucasnosti

nezbytnou ¢asti oboru epidemiologie.
Epidemiologie je obor multidisciplinarni a zasahuje do ctyr oblasti.

e Epidemiologie infekénich nemoci — v oblasti infekénich onemocnéni se formovaly
zakladni principy oboru epidemiologie. | pres snizovani vyskytu ¢i potlaceni nékterych
infekci (napf. zaskrt, détska mozkova obrna, tetanus a dal$i) ma stdle diky nové se
objevujicim infekénim onemocnénim (syndrom ziskaného selhani imunity = AIDS,
lymeska borelidza, ptaci chtipka, pandemickd chfipka, tézky akutni respiracni syndrom
= SARS, blizkovychodni respiraéni syndrom = MERS, covid-19, opici neStovice apod.)
své nezastupitelné misto.

e Epidemiologie neinfekénich nemoci — srozvojem civilizace se do popredi zajmu
epidemiologie dostavaji prioritni nemoci hromadného vyskytu (kardiometabolicka
a nddorovd onemocnéni a v soucasném stoleti nemoci degenerativni, predevsim
neurodegenerace). Tyto choroby jsou v fadé zemi hlavni pFi¢inou nemocnosti
a umrtnosti a tim i hlavnim problémem pfi studiu zdravotniho stavu populace.

e Epidemiologie Zivotniho prostiedi (tzv. environmentalni epidemiologie) — se zabyva
studiem vlivu fyzikalnich, chemickych, biologickych a socialnich faktord Zivotniho
a pracovniho prostfedi na zdravi ¢lovéka.

e Epidemiologickd metodologie — je zakladem pro studium vlivu faktorl Zivotniho
prostredi, v€etné Zivotniho stylu, na zdravi ¢lovéka a je nezbytna pro praci Iékafskych
i nelékarskych zdravotnickych pracovnik(. Vétsina medicinského vyzkumu se orientuje
na biologickou podstatu nemoci, epidemiologie se soustfedi jak na biologické, tak

na socialni hledisko.

Ukolem epidemiologie je nahlizet na ¢lovéka, nemoc &i protektivni faktory jinak, neZ je tomu
v klinickych oborech. Epidemiologicky pohled je skupinovy, populaéni, zaméreny predevsim

na primarni prevenci.



Hlavni ukoly epidemiologie se daji formulovat v nékolika hlavnich bodech:

e mefit frekvenci nemoci,

e popisovat charakter vyskytu nemoci,

e vySetfovat epidemie nemoci,

e provadét surveillance u vybranych nemoci,
e zhodnotit pfesnost diagnostickych testd,

e urcit priciny vzniku nemoci,

e vyhodnotit efektivitu 1écby,

e urcit progndzu nemoci,

e navrhnout, ovéfit, pfipadné realizovat prevenci (zejména primarni).
Tyto principy jsou hlavni ndpini epidemiologickych studii.

Vyraz epidemiologie vznikl z feckého epi — nad, demos — lid a logos — nauka. Je to tedy nauka
o0 néfem, co napadad lidstvo. ProtoZe az do poloviny 20. stoleti byly i ve vyspélych zemich
v popredi lidské patologie pfevazné nemoci infekéni (a ve vétsiné rozvojovych zemi je tomu
tak i v soucasné dobé), vznikla epidemiologie zpocdtku jako véda o zdkonitostech vzniku

a Sireni infekénich nemoci.

Historie oboru sahd az do 5. stoleti pf. n. |., kdy se Hippocrates vénoval vlivu ro¢nich obdobi,
vétrll, prostfedi, vody a dalSich faktor(i. V 17. stoleti John Graunt poprvé kvantifikoval
charakter onemocnéni. Jeho pozndni hodnoty rutinné sbiranych udaji (tydenni hlaseni
0 narozeni a umrti v Londyné) tvori zdklad moderni epidemiologie. V 19. stoleti pak William
Farr, londynsky Iékaf odpovédny za |ékafskou statistiku, zavedl systém rutinniho zpracovani
poctu a pfric¢in smrti. Je autorem kohortové analyzy. Za dalSich 20 let pak John Snow, dalsi
londynsky l|ékaF, poprvé formuloval atestoval hypotézu o plvodu epidemie cholery
v Londyné. Tim, Ze osvétlil pfi¢inu — determinantu této epidemie, byl pravdépodobné prvni,

kdo spojil dohromady vSechny 3 komponenty definice oboru epidemiologie.

V Ceské republice (CR) se epidemiologie rozvijela jako samostatny lékafsky obor predevsim
v ndvaznosti na mikrobiologii a zpocéatku byla samozifejmé zamérfena predevSim na
problematiku prevence infekénich onemocnéni. Postupné se obor, podobné jako ve svété,
orientuje i na prevenci chronickych neinfekénich onemocnéni. Mezi vyznamné predstavitele

Ceské epidemiologie patfi predevsim prof. MUDr. Karel Raska, DrSc., doc. MUDr. Josef



Pecenka, CSc., prof. MUDr. Bohumil Tichaéek, DrSc., prof. MUDr. Jan Sejda, DrSc., MUDr.
Gustav Walter, MUDr. Vladimir Plesnik a v neposledni fadé prof. MUDr. Vladimir Janout, CSc.,
ktery se zaslouzil o zavedeni vyuky epidemiologické metodologie a rozvoj epidemiologie na

Lékarské fakulté Univerzity Palackého v Olomouci.

Soucasnd medicina je postavena na védeckych dikazech. Véda o aplikaci princip( populacnich
dikazl v péci o jednotlivého pacienta je oznacovana jako klinickd epidemiologie. Zatimco
epidemiologie, zvlasté jeji cast epidemiologickd metodologie uplatiovana ve vSech ostatnich
oblastech epidemiologie, se zabyva ucdinkem riznych podminek na zdravi populace, klinicka
epidemiologie aplikuje tyto zdvéry na péci o jednotlivého pacienta. Tyto dva pfistupy jsou

vzajemné Uzce propojeny.

Cilem této studijni opory je pochopit zdkladni principy epidemiologické metodologie, ziskat
pfehled o epidemiologickych studiich, poznat postupy védecké prace. Studijni opora je
voditkem posluchace béhem studia epidemiologické metodologie, kterda bude podrobné

probirdna ve vyuce. Po prostudovani textu budete znat:

e postaveni epidemiologie mezi ostatnimi obory,

e rozdéleni epidemiologickych studii a jejich vyuZziti v praxi,

e vyhody a nevyhody jednotlivych typl epidemiologickych studii,

e epidemiologické ukazatele a jejich vyuziti v praxi,

e vztah epidemiologické metodologie a mediciny zaloZzené na dikazu,
e sekvence postupt v epidemiologii,

e kritéria kauzalni zavislosti,

e interpretace vysledkd s ohledem na alternativni vysvétleni.

LITERATURA:

JANOUT, Vladimir. Zdklady epidemiologie. Olomouc: LF UP v Olomouci, 1995. ISBN 80-7067-442-3.
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1 UKAZATELE FREKVENCE

Simona Zatloukalovad

Po prostudovani kapitoly budete schopni:
e vyjmenovat a interpretovat jednotlivé ukazatele frekvence,
e definovat rozdily mezi ukazateli,

e vypocitat ukazatele z jednoduchych epidemiologickych dat.

Klicova slova: riziko, incidence, prevalence, mortalita, letalita

Ukazatele frekvence jsou indikatory, s jejichz pomoci popisujeme zdravotni stav populace.
Jeho hodnoceni je zakladnim uUkolem popisné epidemiologie — stanovuje se cetnost
(frekvence) vyskytu onemocnéni v populaci a jejich podskupindch a popisuje se dynamika
zmén této frekvence v Case a prostoru. Znalost zdravotniho stavu populace je klicova hned
z nékolika hledisek, napf. vytvari zaklad pro praktickd opatifeni, prevenci a edukaci
obyvatelstva, umoZnuje hodnotit trendy ve vyskytu onemocnéni a porovnavat populace nebo
jejich ¢asti mezi sebou, je podkladem pro planovani a fizeni ve zdravotni péci a ve smérovani

politiky statu v oblasti zdravi aj.

Vv €R bylo podle dat Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky (UZIS) v roce 2019 vice ne?

1 milion pacientti s onemocnénim diabetes mellitus (DM), celkem se jednd 0 521,2 tisic muZi

a 524,4 tisic Zen. Md-li priblizné 10 % ceské populace toto onemocnéni, je nutné jej vnimat

jako jednu z priorit zdravotnictvi a vymezit pro tyto pacienty dostatecny pocet liZek ve

zdravotnickych zarizenich, zajistit dostatek IéCiv pro jejich IéCbu, vymezit adekvatni financni

prostredky na péci atp.
V epidemiologii se vyuZivaji predevsim zdkladni ukazatele frekvence popisujici morbiditu
(nemocnost) a mortalitu (Umrtnost). NejdalezZitéjsim zdrojem vstupnich informaci pro analyzu
a vyhodnocovani zdravotniho stavu obyvatel v CR jsou databaze Ustavu zdravotnickych
informaci a statistiky, dale napf. databdze Narodniho onkologického registru (NOR), krajskych

hygienickych stanic (KHS), Statniho zdravotniho Ustavu (SZU), zdravotnich dstavd, krajd, mést,

obci ¢i udajl z hygienickych registrd apod.

Vyskyt onemocnéni Ize vyjadfit dvojim zplUsobem, a to absolutné a relativné. Absolutni
vyjadreni, tj. v poctech (count), uvadi hruby pocet nemocnych (pfipad(l), které odpovidaji

definici daného onemocnéni. Je vhodné pro poskytovatele zdravotnich sluzeb nebo pro
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