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1 Uvod

Drzavni program ZORA (po ¢rkah iz naslova programa - Zgodnje Odkrivanje predRAkavih
sprememb materni¢nega vratu; poslej: DP ZORA) ima za cilj zmanjsati zbolevnost in umrlji-
vost za rakom maternicnega vratu (RMV) v Sloveniji. Ker se je incidenca RMV ob koncu
devetdesetih let minulega stoletja kljub ze desetletja uveljavljenim preventivnim pregledom
zvecala, je bil po zacCetni pilotni fazi na drzavni ravni vzpostavljen organiziran presejalni
program. Ta naj bi zvecal delez zensk v ciljni starostni skupini 20-64 let, ki se udelezujejo
rednih presejalnih pregledov brisa materni¢nega vratu (BMV), na najmanj 70 %, tudi s pisnimi
vabili tistim, ki se teh pregledov same ne udelezujejo. Za posiljanje vabil zenskam, ki so si ze
izbrale svojega ginekologa (t.i. »opredeljenim zenskam«), a v doloCenem intervalu same ne
pridejo na pregled, so bili zadolzeni ginekologi, neopredeljenim pa jih posilja Register ZORA.
Ta deluje tudi kot varnostni mehanizem: vabila posilja vsem zenskam ustrezne starosti, ki v
treh letih nimajo registriranega izvida. Ker mora vsak organizirani program stremeti tudi k
vrhunski kakovosti vseh postopkov, so bile tudi za vse postopke DP ZORA izdelane smernice
za zagotavljanje kakovosti.

Zaenkrat je DP ZORA edini organizirani presejalni program za raka v Sloveniji in prvi od tistih,
Ki jih priporoca Svet Evrope.

Pomemben dosezek programa je vzpostavitev centralnega informacijskega sistema (Registra
ZORA) na Onkoloskem institutu v Ljubljani, v katerem se zbirajo vsi izvidi BMV in izvidi
patohistoloskih preiskav, skupaj s podatki Registra raka za Slovenijo pa omogoca spremljanje
stopnje pregledanosti in Stevilo presejalnih ter morebitinih diagnosticnih postopkov. Prvi
pogoj za delovanje sistema pa je standardizirana dejavnost laboratorijev za ginekolosko
citopatologijo, saj spremljanje in ocenjevanje dela laboratorijev sicer nimogoce. Od leta 2003,
ko smo standardizacijo izpeljali, lahko spremljamo delovanje velike vecine laboratorijev.

Leta 2006 smo nekoliko spremenili terminologijo citoloskih sprememb, ker smo ugotovili, da
bi s tem lahko izboljsali loCevanje manj nevarnih sprememb v BMV od bolj nevarnih. Ob tem
smo prenovili tudi informativno gradivo za zenske.

V dobrih treh letih po zaCetku organiziranega presejanja za odkrivanje RMV se je v ciljni
skupini zensk, zajetih v DP ZORA, zvecala stopnja pregledanosti na minimalno nacrtovano
vrednost, to je na 70 %. Za ginekologa je opredeljenih vec¢ kot 80 % zensk.

Podatki Registra raka za Slovenijo kazejo, da se incidenca RMV manjsa. Zagotovo je Se
prezgodaj za oceno, kako realen je padajodi trend, podatki pa vendarle nakazujejo manjSanje
incidence RMV predvsem v najbolj ogrozeni skupini zensk med 35. in 49. letom starosti, pri
katerih je tudi najvec patoloskih izvidov BMV. Ker se incidenca manjSa predvsem med mlajSimi
Zzenskami, ki redneje hodijo na preventivne preglede, pricakujemo, da se v naslednjih letih
ne bo manjsalo Stevilo bolnic z RMV v tistih podrocjih, kjer bo DP ZORA povabil na pregled
zenske, ki ze dolgo niso bile na ginekoloskem pregledu, in med starejSimi od 50 let.
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To porocilo podrobneje prikazuje obseg programa v letu 2006; navaja tudi nekatere podatke
do sredine leta 2007, za boljSe spremljanje dinamike nekaterih rezultatov pa so ponekod
podani Se podatki za prejSnja leta. Prikazani so rezultati le manjSega dela analiz, ki jih tako
obsezna baza podatkov omogoca. Kazejo, da se je stopnja pregledanosti Zzensk priblizala
cilini vrednosti 70 %; zadovoljiva je do 50. leta starosti, ko je ogrozenost zensk najvecja,
premajhna pa pri starejSih, med 50. in 64. letom. Ve¢ skrbi bo treba posvetiti tudi regijskim
razlikam in zvecati odziv tam, kjer je Se vedno premajhen.

V letu 2006 je bilo pri 220.820 zenskah odvzetih in pregledanih 245.416 BMV. Na presejalnem
pregledu je bilo 176.633 Zensk (80 %), druge so prisle na kontrolni pregled ali pa so imele
Klinicne tezave.

V register histoloskih izvidov smo vpisali 8.620 izvidov, od katerih je nekaj veC kot polovica
rezultat diagnosti¢nih posegov (ekscizije, biopsije in abrazije).

Od zensk, zbolelih za RMV v letu 20086, je skoraj tri Cetrtine takih, ki po podatkih Registra
Z0RA v zadnjih treh letih pred diagnozo niso bile na presejalnem pregledu. Primeri RMV pri
Zenskah, ki so pred diagnozo prihajale na preventivne preglede, so izziv stroki v prihodnje.

Ko bo od popolnega zajema izvidov BMV v Registru ZORA in od uveljavitve programa na
drzavni ravni leta 2003 minilo vsaj 5 let, bomo lahko iz podatkov, zbranih v tem registru in
Registru raka, analizirali anamneze zensk, pri katerih bodo od prvega presejalnega izvida v
nasi bazi minila 4 leta ali vec. V tej skupini bomo ocenili delovanje celotnega programa, od
@ intervalov med posameznimi pregledi, tudi kontrolnimi do vzrokov za morebitne intervalne @
rake.
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2 Odziv na vabila, poslana iz koordinacijskega centra

V obdobju od 15. 9. 2003 do 31. 12. 2006 smo iz koordinacijskega centra DP ZORA poslali
145.055 vabil zenskam, ki po nasih podatkih niso imele izbranega osebnega ginekologa.
Podatke o prebivalkah Republike Slovenije dobivamo iz Centralnega registra prebivalstva
pri Ministrstvu za notranje zadeve in jih redno mesecno posodabljamo. Podatke o izbranem
ginekologu smo dobili na Zavodu za zdravstveno zavarovanje Slovenije (ZZZS), vendar
seznam od leta 2004 naprej ni vec obnavljan, ker nam ZZZS teh podatkov ne daje vec. Glede
na to, da je pogoj za izbor ustrezne zenske za vabilo tudi, da nima registriranega izvida BMV
v Registru ZORA, domnevamo, da vabila dobivajo prave zenske.

Ce ne upostevamo tistih, ki odgovorijo, da so Ze bile na pregledu oz. da nimajo maternice
ali ne zelijo na pregled, je bilo za pregled BMV ustreznih 139.367 zensk. Vec¢ kot tri mesece
po poslanem vabilu smo registrirali 30.696 izvidov, kar pomeni, da se je odzvalo 22,0 %
povabljenih. Odziv po starostnih skupinah je prikazan v tabeli 1 in na sliki 1. Najvecji odziv je
pri zenskah v starostni skupini 30-34 let; pregled po letih kaze, da se postopno veca. Odziv
na vabila po zdravstvenih regijah je prikazan na sliki 2; najboljSi odziv na vabila je v regiji
Ljubljana, slabsi pa v regijah Murska Sobota in Maribor.

Gotovo so ta vabila, skupaj s tistimi, ki jih posiljajo izbrani ginekologi, prispevala k vecji stopnji
pregledanosti, kar je prikazano v naslednjem poglaviju.

Tabela 1. Odziv na vabila, poslana v obdobju od 15. 9. 2003 do 31. 12. 2006, po starostnih

skupinah
Starost (leta) Stevilo vabil Stevilo ustreznih zensk Delez z izvidom (%)
20-24 22.296 21.724 26,8
25-29 12.220 11.925 32,3
30-34 9.022 8.836 34,4
35-39 10.178 9.972 271
40-44 12.043 11.824 17,8
45-49 14.839 14.526 13,2
50-54 19.312 18.862 9,4
55-59 20.520 19.709 13,9
60-64 24.625 21.989 30,6
Skupaj 145.055 139.367 22,0
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Slika 1. Odziv na vabila, poslana v obdobju od 15. 9. 2003 do 31. 12. 2006, po starostnih
skupinah
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Slika 2.  Odziv na vabila, poslana v obdobju od 15. 9. 2003 do 31. 12. 2006, po zdravstvenih
regijah
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3 Ocena deleza zensk s pregledanim brisom maternicnega vratu

Centralno registracijo vseh izvidov BMV iz laboratorijev in njihovo povezovanje s podatki pre-
bivalk smo zaceli v januarju 1998 (ljubljanska regija). Postopno so podatke posiljali tudi drugi
laboratoriji; v letu 2002 smo vpisovali podatke iz 15 laboratorijev, leta 2003 pa iz vseh 19 la-
boratorijev. V letu 2004 so laboratoriji, ki niso ustrezali merilom iz Pravilnika o poQgojih, ki jih
morajo izpolnjevati laboratoriji za pregledovanje brisov materni¢nega vratu, nehali delovati;
do konca leta 2004 se je Stevilo laboratorijev zmanjsalo na 12, v letu 2006 pa na 10.

V tabeli 2 so podatki o pregledanosti Zzensk v treh triletjih. Glede na postopno registracijo so
za vsa 3 triletja najbolj verodostojni podatki za ljubljansko regijo, najmanj za murskosobosko

(zaCetek registracije izvidov je bil konec 2003).

Podatki Registra ZORA kazejo, da se je delez Zzensk (starih 20-64 let) z vsaj enim pregledanim
BMV v Sloveniji v obdobju 2003-2007 priblizal minimalni ciljni vrednosti, 70 % (tabela 2).

Tabela 2. Odstotni delez zensk, starih 20-64 let, z najmanj enim registriranim izvidom
BMV v Sloveniji po zdravstvenih regijah v zaporednih triletnih obdobjih

Odstotni delez Zensk (20-64 let) z najmanj enim BMV

rZedgr;;/stvena v triletnem obdobju

1.7.2000- 1.7.2001- 1.7.2002- 1.7.2003- 1.7.2004-

30. 6. 2003 30. 6. 2004 30. 6. 2005 30. 6. 2006 30. 6. 2007
Nova Gorica 44,9 62,3 71,2 74,7 75,0
Celje 58,8 68,2 72,0 74,3 74,2
Kranj 45,4 61,5 70,1 73,8 73,8
Novo mesto 451 61,5 69,6 71,4 72,7
Ljubljana 67,7 69,2 70,3 721 71,1
Ravne 28,1 50,6 62,3 68,2 69,2
Koper 60,2 62,5 65,5 68,2 67,2
Maribor 49,9 56,3 60,7 65,0 65,5
Murska Sobota 16,8 39,3 58,1 66,7 64,8
Slovenija 53,6 62,4 67,6 73,9 70,5*

* DelezZ je manjsi kot v prejSnjem obdobju, ker niso registrirani izvidi laboratorija SIZE
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Med zdravstvenimi regijami so se razlike pokazale morda tudi zato, ker v letu 2002 Se nismo

zajeli vseh BMV, predvsem iz vzhodne Slovenije.

Delez zensk z izvidom BMV v enem letu po regijah je prikazan v tabeli 3. VeC kot tretjina
pregledanih v posameznem letu je razumljiva, saj mora doloCen del zensk s spremembami
prihajati na preglede pogosteje kot na 3 leta. Poleg tega pa gre v ftriletni interval lahko
samo tista, ki ima dva izvida v obdobju enega leta ocenjena kot popolnoma normalna in

kakovostna.

Tabela 3. Odstotni delez zensk (20-64 let) z najmanj enim izvidom BMV v enem letu

Odstotni delez Zensk (20-64 let) z najmanj enim BMV

Zdravstvena
regija

1.7.2004-

30. 6. 2005
Kran; 38,4
Celje 37,8
Novo mesto 36,4

@ Ljubljana 36,7

Nova Gorica 38,0
Koper 8819
Ravne 26,9
Maribor 29,7
Murska Sobota 30,7
Slovenija 35,0

v enem letu

1.7.2005-
30. 6. 2006

37,4
36,6
34,6
33/2
32,5
32,2
31,7
30,5
30,0

33,4

1.7.2006-
30. 6. 2007

35,6
35,6
37,7
32,6
35,5
31,4
35,2
32,4
26,8

33,4

Poleg regijskih (slika 4) so razlike v pregledanosti tudi po starosti. Po 50. letu je delez pregle-
danih zensk Se vedno premajhen, ¢eprav se je v zadnjem obdobju zvecal (slika 3).
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Slika 3.  Odstotni delez Zensk z najmanj enim izvidom BMV v Sloveniji po starosti v treh
triletnih obdobjih
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Slika 4.  Delez zensk (20-64 let) z najmanj enim izvidom BMV v razli¢nih obdobijih po regijah
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4 1zvidi presejalnih brisov maternicnega vratu

4.1 Stevilo presejalnih brisov materniénega vratu leta 2006

V letu 2006 smo v register vpisali 245.416 izvidov; 184.147 jih je bilo odvzetih na pregledih
ZORA in drugih preventivnih pregledih, 61.228 pa ob drugacnih pregledih; za 41 izvidov ni
podatka o vrsti (razlogu) pregleda BMV (tabela 4).

Ker so po dogovoru tako preventivni kot izvidi BMV ZORA namenjeni presejanju, jih vhaprej
poimenujemo presejalni BMV. Navodilo ginekologom namre¢ naroca, da kot ZORA oznacijo
vsak BMV, ki je odvzet zenski, ki pride na pregled bodisi z vabilom, ki so jim ga poslali oni, ali
pa z vabilom iz centra.

Presejalnih BMV je najvec pri Zzenskah, starih 20-39 let; te Zenske bolj prihajajo na pregled na
lastno pobudo, med BMV Zensk, starejSih od 50 let, pa je vecC takih, ki so nastali na povabilo
DP ZORA. Pri dekletih, mlajsih od 20 let, ginekologi ne delajo BMV, razen ¢e nimajo posebnih
klini¢nih teZav, saj presejanje pri mlajgih ni smiselno. Ce so oznake na BMV pravilne, se prinas
ti pregledi vseeno opravljajo. Tako mladim vabil zagotovo ne poSiljamo iz koordinacijskega
centra, verjetno pa tudi ginekologi ne; oznaka ZORA na BMV v tej skupini je torej skoraj
gotovo napaka (131 primerov).

Tabela 4. Razlog odvzema BMV v letu 2006, po starosti zensk

Starost <19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-64 265
Razlog Stevio % Steviio % Stevio % Stevio % Stevio % Stevio % Stevio %
ZORA 131 37 7616 129 6948 123 8222 140 7448 177 2780 241 583 41

Preventiva 2458 692 39562 672 35098 619 32954 562 24128 574 6679 580 9540 675

E’;f/e’a'”' 0580 729 47178 801 42046 742 41176 842 31576 751 9459 821 10124 716
Kurativa 688 194 3455 59 5311 94 6768 115 4277 102 939 82 2543 180
Kontrola o1 59 6861 117 7038 124 8033 137 4308 103 728 63 834 59
Drugo 62 17 1336 23 2278 40 2693 46 1855 44 391 34 619 44
Ni podatka 0 00 10 00 100 9 00 6 00 0 00 5 00
Skupaj 3550 1000 58.840 1000 56.684 1000 58679 1000 42022 1000 11517 1000 14124 1000
1 2 Onkoloski institut Ljubljana
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Stevilo BMV po razlogu odvzema od leta 2003 je prikazano v prilogi 1. Z leti se zmerno
vecCa delez BMV, odvzetih pri preventivnem pregledu, vklju¢no pri vabljenih Zzenskah (razlog
»Z0ORA«). Razlog »ZORA« je gotovo Se podcenjen in ga ginekologi zamenjujejo s preventivo;
verjetno pa tudi nekatere Zzenske (namenoma) ne povedo, da so prisle kot odziv na vabilo
iz centra. VeCanje deleza BMV z razlogom »ZORA« gre predvsem na racun vecje kakovosti
podatkov, saj se zmanjsSuje Stevilo izvidov brez podatka o razlogu odvzema BMV. Delez BMV
zaradi kontrolnih pregledov je relativno stalen in se giblje okrog 11-12 %. Od leta 2002 se
zmerno veca delez kurativnih pregledov.

4.2 Kakovost presejalnih brisov maternicnega vratu po starosti Zzensk

Kakovost BMV je osnovni pogoj za pravilno oceno sprememb na materni¢nem vratu. Odvisna
je od nacina in mesta odvzema BMV in vseh nadaljnjih postopkov pri pripravi preparata.
Kakovostnih, za oceno uporabnih BMV, je v vseh starostnih skupinah vec¢ kot 90 %. Od ostalih
so pogostejsi manj uporabni, neuporabnih je manj kot 1 %; delezi manj in neuporabnih BMV
se po starosti bistveno ne razlikuje (tabela 5).

Najpogostejsi razlog opredelitve BMV za manj uporabnega je ta, da v njem ni endocervikalnih/
metaplasti¢nih celic (prilogi 1 in 2). To velja tako za presejalne BMV kot tudi za kontrolne. Kot
je razvidno iz preglednice v prilogi 1, se delez manj uporabnih BMV po letih manjsa, kar je
zagotovo tudi posledica vecje pozornosti ginekologov pri odvzemu BMV.

Tabela 5. Kakovost presejalnih BMV, odvzetih v letu 2006, po starosti Zensk

Starost <19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-64 265
Kakovost Stevilo % Stevilo %  Stevlo % Stevilo %  Stevio %  Stevlo % Stevio %

Uporaben 2371 916 44262 938 39673 944 38784 942 29756 942 8893 940 9455 934

t’\J/lpa:rjaben 202 78 2710 57 2183 52 2192 53 1713 54 531 56 617 61
Neuporaben 16 06 205 04 189 04 199 05 107 03 35 04 51 05
Ni podatka 0 00 100 100 100 0 00 0 00 0 00
Skupaj 2.589 1000 47178 100,0 42.046 100,0 41176 1000 31576 100,0  9.459 100,0 10.123 100,0
Onkoloski institut Ljubljana 13
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4.3 Citoloski izvidi presejalnih brisov materni¢nega vratu po starosti zensk

V letu 2006 se je pri ocenjevanju BMV spremenila terminologija. Spremembe niso takoj upos-
tevali vsi laboratoriji in zato ostaja 13.260 BMV ocenjenih Se po razredu PAP, kot je tudi
prikazano v tabeli 6.

Iz tabele 6 je razvidno, da je najvec patoloskih sprememb v starosti 20-49 let, medtem ko je
incidenca RMV najvecja v starosti 35-49 let. Patoloske spremembe pri mlajsih, v starosti 20-29
let, so najverjetneje posledica okuzbe s humanim papilomskim virusom (HPV), ki pri vecini
Zensk v tej starosti izzveni brez posledic. Pri zenskah, starejSih od 60 let, je incidenca patoloskih
sprememb manjsa, vendar je verjetnost, da bi te spremembe spontano izginile, majhna.

Tabela 6. Ocena presejalnih BMV, odvzetih v letu 2006, po starosti zensk

Starost
Vrsta izvida

Normalen

Reaktivne
spremembe

Patoloske
spremembe

Brisa ni
mogocCe oceniti

Skupaj ocena
BMV

PAP |
PAP Il
PAP Il
PAP IV-V

Ni podatka

Skupaj razred
po PAP

<19
Stevio %

1989 848
176 7,5
165 70
16 07
2.346 100,0
221 909
18 74
4 16
0 00
0 00
243 100,0

20-29 30-39
Stevio % Stevio %
37084 843 32167 825
3173 72 3356 86
3544 81 3284 84

205 05 192 05

44.006 100,0 38.999 100,0

2953 931 2826 927
182 57 174 57

34 1 a4 13

0 00 3 01
3 01 3 01
3172 1000 3.047 100,0

40-49 50-59
Stevio % Stevio %
30.965 812 25390 86,9

3888 102 2112 7.2

309 81 1616 55

197 05 106 04

38145 100,0 29.224 100,0

2773 915 2264 96,3

223 T4 81 34

32 1 5 02
100 100

2 01 100
3.031 1000 2352 100,0

60-64 265
Stevio % Stevio %
7980 908 8496 906

450 51 486 52

327 37 342 36

36 04 51 05
8793 1000 9.375 100,0

639 959 726 971
24 36 18 24
102 2 03
102 0 00
102 2 03

666 100,0 748 100,0

V tabeli 7 so prikazane vrste patoloskih celicnih sprememb, kamor smo vkljucili tudi tiste,
zapisane iz izvidov z razredi PAP, zato je Stevilo patoloskin BMV nekoliko vedje ter drugacno
kot v prejsnji tabeli. Najvec (12,6 %) takin BMV je v starosti 30-39 let; pri mlajsih je ve¢ blagih
diskarioz, po 30. letu pa atipic¢nih celic.

14
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Tabela 7. Vrsta patoloskih sprememb v presejalninh BMV, odvzetih v letu 2006, po starosti zensk

Starost

Patoloske
spremembe

Ni patoloskih
sprememb

PatoloSke spre-
membe (PS)
Atipine
plos¢ate celice

Atipi¢na plosca-

tocel. metapl.

Blago diskario-
tiéne pl. c.

Atipicne Zlezne
celice

Skupaj PS
nizke stopnje

Zmerno diska-
rioticne pl. c.

Hudo diskario-
ticne pl. celice

Plos¢atocelicni
karcinom

Huda atipija
Zleznih celic

Adenokar-
cinom

Sumljive celice,
neopred.

Druge maligne
celice

Ni podatka

Skupaj

<19
Stevio %

2311 893
2718 11,0
72 28
2 01
84 32
4 02
162 6,3
19 07
0 00
0 00
0 00
0 00
0 00
0 00
97 37
2.589 100,0

20-29
Steviio %
41912 88,8

5266 11,2
1364 29
190 04
1602 34
125 03
3281 7,0
349 07
76 02

0 00

9 00

0 00
100

0 00
1550 33
47178 100,0

30-39
Stevio %
36.750 87,4

5296 12,6
1314 31
284 0,7
1123 2,7
240 06
2.961 71
329 08
123 0,3

7 00

16 0,0

2 00

3 00
100
1854 44
42.046 100,0

40-49
Stevio %
36.277 88,1

4899 119
1376 33

345 08

865 21

338 08

2924 7,0
192 05
109 03

8 00

22 01

2 00

0 00

0 00
1.642 4
41176 100,0

50-59
Stevio %
28516 90,3

3060 97

765 24

123 04

3% 13

197 06

1481 47
107 03
46 01

5 00

9 00

4 00

6 00
100

1401 44
31.576 100,0

60-64

Stevilo

8.739

720

176

19

67

31

293

22

378

9.459

%

92,4

76

19

0,2

0,7

03

31

0,2

0,2

01

00

00

00

0,0

100

265

Stevio %
9296 918
827 82
154 15
13 01
69 07
38 04
214 27
42 04
16 02
12 01
4 00
4 00
4 00
0 00
471 47
10.123 100,0
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V tabeli 8 so prikazana priporo ila, ki jih na osnovi izvida zapiSejo v laboratorijih. V skladu
z izvidi je priCakovati, da se delez priporocil za kontrolni pregled veca do 50. leta starosti,
pri starejSih pa so potrebne ponovitve po estrogenskem testu. Okrog 2 % presejalnih BMV
do 50. leta starosti, ki naj bi jih ponovili po zdravljenju, verjetno odseva tak delez vnetnih
sprememb.

Tabela 8. Priporodilo pri presejalnih BMV, odvzetih v letu 2006, po starosti Zensk

Starost <19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-64 265

Priporodila Steviio % Stevio % Stevilo % Stevilo % Stevilo % Steviio % Stevio %

Redni kontrolni
pregled (1-3 2096 810 38559 817 34128 812 32934 800 26883 851 8334 881 8869 876

leta)
P0 3-6

: 404 156 7184 152 6559 156 6916 168 3641 115 797 84 903 89
mesecih
Po zdravijenju 60 23 83 19 747 18 851 21 507 16 127 13 105 10
RO G 0 00 2 00 8 00 47 01 29 09 133 14 128 13
skem testu

® Histopatol. 4 05 37 08 442 11 324 08 155 05 40 04 74 07 ®

preiskava
Drugo 6 02 72 02 64 02 19 00 32 0 5 02 25 02
Ni podatka 9 03 104 02 9 02 8 02 59 02 13 01 19 02
Skupaj 0589 1000 47178 1000 42046 1000 41176 1000 31576 1000 9.459 1000 10123 100,0
1 6 Onkoloski institut Ljubljana
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5 lzvidi kolposkopije

Smernice za celostno obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami maternicnega vratu
kolposkopije ne priporoc¢ajo ob presejalnem pregledu, pac pa Sele ob kontrolnih pregledih.
Podatki, ki jih iz citoloskih izvidov zberemo v Registru ZORA, kazejo dokaj enakomeren delez
opravljenih kolposkopij, ne glede na razlog, zaradi katerega je zenska prisla na pregled.

Delez kolposkopij, opravljenih pri kontrolnem pregledu po poprejSnjem patoloskem BMV, je
majhen glede na priporocila, po katerih naj bi bila kolposkopija osnovni diagnosti¢ni postopek
pri patoloskem izvidu BMV. Nasprotno pa je delez kolposkopij, opravljenih pri zenskah, ki
pridejo na presejalne preglede, relativno velik; po sprejetih priporocCilih pri teh zenskah ta
pregled ni potreben.

Stevilo opravljenih kolposkopij se od leta 2003 zmanijsuje (pregled po letih je v prilogi 1).

Tabela 9. Kolposkopski izvid ob odvzemu BMV v letu 2006 glede na razlog ginekolosSkega

pregleda
Vrsta pregleda Presejalni Kontrolni Kurativni Drugi Skupaj
@ Kolposkopija ob 5 2 2o 2o . @
Stevilo % Stevilo % Stevilo % Stevilo % Stevilo %
odvzemu BMV
Vsi izvidi 184147  100,0 28.013 100,0 23.981 100,0 9.275 100,0 245416  100,0
Normalen izvid 51195 278 10180 36,3 9078 379 2819 304 73280 29,9
Atipi¢na slika 2.234 12 2.374 85 1146 48 279 3,0 6.035 25
Ni podatka (ni 130718 710 15459 552 13757 574 6177 666 166101 677
opravljena)
Onkoloski institut Ljubljana 1 7
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Izvid 79.315 opravljenih kolposkopij (100 %) je bil v 73.280 (92,4 %) primerih ocenjen kot nor-

H EEm

malen, pri 6.035 (7,6 %) pregledih pa je bila slika atipi¢na.

Kolposkopski izvid ob odvzemu BMV smo primerjali s citoloskim (negativen: normalen, reak-
tivne spremembe in patoloski oz. izvid PAP). Pri BMV z oceno »patoloski« smo kolposkopske
izvide razvrstili tudi po vrsti celicnih sprememb (tabeli 10 in 11). Manj kot polovici atipi¢nih

Drzavni program ZORA

kolposkopskih izvidov sledi izvid BMV, ki kaze kakrsna koli odstopanja od normalnega.

Tabela 10. Izvid kolposkopije, opravljene ob odvzemu BMV, v letu 2006 glede na oceno BMV

Izvid kolposkopije, opravljene ob odvzemu BMV

lzvid BMV Normalen Atipi¢na slika Skupaj
Stevilo % Stevilo % Stevilo %
Normalen 53.001 72,3 3299 547 56.300 71,0
Reaktivhe spremembe 6.954 9,5 847 14,0 7.801 9,8
Patoloske spremembe 6.387 8,7 1.569 26,0 7.956 10,0
@ Brisa ni mogoce oceniti 411 0,6 47 0,8 458 0,6
PAP | 5.989 8,2 200 33 6.189 7.8
PAP I 438 0,6 56 0,9 494 0,6
PAP 111 94 01 13 0,2 107 0,1
PAP V-V 2 0,0 4 0,1 6 0,0
Ni podatka 4 0,0 0 0,0 4 0,0
Skupaj 73.280 100,0 6.035 100,0 79.315  100,0

18 Onkoloki institut Liubljana
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Tabela 11. Izvid kolposkopije, opravljene ob odvzemu BMV, v letu 2006 glede na vrsto patoloskih

celicnih sprememb

Patoloske spremembe

Izvid kolposkopije, opravljene ob odvzemu BMV

v BMV Normalen Atipi¢na slika Skupaj
Stevilo % Stevilo % Stevilo %
Ni patoloskih sprememb 65.619 89,5 4.356 72,2 69.975 88,2
Atipicne ploscate celice 2.731 3,7 SIS 9,5 3.304 4,2
Atipi¢na ploscatoc. metapl. 374 0,5 89 1,5 463 0,6
Blago diskarioticne pl. c. 2172 3,0 526 8,7 2.698 3,4
Zmerno diskarioti¢ne pl. c. 697 1,0 210 3,5 907 1,1
Hudo diskarioti¢ne pl. celice 233 0,3 98 1,6 331 0,4
PloS¢atoceli¢ni karcinom 11 0,0 10 0,2 21 0,0
Atipiéne zZlezne celice 502 0,7 92 1,5 594 0,7
Huda atipija Zleta cel. 40 0,1 16 0,3 56 0,1
@ Adenokarcinom 3 0,0 4 0,1 7 0,0
Sumljive celice, neopred. 6 0,0 2 0,0 8 0,0
Druge maligne celice 0 0,0 1 0,0 1 0,0
Ni podatka 892 1,2 58 1,0 950 1,2
Skupaj 73.280 100,0 6.035 100,0 79.315  100,0
Onkolosid nstut Ljublana 19
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Napovedno vrednost izvida kolposkopskega pregleda glede na histoloski izvid smo ocenili s
povezavo med kolposkopskim izvidom, zapisanim na izvidu BMV, ki je bil v letu 2006 odvzet do
6 mesecev pred diagnosticnim posegom (biopsija ali ekscizija) (tabela 12). Pri 1.477 od 2.647
izvidov biopsij in ekscizij, ki smo jih registrirali leta 2006, je bil v Registru ZORA v obdobju do
6 mesecev registriran citoloski izvid, na katerem je bil zapisan tudi izvid kolposkopije. Stiristo
dvainpetdeset atipicnim kolposkopskim izvidom je sledilo 175 (38,7 %) histoloskih izvidov
z diagnozo CIN 2 (cervikalna intraepitelijska neoplazija 2) ali s hujSo spremembo (CIN 3 in
karcinom) (tabela 12).

Tabela 12. Kolposkopski izvid do 6 mesecev pred diagnosti¢nim posegom na materni¢nem vratu
(biopsija/ekscizija) glede na patohistoloski izvid

Izvid kolposkopije, opravljene ob odvzemu BMV

Patohistolo$ki izvid Normalen Atipi¢na slika Skupaj
Stevilo % Stevilo % Stevilo %
CIN 1 in drugi 715 69,7 277 61,3 992 67,2
CIN 2 ali ve¢ 310 30,2 1756 387 485 32,8
Skupaj 1.025 100,0 452 100,0 1.477  100,0
20 Onkolo$ki institut Ljubljana
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6 Dejavnost laboratorijev za ginekolosko citopatologijo

Eden pomembnih dosezkov DP ZORA je bila uvedba enotne napotnice z enotno terminologi-
jo in centralna registracija citoloskih izvidov. Prav centralna registracija izvidov in spremljanje
rezultatov sta na zacetku pokazala, da ocenjevanje sprememb v laboratorijih za ginekolosko
citopatologijo ni enotno, in to predvsem vnetnih in reaktivnih sprememb ter blazjih patoloskih
sprememb. Leta 1998, ko smo zaceli pilotni program, je v Sloveniji delovalo 19 laboratorijev. V
letu 2007 jih deluje oziroma posilja podatke v Register ZORA manj, Se 10, kar tudi zagotavlja
enotnej$e delo laboratorijev. Ceprav smo posvetili veliko pozornosti izobrazevanju presejal-
cev in usklajevanju ocenjevanja, nam ni povsem uspelo poenotiti izvidov. Eden od razlogov
za razlike v ocenjevanju je, da ni bilo organiziranega enotnega izobrazevanja. Spremembe v
BMV so tako subtilne, da ni ¢udno, da jih laboratoriji ocenjujejo razli¢no in po svojih merilih.
V letu 2006 je bila na Onkologkem institutu Ljubljana ustanovljena Sola za presejalce; v 6-me-
secnem izobraZzevanju smo s pomocjo kanadske uciteljice usposobili 4 presejalce. V novem
Solskem letu 2007 se izobrazujejo Se 4 presejalci.

Podatki kazejo, da so se razlike v ocenjevanju sprememb med laboratoriji zmanjsale, in da ti,
ki posiljajo podatke v Register ZORA, brise ocenjujejo po dokaj enotnih merilih. IzraCunavanje
korelacije med citoloSkim in histoloskim izvidom in ponoven pregled preparatov, ki ga labora-
toriji Ze opravljajo, bosta pokazala dejansko kakovost slovenske ginekoloske citopatologije.

V letu 2006 smo opustili staro klasifikacijo po Papanicolaouu in uvedli novo, ki se priblizuje
klasifikaciji Bethesda. Razlog za spremembo so bile razlike med laboratoriji pri ocenjevanju
celi¢nih sprememb, ki le malo odstopajo od normalnih, in smo jih oznacevali z razredom PAP
[Il. Pri takem izvidu in celo pri sumljivem izvidu so tudi ginekologi ravnali razlicno. V razred
PAP Il so bile uvr§¢ene spremembe reaktivne narave, pa tudi neoplasticne spremembe nizke
stopnje, ki spadajo glede na priCakovani razvoj bolezni v dve razli¢ni kategoriji. Zato smo se
po usklajevanju s citopatologi odlodili za klasifikacijo, ki omogoca razdelitev sprememb v ka-
tegorije, ki bodo:

- kar najbolj razpoznavne in na osnovi katerih bodo ginekologi lahko enotno ukrepali v

diagnosti¢nem postopku
- primerljive s terminologijo, ki jo uporabljajo v drugih drzavah Evrope in Amerike.

V ZDA uporabljajo klasifikacijo, ki so jo sprejeli v Bethesdi leta 1988 in leta 2001 nekoliko
spremenili. Evropa Se nima enotne terminologije in je verjetno Se nekaj ¢asa ne bo sprejela,
Ceprav so se o tem Ze zaCeli pogovori v Evropskem presejalnem omrezju; zaenkrat je ostalo
samo pri pogovorih, saj to omrezje od leta 2003 deluje zelo okrnjeno, kar ga ne placuje vec
program Evropske zveze. V nekaterih evropskih drzavah uporabljajo terminologijo, podobno
kot je v klasifikaciji iz Bethesde, spet v drugih uporabljajo tako ali podobno, kot smo jo doslej
v Sloveniji, v tretjih, npr. na Nizozemskem, pa so izdelali Cisto svojo. Ker so Nizozemci pri od-
krivanju zgodnjih sprememb na materni¢nem vratu zelo uspesni, svoje klasifikacije verjetno
ne bodo zeleli opustiti.

Glavna sprememba pri citoloSkem izvidu v letu 2006 je razdelitev v dve kategoriji: negati-
ven izvid brisa in patoloski izvid brisa. Negativen izvid pomeni, da so v brisu samo normalni

Onkoloski institut Ljubljana 21
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celi¢ni elementi brez neoplasti¢nih sprememb ali pa reaktivhe spremembe, ki so benigne in
posledica vnetja, vstavljenega materni¢nega viozka, obsevanja ali drugih nespecificnih pov-
zrocCiteljev. Merila za reaktivne spremembe niso vedno natanc¢no opredeljena, zato je ponovlji-
vost ocenjevanja teh sprememb lahko majhna. Prav zato je vsakodnevno skupno ocenjevanje
sprememb v citopatoloSkem laboratoriju pomembno in zelo pripomore k poenotenju meril Pri
reaktivnih spremembah priporocamo kontrolni pregled glede na vrsto reaktivnih sprememb.
Pri ocenjevanju vaginalne flore skusamo ugotoviti povzrocitelja vnetja, Ceprav najdba mikro-
organizmov ne pomeni vedno tudi klini¢no izrazenega vnetja.

BMV je presejalni test za odkrivanje predrakavih sprememb, zato je pomembno predvsem
pravilno opredeliti patoloski bris in oceniti stopnjo atipije. Na osnovi teh sprememb patoloske
brise razdelimo glede na nadaljnji postopek, ki ga priporo¢imo, v dve skupini: tisto, kjer je
smiselno Se pocakati in BMV ponovno pregledati Cez pol leta (saj lahko spremembe tudi
same izginejo), in tisto, kjer priporoc¢imo takojsnjo histopatolosko preiskavo. V prvo skupino
spadajo spremembe, oznacene kot atipicne plosScCate celice, atipicna plosCatocelicna meta-
plazija in blago diskarioti¢ne plos&ate celice. Ce se te spremembe ponavljajo, je smiselno
dodati testiranje na okuzbo s HPV, kot so zapisali ginekologi v Smernicah za celostno obrav-
navo zensk s predrakavimi spremembami materni¢nega vratu. V drugo skupino pa spadajo
spremembe, kot so zmerno diskarioticne ploscate celice, hudo diskarioticne ploscate celice
ali karcinom in situ in plosCatocelicni karcinom.

Tudi spremembe Zleznega epitelija so glede na ginekologovo ukrepanje razdeljene v dve
skupini. Pri atipi¢nih zleznih celicah priporocamo kontrolni bris Cez 6 mesecey, pri hudi atipiji
[O) oziroma karcinomu in situ in adenokarcinomu pa takojsnji kontrolni pregled s histopatolosko [O)
preiskavo. Enako priporocilo velja za vse druge sumljive celice in druge maligne celice. Gi-
nekologi v Smernicah za celostno obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami maternic-
nega vratu ob oceni »atipija Zleznih celic« svetujejo kiretazo cervikalnega kanala.

6.1 Kakovost brisov materniénega vratu

Kot je razvidno iz slike 5, se je delez manj uporabnih brisov izrazito zmanjSal po letu 2002. To
pripisujemo takrat sprejetemu navodilu, da morajo ginekologi odvzeti tudi endocervikalni bris
s krtacko. VeCina BMV je namreC ocenjena kot manj kakovostih predvsem zato, ker v njih ni
endocervikalnih in/ali metaplasti¢nih celic. S to spremembo se je izrazito zmanjSal odstotni
delez BMV brez endocervikalnih/metaplasti¢nih celic. Prav s tem si lahko razlagamo tudi, da
po starosti zensk ni razlik v odstotnem delezu manj uporabnih BMV (tabela 5).

Med laboratoriji so bile leta 2006 razlike predvsem v odstotnem delezu manj uporabnih BMV.
Nekateri laboratoriji te kategorije sploh niso upostevali in so oznacevali samo neuporabne
BMV, torej tiste, ki jih sploh ni bilo mogoce oceniti; posledica tega je lahko tudi ve¢ napacno
negativnih izvidov, saj so izvidi manj kakovostnih BMV gotovo manj verodostojni. V letu 2006
je bilo slovensko povprecje 5,7 % manj uporabnih BMV; v dveh laboratorijih njihov delez pre-
sega 10 %, v petih pa je manjsi od 5 % (slika 4). VeCina BMV, oznacenih kot manj kakovostni,
so taki zato, ker v njih ni endocervikalnih in/ali metaplasti¢nih celic. Razlik med vsemi in pre-
sejalnimi BMV ni (sliki 7 in 8).
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6.2 Citoloski izvidi brisov materni¢nega vratu

Kot Ze omenjeno, se je terminologija pri ocenjevanju BMV leta 2006 spremenila, vendar je
nekaj laboratorijev na zacetku leta Se ni upostevalo, zato so vsi BMV v prilogah razvrS¢eni po
stari (13.259 izvidov) in novi terminologiji (170.888).

Od vseh BMV, ocenjenih po novem, jih je bilo z normalnim izvidom 80,2 %, od presejalnih pa
84,4 %. (sliki 9 in 10, priloga 1 in priloga 2). Najmanjsi delez patoloskih BMV je 1,8 %, naj-
veCji pa 14,2 % (v laboratoriju, ki ne deluje vec). Razlika je posledica dejstva, da imajo vec
patoloskih BMV praviloma laboratoriji v bolniSnicah, kjer pregledajo ve¢ zensk s patoloskimi
spremembami. Kot je pri¢akovati, je odstotni delez BMV z oceno »patoloSki« pri presejalnih
BMV manjsi. V tej skupini je delez patoloskih izvidov BMV v 8 laboratorijih priblizno enak in
variira samo med 4,7 in 8,7 %. Trije laboratoriji odstopajo, in sicer laboratorij §t. 12, ki je prene-
hal delovati v letu 2006, ter laboratorija st. 3 in 9.

Pri graficnem prikazu vrste celicnih sprememb v patolosSkem BMV smo najdbo »atipicne plos-
Cate in zlezne celice«, »atipicna ploscatocelicna metaplazij« in »blago diskariotiCne ploscate
celice« zdruzili v kategorijo patoloski BMV nizke stopnje, v drugi kategoriji pa so vse ostale
celicne spremembe (sliki 11 in 12).

Prikaz delezev izvidov pri vseh BMV pokaZze, da se delez patoloski bris nizke stopnje (atipicne
ploscate in Zlezne celice, atipicna ploS¢atocelicna metaplazija in blaga diskarioza) zmanjsal
od 11,7 % leta 2003 na 8,5% leta 2006 (priloga 1).

Pri Stevilu presejalnih BMV z reaktivnimi spremembami izrazito odstopajo laboratoriji t. 12 (ki
ne deluje vec) in 8 ter 14, za kar verjetno ni osnove v regionalni specifi¢nosti; razlog za odsto-
panje bo treba Se pojasniti. Drugi laboratoriji so v tej oceni enotni, saj je odstotni delez BMV
z reaktivnimi spremembami pri njih med 2,3 in 8,6 %. Previsoka ocena reaktivnih sprememb
povzroCa, da zenske pridejo na kontrolni pregled po 12 mesecih namesto po treh letih; prese-
jalni program je le finan¢no obremenjen, incidenca RMV pa se ne spremeni.
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Slika 12. Delez izvidov s patoloskimi spremembami nizke* in visoke** stopnje pri presejalnih BMV
(z razlogom odvzema »preventiva« ali »Z0ORA« ), odvzetih v letu 2006, po laboratorijih
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7/ Podatki registra histoloskih izvidov in povezava med izvidi brisov
materniénega vratu in histoloSkimi izvidi

V letu 2005 smo prejeli 7.814 histoloskih izvidov, v letu 2006 pa 8.620. V tabeli 13 je prikazano
registrirano Stevilo izvidov glede na vrsto posega. Iz vrste posegov na registriranih izvidih je
razvidno, da se veC posegov opravi zaradi diagnostike kot zdravljenja.

Tabela 13. Stevilo registriranih histologkih izvidov v letih 2005 in 2006 glede na vrsto posega

Leto 2005 2006
Stevilo % Stevilo %
Vsi posegi 8.084 100,0 8.620 100,0
Biopsije 1.595 19,7 811 9,4
Ekscizije 2.629 32,5 2.653 30,8
Abrazije cervikalnega kanala 1169 14,5 1.408 16,3
@ Diagnostika skupaj 5.393 66,7 4872 56,5 @

Konizacija 725 9,0 906 10,5
Konizacija LLETZ* 997 12,3 1194 13,9
Rekonizacija 100 1,2 771 8,9
Histerektomija 836 10,3 835 9,7
Ni podatka 33 0,4 42 0,5
Zdravljenje skupaj 2.691 33,3 3.748 43,5

*

Large Loop Excision of the Transormation Zone (kirurska odtranitev patoloSke spremembe materni¢nega vratu z elektricno zanko)
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Pregledani vzorci so bili odvzeti pri diagnosti¢nih posegih in operacijah; vecina diagnosti¢nih
posegov je bila opravljena v 13 bolniSnicah, Cetrtina pa v 64 zdravstvenih domovih in gine-
koloskih ordinacijah (tabela 14). Leta 2006 je bilo registrirano Stevilo diagnosti¢nih posegov
nekoliko manjse kot leta 2005.

Tabela 14. Diagnosti¢ni posegi leta 2005 in 2006 glede na lokacijo (ambulante in bolnisnice)

Leto 2005 2006

Zdravstveni dom/GA 1.334 24,7 1.158 23,8
Bolnisnice 4.059 753 3714 76,2
Skupaj 5.393 100,0 4872 100,0

Za oceno korelacije med citoloSkim in histoloskim izvidom (pozitivha napovedna vrednost
citoloskega izvida - PNV) smo izbrali histoloske izvide, registrirane leta 2006, in izvide BMYV, ki
so bili pregledani do 6 mesecev pred histoloskim izvidom. Vseh histoloskih izvidov ne glede
na vrsto posega, za katere smo nasli ustrezen BMV, je bilo leta 2006 4.813; 3.433 je bilo bi-
opsij, ekscizij in konizacij.

Pozitivna napovedna vrednost citoloskega izvida, opredeljenega glede na celicne spremem-
be v patoloski izvid nizke in visoke stopnje pri vseh histoloskih vzorcih z diagnozo CIN 2 in vec,
je 68,1-odstotna. Samo pri biopsijah, ekscizijah in konizacijah je 71,4-odstotna. Napovedna
vrednost citoloskega izvida pri histoloskih diagnozah CIN 3 in vec je pricakovano nizja, 46,8-
odstotna pri vseh vzorcih in 49,0-odstotna pri biopsijah, ekscizijah in konizacijah (tabela 15
in 16).
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Tabela 15. Korelacija med citoloskimi izvidi do 6 mesecev pred posegom in vsemi histoloskimi
izvidi (4.813), registriranimi leta 2006

Citoloski izvid Ni sprememb PS nizke st.* PS visoke st.** Ni podatka

Patohistolo$ki izvid Stevilo % Stevilo % Stevio % Stevio %

Skupaj 1.633 100,0 1.207 100,0 1.811 100,0 162 100,0
CIN 1 in drugi 1493 914 793 65,7 577 319 136 84,0
CIN 2+ 140 8,6 414 34,3 1.234 68,1 26 16,0
CIN 2 in drugi 1576 96,5 1.056 87,5 963 53,2 152 93,8
CIN 3+ 57 315 151 12,5 848 46,8 10 6,2

*

atipicne ploscate celice, atipi¢na plos¢atocelicna metaplazija (od leta 2006), blago diskarioticne plos¢ate celice, atipicne Zlezne celice
zmerno diskarioti¢ne plo$c¢ate celice, hudo diskarioti¢ne ploscate celice, ploS¢atoceli¢ni karcinom, huda atipija zleznih celic, adenokar-
cinom, sumljive celice, neopredeljene, druge maligne celice

*k

® Tabela 16. Korelacija med citoloskimi izvidi do 6 mesecev pred posegom in histoloskimi izvidi ®
(ekscizije, biopsije in konizacije; 3.433), registriranimi leta 2006

Citoloski izvid Ni sprememb PS nizke st.* PS visoke st.** Ni podatka

Patohistoloski izvid Stevilo % Stevio % Stevio % Stevilo %

Skupaj 936 100,0 914  100,0 1.493 100,0 90 100,0
CIN 1 in drugi 829 88,6 570 62,4 427 28,6 67 744
CIN 2+ 107 11,4 344 37,6 1.066 71,4 23 256
CIN 2 in drugi 894 955 785 85,9 762 51,0 82 91,1
CIN 3+ 42 4,5 129 141 731 49,0 8 8,9

*

atipi¢ne plosc¢ate celice, atipi¢na plos¢atoceliéna metaplazija (od leta 2006), blago diskarioti¢ne plo$¢ate celice, atipi¢ne Zlezne celice
zmerno diskarioti¢ne plo$c¢ate celice, hudo diskarioti¢ne ploscate celice, plos€atoceli¢ni karcinom, huda atipija Zleznih celic, adenokar-
cinom, sumljive celice, neopredeljene, druge maligne celice

,k
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8 Povezava podatkov Registra ZORA s podatki Registra raka RS

Kako so bolnice z RMV hodile na ginekoloSke preglede, smo pregledali pri 153 bolnicah, ki
so po podatkih Registra raka za Slovenijo na novo zbolele za RMV v letu 2006. Predvideva-
mo, da smo v to raziskavo zajeli vse nove bolnice iz leta 2006.

V Registru ZORA smo preverili, ali so imele v zadnjih treh letih pred datumom diagnoze regi-
striran BMV in kaksen je bil izvid.

Devetintrideset (25,5 %) bolnic ni imelo registriranega prav nobenega izvida. Zanje lahko dom-
nevamo, da niso hodile na presejalne preglede. V povprecju so bile stare 61 let, najmlajsa 33,
najstarejSa pa 86 let; 68 % je bilo starejSih od 50 let. Pri 11 bolnicah (28,2 %) je bila bolezen od-
krita v stadiju |, pri 4 v stadiju Il, pri 11 v stadiju lll, pri 8 v stadiju 4; pri 5 stadij ni bil opredeljen.

Dvainpetdeset (34,0 %) bolnic je imelo registriran en sam izvid do 6 mesecev pred diagnozo,
nekatere poleg tega tudi druge, vendar vse vec kot 3 leta pred diagnozo. Zanje lahko domne-
vamo, da so prihajale na presejalne preglede zelo neredno. V povprecju so bile stare 48 let,
najmlajsa 26, najstarejSa pa 78 let. Pri 44 (84,6 %) je bila bolezen odkrita v Stadiju |.

Ostale - 62 (40,5 %) - so imele registriran vsaj en ali ve¢ izvidov BMV v obdobju vec kot
6 mesecev pred diagnozo ter hkrati v zadnjih treh letih pred diagnozo. V povprecju so bile
stare 46 let, najmlajSa 27 let, najstarejSa 86. Pri 52 bolnicah (83,9 %) je bila bolezen odkrita
v stadiju | (Tabela 16).

V nadaljnji analizi smo pregledali diagnozi RMV najblizji izvid BMV (upostevajoc¢ izborna me-
rila). Ker so bili nekateri BMV odvzeti leta 2005, drugi pa 2006, je razvrSCanje ocene BMV po
stari in novi terminologiji pricakovano. Najvec izvidov v tem obdobju je bilo ocenjenih s PAP |
(68,3 %), pri bolnicah s stadijem |, pa tudi Il in lll, sledijo PAP Il pri bolnicah s stadijem | (tabela
17). Od patoloskih celi¢nih sprememb je bilo najve¢ blagih diskarioz (tabela 18).
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Tabela 17. Ocena BMV, pregledanih v obdobju od 6 mesecev do 3 leta pred diagnozo pri bolnicah,
zbolelih za RMV leta 2006

Klini¢ni stadij (FIGO)

Ocena BMV I I I} v Neznano Skupaj
PAP | 30 1 3 0 4 38
PAP Il 12 1 1 0 0 14
PAP IlI 6 0 0 0 0 6
PAP IV, V 1 0 0 0 0 1
Patoloski BMV (C) 2 0 0 0 0 2

Ni podatka 1 0 0 0 0 1
Skupaj 52 2 4 0 4 62

Tabela 18. Vrsta patoloskih sprememb v BMV, pregledanih v obdobju 6 mesecev do 3 leta pred
® diagnozo pri bolnicah, zbolelih za RMV leta 2006 ®

Klini¢ni stadij (FIGO)

PatoloSke spremembe | Il 1] v Neznano Skupaj
Atipicne ploscate celice 2 0 1 0 0 3
Atipicne Zlezne celice 2 0 0 0 0 2
Blago diskarioti¢ne pl. cel. 9 1 0 0 0 10
Zmerno diskarioti¢ne pl. cel. 3 0 0 0 0 )
Hudo diskarioti¢ne pl. cel. 3 0 0 0 0 3
Hudo diskarioti¢ne ZI. cel. 1 0 0 0 0 1

Ni sprememb 25 1 2 0 3 31
Ni podatka 7 0 1 0 1 9
Skupaj 52 2 4 0 4 62
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9 Rak materni¢nega vratu v Sloveniji do leta 2006

9.1 Incidenca in umrljivost za rakom materni¢nega vratu in incidenca CIN 3

Uradno Stevilo novih primerov raka v Sloveniji (incidenca) je praviloma Stevilo vseh v enem
letu na novo ugotovljenih primerov raka, objavljeno v letnem porocilu Registra raka za Slo-
venijo (RR). Letna porocila izhajajo dve leti do tri kasneje od tekoCega leta, kar za opisovanje
bremena raka in trendov zados¢a. Podobno delujejo vsi registri raka po svetu, saj potrebujejo
Cas, da zberejo vse podatke (zamuda nastaja tudi zato, ker prijavljanje ni vedno popolno).

Pomembno je, da gibanje RMV zaradi programa ZORA spremljamo bolj tekoCe. Zato si v RR
prizadevamo, da primere RMV registriramo sproti, Se zlasti zato, ker imamo dodaten sprotni
vir, histoloske izvide, in lahko na njihovi osnovi izterjamo morebitne pozabljene prijave. Ker
smo uvedli tak nacin dela, lahko dokaj verodostojno poro¢amo o novem Stevilu primerov
te bolezni v letu 2006. Poudariti je treba, da Ze vec let noben primer ni bil registriran samo
na osnovi zdravniSkega porocila o vzroku smrti, kar pomeni, da so vse bolnice bile vsaj v
diagnosti¢ni obravnavi, ¢e ne tudi zdravljene.

Vpliv presejalnega programa (ki se je pri nas na ravni cele drzave zacel leta 2003) na inci-
denco RMV lahko pricakujemo Sele 5 ali veC let po zagonu programa. Leta 2003 je bilo regi-
striranih Se vec¢ kot 200 novih primerov RMV (209), leta 2004 199, leta 2005 180 in 2006 153.
Incidenca se pri nas torej ze po treh zmanjsuje, zagotovo pa bo ucCinek programa mogoce
verodostojneje oceniti Sele v prihodnje. Praviloma se na zacetku programa incidenca zveca,
saj pride kot odziv na vabilo na presejalni pregled vec zensk, ki ze dolgo niso bile na takem
pregledu in je pri njih vecja verjetnost, da ze imajo predrakave spremembe ali celo raka. Pri
nas tako izrazitega porasta invazijskega raka ni bilo, se je pa strmo zvecCala incidenc¢na stop-
nja CIN 3 (slika 14).

Groba in starostno standardizirana incidencna stopnja ravno tako nakazujeta padajoci trend.
Umrljivost za RMV pri nas kljub vecji incidenci nikoli ni bila zelo velika; ocitno je vsaj med
mlajSimi, kjer je incidenca RMV najvecja, bolezen odkrita Se v ¢asu, ko je ozdravljiva, in zaradi
nje bolnice ne umrejo (slika 13).
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Slika 13. Groba in starostno standardizirana (SSS) inciden¢na in umrljivostna stopnja RMV v
Sloveniji v obdobju 1985-2006
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Slika 14. Groba in starostno standardizirana (SSS) incidenc¢na stopnja CIN 3 v Sloveniji v

obdobju 1985-2005
9.2 Incidenca raka materni¢nega vratu po starosti

V devetdesetih letih minulega stoletja se je starostno specificna incidenca RMV zvecala pred-
vsem v starosti 35-49 let, torej v starostnem obdobju, ko zenske najbolj hodijo na ginekoloske
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preglede. V triletju 2004-2006 se je incidenca zmanjSala v vseh starostnih skupinah v pri-
merjavi z obdobjem pred uvedbo programa ZORA, Se najbolj v starosti 35-49 let (slika 15).
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Slika 15. Starostno specifi¢na incidencna stopnja RMV v Sloveniji v letih 1985-2006

9.3 Incidenca raka maternicnega vratu po stadiju ob diagnozi

Incidencna stopnja RMV po klinicnem stadiju FIGO je bila od leta 1985 najvecja pri stadiju IB
(slika 16).V obdobju 2004-2006 se je zmanjSevala incidencna stopnja pri bolnicah s stadijem
IA'in IB, zmerno pa se je zvecCala incidenca pri bolnicah s stadijem Ill.
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Slika 16. Inciden¢na stopnja RMV po klinicnem stadiju FIGO v Sloveniji v letih 1985-2006
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Porazdelitev stadijev po starosti Zensk in obdobju diagnoze kaze, da se v strukturi vseh stadijev veca
delez stadija IA predvsem v najmlajsi starostni skupini, kjer je najvec bolezni v stadiju IA1 (slika 17).
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Slika 17.  Odstotna porazdelitev bolnic z RMV po klini¢nem stadiju FIGO v Sloveniji 1998-2006

9.4 Incidenca raka materni¢nega vratu po histoloskih vrstah

Pregled incidencne stopnje posameznih histoloskih vrst v letih 1985-2006 kaze, da gre @
porast incidence v devetdesetih pripisati predvsem plosSc¢atocelicnemu karcinomu in da je

neznatno zvecanje drugih histoloskih vrst tudi posledica zmanjSevanja incidenéne stopnje

neopredeljenih malignomov (slika 18).
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Slika 18. Incidenc¢na stopnja histoloskih vrst RMV v letih 1985-2006
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Incidencna stopnja posameznih histoloskih vrst RMV v letih 1985-2006 po starosti je prikazana

na sliki 19.
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Slika 19. Incidencéna stopnja histoloskih vrst RMV v letih 1985-2006 po starosti Zzensk
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9.5 Incidenca raka maternicnega vratu v slovenskih zdravstvenih regijah

Incidenca RMV v zdravstvenih regijah v obdobjih 1998-2000, 2001-2003 in 2004-2006 je
prikazana na sliki 20. Povprec¢na slovenska incidenca v teh obdobijih je bila 20,1/100.000,
19,6/100.000 in 17,4/100.000. V vseh regijah, razen v mariborski, murskosoboski in raven-
ski, se je incidenca v zadnjem obdobju zmanjsala.
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Slika 20. Incidenca RMV v obdobju 1998-2006 v slovenskih zdravstvenih regijah
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10 Humani papilomski virusi in rak materni¢nega vratu

Z brisom materniénega vratu (test PAP) je mogocCe odkrivati patoloske spremembe v celi-
cah materni¢nega vratu, nato pa s kolposkopijo in patohistoloskim pregledom odvzetega
tkiva ugotoviti stopnjo predrakavih sprememb materni¢nega vratu oz. cervikalnih intraepiteli-
jskih neoplazij (CIN). Z zdravljenjem predrakavih sprememb je mogoce prepreciti nastanek
invazivnega RMV, zato je test PAP najbolj uCinkovita in najpogosteje uporabljena presejalna
metoda doslej. Zaradi majhne obcutljivosti testa PAP je za uspesno odkrivanje patolosko
spremenjenih celic materni¢nega vratu treba test redno ponavljati v dolo¢enih ¢asovnih in-
tervalih. To dejstvo je tudi v Sloveniji leta 2003 vodilo k organizaciji drzavnega presejalnega
programa ZORA, ki omogoca veliko pregledanost zensk s testom PAP in ustrezno citolosko
kontroliranje Zensk pri zacetno patocitoloskih spremembah.

Ugotovitve, da so hudo ogrozajoci humani papilomski virusi kljucni pri nastanku predrakavih
sprememb maternicnega vratu in raka, so bile pomembne in so izzvale Stevilne raziskave,
tako na podroCju uspesnejsega odkrivanja RMV s testom HPV kot tudi pri preprecevaniju
RMV s cepivi. Epidemioloske raziskave o prevalenci okuzb s hudo ogrozajo¢imi HPV in kli-
ni¢ne raziskave o povezavi s predrakavimi spremembami in RMV so vodile do naslednjih
zakljuckov: hudo ogrozajoce HPV je mogoce naijti pri ve¢ kot 99 % primerov RMV, persi-
stentna okuzba z njimi je pogoj za nastanek invazivhega RMV, negativna napovedna vrednost
testa HPV je velika, Se posebno v kombinaciji z negativnim izvidom brisa materni¢nega vratu
(> 99-odstotna). Uporabnost testa HPV (doloCanje hudo ogrozajocCih genotipov HPV po me-
todi HC 1) je najpomembnejSa predvsem pri triaziranju zensk z zacetno patoloskimi izvidi
BMV, med katerimi so ze lahko tudi predrakave spremembe, in pri Zenskah po zdravljenju
predrakavih sprememb. Slovenske Smernice za celostno obravnavo zensk s predrakavimi
spremembami materni¢nega vratu, objavljene leta 2006, upostevajo test HPV kot eno od
metod za uspesnejSe odkrivanje predrakavih sprememb materni¢nega vratu pri zenskah z
atipicnimi ploscatimi celicami v brisu materni¢nega vratu, pri zenskah z blago diskarioticnimi
celicami po 35. letu starosti in pri nekaterih zenskah po zdravljenju predrakavih sprememb.

Specificnost testa HPV je manjSa od specificnosti citoloSkega brisa predvsem pri mladih,
spolno aktivnih Zenskah, starih 20-30 let. V tem obdobju naj bi bilo s HPV okuzenih 30-40 %
Zzensk. Po 30. letu se odstotni delez zensk, okuzenih s HPV, pomembno zmanjsa, zato se
pomembnost testa HPV kot samostojne metode za presejanje kaze predvsem po 30. letu
starosti. Okuzba s HPV spontano izzveni pri 90 % zensk v 12-24 mesecih.

Profilakticno cepljenje proti hudo ogrozajoCima genotipoma HPV 16 in 18 menda uspesno
preprecuje nastanek 70 % RMV, povzrocenih z njima. V Sloveniji je mogoce samoplacnisko
cepljenje z dvema profilakti¢nima cepivoma:

e s Stirivalentnim cepivom (Silgard™), ki vsebuje virusom podobne delce, proti genoti-
pom HPV 6 in 11 ter 16 in 18. Evropska agencija za zdravila (EMEA) je septembra leta
2006 odobrila cepivo za preprecevanje hujsih predrakavih sprememb (CIN 2, 3) in RMV,
za prepreCevanje hujSih predrakavih sprememb zunanjega spolovila (VIN 2, 3) in za
preprecevanje genitalnih bradavic v starosti med 9. in 26 letom. Decembra leta 2006 je
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cepivo dobilo dovoljenje za uporabo tudi v Sloveniji, z enakimi priporodili, kot jih je dala
EMEA.

e 7z dvovalentnim cepivom (Cervarix™), ki vsebuje virusom podobne delce, proti genoti-
poma HPV 16 in 18. Cepivo je julija leta 2007 odobrila Evropska agencija za zdravila
za preprecevanje hujsih predrakavih sprememb (CIN 2, 3) in RMV v starosti 10. do 25
let. Oktobra leta 2007 je cepivo dobilo dovoljenje za uporabo tudi v Sloveniji, z enakimi
priporocili, kot jih je dala EMEA.

Osnovno delovanje obeh cepiv temelji na nastanku nevtralizirajoCih protiteles IgG. Protitelesa
IgG, ki delujejo proti veliki in mali plas¢ni beljakovini dolo¢enega genotipa HPV (npr. HPV 16
ali HPV 18), se iz seruma izlo¢ajo v cervikalno sluz in preprecujejo vstop HPV v gostiteljevo
celico. S tem pa se preprecuje moznost akutne in persistentne okuzbe z genotipoma HPV,
pred katerima ScCiti cepivo, in posledi¢no tudi moznost karcinogenega delovanja. Optimalni
Cas profilakticnega cepljenja je pri deklicah, preden zacnejo spolne odnose. Nobeno od cepiv
pa ne zdravi ze navzoce okuzbe ali bolezni, povzrocene z genotipi, ki jih vsebuje cepivo.

Podobno kot so storili v nekaterih drugih evropskih drzavah, je v Sloveniji interdisciplinarna
skupina za pripravo strokovnih priporodil za uvedbo cepljenja proti HPV oktobra 2007 izdelala
izhodisc¢a za razSiritev programa cepljenja ciljnih skupin. Strokovna skupina priporoca rutin-
sko brezplacno neobvezno cepljenje proti HPV za generacijo deklic, starih 12 let, in zajem
deklic v starosti 13 in 14 let; opravljalo naj bi se dve leti. Klju¢ni poudarki priporocil so, da se
morajo opravljena cepljenja in stranski ucinki zapisovati v skladu s predpisi, da se zagotovi
povezava podatkov med registrom cepljenja in registrom ZORA oz. registrom raka ter da
@ se mora Se naprej opravljati presejanje za RMV in izobrazevanje ciljnih skupin. Odloditev o @
realizaciji priporodil, ki jih je pripravila strokovna skupina in o kateri bo odloc¢alo slovensko
Ministrstvo za zdravje, bo temeljila na Siroki strokovni razpravi.

Ker cepivi ne preprecujeta okuzb z vsemi HPV, ki povzrocajo RMV, in ker dolgoro¢ni ucinki
cepiv Se niso znani, se presejanje za RMV v bliznji prihodnosti ne bo spremenilo. Ne glede na or-
ganiziranost morebitnega prihodnjega profilakticnega cepljenja ostanejo v veljavi priporocila,
kot so: pomembnost rednih ginekoloskih pregledov in odvzemov brisa materni¢nega vratu,
nujnost ¢im celovitejSe spolne vzgoje in kakovostna ozaveScenost zensk.
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Priloga 1. Pregled izbranih podatkov iz izvidov brisov maternicnega vratu v letih 2003 do 2006

Leto 2003
Izbrani podatki Stevio %
238.704 100,0
Kolposkopija ob odvzemu brisa
Normalna 110.623 46,3
Atipi¢na 8.012 34
Ni podatka 120.069 50,3
Razlog odvzema brisa
ZORA 11.335 47
Preventiva 157.349 65,9
Kurativa 12.750 5%3
Kontrola po pred. patol. brisu 30.383 12,7
Drugo 5.629 2,4
Ni podatka 21.258 8,9
Mesto odvzema brisa
Ektocerviks 73.121 30,6
Endocerviks 13.721 57
@ Ekto + endo cerviks 142.284 59,6
Vagina 2.513 11
Vulva 152 0,1
Drugo 85 0,0
Ni podatka 6.828 29
Kakovost brisov
Uporaben 221.408 92,8
Manj uporaben 16.430 6,9
Neuporaben 776 0,3
Ni podatka 90 0,0
Obrazlozitev kakovosti brisov
Majhno stevilo celic 2.413 1,0
Slabo fiksiran bris 649 0,3
Nepregleden zaradi vnetja 2.566 11
Nepregleden zaradi krvi 956 0,4
Ni endocerv./metapl. celic 8.924 3,7
Cezmerna citoliza 998 0,4
Drugo 967 0,4
BMV uporaben/Ni podatka 221.231 92,7

2004

Stevilo

269.979

123.237
6.459
140.283

32.991
175.884
17176
34.069
7.096
2.763

40.516
14.323
209.995
3.022
218

151
1.754

254.326
14.614
991

48

2.354
619
2172
1.081
8.129
1.059
948
253.617

%
100,0

45,6
2,4
52,0

12,2
65,1
6,4
12,6
2,6
1,0

15,0
53
77,8
1,1
01
01
0,6

94,2
54
0,4
0,0

0,9
0,2
0,8
0,4
3,0
0,4
0,4
93,9

2005 2006
Stevilo % Stevilo %
271.010 100,0 245.416 100,0
110.677 40,8 73280 29,9
7634 2,8 6.035 2,5
152.699 56,3 166.101 67,7
I5.553 131 33.728 13,7
171927 63,4 150.419 61,3
22.385 8,3 23.981 9,8
33.476 12,4 28.013 11,4
7.380 2,7 9.234 3,8
289 0,1 41 0,02
29.784 11,0  19.000 7,7
11.885 4.4 8.428 3,4
005763 833 214674 875 @
3.181 1,2 2.920 1,2
204 0,1 208 0,1
123 0,0 168 0,1
70 0,0 18 0,01
249.750 92,2 230.327 93,9
19.853 73 13.872 57
1.405 0,5 1.209 0,5
2 0,0 8 0,0
3.093 11 1.985 0,8
1.315 0,5 1.224 0,5
2.940 11 2.625 1.1
21.355 0,5 1.013 0,4
10.800 4,0 7157 29
809 0,3 364 0,2
1177 0,4 709 0,3
249.214 92,0 230.335 93,8
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Priloga 1. - nadaljevanje

Leto

Izbrani podatki

Ocena BMV

Normalen bris

Reaktivne spremembe
PatoloSke spremembe
Brisa ni mogoce oceniti
Skupaj ocena BMV

PAP |

PAP I

PAP I

PAP IV-V

Ni podatka

Skupaj razred po PAP
Patoloske spremembe

Ni sprememb

Atipi¢ne ploSc¢ate celice
Atipi¢na ploscatoc. metapl.
Blago diskarioti¢ne pl. celice
Zmerno diskarioticne pl. c.
Hudo diskarioti¢ne pl. celice
PloScatoceli¢ni karcinom
Atipi¢ne Zlezne celice
Huda atipija Zleznih celic
Adenokarcinom

Sumljive celice, neopredeljene
Druge maligne celice

Ni podatka

Priporocila

Redna kontrola (1-3 leta)
Po 3-6 mesecih

Po zdravljenju

Po estrogenskem testu
Histopatoloska preiskava

Drugo

2003

Stevilo

238.704

20.0473
33.893
3.225
156

957
238.704

186.343
10.071

14.168
2.060
573
107
3.835
118
45

10
21.374

188.224
39.411
5.778
676
2.812

H EEm

2006

®

2004 2005
% Stevio % Stevio % Stevilo
100,0 269.979 100,0 271.010 100,0 245.416
i : ; : _ 183.154
- - - : - 20724
- - . - . 23374
. . - : - 121
- - - = - 228.463
84,0 231.199 85,6 231.821 855 15546
14,2 34.234 12,7 34.008 12,5 1.160
1,4 3.346 1,2 3.585 1,3 217
0,1 170 0,1 181 0,1 9
0,4 1.030 0,4 1.415 0,5 21
100,0 269.979 100,0 271.010 100,0 16.953
78,1 188.658 69,9 192.034 70,9 211567
42 10.852 4.0 11.485 42 9477
1.656
59 13.811 51 10.558 39 8.159
0,9 2.339 0,9 2.602 1,0 2.449
0,2 690 0,3 807 0,3 792
0,0 111 0,0 59 0,0 64
1,6 2.949 11 2.342 0,9 1.570
0,0 138 0,1 124 0,0 131
0,0 54 0,0 2 0,0 31
- - - - - 31
0,0 4 0,0 170 0,1 3
9,0 50.373 18,7 50827 18,8 9.486
78,9 217920 80,7 210.080 77,5 191.805
16,5 40.456 150 48519 17,9 43154
2,4 5.339 2,0 7.780 29 5.018
0,3 795 0,3 925 0,3 1.012
1,2 2922 11 8.8057 1,3 3.442
- - - - - 359

%
100,0

80,2
91
10,2
05
100,0
91,7
6,8
1,3
01
01
100,0

86,2
39
0,7
3,3
1,0
0,3

0,03
0,6
0.1

0,01

0,01
0,0
3,9

78,2
17,6
21
0,4
1,4
0,2

Drzavni program ZORA
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Priloga 2. Pregled izbranih podatkov iz izvidov brisov materniCnega vratu leta 2006 glede na

razlog odvzema

H EEm

Drzavni program ZORA

Izbrani podatki P:e;grgixa Kurativa EZ?;T;R? Drugo
Stevilo %  Stevilo %  Stevilo %  Stevilo %
184.147 100 23.981 100 28.013 100 9.234 100
Mesto odvzema brisa
Ektocerviks 13.794 7,5 1.771 7,4 3124 11,2 307 88
Endocerviks 4.754 2,6 1.186 49 2.247 8,0 239 2,6
Ekto + endo cerviks 164.475 89,3 19.849 828 22429 80,1 7906 85,6
Vagina 972 0,5 1.044 4,4 159 0,6 743 8,0
Vulva 71 0,0 86 0,4 29 0,1 21 0,2
Drugo 80 0,0 45 0,2 25 01 18 0.2
Ni podatka 1 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Kakovost brisov
Uporaben 173194 941 22012 91,8 26499 946 8.585 93,0
Manj uporaben 10.148 55 1.779 7,4 1.328 47 614 6,6
Neuporaben 802 0,4 190 0,8 183 0,7 34 0,4
Ni podatka 0 0,0 0 0,0 3 0,0 1 0,0
Obrazlozitev kakovosti brisov
Majhno Stevilo celic 1.498 0,8 218 0,9 208 0,7 61 0,7
Slabo fiksiran bris 878 0,5 140 0,6 164 0,6 42 0,5
Nepregleden zaradi vnetja 1.829 1,0 305 1,3 420 1,5 70 0,8
Nepregleden zaradi krvi 670 0,4 161 0,7 141 0,5 41 0,4
Ni endocerv./metapl. celic 5.298 2,9 1.009 42 444 1,6 404 4.4
Cezmerna citoliza 508 0,3 47 0,2 39 0,1 13 0,1
Drugo 265 0,1 89 0,4 95 0,3 17 0,0
Ni podatka 4 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
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Priloga 2. - nadaljevanje

Preventiva Kontrola po

Leto + ZORA Kurativa patol. BMV Drugo
Izbrani podatki Stevilo %  Stevilo %  Stevilo %  Stevilo %
Ocena BMV 184.147 23.981 28.013 9.234
Normalen bris 144071 84,3 17167 77,0 14731 550 7155 84,4
Reaktivne spremembe 13.641 8,0 2.434 10,9 4.048 151 597 7,0
PatoloSke spremembe 12.373 72 2.497 11,2 7806 29,2 695 8,2
Brisa ni mogoce oceniti 803 0,5 187 0,8 187 0,7 34 0,4
Skupaj ocena BMV 170.888 100,0 22285 100,0 26.772 100,0 8.481 100,0
PAP | 12.402 93,5 1621 89,7 906 73,0 713 948
PAP Il 720 5,4 139 8,2 272 219 29 3,9
PAP Il 119 0,9 28 1,7 60 4.8 10 1,3
PAP V-V 6 0,0 2 0,1 1 0,1 0 0,0
Ni podatka 12 0,1 6 0,4 2 0,2 0 0,0
Skupaj razred po PAP 13.259 100,0 1.696 100,0 1.241 100,0 752 100,0
PatoloSke spremembe
Ni sprememb 163.801 889 20868 87,0 18.723 66,8 8138 881
Atipi¢ne plosc¢ate celice 5.221 2,8 1055 4.4 2921 10,4 280 3,0
@ Atipicna ploscatoc. metapl. 973 0,5 222 0,9 316 11 59 0,6 @
Blago diskarioti¢ne pl. celice 4.206 2,3 767 3,2 2.983 10,6 200 2,2
Zmerno diskarioti¢ne pl. c. 1.060 0,6 275 11 1.034 3,7 80 0,9
Hudo diskarioti¢ne pl. celice 387 0,2 110 0,5 273 1,0 22 0,2
PloScatocelicni karcinom 37 0,02 16 0,1 9 0,0 2 0,0
Atipi¢ne Zlezne celice 976 0,5 133 0,6 488 1,7 59 0,6
Huda atipija zleznih celic 61 0,03 16 0,1 44 0,2 10 01
Adenokarcinom 13 0,01 10 0,0 5 0,0 3 0,0
Sumljive celice, neopred. 17 0,01 7 0,0 2 0,0 5 0,1
Druge maligne celice 2 0,0 0 0,0 1 0,0 0 0,0
Ni podatka 7.393 4,0 502 2,1 1.214 4,3 376 41
Priporocila
Redna kontrola (1-3 leta) 151.803 824 17575 73,5 15014 53,6 7381 79,9
Po 3-6 mesecih 26.404 14,3 5024 21,0 10248 36,6 1472 159
Po zdravljenju 3.280 1,8 669 2,8 907 32 159 1,7
Po estrogenskem testu 617 0,3 136 0,6 228 0,8 31 0,3
Histopatoloska preiskava 1.423 0,8 450 1,9 1.452 52 117 1,3
Drugo 233 0,1 52 0,2 50 0,2 24 0,3
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13 Zahvala

Program ZORA ne bi deloval brez vestnega dela in prijaznega sodelovanja:

* ginekologinj, ginekologov in medicinskih sester v njihovih ambulantah, ki opravljajo pre-
sejalne preglede

» citopatologinj, citopatologov, presejalcev, presejalk in administratorjev iz laboratorijev za
ginekolosko citopatologijo

* ginekologinj in ginekologov iz klinik in bolnisnic, ki sodelujejo pri nadaljnji diagnostiki in
zdravljenju

* koordinatorjev in obmoc¢nih odgovornih ginekologov, ki skrbijo za koordinacijo programa
v svojih regijah

* Direktorata za javno zdravje Ministrstva za zdravje

Vsem imenovanim in tudi drugim, ki so kakorkoli pripomogli k uspesnosti Programa ZORA,
se najlepse zahvaljujemo.

Programski svet Drzavnega programa ZORA:

Marija llijas Kozelj
Blanka Mikl Meznar
Andrej Mozina

® Damjana PodkrajSek @
Ana Pogacnik
Maja Primic Zakelj
Alenka Repse Fokter
Vivijana Snoj
Margareta Strojan Flezar
Metka Terzan
Marjetka Ursi¢ Vrscaj
Lucija Vrabi¢ Dezman
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