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Objective: To evaluate the agreement between Pap
smears, colposcopic findings and definitive excisional
specimen in patients with abnormal Pap smears.
Design: Retrospective study.

Setting: Center of outpatient gynecology and primary
care, Brno; Department of Obstetrics and Gynecology,
University Hospital, Olomouc; Department of Medical
Biophysics, Palacky University, Olomouc.

Subjects and methods of the study: This retrospective
study assessed the correlation between colposcopy and
histopathology of woman who had abnormal Pap smears.
Colposcopic chart review included participants from
2008 to 2012 who attended colposcopic clinic, center
of outpatient gynecology care, Brno.

Results: One thousand nine hundred and twenty five
patients screened by cytology, submitted to colpo-
scopy and subjected to cone biopsy were selected.

Cil: Vyhodnotit shodu mezi onkologickou cytologii, kol-
poskopickymi nalezy a definitivni histopatologii tkani
z konizace u pacientek s abnormni onkologickou cytologil.
Typ studie: Retrospektivni studie.

Nazev a sidlo pracovisté: Centrum ambulantni gyneko-
logie a primarni péce, Brno; Gynekologicko-porodnicka
klinika FN a LF UP, Olomouc; Ustav Iékarské biofyziky,
Univerzita Palackého, Olomouc.

Predmét a metoda studie: V této retrospektivni studii
hodnotime korelaci mezi kolposkopii a histopatologif
U pacientek s abnormnim cytologickym nalezem. Soubor
zahrnuje pacientky, které byly vysetfeny v Centru ambu-
lantni gynekologie v Brné v obdobi od roku 2008 do 2012.
Vysledky: Celkem 1925 pacientek s abnormnim cytolo-
gickym nalezem podstoupilo v centru ambulantni péce
v Brné kolposkopické vysetreni s naslednou konizaci.
Vysledky onkologické cytologie byly srovnany s kolpo-
skopickymi nalezy a vysledky histologického vysetfeni
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Cytopathological results were compared with colpo-
scopic findings and results obtained on the basis of his-
tological analyses of cone biopsy specimen. Agreement
of cytology and histopathological diagnosis was in 1199
patients (62.3%). Agreement of colposcopic diagnosis
and cervical pathology was matched in 1492 (93.5%).
Agreement of colposcopy and cytology was found in
1022 pacientek (64.1%). False negatives of cytology in
high grade lesions were in 36.4%.

Conclusion: Strength of agreement between colposcopic
diagnosis and cervical pathology was found to be very
good while for cytology high percentage of false negative
results was seen. Expert colposcopists and high quality
standard cytopathologic and bioptic laboratories are
necessary for nationwide cervical screening programmes.

cervical cancer, colposcopy, oncological cytology,
histology, CIN, cone biopsy

tkanf po konizaci hrdla délozniho. Shoda mezi cytologif
a histopatologickym vysetrenim byla u 1199 (62,3 %) pa-
cientek. Shoda mezi kolposkopickou diagndzou a cervi-
kaInf patologif byla u1492 (93,5 %) pacientek. Shoda mezi
kolposkopii a cytologii byla u 1022 (64,1 %) pacientek.
Fale$nd negativita cytologickych vysledkd u high grade
Iézi byla az ve 36,4 %.

Zavér: Mira shody mezi kolposkopickou diagndzou a cer-
vikdIni patologii byla velmi dobra, zatimco cytologie
vykazovala u high grade 1ézi vysoké procento falesné
negativni vysledkd. Pro Uspésny narodni celoplosny
screening karcinomu hrdla délozniho je nezbytné zapojeni
expertnich kolposkopistl a kvalitnich akreditovanych
fytopatologickych a bioptickych laboratofi.

karcinom délozniho hrdla, kolposkopie, onkologicka
cytologie, CIN, konizace
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Karcinom délozniho hrdla se v Ceské republi-
ce fadi svou incidenci (20 pfipadti na 100 000 Zen)
po karcinomu prsu a karcinomu délozniho téla
na predni mista v incidenci zhoubnych nadort
u Zen, pricemz pouze polovina pripadd je zachy-
cena v primarné operabilnim stadiu. Mortalita je
stale vysoka, 7 pfipadti na 100 000 Zen [27]. Velké
Casti téchto timrti by se dalo zabranit tcasti zen
v organizovaném screeningu, kdy jsme schopni
karcinom délozniho hrdla odhalit v casném sta-
diu onemocnéni, nebo dokonce jesté pred jeho
vznikem (téZka dysplazie).

K hlavnim screeningovym prebioptickym me-
todam urcenym k detekci karcinomu déloZzniho
hrdla patii onkologicka cytologie a kolposkopie.
Siroké vyuziti onkologické cytologie, jakoZzto jed-
noduse proveditelného a levného screeningového
testu vedlo k velkému poklesu jak incidence, tak
mortality u invazivniho karcinomu hrdla déloz-
niho v zemich s dobfe organizovanymi scree-
ningovymi programy [4, 13, 21]. Toto vyznamné
snizeni mortality bylo usnadnéno kolposkopii,
opticky zvétSenym vySetfenim cervixu za pomoci
kontrastnich roztoki. Diagnostika poskytovana
kolposkopem kontrolovanymi biopsiemi z cer-
vixu umoznuje cilenou 1é¢bu pacientek [11].
Nasledna pfipadna 1écba je ablac¢ni nebo excizni.

Kolposkopie je subjektivni metoda, jejimz
cilem je identifikace nemoci, zisk reprezenta-
tivniho vzorku pro histologii a nastaveni dalsi
1é¢by [11]. Kolposkopické obrazy jsou dany pro-
stupnosti svétla, okraji, obrysy, vaskulaturou
a reakci na barveni u potencidlné abnormniho
epitelu [9]. Tyto parametry jsou vyuzivany pro
odliSeni norméalniho epitelu od abnormni skva-
mézni a glandularni neoplazie. Bylo vyvinuto
nékolik kolposkopickych kvalifika¢nich systému
vCetné Reidova kolposkopického indexu a dnes
nejpouzivanéjsi klasifikace The international
federation of cervical pathology and colposcopy
(IFCPC) z roku 2011 [3, 17].

Paradigma provadéni kolposkopického vy-
Setfeni na zdkladé abnormniho cytologického
nalezu zlstava standardem pro evaluaci cervi-
kalni neoplazie. Neddvné rozsahlé studie vSak
do urcité miry zpochybnily pfesnost kolposkopie
(1, 2, 7, 8]. Navic, ackoliv je kolposkopisty se-
lektivné vyuzivana endocervikalni kyretadz, jeji
vyznam pro zleps$ni senzitivity je kontroverzni
(8, 12, 16, 20, 22].

Cilem této prace bylo vyhodnoceni shody mezi
onkogynekologickou cytologii, kolposkopicky
zaméfenymi biopsiemi a definitivni histopato-
logii, a to v podminkach nejvétsiho soukromého
centra onkologické prevence.

V retrospektivni kohortové studii bylo v centru
ambulantni péce Brno za obdobi od ledna 2008 do
prosince 2012 sledovano celkem 1925 pacientek ode-
slanych do centra referujicimi 1ékafi pro suspekt-
ni cytologické nalezy. Do souboru byly zafazeny
jen pacientky referované do centra onkologické
prevence na zakladé abnormniho cytologického
nalezu, u kterych byla nasledné provedena ko-
nizace. U vsech pacientek byly vzdy hodnoceny:
onkologicka cytologie, kolposkopie a histologické
vySetfeni konizatu,

Onkologicka cytologie

VySetfeni byla provedena pouze v laboratotich
s akreditaci Ministerstva zdravotnictvi Ceské re-
publiky (MZ CR) podle jednotné metodiky dané
Véstnikem MZ CR, &astka 07/2007.

Natéry z délozniho ¢ipku byly po odbéru fi-
xované lihobenzinem po dobu minimalné pé-
ti minut nebo komeréné dodavanym fixa¢nim
sprejem. Dale byly obarveny podle Papanicolaoua
(Polychrom Papanicolaou”EA 50, Harristiv hema-
toxylin) podle standardizovaného laboratorniho
protokolu v barvicim automatu COT 20 Medite
a montovany félii Cover slipper film Tissue Tec
Sakura SCA.

Natéry se vyhodnocovaly podle systému
Bethesda 2001 ve dvoustupriovém screeningu, s in-
terni kontrolou 10 % negativnich nalezli. VSechny
suspektni nalezy byly vyhodnoceny patologem
s atestaci nebo gynekologem se specializovanou
zplsobilosti. Cytologické nalezy byly rozdéleny do
dvou kategorii. Do kategorie zavaznosti 0 byly za-
fazeny nalezy ASC-US, LSIL a AGC-NOS, do katego-
rie zavaznosti 1 pak nalezy ASC-H, HSIL a AGC-EN.
Normalni onkologicka cytologie nebyla v souboru
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Histologické vySetfeni

VSechna vySetfeni byla provedena v laboratofi
Biolab Praha akreditované CIA ¢. M8039 podle CSN
EN ISO 15189. Existuje nékolik rtiznych zptisobti
histologického zpracovani konizatu, pouzivanych
vétsinou v zavislosti na zptisobu chirurgického vy-
konu. V soucasné dobé neexistuje pro histologické
zpracovani obecné platné doporuceni.

Konizaty byly do laboratote zaslany fixované
v 10% formolu a oznacené podle popisu klinika,
obvykle na ¢. 12. Konizaty byly zméteny ve tfech
rozmérech a makroskopicky zhodnoceny, do popisu
byly uvedeny viditelné zmény. Dale byly pfikrojeny
ve 2-3mm lamelach kolmych na spojnici obou komi-
sur, operacni okraje byly obarveny tusi a horni pysk
byl znacen podle opera¢ni dokumentace. Jednotlivé
lamely byly vloZeny samostatné do kazet, unikatné
¢iselné oznacenych tak, aby bylo mozné rekonstruo-
vatrozsah zmén. Lamely byly zpracovany standardni
histologickou technikou formalinem fixovanych
parafinovych blokii, které byly krajeny na mikro-
tomu na 5y silné fezy a barveny hematoxylinem
eosinem. V ptipadé vyraznéjsich zanétlivych zmén
nebo nejistoté v hodnoceni reaktivnich zmén resp.
koilocytézy resp. mirné dysplazie bylo vySetfeni dopl-
néno o imunohistochemicky priikaz p16 protilatkou
Ventana CINtec p16 Histology a proliferacniho mar-
kru Ki67 protilatkou Confirm TM anti-Ki-67 (30-9)
Rabbit Monoclonal Primary Antibody, podle standar-
dizovanych protokoli. Hodnoceni provedl patolog
s atestaci. V ptipadé maligniho nalezu probéhlo
druhé ¢teni na pracovisti. Dysplastické zmeény byly
hodnoceny ve tfistupriové skale jako mirna (cervical
intraepithelial neoplasia 1, dale jen CIN 1), stfedni
(CIN 2) a tézka (CIN 3) dysplazie. Pro hodnoceni stup-
1t dysplazie, variant a gradingu dlazdicobunécného
karcinomu a glandularnich 1ézi byla pouzita WHO
Classification of Tumours, Tumours of the Breast
and Female Genital Organs, IARC Press Lyon 2003,
str. 260-283). Pri histologickém hodnoceni konizatu
byly do kategorie zavaznosti 0 zatazeny nalezy bez
CIN a CIN 1, do kategorie zavaznosti 1 pak CIN 2,
CIN 3, AIS a invazivni karcinom.

Data byla usporadana do kontingencnich ta-
bulek. Mira shody mezi posuzovanymi metodami
byla méfena pomoci koeficientu Cohenova ka-
Ppa, u kterého je uvedena hodnota signifikance.
Presnosti klinickych metod byly charakterizovany
pomoci senzitivity, specificity, falesné pozitivity,
falesné negativity, pozitivni prediktivni hodnoty
a negativni prediktivni hodnoty.

Celkem bylo vySetfeno 1925 pacientek ve véku
15-76 let (primeér 35 let, median 33 let).
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Kategorie zavaznosti 0 byla v nalezech onko-
logické cytologie zastoupena ve 46,7 % (n = 899),
kategorie zavaznosti 1v 53,3 % (n = 1026).

Kategorie zavaznosti 0 byla v kolposkopickych
nalezech zastoupena ve 12,8 % (n = 204), kategorie
zavaznostilv 87,2 % (n=1391). V17,1 % (n = 330) Slo

n %
CYTOLOGI P4
0 899 | 46,7 %
normalni 0|0,0%
ASC-US 548 |2B5%
LSIL 217|1,3%
AGC-NOS 134 |7.0%
1 1026 53,3 %
ASC-H 307(159%
HSIL 686|356 %
AGC-FN 33|17 %
n %
XOLPOSKD P 595
(a] 204 | 12,8 %
Normalni o|0,0%
low grade 204 (12,8 %
1 1391 | 87,2 %
high grade 1381 86,6 %
susp. invaze 10|0,6%
N %
HISTOLOGIE a5
0 224 | 1.6 %
bez CIN 8o(42%
CIN 1 144 |7.5%
1 1701 | 88,4 %
CIN 2 611 31,7 %
CIN 3 1062 | 55,2 %
AlS g9|05%
invaz. CA 19 1,0 %

Tab. 1 Zastoupeni jednotlivych vysledkl onkologické cytologie,
kolposkopie a definitivni histologie ve sledovaném souboru
Onkologicka cytologie (n =1925)

Kolposkopie (n = 1595) - vyfazena skupina pacientek s TZ3 (junkéni
zOna ¢astecné nebo zcela neprehlednd)

Definitivni histologie (n =1925)



o transformacni zénu TZ3, proto nebyl kolposko-
picky nalez v téchto pfipadech hodnocen.

Kategorie zavaznosti 0 byla v histopatologic-
kych nalezech zastoupena v 11,6 % (n = 224), kate-
gorie zavaznosti1v 88,4 % (n = 1701).

Zastoupeni jednotlivych vysledki onkologic-
ké cytologie, kolposkopie a definitivni histologie
uvadi tabulka 1a graf1.

Korelaci vysledk@ onkologické cytologie s vy-
sledky definitivni histologie zachycuje schéma 1.
Senzitivita cytologie pfi predikci zavazného his-
tologického nalezu v konizatu byla 59 % (faleSna
negativita 41 %) a specificita 89 % (falesna pozitivita
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Graf 1  Zastoupeni jednotlivych vysledkli onkologické cytologie,
kolposkopie a definitivni histologie ve sledovaném souboru
Onkologicka cytologie (n =1925)

Kolposkopie (n = 1595) - vyfazena skupina pacientek s TZ3 (junkéni
zOna ¢astecné nebo zcela neprehlednd)

Definitivni histologie (n =1925)

HISTOLOGIE
pozitivni | negativni | Celkem
CYTOLOGIE  pozitivni  Cetnost - 1001 25 1026
Procenta 520%| 13%| 533%
negativni Cetnost 700 188 899
Procenta 36,4 %[ 10,3%| 467%
Total Cetnost 1701 224 1925
Procenta 884 %| 11,6%| 100,0%
chi-kvadrat test p < 0001
mira shody:
Cohenovo kappa 0,207 895% Cl: 0,176 0,238
(mima shoda) p < 0001
Shoduji se v 62,3 % piipadi.
% 95% ClI
Senzitivita 0,588 58,8 56,5 61,2
Specificita 0,888 88,8 847 93,0
Fales$na pozitivita 0,112 11,2 7.0 15,3
Faleéna negativita 0412 41,2 38,8 435
Presnost 0,623 62,3 60,2 64,5
Pozitivni prediktivni hodnota 0,976 87,6 96,6 98,5
Negativni prediktivni hodnota | 0,221 221 19.4 248

Scéma 1 Korelace vysledkl onkologické cytologie s vysledky
definitivni histologie

Onkologickd cytologie: skupina oznacena jako ,negativni“ (ASC-US,
LSIL, AGC-NQOS) vs. skupina oznacena jako ,pozitivni“ (ASC-H, HSIL,
AGC-FN).

Histologie: skupina oznacena jako ,negativni® (bez CIN, CINT) vs. sku-
pina oznacena jako ,pozitivni“ (CIN2, CIN3, AlS, invazivni karcinom).

HISTOLOGIE
pozitivni | negativni| Celkem
KOLPOSKOPIE pozitivni  Cetnost 139 o 1381
Procenta 00%| B87.2%
negativni  Cetnost 101 204
Procenta 3% 12,8 %
Total Cetnost 101 1585
Procenta 93,7 % 6,3% | 100,0 %
chi-kvadrat test p <0,0001
mira shody:
Cohenovo kappa 0,631 95% Cl: 0,566 0,696
(dobra shoda) p <0,0001
Shoduji se v 93,5 % pfipadd.
% 95% ClI
Senzitivita 0,931 93,1 91,8 94 4
Specificita 1,000 | 100,0 a7.1 100,0
Faledna pozitivita 0,000 0,0 0,0 2.9
Falesna negativita 0,069 6.9 56 8,2
Presnost 0,935 93,5 92,3 94,7
Pozitivni prediktivni hodnota 1,000 100,0 99 B8 100,0
Negativni prediktivni hodnota 0,495 495 42,6 56,4

Scéma 2  Korelace vysledkl kolposkopie s vysledky definitivni
histologie ve sledovaném souboru (n = 1595), vyfazena skupina pa-
cientek s TZ3 (junkéni zéna ¢aste¢né nebo zcela nepfehlednd)
Kolposkopie: skupina oznacena jako ,negativni“ (normalni, low grade)
vs. skupina oznacena jako ,pozitivni“ (high hrade, susp. invaze).
Histologie: skupina oznacena jako ,negativni® (bez CIN, CINT) vs. sku-
pina oznacena jako ,pozitivni“ (CIN2, CIN3, AlS, invazivni karcinom).
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Tab.2 Zastoupeni jednotlivych vysledkti onkologické cytologie vs. histologie ve sledovaném souboru (n =1925)

HISTOLOGIE Celkem
bez CIN CIN1 CIN2 CIN3 AlS invaz. CA

CYTOLOGIE | ASC-US Cetnost 37 73 149 282 1 6 548
Procenta 68% 133% 272 % 515 % 02% 1% | 100,0%

LSIL Cetnost 31 4 46 98 0 1 217

Procenta 14,3 % 18,9 % 212 % 452 % 0,0 % 05% | 100,0%

AGC-NOS | Cetnost 5 12 68 48 1 0 134

Procenta 3.7% 9.0% 50,7 % 358% 07% 00% | 100,0%

ASC-H Cetnost 6 15 140 144 0 2 307

Procenta 2.0% 49% 456 % 46,9 % 0,0% 07% | 100,0%

HSIL Cetnost 1 208 462 4 8 686

Procenta 0,1% 0,4 % 30,3% 67,3% 0,6 % 12% | 1000%

AGC-NOS | Cetnost 0 0 28 3 2 33

Procenta 0,0% 0,0 % 0,0 % 84,8 % 91% 61% | 1000%

Cetnost 80 144 611 1062 9 19 1925

Celkem Procenta 42% 7.5% 317 % 552 % 05% 0% | 100,0%

11 %). Shody mezi cytologii a definitivni histologii
bylo dosaZeno u 1199 pacientek (62,3 %). Mira shody
stanovovana pomoci Cohenova kappa byla 0,207
(p < 0,0001, 95% CI = 0,176-0,238). Pozitivni pred-
povédni hodnota cytologie byla 98 % a negativni
predpovédni hodnota 22 %.

KOLPOSKOPIE
pozitvni | negativni | Celkem
CYTOLOGIE  pozitivni Cetnost 861 43 904
Procenta 54,0 % 27%| 567%
negativni Cetnost 530 161 691
Procenta 332% 0 101%] 433%
Total Cetnost 1391 204 1585
Procenta B72%| 128%| 100.0%
Cohenovo kappa 0,202 95% CI: 0,165 0,239
(mima shoda) p < 0,0001
Shoduji se v 64,1 % pfipadi.
% 95% ClI
Senzitivita 0,619 61,9 58,3 64,5
Specificita 0.789 789 733 84,5
Faledna pozitivita 0,211 21,1 15,5 26,7
Falesna negativita 0,381 38,1 35,5 40,7
Presnost 0,641 64,1 61.7 66,4
Pozitivni prediktivni hodnota 0,852 952 93,9 96,6
Negativni prediktivni hodnota | 0,233 233 20,1 26,5

Scéma 3 Korelace vysledkid onkologické cytologie s kolpo-
skopickymi ndlezy v celém souboru s hodnotitelnou kolposkopii
(n =1595), vyfazena skupina pacientek s TZ3 (junkéni zéna ¢astecné
nebo zcela nepfehlednd)

Onkologicka cytologie: skupina oznacena jako ,negativni“ (normal-
ni, ASC-US, LSIL, AGC-NOS) vs. skupina oznacena jako ,pozitivni”
(ASC-H, HSIL, AGC-FN).

Kolposkopie: skupina oznacena jako ,negativni“ (normalni, low grade)
vs. skupina oznacena jako ,pozitivni“ (high hrade, susp. invaze).
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Zastoupeni jednotlivych vysledkil onkologické
cytologie versus histologie ve sledovaném souboru
zaznamenava tabulka 2.

Korelaci vysledkil kolposkopie s vysledky de-
finitivni histologie uvadi schéma 2. Senzitivita
kolposkopie pfti predikci zavazného histologického
nalezu v konizatu byla 93 % (faleSna negativita
7 %) a specificita 100 %. Shody mezi kolposkopii
a definitivni histologii bylo dosazeno u 1492 pa-
cientek (93,5 %). Mira shody stanovovana pomoci
Cohenova kappa byla 0,631 (p < 0,0001, 95% CI
= 0,566-0,696). Pozitivni pfedpovédni hodnota
kolposkopie byla 100 % a negativni predpovédni
hodnota 50 %.

Zastoupeni jednotlivych vysledkli kolposkopie
versus histologie ve sledovaném souboru uvadi
tabulka 3.

Korelace vysledk® onkologické cytologie s vy-
sledky kolposkopie v celém souboru je na schéma-
tu 3. Senzitivita cytologie pfi predikci zavazného
kolposkopického nalezu v celém souboru byla 62 %
(fale$na negativita 38 %) a specificita 79 % (falesna
pozitivita 21 %). Shody mezi onkologickou cytolo-
gii a kolposkopii bylo dosazeno u 1022 pacientek
(64,1%). Mira shody stanovovana pomoci Cohenova
kappa byla 0,202 (p < 0,0001, 95% CI = 0,165-0,239).

Korelaci vysledkil onkologické cytologie s vy-
sledky kolposkopie v souboru pacientek s histologii
bez CIN a CIN 1 uvadi schéma 4. U skupiny pa-
cientek s histologickym nalezem kategorie 0 (bez
CIN a CIN 1) byla specificita cytologie pfi predikci
zavazného kolposkopického nalezu 91 % a nega-
tivni predpovédni hodnota 100 %. Shody mezi
onkologickou cytologii a kolposkopii bylo dosazeno
u 92 pacientek (91,1 %).



Tab.3 Zastoupeni jednotlivych vysledki kolposkopie vs. histologie ve sledovaném souboru (n = 1595), vyfazena skupina pacientek
s TZ3 (junkéni zéna ¢astecné nebo zcela nepfehlednd)

HISTOLOGIE Celkem
bez CIN CIN1 CIN2 CIN3 AlS invaz. CA
Kolposkopie |low grade | Cetnost 20 81 88 15 0 0 204
Procenta 9.8 % 39,7 % 431 % 7,4 % 0,0 % 0,0% 100,0 %
high grade | Cetnost 0 0 454 915 6 6 1381
Procenta 0,0 % 0,0 % 32,9 % 66,3 % 0,4 % 0,4 % 100,0 %
susp. invaze | Cetnost 0 0 0 0 0 10 10
Procenta 0,0 % 0,0 % 0,0 % 0,0 % 0,0 % 100,0 % 100,0 %
Cetnost 20 81 542 930 6 16 1595
Celkem Procenta 1,3 % 51% 34,0 % 58,3 % 0,4 % 1,0 % 100,0 %
KOLPOSKOPIE KOLPOSKOPIE
pozitvni | negativni| Celkem pozitivni | negativni | Celkem
CYTOLOGIE  pozitivni  Cetnost 0 E] ] CYTOLOGIE  pozitivni  Cetnost - 881 M 885
Procenta 0.0% 8,9 % 8.9 % Procenta ST6% 23%| 599%
negativni Cetnost 1] 92 a2 negativni Cetnost 530 69 599
Procenta 00%| 811%| 91.1% Procenta 35,5 % 46%| 401 %
Total Cetnost 0 101 101 Total Cetnost 1391 103 1494
Procenta 0,0%| 100,0% | 100,0 % Procenta 93.1% 692% | 1000 %
chi-kvadrat test Nelze chi-kvadrat test p < 0,0001
mira shody: mira shody:
Cohenovo kappa Nelze Cohenovo kappa 0,089 95% Cl: 0,056 0,122
Shoduji se v 91,1 % pfipadu, (mirna shoda) ~ p<0,0001
Shoduji se v 62,2 % pfipadu,
% 95% ClI % 95% Cl
Senzitivita nelze Senzitivita 0,619 61,9 58,3 64,5
Specificita 0,911 91,1 85,5 96,6 Specificita 0,670 67,0 57,9 76,1
Faledna pozitivita 0,089 89 34 14,5 Falesna pozitivita 0,330 33,0 239 42,1
[P Faledna negativita 0,381 38.1 355 40,7
Pfesnost 0,622 62,2 59.8 64,7
Pozitivni prediktivni hodnota 0,962 96,2 94,9 97,5
Megativni prediktivni hodnota | 0,115 11,5 9,0 14,1

Scéma 4 4 Korelace vysledkii onkologické cytologie s kolpo-
skopickymi nalezy ve skupiné pacientek s histologii bez CIN a CIN1
(n =101), vyfazena skupina pacientek s TZ3 (junkéni zéna c¢astecné
nebo zcela nepfehlednd)

Onkologickd cytologie: skupina oznacena jako ,negativni“ (normal-
ni, ASC-US, LSIL, AGC-NOS) vs. skupina oznacend jako ,pozitivni“
(ASC-H, HSIL, AGC-FN).

Kolposkopie: skupina oznacena jako ,negativni“ (normalni, low grade)
vs. skupina oznacena jako ,pozitivni* (high hrade, susp. invaze).

Korelaci vysledkil onkologické cytologie s vy-
sledky kolposkopie v souboru pacientek s histolo-
gii CIN 2, CIN 3, AIS a invazivni karcinom uvadi
schéma 5. U skupiny pacientek s histologickym
nalezem kategorie 1 (CIN 2, CIN 3, AIS, invazivni
karcinom) byla senzitivita cytologie pti predikci
kolposkopického nalezu 62 % (faleSna negativita
38 %) a specificita 67 % (faleSna pozitivita 33 %).
Shody mezi onkologickou cytologii a kolposkopii
bylo dosazeno u 930 pacientek (62,2 %). Mira shody
stanovovana pomoci Cohenova kappa byla 0,089
(p <0,0001, 95% CI = 0,056-0,122). Pozitivni pied-

Scéma 5  Korelace vysledkii onkologické cytologie s kolposko-
pickymi nalezy ve skupiné pacientek s histologii CIN2, CIN3, AIS
a invazivni karcinom (n = 1494), vyfazena skupina pacientek s TZ3
(junkcni zéna ¢astecné nebo zcela neprehlednd)

Onkologickd cytologie: skupina oznacend jako ,negativni“ (normal-
ni, ASC-US, LSIL, AGC-NOS) vs. skupina oznacena jako ,pozitivni“
(ASC-H, HSIL, AGC-FN).

Kolposkopie: skupina oznacena jako ,negativni“ (normalni, low grade)
vs. skupina oznacena jako ,pozitivni“ (high hrade, susp. invaze).

povédni hodnota cytologie pfi predikci zavazného
kolposkopického nalezu byla 96 % a negativni pred-
povédni hodnota 12 %.

Kolposkopie, onkologicka cytologie a histologie
se pouzivaji pro stanoveni lécebného postupu u Zen
s podezfenim na neoplazii délozniho hrdla. Nami
prezentované vysledky ukazuji, Ze onkologicka cy-
tologie a kolposkopie majiiv centru s velkou kon-
centraci suspektnich pripadil a i pti cytologickych
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Tab.4 Korelace vysledkl onkologické cytologie a histologie

podle Owense et al. (biopsie, konus, hysterektomie,

endocervikalni kyretaz) [18]

Bez CIN CIN1 CIN2, 3
LSIL 52,6 29,6 10,8
ASC-H 51 10 27
HSIL 16,4 10 58,2

Tab.5 Korelace vysledkil onkologické cytologie a histologie
podle Wentzensena et al. [20]

Bez CIN CIN1 CIN2, 3
LSIL 36,3 56,8 6,8
ASC-US 56,9 292 13,8

Tab.6 Korelace vysledkl onkologické cytologie a histologie
podle Hoekstra et al. (konus) [19]

Bez CIN CIN1 CIN2, 3
LSIL 40 37,8 19
AGC 93 0 7
HSIL 30,5 10,7 57,2

a histopatologickych vySetfenich provadénych
v certifikovanych laboratofich sva omezeni.
Senzitivita cytologie pti predikci zavazného
histologického nalezu v konizatu byla v naSem
souboru 59 % (faleSna negativita 41 %) a specifi-
cita 89 % (faleSna pozitivita 11 %). Tyto hodnoty
jsou vSak castecné ovlivnény primarnim vytaze-
nim pacientek s normalni onkologickou cytologii,
vstupnim kritériem zatfazeni do souboru byla ab-
normni onkologicka cytologie. Zafazeny byly jen
pacientky, unichz se nasledné provedla konizace.
Navic do kateorie 0 byly zafazeny nalezy LSIL,
ASC-US a AGC-NOS, které jiZ samy o sobé mohou
upozorniovat na zavazny histologicky nalez. Shody
mezi onkologickou cytologii a histopatologickym
vysledkem bylo v nasi studii dosazenov 62,3 %.
Podobné vysledky udavaji i dalsi studie.
Evropska doporuceni pro zajisténi kvality ve scree-
ningu cervikalniho karcinomu z roku 2008 udavaji
senzitivitu v organizovaném screeningu pro CIN 1
asi 52 % [12]. Metaanalyza autord Cuzick a kol.
uvadi senzitivitu 53 % a specificitu 96 % [6]. Owens
ve své praci srovnava jednotlivé cytologické nalezy
a zastoupeni odpovidajicich histologickych vy-
sledk, prehled vysledki zobrazuje tabulka 4 [18].
Podobnych vysledkii dosahli Wentzen a Hoekstra,
viz tabulky 5 a 6 [10, 25]. V Massadové studii byla
faleSna negativita zjisténa dokonce v 61 % [15]. Ve
vSech uvedenych studiich byla senzitivita nejvyssi
unejzavaznéjsich histologickych nalezii. Pinto et
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al. uvadéji na souboru 1601 pacientek shodu mezi
cytologii a histopatologii v 53,3 % pfipadil. Nizkou
miru shody vysvétluji vétsim poctem hodnoticich
patologii a riznym zplisobem zpracovani a odbéru
materialu na onkologickou cytologii [19]. NaSe
iliterarni idaje tak podtrhuji vyznam akreditaci
cytologickych laboratoti, stalou kontrolu jejich
kvality, stejné jako dilezité misto expertniho pato-
loga v organizovani systematického celoplo§ného
screeningu karcinomu délozniho hrdla. VysSetfeni
onkologické cytologie by i pfes nizkou senzitivitu
mélo nadale zlistat screeningovou metodou. V pfi-
padé abnormniho nalezu je v8ak tfeba pacientku
referovat k expertni kolposkopii, ktera je schopna
zavazné histologické 1éze odhalit s mnohem vyssi
senzitivitou i specificitou.

Senzitivita kolposkopie pfi predikci zavaz-
ného histologického nalezu v konizatu byla
v naSem souboru 93 % (faleSna negativita 7 %)
a specificita dokonce 100 %. Zavislost kolpo-
skopie a histologickych nalez sledovala studie
Massada a kol. [14]. Histologické nalezy vSak byly
hodnoceny z biopsie, nikoliv z konizatu a kolpo-
skopicky nalez mél predikovat pfesnou histolo-
gickou diagnézu. Pfesné shody bylo dosazeno
pouze ve 37 %. Pokud za shodu byla povazovana
i chyba maximalné o jeden stupen, pak byla
senzitivita 75 % a senzitivita kolposkopie pfi pre-
dikci jakékoliv histologické 1éze byla 89 %. Tato
hodnota se jiZ bliZzi nasim vysledktim, jelikoZ
kolposkopické i histologické nalezy byly rozcle-
nény do dvou stupni (zavazné, nezavazné), coz
povazujeme z klinického hlediska za vyhovujici.
Podobné vysledky uvadéji ve své studii Stoler et
al. [23]. Navic stejna skupina publikovala nazor,
Ze CIN 2 je obtizné definovatelna entita, tvorici
smés zmén oznacitelnych jako CIN 1 nebo CIN 3,
a ma tak vétsi tendenci regredovat nez CIN 3 [5].
Prfesnost kolposkopie nartista, pokud jsou CIN 2
a CIN 3/AIS slouceny do jedné kategorie, jakoZto
jedna entita nebo ,high grade“ onemocnéni. Je
pravdépodobné, Ze malé CIN 3 léze zavzaté do
vétSich CIN 2-3 1ézi mohou Castecné vysvétlovat
zlepsSeni senzitivity, jestlize je high-grade léze
seskupena jako CIN 2-3/AIS. Ponechani kategorie
CIN 2 ma prakticky vyznam v tom, Ze umoznuje
zachyceni klinicky zfejmé, ale kolposkopicky ne
zcela evidentni CIN 3 1éze.

U zavaznych nélezl nebyl prokazan vliv zku-
Senosti vySetfujiciho na zvySovani senzitivi-
ty kolposkopie [2]. V jedné publikované studii
kolposkopista nebyl schopen pomoci Reidova
kolposkopického indexu detekovat CIN 2-3 na
ocekavanych trovnich [7]. Je nutné zdaraznit,
ze normalni kolposkopicky ndlez se v nasem
souboru pacientek nevyskytoval, do kategorie 0
byly zatazeny kolposkopické nalezy, které pre-



dikovaly low-grade léze. V Massadoveé praci byla
kolposkopie provadéna méné zkuSenymi lékati
(rezidenty), v nasem souboru naopak vzdy zku-
Senym certifikovanym odbornikem a v tomto
spatfujeme pri¢inu vyssi senzitivity kolposkopie
v nasi studii. Shody mezi kolposkopii a cytologii
bylo v celém souboru dosaZeno v 64 %, zatimco
u low-grade 1ézi az v 91,1 %. Vysoka faleSna ne-
gativita cytologickych vySetfeni u high grade
1ézi, dosahujici tirovné 36,4 % vysvétluje nizkou
miru shody (62 %) mezi kolposkopii a cytologii
v této skupiné. Jsme presvédceni, Ze expertni
kolposkopie je vhodnou metodou pro detekci
vSech prekanceréz délozniho hrdla. Navic tato
prebioptickd metoda umozni sniZit pocet zby-
te¢nych invazivnich zadkrokii, coZ je vyznamné
zejména u Zen s neukoncenymi reprodukénimi
plany. Problém zistava u pripadt s castecné
nebo zcela neprehlednou transformacni zénou
typu TZ3. Ve své praci Wentzensen et al. vy-
hodnocovali histologii biopsii zaméfenych na
kolposkopicky nejhorsi misto délozniho ¢ipku
u74 Zen odeslanych k LEEP vykonu [26]. Zjistili,
Zeiu zen s prokazanou CIN 3 byla schopnost kol-
poskopie identifikovat nejhorsi 1ézi na cervixu
limitovana. Zde jsme ¢asto prakticky odkazani
jen na onkologickou cytologii, HPV testaci nebo
vyuziti biomolekuldrnich markerd. Senzitivita
cytologie pfi predikci zavazného kolposkopic-
kého nalezu byla 62 % (faleSna negativita 38 %)
a specificita 79 % (faleSna pozitivita 21 %). U sku-
piny pacientek s histologickym ndalezem kate-
gorie 1 (CIN 2, CIN 3, AIS, invazivni karcinom)
byla senzitivita cytologie pti predikci zavazného
kolposkopického nalezu stejna, 62 %, ale spe-
cificita byla nizsi, 67 %. Onkologicka cytologie
tudiz casto nemusi korelovat s kolposkopickym
nalezem, a proto je vhodné kazdy vyrazné ab-
normni nalez (cytologicky i kolposkopicky) ovérit
biopticky. K podobnému zavéru dospél i Szurkus
(n = 104). Ten hodnotil korelaci onkologické
cytologie a kolposkopie v zavislosti na konecné
histologické diagnéze. Celkem 59 % Zen s high
grade onkologickou cytologii a normalni ne-
bo jen low grade kolposkopii mélo histologicky
stfedni nebo téZzkou dysplazii [24].

V nasem souboru se vyskytlo celkem 19 pacien-
tek, u nichz byl diagnostikovan invazivni karci-
nom. Onkologicka cytologie u téchto pfipad{i byla
ASC-US(n=6), LSIL (n=1), AGC-NOS (n =2) ASC-H
(n=2), H-SIL (n =8) a AGC-EN (n = 2), u kolposkopic-
kych nalezii §lo o high-grade 1ézi (n = 6) a suspektni
invazi (n =10), u tfi pacientek byla transformacni
zéna typu TZ3. Opét se tim potvrzuje skutec¢nost,
Ze senzitivita onkologické cytologie je nizka a i pfi
relativné nezavaznych cytologickych nalezech mi-
Ze byt konecnou histologickou diagnézou invazivni

karcinom. Proto je vhodné vSechny opakované
abnormalni cytologické nalezy ovérit kolposkopic-
ky, idedlné certifikovanym odbornikem v centru
onkologické prevence.

NaSe studie ma urcitd omezeni. Jde o analyzu
studie, kterd nebyla ptivodné navrZzena pro vy-
hodnoceni pfesnosti kolposkopie. Kolposkopicka
diagnostika mohla byt ovlivnéna znalosti vysled-
ku cytologického vySetfeni. Byla vyloucena kol-
poskopicka vysetfeni, u nichz nebyl k dispozici
vysledek histologie. Silnou strankou na$i studie
je, Ze kolposkopické nalezy provadél expertni kol-
poskopista, onkologické stéry byly vySetfovany
v certifikované laboratofi a histopatologické nalezy
byly odecitany v akreditované laboratoti zkusSeny-
mi patology.

Samotna onkologicka cytologie neumoznuje
pfesné odhadnout zavaznost cervikalni 1éze.
Velka cast high grade 1ézi je detekovana u pa-
cientek s jen lehce abnormnim vysledkem onko-
logické cytologie. Kolposkopie je vyrazné senzi-
tivnéjsi nez onkologicka cytologie a umoznuje
predikci zavaznosti cervikalni 1éze s vyssi jisto-
tou. Jeji vyuziti je ale limitovano prehlednosti
junkéni zény.

Mozné pric¢iny nesrovnalosti onkologické cy-
tologie jsou: nedostate¢né mnozstvi bunééného
materidlu ve stéru, pozdni fixace, pfehlédnuti
okrsku tézce dyplastickych bunék pti hodnoceni
natéru, podhodnoceni stupné atypie bunék hod-
notici osobou, nadhodnoceni jen lehce dysplastic-
kych bunék, zdménou metaplazie ¢i reaktivnich
zmeén za bunécéné atypie.

Mozné priciny nesrovnalosti kolposkopie jsou:
cast, poptipadé celd junkénizéna neni piehledna,
nedostatecny cas od aplikace kyseliny octové ke
kolposkopickému hodnoceni, prehlédnuti malého
okrsku tézce dysplastického epitelu, nerozpoznani
cévnich atypii, nadhodnoceni mirné abnormniho
nalezu, ptipadné fyziologickych zmén - metapla-
zie, téhotenské zmény, atrofie.

NavrzZené doporuceni, jak zkvalitnit mana-
gement o pacientKky se suspektnimi cervikalni-
mi 1ézemi zachycenymi pfi screeningu:

Vyhodnocovani cervikalni cytologie v laborato-
Tich s dostatecnym poctem hodnocenych vzorki,
které se periodicky podrobuji internimu a externi-
mu auditu. Maximalni snaha o to, aby co mozna
nejvétsi procento pacientek s abnormnimi vy-
sledky onkologické cytologie mohl vidét expert
v kolposkopii. V ptipadé limitovanych moznosti
kolposkopie vyuziti dalsich diagnostickych metod
-zejména HPV testace.
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