i

CESKE VYSOKE UCENI TECHNICKE V PRAZE

FAKULTA BIOMEDICINSKEHO INZENYRSTVI
Katedra biomedicinské techniky

Klinicko-ekonomické vyhodnoceni roboticky rizeného
ozarovaciho pristroje z pohledu zdravotnického

zarizeni pri 1é¢bé karcinomu prostaty
Clinical and economic evaluation of robotic

radiosurgery system for prostate cancer treatments

from the perspective of health care provider

Diplomova prace

Studijni program: Biomedicinska a klinicka technika
Studijni obor: Systémova integrace procesu ve zdravotnictvi
Autor diplomové prace: Bc. Denisa Hordkova

Vedouci diplomové prace: Ing. Gleb Donin

Kladno 2017



Ceské vysoké uceni technické v Praze, Fakulta biomedicinského inzenyrstvi

Katedra biomedicinské techniky Akademicky rok: 2016/2017

Zadani diplomové prace

Student: Bc. Denisa Horakova

Studijni obor: Systémova integrace procesu ve zdravotnictvi

Téma: Klinicko-ekonomické vyhodnoceni roboticky rizeného ozarovaciho
pristroje z pohledu zdravotnického zarizeni pri lécbé karcinomu
prostaty

Téma anglicky: Clinical and economic evaluation of robotic radiosurgery system for prostate

cancer treatments from the perspective of health care provider

Zasady pro vypracovani:

Cilem prace je klinicko-ekonomické vyhodnoceni vyuZiti roboticky fizeného ozafovaciho pfistroje pii léché
karcinomu prostaty z pohledu zdravotnického zarizeni. Na zakladé analyzy odbornych publikaci vydefinujte
kritéria klinické efektivity se zamérenim na vybranou diagnézu a nasledné vyhodnotte klinickou efektivitu
vybrané technologie. Na zakladé ziskanych idajui provedte porovnani s konvencné pouzivanou
radioterapeutickou lé¢bou pomoci metody multikriteridlniho rozhodovani. Vypracujte prehled odbornych
publikaci zabyvajicich se problematikou ekonomického hodnoceni technologie CyberKnife pfi léché
karcinomu prostaty v porovnani se zvolenym komparatorem. Dle existujicich standardl poestupu 1é¢by
vybrané diagnézy stanovte prubéh terapie a nékladové ohodnotte jednotlivé etapy dle vefejné dostupnych
ekonomickych daju pro vybranou technologii i komparator. Nasledné provedte analyzu nékladové efektivity
vybranych technologii z pohledu poskytovatele zdravotni péce a doplite ji senzitivni analyzou.

Seznam odborné literatury:

[1] Amin, N. P., Sher, D. J., & Konski, A. A., Systematic review of the cost effectiveness of radiation therapy for
prostate cancer from 2003 to 2013., Applied Health Economics and Health Policy, ro¢nik 12, ¢islo 4, 2014

[2] BRENT, Robert J., Cost-Benefit Analysis and Health Care Evaluations, ed. 1, Edward Elgar Publishing, 2004,
ISBN 1-84064-844-9

[3] Bijlani A, Aguzzi G, Schaal DW, Romanelli P., Stereotactic Radiosurgery and Stereotactic Body Radiation
Therapy Cost-Effectiveness Results, Frontiers in Oncology, rocnik 3, ¢islo 77, 2013

Vedouci: Ing. Gleb Donin
Zadéani platné do: 08.2018 /'*‘/\J
) \ (//\ LK
PER e R RS R BN e

vedouci katedry / pracovisté dékan

V Kladné dne 20.02.2017



PROHLASENI

Prohlasuji, ze jsem diplomovou praci s nazvem ,,Klinicko-ekonomické vyhodnoceni
roboticky fizeného ozafovaciho pfistroje z pohledu zdravotnického zatfizeni pti 1écbé
karcinomu prostaty” vypracovala samostatné¢ a pouzila k tomu uplny vycet citaci
pouzitych pramend, které uvadim v seznamu pfilozeném k diplomové praci.

Nemam zavazny divod proti uziti tohoto Skolniho dila ve smyslu § 60 Zakona

¢. 121/2000 Sb., o pravu autorském, o pravech souvisejicich s pravem autorskym
a 0 zmeéné nékterych zédkont (autorsky zdkon), ve znéni pozdéjsich predpist.

V Kladng 10.5. 2007 e e,

Bc. Denisa Horakova



PODEKOVANI

Rada bych podekovala zejména panu Ing. Doninovi za cas, ktery mi vénoval béhem
vypracovavani této prace. Také bych chtéla pode€kovat panu prof. Rosinovi
a prof. Navratilovi za poskytnuti odborné konzultace. Dalsi dik bych chtéla vénovat vSem
svym blizkym, kteti mé podporovali béhem celé doby studia.



ABSTRAKT

Klinicko-ekonomické vyhodnoceni roboticky Fizeného ozarovaciho pristroje
Z pohledu zdravotnického zarizeni pri 1é¢bé karcinomu prostaty

Cile studie: Hlavnim cilem této diplomové prace je porovnani nakladové efektivity
robotické stereotaktické radioterapie (CyberKnife) a konvenéné pouzivané radioterapie
s modulovanou intenzitou (IMRT) pfi 1écbé lokalizovaného karcinomu prostaty.
Metody: Pro stanoveni klinického efektu obou technologii byla zvolena metoda
multikriterialniho rozhodovani (AHP) a hodnoceni kvality zivota (QALY) véetné
jednocestné analyzy citlivosti. Naklady na 1é€bu byly odhadnuty na zdkladé vetejné
dostupnych zdroji z pohledu poskytovatele zdravotni péce pro tfi varianty
(optimistickou, realistickou a pesimistickou). Nakladova efektivita byla stanovena
pomoci analyzy nakladové efektivity a analyzy nékladu a uzitku.

Vysledky: Nakladova efektivita stanovena pomoci metody AHP byla 133 039 K¢/efekt
pro CyberKnife a 132 737 K¢/efekt pro IMRT v ramci realistické varianty. V tomto
ptipad¢ by CyberKnife mohl byt efektivnéjsi nez IMRT, pokud by jeho pofizovaci cena
byla mensi nez 149 mil. K¢. Vysledky analyzy nakladt a uzitku pro realistickou variantu
byly 8 052 KE/QALY pro CyberKnife a 5317 KE/QALY pro IMRT. Zde by mél
CyberKnife vétsi efektivitu v ptipad€, ze by jeho pofizovaci cena byla mensi nez
58 mil. K¢. Za predpokladu rovnosti klinického efektu obou pfistroji byl ve vsech
variantach nakladoveé efektivngjsi IMRT. V pfipadé nékladové efektivity vyjadiené
pomoci metody AHP byl efektivnéj$i CyberKnife pfi po€tu pacientli vy$§im nebo rovném
700. Nakladova efektivita stanovend pomoci QALY je pfi kazdém zkoumaném poctu
ozatenych pacientii vyssi u IMRT.

Zavér: Dle klinického efektu stanoveného metodou AHP je nakladova efektivita 1écby
ptistrojem CyberKnife oproti IMRT vyssi v optimistické a pesimistické varianté. Na
zaklad¢ klinické efektivity stanovené pomoci QALY je ve vSech variantach ndkladové
efektivnéjsi 1écba pomoci IMRT. Vysledky této diplomové prace ukazuji, ze hodnoceni
Klinicko-ekonomické efektivity je dulezitym nastrojem pii rozhodovani o nakupu
radioterapeutickych technologii.

Klicova slova

Analyza nakladové efektivity, radioterapie, cyberknife, stereotaktickd radioterapie,
radioterapie s modulovanou intenzitou, karcinom prostaty



ABSTRACT

Clinical and economic evaluation of robotic radiosurgery system for prostate cancer
treatments from the perspective of health care provider

Purpose: The purpose of this study is to compare the clinical and economic evaluation
of robotic stereotactic body radiation therapy (CyberKnife) and conventional intensity-
modulated radiation therapy (IMRT) for treatment of localized prostate cancer.
Methods: Multicriterial decision making (analytic hierarchic process) and quality of life
evaluation (QALY) were used to determine clinical effect of both interventions.
The estimation of three variants of the cost was obtained from publicly available
secondary sources. The cost effectiveness analysis was conducted from health care
provider perspective for three variants (optimistic, realistic, pessimistic). One-way
sensitivity analyses were performed.

Results: The cost-effectiveness determined by analytic hierarchic process was
133 039 K¢/effect for CyberKnife and 132 737 Ké/effect for IMRT for realistic variant.
If we want to achieve the same cost-effectiveness of CyberKnife and IMRT, purchase
price of CyberKnife would have to be less than 149 mil. K¢&. The cost-effectiveness
determined by cost utility analysis was 8052 K¢/QALY for CyberKnife
and 5 317 K¢/QALY for IMRT. If we want to achieve the same cost-effectiveness
of CyberKnife and IMRT, purchase price of CyberKnife would have to be less than
58 mil. K¢&. The sensitivity analysis revealed that equality of CyberKnife and IMRT
clinical effects shows IMRT was more cost effective than CyberKnife. The cost-
effectiveness determined by analytic hierarchic process was higher for CyberKbnife, if the
number of treated patients is higher than 700 per year. The cost-effectiveness determined
by QALY was higher for IMRT in all cases.

Conclusions: Based on clinical effect determined by analytic hierarchic process,
CyberKnife was more cost-effective than IMRT in optimistic and pessimistic variant.
Based on clinical effect determined by cost utility analysis, IMRT was more cost-
effective than CyberKnife in all variants. The results of this thesis shows the key role
of using cost-effectiveness analyses in radiotherapeutic technologies purchasing
decisions.

Keywords

Cost-effectiveness analysis, radiotherapy, cyberknife, stereotactic body radiotherapy,
intensity-modulated therapy, prostate cancer.
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Seznam zkratek

Zkratka Vyznam

ADT Androgen-deprivaéni terapie

AHP Analyticky hierarchicky proces

ASTRO American Socitety for Radiation Oncology
CEA Analyza nakladové efektivity

CK CyberKnife, kyberneticky ntz

CT Vypocetni tomografie/tomograf

CTCAE Common Terminology Criteria for Adverse Events
CUA Analyza naklada a uzitku

CNB Ceskd narodni banka

EBM Evidence Based Medicine — medicina zalozena na dukazech
Gl Gastrointestinalni

GS Gleasonovo skore

GU Genitourinarni

HV Hodinovy vydélek

IGRT Radioterapie fizena obrazem

IMRT Radioterapie s modulovanou intenzitou

ISPV Informacni systém o primérnych vydélcich
MR Magnetické rezonance

NCCN National Comprehensive Cancer Network

PSA Prostaticky specificky antigen

Q3 Horni kvartil

QALY Quality Adjusted Life Years

RTOG Radiation Therapy Oncology Group

SBRT Stereotakticka radioterapie

TNM The Classification of Malignant Tumours
TRUS Transrektalni ultrasonografie

UzIS Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR
VMAT Objemové modulovana obloukova terapie
WHO Svétova zdravotnicka organizace



1 Uvod

Dnesni doba je charakteristicka rychlym rozvojem novych technologii a metod nejen
Vv oblasti mediciny a zdravotnictvi. VSe urychlil rozvoj vykonné vypocetni technologie,
ktera je nenahraditelna a prakticky vSudyptitomna. Tento rozvoj je finanéné narocny
nejen pro vyrobcee, ale také pro spotiebitele, v nasem ptipad¢ zdravotnicka zatizeni, ktera
chtéji 1éCit dle postupti lege artis. Vetejné zdroje ale nejsou nevycerpatelné. Proto je tfeba
¢im dal vice hledét nejen na klinickou c¢innost, ale i na nakladovou efektivitu 1écby.
Ukolem kazdého zdravotnického zaiizeni je tedy 18¢it s co nejlepsimi klinickymi
vysledky za co nejnizsi cenu.

Hlavnim cilem této diplomové prace je klinicko-ekonomické vyhodnoceni roboticky
fizeného ozafovaciho piistroje, konkrétné technologie CyberKnife a jeho srovnani
s konvenéné pouzivanym ozafovacim pristrojem. Jako komparator byla vybrana
radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT). Cela prace je zaméfena na lécbu
karcinomu prostaty. Dil¢imi cili, jejichZ splnéni je nezbytné pro klinicko-ekonomické
vyhodnoceni 1é¢by, jsou: stanoveni vhodnych klinickych kritérii a jejich kvantifikace,
stanoveni velikosti klinického efektu pomoci metody multikriterialntho hodnoceni
a QALY, definovani postupu 1écby, stanoveni a vycisleni ndkladd na 1é€bu jednoho
pacienta z perspektivy ceského poskytovatele zdravotnickych sluzeb a vytvoreni
prehledu publikaci porovnavajicich néklady na 1écbu ptistrojem CyberKnife a IMRT.
Zavérem prace je klinicko-ekonomické vyhodnoceni 1é¢by doplnéno stanovenim hranic
efektivity dle vyse pofizovaci ceny technologie CyberKnife a poté vypracovani citlivostni
analyzy zamétujici se na Vvliv klinického efektu a poctu ozafenych pacientd na vyslednou
nakladovou efektivitu.
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2  Prehled soucasného stavu problematiky

2.1 Karcinom prostaty

Mechanismus vzniku karcinomu prostaty neni znamy. Znamé jsou pouze rizikové
faktory, mezi které patii naptiklad dédi¢nost nebo strava bohatd na lipidy. Vznik
a pocateéni priibéh karcinomu byva velmi ¢asto asymptomaticky. Casem se mohou
objevovat potize se ztizenym mocenim. Dal$i moznosti mtize byt utlacovani mocového
méchyie, a naopak vznik problémua S castym nucenim k moceni, neboli syndrom
iritovaného mocového méchyie. Ve vazngjsich piipadech miize dochazet k hematurii,
hemospermatu nebo erektilni dysfunkci [1, 2]. Obecné symptomy mohou byt unava,
nechutenstvi, hubnuti, pfitomnost kostnich metastaz, zlomeniny, chudokrevnost atd. [2].

V 95% pftipadd karcinomu prostaty se jednd o adenokarcinom vychdazejici
Z luminarnich bun¢k prostatickych acind. Dalsi formy karcinomu prostaty jsou nadory
z endokrinnich bun¢k, mezenchymové nadory nebo lymfomy, jejichz vyskyt je spise
vzacny [2]. Nadory jsou rozliSovany dle stupné diferenciace, a to dle Gleasonova skore
(GS), které¢ rozdéluje nadory do ctyi skupin. Po zjisténi dvou nejcastéjSich stupni
diferenciace nddorovych bunék je vysledné Gleasonovo skére dano souctem skore téchto
bunék. Vysledné skore u jednoho pacienta se mize pohybovat od 2 do 10 [2].
Adenokarcinomy prostaty jsou dale klasifikovany dle metodiky TNM, tedy dle mista
zasazeni karcinomu prostaty piipadné metastaz karcinomu prostaty [3].

Hlavnimi rizikovymi faktory vzniku karcinomu prostaty jsou vysokd koncentrace
sérového testosteronu a nizka koncentrace sérového proteinu, ktery vaze testosteron,
konkrétné¢ sex hormone-binding protein. Bylo prokdzano, ze hormony maji
nezpochybnitelny vliv na vznik tohoto typu nadoru. Dalsi rizikovy faktor, ktery byl jiz
zminovan vyse, je strava s vysokym obsahem tuku. Pravdépodobnost vzniku nadoru roste
napiiklad u konzumace ¢ervené¢ho masa, potravou s nizkym obsahem vlakniny, selenu
nebo karotenu obsazeného v rajcatech. Vyznamnym rizikovym faktorem je také
dédi¢nost. Pokud se u ptfimych ptfibuznych objevi tento druh karcinomu, zvySuje se
pravdépodobnost vzniku karcinomu prostaty pfiblizné¢ dvakrat. Pokud by v piimé linii
byly zndmy dva pfipady, riziko se zvySuje pct krat a u tfech ptibuznych jedenactkrat.
Dokonce byl nalezen gen HPC1 na prvnim chromozomu, ktery je odpovédny za vznik
karcinomu prostaty v rodin¢ v nizkém véku. Mezi dalsi davody vzniku se fadi chronické
zanéty, neni ale jasné, zda za to mize infekcni agens nebo zanétlivé procesy. DalSimi
moznostmi je poté vazektomie, koufeni nebo vystaveni se u¢inkiim kadmia [4].
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Diagnostika tohoto onemocnéni probihd nejCastéji uréenim hladiny prostatického
specifického antigenu PSA v krvi. PSA ale neni idealni marker, jeho zvySena hodnota
jesté nemusi ukazovat na karcinom prostaty, i pies to je ale vySetfovan. Hodnota PSA
se u zdravych muzii pohybuje do 4 ng/ml. ZvysSeni hladiny PSA o 0,75 ng/ml za rok jiz
ukazuje na mozny rozvoj karcinomu prostaty. Jsou ale zaznamenany i piipady, kdy mél
pacient s karcinomem prostaty hodnotu PSA nizkou.

Potvrzeni onemocnéni karcinomu prostaty se provadi histologicky biopsii prostaty,
kterd je odebrana pomoci transrektalni ultrasonografie (TRUS). Pocet odebiranych
vzorkl je individudlni. Doporucuje se osm az ¢trnact nebo vice. Stddium onemocnéni se
stanovuje dalSim vySetfenim jako scintigrafie skeletu, RTG plic, CT panve, ultrazvukem
nebo magnetickou rezonanci [1, 2, 4].

Karcinom prostaty se rozdéluje do ¢tyt stadii (I-IV). Prvni stddium je u starSich muza
pouze pozorovano (aktivni surveillance), u mladsich se 1€¢i radikalni prostatektomii nebo
zevni radioterapii. Stejny typ 1€cby se uplatiuje i u II. stadia. V ptipadé III. stadia se
provadi radioterapie spoleéné s hormonalni 1é¢bou. U stadia IV. se provadi naptiklad
hormonalni manipulace spolu s radioterapii. Kritické organy, které mohou byt
radioterapii zasazeny jsou zejména rectum, mo¢ovy méchyt nebo femur [1].

Nezéadouci ucinky plynouci =z radioterapie karcinomu prostaty jsou akutni
gastrointestindlni toxicita, projevujici se zanétem tenkého stfeva, zdnétem konecniku
S bolestivym nucenim na stolici, prijmy nebo vylu¢ovani stolice s krvi. DalSim typem
nezadoucich u¢inkti mize byt genitourindrni toxicita. Ta se projevuje akutnim zédnétem
mocovych cest, dysurii nebo opakovanou evakuaci malého mnozstvi moci v kratkych
casovych intervalech. Radioterapie také mizZe poskozovat kozni epitel. Mlze vznikat
cervené zbarveni kiiZze nebo epilace. Chronické nezaddouci ucinky, toxicity, se projevuji
naptiklad jako chronicky zanét rekta nebo moc€ovych cest, patologické zizeni mocové
trubice nebo fibrotizace mocového méchyte. Akutni nezadouci ucinky mizi ptiblizné do
ttech meésicli od ozafeni. Chronické komplikace se zacinaji objevovat asi po tiech
mésicich po poslednim ozéfeni. NeZadouci ucinky se hodnoti dle dotaznikd, které jsou
predkladany pacientovi. Nejcastéjsi dotazniky jsou RTOG (z angl. Radiation Therapy
Oncology Group) nebo CTCAE (Common Terminology Criteria for Adverse Events).
Dle RTOG se nezadouci uc€inky radioterapie déli do 4 stupiiti a také dle zasazené tkané
a organu [4].

Podle dostupnych informaci z webového portalu www.svod.cz je incidence
karcinomu prostaty v Ceské republice v porovnani se subkontinenty svéta v piepoétu
na 100 000 osob rovna 113,1. Nejvétsi incidence je v zapadni Evropé a to konkrétné
182,8 [5]. Nejvyssi vyskyt karcinomu prostaty je pozorovan u Afroameri¢ant
a v socioekonomicky vyspélych zemich. NejniZsi incidence je poté u Asiati. Prudkeé
zvySeni incidence nadoru prostaty je zptisobeno hlavné zavedenim pravidelnych
preventivnich vySetieni prostatického specifického antigenu [2].
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Potet pfipadii na 100 000 osob [-]

V porovnani s evropskymi zemémi je Ceska republika podle informaci www.svod.cz
na 18. misté¢ v Cetnosti incidence karcinomu prostaty. Na prvnim misté je Francie
s incidenci 218,4 na 100 000 osob [6]. Incidence karcinomu prostaty v Ceské republice

byla podle Svétové zdravotnické organizace WHO v roce 2012 ze vSech nadort nejvyssi
(Tabulka 1).

Tabulka 1: Incidence nejéast&jsich nadorti v CR za rok 2012 dle informaci WHO [7]

Nador Pocet pripadi [-]
Karcinom prostaty 6848
Karcinom tlustého stfeva 4978
Karcinom plic 4624
Karcinom ledvin 2116
Karcinom mocového méchyte 1774
Melanom 1146
Karcinom pankreatu 1086

Dle informaci z portalu www.svod.cz ma incidence karcinomu prostaty v Ceské
republice od roku 1977 do roku 2014 rostouci trend. Zatimco v roce 1977 byla incidence
v piepoctu na 100 000 osob 22,51, v roce 2014 byla jiz 127,37. Mortalita byla v roce 1977
5,25 a v roce 2014 byla 32,75 na 100 000 osob [8] (Obrizek 1). Karcinom prostaty v CR
se vyskytuje u mtzu asi od 44 let véku, nejvyssi incidence je v 80-84 letech. [9]

Casovy vyvoj incidence a mortality karcinomu prostaty v CR
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Obrazek 1: Incidence a mortalita karcinomu prostaty v CR [8]
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2.2 Technologie CyberKnife

CyberKnife (kyberneticky n0z) je neinvazivni roboticky stereotakticky
radioterapeuticky systém (Stereotactic Body Radiation Therapy, SBRT), ktery je
primarné urcen k 1écbé nadorovych onemocnéni vyskytujicich se v jakychkoli ¢astech
lidského téla. Nejcastéji v oblasti hlavy, michy, plic, prostaty, jater nebo slinivky bfisni.
Lécba spociva ve velmi presném zacileni davky radia¢niho zafeni ptimo do mista tumoru.
Minimalni plisobeni radiace na zdravé tkané v blizkém okoli poté ptiznivé ovliviiuje
nasledné hojivé procesy. Metoda je bezbolestna a neni tieba uziti anestetika.

Vyhodou u technologie CyberKnife je, ze ozafované ¢asti téla neni nutné sloZité
fixovat do specialnich ramd, které se pouZzivaji naptiklad pfi ozafovani gama nozem. Ani
neni potieba zadrZzovat dech béhem ozafovani. Pacient se tak citi mnohem pohodInéji
anehrozi mu velké zdravotni komplikace. Jednou z hlavnich nevyhod vyplyvajici
z vysoké presnosti tohoto systému je doba ozafovani jednoho pacienta, ktera je ptiblizné
30 — 120 minut.

Kyberneticky ntz vyuzivd specidlni software, ktery pomoci kamer, detektorti
a markert kontinualn€ sleduje pohyby pacienta v case. CoZz je vyhodné hlavné
pfi zohlednovani dychacich pohybii, kontrakci myokardu, pohybu stiev ¢i mocové
trubice. Davka radiacniho zéfeni je tak sméfovana do nadoru s velmi vysokou presnosti

[10].

Pomoci robotického ramene/ruky, kterd vykonava transla¢ni 1 rotacni pohyby a lizka
S polohovacim systémem, je pfizpisobovan uhel plisobeni radia¢niho zéfeni. Diky
robotické ruce, navic neni nutné vyrazné pohybovat s pacientem.

Detektory, umisténé pod polohovacim liZzkem, kontinualné mapuji polohu pacienta
a nadoru, kterou porovnavaji s pozici pifedchozi. Polohu pacienta je nutné stanovovat
pomoci chirurgicky umisténych internich markeri v téle pacienta a externich markeri
emitujicich svétlo, které jsou umistény na kizi pacienta. Systém rozpoznava, jak se meéni
pozice externich vici pfisluSnym internim markerim. Na zdklad¢ téchto informaci je
nador ozatfovan s presnosti na 0,5 mm. Tento systém synchronizace je vyuzivan primarné
k 1écbé tumort, které jsou v neustalém pohybu, jako naptiklad tumorti na plicich, srdci ¢i
prostaté.

Kyberneticky niiz vyuziva linedrni urychlova¢ Linac, ktery je pfipojen piimo
k robotickému rameni pfistroje a vysila rentgenové zatfeni o energii 6 MeV. Kolimator
vytvaii paprsek cirkularniho tvaru o pruméru od 0,4 do 0,7 mm. Po lokalizaci loziska
urychlovac vysle paprsek rentgenového zareni do mista uréeni. Kazdy paprsek je cileny
nezéavisle. Pokud se objekt hybe, pfistroj to detekuje a provede korekci. Paprsek je
pak posilan stale do aktualni polohy tumoru [11].
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Systém CyberKnife Robotic Radiosurgery vznikl v srpnu roku 2001. Vyrobcem je
firma Accuray Incorporated z USA [12]. Prvni a zatim jediny kyberneticky ntiz v Ceské
republice je ve Fakultni nemocnici Ostrava. Provoz byl zahéjen v srpnu roku 2010 [13].
Dle tiskové zpravy FN Ostrava zde bylo v roce 2013 ozéieno nejvice pacientl 1écenych
CyberKnifem s extrakranialnimi nadory na svété [14].

Ze vsech CyberKnifem ozafenych pacientl je ve FN Ostrava asi tfetina postizena
karcinomem prostaty [15]. Navic hned po dvou letech od zahajeni 1é¢by CyberKnifem
se ve FN Ostrava léc¢ilo nejvice pacientd s karcinomem prostaty v Evropé. Na tfetim
misté v 1é¢be karcinomu prostaty poté byla FN Ostrava ve svétovém méfitku [16].
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2.3 Technologie IMRT

Radioterapie s modulovanou intenzitou IMRT (zangl. Intensity Modulated
Radiation Therapy) je extrakranidlni ozafovaci technika, jejiz principem je piesné
zacileni davky radiacniho zafeni do mista tumoru. Diky této technologii dochazi
k prudkému poklesu davky zafeni a tim minimalnimu poSkozeni okolni zdravé tkané,
nejvetsi intenzita zafeni je poté pohlcovana nadorem. Tato technologie je pouzivana pii
1é¢b¢ nejriznéjsich naddort. Naptiklad nadord centralni nervové soustavy, hlavy, krku,
prsu, gastrointestinalniho traktu, prostaty a dalSich.

Ozafovace vyuzivajici technologii IMRT jsou sestaveny ze stovek lamelovych
koliméatorii, které maji za ukol cilit paprsky radiaéniho zafeni rlizné intenzity piimo
do mista nadoru [17, 18]. Systém tedy pti 1é¢bé vyuziva kontrolované kolisani intenzity
zateni. To vSe je zajisténo pohybem kolimatoru. Pfed samotnou lécbou je tieba fadné
naplanovat rozlozeni intenzity zatfeni v misté ureni. To urcuje zkuSeny lékar ¢i fyzik
pomoci specialniho softwaru. Nepravidelny tvar nadoru je timto systémem zacilen
VvV celém svém objemu. Pfi terapii je nutnd fixace Ci stabilizace pacienta, ktera zajisti
pfesné zacileni davky zafeni do mista nddoru. V pribéhu 1écby muze dochazet
k anatomickym zménam pacienta, ty vedou k nepiesnostem pfi ozafovani a pied kazdym
zafenim je nutna verifikace [4, 19]. Prvni pacient podstoupil IMRT v roce 1994. Prvni
myslenky a teorie na sestrojeni tohoto radioterapeutického piistroje vznikly jiz v roce
1982 [20].

V modernich verzich IMRT se pouzivé jiz zminované inverzni planovani, kdy jsou
primarné definovany parametry potiebné k efektivni distribuci zéfeni. Je popisovan
cilovy objem a poloha nadoru nebo poloha kritickych organii. Jednotlivym strukturam
ozafované tkan¢ jsou poté pfifazovany priority, na zakladé kterych se stanovi vysledna
optimalizovana intenzita svazku, ktera by méla byt v misté nadoru pohlcena [1].

Pacient miize byt ozafovan statickymi poli z vice uhlt nebo miize dochazet k rotaci
hlavice, piipadné ke zméné polohy stolu s pacientem [4]. V Ceské republice se dnes tato
konvenéné pouzivana technologie poprvé nainstalovala na Klinice onkologie
a radioterapie v Hradci Kralové v roce 2003 [19].

16



2.4 Klinicka a nakladova efektivita CyberKnife a IMRT

Radioterapie jako primarni alternativa 1écby karcinomu prostaty zaznamenala
za posledni dvé desetileti prudky vzestup. Novymi trendy v externi radioterapii jsou
protonova lécba a stereotakticka radioterapie. Standardni radioterapeutickou 1écbou je
vV dnesni dobé radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT). Stereotakticka
radioterapie, kterd vyuzivd hypofrakcionaci ale pfina$i vyhody oproti konvenéni
frakcionaci IMRT. Piikladem technologie vyuzivajici extrémni formu hypofrakcionace
je technologie CyberKnife. Tato technologie je vice citliva na zaméfeni zafeni a dodava
také vétsi davky zatfeni do naddorové tkan€ pouze ve Ctyfech az péti frakeich. To se jevi
jako velka vyhoda oproti bézné metodé IMRT, kterd vyuziva ptiblizné 40 frakci menSich
davek zafeni. Mnoho studii totiz uvadi, ze karcinom prostaty je senzitivnéj$i na vyssi
davky radia¢niho zateni. Dal$i nespornou vyhodou je také mensi ¢asova narocnost 1é¢by
pro samotné pacienty, ale i pro oSetfujici personal. A ztoho plynouci potencidlni
snizovani naklada na 1é¢bu [21]. Americka spole¢nost pro radia¢ni onkologii (ASTRO)
zahrnula metodu SBRT jako vhodnou alternativu pro pacienty s nizkym az stiednim
rizikem karcinomem prostaty [22].

Publikované studie zabyvajici se stereotaktickou radioterapii jsou hlavné klinické
studie lall faze nebo retrospektivni studie. Ty ukazuji na snizovani toxicity oproti
konvenéné pouzivanym metodam [21]. Nejvétsi publikovana studie je od Kinga [23],
ktera zkouma biochemickou progresi onemocnéni u 1100 pacientd 1é¢enych systémem
CyberKnife. Naproti tomu Dearnaley vytvofil rozsahlou randomizovanou kontrolovanou
studii na vyzkum klinickych efektt lécby IMRT [24]. Studie, hodnotici klinickou
ucinnost 1é€by pfistrojem CyberKnife v porovnani s IMRT, jsou podrobn& popsany
Vv kapitole reSerse klinickych vystupti.

V soucasné dobé probihaji klinické studie zkoumajici efekty 1é¢by karcinomu
prostaty technologii CyberKnife. Naptiklad studie ¢. NCT01045148, NCT02070952,
NCT02016248, NCT00643994, NCT02225262.

Na zaklad¢ publikovanych studii, které byly nalezeny pomoci systematické reserse
bylo identifikovano 7 studii, které porovnavaly radioterapii s modulovanou intenzitou
(IMRT) a stereotaktickou radioterapii (SBRT) z hlediska nakladi na 1é¢bu jednoho
pacienta. Ve vSech piipadech se analyzovala metoda SBRT obecné, tedy nebylo
rozliSovano, zda se jedna o technologii CyberKnife. Nicmén¢ dle téchto studii je zietelné,
ze metoda SBRT je méné nakladna a pfinasi vétsi nebo srovnatelny uzitek jako metoda
IMRT.
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Dle Avkshtola [25] je metoda CyberKnife méné nakladna pravdépodobné proto, ze
vyuziva hypofrakcionaci. Kalkulaéni modely, se kterymi bylo v této studii pracovano
ukazuji, Ze néklady na poftizeni ptistrojové techniky jsou prevySeny mzdovymi naklady.
Pramérna cena za 1é¢bu pacienta z pohledu platce zdravotni péce se u SBRT pohybuje
mezi $19 275 a $24 873 a u IMRT je $29 356.

Parthan [26] ve své studii uvadi, Ze SBRT je vaci IMRT i protonové 16¢bé méné
nakladna a piinasi vice QALY. Z pohledu platce byly naklady na SBRT $24 873,
pro IMRT $33 068 a pro zajimavost protonova terapie vySla na $69 412. Metoda SBRT
ptinesla celkové QALY 8,11, metoda IMRT 8,05 a protonova terapie 8,06. Z pohledu
celospolecenského, tedy socialni perspektivy, vysla lécba pacienta metodou SBRT
na $25 097, metodou IMRT $35 088 a protonovou terapii $74 657.

Hodges [27] ve své praci porovnaval opét metodu IMRT a SBRT u pacientd s nizkym
az stfednim rizikem. Pomoci simulace Monte Carlo byly vypocéteny naklady na lécbu
z pohledu platce zdravotni péce. Pro metodu SBRT byly naklady vyc¢isleny na $22 152
apro IMRT $35431. QALY, které piinesla 1écba SBRT a IMRT bylo stejné,
a to konkrétné 7,9 let. Konkrétni nakladové polozky dle Hodgese vyplyvaji z hlavnich
procest, které jsou konzultace, simulace, planovéani 1écby, tvorba ozatovaciho planu
a samotna terapie. Rozdil mezi IMRT a SBRT je v poctu kontrol. U metody IMRT
se uvadi 8 kontrol au SBRT pouze jedna. Dalsim rozdilem je pocet frakci zateni. U IMRT
jeto44 au SBRT 5 frakei.

Yu [28] pouzil data zinformaéniho systému Medicare a z perspektivy platce
zdravotni péce vypocital primérné naklady na lécbu pomoci SBRT na $13 645
anaIMRT $21 023. Navic uvadi, Ze pacienti 1é¢eni metodou SBRT vykazuji oproti
pacientiim lé¢enych metodou IMRT lepsi vysledky ve vyskytu genito-urinarni toxicity.

Sher [29] ve své studii porovnava naklady na IMRT a robotickou SBRT
(CyberKnife) z pohledu platce zdravotni péce. Data ptevzal ze systému Medicare. QALY
bylo stanoveno vytvofenim markovovych modeld. Lécba piistrojem CyberKnife dle
studie vychazina $19 275,41 a IMRT na $27 564,21. Dle analyzy nakladut a uzitku uvadi,
ze CyberKnife pfinasi 9,93 QALY za $25 561 a IMRT 9,96 QALY za $34 127. Konkrétni
nakladové polozky, které tato studie uvadi jsou pro IMRT: vySetieni pacienta, simulace,
vySetieni na vypocetni tomografii, pldnovani 1é¢by a vypocty, simulace ozatovaciho
planu, samotna terapie, tydenni kontroly dal§i specidlni procedury a vySetieni.
Pro robotickou SBRT je schéma ndkladovych polozek stejné. Pouze se 1isi pocet frakci.
U IMRT je to konkrétné 42 frakci au SBRT 5. Dalsi odlisnost je v poctu kontrol, u IMRT
chodi pacient na kontrolu kazdy tyden terapie, konkrétné€ 8x a u SBRT je to pouze jednou.

Laviana [30] uvadi naklady na 1é¢bu z pohledu poskytovatele zdravotni péce, které
vypoéitala podle procesnich map. Pro metodu SBRT to je $11 665 a pro IMRT $23 565.

Halpern [31] na zéaklad¢ dat ze systému Medicare uvadi, Zze z perspektivy platce
zdravotni péce je medidn nakladi na 1é¢bu SBRT $27 145 a IMRT $37 090.
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Vsechny studie analyzujici nakladovou efektivitu 1écby IMRT a CyberKnife
vyuzivaly k vyjadfeni klinického efektu jednotku QALY. Zadna studie klinickou
ucinnost nehodnotila pomoci multikriteridlniho rozhodovéni. K vyjadfeni néakladt
nalécbu pacienta poté byla pouzivana perspektiva platce zdravotni péce, nikoli
poskytovatele.

Byly nalezeny nékteré zahrani¢ni odborné studie, které se zabyvaji stanovenim
nakladli na 1é¢bu pacienta s karcinomem prostaty technologii CyberKnife a IMRT
Z pohledu poskytovatele zdravotni péce.

Prvni studie hodnotici nédklady na 1écbu ptistrojem CyberKnife a IMRT byla italska
studie. Zde byly vy¢isleny naklady na Iébu témito pfistroji obecné. Pro karcinom varlat,
prostaty, pankreatu a plic. V této studii predpokladali Zivotnost ozafovace 10 let a 500
pacientt rocné€ pro CyberKnife a pro standardni linearni urychlova¢ vyuZivajici IMRT
také 10 let a 400 pacientl rocné. Naklady na 1écbu z pohledu poskytovatele byly
stanoveny na € 4 099,81 pro CyberKnife a € 3 318,41 pro IMRT [32].

Spanélskd studie také hodnotila 1é¢bu CyberKnifem obecnd. Z pohledu
poskytovatele zdravotni péce a pii 600 pacientech ro¢né byla cena na jednoho pacienta
vycislena na € 5 321 [33].

Dalsi Spanélska studie hodnotila néklady na 1é¢bu karcinomu prostaty technologii
IMRT z pohledu poskytovatele zdravotni péce. Pro 310 pacientl a zivotnosti ozafovace
10 let byly naklady na 1é¢bu jednoho pacienta vycisleny na € 3911,91 [34].

Ceské odborné studie zabyvajici se néaklady na 1é¢bu karcinomu prostaty technologii
CyberKnife nebyly nalezeny. Byla nalezena studie zabyvajici se pouze klinickymi
vystupy 1é¢by karcinomu prostaty ptistrojem CyberKnife. Tato stude byla provedena
ve Fakultni nemocnici Ostrava mezi lety 2010-2012. Celkem 261 pacientd s nizkym az
sttednim rizikem onemocnéni podstoupilo kurativni lé€bu CyberKnifem. Vysledkem této
studie bylo procento pieziti po 1é¢b€, progrese onemocnéni, akutni i chronicka urologicka
a gastrointestinalni toxicita. Zavérem této studie bylo konstatovani, ze stereotakticka
radiotereapie je uc¢innou 1é¢ebnou modalitou pro 1é¢bu karcinomu prostaty [35].
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3 Metody

3.1 ReSerse klinickych vystupi

V ramci diplomové prace byla provedena systematickd reSerSe zabyvajici
se problematikou hodnoceni klinickych efektii pti 1écbé karcinomu prostaty technologii
CyberKnife (stereotaktické radioterapeutické metody) a IMRT. Reserse byla provedena
pomoci metodiky PRISMA, ktera popisuje postup provadéni systematické reserse.

Systematicka resSerSe byla provedena v bfeznu 2017. Pro vyhleddvani odbornych
studii byly pouzity databaze ScienceDirect (Elsevier), PubMed, Web of Science
a SpringerLink. Do systematické reserSe byly zafazeny pouze takové studie, které byly
publikovany v letech 2010-2017 a byly v anglickém jazyce. Pouzita klicova slova byla:
((sbrt) or (stereotactic radio*)) and (prostate cancer) and IMRT. Postup provedeni
systematické reSerse je zobrazen schematicky (Obrazek 2).

Kritéria, na zaklad¢ kterych, byly studie zafazovany do analyzy odbornych ¢lank:

- Studie se zabyvala srovnanim technologie CyberKnife a IMRT
- Vybrané studie nemusely byt randomizované a kontrolované
- Lécba byla zamé&fena na lokalizovany karcinom prostaty
- Studie srovnavaly alespoii jeden z klinickych vystupi:
o Gastro-intestinalni toxicitu (pocet hodnocenych stupni neZzadoucich ucinka
dle RTOG je >2),
o Genito-urinarni toxicitu (poc¢et hodnocenych stupiit nezadoucich u¢inku dle
RTOG je >2),
o Erektilni dysfunkci, nebo
Biochemickou progresi onemocnéni pro obdobi alespon 1 rok po 1é¢bé

Nalezené studie ze systematické reSerSe byly v praktické ¢asti vyuzity jako zdroje
informaci pro kvantifikaci klinickych kritérii a pro nasledné vyjadieni klinické efektivity.
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Kritéria, na zéklad¢ kterych, byly studie vyfazovany z analyzy odbornych ¢lank:

Lécba jiného nez lokalizovaného karcinomu prostaty

Skutecnost, ze pacient podstoupil jiny druh terapie pfed samotnou léCbou
technologii CyberKnife, s vyjimkou hormonalni terapie ADT

Pouziti jiného druhu stereotaktického radioterapeutického pfistroje, nez je
ptistroj CyberKnife

Neuvedeni konkrétniho druhu stereotaktického radioterapeutického pfistroje
Nebylo pfitomno srovnani s technologii IMRT

Studie nebyla v anglickém jazyce

Ve studii bylo pouze dozimetrické¢, demografické nebo radiobiologické
hodnoceni 1é€by

Studie pojednavala pouze o validaci postupu 1é¢by nebo o technickém hodnoceni
ozatovacich pfistrojil

Jednalo se pouze o samotny abstrakt, poster, knihu nebo recenzi odborného
¢lanku

Kritéria pro vyrazeni studie:
- studie na zviratech
- studie nehodnoti SBRT/IMRT
- |é¢ba jiného nez lokalizovaného
karcinomu prostaty
- SBRT/IMRT neni primarni léba s
vyjimkou ADT
y - pouze dozimetrické hodnoceni
- pouze demografické hodnoceni
- pouze validace postupu lécby

Primarni vyhledavani v databazich

- pouze radiobiologické hodnoceni

Kritéria pro vyrazeni studie:
- studie neobsahuji porovnani
SBRT a IMRT
- studie neobsahuji hodnoceni
klinickych vystup(

- studie neni v anglickém jazyce
- pouze abstrakt
- pouze nakladova analyza
- pouze popis SBRT/IMRT techniky a
postupu lééby
- duplicity

Analyza nazvi a abstraktt

- vyfazeni posterd/knih/recenzi

Analyza metod a celého textu
studie

Studie zahrnuté do systematické
reSerSe

Kritéria pro vyfazeni studie:
- neuvedeni konkrétniho typu SBRT
technologie
- studie nehodnoti pouze
CyberKnife + IMRT
- doba sledovani u biochemické
progrese je < 1 rok
- toxicita je hodnocena pro < 1 stupen
dle RTOG

Obrazek 2: Postup systematické reSerSe studii [zdroj vlastni]
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3.2 Hodnoceni Kklinické efektivity

Cilem hodnoceni klinické efektivity je stanoveni klinicky ucinnéjsi technologie
pii 1écb¢ lokalizovaného karcinomu prostaty a kvantifikace této klinické efektivity.
Velikost klinické efektivity byla stanovena dvéma zplsoby. Prvi metodou bylo
aplikovani multikriteridlniho rozhodovani. Konkrétné metody analyticky hierarchicky
proces (AHP). Druhou metodou pro vyjadieni velikosti klinického efektu bylo QALY

3.2.1 Metoda AHP — Analyticky hierarchicky proces

Metoda stanoveni klinicky ucinnéjsi technologie by méla byt transparentni,
strukturovana a komplexni. Multikriteridlni analyza, ktera je nastrojem pro rozhodovani,
je pouzivana nejen v oboru zdravotnictvi [36]. Hlavné pfi nakupu novych zdravotnickych
prostiedki, napiiklad vybér kardiostimulatorti [37] nebo vybér vhodného vypocetniho
tomografu CT [38]. Multikriterialni (vicekriterialni) analyza je Casto popisovana jako
proces vyuzivajici kvalitativni 1 kvantitativni kroky, pomoci kterych se explicitné
andzorné¢ zohlediuje variace faktori, ovlivilujicich rozhodovéani. PouZivani
multikriteridlni analyzy v oboru zdravotnictvi rapidné roste. Hlavnim diivodem je ona
explicitnost, racionalnost a efektivita této metody, kterd zacind ptredchazet metody
tradi¢ni [36]. Multikriterialni rozhodovani ma nékolik krokd. Prvnim krokem je
definovani problému. Druhym krokem je vhodny vybér kritérii, pomoci kterych budou
hodnoceny varianty/alternativy (pfistroje). Tretim krokem je méfeni nebo hledani dat,
tykajicich se kritérii jednotlivych variant. Ctvrtym krokem je pfifazeni preferenci
variantam stakeholdery. Patym krokem je stanoveni vahy kritérii na zdklad¢ preferenci
stakeholdert. Sestym krokem je vypocet normovanych vah kritérii a vypocet vysledného
skore. Sedmym krokem je poté interpretace vysledkd hodnoceni a stanoveni potadi
variant [39].

Analyticky hierarchicky proces (AHP) je nejvice pouZivanou metodou
multikriterialniho rozhodovani v oblasti zdravotnictvi [36]. Metoda AHP je numericka
metoda umoziujici posouzeni vét§iho mnozstvi kritérii. Pomoci této metody mizeme
porovnat n¢kolik variant, ze kterych bude nasledné vybrana ta nejoptimalnéjsi. AHP
spociva hlavné ve stanoveni vah kritérii pomoci parového porovnavani kritérii a variant
[40]. Vyhoda této metody je uzivatelska piivétivost, jednoduchost v provadéni parového
porovnavani, porovnavani vybéru redlnych hodnot a absence matematického
modelovani. Pfi této metodé¢ by meélo nejprve dojit ke stanoveni vhodnych kritérii
(naptiklad parametrti pfistroje, klinickych efekti atp.), ktera jsou velmi dilezita
pro nasledné  vyhodnoceni  variant (konkrétni  technologie, terapeutického
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nebo diagnostického postupu). Po vybéru kritérii by mélo idealné dojit k vybéru variant.
A to z divodu objektivnosti pti hodnoceni. Vybrana kritéria by méla byt takova, ktera
vybérem kritérii mize byt dosazeno dobrého vysledku a spravného rozhodnuti.
Porovnavani kritérii muzeme provadét tak, Ze porovname kritéria mezi sebou nebo
v ptipad¢ velkého mnozstvi variant je vhodné rozradit dana kritéria do vice
hierarchickych urovni (napt. technické parametry, pacientské vystupy, ekonomické
vystupy, obsluhovatelnost) [40]. Proces parového porovnavani kritérii je takovy, ze
nejprve stanovime miru preferenci mezi dvéma kritérii pomoci pfifazeni poctu boda dle
preferenci hodnotitele, experta v daném oboru (Tabulka 2). Body piitazuje kazdy expert
zvlast.

Vysledky parového porovnavani se obvykle zaznamenavaji do Saatyho matice.
Hodnoty v této matici znamenaji velikost preference kritéria v fadku vuci kritériu
ve sloupci. Pokud je napiiklad ptifazeno kritériu K1 oproti Kn 5 boda (kritérium Ki ma
dosti vétsi vyznam, nez kritérium Ko), poté je do soutadnic [K1; Kn] vepsédna hodnota pét.
V soufadnici [K2; Kn] poté plati, Ze kritérium K, ma absolutné vétsi vyznam, nez Ko
(tzn. kritérium Ko ma absolutné mensi vyznam, nez kritérium K;) do této soutfadnice se
poté napise pievracena hodnota Cisla 9, tedy 1/9. Druha polovina matice pod diagonalou
se poté vyplni pfevracenymi hodnotami hodnot z ¢asti matice nad diagonalou. Piiklad
doplnéné Saatyho matice je v tabulce nize (Tabulka 3).

Tabulka 2: Zpitsob piifazovani preferenci / boda kritériim [40]

Body Vyznam poctu bodi

Obe¢ kritéria maji stejny vyznam

Prvni kritérium ma mirné vétsi vyznam

Prvni kritérium ma dosti vét$i vyznam

Prvni kritérium ma prokazatelné vétsi vyznam

O N |Oo1 | W |-

Prvni kritérium ma absolutné vétsi vyznam

Tabulka 3: Priklad Saatyho matice [zdroj vlastni]

Kritérium | K; | K> | ... | Ky

K1 1 1 ... |5
K, 1 1 |... 119
1 7

Kn 1519 171
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Geometrickym primérem hodnot v fadcich ze Saatyho matic pro kritéria a jednotlivé
varianty se vypoctou vysledné vahy kritérii, je pouzit vztah (2):
1

G(xq, %5, 0, Xp) = (1_[ xi> , (2)

i=1

kde x1, X2, ..., Xn jsou hodnoty kritérii v fadku a n je pocet ¢lenti v daném fadku.

Geometrické priméry fadka je potieba normovat a tim ziskat normovanou véhu
kritéria w. To je provedeno podilem kazdého tadku x souctem vSech geometrickych
priamért. To vyjadiuje vztah (3):

n
i=1X

X
w=——-100. (3)

Pouzitim stejného postupu nam vzniknou Saatyho matice hodnoceni danych kritérii
u jednotlivych pfistroji. Normované vahy kritérii jsou nasledné pro kazdou variantu
prevedeny do nové matice vah. Matice vah kritérii je poté vyndsobena matici hodnoceni
variant.

V ptipadé vétsiho poctu expertd bude vysledné poradi variant spoéteno za pouziti
vahy jednotlivych ¢lenti expertni skupiny, dle vzorce (4):

==, (4)

kde x je vazeny prumér, n je pocet expertd, Wi je vaha experta i a Xj jsou vahy stanovené
expertem i. Po provedeni tohoto postupu ziskame normované vahy jednotlivych variant
a kritérii. Vynasobenim vah variant vahami jednotlivych kritérii je ziskana konecna
hodnota uzitku (klinicky efekt) a vysledné potadi variant (hodnocenych intervenci).
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Obrazek 3 zobrazuje obecny vztah variant (alternativ), kritérii a cile
multikriteridlniho hodnoceni. Cilem analyzy této diplomové prace bylo stanoveni
klinicky efektivnéjsi varianty dle hodnot kritérii stanovenych na zaklad€ systematické
reSerSe. Varianty (alternativy) byly technologie CyberKnife a IMRT. Konkrétni kritéria,
ktera byla zahrnuta do hodnoceni AHP jsou uvedena v praktické ¢asti diplomové prace.

Cil analyzy
Kritérium 1 Kritérium 2 i Kritérium m
Alternativa 1 Alternativa 2 ... |Alternativa m

Obrazek 3: Vztah variant (alternativ), kritérii a cile [41]

3.2.2 Stanoveni QALY

QALY (,,quality adjusted life years®) je parametr, pomoci kter¢ho je standardné
vyjadftovana velikosti klinické ucinnosti intervence. Vyjadiuje zaroven kvalitu
a o¢ekavanou délku Zivota, kterou pouziti dané 16¢by pacientovi ptinese. Cim je 1é¢ba
uéinngjsi, tim ptinasi vice QALY [42]. Dle spole¢nosti EUnetHTA je tento parametr
standardné pouzivan pro kvantifikaci klinického efektu v HTA studiich [43]. Hodnota
QALY je dale vyuzivana pfti analyze nakladi a uzitku. Tato hodnota byla v ramci této
diplomové prace prevzata ze studii, které byly vyhleddny v ramci systematické reSerSe.
Byla vybrana pouze ta studie, kterd porovnavala velikost QALY, které pfinese 1écba
pomoci IMRT a CyberKnife. Studie, které uvadely velikost QALY souhrnné
pro stereotaktickou radioterapeutickou 1é¢bu nebyly uvazovany.
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3.3 Analyza postupu lécby

Na zéklad¢ odbornych studii, narodnich radiologickych standarda, registracnich listt
zdravotnich vykona a dalSich vefejné dostupnych informaci byl sestaven obecny postup
1é¢by karcinomu prostaty metodami CyberKnife a IMRT. Tento postup byl dale upraven
po konzultaci s radia¢nim onkologem. Byly analyzovany rozdily mezi obéma typy 1é¢by
a také byla sestavena schémata postupti 1éCby. Jednotlivé procesy postupu byly podrobné
specifikovany. Analyzovany postup 1é¢by byl nasledné pouzit k odhadu nakladt na 1é¢bu
karcinomu prostaty.

3.4 Nakladova analyza

V ramci diplomové prace byl proveden odhad vyse nakladd, které vznikaji ¢eskému
zdravotnickému zafizeni velikosti fakultni nemocnice, pii 1écbé karcinomu prostaty
technologii CyberKnife a IMRT. Analyza nakladi byla tedy provedena z perspektivy
poskytovatele zdravotnickych sluzeb. Néklady byly stanoveny pro tfi varianty:
optimistickou, realistickou a pesimistickou. Dle odbornych studii, vefejnych zakazek,
aktualnich trznich cen a dal§ich zdroji byly vypocteny ndklady na lé€bu jednoho
pacienta. Penézni vyjadieni identifikovanych zdroji naklada bylo provedeno na zakladé
analogie dle vetejné¢ dostupnych sazeb jednotlivych zdrojii. Zapocitané nakladové
polozky byly naklady na potizeni radioterapeutickych pfistrojii, personalni naklady,
materialni naklady, naklady na udrzbu a servis ozafovacl, naklady na vySetfeni
vypocetnim tomografem, RTG simul4dtorem a magnetickou rezonanci a jako posledni
rezijni naklady. UvaZovany €asovy horizont byl 10 let, kdy tato doba je primérna doba
zivotnosti linearnich urychlovaci a dalsich ptistroja [43, 44].

Potizovaci cena piistroje CyberKnife byla stanovena odhadem, jelikoz do Ceské
republiky byl v této dob¢ pofizen pouze jeden kus tohoto pfistroje. Pro stanoveni tfech
variant pofizovacich cen byly vyuzity tedy také zahrani¢ni potizovaci ceny. Po analyze
pofizovacich cen byly stanoveny reprezentativni hodnoty, kolem kterych se cena
CyberKnife pohybovala. Pofizovaci cena piistroje IMRT byla pfevzata pouze z realné
uskutednénych vefejnych zakazek na tzemi Ceské republiky. Median téchto cen byl
analyzovan Bc. Veronikou Zukalovou v ramci jeji diplomové prace, a proto byly kone¢né
ceny téchto ozafovacl prevzaty. Servisni ndklady na udrzbu ozatovacich pfistrojii byly
rovnéZ odhadnuty. Konkrétné¢ byl stanoven procentudlni podil téchto néaklad
na potizovaci cené pfistroji. U CyberKnife bylo vychdzeno dle zahrani¢nich zdroji
a u IMRT bylo vychazeno navic i z realné zadanych vefejnych zakazek v CR.
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Personalni naklady byly stanoveny dle doby trvani jednotlivych procest
ze stanoveného postupu 1éCby, persondlniho obsazeni a dle vySe hodinovych vydélkt
danych pracovnikti dle Informacniho systému o primérnych vydé€lcich (ISPV)
Ministerstva prace a socialnich véci Ceské republiky. Nasledné byly stanoveny celkové
personalni naklady pro optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu ve vysi
superhrubého platu.

Mnozstvi potiebného materialu pro jednotlivé procesy 1é¢by byly vypocteny dle
informaci z odbornych studii, registratnich listd a upraveny byly po konzultaci
s radia¢nim onkologem. Ceny materialu byly stanoveny dle aktualnich trznich cen nebo
vetejnych zakazek. Tyto naklady byly opét stanoveny pro tfi varianty.

Pro vypocet nakladi na Ié€bu bylo nutné uvazovat i ndklady na vySetfeni
magnetickou rezonanci, vypocetnim tomografem a RTG simulatorem. K tomuto odhadu
byly pouzity vefejné dostupné pofizovaci ceny o nakupu téchto piistroji v Ceské
republice a procentudlni podil ro¢nich servisnich nakladii na této cené stanovené dle
vefejnych zakazek. Naklady na vySetfeni magnetickou rezonanci, vypocetnim
tomografem nebo RTG simulatorem Cwmrict/sim [KE] byl vypocten dle vztahu (5):

Purycrysim + Csmrycr/simy (5)
n, - Zivotnost !

C MR/CT/SIM =

kde Pmr [KE] je pofizovaci cena magnetické rezonance, Pct [KE] pofizovaci cena
vypocetniho tomografu, Psiv [KC] pofizovaci cena RTG simulétoru, Csrictisivy [KE]
jsou servisni ndklady na magnetickou rezonanci, CT nebo RTG simulator, n; [K¢] je pocet
zakrokd za 1 rok a zivotnost [roky] je udavana doba zivotnosti MR, CT nebo RTG
simulatoru.

Celkové néklady Ceceik [KC] na 1é¢bu jednoho pacienta s lokalizovanym karcinomem
prostaty pfistrojem CyberKnife nebo IMRT byly vypocteny dle vztahu (6):

Py+Cg
n - Zivotnost

Ccelkz + Cm+Cp+CCT+CSIM+CMR+CRa (6)

kde Po [K¢] je pofizovaci cena ozafovace (CyberKnife nebo IMRT), Cs [K¢] jsou servisni
naklady na ozafovac, n [-] je poCet ozarenych pacienttl, Zivotnost [roky] je udavana doba
zivotnosti ozatovace, Cm [KC] jsou materialni naklady, Cp [K¢&] personalni néaklady,
Ccr [K¢] néklady na vysetieni vypocetnim tomografem, Csim [K¢] néklady na vysetieni
RTG simulatorem, Cur [KE] ndklady na vySetfeni magnetickou rezonanci a Cr [K¢]
reZijni naklady.
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3.5 Analyza nakladové efektivity — CEA

Analyza nakladové efektivity / efektivnosti spociva ve vypoctu poméru nakladt
amiry ucinku (efektu) dané intervence. Vyhoda CEA spociva v tom, Ze neni nutné
prevadet ucinek (efekt) na monetarni jednotky. Diky tomu je tato metoda hojn¢ vyuzivana
pii hodnoceni zdravotnickych technologii. Jeden z vypoctia v ramci CEA [K¢/efekt] je
vypocet nakladové efektivity C/E, kterou vypocéteme dle vzorce (7):

_C )
C/E =5,

kde C[K¢]jsou naklady na 1é¢bu jednoho pacienta, E [efekt] ktery pfinasi dana intervence
[40]. V ramci nakladové analyzy byla stanovena hranice efektivity ptistroje CyberKnife.
Konkrétn¢ pii jaké pofizovaci cené je jeho nakladova efektivita rovna néakladové
efektivite ptistroje IMRT u danych variant.

3.6 Analyza nakladu a uzitku - CUA

Tato analyza je hojné vyuzivana pii hodnoceni klinického efektu medicinskych
intervenci z diivodu toho, ze QALY je na rozdil od efektu vyjadfeného multikriterialnim
hodnocenim standardizovana. CUA je specialnim pfipadem CEA, kdy je namisto efektu
dosazovana hodnota QALY. Nakladovou efektivitu C/U [KE/QALY] vypocteme dle
vztahu (8):

CIU=Gamy (8)
kde C [K¢] jsou naklady na 1é¢bu jednoho pacienta a QALY jsou roky zivota, které
pfinese dand intervence pacientovi. V rdmci analyzy néklad a uztku byla stanovena
hranice efektivity pfistroje CyberKnife. Konkrétné pii jaké potizovaci cené je jeho
nakladova efektivita rovna nakladové efektivité pfistroje IMRT u danych variant.
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3.7 Analyza citlivosti

Dva parametry byly pouzity pro jednocestnou citlivostni analyzu. Konkrétné velikost
klinického efektu, ktery byl stanoven na zdkladé AHP hodnoceni experty a druhym
parametrem byl pocet pacientd. Pii citlivostni analyze klinického efektu byla
predpokladana nejprve rovnost klinickych efektii technologii CyberKnife a IMRT a poté
byl zvySen klinicky efekt pfistroje CyberKnife. Velikost klinického efektu byla
Vv citlivostni analyze provéiena pro + 0,1 ptivodni velikost efektu. VSe bylo vypocteno pro
optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu.

Druhym parametrem byl pocet pacient 1éCenych pristrojem CyberKnife a IMRT.
Zakladni pocet byl 600 pacientli, ktery byl stanoven dle redlnych hodnot ptfevzatych
Z Ceskych zdravotnickych zatfizeni. Bylo testovano, jak se zméni ndklady na lécbu
jednoho pacienta a nakladova efektivita (C/E i C/U) pii zméné poétu ozafenych pacientd
0 + 400. Tato metoda byla aplikovédna na realistickou variantu.
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4  Vysledky

4.1 ResSerse klinickych vystupt

V literarni resersi bylo z identifikovanych 1357 ¢lankt vyselektovano 46 studii.
Z téchto studii bylo do literarni reSerSe zatazeno celkem 6, které spliiovaly kritéria
pro zarazovani a vyfazovani. Schéma postupu pii vybéru studii je zobrazeno na obrazku
nize (Obrazek 4). Seznam zafazenych studii spolu s podrobné&j$imi informacemi jsou
uvedeny v tabulce (Tabulka 4).

Primarni vyhledavani v
databazich: Kritéria pro vyfazeni studie:
((sbrt) or (stereotactic radio*)) and - studie na zviratech
(prostate cancer) and IMRT - studie nehodnoti SBRT/IMRT
- lé¢ba jiného nez lokalizovaného
n=1357 karcinomu prostaty
- SBRT/IMRT byla pouze doplrikovou
lécbou
- pouze dozimetrické hodnoceni
Y - pouze demografické hodnoceni

- pouze validace postupu lécby

Kritéria pro vyfazeni studie: Analyza nazvl a abstraktd: i P(;uze’ radmbmlo?'c:(e ,:ofnocen'.
- studie neobsahovala porovnani ~8dne 5e.0 poslenRInTacon!
SBRT a IMRT n =289

- studie neobsahovala hodnoceni Vytazeno 1068 sludi

klinickych vystupl
- studie nebyla v anglickém jazyce
- pouze abstrakt >
- pouze nakladova analyza

- pouze popis SBRT/IMRT techniky a A 4
) &22:’:; ::;?cn Analyza metod a celého textu
studie: e - ——
5 2 ritéria pro vyfazeni studie:
Viazeno 243 sl n=46 - studie neuvedla konkrétni typ SBRT
technologie
- studie nehodnotila pouze CyberKnife
- doba sledovani u biochemické
progrese byla < 1 rok
Y - toxicita byla hodnocena pro < 1
stupeni dle RTOG
Studie zahrnuté do systematické
reSerse: Vyfazeno 40 studii

n=6

Obrazek 4: Schéma postupu systematické reserse [zdroj vlastni]

30



Tabulka 4: Seznam studii zafazenych do systematické reserSe [zdroj vlastni]

Pocet

Nazev Autor Rok | Typ studie et Klinické vystupy Poznimka
The Comparison of Stereotactic
Body Radiation therapy and . ., , Erektilni dysfunkce,
Intensity-Modulated Radiation RICCO | 2016 | Retrospetival ”\%'T_ligo biochemické progrese X
Therapy for Prostate Cancer by ' ' GU a Gl toxicita
NCCN Risk Groups [45]
. . CK: 79-515
Hypofractionated radiotherapy for . y . , . o Vycet 10
organ-confined prostate cancer: is Arcangeli 2016 Prehlec_l studif IMRT: Biochemicka progrese, IMRT a 7
and Greco (review) 40-3216 Gl a GU toxicita “1s 1
less more? [46] CK ¢lankt
(1065)
Propensity score matched
comparison of SBRT versus IMRt C. Oliai 2016 Retrospektivni | CK: 142 Biochemické proerese «
for the treatment of localized et al. studie IMRT: 121 ¢ prog
prostate cancer [47]
Stereotactic Body Radiotherapy for | Henderson Piehled studii CK: 51'304 Urinarni, rektalni Vycet 3
Prostate Cancer [48] etal 2015 (review) IMRT: toxicita IMRT a 6
' 40-84 CK ¢lanku
Dose-escalated robotic SBRT for . Piehled studii CK: Biochemicka progrese, Vycet 1
stage I-11 prostate cancer [49] Meier 2015 (review) 41-1100 GU a Gl toxicita IMRT a8
IMRT: 478 CK ¢lankt
CK: 15- Vet 2
Stereotactic body radiation therapy Ishiyama 2011 Piehled studii 254; Biochemicka progrese, IM}I/?T a8
for prostate cancer [50] et al. (review) IMRT: GU a Gl toxicita “1s 1o
50-770 CK ¢lanka
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Mezi vyhledanymi studiemi chybély kvalitni randomizované kontrolované studie,
které by se zabyvaly porovnavanim klinickych efekti 1é¢by CyberKnife a metody IMRT.
Nalezené studie byly pouze prospektivni ¢i retrospektivni povahy, nebo se jednalo
0 reSerSe s vyctem studii.

Klinické vystupy, které zkoumal ve své retrospektivni studii Ricco [45] byla progrese
onemocnéni, GU, GI toxicita a erektilni dysfunkce pro 1é¢bu lokalizovaného karcinomu
prostaty technologii CyberKnife a IMRT. GU i GI toxicita byla rozdélena
dle jednotlivych stupiit vaznosti nezadoucich G¢inkt definovanych dle RTOG skaly.
Pacienti s erektilni dysfunkci byli rovnéz rozdéleni dle jednotlivych stupni zavaznosti
nezadoucich Gcinkil. Tato studie byla déale pouzita pro kvantifikaci klinickych kritérii.
Konkrétné byly pouZzity hodnoty GU, GI toxicity a erektilni dysfunkce. Konkrétni
hodnoty hodnocenych klinickych kritérii jsou uvedeny v tabulce (Tabulka 5).

V resersni studii dle Arcangeli a Greco [46] se uvadi vycet studii hodnoticich klinické
vystupy 1é¢bou IMRT a CyberKnife. Nejvétsi studie s nejvyssi kvalitou pro metodu
IMRT zde byla studie CHHIP (2015) [24] s 3216 pacienty, ktera byla dale pouzita
pro kvantifikaci kritéria biochemicka progrese pro IMRT. Konkrétni hodnoty jsou
uvedeny vtabulce (Tabulka 5). Nejvétsi studie zkoumajici klinické efekty
pro CyberKnife byla studie od Katze [51] s 515 pacienty. Tato studie hodnotila pocet
pacientll bez progrese onemocnéni u pacientli s nizkym, sttednim a vysokym rizikem.

Randomizovana kontrolovana studie CHHiP od Dearnaleye [24] je rozsahla studie
hodnotici pétiletou biochemickou progresi onemocnéni u pacienti 1écenych pfistrojem
IMRT. Celkem bylo hodnoceno 3216 pacientti v 71 zdravotnickych zatizenich v obdobi
mezi rokem 2002-2011. Byly pouzity 3 typy frakcionace davky zafeni. Standardné
pouzivanou frakcionaci podstoupilo 1065 muzi. Data od této skupiny pacienti byla
nasledné pouZita pti AHP hodnoceni klinickych kritérii. Konkrétni hodnoty klinickych
vystupt jsou uvedeny v tabulce (Tabulka 5).

Oliai [47] ve své retrospektivni studii hodnoti biochemickou progresi onemocnéni
u IMRT a pfistroje CyberKnife na vzroku 263 pacientii. Pro pfistroj CyberKnife bylo
procento pacientil bez progrese onemocnéni 88,7% a u IMRT 95,5%.

Henderson [48] vytvoril resersni studii s vyctem studii, ktera je zamétena na ziskani
klinickych dat pro 1é¢bu piistrojem CyberKnife a IMRT. Ve studii odkazuje na 6 studii
hodnoticich klinicky efekt ptistroje CyberKnife. Tyto studie maji od 51 do 304 pacientti.
Studie hodnotici efekt IMRT jsou uvedeny pouze dvé se 40 a 84 pacienty. Studie se 304
pacienty léCenymi pfistrojem CyberKnife hodnotila pocet pacientl bez progrese, akutni
urinarni, pozdni urindrni toxicitu, akutni rektalni toxicitu a pozdni rektalni toxicitu.

Resersni studie od Meiera [49] uvadi vypis ¢lankd hodnoticich biochemickou
progresi onemocnéni mimo jiné pro CyberKnife a IMRT. Nejvétsi studii hodnotici ucinky
CyberKnife na biochemickou progresi identifikoval jako multi-institucionalni studii
od Kinga [23] s 1100 pacienty. Studie hodnotici technologii IMRT byla v této resersi
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uvedena pouze jedna se 478 pacienty, ktera hodnotila GU a GI toxicity. Konkrétni
hodnoty klinickych vystupi jsou uvedeny v tabulce (Tabulka 5).

Kingova multicentrickd prospektivni studie [23] hodnotila mezi lety 2003-2011
celkem 1100 pacienti s lokalizovanym karcinomem prostaty pfistrojem CyberKnife.
Hlavnim cilem studie bylo ziskat informace o poc¢tu pacientd s 5-letou biochemickou
progresi onemocnéni. Byla pouzita Kaplan Meierova metoda. Tato studie byla rovnéz

pouzita pii AHP hodnoceni.

Posledni studie identifikovana systematickou resersi byla studie Ishiyamy [50], ktera
uvedla vypis studii zabyvajicich se opét 1é¢bou technologiemi CyberKnife a IMRT. Pro
technologii CyberKnife bylo vyhledano 5 studii s 20 az 254 pacienty. Pro technologii
IMRT byly uvedeny pouze 2 studie s 50 a 770 pacienty. VSechny tyto studie hodnotily
biochemickou progresi onemocnéni nebo GI 1 GU toxicitu.

Nasledujici tabulka (Tabulka 5) zachycuje 3 vybrané studie pro expertni ohodnoceni
klinickych kritérii, které bylo provedeno pomoci metody AHP. V nésledujici tabulce
(Tabulka 6) jsou zaznamenana jednotliva klinicka kritéria s pififazenymi hodnotami.
Tabulka 7 zaznamenava charakteristiky jednotlivych klinickych kritérii.
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Tabulka 5: Charakteristika vybranych studii ze systematické reserSe [zdroj vlastni]

Autor Pocet Median doby Celkova
Nazev ' Rok Typ studie pacienti sledovani davka [Gy] Klinické vystupy Metody
rok o =
[-] [mésice] (pocet frakei)
A comparison of CK: GU a Gl
Stereotactic Body ., X TOXICITA,
Radiation Therapy and _ Retrospgktlvnl . . 35/36,25/37,5 EREKTILNI Popisné
- A. Ricco studie, CK: 150 CK: 45,53 5) C
Intensity-Modulated 2016 i ] . DYSFUNKCE, statistické
- etal. data 2007-2012, | IMRT: 120 | IMRT: 53,58 IMRT: .
Radiation Therapy for CK.IMRT 75 6/72 BIOCHEMICKE metody
Prostate Cancer by : (’42) SELHANI
NCCN Risk Groups [45] (RECIDIVA)
Conventional versus
hypofractionated high- Randomizovana
radotherapy for rosate | D e BIOCHEMICKE
, Dearnaley 2016 D 1065 62,2 74 (37) SELHANI
cancer: 5-year outcomes ot al (CHHIP trial), (RECIDIVA)
of the randomised, non- ' data 2002-2011,
inferiority, phase 3 IMRT
CHHIP trial [24] Kaplan
Meierova
i metoda
Ste_reotactlc body _ Prospektivni
radiotherapy for localized Klinicka studie ]
prostate cancer: Pooled Ch R faze 11 - multi BIOCHEMICKE
analysis from a multi- o 2013 o 1100 36 36,25 (4-5) SELHANI
A X King et al. institucionalni,
institutional consortium (RECIDIVA)
- data 2003-2011,
of prospective phase 11 CK

trials [23]
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Tabulka 5: Charakteristika vybranych studii ze systematické reSerSe (pokracovani) [zdroj vlastni]

Charakteristiky pacienti pi‘ed intervenci

U Gleasonovo Hormonalni
Autor Rok Vék Riziko onemocnéni | Kklasifikace A -
[roky] dle NCCN pred | Skorepred PSA terapie
intervenci intervenci (ADT) [%]
Velmi nizké: 14,8% 5&;}
A Ricco Nizké: 16,8% T’2a' ' 5-6: 42% <10 ng/ml: 79%
et al. [45] 2016 44-89 Stredni: 32,8% 15 8% 7:44% 10-20 ng/ml: 12% 50,0
' Vygoké: 28,3% >'|12a' 8+: 14% >20 ng/ml: 9%
Velmi vysoké: 7,3% 28.6%
D. Dearnaley Nizké: 15% T1: 33% <6: 35% <10 ng/ml: 48%
etal. [24] 2016 48-85 Stiedni: 73% T2: 58% 7:62% 10-20 na/ml: 45% 89,2
' Vysoké: 12% T3: 8% 8: 4% >20 ng/ml: 6%
Tlc-T2a:
i e 58% a0 a0
Ch. R. King Nvlzke: 58% Tob: 6: 58% <10 ng/ml: 58%
etal. [23] 2013 44-91 Stiedni: 30% m 7:30% 10-20 na/ml: 30% 14,0
' Vysoké: 11% T2o/T3: 8+:11% >20 ng/ml: 11%
11%
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Tabulka 6: Hodnoty klinickych kritérii pro CyberKnife a IMRT [23, 24, 45]

Kritérium RTOG skala CyberKnife | IMRT
% PACIENTU S POZDNIi 0 87,30% 93,30%
° L 1 11,30% 5,00%
GASTRO-INTESTINALNI ; : 300/0 : 700/0
TOXICITOU U770 , (170
3 0,00% 0,00%
RTOG $kala CyberKnife | IMRT
% PACIENTU S POZDNI 0 36,00% 29,20%
o ; g 0 0
GENITO-URINARNI TOXICITOU 1 44,00% 40,80%
2 20,00% 25,80%
3 0,00% 4,20%
Stupen CyberKnife | IMRT
% PACIENTU S EREKTILNI 0 49,30% 17,90%
© z 0 0
e T e 1 30,70% 12,00%
2 18,70% 12,00%
3 1,30% 58,10%
. . Riziko dle NCCN | CyberKnife | IMRT
JOLELCILIN I I V2 AT Nizké 9500% | 96,70%
V OBDOBI 5 LET OD UKONCENI — ; .
TERAPIE Stredni 84,00% 86,80%
Vysoké 81,00% 86,50%
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Tabulka 7:

Definice vybranych klinickych kritérii [23, 24, 45, 52, 53]

Kritérium

Definice

Stupeii 1: ZvySené nuceni na stolici nebo prijmy, lehky
rektalni vytok ¢i krvaceni, mirna proktitida ¢i ulceritida
1é¢itelna do 1 mésice

POZDNI
GASTRO-
| INTESTINALNI
TOXICITA

Stupen 2: potieba pravidelného uzivani antidiarhotik,
potieba uzivani 1éku na proktitidu ¢i ulceritidu déle, nez

rrrrrr

bolesti

Stupeii 3: nutna hospitaliza¢ni 1écba dehydratace, podani
1 krevni transfuze ¢i 1€kt proti krvaceni, pravidelné
uzivani narkotik

Specifikace
dle RTOG

Stupen 1: nykturie, mirna hematurie, dysurie nebo bolest
nevyzadujici narkotika, inkontinence ¢i mirny vytok;

POZDNI
GENITO-

Stupei 2: Casté nuceni na modeni (Castéji nez za 1
hodinu), ¢astéjsi nykturie, hematurie vyzadujici
kauterizaci, bolest vyZadujici pravidelné uzivani
medikamentt, pfilezitostné uzivani narkotik, striktura,
rozsahlejsi inkontinence

URINARNI
TOXICITA

Stupeni 3: nykturie je ¢ast&jsi, nez 1x za hodinu, dysurie,
bolest vyzadujici pravidelné uzivani narkotik, zmensena
kapacita mocového méchyte, krevni transfuze,
kauterizace krvaceni Castéjsi, nez 2x, hyperbaricka
oxygenoterapie, nutnost uretrotomie, rozsahla
inkontinence, nutné zavedeni artificialniho moc¢ového
sfinkteru

Specifikace
dle RTOG

Stupen 1: intenzita erekce je snizena, ale ve vétSing
pfipadi je pro pohlavni styk dostacujici

EREKTILNI
DYSFUNKCE

Stupeii 2: pro dosazeni erekce je nutné uzivat
medikamenty

Stupeii 3: uzivani medikamentt je vétSinou nedostacujici,
erekce je mozna napiiklad s penilnim implantatem

Specifikace
dle Ricca

BIOCHEMICKE
SELHANI
(RECIDIVA)

Hladina PSA se béhem doby sledovani zvysi o +2 ng/litr
nad nadir (nejnizsi namétenou hodnotu PSA béhem
sledovaného obdobi)

Specifikace
dle
ASTRO
Phoenix
Nadir +2
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4.2 Hodnoceni klinické efektivity

4.2.1 Porovnani CyberKnife a IMRT pomoci metody AHP

Pomoci metody AHP byl stanoven klinicky efekt 1écby karcinomu prostaty
technologii CyberKnife a IMRT. Pfi hodnoceni bylo postupovano dle hierarchické
struktury (Obrazek 5).

Stanoveni klinicky efektivné|jsi radioterapeutické metody pro
|é¢bu karcinomu prostaty

| | | |

GU toxicita Gl toxicita Erekiilni dysfunkce Remdwz; .
onemocnéni
CyberKnife IMRT

Obrazek 5: Hierarchicka struktura AHP hodnoceni [zdroj vlastni]
Hodnoceni provadéli dva osloveni experti, kteti maji mnohaleté zkusenosti v oblasti

radia¢ni onkologie a radiobiologie. Kazdému z téchto expertli mél stejnou vahu nazoru.
Vysledné vahy kritérii jsou zaznamenany v tabulce nize (Tabulka 8).

Tabulka 8: Vysledné vahy kritérii [zdroj vlastni]

Vahy Kritérii:
Gl TOXICITA 0,463
GU TOXICITA 0,284
EREKTILNI DYSFUNKCE 0,060
RECIDIVA 0,193

Vysledné hodnoceni klinickych efekti 1écby pfistroji CyberKnife a IMRT je
zaznamenano v dalsi tabulce (Tabulka 9). Celkovy klinicky efekt pfistroje CyberKnife
je 0,601 a pristroje IMRT 0,399.
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Tabulka 9: Vysledné hodnoceni klinickych efektt pro CyberKnife a IMRT [zdroj vlastni]

Klinicky efekt piistroje Klinicky efekt pristroje
CyberKnife IMRT
Expert 1 0,702 0,298
Expert 2 0,500 0,500
Celkovy klinicky efekt 0,601 0,399
Poradi 1 2

4.2.2 Porovnani CyberKnife a IMRT pomoci QALY

Dle nalezenych odbornych studii identifikovanych béhem provadéni systematické
reserSe byly nalezeny celkem tii studie hodnotici velikost QALY (Tabulka 10), které
ptinasi lé¢ba karcinomu prostaty technologiemi SBRT a IMRT. Pouze studie od Shera
[29] rozlisovala SBRT na robotickou stereotaktickou radioterapii (CyberKnife). Proto
byly hodnoty QALY pievzaty z této studie.

Tabulka 10: Hodnoty QALY, které pfinasi SBRT a IMRT technologie [zdroj vlastni]

QALY .

Autor Rok SBRT | SBRT-CK | IMRT | 29
Sher 2014 X 9,93 9,96 | [29]
Hodges 2012 7.9 X 7.9 [27]
Parthan 2012 8,11 X 8,05 [26]
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4.3 Analyza postupu lécby

Dle odbornych studii, vefejné dostupnych informaci a odborné konzultaci s expertem
Vv oblasti radia¢ni onkologie byl sestaven postup radioterapeutické¢ 1é¢by karcinomu
prostaty radioterapeutickou metodou CyberKnife a IMRT. Tento postup je zaznamenan
Ve schématech nize (Obrazek 6 a Obrazek 7).

Oba typy 1écby zacCinaji cilenym vySetienim pacienta radiacnim onkologem. Toto asi
30-ti minutové vysetfeni obnasi kontrolu dokumentace daného pacienta a jeho minulych
vySetfeni, provedeni anamnézy, klinické vySetfeni prostaty, zapis do dokumentace,
vypsani 1ékaiské zpravy, zadanek, receptl a dalSich potiebnych dokumenti [54].

Pacientiim, ktefi jsou ozafovani CyberKnifem, je ndsledné¢ implantovano 3-5 zlatych
zrn, fiduciarnich markert, pomoci kterych je mozné sledovat aktualni polohu prostaty.
Implantaci provadi zpravidla urolog. Tato procedura trva pfiblizné 15 minut [55].

Metoda IMRT vyzaduje provedeni lokalizace cilového objemu na simulatoru. Behem
lokalizace je nemocny ulozen do ozatfovaci polohy, je zaméfen cilovy objem a kritické
organy, jsou zakreslena vstupni pole pro nasledné piesné urceni polohy pfi ozafovani.
Nésledné jsou provedeny skiagrafické snimky, vyhodnoceni a zapis do dokumentace
pacienta. Lokalizace je provedena radiaénim onkologem a radiologickym asistentem
¢i fyzikem. Tento vykon trva pfiblizné 60 minut [59, 60].

U obou typu 1é¢by nasleduje vySetfeni planovacim CT Vv oblasti malé panve. Toto
vySetieni provadi radiacni onkolog a radiologicky asistent celkem asi 30 minut. V ramci
tohoto vySetfeni se uloZi pacient na vySetfovaci stil, v nékterych pfipadech je mu
intravendzné aplikovéana kontrastni latka, dale se provede snimkovani, archivace snimki,
zpracovani dokumentace a soupis nalezu 1ékafem [58]. Horni orienta¢ni hranice objemu
kontrastni latky je dle Ceské lékaiské spole¢nosti J. E. Purkyné u pacientli s normalni
funkei ledvin 300 ml jodové kontrastni latky s koncentraci 300 mg jodu/ml [59]. Jednim
z cili planovaciho CT vySetieni je oznaceni polohy izocentra, které se nachazi ve stfedu
panve na urovni symfyzy asi 5 cm dorzalné€. Soufadnice izocentra jsou nasledné zaslany
do laserového zamétovaciho systému, pomoci kterého bude nasledné polohovén pacient.
Praseciky laserovych paprski jsou na télo pacienta nasledné zakresleny [60].

U metody CyberKnife se pro planovani 1écby navic standardné provadi vySetieni
magnetickou rezonanci, ktera trva ptfiblizn€ 60 minut a provadi ji 1ékat radiodiagnostik
aradiacni fyzik. VySetfeni zafinda uloZzenim pacienta na 10Zko a kon¢i zépisem
do dokumentace [61-64]. Pro planovani 1écby pomoci IMRT je v n€kterych piipadech
rovnéz indikovano vysetieni magnetickou rezonanci [65], dle osloveného experta je to
ale ve vyjimecnych ptipadech.
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Nasledné je u obou typu lécby se provadéno planovani 1écby. Planovani 1écby
spociva v prevodu dat z CT a magnetické rezonance do planovaciho systému ozafovace.
Zde je provedena fuze snimkt, dale stanoveni planovacich objemt a oznaceni kritickych
struktur. Nasledné je vytvoren plan 1é¢by a je provedena jeho optimalizace. Je provedena
kontrola planované davky do cilového objemu a do kritickych struktur. Dale se provede
kontrola a optimalizace davkové objemovych histogrami a jsou stanoveny dalsi potfebné
parametry. Nakonec dojde ke kontrole ozatovaciho planu radia¢nim/klinickym fyzikem
a radiacnim onkologem a poté je vytistén schvaleny ozatovaci plan a dal$i potiebna
dokumentace. Proces planovani radioterapie CyberKnife provadi dva radiacni
onkologové, kazdy 120 minut a radia¢ni fyzik 200 minut [66, 67].

Planovani 1écby pomoci metody IMRT ma stejny pribéh jako pldnovani 1écby
metodou CyberKnife. Pouze se pouziva jiny planovaci systém a i davky. Planovani IMRT
1écby se dale lisi Casové a personalnim obsazenim. Planovani 1écby pomoci IMRT
provadi radioterapeut pfiblizné 90 minut a radia¢ni fyzik také 90 minut [60, 68].

Po planovéani radioterapie a pred samotnou terapii Se V piipadé¢ IMRT na simulatoru
provede simulace ozafovaciho planu. Simulace je provadéna na piistroji, ktery je imitaci
radioterapeutického ozatovace, s rozdilem toho, ze provadi pouze RTG/CT snimky
pacienta. Pacient je uloZen na V ozafovaci poloze, nasledné je zaméfen cilovy objem
a kritické organy a je provedena kontrola ozafovaciho planu. Vse je zdokumentovano
a vyhodnoceno. Simulaci provadi radioterapeut po dobu asi 60-ti minut. Vysledné snimky
nasledné slouzi k verifikaci polohy pacienta ve verifika¢nim systému ozafovace piimo
pfed samotnou terapii. V tomto systému je nasledné provedena kontrola ozatrovacich
parametri. Nasledné dojde ke schvaleni provedeni ozafeni [56, 60].

Po simulaci ozafovaciho planu na simulatoru je v ptipadé obou typt 1écby provedena
samotna radioterapie. Pfed kazdou frakci se provede kontrola polohy pacienta dle
lé€ebného planu samotnym radioterapeutickym ozafovacem. Ptipadné se provedou
korekce uloZeni pacienta. Po kontrole polohy pacienta se provede ozaieni. Kontrolu
(verifikaci) polohy provadi vySetiujici radioterapeut a radiologicky asistent pfiblizné
10 minut pted kazdym ozafenim. [71-72]. Samotné ozafovani ptistrojem CyberKnife trva
ptiblizn¢ 120 minut a vykonava jej radia¢ni onkolog spolu s radiologickym asistentem.
Pacient dostava celkem 5 frakci zafeni [73-74]. Radioterapie pomoci IMRT se ucastni
radioterapeut a radiologicky asistent celkem 12 minut. Pacient dochazi celkem na 37
frakci zafeni [72, 75].

Po provedeni radioterapeutické 1écby nasleduji kontroly zdravotniho stavu pacienta.
V ptipad¢ technologie CyberKnife i IMRT je provedena vystupni kontrola na konci
celého ozafovaciho cyklu. Tato kontrola trva ptiblizné¢ 30 minut a provadi ji radiacni
onkolog. V ramci této kontroly je zhodnocen 1é¢ebny postup a 1é¢ebny vysledek. Dale je
proveden zéapis do dokumentace, 1€kar vystavi zpravu pro praktického Iékaie a dalsi
potiebné dokumenty jako recepty a tak dale [54].
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Pii 1écbe technologii IMRT navic pacient dochézi na pribézné kontroly béhem
ozafovaciho cyklu. Ve vétsin¢ pfipadech 1écba trva 7 tydnu, pacient tedy dochazi
na kontrolni vySetieni zpravidla na konci kazdého tydne. Toto kontrolni vySetfeni provadi
op¢t radiacni onkolog a trva piiblizn¢ 15 minut. Pii tomto vySetieni je zhodnocen
zdravotni stav pacienta a prubézn¢ je zhodnocovan i 1é¢ebny vysledek [74].

Po vystupni kontrole u obou intervenci je zdravotni stav pacienta nadale prubézné
sledovan. B€zna praxe je takova, ze pacient dochéazi prvni dva roky po ukonceni 1éCby
kazdou ¢tvrtinu roku. Od dvou do péti let po ukonceni 1é¢by kazdy pul rok. Po péti letech
poté dochazi jednou za rok [74].

VSTUPNIi VYSETRENI PACIENTA

- posouzeni zdravotniho stavu pacienta
- pfiprava dokumentace

v

IMPLANTACE ZLATYCH ZRN
- zavedeni zlatych fiduciarnich markerd do prostaty za sledovani
uzv

v

PLANOVACI CT VYSETRENI
- vySetfeni prostaty/malé panve
- aplikace kontrastni latky

PLANOVACI VYSETRENI MR

-vySeffeni prostaty/malé panve

PLANOVANI LECBY
-pfenos afize datz CT a MR do planovaciho systému SBRT
- vorba ozafovaciho planu, pfipadné vice jeho verzi

v

RADIOTERAPIE CK
- pfiprava czafovny
- Uprava hlavice linearniho urychlovace
- kantrola fyzikalnich a dozimetrickych parametri

- vlastni ozafeni

-dozimetrické méfeni

- zapis o provedenegm vykonu

- 5 frakei zareni

v

VYSTUPNI VYSETRENI

- zhodnocenilééebného postupu a wysledku -1x
- uzavieni dokumentace

Obrazek 6: Schéma postupu 1écby technologii CyberKnife [zdroj vlastni]
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VSTUPNI VYSETRENIi PACIENTA

- posouzenizdravomiho stavu pacienta
- pfiprava dokumentace

v

LOKALIZACE CiILOVEHO OBJEMU

- lokalizace oblasti nadoru pomoci simulatoru
- zakresleni specialnich znacek )

v

PLANOVACI CT VYSETRENI
- vySetieni prostaty/malé panve
- aplikace kontrastni latky

PLANOVANI LECBY
- pfenos a fuze datz CT do planovaciho systéemu IMRT

-tvorba ozafovaciho planu
- pfipadné provedeni vice verzi ozafovaciho planu )

v

SIMULACE OZAROVACIHO PLANU

- pfenos ozafovaciho planu a jeho vyhodnoceni
- korekce polohy pacienta

v

a RADIOTERAPIE IMRT E
- pfiprava ozafovny
- Uprava hlavice linearniho urychlovace
- kontrola fyzikalnich a dozimetrickych parametd
- korekce polohy pacienta
- vlastni ozareni
- zapis o provedeném vykonu
\_ - 37 frakci zareni J

A
KONTROLNI VYSETRENI

-zhodnoceni stavu pacienta v pribéhu |ééby - 7x kontrola
q - administrativni ¢innosti i)

VYSTUPNi VYSETRENI
- zhodnoceni [E¢ebného postupu a vysledku

e - uzavieni dokumentace P

Obrazek 7: Schéma postupu 1écby technologii IMRT [zdroj vlastni]
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4.4 Nakladova analyza

Cilem nakladové analyzy byl odhad nakladi na I1é¢bu jednoho pacienta
s lokalizovanym karcinomem prostaty pfistroji CyberKnife a IMRT. Naklady na 1é¢bu
byly stanoveny pro tfi varianty: optimistickou, realistickou a pesimistickou. Do odhadu
byly zahrnuty pofizovaci a servisni naklady na ozatovace, personalni naklady, materialni
naklady, naklady na vySetieni magnetickou rezonanci, vypocetnim tomografem
a simulatorem a déle celkové rezijni ndklady na obé¢ intervence. VSechny naklady byly
pocitany z perspektivy poskytovatele zdravotni péce.

4.4.1 Porizovaci ceny radioterapeutickych pristroja

Potizovaci néklady na pfistroj CyberKnife dle odbornych studii, informacnich
databazi nebo jinych internetovych zdroji jsou spolu s pouzitymi zdroji uvedeny
v tabulce (Tabulka 11). Zahrani¢ni ceny pfistroji byly vyhledavany z toho davodu, ze
do dnesniho dne byl do Ceské republiky zakoupen pouze jeden radioterapeuticky piistroj
CyberKnife. Jelikoz k vypoctu nakladi na lécbu je tieba znat vice variant potizovacich
cen, byly vSechny nalezené pofizovaci ceny vyuZity ke stanoveni reprezentativnich
pofizovacich cen tohoto ozafovace pro jednotlivé varianty. Zvolené reprezentativni
hodnoty jsou uvedeny v tabulce (Tabulka 12).

Tabulka 11: Pofizovaci ceny piistroje CyberKnife [zdroj vlastni]

e , x . Cenadle
Stat Rok Porlzvovaa cena | oo Kurz dle CNB [K¢] minulého | Zdroj
vé. DPH (obdobi) kurzu [K¢|
$4 150 000,00 | USD e 254’122917) 104 492 850
. 4

USAl | 2017 75 [75]

$5645 000,00 | USD (hazoly | 142135455
Ialie | 2013 | €580800000 | EUR (31215é1§812) 146 013120 | [32]
CR | 2009 | 218 348 624.41 K& | CZK X X [76]
Spanélsko | 2006 | €3 71093800 | EUR (313&455’0 4 | 113053726 [33]
Kanada | 2003 | $4500000,00 | CAD (311&029502) 85914000 | [77]

1 Bez prodejni dané
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Potizovaci naklady na radioterapeuticky pfistroj vyuzivajici metodu IMRT byly
pfevzaty z diplomové prace Bc. Veroniky Zukalové, ktera mapovala jednotlivé ceny
zZ redlné uskutecnénych vetejnych zakézek zadanych ceskymi zdravotnickymi zatizenimi.
Z téchto informaci byl pfevzat median pofizovacich cen dvou typa pfistroji
podporujicich funkci IMRT. Konkrétné se jednalo o terapeuticky ozafovac¢ pro objemové
modulovanou obloukovou radioterapii (VMAT) a kompozitni terapeuticky ozatfovac
s IMRT/IGRT. Konkrétni hodnoty pofizovacich cen véetné DPH jsou uvedeny v tabulce
(Tabulka 12).

Tabulka 12: Pofizovaci ceny pfistroje CyberKnife a IMRT (v¢etné DPH) [zdroj vlastni]

Optimisticka Realisticka Pesimisticka Zdroi
varianta [K¢]| varianta [K¢] | varianta [K¢] J
CyberKnife 110 000 000 150 000 000 200 000 000 | [vlastni]
IMRT 71005 704 88 114 620 100 020 476 [78]

Pfi vypoctu ndkladl na 1écbu bylo ptredpokladano, ze potizovaci ceny obou typl
ozatovacich pfistroji zahrnuji 1 ndklady na koupi ¢i upgrade planovacich, verifikacnich,
dozimetrickych a dalSich systémt, které jsou nezbytné pro spravné provedeni
radioterapeutického vykonu. Pro systém IMRT tento ptfedpoklad vzeSel z realné
zadanych vefejnych zakazek na uzemi CR a jejich kupnich smluv. V piipadé nakupu
ptistroje CyberKnife byl tento predpoklad proveden na zakladé odbornych studii, které
uvadély, ze pofizovaci cena zahrnuje i tyto soucasti (Tabulka 11) a také dle udaju
uvefejnénych na oficialnich strankach americké vladni
and Exchange Commission [75, 79]. Konkrétni polozky, které byly soucasti pofizovaci
ceny za CyberKnife zakoupeny do ¢eského zdravotnického zafizeni nejsou znamy.

organizace Securities

V textu niZe jsou uvedeny priklady konkrétnich polozek vypsanych z kupnich smluv
vetejnych zakazek tykajicich se nakupu linearnich urychlovact podporujici funkci IMRT.

Prvnim ptikladem vetejné zakdzky na dodavku linearniho urychlovace je zakazka
s evidenénim &islem 402731, kde zadavatelem je Nemocnice Ceské Bud&jovice, a.s.
Kupni cena byla 106 359 363 K¢ véetné DPH. Soucasti kupni ceny zde byl samotny
urychlovac s ptislusenstvim, update stavajiciho planovaciho systému, konturovaci stanice
editacni stanice, nova planovaci stanice pro planovani IMRT vcetné monitoru, update
stavajiciho verifikacniho systému, pfipojeni urychlovace na stavajici verifikacni systém,
pfipojeni dalSich pfistroji k verifika¢nimu a dozimetrickému systému, radiorezistentni
digitalni CCTV kamera pro monitorovani pacienta, konzola pro fizeni lin. urychlovace,
monitor pro zobrazeni parametri nastaveni linedrniho urychlovace na ozafovné,
zaskoleni obsluhy, demontaz ptivodniho zafizeni, montdz a instalace nového zatizeni,
provedeni validace, poskytovani servisu a provadéni udrzby béhem zaru¢ni doby atd.
Zaru¢ni doba byla pro vSechny soucasti dodavky 24 mésict [80].
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Dalsi vetejnou zakazkou na koupi linearniho urychlovace je zakazka s evidencnim
gislem 509029, kde zadavatelem je Nemocnice Ceské Bud&jovice, a.s. Kupni cena &inila
109 296 880 K¢ vcetné¢ DPH. Soucasti kupni ceny byl linedrni urychlova¢ TrueBeam
s prislusenstvim, doplnéni stavajiciho systému pro planovani a verifikaci o 2 vypocetni
stanice pro planovani, konturovaci stanici, potfebné prostiedky pro dozimetrickou
kontrolu, zajisténi kompatibility s dalSimi linedrnimi urychlovaci na pracovisti, instalace
urychlova¢e do menu simulatoru a déle naptiklad bezpecnostné technicka kontrola 4x
rocné, provadeéni zkousek dlouhodobé stability po dobu zaruky zdarma a dale zaruka na
vétsinu soucasti dodavky na dobu 24 mésicu [81].

Obdobna vefejna zakazka je zakazka s eviden¢nim ¢islem 519631 zroku 2015,
jejimz zadavatelem byla Fakultni nemocnice Ostrava. Pfedmétem smlouvy byla dodavka
radioterapeutického ozafovaciho pfistroje TrueBeam s piisluSenstvim za 88 114 620 K¢
vcetné DPH. Soucasti byla rovnéz doprava, uvedeni do provozu, zaSkoleni obsluhy,
provadéni bezplatného zarucniho servisu po dobu 24 mésicti a odbornou udrzbu. Dale
systém pro tvorbu ozafovaciho planu, laserovy polohovaci systém, portalova dozimetrie,
systém pro verifikaci, systém pro absolutni a relativni dozimetrii s fantomy a déle
naptiklad fixa¢ni pomucky [82].

Dalsim ptikladem vetejné zakazky na dodavku linedrniho urychlovace byla zakazka
s eviden¢nim ¢islem 480239. Zadavatelem byla Fakultni nemocnice Ostrava v roce 2014.
Predmétem byla dodavka radioterapeutického ozatovaciho pfistroje s pfisluSenstvim
za 64 285 485 K¢ véetné¢ DPH. Predmétem smlouvy byl urychlova¢ TrueBeam Slim,
verifikaéni a informaéni systém, planovaci systém, portalovd dozimetrie, software
pro verifikaci shody davkové distribuce vypoctené planovacim systémem, dozimetricky
systém pro in vivo dozimetrii, bragg peak komora, fantom nebo napiiklad fixacni
pomucky pro oblast hlavy a krku. Zaruka ¢inila 24 mésica [83].
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4.4.2 Servisni naklady

Na zékladé odbornych studii a vefejnych zakazek byl stanoven procentudlni podil

ro¢nich pozarucnich servisnich nakladii pro piistroj CyberKnife a IMRT. Tento podil byl

vypocten dle znamé potizovaci ceny a ro¢nich nakladii na udrzbu daného ozatrovace. Tyto
informace jsou shrnuty v tabulce (Tabulka 13).

Tabulka 13: Naklady na pozaruéni servis dle odbornych studii [zdroj vlastni]

Ro¢ni naklady na udrzbu/servis dle odbornych studii

Pristroj Stat Rok | Ména| Pofizovaci cena 1:3:;};3%:12 P;(:)cdeilllt[gj)l]ni Zdroj
USA | 20171 USD | $4150000,00 | $275000,00 6,63 751
USD | $5645000,00 | $460 000,00 8,15
Clg’r?i";;g' _Italie [2012] EUR | €5808000,00 | €250000.00 4,30 [32]
Spanélsko | 2006 | EUR | €3 702508,44 | €260 000,00 7,02 [33]
Kanada |2003| CAD | $4500000,00 | $182 943,50 4,07 [77]
Kanada |2016| CAD | $2850000,00 | $285 000,00 10,00 [84]
2015 106 359 363,00 K& | 3 932 500 K¢ 3,70 [80]
cr |2015] | 10029688000 K | 4918650 Ke 4,50 [81]
IMRT 2015 88 114 620,00 K& | 4 229 476 K& 4,80 [82]
2014 64 285 485,00 K& | 3 242 800 K& 5,04 [83]
Spanélsko | 2014 | EUR | €2 130289,00 | € 150 720,00 7,08 [34]
Itilie | 2012 | EUR | €2500 000,00 | €250000,00 | 10,00 [32]

Na zaklad¢ procentualniho podilu servisnich nékladii zjiSténych z odbornych studii

byly stanoveny tii reprezentativni hodnoty, které byly vyuzity k odhadu servisnich
naklada pro CyberKnife a IMRT pro optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu.
Pro CyberKnife i IMRT byl stanoven procentualni podil ro¢nich servisnich naklada
Kk potizovaci cen¢ ve vysi 4, 6 a 8%. Pro IMRT byly tyto podily 4, 7, 10%. Doba Zivotnosti
ozafovaci byla stanovena na 10 let [32, 77] a doba, po kterou byly placeny servisni
naklady byla pocitana 8 let, z divodu dvouletého bezplatného zaruéniho servisu, ktery je
pro ozafovafe poskytovan [80-83]. Celkové servisni naklady zaplacené za 10 let
Zivotnosti jsou shrnuty v tabulce (Tabulka 14).

Tabulka 14: Celkové servisni naklady pro CyberKnife a IMRT [zdroj vlastni]

Celkové naklady na udrzbu/servis po dobu Zivotnosti ozai'ovace (8 let)
Optimisticka Realisticka Pesimisticka
varianta [K¢] varianta [K¢] varianta [K¢]

CyberKnife 35 200 000,00 72 000 000,00 128 000 000,00

IMRT 22 721 825,28 49 344 187,20 80 016 380,40

47



4.4.3 Personalni naklady

Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta byly vypoéteny dle analyzy postupu
1é¢by, odbornych studii a ¢asovych dotaci na jednotlivé procesy uvedené v registracnich
listech zdravotnich vykoni. Spravnost nakladovych polozek a ¢asovych dotaci byla
konzultovana s radiacnim onkologem. VySe hodinového vydélku jednotlivych
pracovniki byla pievzata z Informacniho systému o primérnych vydélcich (ISPV)
spravovaného Ministerstvem prace a socialnich véci Ceské republiky [85].
Pro optimistickou variantu byl zvolen median hodinového vydélku (HV), pro realistickou
variantu horni kvartil (Q3), pro pesimistickou variantu poté maximalni hodinovy vydélek
vzdy pro danou profesi. Naklady na 1é€bu karcinomu prostaty jsou v této diplomové praci
pocitany z pohledu poskytovatele zdravotnickych sluzeb, proto byly pouzity hrubé
vydélky ze sféry platové, nikoli mzdové.

Hodinovy vydélek radia¢niho onkologa a radiologa byl pievzat z informaci o platu
lékaie se specializaci v oboru radia¢ni onkologie, vydélek urologa poté z informaci
0 platu lékatfe s odbornou specializaci v oboru urologie, vydélek zdravotni sestry byl
pfevzat z informaci o platu vSeobecné sestry se specializaci, vydélek radiologického
asistenta a fyzika z informaci o platu radiologického asistenta.

Celkové personalni naklady na 1é¢bu pristrojem CyberKnife a IMRT pro jednotlivé
varianty jsou zaznamenany v tabulce (Tabulka 15). Podrobny popis nakladu
pro realistickou variantu personalnich nakladi potfebnych pro 1é¢bu CyberKnifem je
uveden v tabulce (Tabulka 16), pro 1é¢bu technologii IMRT v tabulce (Tabulka 17).

Personalni naklady pro dal$i varianty jsou podrobné popsany v piiloze (PFiloha A:
Personalni naklady — optimisticka a pesimisticka varianta).

Celkove personalni ndklady jsou vypocteny jako superhruby plat (tzn. hruby vydélek
+ 34%). Neuvazuji se ptiplatky za piescas, statni svatky ani dalsi ptiplatky.

Tabulka 15: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta [zdroj vlastni]

Personalni
Varianta Pristroj naklady celkem
[K¢]

S CyberKnife 11 346
Optimisticka IMRT 14030
et . CyberKnife 17 473
Realisticka IMRT 17299
Pesimisticka CyberKnife 22 317
esimisticka IMRT 22 360
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Tabulka 16: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta piistrojem CyberKnife - realisticka
varianta [zdroj vlastni]

Casova Q3 HV dle Naklady
Proces Personalni obsazeni dotace ISPV celkem
[min] [K¢] [K¢]
Vstupni Radiacni onkolog 30 440,70 295,27
vySetfeni
Implantace Urolog 15 440,70 147,63
zlatych zrn
Planovaci CT Radiacni onkolog 30 440,70 295,27
vysetrent Radiologicky asistent 30 225,20 150,88
, . Radiolog 60 440,70 590,54
Planovaci
vySetreni na MR Radiaéni fyzik 60 225,20 301,77
Radiacni onkolog 2x 240 881,40 4 724,30
Planovani 1écby
Radiac¢ni fyzik 200 225,20 1 005,89
Radiac¢ni onkolog 5x 130 440,70 6 397,50
Radioterapie
Radiologicky asistent 5x130 225,20 3 269,15
Vystupni Radia¢ni onkolog 30 440,70 295,27
vysetreni
Celkem personalni naklady (realisticka varianta - CyberKnife): 17 473 K¢
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Tabulka 17: Personalni naklady na 1é¢bu na 1é¢bu jednoho pacienta ptistrojem IMRT -
realisticka varianta [zdroj vlastni]

Casova Q3 HV dle Naklady
Proces Personalni obsazeni dotace ISPV celkem
[min] [K¢] [K¢]
Vstupni Radia¢ni onkolog 30 440,70 295,27
VySetrent
. Radiaéni onkolog 60 440,70 590,54
Lokalizace
cilového objemu | b jiacni fyzik/asistent | 60 225,20 301,77
Planovaci CT Radiacni onkolog 30 440,70 295,27
vysetreni Radiologicky asistent 30 225,20 150,88
Radiac¢ni onkolog 90 440,70 885,81
Planovani 1écby
Radiaéni fyzik 90 225,20 452,65
Simulace Radiac¢ni onkolog 60 440,70 590,54
ozatovaciho
planu Radiaéni fyzik 60 225,20 301,77
Radia¢ni onkolog 37x22 440,70 8 011,63
Radioterapie
Radiologicky asistent 37 x22 225,20 4093,99
Kontrolni Radiagni onkolog 7x15 440,70 103344
vysetrent
Vystupni Radiatni onkolog 30 440,70 205,27
vysetrent
Celkem personalni naklady (realisticka varianta - IMRT): 17 299 K¢
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4.4.4 Materialni naklady

Nékladové polozky pottebného materidlu byly stanoveny dle informaci
Z registracnich listl, odbornych studii a upraveny byly po konzultaci s radiacnim
onkologem. Materialni naklady byly stanoveny pro optimistickou, realistickou
a pesimistickou variantu 1écby. Cena materidlu byla stanovena dle aktuélnich trznich cen.
Neuvazuji se mnozstevni slevy na nakup spotiebniho materialu, které jsou zdravotnickym
zatizenim od dodavatell casto poskytovany.

Materialni naklady, pro vSechny varianty, které vznikaji pii 1é¢bé pfiistrojem
CyberKnife a IMRT jsou zaznamenany v tabulce (Tabulka 18). Konkrétni nakladové
polozky pro realistickou variantu pti 16é¢bé pfistrojem CyberKnife jsou shrnuty v tabulce
(Tabulka 19) a pti 1é¢bé piistrojem IMRT v tabulce (Tabulka 20). Nakladové polozky
pro ostatni varianty jsou uvedeny v pfiloze (PFiloha B: Materialni naklady -
optimisticka a pesimisticka varianta).

Tabulka 18: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta [zdroj vlastni]

Materialni
Varianta PFistroj Ay gl
v& DPH [K{|

Optimistick4 CyberKnife 6 370
IMRT 15

Realisticka CyberKnife 8 470
IMRT 15

Pesimisticka CyberKnife 12722

IMRT 2167
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Tabulka 19: Materialni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta ptistrojem CyberKnife - realisticka

varianta [zdroj vlastni]

Cena
Aicre? o Cenaza Mnozstvi | celkem s .
Proces Poti‘ebny material jednotku [ks] DPH Zdroj
[K¢]
VStupni | kavice - nesterilni | 92 K&/100 ks 2 184 | [86]
vySetieni
Operacni rouska 592 K¢&/35 ks 2 16,91 [87]
Prezervativ 149 K¢&/12 ks 1 12,42 [88]
Rukavice chirurgicke | 709 5 141100 ks 2 15,79 | [89]
sterilni
Tampon z gazy
Implantace | stoceny vejc. 12/8 100 144 K¢&/100 ks 6 8,64 [90]
zlatych zrn ks
Jehla inj luer 2,0x200 940 K¢&/100 ks 1 9,40 [55]
Stfikacka inj luerph | ¢ k100 ks 1 166 | [91]
10 ml
Zlaty valcovy
znackovac s 2100 K¢&/ks 4 8400,00 | [92]
aplikatorem
Kontrolnf | 2\ avice - nesterilni | 92 K&/100 ks 2 1,84
vysetreni [86]
VIstupni | o kavice - nesterilni | 92 K&/100 ks 2 1,84
vysetreni
Celkem materialni naklady (realisticka varianta - CyberKnife): 8470 K¢

Tabulka 20: Materialni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta pfistrojem IMRT - realisticka
varianta [zdroj vlastni]

Cena
. g .. Cena za Mnozstvi | celkem s .
Proces Potiebny material jednotku [ks] DPH Zdroj
[K¢]
Vstupnit 2 1,84
vysetrent
Ko?tr?ln} Rukavice - nesterilni 80,70 K¢/100 ks 14 11.30 [86]
vysetreni
Vystupni 2 1,84
vysetreni
Celkem materialni naklady (realisticka varianta — IMRT): 15 K¢
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4.4.5 Naklady na vySetfeni MR, CT a simulatorem

Pro stanoveni nakladi na 1écbu pacienta s karcinomem prostaty bylo potieba
zapocitat i naklady na vySetieni, které je nutné pro uspésné provedeni 1é¢by (konkrétné
jeho planovani) absolvovat. Tyto naklady byly odhadnuty dle pofizovacich cen
jednotlivych pfistroju, servisnich nakladd, Zivotnosti ptistroji a dale dle poc¢tu zakrokt
na jeden pfistroj za rok. Pofizovaci ceny RTG simulatoru byly ptevzaty z diplomové
prace Bc. Veroniky Zukalové [78], ktera monitorovala ceny radioterapeutickych piistroji
v CR. Potizovaci ceny vypocetniho tomografu a magnetické rezonance byly pievzaty
z ¢iselniku UZIS [93]. Pievzaté pofizovaci ceny téchto pfistrojil jsou uvedeny v tabulce
(Tabulka 21).

Servisni néklady pro jednotlivé pfistroje byly odhadnuty na zékladé¢ zadanych
vetejnych zakéazek, kdy byl stanoven procentudlni podil na pofizovaci cené daného
ptistroje. Pro RTG simulator byly ro¢ni servisni naklady odhadnuty na 3,1%,
u vypocetniho tomografu CT na 13% a u magnetické rezonance na 6% z pofizovaci ceny.
Vysledné naklady na diagnostické pfistroje na celou dobu Zivotnosti jsou zaznamenany
v tabulce (Tabulka 22). Doba zivotnosti je ptedpokladana 10 let a doba, po kterou bylo
uvazovano placeni servisnich nékladi je 8 let.

Tabulka 21: Potizovaci ceny diagnostickych pfistroju [zdroj vlastni]

Porizovaci ceny vé. DPH [K¢]
Optimisticka Realisticka Pesimisticka .
. . - Zdroj
varianta varianta varianta
Simulator RTG | 18 634 000,00 20 933 000,00 22 820 600,00 [78]
Planovaci CT 10 648 000,00 22 022 000,00 35937 000,00 [93]
MR 21 780 000,00 35 090 000,00 58 080 000,00

Tabulka 22: Servisni naklady na diagnostické piistroje [zdroj vlastni]

Servisni naklady na udrzbu/ servis po dobu Zivotnosti pristroje [K¢]
Optimisticka Realisticka Pesimisticka :
- . - Zdroj
varianta varianta varianta
Simulator RTG | 4621 232,00 5191 384,00 5659 508,80
Planovaci CT 11 073 920,00 22 902 880,00 37 374 480,00 | [vlastni]
MR 10 454 400,00 16 843 200,00 27 878 400,00
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Pocet vykontl, které jsou vykonany na RTG simulatoru v Ceské republice byly
prevzaty ze Zdravotnické roenky Ceské republiky 2015 vytvotené Ustavem
zdravotnickych informaci a statistiky CR [94]. Ro&ni po&et zakrokii na CT a magnetické
rezonanci byl pfevzat z informaci fakultni nemocnice Ostrava [95, 96]. Pocet zakrokt
na CT a MR byl pfevzat z dajii FN Ostrava z diivodu snahy zachovat stejné méftitko
V poétu pacientt jako u pfistroje CyberKnife. Informace o vytiZenosti potiebnych
diagnostickych pfistroju je uveden v tabulce (Tabulka 23).

Tabulka 23: Vytizenost diagnostickych piistroju [zdroj vlastni]

<. Pocet .

Zivotnost zakrokii/rok Zdroj
Simulator RTG 10 3273 [94]
CT 10 6 250 [95]
MR 10 1750 [96]

Odhad tfech variant ndkladd na jedno vySetfeni RTG simulatorem, CT

a magnetickou rezonanci je zaznamenan Vv tabulce (Tabulka 24).

Tabulka 24: Odhad nakladd na jedno vySetfeni RTG simulatorem, CT a magnetickou rezonanci
[zdroj vlastni]

Niéklady na 1 vySetieni [K¢]
Optimisticka Realisticka Pesimisticka
varianta varianta varianta
Simulator RTG 1421 1596 1740
CT 348 719 666
MR 1842 2 968 4912
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4.4.6 Celkové naklady na 1éc¢bu

Do celkovych nakladd na 1écbu jednoho pacienta byly zapocteny naklady na nakup
ozafovaciho pfistroje, servisni naklady, néklady materidlni, personalni, ndklady
na vysetieni RTG simuldtorem, pldnovacim CT a magnetickou rezonanci. Posledni
polozkou byly rezijni naklady, které byly stanoveny procentualné. Konkrétné¢ byly
vypocéteny jako 20% z celkovych naklada [32].

Néklady na nékup ozatfovaciho pfistroje a servisni naklady byly rozpocitany
na jednoho pacienta na zaklad¢ znalosti doby zivotnosti ozafovace a poctu ozafenych
pacientli za toto obdobi. Tyto tidaje shrnuje tabulka (Tabulka 25). Ro¢ni pocet ozarenych
pacientli byl pievzat z oficialnich webovych stranek Fakultni nemocnice Ostrava [97].
Ro¢ni pocet ozadfenych pacientli na linedrnim urychlovai IMRT byl pifevzat ze
Zdravotnické ro¢enky 2015 UZIS [94], kde se uvadi poget vykonii na jednom linearnim
urychlovaci za rok. Dle tohoto dokumentu to je konkrétné 23 082 vykont. Pokud budeme
predpokladat 37 frakei, které jsou potiebné pro radioterapii jednoho pacienta
S karcinomem prostaty, vychdzi ndm pfiblizn¢ 600 pacientd za rok. V této diplomové
préci je tedy predpokladano stejné vytiZzeni ozarovace CyberKnife a IMRT. Stejnym
zpusobem byly rozpocitany i servisni ndklady na kazdy radioterapeuticky pftistroj.

Tabulka 25: Pocet pacienti za dobu Zivotnosti ozafovace [zdroj vlastni]

Doba Zivotnosti Pocet Celkovy pocet Zdroi
[roky] pacienti/rok [-]| pacienti [-] J
CyberKnife
y 10 600 6 000 [97]
IMRT [94]

Celkoveé ndklady na 1écbu jednoho pacienta s lokalizovanym karcinomem prostaty
ptistroji CyberKnife a IMRT jsou zaznamenany Ve shrnujici tabulce (Tabulka 26).
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Tabulka 26: Celkové naklady na 1é¢bu pacienta piistrojem CyberKnife a IMRT
[zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT
Optimisticka | Realisticka | Pesimisticka | Optimistickda | Realistickd | Pesimisticka
varianta varianta varianta varianta varianta varianta
Niaklady na ozafovac
18333Ke | 25000Ke | 33333Ke | 11834Ke | 14686Ke | 16670Ke
Servisni naklady na dobu Zivotnosti ozarovace
5867KE | 12000Ke | 21333Ke | 3787Ke | 8224Ke | 13336Ke
Naklady na spoti‘ebovany material
6370Ke | 8470Ke | 12722Ke | 15Ke | 15Ke 2 167 K&
Personalni naklady
11346 KE | 17473Ke | 22317Ke | 14030KE | 17299Ke | 22369KE
Néklady na vySetieni simulatorem
X X | X | 2842Ke | 3193Ke¢ 3481 K&
Naklady na CT vySetieni
348 K& 719Ke | 666Ke | 348Ke | 719K 666 K&
Naklady na MR vySetfFeni
1842Ke | 2968Ke | 4912Ke | X | X 4912 K&
Rezijni naklady
8821 K& | 13326Ke | 19057Ke | 6950Ke | 9062Ke | 12720Ke
CELKOVE NAKLADY NA LECBU 1 PACIENTA
52927KE | 79956 K& | 114339KE | 41699K¢ | 54372 K¢ | 76320 K&
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4.5 Analyza nakladové efektivity

V ramci analyzy nékladové efektivity byla stanovena nékladova efektivita ptistroju
CyberKnife a IMRT (pomér nakladt na 1é¢bu jednoho pacienta a klinického efektu C/E).
Tento pomér byl stanoven pro optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu
nakladu. Vysledné poméry jsou zaznamenany v tabulce (Tabulka 27).

V piipad¢ optimistické varianty byla ndkladova efektivita CK a IMRT
88 066 Kc/efekt a 98 814 Kc/efekt. Pti realistické varianté 133 039 a 132 737 K¢&/efekt.
V ptipad¢ pesimistické varianty 190 248 a 191 279 K¢/efekt.

Tabulka 27: Vypocet nakladové efektivity piistroje CyberKnife a IMRT [zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT
Naklady Naklady
na léc¢bu 1 | Klinicky CIE na lé¢bu 1 | Klinicky C/E
pacienta | efekt[-] | [K¢/efekt] | pacienta | efekt[-] | [K&/efekt]
[K&] [K¢]
Optimistickd | 5, g,7 88066 | 39427 98 814
varianta
Realistickd | 79956 | 0601 | 133039 | 52962 | 0399 | 132737
varianta
Pesim_istické 114 339 190 248 76 320 191 279
varianta
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4.5.1 Stanoveni hranic efektivity

Jednim z cilti diplomové prace bylo stanovit hranice nakladové efektivity pfistroje
CyberKnife viaci komparatoru IMRT. Konkrétné, pii jaké pofizovaci cené pfistroje
CyberKnife je nakladova efektivita pfistroje CyberKnife rovna nakladové efektivité
IMRT. Hranice efektivity byly stanoveny pro optimistickou, realistickou a pesimistickou

variantu nakladové efektivity obou pfistroju.

Grafy vyjadiujici hranice efektivity jsou zobrazeny v obrazcich (Obrazek 8,
Obrazek 9 a Obrazek 10). Na grafu (Obrazek 8) je znazornéna ¢erna kiivka zavislosti
optimistické varianty nakladové efektivity pfistroje CyberKnife na jeho pofizovaci cené.
Tti vodorovné ¢arkované piimky zobrazuji nakladovou efektivitu technologie IMRT
pro vSechny tfi varianty. Svisla ¢arkovanad cara vyjadiuje vychozi pofizovaci cenu
CyberKnife (110 mil. K&) pii optimistické varianté. Cisla na éerné piimce poté oznacuji
hranice efektivity. Pokud by mél byt CyberKnife nakladove efektivnéjsi nez optimisticka
varianta IMRT, musela by byt jeho pofizovaci cena niz$i, nez 134 mil. K¢.

V ptipad¢ realistické varianty IMRT by musel byt CyberKnife levnéjsi, nez
212 mil. K¢ a v ptipadé pesimistické varianty IMRT by musela byt pofizovaci cena
CyberKnife niz$i, nez 345 mil. K¢.

Hranice efektivity CyberKnife - optimisticka varianta
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Obrazek 8: Hranice efektivity (C/E) — optimisticka varianta [zdroj vlastni]
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Na grafu (Obrazek 9) je znazornéna Cerna kiivka zavislosti realistické varianty
nakladové efektivity pristroje CyberKnife na jeho potizovaci cené. Tii vodorovné
carkované piimky zobrazuji ndkladovou efektivitu technologie IMRT pro vSechny tfi
varianty. Svisld carkovand c¢ara vyjadfuje vychozi pofizovaci cenu CyberKnife
(150 mil. K¢&) pii realistické. Cisla na ¢erné ptimce poté oznaduji hranice efektivity.
V piipadé realistické varianty IMRT by musel byt CyberKnife levnéjsi, nez 149 mil. K¢,
aby byl nékladov¢ efektivnéjsi.

Pokud by mél byt CyberKnife nakladoveé efektivnéj$i nez optimistickd varianta
IMRT, musela by byt jeho pofizovaci cena nizsi, nez 81 mil. K¢ a v piipad€ pesimistické
varianty IMRT by musela byt potizovaci cena CyberKnife nizsi, nez 268 mil. K¢.

Hranice efektivity CyberKnife - realisticka varianta
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Obrazek 9: Hranice efektivity (C/E) - realisticka varianta [zdroj vlastni]
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Na grafu (Obrazek 10) je znazornéna ¢erna kiivka zavislosti pesimistické varianty
nakladové efektivity pristroje CyberKnife na jeho potizovaci cené. Tii vodorovné
carkované piimky zobrazuji ndkladovou efektivitu technologie IMRT pro vSechny tfi
varianty. Svisld carkovand c¢ara vyjadfuje vychozi pofizovaci cenu CyberKnife
(200 mil. K&) pii pesimistické variantd. Cisla na ¢erné piimce poté oznaluji hranice
efektivity. Pokud by m¢l byt CyberKnife nakladoveé efektivnéjsi nez pesimisticka varianta
IMRT, musela by byt pofizovaci cena CyberKnife nizsi, nez 202 mil. K¢.

Pokud by mél byt CyberKnife ndkladové efektivnéjsi nez optimistickd varianta
IMRT, musela by byt jeho pofizovaci cena niz§i, nez 32 mil. K¢. V piipadé realistické
varianty IMRT by musel byt CyberKnife levnéjsi, nez 95 mil. K¢.

Hranice efektivity CyberKnife - pesimisticka varianta

220
i) CK (pesim.)
[P}
"g 200 IMRT
esim
® 180 (pesim.)
= 160
=
< 140 IMRT
kD (real.)
'S 120
3
= 100 IMRT
= (optim.)
Z
80
0 50 100 150 200 250

Potizovaci cena CyberKnife [mil. K¢]

Obrazek 10: Hranice efektivity (C/E) - pesimisticka varianta [zdroj vlastni]
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4.6 Analyza nakladi a uzitku

Pti analyze nékladl a uzitku byla pouzita hodnota QALY pfevzatd z odborné studie
zabyvajici se porovnanim nakladové efektivnosti robotického stereotaktického
ozafovaciho pfistroje (CyberKnife) a IMRT. Dle této studie byl stanoven uzitek 1écby
karcinomu prostaty technologii CyberKnife na 9,93 QALY a technologii IMRT
na 9,96 QALY. V ramci systematické reSerSe byly identifikovany i dalsi studie, které
stanovovaly QALY, nicméné pouze studie od Shera odliSovala robotickou
stereotaktickou radioterapii od celkové stereotaktické radioterapie, do které nepatii pouze
CyberKnife [29].

Vysledky analyzy nakladi a uzitku jsou zaznamenany v tabulce (Tabulka 28).
Z tabulky je patrné, Ze nakladova efektivita pro optimistickou, realistickou
a pesimistickou variantu CyberKnife byla 5330, 8 052 a 11 515 K¢/QALY. Pro IMRT
byla 3 959, 5317 a7 663 KE/QALY.

Tabulka 28: Vysledky analyzy nakladi a uzitku pro technologii CyberKnife a IMRT
[zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT
Naklady | . eny Naklady | oy, eky
na lé¢bu 1 ofekt C/U na lé¢bu 1 ofekt C/U
pacienta [K&/QALY] | pacienta [K&/QALY]
(K] [QALY] Kg] [QALY]
Optimistickd | o, 9,7 5 330 41 699 3959
varianta
Realisticka | ;9 950 9,930 8 052 54 372 9,960 5317
varianta
Pesimisticka | 4/ 359 11515 76 320 7 663
varianta
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4.6.1 Stanoveni hranic efektivity

Na grafu (Obrazek 11) je znazornéna Cerna ktivka zavislosti optimistické varianty
nakladové efektivity ptistroje CyberKnife na jeho potfizovaci cen¢. Nakladova efektivita
je zde vyjadiena analyzou nakladii a uzitku (naklady na Ié¢bu jednoho pacienta/QALY).
Tti vodorovné ¢arkované piimky zobrazuji nakladovou efektivitu technologie IMRT
pro vSechny tfi varianty. Svisld ¢arkovana cara vyjadiuje vychozi potfizovaci cenu
CyberKnife (110 mil. K&) pi optimistické varianté. Cisla na &erné piimce poté oznacuji
hranice efektivity. Pokud by mél byt CyberKnife nakladove efektivnéjsi nez optimisticka
varianta IMRT, musela by byt jeho pofizovaci cena nizsi, nez 58 mil. K¢.

V piipadé¢ realistické varianty IMRT by musel byt CyberKnife levngjsi,
nez 110 mil. K¢ a v piipadé pesimistické varianty IMRT by musela byt pofizovaci cena
CyberKnife niZsi, nez 198 mil. K¢&.

Hranice efektivity CyberKnife - optimisticka varianta

10
> CK (optim.)

A

8 /

S g 58 IMRT

% (pesim.)
4

= 6

£ IMRT
2 10 (real.)

3, IMRT

\z / 8 (optim.)
>

]

3

<

= 2

E 0 50 100 150 200 250

Pofizovaci cena CyberKnife [mil. K¢]

Obrazek 11: Hranice efektivity (C/U) — optimisticka varianta [zdroj vlastni]
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Na grafu (Obrazek 12) je znazornéna Cerna kiivka zavislosti realistické varianty
nakladové efektivity pristroje CyberKnife na jeho potfizovaci cené. Nakladova efektivita
je zde vyjadiena analyzou nakladi a uzitku (naklady na 1é¢bu jednoho pacienta/QALY).
Tii vodorovné Carkované piimky zobrazuji ndkladovou efektivitu technologie IMRT
pro vSechny tfi varianty. Svisla Carkovand Céara vyjadiuje vychozi potfizovaci cenu
CyberKnife (150 mil. K&) pii realistické variantd. Cisla na ¢erné piimce poté oznaluji
hranice efektivity. Pokud by mél byt CyberKnife nakladové efektivnéjsi nez realisticka
varianta IMRT, musel by byt levnéjsi, nez 58 mil. K¢

Pokud by mél byt CyberKnife nakladové efektivnéj$i nez optimisticka varianta
IMRT, musela by byt jeho potizovaci cena nizs8i, nez 13 mil. K¢ a v ptipad¢ pesimistické
varianty IMRT by musela byt pofizovaci cena CyberKnife nizsi, nez 137 mil. K¢&.

Hranice efektivity CyberKnife - realisticka varianta
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Obrazek 12: Hranice efektivity (C/U) - realisticka varianta [zdroj vlastni]
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Na grafu (Obrazek 13) je znazornéna Cerna kiivka zavislosti pesimistické varianty
nakladové efektivity ptistroje CyberKnife na jeho potizovaci cené. Nakladova efektivita
je zde vyjadiena analyzou nakladi a uzitku (naklady na 1é¢bu jednoho pacienta/QALY).
Tii vodorovné Carkované piimky zobrazuji ndkladovou efektivitu technologie IMRT
pro vSechny tfi varianty. Svisla Carkovand ¢ara vyjadiuje vychozi potfizovaci cenu
CyberKnife (200 mil. K&) pfi pesimistické varianté. Cisla na Gerné ptimce poté oznaluji
hranice efektivity. Pokud by mél byt CyberKnife nakladové efektivnéjsi nez pesimisticka
varianta IMRT, pofizovaci cena by musela byt niz§i, nez 83 mil. K¢

V piipad¢€ optimistické varianty by musel byt levnéjsi, nez -29 mil. K¢. Reélné tedy
nebude CyberKnife v této varianté nikdy nakladové efektivnéjsi nez optimisticka varianta

IMRT. V piipadé¢ realistické varianty IMRT by musel byt CyberKnife levnéjsi, nez
12 mil. K¢.

Hranice efektivity CyberKnife - pesimisticka varianta
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Obrazek 13: Hranice efektivity (C/U) - pesimisticka varianta [zdroj vlastni]
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4.7 Analyza citlivosti

V ramci této diplomové prace byla provedena jednocestnd citlivostni analyza
pro dva parametry: velkost klinického efektu ziskaného z AHP hodnoceni a pocet
1é¢enych pacientt. Pii citlivostni analyze aplikované na klinicky efekt byla v prvni verzi
predpokladana rovnost efektt a v druhé verzi byla velikost klinického efektu technologie
CyberKnife zvysena na 0,7. Celkem byl parametr klinicky efekt testovan o + 0,1 oproti
puvodni velikosti efektu. Toto bylo aplikovano na vSechny tfi varianty nakladi:
optimistickou, realistickou a pesimistickou.

Druhd citlivostni analyza spocivala ve zméné parametru pocet 1éenych pacientd.
Pti této analyze byl sledovan vliv na celkové naklady na 1écbu 1 pacienta a také
na nakladovou efektivitu pro realistickou variantu. Toto bylo sledovano jak u nakladové
efektivity vyjadiené pomoci AHP, tak QALY.

4.7.1 Vliv velikosti klinického efektu na nakladovou efektivitu

Rovnost klinickych efekta

V ramci této diplomové prace byla provedena jednocestna citlivostni analyza, ktera
spocivad ve zméné klinického efektu, jehoz plivodni hodnota byla vyvozena v ramci
multikriterialniho hodnoceni klinickych efektii. Expertni skupina stanovila vysledny
klinicky efekt pro CyberKnife 0,601 a pro IMRT 0,399. Prvni ¢ast citlivostni analyzy je
zamé&fena na zménu tohoto efektu. Klinicky efekt pro IMRT i CyberKnife je rovny 0,5.
Vysledné hodnoty nakladové efektivity pro vSechny tfi varianty jsou zobrazeny v tabulce
(Tabulka 29).

Vysledna klinicka efektivita pro optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu
a efekt 0,5 pro CyberKnife je rovna 105 855, 159 913 a 228 679 K¢/efekt. Pro IMRT je
poté rovna 83 398, 105 924 a 152 641 K¢/efekt.
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Tabulka 29: Vysledky analyzy nakladové efektivity pro technologii CyberKnife a IMRT pti
rovnosti klinickych efektii [zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT
Naklady Naklady
na léébu 1 | Klinicky CIE na lé¢bu 1 | Klinicky C/E
pacienta | efekt[-] | [K¢&/efekt] | pacienta | efekt[-] | [Ké/efekt]
(K¢ K¢
Optimistickd | o, o, 105855 | 41699 78 853
varianta
Realisticka | ;9 950 0,500 159 913 54 372 0,500 105 924
varianta
Pesim_istickzi 114 339 228 679 76 320 152 641
varianta

V tabulce (Tabulka 30) jsou zaznamenany hranice efektivity pro jednotlivé varianty
nakladt na 1écbu piistrojem CyberKnife a IMRT pfi rovnosti klinickych efektd, které
by oba pfistroje pacientovi piinasely.

Tabulka 30: Hranice efektivity - citlivostni analyza (rovnost klinickych efektt) [zdroj vlastni]

Porizovaci cena CK | Optimisticka | Realisticka | Pesimisticka

[mil. K¢] varianta CK | varianta CK | varianta CK
Optimislt;\jllgi _Iyarianta 59 13 28
RealistiIT\l/I(a; Yrarianta 110 59 13
Pesimistlil\c/lké _IYarianta 199 138 84

V grafu (Obrazek 14) je znazornéna Cerna kiivka zavislosti realistické varianty
nakladové efektivity pfistroje CyberKnife na jeho pofizovaci cené. Tii vodorovné
carkované pifimky zobrazuji ndkladovou efektivitu technologie IMRT pro vSechny tfi
varianty. Svisla carkovana céara vyjadiuje vychozi pofizovaci cenu CyberKnife
(150 mil. K&) pfi realistické varianté. Cisla na Gerné piimce poté oznaduji hranice
efektivity.
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Hranice efektivity CyberKnife - realisticka varianta
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Obrazek 14: Hranice efektivity (C/E) pii rovnosti klinickych efektt — realisticka varianta
[zdroj vlastni]

NavySeni klinické efektivity pristroje CyberKnife

Druhéd c¢ast citlivostni analyzy spoc€ivd v navySeni velikosti klinického efektu
ptistroje CyberKnife. Klinicky efekt pro CyberKnife je tedy roven 0,7 a IMRT roven 0,3.
Vysledné hodnoty nakladové efektivity pro vSechny tii varianty jsou shrnuty v tabulce
(Tabulka 31).

Vysledna klinicka efektivita pro optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu
pro CyberKnife je rovna 75 611, 114 223 a 163 342 K¢/efekt. Pro IMRT je poté rovna
138 996, 181 240 a 254 401 K¢/efekt.

Tabulka 31: Vysledky analyzy nakladové efektivity pro technologii CyberKnife a IMRT pti
navyseni klinické efektivity ptistroje CyberKnife [zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT
Néklady Naklady
na 1é¢bu 1 C/E  |nalétbul C/E
pacienta et (] [K&/efekt] | pacienta Efekt[] [K¢/efekt]
K¢ [K¢]
Optimisticka | 5, o7 75611 | 41699 138 996
varianta
Reali_stickzi 79 956 0,7 114 223 54 372 0,3 181 240
varianta
Pesim_istické 114 339 163 342 76 320 254 401
varianta
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V tabulce (Tabulka 32) jsou zaznamenany hranice efektivity pro jednotlivé varianty
nakladti na 1é¢bu piistrojem CyberKnife a IMRT pfi navyseni klinického efektu pfistroje
CyberKnife, oproti zakladni varianté.

Tabulka 32: Hranice efektivity - citlivostni analyza (navysSeni velikosti klinického efektu
ptistroje CyberKnife) [zdroj vlastni]

Porizovaci cena CK | Optimisticka | Realisticka | Pesimisticka

[mil. K¢] varianta CK | varianta CK | varianta CK
Optimisticka varianta
IMRT 210 209 278
Realisticka varianta
IMRT 322 308 390
Pesimisticka varianta 516 481 584

IMRT

V grafu (Obrazek 15) je znazornéna Cerna kiivka zavislosti realistické varianty
nakladové efektivity piistroje CyberKnife na jeho pofizovaci cené. Tii vodorovné
carkované pifimky zobrazuji ndkladovou efektivitu technologie IMRT pro vSechny tfi
varianty. Svislad c¢arkovand ¢ara vyjadfuje vychozi potizovaci cenu CyberKnife
(150 mil. K&) pfi realistické varianté. Cisla na Gerné piimce poté oznaluji hranice
efektivity.

CyberKnife realisticka varianta
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Obrazek 15. Hranice efektivity (C/E) pti navyseni velikosti klinického efektu ptistroje
CyberKnife - realisticka varianta [zdroj vlastni]
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4.7.2 Vliv poétu pacientii na nakladovou efektivitu

V ramci této jednocestné citlivostni analyzy byl jako parametr zvolen pocet pacient,
ktefi podstoupili 1é€bu na piistroji CyberKnife a IMRT. Byly sledovany zmény

v nakladech na 1é¢bu jednoho pacienta, nakladova efektivita a pofizovaci cena pfistroje
CyberKnife, ktera by byla potiebna pro to, aby tato efektivita byla stejna jako pii 1é¢bé
IMRT. Tato citlivostni analyza byla aplikovana na realistickou variantu klinické

efektivity vypoctené metodou AHP i vyjadienou pomoci QALY.

Nakladova efektivita stanovena pomoci AHP

V tabulce (Tabulka 33) jsou uvedeny vysledky citlivostni analyzy s poctem pacientl
600 £+ 400. Zména parametru pocet pacientl byla pozorovana u vyse nakladd na 1é¢bu

jednoho pacienta, klinické efektivity (C/E) a u vySe pofizovaci ceny piistroje CyberKnife,

pti které by nastala rovnost ndkladovych efektivit obou pfistrojii.

Tabulka 33: Citlivostni analyza - nakladova efektivita stanovena pomoci AHP (zména poctu
pacientil) — realisticka varianta [zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT PoFizovaci cena
Niklady na Nzklady na piistroje
1é&bu 1 CIE 1é¢bu 1 CIE CyberKbnife pro
pacienta [K&/efekt] pacienta [K&/efekt] hranici efektivity
[K¢] K¢ [mil. K¢]
200 168 756 280 792 76 918 192 776 143
300 124 356 206 916 80 454 201 639 145
E 400 102 156 169 977 66 708 167 188 146
£ | 500 88 836 147 814 58 460 146 518 148
§ 600 79 956 133 039 52 962 132 737 149
< | 700 73613 122 485 49 035 122 894 151
:3' 800 68 856 114 569 46 089 115512 153
900 65 156 108 413 43798 109 770 154
1000 62 196 103 488 41 965 105 177 156
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Nakladova efektivita stanovena pomoci QALY

V tabulce (Tabulka 34) jsou uvedeny vysledky citlivostni analyzy s poctem pacientl
600 + 400. Zména parametru pocet pacientit byla pozorovéana u vyse nakladd na 1écbu
jednoho pacienta, klinické efektivity (C/U) a u vySe pofizovaci ceny pfistroje
CyberKnife, pti které by nastala rovnost nakladovych efektivit obou pfistroji.

Tabulka 34: Citlivostni analyza - nakladova efektivita stanovena pomoci QALY (zména poctu
pacientil) — realisticka varianta [zdroj vlastni]

CyberKnife IMRT PoFizovaci cena
Niklady na Naklady na pristroje
16¢bu 1 CIU 1é¢bu 1 C/U CyberKnife pro
pacienta | [K&/QALY] | pacienta | [K&QALY] | hranici efektivity
[K¢] K¢ [mil. K¢]
200 168 756 16 995 76 918 10 838 81
300 124 356 12 523 80 454 8078 75
E 400 102 156 10 288 66 708 6 698 70
% 500 88 836 8 946 58 460 5870 64
i 600 79 956 8 052 52 962 5317 58
= 700 73613 7413 49 035 7413 53
E 800 68 856 6934 46 089 4627 47
900 65 156 6 562 43 798 4 397 41
1000 62 196 6 263 41 965 4213 35
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5 Diskuse

Incidence karcinomu prostaty méa v Ceské republice stoupajici trend. Kurativni 16¢ba
karcinomu prostaty spociva v aktivni surveillanci, radikalni prostatektomii, radioterapii
¢i hormonalni terapii [98]. V poslednich letech je velkd pozornost vénovana
radioterapeutické 1é¢be. Jednim ze zastupcti této metody je technologie CyberKnife [21].
Hlavnim argumentem pro pouziti stereotaktické radioterapie je nizky pocet vétsSich davek
radiacniho zéfeni. Vyvstéavajici otazkou je klinicka efektivita a nadkladnost 1écby. V této
diplomové praci byl tento problém zkouman ve tfech krocich. Nejprve byla vycislena
klinick4d ucinnost 1é€by CyberKnifem a IMRT. Poté byl proveden odhad néakladi
na lécbu. A jako treti krok byla vypracovéana analyza nékladové efektivity. V ramci této
analyzy byly stanoveny hranice efektivity obou intervenci v zavislosti na pofizovaci cené
ptistroje CyberKnife. A nakonec byl v jednocestné citlivostni analyze zkouman vliv
velikosti klinického efektu a poctu pacientli na celkovou klinickou efektivnost intervenci.

Stanoveni klinické efektivity

Klinicka u¢innost byla kvantitativné stanovena pomoci QALY a také pomoci
multikriteridlniho vyhodnoceni klinickych efektii 1é¢by expertnim tymem. Konkrétné
byla vyuzZita metoda AHP. Pomoci systematické reSerSe klinickych vystupi byly
analyzovany nejcastéji hodnocené klinické parametry. Témto parametrim byly nasledné
piifazeny konkrétni hodnoty, které byly pfevzaty ze studii zafazenych do systematické
reSerSe. Pro vyjadreni velikosti klinickych vystupt byly pouZity celkem tfi studie. Jedna
randomizovana kontrolovand studie CHHiP hodnotici biochemickou progresi
onemocnéni pro IMRT s 1065 pacienty [24]. Dale prospektivni multicentricka klinicka
studie II faze s 1100 pacienty, ktera hodnotila biochemickou progresi onemocnéni
u technologie CyberKnife [23]. A dale jedna retrospektivni studie hodnotici
genitourinarni toxicitu, gastrointestinalni toxicitu a erektilni dysfunkci u obou metod
a270 pacientd [45]. V ramci systematické reserSe nebyla nalezena zadna kvalitni
randomizovana kontrolovana studie porovnavajici klinické efekty 1écby ptistrojem IMRT
a CyberKnife, ptipadné stereotaktické radioterapie obecné. Existence takovéto studie by
jisté byla pfinosnd pro hodnoceni klinické efektivity v ramci této prace. Dusledkem
chybéjici kvalitni randomizované kontrolované studie bylo to, ze byly pouzity hodnoty
vybranych klinickych efekti z nékolika riznych studii s mens$i Grovni divéryhodnosti
v souladu s hierarchii dikazu v EBM.

Multikriteridlni hodnoceni jako nastroj pro vyjadfeni klinického efektu lécby
karcinomu prostaty CyberKnifem a IMRT nebyl identifikovan v zadné vyhledané
odborné studii. Tato metoda byla zvolena z divodu jejitho castého vyuzivani
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pfi rozhodovéni o koupi novych zdravotnickych prostfedkl zdravotnickymi zatizenimi,
kdy byvaji hodnoceny zejména technické parametry téchto prostiedka [99, 100]. Vyuziti
metody AHP pro stanoveni klinického efektu lze v urcitych podminkach povazovat
za limitace této prace, jelikoz tento postup neni ve svété hojné vyuzivan. Z tohoto diivodu
byl klinicky efekt vyjadfen rovnéz v jednotkach, které se v praxi hodnoceni
radioterapeutickych technologii bézné vyuzivaji, a to konkrétn¢ pomoci QALY.

Dle vysledkii metody AHP vykazoval lepsi klinickou efektivitu pfistroj CyberKnife,
ktera byla konkrétné¢ 0,601 a u IMRT 0,399. Dle studie, ze které byla ptevzata hodnota
QALY, maji obé metody srovnatelny klinicky efekt. Konkrétn¢ CyberKnife piinasi
9,93 QALY a IMRT 9,96 QALY. Odlisnost klinického efektu stanoveného AHP metodou
muze byt zpusoben malou expertni skupinou, malym poctem hodnocenych klinickych
vystupli nebo pfevzatymi hodnotami klinickych vystupli z né€kolika riznych studii.
Dalsim divodem miize byt to, ze studie hodnotici QALY pocitala se sedmiletym
modelem sledovani pacienta. A studie, které byly pouzity pro AHP hodnoceni mély
median doby sledovani v rozmezi od 3 do 5 let.

Postup 1écby

Druhym krokem této prace bylo stanoveni ndkladii na lécbu jednoho pacienta
z pohledu ¢eského poskytovatele zdravotni péce, a to pro tii varianty: optimistickou,
realistickou a pesimistickou. Aby bylo mozné tyto naklady urcit, bylo potieba analyzovat
postup 1é¢by u obou technologii. Tento postup byl stanoven na zaklad¢ odbornych studii,
narodnich radiologickych standardii, mezinarodnich 1é¢ebnych standardi, registracnich
listlh zdravotnich vykonil a vyukovych videi popisujicich postup 1é€by v konkrétnich
zdravotnickych zafizenich v CR i ve svété. Postup 16¢by pro metodu IMRT byl navic
upraven po konzultaci s odbornikem v oblasti radiaéni onkologie. Tento odbornik ale
nem¢l zkuSenosti s 1é€bou piistrojem CyberKnife. To by mohlo byt pfi¢inou opomenuti
nékterych méné dilezitych podprocesi pii 1é€bé timto méné casto pouzivanym
radioterapeutickym pfiistrojem. Da se ale pfedpokladat, ze tato skutecnost by piipadné
nemohla zésadné ovlivnit vysledky hodnoceni.

Postup 1é¢by pristrojem CyberKnife a IMRT je dle zjiSténych informaci podobny.
V nékterych krocich se ale vyrazné li§i. OdliSnost je naptiklad v lokalizaci cilového
objemu. Pro 1écbu CyberKnifem je standardné vyuZzivana implantace zlatych zrn.
U metody IMRT je cilovy objem lokalizovan pomoci zakresleni specidlnich znacek
na télo pacienta. Zadna zminka o pouzivani zlatych zrn pfi sledovani polohy prostaty
u IMRT nebyla nalezena. Dal$im rozdilem je plénovani 1écby pomoci snimki
z magnetické rezonance. Dle doc. Feltla se tato zobrazovaci metoda standardné
pii planovani radioterapie CyberKnifem vyuziva [62]. Dle oslovené¢ho radia¢niho
onkologa je to u metody IMRT spise vyjimecna zalezitost.
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Dalsi vyraznou odli$nosti pii procesu 1é¢by pacienta je pocet frakci a doba ozarovani
pacienta. U metody CyberKnife je standardem pouze 5 frakei a u IMRT 37 frakei. Doba,
kterou stravi pacient v ozafovaci mistnosti je u CyberKnife ptiblizné 130 minut a u IMRT
22 minut na jedno sezeni. Ozafovaci ¢as u pristroje CyberKnife je ale velmi individualni.
Zalezi na tom, jak moc se ozafovand oblast pohybuje. Pokud dochazi k vétsim pohybtim
CyberKnife musi neustale prepocitdvat polohu ozafované oblasti a tim padem se
prodluzuje Cas ozareni.

Nakladova analyza

Po stanoveni postupu lécby byly vycisleny naklady na 1écbu. Zapocitany byly
naklady na pofizeni radioterapeutického pfistroje a jeho servis, dale personalni
a materialni naklady, naklady na vySetfeni RTG simuldtorem, pldnovacim CT nebo
magnetickou rezonanci a také rezijni naklady. Naklady byly stanoveny pro tfi varianty:
optimistickou, realistickou a pesimistickou. Je nutné uvést, ze nebylo pocitano s naklady
na vystavbu, rekonstrukci ¢i s jinymi stavebnimi ndklady, které mohou vznikat pfii
instalaci nového ozafovace.

Nakup piistroje CyberKnife byl v Ceské republice uskute&nén pouze jeden. Jelikoz
byly naklady na 1é¢bu pocitany pro tfi varianty, bylo nutné stanovit hranice, mezi kterymi
se bézné ceny tohoto pfistroje ve svété pohybuji. S ohledem na Siroké ¢asové rozmezi
nakupl pfistroji CyberKnife ve svété, byly reprezentativni pofizovaci ceny pfistroje
stanoveny na 110, 150 a 200 mil. K¢&. Oproti tomu pouzité pofizovaci ceny IMRT pfistroju
odrazi jejich cenu na tizemi Ceské republiky. Tyto ceny byly zjistény ze zadanych
vefejnych zakazek cCeskych zdravotnickych zatizeni. Je nutné predpokladat, Ze kazda
smlouva o nakupu ozafovace zahrnuje do celkové ceny jiné pfislusenstvi, doplitkové
systémy, softwary a dal$i sluzby. Neékteré kupni ceny ozafovacii v sobé obsahuji
napiiklad 1 verifikacni, planovaci a dozimetrické systémy. V jinych kupnich cenach je

zahrnuto pouze rozsifeni, obnova ¢i aktualizace jiz pouzivanych systémd.

Po stanoveni pofizovacich cen ozafovacl bylo nutné vypocitat servisni naklady,
které vznikaji zdravotnickym zatizenim po uplynuti zaru¢ni doby. Zde je nutné uvést, ze
nckterd zdravotnicka zafizeni plati fixni ro¢ni naklady na full servis. Jind plati servisni
naklady dle hodinové sazby kvalifikovaného servisniho technika. V této praci bylo
pocitano s placenim fixnich servisnich ndkladi po dobu 8 let, coZ je obvyklou praxi
v pfipad€¢ radioterapeutickych pfistroji. Néklady byly stanoveny procentudlné dle
odbornych studii a zvefejnénych servisnich smluv. Je nutné pocitat s tim, ze kazda
smlouva o full servisu muze mit v cené rizné sluzby a komponenty nebo se muze
vztahovat na vice zdravotnickych prostiedkti neZ pouze na jeden ozafovac.

Personalni naklady byly stanoveny z veiejné¢ dostupnych hodinovych sazeb
zdravotnickych pracovniki. Konkrétné z Informacniho systému o primérnych vydélcich
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Ministerstva prace a socidlnich véci. Zde je tfeba konstatovat, ze hodinové vydélky
pracovnikid onkologickych klinik nemusi pfesné¢ odpovidat informacim z ISPV.
Onkologické kliniky jsou vysoce specializovand pracovisté a je nutné predpokladat, ze
platy téchto pracovnikii budou odpovidat spiSe vyssim cenovym hladinam.

Co se tyCe materidlnich nékladq, je tfeba poznamenat, ze kazda onkologicka klinika
muZze pouzivat jiny zdravotnicky materidl, jiné mnozstvi s jinymi cenami. V této praci
bylo pocitano s materidlem, ktery byl ocenén dle vetejn¢ dostupnych cen. Vétsina cen
spotfebniho materidlu zahrnutych v této praci je pravdépodobné vyssi, nez kterou
zdravotnické zafizeni skutecné zaplati. Spotebni material je zdravotnickymi zatizenimi
velice Casto nakupovéan ve vétSich mnozstvich, kterd s sebou piindseji 1 nejriznéjsi
mnozstevni slevy, coz nemohlo byt v této diplomové praci uvazovano.

Néklady na vySetfeni magnetickou rezonanci, vypocetnim tomografem a RTG
simulatorem byly vypocéteny pouze hrubym odhadem na zdklad¢é veiejné dostupnych
potizovacich cen téchto prostredkt a dle zvetejnénych servisnich smluv. Naklady na tato
vySetfeni jsou urcité nezanedbatelné, proto bylo nutné je do nadkladové analyzy zahrnout.
Na kone¢nych nakladech na 1é¢bu ale pfispivaji pouze malym dilem, proto lze
pfedpokladat, Ze tato nejistota by nijak vyznamné neovlivnila vysledky této diplomové
prace.

Celkové naklady na 1écbu jednoho pacienta byly spolu s reZijnimi néklady pro
optimistickou, realistickou a pesimistickou variantu pii piedpokladu vytizeni
600 pacientti rocn¢ u pfistroje CyberKnife odhadnuty na 52927 K¢, 79 956 K¢
a 114 339 K¢ a u pfistroje IMRT na 41 699 K¢, 54 372 K& a 76 320 K¢. To pfiblizné
odpovidd vysi nakladi uddvanych dle nalezenych studii ze soucasného stavu
problematiky. V italské studii z roku 2013 (500 pacienti/rok) lé¢enych CyberKnifem
a IMRT (400 pacienti/rok) [32], byly naklady na 1é¢bu z pohledu poskytovatele péce
odhadnuty na € 4 099,81 a pro IMRT € 3 318,41 (dle jednoduchého piepoctu CyberKnife
-108 952 K¢ a IMRT - 88 187 K&). Spanélska studie z roku 2006 (600 pacientii/rok) [33]
uvadi, ze cena vySetfeni pfistrojem CyberKnife vychazi pro zdravotnické zatfizeni
na€ 5321, coz v piepoctu vychazi piiblizn€ na 141 406 K¢. Druhd Spanélskd studie
z roku 2014 hodnotila naklady na 1écbu piistrojem IMRT (310 pacientti/rok) [34], které
byly odhadnuty na € 3 911,91 (v piepo¢tu 103 959 K¢). Po porovnani nakladt na 1é¢bu
vycislenych v této diplomové praci snaklady ze zahrani¢nich studii je moZné
konstatovat, ze 1é¢ba pomoci metody IMRT je ve vétSiné piipadi méné nakladna nez
lécba pfistrojem CyberKnife, zalezi ale na vytizenosti ozafovaciho pfistroje, jeho
pofizovaci cen€ nebo na vysi persondlnich nékladd, jejichZ vyse je pro kazdy stat rozdilna.
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Nakladova efektivita

Pti hodnoceni nakladové efektivity z efektli stanovenych metodou AHP bylo
zjisténo, ze nakladova efektivita je pro optimistickou, realistickou a pesimistickou
variantu u CyberKnife rovna 88 066 K¢é/efekt, 133 039 Kc/efekt a 190 248 K¢/efekt
aulIMRT 98 814 Kc/efekt, 132 737 Kc/efekt a 191 279 Kc/efekt. Z téchto vysledka
muzeme fici, ze CyberKnife je ndkladové efektivnéjsi ve dvou piipadech ze tii, konkrétné
Vv optimistické a pesimistické varianté, kdy je potfeba mén¢ nakladi na jednotku efektu
nez u IMRT. V ptipadé optimistické varianty by musela byt pofizovaci cena pfistroje
CyberKnife ptiblizné 134 mil. K¢, aby byla ndkladova efektivita obou pfistroji
pfi optimistické variant¢ shodnd. V naSem modelu byla cena CyberKnife
pro optimistickou variantu 110 mil. K&, proto je CyberKnife nakladové efektivnéjsi nez
IMRT. V piipad¢ realistické varianty, by musela byt pofizovaci cena pfistroje
CyberKnife pfiblizné¢ 149 mil. K¢, aby byla nakladova efektivita obou pfistroji
pii realistické variant¢ shodna. V nasem modelu byla cena CyberKnife pro realistickou
variantu 150 mil. K¢, coz je nad hranici efektivity a v tomto ptipadé je nakladové
efektivngjsi ptistroj IMRT. V piipad¢ pesimistické varianty by musela byt pofizovaci
cena pristroje CyberKnife piiblizné 202 mil. K¢, aby byla nakladova efektivita obou
pfistrojii pii pesimistické variant¢ shodnd. V naSem modelu byla cena CyberKnife
pro pesimistickou variantu 200 mil. K¢, proto je CyberKnife nakladové efektivnéjsi nez
IMRT.

Pti hodnoceni nakladové efektivity dle klinického efektu vyjadieného velikosti
QALY bylo zjisténo, ze nakladova efektivita je pro optimistickou, realistickou
a pesimistickou variantu u CyberKnife rovna 5 330 KE&/QALY, 8 052 KE/QALY
a11 515 K¢/QALY a u IMRT 3 959 K¢/QALY, 5 317 KE/QALY a 7 663 KE/QALY.
Z téchto vysledki mizeme fici, IMRT je ve vSech piipadech ndkladové efektivnéjsi nez
CyberKnife. V ptipadé optimistické varianty by musela byt pofizovaci cena piistroje
CyberKnife pfiblizn¢ 58 mil. K¢, aby byla nakladovéa efektivita obou pfistroji
pfi optimistické  variant¢ Stejnd. V naSem modelu byla cena CyberKnife
pro optimistickou variantu 110 mil. K¢, proto je CyberKnife méné nakladové
efektivnéjsi, nez IMRT. V pfipad¢ realistické varianty, by musela byt pofizovaci cena
piistroje CyberKnife pfiblizn€ 58 mil. K¢, aby byla nakladova efektivita obou pfistrojil
pii realistické variant¢ shodnd. V naSem modelu byla cena CyberKnife pro realistickou
variantu 150 mil. K¢. V pfipad€ pesimistické varianty by musela byt pofizovaci cena
pfistroje CyberKnife pfiblizné 83 mil. K¢, aby byla ndkladova efektivita obou piistroji
pfi pesimistické variant¢ shodnd. V nasem modelu byla cena CyberKnife
pro pesimistickou variantu 200 mil. K¢. Na zakladé téchto vysledkl je mozné fici, ze
CyberKnife je vyrazné mén¢ nakladové efektivni nez metoda IMRT.

Na zékladé¢ odbornych studii, porovnavajici nakladovou efektivitu pfistroje
CyberKnife a IMRT muzeme fici, ze zadné studie nehodnotila ndkladovou efektivitu
z pohledu poskytovatele zdravotnickych sluzeb. VétSina studii ji hodnotila z perspektivy
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platce zdravotni péce. DalsSim problémem je, Ze vSechny nalezené studie, az na jednu
vyjimku, hodnotily nakladovou efektivitu stereotaktické radioterapeutické 1é¢by obecné,
ne konkrétné¢ nakladovou efektivitu ptistroje CyberKnife. Jedina studie, kterd ve svych
analyzach hodnotila zvIast’ CyberKnife (roboticka stereotakticka radioterapie) byla studie
od Shera a kol. [29], ktera uvadi, ze klinicka efektivita CyberKnife je $ 2574/QALY a pro
IMRT $ 3426/QALY. Dle téchto vysledki je metoda CyberKnife z pohledu platce
zdravotni péce nakladové efektivnéjsi, nez IMRT. Tento rozdil v efektivité je
pravdépodobné zpuisoben jinou perspektivou a odlisSnym zpisobem stanoveni nakladti na
1é¢bu, kdy néklady na 1é¢bu nejsou v této studii nijak podrobné popsany, pouze se uvadi,
ze byly prevzaty z informacniho systému Medicare. Ostatni studie, které hodnotily
stereotaktickou radioterapii oproti IMRT také uvedly, ze CyberKnife je z pohledu platce
nakladové efektivnéjsi. Ditvodem je opét jina perspektiva a také stanoveni ndkladii pouze
dle informaci z Medicare [26, 27].

Citlivostni analyza

Vysledky citlivostni analyzy, pii které byla testovana rovnost klinickych efektii
(CK = IMRT = 0,5), tikaji, ze 1é¢ba piistrojem IMRT je ve vSech ptipadech nakladové
efektivnéjsi nez pfistrojem CyberKnife. Aby byla velikost nédkladové efektivity obou
pfistroju stejnd, musela by byt cena pfistroje CyberKnife pii optimistické 1 realistické
varianté¢ mensi nebo rovna 59 mil. K¢ a pfi pesimistické varianté¢ 84 mil. K¢. Oproti
nalezenym realnym pofizovacim cenam pfistroje Cyberknife jsou tyto Ccastky
nerealistické.

Vysledky citlivostni analyzy, pii které byla navySena velikost klinického efektu
1éEby piistrojem CyberKnife na 0,7, tikaji, Ze 1écba ptistrojem CyberKnife je ve vSech
pfipadech nakladové efektivnéjsi nez IMRT. Aby se velikost ndkladové efektivity
ptistroje CyberKnife vyrovnala efektivité pfistroje IMRT mohla by cena pfistroje
CyberKnife vysplhat pfi optimistické varianté az na 210 mil. K¢, pfi realistické varianté
na 308 mil. K& a pesimistické variant¢ 584 mil. K& Pfitom maximalni vyhledana
pofizovaci cena pfistroje CyberKnife byla ptiblizn€ 218 mil. K¢, proto je mozné fici, ze
cena 308 a 584 mil. K¢ je nerealisticky vysoka. CyberKnife by proto byl pfi této velikosti
klinického efektu vzdy nékladové efektivné;si nez IMRT.

V dalsi ¢asti citlivostni analyzy byl provéfen vliv poctu 1écenych pacientil na velikost
nakladové efektivity (stanovené pomoci AHP 1 QALY) pro realistickou variantu. Tato
analyza byla aplikovédna na vytiZzenost 200 az 1000 pacientl za rok.

Nékladova efektivita stanovena pomoci metody AHP je pro 1écbu pfistrojem
CyberKnife vyssi nez u IMRT pouze za ptedpokladu vytizenosti 700 pacientii/rok a vice.
Pokud by byla piedpokladana modelova situace, kdy pacient I1é¢eny pomoci CyberKnife
obdrzi 5 frakei zateni po 130 minutach a pacient 1é¢eny pomoci IMRT obdrzi 37 frakci
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po 22 minutach a déale by bylo ptedpoklddano, ze ozatfova¢ bude v Cinnosti 260
pracovnich dni rocné pfi jednosménném provozu (1 sména = 8 hodin), tak je pocet 700
pacienti za rok nedosazitelny pro ob¢ z téchto dvou lé¢ebnych metod. CyberKnife by byl
konkrétné schopen idealné ozafit priblizné 193 pacientii/rok a IMRT 154 pacienti/rok.
Pti dvousménném provozu by byl tento pocet rovnéz nedosazitelny. Dle této modelové
situace je mozné fici, Zze 1écba pomoci IMRT by pfti klinickém efektu rovném 0,399 byla
jednoznacéné nakladové efektivnéjsi nez 1écba pomoci CyberKnife. Je ale tfeba dodat, ze
ro¢ni pocet ozafenych pacientll na jednom ozafovaci je obvykle vyssi, protoZze mnoho
diagno6z vyzaduje mén¢ 1é¢ebnych frakci piipadné kratsi ¢as ozateni.

Nékladova efektivita pfistroje IMRT, stanovena pomoci QALY, je dle citlivostni
analyzy ndkladové efektivnéj$i pii kazdém analyzovaném poctu pacientll.
Za predpokladu, Ze QALY je nejlepsi mozny zpiisob vyjadieni velikosti klinického efektu
radioterapeutické 1é¢by je mozné tvrdit, Ze nakladova efektivita 1é¢by karcinomu prostaty
metodou IMRT bude v kazd¢ situaci nakladové efektivnéjsi nez CyberKnife.

Celkoveé mtzeme fici, ze nakladova efektivita 1éCby karcinomu prostaty pfistrojem
CyberKnife je méné¢ nakladové efektivni nez metoda IMRT za piedpokladu, stejné
velikosti klinickych efekti. Pokud bychom ptfedpokladali, ze CyberKnife ptinasi vyssi
klinicky efekt (konkrétn¢ dle této diplomové prace: CK = 0,601 a IMRT = 0,399),
nakladova efektivita CyberKnife za¢ina prevySovat nakladovou efektivitu IMRT.
Aby bylo mozné jednozna¢né stanovit, ktery ozafovaci ptistroj je pti 1é€bé karcinomu
prostaty ndkladové efektivnéj$i, bylo by tieba se Vv budoucim vyzkumu zaméfit
na vypracovani kvalitnich randomizovanych kontrolovanych studii, které by jednoznacné
urcily velikost klinického efektu a dalSich studii hodnoticich nakladovou efektivitu této
1é¢by z pohledu poskytovatele zdravotnickych sluzeb.
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V ramci této diplomové prace bylo hlavnim cilem klinicko-ekonomické vyhodnoceni
roboticky fizeného ozafovaciho pfistroje (technologie CyberKnife) a jeho porovnani
s konven¢né pouzivanou metodou (IMRT) z pohledu ¢eského poskytovatele zdravotnich
sluzeb pti 1é¢be¢ karcinomu prostaty. Dle klinického efektu stanoveného multikriterialnim
vyhodnocenim je nakladova efektivita 1é¢by pfistrojem CyberKnife oproti IMRT vyssi
Vv optimistické a pesimistické varianté. Dle nakladové efektivity stanovené pomoci
QALY je ve vSech ptipadech nakladové efektivngjsi 1écba pomoci IMRT.

Citlivostni analyza ukazuje na to, Ze pokud jsou klinické efekty lé€by obéma

vvvvvv

¢ast citlivostni analyzy ukazuje na to, Ze pii ndkladové efektivité stanovené pomoci
metody AHP, je CyberKnife nakladové efektivngjsi pouze v piipadu, Ze je na ném ro¢né
ozateno 700 a vice pacientl. Pfi nakladové efektivité stanovené pomoci QALY (klinicky
efekt je srovnatelny) neni CyberKnife efektivnéjsi pii zddném redlném rocnim poctu

ozafrenych pacienti.

Vysledky této diplomové prace by mohly byt v budoucnu vyuzity managementem
zdravotnického zatizeni jako podklad pfi planovani minimalniho poétu pacientt, ktefi
ro¢né podstoupi lécbu piistrojem CyberKnife, Pfipadné jako rozhodovaci nastroj
pro tvorbu strategickych investic jinym ¢eskym zdravotnickym zafizenim planujicim
zakoupeni technologie CyberKnife.

Na zaklad€ poznatkli z této diplomové prace o souCasném stavu problematiky
klinického a nakladového hodnoceni technologie CyberKnife a IMRT muZeme fici,
Ze tato problematika by méla byt i nadéale predmétem vyzkumu dal$ich odbornych studii.

78



Seznam pouZzité literatury

[1]
[2]
[3]

[4]
[5]

[6]

[7]

[8]

[9]

[10]

SLAMPA, Pavel a Jiti PETERA. Radiacni onkologie. B.m.: Galén, Karolinum
Praha, 2007. ISBN 978-80-7262-469-0.

DOLEZEL, Martin. Cilend radioterapie karcinomu prostaty. 1.vyd. B.m.: Nucleus
HK, Hradec Kralové, 2011. ISBN 978-80-87009-81-9.

CH. WITTEKIND, R. HUTTER, F. L. GREENE, M. KLIMPFINGER, L. H.
Sobin. TNM Atlas: Illustrated Guide to the TNM Classification of Malignant
Tumours. 5. vyd. 2005. ISBN 3-540-44234-0.

SLAMPA, Pavel. Ziklady radiacni onkologie. 1. vyd. B.m.: Brno, Masarykova
univerzita, 2012. ISBN 978-80-210-6061-6.

WWW.SVOD.CZ. www.svod.cz, C61 - Predstojna zlaza - prostata, muzi (srovani
se subkontinenty sveta) [online]. 2008 [vid. 2016-05-29]. Dostupné
z: http://www.svod.cz/graph/?sessid=gqgcjnsunpb8labgilo71ef2bb0&typ=zahranic
i_2008&diag=C61&pohl=m&kraj=k&vek od=0&vek do=18&zobrazeni=graph

&incmor=inc&vypocet=c&obdobi_0d=1977&obdobi_do=2013&stadium=&t=&

nN=&m=&pt=&pn=&pm=&t=&n=&zije=&umrti=&lecha=&ref=

WWW.SVOD.CZ. www.svod.cz, C61 - Predstojnd zliza - prostata, muzi
(srovndni se zememi Evropy) [online]. 2008 [vid. 2016-05-29]. Dostupné
z: http://www.svod.cz/graph/?sessid=gqgcjnsunpb8labgilo71ef2bb0&typ=zahranic
i_2008&diag=C61&pohl=m&kraj=e&vek o0d=0&vek do=18&zobrazeni=graph
&incmor=inc&vypocet=c&obdobi_0d=1977&obdobi_do=2013&stadium=&t=&
nN=&m=&pt=&pn=&pm=&t=&n=&zije=&umrti=&lecha=&ref=

WHO. Czech Republic (2012), Estimated Cancer Incidence, all ages: male
[online]. 2012 [vid. 2016-01-01]. Dostupné
z: http://globocan.iarc.fr/old/summary_table_pop-
html.asp?selection=49203&title=Czech+Republic&sex=1&type=0&window=1&
sort=0&submit= Execute

WWW.SVOD.CZ. C61 - ZN predstojné zZlazy - prostaty, muzi (pocet pripadi na
100 000 osob) [online]. Dostupné
z: http://www.svod.cz/graph/?sessid=gqgcjnsunpb8labgilo71ef2bb0&typ=incmor
&diag=C61&pohl=m&kraj=&vek_od=1&vek do=18&zobrazeni=graph&incide
nce=1&mortalita=1&mi=0&vypocet=c&obdobi_o0d=1977&obdobi_do=2013&st
adium=&t=&n=&m=&pt=&pn=&pm=&t=&n=~&zije=&umrti=&lecha=#

WWW.SVOD.CZ. C61 - ZN predstojné zlazy - prostaty - Incidence, muzi (dle
vekoveé kategorie) [online]. Dostupné
z: http://www.svod.cz/graph/?sessid=gqcjnsunpb8labgilo71lef2bb0&typ=vek&dia
g=C61&zobrazeni=graph&pohl=m&Kkraj=&incmor=inc&vypocet=c&obdobi_od
=1977&obdobi_do=2013&stadium=&t=&n=&mM=&pt=&pn=&pm=&t=&n=4&zij
e=&umrti=&lecha=#

ACCURAY INC. CyberKnife Robotic Radiosurgery system Patient Brochure
[online]. 2012. Dostupné
z: http://'www.cyberknife.com/uploadedFiles/CyberKnife_Overview/500929.A
CyberKnife_Patient_Brochure_FINAL.pdf

79



[11]

[12]
[13]
[14]

[15]

[16]

[17]

[18]

[19]

[20]

[21]

[22]

[23]

DR KHANDPUR, R.S. HandBook of Biomedical Instrumentation [online]. third.
B.m.: McGraw Hill Education (India) Private Limited: New York, Chicago, San
Francisco, Athens, London, Madrid, Mexico City, Milan, New Delhi, Singapore,
Sydney, Toronto, 2014, ISBN 9789339205430. Dostupné
z: http://80.accessengineeringlibrary.com.dialog.cvut.cz/browse/handbook-of-
biomedical-instrumentation-third-edition#full Details

ACCURAY INC. Reimbursement Information [online]. [vid. 2016-05-29].
Dostupné z: http://www.cyberknife.com/reimbursement-insurance/index.aspx

OSTRAVA, Fakultni nemocnice. Vyrocni zprava FN Ostrava 2010 [online]. 2010.
Dostupné z: http://www.fno.cz/documents/FNO_VZ 2010 WEB.pdf

FN OSTRAVA. CyberKnife slavi 5 let [online]. 2015 [vid. 2016-05-29]. Dostupné
z: http://www.fno.cz/tiskove-zpravy/cyberknife-slavi-5-let

CTK. Ostravsky CyberKnife za pét let ozaril 2500 pacienti; [online]. 2015
[vid. 2016-05-29]. Dostupné z: http://www.tribune.cz/clanek/36490-ostravsky-
cyberknife-za-pet-let-ozaril-pacientu

FN OSTRAVA. Vyrocni zprava FN Ostrava 2012 [online]. 2012. Dostupné
z: http://www.fno.cz/documents/kongresy-a-
seminare/VZ_2012_NO1_final_oprava WWW.pdf

CLARK EDGAR E., et al. Intensity Modulated Radiation Therapy Final Evidence
Report [online]. 2012. Dostupné
z: http://www.hca.wa.gov/assets/program/09062012_imrt_final _report[1].pdf

BINAROVA, Andrea. Radioterapie. 1. vyd. B.m.: Ostravska univerzita v Ostravé,
2010. ISBN 978-80-7368-701-4.

VOSMIK, Milan. Radioterapie s modulovanou intenzitou v 16¢bé karcinomii hlavy
a krku. Onkologie [online]. 2008, 2(2), 82-84. Dostupné
z: http://www.solen.cz/pdfs/xon/2008/02/04.pdf

BORTFELD, Thomas. IMRT: a review and preview. Physics in Medicine and
Biology [online]. 2006, 51(13), R363. Dostupné z: http://stacks.iop.org/0031-
9155/51/i=13/a=R21

MOON, Dominic H, Jason A EFSTATHIOU a Ronald C CHEN. What is the best
way to radiate the prostate in 2016? Urologic oncology [online]. 2017, 35(2), 59—
68. ISSN 1873-2496 (Electronic). Dostupné z: doi:10.1016/j.urolonc.2016.06.002

AMERICAN MEDICAL ASSOCIATION. ASTRO Model Policies - Stereotactic
Body Radiation Therapy (SBRT) [online]. 2014. Dostupné
z: https://www.astro.org/uploadedFiles/ MAIN_SITE/Daily_Practice/Reimburse
ment/Model_Policies/Content_PiecessASTROSBRTModelPolicy.pdf

KING, Christopher R, Debra FREEMAN, Irving KAPLAN, Donald FULLER,
Giampaolo BOLZICCO, Sean COLLINS, Robert MEIER, Jason WANG, Patrick
KUPELIAN, Michael STEINBERG a Alan KATZ. Stereotactic body radiotherapy
for localized prostate cancer: pooled analysis from a multi-institutional consortium
of prospective phase Il trials. Radiotherapy and oncology : journal of the European
Society for Therapeutic Radiology and Oncology [online]. 2013, 109(2), 217-221.
ISSN 1879-0887 (Electronic). Dostupné z: doi:10.1016/j.radonc.2013.08.030

80



[24]

[25]

[26]

[27]

[28]

[29]

[30]

[31]

DEARNALEY, David, Isabel SYNDIKUS, Helen MOSSOP, Vincent KHOO,
Alison BIRTLE, David BLOOMFIELD, John GRAHAM, Peter KIRKBRIDE,
John LOGUE, Zafar MALIK, Julian MONEY-KYRLE, Joe M O’SULLIVAN,
Miguel PANADES, Chris PARKER, Helen PATTERSON, Christopher SCRASE,
John STAFFURTH, Andrew STOCKDALE, Jean TREMLETT, Margaret
BIDMEAD, Helen MAYLES, Olivia NAISMITH, Chris SOUTH, Annie GAO,
Clare CRUICKSHANK, Shama HASSAN, Julia PUGH, Clare GRIFFIN a Emma
HALL. Conventional versus hypofractionated high-dose intensity-modulated
radiotherapy for prostate cancer: 5-year outcomes of the randomised, non-
inferiority, phase 3 CHHIP trial. The Lancet. Oncology [online]. 2016, 17(8),
1047-1060. ISSN 1474-5488 (Electronic). Dostupné z: doi:10.1016/S1470-
2045(16)30102-4

AVKSHTOL, Vladimir, Yanqun DONG, Shelly B HAYES, Mark A HALLMAN,
Robert A PRICE, Mark L SOBCZAK, Eric M HORWITZ a Nicholas G
ZAORSKY. A comparison of robotic arm versus gantry linear accelerator
stereotactic body radiation therapy for prostate cancer. Research and reports in
urology [online]. 2016, 8, 145-158. ISSN 2253-2447 (Linking). Dostupné
z: doi:10.2147/RRU.S58262

PARTHAN, Anju, Narin PRUTTIVARASIN, Diane DAVIES, Douglas C A
TAYLOR, Vivek PAWAR, Akash BIJLANI, Kristen Hassmiller LICH a Ronald
C CHEN. Comparative cost-effectiveness of stereotactic body radiation therapy
versus intensity-modulated and proton radiation therapy for localized prostate
cancer. Frontiers in oncology [online]. 2012, 2, 81. ISSN 2234-943X (Electronic).
Dostupné z: doi:10.3389/fonc.2012.00081

HODGES, Joseph C, Yair LOTAN, Thomas P BOIKE, Rhonda BENTON, Alyson
BARRIER a Robert D TIMMERMAN. Cost-effectiveness analysis of stereotactic
body radiation therapy versus intensity-modulated radiation therapy: an emerging
initial radiation treatment option for organ-confined prostate cancer. Journal of
oncology practice [online]. 2012, 8(3 Suppl), e31s-7s. ISSN 1935-469X
(Electronic). Dostupné z: doi:10.1200/JOP.2012.000548

YU, James B, Laura D CRAMER, Jeph HERRIN, Pamela R SOULOS, Arnold L
POTOSKY a Cary P GROSS. Stereotactic body radiation therapy versus intensity-
modulated radiation therapy for prostate cancer: comparison of toxicity. Journal
of clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical Oncology
[online]. 2014, 32(12), 1195-1201. ISSN 1527-7755 (Electronic). Dostupné
z: d0i:10.1200/JC0.2013.53.8652

SHER, David J, Ravi B PARIKH, Shawnda MAYS-JACKSON a Rinaa S
PUNGLIA. Cost-effectiveness analysis of SBRT versus IMRT for low-risk
prostate cancer. American journal of clinical oncology [online]. 2014, 37(3), 215—
221. ISSN 1537-453X (Electronic). Dostupné
z: doi:10.1097/COC.0b013e31827a7d2a

LAVIANA, Aaron A, Annette M ILG, Darlene VERUTTIPONG, Hung-Jui TAN,
Michael A BURKE, Douglas R NIEDZWIECKI, Patrick A KUPELIAN, Chris R
KING, Michael L STEINBERG, Chandan R KUNDAVARAM, Mitchell
KAMRAVA, Alan L KAPLAN, Andrew K MORIARITY, William HSU, Daniel
J A MARGOLIS, Jim C HU a Christopher S SAIGAL. Utilizing time-driven
activity-based costing to understand the short- and long-term costs of treating
localized, low-risk prostate cancer. Cancer [online]. 2016, 122(3), 447-455.
ISSN 1097-0142 (Electronic). Dostupné z: doi:10.1002/cncr.29743

HALPERN, Joshua A, Art SEDRAKY AN, Wei-Chun HSU, Jialin MAO, Timothy
J DASKIVICH, Paul L NGUYEN, Encouse B GOLDEN, Josephine KANG a Jim
C HU. Use, complications, and costs of stereotactic body radiotherapy for localized
prostate cancer. Cancer [online]. 2016, 122(16), 2496-2504. ISSN 1097-0142
(Electronic). Dostupné z: doi:10.1002/cncr.30101

81



[32]

[33]

[34]

[35]

[36]

[37]

[38]

[39]

[40]

[41]

FOGLIA, Emanuela, Maddalena BRANCHI, Silvia GOGLIO a Marcello
SOTTOCORNO. Innovazione Nei Trattamenti Radioterapici [online].
nedatovano. Dostupné z: http://docplayer.it/11882083-Innovazione-nei-
trattamenti-radioterapici.html

ANDRADA ARAGONES Elena, Nieves CALCERRADA DIAZ-SANTOS a
Ramén SABES FIGUERA. Efectzvzdad seguridad y estimacion de costes del
sistema de radiocirugia CyberKnife [online]. Madrid: Agencia Lain Entralgo,
2006. ISBN 84-451-2864-7. Dostupné
z: http://www.madrid.org/cs/Satellite?blobcol=urldata&blobheader=application/p
df&blobheadernamel=Content-
Disposition&blobheadervaluel=filename=Cyberknife.pdf&blobkey=id&blobtabl
e=MungoBlobs&blobwhere=1158607783771&ssbinary=true

GUTIERREZ IBARLUZEA, Inaki, Asun GUTIERREZ IGLESIAS, Juan Carlos
BAYON YUSTA a Liana SHENGELIA SHAPIRO. Evalucion de radlotempla
conformada con haces de intensidad modulada. IMRT [online]. B.m., 2014.
Informes de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias, Osteba. Dostupné
z: https://lwww.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/2014_osteba_publ
icacion/es_def/adjuntos/radioterapial MRT.pdf

SKACELIKOVA, E, D FELTL, J CVEK, T JELENOVA, L KNYBEL a H
TOMASKOVA. [Stereotactic Body Radiotherapy of Prostate Cancer -
Effectiveness and Toxicity]. Klinicka onkologie : casopis Ceske a Slovenske
onkologicke spolecnosti [online]. 2017, 30(2), 121-127. ISSN 0862-495X (Print).
Dostupné z: doi:10.14735/amko02017121

ADUNLIN, Georges, Vakaramoko DIABY a Hong XIAO. Application of
multicriteria decision analysis in health care: a systematic review and bibliometric
analysis. Health expectations : an international journal of public participation in
health care and health policy [online]. 2015, 18(6), 1894-1905. ISSN 1369-7625
(Electronic). Dostupné z: doi:10.1111/hex.12287

BALESTRA, G, M KNAFLITZ, R MASSA a M SICURO. AHP for the
acquisition of biomedical instrumentation [online]. 2007. ISBN 1094-687X VO -
. Dostupné z: doi:10.1109/IEMBS.2007.4353105

PECCHIA, Leandro, Jennifer L MARTIN, Angela RAGOZZINO, Carmela
VANZANELLA, Arturo SCOGNAMIGLIO, Luciano MIRARCHI a Stephen P
MORGAN. User needs elicitation via analytic hierarchy process (AHP). A case
study on a Computed Tomography (CT) scanner. BMC Medical Informatics and
Decision Making [online]. 2013, 13(1), 2. ISSN 1472-6947. Dostupné
z: doi:10.1186/1472-6947-13-2

THOKALA, Praveen, Nancy DEVLIN, Kevin MARSH, Rob BALTUSSEN,
Meindert BOYSEN, Zoltan KALO, Thomas LONGRENN, Filip MUSSEN, Stuart
PEACOCK, John WATKINS a Maarten IJZERMAN. Multiple Criteria Decision
Analysis for Health Care Decision Making—An Introduction: Report 1 of the
{ISPOR} {MCDA} Emerging Good Practices Task Force. Value in Health
[online]. 2016, 19(1), 1-13. ISSN 1098-3015. Dostupné
z: doi:http://dx.doi.org/10.1016/j.jval.2015.12.003

KNEPPO, Peter, Vladimir ROGALEWICZ a ET AL. Hodnoceni zdravotnickych
pristroju. Vybrané kapitoly pro praxi.: Ceské vysoké uceni technické v Praze,
2013. ISBN 978-80-01-05430-7.

SUBRT, Tomas. Ekonomické-matematické metody. 1. vyd. Plzeit: Vydavatelstvi
a nakladatelstvi Ales Cenék, 2011. ISBN 978-80- 7380 345-2.

82



[42]

[43]

[44]

[45]

[46]

[47]

[48]

[49]

[50]

[51]

[52]

WEINSTEIN, Milton C, George TORRANCE a Alistair MCGUIRE. QALYs: the
basics. Value in health: the journal of the International Society for
Pharmacoeconomics and Outcomes Research [online]. 2009, 12 Suppl 1, S5-9.
ISSN 1524-4733 (Electronic). Dostupné z: doi:10.1111/j.1524-
4733.2009.00515.x

EUROPEAN NETWORK FOR HEALTH TECHNOLOGY ASSESSMENT.
EUnetHTA JA2 WP8 DELIVERABLE, HTA Core Model Version 3.0 [online].
2016. Dostupné
z: http://eunethta.eu/sites/5026.fedimbo.belgium.be/files/HT ACoreModel3.0.pdf

JAMES, Sarah. A guide to modern radiotherapy. In: [online]. B.m.: Society of
Radiographers, 2013. ISBN 1-871101-94-8. Dostupné
z: http://www.sor.org/printpdf/book/export/html/9341

RICCO, Anthony, Genevieve MANAHAN, Rachelle LANCIANO, Alexandra
HANLON, Jun YANG, Stephen ARRIGO, John LAMOND, Jing FENG, Michael
MOOREVILLE, Bruce GARBER a Luther BRADY. The Comparison of
Stereotactic Body Radiation Therapy and Intensity-Modulated Radiation Therapy
for Prostate Cancer by NCCN Risk Groups. Frontiers in oncology [online]. 2016,
6, 184. ISSN 2234-943X (Linking). Dostupné z: doi:10.3389/fonc.2016.00184

ARCANGELL, Stefano a Carlo GRECO. Hypofractionated radiotherapy for organ-
confined prostate cancer: is less more? Nature reviews. Urology [online]. 2016,
13(7), 400-408. ISSN 1759-4820 (Electronic). Dostupné
z: doi:10.1038/nrurol.2016.106

OLIAI, Caspian, Matthew BERNETICH, Luther BRADY, Jun YANG, Alexandra
HANLON, John LAMOND, Steven ARRIGO, Michael GOOD, Michael
MOOREVILLE, Bruce GARBER a Rachelle LANCIANO. Propensity score
matched comparison of SBRT versus IMRT for the treatment of localized prostate
cancer. Journal of radiation oncology [online]. 2016, 5, 187-195. ISSN 1948-7894
(Print). Dostupné z: doi:10.1007/s13566-015-0237-0

HENDERSON, D R, A C TREE a N J VAN AS. Stereotactic body radiotherapy
for prostate cancer. Clinical oncology (Royal College of Radiologists (Great
Britain)) [online]. 2015, 27(5), 270-279. ISSN 1433-2981 (Electronic). Dostupné
z: doi:10.1016/j.clon.2015.01.011

MEIER, Robert. Dose-Escalated Robotic SBRT for Stage I-I1 Prostate Cancer.
Frontiers in Oncology [online]. 2015, 5, 48. ISSN 2234-943X. Dostupné
z: doi:10.3389/fonc.2015.00048

ISHIYAMA, Hiromichi, Bin S TEH, Simon S LO, Thomas MATHEWS, Angel
BLANCO, Robert AMATO, Rodney J ELLIS, Nina A MAYR, Arnold C
PAULINO, Bo XU a Brian E BUTLER. Stereotactic body radiation therapy for
prostate cancer. Future oncology (London, England) [online]. 2011, 7(9), 1077
1086. ISSN 1744-8301 (Electronic). Dostupné z: doi:10.2217/fon.11.86

KATZ, Alan Jay a Josephine KANG. Quality of Life and Toxicity after SBRT for
Organ-Confined Prostate Cancer, a 7-Year Study. Frontiers in Oncology [online].
2014, 4, 301. ISSN 2234-943X. Dostupné z: doi:10.3389/fonc.2014.00301

THAMES, Howard, Deborah KUBAN, Larry LEVY, Eric M HORWITZ, Patrick
KUPELIAN, Alvaro MARTINEZ, Jeffrey MICHALSKI, Thomas PISANSKY,
Howard SANDLER, William SHIPLEY, Michael ZELEFSKY a Anthony
ZIETMAN. Comparison of alternative biochemical failure definitions based on
clinical outcome in 4839 prostate cancer patients treated by external beam
radiotherapy between 1986 and 1995. listopad 2003. ISSN 0360-3016 (Print)

83



[53]

[54]
[55]
[56]
[57]
[58]

[59]

[60]

[61]

[62]

[63]

[64]

[65]

[66]

[67]

EADE, Thomas N, Eric M HORWITZ, Karen RUTH, Mark K
BUYYOUNOUSKI, David ] D’AMBROSIO, Steven J FEIGENBERG, David Y
T CHEN a Alan POLLACK. A comparison of acute and chronic toxicity for men
with low-risk prostate cancer treated with intensity-modulated radiation therapy
or (125)I permanent implant. International journal of radiation oncology, biology,
physics [online]. 2008, 71(2), 338-345. ISSN 0360-3016 (Print). Dostupné
z: d0i:10.1016/j.1jrobp.2007.10.019

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43022

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=89335

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43621

Edukacni film Kliniky radiacni onkologie Masarykova onkologického ustavu
[online]. 2016. Dostupné z: https://www.youtube.com/watch?v=ydOh2W90810

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=89617

RAUPACH, Jan, Antonin KRAJINA a Jan ZIZKA. Radiologicka spole&nost
Ceské  Iékafské spolenosti  J. E. Purkyné. 2016 [online]. Dostupné
z: http://www.crs.cz/cs/dokumenty/doporuceni-prehled/metodicky-list-
intravaskularniho-podani-jodovych-kontrastnich-latek-jkl.htmi

HUSAR, Tomas. Porovndni riznych technik mdlotemple v lécbé karcinomu
prostaty [online]. B.m., 2016. Ceské vysoké uéeni technické v Praze, Fakulta
biomedicinského inzenyrstvi. Dostupne
z: https://dspace.cvut.cz/handle/10467/67426

SHARIEFF, Waseem, Jeffrey N GREENSPOON, lan DAYES, Tom CHOW,
James WRIGHT a Himu LUKKA. The Technique, Resources and Costs of
Stereotactic Body Radiotherapy of Prostate Cancer: A Comparison of Dose
Regimens and Delivery Systems. Technology in cancer research & treatment
[online]. 2016, 15(1), 171-178. ISSN 1533-0338 (Electronic). Dostupné
z: doi:10.7785/tcrt.2012.500431

FELTL, David. CyberKnife po mésici ostrého provozu. Medical Tribune [online].
nedatovano. Dostupné z: https://www.tribune.cz/clanek/19113-cyberknife-po-
mesici-ostreho-provozu

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [onling].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=89715

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Véstnik Ministerstva zdravotnictvi
Ceské republiky, Narodni radiologické standardy radiacni onkologie [online].
2016. Dostupné
z: http://www.mzcr.cz/Legislativa/Soubor.ashx?souborID=26278&typ=applicatio
n/pdf&nazev=ZDRAVOTNICTVI 05-16.pdf

KRUPA, Pavel a Pavel SLAMPA. Moderni radikélni radioterapie karcinomu
prostaty a jeji mozna rizika. PostgQradudlni medicina [online]. nedatovano.
Dostupné z: http://zdravi.euro.cz/clanek/postgradualni-medicina/moderni-
radikalni-radioterapie-karcinomu-prostaty-a-jeji-mozna-rizika-481953
MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43635

CVEK, Jakub, Lukas KNYBEL, Bfetislav OTAHAL a David FELTL. Moznosti
stereotaktického ozafeni patefe a michy pfistrojem CyberKnife. Onkologie
[online]. 2011, 5(2), 83-86. Dostupné
z: http://www.onkologiecs.cz/pdfs/xon/2011/02/06.pdf

84



[68]
[69]

[70]

[71]

[72]

[73]

[74]

[75]

[76]

[77]

[78]

[79]

[80]

[81]

[82]

[83]

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43631

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43619

DIALOGJESSENIUS. Priivodce onemocnénim zhoubnym nddorem [online].
Dostupné

z: https://www.youtube.com/watch?v=rQBQ4WBQdIE&index=32&Ilist=PL2Zj-
LAoH5nBFZIJUtelJvLhuTZnltTIb

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43637

PESINA, Jiti a David FELTL. CyberKnife [online]. 2017. Dostupné
z: https://lwww.mojemedicina.cz/cs_cz/pruvodce-pacienta/lecebne-
metody/cyberknife-1.html

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail_vykonu.aspx?vykon=43633

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI CR. Seznam zdravotnich vykonii [online].
2017. Dostupné z: http://szv.mzcr.cz/detail _vykonu.aspx?vykon=43023

U.S. SECURITIES AND EXCHANGE COMMISSION. Accuray CyberKnife®
Shared Ownership Agreement [online]. 2017. Dostupné
z: https://lwww.sec.gov/Archives/edgar/data/1138723/000104746906015260/a21
75163zex-10_30.htm

FN OSTRAVA. Vé&stnik vetejnych zakazek. Evidencni Cislo zakadzky: 60033765
[online]. 2009. Dostupné
z: https://old.vestnikverejnychzakazek.cz/cs/Form/Display/96699

OHINMAA, Arto. Cost estimation of stereotactic radiosurgery: application to
Alberta [online]. 2003. ISBN 1-896956 55 6. Dostupné
z: http://citeseerx.ist.psu.edu/viewdoc/download?doi=10.1.1.579.7295&rep=repl
&type=pdf

ZUKALOVA, Veronika. Klasifikace a oceniovani  radioterapeutickych
zdravotnickych pristrojii - Diplomova prace, 2017. Ceské vysoké uceni technické
v Praze, Fakulta Biomedicinského inZenyrstvi.

U.S. SECURITIES AND EXCHANGE COMMISSION. Accuray Incorporated
International ~ Sales  Agent  Agreement [online]. 2006. Dostupné
z: https://lwww.sec.gov/Archives/edgar/data/1138723/000104746906014026/a21
74221zex-10_29.htm#toc_dc1271 1

NEMOCNICE CESKE BUDEJOVICE A.S. Verejné zakdzky nemocnice Ceské
Budéjovice, a.s. - ev. ¢ ve VZZ: 402731 [online]. 2014 [vid. 2017-04-30].
Dostupné z: https://ezak.nemcb.cz/contract_display_79.html

NEMOCNICE CESKE BUDEJOVICE A.S. Verejné zakdzky nemocnice Ceské
Budéjovice, a.s. - ev. ¢ ve VZZ: 509029 [online]. 2015 [vid. 2017-04-30].
Dostupné z: https://ezak.nemcb.cz/contract_display_119.html

FAKULTNI NEMOCNICE OSTRAVA. Tender arena - Verejné zakdzky, ev. ¢ ve
VZZ. 519631 [online]. 2015 [vid. 2017-04-30]. Dostupné
z: https://www.tenderarena.cz/profil/zakazka/detail.jsf?id=30845

FAKULTNI NEMOCNICE OSTRAVA. Tender arena - Verejné zakdzky, ev. ¢. ve
VZZ. 480239 [online]. 2017 [vid. 2017-04-30]. Dostupné
z: https://www.tenderarena.cz/profil/zakazka/detail.jsf?id=13760

85



[84]

[85]

[86]

[87]

[88]

[89]

[90]

[91]

[92]

[93]

[94]

[95]

[96]

[97]

YONG, JHE, T MCGOWAN, R REDMOND-MISNER, J BECA, P WARDE, E
GUTIERREZ a J S HOCH. Estimating the costs of intensity-modulated and 3-
dimensional conformal radiotherapy in Ontario. Current Oncology [online]. 2016,
23(3), e228-€238. ISSN 1198-0052. Dostupné z: doi:10.3747/c0.23.2998

MINISTERSTVO PRACE A SOCIALNICH VECI CESKE REPUBLIKY.
Informacni systém o primérnych vydeélcich (ISPV) [online]. 2017 [vid. 2017-03-
30]. Dostupné
z: http://www.mpsv.cz/ISPV.php?sfera=2&sz=2 &txt=&ok=Najdi&szp=3

MEDIPOS P&P S.R.O. Pomiicky pro zdravi [online]. [vid. 2017-04-30]. Dostupné
z: http://www.pomuckyprozdravi.cz/rukavice-sempercare-xI-vys-
pudr.html?listtype=search&searchparam=rukavice

PEARS HEALTH CYBER S.R.O. Lekarna.cz [online]. [vid. 2017-04-30].
Dostupné z: https://www.lekarna.cz/rouska-foliodrape-protect-sterilni-75x90cm-
35ks/?gclid=CjOKEQjw8tbHBRC6rLS024qY jtEBEIQA7wWIDeXvx7Md6WuRgf
psOsUjrhse05LSaFIOV-hpEjZmOr0oaAvVs8P8HAQ

INTERNET MALL A.S. Mall.cz [online]. [vid.2017-04-30]. Dostupné
z: https://www.mall.cz/zdravotni-doplnky/durex-extra-safe-12-
ks?gclid=CjO0KEQjwxPbHBRCdxJLF3gen3dYBEIQAMRyxSyKTIN9SRmWRU
ugh65Rfwzte2y0lGn0fwBiyvQOGItYaAqLf8P8BHAQ&dclid=CO-
Oi8i4vdMCFUGoUQodxAgM1A

MEDIPOS P&P S.R.O. Pomiicky pro zdravi [online]. [vid. 2017-04-30]. Dostupné
z: http://www.pomuckyprozdravi.cz/rukavice-supreme-steril-bez-pudru-
6.html?listtype=search&searchparam=rukavice

PEARS HEALTH CYBER S.R.O. Lekarna.cz [online]. [vid. 2017-04-30].
Dostupné z: https://www.lekarna.cz/matocomp-10x10cm-100ks-komprese-z-

gazy/
PEARS HEALTH CYBER S.R.O. Lekarna.cz [online]. [vid. 2017-04-30].

Dostupné z: https://www.lekarna.cz/injekcni-strikacky-10ml-braun-
100ks/#productMenu

FAKULTNI NEMOCNICE OSTRAVA. Tender arena - zakdzka 31/11 [online].
2012 [vid. 2017-04-30]. Dostupné

z: https://lwww.tenderarena.cz/profil/zakazka/detail.jsf?id=11691

USTAV ZDRAVOTNICKYCH INFORMACI A STATISTIKY CR.
Kategorizace zdravotnické techniky a zdravotnickych prostredkii - zakladni
ciselnik  kategorii a cenovych hladin ZT [online]. 2017. Dostupné
z: http://www.uzis.cz/node/7717

USTAV ZDRAVOTNICKYCH INFORMACI A STATISTIKY CR.
Zdravotnicka  rocenka  Ceské  republiky  [online]. 2015. Dostupné
z: http://www.uzis.cz/katalog/rocenky/zdravotnicka-rocenka-ceske-republiky-
1961-az-2013

USTAV RADIODIAGNOSTICKY. Fakultni nemocnice Ostrava [online].
[vid. 2017-04-30]. Dostupné z: http://lwww.fno.cz/ustav-
radiodiagnosticky/vypocetni-tomografie

USTAV RADIODIAGNOSTICKY. Fakultni nemocnice Ostrava [online].
[vid. 2017-04-30]. Dostupné z: http://lwww.fno.cz/ustav-
radiodiagnosticky/magneticka-rezonance

FAKULTNI NEMOCNICE OSTRAVA. CyberKnife Ostrava - Aktuality [online].
2017. Dostupné z: http://cyberknife.fno.cz/cs/clanky/aktuality

86



[98]

[99]

[100]

[101]

[102]

MOTTET, N, J BELLMUNT, E BRIERS, M BOLLA, P CORNFORD a M
SANTIS. EAU - ESTRO - SIOG Guidelines on Prostate Cancer [online]. 2016.
Dostupné  z: https://uroweb.org/wp-content/uploads/EAU-Guidelines-Prostate-
Cancer-2016.pdf

IVLEV, llya, Peter KNEPPO a Miroslav BARTAK. Multicriteria decision
analysis: a multifaceted approach to medical equipment management.
Technological and Economic Development of Economy [online]. 2014, 20(3),
576-589. Dostupné z: doi:10.3846/20294913.2014.943333

IVLEV, llya. The System of Selection of Equipment for Biomedical Application -
Doctoral Thesis [online]. B.m., 2014. Czech Technical University in Prague,
faculty of Biomedical Engineering. Dostupné
z: http://www.fbmi.cvut.cz/files/nodes/5223/public/Dissertation llya
Ivlev_kone¢na varianta.pdf

PEARS HEALTH CYBER S.R.O. Lekarna.cz [online]. [vid. 2017-04-30].

Dostupné z: https://www.lekarna.cz/inj-jehla-0-8x40-zelena-chirana-100ks-
jednorazova/

Statni vistav pro kontrolu léciv - SUKL, databdze Iéki; [online]. [vid. 2017-04-30].
Dostupné

z: http://www.sukl.cz/modules/medication/detail.php?code=0200422 &tab=texts

87



Seznam obrazku

Obrazek 1: Incidence a mortalita karcinomu prostaty V CR.........c.cocvveverrrcrecerieeenn. 13
Obrazek 2: Postup systematické reSerse Studil ........coovvvrviiiiiiiiieiiiiciecceeee s 21
Obrazek 3: Vztah variant (alternativ), kritérii @ cile........ocoevviiiiiniiiiini e 25
Obrazek 4: Schéma postupu SYStematiCKe reSETSE.......uuvvviiiiiiiiiiiiiiiiiesiiee e sieeens 30
Obrézek 5: Hierarchickd struktura AHP hodnoceni ..........ccocovviiiiiiiciiiiccecs 38
Obrazek 6: Schéma postupu 1é€by technologii CyberKnife...........cccvvviviiiiiiiiiiinn, 42
Obrazek 7: Schéma postupu 1é€by technologii IMRT .........cccooiviiiiiiiiieces 43
Obrazek 8: Hranice efektivity (C/E) — optimisticka varianta ............cccoceverevniviininennenn 58
Obrazek 9: Hranice efektivity (C/E) - realisticka varianta ...........cccocceveveveiienieeneninnnnn, 59
Obrazek 10: Hranice efektivity (C/E) - pesimisticka varianta...........cccoocevevienvnenennnenns 60
Obrazek 11: Hranice efektivity (C/U) — optimisticka varianta............ccocoocevivrivnnneennnnns 62
Obrazek 12: Hranice efektivity (C/U) - realisticka varianta............cccocoveerenivnninniennnnnns 63
Obrazek 13: Hranice efektivity (C/U) - pesimistickd varianta ............ccoccoeeverernnennnenn 64

Obrazek 14: Hranice efektivity (C/E) pfi rovnosti klinickych efektt
— TEANISTICKA VATIANTA .....iiviiiiiiiie ettt 67

Obrazek 15. Hranice efektivity (C/E) pii navySeni velikosti klinického efektu
ptistroje CyberKnife - realisticka varianta...........c.ccovvieiiiiiiiciieccee e 68

88



Seznam tabulek

Tabulka 1: Incidence nejéast&jsich nadort v CR za rok 2012 dle informaci WHO........ 13
Tabulka 2: Zptsob ptifazovani preferenci / bodl Kritériim..........ccccoveeeiiiiiiniiiiiiennn, 23
Tabulka 3: Priklad SaatyNo MALICe ..........ccccviiiiiiieieiescee e 23
Tabulka 4: Seznam studii zafazenych do systematické reSerse.........cccvvvvvriiviriiveeniinnnns 31
Tabulka 5: Charakteristika vybranych studii ze systematické reserse..........ccccovvvvriinnnne 34
Tabulka 6: Hodnoty klinickych kritérii pro CyberKnife a IMRT .......c.cccovvviiiiiiiennn, 36
Tabulka 7: Definice vybranych klinickych Kritérif.........cocovviviiiiiiiiiiiiiecicces 37
Tabulka 8: Vysledné vAhy KIIteril ........covviiiiiiiieieiescsen e 38
Tabulka 9: Vysledné hodnoceni klinickych efektii pro CyberKnife a IMRT................. 39
Tabulka 10: Hodnoty QALY, které piinasi SBRT a IMRT technologie............ccccoc...... 39
Tabulka 11: Pofizovaci ceny pfistroje CyberKnife ...........cccoovviiiiiiiiiiiis 44
Tabulka 12: Pofizovaci ceny pfistroje CyberKnife a IMRT (vcetné DPH) .................. 45
Tabulka 13: Naklady na pozaruc¢ni servis dle odbornych studii.........cccccoveriiiiniieeninn, 47
Tabulka 14: Celkové servisni naklady pro CyberKnife a IMRT .......ccocoiiiiiiiiennn 47
Tabulka 15: Personalni naklady na 1écbu jednoho pacienta...........ccccceveniivnviiiinennenn 48

Tabulka 16: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta ptistrojem CyberKnife
= TEAIISTICKA VATTANTA ... c.eiuiitieeeieicteee bbbttt 49

Tabulka 17: Personalni nadklady na 1é¢bu na 1é¢bu jednoho pacienta ptistrojem IMRT
- TEALISTICKA VATTANTA ... .eeiuiiiiiiiie ittt e e e nee e 50

Tabulka 18: Personalni naklady na 1écbu jednoho pacienta...........ccccceveviivniiiiiennenn 51

Tabulka 19: Materidlni naklady na 1é€bu jednoho pacienta piistrojem CyberKnife
= TEAlISEICKA VAITANTA ... .ueiiiiiiicitie e 52

Tabulka 20: Materidlni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta ptistrojem IMRT

= TRAlISTICKA VATTANTA ... .cveitiiiie et reenae e 52
Tabulka 21: Pofizovaci ceny diagnostickych pristrojil..........ccvvveriviiiieniiniieieiecnens 53
Tabulka 22: Servisni naklady na diagnostické pristroje ........cccocoeriiiiieniiniicnii e, 53
Tabulka 23: VytiZenost diagnostickych pristrojil .........ccovvvveiiiiiiiiiiie e 54
Tabulka 24: Odhad nékladl na jedno vySetfeni RTG simulatorem, CT

A MAGNEICKOU TEZONANCT ...vviiiiieiiieeiie sttt sttt sreeenbeenree s 54
Tabulka 25: Pocet pacientll za dobu Zivotnosti 0ZafoVacCe ........ceeveerueereerieieiieeiieeninens 55

89



Tabulka 26: Celkové naklady na 1écbu pacienta ptistrojem CyberKnife a IMRT ......... 56

Tabulka 27: Vypocet nakladové efektivity ptistroje CyberKnife a IMRT .........c.ccoc...... 57
Tabulka 28: Vysledky analyzy nakladt a uzitku pro technologii CyberKnife

1Y PSSR 61
Tabulka 29: Vysledky analyzy nakladové efektivity pro technologii CyberKnife

a IMRT pfi rovnosti klinickych efektl .........cooeiiiiiiiiiiii e 66
Tabulka 30: Hranice efektivity - citlivostni analyza (rovnost klinickych efektu) .......... 66

Tabulka 31: Vysledky analyzy nakladové efektivity pro technologii CyberKnife
a IMRT pii navyseni klinické efektivity ptistroje CyberKnife...........cccocvviiniiiiennn 67

Tabulka 32: Hranice efektivity - citlivostni analyza (navySeni velikosti
klinického efektu piistroje CyDerKnife) ......cccooeiveiiiieiiec e 68

Tabulka 33: Citlivostni analyza - nakladova efektivita stanovena pomoci AHP
(zména poctu pacientll) — realistickd varianta...........cccovvveeiiieeiiies e 69

Tabulka 34: Citlivostni analyza - nakladova efektivita stanovena pomoci QALY
(zména poctu pacientll) — realistickd varianta.............cccoveeiiiinie i 70

90



Priloha A: Personalni naklady — optimisticka
a pesimisticka varianta

Tabulka A 1: Personalni naklady na 1é€bu jednoho pacienta piistrojem CyberKnife -
optimisticka varianta [zdroj vlastni]

Casova | Median HV | Naklady
Proces Personalni obsazeni dotace dle ISPV celkem
[min] K& [K¢]
Vstupni vySetieni Radiaéni onkolog 30 343,10 229,88
Implantace Urolog 15 343,10 114,94
zlatych zm
Plinovaci CT Radia¢ni onkolog 30 343,10 229,88
Sotfent
vysetrent Radiologicky asistent 30 199,20 133,46
, , Radiolog 60 343,10 459,75
Planovaci
Setfeni na MR
vysetieni na Radiani fyzik 60 199,20 266,93
Radia¢ni onkolog 120 343,10 919,51
Planovani 1écby
Radia¢ni fyzik 200 199,20 889,76
Radiac¢ni onkolog 5x130 343,10 4 980,67
Radioterapie
Radiologicky asistent 5x130 199,20 2891,72
Vystupni Radiaéni onkolog 30 343,10 229,88
vysetreni
Celkem personalni naklady (optimisticka varianta - CyberKnife): 11 346 K¢&
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Tabulka A 2: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta pfistrojem CyberKnife -
pesimisticka varianta [zdroj vlastni]

Casova Maximalni Naklady
Proces Personalni obsazeni dotace | HV dle ISPV celkem
[min] [K¢] [K¢]
Vstupni vySetieni Radiacni onkolog 30 540,70 362,27
Urolog 15 540,70 181,13
Implantace
latych
Ay #m Zdravotni sestra 15 268,10 67,03
Plinovaci CT Radia¢ni onkolog 30 540,70 362,27
Sotfent
vysetrent Radiologicky asistent 30 263,60 176,61
, , Radiolog 60 540,70 724,54
Planovaci
vysetfeni na MR Radiacni fyzik 60 263,60 353,22
Radiacni onkolog 2x 240 1081,40 5 796,30
Planovani 1écby
Radiac¢ni fyzik 200 263,60 1177,41
Kontrolni Radia¢ni onkolog 60 540,70 724,54
planovaci CT
vySetieni Radiac¢ni fyzik 60 263,60 353,22
Radia¢ni onkolog 5x130 540,70 7 849,16
Radioterapie
Radiologicky asistent 5x130 263,60 3 826,59
Vystupni Radia¢ni onkolog 30 540,70 362,27
vysetreni
Celkem personalni naklady (pesimisticka varianta - CyberKnife): 22 317 Ké
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Tabulka A 3: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta pfistrojem IMRT - optimisticka
varianta [zdroj vlastni]

Casova | Median HV | Niklady
Proces Personalni obsazeni dotace dle ISPV celkem
[min] [K¢] [K¢]
Vstupni vySetieni Radiaé¢ni onkolog 30 343,10 229,88
. Radia¢ni onkolog 60 343,10 459,75
Lokalizace
ciloveho objemu | b - tiaeni fyzik/asistent | 60 199,20 266,93
Planovaci CT Radia¢ni onkolog 30 343,10 229,88
Setfeni
vysetrent Radiologicky asistent 30 199,20 133,46
Radia¢ni onkolog 90 343,10 689,63
Planovani 1écby
Radiaéni fyzik 90 199,20 400,39
Simulace Radia¢ni onkolog 60 343,10 459,75
ozafovaciho
planu Radiaé¢ni fyzik 60 199,20 266,93
Radia¢ni onkolog 37x22 343,10 6237,33
Radioterapie
Radiologicky asistent 37 x22 199,20 3621,32
Kontrolni e,
. Radia¢ni onkolog 7 x15 343,10 804,57
vysetrent
Vystupni Radiaéni onkolog 30 343,10 229,88
vysetrent
Celkem personalni naklady (optimisticka varianta - IMRT): 14 030 K¢
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Tabulka A 4: Personalni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta piistrojem IMRT - pesimisticka
varianta [zdroj vlastni]

Casova Maximalni Naklady
Proces Personalni obsazeni dotace | HV dle ISPV celkem
[min] [K¢] [K¢]
Vstupni vysetfeni Radiaéni onkolog 30 540,70 362,27
. Radiacni onkolog 60 540,70 724,54
Lokalizace
ciloveho objemu | b - tiaeni fyzik/asistent | 60 263,60 353,22
Planovaci CT Radia¢ni onkolog 30 540,70 362,27
Setfeni
vysetrent Radiologicky asistent 30 263,60 176,61
, , Radiolog 60 540,70 970,88
Planovaci
Setfeni na MR
Vysetrent na Radiacni fyzik 60 263,60 473,32
Radia¢ni onkolog 90 540,70 1 086,81
Planovani 1écby
Radiaé¢ni fyzik 90 263,60 529,84
Simulace Radia¢ni onkolog 60 540,70 724,54
ozafovaciho
planu Radiac¢ni fyzik 60 263,60 353,22
Radia¢ni onkolog 37x22 540,70 9 829,57
Radioterapie
Radiologicky asistent 37 x22 263,60 4792,07
Kontrolni e,
. v Radia¢ni onkolog 7x15 540,70 1 267,94
vysetrent
Vystupni Radia¢ni onkolog 30 540,70 362,27
vysetrent
Celkem personalni naklady (pesimisticka varianta - IMRT): 22 369 K¢
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Priloha B: Materialni naklady — optimisticka
a pesimisticka varianta

Tabulka B 1: Materialni naklady na 1é¢bu 1 pacienta piistrojem CyberKnife - optimisticka
varianta [zdroj vlastni]

Cena za MnoZstvi G .
Proces Potiebny material T [ks] celkems |Zdroj
] DPH [K¢]
Vstupni | avice - nesterilnd 92 K&/ 100 ks 2 184 | [86]
vySetrent
Operacni rouska 592 K¢/ 35 ks 2 16,91 [87]
Prezervativ 149 K¢&/12 ks 1 12,42 [88]
Rukavice chirurgické sterilni | 789,5 K¢&/100 ks 2 15,79 [89]
Implantace | Tampoén z gazy stoeny .
Zlatych zrn vejc. 12/8 100 ks 144 K&/100 ks 6 864 | [90]
Jehla inj luer 2,0x200 940 K¢/100 ks 1 9,40 [55]
Sttikacka inj luer ph 10 ml 166 K¢&/100 ks 1 1,66 [91]
Zlaty vileovy znackovals | 510 g 3 6 300,00 | [92]
aplikatorem
Kontrolni | o\ avice - nesterilni 92 K&/100 ks 2 1,84
vysetrent [86]
Vystupni | gy avice - nesteriln 92 K&/100 ks 2 1,84
vysetrent
Celkem materialni naklady (optimisticka varianta — CyberKnife): 6 370 K¢
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Tabulka B 2: Materialni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta ptistrojem CyberKnife -
pesimisticka varianta [zdroj vlastni]

Cena
o < . Mnozstvi| celkem .
Proces Potiebny material Cena za jednotku [ks] s DPH Zdroj
[K¢]
vstupni | kavice - nesterilni 92 K&/100 ks 2 184 | [86]
vysetrent
Operacni rouska 592 K¢&/35 ks 2 16,91 [87]
Prezervativ 149 K¢&/12 ks 1 12,42 [88]
Rukavice chirurgické sterilni | 789,5 K¢&/100 ks 2 15,79 [89]
Implantace | Tampoén z gazy stoeny y
Zlatych zm vejc. 12/8 100 ks 144 KE/100 ks 6 864 | [90]
Jehla inj luer 2,0x200 940 K¢&/100 ks 1 9,40 [55]
Stiikacka inj luer ph 10 ml 166 K&/100 ks 1 1,66 [91]
Zlaty valcovy znatkovats | 506 e 5 | 1050000 | [92]
aplikatorem
Rukavice chirurgické sterilni | 789,5 K¢&/100 ks 2 15,79 [89]
Jehla inj luer 0,8X 40 69 K&/100 ks 2 1,38 [101]
Planovaci
CT Stiikacka inj luer ph 10 ml 166 K¢&/100 ks 2 3,32 [91]
vySetieni
Kontrastni latka 3540,08 K&/500 ml| 300 ml | 2124,05 | [102]
Tampodn z gazy stoeny “
veic. 12/8 100 ks 144 K&/100 ks 5 7,20 [90]
Kontrolni | - o avice - nesterilni 92 K&/100 ks 2 1,84
vysetrent [86]
Vystupni | pukavice - nesterilni 92 K&/100 ks 2 1,84
vysetrent
Celkem materialni naklady (pesimisticka varianta — CyberKnife): 12 722 K&
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Tabulka B 3: Materialni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta pfistrojem IMRT - optimisticka
varianta [zdroj vlastni]

Mnozstvi Chiel
Proces Potiebny material | Cena za jednotku [ks] celkems | Zdroj
DPH [K¢]
Vswpni | pikavice - nesterilni | 80,70 K&/100 ks 2 1,84
vysetreni
Kontrolni | o +vice - nesterilni | 80,70 K&/100 ks 14 11,30 | [86]
vySetfeni
Vystupni | o pavice - nesterilni | 80,70 K&/100 ks 2 1,84
vysetreni
Celkem materialni naklady (optimisticka varianta — IMRT): 15 K¢

Tabulka B 4: Materialni naklady na 1é¢bu jednoho pacienta pfistrojem IMRT - pesimisticka
varianta [zdroj vlastni]
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Cena
. , . . Mnozstvi | celkem s .
Proces Potifebny material | Cena za jednotku [ks] DPH Zdroj
[K¢]
vstupni | o avice - nesteriln | 80,70 K&/100 ks 2 1,84 | [86]
vysetreni
Rukavice chirurgické | 5¢ 5 /100 ks 2 1579 | [89]
sterilni
Jehlainj luer 0,8X 40 | 69 K&/100 ks 2 1,38 | [101]
Planovaci ST
ct |Stikacka o luer ph 10°1 6 k&/100 ks 2 332 | [91]
vySetfent 3540,08 K&/500
Kontrastni latka g ¢ 300ml | 2124,05 | [102]
Tampodn z gazy stoeny “
veic. 12/8 100 ks 144 K&/100 ks 5 7,20 | [90]
Kontrolni | o, | avice - nesterilni | 80,70 K&/100ks | 14 11,30
vysetreni [86]
Vystupni | gy avice - nesteriln | 80,70 K&/100 ks 2 1,84
vysetreni
Celkem materialni naklady (pesimisticka varianta — IMRT): 2167 K¢




