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1.0 WSTEP

1.1 Epidemiologia CIN i raka szyjki macicy

Rak szyjki macicy jest trzecim co do czgstosci wystgpowania nowotworem ztosliwym
u kobiet, a drugim u kobiet do 44 roku zycia. Kazdego roku na $wiecie zapada na raka szyjki
macicy okoto 493 tysigcy kobiet, a umiera z jego powodu przeszto 300 tysiecy (78,82). W
80% przypadkéw nowotwor ten dotyczy kobiet zamieszkujacych kraje rozwijajace sig. Rak
szyjki macicy zajmuje 1 miejsce wérod wszystkich nowotwordéw u kobiet zamieszkujacych te
kraje. Najwyzszy wspoOtczynnik zachorowalnosci tj. liczba nowych zachorowah na 100
tys./rok dotyczy kobiet z krajow Latynoamerykanskich - 33,5/100 tys., z Wschodniej Afryki
- 31,0/100 tys. 1 Potudniowo-Wschodniej Azji powyzej 35,8/100 tys., a najnizszy tj. ponizej
9,3/100 tys. dotyczy kobiet zamieszkujacych niektore kraje Europy (Finlandig, Hiszpanig,
Wiochy) oraz Australi¢, Chiny 1 Zachodnia Azj¢. Najwyzsza $miertelnos¢ z powodu tego
nowotworu wystgpuje u kobiet mieszkajacych na Haiti (48,9/100 tys.); w Boliwii (30,4/100
tys.) oraz w Paragwaju (26,1/100 tys.), a najnizsza w Syrii (1,0/100 tys.), Australii 1
Szwajcarii (po 1,7/100 tys.).

Polska nalezy do krajéw o srednio-wysokim wspotczynniku zachorowalnos$ci na raka
tego narzadu. Wedtug danych Centrum Onkologii w roku 2004 zachorowato na raka szyjki
macicy 3345 kobiet z czego 1819 zmarlo (87). Standaryzowany wspoiczynnik
zachorowalnosci wynosit 11,9, a umieralnosci 5,9. Wedhlug tych danych nowotwory zlosliwe
szyjki macicy stanowia 8 % wszystkich nowotworow u kobiet 1 sa przyczyna 5% zgonow.
Wedlug danych WHO standaryzowany wspotczynnik zachorowalnosci w populacji kobiet

polskich jest nieco wyzszy 1 wynosi 18,4, a umieralnosci 7,8. Wedlug tych danych



zachorowalnos$¢ na raka szyjki macicy plasuje si¢ na 3 miejscu, a umieralno$¢ na 4, sposrod
wszystkich nowotwordow ztosliwych u kobiet (78).

Zachorowalnos$¢ na raka szyjki macicy wzrasta wraz z wiekiem poczawszy od 30 roku
zycia 1 najwigksza liczba zachorowan na ten nowotwor przypada w przedziale wieku od 45 do
59 roku zycia. Powyzej 60 roku zycia krzywa zachorowalnos$ci systematycznie si¢ obniza.
Natomiast umieralno$¢ z powodu tego nowotworu wzrasta wraz z wiekiem 1 jest najwyzsza
pomigdzy 75 a 85 rokiem zycia.

Wsrod 19 krajow Europy, ktére uczestniczyly w badaniu Eurocare, Polska zajmuje
ostatnie miejsce pod wzgledem 5-letnich przezy¢ kobiet z rakiem szyjki macicy. Odsetek
wzglednych 5-letnich przezy¢ kobiet z rakiem szyjki macicy w Polsce wynosi 49,1%.

Ogromne znaczenie dla obnizenia zachorowalnosci 1 umieralnosci maja badania
profilaktyczne raka szyjki macicy oparte na aktywnym skriningu cytologicznym. W latach
60-tych ubiegtego stulecia standaryzowany wspotczynnik zachorowalnosci w Polsce wynosit
28,7, w Finlandii 27,9, a umieralno$¢ w Polsce 10,8 i1 10,3 w Finlandii. Finlandia
wprowadzita aktywny skrining cytologiczny w kierunku raka szyjki macicy i1 obecnie
standaryzowany wspotczynnik zachorowalnosci w tym kraju wynosi 4,3, a umieralnos¢ 1,8.

W Polsce odpowiednie wartosci tych parametrow to 17,4 17,8.

1.2 Etiopatogeneza CIN i raka szyjki macicy

Wieloetapowy rozwdj raka szyjki macicy 1 zwykle jego wolny przebieg oraz tatwos¢
prowadzenia bezposrednich kolposkopowo-cytologicznych 1 histologicznych obserwacji tego
procesu sprawia, ze szyjka macicy jest jednym z najlepszych modeli do obserwacji proceséw

karcinogenezy.



Czg$¢ pochwowa szyjki macicy pokryta jest nablonkiem wielowarstwowym ptaskim,
natomiast kanat szyjki wysciela jednowarstwowy, walcowaty nablonek wydzielniczy. Strefa
potaczen obu tych nablonkéw jest zlokalizowana w okolicy uj$cia zewngtrznego szyjki
macicy (gap junction, strefa transformacji, strefa przeksztatcen). Jednak granica miedzy
nabtonkiem plaskim i walcowatym szyjki macicy zmienia si¢ w zyciu osobniczy kobiety w
zaleznos$ci od warunkow hormonalnych i wieku. Lokalizacja strefy potaczen tych nablonkow
moze ulec zmianie na skutek zabiegow diagnostycznych oraz postgpowania terapeutycznego
w obrebie tego narzadu. Wedlug Madeja granica migdzynablonkowa tylko w ok. 15%
przypadkow znajduje si¢ w miejscu anatomicznego ujscia zewngtrznego szyjki macicy
(49,100,101,149). Najczesciej jest ona przemieszczona rdéznie daleko na powierzchnig tarczy
czesci pochwowej szyjki albo wnika wglab kanatu szyjki macicy. U dziewczynek 1 nierodek
granica migdzynabtonkowa jest ostra 1 nabtonki stykaja si¢ bezposrednio. U kobiet w okresie
prokreacyjnym te dwa nablonki zwykle rozdziela strefa przeksztalcen tzw. strefa
transformacji. W okresie menopauzy granica potaczen obu nablonkdéw przesuwa si¢ roznie
gleboko do wngtrza kanatu szyjki. Wowczas mozliwos$¢ oceny kolposkopowej tego
najbardziej aktywnego obszaru pod wzgledem intensywnos$ci zachodzacych procesow

odtworczych jest utrudniona.

Komoérki rezerwowe biorace udziat w procesie transformacji (metaplazji
plaskonablonkowej) w trakcie dojrzewania i réznicowania sg bardzo wrazliwe na rézne egzo-
1 endogenne czynniki, ktore moga zaburzy¢ ten fizjologiczny mechanizm, dajac poczatek

procesowi karcinogenezy.

Proces karcinogenezy w obrebie szyjki macicy jest dos¢ dobrze poznany. Czynnikiem
inicjujacym ten proces jest przewlekle zakazenie wirusem ludzkiego brodawczaka (HPV) o

wysokim potencjale onkogennym (10,11,16,53,64).



Obok czynnika inicjujacego proces nowotworzenia, jakim jest przewlekle zakazenie
HPV do czynnikéw ryzyka rozwoju raka szyjki macicy naleza: wiek, wczesne rozpoczecie
wspolzycia plciowego, wspotzycie z wieloma partnerami, dlugotrwale palenie tytoniu,
wieloletnie stosowanie S$rodkow antykoncepcyjnych zwlaszcza przez kobiety nalogowo
palace tyton, niedobodr niektorych sktadnikow diety zwlaszcza antyoksydantdéw, a szczeg6dlnie
retinolu 1 B-karotenu oraz Vit A 1 E, przewlekle i nawracajace zakazenia spowodowane przez
HSV 2 (herpes simplex virus), Chlamydia trachomatis, wirusem Epsteina-Barra oraz
przewlekte zakazenia bakteryjne (1,4,11,15,16,18,103).

Najlepiej poznany jest udziat zakazenia wirusem HPV o wysokim potencjale
onkogennym w inicjowaniu procesOw nowotworzenia w obrgbie tego narzadu. Pod wzgledem
genomu HPV jest heterogenna grupa wirusow. Okoto 30 typdéw wirusa HPV wykazuje
powinowactwo do nablonkéw dolnego odcinka narzadu piciowego kobiety. Wyr6zniamy
dwie grupy wirusOw: o niskiem potencjale onkogennym (HPV typ. 6,11,34,42,43,44 i.t.d.)
oraz o wysokim potencjale onkogennym (HPV typ.: 16,18,31,33,35,39, i.t.d.). Na zwiazek
infekcji HPV w inicjowaniu procesu karcinogenezy w obregbie nabtonka szyjki macicy
wskazuje podobny model epidemiologiczny infekcji HPV oraz CIN iraka
(17,21,22,35,53,78,83,93,103,108). Srednia wieku kobiet z subkliniczng infekcja HPV jest o
kilka lat nizsza od $redniej wieku kobiet z CIN, co zwiazane jest z czasem potrzebnym do
zmiany genomu komorki. Podobne sa rowniez czynniki ryzyka. Infekcja HPV w wyzszym
odsetku dotyczy kobiet, ktore wczesnie rozpoczelty wspotzycie plciowe, ktore utrzymywaty
kontakty z wieloma partnerami, kobiet z defektami immunologicznymi i stosujacymi srodki
antykoncepcyjne. Z powodu niemoznosci namnazania 1 wzrostu HPV w hodowli ,,in vitro”
niemozliwe jest Sledzenie jego ewentualnego dziatania onkogennego w eksperymencie.
Dlatego dane na temat zwiazku infekcji HPV z procesem karcynogenezy sa wynikiem

wieloletnich analiz epidemiologicznych 1 obserwacji klinicznych. Wg. Basty infekca HPV w



93,3 % przypadkéw towarzyszy CIN u kobiet bardzo miodych tj. ponizej 25 roku zycia
(10,11). Syrjanen zidentyfikowat obecnos¢ HPV w 100 % przypadkéw CIN u kobiet do 20
roku zycia (150). W badaniach wlasnych Basta wykazal, ze ryzyko wzgledne wystapienia
CIN 1raka inwazyjnego przy wspotistnieniu HPV wzrasta kilkanascie razy w pordwnaniu do
kobiet u ktérych nie stwierdzono infekcji HPV. Wraz ze wzrostem stopnia zaawansowania
CIN ros$nie odsetek infekcji HPV o wysokim potencjale onkogennym (typ 16,18),
towarzyszacych tym zmianom. Poro6wnawcze badania spektrofotometryczne jader komorek
dysplastycznych i rakowych z wynikami hybrydyzacji, potwierdzity korelacje migdzy
infekcja HPV typ 16 1 18, a aneuploidalna zawartoscia chromosomoéw. HPV infekujac
niedojrzale jeszcze komorki metaplastyczne moze zaburza¢ ich proces dojrzewania i
roznicowania. Obecno$¢ HPV typ 16/18 oraz ich transkryptoréw E6 1 E7obserwuje si¢ w
ponad 80 % przypadkow raka szyjki macicy, co sugeruje ich bezposredni udziat w
karcinogenezie. Geny E6 1 E7 wirusa HPV koduja biatka-onkoproteiny. W wigkszo$ci zmian
przednowotworowych wirusowe DNA wystepuja w formie pozachromosomalnej. Integracja
wirusowego DNA z genomem komorki gospodarza nastgpuje zwykle w obrgbie otwartych
ramek odczytu E1 1 E2 1 zaburza regulacj¢ promotoréw HPV (16,53). Prowadzi to do wzrostu
ekspresji genow E6 1 E7. Rola tych gendw jest sterowanie procesem transformacji komorki
zakazonej przez wirus. W badaniach ,,in vitro” potwierdzono, ze onkoproteina E6 wiaze si¢ z
biatkiem p53 (komorkowym inhibitorem karcinogenezy) inaktywujac go. Onkoproteina E6
aktywuje takze telomerazg, enzym odpowiadzialny za syntezg powtarzajacych si¢ krotkich
sekwencji DNA w koncowych odcinkach chromosomu, co umozliwia niekontrolowany
podzial komoérek. Natomiast onkoproteina E7, majac duze powinowactwo do biatka
hamujacego rozwdj retinoblastoma (pRB), powoduje rozbicie kompleksu pRB-E2F,

uwalniajac czynnik transkrypcyjny E2F. Ekspersja jednego lub obu genéw wirusa E6 1 E7,
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moze doprowadzi¢ do zaburzenia regulacji cyklu komérkowego 1 zainicjowac proces

neoplazji srdédnablonkowe;.

Mimo, ze obecnos¢ infekcji HPV wydaje sig¢ by¢ konieczna do rozpoczgcia procesu
karcinogenezy, to jednak najprawdopodobniej jest niewystarczajaca do rozwoju raka
inwazyjnego. Powyzsza tezg potwierdzaja liczne obserwacje epidemiologiczne, kliniczne i
wirusologiczne (22,33,49,64,82,112,122). Okres od zainfekowania wirusem HPV do inicjacji
procesu nowotworzenia jest roznie dlugi. Nie kazdy potwierdzony przypadek obecnosci HPV
o wysokim potencjale onkogennym prowadzi do rozwoju procesu nowotworowego. Mozliwa
jest remisja CIN z towarzyszaca infekcja HPV 16/18. Jako kofaktory procesu karcinogenezy
wymienia si¢ nalogowe palenie tytoniu, niedobor czynnikow oksydoredukcyjnych oraz inne
towarzyszace infekcje, zwlaszcza przewlekle. Na proces karcinogenezy wplywa rOwniez stan
immunologiczny organizmu oraz pewne uwarunkowania genetyczne. Wczesne rozpoczecie
wspolzycia plciowego 1 wspolzycie z wieloma partnerami zwigksza szansg zakazenia
wirusem HPV o wysokim potencjale onkogennym. Wirus HPV jest przenoszony droga
plciowa 1 wykazuje tropizm gléwnie do komoérek warstwy podstawnej nabtonka oraz
niezréznicowanych komorek rezerwowych, ktére maja zasadnicze znaczenie w procesie
metaplazji ptaskonabtonkowej (137). Prawidlowa ciaza i pordd raczej nie zwigkszaja
bezposrednio ryzyka rozwoju raka szyjki macicy. Jesli czgsciej obserwuje si¢ raka szyjki
macicy u wielorodek to jest to najprawdopodobniej zwiazek posredni. W przypadku zmian
gruczotowych szyjki macicy na pierwszy plan wsrdd czynnikodw ryzyka w procesie
karcinogenezy wysuwa si¢ przewlekte zakazenie HPV typ 18 1 16 oraz dlugotrwate
stosowanie doustnych srodkéw antykoncepcyjnych

(2,83,90,98,103,108,122,125,129,144,151).
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Proces neoplazji srddnablonkowej zwykle rozpoczyna si¢ w obrgbie strefy
przeksztalcen, rzadziej w obrgbie pierwotnego nabtonka paraepidermoidalnego tarczy czgsci

pochwowej szyjki jak 1 walcowatego wyscielajacego kanat szyjki (132,133).

Rozwdj procesu karcinogenezy szyjki macicy jest procesem wieloetapowym i
rozciagni¢tym w czasie. Poprzedzaja go stany przedrakowe, chociaz opisywane sa przypadki
(Madej) tzw. jednofazowego wzrostu raka (,,dramat w jednym akcie) (100). Na obecnym
etapie mozna zasugerowa¢ model procesu karcinogenezy w obrebie tego narzadu. Jest to

model otwarty i w miar¢ nowych danych na ten temat bgdzie uzupehiany.

Model procesu karcinogenezy w obrebie szyjki macicy:

8-12 miesigey 8-36 miesigey kila lat
HPV- infekcja Przterwata » CINI & CIN2 » CIN3 p Rak
»| HPV infekcja Inwazyjny
l l l l palenie tytoniu
80% czynniki 60% 30% gle{j‘ i komfekeja STD
spontaniczna immunologiczne remisji remisji . .
. stan immunologiczny
remisja
hormony endogenne

czynniki genetyczne

W warunkach prawidlowych strefa transformacji jest obszarem wielkiej aktywnos$ci
fizjologicznych zjawisk wzrostu, dojrzewania i réznicowania komorek rezerwowych. W
obszarze tym powstaje okoto 90 % przypadkéw raka ptaskonabtonkowego szyjki macicy
(49,131,149). Rak gruczotowy i gruczolowo-plaskonablonkowy szyjki macicy, stanowia wg.
roznych autoréw od kilku do kilkunastu procent wszystkich nowotworéw nabtonkowych
szyjki macicy (2,83,98,108,125,151). Posta¢ gruczolowa raka szyjki jest najczesciej
jednoogniskowa wystepuje w polu gruczotowym, zajmujac przewaznie jednoczesnie

nabtonek powierzchni kanatu oraz gruczotéw potozonych glebiej. Wewnatrzkanatowe
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postacie raka szyjki macicy nastreczaja najwigcej trudnosci diagnostycznych 1 dlatego

rozpoznawane sa najczesciej w wyzszych stadiach zaawansowania.

1.3 Metody diagnostyczne stosowane w ocenie szyjki macicy

1.3.1 Cytologia

Wprowadzenie badania cytologicznego przez Dr Georege Nicholas Papanicolaou w
latach 40-tych ubieglego wieku niewatpliwie przyczynito si¢ do czgstszego wykrywania
stanow przednowotworowych 1 wczesniejszych postaci raka szyjki macicy (118). W efekcie
to osiagnigcie diagnostyczne doprowadzito do systematycznego zmniejszenia $miertelnosci z
powodu tego nowotworu(1,64,94). Fakty te nie sa dzisiaj przez nikogo kwestionowane
(91,92).

W wyniku postgpu 1 coraz lepszego poznania biologii raka szyjki macicy, jego
etiopatogenezy oraz dla lepszego porozumiewania si¢ pomigdzy ginekologiem, cytologiem i
histopatologiem wprowadzono w 1988 roku klasyfikacje opracowana w Narodowym
Instytucie Raka w Bethesda (USA) (80,81,105). Klasyfikacja ta zostata zmodyfikowana w
2001 roku (145,159).

Nieprawidlowosci komoérek nablonka ptaskiego odpowiadajace stanom przedrakowym

1 rakowi szyjki macicy wg. klasyfikacji Bethesda z 2001 roku to:

e Atypowe komorki ptaskonablonkowe
- 0 nieokreslonym znaczeniu (4SC-US)

- nie mozna wykluczy¢ dysplazji duzego stopnia (4SC-H)
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e Zmiany $srédnablonkowe matego stopnia (LSIL — low grade squamous intraepithelial
lisions) zawieraja zmiany morfologiczne spowodowane infekcja HPV 1
charakterystyczne dla dysplazji matego stopnia

e Zmiany $rédnablonkowe duzego stopnia (HSIL — high grade squamous intraepithelial
lisions) zawieraja zmiany charakterystyczne dla dysplaz;ji sredniego stopnia, duzego
stopnia i raka in situ
Rak plaskonabtonkowy
Czulo$¢ badania cytologicznego w wykrywaniu  nieprawidlowosci komoérek w

nabtonku wielowarstwowym ptaskim szyjki macicy wynosi od 83-92,8 % (8,17,29,35,41,64).
Nieprawidlowosci komodrek nabtonka gruczotowego wg. klasyfikacja Betesda to:

e Atypowe komorki:

- endocerwikalne o nieokreslonym znaczeniu (NOS)

- endometrialne o nieokreslonym znaczeniu (NOS)

- gruczolowe o nieokreslonym znaczeniu (NOS)

o Atypowe komorki

- endocerwikalne, prawdopodobnie nowotworowe

- gruczolowe, prawdopodobnie nowotworowe

e Rak gruczotlowy wewnatrzszyjkowy in situ

Autorzy klasyfikacji rozmazéw cytologicznych wg systemu Bethesda wyodrgbnili
grupe atypowych komodrek plaskonabtonkowych (4SC-US), czyli komoérek nieprawidlowych,
w ktorych zmiany nie upowazniaja jeszcze cytologa do okreslenia ich komorkami
dysplastycznymi, ale ktore juz nie sa komorkami prawidlowymi. W ramach tej grupy
wyodregbniono jeszcze podgrupe tj: atypowe komorki, w ktéorych obecnie nie mozna

wykluczy¢ zmian $rodnablonkowych duzego stopnia (4SC-H). Kobiety z takimi zmianami
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powinny podlega¢ $cistej obserwacji i1 dalszej diagnostyce. W klasytikacji Papanicolaou
grupa komoérek okreslana jako nieprawidlowe, ale ktora jeszcze nie spelniaja definicji
»dysplastyczne”, zostala sklasyfikowana w II grupie, co uspakajato klinicyste 1 nie
obligowalo do dalszej diagnostyki.

W grupie zmian $rodnabtonkowych niskiego stopnia (LSIL) sklasyfikowano zmiany
morfologiczne charakterystyczne dla infekcji HPV jak i zmiany typowe dla dysplazji matego
stopnia. Faktycznie cytolog nierzadko ma trudnosci w zréznicowaniu tych zmian, podobnie
jak kolposkopista, a nawet czasami histopatolog. Aktualnie uwaza si¢, ze zmiany komorkowe
charakterystyczne dla dysplazji matego stopnia sa dalszym etapem rozwoju zmian
morfologicznych zwiazanych infekcja HPV. Mozna natomiast mie¢ watpliwos$ci czy zmiany
morfologiczne charakterystyczne dla dysplazji sredniego stopnia winny by¢ sklasyfikowane
w jednej grupie ze zmianami charakterystycznymi dla dysplazji duzego stopnia i raka ,,in
situ”, jako §rédnablonkowe zmiany duzego stopnia (HSIL). Wiadomo bowiem, ze zmiany o
typie dysplazji $redniego stopnia sa niestabilne 1 w okoto 30 % przypadkéw ulegaja
samoistnej remisji, co niezwykle rzadko obserwuje si¢ w przypadku dysplazji duzego stopnia
1 raka in situ (49,59,97,122). Wielu klinicystbw uwaza nawet, ze znakomita wigkszos$¢
obserwowanej remisji dysplazji duzego stopnia 1 raka ,,in situ” nie jest wynikiem faktycznej
remisji, ale efektem ,,zabrania” calej zmiany wraz z wycinkiem do badania histologicznego.
Jednak wzgledy bezpieczenstwa tj. usunigcie dysplazji sredniego stopnia, a wigc uniknigcia
ich progresji moga uzasadnia¢ sklasyfikowanie zmian typowych dla dysplazji sredniego
stopnia w grupie zmian cytologicznych HSIL.

W nieprawidlowosciach komorek nabtonka gruczotowego autorzy systemu Bethesda
uwzglednili punkt wyjscia tych komorek 1 zalecaja aby okresla¢ czy pochodza z komorek
gruczolowych endocervix czy z komorek endometrium. W przypadku gdy jest to niemozliwe

nalezy uzywaé terminu atypowe komorki gruczolowe (AGC). Wyodrgbnienie atypowych
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komorek gruczolowych endocervicalnych 1 endometrialnych jest niezwykle zasadne.
Prowadzone obserwacje kliniczne tych zmian przez okres 3 lat w Klinice Ginekologii 1
Onkologii CM UJ (praca doktorska Dr med. Ingi Ludwin), wykazaty ze nieprawidlowe
komorki endocervicalne 1 gruczotowe w dalszej obserwacji okazuja si¢ by¢ w 14,3 %
zmianami gruczotowymi duzego stopnia.

Czulo$¢ badania cytologicznego w wykrywaniu  nieprawidlowosci komorek
gruczotowych jest znacznie nizsza niz ptaskonabtonkowych i wynosi od 50-60% (2,98,125).
Tak wigc skrining cytologiczny okazuje si¢ by¢ malo skuteczny w profilaktyce raka

gruczotowego szyjki macicy.

1.3.2 Kolposkopia

Badanie kolposkopowe to druga obok cytologicznego réwnorzedna metoda
wykrywcza zmian w obrgbie szyjki macicy. Kolposkopia po raz pierwszy na §wiecie zostata
wprowadzona do oceny szyjki macicy przez Hansa Hinselmanna w 1925 roku. W Polsce
badanie to zostalo wprowadzone do praktyki ginekologicznej w Klinice Ginekologii 1
Poloznictwa, kierowanej przez profesora Stefana Schwarza. Technikg¢ t¢ w mistrzowski
sposOb opanowat 1 jest jej niekwestionowanym ekspertem Profesor Jan Madej, ktorego $miato
mozna nazwac ,,Ojcem Polskiej Kolposkopii”. Wprowadzit on wiele nowych elementow
przydatnych w badaniu kolposkopowym, co doprowadzito do poglebienia wiedzy na temat
patofizjologii zmian szyjki macicy. Jest tez autorem oryginalnego podziatu 1 klasyfikacji
obrazow kolposkopowych (100,101). Jest to klasyfikacja prosta i na ten okres odpowiadata
danym na temat patofizjologii szyjki macicy. Uzyskana wiedza na ten temat, a szczegdlnie
dane dotyczace morfogenezy raka szyjki macicy byly powodem opracowania przez

Migdzynarodowa Federacj¢ Patologii Szyjki Macicy 1 Kolposkopii nowego podzialu obrazow
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kolposkopowych (156). Zostat on zaakceptowany przez IFCPC podczas XIII Swiatowego
Kongresu Patofizjologii Szyjki Macicy 1 Kolposkopii w Barcelonie w 2002 roku.
Klasyfikacja obrazow kolposkopowych wg. IFCPC z 2002 roku :

I . Obrazy prawidtowe :

1. pierwotny nablonek wielowarstwowy plaski

2. nablonek walcowaty

3. typowa strefa transformacji

II . Nieprawidlowe obrazy kolposkopowe sugerujace s$rodnablonkowe zmiany

plaskonablonkowe :

1. pflaskie zbielenie nablonka po kwasie octowym,

2. geste (intensywne) zbielenie nablonka po kwasie octowym (odmiana zbielenia *),

3. delikatna mozaika (zwykta mozaika *),

4. gruba mozaika (odmiana mozaiki *),

5. delikatne punkcikowanie (punkcikowanie zwykte *),

6. grube punkcikowanie (odmiana punkcikowania *),

7. czgSciowo dodatnia proba jodowa (nabtonek jodojasny *)

8. obrazy jodonegatywne

9. naczynia atypowe

*odpowiednik w terminologii obrazéw kolposkopowych wg Madeja.
III . Kolposkopowe obrazy nasuwajace podejrzenie inwazji

IV . Kolposkopia niesatystakcjonujaca

Autorzy tej klasyfikacji wyodrebnili obrazy kolposkopowe, ktore mogtyby
odpowiada¢ zmianom o charakterze LSIL, a wigc infekcji HPV 1 dysplazji malego stopnia

oraz zmianom o charakterze dysplazji $redniego stopnia, duzego 1 zmianom inwazyjnym.
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Kolposkopia pozwalataby wigc nie tylko zlokalizowa¢ zmiang na tarczy czgsci pochwowej
szyjki macicy, a takze przewidywac rozpoznanie histopatologiczne.

Ocena kolposkopowa zmian $rodnabtonkowych nabtonka gruczotowego jest znacznie
utrudniona, poniewaz nie ma charakterystycznych obrazéw kolposkopowych dla
srodnabtonkowej neoplazji w nablonku gruczolowym. Przy wspotistnieniu zmian
gruczofowych 1 plaskonabtonkowych szyjki macicy uzyskujemy obrazy kolposkopowe
typowe dla CIN (110). CIS 1 AIS wspotistnieja ze soba od kilku do 33 % przypadkow
(21,22,31,33,49,59,61,64,78,82,83).

Cytologia 1 kolposkopia znalazly state 1 nieckwestionowane miejsce w diagnostyce
srodnabtonkowej neoplazji (CIN) 1 wczesnoinwazyjnego raka szyjki macicy (Ca [A). W
opinii niektorych osrodkow, do ktorych nalezy takze Klinika Ginekologii 1 Onkologii CM UJ
w Krakowie, kolposkopia winna by¢ sktadowa kazdego badania ginekologicznego. Przy
obecnym stanie wiedzy w przypadku nieprawidtowego obrazu cytologicznego,
niedopuszczalne jest pobieranie wycinkow z tarczy czgsci pochwowej szyjki bez uzycia
kolposkopii. Zastosowanie kolposkopii do weryfikacji nieprawidlowych wynikdéw rozmazdéw
szyjkowych jest obecnie powszechnie uznana metoda postgpowania diagnostycznego. Jednak
takie postgpowanie nie w petni wykorzystuje mozliwosci metody. Odsetek fatszywie
negatywnych obrazdéw cytologicznych jest stosunkowo wysoki i sigga od kilku nawet do 20
%. Stad stosowanie obu metod tj. cytologii 1 kolopskopii pozwala na radykalne zmniejszenie
odsetka fatszywie ujemnych wynikow badania cytologicznego
(3,6,7,8,15,19,23,25,28,44,47,51,57,63). Wartos$¢ kolposkopii w diagnostyce zmian
plaskonablonkowych tj. CIN 1 Ca Ia jest co najmniej rownorzgdna, a nawet wyzsza niz
cytologii. Potwierdzaja to wyniki badan, dotyczace oceny trafnhos$ci rozpoznania

cytologicznego 1 kolposkopowego z wynikami badania histologicznego (8,23,44,57,63).
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Laczne stosowanie obu tych metod wykrywczych pozwala zwigkszy¢ trafno$¢ rozpoznania

przedterapeutycznego do blisko 100 %.

1.3.3 Ocena histologiczna

Rozpoznanie zmian przednowotworowych i raka w obrgbie szyjki macicy ustala si¢
wylacznie w oparciu o wynik badania histopatologicznego, na podstawie ktorego mozna
dopiero wdrozy¢ postgpowanie terapeutyczne. Wykladnikami histopatologicznymi stanéw
przedrakowych szyjki macicy, majacymi swe charakterystyczne obrazy w badaniu
kolposkopowym 1 cytologicznym sa zaburzenia w dojrzewaniu komorek w obrgbie nablonka
wielowarstwowego plaskiego, anomalia jadrowe 1 zatarcie warstwowosci nablonka wraz z
aktywnos$cia mitotyczng o réznie nasilonej intensywnosci, ktore obecnie okresla si¢ zgodnie
z terminologia Richarta (133,134) terminem wewnatrznabtonkowej neoplazji szyjki macicy
(Cervical Intraepithelial Neoplasia — CIN ). Zmiany te sa ograniczone do nablonka, nie
przekraczaja granicy blony podstawnej. Ze wzgledu na nasilenie tych zmian zostaty
podzielone na CIN 1, ktory odpowiada lekkiej dysplazji, CIN 2 — umiarkowanej dysplazji 1

CIN 3- cigzkiej dysplazji i rakowi ,,in situ” (CILS).

Terminologia Richarta dotyczaca zmian srodnablonkowych zostala oficjalnie uznana
za obowiazujaca przez WHO w roku 1975 (126). U podstaw sklasyfikowania wg. Richarta
zmian $§rédnablonkowych w obrebie nablonka wielowarstwowego plaskiego byta idea
potaczenia w jednej grupie CIN 3 zmian charakterystycznych dla dysplazji duzego stopnia i
raka ,,in situ”. Zmiany te w obrazie cytologicznym a nawet histologicznym sa nierzadko
trudne do $cistego rozgraniczenia, a w obrazie kolposkopowym sg identyczne. Ograniczenie

procesu neoplazji do srodblonka pozwala w obu tych stanach zastosowac te same kryteria do
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kwalifikacji terapeutycznej, co dodatkowo uzasadnia zaszeregowanie obu tych zmian w
jednej grupie CIN 3. FIGO akceptujac te klasyfikacj¢ jednoczesnie w klinicznym podziale

raka wyroznia Ca w stopniu O tj. raka ,,in situ” (12,14,47,49,61,105,114,126,161).

Natomiast jako stadium przedrakowe w raku gruczolowym Miedzynardowe
Towarzystwo Patologéw Ginekologicznych wyodrebnito dysplazje gruczotowa szyjki macicy
(Cervical Glandular Dysplazja — CGD), zwana inaczej atypowa hyperplazje (atypical
hyperplasia). Terminologia ta jest rozpowszechniana gtownie w USA. Natomiast w Europie
stosuje si¢ podobnie jak dla zmian ptaskonablonkowych okreslenie $rodnablonkowa
gruczotowa neoplazja (Cervical Glandular Intraepithelial Neoplasia—CGIN). Wyodrgbniono
2 grupy tych zmian tj. niskiego stopnia srddnablonkowa gruczolowa neoplazja (Low Grade
Cervical Glandular Intraepithelial Neoplasia—LCGIN) 1 wysokiego stopnia §rédnablonkowa
gruczotowa neoplazja (High Grade Cervical Glandular Interaepithelial Neoplasia—
HCGIN)(2,21,22,31).

Zmiany o charakterze CIN i raka inwazyjnego ptaskonablonkowego sa zlokalizowane
gldbwnie na tarczy czesci pochwowe] w obrebie strefy regeneracji oraz w okolicy ujs$cia
zewnetrznego 1 dystalnym odcinku kanatu szyjki. Natomiast bardzo rzadko w proksymalnym
odcinku kanatu szyjki (9,28,127). Zmiany o charakterze CGIN 1 raka gruczolowego w duze;j
czgsci  przypadkow sa zlokalizowane w obrgbie endocervix. Dane literatury
(2,83,98,108,125,151) oraz obserwacje wtasne wskazuja, ze obok ptaskonablonkowej postaci
raka szyjki macicy coraz czgscie] rozpoznajemy raka gruczolowego o tej lokalizacji.
Obserwowany wzrost czgstosci wystgpowania raka gruczolowego szyjki macicy, niektorzy
wiaza z coraz powszechniejszym stosowaniem  przez kobiety 1 to bardzo mlode
hormonalnych $rodkow antykoncepcyjnych. Dane te jednak nie sa wystarczajaco
udokumentowane (90,93). Poglady na temat czy jest to wzrost bezwzgledny czy tez

wzgledny, bedacy wynikiem skutecznej profilaktyki zmian plaskonablonkowych w obrgbie
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szyjki macicy sa bardzo sprzeczne. Wyjasnienia takze wymagaja obserwacje, ze AIS jest
wykrywany 12 razy rzadziej niz Adenocarcinoma invasivum. CIN 1 i CIN 2 wykrywa si¢
czgsciej niz CIN 3, a LG CGIN rzadziej niz HG CGIN (21,133). Najprawdopodobniej wynika

to z trudnosci diagnostycznych zmian gruczofowych o niskim stopniu zaawansowania.

1.4 Postepowanie w CIN i raku wczesnoinwazyjnym szyjki macicy

Wiasciwie przeprowadzone postgpowanie diagnostyczne powinno umozliwic¢
ustalenie stopnia zaawansowania procesu karcinogenezy w obrgbie szyjki macicy. Jest to
niezwykle istotne dla klinicysty, aby moc podja¢ wlasciwe i skuteczne postgpowanie

terapeutyczne.

Rozwéj wiedzy dotyczacej raka szyjki macicy 1 jego biologii w ciagu ostatnich lat,
szczegblnie w zakresie patofizjologii wezesnoinwazyjnych stadiow nowotworu modyfikuje
postgpowanie diagnostyczne 1 terapeutyczne. Juz w 1947 roku Mestwerdt wykazal, ze
niektore przypadki raka szyjki macicy z tzw. inwazja mikroskopowa tj. gdy objetos¢ ogniska
raka nie przekracza 500 mm 3 moga by¢ leczone oszczedzajacymi metodami operacyjnymi
(110). W 1960 roku FIGO wprowadzita w swej klasyfikacji pojecie raka
wczesnoinwazyjnego. Od tej pory klasyfikacja w odniesieniu do raka wczesnoinwazyjnego
byla kilkakrotnie modyfikowa. Ostatecznie w zaleznosci od glgbokos¢ naciekania oraz
srednicy zmiany wydzielono w obrgbie raka wczesnoinwazyjnego zmiang w stopniu Ca [A1
tj. ognisko raka z inwazja podscieliska do 3 mm gitebokosci 1 $rednicy do 7 mm oraz Ca 1A2
to ognisko raka o $rednicy do 7 mm i gigbokosci inwazji 3 do 5 mm. Wigksza liczba ognisk z
wczesng inwazyja, znalezienie komoérek rakowych w swietle przestrzeni naczyniowych nie
zmienia klasytfikacji, lecz narzuca odmienny bardziej radykalny sposdb postgpowania

terapeutycznego (12,14,22,23,24,29,32,33,37,38,39,40,49).
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W zmianach bardziej zaawansowanych do ustalenia stopnia klinicznego
zaawansowania obok oceny cytologicznej, kolposkopowej 1 histologicznej konieczne jest
wykonanie badania ginekologicznego dwurgcznego, ocena przymacicz badaniem per rectum,
a czasem takze histeroskopia, cystoskopia, rektoskopia, urografia oraz tomografia

komputerowa lub rezonans magnetyczny miednicy mate;j.

Raki wezesnoinwazyjne stanowia wedtug réznych autoréw od 4,5 do 9 % wszystkich
rakow szyjki macicy (24,32,38,40). Rak ,,in situ” 1 rak wezesnoinwazyjny szyjki macicy
okreslane sa jako postacie przedkliniczne raka szyjki macicy (59,61). Sa one zwykle
bezobjawowe 1 moga by¢ rozpoznane tylko na podstawie badania histopatologicznego
materiatu pobranego pod kontrola kolposkopu lub preparatu operacyjnego tj . stozka

konizacyjnego lub wycigtej szyjki macicy.

Material tkankowy z szyjki macicy do oceny histologicznej uzyska¢ mozna w wyniku
biopsji 1 abrazji kanatu szyjki, a takze poprzez wycigcie odpowiedniego ksztattu fragmentu
szyjki macicy zawierajacego stref¢ transformacji oraz czg$¢ kanalu szyjki macicy. Do
procedur polegajacych na wycieciu fragmentu tkankowego naleza konizacja tzw. konizacja
»Zlmnym nozem”, konizacja laserowa, wycigcie petla elektryczna—LEEP (Loop

Electrosurgical Excisional Procedure) (3,7,19,23,28,52,54,74,106).

1.5 Miejsce MCH w postegpowaniu diagnostyczno-terapeutycznym w CIN i raku

wczesnoinwazyjnym szyjki macicy

W ostatnich latach w Europie Zachodniej coraz czgsciej wprowadza si¢ do diagnostyki

zmian sroddnabtonkowych 1 raka wczesnoinwazyjnego szyjki macicy

mikrokolpohysteroskopie (MCH) dla oceny nablonka blony S$luzowej kanatu szyjki
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(45,62,65,147,152). W Polsce oprécz osrodka krakowskiego ta metoda jest dotychczas prawie
niestosowana.

Poszerzenie przedterapeutycznego postgpowania diagnostycznego w obrebie szyjki
macicy o badanie mikrokolpohisteroskopowe, pozwala na przyzyciowa obserwacje struktur
komoérkowych ,,in vivo” po ich wybarwieniu, okreslenie dokladnej topografii zmian i ich
zasiggu w kanale szyjki, co umozliwi stosowanie optymalnego postgpowania

terapeutycznego.

Przesuwajaca si¢ wraz z wiekiem pacjentek granica migdzynablonkowa w glab
kanatu szyjki macicy sprawia, ze kolposkopowa ocena szyjki w tych przypadkach jest
niesatysfakcjonujaca (,,unsatysfactory colposcopy’). Ocena nabtonka kanatu szyjki macicy
opiera si¢ wowczas na wynikach badania rozmazéw komorkowych pobranych metoda
aspiracyjna lub spiralng szpatutka z kanalu szyjki macicy. Niestety wyniki badan
cytologicznych od kilku do kilkunastu procent sa falszywie negatywne, a w przypadkach

wczesnych zmian gruczolowych nawet do 50 %.

Nalezy takze wzia¢ pod uwage fakt, ze w ostatnich latach odnotowano wzrost
czgstosci wykrywania zmian srddnablonkowych (CIN) 1 wezesnoinwazyjnych (Ca [A) szyjki
macicy u kobiet mtodych w okresie prokreacji tj. przed zakonczeniem swoich planow
macierzynskich. Obliguje to do stosowania coraz bardziej precyzyjnych metod
diagnostycznych. Dokladna ocena stopnia zaawansowania oraz lokalizacji 1 zasiggu zmian
srodnabtonkowych 1 wczesnych postaci raka daje szans¢ na wdrozenie bardziej
oszczgdzajacych metod leczenia, z zachowaniem zdolnos$ci rozrodu. Aby konizacji nadac¢
walor nie tylko diagnostyczny ale i terapeutyczny, zabieg nalezy poprzedzi¢ doktadna ocena
sluzowki kanatu szyjki macicy. Poszerzenie tzw. konsylium przedterapeutycznego o badanie
mikrokolpohysteroskopowe (MCH) pozwoli zapewne w wigkszym stopniu zrealizowaé ten

cel.
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Ta endoskopowa metoda obserwacji nablonka kanatu szyjki macicy z zastosowaniem
wysokich zakresow powigkszen zostata zapoczatkowana we wczesnych latach 80-tych
ubieglego wieku przez Hamou (65,66,67,68,69,70). Barwienie przyzyciowe komorek
nabtonkowych ,,in situ”, pozwala na oceng struktury jadra komoérkowego. Obserwowana w
badaniu mikrokolpohysteroskopowym wielko$¢ i1 rozklad jader komoérkowych nabtonka
wielowarstwowego plaskiego czy tez gruczolowego, po ich przyzyciowym wybarwieniu,
umozliwia wytypowanie miejsc do pobrania wycinka do badania histopatologicznego pod

kontrola MCH.

Ocena kontaktowa nablonkow pozwala takze na wyrazne oddzielenie rejonu
jodopozytywnego od jodonegatywnego. Jodopozytywne nabtonki plaskie znajduja si¢
bezposrednio obok jodonegatywnych albo granicza z nablonkami walcowatymi z jednym lub
dwoma rzedami komorek metaplazji migdzy nimi. Posiadajac odpowiednie doswiadczenie 1
wiedzg z zakresu morfologii komérek mozna przy 60150 krotnym powigkszeniu rozr6zni¢
czy ma si¢ do czynienia z zaburzenia stosunku objgtosci jadra do objgtosci cytoplazmy, czy
tez z powazniejszymi zaburzeniami struktury jadra komorkowego.

Obrazy MCH nabtonkow szyjki macicy klasyfikuje si¢ wedtug Hamou (65,70,73) na 3

stopnie:

e stopien 0 : obrazy prawidlowe
e stopien I : zmiany dystroficzne
e stopien II : cigzkie nieprawidlowosci jadrowe
Takie postgpowanie diagnostyczne daje wigksza szans¢ wyboru miejsca najbardziej
podejrzanego do pobrania wycinka do badania histologicznego, takze z kanatu szyjki macicy,

ktore byloby zgodne z ostatecznym badaniem histologicznym usunigtej cze¢sci szyjki macicy.
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2.0 UZASADNIENNIE I CEL PRACY

Cytologia oraz kolposkopia wraz z badaniem histopatologicznym wycinka pobranego
pod kontrola kolposkopii pozwalaja na dos¢ precyzyjne okreslenie lokalizacji zmiany o
charakterze dysplazji 1 wczesnoinwazyjnego raka w obrebie tarczy czgsci pochwowej szyjki
macicy wraz z oceng stopnia zaawansowania tych zmian, co jest istotne dla zaplanowania
metody postepowania terapeutycznego. Jednak czg$¢ zmian srodnabtonkowych 1
wczesnoiwnazyjych szyjki macicy jest zlokalizowana w kanale szyjki macicy. Lokalizacja
tych zmian w dystalnym odcinku kanatu szyjki, blisko uj$cia zewnetrznego moze objawic si¢
w obrazie kolposkopowym w postaci tzw. rabka zbielenia, okreslanego inaczej ,,nalotem
brzeznym” widocznym po zaaplikowaniu 3 % roztworu kwasu octowego. Jednak nie jest
mozliwe okreslenie zasiggu tych zmian w kanale szyjki macicy w badaniu kolposkopowym.
Natomiast izolowane zmiany w kanale szyjki o charakterze CIN 1 wczesnoinwazyjnego raka
zwykle nie daja zadnych objawow w obrazie kolposkopowym. Topografia tych zmian w
obrebie nabtonka btony §luzowej kanatu szyjki macicy oraz stopien zaawansowania procesu
karcinogenezy sa niezwykle wazne dla podjecia decyzji o zakresie 1 wyborze techniki
leczenia operacyjnego, co ma szczegdlnie istotne znaczenie dla kobiet mtodych, pragnacych
zachowa¢ mozliwo$ci prokreacii.

Dotychczasowe obserwacje, niestety w nielicznych osrodkach klinicznych w Europie
wskazuja na znaczenie mikrokolpohysteroskopii (MCH) w ocenie nabtonka kanatu szyjki

macicy.
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Stad celem pracy jest:

1/ ocena roli mikrokolpohysteroskopii (MCH) w okresleniu topografii CIN 1
wczesnoinwazyjnej postaci raka szyjki macicy, zlokalizowanych w kanale szyjki oraz
przewidywaniu stopnia zaawansowania tych zmian na podstawie wynikow badania
histopatologicznego wycinkow celowanych pobranych pod kontrola mikrokolpohysteroskopii
kontaktowe;j

2/ okreslenie w jakim stopniu badanie mikrokolpohysteroskopowe pozwala na ustalenie
precyzyjnego rozpoznania przedterapeutycznego i podjgcie optymalnego, a zarazem

skutecznego postgpowania terapeutycznego
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3.1 Charakterystyka materialu klinicznego

3.0 MATERIAL I METODY

Material pracy stanowi 380 kobiet w wieku od 26 do 60 lat, diagnozowanych 1

leczonych operacyjnie w Klinice Ginekologii 1 Onkologii CM UJ w latach 1999-2005.

Badanie nad zastosowaniem mikrokolpohysteroskopii przeprowadzono w 3 grupach (Tab.1).

Tabela 1. Zbiorcze zestawienie grupy badane;j:

Grupa A Grupa B Grupa C Ogobdtem
N (%)
n 229 83 68 380
(%) (60,3) (21,8) (17,9) (100,0)

229 (60,3 %) kobiet (grupa A) to pacjentki skierowane do Kliniki z nieprawidlowym

wynikiem badania cytologicznego do dalszej diagnostyki 1 leczenia (Tab.2).

Tabela 2. Wynik badania cytologicznego na podstawie ktorego skierowano pacjentkeg do

kliniki (grupa A):
Gr.III Gr. 111 Gr. 1V Gr. V Ogobdtem
Dysplazja Dysplazja
sredniego duzego stopnia
stopnia n (%) n (%) n (%) N (%)
n (%)
47 (20,5) 108 (47,2) 45 (19,7) 29 (12,7) 229 (100)
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W tej grupie wykonano powtorna oceng cytologiczna, a jej wyniki sklasyfikowano wedhug

systemu Bethesda . Shuzylo to standaryzacji wynikéw rozmazéw cytologicznych oraz probie

okreslenia miejsca pochodzenia komoérek. Wyniki tej oceny przedstawiono w Tabeli 3.

Tabela 3. Wyniki oceny cytologicznej kobiet grupy A wedtug klasyfikacji Bethesda:

Zmiany ptaskonablonkowe

Zmiany gruczolowe

(D (2) Suma
LGSIL | HGSIL Ca inv. Ogoétem | AGC Ca Ogodtem (1+2)

n 8 184 20 212 8 9 17 229
(%) (3.9 (80,3) (8,7) (92,6) (3,5 | (3,9 (7,4) (100)

Grupg, obejmujaca 83 (21,8%) przypadki (grupa B) stanowity kobiety skierowane do

leczenia operacyjnego z powodu innych zmian tj. migsniakdw macicy, obnizenia narzadu

rodnego, guzéw przydatkowych u ktorych w badaniu cytologicznym w trakcie przygotowania

do leczenia operacyjnego wykryto zmiany srodnablonkowe lub komorki raka (Tab.4).

Tabela 4. Wynik oceny cytologicznej kobiet grupy B wedlug klasyfikacji Bethesda:

Zmiany ptaskonablonkowe

Zmiany gruczolowe

(D (2) Suma
LGSIL | HGSIL Ca Ogodtem AGC Ca Ogotem | (1+2)

n 16 65 1 82 0 1 1 83
(%) (19,3) (78,3) (1,2) (98,8) (0,0) (1,2) (1,2) (100)

Grupg trzecia, liczaca 68 (17,9 %) kobiet (grupa C), stanowia chore u ktoérych

wykonano zabieg operacyjny usunigcia macicy z powodu innych zmian w obrgbie narzadu
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rodnego, u ktorych wyniki badania cytologicznego wykonane przed zabiegiem operacyjnym

byty prawidtowe (Tab.5).

Tabela 5. Nieprawidlowosci narzadu rodnego u kobiet grupy C z powodu ktorych usunigto

macice¢:
Mig$niaki Zmiany Obniznie Inne zmiany Ogobdtem
macicy przydatkowe narzadu
rodnego
n 41 13 9 5 68
(%) (60,3) (19,1) (13,2) (7,4) (100)
Charakterystyke materiatu klinicznego zobrazowano w Tabeli 6A-6C:
Tabela 6. Charakterystyka analizowanego materiatu:
A. Wiek kobiet
Grupa
n (%) 26-30 | 31-35 36-40 | 41-45 46-50 | 51-55 56-60
A 24 32 43 62 33 26 9
B 0 0 6 14 37 17 9
C 0 0 3 10 31 16 8
OGOLEM 24 32 52 86 101 59 26
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B. Wiek pierwszej miesiaczki

Grupa
n (%) <12r.z. | 12-14 15-16 | >16r.Z.
I.Z. I.Z.
A 31 174 20 4
B 10 64 9 0
C 9 51 8 0
OGOLEM 50 289 37 4
C. Liczba porodow
Grupa 0 1 2-3 41
n (%) wigcej
A 16 52 137 24
B 3 22 55 3
C 3 17 45 3
OGOLEM 22 91 237 30

Rozklad wieku badanych pacjentek jest r6zny od normalnego (p<001) (Ryc.1),
rowniez wiek wystapienia pierwszej miesiaczki w badanej grupie pacjentek charakteryzowat

si¢ rozkltadem r6znym od normalnego (p<0,001) (Ryc.2).
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Ryc.1. Histogram wieku pacjentek w badanej grupie.

Wiek menarche.

badanej grupie pacjentek.

Mediana wieku kobiet w grupie (A) wynosi 43 lata (IQR=11), a mediana wieku kobiet
w ktorym wystapita pierwsza miesiaczka 13 lat (IQR=1). W tej grupie pacjentek byto 16 (7%)
nierodek, 52 (23%) pierworddki oraz 161 (70%) wielorodek. W grupie (B) mediana wieku
pacjentek wynosita 48 lat (IQR=5), mediana wieku wystapienia menarche 13 lat (IQR=1). W
grupie tej 3 (4%) kobiety nigdy nie rodzilty, 22 (26%) rodzity tylko raz, a 58 (70%) kobiet
byto wielorodkami. Mediana wieku kobiet zakwalifikowanych do grupy (C) wynosita 49 lat
(IQR=5,5), mediana wieku wystapienia menarche w tej grupie wyniosta 13 lat (IQR=1,5).
Trzy (4%) pacjentki nigdy nie rodzily, pierworédkami bylo 17 (25%), wielorodkami 48
(71%) pacjentek.

Uzywajac odpowiednich testow nieparametrycznych z uwagi na charakter i rozktad
badanych zmiennych poréwnano analizowane dane wszystkich trzech grup pacjentek.

Mediana wieku pacjentek w grupie (A) byta najnizsza 1 istotnie rdznita si¢ zarowno od
mediany wieku pacjentek w grupie (B) (p<0,001), jak réwniez z grupy (C) (p<0,001) (Tab.7).

Nie stwierdzono natomiast istotnych statystycznie roéznic w medianie wieku pacjentek
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pomigdzy grupami (B) 1 (C). Nie stwierdzono réwniez istotnych statystycznie réznic migdzy

mediana wieku wystapienia menarche w badanych trzech grupach pacjentek (Tab.7).

Analizowane grupy kobiet nie r6znity si¢ rowniez pod wzgledem rodnosci (Tab.7).

Tabela 7. Charakterystyka kliniczna badanych kobiet:

A B C
p
(n=229) (n=83) (n=68)
Mediana wieku (IQR*) [lat] 43 (11) 48 (5) 49 (5,5) <0,001"
Mediana wieku
13 (1) 13 (1) 13 (1,5) 0,948
menarche (IQR*) [lat]
3 (4%)/22 3 (4%)/ 17
Rodnos¢ 16 (7%)/52 (23%)/
(26%)/58 (25%)/ 48 0,753
nierédki/pierworddki/wielorodki 161 (70%)
(70%) (71%)

*IQR — rozstep miedzykwartylowy; "warto$¢ statystycznie istotna

3.2 Badanie cytologiczne

Material do badania cytologicznego pobierano z tarczy czgsci pochwowej szyjki
macicy przy uzyciu szpatutki oraz z kanatu przy pomocy szczoteczki i rozprowadzono na

odpowiednio opisane szkietka podstawowe, a nast¢pnie utrwalono za pomoca preparatu

Cytofix . W dalszym etapie tak sporzadzone rozmazy wybarwiano w urzadzeniu do

automatycznego wybarwiania, a nastgpnie pokrywano szkietkiem nakrywkowym. W ten

sposOb przygotowany preparat cytologiczny (preparat komoérek rozmazowych) oceniano przy

uzyciu mikroskopu firmy Olympus w Pracowni Diagnostyki Cytologicznej i Molekularne;j
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Kliniki Ginekologii 1 Onkologii CM UlJ. Oceny preparatu dokonywato 2 niezaleznych
cytologow, a wyniki formulowano wedhug klasyfikacji Betesda.
Po uzyskaniu wynikéw badania cytologicznego u wszystkich kobiet grupy A, B1C

wykonano oceng kolposkopowa szyjki macicy .

3.3 Badanie kolposkopowe

Badanie kolposkopowe we wszystkich 3 grupach kobiet przeprowadzano przy uzyciu
kolposkopu firmy Leisegang wyposazonego w tor wizyjny, skladajacy si¢ z kolorowe;j
kamery cyfrowej CCD firmy Sanyo, potaczonej ztaczem typu SVHS z komputerem
wyposazonym w kart¢ graficzng firmy ATI, umozliwiajaca przechowywanie obrazu z kamery
CCD. Wyniki badania dokumentowano uzywajac klasyfikacji IFCPC i klasyfikacji Madeja.
Obrazy kolposkopowe dokumentowano w postaci zdje¢ cyfrowych zapisywanych w pamigci
komputera.

W tym celu po zalozeniu wziernika Cusco oceniano nablonek czgsci pochwowe;
szyjki macicy oraz pokrywajaca go wydzieling. Nastepnie usuwano wydzieling czgsci
pochwowej szyjki macicy przy uzyciu soli fizjologicznej 1 oceniano architektonik¢ nabtonka 1
podnabtonkowe tozysko naczyniowe. Nastgpnie oceng nabtonka wykonywano po
zakontrastowaniu jej 3 % roztworem kwasu octowego, a takze ptynem Lugola (proba

Schillera).
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3.4 Badanie mikrokolpohysteroskopowe (MCH)

Badanie mikrokolpohysteroskopowe wykonywano przy uzyciu hysteroskopu Hamou I
z podwdjnym torem wizyjnym (Ryc.3), umozliwiajacym ocen¢ panoramiczng i kontaktowa
blony §luzowej kanatu szyjki macicy po przyzyciowym zabarwieniu komorek ,,in situ”
atramentem Watermanna i 1% roztworem bigkitu metylenowego. Hysteroskop Hamou I
posiada 30 stopniowa optyke Hopkinsa oraz dwa okulary, dzigki ktorym mozliwe jest
uzyskiwanie od 60- do 150-krotnego powigkszenia obrazu powierzchni blony sluzowej
kanahu szyjki macicy. Cienka optyke (Srednica 3 mm) histeroskopu Hamou I wprowadzano
do kanatu szyjki pod kontrola wzroku, po uprzednim uwidocznieniu czgsci pochwowej szyjki

macicy przy pomocy wziernika Cusco.

Ryc.3. Mikrokolpohysteroskop Hamou I firmy Storz wraz z ostona diagnostyczna.

Celem poszerzenia kanatu szyjki przez ostong diagnostyczna hysteroskopu z
urzadzenia do insuflacji firmy Storz podawano medium gazowe (CO 2) z regulowanym

zakresem ci$nien i manometryczng kontrola szybkos$ci przeptywu w granicach 10-15 ml
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gazu/min. Powierzchnig blony sluzowej kanatu szyjki macicy uwidaczniano przy uzyciu
zrodla §wiatla zimnego, halogenowego lub ksenonowego o mocy od 200 do 250 Watt.
Zastosowanie toru wizyjnego z cyfrowej kamery endoskopowe;j firmy Storz pozwalato na
ogladanie obrazu na monitorze medycznym firmy Sony.

W pierwszej kolejnosci po wprowadzeniu histeroskopu dokonywano panoramiczne;j
oceny cz¢sci pochwowej szyjki macicy, stosujac 20-krotne powigkszenie. Nastgpnie przy
uzyciu spiralnie zwinigtego gazika nasaczonego Srodkiem kontrastujacym, wybarwiano jadra
komorek nablonka wielowarstwowego plaskiego atramentem Watermana, pozostawiajac go
w kanale szyjki przez okoto 30 sekund. Komorki nabtonka gruczotowego wybarwiano przy
pomocy 1-2% roztworu blgkitu metylenowego. Innym sposobem aplikacji srodkow
kontrastujacych jest podanie ich ze strzykawki przez cienki, gigtki wenflon. Tak wybarwione
nablonki oceniano technika kontaktowa tj. poprzez zblizenie koncowki optyki hysteroskopu
Hamou I do powierzchni nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki. Koncowka optyki
histeroskopu musi pozostawa¢ w statym kontakcie z powierzchnia nabtonka. Histeroskop
ustawia si¢ w tym celu pod katem 30 stopni, obracajac jego koncéwka ptynnym ruchem kabla
swiattowodowego. Manewrowanie optyka odbywato si¢ bardzo delikatnie i ptynnie, aby nie
powodowac¢ uszkodzenia powierzchni nablonkowej. Intensywnos¢ 1 stopien klarownosci
sluzu szyjkowego zaleza od fazy cyklu miesiaczkowego, stad u kobiet miesiaczkujacych
badanie wykonywano miedzy 9 a 13 dniem cyklu. W tym okresie, ze wzgledu na szeroko$¢
kanatu szyjki macicy istnieja najwigksze szanse na doktadna 1 jak najmniej traumatyczna
oceng nablonkow. Powigkszenie 60-150-krotne powierzchni nablonka kanatu szyjki macicy
przy pomocy mikrokolpohysteroskopii kontaktowej pozwalato na oceng komorek nabtonka
blony §luzowej kanatu szyjki, a szczegdlnie morfologii ich jader oraz na wstgpne

roznicowanie nabtonka prawidtowego od patologicznego.
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U kobiet grupy A i B tj. po nieprawidlowym wyniku badania cytologicznego oceng
mikrokolpohysteroskopowa nablonka kanatu szyjki macicy przeprowadzano po badaniu
kolposkopowym, a przed procedura pobrania wycinkéw do badania histologicznego,
wykorzystujac do tego celu znieczulenie dozylne w trakcie ktérego pobierano wycinki z
obszaréw zlokalizowanych badaniem kolpokopowym na tarczy czgsci pochwowej i blony
Sluzowej kanahu szyjki z obszarow zlokalizowanych badaniem mikrokolpohysteroskopowym
(Ryc.4). Nastepnie we wszystkich przypadkach wykonano wylyzeczkowanie kanatu szyjki
macicy, a uzyskany materiat takze przesytano do badania histologicznego.

W grupie C w ktorej wyniki badania cytologicznego byty prawidlowe oceng
mikrokolpohysteroskopowa blony §luzowej kanatu szyjki wykonywano po wprowadzeniu
pacjentki w znieczulenie ogolne lub przewodowe tuz przed rozpoczeciem zabiegu

operacyjnego, a wyniki tej oceny poréwnywano z wynikami badania histologicznego

preparatu operacyjnego.

Ryc.4. Badanie mikrokolpohysteroskopowe poprzedzajace pobranie wycinkow do
weryfikacji histologiczne;j.
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Uwidoczniono takze granicg migdzynablonkowa w przypadku jej lokalizacji w kanale
szyjki. Topografi¢ zmian patologicznych w kanale szyjki w stosunku do plaszczyzny tarczy
czesci pochwowej okreslono przy uzyciu cerwikometru. Z obszaré6w podejrzanych o proces
karcinogenezy w trakcie badania endoskopowego, pobierano przy pomocy
mikrokleszczykdéw, pod kontrola wzroku wycinki, ktore nastgpnie badano histopatologicznie.
Nieprawidlowe obrazy nablonka blony sluzowej kanatu szyjki zlokalizowane przy pomocy
MCH dokumentowano fotograficznie.

Pobrane wycinki z obszaréw podejrzanych w badaniu MCH jak 1 materiat uzyskany
poprzez wytyzeczkowanie kanatu szyjki macicy poddano badaniu histopatologicznemu w

Katedrze Patomorfologii CM UJ (Kierownik Prof. dr hab. med. Jerzy Stachura).

3.5 Kwalifikacja terapeutyczna

W grupie A w przypadku rozpoznania zmian o charakterze CIN i Ca [A postgpowanie
terapeutyczne zalezato od stopnia zaawansowania zmian, ich lokalizacji, wspohistnienia
innych nieprawidtowosci w obrebie narzadu rodnego, wieku kobiet 1 chgci dalszej prokreacii.

W przypadku zmian o charakterze CIN 1 1 CIN 2 zlokalizowanych na tarczy czgsci
pochwowej szyjki macicy, w obrgbie uj$cia zewngtrznego kanatu szyjki czy tez w obrebie
nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki po wygojeniu rany po wycinku i po wylyzeczkowaniu,
zwlaszcza u kobiet mtodych wykonano powtdrna ocenie cytologiczng i
mikrokolpohysteroskopowa nabtonka kanatu szyjki. Przy ujemnym wyniku obu tych badan
przeprowadzano okresowe kontrole cytologiczno-kolposkopowe. W przypadkach
utrzymywania si¢ zmian zlokalizowanych na tarczy czg¢sci pochwowej szyjki powyzej 1 roku
lub ich nawrotu wykonywano zabieg wycigcia zmiany petla elektryczna wysokiej

czgstotliwosci (LEEP). Natomiast w przypadku utrzymywania si¢ tych zmian w obrgbie blony
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sluzowej kanahlu szyjki wykonywano konizacjg ,,zimnym nozem”, dostosowujac wysokos¢
wycinanego stozka tkankowego do zasiggu zmian w obrebie endocervix.

W CIN 3 zlokalizowanym na tarczy czgsci pochwowej 1 przy niepodejrzanym wyniku
badania mikrokolpohysteroskopowego sluzowki kanatu szyjki 1 histologicznego wyskrobin z
kanatu szyjki wykonano zabieg LEEP, zwlaszcza u kobiet mlodych, pragnacych rodzi¢c. W
pozostatych przypadkach, w ktorych zmiana byta zlokalizowana na tarczy 1/lub w odcinku 1/2
dystalnym kanatu szyjki wykonywano zabieg konizacji, polegajacy na wycigciu zmiany w
ksztalcie stozka, a w przypadku lokalizacji zmiany w 1/2 odcinku proksymalnym kanatu
szyjki zabieg konizacji w ksztalcie trapezu.

W przypadkach zmian gruczotowych duzego stopnia u kobiet mtodych wykonano
konizacj¢ w formie trapezu, a u kobiet po okresie prokreacji proste wycigcie macicy.

Zmiany o charakterze Ca IAl i nieliczne przypadki Ca IA2 zlokalizowane na tarczy
czesci pochwowej u kobiet mtodych pragnacych zachowac zdolnos¢ prokreacji
kwalifikowano do konizacji chirurgicznej. W niektorych przypadkach, gdy zmianom
wczesnoinwazyjnym towarzyszyly zmiany o charakterze CIN w obrgbie nablonka koncowego
odcinka kanatu szyjki macicy takze wykonywano konizacj¢. Pozostate przypadki zmian
wczesnoinwazyjnych tj. Ca IA 2 u kobiet mtodych, pragnacych zachowa¢ narzad rodny
kwalifikowano do trachelectomi radykalnej wraz z laparoskopowym usunigciem weziow
chlonnych miednicznych. Przypadki zmian wczesnoinwazyjnych Ca IA u kobiet po okresie
prokreacji kwalifikowano do umiarkowanego rozszerzonego usunig¢cia macicy modo Piver 2.

Na podstawie przeprowadzonego postgpowania diagnostycznego, potwierdzonego
wynikiem badania histopatologicznego materialu operacyjnego okreslono topografi¢ zmian o
charakterze CIN i raka wczesnoinwazyjnego w obrebie szyjki macicy, uwzgledniajac takze

ich postac histologiczna.
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Oceniono zgodno$¢ oceny cytologicznej, kolposkopowej i
mikrokolpohysteroskopowej z wynikami badan histopatologicznych materialu pobranego pod
kontrola mikrokolpohysteroskopu 1 kolposkopu. Porownano takze zgodno$¢ oceny
histopatologicznej materiatu pobranego pod kontrola mikrokolpohysteroskopu z badaniem
histopatologicznym wyskrobin z kanatu szyjki macicy i materialu operacyjnego.

Na podstawie wynikdéw badania histopatologicznego materialu operacyjnego oraz
pooperacyjnych kontrolnych badan cytologicznych, mikrokolpohysteroskopowych i
kolposkopowych poczyniono probe ustalenia wartosci oceny mikrokolpohysteroskopowe;j
nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy 1 jej znaczenia w kwalifikacji terapeutycznej w

przypadkach CIN i raka wczesnoinwazyjnego szyjki macicy.

3.6 Analiza statystyczna

Do okreslenia rozktadu danych klinicznych uzyto testu Shapiro-Wilka. Nastgpnie w
celu poréwnania danych klinicznych trzech grup pacjentek uzyto jednoczynnikowej analizy
wariancji (ANOVA). W przypadku, gdy badane zmienne nie spehlnily zalozenia rozkladu
normalnego, co oceniono testem Lavrenc'a, do testowania hipotez uzyta zastata ANOV A rang
Kruskala-Wallisa.

Celem testowania hipotezy badawczej uzyto jednoczynnikowej analizy wariancji
(ANOVA) rang Kruskala-Wallisa poniewaz analizowane zmienne byly kodowane i1 miaty
charakter skokowy.

Do analizy zwiazku migdzy badanymi zmiennymi uzyto testu korelacji Spearmana,
okreslajac wspodtczynnik korelacji [R]. Pordwnano osobno w grupach: zgodno$¢ wyniku

badania cytologicznego z wynikiem badania histologicznego wycinka celowanego, zgodnos¢
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oceny kolposkopowej z wynikiem badania histologicznego wycinka celowanego, zgodnos¢
oceny mikrokolpohysteroskopowej z wynikiem badania histologicznego wycinka celowanego
ze Sluzowki kanatu szyjki macicy, zgodnos¢ oceny mikrokolpohystreoskopowej z wynikiem
badania histologicznego wyskrobin z kanalu szyjki macicy oraz zgodno$¢ wyniku
histologicznego wycinka celowanego z wynikiem histologicznym preparatu operacyjnego.
Poziom istotnos$ci statystycznej przy poréwnywaniu wartosci zmiennych zostat
wyznaczony na poziomie p<0,001. Obliczen dokonano przy pomocy pakietu statystycznego

STATISTICA (data analysis software system), version 8.0. firmy StatSoft, Inc. (2007).
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4.0 WYNIKI

4.1 Wyniki postepowania diagnostycznego

4.1.1. Badanie cytologiczne kobiet grupy A:

Powtdrne badanie cytologiczne ocenione wg. systemu Bethesda kobiet grupy A
skierowanych do Poradni Ginekologii Onkologicznej przy Klinice Ginekologii i Onkologii
CM UJ, celem weryfikacji wynikow badania cytologicznego, dalszej diagnostyki i leczenia z
powodu nieprawidtowych rozmazow cytologicznych wykazato: w 8 przypadkach LSIL, w
171 HSIL, w 31 przypadkach obecnos$¢ licznych komorek raka ptaskonabtonkowego oraz u
19 pacjentek zmiany gruczotowe z czego w 8 przypadkach sklasyfikowane jako AGC iw 11
przypadkach stwierdzono obecnos¢ nielicznych komorek raka gruczotowego szyjki macicy
(Tab.8). Powtorne badanie cytologiczne u wszystkich pacjentek skierowanych do poradni
wykonano celem standaryzacji wynikow oraz ujednolicenia klasyfikacji wg. systemu

Bethesda.

Tabela 8. Wyniki oceny cytologicznej kobiet grupy A:

Zmiany ptaskonablonkowe Zmiany gruczolowe
n n Suma
(%) (%) N(%)
LGSIL HGSIL Ca Ogoédtem | AGC Ca Ogobdtem
8 184 20 212 8 9 17 229
(3.9 (80,3) (8,7) (92,6) (3,5 | (3,9 (7,4) (100)
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4.1.2 Badanie kolposkopowe kobiet grupy A:

Obrazy kolposkopowe kobiet grupy A zestawiono w Tabeli 9.

Tabela 9.0brazy kolposkopowe szyjki macicy wg klasyfikacji IFCPC u kobiet grupy A:

Obrazy kolposkopowe n %
Wtorny nabtonek 8 3,5
wielowarstwowy plaski
Ektopia gruczotowa 4 1,7
Typowa strefa transformacji 6 4,4
Plaskie zbielenie nabtonka po 22 9,6
kw. octowym
-leukoplakia prosta*
Geste zbielenie nablonka po 95 41,5
kw. octowym
-odmiana leukoplakii*
Dyskretna mozaika 51 22,3
-mozaika prosta*
Gruba mozaika 37 16,2
-odmiana mozaiki*
Dyskretne punkcikowanie 42 18,3
-punkcikowanie zwykle*
Grube punkcikowanie 15 6,6
-odmiana punkcikowania*
Obszary jodojasne 113 49,3
Obszary jodonegatywne 48 21,0
Naczynia atypowe 25 10,9
Nieregularna powierzchnia 8 3,5
nablonka

* terminologia klasytikacji obrazow kolposkopowych wg.Madeja
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U 166 kobiet uwidoczniono granic¢ migdzynabtonkowa, a w 63 przypadkach nie
udato si¢ uwidoczni¢ w pelni granicy migdzynabtonkowej pomi¢dzy nablonkiem ptaskim a
gruczotlowym.

W 12 przypadkach obraz kolposkopowy nasuwat podejrzenie CIN 1. W tej grupie
stwierdzono obrazy ptaskiego zbielenia nablonka po probie z kwasem octowym oraz
nablonek jodojasny po probie Schillera. Zmianom tym w 5 przypadkach towarzyszty obrazy
dyskretnej mozaiki i w 3 przypadkach dyskretne punkcikowanie, a u 4 kobiet wystgpowat

zaréwno obraz dyskretnej mozaika jak i dyskretnego punkcikowania (Ryc.5 ,6, 7, 8).

Ryec. 5. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Wokot ujscia ptaskie
zbielenia nabtonka z obrazem dyskretnego punkcikowania i mozaiki. Histologicznie: CIN 1.
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Ryc.6. Kolpofotografia tarczy czesci pochwowej szyjki macicy po probie z kwasem
octowym. Na przedniej wardze widoczne plaskie zbielenie nabtonka. Histologicznie: CIN 1

Ryc.7. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Plaskie zbielenie
nablonka z obrazem dyskretnej mozaiki. Histologicznie: CIN1.
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Ryc.8. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Plaskie zbielenie
nablonka z obrazem dyskretnej mozaiki. Histologicznie: CIN 1.

Obrazy kolposkopowe nasuwajace podejrzenie CIN 2 lub CIN 3 stwierdzono lacznie u
159 kobiet. W 84 przypadkach stwierdzono obraz gestego zbielenie nablonka, w 6 grube
punkcikowanie, w 21 gruba mozaike oraz w 48 przypadkach obrazy mieszane (Ryc.9, 10, 11,
12, 13). Obrazom tym towarzyszylo w 40 przypadkach ptaskie zbielenie nablonka, w 42
dyskretna mozaika i w 32 dyskretne punkcikowanie, w 99 przypadkach obszary jodojasne po
probie Schillera. Ponadto w 48 przypadkach obszary jodonegatywne i w 8 przypadkach
naczynia patologiczne I stopnia (naczynia kleksowate, o typie szpilek do wlosoéw i naczynia

twistujace) (Ryc.14).
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Ryc.9. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym.
Geste zbielenie nablonka z obrazem grubej mozaiki. Histologicznie: CIN 2.

Ryc.10. Kolpofotografia szyjki macicy po probie Schillera . Nabtonek jodojasny wnikajacy
do ujscia zewnetrznego. Histologicznie: CIN 2.
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Ryc.11. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka z obrazem grubego punkcikowania. Histologicznie: CIN 3.

Ryc.12. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka z obrazem grubej mozaiki. Histologicznie: CIN 3.
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Ryc.13. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka z obrazem grubej mozaiki. Histologicznie: CIN 3.

Ryc.14. Kolpofotografia szyjki macicy po probie octowej. Zbielenie nablonka z obrazem
grubego punkcikowania oraz naczyniami patologicznymi I stopnia ( kleksowate 1 szpilki do
wlosow). Histologicznie: CIN 3.
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U 40 kobiet wykryto obrazy kolposkopowe nasuwajace podejrzenie inwazji. W tej
grupie w 11 przypadkach wystepowato intensywne (geste) zbielenie nablonka po probie z
kwasem octowym, w 9 gruba mozaika, u 2 grube punkcikowanie, a w 8 nieregularna
powierzchnia nablonka i w 7 obrazy mieszane . Zmianom tym w 3 przypadkach towarzyszyty
naczynia patologiczne I stopnia oraz w 14 naczynia patologiczne II stopnia tj. rurki
endotelialne, wydtuzone wlosniczki i naczynia we¢zowate (Ryc.15, 16). Ponadto u 10 kobiet
wystgpowato rowniez wyrazne plaskie zbielenie nablonka, u 4 dyskretna mozaika, u 7

dyskretne punkcikowanie i u 14 obszary jodojasne.

Ryc.15. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka, nieréwna powierzchnia nablonka , naczynia patologiczne II stopnia. Histologicznie:
Ca IB.
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Ryc.16. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka , nieréwna powierzchnia nablonka , naczynia patologiczne II stopnia.
Histologicznie: Ca IB.

W 18 przypadkach obrazy kolposkopowe nie budzily podejrzen srodnablonkowe;j

neoplazji ani tez raka.
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4.1.3 Badania mikrokolpohysteroskopowe kobiet grupy A:

Zgodnie z podana metodyka u wszystkich kobiet grupy A wykonano badania

mikrokolpohysteroskopowe (MCH) nabtonka kanatu szyjki macicy (Tab.10).

Tabela 10. Wyniki oceny MCH blony sluzowej kanatu szyjki macicy wg. klasyfikacji Hamou
u kobiet grupy A:

Ocena MCH n %
Stopien O 188 82,1
Stopien I 22 9,6
Stopien 11 19 8,3
Razem 229 100,0

W pierwszym etapie przeprowadzono oceng panoramiczng, bez srodkow
kontrastujacych w powigkszeniu 20x, uwidaczniajac brodawki blony §luzowej kanatlu szyjki z
fozyskiem naczyn koncowych (Ryc.17, 18).

W 63 przypadkach niewidocznej w obrazie kolposkopowym granicy
migdzynabtonkowej granice ta zlokalizowano przy pomocy MCH panoramiczne;.

W 49 (77,8 %) przypadkach byta ona zlokalizowana w 1/2 czg$ci dystalnej i w 14 (22,2 %)

przypadkach powyzej 1/2 czgsci dystalnej kanatu szyjki macicy.
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Ryc.17. Obrazy nabtonka gruczotowego kanatu szyjki macicy w ocenie panoramicznej
(powigkszenie 20x, bez srodkow kontrastujacych) - widoczne brodawki kanatu szyjki z
tozyskiem naczyn koncowych.

Ryc.18. Obrazy nabtonka gruczolowego szyjki macicy w ocenie panoramiczne;j
(powigkszenie 20x, bez srodkoéw kontrastujacych) - widoczne brodawki kanatu szyjki z
tozyskiem naczyn koncowych.
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Po przyzyciowym wybarwieniu (atrament Watermanna, bl¢kit metylenowy) nabtonka
blony §luzowej kanatu szyjki macicy poddano go nastgpnie ocenie kontaktowej. W 188 (82,1
%) przypadkach nie stwierdzono obecno$ci zmian nieprawidlowych w obrgbie blony

$luzowej kanahu szyjki i zakwalifikowano je do 0 stopnia wg. Hamou (Ryc.19, 20, 21, 22).

Ryc.19. Obraz nabtonka wielowarstwowego plaskiego blony §luzowej szyjki macicy w
badaniu kontaktowym (powigkszenie 60x, barwienie atramentem Watermanna) - widoczne
regularnie utozone, jednorodnie wybarwione jadra komorkowe o jednakowej wielkosci.
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Ryc.20. Obraz sluzéwki kanatu szyjki macicy pokrytej nablonkiem walcowatym w badaniu
kontaktowym (powigkszenie 120x%, bez srodkow kontrastujacych) - widoczne brodawki
nablonka z tozyskiem naczyn koncowych.

Ryc.21. Obraz sluzéwki kanatu szyjki macicy pokrytej nablonkiem walcowatym w badaniu
kontaktowym (powigkszenie 60x, barwienie bigkitem metylenowym) - widoczne brodawki
$luzéwki pokryte jedna warstwa nabtonka walcowatego.
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Ryec.22. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nabtonka kanatu szyjki macicy w badaniu
kontaktowym. Widoczna granica pomigdzy nabtonkiem wielowarstwowym plaskim a
walcowatym zlokalizowana w kanale szyjki macicy (powigkszenie 60x, barwienie
atramentem Watermanna).

W pozostalych 41 przypadkach w MCH kontaktowej stwierdzono nieprawidlowosci w
obrebie nabtonka btony §luzowej kanatu szyjki w tym w 22 (9,6 %) przypadkach zmiany te
zakwalifikowano do I stopnia wg. Hamou, ktére moga nasuwac¢ podejrzenie obecnosci
infekcji HPV lub zmian o typie CIN 1 (Ryc.23, 24, 25) oraz w 19 ( 8,3 % ) przypadkach do II
stopnia, a wigc zmian podejrzanych o CIN 2, 3 a nawet o zmiany wczesnoinwazjne (Ryc.26,
27, 28). W ten sposob zlokalizowano obszary w obregbie nablonka kanatu szyjki macicy z
ktorych pobierano wycinki do badania histologicznego pod kontrola MCH. Zasigg tych zmian
okreslano przy uzyciu cerwikometru, dzielac kanat szyjki na 1/3 dystalna (okolicg ujscia
zewnetrznego) 1 1/2 dystalng oraz 1/2 proksymalna cz¢s¢ w stosunku do ptaszczyzny czegsci
pochwowej. Wycinki probne do badania histologicznego pobierano w sposéb celowany przy

pomocy mikroszczypcow, wprowadzonych przez kanal roboczy ostony MCH pod kontrola

wzroku.
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Ryc.23. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nablonka wiclowarstwowego ptaskiego blony
sluzowej kanahu szyjki (powigkszenie 60x, barwienie atramentem Watermanna) — widoczne
nieco nieregularnie utozone jadra komorkowe z widocznymi przejasnieniami wokot (stopien I
wg. Hamou).

Ryc.24. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nabtonka wieclowarstwowego ptaskiego blony
Sluzowej kanahu szyjki (powigkszenie 60x, barwienie plynem Lugola) — widoczne nieco
nieregularnie ulozone jadra komorkowe z widocznymi przejasnieniami (,,halo””) wokot
(stopien I wg. Hamou).
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Ryc.25. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nabtonka wieclowarstwowego plaskiego blony
Sluzowej kanahu szyjki (powigkszenie 60x, barwienie atramentem Watermana) — widoczne
tatwo zluszczajace si¢ komoérki, nieco nieregularnie ulozone jadra komorkowe z widocznym
,,halo” wokoét nich (stopien I wg. Hamou).

Ryc.26. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nabtonka wieclowarstwowego ptaskiego blony
Sluzowej kanahu szyjki (powigkszenie 60X, barwienie atramentem Watermana) — widoczne
hyperchromatyczne, nieregularnie utozone, powickszone jadra komorkowe oraz zaburzenie
stosunku jadro-cytoplazma (stopien II wg. Hamou).
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Ryec. 27. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nablonka wielowarstwowego ptaskiego blony
sluzowej kanatu szyjki (powigkszenie 60x, barwienie atramentem Watermana) — widoczne
hyperchromatyczne , nieregularnie ulozone, powigkszone jadra komérkowe oraz zaburzenie
stosunku jadro-cytoplazma (stopien Il wg. Hamou).

Ryec.28. Obraz mikrokolpohysteroskopowy nabtonka wielowarstwowego plaskiego na
granicy z nablonkiem walcowatym (powigkszenie 60x, barwienie atramentem Watermana) —
widoczne hyperchromatyczne, nieregularnie utozone, powigkszone jadra komorkowe z
wyraznym zaburzeniem stosunku jadro-cytoplazma (stopien II wg. Hamou).
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Lokalizacj¢ zmian zidentyfikowanych przy pomocy MCH w obrg¢bie nabtonka blony
sluzowej kanatlu szyjki macicy z ktorych pobrano wycinki do badania histologicznego u
kobiet grupy A zobrazowano w Tabeli 11.

Tabela 11. Lokalizacja zmian w obrgbie nablonka btony sluzowej kanatu szyjki macicy u

kobiet grupy A ustalona na podstawie badania MCH 1 histologicznego wycinkow
celowanych:

Lokalizacja zmiany w kanale N %
szyjki
Do 1/3 dystalnej czesci 24 58,5
kanatu szyjki
Do 1/2 dlugosci kanatu 14 34,2
szyjki
Powyzej 1/2 dlugosci kanatu 3 7,3
szyjki
Ogotem 41 100,0

W 24 (58,5 %) przypadkach zmiany byly zlokalizowane w 1/3 dystalnej dtugosci
kanatu szyjki macicy, czyli w okolicy nieco powyzej ujscia zewnetrznego kanatu szyjki, w 14
(34,2 %) przypadkach nie przekraczaty 1/2 dystalnej potowy dtugosci kanatu szyjki, a w 3 (

7,3 % ) znajdowaly si¢ powyzej potowy dtugosci kanatu szyjki tj. w jej czgs$ci proksymalne;.

Topografi¢ zmian szyjki macicy w calej grupie A, ustalona na podstawie badania

histologicznego wycinkéw celowanych pobranych pod kontrola kolposkopii 1 MCH

zobrazowano w Tabeli 12.

59




Tabela 12. Topografia zmian w obrgbie szyjki macicy u kobiet grupy A:

Lokalizacja zmiany w n %
obrebie szyjki macicy
Tylko na tarczy czg$ci 188 82,1
pochwowej
Na tarczy cz. pochw. 1w 25 10,9
kanale szyjki
Tylko w kanale szyjki 16 7,0
macicy
Ogobtem 229 100,0

W 188 (82,1 %) przypadkach zmiany o charakterze CIN 1 wczesnoinwazyjnego raka

zlokalizowane byty wylacznie na tarczy czesci pochwowej szyjki macicy, w 25 (10,9 %)

przypadkach zajmowaty zar6wno nablonek tarczy czgsci pochwowej jak 1 nablonek kanatu

szyjki macicy, a w 16 (7,0 %) znajdowaty si¢ wylacznie w obr¢bie endocervix.
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4.2.1 Badanie cytologiczne kobiet grupy B:

U pacjentek grupy B skierowanych do leczenia operacyjnego z powodu innych
nieprawidlowosci narzadu rodnego wykonane w toku przygotowania do zabiegu badanie
cytologiczne wykazato: w 16 przypadkach LSIL, 63 przypadkach HSIL, w 3 stwierdzono
obecnos¢ licznych komorek raka plaskonablonkowego oraz u 1 pacjentki komorki raka

gruczotowego (Tab.13).

Tabela 13. Wyniki oceny cytologicznej kobiet grupy B:

Zmiany ptaskonablonkowe Zmiany gruczolowe
n n Suma
(%) (%) N
LGSIL | HGSIL Ca Ogotem | AGC Ca Ogotem (%)
16 65 1 82 0 1 1 83
(19,3) (78,3) (1,2) (98,8) (0,0) (1,2) (1,2) (100)

4.2.2 Badanie kolposkopowe kobiet grupy B:

Ocena kolposkopowa kobiet grupy B w 48 (57,8 %) przypadkach pozwolita na

uwidocznienie granicy migdzynabtonkowej, a w 35 (42,2 %) przypadkach granica

migdzynabtonkowa byta niewidoczna.

W 19 przypadkach obraz kolposkopowy nasuwat podejrzenie CIN 1. W tej grupie

stwierdzono obecnos¢ plaskiego zbielenia nabtonka po probie z kwasem octowym w 8
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przypadkach, w 6 dyskretna mozaike i ptaskie zbielenie nablonka, w 2 plaskie zbielenie

nablonka i dyskretne punkcikowanie i w 3 obrazy mieszane (Tab.14). We wszystkich tych

przypadkach po probie Schillera nablonek byt jodojasny (Ryc.29).

Ryc.29. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Plaskie zbielenie
nablonka z obrazem dyskretnej mozaiki i dyskretnego punkcikowania (strona lewa). Po
probie Schillera powyzszy obszar jodojasny (strona prawa). Histologicznie: CIN 1.

Obrazy kolposkopowe nasuwajace podejrzenie CIN 2 lub CIN 3 stwierdzono facznie u
51 kobiet. W tej grupie u 21 kobiet stwierdzono ggste zbielenie nablonka po probie z kwasem
octowym, u 12 gruba mozaike i w 18 przypadkach obrazy mieszane. Zmianom tym w 5

przypadkach towarzyszyt nablonek jodojasny, a w 46 jodonegatywny po probie Schillera

(Ryc.30, 31, 32, 33).
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Tabela 14.0brazy kolposkopowe szyjki macicy wg klasyfikacji [IFCPC u kobiet grupy B:

Obrazy kolposkopowe n %
Wtorny nabtonek 2 2,4
wielowarstwowy plaski
Ektopia gruczotowa 3 3,6
Typowa strefa transformacji 4 4,8

Ptaskie zbielenie nabtonka po
kw. octowym 16 19,3

-leukoplakia prosta*

Geste zbielenie nablonka po
kw. octowym 25 30,1

-odmiana leukoplakii*

Dyskretna mozaika 9 10,8

-mozaika prosta*

Gruba mozaika

-odmiana punkcikowania* 36 43,4
Dyskretne punkcikowanie 5 6,0
Grube punkcikowanie 22 26,5
Obszary jodojasne 24 28,9
Obszary jodonegatywne 50 60,2
Naczynia atypowe 3 3,6
Nieregularna powierzchnia 1 1,2
nabtonka

*terminologia klasytfikacji obrazéw kolposkopowych wg. Madeja
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Ryec. 30. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka z obrazem grubego punkcikowania. Histologicznie: CIN 3.

.
'y

e

Ryec. 31. Kolpofotografia szyjki macicy po prébie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka z obrazem grubego punkcikowania. Histologicznie: CIN 3.
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Ryec. 32. Kolpofotografia szyjki macicy po probie z kwasem octowym. Ggste zbielenie
nablonka z obrazem grubej mozaiki. Histologicznie: CIN 3.

Ryec. 33. Kolpofotografia szyjki macicy po probie octowej. Zbielenie nablonka z obrazem
naczyn patologicznych I stopnia (naczynia twistujace). Histologicznie: CIN 3(CIS).
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W 4 przypadkach stwierdzono obrazy nasuwajace podejrzenie zmiany inwazyjnej
(Ryc.34, 35) tj. w 1 nieregularna powierzchni¢ nablonka, w 3 intensywne zbielenie nabtonka
z obrazem grubej mozaiki. We wszystkich przypadkach préba Schillera byta dodatnia. W 3

przypadkach stwierdzono obecno$¢ naczyn patologicznych II stopnia.

Ryec. 34. Kolpofotografia szyjki macicy po prébie octowej. Ggste zbielenie nablonka z
nieregularng powierzchnia nablonka i naczyniami patologicznymi II stopnia. Histologicznie:
Ca lA2.
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Ryec. 35. Kolpofotografia szyjki macicy po prébie octowej . Geste zbielenie nablonka,
powierzchnia nablonka wyniosta, naczynia patologiczne II stopnia (rurki endotelialne).
Histologicznie: Ca IB.

W 9 przypadkach obraz kolposkopowy nie byt podejrzany o srédnablonkowa

neoplazj¢ ani raka.
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4.2.3 Badanie mikrokolpohysteroskopowe (MCH) kobiet grupy B:

Wyniki oceny MCH nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy u kobiet grupy B

przedstawiono w Tabeli 15.

Tabela 15. Obrazy MCH blony §luzowej kanatu szyjki macicy wg. klasyfikacji Hamou u

kobiet grupy B:
Ocena MCH n %
Stopien O 57 68,7
Stopien I 10 12,0
Stopien II 16 19,3
Razem 83 100,0

W badaniu MCH w 57 (68,7 % ) przypadkach nabtonek blony sluzowej kanatu szyjki

byt niepodejrzany o CIN lub raka i zostal zakwalifikowany wg. Hamou do stopnia 0 (Ryc. 36,

37, 38, 39).
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Ryc. 36. Obraz MCH nablonka wielowarstwowego plaskiego kanatu szyjki macicy
(powigkszenie 60x, barwienie atramentem Watermanna) - widoczne regularnie utozone,
jednorodnie wybarwione jadra komoérkowe o jednakowej wielko$ci (stopien O wg. Hamou).

Ryc. 37. Obraz MCH blony $luzowej kanahu szyjki macicy (powigkszenie 120x, bez srodkow
kontrastujacych) - widoczne brodawki nablonka walcowatego z tozyskiem naczyn
koncowych.
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Ryec. 38. Obraz MCH nabtonka btony sluzowej kanatu szyjki (powigkszenie 60x, barwienie

atramentem Watermanna) — widoczna granica mi¢dzynabtonkowa zlokalizowana w

dystalnym odcinku kanatu szyjki macicy (stopien O wg. Hamou).
" v

: - ot

Ryec. 39. Obraz MCH nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy (powigkszenie 60x,
barwienie atramentem Watermanna). Widoczne centralnie brodawki nablonka gruczotowego
z fozyskiem naczyn koncowych 1 otaczajacymi je komorkami mlodego nablonka wtornego
wielowarstwowego plaskiego wybarwionego atramentem Watermana (stopien O wg.
Hamou).
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W 26 przypadkach obraz MCH nasuwat podejrzenie obecno$ci zmian
srédnablonkowych w obrgbie nablonka kanatu szyjki, w tym w 10 (12,0 %) przypadkach
obrazie MCH zmiany te zakwalifikowano do I stopnia, a w 16 (19,3 %) do II stopnia wg

Hamou (Ryc.40, 41, 42, 43).

Ryc. 40. Obraz MCH nablonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy (powigkszenie 60x,
barwienie bigkitem metylenowym). Widoczne nagromadzenie nadbarwliwych, nieregularnie
utozonych jader komorek nablonka walcowatego w dystalnym odcinku kanatu szyjki (stopien

II wg. Hamou).
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Ryc. 42. Obraz MCH nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy (powigkszenie 60x ,
barwienie bigkitem metylenowym). Widoczne nagromadzenie nadbarwliwych, nieregularnie
utozonych jader komorek nablonka walcowatego w dystalnym odcinku kanatu szyjki (stopien
II wg. Hamou).

Ryc. 43. Obraz MCH nabtonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy (powigkszenie 60x ,
barwienie atramentem Watermanna). Widoczne centralnie brodawki nabtonka gruczolowego
z fozyskiem naczyn koncowych i otaczajacymi je komorkami nablonka wtornego
wielowarstwowego plaskiego wybarwionego atramentem Watermanna z nadbarwliwymi
nieregularnie ulozonymi jadrami komérkowymi i zaburzonym stosunkiem jadro-cytoplazma
zlokalizowane w srodkowym odcinku kanatu szyjki (stopien I wg. Hamou).
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Ryc. 44. Obraz MCH nablonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy (powigkszenie 60x,
barwienie atramentem Watermanna). Widoczna granica miedzynablonkowa zlokalizowana w
dystalnym odcinku kanatu szyjki macicy z nadbarwliwymi nieregularnie ulozonymi jadrami
komoérkowymi i zaburzonym stosunkiem jadro-cytoplazma (stopien II wg. Hamou).

Lokalizacj¢ zmian w obrgbie nablonka kanatu szyjki macicy zobrazowano w Tabeli 16.

Tabela 16. Lokalizacja zmian w obrgbie nabtonka kanatu szyjki macicy u kobiet grupy B na
podstawie badania MCH 1 histologicznego wycinkdéw celowanych:

Lokalizacja zmiany w kanale n %
szyjki
Do 1/3 dystalnej kanatu 15 57,7
szyjki
Do 1/2 dlugosci kanatu 9 34,6
szyjki
Powyzej 1/2 dlugo$ci kanalu 2 7,7
szyjki
Ogodlem 26 100,0
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W 15 (57,7 % ) przypadkach zmiany znajdowaty si¢ w 1/3 dystalnym odcinku kanatu
szyjki macicy czyli w poblizu ujscia zewngtrznego, w 9 (34,6 %) przypadkach nie
przekraczaty dystalnej 1/2 dtugos$ci kanatu szyjki, a w 2 (7,7 %) przypadkach byty
zlokalizowane powyzej 1/2 dlugosci kanatu szyjki.

Lokalizacje ( topografi¢ ) zmian o charakterze srédnablonkowej neoplazji i

wczesnoinwazyjnej postaci raka w tej grupie kobiet zobrazowano w Tabeli 17.

Tabela 17. Topografia zmian w obrgbie szyjki macicy u kobiet grupy B:

Lokalizacja zmiany w N %

obrebie szyjki macicy

Tylko na tarczy czgsci 57 68,7
pochwowej
Na tarczy cz. pochw. iw 17 20,5
kanale szyjki
Tylko w kanale szyjki 9 10,8
macicy
Ogotem 83 100,0

Ocena histologiczna wycinko6w pobranych pod kontrola kolposkopii i MCH u kobiet
grupy B wykazala, ze w 57 (68,7 %) przypadkach zmiany te byty zlokalizowane wytacznie na
tarczy cz¢sci pochwowej szyjki macicy, w 17 (20,5 %) przypadkach zar6wno w obrgbie
nabtonka tarczy czes$ci pochwowej jak i1 nablonka kanatu szyjki macicy, a w 9 (10,8 %)

przypadkach znajdowano je wylacznie w obrebie endocervix.
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4.3 Wyniki postepowania diagnostycznego w grupie C

4.3.1 Badanie kolposkopowe szyjki macicy u kobiet grupy C jako weryfikacja

prawidlowych wynikow badania cytologicznego:

W 37 przypadkach kobiet grupy C kolposkopia pozwalata na uwidocznienie granicy
migdzynabtonkowej, a w 31 przypadkach nie udato si¢ uwidoczni¢ granicy
migdzynablonkowej pomigdzy nablonkiem wielowarstwowym ptaskim a walcowatym kanatu
szyjki.

W 4 przypadkach obraz kolposkopowy nasuwat podejrzenie CIN 1, stwierdzono
bowiem obecno$¢ plaskiego zbielenia nablonka po prébie z kwasem octowym oraz nablonek

jodojasny po probie Schillera (Tab.18).

Obrazy kolposkopowe nasuwajace podejrzenie CIN 2 lub CIN 3 stwierdzono u 1
kobiety, uwidaczniajac u niej geste zbielenie nablonka po probie z kwasem octowym oraz

nabtonek jodonegatywny po probie Schillera, wnikajacy do kanatlu szyjki macicy.

Nie stwierdzono obecnos¢ obrazow kolposkopowych nasuwajacych podejrzenie raka

inwazjnego.

Tabela 18.0brazy kolposkopowe szyjki macicy wg klasyfikacji IFCPC u kobiet grupy C :
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Obrazy kolposkopowe n %
Typowy nabtonek 16 23,5
wielowarstwowy plaski
Wtorny nabtonek 19 28,0
wielowarstwowy plaski
Ektopia gruczotowa 21 30,9
Typowa strefa transformacji 14 20,6
Ptaskie zbielenie nabtonka po
kw. octowym 5 7.9
-leukoplakia prosta*
Geste zbielenie nablonka
po kw. octowym 1 1,5
-odmiana leukoplakii*
Obszary jodojasne 4 5,9
Obszary jodonegatywne 1 1,5

*terminologia klasytfikacji obrazoéw kolposkopowych wg. Madeja
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4.3.2 Badania mikrokolpohysteroskopowe u kobiet grupy C jako weryfikacja

prawidlowych wynikow badania cytologicznego:

Wszystkie pacjentki grupy C zostaty zakwalifikowane do wycigcia macicy z powodu
innych nieprawidtowosci narzadu rodnego. Dlatego obrazow MCH nabtonka kanatu szyjki
macicy nie weryfikowano badaniem histologicznym wyskrobin kanatu szyjki, lecz
porownywano je z wynikami badania histologicznego usunigtej w trakcie zabiegu
operacyjnego szyjki macicy.

W 31 przypadkach z niewidoczng granica migdzynbatonkowa w badaniu
kolposkopowym w badaniu MCH zlokalizowano ja w obrebie kanatu szyjki macicy.

W 64 (94,1 %) przypadkach obrazy MCH byty prawidlowe (stopien 0 wg Hamou). W
grupie 31 przypadkoéw z niewidoczng granica mi¢dzynabtlonkowa w obrazie kolposkopowym
w 3 (4,4 %) obraz MCH nasuwat podejrzenie CIN 1 lub obecnos¢ infekcji HPV (stopien I wg.

Hamou).

Przy widocznej w catos$ci na tarczy granicy migdzynabtonkowej w 1 (1,5 %)
przypadku stwierdzono w kanale szyjki obrazy MCH, ktore zakwalifikowano do II stopnia

wg. Hamou (Tab.19).
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Tabela 19. Obrazy MCH blony §luzowej kanatu szyjki macicy wg. klasyfikacji Hamou u

kobiet grupy C:
Obrazy MCH n %
Stopien O 64 94,1
Stopien I 3 4.4
Stopien 11 1 1,5
Razem 68 100,0

4.4 Wyniki badania histologicznego

4.4.1 Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych szyjki macicy pobranych

z tarczy czesci pochwowej pod kontrolq kolposkopii u kobiet grupy A:

Oceng histologiczna wycinkoéw celowanych pobranych z tarczy czg$ci pochwowej

szyjki macicy pod kontrola kolposkopii wykonano u 211 kobiet z nieprawidlowym wynikiem

badania cytologicznego, u ktérych wynik badania kolposkopowego wskazywat na lokalizacje

zmian na tarczy cz¢sci pochwowej. W pozostatych 18 przypadkach z nieprawidlowym

wynikiem badania cytologicznego wobec prawidlowych wynikéw badania kolposkopowego

nie pobierano wycinkow z tarczy cz¢sci pochwowej, poszukujac nieprawidtowosci

nabtonkowych w kanale szyjki macicy w badaniu MCH. W 6 (2,6 %) przypadkach

stwierdzono raka w pelni inwazyjnego, raka z wczesna inwazja stwierdzono u 32 (14,0 %)

kobiet, CIN 3 u 125 (54,6 %) kobiet, CIN 2 u 39 (17,0 %) oraz CIN 1 u 9 (4,8 %) kobiet

(Tab.20).
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Tabela 20. Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych z tarczy czgsci

pochwowej szyjki macicy pobranych pod kontrola kolposkopii w grupie A:

Ca
N (%) CIN 1 CIN 2 CIN 3 CalA invasivum
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
211 (100) 9(4,8) 39 (17,0) | 125(54,6) | 32(14,0) 6 (2,6)

Analize poro6wnawcza wynikoOw badania cytologicznego z wynikami badania histologicznego

wycinkow celowanych przedstawiono w Tabeli 21.

Tabela 21. Zgodno$¢ wynikdéw badania cytologicznego z wynikami badania histologicznego

wycinkoéw celowanych w grupie A:

Wyniki badania histologicznego
wycinkoéw celowanych
Wynik badania CIN1 | CIN2 CIN 3 Ca Razem
cytologicznego IA+inv.
HSIL 9 39 112 22 182
Komoérki on 11 20
raka 6(CIS)
paskonablonkowego 3(dysplazja
duzego st.)
Komorki 4% 5* 9
raka 1(ACIS)
gruczotowego 3(CGIN)
Razem 9 39 125 38 211

~w 6 przypadkach CIS 1 w 3 przypadkach dysplazja duzego stopnia

* zmiany gruczotowe potwierdzone histologicznie
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Sposrod 182 kobiet z wynikiem badania cytologicznego HSIL w 151 przypadkach byt
zgodny z wynikiem badania histologicznego wycinka celowanego pobranego z tarczy czesci
pochwowej szyjki, przy czym w 39 przypadkach stwierdzono obecno$¢ CIN 2, aw 112 CIN
3. W 9 przypadkach w wycinku stwierdzono zmiany o typie CIN 1, w 18 przypadkach Ca IA
oraz w 4 raka w pelni inwazyjnego.

Na 20 kobiet z cytologicznym podejrzeniem raka inwazyjnego plaskonablonkowego
badanie histologiczne wycinkéw w 10 przypadkach wykazato raka z wczesna inwazja (Ca [A
do 5 mm glgbokosci naciekania), w 1 przypadku raka w pelni inwazyjnego 1 w 9 przypadkach
CIN 3.

Na 9 kobiet z cytologicznym podejrzeniem raka inwazyjnego gruczotowego badanie
histologiczne wycinka w 5 przypadkach wykazato raka gruczotowego, ztym w 4 z
poczatkowa inwazja oraz w 1 w pelni inwazyjnego, tak wigc bylo zgodne z wynikiem badania
cytologicznego, a w 4 przypadkach CGIN 3, a wigc wynik badania cytologicznego byt
przeszacowany.

W grupie zmian ptaskonabtonkowych w 168 (79,6 %) przypadkach wyniki badania
cytologicznego byly zgodne z wynikami badania histologicznego wycinkow celowanych
pobranych z tarczy czgs$ci pochwowej szyjki macicy, a w 34 (16,1 %) przypadkach
niezgodne, z czego w 22 przypadkach wyniki badania cytologicznego byty przeszacowane, a
w 12 niedoszacowane (Tab.21).

Natomiast u 9 kobiet u ktorych w badaniu cytologicznym stwierdzono komorki raka
gruczotowego w 6 (66,7 %) przypadkach wynik badania cytologicznego byt zgodny z

histologicznym, a w 3 (33,3 %) przeszacowany.
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Stwierdzono dodatnia korelacj¢ wynikdw badania cytologicznego z wynikami
badania histopatologicznego wycinkéw celowanych pobranych z tarczy czesci pochwowej

szyjki macicy (R=0,373; p<0,001).

Analize poro6wnawcza wynikow badania kolposkopowego z wynikami badania

histologicznego wycinkdéw celowanych zobrazowano w Tabeli 22.

Tabela 22. Analiza porownawcza wynikoOw badania kolposkopowego z wynikami badania
histologicznego wycinkdéw celowanych w grupie A:

Wyniki badania histologicznego wycinkdéw
celowanych
Wynik oceny CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
kolposkopowej [A+inv.
Podejrzenie 6 6 12
CIN 1
Podejrzenie 3 32 121 3 159
CIN2+CIN3
Podejrzenie raka 1 4 35 40
Inwazyjnego
Razem 9 39 125 38 211

Sposréd 12 kobiet u ktorych badanie kolposkopowe sugerowato obecnos¢ CIN 1

badanie histologiczne potwierdzito jego obecnos¢ w 6 przypadkach, w 6 przypadkach
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wycinki histologiczne kolposkopowo celowane wykazaty zmiany o typie CIN 2, czyli wynik
badania kolposkopowego byt niedoszacowany.

Wsrod 159 kobiet, u ktorych w ocenie kolposkopowej podejrzewano obecnos$¢ CIN 2
lub CIN 3, w 153 przypadkach wynik badania kolposkopowego byt zgodny z wynikami
badania histologicznego, bowiem w 32 przypadkach stwierdzono CIN 2, a w 121
przypadkach CIN 3. Natomiast w 3 przypadkach stwierdzono CIN 1 i w 3 przypadkach Ca
IA.

Wsrod 40 kobiet u ktérych w ocenie kolposkopowej podejrzewano inwazjg w 35
przypadkach w badaniu histologicznym stwierdzono raka inwazyjnego, w 1 przypadku CIN
2, w 4 przypadkach CIN 3. Tak wigc w 35 przypadkach wyniki badania kolposkopowego
byly zgodne z wynikami badania histologicznego, a w 5 przeszacowane.

Ogoétem w 194 (91,9 %) przypadkach grupy A wyniki badania kolposkopowego byly
zgodne z wynikami badania histologicznego wycinka celowanego, aw 17 (8,1 %)
przypadkach wyniki oceny kolposkopowej byty niezgodne (Tab.22), z czego w 9

przypadkach niedoszacowane, a w 8 przeszacowane.

Wykazano dodatnia, istotng statystycznie korelacj¢ rozpoznania kolposkopowego z

badaniem histopatologicznym wycinka celowanego z tarczy czgsci pochwowej szyjki macicy

(wspotczynnik korelacji Spearmana R=0,829; p<0,001).

Zgodno$¢ badania cytologicznego 1 kolposkopowego tacznie z wynikami badania

histologicznego dotyczyta 94,4 % przypadkow .
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4.4.2 Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych szyjki macicy pobranych

z nabtonka kanatu szyjki pod kontrolq MCH kobiet grupy A:

Sposréd 41 przypadkdéw grupy A, u ktorych wynik badania MCH nabtonkéw kanatu
szyjki macicy sugerowat obecno$¢ zmian srodnabtonkowych lub raka wyniki badania
histologicznego wycinkéw celowanych pobranych pod kontrola MCH w 22 przypadkach
sklasyfikowanych badaniem MCH jako zmiany I stopnia wg. Hamou wykazaty w 17
przypadkach obecnos¢ CIN 1, a wigc byt zgodny z ocena MCH, a w 5 przypadkach ocena
histologiczna wycinka celowanego nie wykazata zadnych zmian, czyli badanie MCH bylo

przeszacowane (Tab.23).

Tabela 23. Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowanych nabtonka kanatu szyjki
macicy pobranych pod kontrola MCH w grupie A:

Wycinek Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca
celowany zmian lub
HIV HPV
41 5 18 11 5 2

W grupie 19 kobiet , u ktorych widoczne w MCH zmiany sklasyfikowano jako zmiany
II stopnia wg. Hamou badanie histologiczne wycinkow celowanych w 11 przypadkach
wykazalo obecnos¢ CIN 2, w 5 CIN 3 oraz w 2 stwierdzono raka, a wigc byly zgodne z ocena
MCH. Natomiast w 1 przypadku w badaniu histologicznym wycinka rozpoznano zmiany o

charakterze CIN 1. Tak wigc ocena MCH w tym przypadku byla przeszacowana (Tab.24).

83



Tabela 24. Zgodno$¢ wynikdéw badania MCH z wynikiem badania histologicznego
wycinkoéw celowanych nablonka z kanatlu szyjki w grupie A:

Wynik badania histologicznego

wycinkoéw z blony Sluzowej kanatu szyjki

Ocena
Brak CIN 1
MCH
zmian lub CIN 2 CIN 3 Ca Razem
wg.
8 HPV
Hamou
I stopien 5 17 22
II stopien 1 11 5 2 19
Razem 5 18 11 5 2 41

Ocena mikrokolpohysteroskopowa (MCH) nabtonka kanatu szyjki w 35 (85,4 %)

przypadkach byta zgodna z wynikami badania histologicznego wycinkéw celowanych.

Analiza korelacji wynikow oceny MCH nabtonka kanatu szyjki macicy w podgrupie

41 pacjentek z podejrzeniem zmian patologicznych wykazata istotna statystycznie korelacj¢ z

wynikami badania histologicznego wycinkéw celowanych pobranych ze §luzéwki kanatlu

szyjki. Wspoitczynnik korelacji Spearmana (R) wynosi 0,854 przy p<0,001.
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Weryfikacja oceny histologicznej wycinkow celowanych pobranych pod kontrola
MCH badaniem histologicznym wyskrobin z kanatu szyjki macicy wykazata w 34 (82,9 %)
przypadkach zgodno$¢ wynikdéw badania histologicznego wycinkow celowanych pobranych z
blony §luzowej kanatu szyjki pod kontrola MCH z wynikami badania histologicznego
wyskrobin, a w 7 (17,1 %) przypadkach brak zgodnosci. Przy czym w 4 przypadkach wycinki
byty fatlszywie ujemne tj. pobrane ze ztego miejsca, a w pozostatych 3 zmiany CIN zostaty

zabrane w calo$ci z wycinkiem, a wigc jest to pozorna niezgodno$¢ (Tab.25).
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Tabela 25. Zgodno$¢ wynikdéw badania histologicznego wycinkow pobranych pod kontrola
MCH z kanatu szyjki z wynikiem badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki w

grupie A:

Wyniki badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki
Wynik oceny
histologicznej Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
wycinkdw zmian
celowanych MCH
Brak zmian " 4% 5
CIN 1 lub HPV I 17 18
CIN2,3, I 10 5 16
Ca 2 2
Razem 3N 21 10 5 2 41

*wyniki falszywie ujemne ze wzgledu na pobranie wycinkoOw z niewtasciwego miejsca
~ zmiany zabrane w cato$ci w wycinku celowanym

Natomiast sposrod 188 przypadkéw w ktérych ocena MCH nie wykazata obecnosci
zmian o charakterze CIN lub raka wyniki badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki

w 4 przypadkach wykazaty obecno$¢ CIN 1 (Tab.26).
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Tabela 26. Analiza porownawcza niepodejrzanych wynikéw badania MCH z wynikami

badania histologicznego wyskrobin z kanatlu szyjki macicy w grupie A:

Wyniki badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki

Wynik oceny
histologicznej Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
wycinkdw zmian
celowanych MCH
Brak zmian 184 4 188

Tak wigc w 222 (96,9 %) przypadkach wyniki oceny MCH nabtonka kanatu szyjki

macicy byta zgodna z wynikami badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki macicy, a

w 7 (3,1 %) niezgodna.

Przeprowadzona analiza korelacji wynikow oceny MCH nablonka blony sluzowej

kanatu szyjki z wynikiem badania histologicznego wyskrobin ze sluzowki kanatu szyjki

macicy wykazata, ze wspoiczynnik korelacji Spearmana (R) wynosi 0,94 przy p<0,001. Na tej

podstawie mozna uznac, ze ocena MCH nabtonka blony sluzowej kanatu szyjki wykazuje

dodatnia, istotna statystycznie korelacj¢ z wynikiem badania histologicznego wyskrobin.
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4.4.3 Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych szyjki macicy pobranych

z tarczy czesci pochwowej pod kontrolq kolposkopii u kobiet grupy B:

Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych pobranych z tarczy czgsci

pochwowej szyjki macicy zestawiono w Tabeli 27.

W 74 przypadkach z nieprawidlowym wynikiem badania cytologicznego, u ktorych

wynik badania kolposkopowego wskazywal na lokalizacj¢ zmian na tarczy czg$ci pochwowe;j

pobrano wycinki celowane do badania histologicznego, ktére wykazato w 12 (14,5 %)

przypadkach CIN 1, w 30 (36,2 %) CIN 2, w 26 (31,3 %) CIN 3 oraz w 6 (7,2 %) Ca IA.

Tabela 27. Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych kolposkopowo pobranych
z tarczy czgsci pochwowej szyjki macicy w grupie B:

N (%) CIN 1 CIN 2 CIN 3 CalA Ca inv.
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
74 (100) | 12(16,2) | 30(40,5) | 25(33.,8) | 7(9,5) 0(0,0)

Analize poro6wnawcza wynikow badania cytologicznego z wynikami badania histologicznego

wycinkow celowanych pobranych z tarczy cze$ci pochwowej u kobiet grupy B przedstawiono

w Tabeli 28.
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Tabela 28. Analiza porownawcza wynikow badania cytologicznego z wynikami badania
histologicznego wycinkéw celowanych w grupie B:

Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowanych

Wynik badania Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
cytologicznego zmian IA+inv.
LSIL 0 4 3 7
HSIL 0 8 27 25 5% 65
Bardzo liczne
komorki raka 0 1 1
paskonabtonkowego
Komorki raka
gruczotowego 0 1 1
Razem 0 12 30 25 7 74

*cytologiczny obraz HSIL w ktorym sa obecne komorki raka moze dotyczy¢ raka
wczesnoinwazyjnego

Ogobdtem w 58 (78,4 %) przypadkach wyniki badania cytologicznego byly zgodne z

wynikami badania histologicznego wycinkéw celowanych, w 16 (21,6 %) przypadkach

niezgodne (Tab.28).

Przeprowadzona analiza korelacji oceny cytologicznej z wynikiem badania

histologicznego wycinkdéw celowanych z tarczy czesci pochwowej wykazata, ze

wspotczynnik korelacji Spearmana (R) wynosi 0,375 przy p<0,001. Stwierdzono wigc

dodatnia, istotna stytystycznie korelacj¢ rozpoznania cytologicznego z badaniem
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histopatologicznym wycinkow celowanych pobranych z tarczy czgsci pochwowej szyjki

macicy (p<0,001).

Natomiast zgodno$¢ wynikdéw badania kolposkopowego z wynikami badania histologicznego

wycinkow celowanych pobranych z tarczy czesci pochwowej zobrazowano w Tabeli 29.

Tabela 29. Zgodnos¢ wynikow badania kolposkopowego z wynikami badania

histologicznego wycinkéw celowanych pobranych z tarczy czgsci pochwowej u kobiet grupy

B:
Wyniki badania histologiczny wycinkéw celowanych
Wynik oceny Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
kolposkopowej zmian
Podejrzenie CIN 1 12 7 19
Podejrzenie 23 25 3 51
CIN2+CIN3
Podejrzenie raka 4 4
Inwazyjnego
Razem 0 12 30 25 7 74

Sposréd 19 kobiet u ktorych badanie kolposkopowe sugerowato obecnos¢ CIN 1

badanie histologiczne wykazato obecnos¢ tej zmiany w 12 przypadkach, a wigc bylo zgodne z

ocena kolposkopowa. W 7 przypadkach wynik badania histologicznego wykazat zmiany o

typie CIN 2, czyli nieco wyzsze niz sugerowatla to ocena kolposkopowa. Sposrdd 51 kobiet, u
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ktorych w ocenie kolposkopowej podejrzewano obecnos¢ CIN 2 lub CIN 3, w 48
przypadkach wynik kolposkopii byt zgodny z wynikiem badania histologicznego. Natomiast
w 3 przypadkach wynik badania kolposkopowego byl niedoszacowany, gdyz w badaniu
histologicznym wycinkow rozpoznano zmiany o typie Ca [A1.

Wsrod 4 kobiet u ktorych w ocenie kolposkopowej podejrzewano inwazjg we
wszystkich przypadkach w badaniu histologicznym potwierdzono kolposkopowe podejrzenie
tej inwazji.

Ogodtem w 64 (86,5 %) przypadkach wyniki badania kolposkopowego byly zgodne z
wynikami badania histologicznego, a w 10 (13,5 %) przypadkach niezgodne.

Przeprowadzona analiza korelacji wynikow oceny kolposkopowej z wynikiem badania
histologicznego wycinkéw celowanych wykazata, ze wspdlczynnik korelacji Spearmana (R)
wynosi 0,756 przy p<0,001, a wigc ocena kolposkopowa wykazuje dodatnia, istotna
statystycznie korelacj¢ z wynikiem badania histologicznego wycinkow celowanych.

Zgodno$¢ badania cytologicznego 1 kolposkopowego tacznie z wynikami badania

histologicznego dotyczyta 91,6 % przypadkow.

4.4.4 Wyniki badania histologicznego wycinkow celowanych szyjki macicy pobranych

z nabltonka kanatu szyjki pod kontrolq MCH u kobiet grupy B:

Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowanych MCH ze $luzoéwki kanatu

szyjki przedstawiono w Tabeli 30.
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Tabela 30. Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowanych nabtonka kanatu szyjki
macicy pobranych pod kontrola MCH u kobiet grupy B:

Brak CIN 1
N(%) zmian lub CIN 2 CIN 3 Ca
HPV
n(%) n(%) n(%) n(%) N(%)
26 (100) 3(11,5) 11(42,3) 8(30,8) | 4(15,4) 0(0,0)

W 26 przypadkach wyniki badania MCH nabtonka kanalu szyjki macicy wskazywaty
na obecnos$¢ zmian podejrzanych o CIN lub raka. Sposrod 10 kobiet u ktorych badanie MCH
sugerowato obecno$¢ CIN 1 lub zmiany morfologiczne charakterystyczne dla infekcji HPV,
badanie histologiczne wycinkéw wykazato obecnos¢ CIN 1 w 7 przypadkach, a wigc
potwierdzato oceng¢ MCH, w 3 przypadkach badanie histologiczne wycinkéw celowanych nie
wykazalo zadnych zmian.

Wsrod 16 kobiet, u ktérych w ocenie MCH podejrzewano obecnos$¢ CIN 2, 3 lub raka,
w 12 przypadkach ocena MCH byta zgodna z wynikiem badania histologicznego (w 9
przypadkach stwierdzono CIN 2 oraz w 3 przypadkach CIN 3). Natomiast u 4 kobiet wynik
badania MCH byt przeszacowany, gdyz w badaniu histologicznym wycinkow stwierdzono
zmiany o charakterze CIN 1 (Tab.31).

W pozostalych 57 przypadkach ocena MCH nabtonka kanatu szyjki nie wykazata
zmian, co zostalo potwierdzone w 55 przypadkach badaniem histologicznym wyskrobin z

kanatu szyjki macicy.
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Tabela 31. Analiza porownawcza wynikow badania MCH z wynikiem badania
histologicznego wycinkéw pobranych z blony sluzowej kanatu szyjki w grupie B:

Wynik badania histologicznego

wycinkoéw z blony Sluzowej kanatu szyjki

Ocena
Brak CIN 1
MCH
zmian lub CIN 2 CIN 3 Ca Razem
wg.
8 HPV
Hamou
I stopien
0
3 7 10
II stopien
4 8 4 0 16
Razem 3 11 8 4 0 26

Reasumujac w 19 (73,1 %) przypadkach grupy B wyniki badania MCH byty zgodne z

wynikami badania histologicznego wycinkow celowanych pobieranych pod jej kontrola, a w

7 (26,9 %) niezgodne. Przy czym we wszystkich wynikach niezgodnych badanie MCH byto

przeészacowanc.

Przeprowadzona analiza korelacji wynikow oceny MCH z wynikiem badania
histologicznego wycinkéw celowanych pobranych ze §luzowki kanatu szyjki macicy

wykazata, ze wspotczynnik korelacji Spearmana (R) wynosi 0,76 przy p<0,001. Na tej

podstawie mozna uzna¢, ze ocena MCH wykazuje dodatnia, statystycznie istotna korelacjg z

wynikiem badania histologicznego wycinkow celowanych pobranych z blony §luzowe;

kanatu szyjki macicy (p<0,001).
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Weryfikacja oceny histologicznej wycinkow celowanych pobranych pod kontrola

MCH byta ocena histologiczna wyskrobin z kanatu szyjki macicy (Tab.32, 33).

Tabela 32. Wyniki badania histologicznego wyskrobin kanatu szyjki macicy w grupie B:

Wynik badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki macicy

Grupa Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Rak Razem
N (%) zmian
Grupa B 57 14 8 4 0 83
(68,7) (16,9) (9,0) (4.8) (0,0) (100,0)

Tabela 33. Analiza porownawcza niepodejrzanych wynikéw badania MCH z wynikami

badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki macicy w grupie B:

Wyniki badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki

Wynik oceny
histologicznej Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
wycinkdw zmian
celowanych MCH
Brak zmian 55 2 57
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Tabela 34. Analiza porownawcza wynikow badania MCH z wynikiem badania
histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki w grupie B:

Wyniki badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki

Wynik oceny
histologicznej Brak CIN 1 CIN 2 CIN 3 Ca Razem
wycinkdw zmian
celowanych MCH
Brak zmian 3 3
CIN 1 lub HPV 2% 9 11
CIN2i3 8 4 12
Razem 2 12 8 4 0 26

*zmian zabrana w cato$ci w wycinku

Sposrod 57 kobiet grupy B u ktorych wynik badania MCH byt negatywny 1 nie

pobierano wycinkéw do badania histologicznego (Tab.33), badanie histologiczne wyskrobin z

kanatu szyjki wykazato obecno$¢ CIN 1 w 2 przypadkach. Natomiast w 55 (96,5 %)

przypadkach byto zgodne z ocena MCH.

W 3 przypadkach w ktérych ocena MCH wykazata zmiang I stopnia wg. Hamou, a

badanie histologiczne wycinkéw celowanych bylo negatywne, badanie histologiczne




wyskrobin we wszystkich tych 3 przypadkach wykazato obecno$¢ CIN 1 (Tab.34), czyli
wycinki do badania histologicznego zostaty pobrane z niewtasciwego miejsca.

Wsrod 11 kobiet u ktérych w ocenie wycinkéw celowanych pobranych pod kontrola
MCH stwierdzono zmiany matego stopnia tj. CIN 1 lub morfologiczne cechy infekcji HPV w
badaniu histologicznym wyskrobin w 9 przypadkach stwierdzono CIN 1, natomiast w 2
przypadkach badanie histologiczne wyskrobin byto negatywne. W tych 2 przypadkach
niezgodnos¢ jest pozorna, gdyz zmiana zostala ,,zabrana” w calosci wraz z wycinkiem. Wsrod
kobiet, u ktorych w ocenie MCH podejrzewano obecnos¢ CIN 2 lub CIN 3 we wszystkich 12
przypadkach wynik badania histologicznego wycinkow celowanych pobranych pod kontrola
MCH byt zgodny z wynikami badania histologicznego wyskrobin kanatu szyjki, gdyz w 8
przypadkach stwierdzono CIN 2, a w 4 przypadkach CIN 3.

Ogoétem w 78 (94,0 %) przypadkach wyniki badania MCH byty zgodne z wynikami
badania histologicznego wyskrobin kanatu szyjki macicy, a w 5 (6,0 %) przypadkach

niezgodne.

Przeprowadzona analiza korelacji oceny MCH z wynikiem badania histologicznego
wyskrobin ze §luzowki kanatu szyjki macicy wykazala, ze wspotczynnik korelacji Spearmana
(R) wynosi 0,885 przy p<0,001, a wigc ocena MCH wykazuje dodatnia, istotng statystycznie

korelacj¢ z wynikami badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki macicy.
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4.5 Wyniki oceny topografii CIN i raka wczesnoiwazyjnego szyjki macicy wedlug

oceny kolposkopowej i MCH w grupie Ai B

Lokalizacje ognisk CIN i raka wczesnoiwazyjnego szyjki macicy ustalona na podstawie

badania histologicznego wycinkoéw pobranych pod kontrola kolposkopii i MCH u kobiet

grupy A i1 B zobrazowano w Tabeli 35.

Tabela 35. Topografia CIN i raka wczesnoinwazyjnego szyjki macicy macicy ustalona na
podstawie badania histologicznego wycinkéw pobranych pod kontrola kolposkopii 1 MCH:

Lokalizacja CIN 1 raka wczesnoinwazyjnego

w obrebie szyjki macicy

Razem
tarcza
tarcza czg$ci| cz.pochw. i 1/2 czgsé¢ powyzej 2
pochwowej | okolice ujécia dystalna dystalnej czgsci
szyjki zewngtrznego | kanalu szyjki kanatu szyjki N (%)
macicy kanatu szyjki macicy
macicy do 1/3
n (%) dhugosci n (%)
n (%) n (%)
Grupa A 188 24 14 3 229
(82,1) (10,5) (6,1) (1,3) (100,0)
Grupa B 57 15 9 2 83
(68,7) (18,1) (10,8) (2,4) (100,0)
Razem 245 39 23 5 312
(78,5) (12,5) (7,4) (1,6) (100)
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Sposrod 229 kobiet grupy A w 188 (82,1 %) przypadkach zmiana w calo$ci byta
zlokalizowana na tarczy czgsci pochwowej szyjki macicy, w 24 (10,5 %) na tarczy czgsci
pochwowej 1 w okolicy uj$cia zewngtrznego szyjki macicy nie przekraczajac swym zasiggiem
1/3 dystalnej kanatu szyjki, w 1 (0,4 %) przypadku zmiana z tarczy siggata 1/2 dystalnej
kanatu szyjki macicy, w 13 (5,7 %) przypadkach odnajdowano je wytacznie w 1/2 dystalne;j
czesci kanatu szyjki macicy, a w 3 (1,3 %) przypadkach zajmowaty rowniez 1/2 proksymalna
czes$¢ kanatu szyjki macicy (Tab.35).

Sposrod 83 kobiet grupy B w 57 (68,7 %) przypadkach zmiany byly zlokalizowane na
tarczy cz¢sci pochwowej szyjki macicy, w 15 (18,1 %) w okolicy uj$cia zewngtrznego szyjki
macicy nie przekraczajac swym zasiggiem 1/3 dystalnej kanatu, w 2 (2,4 %) siggaty z tarczy
do 1/2 dystalnej kanatu szyjki, w 7 (8,4 %) zlokalizowane byly wytacznie w 1/2 dystalne;j
czesci kanatu oraz w 2 (2,4 %) przypadkach obejmowaty §luzowke kanatu szyjki powyzej

potowy jego dlugosci (Tab.35).
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4.6. Kwalifikacja do zabiegu operacyjnego w zaleznosci od stopnia

zaawansowania CIN i raka oraz ich lokalizacji w obre¢bie szyjki macicy u kobiet

grupy A

W Tabeli 36 zobrazowano sposob postgpowania terapeutycznego w przypadku CIN
stwierdzonego u kobiet grupy A w zalezno$ci od stopnia zaawansowania CIN, jej lokalizacji
w obrebie szyjki macicy oraz innych dodatkowych wskazan do zabiegu operacyjnego.

W 11 przypadkach CIN 1, stwierdzonego na podstawie badania histologicznego
wycinkOdw pobranych z tarczy czg$ci pochwowej, przy utrzymujacych si¢ ponad 1 roku
nieprawidtowych wynikach wymazow cytologicznych wykonano w 6 przypadkach zabieg
LEEP oraz w 5 przypadkach konizacjg, ze wzgledu na lokalizacje zmian w okolicy ujscia
zewnetrznego szyjki macicy 1 w dystalnej 1/3 kanatu szyjki. W 5 przypadkach CIN 1
zlokalizowanego w 1/2 dystalnym odcinku kanatu szyjki wykonano hysterectomie prosta do
ktorej wskazaniem byly inne zmiany w narzadzie rodnym.

W 35 przypadkach zmian o typie CIN 2 przeprowadzono leczenie chirurgiczne
oszczedzajace, polegajace na wycigciu zmiany petla elektryczna o wysokiej czgstotliwosci
(LEEP). W tych przypadkach zmiana byta zlokalizowana w calo$ci na tarczy czgsci
pochwowej szyjki macicy. W 5 przypadkach CIN 2 wykonano konizacj¢ stozkowa z uwagi na
lokalizacje tych zmian w 1/3 dystalnej kanatu szyjki macicy w okolicach ujscia zewngtrznego
oraz w 5 przypadkach konizacje¢ trapezowa ze wzgledu na lokalizacje zmiany w okolicy i
powyzej 1/2 odcinka kanatu szyjki. W 115 przypadkach zmian o charakterze CIN 3
zlokalizowanych na tarczy czesci pochwowej szyjki macicy oraz w 10 przypadkach w okolicy
ujsScia zewngtrznego 1 w 1/3 dystalnej kanatu kobiety poddano konizacji stozkowej, dobierajac
wysokos$¢ stozka indywidualnie do topografii zmian ocenionej w toku badania MCH. W

pozostatych 5 przypadkach CIN 3 ze wzgledu na lokalizacje zmian w kanale szyjki wykonano
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konizacj¢ w formie trapezu, gdyz zmiany srodnablonkowe znajdowaty si¢ w okolicy 1/2

dystalnej kanatu szyjki i powyze;.

Tabela 36. Kwalifikacja terapeutyczna w przypadkach CIN w zaleznos$ci od stopnia

zaawansowania CIN , jej lokalizacji w obrgbie szyjki macicy oraz innych dodatkowych

wskazan w grupie A:

Lokalizacja zmiany

Postgpowanie terapeutyczne

1jej stopien

Zaawansowania LEEP Konizacja Hyste'recto Raze
mia m
Grupa A Stozkow | Trape prosta
a zowa
CIN 1 6 6
Tarcza cze$ci | CIN 2 35 35
pochwowej
CIN3 115 115
Okolicaujscia | CIN 1 5 5
do
zewngtrznego CIN 2 5 5
do 1/3 dystalne;j
kanatu szyjki CIN 3 10 10
CIN 1 5* 5
1/2 dystalna CIN2 2 2
kanatu szyjki
CIN3 5 5
CIN 1 0
1/2
proksymalna CIN 2 3 3
kanatu szyjki
CIN3 0
Razem 41 135 10 5 191

*inne dodatkowe wskazania do hysterektomii
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W 26 przypadkach z rakiem wczesnoinwazyjnym szyjki macicy (Ca [A1)
zlokalizowanym w catosci na tarczy czesci pochwowej oraz w 1 przypadku w okolicy ujscia
zewnetrznego w 1/3 dystalnej kanatu szyjki wykonano konizacje stozkowa, ze wzgledu na
che¢¢ dalszej prokreacji. U 2 kobiet ze wzgledu na lokalizacje w 1/2 dystalnej kanatu szyjki
konizacjg trapezowa. Natomiast sposrod 2 kobiet z Ca IA2 w 1 przypadku w catosci
zlokalizowanym na tarczy czgsci pochwowej szyjki wykonano konizacjg¢, a w drugim
zlokalizowanym w 1/3 dystalnym odcinku kanatu szyjki trachelectomi¢ wraz z
laparoskopowa limfadenektomia. W obu przypadkach kobiety te pragngly zachowac
mozliwosci prokreacji. W 7 przypadkach wykonano umiarkowanie rozszerzona hysterectomi¢
modo Piver 2 (123). Powodem takiej kwalifikacji bylo rozpoznanie u 6 kobiet raka
inwazyjnego w stopniu zaawansowania klinicznego [ B1, a w 1 przypadku Ca IA2 u

pacjentki, ktora zakonczylta juz swoje plany prokreacyjne (Tab.37).
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Tabela 37. Kwalifikacja do zabiegu operacyjnego w przypadkach raka szyjki macicy w
zaleznosci od jego stopnia zaawansowania 1 lokalizacji:

Lokalizacja 1 stopien Postegpowanie terapeutyczne
zaawansowania ol
raka wczesnoinwazyjnego L L Trac ielec Hyste'rec Razem
Grupa A Konizacja Konizacja tomia z tomia
stozkowa trapezowa | limfadene | radykalna
ctomia m.
Piver 2
CalAl 26 26
Tarcza czgsci
pochwowe;j CalA2 1 1 2
CalBI 4 4
Okolica CalAl 1 1
ujscia
zewngtrzneg CalA2 1 1
o szyjki
do 1/3 dystal.
IB1 2 2
kanatu sz. Ca
CalAl 2 2
1/2 dystalna CalA2
kanatu szyjki
CalBI
CalAl
1/2
proksymalna | CalA2
kanatu szyjki
CalBI
RAZEM 28 2 1 7 38
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4.7 Kwalifikacja do zabiegu operacyjnego w zaleznoSci od stopnia

zaawansowania CIN i raka oraz ich lokalizacji i dodatkowych wskazan u kobiet

grupy B

W przypadku wszystkich 76 pacjentek grupy B u ktoérych wykryto zmiany
przedinwazyjne bez wzgledu na ich lokalizacje w szyjce macicy wobec istnienia
dodatkowych nieprawidtowosci narzadu rodnego wykonano proste catkowite wyciecie
macicy droga brzuszna lub pochwowa.

W przypadku zmian wczesnoinwazyjnych 7 pacjentek z tej grupy zakwalifikowano do
umiarkowanie rozszerzonej hysterectomii modo Piver 2.

W 57 przypadkach zmiany w obrebie szyjki macicy odnajdywano jedynie na tarczy
czesci pochwowej, w 17 przypadkach na tarczy i w kanale szyjki macicy w okolicy ujécia
zewngtrznego. W 9 przypadkach wystgpowaty wylacznie izolowane zmiany w obrgbie kanalu

szyjki macicy.
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4.8 Wyniki badania histologicznego preparatéw operacyjnych

Wyniki badania histologicznego preparatdéw operacyjnych w poszczegdlnych grupach

przedstawiono w Tabelach 38, 39.

Tabela 38. Wyniki badania histologicznego preparatow operacyjnych w grupie A:

Wyniki badania histologicznego preparatow operacyjnych

N Brak
zmian CIN 1 CIN 2 CIN3 | CalA Ca inv. Razem

Tarcza 16 13 40 123 31 6 229

Grupa

Kanat 192 22 8 5 2 0 229

W grupie A wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego wykazat zmiany w
obrebie tarczy czgsci pochwowej szyjki macicy o typie CIN 1 w 13 przypadkach, CIN 2 w 40
przypadkach, CIN 3 w 123 przypadkach, Ca IA w 31 przypadkach oraz Ca IB1 w 6
przypadkach. W 16 przypadkach wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego w
zakresie tarczy czgsci pochwowej szyjki byl negatywny, a zmiana byta zlokalizowana w
obrgbie blony sluzowej kanatu szyjki.

Wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego w obrebie kanatu szyjki
wykazat zmiany o typie CIN 1 w 22 przypadkach, CIN 2 w 8 przypadkach, CIN 3 w 5
przypadkach, Ca IA w 2 przypadkach. W 192 przypadkach wynik badania histologicznego

preparatu operacyjnego w zakresie kanatu szyjki byt negatywny (Tab.38).
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Tabela 39. Wyniki badania histologicznego preparatow operacyjnych w grupie B :

Wyniki badania histologicznego preparatow operacyjnych

N Brak
zmian CIN 1 CIN 2 CIN3 | CalA Ca inv. Razem

Tarcza 9 11 31 27 4 1 &3

Grupa

Kanat 60 11 9 3 0 0 83

Wisrod 83 kobiet grupy B wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego
wykazat w obrgbie tarczy czesci pochwowej szyjki macicy zmiany o typie CIN 1 w 11
przypadkach, CIN 2 w 31 przypadkach, CIN 3 w 27 przypadkach, Ca IA w 4 przypadkach
oraz w 1 przypadku Ca IB1. W 9 przypadkach wynik badania histologicznego preparatu
operacyjnego w zakresie tarczy czesci pochwowej szyjki byt negatywny, a zmiana byta
zlokalizowana w obrgbie blony sluzowej kanatu szyjki.

Wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego wykazal zmiany w obrebie
kanatu szyjki o typie CIN 1 w 11 przypadkach, CIN 2 w 9 przypadkach, CIN 3 w 3
przypadkach. W 60 przypadkach wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego w
zakresie endocervix byt negatywny (Tab.39) .

W grupie C nie stwierdzono obecnos$¢ zmian w badaniu histologicznym szyjki macicy
u 64 pacjentek poddanych leczeniu operacyjnemu . W 3 przypadkach stwierdzono zmiany o
typie CIN 1 zlokalizowane w poblizu uj$cia zewnetrznego i w dystalnym odcinku kanatu

szyjki oraz w 1 przypadku o typie CIN 3 zlokalizowanym na tarczy czgsci pochwowej w
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okolicy uj$cia zewnetrznego. W przypadkach tych badanie kolposkopowe i MCH

wskazywalo na obecnos¢ tych zmian.

4.9 Wyniki oceny zgodnoSci rozpoznania przedterapeutycznego i ostatecznego:

4.9.1 Ocena zgodnosci w grupie A:

Tabela 40. Zgodnos$¢ wynikdéw badania histologicznego wycinkow kolposkopowo
celowanych 1 wyskrobin z kanatu szyjki oraz wycinkéw kolposkopowo 1 MCH celowanych z
wynikami badania histologicznego preparatu operacyjnego u kobiet grupy A:

Badanie histologiczne

Badanie histologiczne preparatu operacyjnego

Zgodne Niezgodne
n n
(%) (%)
Wycinkéw kolposkopowo celowanych 1 216 13
wyskrobin kanatu szyjki (94,3) (5,7)
Wycinkéw kolposkopowo 1 MCH 209 20
celowanych (91,2) (8,8)

Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowych pobranych pod kontrola

kolposkopii oraz wyskrobin z kanatu szyjki ocenione facznie byty zgodne z wynikami

badania histologicznego preparatu operacyjnego, czyli ostatecznym rozpoznaniem
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histologicznym w 94,3 % przypadkow, a zgodnos¢ wynikow badania histologicznego

wycinkow celowanych pobranych z tarczy cze$ci pochwowej pod kontrola kolposkopii oraz

kanatu szyjki pod kontrola MCH ocenione tacznie z ostatecznym rozpoznaniem

histologicznym dotyczyta podobnego odsetka tj. 91,2 % przypadkow (Tab.40).

4.9.2 Ocena zgodnosci w grupie B:

Tabela 41. Zgodno$¢ wynikdéw badania histologicznego wycinkow kolposkopowo
celowanych 1 wyskrobin z kanatu szyjki oraz wycinkéw kolposkopowo 1 MCH celowanych z

wynikami badania histologicznego preparatu operacyjnego u kobiet grupy B:

Badanie histologiczne preparatu

Badanie histologiczne operacyjnego
Zgodne Niezgodne
n n
(%) (%)
Wycinkéw kolposkopowo celowanych 1 79 4
wyskrobin kanatu szyjki (95,2) (4,8)
Wycinkéw kolposkopowo 1 MCH celowanych 77 6
(92,7) (7.3)

Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowych pobranych pod kontrola

kolposkopii oraz wyskrobin z kanatu szyjki ocenione facznie byty zgodne z wynikami
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badania histologicznego preparatu operacyjnego, czyli ostatecznym rozpoznaniem
histologicznym w grupie B w 79 (95,2 %) przypadkach, a zgodno$¢ wynikéw badania
histologicznego wycinkéw celowanych pobranych z tarczy cz¢sci pochwowej pod kontrola
kolposkopii oraz kanahu szyjki pod kontrola MCH ocenione tacznie z ostatecznym

rozpoznaniem histologicznym dotyczyta podobnego odsetka tj.92,7 % przypadkow.

4. 10 Wyniki badan kontrolnych po oszcz¢dzajacym chirurgicznym leczeniu

szyjki macicy u kobiet grupy A:

U kobiet grupy A u ktorych zastosowano oszczgdzajace leczenie chirurgiczne po
uptywie 3 miesigcy wykonano kontrolne badanie cytologiczno-kolposkopowe oraz oceng
nabtonkéw kanatu szyjki macicy przy uzyciu MCH.

W Tabeli 42 zobrazowano wyniki tej kontroli.
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Tabela 42. Wyniki oceny cytologicznej w 3 miesiace po przeprowadzeniu oszczg¢dzajacego
leczenia szyjki macicy:

Rodzaj
postgpowania Prawidlowy LSIL HSIL
oszczedzajacego n(%) n(%) n(%)
LEEP 36 5
(87,8) (12,2)
Konizacja 160 3
stozkowa (98,2) (1,8)
Konizacja 12 0
trapezowa (100) (0)
Trachelectomia 1 0
z limfadaeneectomia (100) (0)
Razem 209 8
(96.3) (3.7)

U 39 kobiet u ktorych wykonano wycigcie zmiany technika LEEP wynik badania
cytologicznego w 3 miesiace po zabiegu operacyjnym w 36 (87,8 %) przypadkach byt
prawidlowy, natomiast u 5 (12,2 %) pacjentek zidentyfikowano zmiany odpowiadajace LSIL.
W 3 miesiace po konizacji stozkowej wynik badania cytologicznego byl prawidtowy u 160
(98,2 %) pacjentek, natomiast u 3 (1,8 %) w obrazie cytologicznym stwierdzono LSIL. Po
konizacji trapezowej 1 trachelectomii z laparoskopowa limfadenektomia w badaniu
kontrolnym we wszystkich przypadkach wynik badania cytologicznego byl prawidtowy

(Tab.42).
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Tabela 43. Wyniki oceny kolposkopowej w 3 miesiace po przeprowadzeniu oszczedzajacego
leczenia szyjki macicy:

Rodzaj postgpowania

oszczedzajacego Brak | Podejrzenie | Podejrzenie | Podejrzenie
zmian CIN 1 CIN 2 Iub inwazji
CIN3
LEETZ 37 4

Konizacja stozkowa

160 3
Konizacja trapezowa
12
Trachelectomia z
limfadaeneectomia 1
Razem 210 7

W 4 przypadkach po LEEP stwierdzono w przeprowadzonym w 3 miesiace po
leczeniu badaniu kolposkopowym obrazy podejrzane o CIN 1 oraz w 3 przypadkach po
konizacji stozkowej obrazy kolposkopowe podejrzane o CIN 1 (Tab.43).

We wszystkich przypadkach po leczeniu oszczgdzajacym w toku przeprowadzonego
kontrolnego badania MCH nie stwierdzono obrazéow $luzowki odtworzonego kanatu szyjki

macicy podejrzanego o patologig.
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5.0 OMOWIENIE WYNIKOW I DYSKUSJA :

Wspodiczesne postgpowanie onkologiczne zaktada indywidualizacjg sposobu leczenia
oraz Sciste przestrzeganie zasady ,.tak radykalnie jak to jest konieczne i tak oszczedzajaco jak
to jest mozliwe,, (1,14,21,160). Szczegolnie jest ono istotne w przypadkach srédnablonkowe;j
neoplazji i raka wczesnoinwazyjnego szyjki macicy u kobiet mtodych, pragnacych zachowac
mozliwos¢ prokreacji (8,9,36,40,43,50,60,96). Tym bardziej jest to mozliwe im wigcej mamy
danych na temat procesu karcinogenezy, jego rozwoju w obrebie szyjki macicy oraz
mozliwosci precyzyjnej diagnostyki przedoperacyjnej. Kwalifikacja terapeutyczna we
wspolczesnej onkologii powinna zmierza¢ do wdrazania takich metod postgpowania, ktore
beda zapewnialy maksymalng doszczetno$¢ w usuwaniu zmienionych nowotworowo tkanek,
nie powodujac duzego kalectwa zwiazanego z postgpowaniem chirurgicznym, a przez to w
jak najmniejszym stopniu obnizaty jako$¢ zycia leczonej kobiety. Wprowadzenie badan
profilaktycznych raka szyjki macicy, w tym takze w ostatnich latach w Polsce, przyczynito
si¢ do wykrywania coraz wyzszego odsetka stanéw przednowotworowych 1 wczesnych t;.
przedklinicznych postaci raka szyjki macicy (87). W wigkszos$ci przypadkow dotycza one
kobiet mtodych tj. w okresie prokreacji (94,103,125). Wczesne postacie raka szyjki macicy,
obejmujace Ca in situ 1 Ca IA, stanowia wedlug roznych autorow od 4,5 do 9 % , a nawet do
20 % wszystkich rakow szyjki macicy (14,24,37,40,140,148,149). Stany przedrakowe 1
postacie wczesnoinwazyjne raka szyjki macicy rozpoznawane sa najczgsciej w 3 14 dekadzie
zycia, czyli u kobiet w wieku rozrodczym. W naszym materiale sposrod 229 kobiet grupy A,
skierowanych do poradni przyklinicznej z powodu nieprawidlowych wynikéw cytologicznych
pacjentki do 40 roku zycia stanowily 43,2 % przypadkow. Wedtug obserwacji poczynionych
w naszej klinice wiek kobiet, w ktorym rozpoznaje si¢ CIN systematycznie obniza si¢

(8,9,11). Biorac pod uwagg fakt, Zze zanim rozwinie si¢ rak inwazyjny proces karcinogenezy

111



trwa kilka do kilkunastu lat, to wdrozenie badan profilaktycznych sprawia, ze te stany
wykrywa si¢ wczesniej tj. u mlodszych kobiet. By¢ moze ma tu takze znaczenie zmiana
zachowan seksualnych dziewczat w ostatnich latach 1 wynikajace z tego czgstsze narazenie na
zakazenie HPV (16,17,31,35,49). Zmniejszenie ilosci powiktan, zachowanie ptodnosci 1
odpowiedniej jakos$ci zycia seksualnego u stosunkowo mtodych kobiet leczonych z powodu
zmian przednowotworowych 1 wczesnych postaci raka szyjki macicy stanowi cel, ktoremu
poswigca si¢ obecnie szczegdlna uwage planujac 1 prowadzac leczenie tych zmian
(13,30,43,46,50). Stad nalezy rozwazy¢ takie sposoby leczenia, ktore bylyby skuteczne a
zarazem nie utrudniaty zachodzenia w przysztosci w ciaz¢ 1 umozliwialy jej donoszenie
(54,60,71,75,85,86,88,89,95,96,106,114). Ciagle wzrastajace w ostatnich czasach koszty
hospitalizacji powoduja takze zwigkszone zainteresowanie mniej radykalnymi, a zarazem
skutecznymi metodami terapeutycznymi, ktore mozna byloby prowadzi¢ réwniez w
warunkach ambulatoryjnych.

Podstawa zastosowania chirurgicznego oszczgdzajacego, a zarazem skutecznego
leczenia jest starannie przeprowadzona kwalifikacja terapeutyczna, opierajaca si¢ na
precyzyjnej diagnostyce przedoperacyjnej. W okresie gdy wycinki do badania
histologicznego pobierano na podstawie wynikOw badania cytologicznego, zgodnos$¢ badania
histologicznego wycinkéw z wynikiem badania histologicznego preparatu operacyjnego byta
bardzo niska 1 dotyczyla okoto 40 % (26,29,41,48,52,63,81,92,97,118134,141,159). Stad w
zmianach §rédnablonkowych wykonywano konizacj¢ diagnostyczno-terapeutyczna. Jej
gldéwnym celem bylo ustalenie diagnozy tj. stopnia zaawansowania procesu karcinogenezy, a
tylko w czgsci przypadkdéw byta réwniez wystarczajacym postgpowaniem terapeutycznym.
Rozwoj diagnostyki kolposkopowej 1 mozliwos¢ okreslenia przy jej pomocy lokalizacji
zmiany na tarczy czes$ci pochwowej szyjki macicy, podejrzanej o najbardziej zaawansowany

proces karcinogenezy, zapoczatkowat nowa er¢ w diagnostyce zmian przednowotworowych i
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wczesnych tj. przedklinicznych postaci raka szyjki macicy, a takze pochwy i sromu
(3,6,7,8,15,19,23,25,27,28,34,44,48,58,61,100). Wycinek celowany tj. pobrany pod kontrola
kolposkopu do oceny histopatologicznej, na podstawie ktorego ustala si¢ rozpoznanie
przedterapeutyczne w znacznym odsetku wypart konizacjg diagnostyczna. Obranie takiej
taktyki postgpowania diagnostycznego byto mozliwe dzigki wysokiej zgodnosci wynikow
badania histologicznego wycinkow celowanych z ostatecznym wynikiem histologicznym
preparatu operacyjnego, ktory w zmianach CIN wynosi od 65 % do 89 % (6,15,23,34,58,61) ,
a w raku szyjki macicy z wczesna inwazja waha si¢ od 85 % do 99 % (13,15,59,112,140).
Ocena kolposkopowo-cytologiczna szyjki macicy oraz histologiczna wycinkéw celowanych i
materiatu uzyskanego poprzez wyltyzeczkowanie kanatu szyjki wedlug wieloletnich
obserwacji poczynionych w Klinice Ginekologii i Onkologii CM UJ pozwala na ustalenie
rozpoznania przedterapeutycznego w CIN i Ca 1A w przeszto 90 % przypadkow zgodnego z
wynikiem badania histologicznego preparatu operacyjnego (8,100,101). W analizowanym
materiale zgodnos¢ ta dotyczyta 94,3 % w grupie A 195,2 % w grupie B. Tak wysoka
zgodnos¢ postgpowania diagnostycznego z ostatecznym wynikiem badania histologicznego
jest mozliwa na podstawie wyniku badania histologicznego wycinkow celowanych
uzupetniona badaniem histologicznym wyskrobin z kanatu szyjki macicy
(31,38,47,5152,57,79,136). Najwigkszy problem w tych przypadkach stanowia zmiany
gruczotowe, ktorych odsetek w obrebie szyjki macicy wynosi od kilku do kilkunastu procent
(2,83,98,108,125,151). Stosunkowo niski odsetek zmian gruczolowych w naszym materiale
wynika z faktu, ze w analizowanych grupach kobiet w wigkszosci (88,7 %) przypadkow
stwierdzono zmiany $rodnablonkowe. W tym stopniu zaawansowania zmian trudno jest
wykry¢ badaniem cytologiczno-kolposkopowym zmiany gruczotowe. W analizowanym
materiale wynosity one 0,26 % . Zgodno$¢ wynikoéw badania cytologicznego z wynikiem

badania histologicznego w przypadkach zmian ptaskonablonkowych wynosi 76,7 % do 89 %,
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a wynikow badania kolposkopowego 83 % do 92,6 % (8,15,23,29,34,100). Laczne
stosowanie obu metod wykrywczych pozwala zwigkszy¢ odsetek wykrywania zmian
plaskonablonkowych do 96 %, a nawet do 100 %. W analizowanym materiale zgodnos¢ ta

dotyczyta w grupie A 94,4 %, a w grupie B 91,6 % przypadkow.

Natomiast zgodno$¢ wynikdéw badania cytologicznego z wynikiem badania
histologicznego w przypadkach zmian gruczotowych wynosi od 50% do 60 % (83,108,151).
Podobnie tez ocena kolposkopowa zmian gruczolowych jest niezwykle utrudniona. Nie ma
bowiem charakterystycznych obrazéw kolposkopowych w przypadkach srédnablonkowych
zmian gruczotowych, przeciwnie do §rodnablonkowych zmian ptaskonabonkowych (CIN).
Przy wspotistnieniu srédnablonkowych zmian ptaskonablonkowych i gruczotowych, co ma
miejsce od kilku procent , a wedtug niektorych danych CIS 1 AIS wspdtistnieja ze soba nawet
w kilkudziesigciu procentach (33-77 %), uzyskamy typowe obrazy kolposkopowe dla CIN .
Wedlug Copplesona i wsp.(33) w gruczotowych zmianach srodnabtonkowych w badaniu
kolposkopowym obserwuje si¢ obrazy przypominajace brodawki jak w ektopii gruczotowe;,
wykazujace wtorne zmniejszenie przejrzystosci po aplikacji 3 % kwasu octowego. Czasem
obraz ten jest podobny do strefy transformacji. Nalezy takze uwzgledni¢ fakt, ze duza czg$¢
zmian gruczotowych rozwija si¢ w obrgbie blony §luzowej kanatu szyjki macicy, co
dodatkowo utrudnia ich kolposkopowa obserwacje. Biorac pod uwage wysoki odsetek
zgodnosci wynikow badania histologicznego wycinkdéw celowanych, uzupelionych
badaniem histologicznym wyskrobin blony §luzowej kanatu szyjki z ostatecznym wynikiem
badania histologicznego materiatu operacyjnego wynoszacy ponad 90 % mozna by uzna¢
takie postgpowanie diagnostyczne za wystarczajace do podjecia decyzji o sposobie
postgpowania terapeutycznego. Jednak w przypadkach kobiet mlodych, pragnacych zachowac
mozliwos$¢ zajScia w ciaze 1 jej donoszenia waznym jest takze okreslenie jak dalece to

postgpowanie moze by¢ oszczedzajace, aby moglo by¢ zarazem skutecznym postgpowaniem
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terapeutycznym. Ramy tego postgpowania okresla nie tylko stopien zaawansowania zmian
przedinwazyjnych oraz wczesnoinwazyjnych postaci raka, ich postac histologiczna ale takze
wiedza o tym jak daleko siggaja one w glab kanatu szyjki, czyli ich topografia w obrebie
endocervix. Im bardziej doktadna jest diagnostyka przedterapeutyczna, pozwalajaca na
precyzyjne okreslenie stopnia zaawansowania 1 lokalizacji zmian, tym lepszy dobor
optymalnego postgpowania terapeutycznego. Niestety nie mozemy ustali¢ zasi¢gu zmiany w
kanale szyjki na podstawie oceny cytologicznej, kolposkopowej czy histologicznej wyskrobin
z kanatu szyjki macicy. Wprowadzona w 1980 roku przez Hamou mikrokolpohysteroskopia
(MCH ) panoramiczna, a szczegolnie kontaktowa do oceny nablonkéw blony §luzowej szyjki
macicy, daje nam dodatkowe mozliwosci diagnostyczne zmian przedinwazyjnych 1 raka
szyjki macicy, szczego6lnie o lokalizacji wewnatrzkanatowej (65,66,67,68,69).
Mikrokolpohysteroskopia kontaktowa dzigki powigkszeniu 60- do 150-krotnemu
obserwowanej powierzchni nablonkowej z zastosowaniem barwienia przyzyciowego przy
uzyciu atramentu Watermana pozwala na uwidocznienie jader komorkowych nabtonka
wielowarstwowego plaskiego, a wigc takze na przyzyciowa oceng ich morfologii. Barwienie
jader komdrek nabtonka wydzielniczego, walcowatego bigkitem metylenowym umozliwia
oceng nablonka blony §luzowej kanatu szyjki (72,73). Tak wigc mikrokolpohysteroskopia jest
badaniem komplementarnym do kolposkopii, gdyz umozliwia oceng nablonkéw endocervix,
co wigcej pozwala na oceng morfologii komoérek powierzchniowych tego nablonka
(20,45,46,47,55,56,62,69). W trakcie oceny nablonkow blony §luzowej kanatu szyjki przy
pomocy MCH uzyskiwane powigkszenie obrazu pozwala na identyfikacje granicy
migdzynabtonkowej w przypadku jej lokalizacji w kanale szyjki. Badaniem MCH w
analizowanym materiale wykazano taka lokalizacj¢ w 33,9 % przypadkoéw. Przy uzyciu
cerwikometru Souttera dodatkowo mozna bylo okresli¢ odleglosci strefy polaczen migdzy

nablonkami wielowarstwowym plaskim 1 walcowatym oraz wewnatrzkanalowych zmian
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przednowotworowych 1 wezesnoinwazyjnych postaci raka od ujScia zewngtrznego kanatu
szyjki (147). Badania nasze wykazatly, ze znakomita wigkszo$¢ wewnatrzkanatowych zmian
(92,9 % przypadkow) jest zlokalizowana w dystalnym 1/2 odcinku kanatu szyjki (43 % do 5
mm od uj$cia wewngtrznego, 46 % pomigdzy 5 a 10 mm w glab od uj$cia zewngtrznego), a
tylko w 7,1 % powyzej tj. w proksymalnej czgs$ci. Podobne rezultaty uzyskat Guerra (62).
Przy czym w analizowanych grupach kobiet naszego materiatu w 100 % przypadkow zmiany
zlokalizowane w 1/3 dystalnym odcinku kanatu szyjki wspotistnialy ze zmianami na tarczy

czesci pochwowe;.

Podkreslajac warto$¢ 1 zalety metody nalezy takze zwrdci¢ uwage na pewne trudnosci
w trakcie jej wykonywania. Ryzyko urazu, zwlaszcza przy ocenie nablonka walcowatego jest
czesto powodem krwawien 1 utrudnionej oceny. Problemem w kontaktowej ocenie nablonkow
jest rbwniez obfita wydzielina sluzowa. Mozna ja czeSciowo eliminowac poprzez czeste
przecieranie koncowki optyki sterylnym gazikiem nasaczonym sola fizjologiczna oraz
poszerzanie kanatu szyjki macicy przez insuflacj¢ dwutlenku wegla pod odpowiednim

cisnieniem (20,45,46,60,69,73,76,109,113).

Poréwnanie zgodnosci wynikéw badania histologicznego wycinkdéw celowanych
pobranych pod kontrola MCH z takimi wynikami wyskrobin z kanatu szyjki w naszym
materiale nie wykazalo istotnych roznic statystycznych. Zgodnos$¢ ta dotyczyta 96,9 %

przypadkow w grupie A oraz 94,0 % w grupie B. Dowodzi to wartos$ci oceny MCH.

Stwierdzono takze wysoka zgodno$¢ wynikéw badania histologicznego wycinkow
celowanych pobranych z blony sluzowej kanatu szyjki pod kontrola MCH z ostatecznym
rozpoznaniem histologicznym uzyskanym na podstawie badania histologicznego preparatu
operacyjnego wynoszaca 91,2 % w grupie A oraz 92,7 % w grupie B. Dexeus (45,46) uzyskat
zgodnos¢ rozpoznania histologicznych wycinkdéw celowanych pobranych pod kontrola MCH

z wynikami badania histologicznego preparatu operacyjnego w przypadku srodnabtonkowe;j
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neoplazji w 92,4 %, a w przypadkach raka inwazyjnego w 100 % przypadkow. Zgodnos¢
rozpoznania w oparciu o badanie MCH z rozpoznaniem ostatecznym w badaniach Sharma

(138) dotyczyta 84,4 % przypadkow.

O przydatnosci metody Swiadczy jej wysoka czuto$¢ 1 swoistos¢. W analizowanym
materiale uzyskano czuto$¢ na poziomie 86 % w grupie A oraz 87 % w grupie B.
Odpowiednio swoisto$s¢ w badanych grupach wyniosta 92 % 195 %. Tak wigc uzyskane
wyniki sg pordwnywalne z wynikami podawanymi przez innych autorow
(5,20,45,56,60,62,70,102,107), u ktérych czutos¢ badania MCH wynosi od 91 % do 98 %,

swoistos¢ od 65 % do 97 %.

Przedstawione powyzej wartos$ci badania MCH w ocenie nabtonka kanatu szyjki t;.
wysoka zgodno$¢ zarowno z wynikiem badania histologicznego wycinka celowanego
sluzowki endocervix 1 wyskrobin z blony sluzowej kanatu szyjki macicy pozwalaja na
zaniechanie wytyzeczkowania kanatu szyjki macicy. Mozliwo$¢ ustalenia topografii zmian w
obrebie kanatu szyjki tj. ich lokalizacji w obregbie blony §luzowej kanatu szyjki utatwia wybor

skutecznego sposobu postgpowania terapeutycznego.

W przypadkach zmian $rodnabtonkowych zlokalizowanych na tarczy czgsci
pochwowej ewentualnie w okolicy uj$cia zewngtrznego kanatu szyjki mozna usunaé zmiang
najmniej inwazyjna technika tj. przy pomocy petli elektrycznej o wysokiej czgstotliwosci
(LEEP), co miato miejsce w 17,9 % przypadkdéw analizowanego materiatu grupy A w ktorej o

kwalifikacji terapeutycznej decydowaty wylacznie zmiany w obrgbie szyjki macicy.

Natomiast w zmianach o charakterze srdédnablonkowej neoplazji, glownie 3 stopnia
dane te pozwalaja zaplanowac gigbokos$¢ konizacji oraz jej ksztalt tj. w formie stozka lub

trapezu. Decyduje tu lokalizacja zmiany w obrgbie nablonka blony sluzowej kanatu szyjki
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oraz jej postac histologiczna. Zmiany gruczotowe, zwlaszcza AIS wymagaja szczeg6lnej

kwalifikacji terapeutycznej 1 koniecznos$ci usunigcia calej strefy gruczotowe;.

Ocena histologiczna usunigtej zmiany wykazala jej nieradykalne wycigcie tylko w 2,4
% przypadkow (brak wolnego marginesu histologicznego) 1 w 3,7 % przypadkoéw obecnos¢
zmian rezydualnych, co uwidocznito badanie cytologiczne wykonane w 3 miesiace po

oszczedzajacym zabiegu operacyjnym .

W okresie, gdy nie stosowano MCH do oceny nablonka blony $luzowej kanatu szyjki
macicy niedoszczetnos¢ zabiegu konizacji chirurgicznej stwierdzano w materiale Guerra w
10,3 % przypadkéw CIN (dodatni margines stozka) , a w grupie gdy kwalifikacje
terapeutyczna poprzedzono badaniem MCH tylko w 0,6 % przypadkow konizacja byt

nieskuteczna (26,62).

Osobny problem stanowi stosowanie konizacji chirurgicznej w przypadkach Ca A1, a
gltoéwnie Ca [A2. Obok wartosci oceny MCH jako badania uzupehiajacego oceng
kolposkopowa 1 histologiczna, do podjgcia decyzji o konizacji przydatne jest okreslenie
obecnosci tzw. niekorzystnych kolposkopowych 1 histologicznych czynnikow rokowniczych
tj. rozlanego charakteru ,,guza”, obecnos$ci naczyn patologicznych II stopnia w obrazie
kolposkopowym, obecnosci komdrek nowotworowych w przestrzeniach naczyniowych oraz
drobnokomorkowego 1 niskozrdznicowanego utkania zmiany. Stwierdzenie tych czynnikow
zwigksza ryzyko wystgpowania przerzutow komorek nowotworowych do weztéw chltonnych
(12,14,32). Jest to szczegolnie istotne w przypadku zmian o typie Ca 1A2, gdyz w Ca [A1
raczej nie spotyka si¢ przerzutow do weztow chionnych (40,49,59,61,117). Pozwala to na
selekcje przypadkow z Ca A2 do leczenia metoda konizacji 1 radykalnej trachelektomii
(42,43,124). Nasze dotychczasowe badania wskazuja, ze po zabiegu konizacji szanse na

zajScie w przysztosci w ciazg 1 jej donoszenie sa znacznie wyzsze niz po radykalnej
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trachelektomii, co potwierdzaja rowniez doniesieniach innych autoréw

(24,30,36,50,60,71,74,85,88,89,95,96).
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6.0 WNIOSKI

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan i ich analizy mozna sformutowac

nastepujace wnioski :

1/ Badanie MCH nablonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy ma duza wartos¢ w
postgpowaniu diagnostycznym, gdyz badanie histologiczne wycinkow celowanych pobranych
pod kontrola MCH wykazuje wysoka zgodno$¢ z wynikiem badania histologicznego
wyskrobin z kanatu szyjki macicy i ostatecznym rozpoznaniem histologicznym. Pozwala to

na zrezygnowanie z wytyzeczkowania btony sluzowej kanatu szyjki macicy

2/ Badanie MCH pozwala na identyfikacj¢ granicy miedzynablonkowej w przypadku jej
lokalizacji w kanale szyjki macicy, jak 1 okreslenie topografii zmian przed- 1 nowotworowych

o endocervikalnej lokalizacji

3/ Badanie MCH pozwala na precyzyjne zaplanowanie rozlegtosci oszczg¢dzajacego leczenia

operacyjnego, co ma istotne znaczenie dla skutecznosci terapii 1 przyszlej prokreacji
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STRESZCZENIE

Rak szyjki macicy jest trzecim co do czgstosci wystgpowania nowotworem zlosliwym
u kobiet, a drugim u kobiet do 44 roku zycia. Polska nalezy do krajow o $rednio-wysokim
wspolczynniku zachorowalnos$ci na raka tego narzadu. Zachorowalno$¢ na raka szyjki macicy
wzrasta wraz z wiekiem poczawszy od 30 roku zycia 1 najwigksza liczba zachorowan na ten
nowotwor przypada w przedziale wieku 45 do 59 lat.

Ogromne znaczenie dla obnizenia zachorowalnosci 1 umieralno$ci maja badania
profilaktyczne raka szyjki macicy oparte na aktywnym skriningu cytologicznym.
Wprowadzenie kolposkopii do panela badan wchodzacego w skiad tzw. , konsylium
przedterapeutycznego” srdédnabtonkowej neoplazji 1 raka szyjki macicy pozwolito na
uzyskanie wiarygodnego rozpoznania histologicznego na podstawie biopsji celowanej szyjki
macicy. Ograniczylo to w znacznym stopniu wykonywanie konizacji diagnostyczne;.

Cytologia i kolposkopia znalazty state 1 niekwestionowane miejsce w diagnostyce CIN
1 weczesnoinwazyjnej postaci raka szyjki macicy, przy czym zakres stosowania kolposkopii
jest bardzo zroznicowany. W opinii niektorych osrodkéw, do ktorych nalezy takze Klinika
Ginekologii 1 Onkologii CM UJ, kolposkopia winna by¢ sktadowa kazdego badania
ginekologicznego, a jej warto$¢ w diagnostyce CIN i1 Ca IA jest co najmniej rownorzedna, a
nawet wyzsza niz cytologii. Ocena kolposkopowo-cytologiczna szyjki macicy oraz
histologiczna wycinka celowanego 1 materialu uzyskanego poprzez wytyzeczkowanie kanatu
szyjki macicy pozwala, wedlug wieloletnich obserwacji osrodka krakowskiego na ustalenie
rozpoznania przedterapeutycznego w CIN i Ca 1A w przeszto 90 % przypadkow zgodnego z
wynikiem badania histologicznego preparatu operacyjnego.

Istnieja jednak stany w ktorych mozemy mie¢ trudnosci z ustaleniem precyzyjnego
rozpoznania, a szczegolnie z podjeciem decyzji o optymalnym dla pacjentki postgpowaniu

terapeutycznym. Przesuwajaca si¢ wraz z wiekiem kobiet granica migdzynablonkowa t;.
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migdzy nabtonkiem wielowarstwowym plaskim, pokrywajacym tarczg czgsci pochwowej, a
nabtonkiem gruczolowym w glab kanatu szyjki macicy sprawia, ze kolposkopowa ocena
szyjki w tych przypadkach jest utrudniona. Ocena nablonka blony sluzowej kanatu szyjki
macicy u tych kobiet opiera si¢ na wynikach badania rozmazéw komérkowych pobranych
metoda aspiracyjna lub spiralna szpatutka z kanatlu szyjki macicy. Niestety wyniki badan
cytologicznych od kilku do kilkunastu procent sa falszywie negatywne. W przypadkach
zmian gruczotowych w tym wczesnych postaci raka gruczotowego, ktdre najczesciej
lokalizuja si¢ w kanale szyjki macicy, badanie cytologiczne tylko w okoto 50 % przypadkow
jest zgodne z ostatecznym wynikiem badania histologicznego i nie pozwala na okreslenie w
ktorej czgsci nablonka kanatu szyjki sa one zlokalizowane.

Nalezy takze wzia¢ pod uwage fakt, ze w ostatnich latach odnotowano wzrost
czgstosci wykrywania zmian srddnablonkowych 1 wezesnoinwazyjnych postaci raka szyjki
macicy u kobiet mtodych w okresie prokreacji tj. przed zakonczeniem planow
macierzynskich. Obliguje to do stosowania coraz bardziej precyzyjnych metod
diagnostycznych. Dokladna ocena stopnia zaawansowania oraz lokalizacji 1 zasiggu zmian
daje szansg na wdrozenie bardziej oszczedzajacych metod leczenia, z zachowaniem zdolnosci
rozrodu. Jest ono szczegolnie niezbedne, gdy oczekujemy od konizacji skutecznego
postgpowania terapeutycznego. Aby konizacji nada¢ walor nie tylko diagnostyczny ale 1
terapeutyczny, zabieg nalezy poprzedzi¢ doktadna ocena nablonka kanatu szyjki macicy.
Bardzo pomocny w tej ocenie moze by¢ wprowadzony w latach 80 ubiegtego wieku do
diagnostyki ginekologicznej przez Hamou mikrokolpohysteroskop z optyka Hopkinsa.

Celem pracy jest:

1/ ocena roli mikrokolpohysteroskopii (MCH) w okresleniu topografii CIN 1
wczesnoinwazyjnej postaci raka szyjki macicy, zlokalizowanych w kanale szyjki oraz w

przewidywaniu stopnia zaawansowania tych zmian na podstawie wynikow badania

122



histologicznego wycinkéw celowanych pobranych pod kontrola mikrokolpohysteroskopii
kontaktowe;]

2/ okreslenie w jakim stopniu badanie mikrokolpohystreoskopowe pozwala na ustalenie
precyzyjnego rozpoznania przedterapeutycznego i podjgcie optymalnego, a zarazem
skutecznego postgpowania terapeutycznego

Materiat pracy stanowi 380 pacjentek w wieku do 26 do 60 lat, diagnozowanych 1
leczonych operacyjnie w Klinice Ginekologii 1 Onkologii CM UJ w latach 1999-2005.
Badanie nad zastosowaniem mikrokolpohysteroskopii przeprowadzono w 3 grupach. Grupa A
to 229 (60,3 %) pacjentek skierowanych do kliniki z nieprawidlowym wynikiem badania
cytologicznego do dalszej diagnostyki 1 leczenia. Grupa B obejmuje 83 (21,8%) pacjentki
skierowane do leczenia operacyjnego z powodu innych zmian tj. mi¢$niakéw macicy,
obnizenia narzadu rodnego, guzéw przydatkowych u ktorych w badaniu cytologicznym w
trakcie przygotowania do leczenia operacyjnego wykryto zmiany sroédnabtonkowe lub
komorki raka. Grupa C obejmuje 68 (17,9 %) pacjentek u ktorych wykonano zabieg
operacyjny usunig¢cia macicy z powodu innych zmian w obrgbie narzadu rodnego, a u ktérych
wyniki badania cytologicznego wykonane przed zabiegiem operacyjnym byty prawidlowe.

U wszystkich pacjentek wykonano badanie kolposkopowe nabtonka tarczy cz¢sci
pochwowej oraz mikrokolopohysteroskopowe sluzo6wki kanatu szyjki macicy. W
przypadkach pacjentek grupy A 1 B u ktorych stwierdzano podejrzane obrazy w badaniu
kolposkopowym, pobierano wycinki celowane do badania histologicznego z tarczy czgsci
pochwowej. We wszystkich przypadkach z niewidoczna granica migdzynabtonkowa
zlokalizowano ja w obregbie endocervix przy pomocy MCH panoramicznej. Nastgpnie po
przyzyciowym wybarwieniu nabtonkdéw szyjki macicy z miejsc podejrzanych badaniem MCH
w obrebie §luzowki kanatu szyjki pobierano wycinki celowane do badania histologicznego.

Zasigg tych zmian okreslono przy pomocy cerwikometru, dzielac dtugos$¢ kanatu szyjki
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macicy na 1/3 dystalna (okolica ujscia zewnetrznego) oraz 1/2 dystalna 1 1/2 proksymalna
cze$¢ w stosunku do plaszczyzny czesci pochwowej. Wycinki probne pobierano w sposéb
celowany przy pomocy mikroszczypcow, wprowadzanych przez kanat roboczy ostony MCH
pod kontrola wzroku.

W grupie C badanie kolposkopowe 1 MCH przeprowadzono celem weryfikacji

prawidtowych wynikoéw badania cytologicznego.

W przypadkach w ktorych pobierano wycinki do badania histologicznego pod kontrola
kolposkopii 1 MCH oceniono zgodno$¢ wynikow badania cytologicznego, kolposkopowego 1
MCH z wynikiem badania histologicznego wycinkéw. Poréwnano takze zgodno$¢ wynikow
badania histologicznego wycinkow celowanych pobranych z blony $luzowej kanatu szyjki
pod kontrola MCH z wynikami badania histologicznego wyskrobin z kanatu szyjki macicy.
Dokonano rowniez poréwnania wynikow badania histologicznego wycinkdéw celowanych z
wynikami badania histologicznego preparatu operacyjnego.

Do analizy zwiazku migdzy badanymi zmiennymi uzyto testu korelacji Spearmana,
okreslajac wspotczynniik korelacji (R).

Wyniki badania cytologicznego w grupie A byly zgodne w 79,6 % przypadkéw zmian
plaskonablonkowych z wynikami badania histologicznego wycinkow. W przypadku zmian
gruczotowych zgodnos¢ dotyczyta 66,7 % przypadkow.

Stwierdzono dodatnia korelacj¢ (R=0,373; p<0,001) wynikow badania cytologicznego
z wynikami badania histopatologicznego celowanych wycinkow pobranych z tarczy czegsci
pochwowej szyjki macicy.

Wyniki badania kolposkopowego byly zgodne w 91,9 % przypadkow z wynikami
badania histologicznego wycinkow celowanych.

Wykazano dodatnia, istotng statystycznie korelacje (R=0,829; p<0,001)
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wyniku badania kolposkopowego z wynikami badania histopatologicznego celowanych
wycinkOow pobranych z tarczy czg$ci pochwowej szyjki macicy.

Zgodnos$¢ wynikéw badania cytologicznego i kolposkopowego tacznie z wynikami
badania histologicznego dotyczyta 94,4 % przypadkow.

Ocena mikrokolpohysteroskopowa (MCH) nablonka kanatu szyjki w 85,4 %
przypadkow byta zgodna z wynikami badania histologicznego wycinkéw celowanych.

W podgrupie 41 pacjentek z podejrzeniem zmian patologicznych w kanale szyjki
macicy w badaniu MCH wykazano wysoka zgodno$¢ tego badania z wynikami badania
histologicznego wycinkow celowanych pobranych ze §luzéwki kanatu szyjki, a wspotczynnik
korelacji Spearmana (R)=0,854 przy p<0,001.

Weryfikujac wyniki badan histologicznych wycinkdéw celowanych pobranych pod
kontrola MCH z badaniami histologicznymi wyskrobin pobranych z blony §luzowej kanatu
szyjki macicy wykazano w 82,9 % przypadkow ich zgodnos¢. W 7 (17,1 %) przypadkach
stwierdzono brak zgodnosci, przy czym w 4 przypadkach wyniki badania histologicznego
wycinkow byty fatszywie ujemne tj. pobrane ze ztego miejsca, a w pozostatych 3 zmiany CIN
zostaty zabrane w calo$ci z wycinkiem, a wigc jest to pozorna niezgodnos¢.

W 96,9 % przypadkéw wyniki badania histologicznego wycinkdéw pobranych pod
kontrola MCH byty zgodne z wynikami badania histologicznego wyskrobin kanatu szyjki
macicy, a wspotczynnik korelacji Spearmana (R) wynosi 0,94 przy p<0,001.

W 188 (82,1 %) przypadkach zmiany o charakterze CIN 1 wczesnoinwazyjnego raka
zlokalizowane byty wylacznie na tarczy czesci pochwowej szyjki macicy, w 25 (10,9 %)
przypadkach zajmowaty zar6wno nablonek tarczy czgsci pochwowej jak 1 nablonek kanatu
szyjki macicy, a w 16 (7,0 %) znajdowaty si¢ wylacznie w obr¢bie endocervix.

Sposréd 41 przypadkéw wewnatrzkanatowej lokalizacji zmian w 24 (58,5 %)

przypadkach zmiany byly zlokalizowane w 1/3 dystalnym odcinku kanahu szyjki macicy,
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czyli w okolicy nieco powyzej ujscia zewnetrznego kanatu szyjki, w 14 (34,2 %) przypadkach
nie przekraczaty 1/2 dystalnej polowy dlugosci kanatu szyjki, a w 3 ( 7,3 % ) znajdowaly si¢
powyzej potowy dlugosci kanatu szyjki tj. w jej czg$ci proksymalne;.

Kwalifikacj¢ do zabiegu operacyjnego w grupie A przeprowadzono w zaleznos$ci od
stopnia zaawansowania CIN 1 raka oraz ich lokalizacji w obrgbie szyjki macicy.

W 11 przypadkach CIN 1, stwierdzonego na podstawie badania histologicznego
wycinkOdw pobranych z tarczy czg$ci pochwowej, przy utrzymujacych si¢ ponad 1 rok
nieprawidtowych wynikach wymazow cytologicznych wykonano w 6 przypadkach zabieg
LEETZ oraz w 5 przypadkach konizacjg, ze wzgledu na lokalizacj¢ zmian w okolicy uj$cia
zewnetrznego szyjki macicy 1 w dystalnej 1/3 czg$ci kanatu szyjki. W 5 przypadkach CIN 1
zlokalizowanego w 1/2 dystalnym odcinku kanatu szyjki wykonano hysterectomie prosta do
ktorej wskazaniem byty inne zmiany w narzadzie rodnym.

W 35 przypadkach zmian o typie CIN 2 przeprowadzono leczenie chirurgiczne
oszczedzajace, polegajace na wycigciu zmiany petla elektryczna o wysokiej czgstotliwosci
(LEEP). W tych przypadkach zmiana byla zlokalizowana w cato$ci na tarczy czgsci
pochwowej szyjki macicy. W 5 przypadkach CIN 2 wykonano konizacj¢ stozkowa z uwagi na
lokalizacje tych zmian w 1/3 dystalnej kanatu szyjki macicy w okolicach ujscia zewngtrznego
oraz w 5 przypadkach konizacj¢ trapezowa ze wzgledu na lokalizacje zmiany w okolicy 1
powyzej 1/2 odcinka kanatu szyjki.

W 115 przypadkach zmian o charakterze CIN 3 zlokalizowanych na tarczy czgsci
pochwowej szyjki macicy oraz w 10 przypadkach w okolicy uj$cia zewngtrznego 1 w 1/3
dystalnym odcinku kanatu szyjki wykonano konizacje stozkowa, dobierajac wysokos$¢ stozka
indywidualnie do topografii zmian ocenionej w toku badania MCH. W pozostatych 5
przypadkach CIN 3 ze wzgledu na lokalizacj¢ zmian w wyzszych partiach kanatu szyjki

wykonano konizacj¢ w formie trapezu.
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W 26 przypadkach z rakiem wczesnoinwazyjnym szyjki macicy (Ca [A1)
zlokalizowanym w catosci na tarczy czesci pochwowej oraz w 1 przypadku w okolicy ujscia
zewnetrznego tj. w 1/3 dystalnej czesci kanalu szyjki wykonano konizacje stozkowa, ze
wzgledu na che¢ dalszej prokreacji. U 2 kobiet w zwiazku z lokalizacja zmiany w 1/2
dystalnej czesci kanatu szyjki wykonano konizacje trapezowa.

Natomiast sposrod 2 kobiet z Ca IA2 w 1 przypadku w catosci zlokalizowanym na
tarczy cz¢sci pochwowej szyjki wykonano konizacje, a w drugim zlokalizowanym w 1/3
dystalnym odcinku kanatu szyjki trachelectomi¢ wraz z laparoskopowa limfadenektomia. W
obu przypadkach kobiety te pragnely zachowa¢ mozliwosci prokreacji.

W 7 przypadkach wykonano umiarkowanie rozszerzona hysterectomi¢ modo Piver 2.
Powodem takiej kwalifikacji bylo rozpoznanie u 6 kobiet raka inwazyjnego w stopniu
zaawansowania klinicznego 1 B1, a w 1 przypadku Ca [A2 u pacjentki, ktora zakonczyta juz
swoje plany prokreacyjne.

W grupie A wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego wykazal zmiany w
obrebie tarczy czgsci pochwowej szyjki macicy o typie CIN 1 w 13 przypadkach, CIN 2 w 40
przypadkach, CIN 3 w 123 przypadkach, Ca IA w 31 przypadkach oraz Ca IB1 w 6
przypadkach. W 16 przypadkach wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego w
zakresie tarczy czgsci pochwowej szyjki byl negatywny.

Wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego w obrebie kanatu szyjki
wykazat zmiany o typie CIN 1 w 22 przypadkach, CIN 2 w 8 przypadkach, CIN 3 w 5
przypadkach, Ca IA w 2 przypadkach. W 192 przypadkach wynik badania histologicznego
preparatu operacyjnego w zakresie kanatu szyjki byt negatywny.

Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowych pobranych pod kontrola
kolposkopii oraz wyskrobin z kanatu szyjki ocenione tacznie byty zgodne z wynikami

badania histologicznego preparatu operacyjnego, czyli ostatecznym rozpoznaniem
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histologicznym w 94,3 % przypadkow, a zgodnos¢ wynikow badania histologicznego
wycinkow celowanych pobranych z tarczy czesci pochwowej pod kontrola kolposkopii oraz
kanatu szyjki pod kontrola MCH ocenione tacznie z ostatecznym rozpoznaniem
histologicznym dotyczyta podobnego odsetka tj. 91,2 % przypadkow.

U kobiet grupy A u ktorych zastosowano oszczgdzajace leczenie chirurgiczne po
uptywie 3 miesigcy wykonano kontrolne badanie cytologiczno-kolposkopowe oraz oceng
nabtonkéw kanatu szyjki macicy przy uzyciu MCH. Sposrod 39 kobiet u ktorych wykonano
wycigcie zmiany technika LEEP wynik badania cytologicznego w 3 miesiace po zabiegu
operacyjnym w 36 (87,8 %) przypadkach byl prawidtowy, natomiast u 5 (12,2 %) pacjentek
zidentyfikowano zmiany odpowiadajace LSIL, z czego w 2 przypadkach stwierdzono w
badaniu kolposkopowym zmiany podejrzane o CIN 1. W 3 miesiace po konizacji stozkowe;]
wynik badania cytologicznego byt prawidlowy u 160 (98,2 %) pacjentek, natomiast u 3 (1,8
%) w obrazie cytologicznym stwierdzono LSIL, ktorym w 2 przypadkach towarzyszyty
zmiany w obrazie kolposkopowym podejrzane o CIN 1. Po konizacji trapezowej 1
trachelectomii z laparoskopowa limfadenektomia w badaniu kontrolnym we wszystkich
przypadkach wynik badania cytologicznego byt prawidlowy. Nie stwierdzono
nieprawidtowosci w badaniu MCH s$luzéwki kanatu szyjki w 3 miesiace po leczeniu
oszczedzajacym.

Badanie histologiczne wycinkdéw celowanych pobranych w grupie B z tarczy czesci
pochwowej szyjki macicy pod kontrola kolposkopii wykazato w 12 (14,5 %) przypadkach
CIN 1, w 30 (36,2 %) CIN 2, w 26 (31,3 %) CIN 3 oraz w 6 (7,2 %) przypadkach raka z
wczesng inwazja (Ca [A).

Wyniki badania cytologicznego byty zgodne 78,4 % przypadkow z wynikami badania

histologicznego wycinkéw celowanych.
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Przeprowadzona analiza wykazata dodatnig korelacj¢ (wspotczynnik korelacji
Spearmana (R) wynosi 0,375 przy p<0,001) oceny cytologicznej z wynikiem badania

histologicznego wycinkéw celowanych pobranych z tarczy czgs$ci pochwowe;.

Wyniki badania kolposkopowego byly zgodne w 86,5 % przypadkow z wynikami
badania histologicznego wycinkow celowanych (wspotczynnik korelacji Spearmana (R)
wynosi 0,756 przy p<0,001).

Zgodno$¢ badania cytologicznego 1 kolposkopowego tacznie z wynikami badania
histologicznego dotyczyta 91,6 % przypadkow.

Ocena mikrokolpohysteroskopowa (MCH) nabtonka kanatu szyjki w 73,1 %
przypadkow byta zgodna z wynikami badania histologicznego wycinkéw celowanych,
pobieranych pod jej kontrola (wspdtczynnik korelacji Spearmana (R) wynosi 0,76 przy
p<0,001).

Natomiast wyniki badania MCH bytly zgodne z wynikami badania histologicznego
wyskrobin kanatu szyjki macicy w 94,0 % przypadkdéw (wspodlczynnik korelacji Spearmana
(R) wynosi 0,885 przy p<0,001).

Ocena histologiczna wycinkoOw pobranych pod kontrola kolposkopii 1 MCH u kobiet
grupy B wykazala, ze w 57 (68,7 %) przypadkach zmiany te byty zlokalizowane wytacznie na
tarczy cz¢sci pochwowej szyjki macicy, w 17 (20,5 %) przypadkach zar6wno w obrebie
nabtonka tarczy cze$ci pochwowej jak i1 nabtonka kanatu szyjki macicy, a w 9 (10,8 %)
przypadkach znajdowano je wylacznie w obrebie endocervix.

Sposrod 26 przypadkdéw zmian o lokalizacji wewnatrzkanatowej w 15 (57,7 %)
znajdowaty si¢ w 1/3 dystalnym odcinku kanatu szyjki macicy, czyli w poblizu ujscia
zewnetrznego, w 9 (34,6 %) przypadkach nie przekraczaly dystalnej 1/2 potowy dlugosci
kanatu szyjki, a w 2 (7,7 %) przypadkach byty zlokalizowane powyzej 1/2 dlugosci kanatu

szyjki.
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U wszystkich 76 pacjentek grupy B u ktoérych wykryto zmiany przedinwazyjne bez
wzgledu na ich lokalizacje w szyjce macicy wobec istnienia dodatkowych nieprawidtowosci
narzadu rodnego wykonano proste catkowite wycigcie macicy droga brzuszna lub pochwowa.

W przypadku zmian wczesno inwazyjnych co miato miejsce u 7 pacjentek tej grupy
wykonano umiarkowanie rozszerzone wycigcie macicy modo Piver 2.

Wisrod 83 kobiet grupy B wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego
wykazat w obrgbie tarczy czesci pochwowej szyjki macicy zmiany o typie CIN 1 w 11
przypadkach, CIN 2 w 31 przypadkach, CIN 3 w 27 przypadkach, Ca IA w 4 przypadkach
oraz w 1 przypadku Ca IB1. W 9 przypadkach wynik badania histologicznego preparatu
operacyjnego w zakresie tarczy czesci pochwowej szyjki byt negatywny.

Wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego wykazal zmiany w obrebie
kanatu szyjki o typie CIN 1 w 11 przypadkach, CIN 2 w 9 przypadkach, CIN 3 w 3
przypadkach. W 60 przypadkach wynik badania histologicznego preparatu operacyjnego w
zakresie endocervix byl negatywny.

Wyniki badania histologicznego wycinkéw celowanych z tarczy czgsci pochwowe;j
pobranych pod kontrola kolposkopii 1 wyskrobin z kanatu szyjki macicy byty zgodne z
wynikami ostatecznego badania histologicznego preparatu operacyjnego w grupie B w 79
(95,2 %) przypadkach, a zgodno$¢ wynikdw badania histologicznego wycinkow celowanych
pobranych z tarczy czg$ci pochwowej pod kontrola kolposkopii oraz kanatu szyjki pod
kontrola MCH ocenione facznie z ostatecznym rozpoznaniem histologicznym dotyczyta
podobnego odsetka tj. 92,7 % (77 przypadkow).

W grupie C w 4 przypadkach obraz kolposkopowy nasuwat podejrzenie CIN 1, u 1
kobiety stwierdzono obrazy kolposkopowe nasuwajace podejrzenie CIN 2 lub CIN 3. W 64
(94,1 %) przypadkach obrazy MCH nabtonka kanatu szyjki byty prawidlowe (stopien 0 wg

Hamou), w 3 (4,4 %) przypadkach obraz MCH nasuwat podejrzenie CIN 1 lub obecnos¢
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infekcji HPV (stopien I wg. Hamou), w 1 (1,5 %) przypadku stwierdzono w kanale szyjki

obrazy MCH, ktory zakwalifikowano do II stopnia wg. Hamou.

W grupie C w badaniu histologicznym preparatu operacyjnego nie stwierdzono
obecnos¢ zmian histologicznych w zakresie szyjki macicy u 64 pacjentek poddanych leczeniu
z powodu innych nieprawidlowos$ci narzadu rodnego. W 3 przypadkach stwierdzono zmiany
o typie CIN 1 oraz w 1 przypadku o typie CIN 3, wszystkie zlokalizowane na tarczy czesci
pochwowej w okolicy ujscia zewngtrznego. W przypadkach tych badanie kolposkopowe 1

MCH wskazywalo na obecno$¢ zmian w tej lokalizacji.

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan 1 ich analizy sformutowano nastgpujace

wnioski:

1/ Badanie MCH nablonka blony §luzowej kanatu szyjki macicy ma duza warto$¢ w
postgpowaniu diagnostycznym, gdyz badanie histologiczne wycinkdw celowanych pobranych
pod kontrola MCH wykazuje wysoka zgodnos$¢ z wynikiem badania histologicznego
wyskrobin z kanatlu szyjki macicy 1 ostatecznym rozpoznaniem histologicznym. Pozwala to

na zrezygnowanie z wytyzeczkowania btony sluzowej kanatu szyjki macicy

2/ Badanie MCH pozwala na identyfikacj¢ granicy miedzynabtonkowej w przypadku jej
lokalizacji w kanale szyjki macicy, jak 1 okreslenie topografii zmian przed- 1 nowotworowych

o endocervikalnej lokalizacji

3/ Badanie MCH pozwala na precyzyjne zaplanowanie rozleglosci oszczg¢dzajacego leczenia

operacyjnego, co ma istotne znaczenie dla skutecznosci terapii 1 przysztej prokreacji
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ABSTRACT

Cervical neoplasia is the third most common malignancy in women, and the second in women
younger than 44 years old. Poland is the country with medium/high incidence of cervical
cancer. Starting from the age of 30, the incidence of cervical cancer increases with age, and
reaches the highest level at 45-59 years.

The great importance in decreasing the incidence as well as mortality of cervical cancer have
the profilactic programs based on an active cytologic screening. Introduction of colposcopy to
the panel of tests that comprise the ‘pre-terapeutic council’of CIN and cervical cancer aided in
the achievement of reliable histologic diagnosis based on directed biopsy and has significantly
reduced the diagnostic cone biopsy procedures.

Cytology and colposcopy are the unquestionable tools in the management of CIN and early
invasive cerviacal cancer. However the indications for usage of the latter are very diverse. In
the opinion of a fewgynecological centers, with The Clinic of Gynecology and Oncology
among them, colposcopy should be the part of the gynecological examination and its
significance in the work-up of CIN and Ca IA is at least equivalent to the pap smear or even
higher.The cytological/colposcopic assesment of the cervix together with histologic directed
biopsy and the material obtained during endocervical curettage (ECC) allows , based on the
long-term observations of cracovian center, to establish the preterapeutical diagnosis of CIN
and Ca IA in over 90% of cases, that is in agreement with the histopatological findings of the
specimen obtained during surgery.

However, there are situations when the difficulties with the establishment of the precise
diagnosis may be encountered as well as with the deision regarding the optimal for the patient
therapeutic management in particular.

Observed with the aging the movement of the squamocolumnar (SC) junction, which is

formed by a boundary between original squamous and columnar epithelia, into the
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endocervical canal is the reason why the colposcopic evaluation is difficult. The assesment of
endocervical epithelium is based on the results of the smears that are obtained by means of
aspiration method or spiral spatula. Unfortunately the results of cytological tests are false-
negative in up to several percent. In cases of glandular lesions, including early neoplasia, that
are most commonly localized in endocervical canal, cytologic result is consistent with post-
operative histologic findings only in 50% of cases. Furthermore, it does not inform in which
part of the endocervical canal the lesion is localized.

It should be taken into account that in recent years, the rate of diagnosis of CIN and early
invasive cervical cancer in young women has greatly increased. That is why the more precise
diagnostic tools should be applied.

The accurate evaluation of the localization and the extent of disease permits the employment
of conservative treatment , especially in young women who want to preserve their
reproductive function. It is especially important when the conization is thought to be not only
a diagnostic procedure but also an effective therapeutic management of the lesion. In order to
do so, the surgery must be preceeded by the assesment of the endocervical epithelium, that
can be done with the aid of microcolpohysteroscope with the Hopkins’ optics that was first
introduced in the 80-es by Hamou.

The aim of the work is to:

1/ the assesment of the role of MCH in determination of CIN and early invasive cervical
cancer topography, localized in endocervical canal as well as the estimated stage of the
disease based on histologic results of directed bipsy with the aid of MCH. \\

2/ the assesment of the stage in which the MCH procedure allows the exact, pre-terapeutic

diagnosis and the optimal and effective treatment
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The tissue samples evaluated in the study were obtained from 380 patients at the age of 26-60,
that were hospitalized and subsequently underwent surgery in the Dept of Gynecology and
Oncology of Jagiellonian University, Krakow, Poland in years 1999-2005.The patients were
MCH procedure has been applied were divided in 3 groups depending on the initial
diagnosis: Group A comprised 229 (60,3%) patients who were referred to the hospital due to
cytological abnormalities. Group B consists of 83 (21,8%) of patients referred to the Clinic
because of uterine myomas, pelvic relaxation and uterine prolapse, adnexal masses — who
were found to have cytological abnormalities (CIN or caner cells) of the cervix during
presurgical work-up. Group C included 68 (17,9%) patients who underwent hysterectomy due
to other indications, whose pre-operative Pap smear results were negative.

Colposcopy and MCH of endocervical canal was performed in all patients. In patients from
the group A and B, with abnormalities found in colposcopy, directed biposies were taken. In
all cases of unsatisfactory colposcopy, were SC juntion was not seen, it was localised in the
endocervix by means of panoramic MCH. Next, after intravital staining of the endocervical
epithelia that were found abnormal in MCH, directed biposy were taken. The extent of the
lesions has been estimated with the use of cervicometer, that divided the length of the
endocervical canal to 1/3 distal ( external os area), 2 distal and %% proximal , related to the
vaginal part of the cervix. Guided sample biopses were obtained with the use of micropincers
introduced by the canal of the MCH cap under the control of the sight.

In group C, colposcopy and MCH were done in order to verify the normal results of the Pap
smear.

In cases were biopses were taken under control of colposcopy and MCH- the agreement
between cytologic, colposcopic , MCH and histologic results were assesed. The agreement
between histologic results obtained after endocervical MCH guided biopsy vs ECC.lastly

histologic results of directed biopses were compared to the postoperative histologic findings.
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To analyze the relationship between the variabibles the Spearman correlation test was used.
In group A the results of cytologic tests were in agreement with histologic biopses in 79,6%
of planoepithelial lesions. In cese of glandular abnormalities they agreeded in 66.7% of cases.
There was a positive correlation between cytologic and histologic results of guided biopses
taken from the ectocervix.

Colposcopic results were consistent with the histologic findings of the specimens obtained by
the guided biopsy in 91.9%. There was a statistically significant positive correlation
(R=0.829; p<0.001) between the results of colposcopy and the histology of a guided biopsy
ectocervical specimen. The accordance of cytology, colposcopy together with the histology of
the specimen applied to 94.4% of cases.

MCH analysis of the endocervical epithelium was in 85.4% consistent with the histology
results of the biopsy specimen.

In the subgroup of 41 patients suspected of having the lesion in the endocervical canal, MCH
analysis revealed high consistency with the histological findings of the endocervical specimen
with the Spearman’s correlation R=0.854 (p<0.001).

The verification of the histologic results obtained by the MCH-guided biopsy with the ones
after ECC, revealed their consistency in 82.9%. The disrepancy of the results that was found
In 7 cases. In 4, the histological findings were false-negative as the biopsy specimen did not
come from the desired location.In the remaining 3, CIN lesion has been entirely cut out within
the specimen- therefore it may be recognized as an apparent discrepancy.

In 96.9% the histology of the MCH guided biopsy specimens were consistent with the post-
ECC histology findings and the Spearman’s R was 0.94 (p<0.001).

In 188 (82.1%) cases CIN lesions and early invasive cancer were located entirely on the
ectocervix, in 25 (10.9%) were found on the ectocervix as well as in the endocervical canal,

while in 16 (7.0%) they were sited solely in the latter.
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Out of 41 endocervical lesions, In 24 they were localized just above the external cervical os -
in 1/3 distal part of the canal, in 14 the lesions did not extend beyond the midway of the canal,

while in 3 the were found above the half of it’s length- in the proximal part of the canal

Pre-surgical evaluation in group A depended on the grade of CIN/ cancer and the localization
of the lesion within the cervix . In 11 cases of CIN1, that was confirmed by a colposcopic-
directed biopsy after 12 months of sustained abnormal cytological results, the lesion was
excised by means of LEEP in 6 cases, and conization in the remaining 5, due to it’s location
within the external cervical os and 1/3 distal part of the canal. In 5 cases, where CIN1 was
found in Y% distal part, simple hysterectomy was performed but additional pathologies of the

uterus were the indications for this type of the surgical procedure.

In 35 patients with CIN2 sparing Loop electrodiathermy excision procedure (LEEP) was
done. In these cases, the lesion was entirely localized on the ectocervix.In 5 patients with
CIN2, conization was chosen due to it’s site in 1/3 distal of the cervix, another 5 underwent
trapezoid conization due to the location of the lesion above the midway of the canal.

In 115 patients with CIN 3 localized on the ectocervix and in 10 cases with CIN 3 in the area
of the external orifice and in 1/3 distal of the cervix conization was done, with the height of
the cone individually matched do to the topography of the changes assessed during MCH. In
the last 5 patients with CIN 3 due to the location of the changes in the upper parts of cervical
canal trapezoid conization was done.

In 26 cases with early invasive cervical cancer (Ca IA1) fully localized on the ectocervix and
in one case in the area of the external orifice i.e. in 1/3 distal of the cervix conization was
done, in order to preserve their reproductive function. In 2 women due to the location of the
changes in 1/2 distal of the cervix trapezoid conization was done, whereas in the cases of two
women with Ca [A2 in the first case, fully located on the ectocervix, conization was done,
and in the second, located in 1/3 distal of the cervix, trachelectomy with laparoscopic
lymphadenectomy were done. In these two cases, the women wanted to preserve their
reproductive functions. In 7 cases, moderately extended hysterectomy modo Piver 2 was

done. The reason for this qualification was the recognition of invasive carcinoma in stage [ B1
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in 6 women, and in 1 case the recognition of Ca IA2 in a patient who did not wish to have
more offspring.

In group A the result of postoperative histological findings showed changes on the ectocervix
type CIN 1 in 13 cases, CIN 2 in 40 cases, CIN 3 in 123 cases, Ca IA in 31 cases and Ca IB1
in 6 cases. In 16 cases the result of postoperative histological findings on the ectocervix was
negative.

The result of postoperative histological findings within the cervical canal showed lesions type
CIN 1 1n 22 cases, CIN 2 in 8 cases, CIN 3 in 5 cases, Ca IA 1 2 cases. In 192 cases, the
result of postoperative histologic findings on the ectocervix was negative.

The histological results of directed biopsy under control of colposcopy and the material
obtained during endocervical curettage assessed altogether corresponded to the results of
postoperative histological findings, that is the final histologic recognition in 94,3 % cases, and
the consistence of a the histologic results of directed biopsy taken from ectocervix under the
control of colposcopy and from the cervical canal under the control of MCH assessed together
with the final histologic recognition referred to a similar percentage, i.e. 91,2 % cases.

In women from group A in which sparing surgical treatment was done, after 3 months a
control cytological/colposcopic test and assessment of epithelium of the cervical canal were
done, using MCH. Among 39 women who had been subject to a lesion using the LEEP
method, the cytological result 3 months after the operation was correct in 36 (87,8 %) cases,
whereas in 5 (12,2 %) patients lesions corresponding to LSIL were identified , among which
in 2 cases in a colposcopic test lesions indicative of CIN 1 were found. Three months after
the conization the cytological result was correct in 160 (98,2 %) patients, whereas in 3 (1,8
%) in the cytological picture LSIL were found, which in 2 cases were accompanied by lesions
in the colposcopic picture indicative of CIN 1. After a trapezoid conization and trachelectomy
with laparoscopic lymphadenectomy in the control test in every cases the cytological result
was correct.

No irregularities were found in the MCH test of endocervical epithelium 3 months after the
sparing treatment.

The histological results of directed biopsy taken in group B from ectocervix under the control
of colposcopy showed in 12 (14,5 %) cases CIN 1, in 30 (36,2 %) CIN 2, in 26 (31,3 %) CIN
3 and in 6 (7,2 %) cases with early invasive cervical cancer (Ca 1A).

The cytological results in 78,4 % cases were consistent with the histological results of

directed biopsy.
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The analysis which was performed showed a positive correlation (Spearman’s correlation R
=0,375, p<0,001) of the cytological assessment with the histological results of directed biopsy

taken from ectocervix.

The colposcopic results were consistent in 86,5 % cases with the histological results of
directed biopsy (Spearman’s correlation R =0,756, p<0,001).

The consistence of cytological and colposcopic tests together with the histological results
concerned 91,6 % cases.

The MCH assessment of cervical epithelium in 73,1 % cases was consistent with the
histological results of directed biopsy, taken under the control of MCH (Spearman’s
correlation R =0,76, p<0,001). The MCH results were consistent with the histological results
of the material obtained during endocervical curettage in 94,0 % cases (Spearman’s
correlation R =0,885, p<0,001).

The histological results of directed biopsy, taken under the control of colposcopy and MCH in
women from group B showed in 57 (68,7 %) cases that these lesions were located only on the
ectocervix, in 17 (20,5 %) cases within the epithelium of ectocervix and the epithelium of the
cervical canal alike, and in 9 (10,8 %) cases they were found solely within the endocervix.
Among 26 cases of lesions with intracanal localization in 15 (57,7 %) cases the changes
were found in 1/3 distal of the cervix, that is in the area of the external orifice, in 9 (34,6 %)
cases they did not surpass the distal 1/2 of the cervix, and in 2 (7,7 %) cases they were located
above half of the length of the cervix.

In all the 76 patients from group B with preinvasive lesions, regardless of their localization in
the cervix, due to the existence of additional irregularities of the reproductive organ a simple
total abdominovaginal hysterectomy was performed.

In the case of early invasive lesions, which happened in the cases of 7 patients in this group a
moderately extended hysterectomy modo Piver 2 was performed.

Among 83 women from group B the result of postoperative histologic findings showed in the
ectocervix, lesions type CIN 1 in 11 cases, CIN 2 in 31 cases, CIN 3 in 27 cases, Ca IA in 4
cases and in 1 case Ca IB1. In 9 cases the result of postoperative histologic findings within
the ectocervix was negative, which means that the lesion was removed completely with the
directed specimen.

The result of postoperative histologic findings showed in cervical canal lesions type CIN 1 in
11 cases, CIN 2 in 9 cases, CIN 3 in 3 cases. In 60 cases the result of postoperative histologic

findings within the ectocervix was negative.
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The histological results of directed biopsy from the ectocervix taken under the control of
colposcopy and the histological results of the material obtained during the endocervical
curettage were consistent with the results of the final histological test of postoperative
findings in group B in 79 (95,2 %) cases, and the consistency of the histological results of
directed biopsy from the ectocervix taken under the control of colposcopy and the cervical
canal under the control of MCH assessed together with the final histological recognition
concerned a similar percentage, i.e.. 92,7 % (77 cases).

In group C in 4 cases the colposcopic picture was indicative of CIN 1, in one case
colposcopic pictures indicative of CIN 2 or CIN 3 were found. In 64 (94,1 %) cases the
pictures MCH of the epithelium of the cervical canal were correct (grade 0, Hamou), in 3 (4,4
%) cases the MCH picture was indicative of CIN 1 or the HPV infection (grade I, Hamou), in
1 (1,5 %) case in the cervical canal the MCH pictures were observed, which were classified as

grade 11, Hamou.

In group C in the histological test of postoperative findings the presence of histological
lesions within the cervix was not observed in 64 patients treated due to other irregularities of
the reproductive organ. In 3 cases changes type CIN 1 and in 1 case changes type CIN 3 were
found, all of which were located on the ectocervix, in the area of the external orifice. In these

cases colposcopic and MCH tests indicated the presence of lesions in this localization.

On the basis of the results of the tests and their analysis the following conclusions were

made:

1/ The MCH test of the epithelium of the cervical canal is of great value in diagnostic
procedures, because the histological results of directed biopsy, taken under the control of
MCH show a high consistency with the histological results of the material obtained during an
endocervical curettage and the final histologic recognition, which makes it possible to

abandon the excochleation of the uterus.

2/The MCH test makes it possible to identify squamocolumnar junction in the case of its
localization in the cervical canal, as well as to define the layout of pre- and tumorous changes

with the endocervical localization.
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3/ The MCH test makes it possible to plan precisely the extent of sparing surgical treatment ,

which is vital for the effectiveness of therapy and future reproduction.
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