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Nazev diplomové prace:

Ekonomické a klinické aspekty lecby karcinomu prostaty pomoci robotického
systému da Vinci

Abstrakt:

Cilem prace je pfinést komplexni pohled na robotickou operaci karcinomu prostaty,
s dirazem na klinickou efektivitu této technologie v porovnani s otevienou retropubickou
radikdlni prostatektomii. Nejsou opomenuty ani etické a legislativni aspekty danych
technologii pti 1écbe tohoto maligniho onemocnéni. Na zakladé klinickych dat dvou souborii
pacientli je provedeno srovnani parametrii a jejich statistickd analyza. Mezi zahrnutymi
parametry jsou ty, které popisuji kvalitu operace (operacni €as, mira krevnich ztrat), dale
pooperacni komplikace, onkologické charakteristiky (chirurgické okraje, PSA, biochemicka
recidiva) a funkéni vysledky (kontinence moci, erektilni dysfunkce). Kone¢né hodnoty
klinickych efekti jsou stanoveny pomoci multikriteridlniho hodnoceni variant
(2,38 pro robotickou operaci a 1,36 pro otevienou klasickou operaci). Prace dale piinasi
hodnoceni nakladi radikalni prostatektomie z pohledu platce zdravotni péce. Vypoclet
nakladovosti vychazi ptimo z dat Masarykova onkologického Ustavu. Pfi porovnani samotné
nakladovosti vykazuje roboticky asistovana radikalni prostatektomie oproti oteviené modalité
lécby vyss8i ndklady (118 156,70 K& pro robotickou operaci oproti 85 678,80 K¢
pro otevienou prostatektomii). V zavéru prace je provedena analyza nakladové efektivity,
kterd porovnava ziskana klinickd a ndkladovd data obou metod radikalni prostatektomie.
Dle naSich vysledkt pfinasi robotickd operace karcinomu prostaty v porovnani s otevienou
retropubickou prostatektomii vyssi efektivitu — pomér nakladl na jednotku klinického
vystupu je u robotické operace nizsi oproti oteviené radikalni prostatektomii (pomér nakladi
a efektu ¢ini u robotické operace necelych 80 % stejné hodnoty pro otevienou operaci).
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Master’s Thesis title:

Economic and clinical aspects of prostate cancer treatment using the da Vinci
robotic system

Abstract:

The aim of the thesis is to provide a comprehensive view of a robotic surgery of a prostate
cancer emphasizing the clinical effectiveness of this technology in comparison with open
retropubic radical prostatectomy. Ethical as well as legal aspects of the technologies while
treating the malignancy are taken into account. A comparison of parameters and their
statistical analysis is made based on clinical data of two patients cohort. The parameters
consist of those that describe the quality of the surgery (surgical time, quantity of blood loss),
postoperative complications, oncologic characteristics (surgical margins, PSA, biochemical
recurrence), and functional results (urinary continence, erectile dysfunction). The final values
of the clinical effects are determined by the means of multi-criteria evaluation of alternatives
(2,38 for a robotic surgery and 1,36 for a classical open surgery). The thesis also evaluates
costs of radical prostatectomy from the perspective of a payer of the health care. Calculation
of costs comes from the data taken by the Masaryk Institute of Oncology. When analysing
the cost itself, the robotic assisted radical prostatectomy shows higher costs compared
to the open modality treatment (118 156,70 CZC for the robotic surgery and 85 678,80 CZC
for the open prostatectomy). In the final part of the thesis, an analysis of cost effectiveness
is realized. The analysis compares the gained clinical and cost data of both methods
of the radical prostatectomy. Based on the results, the robotic surgery exhibits higher
effectiveness as compared to the open retropubic prostatectomy — proportion of costs
on a clinical outcomes unit when using the robotic surgery is lower than the costs of the open
radical prostatectomy (the proportion of costs and effects in the robotic surgery is less
than 80 % of the same value as for the open surgery).
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Seznam symboli a zkratek

ADAM - Androgen Decline in the Aging Male

BIA — Budget Impact Analysis (Analyza dopadl na rozpocet)

BMI — Body Mass Index
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CCA — Cost Consequences Analysis (Analyza nakladt a dopadir)
CEA — Cost Effectiveness Analysis (Analyza nakladové efektivity)
CMA — Cost Minimization Analysis (Analyza minimalizace naklada)
COI — Cost of Illness Analysis (Analyza nakladi vynakladanych na nemoc)
CUA — Cost Utility Analysis (Analyza uzite¢nosti nakladt)

DCK — dorsélni cévni komplex

DRE - Digital Rectal Examination (rektalni vysetfeni prostaty)

ED — erektilni dysfunkce

EHS — Erectile Hardness Scale

EPIC — Expanded Prostate Cancer Index Composite

FDA — Food and Drug Administration

GS — Gleason Score

HRQOL - Health-Related Quality of Life

HTA — Health Technology Assesment

ICER - Incremental Cost Effectiveness Ratio

IIEF — International Index of Erectile Function

KP — karcinom prostaty

LRP — laparoskopicka radikalni prostatektomie

NHS — National Health Service

PAP — prostaticka kysela fosfataza

PLA — panevni lymfadenektomie

PRP — perinedlni radikalni prostatektomie

PSA — prostaticky specificky antigen

QALY - quality-adjusted life year

RALRP — roboticky asistovana laparoskopicka radikalni prostatektomie
RP — radikalni prostatektomie

RRP — retropubické oteviend radikalni prostatektomie

SHIM - Sexual Health Inventory for Men
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1 Uvod

Roboticky asistovana laparoskopicka radikalni prostatektomie (RALRP) vyuzivajici systém
da Vinci (vyrobce Intuitive Surgical, Sunnyvale, CA, USA) se t&si velké oblibé ¢asti odborné
spoleCnosti. Tento operacni piistup se stdva stile popularn€jSim, predev§im vsak v zemich,
kde to ekonomické podminky daného zdravotniho systému umoziuji. Po tomto pfistupu
pro feSeni lokalizovaného karcinomu prostaty (KP) je poptavka i z fad samotnych pacientd.

Ackoliv zatim neexituji randomizované studie, jez by srovnavaly roboticky piistup pro
provedeni radikalni prostatektomie (RP) s metodami ostatnimi, z doposud zveiejnénych studii
vyplyvaji velmi dobré vysledky pro robotickou RP, na jejichz zdkladé¢ mtze byt tato metoda
povazovana za bezpeCnou a efektivni intervenci pro feSeni lokalizovaného karcinomu
prostaty.

Na druhé strané se vSak vyskytuji i limitujici faktory a komplikace spojené s robotickou
radikalni prostatektomii. Tato skute¢nost vede predevsim odborniky z klinické praxe nejenom
k zamysleni, ale také z této iniciativy vznika nespocet dalSich studii, které si kladou za cil
vyhodnotit celkovou efektivitu robotické RP.

Tato diplomovd price se zameéfuje na porovnani roboticky asistované radikélni
prostatektomie oproti ostatnim metoddm vyuzivanych pfi terapii karcinomu prostaty,
predevsim retropubické radikalni prostatektomii.

Volba tohoto tématu byla v prvni fadé ovlivnéna dulezitosti radikalni prostatektomie
V terapii pacientti s karcinomem prostaty, u niz spatiujeme tendence ke zdokonalovani
technik, coz mize mit pozitivni vliv na celkovy stav pacienta. Zajem samotnych pacientl
o problematiku radikalnich prostatektomii je velky, proto citime potiebu ziskat védecky
podlozené vysledky.

Dal$im rozhodujicim faktorem byla reakce na aktudlni déni, kdy se téma vyuzivani
samotného robotického systému da Vinci stiva v Ceské republice v kruzich odborné
vefejnosti stale diskutovanéj§im a je zde snaha o vétsi zpfistupnéni této 1é¢ebné modality.
Pro velké potizovaci naklady a nepodlozené vysledky se ¢ast odbornikli stavi viaci této
1écebné technice skepticky, a stava se tedy z tohoto tématu politicka kauza.

Cilem prace je celkovy pohled na roboticky asistovanou radikalni prostatektomii v terapii
lokalizovaného karcinomu prostaty. Dil¢im cilem je identifikace legislativnich, etickych
a bezpecnostnich aspektii roboticky asistované radikalni prostatektomie. Budou provedeny
analyzy klinickych dat pacienti a dojde ke zhodnoceni dostupnych nakladovych polozek.
Na podkladu téchto subanalyz bude provedena zavérecna analyza nakladové efektivity
robotického operace karcinomu prostaty. Zvolenym komparatorem pro tuto studii je oteviena
retropubické radikalni prostatektomie.



2 Karcinom prostaty

2.1 Vyskyt onemocnéni

Karcinom prostaty (KP; zhoubny nador ptedstojné zldzy) je v naSi populaci na prvnich
ptfickach onkologickych onemocnéni u muzl. Tato malignita byla dfive povazovéna
za onemocnéni, které se tykéd predevsim pacientl vyssiho véku (70 let a vyse). Vyskyt tohoto
nadorového onemocnéni je vSak Castéji zachycen jiz u pacientd mladsi vékové kategorie

[23] [29].

Vyskyt této malignity je Uzce spjat se vzrlstajici mirou screeningovych vySetfeni.
Dle vyvoje incidence KP vidime vyznamny rtst vyskytu tohoto onemocnéni (viz Obrdzek 1),
kdy se dle poslednich dostupnych dat incidence KP pohybuje mezi 70 a 80 ptipady
na 100 000 muzt. Podobny je stav i v evropském a celosvétovém métitku. Dle European
Association of Urology je karcinom prostaty nejcastéj$i malignitou muzské populace
v Evropé [23] [48].
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Obrazek 1: Incidence a mortalita karcinomu prostaty v CR — vyvoj v case [22]

2.2 Diagnostika

Diagnostika KP je sledem n¢kolika kroki, které na sebe navazuji a vzajemné se dopliuji.
Zakladem je peclivd anamnéza s fyzikdlnim vySetfenim, déle rektalni vySetfeni prostaty
(digital rectal examination — DRE), stanoveni hladiny prostatického specifického antigenu
(PSA), vyuziti riznych zobrazovacich metod a v neposledni fadé€ biopsie prostaty, velmi ¢asto
transrektalni ultrasonografické cilené biopsie (TRUS) [26] [47].

V diagnostice karcinomu prostaty hraji nezastupitelnou roli nadorové markery.
Dlouhou dobu byla u adenokarcinomu prostaty hlavnim markerem prostaticka kysela
fosfataza (PAP), byla vytlacena prostatickym specifickym antigenem (PSA) [27]. Do objeveni
PSA bylo tradicnim zplisobem diagnozy KP pouze rektalni vySetieni prostaty a transrektalni



ultrasonografie (TRUS) pfi biopsii prostaty [48]. Postupné doslo ke zmén¢ zplsobu diagnozy
KP. Je zjisténo, ze kombinaci PSA a DRE ve srovndni s pouhym DRE je mozno docilit
zachytnosti KP vyssi o 4575 %. Na zaklad¢ PSA Ize odhalit 82 % nadord, za vyuziti DRE
jen 55 %. Vyuziti samotné TRUS se ve studii Catalony et al. [49] ukazalo jako nejménné
signifikantni, kdy se za pomoci této techniky nepodafilo identifikovat 39 % nadoru [49].

2.2.1 PSA

Prostaticky specificky antigen je orgénové specificky marker, neni vSak specificky pro CaP
4-10 ng/ml je oznacovana za tzv. Sedou zonu. U hodnot PSA vysSich nez 4 ng/ml by se m¢lo
pristupovat k nasledné punk¢ni biopsii prostaty [47].

Normy prostatického specifického antigenu jsou zavislé na véku, sérova hladina PSA
roste s vékem. SniZeni normy pro mladsi jedince znamena zvySeni senzitivity s moznosti
vyssiho zachytu CaP u mladsich jedinct, u starSich jedinct dochédzi k zamezeni screeningu
nebolestivych CaP [12] [47].

2.3 Lécebna strategie

Je zfejmé, Ze univerzalni metoda 1écby lokalizovaného a lokalné pokrocilého KP neexistuje.
Vzdy je tfeba vybrat optimalni metodu pro konkrétniho pacienta. Jak uvedl prof. Babjuk [21],
pfi takovémto vybéru je posuzovana cela fada kritérii, mezi kterd patii onkologicka progndza
konkrétniho nadoru (vychazejici obvykle z piedoperaéni hladiny PSA, bioptického
Gleasonova skore = GS, respektive z klinické kategorie onemocnéni), dale pacientiv
biologicky veék a komorbidity, v neposledni fad¢ téZ moznosti a komplikace dané 1écebné
modality [38] [21].

Z dtivodu obsahlosti popisu jednotlivych terapeutickych metod ptesahujicich ramec
tohoto sdéleni nize uvadim radikalni prostatektomii, ktera je chirurgickym fesenim Vv terapii
karcinomu prostaty [27] [29].

2.3.1 Radikalni prostatektomie

Radikélni prostatektomie piedstavuje chirurgické feSeni karcinomu prostaty, kdy dochazi
k odnéti celé prostaty, vytvofeni nové anastomézy mezi mocovou trubici a mocovym
méchyifem, a soucasné resekci obou semennych vacki, spolecné s dostatecnym odnétim
okolni tkdné pro zajiSténi negativnich chirurgickych okraji. U muzl s lokalizovanym KP
a oc¢ekavanou délkou zivota vyssi nez 10 let je ucelem radikalni prostatektomie eradikace
choroby zachovavajici kontinenci a pokud mozno i pacientovu potenci, respektive erekci
0 [23].

Kradikalni chirurgické terapii karcinomu prostaty jsou indikovani pacienti
S pocatecnimi klinickymi stadii karcinomu, tj. s klinickou klasifikaci cT1c, ¢T2 a v nékterych
ptipadech cT3, NO, M0. U vSech typu zékroku je mozné, pokud si to pacient pieje, provést
operaci s Setfenim nervovécévnich svazk, tim zachovat erekci [18] [39].



S vyjimkou pacientl s nizce rizikovym naddorem KP (Tlc, PSA < 10 ng/ml, bioptické
GS < 6) je standardné soucasti radikalni prostatektomie taktéz pdnevni lymfadenektomie
(PLA), pfi které dochazi k odstranéni regionalnich lymfatickych uzlin [40] [47].

V pribéhu poslednich 30 let doslo k podstatnému vylepSeni techniky chirurgické
1écby KP, ktera vychazi z dikladné znalosti anatomie ptedstojné zlazy a veSkerych ptilehlych
struktur. Zlomovy pocin na poli chirurgického feSeni karcinomu prostaty byl proveden
Walshem, ktery poukazal na vztah prostaty k nervové-cévnim svazkim a k Santoriniho
dorzalnimu ven6znimu komplexu [38].

Jelikoz se jedna o operacni vykon v malé panvi, ktery je spojen s vysokym rizikem
tromboembolické nemoci, mél by byt provadén v  profylaktickém podavani
nizkomolekularnich heparinovych preparati. Dale by pfi tomto operacnim vykonu méla byt
nasazena antibiotickd profylaxe, ponévadz dochéazi k otevieni mocovych cest. Operace se
provadi v celkové ¢i kombinované anestezii [43].

2.3.1.1 Popis ruznych technik radikalni prostatektomie

V soucasné dobé existuje nckolik moznych piistupti k radikdlni prostatektomii
(Tabulka 1). Hlavnim rozdilem rtiznych metod radikalni prostatektomie je samotny zpusob
provedeni. Zatimco radikalni retropubickd prostatektomie a perinedlni prostatektomie jsou
provadény pies otevieny operaéni pfistup, noveéjsi metoda laparoskopické radikalni
prostatektomie spoleéné¢ s roboticky asistovanou laparoskopickou prostatektomii jsou
metodami minimalné invazivni [23].

V této kapitole se nachazi popis jednotlivych modalit s jejich odliSnostmi, kdy nejvétsi
zietel je bran na roboticky asistovanou radikalni prostatektomii [40] [47].

Tabulka 1: Zdkladni typy radikalni prostatektomie [43]

Operacni pristup Modifikace

Retropubicky

Otevrend operace
Perinealni

Transperitonealni

Laparoskopicky
Extraperitonealni

Transperitonealni

Robotem-asistovany *
Extraperitonealni

* jedna se o laparoskopicky pristup, ale pro specifické operacni vybaveni a postup se ¢astéji uvadi
samostatné

Retropubicka RP (RRP)

I pfes neustdlé zvySovani minimaln€ invazivnich technik je RRP na tfadé pracovist stale
pouzivand technika a proti druhé oteviené modalité, perinedlni, je vyrazné rozsifenc;si.



Pacient je uloZzen v tzv. Trendelenburgové poloze, kterd je diky mirné hyperextenzi
pod pupkem k symfyze ¢i pticny fez. Déle se postupuje extraperitonedlné v Retzioveé prostoru
nad mo¢ovym meéchyiem az do panve. Pfi tomto opera¢nim zakroku je tieba dbat na peclivou
preparaci a piesné odstfizeni piedstojné zlazy pod jejim apexem, ponévadz je to misto
s vysokym rizikem nélezu pozitivnich chirurgickych okraji. Na mocovou trubici se pii jejim
odstraniovani postupné nakladaji stehy pro budouci veziko-uretralni anastomézu. Ta je
provadéna pievazné Sesti jednotlivymi stehy. Po jejich nalozeni je zavadéna permanentni
mocova cévka. K anastoméze se piiklada drén, ktery je vyveden mimo operacni ranu.
Samotny operacni vykon je ukon¢en uzavienim bfisni stény [40] [43].

Na prubéh vykonu RRP ma4 vliv fakt, zda je provadén nervy-Settici postup ¢i nikoliv.
Pokud je tato operacni technika zvolena, pfi preparaci v blizkém okoli dorzolateralnich
svazkll nejsou pouzivany zadné energické formy koagulace tkan€. V opacném piipadé, tedy
pfi nezvoleni nervy-Setfici techniky, se pfedstojna zldza odstraiiuje spole¢né s prostatickou
fascii (tzv. Sirokd excize). V tomto pifipad¢ je mozné ke koagulaci vyuzit pravé energické
zdroje [43].

Perinealni RP (PRP)

Tato technika byla do sedmdesatych let minulého stoleti nejpouzivanéj$i metodou v terapii
lokalizovaného KP, pozdéji vSak byla postupné nahrazovana retropubickou prostatektomii
[47]. Opera¢ni vykon se provadi ve zvysené litotomické poloze, kdy dolni koncetiny mifi
kranioventralné, perineum je téméf vodorovné [43].

Vyhodou PRP jsou mensi krevni ztraty diky snadnéjSimu pfistupu k dorsalnimu
cévnimu komplexu (DCK) a lepsi ptehled pii veziko-ureterdlni anastomoéze (VUA). Lepsi
kontrola DCK umozituje mensi krevni ztrdty. Na strané¢ druhé tento operacni pfistup
neumoziuje provedeni panevni lymfadenektomie jako u RRP a je spojen s vysSim rizikem
infekci chirurgické incize. Lze konstatovat, Ze v soucasnosti je PRP, stejné jako RRP,
na Gstupu ve prospéch minimalné invazivnich technik [40].

Laparoskopicka RP (LRP)

K minimaln€ invazivnim technikam patii laparoskopicka RP (LRP). V soucasné dobé¢ jde
o techniku provadénou pievazné v Evropé, pfi¢emz ve Spojenych statech tvoii méné nez 1 %
z provadénych vykont radikalni prostatektomie [40].

Jsou popisovany dva hlavni pfistupy laparoskopické prostatektomie —
extraperitonealni a transperitonealni. Jejich hlavni vyhody a nevyhody jsou popsany dale
(Tabulka 2). Nelze s jednoznacnosti fici, ktera z uvedenych modalit je vyhodné&jsi, spise zalezi
na preferenci a zkusenostech konkrétniho pracovisté [43].



Tabulka 2: Srovnani pristupii laparoskopické radikalni prostatektomie [43]

Operacni pristup Vyhody Nevyhody
¢ Vice miniinvazivni ¢ Mensi operacni pristup
Extraperitonedlni  Mensi spotieba analgetik o Slozit&j$i manipulace

¢ Prevence urindzni sekrece z anastomozy

¢ Vice podobny laparoskopickym operacim e \/yssi riziko urindzni sekrece

Transperitonedini e \/étSi operacni prostor * Vys3i spotieba analgetik

¢ Prevence lymfokél

Velkou vyhodou laparoskopické RP je vétsi prehlednost operaéniho pole, coz je
zpusobeno zvétSenim obrazu. Dale se mezi vyhody této modality fadi mensi krevni ztraty
a také rychlejsi pacientova rekonvalescence. Jako nevyhodu LRP miiZeme oznacit predev§im
delsi ¢asovy usek pro zvladnuti dané operacni techniky, nepohodli pacienta a del$i operacni
Cas [43].

Roboticky asistovana laparoskopicka RP (RARP/RALRP)

Prvni provedené robotické prostatektomie, jez byly provedené v roce 2000 ve Francii
(pod vedenim Clauda Abbou), nevzbudily valnou pozornost. Diky studii Mani Menona
(2001) z Urologického institutu Henryho Forda [68] byly polozeny zaklady pro moderni éru
robotickych prostatektomii [39].

Roboticky sytém da Vinci se stal velmi popularni a v soucasné dob¢ jde o celosvétove
nejcastéjsi zplisob provedeni RP. V USA je nyni RARP provadéna pfiblizné v 75 % piipadd,
pouze 1 % laparoskopicky a zbytek potom otevienym piistupem. V Evropské Unii je situace
obdobna, i nejvyznamnéjsi evropska laparoskopicka urologicka centra jiz pracuji s robotem
a uznavaji jeho prednosti [39].

Nasledujici kapitola se veénuje roboticky asistované laparoskopické prostatektomii
podrobnéji.

2.3.1.2 Vyuziti robotického systému Da Vinci pro RP

Zavedeni robotického systému da Vinci (Intuitive Surgical, Sunnyvale, CA, USA, 2004) bylo
dulezitym krokem k minimalné invazivnimu pfistupu pro radikalni prostatektomii. Tento
roboticky systém s sebou pfinesl znacné technologické zvlasnosti, a to predev§im 3D
zobrazeni, fluoroscencni zobrazeni, 7 stupnd volnosti pohybu nastroju (endowrist), filtrace
tremoru, 10x pohodInéjsi pozice pro operatéra v konsole, kterd je ergonomicky vyhodné;si.
Také je tieba zdlraznit presnost systému, ponévadz bod, ze kterého vychazi pohyb ramen
nastroju, je plné stabilni. V neposledni fad¢ je vyhodou kratky Casovy usek pro tzv. learning
curve (ucebni kiivka operatéra). Tyto vyhody pfiddvaji na hodnoté nejenom pro samotného
operatéra, ale taktéz pro pacienttuv stav [13] [28].
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Obrazek 2: Ovladace robotického systému da Vinci (Intuitive Surgical®, USA) [28]

Jako kazda nova technologie, tak i roboticky systém da Vinci, s sebou piinesl i jista
uskali, kvali kterym bylo jeho stidle vysSi uzivani Casto pfedmétem diskuzi. PredevSim
samotni operatéfi popisuji vymizeni taktilntho hmatového vjemu, neboli jemné informace,
ktera je pfi standardnim chirurgickém zakroku operatérem vniména zpétnou vazbou. TaktéZ
se uvadi omezeni operacniho prostoru (v porovnani s klasickou laparoskopickou RP)
a v neposledni fadé se poukazuje na vysoké provozni naklady, které jsou s provadénim této
opera¢ni techniky spjaty [23] [44].

Systtm da Vinci je wurCen k ovladani endoskopickych nastroji  b&hem
torakoskopickych a laparoskopickych vykont v chirurgii. Je navrzen k pouziti v prostiedi
opera¢nich sal [71]. Tento mikromechanicky operacni pocitacovy systém se sklada
ze 3 hlavnich komponent (Obrdzek 2). Prvni z nich je konzola, diky které chirurg pomoci
joystickll operuje, dale to jsou laparoskopické véze a v neposledni fad¢é roboticka ramena,
upevnéna do stojanu. Za pomoci binokularniho endoskopu je uvniti konzoly vytvoten
dokonaly prostorovy (3D, stereoskopicky) obraz, ktery lze zvétsit az 10x. Okraje instrumentli
jsou velmi pohyblivé, diky této vlastnosti nesou oznaceni endowrist (endoskopické zapésti)
[31] [39].

Roboticky systém da Vinci umoziuje instrumentalni pohyby pod piimou, ¢asové
redlnou kontrolou za pouziti kinematické struktury, kterd umozniuje pouziti otevienych
chirurgickych technik. Tyto oteviené chirurgické techniky jsou bezprostiedné
na chirurgickém poli pfeménitelné na minimalné invazivni chirurgické techniky. Za pouziti
systému da Vinci operatér patfi€né vyuziva piistupu cestou drobnych incizi, bez ztraty jeho
presnosti, obratnosti a instinktivnich technik oteviené chirurgie. Elektronika systému da Vinci
umoziuje vyuZziti rozsahu pohybt rukou chirurga, pfiCemz méfenim rozsahu pohybtli jsou
pohyby rukou redukovany na odpovidajici mensi hrot instrumentu v ramci operaéniho pole.
Variabilita nastaveni napomahd k optimalizaci pfevodu pro rtzné klinické aplikace.
Dilezitym aspektem a vyhodou je redukce ptirozeného tfesu rukou operatéra, coZ napomaha
ke stabilité a predvidatelnosti ovladani instrumentt [10] [14].

Instrumenty robotického systému da Vinci maji celkem Sest stupiii volnosti. Volnost
pohybu celisti napodobuje flexibilitu lidské ruky nejen stranové, ale také smérem nahoru
a dold. Takovéto kloubové feseni je pro miniinvazivni chirurgii velkym ptinosem [30].



Nejnovejsi model robotického systému, da Vinci Xi (2015), ptinasi oproti star§im
generacim maximalni pfesnost operacniho vykonu, vyrazné veét§i moznost pohybu
I manipulace opera¢nich ramen pii zakroku a také naprosto bezpeény operacni provoz.
Ptedevsim je nejnovéjsi typ systému da Vinci mensiho rozméru oproti typu predchazejicimu,
disponuje technicky dokonalej$imi opera¢nimi nastroji, pfenos obrazu opera¢niho pole
probiha v rozliSeni Super HD. VSechny tyto aspekty pfispivaji k vétSimu komfortu Iékare 1
samotného pacienta [28].

2.3.1.3 Volba konkrétniho zpiisobu provedeni RP

Jak uvedl| prof. MUDr. Marko Babjuk, CSc. ve svém ¢lanku o radikalni prostatektomii [21],
vSichni citime potiebu objektivniho srovnani jednotlivych postupi na podkladé principi
mediciny zaloZzené na dtkazech, observac¢ni studie zaméfené na funkcéni a kratkodobé
onkologické vysledky nejsou dostacujici [21].

Srovnani jednotlivych 1é¢ebnych modalit je pon€kud obtizné. Znémoznuje
to predev§im skutecnost, Ze vytvofeni randomizovanych studii, které¢ by byly dostate¢né
prokazatelné, se ukdzalo v klinické praxi neredlné (zdaleka se totiz nepodafilo je pocetné
naplnit), také skute¢nost, Ze pro hodnoceni uspéchti onkologickych, ale i funkénich vysledki
je pouzivano rtiznych a nesrovnatelnych definic. Re$enim mohou byt rozsahlé multicentrické
prospektivni a dostatecn¢ dlouhodobé vedené studie pfi soucasném vytvofeni jednotnych
a srovnatelnych definic [30].

Lze konstatovat, Ze kli¢ovou roli nema pouze pouzita technologie, ale 1 osoba,
respektive zkuSenosti operatéra. Ten je jednim z dileZzitych faktord pro onkologické 1 funkéni
vysledky, respektive jejich optimalni kombinaci. Nejlepsi vysledky ve velikosti peroperaéni
krevni ztraty, pooperaénim pribchu, vysledné funkci svérace a erektilni funkce jsou nejvice
zavislé na erudici operujiciho a véku pacienta [47].

Vsechny vySe uvedené techniky jsou v soucasné¢ dobé povaZzovany za bezpecné.
Pravdépodobnost perioperacni mortality v souvislosti s RP je udavana 0 — 2,1 % a riziko
vyznamného krvaceni 11,5 % [15] [40].

2.4 Funkéni vysledky

NejcastéjSimi vedlejSimi nezadoucimi u¢inky radikalni prostatektomie jsou inkontinence
moci, erektilni dysfunkce a striktura uretry v misté anastomoézy. Z tohoto diivodu bude Vv této
kapitole vénovana nejvétsi pozornost funkénim vysledklim — navratu pacientovy kontinence
a erekce. Tyto funkéni vysledky po radikalni prostatektomii jsou dosahovany specifickou
opera¢ni technikou danou pro urcity typ operace [43] [6].

2.4.1 Inkontinence

v

Inkontinence moci je jedna z nejchoulostivéjSich komplikaci nasledujicich po radikalni
prostatektomii a ma velmi negativni vliv na kvalitu zivota pacienta. Na stavu kontinence
po prodélané radikélni prostatektomii se podili mnoho Ciniteld. Z pfedoperac¢nich faktor je to
predevs§im vek pacienta, predoperacni stav kontinence, stav detrusoru, respektive kapacita
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mocového meéchyte. Dulezity je i druh techniky, kterou je opera¢ni vykon proveden
a v neposledni fad¢ uspésnost pii zachovani nervovécévnich svazku [46].

Mira inkontinence 6 mésicii po prodélané RP se v minulosti pohybovala v Sirokém
rozpéti 10 — 87 %. Tento vysoky pomér se diky zlepSeni operacni techniky (nerve sparing
technika) postupné snizoval. Stale se v§ak s problémem inkontinence potyka 6 — 15 % muzl
po RP [11].

K posuzovani pacientskych funkci a obtizi spojenych s kontinenci po prodélané 1écbé
karcinomu prostaty se vyuziva hodnotici Skala EPIC (Expanded Prostate Cancer Index
Composite). Nejcastéji pouzivanou verzi dotazniku pro zjisténi EPIC skaly je ,,EPIC-26,
ktera obsahuje 13 otazek [32] [33].

2.4.2 Erektilni dysfunkce

Erektilni dysfunkce (ED) je definovana jako minimaln¢ 6 mésicti trvajici neschopnost
dosahnout a udrzet erekci dostatecné dlouhou a rigidni pro uspokojivou sexualni aktivitu [9].
Zachovani erekce po operaci je pfimo zavislé na Setfeni nervovécévnich svazkii béhem
operace. Tyto svazky probihaji po stranich prostaty (laterobazdln€) a v rdmci operace musi
byt od prostaty odpreparovany. Jejich zachovani muze byt na ukor onkologické bezpecnosti,
proto neni toto doporuceni mozné u vsech ptipadl. Pred zavedenim nervy Setfici operacni
techniky se erektilni dysfunkce po radikalni prostatektomii vyskytovala téméf ve 100 %
piipadu [34] [50].

K hodnoceni zavaznosti a stupné erektilni dysfunkce u pacientli s podezienim na
karcinom prostaty se pouziva né€kolik dotaznikovych metod. Nejcastéji vyuzivanym
dotaznikem je IIEF (International Index of Erectile Function). Tento dotaznik je slozen z 15
otazek, piipadné existuje i jeho 5 otazkova verze. Jedna z otazek je ohodnocena 1 az 5 body,
zbylé otazky jsou potom ohodnoceny 0 az 5 body. Maximum dosazenych bodi v tomto
IIEF-5 dotazniku je tedy 25 bodid. Pro hodnoceni ED se vychazi z nasledujiciho rozdéleni
dle ptidélenych bodu: zavazna ED (1-7 bodi), sttedni ED (8-11 bodu), stiedni az mirna ED
(12-16 bodi), mirna ED (17-21 bodi) a nulovy vyskyt ED (22-25 bodu) [34].

Dalsim pouzivanym dotaznikem je EHS (Erectile Hardness Scale), SHIM (Sexual
Health Inventory for Men) a ADAM (Androgen Decline in the Aging Male) [27].
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3 Soucasny stav problematiky

3.1 Svétovy kontext

Roboticky asistovana laparoskopicka prostatektomie se v celosvétovém kontextu stala
nejcastéji pouzivanou metodou pro klinicky lokalizovany karcinom prostaty, nartist tohoto
zpusobu 1écby byl rychly. Ve Spojenych statech americkych je nyni vétSina radikalnich
prostatektomii provadéna roboticky. V Johns Hopkins Medical Institutions dramaticky vzrostl
pomér operaci RALRP ze 17 % v roce 2003 na 57 % v roce 2013 [1] [28].

Dle dostupnych informaci je pomér indikované metody RALRP vuci celkovému poctu
provedenych RP nasledujici: ve Spojenych statech je metodou prvni volby, kdy se provadi
ptiblizng v 90 %, v Evropské unii je to 70 % [23] a ptimo v Ceské republice je to potom 40 %
ze vSech provedenych radikalnich prostatektomii [23] [28].

Nektefi odbornici namitaji, pro¢ je této problematice vénovana takovato pozornost.
Nemizeme s jistotou fici, Ze roboticka operace je jednoznacné nejvyhodnéjsi pro provedeni
prostatektomie, respektive pro pacientliv poopera¢ni stav. Tito autofi zmifuji, ze neexistuje
zadny presvédCivy dikaz o tom, Ze roboticky asistovand laparoskopickd radikalni
prostatektomie je lep$i nez standardni oteviena radikalni prostatektomie, pokud jde o obnovu
moci a sexualnich funkci [7]. Také European Association of Urology uvadi, Ze prozatim nelze
upfednostnit ani jednu z metod radikalni prostatektomie (otevienou, laparoskopickou
¢i robotickou) [23].

Jiz v pocatcich, kratce po prvnim rozmachu nainstalovanych systému da Vinci
a zaCatku jeho pouzivani taktéz v urologické onkologii, vyjadfovala nejenom odborna
vefejnost obavy z markantniho ristu provadénych vykonli a komplexné pohliZela na limitace
této technologie spojené s moznymi komplikacemi a uskalimi [10].

3.1.1 Prehled studii o klinické uc¢innosti

Co se ty¢e miry klinické evidence spojené s robotickou operaci karcinomu prostaty
Vv zahrani¢i, bylo uz provedeno né€kolik mezinarodnich klinickych studii. Pro srovnavani
riznych metod radikélni prostatektomie byly nejcastéji analyzovany faktory jako operacni
Cas, krevni ztraty v souvislosti s pomérem krevnich transfuzi, délka hospitalizace pacienta,
mira komplikaci (pf. anastomozy ¢i iatrogenni poranéni organii v prib&hu zakroku) ¢i mira
pozitivnich chirurgickych okraji. Dale byl ve studiich kladen diiraz na stav pacienta
po pouziti obou zminénych operacnich technik, tedy stav urindrni kontinence souvisejici
S pooperacnim stavem pacientovy potence. TaktéZ byla porovnavana mira uziti
postprostatoektomické adjuvantni terapie a radioterapie pro stiedni a vysoké riziko choroby,
jez nasledné ovlivituje kvalitu Zivota pacienta a zaroven s sebou mira vyuziti dalsi terapie
nese zvySovani nakladd na danou 1é¢bu. V neposledni fad¢ byl v analyzach bran v potaz
faktor triletého a pétiletého preziti pacienta bez recidivy onemocnéni, kdy je trvalé vyléceni
samoziejm¢ nejdulezitéjSim a hlavnim onkologickym kritériem sledovanym a hodnocenym
pii 1€cbé této malignity.

12



Jak uvad¢ji Sundi a Han [1], na posouzeni pfidané hodnoty RARP (Robot-assisted
radical prostatectomy) jako nové 1ékaiské technologie se mizeme divat z mnoha hledisek.
PredevSim vSak zdaraziiuji miru rizika vyskytu komplikaci, nékladovou efektivitu,
onkologické vysledky, ale také Ilékafovo a pacientovo uspokojeni. Poukazuji také
na dulezitost indexu BMI (Body Mass Index). Je totiz znamo, ze koreluje s naro¢nosti
operace, komplikacemi a recidivou rakoviny po radikalni prostatektomii [1].

V roce 2009 zveiejnil Murphy et al. [10] publikaci, ktera mapuje dosavadni poznatky
o provadénych roboticky asistovanych laparoskopickych prostatektomiich. Prvotné zmiiluje
samotné selhdvani systému v pribéhu vykonil, jez mélo za nasledky nezddouci piihody.
Odborna vetejnost se také zabyva faktorem obezity, kdy studie Castle et al. [66] prinasi
vysledky o pomalej$im navratu k normalni aktivité pacienta, vyznamné niz$i miru kontinence
6 mésicti po prodélaném vykonu (47 % vs. 91,4 %), dale delsi operacni ¢as (302 min oproti
240 min), vetsi krevni ztraty (396 ml vs. 293 ml) a v neposledni fad¢ vyssi procentualni
vyskyt komplikaci (26,5 % vs. 13,1 %) ve vztahu k oteviené radikalni prostatektomii [10].

Studie Gagnona et al. [2], jeZ je retrospektivni analyzou, prob&hla na vzorku 200
pacientli s karcinomem prostaty, kteti podstoupili otevienou prostatektomii (RRP)
provadénou jednim chirurgem a dalSich 200 pacientd, ktefi byli operovani roboticky, také
jednim zkuSenym operatérem. Tyto dvé skupiny mély podobné demografické tudaje:
pramérny vék 64,7 vs. 64,2 (RRP vs. RARP) a BMI bylo u obou skupin totozné (27,2 —
nadvaha). Vysledky ukazaly, ze technika RRP zde ve srovnani s RARP vykazovala kratsi
operacni ¢as (114,2 min vs. 234,1 min), také méla nizsi naklady. Dodate¢né naklady u RARP
byly vyc¢isleny na 5629 $/zakrok [2]. Vystupem této studie je také zjisténi, Ze skupina
pacientli, ktera podstoupila RRP, méla vy$$i miru rizika recidivy rakoviny ve srovnani
se skupinou pacientt, ktefi podstoupili RARP, a to 32,5 % vs. 8,5 % (RRP vs. RARP) [2].

Dalsi studie, ktera pracovala s vétsim vzorkem pacienti (5556 u techniky RARP
a 7878 utechniky RRP v letech 2004—2009), byla ve své podstaté predispozicemi-fizenou
retrospektivni analyzou. U pacientd, kteti podstoupili RARP, byla ve srovnani s metodou
RRP zaznamenana mensi mira uZiti postprostoektomické adjuvantni terapie a radioterapie pro
sttedni a vysoké riziko choroby. Tento zavér ma dulezity vliv na kvalitu Zivota pacienta,
naklady na poskytovani zdravotni péce zdravotnického zafizeni a na nakladovou efektivitu
této metody [5].

Ramsay et al. [8] sestavili systematickou reSersi, v niz si dali za cil uréit relativni
klinicky pfinos a analyzovat nakladovou efektivitu 1é¢by lokalizované rakoviny prostaty
metodou RALP v porovnani s RAPE. Zdrojem dat pro tuto studii byla klinicka data
Z primarnich studii let 1995-2010, dale MEDLINE, BIOSIS ¢&i abstrakty z konferenci
a meetingll. Data tykajici se nakladii byla ziskdna ze zdroji NHS a od vyrobct robotickych
systému (parametry ekonomickych modelli byly odvozeny z literarnich zdrojii ve spolupraci
s experty v dané problematice). Celkem bylo prostudovano 2722 potencionalné relevantnich
tituld a abstraktl, ze kterych byly vyselektovany pouze ty s dostupnym plnym textem
(celkove data 19 064 pacientit). Obecné byly lepsi vysledky u robotické operace — piedevsim
kvuli mens$i mite nezadoucich ptihod (krevni transfuze ¢i poranéni organii) [8].
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Korejska studie Koo et al. [4] pracovala se 175 pacienty, ktefi podstoupili RALP a 175
pacienty, ktefi podstoupili RP (v letech 1992-2008). Hodnoceny byly onkologické vystupy
jako mira pozitivnich chirurgickych okraja, pétileté preziti bez biochemické recidivy, celkové
preziti, mira adjuvantni terapie aj. Nebyly zaznamenany zadné vyrazné rozdily hodnocenych
parametrii mezi obéma skupinami pacienti. Z vysledku této studie tedy vyplyva, ze vzhledem
k ekvivalentnim onkologickym vysledkim piedstavuje RALP efektivni a plnohodnotnou
chirurgickou modalitu v terapii karcinomu prostaty [4].

Dalsi praci, jez si dala za cil porovnat roboticky asistovanou RP s otevienou
modalitou, je studie Alemozaffara et al. [6]. V této studii najdeme srovnani onkologickych
a chirurgickych vystupti a kvality zivota souvisejici se zdravim (HRQOL) v celonarodni
kohort¢ pacientt, ktefi v letech 2000-2010 podstoupili jednu z vySe zminénych operacnich
technik (282 pacientti pro RALP oproti 621 pacientim pro RRP). Jako limitaci autofi uvadéji
nekonstantni miru vyuziti obou technik, tedy zvysujici se uzivani metody RALP v pribéhu
studie z4,5% vroce 2003 na 85,2% vroce 2009. Vysledky ukazuji, ze pacienti, ktefi
podstoupili metodu RALP, méli v porovnani s pacienty RRP mensi riziko disekce
lymfatickych uzlin (51,5 % RALP versus 85,4 % RRP). Dale byly zaznamenany mensi krevni
ztraty u téch muzi, kteti podstoupili metodu RALP (207,4 ml oproti 852,3 ml), nizsi mira
uziti krevnich transfuzi (4,3 % versus 30,3 %) nebo krats$i doba hospitalizace (1,8 dne versus
2,9 dne). Onkologické vysledky a HRQOL se u obou skupin pacientd vyrazné nelisily, také
nebyl zaznamenan vyrazny rozdil v tfiletém ani v pétiletém pieziti bez recidivy onemocnéni

[6].

Dalsi prace porovnavajici roboticky asistovanou laparoskopickou metodu s klasickou
laparoskopickou metodou je studie autorti Papachristose et al. [3], ktera byla provedena
na mensim vzorku hodnocenych subjektii. Citala 100 pacientii, kte¥i podstoupili terapii
metodou RALP, a 100 pacientd operovanych metodou LRP v letech 2007-2011. VSechny
vykony byly provedeny jednim operatérem. V nékterych zkoumanych parametrech se
ve vysledcich obé techniky neliSily. Median operacniho ¢asu 195 min a odhadované krevni
ztraty 300 ml byly u obou technik stejné, také nebyl v zavislosti na druhu prodélané operace
zjiStén vyznamny rozdil mezi mirou pozitivnich chirurgickych okraji pT2 a pT3, mirou
pooperacnich komplikaci a rizikem recidivy onemocnéni. V otazce funkénich vysledka se dle
vysledkl této studie jevi metoda RALP pro pacienta jako vyhodnéjsi, kdy mira urindrni
kontinence po 12 mésicich od zakroku byla u RALP v porovnani s LRP lepsi (93 % versus
82 %). Pomér potence byl po 12 mésicich u pacientli, ktefi podstoupili RALP 74 %,
u pacienttl, ktefi podstoupili LRP, potom 56 % [3].

Dilezita je informace, Ze centra S vysokym poctem vykonidl maji lepsi vysledky nez
centra s nizkym poctem vykont. I kdyz neni specificky definovéno, kde lezi hranice mezi
nizkym a vysokym poctem vykontu. Dle prace Sooriakumarana et al. [67] vychazeji statisticky
lepsi vysledky u pooperacnich okrajti pro centra s vice nez 1000 vykony [67].

3.1.2 Prehled studii nakladové efektivity

V prubéhu let vzniklo nékolik studii hodnoticich nakladovou efektivitu operaci pomoci
robotického systému da Vinci v porovnani s dal$imi operacnimi metodami.
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Prvni z velkych studii, systematicka reSerSe Ahmeda et al. [51], pfindsi posouzeni
pfimych 1 nepfimych ndkladi roboticky asistované RP v porovnani s laparoskopickou
a otevienou modalitou. Naklady zde vychazeji z délky operace a nemocni¢niho pobytu,
komplikaci, ucebni kiivky operatérii a poopera¢nich vysledkt. Primarni studie, které jsou
zahrnuty do této systematické reSerSe, nehodnoti vyuziti robotick¢ho systému da Vinci
pro odnéti predstojné zlazy pouze z divodu malignity, jsou zde zahrnuty i dalsi indikace. Nize
uvadim nejvyznamnéjsi studie popisujici pouze vyuziti pro radikalni prostatektomii [51].

Bolenz et al. [69] srovnavali vsechny tfi zminované metody RP na souboru 643
pacientli. I pfes vylouCeni pofizovacich a provoznich nakladi hovoii vysledky studie
0 vyssich nakladech na robotickou RP oproti laparoskopické RP (navySeni 0 1 000 $/1 zakrok
u robotické operace oproti laparoskopické RP), zatimco naklady na otevienou RP jsou
pooperacni komplikace pacientd ani jejich dlouhodobé nasledné sledovani. Studie také
nepiinasi zadné vycisleni nakladd na kvalitu Zivota pacientd [69].

Dalsi z autori rozsahlé meta-analyzy (Close et al.) [52] porovnavali nakladovou
efektivitu roboticky asistované a standardni laparoskopické prostatektomie. Byly zde
zkoumany udaje o zdravotnim stavu onkologickych pacientll popisujici jejich pretrvavavajici
potize. Zména zdravotniho stavu pacienti se v modelu pojila s vysledky operativy,
patologickou kategorizaci odejmutého karcinomu prostaty, epidemiologii a efektivitou
nasledné terapie pro pietrvavajici malignitu ¢i pro urinarni inkontinenci a sexualni dysfunkci.
Byla pouzita nakladova data z National Health Service, samotné naklady na roboticky pfistroj
da Vinci pochazely piimo od vyrobce. Pro naklady i QALY byla pouzita diskontace ve vysi
3,5 %. Do analyzy byly zavzaty dvé nezavislé skupiny 5000 muzi, ktefi podstoupili jednu
z operacnich technik [52]. Byla modelovana péce, kterou obdrzi muzi béhem 10 let
nasledujicich po prodélané radikalni prostatektomii. Klinické udélosti, jejich vliv na kvalitu
Zivota pacienta a s tim spojené¢ ndklady byly spoctené za piedpokladu 200 procedur
provedenych ro¢né. Dle vysledkii se vyuZzivani roboticky asistované prostatektomie jevi oproti
laparoskopické prostatektomii v praméru o 1412 £ nakladnéj$i a zaroven je RALRP
efektivngjsi — 0 0,08 QALY pii minimalné 200 provedenych operaci ro¢né (po dobu vice nez
10 let). ICER je dle vysledku studie 18 329 £ s 80% pravdépodobnosti, ze roboticka
prostatektomie bude ndkladové efektivni pifi maximalni ochoté platit s hranici
30 000 £/QALY. Modelovani nepfineslo Zadny rozdil v relativni pravdépodobnosti imrtnosti
pacientii s karcinomem prostaty po dobu 10 let pfi porovnani robotické a laparoskopické
prostatektomie [52]. Tato studie pfichazi se zavérem mozného vyrovnani vyssich nakladt
na robotickou prostatektomii sniZzenim rizika Casnych poranéni a pozitivnich chirurgickych
okrajl za ptedpokladu prevedenych minimalné 150 operaci rocné.

Vysledky ekonomické analyzy ve studii Ramsaye et al. [8] hovoti o zvySeni naklada
na QALY u robotické operace. Uvadi, Ze roboticka operace bude vzdy nakladné&jsi kvili
potiebé pocatecniho kapitalu a nakladim na udrzbu robotického systému. Tato studie hovofi
také 0 moznosti snizeni nakladii udrzenim vysokého objemu poctu ptipadi pro kazdy
roboticky systém, nejméné 100—150 operaci za rok [8].

15



3.2 Stav problematiky na tizemi Ceské republiky

Od pocatku robotickych vykont na izemi Ceské republiky bylo spektrum jejich vyuzivani
dle medicinské oblasti riznorodé, nejveétsi vyuziti tento roboticky systém nasel pravé na poli
chirurgické urologie [28].

Samotné problematice roboticky asistované radikalni prostatektomie S vyuzitim
pfistroje da Vinci jiz vna$i zemi byla vénovana pozornost, kdy vroce 2009 Centrum
robotické operace a urologie Nemocnice Na Homolce publikovalo studii, ve které popisuje
techniku téchto operaci a predevsim hodnoti své dosavadni zkusenosti a vysledky [70]. O rok
pozdéji, V roce 2010, potom kolektiv autord z I. chirurgické kliniky LF MU a FN u sv. Anny
v Brné pfispiva také svymi zkusSenostmi s provadénim né¢kolikaleté praxe s robotickou
chirurgii [71].

V roce 2011 publikoval Student (Urologicka klinika FN Olomouc) studii srovnani
komplikaci pfi RARP a RRP. U stejného poctu 200 pacientli se vyskytovaly pozitivni
chirurgické okraje v poméru 13,3 % vs. 16,3 % ve prospéch RARP. Pomér krevnich ztrat pii
vykonu byl 250 ml u RARP vs. 700 ml u RRP. Také erektilni funkce hovoii ve prospéch
metody RARP (80 % u RARP vs. 70 % u RRP). V neposledni fadé vysledky této studie
ukazuji na stav inkontinence moci (6 mésicii po prodélaném zakroku) — 11,5 % u RARP
oproti 16,6 % u metody RRP. Byla zjisténa kratSi doba rekonvalescence u pacientt, ktefi
podstoupili RALRP (tfi tydny) oproti pacientiim po RRP (pét tydnu) [63].

Problematika robotickych operaci karcinomu je v Ceské republice stale aktualn&jsi.
V kvétnu roku 2014 se uskutecnilo Férum onkologh a zastupct zdravotnich pojistoven,
kdy vyraznym tématem byla pravé uthrada roboticky asistované radikdlni prostatektomie.
Cena RALRP je nyni v Ceské republice hrazena bali¢kovou tthradou. Vyse tihrady tohoto
terapeutického feSeni ¢ini pfiblizné 112 000 K¢ [78]. Na obranu této sumy je tieba
ptipomenout srovnani s dal§imi modernimi modalitami 1écby karcinomu prostaty, jejichz
cenova relace je i vyssi (dle informaci od americké urologické spole¢nosti: IMRT — 47 000 $
oproti RARP — 23 000 $) [28]. Potieba diskutovat 0 této problematice se stale prohlubovala,
kdyz se i v nasledujiciche letech (2015, 2016) konaly na ptdé Parlamentu Ceské republiky
seminafe, kde jednim z hlavnich bodi byla otdzka zavadéni dalSich robotickych systémil
da Vinci pro Ceské zdravotnictvi [76] [77]. Je tedy ziejmé, Ze problematika vyuZzivani
robotického systému da Vinci je v nasi zemi mezi odbornou vefejnosti stale oteviena.

3.3 Legislativni a etické aspekty 1é¢by karcinomu prostaty

Uvahy uvedené v této kapitole vyjadiuji nazor autorky vytvofeny na zakladé studia literatury.

Na prvnim mist¢ bych rada uvedla fungovani Pfistrojové komise Ministerstva
zdravotnictvi (Komise pro posuzovani rozmisténi pfistrojovych zdravotnickych prostredki),
kterd byla zfizena 10. dubna 2014 ptikazem ministra zdravotnictvi Svatopluka Némecka.
Tento utvar projednava veskeré navrhy na umisténi a provoz pftistrojovych zdravotnickych
prostiedktl, které jsou hrazeny z vetejného zdravotniho pojisténi ¢i jsou na né poskytnuty
dotace ze statniho rozpoctu. Hlavni ulohou tohoto organu je posuzovani zdravotnickych
prosttedkt z pohledu ucelnosti jejich pofizeni ve vztahu k potfebé dostupnosti téchto

16



prostiedkii, pficemz je zohlednéno jejich efektivni vytizeni. Pfistrojovd komise se zabyva
nakupem novych technologii, jejichz provoz bude hrazen z vetejného zdravotniho pojisténi
[36] [37].

Tento vykonny organ hodnoti Zadosti o umisténi a provoz takovych zdravotnickych
pfistroju, jejichz pofizovaci cena piesahuje 5 mil. K¢ (bez DPH), ¢imz rozhoduje o nakupu,
instalaci a provozu pravé i robotickych systému da Vinci. Pfi posuzovani se bere v tivahu
jak ptredpokladana finan¢ni naroCnost investic pro statni rozpocet a vetfejné zdravotni
pojisténi, tak 1 dal$i kritéria sledovand v ramci standardniho procesu hodnoceni
zdravotnickych technologii [36] [37]. Z vySe uvedeného vyplyva, ze Pristrojova komise hraje
velmi vyznamnou roli v terapii karcinomu prostaty. Rozhoduje totiz o samotném nakupu
a pridéleni robotického systému danému zdravotnickému zafizeni.

DalSim dulezitym aspektem, ktery ma znacny vliv na 1é€bu KP robotickym systémem
da Vinci, je tzv. balickova thrada. Radikalni prostatektomie, kterd je vykazana signdlnim
koédem VZP 76651 (roboticky asistovana radikélni prostatektomie), je hrazena balickovou
cenou za jeden hospitalizaéni piipad (112 081,00 K& u VSeobecné zdravotni pojistovny).
V této balickové cené jsou zahrnuty veskeré poskytnuté a uznané hrazené sluzby od prvotniho
piijeti pacienta az do jeho propusténi po provedené prostatektomii véetné ceny za robotické
nastroje, tj. roboticky zvlast uctovany materidl. Nastane-li komplikovany piipad, at’ uz
perioperacéni, pooperacni komplikace pacienta, ¢i vyskyt poruchy robotickych nastrojii, nema
zdravotnické zafizeni narok na jakékoliv nadlimitni thrady nad zmifiovanou cenu thrady
balicku. Z uvedeného mohou vyplyvat omezeni pro zdravotnicka zatizeni provadéjici vykon
roboticky asistované RP, kdy komplikovanéjsi ptipady s sebou piinasi vyssi naklady [57]
[78].

Pro ur€eni etickych problémi, které jsou spojeny S terapii karcinomu prostaty
robotickym systémem da Vinci, je dulezité podotknout, ze etické aspekty vychazi z obecnych
moralnich principil a nelze zuzit jejich platnost pouze na uzemi Ceské republiky.

Pro popis etické stranky 1écby karcinomu prostaty je prvné tfeba zminit indikaci
k RALRP; spornym bodem je zde vybér z riznych typtu operaci radikalnich prostatektomii.
Jak jiz bylo uvedeno v teoretické ¢asti prace, na izemi Ceské republiky se v soudasné dobé
voli ze dvou operacnich piistupii — robotického ¢i otevieného ptistupu RP. Uz samotné
rozhodnuti konkrétni indikace je totiZ ovlivnéno mnoha faktory a nelze ho definovat
pfipadnym rozhodovacim algoritmem. Po konzultaci s odborniky mohu uvést, Ze se vzdy
jedna o komplexni a individudlni zhodnoceni pacientova stavu, jsou brany v potaz ptredeslé
rozsahlé brisSni operace a obesita, misto bydlisté, odesilajici region ¢i Cekaci doba. V zavéru je
vSak vzdy kladen diraz na pfani pacienta, ktery je dikladné sezndmen s obéma variantami
radikalni prostatektomie.

V soudasné dobé je v Ceské republice instalovano pét robotickych systému da Vinci
a dalsi tfi robotické systémy by mély dle schvéleni Ptistrojové komise ptibyt v nejblizsi dobé
(Viz Obrazek 3) [36]. Moznost indikace k radikalni prostatektomii pomoci robotického
systému je v soucasné dobé nizs§i oproti moznosti indikace k retropubické oteviené RP.
Vzhledem Kumisténi robotickych systémi muzeme konstatovat, ze tento zdravotnicky
piistroj nabizi centralizovanou péci. Tento eticky problém nelze zasadit pouze na uzemi
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Ceské republiky, ale je platny pro viechny zdravotni systémy, které maji omezené finanéni
zdroje a zaroven obyvatelstvo s rozdilnymi piijmy. Tuto otdzku diskutoval Stitzenberg et al.
[72] jiz v roce 2010, rok po schvaleni robotickych systémt da Vinci FDA a jejich zavedeni
na uzemi USA [72].

1 Ustfedni vojenska nemocnice 5 Fakultni nemocnice Hradec Kralové
2 Nemocnice Na Homolce 6 Nemocnice sv.Zdislavy v Mostisti

3 Fakultni nemocnice v Motole . 7 Fakultni nemocnice Olomouc

4 Krajska zdravotni nemocnice Usteckého kraje 8 Nemocnice Novy Jicin a.s.

Obrazek 3: Rozlozent robotickych systémii da Vinci na vizemi Ceské republiky [autor]

3.4 Pouzivané metody v problematice radikalnich prostatektomii

Pokud chceme popsat metody vyuzivané v problematice radikalnich prostatektomii, prvné je
tieba se zaméfit na metodiky studii, které analyzuji pouze klinické vystupy raznych druhti RP.
Jak uz bylo popsano vyse, takovych studii bylo provedeno v celosvétovém kontextu mnoho.
Svym charakterem jsou to nejCast&ji retrospektivni analyzy, které mezi sebou srovnavaji
klinickd data vice soubor subjektl hodnoceni podstoupivsich rlzné typy radikéalnich
prostatektomii.

Vybér konkrétni metodiky pro analyzu klinickych vystupt je vzdy zavisly od vybéru
pozorovanych klinickych vystupti. Idealni metodikou pro srovnani ptipadného zlepSeni stavu
pacienta po prodélané RP by bylo pfimé srovnani randomizované vytvorenych srovnatelnych
soubort, zatim vSak podobna data nejsou k dispozici. Proto jsme odkazani na srovnani skupin
pacientd operovanych expertem, ktery ma zkuSenosti S tou ¢i onou opera¢ni metodou [30].

V praxi se tedy nejcastéji setkdvame se zvefejnénymi studiemi, které jsou svym
charakterem observacnimi analyzami reprospektivné, V lepSim pfipadé prospektivné

sbiranych dat. Sesbirand data jsou nésledné zpracovavdna a analyzovéna statistickymi
metodami [19].

Pro nazornost uvadim nastin metodiky studie autori Barryho et al. [16] zamé&fujici se
na pacientilv stav kontinence a potence. Po nékolikastupiiovych vylucovacich kritériich byly
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vybranym pacientim zaslany dotazniky (v ¢ase 14 mésicti po operaci), jejichz tikolem bylo
podat stavajici informaci o stavu pacientovy kontinence a sexudlni funkce. Jako kli¢ové autor
oznacil otazky v dotazniku ,,Od doby operace prostaty, jak hodné problému jste meél
s mocenim ¢i unikem moci?“ a ,,Od operace prostaty, jak hodn¢ problémi jste mél se
sexualnimi funkcemi, jako erekce?* Mozné odpovédi potom byly ,,Zadny problém®, ,,Velmi
maly problém®, ,,Maly problém®, ,,Mirny problém* a ,,Zavazny problém*. Pro vyhodnoceni
ukazateli studie byly pouzity analytické techniky zahrnujici deskriptivni statistiku
a jednoduché korelace [16].

Studie, které pfinaSeji do dané problematiky novy rozmeér, a to ekonomické
zhodnoceni roboticky asistované RP oproti dal$im typtim RP, voli pro ucely analyz metody
HTA.

Prvné je tfeba zminit analyzu nakladové efektivity, kterd porovnava zjisténé naklady
s klinickymi efekty. Dle Kristensena a Sigmunda [20] je pouziti nakladové efektivity
ukazkovym piikladem prave pro srovnani oteviené a roboticky asistované chirurgie [20].

Dalsi studie, kterd se vénuje problematice HTA radikalnich operaci karcinomu
prostaty [8] uvadi pouziti analyzy nakladové efektivity v kombinaci se simula¢nim modelem
Discrete-event a analyzou citlivosti. Parametry pro posouzeni klinické efektivity pochazeji
z rozsahlé systematické reSerSe, ekonomickd data jsou ziskana po prozkoumani ptedeslych
studii, dal$i literatury ¢i ndzoru expertd. Tato studie je svym charakterem systematickou
reSer§i a zahrnuje ekonomické modelovani. Jako komparator k robotické radikalni
prostatektomii je pro tuto studii sice zvolena laparoskopicka radikalni prostatektomie, pouzité
metody jsou vSak velmi ndpomocné rozpracovany. Koneénym vystupem této studie jsou
naklady na jednotku QALY ziskané z robotické procedury v porovnani s laparoskopickou
metodou. Nebyla opomenuta diskontace, pro UK v roce zpracovavani studie doporu¢ena
hodnota 3,5 % (rok 2011) [8]. Novym aspektem této studie bylo kladeni dirazu na ucebni
kfivku operatérti a uspory z toho vychézejici v zavislosti na objemu prodélanych vykonl na
centru, které by mohly udavat vyznamné rozdily v nakladech na technologii.
V doporucovanych postupech pro CEA je toto dle autord opomijeno [8].

Studie autord Ahmed at al. [51] provadi systematickou resSerSi dosud zvefejnénych
publikaci a po vyuZiti zatazovacich, respektive vyfazovacich kritérii, byly do studie zatazeny
pouze relevantni publikace porovnavajici naklady urologickych robotickych operaci s dalSimi
druhy operaci karcinomu prostaty. Primarni studie vénujici se otdzce nakladovosti
jednotlivych modalit RP vSak obsahuji pouze jednoduché ekonomické porovnani, tedy
srovnani celkovych ndkladii, ndkladi na samotné operacni vykony, pfistrojové vybaveni,
provoz opera¢niho salu ¢i medikaci. V téchto typech studii se nesetkdme s vyuzitim

vvvvvv

Turchetti et al. [53] publikoval téZ systematickou resersi 11 publikaci, které obsahuji

uréitou formu nakladové analyzy. Zadna z nich opét neobsahuje plné ekonomické zhodnoceni
pomoci nakladovych analyz (CMA, CEA, CUA ¢i CBA) [53].

Close et al. [52] ve své studii porovnavajici nakladovou efektivitu RRP a RALP uvadi
pouziti analyzy uzitecnosti nakladi. Nakladova data jsou pouzita z National Health Service,
samotné naklady na roboticky pfistroj da Vinci pfimo od vyrobce. Klinicka data pochéze;ji
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Z meta-analyz, systematickych resersi, shodného nazoru expertni skupiny a dalSich publikaci.
Autofi pomoci modelu Discrete-event simuluji klinické efekty a disledky zdravotni péce na
kohorté pacientii béhem desetiletého obdobi, k ¢emuz vyuzivaji statisticky software “R”.
Je zde uvedeno pouziti metody Monte Carlo, jakozto simula¢ni metody, pomoci které byly
stanoveny pramérné naklady, QALY a pfirustkové naklady na kazdé ziskané QALY [52].
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4 Metody

Tato kapitola pfinasi popis jednotlivych metod, které jsou déle pouzity v praktické ¢asti prace.
Je zde uveden teoreticky zéklad pro kazdou z vybranych metod.

4.1 Multikriterialni hodnoceni variant

Vybér metod pro hodnoceni vystupii (efektl) radikalni prostatektomie byl ovlivnén piedevsim
konzultacemi s odborniky se znalosti moznych metod k vybéru. Dle Beltona a Stewarta [65]
je vyuziti metod multikriteridlniho rozhodovani napomocné také pii hodnoceni jednotlivych
kritérii zdravotnickych technologii [65].

Multikriterialni hodnoceni variant slouzi k modelovani rozhodovacich situaci,
ve kterych je definovdna mnoZzina variant a soubor kritérii, podle nichz jsou varianty
hodnoceny. Metody tohoto zpisobu hodnoceni se pouzivaji za Gcelem nalezeni nejlepsi
(optimalni) varianty, uspofaddni variant od nejlep$i po nejhorsi, uspofaddni variant do
hierarchickych shlukt, rozdéleni variant na dvé skupiny (akceptovatelné a neakceptovatelné)
¢i pro stanoveni mnoziny efektivnich variant, respektive vylouceni neefektivni varianty [59].

Jak uvadi Zmeskal [59], pfi aplikaci metod vicekriterialniho hodnoceni variant tvoii
zaklad rozhodovatel (subjekt), cil (ucel) rozhodovani, varianty rozhodovéani a kritéria
(podminky) rozhodovani.

V empirické casti prace se ke konecnému zhodnoceni klinickych efektd obou
pozorovanych typll operaci dostaneme diky sledu né€kolika krokt, které na sebe vzajemné
navazuji a vychdzeji pfimo z metodiky multikriteridlniho rozhodovéni. Popis téchto kroki
uvadim dale.

4.1.1 Vytvoreni soustavy kritérii hodnoceni

Vytvatfeni Ucelové orientované soustavy kritérii hodnoceni je dileZitym krokem v celém
postupu vicekriteridlniho hodnoceni variant, které miize zasadné€ ovlivnit vysledné hodnoceni
[55]. Z tohoto dlivodu je tieba vénovat samotnému vybéru kritérii nemalou pozornost. Soubor
kritérii musi byt Gplny, musi co nejlépe odrazet podstatné vlastnosti hodnocenych variant,
V opac¢ném piipad¢ mize nastat nezadouci zkresleni vysledkd hodnoceni variant [55].

Kritéria, neboli hlediska, ze kterych jsou varianty posuzovany, lze klasifikovat
dle typu preference hodnot na kritéria s rostouci preferenci (maximaliza¢ni, ziskovd), klesajici
preferenci (minimalizacni, ztratovd) ¢i stfidavou preferenci. Dale se kritéria rozliSuji
dle zplisobu vyjadfovani a méfeni vysledkii hodnoceni na kvantitativni (hodnoty lze vyjadiit
Ciselng) a kvalitativni (jejich hodnoty se vyjadiuji pomoci skora) [56] [58].

4.1.2 Stanoveni vah Kritérii

Pro aplikaci multikriteridlni analyzy je nezbytné, aby rozhodovatel vyjadiil své preference
jednotlivych kritérii. Toto je stézejni faze rozhodovaciho procesu, ve které hodnotitel urcuje,
ktera kritéria jsou pro néj dilezitéjsi a ktera naopak méné dulezita [61].
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Jiz zminéné preference jednotlivych kritérii 1ze vyjadtit pouzitim vah. Zde je vyhodné
mit vahy normalizovany do jednotkového intervalu s jednotkovym souctem. Pfi samotném
ohodnoceni variant se mohou vyuzit rizné $kaly se stanovenim vyznamnosti kritérii v;, jejich
normalizovani probiha dle vztahu 4.1

_ Y (4.1)
B Zlivvi

Wi

Nejcastéji pouzivanou metodou pro stanoveni preferencnich vah kritérii jsou bodovaci
metoda, metoda poradi, Fullerova metoda (parové srovnani) ¢i Saatyho metoda (parové
srovnani). Vétsina z vySe uvedenych metod napomaha ke koneénému ziskdni hodnot
Wi, Wy, ..., Wy, které vyjadiuji vahy kritérii. Pro tyto vahy potom plati vztah [60]

O<w; <1 j=12..k

k
j=1

Pro ucely empirické ¢asti této diplomové prace byla pouzita bodovaci metoda. Zvoleni
této metody vyplyvalo z jejiho charakteru, kdy je aplikace této pfimé metody stanoveni vah
kritérii dobife vysvétlitelnd zainteresované skupiné odbornikii. V dals$i podkapitole uvadim
popis této metody.

(4.2)

4.1.2.1 Bodovaci metoda

Principem bodovaci metody je odborny tsudek hodnotiteld o vyznamnosti hodnocenych
kritérii [54]. Pfi vyuzivani této metody se pro ohodnoceni jednotlivych kritérii vyuziva piimo
bodl z predem stanoveného intervalu ¢i Skaly. Lze to pfirovnat ke Skolnimu hodnoceni,
Vi E< 1;5> 0. V praxi se jako pomicka pro kvantifikaci vyroku o koeficientu vyznamu
kritérii vyuziva tzv. univerzalni tabulka hodnot splnéni funkce a vyznamu kritérii (Tabulka 3)
[54].

Tabulka 3: Univerzalni tabulka hodnot splnéni funkce a vyznamu kritérii [54]

Body Slovni hodnoceni - plnéni funkce Slovni hodnoceni - vyznam kritéria
1 Vibec neplni Zcela bezvyznamné
2 Mimoradné Spatné plnéni Mimoradné malo vyznamné
3 Spatné pInéni Malo vyznamné
4 Velmi slabé plnéni Podprlimérné vyznamné
5 Sotva prijatelné plnéni Sotva pramérné vyznamné
6 Prijatelné plnéni Priimérné vyznamné
7 Dobré plnéni Nepatrné nadprlimérné vyznamné
8 Velmi dobré plnéni Nadprimérné vyznamné
9 Velmi kvalitni plnéni Velmi vyznamné
10 Vynikajici plnéni Nejvyznamnéjsi
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K vypoctu vah kritérii je pouzivan vztah [55]

b (4.3)

za predpokladu, ze soucet Cisel b; ve jmenovateli je souctem prvnich k ptirozenych cisel

i k(k + 1) (4.4)
.

i=1

4.2 Metoda vicekriterialniho hodnoceni alternativ

Obecné lIze fici, ze multikriteridlni hodnoceni alternativ neposkytuje pouze jediné feSent,
vysledné feseni je ovlivnéno primarni volbou vah a také zvolenou metodou. Existuje velké
mnozstvi metod multikriteridlniho hodnoceni variant, které jsou zaloZeny na rozdilnych
principech [58]. Jednou z nich je metoda shody a neshody, ktera je pouzita v empirické ¢asti
této prace. Byla zvolena pfedevsim pro jeji vhodné vyuziti k porovnavani dvou intervenci
a také z organizacnich divodi.

4.2.1 Metoda shody a neshody — CDA

Analyza shody a neshody je zaloZena na porovnavani alternativ vybéru po dvojicich. V této
metod¢ je méten stupei, kterym dané alternativy vybéru a vahy faktord potvrzuji ¢i vyvraceji
vzajemny pomér mezi alternativami. Rozdily ve vahach faktord a hodnoceni kritérii jsou
za pomoci shody a neshody analyzovany oddélené [55].

Index shody dvou variant je definovdn jako podil souctu kritérii, pro ktera je
hodnoceni jedné varianty vysSi nebo rovno hodnoceni druhé, a souctu vah vSech kritérii.
Pro index shody tedy plati [54]

DV, (4.5)

_ je‘]xy
-
Z"k
k=1

kde m je pocet variant, n je poCet kritérii, v; je vaha j-tého kritéria a [, = {jla,; = a,;}.

Py

X’ y :11---1 m1

Index neshody varianty x svariantou y je definovan jako podil, kde citatel je roven
maximu z rozdili vazenych hodnoceni, pro ktera je hodnoceni x mens$i nez hodnoceni y.
Jmenovatel je roven rozdilu maxima a minima ze vSech hodnot, které jsou pouZity v Citateli
pro vSechny varianty. Index neshody mutze byt tedy definovan jako [54]

= a. —Vv.a. X, y=1..,m 4.6
dxy roe]EX)y((VJaXJ VJayJ)’ y (46
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d
dy = v : (4.7)
‘max (d;)— min (dy)
i,j=1..m k,I=1,...m

kde q,, je index neshody mezi variantou x a y a Ky,, = {j|ay; < a,;}. Celkovy index shody
pro kazdou variantu déle ziskdme jakou soucet vSech indext shody:

m
P, = Zpij, i=1,...m (4.8)
j=1

a celkovy index neshody ziskdme obdobn¢ jako soucet vSech indexi neshody:

m
Qi :2(11']', i=1,..m (49)
=1
Nésledné 1ze vysledné hodnoceni v ptfipadé maximalizace spocitat jako

¢ =m+P,—Q; (4.10)

kde m je pocet variant [54] [55].

4.3 Ekonomické hodnoceni zdravotnickych technologii

Cilem ekonomickych hodnoceni zdravotnickych intervenci je zjisténi, kterd z danych
technologii je pro néas z hlediska ndkladi nejvyhodnéjsi. JelikoZ nas pro Ucely zhodnoceni
efektivnosti dané technologie nezajima pouze hodnoceni nakladu, ale také jeji klinicky efekt,
respektive  klinicky vystup, pfistupujeme ke komplexnéjSimu zhodnoceni pomoci
nakladovych analyz [62].

Vybér zakladni metodiky pro ekonomické hodnoceni zdravotnickych intervenci by
m¢él byt provadén s ohledem na zjistény rozdil piinosi v terapii hodnocenou a srovnavanou
intervenci, také s ohledem na volbu vysledného parametru piinosu. Zakon o vefejném
zdravotnim pojiSténi uvazuje situaci, kdy jsou piinosy hodnocené zdravotnické intervence
V porovnéni se srovnavanou intervenci vys§i a zaroven jsou naklady spojené s hodnocenou
intervenci v porovnani se srovnavanou intervenci niz§i. V takovém piipad¢ lze tedy popsanou
intervenci povazovat za nakladové efektivni [45].

Hlavni typy nakladovych analyz vyuzivanych v HTA, spole¢né s rozdily v ocetiovani
nakladu a vystupt, jsou uvedené dale (Tabulka 4) [41]. V nasledujici podkapitole se nachazi
popis vybrané nédkladové analyzy pro vyzkumnou cast této diplomové prace — analyzy
nakladové efektivity.

24



Tabulka 4: Typy ndakladovych analyz uzivanych v HTA [41]

Analyza nakladd

vynakladanych na K¢ VS. Zadné

nemoc (COl)

Analyza minimalizace Y o - .,
nakladi (CMA) K¢ Vs. Predpokladano stejné
Analyza nakladové . . Y. L

efektivity (CEA) K¢ : Pfirozené jednotky
Analyza nakladd a . o L

dopad (CCA) K¢ Vs. Pfirozené jednotky
Analyza uzite¢nosti Y . ..

nakladd (CUA) Ké : UZitky (QALY)
Analyza prospésnosti v .

nakladti (CBA) Ke Fnebo - €

Analyza dopadii na Ke vs.  |Zédné nebo odiigné
rozpocet (BIA)

T Jakdkoliv ména

4.3.1 Cost-effectiveness analysis

Vybér analyzy nékladové efektivity pro tuto praci byl ovlivnén piedchéazejicim
prostudovanim tematiky radikalnich prostatektomii. V metodickych postupech zahrani¢nich
studii feSicich tuto problematiku se vyuziti analyzy nakladové efektivity objevuje v hojném
zastoupeni. Dle Kristensena a Sigmunda [20] je pouziti této metody ukazkovym ptikladem
pravé pro srovnani oteviené a roboticky asistované chirurgie [20].

Princip analyzy nakladové efektivity (Cost-effectiveness Analysis — CEA) je zalozen
na porovnavani zdravotnickych intervenci s takovymi léebnymi ucinky, které jsou méteny
ve fyzikalnich jednotkach. Pro porovnavani alternativ je pouzivan pomér naklady/efekty.
Do vztahu jsou u CEA davany néklady s pfinosy, které se vyjadiuji ve zvlastnich klinickych
jednotkach. Jak uvadi Toma$ Dolezal [42], takovou klinickou jednotkou mize byt
prodlouZeni délky Zivota, prodlouzeni doby do progrese onemocnéni, vyskyt néjaké epizody,
exacerbace nebo jen tzv. biomarkery [20] [42]. Vystupem CEA jsou naklady vztazené
na konkrétni klinickou jednotku [42].

Pro vypocet nakladové efektivity zdravotnické technologie se pouziva vztah [20]

c
CER =45 (4.11)
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kde C oznacuje naklady na intervenci v monetarnich jednotkach a E vyjadiuje jeji efekty,
respektive klinické vystupy.

Porovnavame-li naklady a vystupy dvou zdravotnickych intervenci, nejcastéji nové a
stavajici technologie, je mozné dospét k 9 moznym vysledktim (Tabulka 5) [20].

Tabulka 5: Rozhodovaci matice ndkladové efektivity - srovnavani nové intervence se stdvajici dle
vypoctenych hodnot ndkladii a efektii [20]

Nizsi efekt (En* < Eo*) | Srovnatelny efekt (En = Eo) Vyssi efekt (En > Eo)

4, Zavedeni nové 7. Zavedeni nové
technologie technologie

Nizsi naklady
(Cn* < Co*)

8. Zavedeni nové
technologie

Stejné naklady 2. Zachovat stavajici
(Cn=Co) technologii

6. Zachovat stavajici
technologii

Vyssi ndklady 3. Zachovat stavajici
(Cn>Co) technologii

* Cn - Naklady na novou technologii; * Co - Naklady na stavajici technologii

* En - Efekt nové technologie; * Eo - Efekt stdvajici technologie

Pokud na zdkladé analyzy ndkladové efektivity dostaneme vysledek, kdy nova
technologie dominuje technologii staré (bod 4, 7, a 8), je zavedeni nové technologie Zadouct,
ptipadé, pokud stavajici varianta dominuje nové, je nutné zachovat stavajici intervenci; nova
technologie s sebou zde piinasi vyssi naklady pii zachovani stejnych ¢i nizSich naklada (bod
2, 3a6) [20].

Nelehka situace pfichdzi, mame-li se rozhodnout mezi dvéma technologiemi, které se
dle vysledkti nakladové efektivity vzajemné nedominuji. Prvni pfipad nastava, ma-li nova
technologie nizs$i naklady, ale zérovenn 1 niz$i efekty (bod 1). V druhém ptipadé¢ nova
technologie je efektivnéj$i, v téchto pfipadech nemilize byt zaloZeno pouze na porovnani
nakladii a vystupi obou modalit, je nutné urcit, zda kazdy dalsi efekt ziskany z konkrétni
technologie stoji za dodate¢né naklady [56] [20].

Za ucelem tohoto rozhodnuti je nejCastéji pouzivan pfirlistkovy pomér naklada
a ucinnosti (ICER), ktery vyjadiuje miru vynalozenych nékladt na kazdou dalsi jednotku
ucéinku ziskaného novou zdravotnickou technologii [20]

1cpr < 26 _ Cn=Co
T AE T E,—E,’ (4.12)

kde C, oznaCuje naklady na stavajici intervenci v monetarnich jednotkach, C, naklady
na novou technologii, E, vyjadiuje klinické efekty stavajici intervence a E,, klinické efekty
intervence nové [62].
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4.3.1.1 Hlediska nakladové efektivity

Pro hodnoceni nékladové efektivity porovnavanych zdravotnickych intervenci, respektive
vybér konkrétni ekonomické analyzy a naslednou interpretaci vysledkii analyzy je nutné blize
urcit nékolik hledisek, jejich popis je uveden nize.

Perspektiva

Perspektiva v ramci ekonomického hodnoceni zdravotnickych intervenci urcuje thel pohledu,
ze kterého jsou naklady a ucinky popisovany. Mezi alternativni perspektivy fadime hledisko
platce zdravotni péce, poskytovatele zdravotni péce, 1€kare nebo pacienta. NejkomplexnéjSim
pohledem je perspektiva celospolecenska (zahrnuje vSechny naklady bez ohledu na to, kdo je
nese), ostatni perspektivy jsou jeji soucasti [64].

Casovy horizont

Pro spravnou interpretaci nakladovych analyz je tfeba popsat také ¢asovy horizont, ve kterém
jsou naklady danych intervenci brany v uvahu. Idealni ¢asovy horizont by mél byt dostatecné
dlouhy, aby bylo zachyceno maximalni mnozstvi veskerych tokt nakladd. V HTA se
nejcastéji pristupuje k celozivotnimu pohledu [64].

Komparator

| kdyZ podil C/E nese sdm o sobé dostate¢né¢ velkou informaci o nakladové efektivité
pozorované technologie, Casto se pristupuje k porovavani dvou zdravotnickych technologii.
V takovém piipad¢ je tiecba definovat komparator, respektive alternativni technologii, Se
kterou je zvolena zdravotnicka intervence porovnavana [64].

4.4 Statisticka analyza klinickych dat

Pro zpracovani klinickych a néakladovych dat bylo v této praci pouzZito srovnavaci
retrospektivni/prospektivni statistické analyzy. Jednotlivé spojité parametry byly popsany
medidnem s 5. a 95. percentilem a primérem se smérodatnou odchylkou. Statisticka
vyznamnost rozdilu ve spojitych proménnych mezi otevienou retropubickou a roboticky
asistovanou laparoskopickou radikalni prostatektomii byla stanovena Mann-Whitneyovym
testem. K popisu kategoridlnich parametrii absolutni a relativni Cetnosti a statistické
vyznamnosti rozdilli mezi typy operaci bylo pouZito Fisherova exaktniho testu. Pro hodnoceni
vyznamnosti rozdilli mezi parametry pfed a po operaci bylo vyuzito Wilcoxonova parového
testu. Pro celou statistickou analyzu byla pouzita jednotné hladina vyznamnosti a = 0,05.

27



5 Vysledky

Tato studie vznikla za Ucelem porovnani klinické a ndakladové efektivity radikalni
prostatektomie provadéné dvéma odlisSnymi opera¢nimi piistupy. Prvnim piistupem je
roboticky asistovand laparoskopicka radikalni prostatektomie, druhym oteviena radikalni
prostatektomie.

5.1 Analyza klinickych vystupi

Princip analyzy klinickych dat spocival Vv porovnani dvou souborl pacientli s diagndézou
karcinomu prostaty, kteti podstoupili radikalni prostatektomii roboticky asistovanou metodou
¢i otevienym zpusobem.

Sbér dat za ucelem porovnani klinickych vystupii radikdlni prostatektomie probihal ve
spolupréci s pracovniky Oddéleni urologické onkologie Masarykova onkologického ustavu
v Brné&, kde se provadi otevieny zplisob této lécebné modality. Také probihala spoluprace
s pracovniky Centra robotické chirurgie Vysocina, kde je tento operacni zakrok provadén
pomoci robotického systému da Vinci.

Z diivodu rozsahlé spoluprace mnoha osob, velkého objemu zkoumanych parametri
a za ucelem co nejkvalitnéjsiho zpracovani sesbiranych dat byla provedena statisticka analyza
dat Institutem biostatistiky a analyz Masarykovy univerzity.

Je tieba uvést, ze vybér konkrétniho typu statistického testu byl silné€ diskutovan, a byl vybran
vzdy nejvhodné&jsi mozny test v souladu s charakterem zkoumanych parametrti. V ramci celé
analyzy klinickych vystuptl je tieba statistickou vyznamnost rozdili jednotlivych parametrii
u porovnavanych technik posuzovat vzdy v kontextu s klinickou vyznamnosti téchto rozdila.
Tento faktor byl diskutovan také s Klinickymi 1ékafi.

5.1.1 Vstupni parametry

Predmétem zkoumani byl soubor 515 pacientl s diagnézou karcinomu prostaty (C61), ktefi
podstoupili RRP v Masarykové onkologickém tustavu (2006-2015) a 1000 pacienti
po RALRP, ktefi byli operovani v Nemocnici sv. Zdislavy v Mostistich (2007-2013).
Do analyzy bylo zatazeno 1 376 pacientli. Procentualni zastoupeni pacientii pro obé operacni
techniky ukazuje Obrdzek 4.

BRRP (N = 440)

68.0% ERALRP (N = 936)

Obrdazek 4: Zastoupeni jednotlivych terapeutickych pristupii
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Primérny vek pacientt, ktefi podstoupili RRP, byl zjistén 63,7 let (+ 5,8 let) a 63,3 let
(£ 6,4 let) u pacientd, ktefi byli operovani roboticky. U obou druht RP byla v nejvyssi mite
zastoupena vékova skupina pacienttt v rozmezi 60—69 let (viz Obrdzek 5). Rozdéleni vékového
zastoupeni pacientll podstupujicich RRP a RALRP lze povazovat za shodné (Mannlv-

Whitneyuv test, P-hodnota = 0,170).

80
70

Veék (roky)
N
o

RRP RALRP

BRRP (N = 440)
70 -
60 -
50 -
40 -

20 -
10 1 1817

% pacientt

30 - 24,1268

BRALRP (N = 935)

61,4
54,5

127259

O__——lI

40-49 50-59 60-69 70-79

Vék (roky)

Obrdazek 5: Vékové zastoupeni pacientit

Dalsi zkoumany parametr, ktery, jak bylo zminéno v teoretické ¢asti prace, mize mit
vliv na pacientuv stav po prodélané RP, byl index BMI (viz Obrdzek 6). Dle vysledku
statistického testovani se rozlozeni pacientti dle BMI liSilo. Pfestoze se prokazala statisticka
vyznamnost tohoto parametru (Manntv-Whitneyuv test, P-hodnota = 0,004), na zaklad¢
konzultaci s klinickymi Iékafi nemiizeme parametr BMI oznacit za prakticky vyznamny.
Priméré BMI, které vykazovali pacienti podstoupiv§i RRP, bylo 28,1 (+ 3,6), oproti
28,9 (+ 3,8) u pacientt, kteti byli operovani RALRP.
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Obrazek 6: Zastoupeni pacientii dle Body Mass Index
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Pro hodnoceni klinické efektivity RP bylo také zkoumdno piedoperaéni PSA
(Viz Obrazek 7). Bylo zjisténo, ze se hodnota piedopera¢niho PSA u pacientt, ktefi podstoupili
jednu z metod RP, lisila (Manniv-Whitneyav test, P-hodnota < 0,001). Primérna hodnota
predoperacniho PSA u RRP byla 11,2 ng/ml(= 10,4 ng/ml) oproti 8,5 ng/ml (+ 8,8 ng/ml)
u RALRP.
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Obrazek 7: Predoperacni PSA

Ve studii byla také analyzovana délka hospitalizace obou skupin pacientl (viz Obrdzek
8). Za pouziti Mannova-Whitneyova testu bylo prokdzdno, Ze se délka hospitalizace lisila
u obou skupin pacienti (P-hodnota < 0,001). Praimérna délka hospitalizace pacienta u RRP
byla 10,5 dne (+ 5,2 dne) oproti 6,6 dne (+ 3,4 dne) u RALRP. Jak Ize vidét nize (Obrdzek 8),
pacienti po prodélané RALRP opoustéli zdravotnické zatizeni béhem prvnich 9 dnt v 86,2 %
ptipadt, oproti tomu pacienti podstoupivsi RRP pobyvali v nemocnici delsi dobu, 36,4 %
znich zde travilo 10-19 dni. Dle vysledki mizeme fici, Zze se metoda RALRP jevi jako
prospésnéjsi  ve vztahu k délce pacientova pobytu Vv nemocni¢nim = zafizeni.
Tato prodlouzena délka nemocni¢niho pobytu se poji s vyssi mirou pooperacnich komplikaci
u RRP.
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Obrdzek 8: Srovnani délky hospitalizace u obou technik
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5.1.2 Operacni/pooperacni parametry

Studie se ddle zaméfila na parametry charakterizujici samotny operacni zékrok a pooperacni
parametry popisujici pacientiv stav bezprostfedné ¢i kratce po vykonu.

Ke srovnani délky operace obou typt radikalni prostatektomie se piistupovalo vice
zptusoby. V prvnim pfipadé byly do srovnani zahrnuty pouze radikalni prostatektomie,
pii kterych nebyla provedena panevni lymfadenektomie. Dle zjisténé P-hodnoty 0,181 pomoci
Mannova-Whitneyova testu muzeme fici, ze pro tento typ RP nebyl zjistén vyznamny rozdil
v délce operacniho vykonu obou metod pii primérné délce operace piiblizné 145 min
(146,2min + 41,1 min u RRP oproti 143,8 min + 46,2 min u RALRP). Jak vidime
dale (Obrdzek 9), ptiblizn¢ polovina vykonti obou typt radikalni prostatektomie trvala
100-149 min (48,2 % pro RRP oproti 50,7 % pro RALRP).

Po porovnani pouze téch radikalnich prostatektomii, které byly spojeny s panevni
lymfadenektomii, opét ani jedna ztechnik RP nevykazovala vyrazné del$i operacni cas
(Manniiv-Whitneytiv test, P-hodnota = 0,784). Priimérna radikdlni prostatektomie s panevni
lymfadenektomii trvala u obou technik piiblizn¢ 205 min (206,2 min + 40,8 min u RRP oproti
204,7 min + 42,7 min u RALRP).
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Obrazek 9: Srovnani délky obou typii operaci

DalSim pozorovanym parametrem pro srovnani obou technik RP byla mira krevnich
ztrat, respektive mira krevnich transfuzi podavana b&éhem vykonu (viz Obrdzek 10).
Dle vysledki statistického testovani (Manntuv-Whitneylv test, P-hodnota < 0,001) se mira
krevnich ztrat u obou metod RP lisila. V priméru pacient ztratil 1 240,7 ml (+ 830,4 ml)
pii RRP oproti 313,1 ml (= 259,4 ml) pii RALRP.
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Obrazek 10: Krevni ztraty

Ve studii byl také analyzovan parametr pooperaéniho PSA (Obrdzek 11). Statistickym
testovanim bylo zjisténo, ze se hodnoty pooperacni hladiny PSA liSily (Manntv-Whitneyav test,
P-hodnota < 0,001). Je patrné, Ze se hladina prostatického specifického antigenu u obou technik
po operaci snizila na prahové urovné (75,0 % pacientd po RRP a 75,8 % pacienti po RALRP
vykazovalo prahové urovné PSA 0,00-0,02 ng/ml). Primérna hladina pooperacniho PSA po RRP byla
zjisténa 0,20 ng/ml (+ 1,46 ng/ml), po RALRP 0,25 ng/ml (+ 2,38 ng/ml).
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Obrazek 11: Pooperacni PSA

Byla zkouména také mira negativnich, respektive pozitivnich chirurgickych okraja
po obou typech RP (Obrdzek 12). Bylo zjisténo, ze se vyskyt pooperacnich chirurgickych
okrajui lisil u obou skupin pacientii (Fisheriv exaktni test, P-hodnota < 0,001). Fokalné
pozitivni chirurgické okraje byly u RRP zaznamenany v 2,4 % pftipadt, u RALRP v 14,2 %
pripadii. Mira extensivné pozitivnich chirurgickych okraji pievySovala u pacientd, ktefi
podstoupili RRP, v porovnani s RALRP (25,2 % u RRP oproti 19,4 % u RALRP).
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Obrazek 12: Mira negativnich ¢i pozitivnich chirurgickych okraji

Pozorovanym parametrem byla dale mira pooperacnich komplikaci, které se objevily
do 30 dni po vykonu. Bylo zjisténo, ze se vyskyt komplikaci u obou metod lisil (Fishertuv
exaktni test, P-hodnota < 0,001). Jak je patrné z nasledujiciho grafu (Obrdzek 13), téméf 90 %

wewvr
wewv s

subjektu.

Byly popsany komplikace rizného charakteru — krvaceni, gastrointestinalni
komplikace ve formé prijmu ¢i ileu, infekce (sepse ¢i uroinfekce), komplikace s operacni
rdnou (absces), lehké parézy (n. obturatorius), flebotrombdzy a traumata rekta. Hodnoceni
jejich zavaznosti probihalo dle standardizované klasifikace chirurgickych komplikaci
dle Claviena a Dinda.
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Obrdazek 13: Mira komplikaci behem 30 dni
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Analyza se dale zaméfila na srovnani miry dodateéné radioterapie (RT) po vykonu
radikalni prostatektomie (Obrdzek 14). Statistickym testovanim bylo zjisténo, Ze se mira
ptistoupeni k adjuvantni RT u obou technik RP lisila (Fisheriv exaktni test, P-hodnota <
0,001), kdy 13,8 % pacienti po RRP a 10,5 % pacientd po RALRP podstoupilo adjuvantni
radioterapii. Vyznamnéj$i rozdil byl zjistén u cCasné salvage radioterapie, ktera byla
indikovana 21,1 % pacientim po RRP oproti 5,6 % pacientlim, ktefi obdrzeli ¢asnou salvage
radioterapii po RALRP.
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Obrazek 14: Mira adjuvantni terapie (radioterapie)

DalSim parametrem pro zhodnoceni klinické efektivity obou metod RP byla mira
biochemické recidivy, tedy zaznamenany navrat onemocnéni (viz Obrdzek 15). Fisherovym
exaktnim testem bylo zjisténo, ze se mira vyskytu biochemické recidivy u obou metod lisila
(P-hodnota < 0,001). Vyskyt biochemické recidivy byl u pacientd, ktefi podstoupili RRP, vice
jak dvojnasobny oproti pacientim po RALRP. S biochemickou recidivou onemocnéni
se potykalo 27,4 % pacientii po RRP oproti 12,4 % pacientid po RALRP.
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Obrazek 15: Mira biochemické recidivy
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5.1.3 Setieni kvality Zivota

Dulezitym hlediskem pro srovnani obou typt radikalnich prostatektomii byl popis funkcénich
vysledkt, které maji vliv na kvalitu zivota pacientli po prodélaném opera¢nim vykonu. Byl
zkouman stav potence a kontinence pacientti, kteti podstoupili jednu z pozorovanych druhti
RP.

Potence pacienti, respektive stav jejich erekce pfed operaci a nasledné po operaci,
byla hodnocena pomoci dotazniku IIEF-5 (P#iloha 1). Do hodnoceni stavu potence mohli byt
vzati pouze ti pacienti, ktefi uvedli trvajici pohlavni styk.

Dle bodového ohodnoceni, které pacienti uvedli do dotazniku IIEF-5, mohla byt
provedena jejich stratifikace do 5 skupin. Obrdzek 16 pftinasi porovnani vysledkd hovotici
0 zavaznosti erektilni dysfunkce pacienti jest¢ pied samotnym vykonem radikalni
prostatektomie. Jak je patrné z vysledki, nebyly zaznamenany vyznamné rozdily stavu erekce
pacientli pfed radikalni prostatektomii (statistickd vyznamnost rozdilu byla vypoctena
Fisherovym exaktnim testem se ziskanou P-hodnotou 0,306).
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Obrazek 16: IIEF skore — porucha erekce prred operaci

Pro zhodnoceni efektivity obou typit RP ve vztahu ke stavu potence pacientli bylo
dilezité porovnat IIEF skore pfed operaci a po operaci. NiZze uvadim hodnoty IIEF skore
po operaci, opét s rozdélenim do 5 skupin dle zavaznosti zjisténé erektilni dysfunkce (Obrdzek
17). Za pomoci Fisherova exaktniho testu se nepodatilo prokazat, ze by se zavaznost erektilni
dysfunkce po operaci u obou skupin pacientti vyznamné lisila (P-hodnota = 0,829).
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Obrazek 17: IIEF skoére — porucha erekce po operaci

Pokud nebudeme provadét hlubsi stratifikaci vyslednych hodnot IIEF skore
dle zavaznosti erektilni poruchy, ale pouze se zaméfime na porovnani hodnot ziskaného IIEF
skore, dojdeme k nasledujicim zjiSténim (viz Obrdzek 18). Statistickym testovanim
predoperacnich hodnot IIEF skore se nepodafilo prokazat, Ze se tyto hodnoty u obou metod
RP liSily (Manniv-WhitneyQv test, P-hodnota = 0,431). Po statistickém testovani
poopera¢nich hodnot IIEF skore také nemiiZzeme prokéazat odliSnost téchto hodnot pro obé
zkoumané skupiny pacienti (Manniv-WhitneyGv test, P-hodnota = 0,255). Statistické
testovani rozdilu IIEF skore potvrdilo, ze se hodnoty IIEF skore pied operaci a po operaci
obou technologii lisily (Wilcoxoniv parovy test, P-hodnoty pro obé technologie mensi
nez 0,001). U obou skupin pacienti byla zjisténa mirna az stfedni porucha erekce
po prodélaném vykonu radikalni prostatektomie.
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Obrazek 18: Hodnoty IIEF skore
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Dale byl pozorovan stav kontinence pacientli prostiednictvim modifikovaného
Dotazniku EPIC (Priloha 2), ve kterém pacienti hodnotili stav své kontinence pied operaci a
aktualni stav kontinence po operaci. Dotaznik obsahoval celkem 6 otazek, ztoho byly
statisticky zpracovany prvni tfi otdzky.

Vysledky vyhodnoceni prvni otazky (,,Jak ¢asto se Vam za posledni 4 tydny stalo,

vvvvv

19). Pomoci Fisherova exaktniho testu se nepodatily prokazat rozdily ve vysledcich prvni
otazky (P-hodnota = 0,371). Pramérné 88,7 % pacientt u RRP a 89,4 % u RALRP uvedlo,
ze maji ziidkakdy problémy s inikem moci.
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Obrazek 19: EPIC — otdzka 1 — stav pred operaci

Dale probéhlo vyhodnoceni této prvni otazky, kterou pacienti zodpovidali i po operaci
(Obrdzek 20). Nepodafila se prokazat statistickd vyznamnost rozdilu pooperacnich vysledki
prvni otazky pro obé metody RP (Fishertiv exaktni test, P-hodnota = 0,315). Primérné 26,8 %
pacienti po RRP a 30,5 % pacienti po RALRP uvedlo, Ze pocit'uji unik moci vice nez jednou
denné.
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Obrazek 20: EPIC — otdzka 1, stav po operaci
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Druha otdzka z dotazniku EPIC znéla ,,Kolik vlozek spotiebujete denné, abyste
predesli uniku moce? Byly vyhodnoceny nejprve odpovédi, které pacienti uvedli ve vztahu
k pfedopera¢nimu stavu kontinence. Nepodafila se prokazat statistickd vyznamnost rozdilu
v odpovédich na druhou otazku pro obé metody RP (Fishertiv exaktni test, P-hodnota =
0,767). Jak je patrné z dalsiho grafu (Obrdzek 21), pramérné 93,7 % pacienti u RRP uvedlo, ze
nepouzivaji zadné inkontinencni vlozky pro pfedejiti tniku moci. Podobné tomu bylo u
RALRP, kdy 93,6 % pacientti popsalo, Ze nepouzivaji zadné inkontinen¢ni vlozky.
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Obrazek 21: EPIC — otazka 2, stav pred operaci

Po vyhodnoceni otazky 2 vztahujici se k pooperacnimu stavu kontinence pacientt byl
zjiStén narist spotfeby inkontinencnich pomilicek u obou pozorovanych skupin (viz Obrdzek
22). Pomoci statistického testu se vSak nepodaftilo prokazat, ze by se spotieba inkontinenénich
vlozek u obou skupin pacientl vyznamné liSila (Fisherv  exaktni test,
P-hodnota = 0,757). Spotiebu jedné vlozky oznacilo primérné 12,0 % pacientii po RRP oproti
13,7 % pacientti po RALRP. Spotieba dvou vlozek byla oznacena primérné u 5,3 % pacientli
po RRP vs. 8,1 % pacienti po RALRP a nejvyssi spotieba vlozek (3 ks a vice) byla
zaznamenana prumérné u 6,7 % pacientti po RRP oproti 7,3 % pacientd po RALRP.
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Obrazek 22: EPIC — otdzka 2, stav po operaci

Posledni otazka tykajici se stavu kontinence pacientil, kterd byla vyhodnocena, znéla
,Jak velky problém pro Vas ptedstavuje unik moce za posledni 4 tydny?* (Obrdzek 23). Dle
statistick¢ého testu se nepodafilo prokazat, ze se odpovédi na tuto otazku, vztaZené
Kk ptredopera¢nimu stavu pacienta, vyznamné lisily (Fisheriv exaktni test, P-hodnota = 0,888).
Pacienti z obou pozorovanych skupin v nejvyssi mife udavali, ze pro né za posledni 4 tydny
unik moc¢i nepiedstavoval zadny problém (v priméru 81,7% pacienti u RRP
a 84,5 %pacienti u RALRP).
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Obrazek 23: EPIC — otdzka 3, stav pred operaci

Vysledky odpovédi na tfeti otdzku, ktera byla hodnocena 1 po prodélaném vykonu,
pfinesly informace o vnimani pooperacniho stavu kontinence samotnymi pacienty (Obrdzek
24). Byl zjistén statisticky vyznamny rozdil ve vnimani problému inkontinence
u porovnavanych skupin pacientii (Fisheruv exaktni test, P-hodnota = 0,035). V praméru
5,3 % pacientll po RRP vs. 11,2 % pacienti po RALRP oznacilo problém tniku moci jako
znacny. Jako velky problém byla inkontinence vnimana u 2,7 % muzt po RRP a 5,6 % muzi
po RALRP.
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Obrazek 24: EPIC — otdzka 3, stav po operaci

5.2 Hodnoceni Kklinické efektivity

Hodnoceni klinické efektivity roboticky asistované a retropubické radikalni prostatektomie
v empirické Casti této prace je zalozeno na posuzovani souboru klinickych parametri
popisujicich vystupy obou operacnich metod. Ze souboru vystupil je v zavéru této kapitoly
stanoven celkovy klinicky efekt pro obé porovnavané metody radikalni prostatektomie.

5.2.1 Multikriterialni hodnoceni efekti obou typu radikalni prostatektomie

Pro vyjadieni hodnot klinickych vystupli obou typl radikalni prostatektomie bylo pouZzito
metod multikriterialniho hodnoceni variant, jejich blizsi popis naleznete v kapitole Metody.

5.2.1.1 Vybér Kritérii

Vybér kritérii za ucelem hodnoceni klinické efektivity obou typt radikalni prostatektomie
probihal na zaklad¢ konzultaci s oslovenymi odborniky, ktefi se vénuji této problematice.
Nézory odbornikli o vybéru kritérii se shodovaly s reSerSnimi poznatky dosud zvetejnénych
zahrani¢nich studii.

V prvnim kroku byl vytvofen maximalni soupis veskerych kritérii, kterd mohou mit
vyznamny vliv na klinicky stav pacienta po prodélaném vykonu radikéalni prostatektomie.
Maximalni soupis téchto kritérii je uveden dale (Tabulka 6).
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Tabulka 6: Vybrana kritéria

Cislo R ..

parametru Parametry pfi radikalni prostatektomii

1 Vék pacienta

2 Obezita

3 Délka ucebni kfivky operatéra

4 Casova naroénost pFipravy k vykonu (min)

5 Komfort operatéra

6 Mira perioperacnich komplikaci

7 Krevni ztraty (ml)

8 Operacni ¢as (min)

9 Mira pozitivnich chirurgickych okraju

10 Adjuvantni terapie

11 Délka hospitalizace (dny)

12 Casné komplikace do 30 dni

13 Stav urinarni kontinence

14 Stav potence

15 Biochemicka recidiva

5.2.1.2 Stanoveni vah Kkritérii

Ke stanoveni vah jednotlivych kritérii byla pouzita jiz zminéna bodovaci metoda (Tabulka 3).
Celkem bylo osloveno 12 erudovanych odbornikii za Ucéelem stanoveni vyznamnosti
jednotlivych kritérii. Tito odbornici obdrzeli Dotaznik (Piiloha 3), ve kterém mohli piifadit
jednotlivym kritériim bodové hodnoty v rozmezi 1-10 bodd. K tomuto ohodnoceni byla dle
metodiky pouZzita tzv. univerzalni tabulka hodnot splnéni funkce a vyznamu kritérii.
Néavratnost dotazniku byla vétsi nez 50 %, zpét jsem obdrzela 7 dotaznikd, s jejichz vysledky
jsem pracovala dale.

praxi.

Slozeni skupiny odbornikd, kteti se podileli na stanoveni vah kritérii, bylo riznorodg¢,
kdy vSechny osoby zahrnuté do této skupiny maji dlouholeté zkusenosti v oboru a silné
se 0 problematiku radikdlnich prostatektomii zajimaji, nejen ve své 1ékarské ¢i akademické

Slozeni skupiny odbornikd:

Uroonkolog s vedouci funkei, vice jak 30 let praxe v oboru, zkuSenosti s obéma
metodami

Uroonkolog, vice jak 10 let praxe v oboru, zkuSenosti s RALRP

Uroonkolog, vice jak 10 let praxe v oboru, zkusenosti s RRP

Uropatolog, vice jak 20 let praxe v oboru

Onkolog s vedouci funkci vénujici se HTA, vice jak 25 let zkuSenosti v oboru
Farmakoekonom, akademicky pracovnik vénujici se problematice HTA
Farmakoekonom vénujici se problematice HTA
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5.2.1.3 Normalizace vah

Pro kazdy jednotlivy efekt byl dale spo€itan aritmeticky primér jeho vah, ktery vyjadiuje
vyznamnost jednotlivého efektu. Vysledné hodnoty pro maximalni soupis vSech kritérii jsou
uvedeny dale (Tabulka 7).

Z divodu odlisnych jednotek pozorovanych parametrii bylo tfeba ziskané vahy
jednotlivych kritérii pfevést na vahy normované, coz bylo provedeno pomoci vztahu 4.3.

Tabulka 7: Normalizace vah jednotlivych efektii

Stav potence

Parametry pfi radikaini prostatektomii ?tanovem’ . Normovana vaha
vyznamnosti
Vék pacienta 6,0000 0,0566
Obezita 5,8333 0,0550
Délka ucebni kfivky operatéra 7,6667 0,0723
Casova naroénost pFipravy k vykonu (min) 4,3333 0,0409
Komfort operatéra 5,3333 0,0503
Mira perioperacnich komplikaci 7,5000 0,0708
Krevni ztraty (ml) 7,3333 0,0692
Operacni ¢as (min) 6,3333 0,0597
| Mira pozitivnich chirurgickychokraja [ 80000 [ 00755 |
Adjuvantni terapie 7,1667 0,0676
Délka hospitalizace (dny) 6,5000 0,0613

Soucet

106,0000

1,0000

Pro nasledné porovnani obou operacnich metod RP byla vybrana ta kritéria, jejichz

vyznamnost

dosahla ¢i

pfesahla hodnotu osm (=

Dale jsou uvedena pozorovana kritéria (Tabulka 8).

Tabulka 8: Ddle pozorovanda kritéria

»hadprimérna  vyznamnost®).

Cislo Nazev parametru Vaha kritéria
parametru Povaha kritéria
1 Mira pozitivnich chirurgickych okrajd 0,0755 min
2 Casné komplikace do 30 dni 0,0755 min
3 Stav urindrni kontinence 0,0818 max
4 Biochemicka recidiva 0,0896 min

5.2.2 Multikriterialni rozhodovani

Tabulka 9 ptinasi vstupni hodnoty pro nésledné stanoveni klinickych efekta retropubické RP
(RRP) a roboticky asistované RP (RALRP). Hodnoty sledovanych parametrti pochézi ptimo
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ze statistické analyzy realnych klinickych dat, ktera vyjadiuji procentudlni zastoupeni
pacientli pro dané kritérium.

Tabulka 9: Vstupni hodnoty pro vypocty

1 2 3 4
RRP 27,6000 63,8000 55,3000 30,5000
RALRP 33,6000 12,4000 53,4000 12,4000

Povaha (min x max) téchto kritérii nebyla doposud jednotna, proto musel byt nasledné
proveden pievod kritérii na totoznou povahu (Tabulka 8). Byla zvolena maximaliza¢ni povaha.
Prevod kritérii na maximalizacni povahu byl proveden vynasobenim hodnot u kritérii

vvvvv

s maximaliza¢ni povahou.

Tabulka 10: Prevedené hodnoty na maximalizacni povahu

1 2 3 4
RRP -27,6000 -63,8000 55,3000 -30,5000
RALRP -33,6000 -12,4000 53,4000 -12,4000

5.2.2.1 Metoda shody a neshody

Dle postupu metody shody a neshody (viz kapitolu Metody) byly nejprve vypocteny indexy
shody pro ob€ hodnocené varianty dle vzorce 4.5. Nasledné byly dle vzorce 4.6 spocteny
hodnoty indexu neshody pro obé varianty. Ziskané hodnoty indexu shody a neshody jsou
uvedeny niZe.

Tabulka 11: Indexy shody a neshody obou variant

Index shody Index neshody
RRP 0,4879 1,1322
RALRP 0,5121 0,1322

Vysledné hodnoty klinickych efekti obou metod RP byly stanoveny vypoctem podle
vzorce 4.10, jejich hodnoty jsou uvedeny dale (Tabulka 12).

Tabulka 12: Vysledné hodnoty klinickych efektii

Vysledny klinicky efekt

RRP 1,3557
RALRP 2,3799

Byl spoéten vysledny klinicky efekt retropubické radikalni prostatektomie 1,3557,
pro roboticky asistovanou radikalni prostatektomii byla zjiSt€éna hodnota vysledného
klinického efektu 2,3799. Hodnoty klinickych efekti byly pro nésledny vypocet nakladové
efektivity zaokrouhleny na dvé desetinnd mista.
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5.3 Hodnoceni nakladové efektivity

V zavéru byla provedena analyza nakladové efektivity pro oba typy radikélni prostatektomie.
Néklady z perspektivy poskytovatele zdravotni pée se pro ucely této diplomové prace
nepodafilo ziskat, proto je v této analyze ndkladové efektivity pocitano pouze s néklady
z pohledu platce zdravotni péce. Veskera nakladova data jsou ziskana z Useku zdravotnich
pojistoven Masarykova onkologického tstavu.

Prvni ¢ast nakladové analyzy se zaméfila na porovnani nakladi na samotny operacni
vykon obou typt radikalni prostatektomie (viz Obrdzek 25). V Ceské republice je pro vykon
roboticky asistované laparoskopické radikalni prostatektomie stanovena balickova thrada,
prumérné naklady na RALRP jsou 113 015,00 K¢ (+ 3 021,50 K¢). V ptipadé RRP byly
zjistény pramérné naklady 75 999,10 K¢ (+ 47 833,20 K¢). Dle téchto vysledki RALRP
pfindsi zvyseni nakladii ptiblizné o 37 000,00 K¢&/operaéni zakrok.

BRRP (N = 440) BRALRP (N = 936)
120
100
80
60

100,0

% pacient(

40 - 27,0 33,2 241

Dol e s
0_ T T I- == -

25-49 50-74 75-99 100-124125-149 =150
Naklady (Tisice K¢)

Obrazek 25: Naklady na operaci

Déale bylo moZzné provést srovnani ndakladovosti obou metod RP ve vztahu
K poopera¢nim komplikacim, byly vy¢isleny hodnoty nakladii vynalozené na tyto komplikace.
U vice jak 50 % pacientl, ktetfi podstoupili RRP, byly spocteny naklady vyssi nebo rovné
5 000,00 K¢ (Obrazek 26). Naopak u RALRP byly na zakladé komplikaci vypocteny v 35,0 %
ptipadi naklady do 1000,00 K& Byly zjistény vyssi primémé naklady ve vztahu
k poopera¢nim komplikacim 30 dni po RRP v hodnoté 6 708,60 K¢ (+ 7 138,90 K¢) oproti
RALRP, pro kterou byly spocteny primérné naklady vynalozené na pooperac¢ni komplikace
2 415,50 K¢ (= 5 643,00 K¢).
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Obrazek 26: Naklady — 30 dni po operaci

Po slouceni 2 ptedeslych subanalyz ndkladl na opera¢ni vykon a komplikace do
30 dni po operaci mohlo byt nasledné provedeno porovnani nékladii obou metod RP. Byly
zjistény niz$i prumérmé ndklady 82 707,80 K¢ (£ 47561,60K¢) pro RRP oproti
115 301,60 K¢ (£ 6 623,20 K&) pro RALRP. Jak je patrné z nasledujiciho grafu (Obrdzek 27),
na tento rozdil v nakladovosti ma nepochybné vliv balickova uhrada RALRP.

BRRP (N = 440) BRALRP (N = 474)
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Obrazek 27: Naklady na operacni vykon a komplikace

Diky informaci o poctu inkontinen¢nich pomitcek, které byly pacientovi po vykonu
ptedepisovany, mohly byt také u obou metod RP spocteny naklady na tyto pomtcky. Obrdzek
28 dokazuje rozdily v nakladech na inkontinen¢ni pomicky dle jednotlivych nakladovych
rozmezi. Byly zjiSteny vyS§$i primémé ndklady na inkontinenéni pomicky
u RRP oproti RALRP, kdy 1 pacient po RRP obdrzel inkontinenéni vloZzky v primérné
hodnoté¢ 2 971,10 K¢ (£ 2 131,80 K¢) a naklady na inkontinen¢ni vlozky 1 pacienta
po RALRP byly 2 726,20 K¢ (+ 2 539,20 K¢).
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Obrazek 28: Naklady na inkontinencni pomiicky

Pro shrnuti uvadim, Ze zminéné ndklady na intervenci oteviené¢ radikalni
prostatektomie jsou sumou vykazaného ZUM/ZULP, vykazanych bodi za vykony ndsobené
dle hodnoty bodu pro jednotlivé roky a bodového ohodnoceni vykazanych osetiovacich dnt
nasobenych dle hodnoty bodu pro jednotlivé roky.

Dale se podaftilo vy¢islit nadklady vynalozené ve vztahu s ¢asnymi komplikacemi do 30
dni po operaci a ndklady na inkontinen¢ni pomticky pacientd po radikalni prostatektomii.

Suma zminénych nékladovych polozek pifedstavuje celkové néklady na 1écbu
1 pacienta roboticky asistovanou radikalni prostatektomii a retropubickou otevienou radikéalni
prostatektomii. Piehled téchto nakladovych polozek je uveden dale (Tabulka 13).

Tabulka 13: Ndklady radikalni prostatektomie

Typ nakladi Roboticky asistovana RP Retropubicka oteviena RP
Operace 113 015,00 K¢ 75 999,10 K¢
Casné komplikace 2 415,50 K¢ 6 708,60 K¢
Inkontinenéni pomticky 2 726,20 K¢ 2 971,10 K¢
2 naklada 118 156,70 K¢ 85 678,80 K¢

Naklady na operaci se u obou operacnich technik lisi, kdy ¢astka 113 015,00 K¢
vykazana za operaci robotickym pfistupem je piiblizné 1,5x vyssi oproti ¢astce 75 999,10 K¢,
ktera je vykazana u otevieného pfistupu.

Operacni vykon radikdlni prostatektomie robotickym systémem da Vinci je spojen
s velkou finan¢ni zatéZi, u komplikovanéjSich vykonti nemusi vzdy hrazena ¢astka pokryvat
veskeré naklady vynaloZené na lécbu.
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Néklady spojené s terapeutickym feSenim casnych komplikaci, které se objevi do 30
dni po operaci, jsou 3x nizsi u robotického ptistupu radikalni prostatektomie — 2 415,50 K¢
oproti 6 708,60 K¢ u oteviené prostatektomie.

Vynalozené naklady na inkontinen¢ni pomucky jsou po obou operacnich technikach
radikalni prostatektomie podobné — pro roboticky piistup €ini tento druh naklada 2 726,20 K¢
a pro otevieny piistup ¢ita tato polozka 2 971,10 K¢.

Celkové naklady na roboticky asistovanou radikalni prostatektomii jsou pfiblizné 1,5x
vys$si se sumou 118 156,70 K¢ oproti celkovym vykazanym ndkladiim za otevienou radikalni
prostatektomii s castkou 85 678,80 K¢.

Nékladova efektivita obou typt radikalni prostatektomie byla vypoctena z perspektivy
platce zdravotniho pojisténi. Tabulka 14 pfinasi rozbor nakladové efektivity pro oba typy
radikalni prostatektomie. Pomér nakladt a vystupti (C/E ratio) byl spoc¢ten na zaklad¢ predem
vypocitanych hodnot ndkladi a klinickych efekti.

Tabulka 14: Analyza nakladové efektivity radikalni prostatektomie

Roboticky asistovana RP Retropubicka oteviena RP
Naklady (K¢) 118 156,70 85 678,80
Klinicky efekt 2,38 1,36
C/E 49 645,67 62 999,12

Na zakladé zjisténych hodnot ndkladi a klinickych efekti obou typt radikalni
prostatektomie dochézime dle rozhodovaci matice nakladové efektivity k nejednoznaénému

vvvvv

efekty za cenu vyssich nakladu.

Pomér nakladii na jednotku klinického vystupu se u porovnavanych typt radikalni
prostatektomie 1i8i. Pro roboticky asistovanou radikalni prostatektomii je zjiStén niz8i pomér
nakladii na jednotku efektu v hodnoté 49 645,67 K¢ oproti oteviené radikalni prostatektomii,
u které je popsana hodnota 62 999,12 K¢/efekt. Ziskany vysledek ndkladové efektivity
ukazuje na vyssi efektivitu roboticky asistované radikalni prostatektomie, jejiz podil nakladi
a efektl odpovidd pouhym 78,8 % stejného podilu u retropubicka oteviené radikalni
prostatektomii.
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6 Diskuze

V ramci zdravotniho systému Ceské republiky se v chirurgické terapii lokalizovaného
karcinomu prostaty pfistupuje k radikalni prostatektomii, kterd mtze byt provedena nékolika
riznymi technikami. Nejnovéjsi metodou je roboticky asistovana radikalni prostatektomie,
na kterou je vSak z diivodu vysokych pocateénich nakladli robotického systému pohlizeno
skepticky. Provoz tohoto zdravotnického pfistroje je omezen i jeho osmiletou zivotnosti,
a proto je pro proces rozhodnuti o alokaci nového modelu stézejni porovnani védecky
podlozenych dat o efektivité této zdravotnické intervence.

Budeme-li se zabyvat nejprve zhodnocenim klinickych vysledkt roboticky asistované
a oteviené retropubické radikalni prostatektomie, 1ze u nékterych vystupti porovnavajicich
dvé pozorované skupiny pacientli popsat jejich podobnost, respektive odliSnost. Cilem
analyzy klinickych dat byl celkovy ndhled na oba soubory pacienti s lokalizovanym
karcinomem prostaty, jejich popis a vyhodnoceni vysledkt v souvislosti s klinickymi daty.

Roboticky asistovana radikalni prostatektomie se dle zjisténych vysledkt jevi jako
vyhodnéjsi z hlediska délky hospitalizace pacienta po prodélaném vykonu v porovnani
s otevienou modalitou 1é¢by (10,5 dne u RALRP oproti 6,6 dne u RRP). Na délce pacientovy
hospitalizace se odrazi také mira pooperac¢nich komplikaci do 30 dni. Dle naSich vysledki
robotickd operace pfindsi vtomto parametru lepsi vysledky oproti otevienému zplsobu
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radikalni prostatektomii (1,5 % u RALRP oproti 4,4 % u RRP). Gagnon et al. [2] hodnoti
miru pooperacnich komplikaci s vyskytem do 90 dni, nelze tedy provést piimé srovnani
tohoto parametru se stratifikaci do skupin dle zavaznosti. Je vSak zajimavé, Ze se ve zminéné
studii s komplikacemi naopak ¢astéji potykali muzi po robotické prostatektomii, a to dvakrat
Castéji nez muzi, ktefi podstoupili otevienou prostatektomii (22 % pacientdt po RALRP
oproti 11,5 % pacient po RRP).

U zkoumaného parametru PSA a jeho piedoperacnich hodnot bylo zjisténo,
ze k robotické operaci karcinomu prostaty byli indikovani pacienti s niz8i hladinou PSA
oproti zjisténé hladiné prostatického specifického antigenu u pacientli, ktefi podstupovali
otevieny zpusob operace (8,5 ng/ml u RALRP oproti 11,2 ng/ml u RRP). Ve studii Davisona
et al. [7] se také hodnota piedopera¢niho PSA u obou pozorovanych skupin pacientti mirné
lisila (6,2 ng/ml u RALRP oproti 7,8 ng/ml u RRP). Pooperacni hodnoty PSA vykazovaly
u pacientli v nasi studii mirn€ hor$i vysledky pro robotickou operaci karcinomu prostaty
V porovnani s otevienou modalitou 1é¢by (0,25 ng/ml u RALRP oproti 0,20 ng/ml u RRP).

Prospésnost robotické operace pro pacientiv stav lze také popsat u parametru krevnich
ztrat pfi operacnim vykonu. Pacient byl pfi robotickém zdkroku vystaven témeét Ctytikrat
mensi mife krevnich ztrat v porovnani s otevienym zpisobem radikalni prostatektomie
(313,1 ml krve pii RALRP oproti 1 240,7 ml krve pii RRP). Studie Studenta [63] také ukazala

mensi miru krevnich ztrat u pacientl, ktefi podstoupili RALRP (200 pacientil) v porovnani
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s muzi podstupujici RRP (200 pacientl), i kdyz pomér hodnot byl rozdilny (700 ml krve
pfi RALRP oproti 250 ml pii RRP). Tuto odlisnost si miizeme vysvétlit riznym charakterem
zkoumanych souborti pacientu.

Dalsi pozorovany parametr pooperacnich pozitivnich chirurgickych okraji pfinesl
vysledky hovotici ve prospéch robotické metody, kdy se extensivné pozitivni chirurgické
okraje (rozsahlé) vyskytovaly v mensi mife u pacientd po RALRP v porovnani s pacienty,
kteti podstoupili RRP (19,4 % po RALRP oproti 25,2 % po RRP). Haglind et al. [73]
dle vysledkt své studie nenachazi vyznamny rozdil v mife pozitivnich chirurgickych okraji
u obou pozorovanych skupin (21,8 % u RALRP a 20,9 % u RRP). Je v8ak nutné podotknout,
ze vtéto studii autoifi neuvadi hlubsi rozdéleni pozitivnich chirurgickych okraji
dle zavaznosti na ¢aste¢né pozitivni a rozsahlé pozitivni, proto je nelze jednoznaéné porovnat
s vysledky nasi studie.

Z pohledu lepsich vysledkl pro roboticky vykon radikdlni prostatektomie muzeme
uvést také miru pristoupeni k dodate¢né terapii, kterou pacientiv stav, i po odnéti maligni
predstojné Zlazy, vyzadoval. Castgji tuto formu dodatedné 1é¢by podstupovali muzi po RRP
oproti t€ém, kterym byla indikovand RALRP. V nasi studii je dodatecna 1éCba, pro korektné;si
interpretaci rozdélena na standardni adjuvantni radioterapii a Casnou zachrannou salvage
radioterapii. V obou ptipadech méné Casto tyto formy 1é€by podstupovali muzi po robotickém
vykonu oproti tém, kterym byla indikovana oteviend operace (adjuvantni terapii podstoupilo
10,5 % pacientli po RALRP oproti 13,8 % pacientii po RRP a zachrannou salvage radioterapii
5,6 % po RALRP oproti 21,1 % po RRP). Vysledky tohoto parametru nelze jednoznac¢né
porovnat s vysledky zahrani¢nich studii z diivodu absence této informace ¢i je indikace
jakékoliv adjuvantni terapie oznacena jako vystupni kritérium pro ucast ve studii [74] [75].

Dale miizeme na zékladé¢ naSich vysledkl konstatovat, Ze robotickd operace
karcinomu prostaty je méné Casto spojena s biochemickou recidivou, ktera je nejcastéji
priznakem relapsu tohoto onemocnéni a souvisi s pfezitim pacientd. Vyskyt tohoto
pozorovaného parametru byl urobotické operace zaznamenan dvakrat méné Casto neZ
u oteviené operace (12,4 % u RALRP oproti 27,4 % u RRP). Na tomto misté je nutné uvést,
Ze nami popisovany parametr biochemické recidivy se v této analyze vztahuje k pacientim
s dobou sledovani del$i nez tfi roky. Vysledek studie Gagnona et al. [2] popisuje, Ze se
pacienti po vykonu robotické radikalni prostatektomie az Ctyfikrat méné casto potykali
s biochemickou recidivou v porovnani s pacienty, kteti podstoupili RRP (32,5 % pacientt
po RALRP oproti 8,5 % pacientii po RRP).

Vyznamnou soucasti klinické casti této prace bylo Setfeni kvality Zivota pacientil
podstupujicich obé metody radikalni prostatektomie, nejprve se zaméfenim na stav jejich
potence. Dle vysledki ziskanych z hodnoceni dotazniku IIEF-5 nemtizeme jednu z operacnich
metod oznacit jako vhodnéjsi zpiisob 1écby karcinomu prostaty, zavaznost poruchy erekce se
totiz u obou skupin pacienti neprokdzala byt odliSnd. U obou skupin pacienti byla
dle zavaznosti zjisténd mirnd az stfedni porucha erekce po zakroku radikalni prostatektomie
(skore IIEF-5 12—16). Zahrani¢ni studie feSici problematiku erektilni dysfunkce a popisujici
vysledné hodnoty skore IIEF-5 12 mésici po vykonu [73] také uvadi, ze 78 % pacienti
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po RALRP a 81 % pacientli po RRP se potykalo se stejné zavaznou formou erektilni poruchy
a nebyly tedy shledany vyznamné rozdily v kvalité sexudlniho Zivota pacientil po obou typech
radikalni prostatektomie. Stacy et al. [74] sice uvadi vyssi vysledné IIEF-5 skore zjisténé
12 mésici po RALRP a tim mirné nizS§i zévaznost problému oproti pacientim, ktefi
podstoupili RRP, tento maly rozdil vSak nepovazuje za klinicky vyznamny.

Druhym pozorovanym parametrem s vlivem na kvalitu Zivota pacientll po prodélané
radikalni prostatektomii byl stav jejich kontinence. Toto Setfeni probihalo pomoci
modifikovaného dotazniku EPIC. Nebyly shledany vyznamné rozdily v odpovédich na prvni
dve otazky tohoto dotazniku. Vyznamnéjsi rozdil byl zaznamenan pouze u tieti otazky, ktera
hodnotila, jak velky problém pro pacienty za posledni 4 tydny tnik moci pfedstavuje.
Dle moznych odpovédi ptiblizné dvakrat vice pacientii po RALRP uvedlo, Ze pro né unik
moci predstavuje velky problém v porovnani s témi pacienty, ktefi podstoupili RRP (5,6 %
pacientll po RALRP oproti 2,7 % po RRP). Studie Gagnona et al. [2] ukazala vysledky stavu
inkontinence pacientl v dobé 12 mésict po zakroku, kdy 4,6 % pacientii po RALRP a 4,8 %
pacientli po RRP uvedlo, Ze pouzivaji vice nez jednu inkontinen¢ni vlozku denné¢. Na otazku
o poctu pouzitych inkontinen¢nich vlozek v dob€ 12 mésict po operaci odpovidali 1 pacienti
nasi studie, kdy se neprokéazal vyznamny rozdil v mife pouzivanych inkontinen¢nich pomticek
u obou skupin pacientt (13,7 % pacienti po RALRP a 12,0 % pacientli po RRP). Mira
inkontinence se oproti zahrani¢nim studiim liSila. Je vSak tfeba podotknout, Ze v nasi studii
probihal i retrospektivni sbér dat — nékterym pacientim byly dotazniky EPIC zasilany
po delsi dobé nez 12 mésict od zékroku, jejich odpovédi tedy nemusely korespondovat se
stavem inkontinence, ktery v dobé 12 mésicti po prostatektomii skute¢né méli. Tyto vystupy
tedy nelze pevné porovnat s vysledky prospektivnich zahrani¢nich studii.

Pro ziskédni vysledkl o klinické efektivité obou metod radikalni prostatektomie, které
by co nejpfesnéji popisovaly vliv jednotlivych parametri na pacientiv stav, byly
do zavérecného zhodnoceni brany v potaz ty parametry, u kterych byla zjiSténa jejich
nadprimérnd vyznamnost. Jako nadprimémé vyznamny byl odborniky oznafen parametr
miry pozitivnich chirurgickych okraji, €asnych komplikaci do 30 dni, stavu urindrni
kontinence a biochemické recidivy. Hodnoty parametri odpovidaly redlnym klinickym
datim. Kombinaci téchto realnych klinickych dat a vypoctu metodou multikriteridlniho
klinicky efekt oproti oteviené radikalni prostatektomii (2,38 pro RALRP oproti 1,36
pro RRP).

Z hlediska nakladovosti mohlo byt provedeno pouze srovnani ptimych nakladt obou
operaCnich pfistupt. Pi1 porovnani nakladii na samotny operacni vykon radikalni
prostatektomie byl zjiStén signifikantni rozdil této ndkladové polozky, kdy roboticky
asistovana radikalni prostatektomie pfindsi jedenapilkrat vyS$i financni zatéZz v porovnani
s otevienou operaci (113 015,00 K¢ u RALRP oproti 75 999,10 K¢ u RRP). Tyto ¢astky plné
neodpovidaji skuteéné¢ vynaloZzenym nakladim na operaci. Vykon roboticky asistované
radikalni prostatektomie je totiz hrazen formou balickové uhrady a v ptipadé pooperacnich
komplikaci nemusi vzdy castka hrazend pojiStovnou pokryt vSechny vynaloZené néklady
na feSeni komplikaci.
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Srovnani vynaloZenych nékladli na terapii ¢asnych komplikaci do 30 dni pfineslo
dilezitou informaci. Roboticky asistovana radikélni prostatektomie se pojila s mensi mirou
vyskytu ¢asnych komplikaci do 30 dni. Pravé tento fakt mél pravdépodobné za nasledek
priblizné¢ 3x nizsi naklady na terapii komplikaci po robotické radikalni prostatektomii. Dalsi
nakladova polozka odrdzela vynalozené finan¢ni ¢astky, které se pojily s inkontinen¢nimi
pomiickami. V nasi studii se nepodatilo prokazat, Ze by se pocCet pouzivanych inkontinenc¢nich
vlozek na den u pacientit podstupujici jednu z porovnavanych metod RP vyznamné lisil.
S timto zjiSténim nésledné¢ koresponduje fakt, ze se naklady vynalozené na tyto pomucky
vyrazné nelisily (2 726,20 K¢ u RALRP a 2 971,10 K¢ u RRP). VSechny tfi vySe zminéné
nakladové polozky byly pro obé metody secteny a dohromady nam udévaly ¢astku, ktera byla
pro ucely této prace brana jako findlni polozka vynalozenych nakladii na obé zkoumané
intervence. Dle analyzy nakladi mizeme fici, ze roboticky asistovand radikalni
prostatektomie vykazuje jedenapulkrat vyssi ndklady oproti celkovym nékladiim na otevienou
prostatektomii (118 156,70 K¢ u RALRP v porovnani s 85 678,80 K& u RRP).

Nutno podotknout, Ze porovnani vynalozenych ndkladi a ndkladové efektivity
jakychkoliv zdravotnickych technologii se zahrani¢nimi studiemi je komplikované.
V problematice robotickych operaci karcinomu prostaty autofi pro ucely analyzy nadkladové
efektivity pouzivaji odlisny nastroj (QALY) [8] [52], je zvolen jiny komparator
(laparoskopicka radikalni prostatektomie) [52], ¢i jsou provedeny pouze jednoduché
ekonomické analyzy [51] [53].

Analyza nakladové efektivity v nasi studii ukazala, ze roboticky asistovana radikalni
prostatektomie je efektivnéj$i oproti oteviené retropubické radikalni prostatektomii,
kdy vysledny pomér nakladi na jednotku klinického vystupu piedstavuje pouhych 78,8 %
stejné¢ho podilu u RRP. Zde je tfeba zdlraznit, Ze vysledny klinicky efekt obou typt radikalni
prostatektomie nese informaci o vlivu ¢tyfech parametrd, které maji dle usudku hodnotitelt
nejvyznamngéjsi vliv na pacientiv stav po vykonu. Nelze tedy na zakladé nasich vysledk fici,
Ze je roboticka operace karcinomu prostaty oproti oteviené operaci efektivnéjs$i vzhledem
ke vSem klinickym parametriim, ale dle naSich vysledkil pfinasi vétsi uzitek ve vztahu k mife
pozitivnich chirurgickych okraji, ¢asnym komplikacim do 30 dni, stavu urinarni kontinence
a biochemické recidivy.

Pro podrobnéjsi pohled na nédkladovou efektivitu roboticky asistované radikéalni
prostatektomie by bylo vhodné mit k dispozici hlubsi rozbor jednotlivych nakladovych
polozZek nejen z perspektivy platce, ale také poskytovatele zdravotni péce. Presto mohou byt
zavery této prace odkazem pro piipadné pokraCovatele. PfedevSim svou klinickou cCasti se
mohou vysledky studie stat silnym dikazem o srovnatelnosti obou metod radikalni
prostatektomie a v mnoha aspektech dokonce o vétsi prospésnosti této technologie v 1é¢bé
lokalizovaného karcinomu prostaty.
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[ Zavér

Cilem této prace bylo provést komplexni zhodnoceni robotické operace karcinomu prostaty.
Predev§im se prace zaméfila na porovnani klinické a nakladové efektivity této lécebné
modality Vv porovnani se zvolenym komparatorem, retropubickou otevienou radikalni
prostatektomii. Zna¢nd pozornost byla vénovana funkénim vysledkim po radikalni
prostatektomii, které maji vliv na kvalitu Zivota pacientll po prodélaném vykonu — erektilni
dysfunkci a inkontinenci. Dale se podafilo definovat legislativni a etické aspekty v terapii
lokalizovaného karcinomu prostaty a také popsat komplikace tohoto opera¢niho vykonu
nesouci informace o bezpecnosti radikalni prostatektomie.

V prvni casti empirického vyzkumu je prace zameéfena na zhodnoceni realnych
klinickych dat pacientli, ktefi podstoupili radikdlni prostatektomii robotickym systémem
da Vinci ¢i otevienou operaci. Bylo zjisténo, ze roboticky asistovana radikalni prostatektomie
vedla kniz§imu vyskytu pooperacnich komplikaci a kratsi hospitalizaci. Z pohledu
onkologickych vysledkli také tato metoda vykazovala lepsi hodnoty, kdy byla u méné
pacientli zaznamenana biochemicka recidiva (doba pozorovani déle jak tii roky).

Pro analyzu ndkladl byla brdna v potaz veSkerd ndkladova data, ktera se podafilo
pro ucely této prace ziskat. Nakladové polozky vzaté do analyzy popisovaly piimé naklady
na intervenci oteviené radikdlni prostatektomie, ndklady vynaloZené na feSeni Casnych
komplikaci po opera¢nim vykonu a v neposledni fad¢ naklady na inkontinen¢ni pomiicky
pacientd. Analyza ndkladli spojenych se samotnou operaci byla limitovana balickovou
uhradou roboticky asistované radikalni prostatektomie. Pii analyze nakladovych polozek se
oteviené¢ modalité, piiblizné o 32 000 Kc/operacni ptipad. Dulezitym zjisténim analyzy
nakladi je také fakt, ze naklady spojené s terapeutickym feSenim casnych pooperacnich
komplikaci jsou u robotického pfistupu radikalni prostatektomie az tiikrat niz§i oproti
oteviené operaci.

Analyza nakladové efektivity byla vypracovana ve spolupraci s Masarykovym
onkologickym ustavem. Klinické efekty byly stanoveny na zakladé realnych klinickych dat
obdrzenych piimo zuvedeného zdravotnického zafizeni. Clenové skupiny odborniki
stanovenym klinickym efektim pfifadili vahy. Zavérecné hodnoceni efektii bylo provedeno
pomoci multikriteridlniho hodnoceni variant. Vyssi klinicky efekt v hodnoté 2,38 pfinasi

nov¢jsi intervence roboticky asistované radikalni prostatektomie v porovnani s hodnotou
efektu stavajici intervence retropubické radikalni prostatektomie 1,36.

Dle vysledkti nakladové efektivity se roboticky asistovana radikalni prostatektomie
prokazala jako efektivngjsi, kdy podil nakladi a efekti koreluje se 78,8 % stejného podilu
u oteviené radikalni prostatektomie.
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Priloha 1: Dotaznik IIEF-5

vYPLNTE, PROSIM, STAV PRED VASI OPERACI

1. Jaka je VaSe diivéra v mozZnost dosaZeni a udrZeni erekce?

velmi nizka
nizka
stfedni
vysoka
naprosta

O b wpN -

2. Pokud u Vas doslo k erekci, jak ¢asto byla erekce dostate¢na vzhledem k pohlavnimu

styku?

nemél jsem zadny pohlavni styk

témet nikdy/nikdy

jen ojedinéle (v méné nez poloving ptipadir)
obcas (zhruba v poloviné ptipadl)

vétSinou (vice nez v poloving piipadl)
témer vzdy/vzdy

Ok~ wNDE O

3. Pokud doslo k pohlavnimu styku, jak ¢asto jste byl schopen erekci udrzet i po
zavedeni penisu do pochvy?

nemél jsem zadny pohlavni styk

témet nikdy/nikdy

jen ojedinéle (v mén¢ nez poloving ptipadi)
obcas (zhruba v poloving ptipadit)

vetsinou (vice nez v poloviné piipadi)
témet vzdy/vzdy

O~ wNDE O

4. Pokud doslo k pohlavnimu styku, jak obtiZné bylo udrzet erekci az do vaseho
vyvrcholeni - ejakulace?

nem¢él jsem zadny pohlavni styk
mimofadné obtizné

velmi obtizné

obtizné

nepfili§ obtizné

snadné

Ok~ wWwNDE O

5. Pokud doslo k pohlavnimu styku, jak ¢asto byl pro Vas uspokojivy?

nem¢l jsem zZadny pohlavni styk

témef nikdy/nikdy

jen ojedinéle (v méné nez poloviné ptipadi)

obcas (zhruba v poloving piipadl)

vétSinou (vice nez v poloving piipadl)

témét vzdy/vzdy PROSIM OTOCTE STRANKU

O wdMNDEFE O
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Dotaznik IIEF-5

VYPLNTE, PROSIM, AKTUALNI sTAV

1. Jaka je VaSe diivéra v moZnost dosaZeni a udrZeni erekce?

0 velmi nizka
1 nizka

2 stiedni

3 vysoka

4  naprosta

2. Pokud u Vis doSlo k erekci, jak ¢asto byla erekce dostateéna vzhledem k pohlavnimu
styku?

nemél jsem Zadny pohlavni styk

témef nikdy/nikdy

jen ojedinéle (v méné nez poloving ptipadi)
obcas (zhruba v poloving ptipadi)

vetsinou (vice nez v poloviné piipadi)
témet vzdy/vzdy

O wdNDEF O

3. Pokud doslo k pohlavnimu styku, jak ¢asto jste byl schopen erekci udrzet i po
zavedeni penisu do pochvy?

nemél jsem Zadny pohlavni styk

témet nikdy/nikdy

jen ojedinéle (v méné nez poloving piipadi)
obcas (zhruba v poloving piipadl)

vétSinou (vice neZ v poloviné piipadil)
témert vzdy/vzdy

O wbNhDEFEO

4. Pokud doslo k pohlavnimu styku, jak obtiZné bylo udrzet erekci az do vaseho
vyvrcholeni - ejakulace?

nem¢l jsem Zadny pohlavni styk
mimotadné obtizné

velmi obtizné

obtizné

nepfili§ obtizné

snadné

O wMNhDEFEO

5. Pokud doslo k pohlavnimu styku, jak ¢asto byl pro Vas uspokojivy?

nem¢l jsem zadny pohlavni styk

témet nikdy/nikdy

jen ojedinéle (v mén¢ nez poloving piipadi)

obcas (zhruba v poloving ptipadi)

vetsinou (vice nez v poloviné piipadi)

témet vzdy/vzdy PROSIM OTOCTE STRANKU

Ok~ wWMNEO
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Priloha 2: Dotaznik EPIC
ID PACIENTA....ccovveeeenenn

Modifikovany dotaznik EPIC

VYPLNTE, PROSIM, STAV PRED va$i OPERACI

1.

Jak Casto se Vam za posledni 4 tydny stalo, ze doslo k tiniku moce?
(0) Vice nezZ jednou denné
(1) Jednou denn¢
(2) Vice nezZ jednou za tyden
(3) Jednou za tyden
(4) Zridkakdy

Kolik vlozek spottebujete denné, abyste predesli iniku moce?
(0) Zadnou
(1) 1 vlozka na cely den, jenom pro jistotu
(2) 1
(3) 2
(4) 3 avice

Jak velky problém pro Vas predstavuje unik moce za posledni 4 tydny?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacény problém
(4) Velky problém

Jak velky problém pro Vas ptedstavuje slaby proud moce za posledni 4 tydny?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Jak velky problém pro Vas ptedstavuje vstavani v noci na zachod?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Jak velky problém pro Vas pfedstavuje Casté moceni pies den?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Prosim otocte stranku.
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ID PACIENTA.................

Modifikovany dotaznik EPIC

VYPLNTE, PROSIM, AKTUALNI STAV

1.

Jak Casto se Vam za posledni 4 tydny stalo, ze doslo k tiniku moce?
(0) Vice nezZ jednou denné
(1) Jednou denn¢
(2) Vice nez jednou za tyden
(3) Jednou za tyden
(4) Zridkakdy

Kolik vlozek spottebujete denné, abyste predesli iniku moce?
(0) Zadnou
(1) 1 vlozka na cely den, jenom pro jistotu
21
3) 2
(4) 3 avice

Jak velky problém pro Vas predstavuje unik moce za posledni 4 tydny?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Jak velky problém pro Vas ptedstavuje slaby proud moce za posledni 4 tydny?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Jak velky problém pro Vas predstavuje vstavani v noci na zachod?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Jak velky problém pro Vs predstavuje Casté moceni pies den?
(0) Zadny problém
(1) Minimalni problém
(2) Maly problém
(3) Znacny problém
(4) Velky problém

Prosim otocte stranku.
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Priloha 3: Dotaznik
Dobry den,

V rdmci zpracovavani mé diplomové prace s nazvem ,, Ekonomické a klinicke aspekty
lecby karcinomu prostaty pomoci robotického systéemu da Vinci si Véas dovoluji oslovit jako
odbornika na tuto problematiku. Rada bych Vas timto pozddala o spolupraci pii vybéru a
hodnoceni efekti (parametrti dilezitych pro hodnoceni) roboticky asistované laparoskopické
prostatektomie oproti retropubické oteviené prostatektomii. Dle pfiloZzené Tabulky 2 prosim
bodové ohodnot’te nize uvedena klinickd, respektive technicko-klinicka kritéria. Stejna bodova
hodnota miize byt pfifazena vice parametriim najednou.

Tabulka 1: Prirazeni bodového ohodnoceni v rozmezi 1 —10

Stanoveni vyznamnosti -
pfifazeni bodi
od 1 (nejméné vyznamny

pa::;;l:,etru Parametry pfi radikalni prostatektomii zzr:g‘ ((::} diilesitaji

parametr)
- viz Tabulku 2 pro slovni
hodnoceni

1 Vék pacienta

2 Obezita

3 Délka ucebni kiivky operatéra

4 Casova naroénost pFipravy k vykonu (min)

5 Komfort operatéra

6 Mira perioperacnich komplikaci

7 Krevni ztraty (ml)

8 Operacni ¢as (min)

9 Mira pozitivnich chirurgickych okraj

10 Adjuvantni terapie

11 Délka hospitalizace (dny)

12 Casné komplikace do 30 dni
13 Stav urindrni kontinence

14 Stav potence

15 Biochemicka recidiva
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Tabulka 2: Tabulka pro slovni hodnoceni

Body | Slovni hodnoceni — vyznam kritéria

1 Zcela bezvyznamné

Velice malo vyznamné

Malo vyznamné

Podpriimérné vyznamné

Sotva primérné vyznamné

Priimérné vyznamné

Nepatrné nadpridmérné vyznamné

Nadprimérné vyznamné

O (NOUn | W(IN

Velmi vyznamné

[EY
o

Nejvyznamnéjsi

Pracovni pozice: .........ccoviiiiiiiiiiiiiiiie

Deékuji Vam mnohokrét za spolupraci.
S uctou,
Katefina Zachova
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