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Multi-state modell alkalmazasa onkologiai adatokon
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#  Arosszindulatu daganatokkal diagnosztizalt betegek betegutjanak elemzese - a varhato élettartam #  Magyarorszagon a 2012-es évben 143 437 fot regisztraltak valamilyen malignitassal, ennek 35.2%
emelkedéese, és a vilagszerte regisztralt magas, malignitashoz kotheto mortalitasi rata miatt - volt Uj beteg, és a mortalitasi rata 21.1% volt. Az Europai Unios tagallamok kozott hazankban az
folyamatos figyelmet igenyel az egészsegiigyi szolgaltato rendszerektol. egyik legmagasabb a rakos halalesetek aranya. Hazankban a leggyakrabban eloforduldo daganat

#  WHO becslések szerint a rosszindulatu daganattal regisztralt betegek szama a vilagon a 2012-es tipus a férfiak esetében a tudo daganat (21.8%), a kolorektalis daganat (17.6%) és a prosztata
évben elérte a 40.7 milliot, amelybol 34.6% volt az Ujonnan megjelend betegek aranya. A daganat (11.7%), a nok esetében az emlo daganat (21.7%), kolorektalis daganat (15.7%) és a tiido
megfigyelt halalozasi arany ez évben a teljes populacio korében 20,2% volt. daganat (14.4%) [2].

+ Az europai orszagok esetében ugyanebben az évben 11.6 millio fot regisztraltak rosszindulatu #  Atanulmany fo céljai a kiilonbozo malignitasok miatt bekovetkezett halalozasok idobeli trendjenek
daganattal, kozlilik az Ujonnan megjelen6 betegek aranya 31% volt. A megfigyelt halalozasi arany vizsgalata volt, illetve hogy milyen meértékben fiigg a betegut egyes szakaszain toltott ido a
az europai betegpopulacio korében 16.6% volt [1]. betegek nemétol, koratol, valamint a diagnozis evétol.

Adatok - Modszertan

+  Adatbazis: A kutatas soran felhasznalt adatokat az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP) 2. abra: A ket betegkar kovetesi ideje

szolgaltatta. Az adatbazisban megtalalhatoak a jarobeteg és fekvibeteg szakellatas adatai, 2007-ben 2010-ben ,  2007-ben | 2010-ben

gyogyszerezési és diagnosztikai adatok (képalkoto eljarasok, laborvizsgalatok). diagnosztizalt diagnosztizalt | diagnosztizalt | diagnosztizalt -
#  Vizsgalati idészak: A vizsgalati idoszak 2005. januar 1. és 2015. szeptember 30. kozott huzodott. betfge" bet?gek lb?dtefgf’ k It(ov?tes' | betegek kovetesi
+  Bevalogatasi kritérium: A vizsgalati id6szakban latott elsé relevans daganat BNO szerinti |’ I | L I | | lfeienekvese | | 'de’e"ek,"ege

betegcsoportba sorolodott be a beteg, ezaltal minden beteg csak egy daganat tipusba tartozott. | ! | ! | ! | ! ! | |

Ezt kovetden azokat a betegeket vizsgaltuk, akik rendelkeztek a csoportjuknak megfelelé daganat 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

BNO kod mellett legalabb egy fekvo ellatassal, vagy gyogyszer kivaltassal, vagy legalabb harom |

kiilonboz6 napon megjelentek jaro ellatasban, kiveve, ha az labor vizsgalat volt. 2012.09.30. 2015.09.30

#  Kizarasi kritérium: Kizarasra kerultek azok a betegek, akiknél a vizsgalati idészak elsd két évében
elofordult daganattal kapcsolatos ellatas.

& Vizsgalt betegkorok: Kolorektalis daganat (C18-20), eml6 daganat (C50), prosztata daganat (C61),
tudo daganat (C34), vese daganat (C64).

Statisztikai modszertan: A kutatas kezdeti fazisaban elemzeésre keriilt a betegek elso, a
betegkoriiktol elteré daganat fajtaja. Minden vizsgalt daganattipus esetében a harom leggyakoribb
daganat tipusok a metasztazis daganatok voltak (1. abra): nyirokcsomo metasztazis (C77),
légzOszervi metasztazis (C78), egyeb metasztazis (C79). A leiro statisztikai vizsgalatokat kovetoen

1. abra: A betegek elsg, a betegkorliktol eiterd daganat tipusa.a vizsgalatl idgszak alatt thlélés analizist végeztiink két kar, a 2007-ben és 2010-ben (j betegként diagnosztizalt betegek
Proszeaty esetében. Az egyes tulelesi idok modellezesre kerultek Cox-fele aranyos hazard regresszio
Eoyih metasabizia segitsegevel multi-state modell felhasznalasaval. Annak erdekében, hogy a ket kar eseteben a

kovetési id0 hossza teljesen megegyezzen, a 2007-ben indulo betegutak automatikusan

, : cenzoralasra kerultek 2012. szeptember 30-an (2. abra).
-Férfi némi szerv daganat ===

e Légzészervi daganat #  Multi-state modell: Tobb esemény bekovetkezesi kockazatanak modellezésekor fontos az
e = e e Koloregt'gfii‘éziﬁa’;zi: esemeények sorrendisegéet is figyelembe venni. A kiilonbozo események ekkor felfoghatok ugy, mint
| 7 "~ -~Kozponti idegrendszer daganat = egy iranyitott graf pontjai, ahol a graf elein az adott eseményig tarto idotartamok szerepelnek. Az
— ,"‘ —— Cz’;‘;g:g:: igylkélpz,ett graf éleiq az id6bep statikus kovariépsok haté,sa Cox-féle. grényos hazércll rpoldell
e e ~— Higyrendszer dagapat = §eg1tseg<elvel voltﬂwzsgalva, valamint az egyes kovariansok hatasa egy un. joint-modell segitsegevel

'w‘r‘;"\fg- f e — Szajiireg daganat I is elemzesre kerult [3, 4].

3. abra: A multi-state modell grafja

’ - V SN P Egy eb daganat -

I Eml > s

| --:,//,I’éff_y_,' S \ ] ) ) N o metasztazis

| e RIS N #  @Grafpontok: Kutatasunk soran a kiindulasi

L} > = | , Légzdszervi metasztazis , . ;. .y .
S =~ allapotnak a betegek diagnozis idopontja

diagnoziskor betoltott eletkor.

Diagnézis

S s f felelt meg, atmeneti allapotok a betegek | Gosimrary)
Sl R e s R elss metasztizisa volt, mig az elnyel VR > 4
e T e LayezivCt R aTmt— allapotot a halal jelentette (3. abra). £ A .
- - ‘ = _ Tiid6 daganat K .. ke A dellezé , ) 1 | |
: _— ovariansok: modellezes soran vizsga t e « &
e Ny —— Emlé daganat - magyarazo valtozokent szerepelt a betegek A P4 metasztizis S
2 Prosztata daganat === d; S Zisanak ¢ bet k illet @ g kY o K
Kolorektalis — iagnozisanak eve, a betegek neme, illetve a _, --

Nyirokcsomoé metasztazis

Eredmények
ﬁelszgrg?gsl?rabee’czeegﬁ,k eatzkée;/nelf'ik(fk OS{ZZeLc'tS;“éSsr :k Ejuadé (44 568 fo) daganat b"etegcsopgrtokba kerult = A. mglti-state mgdell eredm,ények algpjéln d ¢ L. 2010-ben diagnosztizalt prosztata daganatos betegek
ra, ( ganatos betegek (38 016 fo), valamint a prosztata vizsgalt dagar,lattlpusok eseteb,en a nok €S @ relativ kockazata a 2007-ben diagnosztizalt betegekhez képest
(21 171 fo), es a vese (10 089 fo) daganatos betegek. fiatalok eseteben a metasztazis kialakulasa, 3 graf kiilonbozé élein.
& A metasztazisos betegek aranya a kolorektalis (47%), valamint a tido (39%) daganatos betegek valamint a halal kockazata jelentosen kisebb.
esetében adodott a legmagasabbnak. A maradék harom daganatos betegkor esetéeben ¢ A prosztata daganatos betegek esetében a 2010- Multi-state modell graf él RR
nagysagrendileg hasonlo volt a metasztazisos betegek aranya (22-25%). ben diagnosztizalt betegek relativ kockazata , ,
© A legnagyobb mortalitasi . L o S (RR) a metasztazis nélkiil bekdvetkezett haldlra Diagnozis - Ralal 0.787 " "
rata a teljes vizsgélati félgli?i?.é\'/(:;n r;j:)a:'ttl;llittlglseiIf;::érlstaalabe'téengkomnkentadlagnOZlStOI szamolt nezve tobb .mmt 21% -,al adodott kevese,bbn?k a Diagnozis - Nyirokcsomo metasztazis  1.042 [
idgszakon a tudé (72%) és a o P) 2(?07-ben dllagnos,zuz.aEt .betegek” kockazatahoz
kolorektalis (49%) daganat o \ kepesg. A:graf tovabbi elein a legtobb esetben az Diagnozis - LégzBszervi metasztazis 0881 L
. ’ . RR eéerteke 1 alatti, de a konfidencia
csoport , be’gegelhez 807 intervallumok alapjan egyik esetben sem latszik Diagnodzis - Egyeb metasziazis 0.837 n
tartozott, mlg a legkisebb az g 70% eltérés a két vizsgalt év kozott (5. abra). | , N ,
te)reT: ekng1a/;):l)c') dottd aganatos ¥ eox ¢ A joint-modell altal becsiilt RR érték 0.91-nek | "Yrokesomometasziazs -Hala 0976 1
o g(4. ibra)  alapjan é Zz; E?Z%dn(;tjl,t ami ez esetben mar szignifikansnak | | s 5c0ni metasztazis - Hala 0.8 =
rénsegakligiiatg?i’s hog;’gaangutcéz 5 so I?rosztata daganatljél az ot ev glatt egy fore juto Egyéb metasztazis - Halal 0.518 O
betegek haldlozasinak 20% atlagos megnyert e,let,napok,szama 58 volt, ami a
. . y 10% megfigyelt populaciora nezve 426 megnyert
jelentos resze az elso harom D, )
evben kovetkezik be. A 0% (; 1 z 3 a: 5 ; 7 s= _oi eletevet,]elent',, , Joint-modell eredménye 0.91 * M
e . ' ' ' R o ' ' ' # A vese es emlo daganatos betegek eseteben a
tovabbi 3 betegkornel a Diagnoézistdl szdmitott relativ évek szdma i o i , | |
kezdeti eveknek nincs Kolorektalis daganat —EmIl& daganat Prosztata daganat =TiidS daganat —Vese daganat pr,OSZtat? Sia:ganathoz h:a§onloan dovel Ja\{UlO, 0.5 1 1.2
ennyire jelentds szerepe mig a 1§udo es kolorektah,s daganailzok esetebeln RR
' stagnalast vagy esetenkent romlo tendenciat |*: p-érték <0.05

figyeltunk meg.

Konkluzid

# A kis idoablakos osszehasonlitas ellenére tobb daganat tipus eseteben észlelhetjuk a kedvezd6 = A multi-state joint modell alkalmas lehet populacios népegészsegugyi modellek kiszolgalasara, miutan
kimenetelek aranyanak, és a megnyert eletevek szamanak novekedeset 2007 es 2010 kozott. tobb idofliggd esemeényt vizsgalva, rovid idotavon beluli valtoztatasok hatasait is kifejezheti. Ezaltal

#  Akezeltek aranya a vizsgalt kolorektalis és tidodaganatos betegcsoportok kozott is nott 2010-re, nem csak a terapias semak osszetetelet, de az ellatasszervezes idobeli hatasait is figyelembe veheti.
és nem tortént valtozas a terapia hozzaferés és inditas idejeben. A mégis felmerildo romlo +# A modell ramutat a tobb szempontu értekelesek, prediktiv tényezok kutatasanak €s a kompozit
tendenciak vizsgalatahoz ezért tovabbi valtozok bevonasa indokolt a részletesebb betegseg indikator fejlesztések sziiksegessegére, még az olyan ellatasi terliletek vonatkozasaban is, ahol olyan
stadiumok, betegut, ellatasi es teruleti jellemzok felhasznalasaval. megalapozott és egyértelmi kemeény vegpontokkal rendelkeziink, mint a halalozas.
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