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Kljub relativno nizki obcutljivosti za predrakave spremembe (cervikalna intraepitelijska neoplazija,
CIN) je presejanje s citoloskim pregledom brisa materni¢nega vratu (BMV) pripomoglo k znatnemu
zmanjsanju incidence in umrljivosti za rakom materni¢nega vratu (RMV). Odkritje, da je za razvoj
RMV potrebna predhodna okuzba z enim od onkogenih genotipov humanih papilomskih virusov
(HPV), je pripeljalo do spoznanja, da lahko uporaba testov HPV, ki odkrivajo okuzbe z onkogenimi
HPV, obstojeCe presejalne programe Se izboljSa. Teste HPV je moZno uporabljati v primarnem
presejanju (namesto citoloskega pregleda BMV), kot triazne teste (ob zacetno patoloskih citoloskih
spremembah) ali za spremljanje uspesnosti zdravljenja predrakavih sprememb materni¢nega vratu.
Namen predavanja je kriticno ovrednotiti uporabo testov HPV v primarnem presejanju. V
nadaljevanju je podan kratek pregled vseh Sestih evropskih randomiziranih raziskav, ki so primerjale
primarno presejanje s testom HPV in primarno presejanje s citoloskim pregledom BMV. Dve izmed
teh raziskav sta bili opravljeni v Italiji, ter po ena v Veliki Britaniji, na Finskem, na Svedskem in na

Nizozemskem. Rezultati prvega in drugega kroga presejanja so znani za vse raziskave z izjemo Finske.

V prvem krogu presejanja je bila v vecini raziskav postavljena diagnoza >CIN3 pogosteje na podlagi
presejalnega testa HPV kot citoloSkega pregleda BMV. Razlike med raziskavami so bile precej$nje, saj
je relativna pogostost diagnoz >CIN3 na podlagi testa HPV v primerjavi s citoloskim pregledom BMV
nihala med -3% do +195% (1-4). Tega nihanja ni mogoce pripisati dejstvu, da mnogo Zensk s
pozitivnim presejalnim testom, ki so bile napotene na kolposkopski pregled, tega pregleda ni opravilo
(5). Pomen presezka diagnoz =CIN3 iz prvega kroga se je pokazal kot klinicno pomemben 3-5 let
kasneje, ko so se Zenske udeleZile drugega kroga presejanja. V obeh italijanskih in v nizozemski

raziskavi, ne pa tudi v britanski, je bila v drugem krogu presejanja diagnoza raka materni¢nega vratu



postavljena manjkrat pri Zenskah, ki so bile v prvem krogu presejane s testom HPV, kot pri Zenskah, ki
so bile v prvem krogu presejane s citoloskim pregledom BMV (3,4,6). Za druge raziskave popolni
podatki o morebitni zmanjsani incidenci raka maternicnega vratu Se niso znani, prav tako tudi niso
znani podatki o umrljivosti zaradi raka materni¢nega vratu. O umrljivosti je porocala le indijska
raziskava (7), vendar je potrebno zaradi nekaterih metodoloskih problemov njene rezultate

interpretirati z zadrzkom (8).

Uporaba testa HPV v primarnem presejanju je torej zmanjsala incidenco raka maternicnega vratu bolj
kot uporaba citoloSkega pregleda BMV, vendar je hkrati povecala delez kolposkopij in zdravljenj
CIN2/3. Za vsako prihranjeno diagnozo raka materni¢nega vratu zaradi uporabe testa HPV so v
nizozemski raziskavi, kljub dokaj strogim kriterijem za napotitev na kolposkopski pregled, opravili
dodatnih 17 kolposkopij in 6 zdravljenj vec, kot bi jih z uporabo citoloskega pregleda BMV (6). V
italijanskih raziskavah, kjer so bili pogoji za napotitev na kolposkopski pregled manj strogi, sta ti
Stevilki za vsako prihranjeno diagnozo raka materni¢nega vratu narasli na 332 dodatnih kolposkopij in
26 dodatnih zdravljenj (9). Poleg tega je v vecini raziskav uporaba presejalnega testa HPV v primerjavi
s citoloskim pregledom BMV podvojila pogostost napacno pozitivnih testov, t.j. pozitivnih testov pri
7enskah brez CIN ali raka (2). Ceprav vedina zensk z napacno pozitivnimi testi ni potrebovala
kolposkopskega pregleda, so te Zenske vseeno morale opraviti dodatne preglede in teste in so e
nekaj mesecev po presejalnem testiranju ostale v negotovosti glede svojega zdravja (10). Na
predavanju bodo predstavljeni in kriticno ovrednoteni doloceni ukrepi, s katerimi je mozno zmanjsati
pogostost dodatnih kolposkopij, zdravljenj in napacno pozitivnih rezultatov testov, ki izhajajo iz

primarnega presejanja s testom HPV (10,11,12).

Raziskave kaZejo, da bo primarno presejanje s testom HPV v prihodnosti omogocilo varno podaljsanje
presejalnih intervalov, ki so v velini evropskih drzav sedaj 3-5-letni. Pred strokovnim priporocilom za
uvedbo primarnega presejanja s testom HPV pa bo nujno dogovoriti dodatne ukrepe, s katerimi

bomo brez zmanjSanja ucinkovitosti samega testiranja uspeli zmanjsati njegove nezelene ucinke.

*Predavanje je nastalo na podlagi raziskav, opravljenih v sodelovanju s prof. Elsebeth Lynge, vodjo Centra za
epidemiologijo in presejanje.
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Uporaba HPV testov

* Primarno presejanje
+ TriaZa ob citolodkih spremembah niZje stopnje

+ Test uspesnosti zdravljenja predrakavih sprememb
materninega vratu
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_Zora
Evropske kontrolirane randomizirane raziskave:
primarno presejanje

Raziskava Obdobje prvega Stevilo vkljugenih Starost Zensk
kroga presejanja Zensk

Svedska 1997-2000 12,527 32-38

SWEDESCREEN

Nizozemska 1999-2002 44,102 29-56

POBASCAM

Velika Britanija 2001-2003 24,510 20-64

ARTISTIC

Italija 2002-2003 45,174 25-60

NTCC Phase 1

Italija 2003-2004 49,196 25-60

NTCC Phase 2

Finska 2003-2005 71,337 30-60

Public Health trial (25-265)
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