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Povzetek

desetletje.

nost, izvidi citoloskih brisov

V Sloveniji imamo organizirani populacijski presejalni program za zgodnje odkrivanje predrakavih
sprememb materni¢nega vratu ZORA od leta 2003, priprave nanj pa so se zacele Ze leta 1996. Vanj so
vkljuéene Zenske, stare 20—64 let, ki se na presejalni pregled enkrat v treh letih lahko narocijo same,
ali pa jih nanj povabi izbrani ginekolog ali koordinacijski center. Slovenske Zenske so presejalni pro-
gram ZORA dobro sprejele in vec kot 70 % se jih redno udeleZuje presejalnih pregledov. Slovenija se
lahko pohvali, da se je v petnajstih letih delovanja drZzavnega programa ZORA incidenca raka mater-
niénega vratu skoraj prepolovila, kar je tudi v evropskem merilu velik uspeh. Prispevek prikazuje na-
stajanje in delovanje programa ZORA, osnovne kazalnike delovanja programa in izzive za naslednje

Kljucne besede: presejanje za raka materni¢nega vratu, organiziran presejalni program, pregleda-

Uvod

Presejanje za raka je javnozdravstveni ukrep, pri
katerem s preprostimi preiskavami med ljudmi, ki Se
nimajo nobenih klini¢nih teZav, is¢emo tiste, pri
katerih je mozno, da Ze imajo raka ali njegove pred-
stopnje. Vsakemu pozitivnemu testu morajo slediti
diagnosticne preiskave. Vsi presejalni programi za
raka so namenjeni temu, da se zmanjsa umrljivost
za tistim rakom, ki mu je namenjeno presejanje; pri
programih, pri katerih se odkrivajo in zdravijo pre-
drakave spremembe, kot je rak materni¢nega vratu
(RMV), pa je cilj zmanjsati tudi zbolevnost za rakom
(1). Seveda je mogoce te kazalce spremljati le, ¢e so
na voljo ustrezni podatki, ki jih zbirajo registri umr-
lih in registri raka. V Sloveniji je register umrlih del
standardne zdravstvene statisti¢ne sluzbe na Nacio-
nalnem institutu za javno zdravje (2), podatke o
novih primerih raka pa zbira Register raka Republike
Slovenije, ki na OnkoloSkem institutu Ljubljana delu-
je Ze od leta 1950 (3). Pohvalimo se lahko tudi s
tem, da imamo enega najstarejsSih drZavnih regis-
trov raka v Evropi.

Prav redno spremljanje podatkov o incidenci, tj.
Stevilu novih primerov RMV pri nas, je omogocilo
spoznanje, da se je Stevilo novih primerov konec
devetdesetih v Sloveniji vztrajno vecalo in da smo
bili po incidenci v zgornji tretjini lestvice evropskih
drzav (3). To pa je bila spodbuda, da smo v sodelo-
vanju z Ministrstvom za zdravje in Zavodom za

zdravstveno zavarovanje pred skoraj 20 leti zacrtali
organizirani presejalni program in ga zaceli prever-
jati s pilotsko studijo (4). Izkusnje drugih in Stevilne
raziskave so dokazovale, da le tak pristop lahko
zveca ucinkovitost dotlej spontanega, priloznostne-
ga presejanja, uveljavljenega pri nas vec¢ desetletij

(5).

Napori za obvladovanje RMV imajo dolgo zgodovi-
no. Prve raziskave, ki so pokazale vpliv dobro orga-
niziranih, kakovostnih presejalnih programov z upo-
rabo brisa materni¢nega vratu (BMV) na incidenco
RMV, so bile objavljene v Sestdesetih in sedemdese-
tih letih prejSnjega stoletja. Kazale so bodisi manjso
incidenco ploscatocelicnega RMV med redno prese-
janimi Zenskami v primerjavi s tistimi, ki na preseja-
nje niso hodile ali pa manjSo incidenco RMV po
uvedbi presejalnega programa v primerjavi s tisto
pred tem. Ocenili so, da se v presejani populaciji ob
primerni udelezbi in kakovosti programa incidenca
RMV lahko zmanjsa za 80 % ali vec (6). Bistveno za
uspeh programov pa sta visoka udelezba ciljne sku-
pine Zensk in kakovost vseh postopkov, kar je mo-
goce doseli le z organiziranimi populacijskimi pro-
grami. Povsod tam, kjer nista bila izpolnjena oba
pogoja, do bistvenega zmanjSanja incidence raka
materni¢nega vratu ni prislo, kljub razSirjenemu
priloznostnemu presejanju (7, 8). Ceprav priloz-
nostno (spontano, oportunisticno) presejanje lahko
prinese dobrobit posameznim Zenskam, so uspehi
na populacijski ravni bistveno manjsi. Poleg tega
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lahko tako ostanejo nekatere populacijske skupine
popolnoma nepresejane, pri drugih pa je poraba
BMV bistveno vedja, kot je potrebno.

Prve presejalne programe so v Sestdesetih letih
prejSnjega stoletja zaceli na Finskem, v delu Norve-
Ske in na Nizozemskem (5). V zacetku devetdesetih
let je v okviru programa Evropa proti raku zacelo
delovati Evropsko presejalno mrezje za raka mater-
ni¢nega vratu, ki je povezalo petnajsterico drzav, ki
so tedaj sestavljale Evropsko zvezo (9). V okviru tega
mrezja so leta 1993 nastale prve Evropske smernice
za zagotavljanje kakovosti v presejanju za raka ma-
terni¢nega vratu (10). Postavile so temelje organizi-
ranim presejalnim programom, ki veljajo Se danes in
vzpostavile koncept zagotavljanja kakovosti (10).

Po zaklju¢ku programa Evropa proti raku je leta
2003 Svet Evropske zveze sprejel Priporocila o pre-
sejanju za raka v Evropski zvezi (11). Ugotovili so, da
je dovolj znanstvenih dokazov, da lahko driavam
¢lanicam priporocijo, naj vzpostavijo organizirane
presejalne programe za RMV in dojk pri Zenskah in
za raka debelega crevesa in danke pri obeh spolih.
Programi naj bodo organizirani v skladu z evropski-
mi smernicami za zagotavljanje in nadziranje kako-
vosti. Kot presejalni test za RMV so priporocili BMV
(test PAP), ki naj ga zacno uporabljati pri Zenskah,
starih od 20-30 let, ponavljajo pa naj ga na 3-5 let
do 60. ali 65. leta starosti. Poudarili so, da je na vseh
ravneh presejanja treba zagotoviti ¢im vecjo kako-
vost, kar je mogoce udejaniti le v organiziranih po-
pulacijskih programih; priloZnostno presejanje naj bi
¢im bolj omejili. Zagotoviti je treba tudi spremljanje
posameznih Zensk in njihovih izvidov, ki nastanejo
pri presejanju, v diagnostiki in zdravljenju. Zbirajo
naj se v centralnem presejalnem registru zato, da se
sproti ugotavlja, ali program dosega zastavljene
kratkorocne in dolgorocne cilje.

Leta 2008 je izSlo prvo porocilo o tem, kako drzave
¢lanice upostevajo Priporocila o presejanju za raka v
Evropski zvezi (12). Ugotovili so, da organizirani
populacijski programi za raka materni¢nega vratu
tecejo ali jih vzpostavljajo v 15 drzavah (Danska,
Estonija, Finska, Francija, Irska, Italija, MadZarska,
Nizozemska, Poljska, Portugalska, Romunija, Slove-
nija, Spanija, Svedska in Velika Britanija); v ostalih
drZzavah je bilo presejanje priloznostno. DrZzave so se
med seboj razlikovale tudi glede na starost ob za-
Cetku in zakljucku presejanja in trajanje intervala
med presejalnimi pregledi. Tako ponekod pricno s
presejanjem Ze pri 20 let starih Zenskah, drugod pri
starih 30 let, zakljucijo pa pri 60 ali 64 letih; pone-

kod zgornje starostne omejitve nimajo. Intervali
med pregledi pa so od enega do dveh let pri priloz-
nostnem presejanju, 3-5 let pa v organiziranih pro-
gramih; ponekod intervale spremenijo glede na
starost in so po 50. letu starosti daljsi kot pri mlaj-
Sih.

Leta 2008 so izSle tudi prenovljene Evropske smer-
nice za zagotavljanje kakovosti v presejanju za raka
materni¢nega vratu (13). Te ponovno poudarjajo, da
so na populacijski ravni za uspeh presejalnega pro-
grama pomembni visoka udelezba ciljne skupine
Zensk, kakovost vseh postopkov in redno spremlja-
nje, kar je mogoce doseci le z organiziranim pro-
gramom. Tudi priloZznostno (spontano, oportuni-
sticno) presejanje sicer lahko prinese dobrobit po-
sameznim Zenskam, uspehi na populacijski ravni pa
so bistveno manjsi. Poleg tega lahko tako ostanejo
nekatere populacijske skupine popolnoma neprese-
jane, pri drugih pa je poraba brisov bistveno vecja,
kot je potrebno.

Ceprav je presejalnih programov v Evropi vse veg,
pa ostajajo problem Zenske v tistih evropskih drza-
vah, predvsem v vzhodni Evropi, ki presejanja za
raka materni¢nega vratu nimajo na voljo. Pri njih sta
incidenca raka materni¢nega vratu in umrljivost
med najvecjimi v Evropi. Glede na to, da v teh drza-
vah vefinoma ni dovolj kakovostnih laboratorijev za
citopatologijo, je toliko pomembneje, da nacrtovalci
zdravstvene politike razmisljajo o novih metodah za
presejanje, predvsem o primarnem testiranju na
okuzbo s HPV in o primarni preventivi, cepljenju
(14). Presejanje z uporabo testa HPV in cepljenje
proti HPV obravnava tudi leta 2015 objavljen su-
plement Evropskim smernicam (15).

Obvladovanje raka maternic¢nega vratu v Sloveniji
pred uvedbo programa ZORA

Ceprav so bili v Sloveniji Ze leta 1960 uvedeni pre-
ventivni ginekoloski pregledi z odvzemom BMV za
odkrivanje predrakavih sprememb (priloZnostno,
oportunisticno presejanje, neorganiziran program),
kakovosti celotnega presejalnega postopka, od od-
vzema BMV do njegovega pregleda v laboratoriju ni
nihée sistemati¢no spremljal, prav tako niso bila
vzpostavljena merila, po katerih bi bilo mogoce
spremljati kakovost presejalnih postopkov, diagno-
sticna obravnava Zensk pa je bila kljub strokovnim
priporoCilom neusklajena. Neorganizirani program
kljub dobremu organizacijskemu modelu primarne-
ga zdravstvenega varstva Zensk ni zagotavljal kako-
vosti, dostopnosti, celovitosti ter enake obravnave.
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Te pomanjkljivosti je bolj ali manj odsevala tudi
incidenca raka materni¢nega vratu, ki jo od leta
1950 spremlja Register raka Republike Slovenije.
Ucinkovitost presejanja se standardno resda ocenju-
je z manjsanjem umrljivosti, vendar pa uspesno
presejanje za RMV ne zmanjsa le umrljivosti za tem
rakom, ampak Ze tudi njegovo incidenco; omogoca
namre¢ odkrivanje in zdravljenje Ze predstopenj te
maligne bolezni, ki se tako sploh ne razvije. Seveda
pa se ucinek presejanja na populacijskih merah
bremena bolezni, kot sta umrljivost in incidenca,
pokaZe, le Ce je preventivho pregledan (presejan)
dovolj velik delez Zensk iz ciljne starostne skupine in
e so vsi postopki primerne kakovosti (8).

V Sloveniji so zaceli uvajati redne preventivne gine-
koloske preglede in odvzeme BMV na obmocju Ljub-
ljane, Kranja in Maribora Ze pred letom 1960, po
njem pa po vsej takratni republiki. Ucinkovitost
preventivnih pregledov se je pokazala z zmanjseva-
njem zbolevnosti in umrljivosti za rakom maternic-
nega vratu. Po podatkih Registra se je letna inciden-
ca manjSala od leta 1962 (34/100.000 zensk) do leta
1979, ko je bila najmanjsa doslej (14/100.000
Zensk). Od takrat do leta 1993 v grobi incidenci ni
bilo pomembnejsih sprememb, leta 1994 pa se je
zacela ponovno vecati in je dosegla leta 1997 vrh
(23,1/100.000, 241 novih primerov). Incidenca se je
vecala predvsem med Zenskami, mlajSimi od 54 let.

Da bi stanje izboljsali, je tedanji Minister za zdrav-
stvo imenoval projektno skupino, ki je pripravila
predlog za organiziran program. Zdravstveni svet ga
je sprejel 5. 11. 1996. Hkrati s predlogom programa
je bil potrjen tudi Osnutek pravilnika za laboratorije
za ginekolosko citopatologijo in vsebina registra
BMV, ki je bil leta 2000 uvrs¢en v Zakon o zbirkah
podatkov s podrocja zdravstvenega varstva (ZZPPZ)
(16).

Projekt, ki smo ga poimenovali ZORA, po zacetnicah
naslova programa — Zgodnje Odkrivanje predRAka-
vih sprememb), je temeljil na tujih izkusnjah uspe-
Sno vodenih organiziranih presejalnih programov in
na evropskih smernicah (10).

Cilj programa je bil zmanjsati incidenco za rakom

materni¢nega vratu v Sloveniji za 15 %, s tem, da bo

v treh letih imelo pregledan BMV najmanj 70 %

Zensk, starih 20-64 let. Predlagali smo naslednji

nacrt dela:

- vzpostavitev centralnega vodenja projekta z
informacijskim sistemom za evidenco izvidov
vseh BMV (zakonska osnova bo vkljuéena v no-

vem zakonu o evidencah v zdravstvu) in ciljano
posiljanje vabil;

- poenotenje dela ginekoloske citopatologije
(enak sistem razvrS¢anja sprememb in enoten
obseg podatkov na napotnici/izvidu) ter pri-
merna organiziranost laboratorijev za ginekolo-
Sko citopatologijo;

- postavitev enotnih smernic za zagotavljanje in
nadziranje kakovosti dela ginekologije in gineko-
loSke citopatologije.

Projekt smo pred uvedbo programa na drzavni ravni
preverili s pilotno Studijo v ljubljanski zdravstveni
regiji. Njeni nosilci, Ministrstvo za zdravstvo, Zavod
za zdravstveno zavarovanje Slovenije in Onkoloski
inStitut Ljubljana, so sklenili dogovor, po katerem je
Ministrstvo za zdravstvo sofinanciralo stroske vode-
nja Studije (v okviru aplikativnih raziskav), ZZZS pa je
placeval dodatne zdravstvene storitve. V projektu
so sodelovali UKC Ginekoloska klinika Ljubljana,
laboratoriji za ginekolosko citopatologijo Ginekolo-
Ske klinike, Zdravstvenega doma Ljubljana in Onko-
loSkega instituta Ljubljana ter ginekologinje in gine-
kologi primarnega zdravstvenega varstva iz ljubljan-
ske zdravstvene regije (iz zdravstvenih domov in
zasebniki s koncesijo). V letu 2001 smo pilotno Stu-
dijo razsirili na obalno podrodje (Izola, Koper in Pi-
ran). Za pilotno Studijo na podrocju ljubljanske
zdravstvene regije se je projektna skupina odlocila
zato, ker so v treh od stirih laboratorijev za citopa-
tologijo na tem podrocju Ze rac¢unalnisko vodili evi-
denco izvidov BMV, kar je omogocalo zacetek vzpo-
stavljanja centralnega informacijskega sistema.

Potek dela: faza priprav na pilotni projekt ZORA
(1996-1997)

Za informacijski sistem je bilo treba najprej zagoto-
viti zakonsko podlago. Za¢asno smo jo nasli v nacio-
nalnem programu statisticnih raziskovanj, ki je regi-
ster BMV uvrs¢al v tocko IVZ 3.1 - statistika raka.
Register organiziranega odkrivanja RMV je bil julija
2000 uvrscen v Zakon o zbirkah podatkov s podrocja
zdravstvenega varstva pod tocko IVZ 26 z nazivom
Register organiziranega odkrivanja raka RMV (16).
Racunalniska evidenca vseh izvidov BMV v posame-
znih laboratorijih in v Registru je bila uvrs¢ena tudi v
Pravilnik o pogojih, ki jih morajo izpolnjevati labora-
toriji za pregledovanje BMV leta 2001 (17).

Pred zacetkom posiljanja vabil na preventivni gine-
koloski pregled vzorcu Zensk, izbranih izmed tistih,
ki si Se niso izbrale osebnega ginekologa oz. jim Se ni
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bil registriran izvid BMV, so bile opravljene nasled-
nje naloge:

Pripravili smo vsa gradiva, ki so potrebna za
vabljenje Zensk (vabilo, informativna zgibanka,
plakat).

Ginekoloska skupina je pripravila priporocila za
ginekologe, ki so vklju¢evala tudi nujni minimal-
ni obseg pregleda in navodila za postopke ob
ne-negativnih BMV (18).

CitoloSka skupina je v skladu z evropskimi smer-
nicami in po zgledu sorodnih sistemov v tujini
dolocila podatke, ki naj se zbirajo v laboratorijih
in v centralnem informacijskem sistemu (nova
enotna napotnica z izvidom) in pripravila Navo-
dila za poenotenje izvidov BMV in informacij-
skega sistema ginekoloske citopatologije (19).
Od 20. marca 1997 do 26. oktobra 1998 je en-
krat mesecno pod vodstvom prof. dr. Marije Us-
Krasovec potekal tecaj ginekoloske citopatologi-
je, ki se ga je udelezilo vec kot 40 citologov, gi-
nekologov in drugih, ki so sodelovali v preseja-
nju. Namen tecaja je bil poenotiti delo in termi-
nologijo ginekoloske citopatologije v Sloveniji.
Ob zakljuc¢ku tecaja so udelezenci opravili test,
ki naj bi pokazal morebitna neskladja v od¢ita-
vanju, interpretaciji in nacinu porocanja o
opravljeni preiskavi. Test je obsegal 4 teoreticna
vprasanja in pregled 6 BMV. Na teoreti¢na vpra-
Sanja je pravilno odgovorilo 63 % udelezencev,
BMV pa je pravilno ocenilo 69 % udeleZencev.
Oblikovana in natisnjena je bila enotna napotni-
ca z izvidom citopatoloske preiskave, ki naj bi po
preskusu in morebitnih popravkih postala enot-
na za vso drzavo (uvedena je bila s Pravilnikom
leta 2001) (17).

Izdelan je bil ra¢unalniski program za vnos po-
datkov v laboratorijih in za centralni informacij-
ski sistem.

Z racunalnikom in programom so bili opremljeni
citoloski laboratoriji Zdravstvenega doma Lju-
bljana, Ginekoloske klinike, Onkoloskega institu-
ta, Bolni$nice Maribor in Bolnisnice Celje.
Sklenili smo pogodbe z izvajalci, ki so opravljali
preglede vabljenih Zensk in BMV.

Pripravili smo informativni sestanek s sodelujo-
¢imi ginekologi (37) iz zdravstvenih domov in
zasebnih ordinacij.

Promocija: o projektu ZORA smo javnost obve-
Scali s pisnimi prispevki v ¢asopisih in revijah, v
radijskih in TV-oddajah ter s posebnim plaka-
tom.

10

Potek dela in rezultati v letih 1998-2001: pilotni
projekt

Centralno registracijo vseh izvidov BMV, narejenih v
laboratorijih na podrocju ljubljanske zdravstvene
regije, in njihovim povezovanjem z bazo prebivalk s
tega podrocja smo zaceli januarja 1998.

V obdobju od 1. 1. 1998 do 31. 9. 2001 smo registri-
rali skupaj 441.738 izvidov BMV; 259.890 BMV, pre-
gledanih pri 125.056 Zenskah z ljubljanskega podro-
¢ja (7.629 izvidov po povabilu v projekt ZORA),
66.041 izvidov BMV Zensk, ki niso imele stalnega
bivalis¢a na ljubljanskem podrocju, in 115.807 izvi-
dov BMV iz laboratorijev iz drugih podrocij.

Eden od ciljev pilotne Studije je bil tudi ugotoviti
Stevilo Zensk, ki same prihajajo na preventivne gi-
nekoloske preglede. V letih 1998-2000 smo registri-
rali najmanj en izvid BMV pri 101.826 Zenskah. Ker
do avgusta 2000 nismo prejeli vseh BMV iz zaseb-
nega laboratorija SIZE d. o. o. (kljub pisnemu navo-
dili Ministrstva za zdravje), lahko za obdobje
1998-2000 le ocenimo delez Zensk, ki so imele
opravljen vsaj en pregled BMV v enem letu.

Ce upostevamo Stevilo Zensk v starosti 20-64 let v
letu 2000, potem je imelo vsaj en BMV v enem letu
pregledanih priblizno 29 % Zensk. DeleZi po posa-
meznih starostnih skupinah so pokazali, da je bilo
najmanj pregledanih v skupini starih nad 65 let
(12,5 %), sledile so Zenske, stare 60-64 let (17,8 %)
in 15-19 let (12,7 %), najvec pa je bilo pregledanih
Zensk v starosti 30-34 let (33,3 %). Te ocene kaZejo,
da je navodilo o enkrat letnem pregledu BMV pri
Zenskah, starih nad 20 let, upoStevalo manj kot
polovica vseh Zensk, starejsih od 20 let (v ljubljanski
zdravstveni regiji). V letih 1998-2000 pa je imelo
vsaj enkrat pregledan BMV 48 % Zensk, starih 20--
64 let (cilj je 70 %).

Vabila na preventivni ginekoloski pregled smo zaceli
posiljati januarja 1998. Posiljali smo jih enkrat te-
densko. Dobival jih je naklju¢no izbran vzorec Zensk,
starih 25-64 let, ki smo ga ob zacetku projekta zace-
li izbirati izmed 72.000 Zensk, ki Se niso imele regis-
triranega izvida BMV in ki si Se niso izbrale osebne-
ga ginekologa. Ker smo izvide BMV zaceli zbirati v
bazi Sele konec leta 1997 in podatkovna baza izvi-
dov BMV 3e ni bila popolna, bi brez podatka o iz-
branem ginekologu bilo vabljenih prevec Zensk, ki bi
imele BMV pregledan v zadnjem letu ali dveh. Tudi v
pilotnem projektu smo Zeleli doseci tiste Zenske, ki
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najmanj tri leta niso bile na preventivhem ginekolo-
Skem pregledu.

Z 39 ginekologi iz zdravstvenih domov, iz ene bolni-
Snice in z zasebnimi ginekologi s koncesijo smo se
dogovorili, da smo enkrat tedensko na izbrani dan in
uro k njim povabili po Sest naklju¢no izbranih Zensk
iz njihovega okolisa. Poleg njihovih izvidov BMV, ki
so jih posiljali v Register laboratoriji, smo zbirali in
registrirali o Zenskah Se dodatne podatke. Te je ob
pregledu ginekolog vpisal v obrazec, ki smo ga pri-
pravili za raziskavo (izobrazba, zadnji pregled pri
ginekologu, reproduktivna anamneza, kontracepcija
in ugotovitve ob pregledu z diagnozo). Sestavni del
obrazca je bilo tudi obvestilo Zenski s priporocilom
za naslednji pregled, ki ga je preiskovanki ginekolog
poslal, potem ko je prejel izvid citoloske preiskave.
Obvestilo je dobila vsaka, tudi ¢e je bil izvid norma-
len. Ce je bil potreben kontrolni pregled, jo je s tem
obvestilom nanj ginekolog tudi povabil.

V obdobju od januarja 1998 do konca junija 2001
smo poslali 26.680 vabil v program ZORA v ljubljan-
ski regiji. Odgovore na vprasanja iz vprasalnika, do-
danega vabilu, je vrnilo 12.194 Zensk (45,7 %). Po
odgovorih se je izkazalo, da merilom izbora ni ustre-
zalo 3.737 zensk (14,0 %), ker so Ze bile na pregledu
v zadnjih treh letih, niso vec¢ imele maternice, niso
Zelele sodelovati ali pa so zelele, da jih povabimo
kasneje (Cez eno leto) oz. niso stanovale na naslovu,
na katerega jim je bilo poslano vabilo.

Od predvidoma ustreznih 22.943 Zensk, kamor smo
pristeli vse, ki odgovorov niso poslale, smo dobili
obvestilo o ginekoloskem pregledu in/ali izvid BMV
za 8.026 7ensk (35,0 %). Ce k temu dodamo 3e 3.380
Zensk, katerih prejeti izvidi sicer niso imeli oznake
ZORA, so pa imele pregledan BMV po datumu vabi-
la, je bil odziv skoraj 43-odstoten, ¢e upostevamo
vsa poslana vabila in skoraj 50-odstoten, ¢e uposte-
vamo le po odgovorih ustrezne Zenske.

V marcu 2001 smo pilotno Studijo razsirili Se na
obdine lIzola, Koper in Piran.

Leta 2002 je Ministrstvo za zdravje izdalo Navodila o
spremembah in dopolnitvah navodila za izvajanje
preventivnega zdravstvenega varstva na primarni
ravni - Reproduktivno zdravstveno varstvo (20), s
tem pa je omogocilo tudi prehod projekta v organi-
ziran presejalni program na ravni vse drzave.

Drzavni program ZORA: organiziran drZavni prese-
jalni program za zgodnje odkrivanje predrakavih
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sprememb in raka materni¢nega vratu v Sloveniji
od leta 2003 do danes

Od uvedbe drzavnega programa na Onkoloskem
inStitutu Ljubljana deluje koordinacijski center s
centralnim informacijskim sistemom, Register ZO-
RA. V Registru ZORA se iz citoloskih in histoloskih
laboratorijev mesec¢no zbirajo podatki o izvidih BMV
in o izvidih histoloskih preiskav zaradi cervikalne
patologije, od leta 2010 tudi izvidi triaznega testa
HPV. Citoloski izvidi in izvidi triaznega testa HPV so
poenoteni in prihajajo v elektronski obliki, vecina
histoloskih izvidov pa prispe v Register ZORA v pa-
pirni obliki. S prenovo informacijskega sistema bodo
v zakljucen krog zbiranja podatkov povezani tudi
kolposkopski in histoloski izvid, izvid testa HPV ter
podatki o zdravljenju.

Od 1. januarja 2003 do 31. oktobra 2018 je bilo v
Registru ZORA zabelezenih 3.770.953 izvidov BMV,
125.650 izvidov histoloskih izvidov in 106.822 izvi-
dov testa HPV.

Povezava izvidov BMV s Centralnim registrom pre-
bivalstva (CRP) in Registrom prostorskih enot omo-
goca spremljanje stopnje pregledanosti ciljne skupi-
ne (Zenske stare 20 do 64 let) ter identifikacijo
tistih, ki v zadnjih Stirih letih nimajo zabelezenega
izvida BMV. Tem posljemo na naslov stalnega prebi-
valis¢a vabilo na preventivni ginekoloski pregled z
odvzemom BMV. Letno tako iz Registra ZORA pos-
liemo okrog 40.000 vabil, manj kot en odstotek
vabil se zaradi neustreznega podatka o stalnem
prebivalis¢u ali vitalnem stanju iz CRP vrne. Zaradi
posebnosti primarnega zdravstvenega varstva Zenk
pri nas (izbrani ginekolog), se Zenske namrec¢ na
presejalne preglede v dolocenih intervalih lahko
narocijo tudi same ali pa jih je po 3 letih od zadnje-
ga pregleda dolZan povabiti ginekolog.

Pomembna naloga koordinacijskega centra od vsega
zaCetka je tudi priprava in izdajanje strokovnih
smernic v sodelovanju s strokovnjaki za posamezna
podrocja. V zacetku je bilo najve¢ pozornosti posve-
¢ene ureditvi citopatoloske dejavnosti. Podrocje
citologije je tisto podrocje v programu ZORA, ki ima
najbolj dodelan sistem za zagotavljanje in nadzor
kakovosti. Elementi tega sistema so enotna citolo-
Ska napotnica in izvid s poenoteno terminologijo,
centralna registracija podatkov v Registru ZORA,
standardi in navodila za delo v citopatoloskih labo-
ratorijih, vsakoletna revizija BMV tistih Zensk, ki so
na novo zbolele za RMV in redna, sistemati¢na izo-
brazevanja. Podoben sistem nastaja tudi na podro-
¢ju histopatologije in kolposkopije.



Zbornik predavanj, 8.izobrazevalni dan programa ZORA — ZORA 2018

Na podrocju ginekoloske citopatologije je bila z le-
tom 2006 opuscena stara klasifikacija izvida po Pa-
panicolaouu in uvedena nova, ki se je priblizala kla-
sifikaciji Bethesda. Glavna sprememba je bila razde-
litev izvida v dve kategoriji: negativen bris in patolo-
ki bris. Negativen bris vsebuje samo normalne ce-
licne elemente, brez neoplasti¢nih sprememb, ali pa
reaktivne spremembe, ki so benigne narave in lahko
nastanejo iz razlicnih vzrokov (pri vnetjih, vstavlje-
nem materni¢nem vlozku, po obsevanjih in kot po-
sledica drugih nespecificnih povzrociteljev). V letu
2011 je bila v citologiji dokonéno sprejeta izvorna
klasifikacija po Bethesdi 2001. Po njej je uporabnost
brisa razdeljena le v dve skupini, in sicer na uporab-
ni in neuporabni bris. Med patoloskimi spremem-
bami ploscatih celic je nova skupina APC-VS (atipic-
ne ploscate celice, pri katerih ni mogoce zanesljivo
izkljuciti plosc¢atoceli¢ne intraepitelijske lezije visoke
stopnje — PIL-VS). Pri Zleznih spremembah je nova
delitev atipi¢nih Zleznih sprememb na AZC-N (ati-
piéne ilezne celice, neopredeljene) in na AZC-VN
(atipicne zlezne celice, verjetno neoplasti¢ne). Zara-
di teh sprememb so bile posodobljena tudi navodila
za citoloske izvide BMV (21).

Glede na to, da mora posameznim spremembam
slediti tudi pravilno ukrepanje ginekologa, so bile v
¢asu delovanja programa veckrat posodobljene
smernice za obravnavo Zensk s predrakavimi spre-
membami in navodila ginekologom za delo v pro-
gramu ZORA, zadnjic¢ leta 2011 (22, 23). Prenovljene
smernice priporoc€ajo triazni test HPV, ki je z dodat-
nimi indikacijami v letu 2011 postal del diagnostic-
nega postopka pri Zenskah z neopredeljenimi ati-
pi¢nimi plosc¢atimi in Zleznimi celicami, s CIN 1 in po
zdravljenju CIN ter pri ploscatih intraepitelijskih
lezijah nizke stopnje pri Zenskah, starih 35 let in vec.
Poleg tega pa nove Smernice Ze vkljuCujejo dodatne
celicne spremembe v brisu, kot jih vsebuje klasifika-
cija po Bethesdi.

Slovenski podatki kaZejo, da ima program ZORA po
petnajstih letih delovanja pomembne javnozdrav-
stvene ucinke, ki se kaZzejo v veliki udelezbi Zensk v
presejanju (pregledanost) in v zmanjsevanju bre-
mena RMV v naSem prebivalstvu.

Pregledanost ciljne populacije je odstotni deleZ
Zensk v starosti 20—-64 let, ki so v treh letih, kolikor
je priporoceni interval med presejalnimi pregledi,
opravile vsaj en pregled BMV. V zadnjem obdobiju
(2014- 2017) pregledanost v Sloveniji presega 70 %.
Ce preratunamo pregledanost na pet let, kot je
presejalni interval na Nizozemskem, Finskem in v
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Veliki Britaniji, v drzavah torej, ki so drugim v Evropi
vzgled, pri nas ta stopnja presega 80 % in je vecja
kot v teh drzavah. Tako visoke stopnje zagotovo ne
bi bilo mogoce doseli brez prizadevanja Stevilnih
ginekologov v primarnem zdravstvenem varstvu
Zensk. Pregledanost v zadnjem triletju dosega 70 %
v vseh slovenskih regijah, razen v zdravstvenih regi-
jah Murska Sobota, Koper in Maribor. Pregledanost
presega ciljnih 70 % v starostni skupini 20-49 let. Se
vedno je pregledanost manjsa od Zelene v starosti
50-64 let, to je v obdobiju, ko je Stevilo novih bolnic
najvecje.

Incidenca RMV se je v petnajstih letih delovanja DP
ZORA zmanjsala skoraj za polovico, z 211 novih pri-
merov leta 2003 na 121 novih primerov leta 2016.
To je tudi za evropska merila odlicen dosezek. V
primerjavi z drugimi evropskimi drzavami se s temi
vrednostmi sedaj Slovenija Ze uvr$¢a med drzave z
manjSimi vrednostmi starostno standardiziranih
stopenj RMV.

Zakljucek

Program ZORA uspesno deluje predvsem zaradi
dobrega dela Stevilnih ginekologov v primarnem
zdravstvenem varstvu zensk, presejalcev, citopato-
logov in patologov v laboratorijih in vseh drugih
strokovnjakov, ki sodelujejo v multidisciplinarnem
postopku presejanja in zdravljenja predrakavih in
rakavih sprememb materni¢nega vratu. Razvoj no-
vih tehnologij, kot so cepljenje proti HPV in testira-
nje na okuzbo s temi virusi pa prinasa tudi v prese-
jalne programe Stevilne novosti, ki jih bo treba
upostevati tudi pri nas.

Dognanja o vlogi okuzbe s HPV pri nastanku RMV
nakazujejo, da se bo nacin obvladovanja raka ma-
terni¢nega vratu v prihodnosti spremenil. V primar-
ni preventivi je uvedba cepljenja pred okuzbo z on-
kogenimi HPV odprla novo poglavje. Kljub cepljenju
pa bo Se vedno potrebno tudi presejanje, saj ceplje-
nje trenutno ne prepreci okuzb z vsemi genotipi
HPV (25).

V sekundarni preventivi za primarno presejanje
raziskujejo uporabo testa HPV pri Zenskah, starejsih
od 30 let. Pri mlajsih je okuzba s HPV prevec razsir-
jena in samo prehodna, tako bi po nepotrebnem z
dodatnimi pregledi obremenjevali prevec Zensk s
prehodno okuzbo.

V vseh programih se srecujemo tudi z Zenskami, ki
se presejalnih pregledov iz razlicnih razlogov ne
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udeleZujejo. Vzorec za test HPV si z razliénimi
testerji, ki jih razvijajo Stevilni proizvajalci, lahko
vzamejo zenske tudi same doma, kar odpira dodat-
ne mozZnosti za povecanje udelezbe v presejanju. Z
raziskovalnim projektom, ki sta ga finanéno omogo-
¢ila Agencija za raziskovanje RS in Ministrstvo za
zdravje, smo preverjali tudi pri nas, kako se neod-
zivnice DP ZORA odzovejo, ¢e jim na dom posljemo
tester z navodili za samoodvzem vaginalnega vzorca
za ugotavljanje okuzbe s HPV, ki ga po posti vrnejo v
laboratorij (26).

Na vse te novosti bo treba misliti tudi pri nadaljnjem
razvoju programa ZORA, ki ga bo treba posodabljati
v skladu z vsemi novimi dognanji, da bo dobrobit
presejanja za nase zZenske ¢im vecja.
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