Kaj je pomembno pri celoviti obravnavi zleznih sprememb
materni¢nega vratu?
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Kljucne besede: Zlezne spremembe, maternicni vrat, celovita obravnava

Uvod

Bolezenske spremembe Zleznih celic v brisu materni¢nega vratu (BMV) opazamo pri 0,5-1 %. V
veliki veéini gre za atipi¢ne Zlezne celice (AZC), ki so velik izziv za citologa in e vegji za
kolposkopista. Kolposkopsko ocenjevanje Zleznih sprememb je naporno in celo za izkuSenega
kolposkopista strokovno zelo zahtevno delo. Atipi¢ne Zlezne celice so za oceno problemati¢ne Se
na nekaj 100-kratni povecavi (citolog), toliko teZje pa na nekaj 10-kratni (kolposkopist). Razlike
med posameznimi laboratoriji so prav v delezu te kategorije celic najvecje. Da so tezave v
odkrivanju velike govori tudi dejstvo, da je delez adenokarcinomov med karcinomi materni¢nega
vratu do 20 %, prekanceroz Zleznega izvora pa je med vsemi odkritimi samo 2 %!

Nujno je poudariti, da pricakujemo med atipi¢nimi Zleznimi celicami v do 50 % hudo displazijo tipa

CIN Il ali CIN Il in v do 10 % Ze invazivni karcinom!

Obravnava AZC

Postopki pri klini¢ni obravnavi AZC so opredeljeni in obsirno opisani v »Smernicah za celostno
obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami materni¢nega vratu 2011« in so usmerjeni k
optimalni varnosti, tako pri invazivni diagnostiki, kot pri zdravljenju in sledenju bolnic. Ob izvidu
BMV, ki kaZe na patologijo Zleznih celic, je potrebno upostevati izvor Zleznih celic (iz endocerviksa
ali endometrija), resnost citoloSkega opozorila oz. veliko verjetnost prekanceroze, (ne)zanesljivost
kolposkopije pri Zlezni patologiji, histoloSko diagnostiko, pomembnost ¢im bolj kakovostnih
diagnosti¢nih ukrepov in morebitnega zdravljenja ter Se posebej pomen pravilnega sledenja brez

zdravljenja ali po zdravljenju.



Endometrijske celice so v BMV redke, njihova prisotnost je lahko znak napredovale endometrijske
patologije, predvsem karcinoma in to Se pred nastopom ostalih klini¢nih znakov, predvsem
krvavitve. Kolposkopijo v teh primerih vedno dopolnimo Se s frakcionirano abrazijo, lahko tudi z

ultrazvocno preiskavo, histeroskopijo oz. z drugimi diagnosti¢nimi metodami.

Atipi¢ne Zlezne celice neopredeljene (AZC-N), atipi¢ne Zlezne celice, verjetno neoplasti¢ne (AZC-
VN), endocervikalni adenokarcinom in situ (AIS): Glede na priporocila je potrebna kolposkopija in
abrazija cervikalnega kanala, v primeru odkritih patoloskih sprememb endometrijskih celic ali pri
neopredeljeni krvavitvi in pri Zenskah, starejsih od 35 let, pa je potrebno narediti Se frakcionirano
abrazijo. Glede na klini¢ne izkusnje je ponavljanje BMV v tem primeru nesprejemljivo. Vsi ostali
postopki obravnave so opisani v »Smernicah za celostno obravnavo Zensk s predrakavimi

spremembami materni¢nega vratu 2011«.

Kolposkopija Zleznih sprememb
Glavne znacilnosti so:
1. Nezanesljiva, predvsem pa zelo zahtevna kolposkopija (Slika 1).
2. Nezanesljiva je tudi citoloska ocena Zleznih sprememb.
3. Visokotvegane displazije najdemo v 9 % do 54 %.
4

Invazivni karcinom najdemo v 1 % do 9 %.

Adenokarcinom in situ (ACIS)
Sprememba je redka, njen deleZ znasa le 2 % (Zleznih komponent v prekancerozah). Velik del te
patologije ne odkrijemo pravocasno, saj je diagnostika nezanesljiva (citologija in kolposkopija). Ni
Se povsem jasno ali je razvoj v invazivno obliko res povsem drugaCen oz. hitrejSi kot pri
planocelularni obliki ali gre le za nezanesljivost nasih diagnosti¢nih metod. Glavne znacilnosti so:
1. Adenokarcinom in situ se pojavlja kot multifokalni vznik v petini vseh primerov.
2. Razmerje med adenokarcinomom in CIN 3 je 1:50.

3. V70% je prisotna tudi plos¢atoceli¢na sprememba.



Slika 1.
Zrela in nezrela metaplazija, kroni¢ni cervicitis, brez
displasti¢nih sprememb (avtor slike: as. dr. Leon
Meglic).

Principi kolposkopije Zzleznih sprememb ostajajo enaki, vendar:

Prvi resni problem nastopi, ker je Zlezni epitel viden le pri % preiskovank.
MozZen je multifokalen vznik, predvsem pa so pogoste mesane oblike sprememb.
Zaradi vsega nastetega je priporoceno, da se take bolnice kolposkopsko obravnavajo v

referencnih centrih.

V sami kolposkopski sliki Zleznih sprememb pa vidimo:

1.

Pogoste so Zilne anomalije lasnic in ne vijacnic, ki so znacilnost ploscatoceli¢nih oblik
invazije.

Izlo¢anje mukusa je lahko obilno, predvsem pa so vidna izvodila Zlez, ki so znotraj atipicne
transformacijske cone.

Papile se zdruZujejo in dajejo vtis obi¢ajne metaplazije.

Ne vidimo punktacij in mozaikov, pa¢ pa rdecino ali bel plak, ki ni povezan s plos¢atim
epitelijem.

Invazivni karcinom se kaZe s papilarno rastjo nad nivojem porcije (Slika 2).



Slika 2.
Invazivni adenokarcinom materni¢nega vratu
(avtor slike: as. dr. Leon Megli¢).

Zdravljenje bolnic z Zleznimi spremembami

Destrukcijske metode zaradi pogosto spregledane tezje patologije niso indicirane!

Primarna metoda zdravljenja adenokarcinoma in situ je klasi¢na konizacija. Izjemoma pri mlajsih
bolnicah, ki Se Zelijo roditi lahko napravimo velik LLETZ. Pri spremembah, ki so odstranjene v
zdravem, moramo zaradi moznosti multifokalnega pojavljanja bolnice slediti z brisi na pol leta Se
vsaj 4-krat. Kadar pa lezija ni odstranjena v zdravem, je obvezna rekonizacija ali histerektomija,

odvisno od Zelja bolnice.

Sledenje bolnic z Zleznimi spremembami
Praviloma sledimo bolnice po posegu Se vsaj 2 leti z brisi vsakih 6 mesecev, nato pa vsaj enkrat

letno Se 8 let, skupaj torej 10 let po posegu.

Zakljucki

Spremembe Zleznega epitelija ne smemo podcenjevati, 20 % odkritih karcinomov materni¢nega
vratu je Zleznega porekla. Citoloska diagnostika Zleznih sprememb je zahtevna in nezanesljiva,
prav tako je teZavna in nezanesljiva kolposkopija. Majhen delez endocervikalnega
adenokarcinoma in situ Zal potrjuje dejstvo, da velik del patologije ne odkrijemo pravocasno. Z
izboljSanjem kolposkopske preiskave bi lahko povecali Stevilo odkritih prekanceroz.

Zahtevnost diagnostike, zdravljenja in sledenja narekuje, da se o posameznih bolnicah

posvetujemo tudi z bolj izkusenimi kolegi iz referencnih centrov.
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Bolezenske spremembe Zleznih celic

* V BMV so prisotne v 0,5 % - 1 %.

« Vecinoma gre za atipi¢ne zlezne celice =
AZC

+ Velik izziv za citologa in za
kolposkopista!
. V 50 % C|N, A|S, CA (Vir: Goff, Obstet. Gyn, 1992)
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Table 2. Neoplasias Discovered with AGUS Pap Smears (N = 606)

Vir: Goff, Obstet. Gyn, 1992
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Nizko riziéni BMV : tveganja

+ Atipicne ploSc¢ate « Atipine Zlezne celice
celice
5-17 % VRD 9 -54 % VRD
0.1-0.2% Ca 1-99%Ca

P/R: Consensus Guidelines ASCCP, Jama 200%
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Zlezne spremembe v Sloveniji

» Razlike med laboratoriji! (Citolo$ka diagnostika je

zahtevna in nezanesljiva)
Kolposkopska diagnostika je tezavna in nezanesljiva!

» Delez adenokarcinomov med karcinomi materni¢nega
vratu je do 20 %, prekanceroz Zleznega izvora pa je
med vsemi odkritimi samo 2 %!

» Med atipi¢nimi zleznimi celicami pri¢akujemo v do 50 %
hudo displazijo tipa CIN Il ali CIN Il in v do 10 % Ze
invazivni karcinom.
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1ZVID BMV: Atipiéne Zlezne celice, neopredeljene (AZC-N); atipine
2lezne celice, verjetno neoplastiéne (AZC-VN); endocervikalni
adenokarcinom in situ (AlS)
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ALGORITEM POSTOPKOV PRI SPREMEMBAH ZLEZNIH CELIC - NADALJEVANJE -
pri zenskah, mlajsih od 35 let

AZCN)
pri zenskah, mlajsih od 35 let
URREPANE:
Naredimo triaini test PV
12vi: zvio: UKREPANVE:
eV neg. HPVpor. napotivreferencni cente za kolposkoplo oz LLETZ

Po sestih mesecih
o o URREPANJE:
siltesi OV BV APCNalivee aakolposkopioin
Vel HV pox morebic LLETZ
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ORITEM POSTOPKOV PRI SPREMEMBAH ZLEZNIH CELIC -
NADALJEVANJE - pri zenskah, starih 35 let ali ve¢

AZCN)
prizenskah, starih 35 let ali vec

URREPANE:
naredimo triaini est OV

| |

w0 URREPANE:
HPVpoz. 22 dsgnosténi LETZ sk konizac

Po 12 meseci: MV in

e preventivei 81V
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I. Pravilo pri obravnavi AZC

* Ne orpavl{aj rutinsko
citologijo !!!

« Skrbna kolposkopija: Tz1,
z2, Tz3

+
« Abrazija CK in ev. biopsija
+

« Frakc.abrazija pri starosti
>35 let ali neopredeljeni
krvavitvi

« Vecglav ve¢ ve!
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Il. Pravilo pri obravnavi AZC

* Zanesljivost abrazije CK je nizka (85 %
lazno? negativnih izvidov) (i v Novak 4 Mozina. Anaiiza
zdravljenja prekanceroz. GK, 2005)

» Preveri ustreznost kiret 0z. vzdrzevanost

» Ponovi PAP &ez 6 mesecev — Ce je neg., Se
HPV test! (glej Smernice 2011)
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Ill. Pravilo pri obravnavi AZ

Ponovitev AZC po
neg.abraziji

Dg.Leetz ali konizacija
Nulipara, mala lezija!
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V. Pravilo pri zdravljenju AIS

» Primarna metoda je konizacija =
“priporogilo”

+ AIS v Leetzu (robovi bp) = “sprejemljivo”
+ Destrukcija je nesprejemljiva metoda!

* 10 let sledenja
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IV. Pravilo pri obravnavi AZC

+ Ce si vdvomu, napravi TOLET &
dg. lletz! > ®
SIYIN 78

YOUR
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Kolposkopija zleznih sprememb o

« Principi_kolposkopije
ostajajo enaki, vendar:

 Prviresni problem nastopi, ker je Zlezni epitel viden le pri
% preiskovank.

* Mozen je multifokalen vznik, predvsem pa so pogoste
mesane oblike sprememb.

» Zaradi vsega nastetega je priporo¢eno, da se take
bolnice kolposkopsko obravnavajo v referen¢nih centrih.

« Histologija je odlo¢ilna za diagnozo!
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KOLPOSKOPIJA ZLEZNIH
SPREMEMB
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Kolposkopija zleznih sprememb

» Pogoste so zilne anomalije lasnic in ne vijacnic,
ki so znacilnost ploS¢atoceli¢nih oblik invazije.
Izlo€anje mukusa je lahko obilno, predvsem pa
so vidna izvodila Zlez, ki so znotraj atipi¢ne
transformacijske cone.

Papile se zdruzujejo in dajejo vtis obi¢ajne
metaplazije.

» Ne vidimo punktacij in mozaikov, pa¢ pa rdecino
ali bel plak, ki ni povezan s plo$¢atim epitelijem.
Invazivni karcinom se kaze s papilarno rastjo
nad nivojaem porcije.
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Adenocarcinoma in situ (AIS)

~Kako pojasniti samo 2 %
delez Zleznih komponent v
prekancerozah?

~Je razvoj v invazivno obliko
hitrejsi kot pri planocelularni
obliki ali gre le za
nezanesljivost nasih
diagnosti¢nih metod?

=~Analiza pokaze, da je v do
70 % v teh spremembah tudi
komponenta planocelularnih
prekanceroz, kar olajsuje
prepoznavo.
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Adenocarcinoma invasivum

* 20 % delez,

» Asimptomatski v 60 %
» Prognoza enaka

» Pap nezanesljiv

» Porast pri mladih <35
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ZDRAVLJENJE ZLEZNIH
SPREMEMB
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Zdravljenje zleznih sprememb

Destrukcijske metode pri prekancerozah zaradi pogosto

spregledane tezje patologije niso indicirane!!

» Primarna metoda zdravljenja adenokarcinoma in situ je
klasi¢na konizacija. Izjemoma pri mlajsih bolnicah, ki e
Zelijo roditi lahko napravimo velik LLETZ.

» Pri spremembah, ki so odstranjene v zdravem, moramo
zaradi moznosti multifokalnega pojavljanja bolnice slediti
z brisi na pol leta $e vsaj 4 krat.

» Kadar pa lezija ni odstranjena v zdravem, je obvezna

rekonizacija ali histerektomija, odvisno od Zelja bolnice.
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SLEDENJE BOLNIC
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Sledenje bolnic

» Praviloma sledimo bolnice po posegu Se
vsaj 2 leti z brisi vsakih 6 mesecev, nato
pa vsaj enkrat letno Se 8 let (skupaj torej
do 10 let po zdravljenju).
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ZAKLJUCKI
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Zakljucki I.

» Obravnava Zleznih sprememb je izjemno

tezka in zahtevna.

Citologija in kolposkopija sta tezavni in

nezaneslijivi.

+ DeleZ adenokarcinomov med karcinomi
materni¢nega vratu je do 20 %,

* prekanceroz Zleznega izvora pa je med
vsemi odkritimi samo 2 %!
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* Med atipi¢nimi zleznimi celicami
pri¢akujemo v do 50 % hudo displazijo tipa
CIN Il ali CIN 1l in v do 10 % ze invazivni
karcinom.

+ Atipije zleznih celic ne preverjamo
citoloSko: Kolposkopiraj — biopsiraj —
abradiraj cervikalni kanal!
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« Primarna metoda je konizacija.
» Destrukcija je nesprejemljiva metodal!

» 10 let sledenja po zdravljenju.
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Hvala za pozornost!
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