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Predgovor

Spostovane udelezenke in cenjeni udeleZenci 10. izobraZevalnega dne programa ZORA,

Veseli smo, da nam je v sodelovanju z Ministrstvom za zdravje uspelo organizirati Se en tradicionalni izobra-
Zevalni dan programa ZORA, ki je bil letos nekoliko poseben, in sicer iz treh razlogov.

Prvi¢, praznovali smo prvo okroglo obletnico dogodka. Izvedli smo 10. Zorin dan, ki se ga je udelezilo ve¢ kot
600 udelezencev. Ob tej jubilejni obletnici se je minister za zdravje Tomaz Gantar v pozdravnem nagovoru
zahvalil neumorni ekipi na Ol in vsem izvajalcem programa ZORA, ki s svojim strokovnim znanjem in vsako-
dnevnim osebnim angaZmajem omogocajo dobre rezultate programa ZORA, na katere smo tudi kot drzava
Slovenija izjemno ponosni.

Drugic, letosnji Zorin dan je potekal prav na dan lansiranja globalne strategije SZO za eliminacijo raka mater-
ni¢nega vratu. Ob tem zgodovinskem dogodku je udelezence pozdravila dr. Aiga Rurane, vodja urada SZO
Slovenija, dr. Vitaly Smelov iz SZO pa je udelezencem predstavil globalno strategijo in pred Slovenijo postavil
zanimiv, oprijemljiv in verjetno precej realen izziv — ali bo zaradi dobrih rezultatov programa ZORA morda
prav Slovenija tista, ki bo med prvimi evropskimi drzavami uspela eliminirati raka materni¢nega vratu? Sode-
lavci programa ZORA z Ol in Zveze ter regijskih drustev za boj proti raku smo v sodelovanju s SZO Slovenija,
NUZ, Ministrstvom za Zdravje in Drzavnim programom obvladovanja raka izdali skupno sporocilo za medije.
Pridruzili smo se globalni akciji Razsvetlimo svet, s katero so Stevilne drzave po svetu obelezile ta zgodovinski
dogodek z osvetlitvijo lokalnih znamenitosti v turkizni barvi. V turkizni barvi so se ta vecer svetili Blejski grad,
Mesarski most v Ljubljani, Karantena in Vetrinjski dvor v Mariboru ter Hram kulture Arnolda Tovornika v Sel-
nici ob Dravi.

In tretjic, letoSnji Zorin dan je potekal med pandemijo COVID-19, zato je namesto na Brdu pri Kranju potekal
virtualno. K sodelovanju smo povabili vodjo strokovne skupine za COVID-19, prof. dr. Bojano Beovié¢, ki se je
udeleZzencem v kratkem pozdravnem nagovoru zahvalila za vsakodnevni trud, ki ga v ¢asu pandemije vlagajo
v svoje pomembno delo, in prof. dr. Alojza Ihana, s katerim sva v vodenem intervjuju odgovorila na aktualna
vprasanja s podrocja obvladovanja pandemije in naslovila nekatere dezinformacije, ki lahko ogrozijo ucinko-
vito spopadanje s pandemijo. Ena od prednosti virtualnega izobraZevanja je bila, da smo lahko gostili tudi
prof. dr. Eduarda Franca, mednarodno priznanega kanadskega strokovnjaka, ki je udelezencem predstavil
globalne izzive pri obvladovanju raka materni¢nega vratu v ¢asu pandemije, s poudarkom na cepljenju proti
HPV. Kljub temu, da je letos$nji Zorin dan potekal virtualno, je anketa o zadovoljstvu udelezencev pokazala
podobno visoko zadovoljstvo kot pretekla leta, vec kot 99 % udeleZencev bi se dogodka ponovno Zelelo ude-
leziti naslednje leto. Okrog 42 % bi jih tudi v prihodnje rajsi videlo, da Zorin dan poteka virtualno, medtem,
ko bi se ostalih 58 % Zorinega dne raje udeleZilo v Zivo, kot do seda;j.

Tudi leto$nje srecanje je finan¢no omogocil Ol, nosilec drzavnega programa ZORA, s sredstvi, ki jih programu
posebej namenja ZZZS. 1zjemno sem vesela, da sta nas zato na 10. Zorinem dnevu pozdravila tudi Andreja
Ustar, vrsilka dolZznosti generalne direktorice Ol, in Marjan Suselj, direktor ZZZS, ki se je v ¢asu vodenja zavoda
prav vsako leto odzval na nase povabilo in s tem tako vodstvu programa kot udelezencem dal jasno sporocilo,
da je velik podpornik in zagovornik dobro organizirane, transparentno vodene in ucinkovite preventivne de-
javnosti, ki poteka pod okriljem programa ZORA.

Zahvaljujem se vsem, ki ste se odzvali vabilu k predavanju ali udelezbi in upam, da ste bili po zakljucku leto-
Snjega virtualnega izobrazevalnega maratona zadovoljni ter, da ste pridobili nova znanja in spoznanja, ki vam
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bodo koristila pri vaSem vsakodnevnem delu. Zavedamo se, da le z nenehnim izpopolnjevanjem s sodobnim
znanjem in zavzetostjo vseh sodelavcev program ZORA lahko dosega dobre rezultate.

In naj se na koncu iskreno zahvalim najoZji ekipi, s katero na sedezu programa ZORA z roko v roki, nasmehom
na obrazu in zaupanjem, da nam bo uspelo, hodimo skozi svetlejSa in temnejSa obdobja, tako svojega Zivljenja
kot Zivljenja programa ZORA. V ¢asu epidemije COVID-19 in po njej se vsak zase in skupaj kot druzba soo¢amo
z negotovostjo na skoraj vseh podrocjih svojega Zivljenja. Zato je toliko bolj pomembno, da ne dopustimo, da
se negotovost prikrade na podrocja, ki jih znamo in zmoremo obvladovati. Sem sodi zagotovo tudi preventiva
raka. Vesela in ponosna sem, da program ZORA s krajSo prekinitvijo, deluje tudi v ¢asu pandemije in zahva-
ljujem se vsem, ki ste v letu 2020 delali skupaj z nami in za nas skupni cilj. Bilo je leto polno izzivov, a tudi leto
poguma in veselja ob majhnih in velikih zmagah, ko smo vsak zase in skupaj premagovali izzive, enega za
drugim. Veselim se nase skupne poti v naslednjem letu in verjamem, da nam bo skupaj uspelo napisati novo
poglavje v zgodbi o raku materni¢nega vratu v Sloveniji — zgodbo o eliminaciji.

dr. Urska Ivanus
Vodja Drzavnega programa ZORA

1ZOBAZEVALNI DAN
PROGRAMA ZORA (™)

Andreja Ustar

‘ BOJdNd1Be0vICs

Slika 1. Uvodni govorci na jubilejnem, 10. izobraZevalnem dnevu programa ZORA: minister za zdravje TomaZ Gantar,
generalna direktorica OIL Andreja UStar, generalni direktor ZZZS Marjan Suselj, vodja urada SZO v Sloveniji dr. Aiga
Rurane, vodja strokovne skupine za COVID prof. dr. Bojana Beovic.
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Slika 2. Ekipa s sedeZa programa ZORA, ki je poskrbela za organizacijo in nemoten potek dogodka.

Slika 3. V turkizni barvi osvetljen Blejski grad na dan lansiranja globalne strategije SZO za eliminacijo raka
maternicnega vratu, 17. 11. 2020. Avtor fotografije: Miro Zalokar.
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Porocilo o rezultatih programa ZORA v letu 2019 in v ¢asu pandemije

COVID-19

Urska Ivanus, Tine Jerman, Mojca Florjancic, Blaz Podobnik

Drzavni program ZORA, Onkoloski institut Ljubljana, Zaloska 2, Ljubljana

Povzetek

Program ZORA je bil na ravni cele drZave vzpostavljen leta 2003 in je najstarejSi populacijski organizi-
rani presejalni program za raka v Sloveniji. Program deluje v skladu s priporocili Evropske zveze iz leta
2003 in Evropskih smernic za zagotavljanje in nadziranje kakovosti v presejanju za raka maternic¢nega
vratu (RMV) iz let 2008 in 2015. SedeZ programa in registra ZORA je na Onkoloskem inStitutu Ljubljana,
na Oddelku za presejanje raka. Prispevek prikazuje rezultate programa ZORA in opravljeno delo na
sedeZu programa v letu 2019 v primerjavi s preteklimi leti ter delovanje programa ZORA v prvih sedmih

mesecih pandemije COVID-19.

Klju€ne besede: presejanje za raka materni¢nega vratu, Drzavni program ZORA, upravljanje programa,
izvajanje programa, rezultati programa, kakovost dela, breme raka materni¢nega vratu, COVID-19,

pandemija

1. Breme predrakavih sprememb visoke stopnje in
raka maternicnega vratu v Sloveniji

Po uvedbi programa ZORA leta 2003, se je incidenca
RMV prepolovila (Tabela 1). V zadnjih letih v Sloveniji
z RMV letno zboli okoli 100-110 Zensk in umre okoli
40-50 7ensk. Ceprav je bilo v preteklosti breme RMV
v Sloveniji med najvecjimiv Evropi, se Slovenija v zad-
njih letih zaradi ucinkovitega programa ZORA s sta-
rostno standardizirano incidenc¢no stopnjo (svetovni
standard) okoli 7/100.000 Zensk in umrljivostno
stopnjo okoli 2/100.000 Zensk Ze uvr$¢a med drzave
z najmanjSim bremenom tega raka. V letih 2017-
2019 je bilo v Sloveniji zabeleZzeno najmanjse letno
Stevilo novih primerov RMV. V letu 2019 je Register
raka zabeleZil 106 novih primerov RMV, groba inci-
dencna stopnja je bila 10,2 RMV/100.000 prebivalk
in starostno standardizirana 6,7/100.000.

Pomembno je, da se ob manjsanju incidence RMV ne
zmanjsuje odkrivanje predrakavih sprememb visoke
stopnje, saj bi to lahko nakazovalo manjsanje ucinko-
vitosti programa za odkrivanje patoloskih sprememb
materni¢nega vratu, zaradi Cesar bi bila lahko navi-
dezno in zgolj prehodno manjsa tudi incidenca RMV.
Zato je razveseljivo, da se od leta 2013 incidenca
CIN3, z manjsimi letnimi nihanji, ohranja nad 1.000,
kar kaze na dobro obcutljivost presejalnega pro-
grama za odkrivanje patoloskih sprememb visoke

stopnje (Tabela 1). K temu zagotovo doprinese tudi
triazni test HPV, ki smo ga uvedli leta 2010 zato, da
bi povecali pravocasno odkrivanje patoloskih spre-
memb visoke stopnje pri Zenskah s presejalnim izvi-
dom brisa materni¢nega vratu (BMV) nizke stopnje.

Trend zmanjSevanja incidence RMV v zadnjih letih
nedvomno kaze, da je Slovenija, podobno kot neka-
tere druge drzave z dobro organiziranim presejalnim
in cepilnim programom, na poti, ki jo je 17. novem-
bra 2020 lansirala Svetovna zdravstvena organizacija
— na poti k eliminaciji raka materni¢nega vratu (Slika
1).

2. Delo opravljeno v letu 2019 na sedeZu programa
ZORA na Onkoloskem institutu Ljubljana

Koordinacijska enota programa ZORA ima Stevilne
naloge; v njej sledimo rezultatom presejanja, diagno-
stike in zdravljenja Zensk s patoloskimi spremem-
bami materni¢nega vratu, posiljamo vabila na prese-
jalne preglede Zenskam, ki v registru ZORA 4 leta ni-
majo registriranega izvida BMV in opravljamo Ste-
vilne druge naloge s podrocja vodenja, koordinacije,
zagotavljanja in nadziranja kakovosti dela izvajalcev
programa, logistike in promocije programa. Vodimo
tudi klicni center za Zenske. V redno delo osebja re-
gistra ZORA spada tudi registracija podatkov, zago-
tavljanje in nadzor kakovosti podatkov, podpora
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Tabela 1: Incidenca RMV in ploséatoceli¢ne intraepitelijske lezije visoke stopnje/CIN3 (PIL-VS/CIN3) v Slo-
veniji po uvedbi DP ZORA (2003—-2019). Prikazano je Stevilo novih primerov (incidenca), Stevilo novih pri-
merov na 100.000 slovenskih Zensk (groba incidencna stopnja) ter starostno standardizirana incidenc¢na stop-
nja (evropski in svetovni standard). Tabela je dostopna na spletni strani DP ZORA (https://zora.onko-i.si/), vir

podatkov je Register raka RS.
Rak materniénega vratu PIL-VS/CIN3
Stevil h Stevilo novih starostno starostno Stevil h Stevilo novih
Stevilo novi Stevilo novi
) primerov/100.00 | standardizirana | standardizirana ) primerov/100.00
Leto primerov L . primerov
. 0 (groba incidencna incidencna . 0 (groba
(incidenca) L . . . . (incidenca) L
incidencna stopnja (evropski | stopnja (svetovni incidencna
stopnja) standard) standard) stopnja)
2003 211 20,7 18,8 15,3 881 86,4
2004 198 19,4 17,2 13,7 1096 107,4
2005 182 17,8 15,6 12,7 1112 108,9
2006 162 15,8 14,0 11,3 1178 115,2
2007 154 15,0 13,3 10,5 1114 108,7
2008 130 12,7 10,9 8,8 1011 98,5
2009 131 12,7 11,0 8,8 944 91,6
2010 141 13,6 11,8 9,3 962 93,0
2011 142 13,7 11,4 9,0 888 85,6
2012 118 11,4 9,6 7,7 919 88,5
2013 124 11,9 10,0 8,0 1049 100,9
2014 115 11,1 8,8 6,9 1107 106,4
2015 119 11,4 9,4 7,4 1151 110,6
2016 123 11,8 9,8 7,8 1094 105,2
2017 86 8,3 6,4 4,9 1123 108,0
2018 107 10,3 8,4 6,6 1052 101,2
2019 105 10,1 8,3 6,6 1056 101,2
18
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Slika 1. Starostno standardizirana incidenc¢na stopnja RMV (svetovni standard) v letih 2003-2019. V zadnjih
letih se Slovenija priblizuje meji za eliminacijo RMV kot javnozdravstvenega problema, ki jo je SZO postavila
pri 4,0/100.000.
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izvajalcem DP ZORA v obliki tiskanja in distribucije in-
formativnih in drugih gradiv, ki jih izvajalci potrebu-
jejo za nemoteno delo. Vsi stroski tiskanja in distri-
bucije gradiv so del programa, zato jih poravna On-
koloski institut Ljubljana, ki za to prejema tudi na-
menska sredstva. Od leta 2015 so nam v pomoc stro-
kovne in delovne skupine za podrocja laboratorijske
diagnostike (citopatologije, histopatologije in mole-
kularne diagnostike), ginekologije, informatike in
epidemiologije. O novostih smo preko spletne strani
programa ZORA redno obvescali razliéne slovenske
javnosti.

2.1 Strokovna izobraZevanja in smernice za izvajalce
programa ZORA ter predstavite organizacije in rezul-
tatov programa ZORA slovenski in tuji strokovni jav-
nosti

e Citopatoloska delavnica: Problemi pri ocenjeva-
nju BMV — izku$nje po 10 letih revizije BMV bol-
nic, ki so zbolele z RMV, Medicinska fakulteta UL,
Ljubljana (25. marec 2019) je potekala na Insti-
tutu za patologijo Medicinske fakultete Univerze
v Ljubljani v okviru programa ZORA in v sodelova-
nju s Strokovno skupino za citopatologijo DP
ZORA. Delavnice so se udelezili skoraj vsi sloven-
ski presejalci in citopatologi (skupaj 47), ki so pre-
jeli tudi potrdila o udelezbi in kreditne tocke
Zdravniske zbornice.

Delavnica Koncept prenove informacijskega
sistema DP ZORA — reSevanje strokovnih dilem na
podrocju ginekologije, Onkoloski institut Lju-
bljana (17. junij 2019). Namen delavnice je bil za-
poslenim v ginekoloskih ambulantah in tistim, ki
skrbijo za informacijsko podporo ginekoloskih
ambulant, predstaviti nove informacijske resitve
programa ZORA in obenem preveriti nekatere Se
odprte zadeve (53 udeleZencev). Predstavili smo
koncept in informacijsko resitev z demonstracijo
ter resitve za povezovanje ginekoloskih informa-
cijskih sistemov.

Delavnica Diagnostika predrakavih in rakavih
sprememb materni¢nega vratu v vzorcih tekocin-
ske citologije, Medicinska fakulteta UL, Ljubljana
(17. september 2019). Na delavnici je bila pred-
stavljena pilotna raziskava za umestitev tekocin-
ske citologije v drzavni presejalni program ZORA,
nato pa so se udelezenci spoznali z diagnosti¢nimi
merili za oceno patoloskih sprememb maternic-
nega vratu v vzorcih tekocinske citologije. Delav-
nice se je udelezilo 50 citopatologov in presejal-
cev iz vseh devetih slovenskih laboratorijev.
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e 9. izobraZevalni dan programa ZORA (12. novem-
ber 2019) je potekal na Brdu pri Kranju. Multidi-
sciplinarni kongres z mednarodno udelezbo je na-
menjen vsem sodelavcem DP ZORA, ginekolo-
gom, medicinskim sestram, citopatologom, pato-
logom, presejalcem, epidemiologom in drugim.
Kongresa se je udelezilo 380 udeleZzencev, novosti
pa so predstavili tuji in domaci predavatelji. Na
spletni strani programa ZORA je dostopen Zbornik
predavanj.

Obnovitveni kolposkopski tecaj (13. november
2019) je potekal na Brdu pri Kranju v soorganiza-
ciji ZdruZzenja za ginekolosko onkologijo, kolpo-
skopijo in cervikalno patologijo (ZGO-SzZD), DP
ZORA in ostalih deleznikov. Kolposkopskega
tecCaja se je udelezilo 65 ginekologov, ki so na
koncu opravili preizkus znanja in prejeli potrdilo o
udelezbi in kreditne tocke Zdravniske zbornice.
Na spletni strani programa ZORA je dostopen
Zbornik predavan,;.

4. regionalni sestanek o preventivi raka maternic-
nega vratu z mednarodno udelezbo (13. novem-
ber 2019) je potekal na Brdu pri Kranju v soorga-
nizaciji ZGO-SZD, DP ZORA in ZdruzZenja ginekolo-
gov in porodnicarjev Slovenije (ZGPS). Srecanja se
je udelezilo 73 udeleZencev iz tujine in Slovenije.
Na spletni strani programa ZORA je dostopen
Zbornik predavan,;.

Drugo: Delavnica za usposabljanje studentov me-
dicine za promocijo zdravja programa ZORA na
prireditvah namenjenih splosni javnosti, Onkolo-
$ki indtitut Ljubljana (2. november 2019), Sola za
presejalce 2019-2020, Onkoloski institut Lju-
bljana.

UdelezZenci strokovnih izobrazevanj so prejeli potr-
dilo o udelezbi in kreditne tocke Zdravniske zbornice
oz. Zbornice zdravstvene in babiske nege.

V sodelovanju z ZGO-SZD, Zdruzenjem za radiotera-
pijo in onkologijo-SZD, sekcijo za internisticno onko-
logijo-SZD in OIL smo izdali Priporocila za celostno
obravnavo Zensk z rakom materni¢nega vratu v Slo-
veniji.

S predavaniji in prispevki (skupaj vec kot 40 objav in
predavanj) smo sodelovali na strokovnih srecanjih,
tako slovenskih kot mednarodnih. Namen predavanj
in objav je predstavitev rezultatov programa ZORA in
slovenske raziskave o testu HPV doma pri neodzivni-
cah DP ZORA, ozaves$canja izvajalcev DP ZORA o po-
menu kakovosti na vseh ravneh delovanja programa
(citologija, patologija, kolposkopija...), ozavescanja o


https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/citopatoloska-delavnica-nadaljevanje-problemi-pri-ocenjevanju-bmv-izkusnje-po-10-letih-revizije-bmv-bolnic-ki-so-zbolele-z-rmv
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/citopatoloska-delavnica-nadaljevanje-problemi-pri-ocenjevanju-bmv-izkusnje-po-10-letih-revizije-bmv-bolnic-ki-so-zbolele-z-rmv
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/citopatoloska-delavnica-nadaljevanje-problemi-pri-ocenjevanju-bmv-izkusnje-po-10-letih-revizije-bmv-bolnic-ki-so-zbolele-z-rmv
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/koncept-prenove-informacijskega-sistema-dp-zora-resevanje-strokovnih-dilem-na-podrocju-ginekologije
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/koncept-prenove-informacijskega-sistema-dp-zora-resevanje-strokovnih-dilem-na-podrocju-ginekologije
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/koncept-prenove-informacijskega-sistema-dp-zora-resevanje-strokovnih-dilem-na-podrocju-ginekologije
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/diagnostika-predrakavih-in-rakavih-sprememb-maternicnega-vratu-v-vzorcih-tekocinske-citologije
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/diagnostika-predrakavih-in-rakavih-sprememb-maternicnega-vratu-v-vzorcih-tekocinske-citologije
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/diagnostika-predrakavih-in-rakavih-sprememb-maternicnega-vratu-v-vzorcih-tekocinske-citologije
https://zora.onko-i.si/9zd
https://zora.onko-i.si/9zd/predavanja
https://zora.onko-i.si/9zd/predavanja
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/obnovitveni-kolposkopski-tecaj-2019
https://zora.onko-i.si/9zd/predavanja
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/4-regionalni-sestanek-o-preventivi-raka-maternicnega-vratu
https://zora.onko-i.si/za-stroko/izobrazevanja/4-regionalni-sestanek-o-preventivi-raka-maternicnega-vratu
https://zora.onko-i.si/9zd/predavanja
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/dokumenti/strokovna_priporocila/2019_Priporocila_RMV_web.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/dokumenti/strokovna_priporocila/2019_Priporocila_RMV_web.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/dokumenti/strokovna_priporocila/2019_Priporocila_RMV_web.pdf
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pomenu in vlogi HPV v naravnem poteku razvoja
RMV in presejanju (triazni test HPV) in podobno.

2.2 Podpora izvajalcem programa ZORA in nadzor ka-
kovosti njihovega dela

Redno smo skrbeli za tiskanje in distribucijo strokov-
nih gradiv, obrazcev in pisemskih ovojnic, ki jih pri
svojem delu za program ZORA uporabljajo izvajalci.
Izvajalce obveSs¢amo o spremembah v naslovu biva-
liS¢ Zensk, katerih vabila se zavrnjena vrnejo na sedez
programa ZORA, izvajalci pa se pogosto obrnejo na
nas zaradi pomanijkljivih informacij o predhodnih iz-
vidih Zensk, ki jih obravnavajo. V letu 2019 smo jim
posredovali ve¢ kot 500 novih naslovov Zensk,
dnevno pa smo jim posredovali tudi informacije o
predhodnih izvidih Zensk, ki so jih obravnavali.

Vsako leto pripravimo individualna porocila za vse gi-
nekologe v Sloveniji po posameznih ginekoloskih am-
bulantah, s katerimi prikazemo obseg in kakovost
dela posameznika. Letna porocila o delu pripravimo
tudi za laboratorije. V letu 2019 smo pripravili in po-
sodobili letna porocila za ginekologe in citopatoloske
laboratorije za leto 2018, dodali smo kumulativno
verjetnost za PIL-VS/CIN2+ glede na citoloski izvid
brisa maternicnega vratu in starost Zenske. Pripravili
smo tudi letna porocila za patoloske laboratorije za
leta 2016-18.

2.3 Spodbujanje Zensk k udeleZbi v programu ZORA,
skrb za neodzivnice in komunikacija z javnostmi

V letu 2019 smo poslali okoli 40.000 vabil na prese-
jalne preglede zamudnicam, ki v Registru ZORA vsaj
Stiri leta niso imele zabelezenega BMV, od tega smo
3.000 vabil poslali na dvojezicna obmocja. K vabilom
smo prilozZili sezname ginekologov v regiji stalnega
bivalisca Zenske, ki smo jih posodobili stirikrat. V ko-
munikacijskem centru ZORA smo prejeli okoli 2.000
vprasanj Zensk, na vsa smo tudi odgovorili bodisi te-
lefonsko ali preko elektronske poste.

Skrbeli smo za tisk in distribucijo promocijskih in in-
formativnih materialov za Zenske, ki so prosto do-
stopni v vseh Zdravstvenih domovih po Sloveniji in
nekaterih lekarnah. V sodelovanju z ZGO-SZD smo iz-
dali informativno knjizico »Zdravljenje predrakavih
sprememb materni¢nega vratu«.

Odzvali smo se na Sest povabil za predstavitev pro-
grama ZORA na dogodkih po Sloveniji, ki so bili name-
njeni lai¢ni javnosti, kot so na primer sejem Narava-
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zdravje na Gospodarskem razstaviscu v Ljubljani, Dan
zdravja Vipava in podobno.

Ob 13. Evropskem tednu boja proti raku smo izvedli
medijsko odmevno novinarsko konferenco na OIL v
sodelovanju z Ministrstvom za zdravje in Nacional-
nim institutom za javno zdravje, na kateri smo v so-
delovaniju s kljuénimi delezniki pri obvladovanju RMV
v Sloveniji slovensko javnost seznanili z novo strate-
gijo Svetovne zdravstvene organizacije za eliminacijo
RMV ter sporocili enotno stalis¢e slovenske stroke,
da je tudi Slovenija na poti k eliminaciji tega raka.

Ob grozZnji z razmahom priloZnostnega presejanja s
testom HPV na samoodvzetih vzorcih smo oktobra
pripravili Izjavo za javnost — Pojasnilo glede uporabe
testa HPV na samoodvzetih vzorcih noznice in mater-
ni¢nega vratu, jo objavili na spletni strani programa
ZORA in zagovarjali na Dnevniku RTV Slovenija 1.

2.4 Skrb za kakovost podatkov v Registru ZORA

V Registru ZORA smo v letu 2019 registrirali okoli
210.000 izvidov BMV, okoli 14.000 izvidov triaznih
testov HPV in okoli 9.500 histopatoloskih izvidov.
Vnesli smo okoli 8.000 odgovorov Zensk na poslana
vabila.

Naredili smo posebno analizo kakovosti podatkov v
Registru ZORA in opravili nekaj primerjav podatkov
Registra ZORA s podatki, ki jih ginekologi prejmejo iz
svojih laboratorijev. Laboratorije in ginekologe smo
pozvali, naj dopolnijo podatke ali popravijo nelo-
gi¢ne za okoli 3.000 izvidov. Povezali smo podatke
Registra ZORA in Registra raka RS ter iz obeh regis-
trov poslali terjatve izvajalcem za manjkajoce histo-
patoloske izvide (Register ZORA) in prijave bolezni
(Register raka) pri Zenskah s histopatolosko PIL-
VS/CIN3 ali RMV.

3. lzbrani kazalci kakovosti dela in ucinkovitosti
programa ZORA v letu 2019

3.1 Pregledanost Zensk po starosti in po regiji stal-
nega bivalis¢a

Dobra pregledanost ciljne skupine prebivalstva je
eden najpomembnejsih pogojev, ki morajo biti izpol-
njeni, da je presejalni program ucinkovit. V DP ZORA
od leta 2003 spremljamo triletno pregledanost ciljne
skupine Zensk, starih 20—64 let. Kazalnik pove, kolik-
Sen deleZ prebivalk Republike Slovenije v tej starosti
se je v priporocenem triletnem intervalu udelezil vsaj


https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/informativni_materiali/2020_knjizica_predrakave_spremembe_web.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/informativni_materiali/2020_knjizica_predrakave_spremembe_web.pdf
https://zora.onko-i.si/novice/novica/novinarska-konferenca-ob-13-evropskem-tednu-preprecevanja-raka-maternicnega-vratu
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izjave_za_javnost/2019_Izjava_za_javnost_DP_ZORA_Test_HPV_na_samoodvzetih_vzorcih.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izjave_za_javnost/2019_Izjava_za_javnost_DP_ZORA_Test_HPV_na_samoodvzetih_vzorcih.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izjave_za_javnost/2019_Izjava_za_javnost_DP_ZORA_Test_HPV_na_samoodvzetih_vzorcih.pdf
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enega pregleda z odvzemom BMV. Ciljna triletna
pregledanost je 70—odstotna.

V obdobju od 1. 7. 2016 do 30. 6. 2019 je bila pregle-
danost 72—odstotna. Tudi v zadnjem obdobiju je pre-
gledanost presegala ciljnih 70 % v starostni skupini
20-49 let, Ceprav se v zadnjih letih pri mlajsih Zen-
skah pregledanost Se naprej zmanjSuje in pri starej-
Sih povecuje (Tabela 2). Podobno kot v predhodnem
triletnem obdobju pregledanost dosega 70 % v vseh
slovenskih zdravstvenih regijah razen v murskosobo-
Ski in koprski (Tabela 3). V mariborski regiji je 3-letna
pregledanost prvi¢ presegla 70 %. Podatki o pregle-
danosti ciljne populacije programa ZORA so dostopni
na spletni strani programa ZORA v interaktivni obliki
in tabelaricni obliki (1).

Po evidenci Registra ZORA so bile vse Zenske, stare
20-64 let, od zacetka DP ZORA bodisi vsaj enkrat na
preventivnem pregledu ali pa so vsaj prejele nase va-
bilo, kar pomeni, da so o programu dobro obve-
Scene.

3.2 Izvidi citoloskih brisov maternicnega vratu v Re-
gistru ZORA

V letu 2019 je bilo pri 206.323 Zenskah odvzetih in
pregledanih 220.301 BMV, v triletnem obdobju (1. 7.
2016-30. 6. 2019) pa je bilo pri 490.923 Zenskah pre-
gledanih 642.821 BMV.

Stevilo vseh registriranih BMV v desetletnem ob-
dobju 2010-2019 in odstotno porazdelitev po raz-
logu odvzema prikazuje tabela 4. Stevilo BMV se
zmanjsalo predvsem po letu 2011 z uvedbo novih
Smernic za celostno obravnavo Zensk s predrakavimi
spremembami materni¢nega vratu, nove klasifikacije
citoloskih sprememb in manjsi potrebi po kontrolnih
BMV, v zadnjih letih pa ostaja podobno. Okoli 80 %
vseh BMV je presejalnih, okoli 20 % BMV pa je odvze-
tih zaradi dodatne diagnostike po patoloskem prese-
jalnem izvidu BMV nizke stopnje ali zaradi spremlja-
nja po zdravljenju predrakavih sprememb maternic-
nega vratu.

Tabela 2. 3-letna pregledanost ciljne populacije po starostnih skupinah. Vir podatkov: Register ZORA.

Obdobje
Starostna skupina 2010-2013 2013-2016 2016-2019
St prvegleda nih Pregledanost St prvegleda nih Pregledanost St prvegleda nih Pregledanost
Zensk Zensk Zensk
20-24 let 50.949 89,7 % 44.624 88,0 % 40.307 85,1 %
25-29 let 52.673 80,2 % 48.164 78,3 % 42.416 78,0 %
30-34 let 58.512 79,2 % 56.063 80,6 % 51.448 79,9 %
35-39 let 56.416 76,8 % 57.663 77,2 % 56.131 77,4 %
4044 let 54.888 76,7 % 53.912 75,2 % 55.479 75,2 %
4549 let 56.314 72,8 % 55.051 74,3 % 52.496 74,4 %
50-54 let 50.222 66,5 % 51.799 68,1 % 52.567 69,1 %
55-59 let 45.104 59,2 % 46.198 61,7 % 46.789 63,0%
60-64 let 34.982 50,9 % 39.402 53,9 % 41.972 56,8 %
Skupaj (2064 let) 460.060 72,0 % 452.876 723 % 439.605 72,4 %

Tabela 3. 3-letna pregledanost ciljne populacije po zdravstvenih regijah. Vir podatkov: Register ZORA.

Obdobje
Zdravstvena regija _ 2010-2013 _ 2013-2016 _ 2016-2019
St. prvegleda nih e T St. prvegleda nih e T St. prvegleda nih e T
Zensk Zensk Zensk
Celje 70.687 74,0 % 69.725 74,5 % 68.754 75,7 %
Koper 30.841 67,8 % 30.684 68,7 % 29.120 67,3 %
Kranj 45.922 72,8% 44.363 72,0% 42.251 70,8 %
Ljubljana 144.001 72,6 % 142.097 72,4 % 138.260 72,2 %
Maribor 70.301 69,4 % 67.902 69,3 % 66.800 70,8 %
Murska Sobota 25.780 66,8 % 25.657 69,3 % 23.675 67,3 %
Nova Gorica 24.646 789 % 24.525 80,6 % 23.418 80,1 %
Novo mesto 30.254 70,1 % 30.347 71,0% 29.530 70,7 %
Ravne 17.436 76,6 % 16.707 75,6 % 16.650 78,4 %
Slovenija 460.060 72,0% 452.876 723 % 439.605 72,4 %
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Tabela 4. Brisi materni¢nega vratu v Registru ZORA po razlogu odvzema (%). Vir podatkov: Register ZORA.

Razlog odvzema BMV
2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
St. vseh BMV (100 %) 249.599 | 245.523 | 228.695 | 223.532 | 219.659 | 215.461 | 214.945 | 212.448 | 212.515 | 220.301
Presejanje (preventiva + ZORA) 76,5 77,5 78,4 79,8 81,4 80,3 79,4 79,6 79,6 79,5
Kurativa 9,6 8,9 8,8 8,3 7,5 8,4 9,0 9,1 9,2 8,6
Kontrola 9,3 9,4 9,1 8,6 8,4 9,0 9,4 9,2 9,1 10,0
Drugo 4,5 4,1 3,7 3,2 2,6 2,3 2,1 2,2 2,1 1,9
Ni podatka 0,1 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

Tabela 5. Ocena presejalnih BMV pri Zenskah, starih 20—64 let, in vrsta patoloskih sprememb v letih 2010—

2019 (%). Vir podatkov: Register ZORA.

Ocena BMV Leto
2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
§t. vseh presejalnih BMV (100 %) 178.804 | 177.788 | 167.563 | 166.279 | 166.067 | 161.203 | 158.241 | 156.374 | 155.927 | 158.916

Uporabni BMV 94,8 96,4 99,8 99,8 99,8 99,8 99,9 99,9 99,8 99,8

Normalen BMV 84,2 86,8 90,4 90,8 91,2 90,4 90,6 90,4 90,1 89,1
Reaktivne/neneoplastiéne spremembe 4,9 4,9 4,6 4,7 4,2 4,4 4,4 4,5 4,6 5,2
Patoloske spremembe 5,7 4,7 4,9 43 4,5 51 4,9 49 51 5,5
Patoloske spremembe ploscatih celic 5,5 4,5 4,7 4,2 4,4 4,9 4,8 4,8 5,0 5,4
APC-N, APC, APM 3,6 2,7 2,7 2,4 2,7 2,8 2,9 2,9 3,0 3,3
APC-VS 0,0 0,1 0,3 0,2 0,2 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3
PIL-NS, blaga diskarioza 1,3 1,2 1,2 11 1,1 13 1,2 1,2 1,2 13
PIL-VS, zmerna diskarioza, huda diskarioza 0,6 0,5 0,5 0,4 0,5 0,5 0,5 0,4 0,4 0,5
P-CA 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Patoloske spremembe Zleznih celic 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1
AZC-N, AZC 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
AZC-VN 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
AlS, huda atipija Zleznih celic 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
A-CA 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Drugo 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Sumljive celice, neopredeljene 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Druge maligne celice 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

3.3 Izvidi presejalnih BMV

Tabela 5 prikazuje rezultate samo presejalnih BMV
pri Zenskah, starih 20-64 let in vrsto patoloskih spre-
memb po letih odvzema. Od vseh 158.916 izvidov
presejalnih BMV, registriranih v letu 2019, jih je bilo
99,8 % uporabnih, 89,1 % je bilo opredeljenih kot
normalnih. V 5,2 % presejalnih BMV so bile prisotne
neneoplasticne spremembe in v 5,5 % patoloske
spremembe. Kot kaZejo podatki, se je v zadnjih dese-
tih letih delez patoloskih sprememb v presejalnih
BMV ustalil pri okoli 5 %.

Med patoloskimi izvidi presejalnih BMV so prevlado-
vale spremembe nizke stopnje (atipicne ploscate ce-
lice, neopredeljene (APC-N) in ploscatoceli¢na intra-
epitelijska lezija nizke stopnje (PIL-NS), patoloskih
sprememb visoke stopnje je bilo v presejalnih BMV
manj kot 1 %. Izjemno redke so bile patoloske spre-
membe Zleznih celic, ki so bile prisotne v 0,1 % pre-
sejalnih BMV.

3.4 Izvidi testa HPV v Registru ZORA

Smernice za celostno obravnavo Zensk s predraka-
vimi spremembami materni¢nega vratu, objavljene
leta 2011, priporocajo uporabo testa HPV za triaZzo
pri citolodkih diagnozah APC-N, AZC-N in PIL-NS (pri
Zenskah, starih 35 let in vec), za spremljanje stanja
pri Zenskah po diagnozi CIN1 in po zdravljenju zaradi
CIN (11). lzvide testa HPV zapisujemo v Registru
ZORA, s 1. januarjem 2019 so zacele veljati dopolni-
tve Zakon o zbirkah podatkov s podrocja zdravstve-
nega varstva (ZZPPZ) (Ur. I. RS, $t. 65/2000 in
31/2018), v skladu s katerimi privolitev Zenske za vpis
izvida testa HPV v Register ZORA ni vec¢ potrebna.

Tabela 6 prikazuje Stevilo testov HPV zabelezenih v
Registru ZORA po indikacijah, v letih 2010 do 2019.
Stevilo testov se z leti postopoma veca. V letu 2019
smo v Registru ZORA zabelezili 14.099 triaznih testov
HPV, najvec z indikacijo APC-N (7.471) in po zdravlje-
nju CIN (3.367), kar je nekoliko manj, kot smo pred-
videli ob uvedbi triaznega testa HPV v Slovenijo.

13
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Tabela 6. Stevilo testov HPV v obdobju 2010-2019 po indikaciji. Vir podatkov: Register ZORA.

. Stevilo testov HPV po letih
2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
APC-N 1.073 4.472 4.942 4.925 4.959 5.691 6.337 6.451 6.454 7471
AZC-N 0 23 178 160 126 146 133 142 141 159
PIL-NS, > 35 let 208 836 863 833 814 1.022 1.171 1.224 1.288 1.606
CIN1 174 874 1.124 1.060 904 837 927 923 949 1.120
Po zdravljenju CIN 2 1.477 6.946 6.636 4.242 3.666 3.648 3.492 3.384 3.367
Ni podatka 31 182 239 277 324 256 190 148 92 376
Skupaj 1.488 7.864 14.292 13.891 11.369 11.618 12.406 12.380 12.308 14.099

Tabela 7. Uporaba triaznega testa HPV pri Zenskah s presejalno diagnozo APC-N v obdobju 1. 1. do 31. 12.
2018, po regiji stalnega bivalis¢a zenske. Prikazano je Stevilo in odstotek Zensk s triaznim testom HPV in Zensk,
ki so imele v istem opazovanem obdobju po presejalni diagnozi odvzet samo BMV, triazni test HPV pa ob tem
kljub priporocilom ni bil odvzet. Vir podatkov: Register ZORA.

. Zenske s triaznim testom HPV po Zenske s samo BMV po presejalni
Zdravstvena regija gs if’"Sk s presejaino presejalni diagnozi APC-N diagnozi APC-N
diagnozo APC-N
stevilo % Stevilo %
Celje 543 378 69,6 72 13,3
Koper 275 161 58,5 38 13,8
Kranj 672 498 74,1 61 9,1
Ljubljana 1.769 1.182 66,8 244 13,8
Maribor 823 611 74,2 51 6,2
Murska Sobota 223 153 68,6 17 7,6
Nova Gorica 204 166 81,4 14 6,9
Novo mesto 314 207 65,9 24 7,6
Ravne 182 145 79,7 10 5,5
Neznano 157 88 56,1 21 13,4
Slovenija 5.162 3.589 69,5 552 10,7

Tabela 7 prikazuje uporabo triaznega testa HPV pri
Zenskah s presejalno diagnozo APC-N v obdobju 1. 1.
do 31. 12. 2019. Triazni test HPV je bil v 8 mesecih po
presejalni diagnozi opravljen le pri 69,5 % Zensk. Do-
datnih 10,7 % Zensk je bilo na kontrolnem ginekolo-
Skem pregledu, na katerem pa je bil odvzet zgolj BMV
za citoloski pregled, ne pa tudi vzorec za triazni test
HPV. Uporaba triaznega testa HPV je premajhna,
opazamo tudi razliko v uporabi triaznega testa HPV
glede na regijo stalnega bivalis¢a Zenske. Triazni test
HPV so imele po presejalni diagnozi APC-N najpogo-
steje opravljene Zenske iz regij Nova Gorica in Ravne
(81,4 % in 79,7 %). Najredkeje so imele triazni test
HPV po presejalni diagnozi opravljene Zenske iz regij
Koper (58,5 %), Novo mesto (65,9 %) in Ljubljana
(66,8 %). Zenske s stalnim bivalis¢em v regijah Koper,
Ljubljana in Celje so imele najveljo verjetnost, da
bodo po presejalnem izvidu APC-N imele odvzet le
kontrolni BMV (13-14 % vseh Zensk s presejalno di-
agnozo APC-N in stalnim bivalis¢em v teh regijah).
Zenske s stalnim bivalis¢em v regiji Koper so imele
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najvecjo verjetnost (27,6 %), da po presejalnem iz-
vidu APC-N ne bodo imele kontrolnega brisa mater-
ni¢nega vratu za citoloski pregled ali test HPV.

3.5 lzvidi histopatoloskih preiskav materni¢nega
vratu v Registru ZORA

V Registru ZORA belezimo tudi izvide vseh histopato-
loskih preiskav materni¢nega vratu in histerektomij.
Izvid zaenkrat Se ni standardiziran za elektronsko po-
Siljanje Registru ZORA, zato nam izvide iz laboratori-
jev posiljajo v papirni obliki, v Registru pa rezultate
kodiramo in vpisujemo v informacijski sistem. V letu
2019 smo v Registru ZORA registrirali 9.553 histopa-
toloskih izvidov 8.015 Zensk. Od teh izvidov jih je
okoli 65 % posledica manjsih, praviloma diagnostic-
nih posegov (biopsija, ekscizija ali abrazija), okoli 21
% je terapevtskih, 14 % pa je histerektomij (Tabela
8).

Tabela 9 prikazuje histopatoloske diagnoze glede na
vrsto posega. Pri manjsih, praviloma diagnosti¢nih
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posegih, je okoli 42 % vseh vzorcev vsebovalo be-
nigne spremembe, v okoli 12 % vzorcih pa sprememb
ni bilo. PIL-NS je bila prisotna v okoli 24 % vzorcev;
PIL-VS, AIS ali rak pa v 19 %.

Pri vecini vecjih, praviloma terapevtskih, posegih je
bila v odvzetem tkivu prisotna PIL-VS/CIN2, PIL-
VS/CIN3, AIS ali rak (65 %), medtem ko je bilav 20 %
prisotna PIL-NS, ki jo v skladu s strokovnimi smerni-
cami operativno zdravimo le, ¢e vztraja ob pozitiv-
nem triaznem testu HPV vec kot 1-2 leti (2). Tudi pri
terapevtskih posegih so bile v okoli 10 % prisotne le
benigne spremembe, v okoli 3 % pa v odvzetem tkivu
sprememb ni bilo. V Registru ZORA spremljamo tudi
diagnoze pri vseh histerektomijah, opravljenih ne
glede na razlog, zato pri vecini teh posegov ni spre-
memb na materni¢nem vratu ali pa so benigne (v letu
2019 pri 90 % histerektomij). Rak materni¢nega vratu
ali patoloske spremembe visoke stopnje so bili pri-
sotni v 5 % histerektomij.

3.6 Analiza ¢asov od odvzema vzorca do sprejema v
laboratorij in izvida

Tabela 10 prikazuje povpreéno vrednost in najvecje
Stevilo dni, ki so minili od odvzema vzorca (za BMV,
triazni test HPV ali tkivnega vzorca) do sprejema v la-
boratorij, od sprejema vzorca v laboratorij do izvida
in od odvzema vzorca do izvida. Prikazan je tudi od-
stotek izvidov, ki dosegajo standard glede na Navo-
dila za ginekologe za delo v Programu ZORA iz leta
2011. Standard pri BMV in triaznem testu HPV je za
laboratorij odstotek izvidov, pri katerih je od spre-
jema do izvida minilo 21 dni ali manj, pri ginekologih
pa odstotek izvidov, pri katerih je od odvzema BMV
do sprejema v laboratorij minilo 7 dni ali manj. Od
odvzema BMV do izdaje izvida tako naj ne bi minilo
vec kot 28 dni. Pri histopatoloskih izvidih RSK za pa-
tologijo in sodno medicino kot kazalnik kakovosti pri-
poroca delez biopsij, pri katerih je ¢as od sprejema
vzorca v laboratorij do izvida 7 delovnih dni ali manj,

Tabela 8. Vrste posegov pri histopatoloskih izvidih, opravljenih v letih 2010-2019 (%). Vir podatkov: Register

ZORA.
Leto
Vrste posegov
2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
§t. vseh posegov (100 %) 9.001 8.019 8.318 8.416 8.117 9.333 9.334 9.175 8.995 9.553
2 ® Abrazija 14,5 16,2 17,7 18,1 20,5 20,7 20,6 22,4 20,2 21,2
1
e ——
& z Biopsija in 49,1 47,2 49,6 49,5 44,5 412 43,1 413 43,6 43,9
o ekscizija
o Konizacija 7.9 8,2 7,0 7,5 7.9 6,2 5,1 4,4 4,4 3,9
(7]
g LLETZ 15,1 14,0 15,7 12,5 14,5 14,3 14,5 15,2 14,4 15,0
Z Rekonizacija/ 0,4 0.8 0,6 0,7 0,9 1,3 1,8 1,6 16 19
2 RelLETZ
& Amputacija
5 _ 0,4 0,2 0.3 0,5 0,5 0,4 0,4 0,5 0,4 0.3
= cerviksa
Histerektomija 11,4 12,8 8,3 11,0 10,5 14,8 13,8 14,5 15,2 136
Ni podatka 1,3 0,7 0,9 0.3 08 1,1 0,6 0,2 0,2 0,2

Tabela 9. Histopatoloske diagnoze glede na vrsto posega, opravljenega v letu 2019. Vir podatkov: Register

ZORA.
Manijsi/diagnosticni Konizacije, vkljuéno z ) . ) )
Histopatoloska diagnoza / Poseg : {’OSGgEi amp,utacij;mi Histerektomije Ni podatka Skupaj
Stevilo % Stevilo % Stevilo % Stevilo % Stevilo %
Endocervikalni adenokarcinom 16 0,3 2 0,1 8 0,6 0 0,0 26 0,3
Ploscatoceli¢ni karcinom 50 0,8 29 1,4 9 0,7 0 0,0 88 0,9
Drugi malignomi cerviksa 5 0,1 1 0,0 1 0,1 0 0,0 7 0,1
AlS 19 0,3 40 2,0 7 0,5 0 0,0 66 0,7
PILVS/CIN3 710 11,4 900 44,6 36 2,8 0 0,0 1.646 17,2
PILVS/CIN2 430 6,9 362 17,9 4 0,3 1 5,0 797 8,3
PIL NS 1516 24,4 400 19,8 65 5,0 0 0,0 1.981 20,7
Benigne spremembe 2.636 42,4 215 10,7 630 48,5 18 90,0 3.499 36,6
Brez patoloskih sprememb 731 11,8 61 3,0 538 41,4 1 5,0 1.331 13,9
Ni mogoce opredeliti 105 1,7 6 0,3 0 0,0 0 0,0 111 1,2
Ni podatka 0 0,0 1 0,0 0 0,0 0 0,0 1 0,0
Skupaj 6.218 100,0 2.017 100,0 1.298 100,0 20 100,0 9.553 100,0
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Tabela 10. Analiza ¢asov do sprejema in izvida za vzorce odvzete v letu 2019 za Slovenijo. Vir podatkov: Re-

gister ZORA.
Dnevi od odvzema do sprejema Dnevi od sprejema do izvida Dnevi od odvzema do izvida
Tip izvida Povprecje | Standard %S?ao:;ag?g;a Povprecje | Standard %s?ao:jff;ia Povprecje | Standard %S?ao:jf?;ia
Izvidi BMV 4,7 7 84,0 % 7,1 21 94,1 % 11,8 28 95,6 %
Izvidi HPV 2,9 7 94,1 % 3,7 21 99,9 % 6,6 28 99,8 %
Histopatoloski izvidi 1,1 - - 5,3 10 91,8% 6,4 - -

v tem casu naj bi bilo pregledanih 95 % vzorcev. Se-
dem delovnih dni v letnem povprec¢ju pomeni pri-
blizno 10 dni (z vikendi in prazniki), kar smo uposte-
vali kot standard od sprejema vzorca v laboratorij do
izvida. V porocilo so vkljuceni vsi izvidi, ne glede na
razlog odvzema in starost Zensk.

Povprecno Stevilo dni od odvzema do sprejema BMV
v laboratorij je 4,7; 84 % vseh BMV je v citopatoloski
laboratorij sprejetih v 7 dneh. Povprecno Stevilo dni
od sprejema BMV v laboratorij do izdaje izvida je 7,1;
94,1 % vseh BMV je ocenjenih v 21 dneh po spre-
jemu. Povprecéno Stevilo dni od odvzema BMV do iz-
daje izvida je 11,8; 95,6 % vseh BMV je pregledanih v
28 dneh od odvzema.

Pri testih HPV so povprecni ¢asi krajsi. Vecji odstotek
vzorcev kot pri BMV je v laboratorij poslan pravoca-
sno (94,1 %) in nato v laboratoriju tudi pravocasno
analiziran (99,8 %). Pri kar 99,8 % vseh testov HPV je
¢as od odvzema vzorca do izvida krajsi od 28 dni.

Povprecno Stevilo dni od odvzema do sprejema tkiv-
nega vzorca v laboratorij je 1,1, najvecje pa 21. Pov-
precno Stevilo dni od sprejema tkivnega vzorca v la-
boratorij do izdaje histopatoloskega izvida je 5,3, naj-
vedje pa 34. Casovni standard za obravnavo vzorca v
histopatoloskem laboratoriju je bil dosezen v 91,8 %.
Povprecno Stevilo dni od odvzema tkivnega vzorca
do izdaje histopatoloskega izvida je 6,4, najvecje pa
34,

Slika 2 prikazuje razporejanje Stevila vzorcev (BMV,
za triazni test HPV ali tkivnega vzorca) glede na dneve
od odvzema vzorca do izvida, zamude so obarvane z
oranzno. Vkljuceni so isti izvidi kot v tabeli 10.

4. Delovanje programa ZORA in rezultati v prvih
sedmih mesecih pandemije COVID-19

Delovanje presejalnih programov je bilo z vladnim
odlokom ustavljeno med in 11. 3. in 8. 5. 2020. V
tem Casu se je v okviru drzavnega programa ZORA za-
Casno prenehalo vabljenje in izvajanje presejalnih
pregledov. Prioritetno se je nadaljevalo zdravljenje
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predrakavih in rakavih sprememb materni¢nega
vratu in diagnostika sprememb materni¢nega vratu
visoke stopnje, ki narekuje kolposkopijo.

Ustavitev presejanja v ¢asu spomladanske epidemije
je povzrocila, da se je prvi¢ v 15 letih 3-letna pregle-
danost v programu ZORA zmanjsala pod ciljno vre-
dnost 70 %. Zaradi vecjega obsega dela ginekologov
Cez poletje (za ve¢ kot 20 %) je konec septembra
2020 pregledanost ponovno dosegla 70 %.

Ob ponovnem zagonu presejanja v zacetku maja smo
na ravni celotne drZave v primerjavi s 3-letnim pov-
precjem v registru ZORA zabelezZili primanjkljaj vseh
preiskav v programu ZORA:

34 % manj izvidov BMV,

21 % manj izvidov triaznih testov HPV in

14 % manj izvidov histopatoloskih preiskav.

Cez poletne mesece se je $tevilo preiskav v primer-
javi s prejsnjimi leti povecalo, kar je posledica pove-
¢anega obsega dela v ginekoloskih ambulantah in do-
brega odziva Zensk na povabilo na presejalni pregled.
Tako smo konec septembra v primerjavi s 3-letnim
povprecjem zabelezili le Se:

12 % manj izvidov BMV in

7 % manj izvidov histopatoloskih preiskav.
Razveseljivo je nadpovprecno Stevilo triaznih
testov HPV, ki je bilo za 11 % vecje kot v preteklih
letih, kar kaZe na intenzivno pregledovanje Zensk
s spremembami nizke stopnje, ki je bilo v ¢asu
spomladanske epidemije prav tako ustavljeno.

Zaradi omejenega delovanja programa ZORA smo
septembra 2020 v primerjavi s 3-letnim povpreéjem
zabelezili 10 % manj novoodkritih histolosko potrje-
nih sprememb visoke stopnje (PIL-VS+).

Se posebej smo zaskrbljeni zaradi 19 % manj novo-
odkritih predrakavih sprememb visoke stopnje (PIL-
VS+) v starostni skupini 30-39 let. V tej starostni sku-
pini sicer odkrijemo okrog tretjino PIL VS+. Gre za
skupino Zensk, ki se je v pandemiji COVID-19 izkazala
za Se posebej ranljivo. Verjetno gre za skupino, ki so
jo ukrepi za zajezitev pandemije Se posebej prizadeli
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Slika 2. Dnevi od odvzema vzorca do izvida v letu 2019 za Slovenijo. Vir podatkov: Register ZORA.

(usklajevanje druZinskih in sluzbenih obveznosti na
povsem nov nacin, kot na primer delo na domu in So-
lanje na daljavo) in na katero bomo morali biti v pri-
hodnosti Se posebej pozorni.

V ¢asu pandemije se je izkazalo, da Ze nekajtedenska
prekinitev presejanja lahko pomembno vpliva na re-
zultate sicer uspesSnega presejalnega programa. Zato
je izjemno pomembno, da se v drugem valu epide-
mije presejanje za rake ni sistemati¢no ustavilo. Pre-
sejanje resuje Zivljenja, tudi v pandemiji COVID-19.

5. Strateski projekti programa ZORA
5.1 Prenova informacijskega sistema ZORA (Zorica)

S projektom prenove informacijskega sistema DP
ZORA smo priceli konec leta 2017. Zakljucek projekta
in implementacija novega informacijskega sistema
DP ZORA (IS ZORA) v katerega bodo dnevno vkljuceni
vsi izvajalci DP ZORA (ginekologi na vseh ravneh ZV in
laboratoriji) je predvidena konec leta 2021. Z vzpo-
stavitvijo prenovljenega informacijskega sistema bo
Ol kot nosilec programa ZORA med drugim prevzel
tudi centralno vabljenje Zensk na presejalne pre-
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glede (vambulantah, ki se bodo tako odlocile) in cen-
tralno obvescanje Zzensk o presejalnem izvidu — kot
to dolo¢a nov Pravilnik o izvajanju drzavnih presejal-
nih programov za zgodnje odkrivanje predrakavih
sprememb in raka.

Do konca leta 2019 je bila celokupna realizacija pro-
jekta 64 %. V letu 2019 smo:

Izvedli Stevilne delavnice in usklajevalne sestanke
z ginekologi, citopatologi, histopatologi, strokov-
njaki za diagnostiko okuzb s HPV in eZdravjem za
usklajevanje tehnicnih in vsebinskih specifikacij
ter strokovnih standardov.

Vzpostavili smo povezavo testnega okolja Zorice z
eZdravjem, citoloSkimi laboratoriji in izbranimi pi-
lotnimi ginekologi. Vzpostavili smo tudi nove po-
vezave z zunanjima registroma RIZDDZ in eRCO
ter uskladili protokole za izmenjavo podatkov.

S pomocjo prototipov smo v sodelovanju z izbra-
nimi izvajalci dorekli specifikacije in uporabniska
navodila, na podlagi katerih so bile dobavljene na-
slednje funkcionalnosti in izdelki, ki so v razli¢nih
fazah razvoja:

Izdelki, ki so v zaklju¢nih fazah testiranja in bodo
v kratkem pripravljeni za integracijska testiranja:
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portal za citopatoloSke laboratorije (zajema
funkcionalnosti: sprejem vzorcev, vnos izvi-
dov, pregled nad vzorci, pregled nad izvidi,
porocilo za obracun...);

portal za laboratorije za molekularno diagno-
stiko (zajema funkcionalnosti: sprejem vzor-
cev, uvoz meritev, izdelava izvidov, pregled
nad vzorci, pregled nad izvidi);

modul za upravljanje uporabnikov, grup in
opravil;

administrativni portal;

streznik za demografijo;

modul za upravljanje terminologije;

modul za podporo upravljanja z dokumenti;
modul za sledenje;

modul za avtentikacijo.

Izdelki, ki bodo v kratkem pripravljeni na prva
uporabniska testiranja:

portal za ginekologe (zajema funkcionalnosti
in module: vabljenje, izdelava zahtevkov (ci-
tologija, HPV, histologija), kartica Zenske —
pregled podatkov in izvidov, spremembe
smernic obravnave, proces »zdravljenjag,
vnos izvidov (citologija, histologija), iskalnik,
modul za pregled nad nalogami, novice).
portal za laboratorije za histopatologijo (za-
jema funkcionalnosti: sprejem vzorcev, vnos
izvidov, pregled nad izvidi...).

Izdelki in funkcionalnosti, za katere se pripravljajo
specifikacije ali so v razvoju:

portal za upravljalca programa ZORA (zajema
funkcionalnosti in module: pregled in ureja-
nje podatkov, modul za komunikacijo z gine-
kologi, laboratoriji, Zenskami, modul za poro-
Cila in korespondence, »CRM« modul, modul
za upravljanje nalog...);

orodja za migracijo podatkov in migracija;
funkcionalnost za terjatve;

proces obravnave izvidov po programskih
smernicah in procesiranje izvidov;

vmesniki za povezovanje z uporabniskimi
sistemi;

sistem za podporo tiskanju korespondenc;
razsiritev podatkovnega skladis¢a in orodja
za polnjenje podatkovnega skladisca;

modul za porocila in korespondence.

5.2 Pilotna Studija uvajanja tekocinske tehnologije v
Slovenijo

Zaradi novih evropskih smernic in vstopa prvih gene-
racij deklic, cepljenih proti HPV v program, se mo-
ramo tudi v Sloveniji pripraviti na prehod na pri-
marno presejanje s testom HPV pri Zenskah, starejsih
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od 35 let in cepljenih proti HPV. Glavna prednost
testa HPV je boljsa obcutljivost za PIL-VS/CIN2+ in
veéja negativna napovedna vrednost za PIL-
VS/CIN2+ v primerjavi s citologijo. Vendar pa visoka
obcutljivost testa lahko vodi v odkrivanje prehodnih
in klinicno nepomembnih HPV okuzb, kar zniZa spe-
cificnost presejanja. Tudi zaradi tega evropske smer-
nice svetujejo, da se pri uvedbi primarnega HPV pre-
sejanja uvede tudi refleksno triazno testiranje, ki
omogoca izvedbo presejalnega in triaznega testira-
nja iz istega vzorca.

V Sloveniji z obstojeco tehnologijo, ki jo uporabljamo
v programu ZORA, tega trenutno ni mogoce izvesti.
Zato je pred uvedbo primarnega HPV presejanja
nujna uvedba tekocinske citologije, pri kateri se ce-
lice namesto na steklo prenesejo v tekocinski medij.
TakSen odvzem in shranjevanje vzorca nam omogoci,
da se na enem vzorcu izvede vec razlicnih testov.
Kljub temu moramo biti pri uvedbi tekocinske tehno-
logije previdni, ker se morfoloske znacilnosti celic v
tekocinskih preparatih in konvencionalne citologije
razlikujejo, kar lahko vpliva na pravilnost ocene celic-
nih sprememb.

Z uvedbo tekocinske citologije v Sloveniji in v pro-
gramu ZORA se obcutljivost in specifi¢nost citologije
za odkrivanje PIL-VS/CIN2+ ne smeta zmanjsati, saj bi
s tem lahko ogrozili zdravje slovenskih Zensk in dobre
rezultate programa ZORA. Zato je nujno slovenske
presejalce in citopatologe izSolati za ocenjevanje
preparatov, narejenih iz tekoc¢inskega vzorca. S tem
namenom pripravljamo pilotni projekt, s katerim Ze-
limo ocenjevanje tekocinske citologije varno umestiti
v vse citopatoloske laboratorije, ki sodelujejo v dr-
Zavnem programu ZORA.

V letu 2019 smo z multidisciplinarno skupino stro-
kovnjakov v okviru programa ZORA protokol Studije
tekocinske citologije z naslovom »Pilotna raziskava
za umestitev tekocinske citologije v drZavni prese-
jalni program za zgodnje odkrivanje predrakavih
sprememb materni¢nega vratu ZORA«, ki je bil pred-
stavljen izvajalcem programa ZORA in odlocevalcem
na 9. izobrazevalnem dnevu programa ZORA.

Nekaj osnovnih podatkov o studiji je objavljenih na
spletni strani programa ZORA. Vsebine na spletno
stran dodajamo sproti, kot nastajajo.

Studija bo potekala v dveh delih:

e Namen prvega dela studije (na katerega se na-
nasa priloZeni protokol) je, da se slovenski sode-
lavci programa ZORA razli¢nih strok spoznajo s te-
kocinsko citologijo in, da slovenske presejalce in


https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izobrazevanja/2019_09ZD_zbornik/4._Kloboves_Raziskava_LBC.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izobrazevanja/2019_09ZD_zbornik/4._Kloboves_Raziskava_LBC.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izobrazevanja/2019_09ZD_zbornik/4._Kloboves_Raziskava_LBC.pdf
https://zora.onko-i.si/fileadmin/user_upload/publikacije/izobrazevanja/2019_09ZD_zbornik/4._Kloboves_Raziskava_LBC.pdf
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citopatologe izSolamo za ocenjevanje preparatov,
narejenih iz tekocinskega vzorca. V prvem delu
Studije bodo Zenske, ki bodo vklju¢ene, obravna-
vane v skladu z rednim brisom materni¢nega
vratu (razmaz na objektno stekelce), ki bo Sel v
sistem po obicajni poti. Vsaka Zenska pa bo (poleg
obicajnega) imela Se en dodaten bris maternic-
nega vratu, ki ga bo odvzel ginekolog po prvem in
ga shranil v tekocinski transportni medij — ta bris
bo namenjen zgolj uéenju vseh devetih citoloskih
laboratorijev, ki sodelujejo v programu ZORA. V
prvi del bo vklju¢enih 600-1200 Zensk, od tega
200-400 na rednem presejalnem pregledu (ZD
Ljubljana in morda se kdo drug) in 400-800 v kol-
poskopski ambulanti (Ginekoloska klinika UKC
Ljubljana). Koncno stevilo vkljuéenih Zensk bo od-
visno od tega, koliko proizvajalcev tekocinske teh-
nologije bo izpolnjevalo pogoje za sodelovanje v
Studiji in bodo tudi pripravljeni sodelovati.

V drugem delu Studije klasicnega BMV ne bo ve¢,
Zzenske bodo obravnavane na podlagi brisa, pri-
pravljenega iz tekocinskega vzorca in morda tudi
testa HPV. Namen drugega dela Studije bo preve-
riti razlicne presejalne in triazne metode na brisih
materni¢nega vratu, shranjenih v tekocinski
transportni medij. Rezultate tega dela raziskave
bomo uporabili pri odlocanju o morebitni spre-
membi presejalne politike programa ZORA. Pro-
tokol drugega dela Studije je Se v izdelavi.

Za prvi del studije smo pridobili pozitivho oceno re-
publiske Komisije za medicinsko etiko, za drugi del
Studije bomo vlozZili vlogo proti koncu prvega dela
Studije, ko bomo imeli dokaze, da slovenski presejalci
in citopatologi kakovostno ocenjujejo brise mater-
ni€nega vratu iz tekoCinskega vzorca.

Konec leta 2019 smo izvedli manjso pilotno Studijo
na Ginekoloski kliniki UKC Ljubljana, prvi del studije
zac¢nemo izvajati februarja 2020, v ZD Ljubljanain na
Ginekoloski kliniki UKC Ljubljana, po potrebi bomo
vkljucevali tudi druge ginekoloske ambulante.

5.3 Programske smernice ZORA

Skladno z 29. ¢lenom Pravilnika o izvajanju drzavnih
presejalnih programov za zgodnje odkrivanje predra-
kavih sprememb in raka (Ur. I. RS, §t. 57/18) (Prese-
jalni pravilnik) na sedezu programa ZORA na OIL v so-
delovaniju s strokovnimi skupinami in SirSo strokovno
javnostjo pripravljamo Programske smernice ZORA,
ki bodo povezale obstojece strokovne smernice in
priporocila programa ZORA in dopolnile manjkajoce
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elemente, ki jih narekuje pravilnik. Preliminarno ka-
zalo je dostopno na spletni strani programa ZORA in
obsega dve uvodni poglavji, poglavje za upravljavski
del programa ZORA in poglavja po posameznih stro-
kovnih podrocjih (ginekologija, citopatologija, mole-
kularno testiranje HPV, histopatologija).

Programske smernice bomo predvidoma zakljucili v
letu 2021, revidirali jih bomo po zadetku uporabe
prenovljenega informacijskega sistema ZORA in ob
spremembi presejalne politike. Ceprav se trudimo
smernice pripraviti tako, da bomo v najvecji mozni
meri dosegli soglasje stroke, vseh ne moremo vklju-
Citi. Zato jih bomo pred uveljavitvijo objavili na
spletni strani programa ZORA in pozvali strokovno
javnost k predlogom za izboljsavo.

5.4 Reorganizacija kolposkopije v Sloveniji in uvedba
multidisciplinarnih konzilijev za Zenske z neujemajo-
¢imi izvidi materni¢nega vratu

Zaradi velikega pomena kolposkopije za pravocasno
odkrivanje in zdravljenje PIL-VS/CIN2+ in morebitne
Skode, ki jo lahko povzroci nekakovostna izvedba
preiskave, se v programu ZORA skupaj z ZGO-SZD in
SirSo skupino strokovnjakov Ze dlje ¢asa trudimo ure-
diti podrocje kolposkopije v Sloveniji. Cilj naporov za
reorganizacijo kolposkopije je:

Zagotoviti slovenskim Zenskam, ki potrebujejo
kolposkopsko preiskavo, enako kakovostno kol-
poskopsko preiskavo, ne glede na lokacijo prei-
skave.

Zagotoviti izvajalcem enotne pogoje za izvajanje
kakovostne kolposkopske preiskave in vzpostaviti
nadzor nad kakovostjo kolposkopije in uposteva-
njem indikacij za kolposkopijo na drZavni ravni.
Zagotoviti kakovostno multidisciplinarno obrav-
navo Zensk s predrakavimi spremembami, katerih
obravnava iz razli¢nih razlogov ne sledi strokov-
nim smernicam (na primer zaradi neujemajocih
izvidov in/ali simptomov) in Zensk, ki potrebujejo
multidisciplinarno obravnavo zaradi drugih razlo-
gov (na primer nosecnost).

S SirSim konsenzom ginekoloske stroke razli¢nih
ravni zdravstvenega varstva bomo v Programske
smernice ZORA umestili naslednje resitve:

e Dolocitev in redno preverjanje standardov za kol-
poskopiste in kolposkopske centre v okviru pro-
grama ZORA. Objava seznama kolposkopskih cen-
trov, ki izpolnjujejo standarde, na spletni strani
programa ZORA, skladno s Presejalnim pravilni-
kom.

Reorganizacija umestitve kolposkopske preiskave
v sistem zdravstvenega varstva:
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Standardi za izvajanje kolposkopske preiskave
so na vseh ravneh zdravstvenega varstva
enaki.

Uvedba transparentnega Sifriranja kolpo-
skospke preiskave in postopkov multidiscipli-
narnega konzilija za obracun ZZZS.

Dolocitev enotnih cen na ravni drZzave za kol-
poskopsko preiskavo in postopke na multidi-
sciplinarnem konziliju.

Kolposkopsko preiskavo lahko Se naprej izvaja
osebni ginekolog na primarni ravni, ki izpol-
njuje standarde za kolposkopista, za svoje
opredeljene Zenske ali za druge, napotene
Zenske (kot je to omogoceno za meritve nu-
halne svetline).

Zapletene primere ginekologi napotijo na mul-
tidisciplinarno obravnavo v kolposkopski cen-
ter, ki mora izpolnjevati dodatne standarde,
kot so zagotavljanje multidisciplinarne obrav-
nave Zenske, revizije preparatov in zdravljenja,
Ce je le to potrebno.

Registracija vseh kolposkopskih izvidov in na-
potitev v prenovljenem informacijskem
sistemu programa ZORA in spremljanje kako-
vosti izvajanja kolposkopije (po vzoru drugih
izvidov s podrocja citopatologije, testov HPV in
histopatologije), ki bo povezljiv v eZdravje, vse
skladno z Zakonom o zbirkah podatkov s po-
drocja zdravstvenega varstva (ZZPPZ) (Ur. |. RS,
$t. 65/2000) in Zakon o spremembah in dopol-
nitvah Zakona o zbirkah podatkov s podrocja
zdravstvenega varstva (ZZPPZ-B) (Ur. I. RS, st.
31/2018).

Aktivnosti v letu 2019:

Objava izhodis¢nih dokumentov z opisom pro-
blema in reSitvami na spletni strani programa
ZORA.

Predstavitev problematike na sestanku Usmerje-
valnega odbora za presejalne programe za raka.
Standardizacija kolposkopskega izvida v okviru
projekta Zorica.

5.5 Sodelovanje v mednarodnih projektih
e Mednarodna raziskava EU-TOPIA (Obzorje
2020): v letu 2019 smo kot partnerji in ena izmed
vzorénih drzav v projektu EU-TOPIA pripravili
ustrezen nabor podatkov za slovenski cervikalni
model presejanja MISCAN, ki je bil konec leta
2018 Ze kalibriran in s tem pripravljen na proces
zunanje validacije. Rezultate simulacije, ki jo
bomo izvedli s pomocjo nizozemskega, mednaro-
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dno priznanega simulatorja MISCAN, bomo vklju-
Cili v projekt prenove presejalne politike in nam
bodo pomagali pri odlo¢anju o najprimerne;jsi
presejalni shemi.

Mednarodna raziskava iPAAC (JointAction): v
letu 2019 smo nadaljevali delo na evropskem pro-
jektu iPAAC (Innovative Partnership for Action
Againts Cancer), ki ga sofinancira Evropska unija v
okviru tretjega zdravstvenega programa 2014-
2020 in koordinira Nacionalni institut za javno
zdravje iz Slovenije. Onkoloski institut Ljubljana
na projektu sodeluje kot pridruzeni partner in za
Slovenijo koordinira delovni paket o primarni in
sekundarni preventivi raka. V projektu smo sode-
lovali vsi trije slovenski presejalni programi ZORA,
DORA in SVIT. Cilj projekta je razvoj inovativnih
pristopov za obvladovanje raka, ki bo podprt s ¢a-
sovnim naértom za implementacijo in optimiza-
cijo obstojecih presejalnih programov v Evropi.

Zakljucek

Po 17 letih delovanja progam ZORA dosega zelo do-
bre rezultate, ki se kaZzejo v zmanjsaniincidenci RMV.
Tega rezultata brez zadostne pregledanosti Zensk,
kakovostnega dela ginekologov in strokovnjakov v la-
boratorijih ter ustrezne zakonske podlage za delova-
nje programa zagotovo ne bi dosegli.

Ustavitev presejanja v ¢asu spomladanske epidemije
je povzroCila, da se je prvi¢ v 15 letih 3-letna pregle-
danost v programu ZORA zmanjsala pod ciljno vre-
dnost 70 %. Zaradi vecjega obsega dela ginekologov
Cez poletje (za vec¢ kot 20 %) je konec septembra
2020 pregledanost ponovno dosegla 70 %. Se pose-
bej smo zaskrbljeni zaradi 19 % manj novoodkritih
predrakavih sprememb visoke stopnje (PIL-VS+) v
starostni skupini 30—39 let. V tej starostni skupini si-
cer odkrijemo okrog tretjino PIL VS+. Gre za skupino
zensk, ki se je v pandemiji COVID-19 izkazala za Se
posebej ranljivo. Verjetno gre za skupino, ki so jo
ukrepi za zajezitev pandemije Se posebej prizadeli
(usklajevanje druzinskih in sluzbenih obveznosti na
povsem nov nacin, kot na primer delo na domu in So-
lanje na daljavo) in na katero bomo morali biti v pri-
hodnosti Se posebej pozorni.

V ¢asu pandemije se je izkazalo, da Ze nekajtedenska
prekinitev presejanja lahko pomembno vpliva na re-
zultate sicer uspesnega presejalnega programa. Zato
je izjemno pomembno, da se v drugem valu epide-
mije presejanje za rake ni sistematicno ustavilo. Pre-
sejanje resuje Zivljenja, tudi v pandemiji COVID-19.
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Delovanje onkoloske dejavnosti v casu pandemije COVID-19

Irena Oblak

Onkoloski institut Ljubljana, Zaloska 2, Ljubljana

Povzetek

prostor, kot ustrezna oprema in osebije.

Tudi med pandemijo COVID-19 je bistvenega pomena, da onkoloska dejavnost poteka nemoteno.
Oskrba bolnikov z rakom je v teh okolis¢inah precej zahtevna glede na njihovo ranljivost, saj gre pogo-
sto za starejse bolnike, imunsko oslabele, s Stevilnimi socasnimi boleznimi. Vse nasteto negativno
vpliva na izid socasne okuzbe s SARS-CoV-2, saj se poveca tveganje za intenzivno zdravljenje in umetno
predihavanje ter za smrt bolnikov. V tezkih okolis¢inah pandemije so omejeni tudi viri v zdravstvu, tako

Klju€ne besede: pandemija, COVID-19, onkologija

Prvi¢ so zaznali izbruh nove koronavirusne bolezni
leta 2019 v Wuhanu na Kitajskem kot plju¢nico ne-
znanega vzroka (1). Znano je, da koronavirusi lahko
okuzijo zivali ali ljudi. Pri ¢loveku lahko povzrocijo
okuzbe zgornjih dihal pri posameznikih z oslabljenim
imunskim sistemom, medtem ko beta podskupine
koronavirusov, kot so SARS-CoV, SARS-CoV-2
(COVID-19) in MERS-CoV, lahko povzrocijo epidemije
s povecano smrtnostjo (2).

Po odkritju na Kitajskem se je SARS-CoV-2 hitro raz-
Siril po vsem svetu in povzrocil eno najvecjih global-
nih zdravstvenih groZenj irom sveta. Ze v aprilu
2020 so porocali o ve€ kot 1,7 mil. okuzenih in vec
kot 100.000 izgubljenih Zivljenj, v zacetku oktobra
2020 pa 35 mil. okuzenih in ve¢ kot 1 mil. izgubljenih
Zivljenj (3).

Tveganje za resno obliko bolezni in vecjo smrtnost
naras¢a s starostjo in prisotnostjo socasnih bolezni
okuZenega. Bolezen lahko poteka brez simptomov,
bolniki imajo lahko manjSe tezave, podobne pre-
hladu, plju¢nice, lahko pa se razvije sindrom akutne
dihalne stiske (ARDS), ki zahteva agresivne ukrepe in
lahko povzroci smrt okuZzenega (4).

V svetu potekajo Stevilne raziskave, s katerimi prou-
Cujejo infektivnost in prenosljivost bolezni ter iScejo
zdravilo ali cepivo za SARS-CoV-2 okuzbo. Trenutno
je simptomatsko zdravljenje edina mozZnost za zbo-
lele za COVID-19. Obetajoce rezultate je sicer poka-
zal in vitro (5) in pri soutni uporabi Remdesivir, kot
nukleotidni analog, ki zavira virusne RNK polimeraze.
Pri teZji obliki bolezni so namrec ugotovili klini¢no iz-
boljSanje kar pri 68 % bolnikov, zdravljenih z remdisi-
virjem (6). Zaradi pomanjkanja kontrolne skupine so
zastavili randomizirano raziskavo, ki Se poteka. Tudi
hidroksiklorokin sulfat in klorokin fosfat (zdravili
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proti malariji) obetata kot potencialni zdravili proti
COVID-19 (7-8), vendar so dokazi o ucinkovitosti in
varnosti $e omejeni. Se vedno ostajajo tudi nejasno-
sti glede ucinkovitosti glukokortikoidov pri zdravlje-
nju pljucnice, povezane s COVID-19. Raziskava, izve-
dena v Wuhanu na Kitajskem, ki je vkljucila 201 bol-
nika, je pokazala, da je metilprednizolon zmanjsal
tveganje za smrt zaradi ARDS, povezano s COVID-19
(9).

Nedavne izkudnje in podatki s Kitajske so pokazali, da
je plazma bolnikov, ki so preboleli okuzbo s COVID-
19, potencialna terapevtska moZnost, ki omogoca
blazjo in krajSo obliko bolezni (10). ManjSo smrtnost
zaradi COVID-19 so dokazali tudi pri zdravljenju tezje
oblike bolezni z nizko molekularnim heparinom. He-
parinizirani bolniki so imeli znatno nizje vrednosti in-
terlevkina-6, visje vrednosti limfocitov in manj koa-
gulopatij (11). Podatki so sicer obetavni, vendar so
pred njegovo rutinsko uporabo v klini¢ni praksi po-
trebne dodatne prospektivne raziskave.

Obravnava bolnikov z rakom je med pandemijo pre-
cej zahtevna glede na njihov ranljiv status in agre-
sivno naravo njihove osnovne bolezni. Dosedaniji po-
datki s Kitajske so pokazali, da imajo s SARS-CoV-2
okuZeni bolniki z rakom 3,5-krat vecje tveganje za
mehansko predihavanje ali potrebo po intenzivhem
zdravljenju v primerjavi s splosno populacijo (12).
Stopnja smrtnosti okuZenih bolnikov z rakom na Ki-
tajskem je bila 28,6 % (13), v primerjavi s 2,3 % stop-
njo smrtnosti vseh bolnikov s COVID-19 (14). Pri bol-
nikih z rakom na aktivnem zdravljenju ali celo med
sledenjem pogosto zaznavamo limfopenijo. Le-ta je
neodvisni negativni napovedni dejavnik pri bolnikih s
COVID-19, posledi¢no je imunski odziv bolnikov z ra-
kom slabsi (15-16). Tudi ko bo dostopno cepivo, bo
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pri bolnikih z rakom tezko predvideti njihov imunski
odziv na cepivo (17). Po do sedaj znanih podatkih je
pri bolnikih z rakom ucinkovitost cepiva na splosno
manjsa, Se manjsa pa pri tistih s hematoloskimi ma-
lignimi boleznimi (18).

V tezkih okolis¢inah pandemije so omejeni tudi viri v
zdravstvu, tako prostor, kot ustrezna opremljenostin
kadrovske zmogljivosti. Onkologi se dobro zave-
damo, da je za uspesSnost zdravljenja rakave bolezni
potrebna ¢im hitrejSa diagnostika in zdravljenje, kar
ne sme biti izjema tudi v ¢asu pandemije s COVID-19.
Kot pomoc v teh izjemnih ¢asih so Stevilna svetovna
onkoloska zdruZenja oblikovala smernice za obrav-
navo bolnikov z rakom za ublazZitev negativnih ucin-
kov pandemije COVID-19 (19-21). Vse razvrscajo bol-
nike v skupine z visoko, srednjo ali nizko stopnjo pre-
dnosti za obravnavo.

Visoko stopnjo prioritete imajo bolniki s hitro napre-
dujocimi tumorji, urgentna stanja v onkologiji in ra-
dikalna zdravljenja, saj opustitev obravnave v teh pri-
merih pomembno vpliva na preZivetje bolnikov ali
njihovo kakovost Zivljenja. Srednjo stopnjo prioritete
imajo bolniki, pri katerih lahko zamuda obravnave po
6—8 tednih potencialno vpliva na njihovo preZivetje.
V to skupino spadajo pred-, po-operativna in palia-
tivna zdravljenja, ki imajo vpliv na preZivetje ter ob-
vladovanje nezelenih ucinkov onkoloskega zdravlje-
nja. Nizko stopnjo prioritete imajo bolniki, katerih
stanje je dovolj stabilno, da se lahko storitve med
pandemijo COVID-19 odloZijo, saj nimajo vpliva na
prezivetje ali kakovost Zivljenja bolnikov. V to sku-
pino spadajo paliativni ukrepi, ki ne vplivajo na pre-
Zivetje, presejalni programi in genetsko svetovanje.
Poleg omenjenih usmeritev so onkoloski centri pra-
viloma oblikovali tudi svoje notranje smernice in pri-
porocila, vse z namenom zmanjsati izpostavljenost
onkoloskih bolnikov okuzbi s COVID-19 (23). Zmanj-
Sali so Stevilo ambulantnih obiskov, vklju¢no s Stevi-
lom paranteralnih aplikacij citostatikov, ki so jih, ce
je bilo le moZno z enakim onkoloskih izidom, zame-
njali s peroralnimi citostatiki (npr. zamenjava aplika-
cije 5-fluorouracila s tabletami kapecitabina) (24).
Smiselno je tudi odloZeno zdravljenje pri stabilni on-
koloski bolezni. Zhang s sod. je ugotovil, da imajo s
COVID-19 okuzeni bolniki z rakom na aktivni terapiji
4-krat vecjo verjetnost resnih zapletov (13). Ob teh
odlocitvah je nujna ocena tveganja, saj kot omenja
Wang s sod., je glavni dejavnik tveganja za bolnike z
rakom med pandemijo COVID-19 dostopnost do po-
trebne zdravniske oskrbe (25).

Pri kirurskem zdravljenju je smiselno prestaviti elek-
tivne posege, saj so dokazali, da je bilo pri bolnikih,
ki so bili operirani in so socasno zboleli za COVID-19,
veliko vecje tveganje za hude klini¢ne zaplete kot pri
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neoperiranih (12). Navkljub temu je nujna ocena tve-
ganja, ter ocena razpoloZljivosti virov, saj operativno
zdravljenje pogosto zahteva pooperativno oskrbo na
oddelku za intenzivno terapijo. Porocajo, da pri bol-
nicah z zgodnjim rakom dojke, 60-dnevne zamude ki-
rurSkega posega ne poslabsajo uspesnosti zdravlje-
nja (26).

Za razliko od sistemskega in kirurSkega zdravljenja
ima radioterapija (RT) med pandemijo edinstvene iz-
zive. Glede na naravo zdravljenja morajo biti bolniki
vsak dan obsevani, saj prekinitev terapije lahko po-
membno poslabsa izid zdravljenja (24). Amerisko
zdruZenje za radioterapijo in onkologijo (ASTRO) je
nedavno objavilo kratke smernice za radioterapevt-
sko zdravljenje med pandemijo COVID-19. Priporo-
¢ajo uporabo razlicnih hipofrakcioniranih shem
(manjse Stevilo frakcij z visjo dozo na frakcijo) zdrav-
lienja (27). Pri zdravljenju z obsevanjem imajo pred-
nost bolniki s hitro napredujoco boleznijo ali s poten-
cialno ozdravljivimi tumorji, paliativnho RT za nadzor
tezav, ki jih povzroc¢a tumor ali oddaljeni zasevki, pa
lahko odloZimo na kasnejsi, bolj ugodni ¢as pande-
mije (24, 27).

Klini¢ne raziskave so izjemno pomembne za razvoj
medicine in uvajanja novih zdravljenj, vendar so veci-
noma zastale v ¢asu pandemije s COVID-19. Pri izva-
janju klini¢nih raziskav je bistvenega pomena zagoto-
viti varnost udelezencev in potek prilagoditi epidemi-
oloski situaciji.

Podobno, kot v drugih onkoloskih centrih, smo se na
pandemijo s COVID-19 prilagodili tudi na Onkolo-
$kem institutu (Ol) v Ljubljani. Ze v ¢asu razglasene
epidemije v Sloveniji smo uvedli stroge epidemiolo-
Ske ukrepe, ki jih izvajamo Se naprej. Ob Ze splo$no
znanih, kot so uporaba mask, razkuZevanje rok in po-
vrsin, smo v juniju izvedli reorganizacijo ambulantnih
pregledov in dela v dnevni bolni$nici, vse znamenom
zagotavljanja fizi¢ne distance in ¢im krajSemu zadr-
Zevanju bolnikov v bolnisnici. Znotraj posameznih
zdravstvenih dejavnosti Ol smo dodatno prilagodili
diagnostiko in zdravljenja ali druge obravnave glede
na smernice za ¢as COVID-19 pandemije in razlicne
epidemioloske ukrepe. Del pregledov bolnikov, pred-
vsem pri izbranih bolnikih na sledenju ali vodenje
hormonskega zdravljenja, smo nadomestili s teleme-
dicino. Ob tem smo izvedli tudi raziskavo, kjer nas je
zanimalo sploSno mnenje in odnos bolnikov z rakom
in onkologov do telemedicine. Ugotovili smo, da kar
27 % anketiranim bolnikom organiziranje prevoza do
zdravnika onkologa predstavlja redno ali obcasno
tezavo. Marsikateremu bolniku bi tako obcasna upo-
raba telemedicine olajsala pot do zdravniskega na-
sveta. Vsaj 50 % zdravnikov Ol in vsaj 30 % bolnikov



Zbornik predavanj, 10. izobraZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

bi v bodoce (pogosteje kot pred pandemijo COVID-
19) uporabljali storitve telemedicine (28).

Za vzdrzevanje COVID negativne bolniSnice smo bili
primorani vzpostaviti Stevilna nova delovisca, kot so
klicni center, nadzorna triazna tocka za bolnike, siva
cona za potencialno okuzene bolnike in center za an-
ketiranje, ki bolnika telefonsko dan do dva dni pred
obravnavo na Ol poklice in preveri njegovo zdrav-
stveno stanje. Vsi ti napori zahtevajo dodatne pro-
storske in kadrovske kapacitete, ki pa nam jih sicer ze
v normalnih razmerah primanjkuje.

Med razglaseno epidemijo in Se po njej natancno sle-
dimo, kaj se dogaja z naSimi onkoloskimi bolniki v
¢asu pandemije. Ugotovili smo, da je bilo v aprilu
2020 kar 30 % manj napotitev na prve preglede k on-
kologu in kar 30 % manj potrjenih rakov. Ze v sredini
maja smo opazili trend rasti napotitev in potrditev
raka (29). Natancnega razloga za opazeno ne po-
znamo. Mozno je, da je bilo bolnike strah okuzbe ali
niso Zeleli dodatno obremeniti zdravstvenega
sistema ali pa je vzrok slabsa dostopnost do oseb-
nega zdravnika ali diagnostike.

V zakljucku bi rada poudarila, da smo veseli, da je bila
onkologija poleg porodnistva v Sloveniji tudi med
razglaseno epidemijo prepoznana kot dejavnost, ki
mora potekati nemoteno. V nasprotnem primeru bi
se lahko soocali s hujsimi posledicami nezdravljenih
bolnikov z rakom kot bi lahko bile posledice more-
bitne okuzbe s COVID-19.
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Prilagoditve programa ZORA v casu pandemije COVID-19 na sekundarni
in terciarni ravni zdravstvenega varstva prilagojene tveganju Zensk za pa-
toloske spremembe maternicnega vratu

Leon Meglic¢

Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni center Ljubljana, Zaloska 7, Ljubljana

Povzetek

na maternicnem vratu.

V ¢asu pandemije s COVID-19 smo v prvem valu, ki se je v Evropi in pri nas odvijal od konca februarja
2020 do konca maja 2020, morali na novo organizirati diagnostiko in zdravljenje patoloskih sprememb

V prispevku smo opisali delovanje in rezultate ginekoloske dejavnosti na podrocju cervikalne patologije
v teh izjemnih okolis¢inah. Vir podatkov za analize so bili rutinsko zbrani podatki v Registru ZORA in
anketa med predstojniki ginekoloskih oddelkov na sekundarni in terciarni ravni zdravstvenega varstva.

Kljucne besede: rak materni¢nega vratu, presejalni program, COVID-19, kolposkopija

Uvod

V nenadoma nastali situaciji izbruha epidemije smo
morali sprejeti nekatere ukrepe, katerih posledice
bomo znali pravilno oceniti Sele ¢ez ¢as. Prve analize
pa so nam na voljo Ze sedaj. Vlada je s svojim odlo-
kom omejila delovanje zdravstvene oskrbe na najnuj-
nejSe. Posameznim RSK je narocila, da sprejmejo na-
vodila za delo na svojem strokovnem podrocju za ¢as
epidemije. RSK za ginekologijo pod vodstvom doc. dr.
Tanje Premru Srsen je deloval prakti¢no neprestano.
Dopisne seje so trajale tudi po 6 dni nepretrgoma (z
iziemo nocnih pocitkov) ob petkih in svetkih. Pri od-
lo¢anju nas je predvsem vodilo dejstvo, da nismo ve-
deli, kako se bo ta prvi val odvijal ali ga bomo uspeli
ustaviti ali pa se bo ponovil scenarij iz severne Italije.
Navodila z Ministrstva za zdravje in NIJZ-ja so bila
redka, skopa, zelo nepopolna in pogosto v kontradik-
ciji med obema ustanovama. Prepusceni smo bili
lastni organizaciji in iznajdljivosti.

Okoli polovico kadra smo morali umakniti v rezervo,
stran od virov okuzb, da bi v primeru Stevilnih obole-
lih med osebjem sekundarna in terciarna dejavnost
lahko Se delovala po principu najnujnejsih opravil.
Zascitne opreme skoraj ni bilo. Tako smo se ukvarjali
tudi z iskanjem najnujnejsSega. RSK je zato sklenil, da
v danih okolis¢inah preventivne dejavnosti ni mo-
goce varno izvajati ne glede na raven zdravstvenega
varstva.
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Od 12. 3. do 7. 5. 2020 je bilo v dogovoru s progra-
mom ZORA zaustavljeno presejanje za raka mater-
ni¢nega vratu, odloZena je bila tudi vsa diagnostika in
zdravljenje sprememb materni¢nega vratu nizke
stopnje, vklju¢no s PIL-NS. Se napre] pa je potekala
obravnava nosecnic s patoloskimi spremembami ma-
terni¢nega vratu in obravnava Zensk s spremembami
visoke stopnje, kamor umes¢amo APC-VS, PIL-VS, vse
spremembe Zleznih celic in karcinome.

Metode

8. septembra 2020 smo vsem 14 predstojnikom od-
delkov in klinik po elektronski posti poslali vabilo za
sodelovanje v spletni anketi. Po enem tednu smo po-
slali e opomnik za sodelovanje. V anketi smo posta-
vili 37 vprasanj glede delovanja ginekoloSke dejavno-
sti na podrocju cervikalne patologije med prvim va-
lom epidemije in po njem.

Na podlagi podatkov o opravljenih posegih iz registra
ZORA v obdobju 1. 1. 2017 do 30. 9. 2020 iz vseh slo-
venskih laboratorijev smo izracunali tedensko Stevilo
opravljenih posegov in novoodkritih diagnoz PIL VS+.
Kot novoodkriti PIL VS+ smo Steli diagnozo PIL VS+ pri
zenski, ki v preteklih treh letih ni imela te diagnoze.
Primerjali smo kumulativno Stevilo posegov glede na
tip posega in kumulativno Stevilo novoodkritih PIL
VS+ v 3-lethem povprecju 2017-2019 in letu 2020.
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Rezultati ankete
Na anketo je odgovorilo 8 predstojnikov (57 % odziv).

Rezultati ankete za podrocje kolposkopije:

38 % predstojnikov je menilo, da so med epide-
mijo opravili enako kolposkopij kot obic¢ajno, 63 %
pa, da man;.

Polovica predstojnikov je menila, da so opravili v
septembru 2020 vec¢ kolposkopij kot v enakem
mesecu lani, in sicer v povprecju za 12,5 % vec.
Druga polovica je menila, da je bilo Stevilo kolpo-
skopij enako.

Predstojniki so menili, da bi izpadle kolposkopske
preglede najlaze nadomestili v dodatnih ambu-
lantah (88 %), le 13 % v rednih ambulantah.
Polovica predstojnikov je menila, da bodo opravili
v letu 2020 manj kolposkopij kot pretekla leta, po-
lovica pa, da enako.

Rezultati ankete za podrocje zdravljenja predrakavih
sprememb materni¢nega vratu:

Polovica predstojnikov je menila, da so med epi-
demijo opravili enako Stevilo zdravljenj predraka-
vih sprememb materni¢nega vratu. Druga polo-
vica je bila mnenja, da se je Stevilo zdravljenj
zmanjsalo, in sicer v povprecju za 21,7 %.

38 % predstojnikov je menilo, da je bilo v septem-
bru 2020 k njim na zdravljenje napotenih vec pa-
cientk, in sicer v povprecju za 20 %. 38 % predstoj-
nikov je menilo, da je bilo v septembru 2020 k
njim na zdravljenje napotenih manj pacientk, in
sicer v povprecju za 16,7 %, 25 % predstojnikov,
pa, da so obravnavali enako Stevilo pacientk.

25 % predstojnikov je menilo, da se ¢akalne dobe za
obravnavo pri njih niso podaljsale, 75 % pa, da so se
podaljsale. 63 % predstojnikov je imelo osebje v bol-
niski, karanteni ali izolaciji, 38 % teh tezav ni imelo.

Vecina ginekoloskih oddelkov je prilagodila delo
tako, da so pacientke triaZirali znotraj rednih ambu-
lant (75 %), polovica je odprla dodatne ambulante,
38 % je pacientke prenarocila. 63 % je organiziralo
delo tako, da se obravnava posamezne bolnice ni za-
maknila. Vecina predstojnikov je menila, da bodo za-
radi prilagoditev dela zaradi pandemije pacientke
utrpele blage posledice (63 %), 38 % predstojnikov
pa je menilo, da tak nacin dela ne bo pustil posledic
pri pacientkah. Nihce ni odgovoril, da bodo posledice
hude.

Pomog, ki so jo predstojniki pricakovali od DP ZORA:
63 % jih je pri¢akovalo pripravo seznamov za vablje-
nje, 25 % jih je pricakovalo priporocila, kako nadome-
stiti zamujene preglede in vsi so pri¢akovali dogovor
z Z7Z7S za dodatna sredstva. Kar 63 % predstojnikov
je menilo, da je bila zaustavitev presejalnega pro-
grama ZORA prehitra, 13 % predstojnikov, da je bila
pravocasna, 13 %, da je bila prepozna in 13 %, da se
presejanje sploh ne bi smelo ustaviti. Polovica pred-
stojnikov je menila, da je bil ponovni zagon programa
ZORA pravocasen, 38 %, da je bil prepozen, 13 % pa,
da se presejanje programa ZORA ne bi smelo ustaviti.

Rezultati analize odkritih predrakavih sprememb v
casu pandemije

Zaskrbljujoce je, da smo kljub intenzivnemu delu gi-
nekologov ¢ez poletje zaradi primanjkljajev v ¢asu za-
ustavitve presejanja in obravnav Zensk s spremem-
bami materni¢nega vratu nizke stopnje v prvem valu
epidemije, do konca septembra 2020 odkrili kar 10 %
predrakavih sprememb visoke stopnje manj, kot
povprecno v zadnjih treh letih pred pandemijo (Slika
1).

Manj je bilo tudi posegov na materni¢cnem vratu, in
sicer je bilo v Registru ZORA zabeleZenih 15 % manj
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Slika 1. Kumulativno stevilo novoodkritih PIL VS+ v letu 2020 v primerjavi s 3-letnim povprecjem 2017-2019.
Oznacene so razlike ob za¢etku lock-downa, po koncu lock-downa in na koncu opazovanja ter najvecja razlika.
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abrazij cervikalnega kanala, 32 % manj konizacij in
0,5 % manj LLETZ-ov. ZmanjSanje amputacij mater-
ni¢nega vratu (primanjkljaj -68 %) gre predvsem na
racun manj operacij tipa Manchester-Fotergyl, saj so
to operacije za zdravljenje popusc¢anja medeni¢nega
dna in niso posegi, ki bi jih nujno opravljali (Slika 2).

Zakljucek

Upravic¢eno smo lahko ponosni na opravljeno delo,
tako v nacrtovaniju, kot v izvedbi. In to v pogojih, ko
smo bili prepuséeni sami sebi. Ostaja pa skrb, da smo
obravnavali/zdravili 10 % manj PIL-VS. Prepricani
smo, da teh sprememb ni manj, le nasli smo jih manj
v ¢asu brez presejanja. Zato je Se kako pravilna odlo-
¢itev, da v drugem valu, preventive, vklju¢no z DP
ZORA, nismo zaustavljali. Zato upamo, da bomo ne-
odkrite patoloSke spremembe maternic¢nega vratu
visoke stopnje Se pravocasno odkrili in zdravili. Se-
veda pa bo dokonéna ocena nasega dela mozna sele
po koncu epidemije COVID-19. Na prehojeno pot pa
se lahko ozremo povsem brez zadrege.

Zahvala

Zahvaljujem se osebju Registra ZORA za pripravo in
analizo podatkov.

Viri
Objavljeni in neobjavljeni podatki Presejalnega regis-

tra ZORA, Onkoloski institut Ljubljana, november
2020.
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Presejanje v casu pandemije COVID-19 na primarni ravni zdravstvenega

varstva
Urska Gasper Oblak

Zdravstveni dom Ljubljana, Metelkova 9, 1000 Ljubljana

Povzetek

V pomladanskem valu epidemije bolezni COVID-19 je bilo z drzavno uredbo med 11. 3. 2020 in 8. 5.
2020 ustavljeno vabljenje Zensk na presejalne preglede in izvajanje presejalnih pregledov v okviru dr-
Zavnega programa ZORA. OdlozZeni so bili pregledi Zensk s citoloskimi spremembami nizke stopnje,
skladno s smernicami pa so se Se naprej obravnavale Zenske s predrakavimi spremembami maternic-
nega vratu visoke stopnje in nosecnice s predrakavimi spremembami. Zaradi tega je Stevilo brisov ma-
terni¢nega vratu (BMV) v tem ¢asu zmanjsalo za 87,9%, presejalnih celo za 91,5%. Kljub zavzetemu
delu ginekologov, ko je naslednjih mesecih Stevilo odvzetih BMV kljub Se veljavnim ukrepom razkuze-
vanja in prezracevanja preseglo triletno povprecje odvzetih BMV v tem koledarskem obdobiju, je ob
koncu septembra Stevilo vseh odvzetih BMV za 11,7% manjse od povprecja predhodnih treh let, pre-
sejalnih za 15,1%, kurativnih (z indikacijo »kurativa, »kontrola« ali »drugo«) pa 2,3%.

V anketi o vplivu pandemije na presejanje v programu ZORA so ginekologi ocenili izpad presejalnih
BMV v svojih ambulantah, se opredelili glede moznih resitev za nadomestitev izpada ter ocenili sode-
lovanje z DP ZORA med pomladnim valom epidemije.

Klju€ne besede: presejanje za raka materni¢nega vratu, program ZORA, primarna raven zdravstvenega

varstva, pandemija COVID-19

Epidemija COVID-19, prvi val

Epidemija nove bolezni COVID-19 nas je v zacetku
marca presenetila.

Prvi¢ smo se srecali z novim, neznanim in moc¢no kuz-
nim virusom, z novo boleznijo, ki je pricela preplav-
ljati svet, a smo imeli o njej le osnovne podatke in
izkusnje iz delov sveta, kjer se je najprej pojavila.

Ob pomanjkanju zasc¢itne opreme, slabem poznava-
nju bolezni in poti prenosa ter izjemni hitrosti Sirjenja
virusa po svetu je bila 11. 3. 2020 razglasena epide-
mija. Takrat Se ni bilo mogoce predvideti, kako hitro
in v koliksni meri bo prizadeto delovanje zdravstve-
nega sistema, prav tako Se ni bilo doreceno, kako se
v spremenjenih razmerah organizirati na vseh ravneh
delovanja zdravstvenega sistema in druzbe nasploh.

Protokoli, kako se organizirati in kakSno zascitno
opremo uporabiti v primeru epidemije, so bili marsi-
kje napisani v ¢asu epidemije prasicje gripe, ali pa jih
morda sploh ni bilo. Predvsem pa niso bili nikoli pre-
izkuseni v resni¢nem Zivljenju.
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Ker zascitnih mask, predpasnikov, plascev, vizirjev v
ambulantah primarnega nivoja praviloma ne uporab-
ljamo, je bilo te opreme v ambulantah le za vzorec, v
nekaj dneh pa so tudi dobave postale nezanesljive ali
celo nemogoce. Ob tem nismo imeli zanesljivih po-
datkov, koliksna je moZnost okuzbe pri delu v »ne-
kuZni« ambulanti ob predpisani zasc¢itni opremi. Po-
trebno se je bilo »presteti« in ob Stevilnih neznankah
predvideti, koliko ambulant ob razpolozZljivi zascitni
opremi sploh lahko deluje ter tudi, na kakSen nacin
bi najbolje ohranili zdrave kadre, ki bi lahko zagotav-
ljali vsaj najnujnejse storitve tudi v primeru vecjega
Stevila bolnih pacientov in zaposlenih.

RSK za ginekologijo je na svoji 2. redni seji pripravil
predlog reorganizacije ginekolosko porodniske slu-
Zbe s Sloveniji v ¢asu epidemije z uvedbo regijskih ko-
ordinatorjev, zacasno ukinitvijo nenujnih storitev,
zmanjSanjem Stevila pregledov nosecnic ter tudi
ustavitev vabljenja in izvajanja preventivnih pregle-
dov za odkrivanje predrakavih sprememb v okviru
drzavnega programa Zora.

V vsaki regiji, z izjemo gorenjske, kjer sta se povezali



Zbornik predavanj, 10. izobrazZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

SB Jesenice in Porodnisnica Kranj, ter Stajerske, kjer
sta se povezala UKC Maribor in SB Ptuj, so bili v po-
vezavi z eno od preostalih 10 porodnisnici imenovani
regijski koordinatorji, ki so organizirali ali spremljali
delo ambulant. RSK je svetoval zmanjsanja Stevila
obiskov pacientk v ambulantah ter zmanjsanja Ste-
vila aktivnih ambulant, umik bolj ogrozenih ginekolo-
gov v administrativne ambulante ter pripravljenost
mlajsih ambulantnih ginekologov na morebitno po-
moc v porodnisnicah.

Ginekoloske ambulante po Sloveniji so bile tako v na-
slednjih tednih oziroma v naslednjih dveh mesecih
razli¢no organizirane. Nekatere ambulante so za raz-
licno dolga obdobja zaprli in v njih izvajali le adminis-
trativne storitve, v posameznih regijah so ginekologi
primarnega nivoja sodelovali pri delu enotnih vstop-
nih toc¢k na sekundarnem nivoju, drugje so ostali v
svojih ambulantah ali pa so bili z dekretom deloda-
jalca zacasno umaknjeni z delovnega mesta na ¢aka-
nje ter se tedensko ali na dva tedna izmenjavali pri
delu v ambulanti.

V skladu z Odredbo o zadasnih ukrepih za obvladova-
nje Sirjenje nalezljive bolezni povzrocene s Sars-Cov-
2 (COVID-19)( Ur. |.RS, st. 18/2020 z dne 11. 3. 2020),
Odlokom o zacasnih ukrepih na podrocju zdrav-
stvene dejavnosti zaradi zajezitve in obvladovanja
epidemije COVID-19 (Ur. LRS, $t. 40/2020 in
49/2020) in Dodatnimi ukrepi na podroéju ginekolo-
gije in porodnistva na primarnem nivoju (ki so bili
usklajeni med DrZzavnim programom ZORA (DP
ZORA) in RSK za ginekologijo in porodnistvo) je bilo
od 11. 3. 2020 spremenjeno tudi izvajanje DP ZORA:
e zacasno je bilo ustavljeno vabljenje na preven-
tivne preglede in izvajanje presejalnih pregledov
pri spremembah nizke stopnje je bilo priporo-
¢eno, da se preglede zacasno odloZi in o tem vodi
evidenco,

skladno s strokovnimi smernicami so se nadalje-
vali diagnostika in zdravljenje predrakavih spre-
memb visoke stopnje, ter diagnostika sprememb
pri nosecnicah,

ambulante so bile dolZne vzpostaviti evidenco od-
loZenih Zensk, zato, da bi jih na pregled povabili
kasneje

Po izboljSanju epidemioloske situacije so se z dnem
9. 5. 2020 ponovno pricele izvajati vse storitve pro-
grama ZORA, od vabljenja do presejanja, vendar ob
upostevanju omejitev, ki jih dolo¢a Odredba o zaca-
snih ukrepih na podroéju opravljanja zdravstvene
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dejavnosti zaradi zajezitve in obvladovanja epide-
mije COVID-19 (Ur. |.RS, §t. 65/2020 z dne 8. 5. 2020).

8. 5. 2020 je pricel veljati tudi Odlok o prenehanju
veljavnosti odloka o zacasnih ukrepih na podrocju
zdravstvene dejavnosti zaradi zajezitve in obvladova-
nja epidemije COVID-19 (Ur.l. RS, $t. 65/2020)

Kaj je prinesla 9-tedenska popolna ustavitev DP
ZORA?

Podatki Registra ZORA kaZejo, da je skupno Stevilo
odvzetih BMV v Casu razglasene epidemije v primer-
javi s povprecjem preteklih treh leto padlo za 31391
oziroma 87,9 % (Tabela 1). Padec ni stoodstoten za-
radi kurativnih BMV, tudi zato, ker se je Stevilo od-
vzemov zmanjSevalo postopoma in je v nekaterih
ustanovah pricelo rasti Ze pred razglasitvijo konca
epidemije (Slika 1).

Iz tabele in grafa je tudi razvidno, da so ginekologi
uspeli kljub temu, da so morali opraviti tudi Stevilne
odlozZene kurativne preglede in vabiti Zenske na pre-
glede v ¢asu poletnih dopustov, Stevilo odvzetih BMV
po ponovnem zagonu DP ZORA, tj. od 7. 5. 2020 do
30.9. 2020 povecatiza 8986 oziroma 11,4 % glede na
povprecje preteklih treh let. S tem so uspeli znizati
zaostanek v stevilu odvzetih BMV do konca septem-
bra na 11,7 % glede na povprecje preteklih treh let.

Razumljivo je, da se je Stevilo BMV z razlogom »kura-
tiva«, »kontrola« in »drugog, znizalo manj, za 77,4 %
(Tabela 2). Ginekologi so se morali za vsako svojo pa-
cientko odloditi, katere kontrolne preglede odloziti
ter za koliko Casa, in katere vendarle opraviti. Iz Slike
2 je razvidno, da se je Stevilo BMV iz te skupine pri-
Celo vecati Se pred ponovno uvedbo DP ZORA, torej
takoj, ko so bile vzpostavljene razmere za dovolj
varno delo. Ob uradni razglasitvi konca pomladnega
vala epidemije je bilo Stevilo tedensko odvzetih kura-
tivnih BMV Ze prakti¢no enako kot v obicajnih letih.

Ginekologom v pomoc so s sedeza DP ZORA v maju
2020 poslali tudi sezname pacientk s patoloskimi
BMV, ki bi potrebovale kontrolni pregled. To je ver-
jetno tudi pripomoglo k temu, da je bil 30. 9. 2020
zaostanek v Stevilu BMV, odvzetih z razlogom »kura-
tiva«, »kontrola« ali »drugo« manjsi od povprecja
preteklih treh let samo za 987 BMV ali 2,3 %.

Stevilo kurativnih brisov se je bolj zmanjsalo pri paci-
entkah, starejsih od 65 let (88,1 %), za razliko od 68,5
% pri pacientkah med 30 in 39 letom (Tabela 3, Slika
3).



Zbornik predavanj, 10. izobrazZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

Tabela 1: Primerjava Stevila odvzetih BMV v letih 2017-2019 in letom 2020 med 1. 1. in 30. 9. Vir podatkov:
register ZORA.

. . . . . .. SKUPAJ do ponovnega
Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja . . SKUPAJ
i R X zacetka presejanja X
(1. januar-11. marec) (12. marec—6. maj) (7. maj—30. september) . . (1. januar-30. september)
(1. januar-6. maj)
Stevilo BMV
Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povpredje 2020 Povprecje 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
45.727 49.374 35.730 4.339 78.759 87.745 81.457 53.713 160.216 141.458
Razlika med letom 2020 in povprecjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
-31.391 -87,9 -27.744 -34,1 -18.758 -11,7
6000
4000 L3P \\
! 4 Obdobje
! ‘\ == 2017-19
g 1 \ = 2020
2000 : : v
1 1
0 Z :
1222488448234 3 3334434488340 8 0434448444284 171010384d Z0Ora
Mesec-Dan

Slika 1. Primerjava Stevila tedensko odvzetih BMV v letih 2017-2019 in letom 2020 v ¢asu od 1. 1. do 30. 9.
Vir podatkov: Register ZORA.

Tabela 2: Primerjava Stevila odvzetih BMV z razlogom »kurativa«, »kontrola« in »drugo« v letih 2017-2019
in letom 2020 med 1. 1. in 30. 9. Vir podatkov: Register ZORA.

SKUPAJ do ponovnega
Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja satetka p:)esejanjag SKUPAJ
1. januar-11. marec 12. marec—6. maj 7. maj—30. september 1. januar-30. september
(1.] ) ( j) ( j p ) (1. januar—6. maj) (1.] p )
Stevilo BMV
Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povpredje 2020 Povprecje 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
11.209 13.167 9.190 2.073 21.965 26.137 20.399 15.240 42.364 41.377
Razlika med letom 2020 in povprecjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
-7.117 -77,4 -5.159 -25,3 -987 -2,3
|
1500 I -~
9 : ~d ® “/ rTe \7\
1000 E 1" \\ 3 Obdobje
: \\ == 2017-19
b L —— 2020
i o
500 :
1
0 :
212222444433 8832333884844884558
Mesec-Dan

Slika 2. Primerjava tedenskega Stevila odvzetih BMV z razlogom »kurativa«, »kontrola« in »drugo« v obdobju
od 1. 1. 2020 do 30. 9. 2020 ter povprecjem let 2017-2019. Vir podatkov: Register ZORA.
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Tabela 3: Primerjava Stevila odvzetih BMV z razlogom » kurativa«, »kontrola« in »drugo« v letih 2017-2019
in letom 2020 med 1. 1. in 30. 9. po starostnih skupinah pacientk.

SKUPAJ do ponovnega
Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja satetka p:)esejanjag SKUPAJ
1. januar-11. marec, 12. marec—6. maj 7. maj—30. september, 1. januar—30. september]
(1.j ) ( j) ( j P ) (1. januar—6. maij) (1.j p )
Stevilo BMV
Povprecje Povprecje Povprecje Povpredje Povprecje
2020 2020 2020 2020 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
20-29 1.350 1.519 1.148 355 2.896 3.475 2.498 1.874 5.394 5.349
30-39 1.853 2.036 1.510 475 3.824 4.594 3.363 2.511 7.187 7.105
40-49 2.012 2.289 1.648 445 4,142 5.187 3.660 2.734 7.802 7.921
50-64 2.013 2.304 1.651 430 4.077 5.053 3.663 2.734 7.741 7.787
65+ 3.650 4.646 2.979 355 6.452 7.189 6.629 5.001 13.081 12.190
Razlika med letom 2020 in povprecjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
20-29 +169 +12,5 -793 -69,1 +579 +20,0 -624 -25,0 -45 -0,8
30-39 +183 +9,9 -1.035 -68,5 +770 +20,1 -852 -25,3 -82 -1,1
40-49 +277 +13,8 -1.203 -73,0 +1.045 +25,2 -926 -25,3 +119 +1,5
50-64 +291 +14,5 -1.221 -73,9 +976 +23,9 -929 -25,4 +46 +0,6
65+ +996 +27,3 -2.624 -88,1 +737 +11,4 -1.628 -24,6 -891 -6,8
I 1
I I
| i
I I
400 1 1
| |
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| | 0
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Slika 3. Primerjava tedenskega Stevila odvzetih BMV vratu z razlogom » kurativa«, »kontrola« in
»drugo« v letih 2017-2019 in letom 2020 med 1. 1. in 30. 9. po starostnih skupinah pacientk.
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K temu je morda pripomogla sprva previdnost gine-
kologov, ki so obiske starejsih pacientk prestavili na
varnejsi ¢as, morda pa so se pacientke iz te skupine
tudi same manj udeleZevale pregledov zaradi bo-
jazni, da bi se v ambulanti okuzile s koronavirusom.

V letoSnjem letu je zanimivo, da je Stevilo triaznih
testov HPV, opravljenih od 1. 1. 2020 do 30. 9. 2020,
veéje od povprecja zadnjih treh let, ¢eprav ne ob
vseh indikacijah. Ker se Stevilo opravljenih HPV
testov Ze vec let zapovrstjo veca, lahko del porasta
verjetno pripiSemo vse ve¢jemu upostevanju indika-
cij za ta test. Nekaj so morda prispevali tudi seznami
pacientk s patoloskimi izvidi, morda pa je bilo tudi
absolutno Stevilo Zensk z indikacijo za test vecje od
povprecja zadnjih treh let.

V Tabeli 4, Se bolj nazorno pa na Sliki 4, je videti, da
je Stevilo HPV testov v letu 2020 vecje od povprecja
zadnjih treh letih pri vseh indikacijah razen ob indi-
kaciji »po zdravljenju«. Ker imajo Zenske po zdravlje-
nju histolosko potrjenega PIL-VS v naslednjih dveh le-
tih 7 % moznosti za ponovni PIL-VS, je pomembno,
da opravijo kontrolne preglede. Prav negativen HPV
test zmanjsa tveganje za ponovni PIL-VS. Res pa je,
da sta po slovenskih smernicah predvidena dva zapo-
redna testa HPV leto in dve leti po zdravljenju, ven-
dar Ze prvi moc¢no zmanjsa tveganje ponovitev PIL-
VS. Zato je tudi mogoce, da so se ginekologi v manjsi
meri odlocali za vabljenje Zensk, ki so Ze imele oprav-
ljen en kontrolni pregled po zdravljenju z negativnim
izvidom triaznega testa HPV.

Se bolj plasti¢no so razlike v opravljenih HPV testih
predstavljene na Sliki 4.

V ¢asu ustavitve DP ZORA se je najbolj zmanjsalo Ste-
vilo presejalnih BMV, za 91,5 % oziroma za 24274
glede na povprecje zadnjih treh let. Tu gre za vsaj na
videz zdrave Zenske, pri katerih je verjetnost, da bi
odlozitev pregleda vplivala na njihovo zdravje, naj-
manjsa. Pri teh BMV je sledil razumljivo tudi poca-
snejsSi dvig kot pri kurativnih BMV, saj so preventivne
preglede ginekologi vkljucevali v svoje delo posto-
poma, ko so pred tem opravili odloZene preglede
Zensk s teZzavami, patoloskimi BMV, odlozene kon-
trole zaradi drugih ginekoloskih stanj, ponovno uve-
dli redne sistematske preglede nosecnic. Zaradi tega
je ob koncu septembra Se zmeraj »manjkalo« 15,1 %
BMV v primerjavi s povprecjem preteklih treh let (Ta-
bela 5, Slika 5).

Iz Slike 5 je lepo razvidno, da se je Stevilo presejalnih
BMV vecalo postopno in v skladu z zmoZnostmi posa-
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meznih ambulant.

Tudi pri presejalnih BMV so se pokazale razlike med
posameznimi starostnimi skupinami, najvecji padec
je bil v starostni skupini od 50-64 let, a so razlike
majhne (Tabela 6). Ob koncu septembra je najvec
BMV »manjkalo« v starostni skupini od 30-39 let,
17,1 % glede na povprecje zadnjih treh let. Tu gre za
delovno aktivno populacijo, ki se tezje organizira z
danes najutri, je slabse dosegljiva v ¢asu poletnih do-
pustov in najbolj potrebuje urejen sistem vabljenja in
moznost, da termin pregleda uskladijo s sluzbo, kar
vse bi lahko bili razlogi za manjsi porast pregledano-
sti glede na prejsnja leta in glede na ostale starostne
skupine v ¢asu med majem in septembrom.

V Tabeli 7 lahko vidimo, da se je, deloma zagotovo
zaradi manjsSega Stevila odvzetih presejalnih BMV (za
15,1 %) zmanjsalo tudi Stevilo patoloskih BMV. Zani-
mivo pa je, da se je Stevilo BMV nizke stopnje zmanj-
Salo manj (za 2,2 % oziroma 109 BMV) kot Stevilo
BMV visoke stopnje, ki je padlo za 208 ali 20,3 %
glede na povprecje preteklih treh let, kar ni zanemar-
ljiva Stevilka. Ker se je povecal delez BMV nizke stop-
nje, je mozno, da se bo del sprememb visoke stopnje
pokazal ob naslednjih kontrolah iz te skupine Zensk.
Morda k manjSemu Stevilu BMV visoke stopnje pri-
speva najvecji izpad presejalnih brisov v starostni
skupini med 30 in 39 letom, ko je tveganje za spre-
membe visoke stopnje vecje kot pri mlajsih, morda
pa se prav Zenske, ki so Ze sicer slabse odzivne, v ¢asu
epidemije Se teZje odlocijo za pregled.

Zenske s presejalnim izvidom “patoloske spremembe
materni¢nega vratu visoke stopnje” imajo okrog 51
% verjetnost, da bo pri njih v obdobju do enega leta
po presejalnem pregledu odkrita predrakava spre-
memba visoke stopnje, vecina teh sprememb je od-
krita v obdobju do Sest mesecev po presejalni diag-
nozi. Verjetnost se razlikuje glede na vrsto patoloske
spremembe in je okrog: 68 % pri presejalni diagnozi
PIL-VS; 40 % pri presejalni diagnozi APC-VS in 15 %
pri patoloskih spremembah Zleznih celic.

Zanimivo je, da se je v Casu zaustavitve DP ZORA
spremenil tudi delez posameznih ocen BMV (Slika 6),
pri cemer je najbolj porastel delez ocen s patologijo
nizke stopnje. Pri tem je mogocih vec razlag: dru-
gacna sestava Zensk, ki so takrat prihajale na pregled:
tj. ve€ nosecnic, simptomatskih Zensk, morda pa so
na rezultate vplivale tudi spremembe v organizaciji
dela v laboratorijih.



Zbornik predavanj, 10. izobraZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

Tabela 4: Primerjava Stevila opravljenih triaznih testov HPV v letih 2017-2019 in letom 2020 med 1. 1. in 30.
9. po indikacijah za odvzem.

SKUPAJ do ponovnega
Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja Jatetka p:)esejanjag SKUPAJ
1. januar-11. marec] 12. marec—6. maj 7. maj—30. september 1. januar-30. september
(1.j ) ( j) ( j P ) (1 januar-6. maj) (1.j p )
Stevilo BMV
Povpredje Povprecje Povpredje Povpredje Povpredje
2020 2020 2020 2020 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
APC-N 1.115 1.366 995 355 2.766 3.754 2.111 1.721 4.876 5.475
AZC—N 28 37 15 7 56 79 43 44 99 123
PIL-NS, 35+ 238 288 202 74 535 795 441 362 975 1.157
CIN1 185 247 157 43 378 630 342 290 720 920
CIN — po zdravljenju 628 641 535 113 1.313 1.512 1.163 754 2.476 2.266
Razlika med letom 2020 in povprecjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
APC-N +251 +22,5 -640 -64,3 +988 +35,7 -390 -18,5 +599 +12,3
AZC—N +9 +30,6 -8 -52,3 523 +40,2 +1 +2,3 +24 +23,8
PIL-NS, 35+ +50 +20,8 -128 -63,4 +260 +48,7 -79 -17,9 +182 +18,6
CIN1 +62 +33,3 -114 -72,6 +252 +66,7 -52 -15,3 +200 +27,7
CIN —po zdravljenju +13 +2,1 -422 -78,9 +199 +15,2 -409 -35,2 -210 -8,5
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Slika 4. Primerjava Stevila tedensko opravljenih triaznih testov HPV v letih 2017-2019 in
letom 2020 med 1. 1. in 30. 9. po indikacijah za odvzem.
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Tabela 5: Primerjava Stevila odvzetih presejalnih BMV v letih 2017-2019 in letom 2020 med 1. 1.in 30. 9.

1000

SKUPAJ do ponovnega
Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja . P .v . & SKUPAJ
. . . zacetka presejanja .
(1. januar-11. marec) (12. marec—6. maj) (7. maj—30. september) . . (1. januar-30. september)
(1. januar-6. maj)
Stevilo BMV
Povprecje Povprecje Povprecje Povpregje Povprecje
2020 2020 2020 2020 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
34.518 36.207 26.540 2.266 56.793 61.608 61.058 38.473 117.852 100.081
Razlika med letom 2020 in povprecjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
-24.274 -91,5 -22.585 -37,0 -17.771 -15,1
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Slika 5. Primerjava Stevila tedensko odvzetih presejalnih BMV v letih 2017-2019 in letom 2020 med 1. 1. in

30. 9.

Tabela 6: Primerjava Stevila odvzetih presejalnih BMV v letih 2017-2019 in letom 2020 med 1. 1. in 30. 9. po

starostnih skupinah Zensk.

Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja Sl(z::gk::f::e?::;ga SKUPAJ
(1. januar-11. marec) (12. marec—6. maj) (7. maj—30. september) (1. januar—6. maij) (1. januar-30. september)
Stevilo BMV
Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
20-29 6.854 7.004 5.139 595 11.943 12.580 11.993 7.599 23.936 20.179
30-39 8.439 8.695 6.426 682 14.023 14.561 14.865 9.377 28.888 23.938
40-49 8.285 9.008 6.530 482 13.731 15.265 14.816 9.490 28.547 24.755
50-64 10.940 11.500 8.445 507 17.096 19.202 19.384 12.007 36.481 31.209
Razlika med letom 2020 in povpreéjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
20-29 -4.544 -88,4 -4.394 -36,6 -3.757 -15,7
30-39 -5.744 -89,4 -5.488 -36,9 -4.950 -17,1
40-49 -6.048 -92,6 -5.326 -35,9 -3.792 -13,3
50-64 -7.938 -94,0 -7.377 -38,1 -5.272 -14,5
Anketa o vplivu pandemije na presejanje v pro- Na anketo je odgovarjalo 187 ginekologov, od tega

gramu ZORA ali kaj o nastalih razmerah menijo gi-
nekologi?

6. 10. 2020 so sedeZa DP ZORA vsi slovenski aktivni
ginekologi, ki z odvzemi BMV sodelujejo v delu DP
ZORA, prejeli anketo o vplivu pandemije na preseja-
nje v DP ZORA. Ginekologi so odgovarjali na 15 vpra-
sanj.
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jih je 117 navedlo, da so zaposleni pretezno v ambu-
lantah primarnega nivoja, 50 pretezno v ambulantah
sekundarnega ali terciarnega nivoja in 5 v ambulan-
tah brez koncesije, 15 pa jih na to vprasanje ni odgo-
vorilo.

Zaskrbljujo¢ podatek je, da je 94 ginekologov, ki so
odgovarjali na anketo, starejsih od 50 let.
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Tabela 7: Primerjava Stevila odvzetih presejalnih BMV z razli¢énimi ocenami v letih 2017-2019 in letom 2020

med 1. 1.in 30. 9.

. . 5 . . .. SKUPAIJ do ponovnega
Obdobje pred ukrepi Ustavitev preventive Vrnitev presejanja . . SKUPAJ
(1. januar-11. marec) (12. marec—6. maj) (7. maj-30. september) zacetka presejanja (1. januar-30. september)
i ’ ’ : ’ . (1. januar—6. maj) . :
Stevilo BMV
Povpredje A Povpredje X Povpredje S Povpredje A Povpredje 2
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
Negativen 31.178 32.446 23.962 1.944 50.799 54.579 55.140 34.390 105.939 88.969
Neneoplasti¢ne spremembe 1.636 1.690 1.242 132 2.822 3.412 2.878 1.822 5.700 5.234
Patologija NS 1.368 1.730 1.075 155 2.551 3.000 2.443 1.885 4.994 4.885
Patologija VS 280 280 223 30 520 505 503 310 1.023 815
Neuporaben 56 61 38 5 101 112 94 66 195 178
Razlika med letom 2020 in povprecjem 2017-2019
n % n % n % n % n %
Negativen -22.018 -91,9 -20.750 -37,6 -16.970 -16,0
Neneoplasticne spremembe -1.110 -89,4 -1.056 -36,7 -466 -8,2
Patologija NS -920 -85,6 -558 -22,8 -109 -2,2
Patologija VS 0 0,0 -193 -86,5 -15 -2,9 -193 -38,4 -208 -20,3
Neuporaben -33 -86,8 -28 -29,8 -17 -8,9
Delez BMV glede na izvid
Povpredje Povpredje Povpredje Povpredje Povpredje
2020 2020 2020 2020 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
Negativen 90,3 89,6 90,3 85,8 89,4 88,6 90,3 89,4 89,9 88,9
Neneoplasticne spremembe 4,7 4,7 4,7 5,8 5,0 5,5 4,7 4,7 4,8 5,2
Patologija NS 4,0 4,8 4,1 6,8 4,5 4,9 4,0 4,9 4,2 4,9
Patologija VS 0,8 0,8 0,8 1,3 0,9 0,8 0,8 0,8 0,9 0,8
93 % i H
1 1
1 1
1 1
0% |F==a-_ Ay = lo _ S
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Slika 6. Primerjava Stevila tedensko odvzetih presejalnih BMV z razli¢énimi ocenami v letih 2017-2019 in letom

2020 med 1. 1.in 30.9.

To na primer v ¢asu epidemije koronavirusa pomeni
vecjo verjetnost za teZji potek bolezni kot pri mlajsi
populaciji in s tem ve¢ moznosti za daljSo odsotnost
v primeru, da zbolijo.

Najvec anketirancev, 72 (42 %), jih dela v srednje ve-
likih mestih, priblizno enako Stevilo pa v vecjih me-
stih (52) ali manjsih krajih (47).

46,5 % anketiranih ginekologov, vzame letno po
lastni oceni vec ko 1000 presejalnih BMV, kar 64,3 %
pa vec kot 500 in skoraj desetina, natancneje 9,2 %,
celo vec kot 1500 presejalnih BMV.
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Med zdravniki, ki so navedli, da vzamejo letno vec
kot 1500 presejalnih BMV, jih 58,8 % ocenjuje, da se
je Stevilo odvzetih presejalnih BMV do ¢asa izpolnje-
vanja ankete zmanjsalo za vec kot 200 oziroma vec
kot 300 BMV, pri tem pa jih 11,8 % jih meni, da se
Stevilo presejalnih BMV ni spremenilo.

Med najstevil¢nejso skupino zdravnikov, 69, ki so na-
vedli, da letno vzamejo 1000-1500 presejalnih BMV,
jih je 44,9 % menilo, da se je Stevilo odvzetih BMV
zmanjsalo za vec kot 200 oz. 300, kar 75,4 % pa, da
se je zmanjsalo za vsaj 100. Tudi v tej skupini je 11,6
% ginekologov ocenilo, da so uspeli odvzeti enako
Stevilo presejalnih BMV kot v prejsnjih letih.
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Med 33 zdravniki, ki vzamejo po lastni oceni 500 do
1000 presejalnih BMV letno, jih je 66,6 % ocenilo, da
se je Stevilo BMV zmanjsalo za vsaj 50, in 39,3 %, da
se je zmanjsSalo za vsaj 100 BMV. Nekoliko vecji, 18,2
% je bil delez tistih, ki so ocenili, da se stevilo prese-
jalnih BMV ni zmanjsalo.

Podobni so podatki med ginekologi, ki letno vzamejo
manjse Stevilo BMV, z nekoliko vecjim odstotkom
tistih, ki so po lastni oceni uspeli zamujeno nadokna-
diti (med 30.8 in 33,3 %).

Na vprasanje, ali je bila zaustavitev programa po nji-
hovem mnenju pravocasna, je 115 ginekologov (62,8
%) odgovorilo pritrdilno. Razen teh je 24 (13,1 %) gi-
nekologov menilo, da je bila zaustavitev prehitra, 5
(2,7 %) jih je menilo, da je bila prepozna in kar 39
(21,3 %), da se program sploh ne bi smel zaustaviti.

123 ali 66,8 % ginekologov je tudi menilo, da je bil
ponovni zagon programa ZORA pravocasen, 26
(14,1), da je bil prepozen, 8 (4,3 %), da je bil prehiter
in 27 (14,7 %), da se presejanje ne bi smelo ustaviti.

Velika vecina ginekologov, 166 ali 89,2 % je menila,
da je bilo obves¢anje s strani DP ZORA ustrezno, med
predlogi, kaj so pri obves¢anju pogresali, pa so nave-
dli moZnost hitrega obvescanja po elektronski posti,
vhaprejsnje obvescanje o predlaganih ukrepih, nekaj
ginekologov pa je navedlo tudi, da niso prejeli obve-
stil, kar je morda povezano z organizacijo dela v am-
bulantah, Se posebej, e zdravniki ne delajo v ambu-
lantah vsakodnevno ampak le na primer tedensko ali
na 14 dni.

Ob upocasnjenem delu zaradi dodatnega razkuzeva-
nja in zracenja ordinacij je velik izziv tudi organizacija
dela v ambulantah, kjer tudi ni zaZeleno, da se vecje
Stevilo ljudi zadrZuje v ¢akalnicah oziroma sploh sre-
Cuje. Zaradi podaljSanega casa pregledov je bilo pri-
¢akovati zmanjsano tudi Stevilo dnevno pregledanih
pacientk.

Na vprasanje, katere ukrepe so uvedli, da bi nadome-
stili zaostanek iz obdobja, ko je bila preventiva zau-
stavljena, je 126 (69,2 %) ginekologov odgovorilo, da
so prerazporedili pacientke znotraj rednih terminov,
45 (24,7 %), da bodo oziroma Ze opravljajo te pre-
glede v dodatnih termini. 11 (6 %) ginekologov je na-
vedlo $e druge resitve, kot je velje Stevilo pregledov
v rednem delovnem casu, zapolnitev vsakega pro-
stega termina ob odjavah pregledov s preventivnim
pregledom, intenzivno svetovanje po telefonu, da
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pridobijo termine za preventivne preglede, opravlja-
njem preventivnih pregledov poleti, do zaposlitve
dodatnega ginekologa.

Tako 127 (69,4 %) ginekologov tudi meni, da bo, ob
predpostavki, da ne bo novih strozjih omejitev, ste-
vilo odvzetih presejalnih BMV zaradi pandemije
manjse kot bi bilo sicer, a jih je 15 (82, 5 %) v Casu, ko
so odgovarjali na anketo, menilo, da bodo dosegli 70
% realizacijo preventive.

Na vprasanje, kako bi najlazje nadomestili zamujeno
preventivo, jih je 115 (65,3 %) izbralo odgovor, da bi
opravili dodatne ambulante, ¢e bi jim ZZZS zagotovil
dodatna sredstva, 48 (27,3 %) bi doseglo cilj v red-
nem delovnem casu. 13 (7,4 %) je predlagalo druge
moznosti, kot so nadomestitev izpada v daljSem ¢a-
sovnem obdobiju, vkljucitev specializantov, vkljucitev
ambulant brez koncesije oziroma so menili, da do-
datno delo ni potrebno.

Pri oceni, koliksno Stevilo preventivnih pregledov so
opravili v letoSnjem septembru v primerjavi z obicaj-
nim letom, je 77(43 %) ginekologov menilo, da so
opravili veC¢ pregledov, 80 (44,7 %), da priblizno
enako, 22 (2,3 %) pa, da manj kot v obi¢ajnem letu.

Med tistimi, ki so odgovorili, da so opravili vec pre-
gledov, je vecina (56) ocenila, da je bilo povecanje
10-30 %, 14 (18,6 %) pa celo nad 50 %, tako da je pov-
preno povecanje Stevila preventivnih pregledov
glede na odgovore 29,6 %.

Ginekologi, ki so odgovorili, da je bilo Stevilo preven-
tivnih pregledov po njihovi oceni v letoSnjem sep-
tembru manjse, so padec ocenili v povprecju na 25,7
%.

116 (66,3 %) ginekologov je tudi menilo, da so jim bili
seznami pacientk s patoloskimi brisi, ki so jih letos
maja prejeli s sedeza programa ZORA, v pomo¢ pri
vabljenju pacientk, 33 (18,9 %) se s tem ni strinjalo,
26 (14,9 %) ginekologov pa seznama ni dobilo ozi-
roma se tega niso spominjali.

Na vprasanje, kaksno pomo¢ so pri¢akovali od DP
ZORA, je le 43 (24,4 %) ginekologov odgovorilo, da so
pri¢akovali pripravo seznamov za vabljenje pacientk,
42 (23,9 %) bi zelelo priporocila, kako nadomestiti za-
mujene preglede, 96 (54,5 %) pa dogovor z ZZZS, da
ne pogojuje placila programa s 70 odstotno realiza-
cijo preventive.
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Drugi val epidemije ali kako napre;...

V oktobru se je razmahnil Ze drugi val epidemije bo-
lezni COVID-19. Se zmeraj je vzpostavljen sistem re-
gijskih koordinatorjev za ginekologijo, ponovno so
aktualna tudi priporocila za triaZzo pacientk, ki jih je
pripravil RSK za ginekologijo in porodnistvo na svoji
13. dopisni in 2. redni seji za okoliscine, ko je vse sto-
ritve nemogoce izvesti.

25. 10. 2020 je stopila v veljavo Odredba o zacasnih
ukrepih na podrocju organizacije zdravstvene dejav-
nosti zaradi obvladovanja epidemije COVID-19 in za-
gotavljanja neodloZljive zdravstvene obravnave paci-
entov (Uradni list RS, $t. 154/20), ki je sicer ustavila
izvajanje ne nujnih zdravstvenih storitev, vendar pa
ni ustavila izvajanja preventivnih programov za od-
krivanje predrakavih sprememb in zgodnjega raka.

To seveda ne pomeni, da bo delo v ginekoloskih am-
bulantah potekalo nemoteno.

Ze zaradi razkuZevanja in zradenja prostorov ter izo-
gibanja gnedi v ¢akalnici Stevilo dnevno pregledanih
pacientk ne more biti enako kot v »normalnih« ¢asih.

Ce epidemije ne bi uspeli obvladati in bi pri¢elo pri-
manjkovati osebja za delo, bi bilo potrebno obseg
dela Se dodatno skrciti in manj nujne preglede prelo-
Ziti oziroma zopet zmanjsati Stevilo pregledov nosec-
nic. V primeru, da bi pricelo primanjkovati zdravnikov
in drugega osebja v bolnisnicah, kot se v nekaterih
regijah Ze dogaja, bi bilo okrnjeno tudi delo primarne
ravni.

Tokrat je vecje breme, breme presoje, na nas. Gine-
kologi se zavedamo, da lahko dolgotrajen izpad pre-
ventivnega programa privede ne le do vecjega Stevila
predrakavih sprememb visoke stopnje, temvec v
kon¢ni posledici tudi do porasta Stevila bolnic z ra-
kom materni¢nega vratu. Da nam ni vseeno, so pre-
pri¢ljivo pokazali tudi pretekli meseci. Obenem sedaj
Ze vemo, da nas bo epidemija koronavirusne bolezni
spremljala Se precej ¢asa, tudi po optimisti¢nih napo-
vedih vsaj Se nekaj mesecev.

Po drugi strani pa pregledi v ginekoloskih ambulan-
tah nikakor ne smejo pomeniti nepotrebnega izpo-
stavljanja pacientk ali osebja okuzbi z virusom SARS-
CoVv-2.

Zaenkrat ni resen nacin placevanja ambulant, placilo
programa je Se zmeraj, kljub epidemiji, pogojeno s
70% realizacije preventive, kar mnogim ambulantam
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upravic¢eno ne bo uspelo. O tem, da se ta pogoj letos
opusti, je nujen dogovor z ZZZS oziroma Ministr-
stvom za zdravije.

V preteklih mesecih smo se vendarle naucili, da ob
upostevanju varnostnih ukrepov, preverjanju epide-
mioloskih podatkov pacientk, uporabi predpisane za-
$Citne opreme in samozascitnem obnasanju v doma-
¢em okolju obstaja mozZnost za sorazmerno varen,
Ceprav pocasnejsi, nacin dela brez zapiranja ambu-
lant.

Upajmo, da bomo lahko delali Se naprejin s ¢im manj
Skode za lastno zdravje in zdravje pacientk izsli iz te
preizkusnje.

Zahvala

Zahvaljujem se osebju Registra ZORA za analize po-
datkov in pomoc pri anketi ter ¢lanom Strokovnega
sveta programa ZORA za razpravo o rezultatih.

Viri

Objavljeni in neobjavljeni podatki Presejalnega regis-

tra ZORA, Onkoloski institut Ljubljana, november
2020.
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Delovanje citopatoloskih in histopatoloskih laboratorijev v casu pande-

mije COVID-19 s prikazom primera
Margareta Strojan Flezar

Institut za patologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Korytkova 2, Ljiubljana

Povzetek

V letoSnjem letu so tudi na delo v citopatoloskih in histopatoloskih laboratorijih, ki sodelujejo v DP
ZORA, mocno vplivali ukrepi zaradi pandemije COVID-19. Ukrepi so najprej pomembno vplivali na ob-
seg in nacin dela ginekolosko-porodniske dejavnosti na primarni ravni, ko je Ministrstvo za zdravje 11.
3. 2020 zacasno zaustavilo delovanje preventivnih zdravstvenih dejavnosti, vklju¢no s presejanim pro-
gramom ZORA. Posledi¢no so se spremenile tudi obravnave Zensk s patoloskimi spremembami na ma-
ternicnem vratu na sekundarni in terciarni ravni, tako diagnosti¢ne (odscipi, abrazije) kot tudi tera-
pevtske (konizacije). V citopatoloskih in histopatoloskih laboratorijih sprejemamo in pregledujemo ce-
licne in tkivne vzorce, odvzete na vseh nivojih obravnave Zensk v DP ZORA, zato so rezultati dela de-
janska slika stanja presejanja in diagnostike ter zdravljenja v ¢asu pred, med in po ukrepih med prvim

valom pandemije COVID-19 v Sloveniji.

Kljucne besede: citopatologija, histopatologija, predrakave spremembe, maternicni vrat, COVID-19

Uvod

Bris maternicnega vratu (BMV), odvzet s tranforma-
cijske cone, je celi¢ni vzorec, v katerem is¢emo pre-
drakave spremembe materni¢nega vratu (MV), ki po-
trebujejo zdravljenje, da preprecimo napredovanje v
rak materni¢nega vratu (RMV). Manj zaZzeleno je, da
na ta nacin odkrijemo RMV, Cetudi v zgodniji obliki, ki
Zenski (Se) ne povzroca nobenih teZzav — je asimpto-
matski (1). Celice BMV lahko razmaZzemo na objektno
stekelce, ustrezno fiksiramo, v laboratoriju jih nato
pobarvamo po metodi Papanicolaou in izvedemo ci-
topatolosko preiskavo, kar v tujini imenujejo Pap-
test. Enako odvzet celi¢ni vzorec, suspendiran v
ustreznem tekocinskem mediju, uporabimo za testi-
ranje na okuzbo z visokotveganimi ¢loveskimi papilo-
mavirusi (angl. human papillomavirus, HPV). V Slove-
niji smo s citopatolosko preiskavo BMV v desetletjih
pred uvedbo DP ZORA in vsa leta delovanja DP ZORA
uspesno sodelovali pri zmanjsevanju pojavnosti RMV
(1). V DP ZORA sodeluje v |. 2020 devet ustanov z od-
delki oz. laboratoriji za citopatologijo s skupno 30
presejalci (28 jih je uspesno opravilo evropski izpit
QUATE), in 19 specialisti patologi, ki so se med speci-
alizacijo iz patologije usmerjeno izobrazevali za delo
na podrocju citopatologije. Glede na Porocila DP
ZORA smo v preteklih letih v vseh citopatoloskih od-
delkih oz. laboratorijih pregledali nekaj vec kot
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200.000 preparatov BMV na leto, po zadnjih objav-
lienih podatkih v letu 2018 skupaj 212.456 BMV (2).

Glede na indikacije, dogovorjene v DP ZORA, se po
dolocenih citopatoloskih in histopatoloskih diagno-
zah jemljejo BMV za t.i. triazne teste HPV za doloca-
nje visokotveganih HPV; testiranja opravljajo v dveh
laboratorijih (3). Od |. 2012 testirajo na HPV priblizno
12.000 vzorcev BMV na leto, po podatkih za leto
2018 pa so jih testirali 12.307 (2).

Ce vBMV s citopatologko preiskavo odkrijemo PIL VS,
ali najmanj APC VS, ter Se pri nekaterih drugih indi-
kacijah, opredeljenih v smernicah za obravnavo bol-
nic s spremembami MV, sledi diagnosti¢na obrav-
nava s kolposkopsko preiskavo in odvzemom tkivne
biopsije MV iz spremenjene sluznice (biopsija s kle-
$¢ami ali ekscizija) in/ali iz kanala MV (abrazija) (3).
Odvzete tkivne vzorce ginekologi vloZijo v vsebnike s
formalinom in posljejo v enega izmed 11 histopato-
loSkih oddelkov oz. laboratorijev za pregled in diag-
nozo, enako velja za tkivne vzorce, ki jih odvzamejo
za zdravljenje (konizacije MV s skalpelom ali z elek-
tricno zanko, t.i. LLETZ, izjemoma amputacija, trahe-
lektomija, histerektomija). Vzorce tkivnih biopsij iz
Zenskega genitalnega trakta, vklju¢no z biopsijami
MV, pregleduje 37 patologov. Letno pregledajo pri-
blizno 9.000 biopsij MV, v |. 2018 so jih po podatkih
Registra ZORA pregledali 8.970 (2).
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Ministrstvo za zdravje RS je z Odredbo o zacasnih
ukrepih za obvladovanje Sirjenja nalezljive bolezni
SARS-CoV-2 (COVID-19) dne 11. 3. 2020 odlocilo, da
se na drZavni ravni ustavi izvajanje preventivnih
zdravstvenih storitev (4). V programu ZORA se je za-
¢asno ustavilo vabljenje na presejalne preglede in iz-
vajanje presejalnih pregledov z odvzemi preventiv-
nih BMV za citoloski pregled, nadaljevalo pa se je iz-
vajanje vse dodatne diagnostike Zensk s patoloskimi
izvidi BMV visoke stopnje ter spremljanje in zdravlje-
nje ze odkritih sprememb MV (4). Ukrepe so umaknili
5.5. 2020, kar je sprostilo presejanje, istoCasno pa je
bilo treba nadomescati odpovedane presejalne in
tudi druge ginekoloske preglede (5).

Ukrepi so pri¢akovano vplivali tudi na obseg dela v
vseh laboratorijih, ki so povezani s presejalnim pro-
gramom ZORA, rezultati analiz dela so prikazani v pri-
spevku.

Citopatologija

Primerjava stevila pregledanih BMV v obdobjih
2017—2019 z enakim obdobjem pred, med in po pr-
vem valu epidemije COVID-19 v 2020

V letih 2017—2019 smo v citopatoloskih oddelkih/la-
boratorijih pripravili za citopatolosko preiskavo in
pregledali v zacetnem delu leta (od 1. 1. do 11. 3.), ki
ustreza letoSnjem obdobju pred prekinitvijo preseja-
nja zaradi epidemije, 45.727 BMV, v |. 2020 pa nekaj
vec (3647, 8 %), to je 49.374. Po ustavitvi presejanja
po 12.3.2020 se je delez vseh pregledanih BMV pri-
¢akovano zmanjsal za skoraj 90 %, vendar nismo za-
znali upada samo presejalnih BMV (93,3 % manj) am-
pak tudi vseh ostalih BMV (88,7 % manj) predvsem v
prvih tednih po prekinitvi; nekoliko nizji upad ostalih
BMV je bil v drugem delu prekinitve presejanja (62,2
% manj ostalih BMV napram 88,8 % upad presejalnih
BMV), saj so ukrepi dopuscali izvajanje vse dodatne
diagnostike Zensk s patoloskimi izvidi BMV ter
spremljanje in zdravljenje Ze odkritih sprememb MV,
pa tudi obravnavo Zensk z drugimi ginekoloSkimi
tezavami (Tabela 1).

Po ponovhem zagonu presejanja po 5. 5. 2020 smo v
prvih tednih Se vedno zaznavali manjsi delez prese-
jalnih BMV (za 34,4 % manj), medtem ko je bil delez
ostalih BMV Ze visji kot v istem obdobju v preteklih
letih (za 13,7 %). Od junija smo zaznali znatno vedji
delez vseh odvzetih BMV, tako presejalnih kot osta-
lih, v primerjavi s povprecjem prejsnjih let, kar od-
raza uspesno in intenzivno nadomescanje izpada
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presejanja in verjetno tudi druge zdravstvene dejav-
nosti na podrocju ginekologije (skupno 16,3 % pove-
¢anje, od tega 13,4 % vec presejalnih BMV in 24,1 %
vec ostalih BMV). V naslednjih tednih je bilo nado-
mescanje Se bolj intenzivno, saj je bilo v poletnih me-
secih kar 24,4 % (julij) in 38,6 % (avgust) ve¢ odvzetih
BMV kot prej$nja leta, od tega 24,2 % in 40,4 % pre-
sejalnih BMV in 24 % ter 34,2 % ostalih BMV v pri-
merjavi s prejsnjimi leti.

Skupno Stevilo pregledanih BMV v obdobju 1. 1.2020
do preklica ukrepov in ponovnega zagona presejanja
kazejo, da je bilo do 6. 5. 2020 pregledanih 34,1 %
manj BMV, od tega 37,0 % manj presejalnih BMV n
25,3 % ostalih BMV, vendar smo z intenzivnim nado-
mescanjem preko poletnih mesecev uspeli nadokna-
diti znaten primanjkljaj presejanja in ostalih pregle-
dov, pri katerih so bili odvzeti BMV, tako je v septem-
bru ostal samo Se 11,7 odstotni primanjkljaj BMV
glede na prej$nja leta (15,1 % manj presejalnih BMV
in 2,3 % ostalih BMV) (Tabela 1).

Analiza ¢asov od odvzema BMV do sprejema v labo-
ratorij in izvida

Po prekinitvi presejanja smo zaznali nekoliko daljsi
¢as od odvzema BMV do sprejema v laboratorije v
primerjavi s prejsnjimi leti in sicer od priblizno 5 dni
na nekaj vec kot 7 dni, vendar so BMV v ostalem delu
obdobja ukrepov spet prihajali do laboratorija v roku
5 dni ali manj. Povprecen ¢as od sprejema BMV do
izvida je bil v prvem delu 2020 Ze pred ukrepi krajsi
kot prejsnja leta (za skoraj 2 dni), med prekinitvijo
presejanja pa se je dodatno skrajsal, saj smo majhno
Stevilo odvzetih BMV sproti in hitro pregledali, v
manj kot 5 dneh. Prejsnja leta se je c¢as do izvida v
obdobju prvomajskih praznikov podaljsal celo do 12
dni. Podobne spremembe opazamo v ¢asu od od-
vzema BMV do izvida, tudi ta je bil krajsi, kljub zacet-
nemu nekoliko daljSemu ¢asu od odvzema do spre-
jema; predvidevamo, da so ginekologi po prekinitvi
presejanja nekaj dni zbirali BMV, da so optimizirali
posiljanje v laboratorije.

Citoloske ocene BMV

V obdobju prekinitve presejanja smo pregledali le Se
manj kot 15 % vseh BMV v primerjavi s prejSnjimi leti,
kar je skupno 4.339 BMV, od tega 2.266 presejalnih
(le 8,5 % v primerjavi s prejsnjimi leti) in 2.073 ostalih
BMV (26,6 % v primerjavi s prejsSnjimi leti). Citopato-
loske ocene so bile pri¢akovano razlicne med prese-
jalnimi in ostalimi BMV. Med presejalnimi BMV je
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Tabela 1: Primerjava Stevila pregledanih BMV (cito), testov HPV in tkivnih biopsij (histo) v obdobjih 2017-2019 z enakim obdobjem pred, med in po prvem
valu epidemije COVID-19 v 2020.

- - . SKUPAJ do
Obdobje pred Obdobje pred U L . L. . . N . . .. Vrnitev SKUPAJ
4 pt i , Vrnitev presejanja | Vrnitev pr Vrnitev presejanja | Vrnitev pi janja | Vrnitev presejanja . . ponovnega .
ukrepi ukrepi preventive preventive presejanja < Ny (1. januar-30.
7.5.-3.6. 4.6.-1.7. 2.7.-29.7. 30.7.-26. 8. 27.8.-23.9. zaletka presejanja
1.1.-4.2. 5.2.-11.3. 12.3.-8.4. 9.4.-6.5. 24.9.-30.9. 5 F september)
(1. januar—6. maj)
Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020 Povprecje 2020
2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19 2017-19
cito_skupaj (obdobja_meseci) 22580 |23.335| 23.147 |26.039| 20.892 (1643 14838 (2.696| 20.979 |[16.434| 16.195 |18.843| 10.755 |13.348 9.025 12.509| 16.942 |21.079 4861 5.532| 81.457 |53.713| 160.216 | 141458
cito_presejanje (obdobja_meseci) 17.145 |17.092| 17.373 |19.115| 15.601 |1.043| 10.939 |1.223| 15420 |10.115| 11.718 |13.288 7.660 9.510 6.355 8.924 12,106 |15.631 3.535 4.140| 61.058 |38.473| 117.852 |100.081
cito_ostalo (obdobja_meseci) 5.436 6.243 5.773 6.924 5.290 600 3.899 |[1473| 5.560 6.319 4477 5.555 3.096 3.838 2671 3.585 4.837 5.448 1326 (1.392| 20.399 |15.240| 42364 | 41377
histo_skupaj (obdobja_meseci) 770 806 792 844 693 361 517 376 687 598 603 556 502 562 397 452 677 662 172 169 2.772 2.387 5.810 5.386
hpv_skupaj (obdobja_meseci) 1.091 1.194 1143 1483 1.086 162 852 453 1215 2.088 999 1428 768 1.020 652 1.005 1178 1175 310 157 4171 3.292 9.294 10.165
RAZLIKA n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n %
cito_skupaj (obdobja_meseci) +755 +3,3 +2.89 +12,5 | -19.249 |-92,1| -12.142 |-81,8| -4545 | -21,7 | +2648 | +16,3 +241| +3484 | +38,6| +4.137 | +24,4 +13,8| -27.744 | -34,1 | -18758 | -11,7
cito_presejanje (obdobja_meseci) -53 -0,3 +1.742 +10,0 -14558 |-93,3 -9.716 -88,8 -5.305 -34,4 +1.570 +13.4 +1.850 +24,2 +40,4 + +29,1 +17,1| -22.585 -37,0 -17.771 -15,1
cito_ostalo (obdobja_meseci) + +14,9 +1.151 +19,9 -4.690 -88,7 -2.426 -62,2 +759 +13,7 +1.078 +24,1 +742 +24,0 +914 +34,2 +611 +12,6 +66 +5,0 -5.159 -25,3 -987 -2,3
histo_skupaj (obdobja_meseci) + +4,7 +5 +6,5 -332 -47,9 -141 -27,3 -89 -13,0 -47 -7,8 +60 +12,0 +55 +13,9 -15 =2,2 -3 -1,6 -385 -13,9 -424 =7,3
hpv_skupaj (obdobja_meseci) +1 +9,4 +34 +29,8 -924 -85,1 -399 -46,8 +71,9 +429 +42,9 +252 +32,8 +353 +54,1 -3 -0,3 -153 -49,4 -879 -21,1 +871 +9,4
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bilo negativnih 85,8 %, med ostalimi 66,3 %, neneo-
plasti¢nih pa 5,8 % napram 10 % med ostalimi BMV.
Med spremembami nizke stopnje je bilo APC-N 5,4 %
med presejalnimi in 11,6 % med ostalimi, PIL-NS pa
smo odkrili v 1,5 % med presejalnimi in 5,7 % med
ostalimi BMV. Znatno nizji delez tj. 1 % ploscatih
sprememb visoke stopnje smo odkrili med presejal-
nim BMV v primerjavi s 5,5 % med ostalimi BMV.
Med presejanimi BMV smo odkrili nekaj manj Zleznih
sprememb visoke stopnje kot med ostalimi BMV (0,3
% napram 0,5 %) (Sliki 1 in 2).

V primerjavi z obdobjem pred prekinitvijo presejanja
se je delez sprememb nizke stopnje znatno povisal
med ostalimi BMV, in sicer se je delez APC-N zvisal
0od 7,6 % na 11,6 %, PIL-NS pa od 3,6 % na 5,7 %. Tudi
med presejalnimi BMV smo zaznali povisanje deleza
APC-N od povprecno 3,3 % na 5,4 %, pri PIL-NS pa ni
bilo sprememb (1,5 %). V obdobju po ponovni vzpo-
stavitvi presejanja so delezi APC-N sicer nekoliko
padli, vendar so med nepresejalnimi (ostalimi) BMV
nizke stopnje med presejalnimi BMV so ostali nizki
(Sliki 1 in 2).

V obdobju prekinitve presejanja smo ugotavljali tudi
nekoliko visji delez neneoplasti¢nih sprememb (iz 8,0
% na 10 % med ostalimiiniz 4,7 % na 5,4 % med pre-
sejalnim BMV), ki je ostal rahlo visji tudi v poletnih
mesecih po vzpostavitvi presejanja (Sliki 1 in 2).

Pomemben rezultat analize je znatno vedji delez
BMV z oceno ploscate spremembe visoke stopnje, ki
se je povecal z 2,7 % na 5,5 % med ostalimi BMV, med
presejalnimi pa ni bilo bistvenih razlik (iz 0,7 % na 1
%) (Sliki 1 in 2). Ceprav so bila otitno navodila za
ohranitev diagnostike in zdravljenja predrakavih
sprememb pravilno zastavljena, pa na Zalost abso-
lutne Stevilke pokaZejo, da je bilo med presejalnimi
BMV dejansko odkritih samo 23 primerov plos¢atih
sprememb visoke stopnje, v prejSnjih letih v istem
obdobju pa 192 primerov. V obdobju po ponovni
vzpostavitvi presejanja je sledilo intenzivno nadome-
SCanje presejanja in drugih pregledov na koncu opa-
zovanega obdobja v septembru je bilo v celem letu
odkritih skupaj 1860 sprememb visoke stopnje, kar
pa je manj od povprecja istega obdobja prejsnjih 3
let, ko smo odkrili skupaj 2018 primerov; primanjkljaj
je 158 (7,8 % manj) primerov PIL-VS. V obdobju pre-
kinitve presejanja smo odkrili tudi manj Zleznih spre-
memb visoke stopnje in sicer 18 napram 57 v prej-
Snjih letih. Delno smo izgubljene primere odkrili v
kasnejsih mesecih, vendar je bilo na koncu opazo-
vane dobe skupaj odkritih 235 primerov, kar je 42
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(15,2 %) manj kot prejSnja leta (povprecno 277 pri-
merov v letih 2017—2019) (Sliki 1 in 2).

Histopatologija

Primerjava Stevila pregledanih tkivnih biopsij mater-
ni¢nega vratu v obdobjih 2017—2019 z enakim ob-
dobjem pred, med in po prvem valu epidemije COVID-
19v 2020

V letih 2017—2019 smo v histopatoloskih oddel-
kih/laboratorijih pripravili za histopatolosko prei-
skavo in pregledali v zacetnem delu leta (od 1. 1. do
11. 3.), ki ustreza letosnjem obdobju pred prekini-
tvijo presejanja zaradi epidemije, 1562 biopsij MV, v
I. 2020 pa nekaj vec (88, 3,4 %), to je 1650. Po usta-
vitvi presejanja po 12. 3. 2020 naj bi se dodatna di-
agnostika pri Zenskah s patoloskimi izvidi BMV ter
spremljanje in zdravljenje Ze odkritih sprememb MV
nadaljevala, vendar se je delez vseh pregledanih bi-
opsij MV v prvih tednih zmanjsal za 47,9 %, v drugem
delu pa za 27,3 % v primerjavi s prejSnjimi leti (Tabela
1).

Po prekinitvi ukrepov in vrnitvi presejanja po 5. 5.
2020 smo v prvih tednih Se vedno zaznavali man;jsi
delez pregledanih biopsij MV (za 13 % manj v maju in
7,8 % v juniju), v kasnejSih mesecih pa se je delez pre-
gledanih biopsij MV povecal za priblizno 12 % v juliju
in za 13,9 % v avgustu v primerjavi s povprecjem prej-
Snjih let, kar odraza delno nadomescanje izpada di-
agnostike in zdravljenja predrakavih sprememb MV
(Tabela 1).

Skupno Stevilo pregledanih biopsij MV v obdobiju 1.
1. 2020 do preklica ukrepov in ponovnega zagona
presejanja pokaze, da je bilo do 6. 5. 2020 pregleda-
nih 13,9 % manj biopsij MV, vendar smo z nadome-
S¢anjem preko poletnih mesecev uspeli nadoknaditi
znaten del obravnav, tako je v septembru ostal samo
Se 7,3 % primanijkljaj biopsij MV napram prejsnji le-
tom (Tabela 1).

Analiza ¢asov od odvzema biopsij MV do sprejema v
laboratorij in do histopatoloskega izvida

Po prekinitvi presejanja se cas, ki je potekel od od-
vzema biopsije MV do sprejema v laboratorije, ni
spremenil v primerjavi s prejSnjimi leti. Vecina histo-
patoloskih laboratorijev deluje v ustanovah, kjer po-
teka diagnosti¢na in terapevtska obravnava bolnic s
patoloskimi spremembami MV, zato se vzorci obde-
lujejo in pregledujejo sproti. Povprecen ¢as od spre-
jema biopsije MV do izvida je bil v prvem delu 2020
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Slika 1. Primerjava citolo$kih ocen v presejanih BMV v obdobjih 2017-2019 z enakim obdobjem pred, med in po prvem valu epidemije COVID-19 v 2020.
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Slika 2. Primerjava citoloskih ocen v ostalih (ne-presejalnih) BMV v obdobjih 2017-2019 z enakim obdobjem pred, med in po prvem valu epidemije COVID-19 v 2020.
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Ze pred ukrepi minimalno krajsi kot prejSnja leta,
med prekinitvijo presejanja pa se je skrajsal za pri-
blizno en dan. Ob vsesploSnem zmanj$anju ne-nujne
zdravstvene dejavnosti so bile tudi obremenitve z
ostalimi biopsijami manjSe v histopatoloskih labora-
torijih, zato se je Cas do izvida lahko skrajsal in se je
gibal okoli manj kot 5 dni v povprecju.

Histopatoloske diagnoze v biopsijah MV

V obdobju prekinitve presejanja smo kljub predvide-
nemu nadaljevanju diagnostike in zdravljenja Ze od-
kritih predrakavih sprememb, ugotavljali znatno
nizje deleze vseh vrst biopsij MV, tako manjsih diag-
nostic¢nih biopsij (odscipov porcije in abradatov cervi-
kalnega kanala) kot tudi konizacij. Zato je bilo odkri-
tih in zdravljenih manj ploscatih in Zleznih sprememb
visoke stopnje, ki predstavljajo najvisje tveganje za
napredovanje v RMV.

e Ploscatocelicne spremembe

V casu prekinitve presejanja smo tako dejansko
zmanjsali tudi diagnostiko predrakavih sprememb,
saj smo v prvih tednih odkrili za 33,2 % manj PIL-
VS/CIN3 (prejsnja leta 64, letos 43), nato pa za 20,6
% manj (36, prej 45 ). Odkrili smo tudi manj primerov
PIL-VS/CIN2 in sicer najprej za 50,2 % manj (18 na-
pram 36), nato pa celo za 43,5 % manj (13 napram
23). V tem obdobju smo odkrili pet plos¢atoceli¢nih
karcinomov, kar je dva manj kot prejsnja leta, Ste-
vilke pa so majhne in je primerjava zato manj realna.
Med ploscatocelicnimi spremembami smo odkrili
tudi manj sprememb nizke stopnje tj. PIL-NS (v pr-
vem delu 51,3 % manj (57 napram 117), v drugem pa
26,8 % manj (62 napram 85), vendar te spremembe
praviloma ne potrebujejo zdravljenja, saj imajo
majhno tveganje za napredovanje v spremembe visje
stopnje. Po ponovnem zagonu presejanja je znatno
poraslo tudi Stevilo diagnosti¢nih obravnav, pri kate-
rih smo odkrili PIL-VS/CIN3, vendar je bilo Stevilo Se
vedno nekoliko manjSe od tistega v prejsnjih letih (za
13,2 % manj v maju in 12,1 % manj v juniju), v polet-
nih mesecih pa so Stevilke presegle tiste iz prejsnjih
let za priblizno 13 % na mesec. Podobno smo ugotav-
ljali pri diagnostiki PIL-VS/CIN2, ki se je sicer pove-
¢ala, ampak ostajala niZja v primerjavi s prejsnjimi
leti (za 40,5 % manj v maju in 10,5 % manj v juniju),
nato pa se je poleti intenzivno nadomescala (za 18,6
% v juliju in za 29,2 % v avgustu). Diagnostika PIL-NS
se je povecala po koncu presejanja in je ostala na visji
ravni kot prejSnja leta v vseh mesecih do konca opa-
zovanega obdobja (Slika 3).
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Na koncu opazovanega obdobja (od 1. 1. 2020) smo
v septembru ugotovili skupno 41 (7,6 %) manj PIL-
VS/CIN3 in 36 (11,4 %) manj PIL-VS/CIN2 v manjsih
diagnosti¢nih vzorcih, odkrili pa smo 4 primere (11,2
%) vec plos¢atocelicnega karcinoma kot prej$nja leta.
Najmanjsi izpad je bil v diagnostiki PIL-NS, 6 0z. 0,6 %
manj diagnosticiranih sprememb (slika 3).

Ukrepi za preprecevanje Sirjenja okuzbe Sars-CoV-2
so vplivali tudi na zdravljenje predrakavih spre-
memb. V prvih tednih prekinitve presejanja so opra-
vili konizacijo MV s kon¢no diagnozo PIL-VS/CIN3 pri
68 Zenskah, kar je 14 (17,1 %) manj kot prejsnja leta,
nato pa pri 68 Zenskah, kar je 13 (22,9 %) vec kot
prejsnja leta. Po ukinitvi ukrepov je bilo konizacij za
zdravljenje PIL-VS/CIN3 v povpredju $Se vedno manj
kot prejsnja leta, vendar smo na koncu opazovanega
obdobja ugotovili skupaj 28 (4,2 %) primerov manj
kot prejSnja leta. V obdobju prekinitve presejanja je
bilo zdravljenih tudi manj Zensk s PIL-VS/CIN2 in sicer
10 (38,1 %) Zensk manj v prvem delu in 13 (40,8 %)
manj v drugem delu. Posege so kasneje neenako-
merno nadomescali v naslednjih mesecih, na koncu
opazovanega obdobja pa smo ugotovili 40 (14,9 %)
manj zdravljenih Zensk s PIL-VS/CIN2. V opazovanem
obdobju so s konizacijo zdravili enako Stevilo Zensk
(20) s ploscatoceli¢nim karcinomom vec kot v prejsnji
letih.

Podobno kot smo ugotavljali za diagnostiko PIL-NS, z
manj odkritimi primeri, smo v celotnem obdobju
ugotavljali tudi zmanjsan delez s konizacijo zdravlje-
nih PIL-NS, kar pa ne vpliva na morebitno tveganje za
RMV.

e Zlezne spremembe visoke stopnje
Adenokarcinom in situ (AlS) in invazivni adenokarci-
nom (AK) MV sta v primerjavi s predrakavimi spre-
membami ploscatega epitela in ploscatocelicnemu
karcinomu redkejsa, zato je absolutno Stevilo in de-
leZe v letosnjem letu, ko delujemo med epidemijo
COVID-19, teZje primerjati s prejSnjimi leti. Z manj-
Simi diagnosti¢nimi posegi smo v obdobju prekinitve
presejanja odkrili samo eno Zensko z AlS in nobene z
AK, v prejsnjih letih pa 5 Zensk z AIS in 3 z AK. Po
umiku ukrepov se je diagnostika povecala in v celem
letu smo do konca opazovanega obdobja diagnosti-
cirali skupaj 11 AlIS, kar je 3 (19,5 %) manj kot prejsnja
leta, ter 7 AK, kar pa je 4 (34,4 %) manj kot prej. Na
koncu opazovanega obdobja je bilo zaradi AIS zdrav-
lienih s konizacijo 19 bolni (1 manj kot prej), zaradi
AK pa 4 bolnice, kar je 2 vec¢ kot prejsnja leta (Slika
3).
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e Benigne spremembe in tkivni vzorci brez patolo-
skih sprememb

Sorazmerno z manjsim deleZzem vseh tkivnih biopsij
MV se je zmanjsalo tudi absolutno Stevilo in delez
Zensk z benignimi spremembami, med katerimi je
obic¢ajno veliko endocervikalnih polipov. V prvem
delu po uveljavitvi ukrepov je bilo teh biopsij skoraj
70 % manij, skladno z ohranjanjem predvsem diagno-
stike in zdravljenja predrakavih sprememb visoke
stopnje MV, medtem ko se zdravljenje benignih spre-
memb lahko odlozi. Po umiku ukrepov se je tudi de-
lez benignih sprememb v tkivnih vzorcih MV vecal in
se po koncu opazovanega obdobja priblizal Stevilu iz
prejsnjih let. Podobne trende smo opazali tudi pri
tkivnih vzorcih brez pomembnih patoloskih spre-
memb (Slika 3).

Triazni testi HPV

Po uvedbi ukrepov zaradi pandemije COVID-19 se je
pricakovano zmanjsalo tudi Stevilo opravljenih
testov za dolocanje visokotveganih HPV, in sicer v pr-
vem delu za 805,1 % (162 testov napram 1.086 v prej-
Snjih letih), nato pa Se za 46,8 % (453 testov napram
852 v prejsnjih letih). V mesecih po umiku ukrepov in
skozi poletne mesece so nadomestili testiranje na
HPV in ob zakljucku opazovanega obdobja je bilo
skupno od 1. 1. 2020 opravljenih 9,4 % vec testov kot
v prejsnjih letih. Spremenjen namen uporabe apara-
tov za izvajanje nujnih testov na SARS-CoV-2 je vpli-
val tudi na ¢ase od odvzema in sprejema vzorca za
test HPV v laboratorij do izvida, saj se je v ¢asu ukre-
pov podaljsal od priblizno 3 na najvec 8 dni, po umiku
ukrepov pa so se Casi vrnili na tiste pred epidemijo in
so se celo skrajsali (Tabela 1).

Zakljucki

Po prekinitvi presejanja zaradi epidemije COVID-19
smo ugotovili ve¢ kot 90 % zmanjsanje Stevila BMV,
vendar smo po umiku ukrepov zaceli intenzivno in
uspesno nadomescati manjkajoce preglede, kljub
temu pa ugotavljamo, da smo do konca opazovanega
obdobja verjetno izgubili okoli 200 (24 %) Zensk s PIL-
VS in okoli 30 (22 %) tistih z Zleznimi spremembami
visoke stopnje v BMV. Primanijkljaj je tudi na podro-
¢ju diagnostike in zdravljenja, ¢eprav nista bila uki-
njena, pregledali smo manj biopsij MV napram prej-
Snji letom in odkrili in zdravili manj plos¢atih in Zlez-
nih sprememb visoke stopnje. Epidemija COVID-19
se nadaljuje in Se bolj obremenjuje nase zdravje in
zdravstveni sistem, vseeno pa upamo, da ham bo s
skupnimi napori uspelo prepreciti, da bi v nadaljnjih
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letih znatno vec Zensk, med njimi tudi mladih, zbo-
lelo za RMV.

Prikaz primera

Mlada Zenska je bila prvi¢ povabljena v presejalni
program ZORA v jeseni |. 2011, ko je dopolnila 20 let,
ponovno pa leto dni kasneje. Vabilu se je prvi¢ od-
zvala I. 2013, ko je bila stara 21 let. Citoloska ocena
je bila negativen BMV, z normalnimi celicami plosca-
tega, ploscatega metaplasticnega in Zleznega epitela.
V naslednjem BMV dve leti kasneje (I. 2015), so ugo-
tovili neneoplasticne — reaktivne spremembe. Leto
dni kasneje (l. 2016) je bil BMV ponovno negativen,
normalen. V zadnjem BMV (30. 1. 2020), tj. trileta in
5 mesecev po zadnjem BMV, pa so odkrili patoloske
spremembe, ki so citomorfolosko ustrezale PIL-VS).
Ob sprejemu v kolposkopsko ambulanto (skoraj me-
sec kasneje - konec februarja 2020) je bila bolnica
stara 28 let in 7 mesecev, v ginekoloski anamnezi so
zabelezili 2 poroda, drugih pomembnih dogodkov ni
bilo. Odvzeli so ve¢ vzorcev materni¢nega vratu za
histopatolosko preiskavo za natancnejso opredelitev
patoloskih sprememb MV.

Na Institutu za patologijo Medicinske fakultete Uni-
verze v Ljubljani smo v histopatoloski pregled sprejeli
bolni¢ine tkivne vzorce in pri makroskopskem pre-
gledu presteli 5 tkivnih vzorcev, ki so merilil mm x 1
mmx1lmm,3mmx2mmx1lmm,4mmx2mmx1
mm,3mmx2mmx2mmter6mmx3mmx3mm.
Pri svetlobno-mikroskopskem pregledu smo odkrili
PIL-VS/CIN2 Zaris¢no samo v enem tkivnem vzorcu.

Kmalu zatem je bila 12. 3. 2020 razglasena epidemija
COVID-19 z vsemi znanimi ukrepi. Seveda je bilo do-
voljeno nadaljevanje diagnosticnih postopkov in
zdravljenja predrakavih in rakavih sprememb MV,
zato je bila pri bolnici dne 14. 4. 2020 opravljena ko-
nizacija materni¢nega vratu za zdravljenje predra-
kave spremembe visoke stopnje (4). V histopatoloski
pregled smo sprejeli bolni¢in konus MV, opravljen
klasi¢éno s skalpelom. Pri makroskopskem pregledu
smo vzorec izmerili in opisali; konus je meril 32 mm
X 24 mm na bazi, v visino (globino) je meril 22 mm.
Zunanje maternic¢no ustje je lezalo centralno, bilo je
ovalne oblike (skladno s podatkom o dveh porodih),
sluznica na vhodu v cervikalni kanal je bila sivo rjava
(po fiksaciji v formalinu) in zrniasta, na obrobju por-
cije MV sivo-bela, gladka. Konus smo za histopatolo-
Sko preiskavo vzorcili v celoti, prerezali smo ga na 8
zaporednih tkivnih rezin, debeline priblizno 3-4 mm.
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S svetlobno-mikroskopskim pregledom smo v ko-
nusu MV odkrili povrhnje invazivni ploSc¢atoceli¢ni
karcinom. Najvecji horizontalni premer je bil 0,7 mm
(po priporocilih ICCR smo upostevali skupni premer
veC fokusov zaetne invazije iz Zleznih kript, pre-
ra$¢enih z obseznim PIL-VS/CIN3) (6). Najveéja glo-
bina invazije je bila 0,3 mm. Limfovaskularne invazije
ni bilo.

V preostalem tkivu MV je bila obsezna ploscatoce-
licna intraepitelijska lezija visoke stopnje (PIL
VS)/cervikalna intraepitelijska neoplazija stopnje 3
(CIN3) v predelu sluznice transformacijske cone na
obeh ustnah, ki se je obsezno Sirila v endocervikalne
kripte. V nobenem od kirurskih - ekscizijskih robov
(ektocervikalnem, endocervikalnem ali radialnem
globokem stromalnem robu) ni bilo PIL/CIN ali karci-
noma. Od endocervikalnega ekscizijskega robu je bil
PIL/CIN oddaljen 10 mm, od globokega — radialnega
stromalnega 8 mm, od ektocervikalnega pa 2,5 mm.
Ocenili smo, da patoloski stadij ustreza FIGO/TNM
stadiju FIGO IA1, pT1lal (6).

Bolni¢ina dokumentacija je bila poslana na ginekolo-
Sko-onkoloski konzilij, kjer so odlodili, da dodatno
zdravljenje ni potrebno, bolnico pa bodo spremljali
po protokolu (7). V Registru ZORA Se niso zabelezili
morebitnega testa HPV ali BMV po zakljucku zdrav-
ljenja.

Mlada Zenska se je redno udeleZevala presejalnih
pregledov v sklopu DP ZORA in v starosti nekaj vec
kot 28 let smo pri njej odkrili PIL-VS v BMV, kar je na-
men presejalnega programa (1). Sledila je diagno-
sti¢na obravnava glede na sprejete smernice in histo-
patoloska preiskava je potrdila PIL-VS/CIN2 (3). Na-
daljnja obravnava je potekala v ¢asu ukrepov za zaje-
zitev epidemije COVID-19, ki pa so dopuscali diagno-
stiko in zdravljenje Ze odkritih predrakavih spre-
memb in morebitnega RMV, zato je bila bolnica pra-
vocasno in ustrezno zdravljena s konizacijo MV (4). S
histopatoloskim pregledom pa nismo potrdili samo
PIL-VS, ki je bila v konusu visje stopnje (CIN3) in
mnogo obsezZnejsa kot bi sklepali na podlagi pregleda
majhnih tkivih vzorcev MV, odvzetem v diagnosticni
obravnavi. Predrakave spremembe visoke stopnje so
Ze napredovale in na ve¢ mestih prerascale bazalno
membrano plos¢atega epitela, kar histopatolosko
ustreza povrhnje invazivnemu ploscatocelicnemu
karcinomu (6). Ker je ginekolog glede na kolposkop-
sko sliko s konizacijo s skalpelom izrezal precejsen
del porcije materni¢nega vratu, v ekscizijskih robovih
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ni bilo ostankov karcinoma, niti PIL/CIN. Zato je gine-
kolosko-onkoloski konzilij zakljucil, da je bilo zdrav-
lienje glede na obseg bolezni zadostno.

Glede na analize, ki smo jih naredili v DP ZORA v ok-
tobru in novembru 2020, smo v ¢asu ukrepov zaradi
prvega vala epidemije COVID-19 prenehali s preseja-
njem in zato odkrili manj PIL-VS v BMV. Tako vemo,
da imajo nekatere med navidezno zdravimi in tudi
mladimi Zenskami prav tako PIL-VS, ki pa zaradi epi-
demioloskih ukrepov ni bil odkrit in zato nadaljnja di-
agnosticna obravnava in zdravljenje nista stekla.
Upamo, da bomo te Zenske odkrili v naslednjih me-
secih, kljub poslabsani epidemioloski situaciji in po-
novni razglasitvi epidemije COVID-19 z vsemi sprem-
ljajoCimi ukrepi, vsekakor pa upamo, da jih bomo od-
krili preden bodo predrakave spremembe prebile ba-
zalno membrano in napredovale v invazivni RMV z
vsemi neZelenimi posledicami.

Zahvala

Zahvaljujem se osebju Registra ZORA za pripravo in
analizo podatkov.

Viri

Objavljeni in neobjavljeni podatki Presejalnega regis-
tra ZORA, Onkoloski institut Ljubljana, november
2020.
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Projekcija vpliva pandemije COVID-19 na pregledanost Zzensk v programu
ZORA in breme predrakavih in rakavih sprememb materni¢nega vratu

Tine Jerman, Urska Ivanus

DrZavni program ZORA, Onkoloski institut Liubljana, Zaloska 2, Liubljana

Povzetek

Pregledanost je verjetno najpomembnejsi kazalnik presejalnega programa. Stevilo odvzetih brisov ma-
terni¢nega vratu v programu ZORA je bilo zaradi ustavitve preventivnih storitev na drzavni ravni v pr-
vem valu epidemije COVID-19 manijse kot v preteklih letih, kar je pomenilo zmanjSanje 3-letne pregle-
dnosti za vec kot 3 odstotne tocke. Prvic v 15 letih se je pregledanost zmanjsala pod ciljno vrednost 70
%. Na podlagi preteklih podatkov smo naredili projekcijo, kaj bi se s pregledanostjo dogajalo, ce bi se
v drugem valu epidemije uresnicili razlicni scenariji (ponovno ustavitev presejanja, zmanjsanje zmoglji-
vosti, enak ali povecan obseg dela v razlicnih kombinacijah). Na podlagi teh podatkov smo z linearnim
modelom ocenili, kaj bi to pomenilo za odkrivanje histolosko potrjenih sprememb visoke stopnje in
vec, kar je osnovni cilj programa ZORA. Rezultati prikazujejo predvsem kako hitro lahko doloceni ukrepi
povzrocijo zaostanek glede na prejsnja leta, ki ga je tezko nadoknaditi in kako pomembno je, da se
izvajanje presejalnih programov nadaljuje, kolikor bo to v danih razmerah mogoce.

Kljucne besede: pregledanost, pandemija COVID-19, projekcija

Uvod

Pregledanost je odstotek Zensk v ciljni populaciji, ki
so v preteklem obdobju dolZine presejalnega inter-
vala, imele izvid citoloSkega pregleda BMV. Gre za
navadno najpomembnejsi, nikakor pa ne edini dejav-
nik, ki dolo¢a uspesnost presejalnega programa (1).
Evropske smernice kot sprejemljivo mejo za pregle-
danost navajajo 70 %, zaZzelena je celo 85 % pregle-
danost (2). V Sloveniji program ZORA belezi dobro 3-
letno pregledanost — mejo 70 % smo presegli leta
2006, v obdobjih med leti 2010 in 2019, pa je bila
pregledanost med 71,6 in 72,4 % (3), kar je rezultat
dolgoletnega dobrega dela deleznikov na vseh rav-
neh programa.

Ukrepi za zajezitev prvega vala epidemije COVID-19,
ki jih je sprejela vlada Republike Slovenije, so omejili
delo preventivnih programov. To je pomenilo manj
odvzetih BMV v primerjavi s prejSnjimi leti (4), kar se
odraza v zmanjSanju pregledanosti. Zato smo na do
zdaj znanih podatkih izracunali pregledanost in na
podlagi teh izracunov naredili projekcijo, kaj bi se s
pregledanostjo dogajalo, ¢e bi se uresnicili doloceni
scenariji, ki vkljuCujejo ponovno ustavitev preseja-
nja, zmanjsanje zmogljivosti, enak ali povecan obseg
dela v razli¢nih kombinacijah.
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Zmanjsanje pregledanosti se v kon¢ni fazi odraza v
manj odkritih pred/rakavih spremembah, kar ogroza
osnovni cilj programa ZORA. Zato smo na osnovi pro-
jekcij za pregledanost predvideli tudi, kaj bi uresnici-
tev posameznega scenarija pomenila za odkrivanje
histolosko potrjenih sprememb materni¢nega vratu
visoke stopnje (PIL VS+).

Metode

3-letno pregledanost v presejalnem programu ZORA
izracunamo tako, da delimo stevilo razlicnih Zensk, ki
so v doloc¢enem 3-letnem obdobju imele izvid citolo-
Skega pregleda BMV in so na dan odvzema imele pri-
javljeno stalno prebivalis¢e v Sloveniji in so sodile v
ciljno skupino 20—64 (Stevec), s povpreénim Stevilom
3-letnega obdobja vseh Zensk v starosti 20—64 s pri-
javljenim stalnim prebivalis¢em po podatkih SURS (5)
(imenovalec).

Priizracunu pregledanost upostevamo BMV, odvzete
v preteklih 3 letih, vendar vsak odvzeti BMV takoj ne
poveca pregledanosti. Pri Zenskah, ki so v zadnjih 3
letih Ze imele odvzet BMV, nov BMV ne bo povecal
pregledanosti takoj, ampak takrat, ko bodo od zad-
njega predhodnega BMV minila 3 leta. Pri Zenskah, ki
zadnja 3 leta niso imele odvzetega BMV, pa bo nov
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odvzeti BMV takoj povecal pregledanost. V povpre-
¢ju (2017-2019) se je v mesecih od junija do septem-
bra, ko smo v letu 2020 opazili povecan obseg dela
po ponovnem zagonu presejanja, v pregledanost ta-
koj upostevalo okrog 60 % presejalnih in 4 % ostalih
BMV. V povprecju so se presejalni BMV upostevali
¢ez okrog 5 mesecev, ostali pa ¢ez 24 mesecev od da-
tuma odvzema. Leta 2020 je bilo v enakem obdobju
podobno za presejalne (63 % upostevanih takoj, pov-
precje 5 mesecev) in ostale BMV (4 % upostevanih
takoj, povprecje 23 mesecev), zato drugacnega je-
manja BMV po koncu ustavitev nismo posebej upos-
tevali v napovedih (pri 1. tocki spodaj).

V tedenskem stevilu odvzetih BMV opazimo tudi se-
zonskost, saj je npr. v ¢asu prvomajski praznikov, po-
letnih pocitnic in okrog novega leta odvzetih manj
BMV (6). Za oceno pregledanosti smo to upostevali
tako, da smo simulirati odvzete BMV na posamezni
dan, pri cemer so, tako kot v realnem presejanju, ne-
kateri k pregledanosti pripevali takoj, drugi pa cez
dolocen ¢as. Nacin je bil odvisen od obdobja posa-
meznega scenarija (Tabela 1) in je sledil postopku:
1) Najprej smo za vsak teden v letu 2019 izbrali
BMV, odvzete v tem tednu, in izracunali, ¢ez ko-
liko ¢asa bodo postali veljavni. Nadaljevali smo
glede na to, ali gre za obdobje spremembe ob-
sega dela (a) ali ustavitve presejanja (b):

a) Obdobje spremembe obsega dela glede na

leto 2019:

i)  Dolocili smo faktor spremembe (po-
manjsanja/povecanja) obsega dela za
doloc¢eno obdobje v vsakem scenariju.
Pri scenarijih zmanjsanja obsega dela
smo uporabili faktor 1/3 (S2, S4.3) in
2/3 (S3, S4.2). Kot faktor povecanja
(51.1, S2.1, S3.1, S4.1) smo upostevali
1,24, kar je razmerje med Stevilom
BMV v obdobju 4. 6.-30. 9. leta 2020
in enakem obdobju leta 2019, ko je
bilo Stevilo odvzetih BMV po koncu
obdobja z ustavljeno preventivo vecje
leta 2020. Kadar smo simulirali enako
delo kot v 2019, je bil ta faktor 1.
Dolocili smo Stevilo odvzetih BMV za
vsak teden v posameznem scenariju.
Stevilo BMV, odvzetih na isti teden
leta 2019, smo pomnotzili s faktorjem
povecanja/pomanjsanja za dolo¢eno
obdobje dolo¢enega scenarija.
Simulirali smo odvzete BMV za vsak
teden v posameznem scenariju. Glede
na doloceno Stevilo odvzetih BMV iz

iii)
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2)

3)

4)

prejsnje tocke, smo toliko BMV vzor¢ili

(s ponovitvijo) iz nabora BMV, odvze-

tih istega tedna v letu 2019.
Obdobje ponovne 8-tedenske ustavitve in
nato Se 3 tedna zmanjsanj obseg dela, ki
smo ga opazili pri prvi ustavitvi — Stevilo od-
vzetih BMV v obdobju ponovne ustavitve
smo izracunali na podlagi podatkov iz prve
ustavitve, z dodanim vplivom sezonskosti:
i)  Dolocilo smo faktor sezonskosti, ki je
razmerje med st. BMV v dolo¢enem
tednu prvotne ustavitve in doloéenem
tednu simulirane ustavitve v letu
2019. Primer: prvi teden ustavitve je
bil 12. 3.-18. 3. 2020. Prvi teden simu-
lirane ustavitve je bil in 29. 10.—4. 11.
2020. Faktor sezonskosti za 1. teden
simulirane ustavitve je bil tako raz-
merje odvzetih BMV med 12. 3.-18. 3.
2019in 29. 10.-4. 11. 2019.
Dolocili smo Stevilo odvzetih BMV za
vsak teden v posameznem scenariju:
Stevilo BMV, odvzetih na dolo¢en te-
den ponovne ustavitve, je bilo enako
Stevilu BMV, odvzetih na isti teden
prve ustavitve, prilagojeno za faktor
sezonskosti.
Simulirali smo odvzete BMV za vsak
teden v obdobju ponovne ustavitve:
Glede na doloceno Stevilo odvzetih
BMV iz prejsnje tocke, smo toliko BMV
vzorcili (s ponovitvijo) iz nabora BMV,
odvzetih istega tedna v letu 2019.
Simuliranim BMV iz tock a-iii in b-iii smo dolocili
datum, od katerega se Stejejo v pregledanost.
To je datumu odvzema v scenariju, povecan za
izracunan Cas za veljavnost iz prve tocke.
Podatki SURS o prebivalkah so pol-letni. Stevilo
slovenskih zZensk, ki jih Stejemo v izracun pregle-
danosti, je z vsakim obdobjem manjse. Da smo
lahko izracunali pregledanost za vsak posamezni
dan, smo vmesne vrednosti med pol-letnimi ob-
dobji interpolirali na nacin, da se Stevilo med
dvema pol-letnima obdobjema zmanjsa za vsak
dan enako. Po 1. 1. 2020 Stevila prebivalk nismo
vec spreminjali in je ostalo konstantno, saj bi ob
simuliranem zmanj$anju morali upostevati tudi,
kako bi se zaradi tega spremenilo Stevilo pregle-
danih Zensk.
Na podlagi podatkov iz registra za BMV, odvzete
do 30. 9. 2020 in simuliranih podatkov od 1. 10.
2020 naprej ter podatkov o Stevilu prebivalk,
smo izra€unali pregledanost.

b)

ii)

i)
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Tabela 1: Uporabljeni scenariji.

Scenarij

Simuliran obseg dela

S1.0 Obseg dela kot v 2019 °

Od 1. 10. 2020 enak tedenski obseg dela kot v 2019.

S1.1 Povecan obseg dela do 15. 04. 2021

Od 1. 10. 2020 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019.
Od 16. 4. 2021, enak obseg kot 2019.

S2.0 6 mesecev 2/3 dela .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.
0Od 28. 10. 2020 2/3 obseg dela za 6 mesecev.
0Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

6 mesecev 2/3 dela, potem poveéan | e

521 obseg .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

0d 28. 10. 2020 2/3 obseg dela za 6 mesecev.

0Od 30. 4. 2021 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019 do konca leta 2022.

S3.0 6 mesecev 1/3 dela .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.
0Od 28. 10. 2020 1/3 obseg dela za 6 mesecev.
Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

6 mesecev 1/3 dela, potem povecan | e

531 obseg .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

0Od 28. 10. 2020 1/3 obseg dela za 6 mesecev.

Od 30. 4. 2021 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019 do konca leta 2022.

Ponovna ustavitev, potem obseg °

54.0 dela kot 2019

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

Od 14. 1. 2021 enak obseg dela kot 2019.

Ponovna ustavitev, potem povecan

541 obseg do 29. 04. 2022 .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

Od 14. 1. 2021 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019.

0Od 30. 4. 2022 enak obseg dela kot 2019.

Ponovna ustavitev, potem 2/3 dela

54.2 do 29. 04. 2021

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

0Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

0d 14. 1. 2021 2/3 obseg dela.

Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

Ponovna ustavitev, potem 1/3 dela

54.3 do 29. 04. 2021

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

0Od 14. 1. 2021 1/3 obseg dela.

0Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

Na podlagi rezultatov simulacij smo napovedali Ste-
vilo novoodkritih PIL VS+ pri Zenskah v starostni sku-
pini 2064 let. Kot novoodkrite PIL VS+ smo uposte-
vali histoloSko potrjene PIL VS+, brez histerektomij,
pri Zenskah, ki v preteklih treh letih niso imele histo-
lodko potrjene te diagnoze. Stevilo novih PIL VS+ smo
napovedali z linearno regresijo, na podlagi teden-
skega Stevila odvzetih BMV. Ker je bilo odkrivanje PIL
VS+ med prvo ustavitvijo drugac¢no kot po navadi
(manjse Stevilo BMV potrebnih za odkritje enega PIL

VS+, kar je najverjetneje posledica triaZiranja oz. pre-
dnostne obravnave bolj ogroZenih pacientk), smo kot
drugo neodvisno spremenljivko vkljucili podatek ali
za dolocen teden v simuliranem scenariju velja po-
novna ustavitev. Prisotnost serijske korelacije smo
preverili z Breusch-Godfreyevim testom. Rezultati so
predstavljeni kot razlika med kumulativno tedensko
vsoto v letu 2020 in povprecju 2017-2019, ko je bilo
v povprecju 1523 novoodkritih PIL VS+ letno.
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Vir podatkov o citoloskih in histoloskih izvidih je bil
register programa ZORA. Popolne podatke smo lahko
pridobili za obdobje do 30. 9. 2020. Vse analize so
narejene v programskem okolju R (4.0.3), z uporabo
knjizice forecast za napovedi.

Rezultati
Pregledanost

Slika 1 prikazuje pregledanost ciljne skupine Zensk v
programu ZORA od septembra 2019 do decembra
2022. Modra neprekinjena ¢rta prikazuje izracun
pregledanosti na dejanskih podatkih Registra ZORA,
¢rtkane ¢rte pa projekcijo glede na izbrane scenarije.
Pregledanost je bila v tednu pred zacetkom ukrepov
72,6 %, kar je 0,2 odstotni tocki vec od najvecje po-
roc¢ane pregledanosti programa ZORA (72,4 % za ob-
dobje 2016-2019). Z ustavitvijo preventive se je
zmanjsala na 70,0 %, kar je le 0,2 odstotni tocki vec,
kot bi bila, ce v tem obdobju ne bi vzeli niti enega
BMV (siva pikéasta ¢rta). Tudi po ponovnem zagonu
presejanja se je pregledanost pet tednov Se zmanjse-
vala, ko je dosegla najnizjo vrednost 69,2 %. Trend se

je v zacetku julija, ko je bilo Stevilo odvzetih BMV pr-
vi€ po zacetku ukrepov vecje od 3-lethega povprecja
(6), pocasi obrnil navzgor in v zadnjem tednu sep-
tembra, ki je tudi zadnji teden, za katerega lahko v
registru zagotovimo popolne podatke, je pregleda-
nost ponovno presegla 70 %.

Crtkane ¢rte predstavljajo simulirane scenarije od 1.
10. 2020 naprej. Po najbolj optimisticnem scenariju
(51.1), brez novih ukrepov in nadaljevanju s poveca-
nim obsegom dela za 24 %, bi raven pregledanosti iz-
pred prve ustavitve dosegli aprila 2021, skoraj eno
leto po vrnitvi presejanja. V primeru, da bi ambu-
lante delale v enakem obsegu kot v letu 2019 (S1.0),
ne bi nadoknadili izgube in bi pregledanost ohranjali
na okrog 70 %.

Ce ne bi prislo do ponovne ustavitve presejanja in bi
ambulante od zacetka novembra pol leta delovale z
zmanjsano 2/3 (52.0) in 1/3 (S3.0) zmogljivostjo, bi se
do konca aprila 2021 pregledanost zmanjsala na 66,5
in 63,1 %, nato pa bi se brez povecanja obsega Se do-
datno zmanjsevala in bi konec leta 2022 znasala 65,1
in 60,4 %.
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Slika 1: Opazovana pregledanost in napovedi po razlicnih scenarijih.
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Opazovano odkrivanje PIL VS+
Odkrivanje PIL VS+ brez epidemije
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Slika 2: Opazovano odkrivanje PIL VS+ in napovedi po razlicnih scenarijih.

V primeru, da bi po zmanjSanem obsegu lahko nare-
dili 24 % vec pregledov, bi Sele na konca leta 2022 po
2/3 obsegu dosegli nivo izpred ustavitve (S2.1), po
1/3 obsegu pa bi bili na okrog 66 % pregledanosti
(53.1).

V primeru nove ustavitve z zacetkom novembra
(S4x), bi se pregledanost zmanjsala na 67,3 % v sre-
dini januarja 2021. Nato bo ob konstantnem 24 % po-
vecanju obsega dela do konca aprila 2022 (S4.1) prisli
na obicajno raven izpred ustavitve marca 2020. Brez
povecanega obsega dela pa bi bila pregledanost od
maja 2021 kljub ustavitvi za okrog 0,7 % tocke vecja
od tiste, ki bi bila rezultat 6-mesec¢nega 2/3 obsega
dela. V primerih, da kljub ustavitvi popoln zagon pre-
sejanja ne bi bil mogoc in bi do konca aprila 2021 am-
bulante delale z2/3 (54.2) in 1/3 (S4.3) zmogljivostjo,
bi bila pregledanost takrat 64,7 in 62,6 %, nato pa bi
se brez povecanja obsega dela napram 2019 Se
zmanjSevala.

Novoodkriti PIL VS+

Stevilo novoodkritih PIL VS+ po oktobru 2020 smo
ocenili s preprostim linearnim modelom (Tabela 2).
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Breusch-Godfreyev test ni pokazal serijske korelacije
(p = 0,334). Opazovano stevilo novoodkritih PIL VS+
se je po koncu ustavitev ustalilo na okrog 100 prime-
rov manj od 3-letnega povprecja (Slika 2).

Od 1. 10. 2020 naprej bi po najbolj optimisticnem
scenariju, s povecanim obsega dela do aprila 2021
(51.1), do takrat nadoknadili odkrivanje PIL VS+. Ce
obseg dela ne bi bil vecji (S1.0), bi vztrajali na 100—
150 manj odkritih primerih. V primeru zmanjSanega
obsega dela za 6 mesecev, bi po tem ¢asu odkrili 300
(2/3 obseg, S2.0) oz. 500 (1/3 obseg, S3.0) primerov
manj od povpre¢ja. Ce bi po obdobju z 2/3 manjsim
obsegom dela nadaljevali v pove¢anem obsegu, bi
povpredje ujeli do konca leta 2022 (S2.1) oz. bipo 1/3
obsegu takrat bili na okrog 150 primerov manj (S3.1).

V primeru ponovne ustavitve (54.0) bi novo odkrili
okrog 200 primerov manj. Ce bi po ustavitvi takoj za-
Celi s povecanim obsegom dela, bi povprecje dosegli
do konca leta 2021. Ce pa po ponovnem zagonu ne
bi bilo mogoce nadaljevati s polnim obsegom dela, bi
v primeru 2/3 obsega do konca aprila 2021 odkrili
300 primerov manj, v primeru 1/3 pa okrog 450 pri-
merov PIL VS+ manj.
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Tabela 2: Linearni model za oceno novoodkritih PIL VS+.

Koeficient B Standardna napaka
(nestandardiziran) (nestandardizirana) P
Konstanta 9,0728 1,5521 < 0,001
Tedensko st. BMV 0,0053 0,0004 <0,001
Obdobje ustavitve (da) 7,2913 2,6244 0,006

Povzetek modela: Prilagojen R? = 0,506; p < 0,001.
Zakljucek

Zaradi pandemije COVID-19 je, prvic€ v 15 letih, pre-
gledanost v programu ZORA padla pod ciljno vre-
dnost 70 %. S povecanim obseg dela izvajalcev pro-
grama po koncu ustavitve smo ciljno vrednost konec
septembra ponovno presegli. S simulacijo razli¢nih
scenarijev smo napovedali, kaj bi se v prihodnosti
lahko dogajalo s pregledanostjo. Rezultati prikazu-
jejo predvsem kako hitro se lahko ob ponovnih ome-
jitvah pregledanost spet zmanjsa in tudi, kako tezko
je nadoknaditi vecji izpad BMV.

Izrac¢unali smo, kaj bi se dogajalo z odkrivanjem PIL
VS+. Nasa metodologija sicer ni upostevala, da bi od-
krivanje PIL VS+ v realnosti verjetno sledilo z zami-
kom po povecanju odvzetih BMV in je bil zato izpad
verjetno nadoknadili celo nekoliko pocasneje.Tezko
je oceniti, kaj manjse stevilo odkritih sprememb po-
meni za zdravje slovenskih Zzensk. Vemo, da v 30 letih
v raka napreduje okrog tretjina nezdravljenih spre-
memb CIN3 (7). Vendar upamo, da bo v primeru, da
ne bo ponovno vecjega izpada BMV, pri vecini Zensk
priSlo do nekaj mesecnega zamika pri odkrivanju
pred/rakavih sprememb in ne bodo imele resnih po-
sledic prekinitve presejanja. Zato je pomembno, da
presejalni programi nadaljujejo z delom, kolikor bo
to v danih razmerah mogoce.
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WHO launch of global strategy towards the elimination of cervical cancer

during the COVID-19 pandemic: pros and cons

Povzetek prispevka: Arbyn M, Gultekin M, Morice P, Nieminen P, Cruickshank M, Poortmans P, Kelly D, Poljak
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European response to the WHO call to eliminate cervical cancer as a public health problem. Int J Cancer. 2021
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Abstract

The age-standardised incidence of cervical cancer in Europe varies widely by country (between 3 and
25/100000 women-years) in 2018. Human papillomavirus (HPV) vaccine coverage is low in countries
with the highest incidence and screening performance is heterogeneous among European countries.
A broad group of delegates of scientific professional societies and cancer organisations endorse the
principles of the WHO call to eliminate cervical cancer as a public health problem, also in Europe. All
European nations should, by 2030, reach at least 90% HPV vaccine coverage among girls by the age of
15 years and also boys, if cost-effective; they should introduce organised population-based HPV-based
screening and achieve 70% of screening coverage in the target age group, providing also HPV testing
on self-samples for nonscreened or underscreened women; and to manage 90% of screen-positive
women. To guide member states, a group of scientific professional societies and cancer organisations
engage to assist in the rollout of a series of concerted evidence-based actions. European health
authorities are requested to mandate a group of experts to develop the third edition of European
Guidelines for Quality Assurance of Cervical Cancer prevention based on integrated HPV vaccination
and screening and to monitor the progress towards the elimination goal. The occurrence of the COVID-
19 pandemic, having interrupted prevention activities temporarily, should not deviate stakeholders
from this ambition. In the immediate postepidemic phase, health professionals should focus on high-
risk women and adhere to cost-effective policies including self-sampling.

Keywords: COVID-19; Europe; HPV vaccination; WHO; cervical cancer screening; elimination of cervical
cancer.
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Turning the tide: Slovenia’s success story of fighting cervical cancer

Povzetek spletne strani Svetovne zdravstvene organizacije

Objavljeno: 17. 12. 2020

Povezava do spletne strani: https://www.euro.who.int/en/countries/slovenia/news/news/2020/12/turning-
the-tide-slovenias-success-story-of-fighting-cervical-cancer

Slovenia has come a long way to become one of the most successful countries in the WHO European Region
in the fight against cervical cancer. From having had one of the worst statistics in Europe on cervical cancer
incidence, Slovenia has managed to turn the tide thanks to political will, cooperation and a robust screening
programme.

A shared vision for change

Slovenia established its national cancer registry in the 1960s, which enabled Slovenian health authorities to
track cancer incidence. A notable increase in cervical cancer rates in the 1990s sounded the alarm among
experts, and led to the establishment of ZORA, Slovenia’s national cervical cancer screening programme.

“We used to have statistics among the worst of Europe — our cervical cancer incidence was really high,”
explains Dr Urska Ivanus, Head of ZORA. “With ZORA, managed by the Institute of Oncology Ljubljana, we
built a population-based, centralized and comprehensive programme which soon delivered very concrete,
tangible results: cervical cancer incidence has almost halved since we established ZORA.”

Dr Ivanus describes one of the keys to such a remarkable accomplishment: “One of the important factors for
success is a shared vision of the stakeholders, which should be led by the example of the core team. Believing
in evidence, believing in the cause, working hard and with enthusiasm, listening and understanding all the
stakeholders, monitoring and adjusting — all of this is crucial for the successful implementation of change.”

Regular rather than opportunistic screenings

Through ZORA, the practice of opportunistic screening — offering ad hoc screening tests to women visiting
health centres for other reasons — was abandoned. Opportunistic screening has proven to have very limited
impact on cervical cancer incidence. Instead, ZORA started screening women once every 3 years.

“There were some concerns we might miss out on cancers, but it turned out to be quite the contrary,” expla-
ins Dr Ivanus. As the changes to the screening frequency were implemented, the rate of women with positive
results requiring a call-back dropped from 15% to 5%.

“In short: we managed to screen more women, monitor results more efficiently, report back better to scre-
ening providers and also back to women themselves, and achieve better overall results,” says Dr Ivanus. “Our
ZORA team had a dream. Now that dream is a concrete plan: a plan to eliminate cervical cancer!”

Never wait for the first signs
The ZORA programme has been well accepted among Slovenian women, and more than 70% now attend
screenings regularly.

“Women should think about screenings as part of a healthy lifestyle. Just as they do their daily exercise or try
to eat healthy, they should make sure they are screened regularly. This is an important message we should
convey to all women. Don’t wait for the first signs, as they will come late,” stresses Dr lvanus.

“Cervical cancer is one of the rare cancers where we can actually detect what is called ‘pre-cancer’. It can be
a very small change in the cervix, limited to the surface, and if we catch it and treat it, we can prevent cancer
from developing,” says Dr Ivanus. “Cervical cancer is also the only cancer where we have 2 important, safe
and effective public health interventions available: screening and vaccination.”

58


https://www.euro.who.int/en/countries/slovenia/news/news/2020/12/turning-the-tide-slovenias-success-story-of-fighting-cervical-cancer
https://www.euro.who.int/en/countries/slovenia/news/news/2020/12/turning-the-tide-slovenias-success-story-of-fighting-cervical-cancer

Zbornik predavanj, 10. izobraZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

The 90-70-90 targets
“We can see global momentum, and we have the necessary tools for success. But to eliminate cervical cancer,
we must achieve 3 crucial targets,” explains WHO Representative in Slovenia Dr Aiga Rurane:

90% of girls fully vaccinated with the human papillomavirus (HPV) vaccine by 15 years of age;

70% of women screened using a high-performance test by age 35 and again by age 45; and

90% of women identified with cervical cancer treated.

“For maximum impact, these 90—70-90 targets must be implemented simultaneously,” adds Dr Rurane.

With remarkable results for 2 of the targets — 70% of women screened and 90% of women identified with
cervical cancer treated — Slovenia could very well become one of the first European countries to reach all 3
targets.

“We have not yet reached the benchmark of vaccinating 90% of girls. Slovenia has been vaccinating girls in
the 6th grade of primary school against HPV free of charge since 2009. But the routine vaccination pro-
gramme is attended by 60% of these girls, which is not enough to achieve the desired population-wide effects
of the vaccination,” explains Dr lvanus.

“We need to increase coverage, implement primary HPV screening with more accurate tests that enable
longer screening intervals, and strengthen the monitoring system,” she adds.

“Our success so far has been possible thanks to the continued efforts and dedicated work for many years of
many health professionals in Slovenia, multiple partnerships, and the continued commitment of the Go-
vernment,” says Dr Rurane. “Slovenia can be proud of what has been achieved, and it sets an example for
countries across the Region and globally.”

Dr Urska Ivanus and the ZORA team lead Slovenia's fight against cervical cancer.
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Predstavitev prenovljenega informacijskega sistema

programa ZORA - Zorica

Mojca Florjancic, UrSka Ivanus, Blaz Podobnik, Tomaz Tusek, Tine Jerman

DrZavni program ZORA, Onkoloski institut Liubljana, Zaloska 2, Ljubljana

Povzetek

casu ter s tem optimalno obravnavo Zenske.

Delovanje drzavnega programa ZORA Ze vse od vzpostavitve leta 2003 podpira informacijski sistem, ki
sluZi kot register izvidov brisov materni¢nega vratu, histopatoloskih preiskav in triaznih testov HPV. Z
razvojem novih tehnologij je sistem zastarel. Nov informacijski sistem ZORA omogoca nove funkcional-
nosti za vse deleznike v programu, vecjo varnost za izvajalce in Zenske ter natancnejse spremljanje
procesnih indikatorjev. Prispevek prikazuje glavne koristi in prednosti novega informacijskega sistema
programa ZORA, ki v e-krog povezuje vse deleznike programa in omogoca prikaz podatkov v realnem

Kljucne besede: presejalni program ZORA, Register ZORA, nov informacijski sistem, portal

Uvod

Organiziran populacijski presejalni program za zgod-
nje odkrivanje predrakavih sprememb in raka mater-
ni¢nega vratu (DP ZORA) v Sloveniji deluje Ze od leta
2003. SedeZ programa je na Onkoloskem institutu
Ljubljana (OIL), kjer deluje tudi koordinacijski center
programa s svojim informacijskim sistemom (IS) (1).
Sedaniji IS je zastarel, saj je bil vzpostavljen Ze v ¢asu
izvajanja pilotne Studije programa ZORA pred letom
2003, zato ne izpolnjuje vec potreb programa ZORA
in vseh njenih deleznikov. Sistem ne omogoca vec
implementacije novih informacijskih resitev, ki sle-
dijo hitremu tehnoloSkemu in informacijskemu raz-
voju ter dopolnjenemu Zakonu o spremembah in do-
polnitvah Zakona o zbirkah podatkov s podrocja
zdravstvenega varstva (ZZPPZ-B). V letu 2016 je OIL v
sodelovanju z vodji strokovnih skupin DP ZORA ter
drugimi strokovnjaki s podrocja ginekologije, citopa-
tologije, histopatologije in molekularne diagnostike
ter v sodelovanju s sodelavci podjetja Better d.o.o.
(prej Marand d.o.o.) pripravil koncept prenove IS DP
ZORA (Zorica) z novimi funkcionalnostmi (2). V pri-
spevku je prikazanih nekaj glavnih znacilnosti pre-
novljenega IS, s poudarkom na ginekoloskem por-
talu.

Namen in upravljanje projekta Zorica
Da bi pripomogli k trajnostnemu razvoju DP ZORA,

smo zasnovali koncept sodobnega informacijskega
sistema, ki vkljuCuje nadgradnjo nekaterih obstojecih
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funkcionalnosti programa ZORA in uposteva tako po-
trebe in pri¢akovanja uporabnikov, kot upravljavca
programa. Vzpostaviti Zelimo ucinkovito, robustno in
prilagodljivo platformo, ki bo podprla izvajanje pro-
grama ZORA na vseh ravneh. S prenovo Zelimo pod-
preti vse klju¢ne procese dela izvajalcev DP ZORA in
Registra ZORA (RZ). (2, 3, 4, 5)

Projekt prenove IS zajema vec ravni delovanja in
vkljucuje:

projektni svet, ki izvaja nadzorno funkcijo,
projektno skupino, ki upravlja izvedbo aktivnosti,
nujnih za uspesno dokonc¢anje projekta in
delovne skupine, ki izvajajo in dobavljajo posame-
zne zakljucene vsebinske in tehni¢ne sklope.

Glede na obsezZnost in zahtevnost projekta ter glede
na sodelovanje velikega Stevila deleZznikov je bilo
pred zacetkom projekta namenjeno veliko pozorno-
sti izbiri ustrezne metodologije in nacina vodenja
projekta (agilno vodenje), ki bi po eni strani omogo-
¢ila dovolj fleksibilnosti pri izvedbi operativnih nalog,
po drugi strani pa nudila dovolj primernih orodij za
sprotno spremljanje in kontrolo na projektu ter
upravljanje z odstopanji od zacrtanega plana. Pro-
jektna metodologija temelji na priporocilih PMI Pro-
ject Management Body of Knowledge, ki vsebuje do-
bre prakse projektnega vodenja, razsirjenih in cenje-
nih po celem svetu (2). Na ta na¢in omogocimo:

e boljsi nadzor nad izvajanjem projekta,

vecjo agilnost — sprotno hitro prilagajanje glede
na razmere,
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e stalno vkljucenost deleznikov v projektno delo,

e enakomernejSo obremenitev projektne skupine,

o kvalitetnejse testiranje kriticnih komponent no-
vega sistema.

Kljucne koristi prenovljenega informacijskega

sistema DP ZORA (2):

e Zenskam bo zagotovil kakovostnej$o informira-
nost in obravnavo v skladu s sodobnimi smerni-
cami, vecjo sledljivost postopkom obravnav, manj
napacnih obravnav in nepotrebnih napotitev.

e lzvajalcem bo omogocil enostavnejSe upravljanje
procesov, racionalizacijo dela in izboljSanje orga-
nizacije dela.

e Upravljavcu bo omogocil boljsi nadzor in hitrejse
ukrepanje ob odstopanijih.

e Zadrzavo vse to pomeni manj stroskov in vec ko-
risti od bolj urejenega in transparentnega sistema
ter posledicno vecjo pregledanost in manjso obo-
levnost z rakom materni¢nega vratu (RMV).

Nov IS DP ZORA bo omogocal:

e NatancnejSe, sprotno, enotno in razsirjeno zbira-
nje podatkov v skladu z Zakonom o zbirkah po-
datkov s podrocja zdravstvenega varstva (ZZPPZ-
B) (5). Podatki bodo na voljo pooblasc¢enim ose-
bam s tocno doloceno vliogo v programu.

e HitrejSo in lazjo izmenjavo verodostojnih podat-
kov in dokumentov med delezniki DP ZORA, ki jih
izvajalci potrebujejo za kakovostno obravnavo
Zensk ter interni nadzor kakovosti dela. Med gine-
kologi in laboratoriji v DP ZORA bo vzpostavljena
brezpapirna, elektronska povezava, ki bo zado-
$¢ala vsem eti¢nim, strokovnim in zakonskim do-
lo¢ilom glede varovanja osebnih in zdravstvenih
podatkov ter zagotavljala varno in kakovostno
obravnavo Zensk.

e Avtomatizirano spremljanje celovite obravnave
vsake posamezne Zenske v programu ZORA v
skladu s presejalno politiko programa in Smerni-
cami za celostno obravnavo Zensk s predrakavimi
spremembami materni¢nega vratu. IS bo izvajalce
in upravljavca v realnem ¢asu opozarjal na vecja
odstopanja.

e Vnos podatkov v IS na mestu nastanka. Podatki
se bodo vnasali sproti (brez ¢asovnega zamika) in
samo enkrat na mestu nastanka. Logi¢ne kontrole
bodo v veliki meri omejile moZnost vnosa napak,
popolnost vnosa podatkov pa bo zagotovljena z
obveznimi polji. Vsi klini¢ni izvidi bodo avtorizi-
rani, zabeleZzena bo tudi verzija izvida. Podatki
bodo takoj po avtorizaciji dostopni v IS DP ZORA,

zato ne bo prihajalo do zamud pri izmenjavi za-
htevkov in izvidov med ginekologi in laboratoriji
ter kolposkopskih izvidov med ginekologi. Pisni
dokumenti, ki nastanejo v procesu obravnave
Zenske, bodo enotniin natisnjen iz IS po vnosu po-
datkov in avtorizaciji. Morebitni naknadni po-
pravki po avtorizaciji bodo mozni, vendar bodo
ustrezno avtorizirani in dokumentirani.

e Arhiviranje neformalnih izvidov — izvide, ki jih
bodo pacientke prinesle od drugod (iz tujine),
bodo ginekologi lahko shranili v IS, ne bodo pa
vplivali na avtomaticni premik Zenske v drugo
smernico, razen, e se bo za to odlocil ginekolog.

e Povezovanje vseh ginekologov, ki izvajajo prese-
jalne ali kontrolne preglede, nadaljnjo diagno-
stiko s kolposkopijo, zdravljenje in spremljanje po
zdravljenju, vseh laboratorijev za citologijo, labo-
ratorijev za patologijo in laboratorijev za mole-
kularno diagnostiko.

e Kontinuirano delo, kar se bo odrazalo na bolj ena-
komerni obremenitvi vseh izvajalcev in zmanjse-
vanju ¢akalnih dob.

e Visoko stopnjo avtomatizacije in poslovnih pra-
vil.

Za povezavo v nov IS DP ZORA bodo sicer nujni za-
gonski stroski, vendar pozneje ta povezava ne bo po-
vecCala stroskov in administrativnih obremenitev,
zmanj3ala pa bo moznosti napak. Pri tem ne bosta
bila ovirana razvoj in delo v laboratorijih in ginekolo-
Skih ambulantah z lastnimi laboratorijskimi in gine-
koloskimi informacijskimi sistemi (LIS in GIS).
Minimalni pogoj za povezovanje izvajalcev v prenov-
lien IS DP ZORA je osebni racunalnik in dostop do var-
nega omrezja zNET.

Povezovanje izvajalcev z IS DP ZORA

Povezovanje izvajalcev, ki sodelujejo v DP ZORA, bo
mozno neposredno preko aplikacije (portala) ZORA z
uporabo spletnega brskalnika ali pa posredno preko
lokalnih informacijskih sistemov (ginekoloskih - GIS
ali laboratorijskih - LIS) z uporabo aplikativnih vme-
snikov (APljev). Slednje bo zagotovil nosilec pro-
grama ZORA Onkoloski institut Ljubljana in bodo na
voljo vsem izvajalcem za posamezne delovne pro-
cese.

Portal
Spletni portal omogoca interaktivno delo vsem vklju-

¢enim deleznikom. Za kakovostno in nemoteno delo
je pomembna njegova uporabnost, preglednost,
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enostavnost uporabe, intuitivnost, zanesljivost in od-
zivnost.

Glede na uporabnike portal delimo na:

upravljavski (za osebje Programa in registra
ZORA),

ginekoloski (za ginekoloske ambulante vseh ravni
zdravstvenega sistema),

laboratorijski (za laboratorije: citopatoloske,
histopatoloske in molekularne diagnostike).

V prihodnje bi bilo smiselno informacijski sistem
ZORA povezati z eZdravjem tudi na nacin, da bi Zen-
ske lahko preko centralnega portala same vnesle od-
govor na vprasalnik, ki je priloZzen vabilu.

IS DP ZORA bo vsem uporabnikom portala ves ¢as nu-
dil mozZnost vpogleda (v skladu z zakonodajo) v vse
izvide posamezne Zenske, algoritme obravnave, stro-
kovne novice in obvestila s sedeZa programa ZORA,
opravljene naloge. Na voljo bodo informacije glede
odprtih nalog, ki bodo dodeljene njim ali njihovi sku-
pini na seznamu odprtih nalog:

vsak uporabnik bo lahko upravljal svoj seznam od-
prtih nalog (uredi vabila, preglej izvide, odprti za-
htevki, sporocila, ...),

zagotovljena bo preglednost nad situacijo, pravo-
¢asno zaznavanje in ukrepanje v primeru zastojev
in teZav v izvajanju delovnih procesov,

na voljo bodo procesni podatki za izdelavo porocil
o ucinkovitosti izvajanja procesov,

sistem bo omogocal enakomernejSo obremenitev
izvajalcev.

Na portalu bodo loéeno prikazane tudi akcije, ki so v
skladu s strokovnimi smernicami predvidene za
obravnavo posamezne Zenske. Ginekolog bo lahko
izdelal sezname vzorcev brisov materni¢nega vratu
(BMV), vzorcev HPV testov, vnesel neformalne
osebe, ki v RZ Se ne obstajajo, ...

Ginekolog bo do svojih nalog, akcij in vpogledov
lahko dostopal preko osnovnega menija (kartice gi-
nekologa) ali preko menija posamezne Zenske (kar-
tice Zenske). Ko bo posamezno nalogo opravil, le ta
ne bo vec vidna na seznamu nalog. V kolikor naloge
ne bo opravil pravocasno, ga bo sistem opozarjal na
zamudo. Na voljo bo imel tudi seznam opravljenih na-
log.

Aplikativni vmesniki

Nova resitev je procesna platforma, ki bo v veliki
meri avtomatizirala podporo aktivnostim DP ZORA.
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Izvajalci DP ZORA z lastnimi informacijskimi sistemi
(LIS/GIS) bodo platformo lahko uporabljali s povezo-
vanjem preko aplikativnih vmesnikov (APlji). Poeno-
tenje strukturiranih izvidov ter zahtevkov za izvide bo
omogocilo, da bodo ginekologi in laboratoriji nepo-
sredno vpeti v informacijski sistem in da bo celoten
proces od vabljenja, ginekoloskega pregleda z odvze-
mom vzorca, obdelave vzorca, izdelave izvida pa vse
do obvescanja narocnika izvida in izbranega gineko-
loga ustrezno racunalnisko podprt z aplikativnimi
vmesniki. MoZna bo tudi kombinirana uporaba apli-
kativnih vmesnikov in uporabniskega portala. (5, 8)

Glavne funkcionalnosti
Vabljenje in obvescanje Zensk

S prenovljenim sistemom vabljenja Zensk — centralno
vabljenje na presejalne ginekoloske preglede z od-
vzemom BMV Zelimo zagotoviti pravocasno vablje-
nje vseh ustreznih Zensk tako, da bo pregled oprav-
lien v obdobju enega (vstopnice) ali treh let (£ 3 me-
sece). Glavna novost novega IS pri vabljenju je, da
bodo korespondence prilagojene Zenskam glede na
pretekle izvide in odzivnost v programu. Z novim IS
vzpostavljamo tudi centralni sistem obvescanja
Zensk o presejalnih izvidih BMV. S centralnim vablje-
njem in obves¢anjem Zensk o presejalnih izvidih
bodo zaposleni v ginekoloskih ambulantah razbre-
menjeni, saj lahko pricakujejo veliko manj telefon-
skih klicev in elektronskih sporo¢il. Stevilo vabljenih
Zensk bo bolj enakomerno porazdeljeno.

IS bo po predhodni informaciji uposteval doloéene
posebnosti posameznih ginekoloskih ambulant (na
primer daljSa odsotnost zdravnika, prenova ambu-
lante, ...). Ginekologi bodo lahko vsem vabljenim Zen-
skam poslali enotno ali pa prilagojeno sporocilo.

a) Redno vabljenje Zensk na presejalne ginekoloske
preglede z odvzemom BMV

Nov IS bo vsem Zenskam, tudi tistim brez izbranega
osebnega ginekologa, omogocal, da bodo pravoca-
sno vabljene na redne presejalne ginekoloske pre-
glede z odvzemom BMV. Vabila bodo pravocasno
prejele na uraden naslov stalnega ali zacasnega pre-
bivalis¢a, zakonski naslov ali naslov za posiljanje
poste, pri cemer bodo lahko pregled opravile na eno
oziroma tri leta (+3 mesece).

Zenske brez izbranega osebnega ginekologa bodo
prejele centralno vabilo programa ZORA.

Za zenske z izbranim osebnim ginekologom se bo o
nacinu vabljenja odlocil njihov osebni ginekolog.
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Zenske, ki Zivijo na dvojeziénem obmogju, bodo tudi
v bodoce prejele dvojezitna vabila, obvestila in
ostale priloge.

V novem IS bo ginekolog Se naprej lahko vabil sam ali
pa bo vabljenje prepustil koordinacijskemu centru DP
ZORA, pri cemer bo sam Se naprej lahko dolocal ter-
mine pregledov. Ginekologi, ki bodo tudi v bodoce Ze-
leli vabiti sami, bodo pravocasno dobili ustrezne sez-
name svojih opredeljenih Zensk, kar jim bo olajSalo
vabljenje. Vsak seznam opredeljenih Zensk bo na
osnovnem meniju ginekologa v modulu »Naloge« ak-
tiven dva tedna, po tem Casu pa se bo zaprl in Zenske
bodo avtomatsko prejele vabila. V kolikor se bo gine-
kolog odlocil, da vabi namesto njega DP ZORA s ter-
minom pregleda, bo termin lahko vpisal na seznam k
posamezni Zenski. Na seznamu bo lahko oznadil tudi
dolocene druge posebnosti (npr. daljSa odsotnost
Zenske). Ginekolog bo lahko svojo odlocitev o nacinu
vabljenja spremenil sam preko portala.

b) Vabljenje neodzivnic in izkljucitev iz vabljenja

Pomembna novost pri vabljenju je, da v programu
ZORA ne bo vec¢ dokon¢nih neodzivnic, saj bo IS po-
skrbel za prilagojene korespondence v dolo¢enem
¢asovnem obdobju. Zenska, ki resni¢no ne bo Zelela

sodelovati v programu ZORA, bo morala podati pod-
pisano pisno izjavo o zavestnem nesodelovanju v
programu, le ta bo skenirana in shranjenav IS, Zenska
pa jo bo lahko kadarkoli tudi preklicala. Na ta nacin
bo presejalni pregled opravilo Se vec Zensk.

c) Obvescanje o izvidu presejalnega pregleda

Pomembna novost novega IS bodo tudi pisna obve-
stila o izvidu s priporocilom, ki jih bodo na dom pre-
jele Zenske po presejalnem pregledu (Slika 1). Obve-
stila bodo prilagojena vrednosti izvida. Zenske s spre-
membami visoke stopnje bodo prejele obvestilo s
kratkim ¢asovnim zamikom, da se bo ginekolog lahko
pred njenim klicem Ze pripravil na pogovor in preveril
vrednost izvida.

Obvescanje Zensk po kontrolnem ali kurativnem pre-
gledu bo tudi v bodoce v celoti prepusceno ginekolo-
gom.

d) Ostale korespondence

Izstopnice iz programa ZORA bodo pred 65. rojstnim
dnem prejele posebno obvestilo o prenehanju vab-
lienja na presejalne ginekoloske preglede z odvze-
mom BMV, Se vedno pa se bodo na pregled lahko na-
rocile same.

IZVID NEGATIVEN

PRILAGOJENO

BMV ODVZET

N

IZVID PATOLOSKI

PRILAGOJENO

OBVESTILO O

OBVESTILO O OBVESTILO GLEDE 1ZVIDU POSLIJE
IZVIDU IZ NA VRSTO GINEKOLOSKA
REGISTRA ZORA SPREMEMB I1Z AMBULANTA

REGISTRA ZORA

IZVID NEGATIVEN | 1ZVID PATOLOSKI

Slika 1. Obvesc¢anje o izvidu presejalnega pregleda
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Spremljanje Zensk in vpogledi v pretekle izvide

Izbrani osebni ginekolog ali drug ginekolog, pri kate-
rem je Zenska v obravnavi, bo lahko v IS za vsako Zen-
sko vpogledal v:

izvide (BMV, histopatoloskih preiskav, HPV, kol-
poskopski),

vse pretekle dogodke (vabljenje, presejalni in
ostali pregledi, cepljenje proti HPV, anamneze),
termine in vrsto pricakovanih dogodkov v priho-
dnosti (rokovnike), glede na presejalno politiko in
Smernice za celostno obravnavo Zensk s predra-
kavimi spremembami materni¢nega vratu (7).

Avtomatiziran sistem vabljenja in spremljanja Zenske
bo omogocal, da bosta tako izbrani osebni ginekolog
kot koordinacijski center DP ZORA v realnem casu
sledila obravnavi vsake Zzenske posebej, IS pa bo opo-
zarjal na vecja odstopanja (zamujene preglede ali ne-
pricakovane izvide) v realnem casu. S tem se bo po-
vecal nadzor nad ustreznostjo obravnave tudi med-
tem, ko bo Zenska prehajala med primarno in sekun-
darno/terciarno ravnjo ginekologije. Na ta nacin bo
dosezen ucinkovitejsi in preglednejsi sistem, ki bo
razbremenil izvajalce v DP ZORA in upravljavski del
programa, Zenski pa zagotovil kvalitetnejSo zdrav-
stveno obravnavo.

Ginekolog bo na svojem portalu obvescen o terminu
in vrsti pricakovanega dogodka, o nalogah in akcijah,
ki jih mora opraviti v zvezi s posamezno Zensko (uredi
vabila, poglej izvide, seznama odprtih in neodposla-
nih zahtevkov, sporocila). IS ga bo ves cas opozarjal
na neopravljene naloge.

Izbrani osebni ginekolog bo spremljal stanje svojih
Zensk s pomocjo seznamov Zensk za vabljenje, opre-
deljenih pacientk s patoloskimi izvidi, pacientk s pa-
toloskimi izvidi napotenih drugam, pacientk z manj-
kajocimi izvidi in neodzivnic s patoloskimi izvidi. S po-
mocjo seznamov bo spremljal stanje Zensk tudi v
vlogi drugega ginekologa (npr. k njemu napotenih
Zensk).

Izbrani osebni ginekolog ali drug ginekolog, pri kate-
rem je trenutno v obravnavi Zenska, bo lahko kadar-
koli vpogledal v vse njene izvide, ne glede na to, kdo
je bil narocnik preiskave. Do podatkov bo lahko do-
stopal preko kartice Zenske ali kartice ginekologa, v
skladu z Zakonom o varovanju osebnih podatkov.

V kolikor bo ginekolog ugotovil, da Zenska v sistemu
ni zavedena kot formalna oseba z enotno mati¢no
stevilko ob&ana (EMSO) ali $tevilko zdravstvenega
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zavarovanja (KZZ), bo tako Zensko vnesel v IS kot ne-
formalno osebo. Podatki za neformalno osebo bodo
na voljo njemu in ostalim ginekologom tudi ob na-
slednjih obravnavah.

Sprememba smernic presejalnega programa

Ob vzpostavitvi novega IS DP ZORA bo vecina Zensk
samodejno umescena v algoritem smernice Preseja-
nje. Zenske s patologkimi izvidi, ki jim ni sledilo za-
dostno Stevilo negativnih izvidov za vrnitev v redno
presejanje, bodo v smernice umestili izbrani gineko-
logi.

IS Zensko v skladu z vgrajenimi Strokovnimi smerni-
cami za obravnavo Zensk s predrakavimi spremem-
bami maternic¢nega vratu umesca v ustrezne smer-
nice (npr. redno presejanje, APC-N, PIL NS 35+,
zdravljenje, ...). V primeru, da je Zenska umescena v
smernico Zdravljenje, jo lahko iz te smernice ro¢no
premesti samo ginekolog, ne pa IS (ni avtomatizma).
S tem nacinom zagotovimo varnejso obravnavo Zen-
ske.

Fleksibilnost in parametriziranost sistema omogoca
osebju programa ZORA spreminjanje algoritmov
smernic presejalnega programa in uvaja nove po-
stopke posebnih obravnav in presejalnih politik.

IS ginekologu v vecini primerov ob sprejemu izvida
sporoci pricakovanja glede obravnave Zenske in ga
opozori na morebitna odstopanja v obravnavi.
Ginekolog lahko po svoji strokovni presoji rocno pre-
mesca Zenske po smernici preko kartice Zenske. Iz
sistema je razvidno, kdo premesti Zensko (ginekolog
rocno ali IS).

Nadzor nad izvajanjem procesov in iziemami v pro-
cesu

Informacijska resitev novega IS DP ZORA temelji na
procesih, kar upravljalcu omogoca kontrolirano in
sprotno spremljanje poteka postopkov.

Sistem omogoca spremljanje razlicnih procesnih ka-
zalnikov in tudi kazalnikov ucinkovitosti, kar bo omo-
gocalo identifikacijo in odpravo kriticnih tock v pro-
cesih in pripomoglo k optimizaciji le-teh. lzvidi bodo
shranjeni v strukturirani obliki takoj, ko bodo avtori-
zirani (tudi, ¢e bodo izdelani v LIS oz. GIS). To pomeni,
da Zenske ne moremo izgubiti iz sistema in v vsakem
trenutku vemo, kaj se z njo dogaja. IS bo podprl upo-
rabo ¢rtnih/QR kod ter upravljanje z zavrnjeno posto
v koordinacijskem centru. Ob pojavu odstopanj bo IS
na to opozoril izvajalca.
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Elektronski zahtevki in izvidi

IS bo ginekologom omogocal izdajo elektronskega
zahtevka za laboratorijsko preiskavo, kolposkopijo ali
poseg z odvzemom tkiva za histopatolosko prei-
skavo, brez dodatnega prepisovanja osebnih podat-
kov Zenske in lepljenja nalepk ter izpolnjevanja pa-
pirnatih napotnic.

Ginekologi bodo v realnem ¢asu prejemali elektron-
ske sinopticne izvide; v primeru vec verzij izvidov,
bodo obvesceni o vsaki novi verziji. Med obravnavo
Zenske bodo imeli dostop do vseh preteklih izvidov.
IS bo podprl tudi narocanje revizije preparatov ter
eskalacije do laboratorijev, tako s strani ginekologa,
kot s strani laboratorija.

IS bo podprl tudi pripravo seznama vzorcev za labo-
ratorij. Laboratoriji bodo na podlagi elektronskega
zahtevka za izvid izvedli postopek od sprejema
vzorca vse do izdelave izvida, imeli bodo dostop do
preteklih izvidov obravnavane Zenske. Ne bo vec ro¢-
nega prepisovanja izvidov v informacijski sistem,
zmanjSale se bodo mozZnosti napak pri vhasanju po-
datkov. Ocenjujemo, da se bodo zmanjsale tudi ad-
ministrativne obremenitve. Evidentiran bo izvid
mlajSega in starejSega presejalca, citopatologa in
skupine za konsenz. S porocili na »klik« bodo v naprej
definirana porocila o stanju preparatov v posame-
znem laboratoriju.

Ginekolog bo elektronske zahtevke vnesel preko kar-
tice Zenske in zavihka akcije.

Standardiziran zapis kolposkopskega izvida bo gine-
kologu sluZil kot elektronski zahtevek za histopatolo-
Ski pregled in kot vir podatkov za destruktivna zdrav-
ljenja s priporocili za nadaljnjo obravnavo. Omogo-
¢eno bo shranjevanje slik kolposkopije in posegov ter
dostop do njih vsem ginekologom na razlicnih ravneh
zdravstvenega sistema, pri katerih bo Zenska v obrav-
navi.

Opozorilni sistem za ginekologe

Ginekologi bodo sproti opozorjeni na zamujene kon-
trolne preglede pri Zenskah, ki bi jih v skladu s sodob-
nimi smernicami potrebovale, pa tudi na vecja odsto-
panja v obravnavi glede na priporocila smernic (tako
zaradi prekomerne kot pomanijkljive diagnostike ali
zdravljenja). Trenutno ginekologe na zamujene pre-
glede opozarja koordinacijski center DP ZORA enkrat
letno, saj so tovrstne analize zapletene in zamudne.

Ginekolog bo akcije v zvezi s posamezno Zensko akti-
viral preko kartice Zenske. IS ga bo sproti opozarjal
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na naloge, ki jih mora opraviti. Hkrati pa bo IS omo-
gocal komunikacijo med ginekologi na razlicnih rav-
neh, kot tudi med izvajalci in RZ.

Enotni izvidi, ki temeljijo na odprti openEHR specifi-
kaciji

Vsi izvidi BMV, histopatoloskih preiskav, testov HPV
in kolposkopskih pregledov bodo v IS zapisani v obliki
openEHR, odprtem standardu za upravljanje, shra-
njevanje, priklic in izmenjavo elektronskih zdravstve-
nih zapisov (angl. electronic health record — EHR), ki
se bo lahko povezal v sistem eZdravja. Namen upo-
rabe openEHR v eZdravju je vzpostavitev zbirke kli-
ni¢nih in demografskih podatkovnih modelov za upo-
rabo v enovitem slovenskem zdravstvenem informa-
cijskem sistemu. Sinopti¢niizvid bo enak ne glede na
izvor nastanka (IS ZORA, LIS, GIS). (2, 3, 4, 5)

Povezava z nacionalnimi registri

IS DP ZORA bo elektronsko sinhroniziral podatke z
nekaterimi zunanjimi registri, z nekaterimi neposre-
dno, z drugimi pa preko eZdravja:

Centralni register prebivalstva (CRP),

Register prostorskih enot (RPE),

Register izvajalcev zdravstvene dejavnosti in de-
lavcev v zdravstvu (RIZDDZ),

Elektronski register cepljenih oseb (eRCO) (po-
datki o cepljenju proti HPV),

Zavod za zdravstveno zavarovanje Slovenije
(zzz5).

Kot do sedaj bo obdobno preko skupnega identifika-
cijskega klju¢a EMSO0 izmenjeval podatke z Registrom
raka RS (RR RS), za namen zagotavljanja pravilnosti in
popolnosti podatkov v obeh registrih.

Zakljucek

Drzavni program ZORA je najstarejsi presejalni pro-
gram za raka v Sloveniji z odli¢nimi rezultati. Informa-
cijski sistem, ki sluzi kot register izvidov BMV, histo-
patoloskih preiskav in triaznih testov HPV, je zastarel,
saj je bil vzpostavljen Ze pred letom 2003. V letu 2016
je OIL v sodelovanju z vodji strokovnih skupin DP
ZORA ter drugimi strokovnjaki s podrocja ginekolo-
gije, citopatologije, histopatologije in molekularne
diagnostike ter v sodelovanju s sodelavci podjetja
Better d.o.o. pripravil koncept prenove IS DP ZORA z
novimi funkcionalnostmi. Izvajalci bodo v novem IS
lahko uporabljali spletni portal, ki bo omogocal inter-
aktivno delo vsem vkljuéenim deleznikom v pro-
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gramu, tako ginekologom, laboratorijem, kot uprav-
ljavskemu delu programa in v bodoce tudi Zenskam.
Izvajalci, ki bodo uporabljali lastne informacijske
sisteme, se bodo z novim IS DP ZORA povezovali
preko aplikativnih vmesnikov — APljev.

IS DP ZORA bo povezan z drzavnimi registri, ki bodo s
sprotnim osveZevanjem podatkov predstavljali do-
bro osnovo za kvalitetno spremljanje dela izvajalcev
in zdravstvenega stanja Zensk. Podatki bodo vneseni
le enkrat, na mestu nastanka. lzvajalci bodo povezani
v e-krog, kar bo omogocalo, da bodo imeli v vsakem
trenutku obravnave Zenske ali njenih vzorcev dostop
do vseh podatkov, ki jih potrebujejo za kvalitetno
delo, v skladu z Zakonom o zbirkah podatkov s po-
drodja zdravstvenega varstva. Nov IS bo ginekologom
nudil pomo¢ pri strokovnih odlocitvah, sporocal bo
pricakovanja glede obravnave zenske in jih opozoril
na morebitna odstopanja v obravnavi. Omogocal bo
komunikacijo med vsemiizvajalci programa in uprav-
ljavskim delom. IS bo podpiral sprejem vzorcev. Ve-
lika prednost bo tudi vabljenje Zensk s prilagojenimi
korespondencami, obvescanje Zensk o izvidih prese-
jalnih brisov in moznost odloditve ginekologov glede
vabljenja.

Nov IS bo podprl delo na vseh podrocjih obravnave
Zenske in njenih vzorcev, kar pomeni, da se v bodoce
Zenske ne bodo mogle vec 'izgubiti' v zdravstvenem
sistemu. Prenovljen informacijski sistem programa
ZORA bo olajsal pot Slovenije k cilju WHO — elimina-
ciji raka materni¢nega vratu.
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Povzetek

Kolposkopska preiskava je odlocilna za zdravljenje predrakavih sprememb materni¢nega vratu. V Slo-
veniji je podrocje kolposkopskih preiskav neurejeno, zato je reorganizacija nujna. Reorganizacija bo
potekala s SirSim konsenzom ginekoloske stroke razli¢nih ravni zdravstvenega varstva in bo obsegala
doloditev in redno preverjanje standardov za kolposkopiste in kolposkopske ambulante/centre, reor-
ganizacijo umestitve kolposkopske preiskave v sistem zdravstvenega varstva, uvedbo transparentnega
Sifriranja, registracijo vseh kolposkopskih izvidov in napotitev v prenovljenem informacijskem sistemu
programa ZORA in s spremljanjem kakovosti izvajanja kolposkopije v okviru Drzavnega programa
ZORA. Na ta nacin bodo na drzavni ravni zagotovljeni enotni pogoji za kakovostno kolposkopsko prei-
skavo in vzpostavljen nadzor nad njeno kakovostjo in nad upostevanjem indikacij zanjo.

Klju€ne besede: kolposkopija, kolposkopska preiskava, standardi, ZORA, kakovost

Zakaj je reorganizacija izvajanja kolposkopskih pre-
iskav v Sloveniji nujna?

Podobno kot v drugih drzavah z organiziranimi pre-
sejalnimi programi za zgodnje odkrivanje predraka-
vih sprememb materni¢nega vratu tudi v Sloveniji
nacrtujemo presojo obstojece presejalne politike
Drzavnega presejalnega programa ZORA (1, 2).

V prehodnem obdobju se srecujemo s starimi in no-
vimi izzivi, ki jih moramo obvladati sedaj, saj le tako
lahko preprecimo zmanjsanje ucinkovitosti pro-
grama ZORA in $kodo, ki bi lahko nastala zaradi raz-
maha priloZznostnega presejanja ali manjse kakovosti
dela v programu ZORA (3-5).

Eden od teh izzivov je tudi reorganizacija izvajanja
kolposkopskih preiskav v Sloveniji.

Opis trenutnega stanja izvajanja kolposkopije v Slo-
veniji

V Sloveniji kolposkopsko preiskavo potrebuje okoli
kot 3 % Zensk, ki se udeleZijo presejanja. Okoli 1 %
zaradi patoloskih sprememb visoke stopnje in okoli 2
% zaradi pozitivnega triaznega testa na cloveske pa-
pilomaviruse (HPV) pol leta po presejalni diagnozi
patoloske spremembe maternicnega vratu nizke
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stopnje, dvakrat zaporedno neuporabnega brisa ma-
terni¢nega vratu ali zaradi simptomov, kljub negativ-
nim izvidom brisa materni¢nega vratu. Nekatere od
teh Zensk bodo zdravljene in bodo kolposkopsko pre-
iskavo potrebovale tudi v obdobju spremljanja po
zdravljenju (6).

Kljub temu, da je kolposkopska preiskava odlocilna
za zdravljenje predrakavih sprememb materni¢nega
vratu in s tem preprecevanje RMV, je v Sloveniji si-
tuacija na podrocju kolposkopije neurejena. Nihce v
Sloveniji (vkljucno z ZZZS in programom ZORA) nima
pregleda nad tem:

kdo vse izvaja kolposkopijo v Sloveniji;

koliko kolposkopij je narejenih letno;

koliksni so letni stroski kolposkopij na drzavni
ravni;

katere Zenske so imele to preiskavo;

kaksna je bila indikacija in

kak$na je kakovost preiskave.

Razlog za neurejenosti je v tem, da se kolposkopska
preiskava ne beleZi v Registru ZORA (edina neregis-
trirana od vseh preiskav programa ZORA) in da Sifri-
ranje storitve za obracun ZZZS ni transparentno: na
razlicnih ravneh zdravstvenega varstva se kolposkop-
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ska preiskava razli¢no Sifrira in je tudi razlicno ovre-
dnotena. Standardi ZdruZenja za ginekolosko onko-
logijo, kolposkopijo in cervikalno patologijo
(ZGO-SZD) obstajajo, a so zastareli in potrebni pre-
vetritve, nihce tudi ne nadzira, ali se standardi upos-
tevajo. Razli¢ni kolposkopisti in ustanove uporabljajo
razlicne zapise in obrazce za kolposkopski izvid in
razlicno terminologijo (pogosto je izvid z roko nari-
san v zdravstvenem kartonu Zenske ali na listu pa-

pirja).

V prihodnje bo kakovost kolposkopske preiskave in
skladnost izvajanja preiskave z indikacijami Se bolj
pomembna, saj v program ZORA vstopajo deklice,
cepljene proti okuzbi s HPV, ki imajo manjse tvega-
nje, da bodo kadarkoli zbolele za rakom maternic-
nega vratu (RMV). Kljub temu bodo kljub cepljenju se
vedno prebolevale klinicno manj pomembne okuzbe
s HPV, ki bodo lahko povzrocale tudi patoloske spre-
membe maternicnega vratu, vendar bodo te spre-
membe drugacne, manjse in teZje opredeljive. Upo-
raba visoko obcutljivih testov HPV v presejanju bo po
drugi strani omogocala odkrivanje bolezni prej v na-
ravnem poteku kot bris materni¢nega vratu za cito-
loski pregled, kar pomeni, da bodo lezije manjse in
bo verjetnost spontanega nazadovanja vecja.

Vse te spremembe zahtevajo v bliZnji prihodnosti iz-
urjene kolposkopiste in nadzor nad kakovostjo dela
in rezultati kolposkopskih preiskav, da bi po eni
strani preprecili prekomerno diagnostiko in nepo-
trebno zdravljenje, in po drugi strani spregledane
spremembe, ki bodo nezdravljene vodile v razvoj
RMV.

Opis postopne reorganizacije izvajanja kolposkop-
ske dejavnosti v Sloveniji

Predlog resitev

Zaradi velikega pomena kolposkopije za pravocasno
odkrivanje in zdravljenje predrakavih sprememb ma-
terni¢nega vratu in morebitne Skode, povzrocene za-
radi nekakovostnega izvajanja preiskave, se v pro-
gramu ZORA skupaj z ZGO-SZD in SirSo skupino stro-
kovnjakov Ze dlje ¢as trudimo urediti podrocje kolpo-
skopije v Sloveniji. S SirSim konsenzom ginekoloske
stroke razli¢nih ravni zdravstvenega varstva predla-
gamo naslednje resitve:

e Dolocitev in redno preverjanje standardov za
kolposkopiste in kolposkopske ambulante/cen-
tre (dovoljenje za delo/registracija) v okviru DP
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ZORA. Objava seznama kolposkopskih ambu-
lant/centrov z dovoljenjem za delo/registracijo
na spletni strani programa ZORA, skladno s Pravil-
nikom o izvajanju drzavnih presejalnih programov
za zgodnje odkrivanje predrakavih sprememb in
raka (Ur. |. RS, $t. 57/18)

Reorganizacija umestitve kolposkopske prei-
skave v sistem zdravstvenega varstva:

Kolposkopsko preiskavo lahko Se naprej izvaja
osebni ginekolog (z dovoljenjem/registracijo/
specialnim znanjem s tega podrocja) za svoje
opredeljene Zenske (v svoji ambulanti na pri-
marni ravni) ali za druge Zenske (v kolposkopski
ambulanti na sekundarni ravni, s predlogom, da
se tovrstne ambulante po vzoru diabetoloskih in
antitromboti¢nih ambulant po novem organizi-
rajo tudi na primarnem nivoju (v zdravstvenih za-
vodih primarnega nivoja ali pri koncesionarjih).
Standardi za izvajanje kolposkopske preiskave na
primarni in sekundarni ravni so enaki.

Pri zapletenih primerih (neujemanje izvidov prei-
skav in/ali simptomov, nosecnice, ponavljajoce se
spremembe...) za katere obstoji indikacija za na-
potitev Zenske na multidisciplinarno obravnavo,
se v okviru multidisciplinarnega konzilija za
obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami
materni¢nega vratu izvede kolposkopija v okviru
multidisciplinarne obravnave v kolposkopskem
centru, ki mora izpolnjevati dodatne standarde
kot so zagotavljanje multidisciplinarne obravnave
Zenske, revizije preparatov in zdravljenja, Ce je to
potrebno.

Uvedba transparentnega Sifriranja kolposkopske
preiskave in postopkov multidisciplinarnega kon-
zilija za predrakave spremembe materni¢nega
vratu za obradun ZZZS.

Dolocitev enotnih cen na ravni drzave za (a) kol-
poskopsko preiskavo in (b) postopke na multidi-
sciplinarnem konziliju za predrakave spremembe
maternicnega vratu.

Registracija vseh kolposkopskih izvidov in napo-
titev v prenovljenem informacijskem sistemu
programa ZORA in spremljanje kakovosti izvaja-
nja kolposkopije v okviru Drzavnega programa
ZORA (po vzoru drugih izvidov s podrodja citopa-
tologije, testov HPV in histopatologije), ki bo po-
vezljiv v eZdravje, vse skladno z Zakonom o zbir-
kah podatkov s podrocja zdravstvenega varstva
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(zzPPZ) (Ur. I. RS, 8t. 65/2000) in Zakon o spre-
membah in dopolnitvah Zakona o zbirkah podat-
kov s podrocja zdravstvenega varstva (ZZPPZ-B)
(Ur. I. RS, §t. 31/2018).

Dosedanje aktivnosti

DP ZORA in ZGO-SZD pripravljata strokovne podlage
za standarde, ki jih morajo dosegati kolposkopist,
kolposkopska ambulanta in kolposkopski center.
Standarde bo v pregled in potrditev prejel Strokovni
svet za ginekologijo in porodnistvo. Standardi bodo
zapisani v Programskih smernicah DP ZORA in objav-
lieni na spletnih straneh ZGO-SZD in DP ZORA.

Na 19. seji Odbora za osnovno zdravstvo ZZS dne 8.
11. 2018 in na 7. sestanku Delovne skupine za strate-
gijo na podrocju primarne ginekologije ZZS je vodja
DP ZORA predstavila predlagano reorganizacijo ume-
stitve kolposkopije v sistem ZV. Na seji Odbora so pri-
sostvovali ginekologi vseh ravni ZV, vkljuéno s konce-
sionarji in zasebniki, vodji obeh Ginekoloskih klinik
UKC Ljubljana in UKC Maribor, predsednik Strokov-
nega sveta za ginekologijo in porodnistvo ter drzavna
sekretarka Ministrstva za zdravje. Prisotni so predlog
pozdravili in niso imeli posebnih zadrzkov.

Umestitev kolposkopske preiskave v Projekt prenove
informacijskega sistema progama ZORA (Zorica) s
pri¢akovanji, da bodo ob zagonu novega informacij-
skega sistema vsi izvidi kolposkopskih preiskav v Slo-
veniji registrirani v Zorici in s tem v eZdravju in z Zeljo
po povezavi z obracunskim sistemom ZZZS. Za po-
trebe Zorice se je v okviru progama ZORA oblikovala
SirSa delovna skupina ginekologov z razli¢nih ravni
ZV, ki v sodelovanju z ZGO-SZD in eZdravjem priprav-
lja strukturirane napotnice in izvide s tega podrocja,
ki bodo omogocali standardiziran zapis tako napot-
nice kot izvida, enotne Sifrante za vso Slovenijo ter
neposreden dostop do azurnih in pravilnih podatkov
o zenski in njenih izvidih materni¢nega vratu
(vklju€no s kolposkopijo) leceCemu in osebnemu gi-
nekologu. Tovrsten pristop omogoca po eni strani
boljSo obravnavo Zenske, saj so leceCemu ginekologu
na voljo vsi izvidi, ki jih za svoje odlocanje o nadaljnji
obravnavi potrebuje, po drugi strani pa tovrsten pri-
stop omogoca spremljanje in nadziranje kakovosti
kolposkopske preiskave in ukrepanje v primeru od-
stopanj od dogovorjenih standardov ter nenazadnje,
ob ustrezni povezavi z ZZZS, tudi placilo opravljenih
in ustrezno registriranih storitev.

Usmerjevalni odbor za presejalne programe za raka
je bil z Ureditvijo kolposkopije in multidisciplinarne
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obravnave Zensk s predrakavimi spremembami ma-
terni¢nega vratu programa ZORA na drzavni ravni
seznanjen dne 21. 11. 2019.

Nacrtovane aktivnosti

Vkljucitev opisanih resitev v Programske smer-
nice DP ZORA, vkljuéno z obvezno registracijo kol-
poskopskih izvidov v prenovljenem informacij-
skem sistemu ZORA in spremljanjem nadzorom
kakovosti kolposkopij v okviru programa ZORA.
Vzpostavitev komunikacije z ustreznimi ustano-
vami, strokovnimi skupinami in drugimi delezniki,
za skupno iskanje najboljSih resitev za uvedbo
transparentnega Sifriranja in ovrednotenja stori-
tev na podrocju kolposkopije ter uvedbo kolpo-
skopskih ambulant in multidisciplinarnih kolpo-
skopskih centrov.

Namesto zakljucka

Celovito reorganizacijo izvajanja kolposkopskih prei-
skav v Sloveniji, ki je nujna, lahko izvedemo le s skup-
nimi mo¢mi, torej s SirSim konsenzom ginekoloske
stroke razli¢nih ravni zdravstvenega varstva s skup-
nimi cilji,

da zagotovimo slovenskim Zenskam, ki potrebu-
jejo kolposkopsko preiskavo, enako kakovostno
kolposkopsko preiskavo, ne glede na lokacijo pre-
iskave,

da zagotovimo izvajalcem enotne pogoje za izva-
janje kakovostne kolposkopske preiskave in vzpo-
stavimo nadzor nad kakovostjo kolposkopije in
upostevanjem indikacij za kolposkopijo na drzavni
ravni,

ter da zagotovimo kakovostno multidisciplinarno
obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami.
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Povzetek

posegu.

ekscizijski poseg

Zenske, ki so Ze bile zdravljene zaradi predrakavih sprememb materni¢nega vratu, imajo petkrat ve¢je
tveganje za nastanek RMV kot zdrave Zenske, pri cemer ostaja tveganje za RMV povisano Se vsaj 20
let. Zato je kljucno, da bolnice po posegu redno hodijo na kontrolne ginekoloske preglede in so
ustrezno spremljane po nacionalnih smernicah. V nasi retrospektivni opazovalni raziskavi smo ugoto-
vili, da je delez ustrezno spremljanih zgolj 28 %, vendar je tistih, ki po ekscizijskem posegu nadaljnjih
ginekoloskih obravnav niso vec imele, »le« 3,6 %. Razloge pripisujemo tako pacientkam kot tudi gine-
kologom. Prizadevati si moramo, da so ginekologi dobro seznanjeni s smernicami in poznajo pomen
ter indikacije za uporabo triaznega testa HPV. Prizadevati si moramo tudi za vecjo odzivnost Zensk po

Klju€ne besede: nacionalne smernice, predrakave spremembe materni¢nega vratu, triazni test HPV,

Uvod

Rak materni¢nega vratu (RMV) je bil Se pred stirimi
desetletji pri Slovenkah najpogostejsi rak, v nerazvi-
tih deZelah sveta pa je Se vedno tako. Z uvedbo dr-
Zavnega programa ZORA in Smernic za celostno
obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami ma-
terni¢nega vratu leta 2003 smo z rednimi preventiv-
nimi pregledi, pravo¢asnim zdravljenjem predraka-
vih sprememb in spremljanjem po posegu uspeli pre-
poloviti njegovo pogostost z 20,7/100 000 leta 2003
na 11,8/100 000 leta 2016, kar predstavlja manj kot
4 % vseh rakov pri Zenskah. (1, 2, 3).

Najpomembnejsi dejavnik tveganja za nastanek RMV
je dolgotrajna okuzba z onkogenimi genotipi ¢love-
Skega papilomavirusa (HPV). Visokorizi¢ni genotipi
so namre¢ etiolosko dokazano povezani s preko 99 %
primerov RMV, 70—90 % raka zadnjika in noZnice, 40
% raka vulve, 47 % raka penisa ter 25—30 % raka ust-
nega dela Zrela. (1, 2, 4). V Sloveniji sta med najpo-
gostejsimi genotipa HPV-16 in -18, sledijo jima HPV-
33, -45, -31, -51 in -58 (5). Pogostost HPV okuzbe
med Zenskami znasa med 5—40 % in je odvisna od
starosti. Kljub visoki pogostosti okuzbe, pri vecini
Zensk ne bo nastal rak, 90 % okuzb s HPV je namrec
prehodnih, trajajo manj kot 1 leto in ne vodijo v na-
stanek predrakavih in rakavih sprememb. Le pri okoli
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5—10 % okuZenih Zensk se razvije dolgotrajna (per-
zistentna) okuzba z visokorizicnim genotipom, ki
predstavlja visje tveganje za nastanek malignih novo-
tvorb in zahteva natancnejse spremljanje in more-
bitno zdravljenje (4). Odvisno od vrste celi¢nih spre-
memb se odlo¢imo za opazovanje ali pa uporabimo
destruktivne ali ekscizijske posege (6). Analize v Slo-
veniji kazejo, da se 10—12 % invazivnih karcinomov
razvije po predhodnih zdravljenjih predrakavih spre-
memb (2).

Zenske, ki so Ze bile zdravljene zaradi cervikalne in-
traepitelijske neoplazije (CIN), imajo petkrat vecje
tveganje za nastanek RMV kot zdrave Zenske. To tve-
ganje ostaja povecano Se vsaj 20 let. Zato je kljucno,
da po posegu redno hodijo na kontrolne ginekoloske
preglede. Ugotovili so namrec, da vec kot polovica
bolnic, pri katerih se je po zdravljenju CIN razvil inva-
zivni RMV, na preglede ni hodilo (7). Glavni cilj zdrav-
lienja sta odstranitev neoplasti¢nega tkiva maternic-
nega vratu v celoti in odstranitev visokorizi¢nih geno-
tipov HPV. Vendar pri tem nismo vedno uspesni -
kljub zdravljenju lahko del neoplasticnega tkiva
ostane — govorimo o rezidualnem ali preostalem ne-
oplasti¢nem tkivu, ki ga obi¢ajno ugotovimo v prvih
dveh letih po posegu. Lahko pa se zgodi, da smo z
zdravljenjem bili uspesni, vendar se je bolezen pono-
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vila, takrat govorimo o recidivu, obi¢ajno ga ugoto-
vimo po treh letih od prvotnega posega. Raziskave
navajajo, da je pogostnost rezidualne in recidivne ne-
oplazije po zdravljenju visokorizi¢nih displazij med 5
in 12 % (6). Glavna napovedna dejavnika rezidualne
bolezni in recidiva sta stanje kirurskih robov konusa
in prisotnost HPV po posegu, med pomembne napo-
vedne dejavnike pa uvrscamo tudi Sirjenje CIN v
kripte cervikalnega kanala in Stevilo mitoz (2, 6).

V stevilnih raziskavah so ugotavljali pogostnost pozi-
tivnih kirurskih robov po konizaciji. Po meta-analizi iz
leta 2007, ki je zajemala 66 raziskav, naj bi bila 23 %.
Visokorizi¢ne displazije so se po zdravljenju pojavile
pri 3 % Zensk s popolno ekscizijo v primerjavi z 18 %
pri nepopolni eksciziji (8). Pozitivni kirurski robovi na
drugi strani ne pomenijo nujno, da je rezidualna bo-
lezen pri bolnici Se vedno prisotna, saj po eksciziji
obicajno dodatno koaguliramo leZis¢e konusa (nare-
dimo ablacijo) ter dodatno uni¢imo tkivo. Potreben
je poostren nadzor in spremljanje (9). Pomembno je
tudi, da se zavedamo, da se v primerih navidezne od-
stranitve lezije, torej kadar so bili kirurski robovi ko-
nusa negativni, rezidualna neoplazija pojavljav 3—4
% primerov (6, 10).

Ze dolgo je znano, da je uginkovito zdravljenje CIN
povezano z odstranitvijo visokorizi¢nih genotipov
HPV pri operaciji (11), zato predstavlja prisotnost
okuzbe s HPV po operaciji pogoj za nastanek nove ali
nadaljevanje Se prisotne CIN. Oziroma povedano
drugace — triazni test HPV, narejen 12 mesecev po
posegu, ima visoko negativho napovedno vrednost
in nam olajsa odlocitev glede morebitnega ponov-
nega posega, zlasti v primerih vztrajajoega patolo-
Skega BMV. Negativna napovedna vrednost kombi-
nacije BMV in HPV testa po posegu je skoraj 100 %
(2).

Slovenske smernice so glede sledenja Zensk po po-
segu jasne: pri odsotnosti sprememb v robovih ko-
nusa (negativni robovi) ali pri CIN 1 v robovih konusa
se priporoca testiranje s citoloskim pregledom BMV
po 6 mesecih. Ce je negativen, po 6 mesecih (12 me-
secev od posega) in po 12 mesecih (24 mesecev od
posega) ponovno pridejo na kontrolo - ponovimo
BMV ter dodamo triazni test HPV. Ce sta oba testa v
obeh obdobjih negativna, Zensko vrnemo v prese-
jalni program, torej ima BMV ponovno po treh letih.
Ce je katerikoli izmed testov ali BMV in/ali HPV pozi-
tiven, je potrebno narediti kolposkopijo, po potrebi
biopsijo in ponovni poseg (2). Ponovna konizacija
samo na osnovi pozitivnega testa HPV je nesprejem-
ljiva (12).

Pri bolnicah, pri katerih so bile spremembe (CIN2,
CIN3) prisotne v robu konusa (pozitiven rob),
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slovenske smernice priporocajo odvzem BMV cez 6
mesecev ali takojsnjo reoperacijo in odstranitev pre-
ostale spremembe, slednje vsekakor velja za spre-
membe v vrhu konusa (pozitiven endocervikalni
rob). Pri negativnem BMV je sledenje enako kot pri
negativnih robovih (BMV in HPV 12 in 24 mesecev po
posegu, v kolikor sta negativna, sledi 3-letho prese-
janje, v nasprotnem primeru kolposkopija). Pri pozi-
tivnem BMV PIL-NS naredimo kolposkopijo, pri PIL-
VS smernice priporocajo takojsen ponovni poseg (re-
LLETZ, re-konizacija, histerektomija) (2).

Novejse smernice iz leta 2012 priporocajo kombini-
rano testiranje BMV in HPV 12 in 24 mesecev po
zdravljenju. V kolikor sta oba testa negativna, se
lahko Zensko vrne v 3-letno presejanje. Ce je kateri-
koli test pozitiven, se priporoca kolposkopija z abra-
zijo cervikalnega kanala (12).

Prisotnost neoplasti¢nih sprememb v endocervikal-
nih kriptah poveca tveganje za ponovni poseg zaradi
rezidualne neoplazije za 2,67-krat (6, 13). Slovenske
smernice v svojih priporodilih pri spremljanju in
zdravljenju ne vkljuCujejo podatka o stanju en-
docervikalnih kript.

Ekscizijske tehnike, ki jih uporabljamo za zdravljenje
CIN na MV, imajo lahko neugoden vpliv na potek no-
secnosti — povecajo tveganje za prezgodnji porod,
kar je bilo nedavno objavljeno tudi v raziskavi na ve-
liki populaciji slovenskih porodnic z enoplodno no-
secnostjo (14). Ablativne tehnike (laserska ablacija,
krioterapija) na nosecnost nimajo neugodnih vpli-
vov. Uporaba razli¢nih tehnik zdravljenja ne vpliva na
pogostnost uporabe oploditve z biomedicinsko po-
mocjo (6).

Gradivo in metode

Opravili smo retrospektivno opazovalno raziskavo pri
Zenskah, ki so v letih 2014 in 2015 imele prvi¢ eks-
cizijski poseg na materni¢nem vratu zaradi citolosko
in/ali histolosko potrjenih predrakavih sprememb.
Podatke smo pridobili, pregledali in analizirali s po-
mocjo racunalniske baze podatkov Patohistoloskega
laboratorija Ginekoloske klinike UKC Ljubljana in bol-
nisni¢nega informacijskega sistema Hipokrat. V razi-
skavo smo vkljucili 842 bolnic z diagnozo plos¢atoce-
licna intraepitelijska lezija visoke stopnje (PIL-VS) ali
diagnozo rak, izkljucili pa tiste, pri katerih v pregleda-
nem vzorcu tkiva ni bilo displazije ali je Slo za PIL-NS,
pri katerih je bil vzorec neustrezen ali pa so ekscizijski
poseg Ze imele opravljen kadarkoli pred letom 2014.
Razvrstili smo jih v skupine glede na status kirurskih
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robov (pozitiven, negativen, suspekten, nedolocljiv)
in vras¢anje v endocervikalne kripte (masivno, fo-
kalno vraséanje, ne vrasca, ni oznaceno). Register
ZORA nam je posredoval podatke za vse brise (cito-
loSke in HPV) ter posege na materni¢nem vratu, ki so
sledili primarnemu ekscizijskemu posegu. Casovno
okno smo uskladili s smernicami in ga dolocili: 1. sle-
denje po posegu je po 6 mesecih +/-2 meseca, 2. sle-
denje je po 12 mesecih +/- 3 mesece od posega in 3.
sledenje 24 mesecev +/- 6 mesecev od posega. V pri-
meru potrebnega takojSnega ponovnega posega je
bilo ¢asovno okno 0-3 mesece. Ponovne posege smo
histolosko razdelili na podoben nacin v tri skupine:
PIL-VS +, PIL-NS ter benigne/brez sprememb.

V opazovanem obdobju 2,5 let po posegu bi po smer-
nicah v skupini, ki jih sledimo z brisi, vsaka Zenska ce-
lokupno morala imeti odvzete 3 citoloSke in 2 brisa
HPV, predno se vrne v normalno presejanje. Enako
velja za Zenske, pri katerih je bil potreben takojsen
ponovni poseg in je histoloski izvid pokazal nor-
malne/benigne spremembe. Tiste, ki pa so imele kol-
poskopijo ter tiste, ki so imele v histoloSkem izvidu
takojSnega ponovnega posega patoloske spre-
membe, imajo v nadaljevanju ukrepe po drugih algo-
ritmih, kot jih dolo¢ajo smernice.

Zanimalo nas je tudi, kaksno je tveganje za ponovni
nastanek PIL-VS+ nekaj let po posegu glede na vra-
S¢anje v kripte in glede na prvi citoloski in prvi HPV
izvid po posegu. Kumulativno verjetnost PIL-VS+ za
posamezno skupino smo izracunali po Kaplan-Meier-
jevi metodi izraéuna preZivetja. Cas sledenja je bil
Stiri leta od ekscizijskega posega.

Rezultati in diskusija

Zenske smo razdelili glede na to, ali je po smernicah
potreben takojSen poseg ali pa jih sledimo s citolo-
Skimi brisi. Podrobnosti so prikazane na Sliki 1.

Med 842 pregledanimi histoloskimi vzorci je bilo 723
izvidov (86 %) taksnih, ki po smernicah zahtevajo sle-
denje s citoloskimi brisi, in 119 izvidov (14 %) tistih,
kjer je po smernicah potrebna takojSnja abrazija ali
ponovitev posega.

V skupino, ki po smernicah zahteva sledenje z brisi,
smo uvrstili naslednje: konus, ki je bil odstranjen v
zdravo (negativen rob), konus s pozitivnim, suspekt-
nim ali nedolocljivim ektocervikalnim in/ali globokim
lateralni robom ter konus s pozitivnim (PIL-NS),
suspektnim ali nedolocljivim endocervikalnim ro-
bom. Iz diagrama vidimo, da je na 1. kontroli/al (to
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je 6 mesecev +/- 2 meseca po posegu) bilo pravilno
sledenih 59 % bolnic (430), to so bile vse z negativ-
nimi brisi ter tiste s patoloskimi brisi, ki smo jih v na-
daljevanju napotili na kolposkopijo. 40 % bolnic (292)
ni imelo ustrezno odvzetega brisa. Na 2. kontroli/a2
(12 mesecev +/- 3 mesece po posegu) je imelo pra-
vilno odvzeta oba brisa BMV in HPV 45 % bolnic, pre-
ostalih 55 % bolnic ni bilo ustrezno obravnavanih. Na
3. kontroli/a3 (24 mesecev +/- 6 mesecev po posegu)
je imelo pravilno odvzeta oba brisa BMV in HPV 77 %
bolnic, neustrezno sledenih je bilo 23 %.

Razlogov, zakaj Zenske niso bile sledene po smerni-
cah, je vec: bris je bil odvzet izven ¢asovnih okvirjev,
ker niso bile ustrezno narocene ali pa so se Zenske
same prenarocile (zamudnice), bris ni bil odvzet, ker
niso prisle na pregled (strah, nesodelovanje, so poza-
bile, ne Zivijo vec v Sloveniji), bris ni bil ali je bil od-
vzet izven Casovnih okvirjev, ker lececi ginekolog ni
uposteval smernic, Slo je za neuporaben bris, ni bila
odvzeta kombinacija obeh brisov, temvec¢ samo en
bris.

V skupino, ki po smernicah zahteva abrazijo ali pono-
vitev posega znotraj prvih 3 mesecev po posegu (b1),
smo uvrstili pozitiven endocervikalni rob (PIL VS+).
Med 119 Zenskami jih je po smernicah bilo obravna-
vanih 33,6 % (40 Zensk), neustrezno sledenih je bilo
66 % (79 Zensk). Razlogi, zakaj 66 % bolnic ni imelo
takojSnjega posega, kot to priporocajo smernice, so
podobni: poseg je bil opravljen izven casovnega
okvirja (po 3 mesecih od posega), ker niso bile
ustrezno narocene ali pa so se Zenske same prenaro-
Cile (zamudnice), na poseg niso prisle (strah pred po-
segom, pozabile, nesodelovanje, ne Zivijo vec v Slo-
veniji), poseg ni bil opravljen ali pa je bil opravljen iz-
ven ¢asovnih okvirjev, ker lececi ginekolog ni uposte-
val smernic. Pomemben razlog je tudi individualno
odlocanje zdravnika v soglasju s pacientko glede na
to, kako je prvoten poseg potekal, kakSna je bila
stopnja koagulacije leziS¢a izrezanega konusa in spo-
sobnosti celjenja tkiva, da pride dodatno do sponta-
nega nazadovanja spremembe. Razlog, da smo pri
sledenju bolj konzervativni in se z zadrzkom odlo-
¢amo za ponovni poseg, je tudi starost in rodnost
Zenske ter njene reproduktivne Zelje. Iz literature
vemo (6, 14), da lahko kratek maternicni vrat po po-
segu predstavlja tveganje za prezgodnji porod in
nizko porodno tezo, zato se pri mlajsih pacientkah
odloc¢imo za ponovni poseg samo, Ce je res potreben.

Med 842 Zenskami je ustrezno sledenje po posegu
zakljucilo 237 Zensk, kar znasa zgolj 28 %.
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Slika 1. Prikaz vkljucenih Zensk in nacini sledenja.
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Kaj se je dogajalo z 72 % Zensk, ki so izpadle iz nacio-
nalnih smernic? Pregledali smo Zenske, ki bi morale
biti sledene z brisi, skupaj 526 Zensk.

V opazovanem obdobju 2,5 let po posegu bi po smer-
nicah vsaka Zenska celokupno morala imeti odvzete
3 citoloske in 2 HPV brisa, preden se vrne v normalno
presejanje. Med tistimi, ki so iz smernic izpadle, je
imelo vse omenjene brise 13 % Zensk iz 1. sledenja
(al), 14 % Zensk iz 2. (a2) in 16 % Zensk iz 3. sledenja
(a3), preostale so imele manj, vec ali ni¢ brisov. Iz Ta-
bele 1 je razvidno, da je v 2,5 letih sledenja vecina
Zensk, ki so iz smernic izpadle, imelo opravljen naj-
manj en citoloski bris (34,4 %) ali kombinacijo citolo-
Skega in HPV brisa (50,9 %) ali kombinacijo citolo-
Skega in histoloskega izvida z morebitnim HPV bri-
som (10,2 %).

Tabela 1: Stevilo izvidov v 2,5 letih pri Zenskah, ki

niso bile sledene po smernicah.
$t. HISTO | $t.cCITO >t HPY
0 1 2 3
0 0 19 0 0 0
0 1 42 20 0 0
0 2 73 91 32 0
0 3 56 48 46 5
0 4 6 14 8 2
0 5 4 1 1 0
1 0 4 0 0 0
1 1 4 0 0 0
1 2 4 6 2 0
1 3 5 7 8 0
1 4 3 2 1 0
1 6 0 0 1 0
2 2 2 0 2 0
2 3 0 1 0 0
2 5 0 0 1 0
2 8 1 0 0 0
3 2 0 2 0 0
3 3 0 1 0 0
4 2 0 1 0 0
St. Zensk
Brez izvida 0
Samo HISTO 0
Samo CITO 174
Samo HPV 0
Kombinacije CITO + HPV 94
Kombinacije CITO + HISTO (+ morebiten HPV) 35

To so torej Zenske, ki so bile vsaj enkrat po posegu na
pregledu pri leCcecem ginekologu, vecina pa je bila
veckrat. Ceprav te Zenske niso bile spremljanje po
smernicah, kot bi si Zeleli, smo z rezultatom vseeno
lahko zadovoljni, saj pomeni, da so po posegu na pre-
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gled prisle, torej jih nismo povsem »izgubili«. Ozi-
roma povedano drugace, samo 3,6 % je takSnih
Zensk, ki niso prisle na kontrolni pregled, razlog za to
je lahko tudi selitev iz Slovenije, vendar je le-ta ver-
jetno zanemarljiv. Skupni odstotek Zensk (3,6 %), ki
niso imele sledenja po posegu, je nizek, vendar bi si
Zeleli, da je Se nizji.

Slikovna ponazoritev brisov pri Zenskah, ki so izpadle
iz smernic, nam potrjuje nase razloge: vidimo lahko,
da so brisi odvzeti zelo razprSseno — manjkajo v pred-
videnem ¢asovnem obmocju, kot to dolocajo smer-
nice, so pa zgosceni okrog tega ¢asovnega obmocja—
to potrjuje, da so bili odvzeti izven ¢asovnih okvirjev
(Slika 2). Prav tako vidimo, da niso bili odvzeti
ustrezni brisi (najveckrat manjka HPV bris ali pa je od-
vzet samo HPV bris), veckrat se odlo¢imo za ponovni
poseg (biopsijo). Opazamo tudi, da se Stevilo brisov z
oddaljenostjo od posega zmanjsuje. V skupini bl
brez histologije (brez takojSnega posega) vidimo,
imajo v obdobju prvih 3 mesecev povecano Stevilo
citoloskih brisov, v obdobju 3—6 mesecev pa pove-
¢ano stevilo citoloskih brisov in histologij. To potrjuje
naso domnevo, da so se pri nekaterih Zenskah raje
odlocili za spremljanje z brisi z morebitnim kasnejsim
posegom ali pa so ponovni poseg imele po 3 mesecih
(izven priporocenega ¢asovnega okvirja).

Izraunali smo rast kumulativne verjetnosti za PIL-
VS+ glede na vrascanje displazije v endocervikalne
kripte pri prvotnem posegu. Spremljali smo 4-letno
obdobje po posegu (Slika 3).

Tveganje za nastanek PIL-VS+ Stiri leta po posegu je
povecano v vseh skupinah, ne glede na vrascanje dis-
plazije v endocervikalne kripte. Najvecje tveganje je
v skupini, kjer je Slo za masivno vrascanje v Stevilne
endocervikalne kripte, te Zenske imajo 15,2 % tvega-
nje, da se jim v 4-letnem obdobju ponovno razvije
PIL-VS+. Sledila je skupina z neznanim podatkom
glede vrascanja v endocervikalne kripte (6,6 %), naj-
manjse tveganje pa imata skupina brez vrasc¢anja v
kripte (4,8 %) ter skupina s fokalnim vras¢anjem v po-
samezne kripte (4,2 %).

Znano je, da imajo Zenske, ki so bile kadarkoli zdrav-
liene zaradi CIN, petkrat velje tveganje za nastanek
RMV v primerjavi z Zenskami, ki tega zdravljenja niso
potrebovale. Sedanje slovenske smernice pri sprem-
ljanju in zdravljenju ne vkljuc¢ujejo podatka glede sta-
tusa endocervikalnih kript, temve¢ samo histoloski
izvid in stanje kirurskih robov. 1z grafa pa je razvidno,
da je podatek glede vras¢anja displazije v kripte po-
memben.
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Slika 2. Razporejanje citoloskih, HPV in histoloskih izvidov glede na to, kdaj smo Zenske nehali slediti.

Izra¢unali smo tudi rast kumulativne verjetnosti za
PIL-VS+ glede na prvi citoloski izvid po posegu.
Spremljali smo 4-letno obdobje po posegu (Slika 4).

Tveganje za nastanek PIL-VS+ Stiri leta po posegu je
pricakovano najvecje pri zenskah, pri katerih je bil
prvi citoloski izvid po posegu patoloski, tveganje
znasa 19,5 %, prisotno je od posega naprej in se hitro
povecuje do konéne vrednosti.

Tveganje za nastanek PIL-VS+ Stiri leta po posegu je
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bilo najvecje pri Zenskah, pri katerih je bil prvi citolo-
Ski izvid po posegu displazija visoke stopnje: pri PIL-
VS je bilo tveganje najvecje, 65 %, pri APC-VS 17,6 %,
krivulji obeh tveganj hitro narasteta do koncne vre-
dnosti (Slika 5).

Glede na tveganje in strmino krivulje lahko vidimo,
da je sledenje po smernicah pri patoloskih brisih z
displazijo visoke stopnje, torej takojSnja kolposko-
pija z morebitnim ponovnim posegom, utemeljeno,
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Slika 3. Kumulativna verjetnost za PIL-VS+ glede na vrascanje displazije v endocervikalne kripte pri posegu.
Opazovano obdobije je 4 leta po posegu.
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Slika 4. Kumulativna verjetnost za PIL-VS+ glede na prvi citologki izvid po posegu. Cas sledenja Zensk je 4
leta po posegu.
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Slika 5. Kumulativna verjetnost za PIL-VS+ glede na vrsto patoloskih sprememb pri prvem citoloSkem izvidu
po posegu. Cas sledenja Zensk je 4 leta po posegu.
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Slika 6. Kumulativna verjetnost za PIL-VS+ glede na HPV izvid, odvzet 1 leto po posegu. Cas sledenja zensk je
4 leta po posegu.
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saj so te Zenske zelo ogroZene za rezidualni ali reci-
divantni PIL-VS+. Zdi pa se, da bi morda lahko bili
manj agresivni pri sledenju skupin s patoloskimi brisi
PIL-NS in APC-N — te Zenske so manj ogrozene, poleg
tega njihovo tveganje naraséa pocasneje, podobno
kot pri negativnih brisih in brisih z neneoplasti¢nimi
spremembami, ki jih sicer v nadaljevanju sledimo s
citoloskimi in HPV brisi.

Tveganje za nastanek PIL-VS+ Stiri leta po posegu je
pricakovano najvecje pri Zenskah, pri katerih je bil
HPV izvid, odvzet 1 leto po posegu, pozitiven (Slika
6). Tveganje doseze 24,2 % in strmo narasca vse od
posega naprej. Tveganje je minimalno, Ce je bil izvid
HPV, 1 leto po posegu, negativen (1,3 %).

Preverili smo, kateri dejavnik ima najvecjo napove-
dno vrednost za ponovitev bolezni. Primerjali smo
vse tri grafe med seboj in sicer najprej »slabsSe« izvide
(masivno vrascanje v kripte, APC-VS kot 1. BMV in 1.
pozitiven HPV po posegu). Vidimo, da so tveganja za
PIL-VS+ po 2 letih priblizno enako povisana, po vrsti:
pri APC-VS 17,6 % tveganje, pri pozitivnem HPV 16 %
tveganje, pri vrascanju v kripte 14 % tveganje. Po 5
letih se tveganje najbolj zvisa pri pozitivnem HPV (24
%), pri ostalih dveh ostaja enako ali minimalno povi-
Sano. Nakazuje se, da je, gledano dolgorocno, per-
zistentna prisotnost HPV boljsi napovedni dejavnik
za ostanek ali ponovni razvoj patoloskih sprememb,
vendar bi bilo potrebno opazovano obdobje podalj-
Sati.

Nato smo primerjali med seboj Se »najboljSe« izvide
(brez vrascanja v kripte, normalen 1. BMV in negati-
ven 1. HPV bris po posegu) in skusali ugotoviti, kateri
je najboljsi napovedni dejavnik, da se bolezen ne bo
ponovila. Tveganje za PIL-VS+ po 2 letih je bilo naj-
nizje pri negativnem 1. HPV izvidu po posegu (0,6 %),
pri negativnem 1. BMV je bilo 1,2 %, najviSje pa pri
tistih, kjer ni bilo vras¢anja v kripte (3,3 %). Po 5 letih
tveganja nekoliko narastejo (neg. HPV 1,3 %, neg.
BMV 2,3 % in brez vrasc¢anja v kripte 4,8 %). Najboljsi
napovedni dejavnik, da se bolezen ne bo ponovila, je
odsotnost HPV. Cilj zdravljenja je zato odstranitev
patoloskega tkiva in virusa HPV, ki bi lahko povzrocal
nadaljnje patoloSke procese (rezidualne ali reci-
divne).

Zakljucek
Zenske, ki so Ze bile zdravljene zaradi CIN, imajo pet-

krat vecje tveganje za nastanek RMV kot Zenske, ki
nikoli niso imele CIN. To tveganje ostaja povecano Se
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vsaj 20 let. Zato je klju¢no, da po posegu redno ho-
dijo na kontrolne ginekoloske preglede in so
ustrezno spremljane po nacionalnih smernicah. V
raziskavi smo ugotovili, da je delez ustrezno sprem-
ljanih zgolj 28 %, vendar je tistih, ki na preglede po
posegu niso vec hodile, »le« 3,6 %. Razloge pripisu-
jemo tako Zenskam kot tudi zdravnikom. Vecina jih je
na pregledu bila in imela najmanj en citoloski ali
kombinacijo citoloskega in HPV brisa. S slikovno po-
nazoritvijo pa smo prikazali, da je velikokrat Slo tudi
za odvzeme brisov izven ¢asovnih okvirjev, kar je vse-
kakor manjse zlo, kot pa da brisov sploh ne bi imele
odvzetih. Prizadevati si moramo, da so vsi ginekologi
dobro seznanjeni s smernicami in se zavedajo po-
mena triaznega testa HPV, prizadevati si moramo
tudi za vecjo odzivnost Zensk po posegu. Poudariti pa
je potrebno, da se razlog, zakaj Zenske niso vedno vo-
dene po smernicah, skriva tudi v individualnih dogo-
vorih in odlo¢itvah med zdravnikom in pacientko, ce-
mur botrujejo tudi pacientkina starost, reproduk-
tivne Zelje, njihov strah pred posegi. V teh primerih
lahko trdimo, da gre prav tako za skrben nadzor in
varovanje reproduktivnega zdravja Zensk, vendar in-
dividualen pristop. Ugotovili smo, da so za ponovitev
bolezni bolj ogrozene tiste Zenske, pri katerih je Slo
za masivno vrascanje v endocervikalne kripte, pri ka-
terih je bil 1. kontrolni citoloski bris displazija visoke
stopnje in 1. kontrolni HPV bris pozitiven. Odsotnost
HPV po posegu pa ima najvisjo napovedno vrednost,
da se bolezen ne bo ponovila. Za ohranjanje majh-
nega bremena RMV je nujno nadaljevati preventivne
ukrepe, kot sta presejanje in cepljenje proti HPV, ter
pravocasno odkrivanje in zdravljenje (ponovnih) pre-
drakavih sprememb.
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HPV vaccination during and after COVID-19 pandemic

Povzetek prispevka: Bonjour M, Charvat H, Franco EL, Pifieros M, Clifford GM, Bray F, Baussano I. Global
estimates of expected and preventable cervical cancers among girls born between 2005 and 2014: a birth
cohort analysis. Lancet Public Health. 2021 Apr 14:52468-2667(21)00046-3.

Abstract

BACKGROUND:

WHO has launched an initiative aiming to eliminate cervical cancer as a public health problem.
Elimination is a long-term target that needs long-lasting commitment. To support local authorities in
implementing human papillomavirus (HPV) vaccination, we provide regional and country-specific
estimates of cervical cancer burden and the projected impact of HPV vaccination among today's young
girls who could develop cervical cancer if not vaccinated.

METHODS:

The expected number of cervical cancer cases in the absence of vaccination among girls born between
2005 and 2014 was quantified by combining age-specific incidence rates from GLOBOCAN 2018 and
cohort-specific mortality rates by age from UN demographic projections. Preventable cancers were
estimated on the basis of HPV prevalence reduction attributable to vaccination and the relative
contribution of each HPV type to cervical cancer incidence. We assessed the number of cervical cancer
cases preventable through vaccines targeting HPV types 16 and 18, with and without cross-protection,
and through vaccines targeting HPV types 16, 18, 31, 33, 45, 52, and 58.

FINDINGS:

Globally, without vaccination, the burden of cervical cancer in these birth cohorts is expected to reach
11-6 million (95% uncertainty interval 11-4-12-0) cases by 2094. Approximately 75% of the burden will
be concentrated in 25 countries mostly located in Africa and Asia, where the future number of cases
is expected to increase manyfold, reaching 5:6 million (5-:4-6-0) cases in Africa and 4-5 million (4-4-4-6)
cases in Asia. Worldwide immunisation with an HPV vaccine targeted to HPV types 16 and 18, with
cross-protection against HPV types 31, 33, and 45, could prevent about 8:7 million (8:5-9-0) cases.
INTERPRETATION:

Detailed estimates of the increasing burden of cervical cancer and projected impact of HPV vaccination
is of immediate relevance to public health decision makers. Shifting the focus of projections towards
recently born girls who could develop cervical cancer if not vaccinated is fundamental to overcome
stakeholders' hesitancy towards HPV vaccination.
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Presejanje za raka materniCnega vratu v ¢asu pandemije COVID-19
in po njej
Mario Poljak

Institut za mikrobiologijo in imunologijo, Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Zaloska cesta 4, Ljubljana

Povzetek

Svetovna zdravstvena organizacija (SZ0) je maja 2018 napovedala eliminacijo raka maternic¢nega vratu
(RMV) do konca 21. stoletja. Eden od treh pogojev za eliminacijo RMV je, da bo vsaj 70 % vseh Zensk
na svetu v starosti 35—45 let vsaj enkrat pregledanih z zelo natan¢nim presejalnim testom. Enotno
stalis¢e strokovnjakov je, da je temu pogoju mogoce zadostiti v veliki vecini drzav le z uporabo testov
HPV in ne citologije. Zal obstajajo stevilni problemi s testi HPV, med katerimi so eni obstajali Ze pred
pandemijo COVID-19, novi pa so se pojavili ob pandemiji in bodo kar nekaj ¢asa zmanjSevali moznost
eliminacije RMV. Siroka uporaba klini¢no nezadostno preverjenih testov HPV je predstavljala najvec;ji
problem pred pandemijo COVID-19. Pandemija COVID-19 je povzrocila izjemno povprasevanje po di-
agnosticnih napravah, testih, reagentih in potroSnem materialu, potrebnih za pravocasno diagnozo
okuzbe s SARS-CoV-2 ter premik proizvajalcev k novi trzni nisi z izjemno priloZnostjo za rast trga. Z
zaskrbljenostjo spremljamo trenutno dogajanje na trgu diagnostic¢nih pripomockov. Kljub vsem nega-
tivnim vidikom pandemije COVID-19, pandemija lahko ustvari tudi nove priloZnosti za ucinkovitejse

preprecevanje RMV.

Klju€ne besede: cloveski papilomavirusi, HPV, presejanje, COVID-19, SARS-CoV-2

Uvod

Svetovna zdravstvena organizacija (SZO) je maja
2018 razglasila nov cilj na podrocju obvladovanja
raka materni¢nega vratu (RMV) — eliminacijo tega
pomembnega raka kot javnozdravstvenega pro-
blema. Osnutek globalne strategije SZO poziva k ce-
lovitemu, na prebivalstvu temelje¢emu pristopu, ki
Zeli eliminacijo RMV doseci Se v tem stoletju in v prav
vseh drzavah na svetu. Medtem ko s trenutnimi pre-
ventivnimi ukrepi pojavnosti RMV ni mogoce zmanj-
$ati na ni¢ do konca 21. stoletja (eradikacija RMV), je
SZ0 ugotovila, da RMV ne bi smeli vec Steti za javnoz-
dravstveni problem, Ce se starostno prilagojena po-
javnost RMV zmanjsa na manj kot 4/100,000
zensk/leto (eliminacija RMV). SZO Zeli doseci elimi-
nacijo RMV ¢imprej in v ¢im vec drzavah. Zato SZO v
obdobju 2020-2030 predlaga kombinirani pristop, ki
bo vsaj nekaterim drzavam omogocil doseci globalne
cilje do leta 2030. Predlagani cilji za leto 2030 so:

90 % deklet je pred dopolnjenim 15 letom sta-
rosti v celoti cepljenih s cepivom proti ¢loveskim
papilomavirusom (HPV);

70 % Zensk je vsaj enkrat pregledanih z zelo na-
tancnim presejalnim testom v starosti 35-45 let;
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e 90 % Zensk z dokazanim RMV oziroma predraka-
vimi spremembami je deleinih ustreznega
zdravljenja in nege.

Enotno stalis¢e strokovnjakov je, da je vsaj 70 % pre-
gledanost Zensk z zelo natan¢nim presejalnim
testom v starosti 35-45 let na svetovni ravni do leta
2030 mogoce doseci v veliki vecini drzav le z uporabo
testov HPV in ne citologije (1). Zal obstajajo $tevilni
problemi s testi HPV, med katerimi so eni obstajali Ze
pred pandemijo COVID-19, novi pa so se pojavili ob
pandemiji in bodo kar nekaj ¢asa zmanjsevali moz-
nost eliminacije RMV.

Problemi s testi HPV pred pandemijo COVID-19

Smernice, ki narekujejo uporabo testov HPV, teme-
ljijo izklju¢no na uporabi kliniéno preverjenih

testov (2). Po podatkih zadnjega preglednega ¢lanka
je bilo na svetovnem trzis¢u v zacetku 2020, pred za-
¢etkom pandemije COVID-19, vsaj 254 razli¢cnih ko-
mercialno dostopnih testov HPV in vsaj 425 njihovih
razlicic (3). Kljub tako velikem Stevilu le zelo omejen
nabor testov HPV (13-15 testov) izpolnjuje mini-
malne kriterije za varno uporabo v klinicne namene
za vsaj eno od dogovorjenih klini¢nih indikacij (3, 4).
Poleg tega vec kot 60 % testov HPV, ki so trenutno
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komercialno dostopni, nima niti ene same objave v
recenziranih znanstvenih revijah in vsaj 81 % testov
HPV, ki so trenutno komercialno dostopni, nima niti
ene same objave klini¢ne uporabnosti testa v recen-
ziranih znanstvenih revijah (3). Enotni zakljuéek vseh
strokovnjakov je, da tako komercialno dostopnih
testov HPV kot tistih razvitih v laboratoriju (angl. in-
house tests), ki niso bili ustrezno klini¢no preverjeni,
ne smemo uporabljati v klini¢ni praksi (2—4). Zaradi
pomanjkanja predpisov in slabe kontrole na tem po-
drocju se na Zalost po vsem svetu v vsakdanji praksi
uporabljajo Stevilni testi HPV, ki niso klini¢no prever-
jeni. To se na sreco v Sloveniji zaenkrat ne dogaja in
mocno upamo, da bo tako ostalo tudi v prihodnje.
Prav Siroka uporaba kliniéno nezadostno preverjenih
testov HPV je predstavljala najvecji problem pred
pandemijo COVID-19 (3). Poleg tega vecina testov
HPV, ki so trenutno na trgu, niso popolni diagnosticni
testi, saj ne vsebujejo reagentov za ekstrakcijo nukle-
inskih kislin iz vzorca, in pri vecini testov priporocen
postopek ekstrakcije nukleinskih kislin ni niti ome-
njen v navodilih proizvajalca testa (3). Poleg tega le
manjSina testov HPV na trgu vsebuje t.i. interno kon-
trolo, s katero preprecujemo pojav napacno negativ-
nih rezultatov (3). Ze pred pandemijo COVID-19 so se
strokovnjaki strinjali, da bi se morali proizvajalci
testov HPV namesto na izdelavo popolnoma novih
testov HPV osredotociti predvsem na klini¢ne valida-
cije Ze obstojecih testov HPV in njihove nadaljnje iz-
boljSave, s katerimi bi dosegli optimalno ravnovesje
med klinicno obcutljivostjo in klinicno specifi¢nostjo
testov (4).

Problemi s HPV testi v ¢asu pandemije COVID-19 in
po njej

Pandemija COVID-19 je v predhodno redko videnem
obsegu negativno vplivala na prav vse segmente
zdravstva in gospodarstvo po celem svetu. Zaradi
pandemije COVID-19 so bile v mnogih drzavah in so
Se vedno motene tudi vse dejavnosti na podrocju
preprecevanja RMV, od presejanja, preko cepljenja
proti HPV, do zdravljenja. Maja 2020 je 46 % od 122
drzav, vkljucenih v raziskavo SZO, porocalo o zacasni
prekinitvi presejalnih dejavnosti na podroc¢ju RMV,
junija 2020 so na mednarodni konferenci o preseja-
nju rakov (ICSN) porocali o prekinitvah v 88 % drzav.
Pandemija COVID-19 je po celotnem svetu povzrocila
tudi izjemno povprasevanje po diagnosti¢nih napra-
vah, testih, reagentih in potroSnem materialu, po-
trebnih za pravocasno diagnozo okuzbe s SARS-CoV-
2. Povprasevanje je tako veliko, da so se proizvajalci
laboratorijskih diagnosti¢nih naprav in testov preu-
smerili k novi trzni nisi z izjemno priloZnostjo za rast
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trga. Vse navedeno Ze nekaj mesecev povzroca resne
tezave v dobavni verigi , povezani s COVID-19 (testi
in potrosni material), kot tudi na drugih diagnostic-
nih podrocjih. Pandemija COVID-19 je Se dodatno
poglobila Ze obstoje¢e pomanjkanje zaposlenih v mi-
krobioloskih laboratorijih, zlasti v ZDA. Povzrocila je
tudi preusmerjeno zanimanje javnosti, agencij in me-
dicinskih revij v smislu, da »nic¢ ni pomembno, razen
COVID-19«. Z zaskrbljenostjo spremljamo vzpostavi-
tev »nove normalnosti« in smo upravi¢eno zaskr-
bljeni zaradi nejasne bliznje in daljne prihodnosti ter
moznosti razvoja tretjega, Cetrtega, petega, ... vala
pandemije. Zaradi vsega navedenega strokovnjaki
pozivamo odloéevalce, naj ohranijo zadostna fi-
nancna sredstva za cepljenje proti HPV ter za prese-
janje RMV v prihodnosti (5).

Pandemija COVID-19 in nove priloZnosti za ucinko-
vitejSe preprecevanje RMV

Kljub vsem negativnim vidikom pandemije COVID-
19, je pomembno poudariti, da pandemija COVID-19
lahko ustvari tudi nove priloZznosti za ucinkovitejse
preprecevanje RMV: s spodbujanjem stroskovno
ucinkovitejsih, na dokazih temeljecih postopkih pre-
sejanja, s poudarkom na presejanju Zensk, ki imajo
najvisje tveganje za RMV, spodbujanjem testiranja
na HPV na samoodvzetih vzorcih ter odvracanju od
neucinkovitih in financno potratnih presejalnih poli-
tik, na primer istoCasnega presejanja z dvema
testoma (citologijo in HPV) (5).

V zadnjih mesecih je bilo razvitih kar nekaj zelo ino-
vativnih, hitrih in cenovno ugodnih diagnosti¢nih pri-
pomockov ter testov za dokazovanje okuzbe s SARS-
CoV-2. Ti inovativni diagnosti¢ni pripomocki bi lahko
v bliznji prihodnosti omogocili tudi enostavnejse in
cenovno ugodnejse presejanje na okuzbo s HPV v po-
drocjih sveta, kjer presejanje RMV ne poteka v smeri
zastavljenih eliminacijskih ciljev SZO.
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Cepljenje proti HPV v Sloveniji: rezultati v Solskem letu 2019/20 in izzivi v
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Povzetek

V Sloveniji se od sSolskega leta 2009/10 izvaja cepljenje deklic proti HPV kot priporo¢eno cepljenje ob
sistematicnem pregledu v Sestem razredu osnovne Sole. V breme obveznega zdravstvenega zavarova-
nja se lahko cepijo tudi zamudnice. Maja 2019 je bil RazSirjenim strokovnim kolegijem in Zdravstve-
nemu svetu poslan predlog Siritve Nacionalnega programa cepljenja s cepljenjem proti okuzbam s HPV
za decke, ki je trenutno Se v obravnavi. V Solskem letu 2018/19 smo v Sloveniji zabeleZili velik uspeh v
povecanju precepljenosti proti HPV, saj se je precepljenost Sestosolk glede na prejsnje Solsko leto po-
vecala za okoli 10 % in je znaSala 59,3 %. Precepljenost se je povecala v vseh slovenskih regijah. V
obdobju 2009 do 2019 je bilo v Sloveniji razdeljenih vec kot 160.000 odmerkov cepiva proti HPV. V tem
obdobju smo v Register nezelenih ucinkov po cepljenju prejeli 187 prijav nezelenih ucinkov po ceplje-
nju proti HPV, med katerimi so bili najpogosteje porocani bolecina, oteklina, rdecina na mestu ceplje-
nja, povisana telesna temperatura, slabost, glavobol, utrujenost in omedlevica. Vsi nezeleni ucinki so
izzveneli v nekaj dneh brez posledic. V letoSnjem letu se svet sooca z izrednimi razmerami zaradi pan-
demije COVID-19 in po podatkih Svetovne zdravstvene organizacije so v Stevilnih drzavah po svetu
zaznali upad izvajanja cepljenja v ¢asu pandemije COVID-19. V Sloveniji Se nimamo podatkov o prece-
pljenosti Sestosolk proti HPV za Solsko leto 2019/20, zato Se ne vemo, kako je pandemija COVID-19
vplivala na precepljenost v letu 2019/20. Izredno pomembno je, da se v ¢&im vecji meri zagotovi nemo-
teno izvajanje rednih cepljenj po programu cepljenja tudi v pandemiji COVID-19, saj na racun ene bo-
lezni ne smemo ogrozati drugih podrocji zdravja populacije.

Klju€ne besede: cloveski papiloma virusi, HPV, cepljenje, Slovenija, koronavirus, COVID-19, pandemija

Uvod

Okuzbe s ¢loveskimi papilomavirusi (HPV) so najpo-
gostejSe spolno prenosljive okuzbe. Vec kot polovica
spolno aktivnih oseb se vsaj enkrat v Zivljenju okuZi s
HPV (1, 2). Kljub temu, da obi¢ajno ne povzrocajo no-
benih tezav, lahko okuzbe z visokorizicnimi HPV pov-
zroCajo razlicne vrste rakov. Tako jim lahko pripi-
Semo skoraj 100 % raka materni¢nega vratu, 88 %
raka zadnjika, 78 % raka noznice, 25 % raka vulve, 50
% raka penisa ter 31 % raka ustnega dela Zrela (3, 4).
Okuzbe z nizkorizi¢nima genotipoma HPV 6 in 11 pa
povzrocajo 80—90 % vseh primerov genitalnih bra-
davic (5).

Ucinkovitega zdravila za zdravljenje okuzb s HPV ni.
Zdravimo lahko le spremembe, ki jih povzrocajo (od-
stranjevanje genitalnih bradavic, operativna odstra-
nitev predrakavih in rakavih sprememb). Zdravljenje
bolnic in bolnikov s spremembami, povzrocenimi s
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HPV, je lahko dolgotrajno in zahtevno. Prebolela oku-
Zba ne zagotavlja trajne zascite pred ponovnimi oku-
Zbami. NajucinkovitejSi nacdin za preprecevanje
okuzb s HPV in bolezni, ki jih povzrocajo, je cepljenje
(6-10).

Cepljenje proti HPV v Sloveniji in po svetu

V Sloveniji je bilo cepljenje deklic proti HPV uvedeno
v program cepljenja v Solskem letu 2009/10 in se iz-
vaja kot priporoceno cepljenje deklet ob sistematic-
nem pregledu v Sestem razredu osnovne Sole.
Cepljenje se opravi s Stevilom odmerkov glede na
starost ob zacetku cepljenja. Za mlajSe od 15 let sta
dovolj dva odmerka cepiva s presledkom najmanj 6
mesecev, za starejSe so potrebni trije odmerki po
shemi 0, 2, 6 mesecev. V breme obveznega zdrav-
stvenega zavarovanja se lahko cepijo tudi zamu-
dnice, to so dekleta, ki so obiskovala 6. razred v Sol-
skem letu 2009/10 ali kasneje in $e niso bila cepljena
proti okuzbam s HPV. Za vse ostale prebivalce, t.j.
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starejSe Zenske, decke in moske, je cepljenje samo-
placnisko (11, 12).

Vecina evropskih drzav in 106 drZav po svetu je vklju-
Cilo cepljenje deklic proti HPV v svoje nacionalne pro-
grame cepljenja (13, 14). Cedalje ve¢ evropskih drzav
pa se odloc¢a tudi za cepljenje deckov proti HPV.
Cepljenje deckov je vkljueno v nacionalne programe
cepljenja v Avstriji, Italiji, Svici, Lihtenstajnu, Srbiji,
Nemdciji, Belgiji, Luksemburgu, Veliki Britaniji, na Nor-
veskem, Svedskem, Ce$kem, Slovaskem, Hrvaskem,
Irskem in Danskem. Univerzalno cepljenje deklic in
deckov proti HPV izvajajo tudi v Zdruzenih drzavah
Amerike, Kanadi, Avstraliji, Novi Zelandiji in Se neka-
terih drugih drzavah po svetu (14, 15).

V Sloveniji smo v postopku Siritve Nacionalnega pro-
grama cepljenja s cepljenjem proti okuzbam s HPV za
decke. Zaenkrat je to cepljenje za decke in moske sa-
moplacnisko in je mogoce od 9. leta dalje. NIJZ je pri-
pravil predlog Siritve Nacionalnega programa ceplje-
nja s cepljenjem proti okuzbam s HPV za decke, ki je
bil maja 2019 poslan Razsirjenim strokovnim kolegi-
jem in Zdravstvenemu svetu. Junija 2020 smo v
skladu z zahtevo Zdravstvenega sveta, ki smo jo pre-
jeli v marcu 2020, predlog dopolnili. Ko ga bo Zdrav-
stveni svet potrdil, Zavod za zdravstveno zavarovanje
Slovenije pa zagotovil financ¢na sredstva, bo tudi za
decke na voljo cepljenje proti HPV na strosSke obvez-
nega zdravstvenega zavarovanja, tako kot pri dekli-
cah.

Podatki o precepljenosti in uspeSnost programa
cepljenja proti HPV v Sloveniji

Precepljenost proti okuzbam s HPV pri deklicah v 6.
razredu osnovne Sole je v Sloveniji v Solskem letu
2018/19 znasala 59,3 % in se je povecala za okoli 10
% v primerjavi z letom 2017/18, ko je znasala 49,5 %.

Precepljenost slovenskih SestosSolk proti HPV se od
leta 2016/17 povecuje (Slika 1). Precepljenost deklic
proti HPV se med posameznimi zdravstvenimi regi-
jami precej razlikuje (Slika 2). NajviSjo precepljenost
dosegajo v koroski regiji, kjer je v Solskem letu
2018/19 znasala kar 86,9 %, najniZjo pa v ljubljanski
regiji, kjer je v Solskem letu 2018/19 znasala 48,5 %.
V letu 2018/19 se je precepljenost povecala v vseh
slovenskih regijah. Najbolj se je povecala v novogori-
ki regiji in sicer za kar 24 %, sledi murskosoboska re-
gija (13,8 %) in ljubljanska regija (12,6 %) (16, 17).

Z 59,3 % precepljenostjo proti HPV se Slovenija uvr-
$¢a v evropsko povprecje. Od evropskih drzav je manj
kot 30 % deklic cepljenih proti HPV v Franciji, na Polj-
skem, v Bolgariji in Grciji. Precepljenost deklic je v
Nemdciji in Latviji ter belgijskih regijah Valonija in Bru-
seljmed 31 % in 50 % ter v Italiji, Svici, Luksemburgu,
na Nizozemskem, Danskem, Irskem in Ce$kem med
51 % in 70 %. Vec kot 70 % precepljenost pa dosegajo
Finska, Madzarska, Islandija, Norveska, Portugalska,
Spanija, Svedska, Velika Britanija ter belgijska regija
Flandrija (18).

Podatki iz drzav z visoko precepljenostjo proti HPV
kaZzejo, da se med mladimi manjsa pojavnosti geni-
talnih okuzb s HPV, genitalnih bradavic pri mladih
Zzenskah in moskih ter da se manjSa pogostost pre-
drakavih sprememb materni¢nega vratu. Na voljo so
tudi Ze podatki o manjsi pojavnosti s HPV povezanih
rakov pri cepljenih Zenskah v primerjavi z neceplje-
nimi (9, 19-23).

Po podatkih zbirke Zunajbolnisni¢ne zdravstvene de-
javnosti (ZUBSTAT) smo v Sloveniji med leti 2013—
2017 pri dekletih, starih 15-19 let, zaznali upad Ste-
vila diagnoz genitalnih bradavic ob prvem obisku na
primarni ravni.
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Slika 1. DelezZ cepljenih Sestosolk proti okuzbam s HPV v Sloveniji, 2009/10 - 2018/19 (Vir: Cepljenje.net, NIJZ).
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Slika 2. DelezZ cepljenih Sestosolk proti okuzbam s HPV po zdravstvenih regijah, Slovenija, 2014/15 - 2018/19

(Vir: Cepljenje.net, N1JZ).
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Slika 3. Stevilo diagnoz genitalnih bradavic na 100.000 Zensk, primarna raven, Slovenija, 2007-2018 (Vir: ZUB-

STAT, NIZ).

V letu 2018 pa se je Stevilo diagnoz genitalnih brada-
vic na 100.000 Zensk v tej starostni skupini nekoliko
povecalo glede na leto 2017. V starostnih skupinah
30-39 let in 4049 let stevilo diagnoz genitalnih bra-
davic na 100.000 Zensk narasca Ze vrsto let (Slika 3)
(24).

Podatki o varnosti cepljenja proti HPV v Sloveniji

Rezultati Stevilnih raziskav ter podatki iz programov
cepljenja, ki potekajo v Stevilnih drzavah po svetu do-
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kazujejo, da so cepiva proti HPV varna. Globalni sve-
tovalni odbor za varnost cepiv pri Svetovni zdrav-
stveni organizaciji (SZO) zaenkrat ni ugotovil nobenih
varnostnih zadrzkov za cepljenje proti HPV in zaklju-
Cuje, da so cepiva proti okuzbam s HPV izjemno varna
(25).

Podatki o neZelenih ucinkih po cepljenju v Sloveniji
se zbirajo na Nacionalnem institutu za javno zdravje
v Registru neZelenih ucinkov po cepljenju, v katerega
so v skladu s Pravilnikom o potrdilih, vodenju evidenc
in zagotavljanju podatkov o cepljenju, neZelenih
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ucinkih po cepljenju in zdravstvenih napakah pri
cepljenju dolZni porocati vsi zdravniki, ki ugotovijo
nezelene ucinke (26). V obdobju 2009 do 2019 je bilo
v Sloveniji razdeljenih vec kot 160.000 odmerkov ce-
piva proti HPV. V tem obdobju smo v Register prejeli
187 prijav nezelenih ucinkov po cepljenju proti HPV,
med katerimi so bili najpogosteje porocani bolecina,
oteklina, rdecina na mestu cepljenja, povisana tele-
sna temperatura, slabost, glavobol, utrujenost in
omedlevica. Skoraj vsako leto so prijavljeni tudi po-
samezni resni nezeleni ucinki, zaradi katerih so bila
cepljena dekleta na kratkotrajnem opazovanju v bol-
nisnici, vendar pa resnih nezZelenih ucinkov, kot so
npr. anafilakti¢na reakcija, Sok itd., do sedaj nismo
zabelezili. Vsi nezeleni ucinki, vkljuéno z resnimi, so
izzveneli v nekaj dneh brez posledic (27).

Izzivi v pandemiji COVID-19

Konec decembra 2019 je Kitajska porocala SZO o
skupku primerov pljuénic nepojasnjenega vzroka v
Wuhanu in v zacetku januarja je bil izoliran in identi-
ficiran nov koronavirus, ki so ga kasneje poimenovali
SARS-CoV-2, bolezen, ki jo povzroca, pa je dobila ime
koronavirusna bolezen 2019 oziroma COVID-19. SZO
je 11. 3. 2020 razglasila pandemijo. Dan za tem je bila
v Sloveniji razglasena epidemija ob ¢emer je bil akti-
viran Drzavni nacrt zascite in reSevanja ob pojavu
epidemije oziroma pandemije nalezljive bolezni pri
ljudeh. V sredini maja (14. 5. 2020) je bila z Odlokom
o preklicu epidemije nalezljive bolezni SARS-CoV-2
(COVID-19) (Ur.L.RS st. 68/2020) epidemija prekli-
cana, 19. 10. 2020 pa ponovno razglasena. Ob prvi
razglasitvi epidemije je bilo z Odredbo o zacasnih
ukrepih za obvladovanje Sirjenja nalezljive bolezni
SARS-CoV-2 (COVID-19) (Ur.l.RS st. 18/20, 22/20) in
Odlokom o zacasnih ukrepih na podrocju zdrav-
stvene dejavnosti zaradi zajezitve in obvladovanja
epidemije COVID-19 (Ur.l.RS st. 32/20, 40/20, 49/20,
65/20) prekinjeno izvajanje preventivnih zdravstve-
nih storitev pri vseh izvajalcih zdravstvene dejavno-
sti, kar je vplivalo tudi na izvajanje cepljenja proti
HPV (28-32).

Zaradi pomanjkanja osebne varovalne opreme v za-
Cetku pandemije in nedefinirane poti dostopa nekuz-
nih bolnikov do prostorov, kjer se cepljenja izvaja, je
bilo na 3. korespondencni seji RazSirjenega strokov-
nega kolegija (RSK) za pediatrijo v drugi polovici
marca 2020 sklenjeno, da se cepljenje za krajSe ob-
dobje dveh do treh tednov prekine oziroma se pre-
ventivni programi in cepljenje lahko izvajajo le tam,
kje je osebne varovalne opreme dovolj in je zagotov-
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liena prostorska locitev okuZenih in zdravih. Na 6. ko-
respondencni seji RSK za pediatrijo sredi aprila 2020
pa je bilo sklenjeno, da se prednostno izvajajo siste-
matski pregledi in cepljenja dojenckov, preventivni
pregledi pred vstopom v Solo s cepljenjem z drugim
odmerkom proti oSpicam, mumpsu in rdeckam ter s
prvim odmerkom proti Hepatitisu B ter sistematski
pregledi pri treh letih s cepljenjem proti klopnemu
meningoencefalitisu. Sklenjeno je bilo tudi, da se
drugi odmerek proti hepatitisu B in HPV ter peti od-
merek proti davici, tetanusu in oslovskemu kaslju iz-
vede, ¢e je moino, lahko pa se odlozZi na september
(33, 34).

SZO in Sklad Zdruzenih narodov za otroke (UNICEF)
sta opozorila, da se je zaradi pandemije izvajanje
cepljenja po svetu zmanjsalo zaradi sprememb v de-
lovanju sluzb, ki izvajajo cepljenje in posledi¢ne
slabse dostopnosti cepljenja, slabSega obiska cepil-
nih mest zaradi strahu pred okuzbo, motenj pri trans-
portu, omejitev gibanja, itd. Opozarjata, da je po-
trebno prepreciti nadaljnji upad precepljenosti, saj
na racun ene bolezni ne smemo ogrozati drugih po-
drodji zdravja populacije (35).

Tudi ameriski Center za obvladovanje in prepreceva-
nje bolezni (CDC) je porocal o upadu izvajanja rutin-
skega cepljenja otrok med pandemijo COVID-19 v
primerjavi z enakim ¢asovnim obdobjem v letu 2019.
Upad je bil izrazitejsi pri osebah starih 2 — 18 let, kot
pa pri otrocih, mlajsih od dveh let (36, 37).

V Sloveniji so se podatki o precepljenosti Sestosolk
proti HPV za Solsko leto 2019/20 v ¢asu pisanja pri-
spevka Se zbirali, zato Se ne vemo, kako je pandemija
COVID-19 vplivala na precepljenost v letu 2019/20.
Po podatkih sluzbe za preskrbo s cepivi Nacionalnega
inStituta za javno zdravje je bilo v Solskem letu
2019/20 izdanih 19.418 odmerkov cepiva proti HPV,
v Solskem letu 2018/19 pa 17.073 odmerkov. V me-
secu marcu in aprilu leta 2020 je bilo zaznati precej-
Sen upad Stevila izdanih odmerkov glede na isto ca-
sovno obdobje v letu 2019, v juniju 2020 pa se je Ste-
vilo izdanih odmerkov mocno povecalo in sicer je bilo
izdanih trikrat toliko odmerkov kot v juniju leta 2019.

Zakljucek

Rak materni¢nega vratu Se vedno predstavlja veliko
breme v svetu in v drZzavah Evropske Unije (EU), sajv
EU vsako leto zabeleZijo skoraj 34.000 novih prime-
rov raka maternicnega vratu in ve¢ kot 13.000 smrti
zaradi te bolezni (38). SZO je leta 2018 pozvala k eli-
minaciji raka materni¢nega vratu na globalni ravni.
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Doseci jo je mogoce z visoko precepljenostjo proti
HPV in z uinkovitim presejalnim programom (39). V
Solskem letu 2018/19 smo v Sloveniji zabeleZili velik
uspeh v povecanju precepljenosti proti HPV, saj se je
precepljenost glede na prejSnje Solsko leto povecala
za okoli 10 %.

V letosnjem letu se svet sooca z izrednimi razmerami
zaradi pandemije COVID-19 in po podatkih SZO so v
Stevilnih drzavah po svetu zaznali upad izvajanja
cepljenja v ¢asu pandemije COVID-19 (35). V Sloveniji
je bilo v Solskem letu 2019/20 sicer izdanih ve¢ od-
merkov cepiva proti HPV, kot pa v Solskem letu
2018/19, vendar pa zaenkrat $e nimamo podatkov o
precepljenosti za Solsko leto 2019/20. Zato Se ni mo-
goce zakljuciti, kako je pandemija COVID-19 vplivala
na precepljenost slovenskih SestoSolk proti HPV.
Prav tako ni mogoce predvideti, kaksen bo vpliv na
precepljenost proti HPV v Solskem letu 2020/21. Za-
radi naglega naras¢anja novih potrjenih primerov
COVID-19 je bila 24. 10. 2020 razglasena Odredba o
zacCasnih ukrepih na podrocju organizacije zdrav-
stvene dejavnosti zaradi obvladovanja epidemije
COVID-19 in zagotavljanja neodloZljive zdravstvene
obravnave pacientov (Ur.l.RS §t. 154/20), ki ponovno
odreja prekinitev izvajanja preventivnih zdravstvenih
storitev z dolocenimi izjemami, med katerimi je tudi
cepljenje (40). lzredno pomembno je, da se v ¢im
ve€ji meri zagotovi nemoteno izvajanje rednih
cepljenj po programu cepljenja tudi v pandemiji
COVID-19, saj upad precepljenosti lahko predstavlja
tveganje za pojav drugih nalezljivih bolezni in njiho-
vih posledic, ki imajo lahko v pandemiji COVID-19 in
tudi po njej dodaten negativen vpliv na obolevnost in
umrljivost slovenske populacije.

V pomo¢€ za varno izvajanje cepljenja v pandemiji
COVID-19 smo na NIJZ pripravili Priporocila ambulan-
tam za cepljenje v ¢asu pandemije COVID-19, ki so
dostopna na spletni strani NIz
(https://www.nijz.si/sl/koronavirus-zdravstveni-de-
lavci).
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PloScatocelicna intraepitelijska lezija visoke stopnje pri bolnicah po

cepljenju proti HPV

Mateja Sladi¢, Pepita Taneska, Branko Cvjeti¢anin, Spela Smrkolj

Klini¢ni oddelek za ginekologijo, Univerzitetni klinicni center Ljubljana, Zaloska 7, Liubljana

Povzetek

Perzistentna virusna okuzba z visokorizi¢nimi genotipi ¢loveskih papilomavirusov (HPV) je vzrok za po-
jav prakticno vseh predrakavih sprememb in raka materni¢nega vratu (RMV). Multicentri¢ne rando-
mozirane kliniéne Studije so pokazale, da Stirivalentno in devetvalentno cepivo proti HPV ucinkovito
preprecuje hujse displastiéne spremembe maternic¢nega vratu. Zascita je tri leta po cepljenju med 97
in 100 % v populaciji, ki Se ni bila v stiku s HPV oz. 44 %—61 % v celotni populaciji. Kljub cepljenju pa v
redkih primerih vseeno nastanejo predrakave spremembe.

V prispevku sta prikazana primera dveh bolnic, ki sta bili cepljeni proti HPV s Stirivalentnim cepivom.
Preventivni citoloski pregled brisa materni¢nega vratu (BMV) je pri obeh bolnicah pokazal ploséatoce-
licno intaepitelijsko lezijo visoke stopnje (PIL-VS). Pri obeh bolnicah je bila ob kolposkopiji opravljena
biopsija porcije materni¢nega vratu, pri obeh je bila patohistoloska preiskava sumljiva za cervikalno
intraepitelijsko lezijo visoke stopnje (PIL-VS oz. CIN 3). Obe bolnici smo spremljali konzervativno in po
6 mesecih je pri obeh prislo do spontane regresije omenjenih patoloskih sprememb.

Kljub temu, da cepivo proti HPV preprecuje vznik visokega deleza predrakavih sprememb in RMV, Se
vedno obstaja manjsi delez visokorizi¢nih genotipov HPV, proti katerim nas cepivo ne zasciti, zato je
potrebno cepljene Zenske spodbujati, da se redno udelezujejo preventivnih ginekoloskih pregledov v

okviru drzavnega programa ZORA.

Klju€ne besede: cepljenje, HPV, PIL-VS

Uvod

HPV je najpogostejsi spolno prenosljiv virus na svetu,
pri ¢emer primarna okuzba praviloma nastopi Ze ob
zacetku spolnega Zivljenja. Okuzba je povezana s po-
javom prakti¢no vseh RMV in displazij materni¢nega
vratu, poleg tega pa povzroca 90 % analnih, 70 % va-
ginalnih, 50 % penilnih, 40 % vulvarnih in 13—72 %
orofaringealnih rakov. Visokorizi¢na genotipa HPV 16
in 18 povzrocata okrog 70 % vseh RMV in 80—90% s
HPV povezanih neoplazem na drugih mestih, med-
tem ko so genotipi 31, 33, 45, 52 in 58 odgovorni za
pojav dodatnih 20 % RMV. Nizkorizi¢na genotipa HPV
6 in 11 pa sta vzrok za pojav 90 % anogenitalnih bra-
davic (1).

Pred okuzbo s HPV se je moZno zas(ititi s cepljenjem.
Dovoljenje za sploSno uporabo v Evropi imajo tri vr-
ste cepiva: cepivo, ki S¢iti pred okuzbo z dvema, ce-
pivo, ki S¢iti pred okuzbo s Stirimi in cepivo, ki SCiti
pred okuzbo z devetimi genotipi HPV. Za Stiriva-
lentno cepivo je Evropske agencije za zdravila (EMA)
izdala dovoljenje v letu 2006. Pri nas je na voljo od
decembra 2006. Za dvovalentno cepivo je EMA izdala
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dovoljenje v letu 2007. Od takrat je na voljo tudi pri
nas. Za devetvalentno cepivo je EMA izdala dovolje-
nje v juniju 2015, pri nas je na voljo od druge polovice
leta 2016 (2, 3). V Sloveniji je bil program cepljenja
proti HPV uveden v letih 2009/2010, in sicer za de-
klice v 6. razredu osnovne 3ole kot priporoc¢eno (ne-
obvezno) cepljenje, za katerega deklice potrebujejo
privolitev starsev (2, 3).

Z uvedbo cepilnih programov proti HPV v Stevilnih
drZzavah po svetu, lahko opaZzamo ociten upad cervi-
kalnih predrakavih in rakavih bolezni, predvsem pri
Zenskah, ki so bile cepljene pred pricetkom spolnega
Zivljenja in v drzavah z visokim deleZzem precepljeno-
sti (4, 5, 6). Navkljub dejstvu, da se je cepivo izkazalo
za visoko ucinkovito v znizevanju bolezni povezanimi
s HPV, se moramo zavedati, da cepivo ne varuje pred
vsemi znanimi onkogenimi tipi HPV, ki povzrocajo
RMV (7, 8). Posledi¢no se za Zenske cepljene proti
HPV do sedaj v Sloveniji Se niso spremenile smernice
presejanja, zato se za njih $e vedno priporoca redno
udelezevanje ginekoloskih pregledov v okviru Drzav-
nega presejalnega programa ZORA (9).
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V nadaljevanju prikazujemo dva primera bolnic, ki sta
bili cepljeni s Stirivalentnim cepivom proti HPV in pri
katerih smo ob odvzemu preventivhega BMV ugoto-
vili PIL-VS.

Predstavitev klini¢nih primerov

Predstavljamo primer 19-letnega dekleta (nulipara),
ki je bila leta 2015 v starosti 15 let cepljena proti HPV
s Stirivalentnim cepivom. Redni preventivni BMV so
pri njej prvi¢ odvzeli junija 2019, citoloski pregled je
pokazal PIL-VS. Nato je bila istega meseca napotena
na kolposkopijo, kjer je bila vidna atipi¢na transfor-
macijska cona ter postavljen sum na displazijo ma-
ternic¢nega vratu. Ciljna biopsija porcije je bila oprav-
ljiena 10 dni kasneje, izvid histopatoloske preiskave je
govoril za fokalno koilocitozo in diskretno zZarisce PIL-
VS/CIN 3. Glede na mladost bolnice in predhodno
cepljenost proti HPV so novembra 2019 ponovili kol-
poskopijo, ki je bila sumljiva za visokorizi¢no displa-
zijo (PIL-VS). Socasno je bil odvzet tudi presejalni test
HPV z genotipizacijo, ki je bil negativen za najbolj po-
gosta visokorizi¢na genotipa HPV (16/18), prav tako
je bil negativen za ostale visokorizicne genotipe HPV.
Slab mesec kasneje je bila ponovno odvzeta biopsija
materni¢nega vratu, histopatoloska preiskava je po-
kazala kronicni cervicitis brez vidnih displasticnih
sprememb. Tri mesece kasneje, marca 2020, je bila
narejena kontrolna kolposkopija, kjer je bila vidna
blaga sumljiva sprememba, na mestu katere je bila
socasno odvzeta ponovna biopsija, ki ni pokazala dis-
plasti¢nih sprememb. Sest mesecev pozneje je cito-
loski izvid BMV pokazal PIL-NS.

Drugi primer pa je 24-letna Zenska (nulipara), ki je
bila leta 2009 v starosti 14 let cepljena proti HPV,
prav tako s Stirivalentnim cepivom. Februarja 2019 je
bil pri njej odvzet preventivni BMV, citomorfoloska
slika je ustrezala APC-VS. Po Smernicah za celostno
obravnavo Zensk s predrakavimi spremembami ma-
terni¢nega vratu je v teh primerih predvidena biop-
sija porcije, ki je bila opravljena mesec dni kasneje,
histopatoloska preiskava je pokazala PIL-NS/koiloci-
tozo ter kronicni cervicitis. Po predlogu citologa je bil
kontrolni BMV predviden Cez tri mesece, pri pacien-
tki pa je bil odvzet sedem mesecev po predhodnem
BMV. Citoloski pregled je pokazal PIL-VS. Tri mesece
kasneje je bila opravljena kolposkopija, ki je bila sum-
liiva za displasti¢ne spremembe, zato je bila mesec
dni kasneje opravljena Se abrazija cervikalnega ka-
nala (CK) in ponovna biopsija porcije. Histopatoloski
pregled je bil sumljiv za PIL-VS v odsCipu porcije,
medtem ko vzorec tkiva abradata CK ni kazal displa-
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sti¢nih sprememb. Tri mesece po posegu kolposkop-
sko ni bilo videti sumljivih lezij, odvzet BMV je govoril
za APC-N.

Sicer je bil pri bolnici predhodno odvzet Se presejalni
test HPV z genotipizacijo, ki je bil negativen za viso-
korizi¢na tipa HPV (16/18), vendar je pokazal pozi-
tivno rekacijo na vsaj enega izmed ostalih visokorizic-
nih tipov HPV (31/33/35/39/45/51/52/56/58/59/66
/68). Pri obeh bolnicah je Sest mesecev po zadnjem
BMV predviden kontrolni pregled zodvzemom BMV.

Razprava

Sistematicni pregledni ¢lanki in metaanalize so poka-
zali, da cepivo proti HPV varuje tudi pred pojavom
predrakavih sprememb materni¢nega vratu (10).
Svetovni pregled 10-letnih izkusenj s Stirivalentnim
cepivom je pokazal, da se zmanjsa pojav okuzb s HPV
6/11/16/18 ter genitalnih bradavic za 90 %, cervi-
kalne intraepitelijske lezije (CIN) nizke stopnje za 45
% in visoke stopnje za 85 % (1). Kljub obetavnim re-
zultatom pa se moramo zavedati, da HPV imunizacija
ni ucinkovita pri odpravljanju okuzbe s HPV in Ze pri-
sotnih genitalnih bradavic ali CIN. Prav tako cepivo
ne nudi zascite pred vsemi genotipi HPV, ki lahko
povzrocajo RMV (11). Po zadnjih priporocilih Ameri-
Skega zdruZenja ginekologov in porodnicarjev
(ACOG, The American College of Obstetricians and
Gynecologists) veljajo za cepljene Zenske enaka pri-
porocila za presejanje kot za necepljene. Torej, opti-
malni pristop k presejanju Zensk, ki so bile cepljene
$e vedno ni popolnoma jasen (12, 13). Tako drzavni
preventivni program ZORA kot zdravstveno osebje
smo dolzni opozarjati na moznost pojava bolezni ma-
terni¢nega vratu kljub predhodnemu cepljenju proti
HPV.

Kaj smo se naucili?

1. Dvovalentno, Stirivalentno in devetvalentno ce-
pivo proti HPV varujeta pred okuzbo z genotipi
HPV, ki povzrocajo 70 % oz. 90 % vseh predraka-
vih sprememb in raka materni¢nega vratu.

. Cepivo ne varuje pred vsemi genotipi HPV, ki
lahko povzrocajo RMV. Dodatno pa se je po-
trebno zavedati, da so nekatere prejemnice ce-
piva predhodno Ze bile okuZene z visokorizi¢nimi
tipi HPV.

. Tako v tujini kot pri nas se Ze pojavljajo posamezni

primeri PIL-VS, pri bolnicah predhodno cepljenih

proti HPV.

Dokler ne bodo znani rezultati klini¢nih Studij,

ostajajo priporocila za presejanje za RMV enaka

tudi za Zenske, ki so se Ze cepile proti HPV. Pri



Zbornik predavanj, 10. izobraZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

obravnavi teh pa smo bolj konzervativni, kot pri
obravnavi necepljenih.
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Minutka za ZDAJ.net
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Nacionalni institut za javno zdravje, Trubarjeva 2, Ljubljana

Povzetek

Svetovni splet je postal enostavno, dostopno in priljubljeno orodje za iskanje informacij; med drugim
tudi informacij povezanih z zdravjem, zato ga lahko uporabimo tudi kot orodje za promocijo in krepitev
zdravja ter ozavescanje o preventivnih aktivnostih. Mlajsi odrasli, kamor sodijo tudi bodoci starsi in
starSi otrok, so med najbolj aktivnimi uporabniki spleta in prav za njih smo na Nacionalnem institutu
za javno zdravje razvili spletno mesto ZDAJ.net (https://zdaj.net/). Tu so zbrane stevilne informacije o
zdravem nacinu zivljenja, zdravju in zdravstvenem varstvu v nosecnosti, otroStvu in mladostnistvu.
Zdravstveni strokovnjaki, ki se pri svojem delu srecujejo s ciljno populacijo, imajo pomembno vilogo pri
tem, da uporabnike usmerijo na to splethno mesto, kjer so na voljo strokovno podprte in preverjene

vsebine.

Klju€ne besede: promocija zdravja, svetovni splet, spletno mesto, nosecnost, otroci in mladostniki

Uvod

Z razvojem digitalne tehnologije v zadnjem desetle-
tju postaja svetovni splet (v nadaljevanju splet) ve-
dno bolj priljubljeno orodje za iskanje informacij, tudi
s podrocja zdravja (1). Univerzum informacij in zna-
nja je namrec¢ postal dostopen kjerkoli in vsem, ki
imajo napravo z internetno povezavo, torej racunal-
nik, pametni telefon ali tablico. Splet kot interaktivni
medij omogoca tudi dvosmerno komunikacijo, ki pa
ni odvisna od prostora in ¢asa. Relativna enostavnost
uporabe, takojSnja dostopnost in anonimnost igrajo
pomembno vlogo tudi pri pridobivanju informacij s
podrocja zdravja (2), Se posebej v ¢asu, ko je dostop
do zdravnika otezZen.

Splet se v zvezi z zdravjem uporablja ve¢inoma v tri
namene, in sicer za: iskanje in posredovanje informa-
cij oziroma vsebin povezanih z zdravjem, izmenjavo
informacij med uporabniki v spletnih klepetalnicah in
na forumih ter za komuniciranje z zdravstvenim
osebjem po elektronski posti in podobno (3). V Slo-
veniji uporabljamo tudi storitve e-zdravja, ki med
drugim omogocajo prikaz ¢akalnih dob za zdrav-
stvene storitve in spletno naroc¢anje na napoteno
zdravstveno storitev. Na podrocju javnega zdravja pa
lahko splet sluZi tudi kot orodje za promocijo in kre-
pitev zdravja ter ozavescanje o preventivnih aktivno-
stih.

Dostop do interneta je imelo leta 2019 Ze 89 % slo-
venskih gospodinjstev, v katerih je Zivela vsaj ena
oseba stara od 16 do 74 let (4). Podatki Eurostat-a (5)
kaZejo, da je v letu 2019 v zadnjih treh mesecih pred
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izvedbo raziskave 53 % prebivalcev Evropske unije v
starostni skupini od 16 do 74 let iskalo z zdravjem po-
vezane informacije (na teme kot so: poskodbe, bole-
Zen na Finskem, kjer je na spletu iskalo z zdravjem
povezane informacije 76 % uporabnikov spleta, v Slo-
veniji je bil deleZ nekoliko nizji od povprecja (48 %).
V Evropskem prostoru pogosteje iS¢ejo zdravstvene
informacije na spletu osebe v starostni skupini od 30
do 44 let (6), visje izobraZeni, prebivalci, ki Zivijo v
mestih, so delovno aktivni ali se Se izobrazujejo (1).
Ceravno je splet zelo priljubljen, nekateri $e vedno
oznacujejo kot bolj kredibilna vira informacij zdrav-
stvene strokovnjake in tiskana gradiva (knjige, bro-
Sure) (7, 8). Vecina oseb, ki so bile Ze v obravnavi pri
zdravniku zaradi dolocenega zdravstvenega stanja,
uporablja splet kot dodaten vir informacij (8). Na
spletu tako iS¢ejo informacije v primerih, ko je bila
zdravnikova razlaga prekratka, nejasna ali si Zelijo o
tem izvedeti Se vec.

Potreba po pridobitvi informacij, vezanih na zdravje
in zdravstveno stanje, je pri nekaterih osebah moc-
neje izrazena kot pri drugih. Nekateri raziskovalci po-
rocajo tudi o razlikah med spoloma. Zenske naj bi na-
mrec pogosteje iskale tovrstne informacije v primer-
javi z moskimi in naj bi iskale mozne razlage Ze ob po-
javu blazjih tezav (9). Uporabe spleta kot vira infor-
macij s podrocja zdravja pa se posluzujejo tudi (bo-
do¢i) starsi (10-12). Studije kaZejo, da pridobljene in-
formacije pogosto kombinirajo tudi z drugimi viri, kot
je npr. mnenje zdravnika ali drugega zdravstvenega
strokovnjaka (13).
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Vecini posameznikov, ki so ali bodo postali starsi,
uporaba digitalne tehnologije v danasnjem casu ni
tuja. Mame mlajsih otrok sodijo med aktivne uporab-
nice spleta ter pogosto iS¢ejo tako splosne kot speci-
ficne informacije s podrocja zdravja in razvoja otrok
(10, 12). Ravno dostopnost spleta je tista, ki mamam
omogoca, da lahko pridejo do informacije prakti¢no
kadarkoli ter si izmenjujejo mnenja in izkusnje z dru-
gimi starsi preko druzbenih medijev (14). Pogosteje
naj bi informacije po spletu iskali starsi, ki imajo ali
pricakujejo prvega otroka (12), Ceprav si izsledki raz-
licnih Studij niso enotni (15). V sploSnem starsi oce-
njujejo splet kot dober vir informacij, vezanih na
zdravje, vendar se hkrati zavedajo, da je potrebno
biti pozoren tudi na to¢nost informacij in verodostoj-
nost spletnega mesta (13). TeZava nastane predvsem
zato, ker se iskanje izvaja preko klju¢nih besed vtip-
kanih v brskalnik, kot sta npr. Google in Yahoo, kjer
se med zadetki na prvih straneh pogostoma ne poja-
vijo spletna mesta, ki imajo strokovne in preverjene
informacije (16). Starsi si Zelijo, da bi jih zdravstveno
osebje seznanilo z naslovi spletnih mest, ki so vero-
dostojna oziroma strokovno podprta. Tezava pri upo-
rabi spletnih vsebin je v tem, da niso vedno stro-
kovne, pac pa trzno usmerjene. Zato lahko odrazajo
ideje in vrednote, ki so zavajajoCe in v nasprotju s
strokovnimi ugotovitvami (17).

Nekateri raziskovalci ugotavljajo Se, da so osebe, ki
iSCejo zdravstvene informacije po spletu, tudi bolj za-
vzete za reSevanje zdravstvenih tezav in komunicira-
nje z zdravnikom v primerjavi s tistimi, ki tega ne de-
lajo (18). Zato take osebe pogosto preverjajo infor-
macije, ki so jih prebrale na spletu, pri zdravniku v
ambulanti ali med obravnavo pri drugih zdravstvenih
strokovnjakih. Pomembno je, da zdravstveno osebje
tega ne spregleda in se ustrezno odzove ter uporab-
nike v prihodnje usmeri na spletna mesta, kjer so
zbrane strokovne in preverjene informacije (5, 13).

Spletno mesto ZDAJ.net

Nacionalni institut za javno zdravje (N1JZ) je v letih od
2013 do 2016 sodeloval v projektu Skupaj za zdravje,
ki ga je sofinanciral Norveski financni mehanizem.
Namenjen je bil preprecevanju in zmanjSevanju bre-
mena bolezni povezanih z nezdravim Zivljenjskim slo-
gom in zmanjSevanju neenakosti v zdravju. Eden od
delovnih sklopov je bil namenjen prenovi in nadgrad-
nji preventivnih zdravstvenih programov za otroke in
mladostnike, vklju¢no s posodobitvijo vsebin in na-
¢ina izvajanja Priprave na porod in starsevstvo (Sole
za bodoce starse). V okviru projekta je nastal slogan
Zdravje danes za jutri — ZDAJ, ki nosi sporocilo o tem,
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kako pomemben je vlozek v zdravje od najzgodnej-
Sega obdobja, saj to vpliva tudi na zdravje v kasnejsih
Zivljenjskih obdobjih. Program ZDAJ je tako postal
krovni naziv programa preventivnega zdravstvenega
varstva otrok in mladostnikov. V okviru projekta je
bilo postavljeno tudi spletho mesto programa
ZDAJ.net (https://zdaj.net/), kjer smo objavili ste-
vilna gradiva za izvajalce zdravstvenega varstva (pa-
tronazne medicinske sestre, izvajalke Priprave na po-
rod in starSevstvo, pediatricne time in drugo), ki so
jih pripravili razli¢ni slovenski strokovnjaki.

Prenovo in nadgradnjo spletnega mesta smo izvedli
v letu 2019 v sklopu projekta MoST (Model skupnost-
nega pristopa krepitve zdravja in zmanjsevanja nee-
nakosti v zdravju v lokalnih skupnostih) z namenom,
da postane spletno mesto bolj pregledno in prilago-
jeno splosni javnosti. Hkrati pa smo posodobili in
nadgradili tudi nabor vsebin. Spletno mesto je danes
namenjeno objavljanju informacij in vsebin o zdra-
vem nacinu Zivljenja za nosecnice, otroke in mladost-
nike ter vsebin s podrocja preventivnih aktivnosti in
programov, ki potekajo na primarnem nivoju zdrav-
stvenega varstva. V osnovi so ciljne populacije upo-
rabnikov: nosecnice oziroma bodoci starsi ter starsi
otrok in mladostnikov, nekaj vsebin je namenjenih
tudi samim mladostnicam in mladostnikom. V poseb-
nem razdelku pa so zbrana Se gradiva namenjena
razlicnim profilom zdravstvenih strokovnjakov.

Za laZji pregled in dostop so vsebine uvodne strani
razdeljene na naslednja podrocja: nose¢nost, porod
in poporodno obdobje, novorojencek in dojencek,
otrok in mladostnik ter ostalo. Aktualne ali zanimive
teme v dolo¢nem obdobju so objavljene pod rubriko
Izpostavljeno, vsak mesec pa pripravimo tudi drugo
temo meseca. Bodoci starsi in starsSi lahko najdejo
Stevilne informacije o zdravem Zivljenjskem slogu,
pripravi na prihod novorojencka, porodu, dojenju,
dusevnemu zdravju v nosecnosti in po porodu, skrbi
za otrokovo zdravje, varnost in razvoj. Starse in mla-
dostnike ozave$¢amo tudi o cepljenju, med drugim
tudi o cepljenju proti HPV-ju. Glede na izredne raz-
mere v letu 2020 zaradi pojava pandemije koronavi-
rusa, smo posebno pozornost namenili tudi tej temi.
Zelimo si, da bi uporabnice in uporabniki na splet-
nem mestu nasliinformacije, ki so strokovne, prever-
jene in aktualne. Za bolj vedoZeljne so objavljene tudi
nekatere daljSe razli¢ice gradiv. Prav tako Zelimo
uporabnikom omogociti vpogled v aktivnosti primar-
nega zdravstvenega varstva ter jih seznaniti o tem,
kakSne storitve so na voljo znotraj mreZe javnega
zdravstva. Ker si Zelimo, da bi spletho mesto
ZDAJ.net postalo prepoznano med ciljno populacijo,
smo za ginekoloSke ambulante pripravili promocijske
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vizitke, ki naj bi jih nosecnice prejele ob prvem pre-
gledu pri ginekologu. K ogledu spletne strani pa jih
vabimo tudi z vodnikom za bodoce starSe »Pri¢aku-
jemo dojenckag, ki je izSel v letu 2020 in na kratko
povzema vsebine spletnega mesta. V kratkem pa
bodo na voljo tudi promocijski plakati za ¢akalnice
zdravstvenih ustanov.

Zakljucek

Dostop do spleta in Stevilnih informacij postavlja
uporabnike v aktivnejSo vlogo pri pridobivanju zna-
nja na podrocju zdravja, hkrati jih postavlja pred iz-
ziv, kako izbrati kakovostne, strokovno preverjene
informacije v mnoZici spletnih mest, ki so na voljo.
Zato imajo zdravstveni strokovnjaki pomembno
vlogo tudi pri tem, da ozavescajo uporabnike in jim
svetujejo uporabo preverjenih in strokovno podprtih
spletnih vsebin. S spletnim mestom ZDAJ.net upo-
rabnikom zagotavljamo preverjene informacije, ki so
jih pripravili slovenski strokovnjaki in na ta nacin Ze-
limo prispevati k krepitvi in varovanju zdravja nosec-
nic, dojenckov, otrok in mladostnikov.
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Povezava med rakom maternicnega vratu in kajenjem
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Povzetek

nju deklic proti HPV.

Rakavih bolezni je v danasnji druzbi vedno vec. Tudi rak materni¢nega vratu (RMV) ostaja eden pogo-
stejsSih rakov po incidenci in umrljivosti na svetu, kljub temu, da ga je mogoce uspesno preprecevati.
Pomemben del v boju proti raku predstavlja preventiva, med katero spada tudi ozavescanje o Skodlji-
vih ucinkih tobaka na zdravje. Stevilne raziskave potrjujejo, da je kajenje pomemben dejavnik tveganja
tako za okuzbo s cloveskim papilomavirusom (HPV) kot za razvoj cervikalne intraepitelne neoplazije
(CIN), oboje pa lahko vodi v raka maternicnega vratu. S tega vidika je pomembno ozavescanje Zensk o
Skodljivih ucinkih tobaka in spodbujanje k udelezbi v preventivnem programu ter spodbujanje k ceplje-

Klju¢ne besede: RMV, HPV, tobak, kajenje, preventiva

Uvod

Rak je v sodobni druzbi eden pomembnejsih social-
nih, ekonomskih in javnozdravstvenih problemov. V
Evropi je rak drugi najpomembnejsi vzrok smrti. V
Sloveniji pa se je groba incidencna stopnja raka od
leta 1950 povecala za 520 % pri Zenskah ter za 780 %
pri moskih (1).

Eden izmed rakov, za katerim je v letu 2018 na sve-
tovni ravni zbolelo 570.000 Zensk, umrlo pa 311.000
Zensk, je rak materni¢nega vratu (RMV). RMV je na
Cetrtem mestu po incidenci in umrljivosti za rakom v
svetu (2). Vecina smrti je posledica RMV v manj raz-
vitem svetu, bi jih pa bilo moZzno s preventivnimi
ukrepi, zgodnjim diagnosticiranjem bolezni, u€inko-
vitim izvajanjem presejalnih testov in zdravljenjem
zmanjsati (4). Eden izmed ucinkovitih ukrepov je tudi
cepljenje proti ¢loveskim papilomavirusom (HPV), saj
je za nastanek RMV nujna okuZba s temi virusi, pri
tem pa se RMV razvija postopoma in v povprecju
traja vsaj 10 let, da pride do njegovega nastanka (5).
V Sloveniji spada RMV med redke rake z 1,5 % vseh
na novo odkritih rakov v Sloveniji (3).

Pomemben del preventivnega ravnanja je nekajenje,
saj je kajenje eden najbolj preprecljivih dejavnikov
tveganja sStevilnih rakov, tudi RMV (6). Tudi 12 nasve-
tov Evropskega kodeksa proti raku posveca pozor-
nost izpostavljenosti tobaku, in sicer s priporociloma
naj ne kadimo ter naj ne izpostavljamo sebe in drugih
tobac¢nemu dimu iz okolja (7).
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Metode

Iskanje literature je potekalo v bazi podatkov Pub-
Med ter preko seznamov literature iz pomembnih
¢lankov. Kljucne besede za iskanje literature so bile:
»cervical cancer«, »smoking«, »CIN« ter »HPV« z
vkljucitvijo Boolovih operatorjev. Omejitveni kriteriji
za vkljucitev Studije so bili: ¢lanek v angleskem jeziku,
dostopnost celotnega besedila ter ustreznost glede
na izbrano tematiko.

Povezava med tobakom in RMV

Naguib je s sodelavci v studiji Ze leta 1966 ugotovil,
da imajo kadilke nekoliko vecje tveganje RMV kot ne-
kadilke (8). Leta 1990 so ugotovili (9), da je tveganje
RMV vecje pri nekdanjih kadilkah kot pri nekadilkah,
toda manjse pri nekdanjih kadilkah kot pri trenutnih
kadilkah. Znano je, da k razvoju RMV pomembno pri-
spevata okuzba s HPV (10) in cervikalna intraepitelna
neoplazija (CIN) (11), kajenje pa vpliva tako na potek
okuzbe s HPV kot tudi na nastanek CIN. Pri kadilkah
je tako Ze sama mozZnost za okuzbo s HPV vecja kot
pri nekadilkah (12), Studije pa jasno dokazujejo, da je
kajenje velik dejavnik tveganja CIN (13-17). Pri tem
velja, da so kadilke praviloma prebivalke mest, imajo
viSjo izobrazbo, mlajSe pricnejo spolno Zivljenje,
imajo vec spolnih partnerjev, uporabljajo oralna kon-
tracepcijska sredstva ter niso nikoli rodile, kar lahko
poveca moznost okuzbe s HPV (12). Glede na tip HPV
je dokazano, da so okuzbe z onkogenimi tipi pogo-
stejsSe pri kadilkah kot pri nekadilkah ter da je visja
stopnja CIN povezana s tipi HPV, ki so nevarnejsi (14).
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Prav tako velja omeniti, da so bile Zenske, vkljucene
v eno izmed Studij, in so imele patoloske brise, veci-
noma kadilke (18).

Tudi kvantitativni rezultati Studij kaZzejo na povezavo
med RMV in kajenjem. Ena izmed Studij ugotavlja, da
je pri Zenskah, ki so kadarkoli v Zivljenju kadile, rela-
tivno tveganje RMV 2,03, (1,49—2.57 (19), kadilke
naj bi bile vsaj za 50 % bolj ogroZzene z RMV kot ne-
kadilke. V nekaterih raziskavah se je izkazalo, da je
tveganje od 2 do 5-krat vecje (20). Druga Studija (12)
je pokazala, da je bilo pri kadilkah razmerje obetov
za okuzbo s HPV 1,45 (1,10—1.91), razmerje obetov
za nastanek CIN 2+ pa 1.89 (1.03—3.44), oziroma, da
imajo kadilke 45 % vecje tveganje za okuzbo s HPV
ter skoraj 90 % vecje tveganje za nastanek CIN 2+.
Dokazano je, da tobak na splosno negativno vpliva na
imunski sistem in, da povzroca dlje ¢asa trajajoce
okuzbe s HPV (21). Raziskave niso popolnoma enotne
glede mehanizma vpliva tobaka na nastanek RMV,
vendar vemo, da izpostavljenost tobaku negativno
vpliva na odziv imunskega sistema na okuzbe (22).
Znano je, da okuzbe s HPV pri kadilkah trajajo dlje kot
pri nekadilkah ter da je za kadilke manj verjetno, da
prehodne patoloske okuzbe izzvenijo (23).
Pomembno vlogo igra tudi starost ob pricetku kaje-
nja ter Stevilo pokajenih cigaret dnevno. Ugotovljeno
je, daimajo Zenske, ki za¢nejo kaditi mlajse vecje tve-
ganje za nastanek RMV (13, 24), prav tako se tvega-
nje ve€a sorazmerno s Stevilom pokajenih cigaret
dnevno (15—18, 24—25). Ugotovljeno je tudi, da je
vecje Stevilo pokajenih cigaret dnevno povezano z
visjo stopnjo CIN (14). Opaziti je tudi trend, da so ka-
dilke v povprecju mlajSe ob diagnozi RMV kot neka-
dilke (26).

Kljub dokazanemu skodljivemu ucinku kajenja na po-
jav RMV pa lahko opustitev kajenja pred vsaj 10 leti
pomeni vsaj za polovico niZje tveganje za pojav CIN 3
(17), oziroma se po 10 letih od opustitve kajenja tve-
ganje RMV zmanjsa za 50 %. Tveganje RMV je za tiste
Zenske, ki so s kajenjem prenehale pred enim do Sti-
rimi leti vecje, kot za tiste, ki so prenehale s kajenjem
pred vsaj petimi leti in vec (16), saj ima kajenje naj-
verjetneje pomembnejSo vlogo v poznejsih fazah
karcinogeneze in zato ni tako velikega negativnega
vpliva pri nekdanjih kadilkah (27). Pomembno se je
zavedati tudi, da prenehanje kajenja ob diagnozi
RMV veca ulinkovitost zdravljenja, s tem se podalj-
Suje preZivetje in izboljsa kakovost Zivljenja (26).
Zaradi dokazanih Skodljivih uéinkov tobacnih izdel-
kov na zdravje je velikega pomena omejiti izpostav-
ljanju tobacnemu dimu ter opustitev kajenja (28).
Poleg tega ima velik pomen za zmanj$anje incidence
in umrljivosti za RMV tudi udelezba v presejalnem
programu za RMV - ZORA. (29-30).
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Zakljucek

Kljub temu, da je RMV mogoce prepreciti., Se vedno
predstavlja veliko javnozdravstveno breme v manj
razvitih svetovnih podrogjih. Studije dokazujejo, da
kajenje vpliva tudi na nastanek RMV. Zato je po-
membno kadilke spodbujati, da opustijo kajenja oz.
jim svetovati, da sploh ne za¢nejo kaditi. Ne glede na
majhno breme RMV v Sloveniji je kljub vsemu za nje-
govo eliminacijo potrebno ohranjati pregledanost
Zensk, precepljenost deklet proti HPV ter zagotoviti
uspesno zdravljenje odkritih predrakavih sprememb
maternic¢nega vratu, k temu pa lahko pripomoremo z
ozaves$€anjem o tem, kako pomembna je udelezba v
programu ZORA.

Prenehanje kajenja je lahko zelo tezko, a vendar ni
nemogoce. Na voljo je tudi brezplacna anonimna te-
lefonska Stevilka 080 27 77, vsak dan, tudi ob nede-
liah in praznikih.
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Povzetek

Rabdomiosarkom (v nadaljevanju RMS) je zelo redka oblika sarkoma, posebno malo pa je podatkov in
¢lankov o RMS na materni¢nem vratu pri Zenskah v zreli dobi.

V prispevku je prikazan nedavni primer 41-letne bolnice z lokalno napredovalim RMS materni¢nega
vratu, ki je obiskala ginekolosko ambulanto zaradi dva meseca trajajoce krvavitve iz noznice. Biopsija
tumorja je pokazala, da gre za primarni alveolarni rabdomiosarkom materni¢nega vratu. Zaradi lokalne
invazije in zasevkov v iliakalne bezgavke je primarno zdravljenje sistemsko. Nadaljevanje zdravljenja je
odvisno od uspesnosti kemoterapije, kar bo ocenjeno po opravljenih stirih ciklusih.

Klju€ne besede: rabdomiosarkom, maternicni vrat, primarna preventiva, kemoterapija

Uvod

Rabdomiosarkom je maligno obolenje, ki vznikne iz
mezenhimskih celic, ki imajo potencial diferenciacije
v skeletne miSice. Najpogostejsi je v otroski dobi in
pri mlajsih odraslih. Ponavadi se pojavlja na glavi in
vratu, v urogenitalni regiji, redkeje retroperitonealno
in na okoncinah. V odrasli dobi ga najdemo redko.
Predstavlja manj kot 5 % sarkomov mehkih tkiv in
manj kot 1 % vseh malignih neoplazem. Histolosko ga
delimo v tri tipe: embrionalni (ERMS), ki je najpogo-
stejsi pri otrocih, ter alveolarni (ARMS) in pleomorfni
tip, ki sta pogostejsa v odrasli dobi (1, 4). Pri otrocih
vecinoma nastanejo sporadi¢no, genetsko predispo-
zicijo in povezavo z nekaterimi sindromi so opisali le
pri petini otrok (4). Pri odraslih je najpogosteje vzrok
za vznik rabdomiosarkoma translokacija z 2., redkeje
1. kromosoma na 13. kromosom (5, 6), znacilna za
ARMS, in delecija 11. kromosoma pri ERMS (6).
Redko so tudi pri odraslih moZne povezave z doloce-
nimi dednimi sindromi (6). Ker ne poznamo nevar-
nostnih dejavnikov iz okolja in Zivljenjskega sloga, za-
enkat ni mogoce svetovati ukrepov za preprecevanje
te bolezni (6).

Rabomiosarkom je zelo redka bolezen; leta 2017 so
bili v Sloveniji registrirani Stirje, 2018 pa en sam pri-
mer (starost in spol bolnikov nista definirana) (7,8).
Po navedbah iz literature je od 20 % rabdomiosarko-
mov urogenitalne regije samo 0,5 % primerov na ma-
terni¢nem vratu, najpogosteje pri dekletih pred dvaj-
setim letom (1, 3). Vodilni simptom je nenormalni iz-
cedek iz noznice. Ob ginekoloSkem pregledu je vidna

neboleca ras¢a na materni¢nem vratu, ki sega v noz-
nico. Bolecine in tipna masa v medenici so znak na-
predovale bolezni (1, 2, 3). Zdravljenje je kombinacija
kirurSkega zdravljenja, intenzivne kemoterapije in
obsevanja, odvisno od stadija bolezni in velikosti tu-
morija.

V ambulantah primarnega nivoja imamo pri preseja-
nju in obravnavi Zensk s teZavami najpogosteje
opravka s predrakavimi spremembami na maternic-
nem vratu. Redko najdemo rakave spremembe in po
navadi gre za ploscatoceli¢ni ali Zleznoceli¢ni karci-
nom. V¢&asih pa naletimo na spremembo, ki nam
predstavlja diagnosticni izziv, kot je nas opisan pri-
mer.

Obravnava bolnice pri izbrani ginekologinji

41-letna bolnica je v zacetku avgusta 2020 prisla na
ginekoloski pregled zaradi krvavega izcedka iz noz-
nice, ki ga je opazala zadnja dva meseca. Ob tem ni
imela bolecin. Do zacetka poletja niimela nobenih gi-
nekoloskih tezav, zanikala je kontaktne in izvenci-
klicne krvavitve.

Iz ginekoloske anamneze je bilo razvidno, da je imela
menarho pri dvanajstih letih. Menstrualni ciklus je
imela reden (26-27/7 dni), zadnjo menstruacijo pa
21. 7. 2020. Rodila je dvakrat s carskim rezom in en-
krat spontano splavila. Po splavu je imela leta 2010
HSC resekcijo pregrade v maternici. Zadnji izvid BMV
februarja 2016 je bil A — negativen.

V druZinski anamnezi je navedla, da je imel ded po
mamini strani karcinom pljué, o¢e ima kroni¢no lev-
kemijo, drugih rakavih bolezni v druZini pa ni.
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Ob ginekoloskem pregledu je bilo vidno iztekanje vo-
deno krvavkastega izcedka iz noZnice, v globini pa iz
materni¢nega vratu izhajajoca lobulirana polipozna,
kontaktno krvaveca, mehka rasca, velika kot manjse
jajce.

Ultrazvoéna preiskava noZnice je pokazala, da iz zad-
nje stene maternic¢nega vratu izhajadobro prekrvav-
liena tvorba, velika priblizno 2,5 x 3 cm, miometrij
materni¢nega telesa je bil videti homogen, endome-
trij debeline 9 mm, v sekrecijski fazi, oba ovarija brez
posebnosti, v Douglasovem prostoru ni bilo proste
tekocine.

Bolnica je bila z napotnico “nujno” napotena v
urgentno ginekoloSko ambulanto Ginekoloske kli-
nike Univerzitetnega klinicnega centra (v nadaljeva-
nju UKC) Ljubljana.

Obravnava na terciarnem nivoju

V urgentni ginekoloski ambulanti Ginekoloske klinike
UKC Ljubljana so bolnico pregledali naslednji dan. Iz-
vida vaginalnega pregleda in UZ-preiskave sta bila
podobna kot na primarnem nivoju. V lokalni aneste-
ziji so naredili multiple biopsije za histoloSko prei-
skavo. Gospa je bila o izvidu obvescena po telefonu,
kot je bilo dogovorjeno, v sledecem tednu se je zgla-
sila na ginekolosko-onkoloskem konziliju.

Na ginekolosko-onkoloskem konziliju so bolnico in
pridobljeno dokumentacijo ponovno pregledali. Pa-
tohistoloski izvid je kazal na visoko maligni rabdomi-
osarkom, patolog pa ni mogel z gotovostjo potrditi,
da ni bila ob biopsiji pridobljena zgolj mezenhimska
komponenta karcinosarkoma. Sklep kozilija je bil, da
je treba pri bolnici opraviti CT toraksa in abdomna.
Naredili so aspiracijsko biopsijo cervikoistmi¢nega
dela maternice, vendar zaradi pi¢lega vzorca pa-
tohistoloska opredelitev ni bila mozna.

Bolnica je bila Se istega dne sprejeta na klini¢ni odde-
lek za ginekologijo UKC Ljubljana za nadaljnjo diag-
nostiko. Opravila je CT toraksa, kjer ni bilo prepriclji-
vih znakov intratorakalnega razsoja tumorja. Na iz-
vidu CT-ja abdomna sta opisana povecana maternica
in maternicni vrat, ki ga skoraj v celoti prerasc¢a hi-
pervaskularni tumor, mestoma nekroticen, velik 5,5
cm, brez jasnega prerascanja v okolico. Ob obeh zu-
nanjih iliakalnih arterijah so bile patolosko povecane
bezgavke.

Dokumentacija z novo pridobljenimi izvidi je bila
predstavljena na mezenhimskem konziliju na Onko-
loskem institutu Ljubljana (v nadaljevanju Ol), kate-
rega sklep je bil, da se izvede $e MR male medenice
in UZ vodeno punkcijo sumljivih iliakalnih bezgavk.
Med hospitalizacijo na KO za ginekologijo so ponovili
biopsijo endometrija in tumorja materni¢nega vratu,

histolosko je bil potrjen primarni alveolarni rabdomi-
osarkom. Histolosko je bil v bioptatu iliakalnih bez-
gavk prav tako potrjen rabdomiosarkom, ki je morfo-
losko in imunohistokemicno ustrezal tumorju iz
predhodnih biopsij.

Na MR male medenice sta bili v materni¢nem vratu
vidni dve loc¢eni tumorski formaciji, vsaka po 3,5 cm
v premeru. Desni tumor je segal preko spodnje polo-
vice zadnje ustne na zadnji forniks vagine, na enem
mestu je bilo podrocje, sumljivo za zacetno prerasca-
nje prek stene vagine na peritonej. Drugi tumor pa se
je prek spodnjega dela sprednje ustne Siril na spred-
njo steno vagine v dolZini 4 cm. Ta del je bil v sred-
njem delu v tesnem stiku z rektumom, preraséanja ni
bilo mo¢ izkljuciti. Levo v cerviksu je bila opisana Se
ena ostro omejena formacija, velikosti 8 mm, brez
prerascanja. Vidna je bila 2,7 cm velika patoloska
bezgavka desno pod bifurkacijo ob zunanjem iliakal-
nem ziljuin 1,5 cm velika bezgavka levo na istem me-
stu.

Na podlagi ponovne obravnave dokumentacije na
mezenhimskem konziliju Ol je bilo odlo¢eno, da bo
bolnica napotena na Ol na sistemsko zdravljenje.
Gospa je bila sprejeta na H1-oddelek Ol. Pred uvedbo
sistemskega zdravljenja je opravila ponovni gineko-
loski pregled, ki bo sluZil za oceno uspesnosti zdrav-
lienja. Uvedli so kemoterapijo |. reda po shemi IVA
(ifosfamid, vinkristin, aktinomicin-D). Po stirih ciklu-
sih bo sledil kontrolni evaluacijski ginekoloski pre-
gled, nato se bodo dogovorili o nadaljevanju zdrav-
lienja. Ce bo odgovor na kemoterapijo dober, bo sle-
dilo kirursko zdravljenje in nato dokoncanje zdravlje-
nja s kemoterapijo.

Zakljucek

Rabdomiosarkom se na maternicnem vratu pojavlja
izjemno redko. Ker je prognoza odvisna od ¢im prej-
Snje diagnoze in zacetka zdravljenja, je nadvse po-
membno, da je obdobje od zacetka tezav do diag-
noze ¢im krajsSe. V opisanem primeru so od pregleda
pri izbrani ginekologinji na primarnem nivoju, ce-
lotne diagnostike in do zacetka zdravljenja na Ol mi-
nili trije tedni.

Pomembno je tudi, da Zenske redno hodijo na pre-
ventivne preglede, da se jih nanje aktivno vabi. Sled-
nje je v dani situaciji zelo tezko, saj v prvi polovici leta
nismo izvajali preventivnih pregledov, ambulante pa
do konca leta vec¢inoma ne bodo zmogle nadoknaditi
zamujenega.

Odprto ostaja vprasanje, kako bi se stvari odvijale, ¢e
bi gospa namesto v avgustu prisla na pregled marca,
ko Se ni imela tezav.
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Kaj smo se naucili

o Rabdomiosarkom je zelo redko maligno obole-
nje, posebno malo pa je primerov tega obole-
nja na materni¢nem vratu.

e Prognoza bolezni je odvisna od ¢im prejsnje di-
agnoze, zato je nadvse pomembno, da je ob-
dobje do postavitve diagnoze ¢imkrajse.

e Primarna preventiva v ginekologiji je zelo po-
membna.

Literatura

1. Kriseman ML, et al. Rhabdomyosarcoma of the cervix
in adult women and younger patients. Gynecol On-
col. 2012;126(3):351-356.

2. lbrahim U, et al. Embryonal Rhabdomyosarcoma of
the Cervix: A Rare Disease at an Uncommon Age. Cu-
reus. 2017;9(11):e1864.

3.  Ghaemmaghami F, et al. Lower genital tract rhab-
domyosarcoma: case series and literature review.
Arch Gynecol Obstet. 2008;278(1):65—69.

4. Wexler LH. A global initiative for everyone affected
by sarcomas [cited 2020 Oct 25th]. Available at:
http://sarcomahelp.org/rhabdomyosarcoma.html.

5. Parham DM, Barr FG. Classification of rhab-
domyosarcoma and its molecular basis. Adv Anat
Pathol. 2013;20(6):387—-397.

6. American Cancer Society. Rhabdomyosarcoma Cau-
ses, Risk Factors, and Prevention. Can-
cer.org/1.800.227.2345. [Last Revised: 2018 July
16th].

Available  from: https://www.cancer.org/can-
cer/rhabdomyosarcoma/causes-risks-preven-
tion/what-causes.html.

7. Register raka RS. Porocilo Bolnisni¢nega registra On-
koloskega instituta za leto 2017; 2018.

Available at: https: //www.onko-i.si/rrs/br

8. Register raka RS. Porocilo Bolnisni¢nega registra On-
koloskega instituta za leto 2018; 2019.

Available at: https: //www.onko-i.si/rrs/br

103


http://sarcomahelp.org/rhabdomyosarcoma.html
https://www.cancer.org/cancer/rhabdomyosarcoma/causes-risks-prevention/what-causes.html
https://www.cancer.org/cancer/rhabdomyosarcoma/causes-risks-prevention/what-causes.html
https://www.cancer.org/cancer/rhabdomyosarcoma/causes-risks-prevention/what-causes.html

Zbornik predavanj, 10. izobraZevalni dan programa ZORA — ZORA 2020

Priloga 1

Program 10. izobrazevalnega dne programa ZORA
17. november 2020, Virtualni kongres

08.30-11.15

1. SKLOP

Moderatorica: Urska Ivanus

08.30

08.50

09.20

09.35

09.55

10.15

10.30

10.40

10.55
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Delovanje onkoloske dejavnosti v €asu pandemije COVID-19
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Prilagoditve programa ZORA v ¢asu pandemije COVID-19 na sekundarni in terciarni ravni
zdravstvenega varstva prilagojene tveganju Zensk za patoloske spremembe
maternic¢nega vratu
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materni¢nega vratu

WHO launch of global strategy towards the elimination of cervical cancer during the
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oncology, McGill University, Montreal, Canada
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Cepljenje proti HPV v Sloveniji: rezultati v Solskem letu 2019/2020 in izzivi v pandemiji
COVID-19

Nadja Sinkovec Zorko, Veronika U¢akar, Marta Grgic Vitek

Ploscatocelicna intraepitelijska lezija visoke stopnje pri bolnicah po cepljenju proti HPV
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Mateja Sladic, Pepita Taneska, Spela Smrkolj, Branko Cvjeti¢anin

Minutka za ZDAJ.net

Barbara Mihevc Ponikvar, Sara Kotar
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