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Abstrakt v CJ: Diplomové prace se vénuje tématu konizace a jejimu dopadu na otéhotnéni,
téhotenstvi a porod. Dlouhé prekancerozni stadium karcinomu délozniho Cipku poskytuje
ideéalni podminky pro v€asné zachyceni a 1écbu. V poslednich letech bylo vSak zjisténo, ze 1écba
cervikdlni intraepitelidlni neoplazie (CIN) zvySuje riziko komplikaci v ndsledujicim
téhotenstvi. V teoretické Casti jsou shrnuty zakladni poznatky o karcinomu délozniho Cipku a
jeho prekancerdzach u netéhotné a t¢hotné populace zen se zaméfenim na jejich 1é¢bu a dopady
1é¢by na otéhotnéni, te€hotenstvi a porod. V praktické casti bylo hlavnim cilem posoudit dopad
LLETZ na otéhotnéni zeny, prabéh t€hotenstvi a na porod. Vyzkumné Setfeni probihalo pomoci
retrospektivni analyzy zdravotnické dokumentace v Centru ambulantni gynekologie a primarni
péce v Brné€ a ve Fakultni nemocnici Brno. Do vyzkumu bylo zapojeno 162 zen z toho 81 zen
s anamnézou LLETZ a 81 zen bez ni. Nasledn¢ byl statisticky posouzen vyskyt jednotlivych
komplikaci pfi oteéhotnéni, béhem téhotenstvi a porodu. Vystupem je zjiSténi, ze incidence
sledovanych komplikaci je pomémné nizkd u obou skupin. Prokazala se souvislost mezi
vykonem LLETZ a inkompetenci délozniho ¢ipku a pfedCasnym porodem. Inkompetence hrdla
ohrozovala téhotenstvi 12,35 % zen po LLETZ. 11,11 % zen po LLETZ porodilo pfedcasng.
LLETZ nema dopad na otéhotnéni a fyziologicky prubéh porodu.



Abstrakt v AJ: The diploma thesis deals with the topic of conization and its impact on
conception, pregnancy and childbirth. The long precancerous stage of cervical cancer provides
ideal conditions for early detection and treatment. However, in recent years, treatment of
cervical intraepithelial neoplasia (CIN) has been found to increase the risk of complications in
subsequent pregnancies. The theoretical section summarizes the basic knowledge of cervical
cancer and its precancers in the non-pregnant and pregnant female population, focusing on their
treatment and the impact of treatment on conception, pregnancy and delivery. In the practical
part, the main objective was to assess the impact of LLETZ on a woman's conception, the course
of pregnancy and on delivery. The research investigation was carried out by retrospective
analysis of medical records at the Centre of Outpatient Gynaecology and Primary Care in Brno
and at the University Hospital Brno. The study included 162 women, 81 with a history of
LLETZ and 81 without. Subsequently, the incidence of individual complications during
pregnancy, pregnancy and delivery was statistically assessed. The findings revealed that the
incidence of the complications studied was relatively low in both groups. An association
between LLETZ procedure and cervical incompetence and preterm delivery was demonstrated.
Cervical incompetence threatened the pregnancy of 12,35 % women after LLETZ. 11,11 %
women delivered prematurely after LLETZ. LLETZ had no impact on conception and

physiological outcome of labour.
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UVOD

Vznik karcinomu délozniho ¢ipku je dlouhodoby proces, ktery zacina infekei lidskym
papillomavirem (HPV). Karcinom se vyviji prostfednictvim premalignich 1ézi, které jsou
oznacCovany jako cervikalni intraepitelialni neoplazie (CIN). Diky relativné dlouhému stadiu
preinvazivniho onemocnéni je mozné zavCas onemocnéni odhalit a 1éCit. Prostfednictvim
ucinnych screeningovych a ockovacich programu ve vyspélych zemich se incidence a mortalita
karcinomu délozniho c¢ipku v pribéhu let neustale snizuje (Armstrong et al., 2022).
Ve vyspélych zemich je ro¢ni incidence stfednich a tézkych dysplazii 1,5 na 1 tisic zen a
nejvyssi incidence je ve vékové skupiné zen 25-29 let (Dovnik et al., 2023). Lécba CIN md za
cil zabranit rozvoji karcinomu. Konizace je standardnim postupem 1écby dysplazie délozniho
¢ipku. Mnoho Zzen, které podstoupi konizaci, je v reprodukénim véku a chtéji v budoucnu
otdhotndt (Astrom et al., 2023). V Ceské republice (CR) vroce 2022 byl pramémy vék
prvoroditky necelych 30 let (NZIP). U&elem konizace je vyiiznuti prekancerdznich oblasti pii
zachovani funkci dé€lozniho Cipku. Studie vSak ukazuji, Ze predchozi konizace miuze zvysit
riziko komplikaci v nasledujicim téhotenstvi (Astrom et al, 2023). Kvili zjisténi, ze
chirurgické zakroky na ¢ipku maji negativni dopad na reproduk¢ni zdravi zeny, je v poslednich
letech 1écba anatomicky konzervativnéjsi a individualizovanéjsi (Maina et al., 2019). Konizace
muze zpusobit inkompetenci délozniho Cipku, ktera nasledné vede k potratu nebo predéasnému
porodu. Fyziologické funkce Cipku muze narusit stendza, sekundarni infekce nebo zmény
biofyzikalnich vlastnosti cervikalniho sekretu. Dal§imi komplikacemi, které mohou t€hotnou
Zenu postihnout, jsou chorioamnionitida a pfedc¢asna ruptura plodovych obali (PPROM), které
vedou k predcasnému porodu a naslednym nepfiznivym vysledkiim novorozencu jako pfimy
disledek nedonoSenosti. Strukturalni zmény cervixu mohou také ovlivnit prubéh porodu.
Kone¢ny dopad zavisi na velikosti odstranéné tkané, hloubce defektu, na metodé operacni
techniky a na procesu hojeni (Crha et al., 2020).

Béhem téhotenstvi se zvétSuje transformacni zona ektocervixu a ta je pak nachylnéjsi
k HPV infekci. V prubéhu téhotenstvi je diagnostikovano piiblizné 1,3-2,7 ptipadi CIN na
1 tisic zen. Prevalence CIN u téhotnych Zen je podobna jako u stejné veékové skupiny
net€éhotnych zen, a to 2-7 %. Incidence karcinomu délozniho Cipku je u t€hotnych zen
1,5- 12 pfipad na 100 tisic t€hotenstvi (Grimm et al., 2020). Management t¢hotnych Zen

s abnormalnim cytologickym nalezem je pro Iékafe vyzvou. Na jedné strané je potfeba zachovat



zdravi matky a vyloucit invazivni léze, na druhé stran¢ by nemélo byt ohrozeno téhotenstvi a
zdravi nenarozeného dit€te (Freudenreich et al., 2022).

Diplomova prace je rozdélena na teoretickou Cast a praktickou ¢ast. V teoretické casti
je cilem sumarizovat dohledané publikované aktualni poznatky o karcinomu délozniho Cipku a
jeho prekancerdzach u netéhotné a téhotné populace zen se zaméfenim na jejich 1é¢bu a dopady
1écby na otéhotnéni, téhotenstvi a porod. Prakticka cast je vénovana metodice a realizaci
samotného vyzkumu, analyze ziskanych dat a nasledné jejich interpretaci. Hlavnim cilem

vyzkumu je posoudit dopad LLETZ na otéhotnéni zeny, prabéh téhotenstvi a na porod.
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1 POPIS RESERSNI CINNOSTI

Vyhledavaci kritéria:

klicova slova v CJ: dé€lozni cCipek, cervikdlni intraepitelidlni neoplazie, karcinom

délozniho ¢ipku, konizace, 1écba, neptiznivé dopady, te€hotenstvi, pred¢asny porod

kli¢ova slova v AJ: cervix uteri, cervical intraepithelial neoplasms, cancer of cervix,

conization, treatment, adverse effects, pregnancy, preterm labour
jazyk: Cestina, anglictina
obdobi: 2014-2024
dalsi kritéria: recenzovand periodika, plnotexty
Databaze: MEDLINE, PubMed, ProQuest, ResearchGate
Celkem nalezeno 83 ¢lankl. Vyfazeno 44 ¢lanku.
Vyrazujici kritéria:
duplicitni ¢lanky
¢lanky, které nesplnily kritéria
clanky netykajici se cilt
Sumarizace vyuzitych databazi a dohledanych ¢lanku:
MEDLINE - 21 ¢lankt
PubMed — 11 ¢lankt
ProQuest — 5 ¢lanka

ResearchGate — 2 ¢lanky

Pro tvorbu teoretickych vychodisek bylo pouzito 39 dohledanych ¢lanku.

Pro tvorbu préce byly dale vyuzity 4 monografie a 8 dokumentt.
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2 TEORETICKA VYCHODISKA

Délozni Cipek, téz znamy jako délozni hrdlo nebo cervix uteri, predstavuje kaudalni ¢ast
délohy spojujici d&lohu s pochvou. Upon pochvy délozni &ipek rozdéluje na dvé &asti: portio
supravaginalis cervicis uteri a portio vaginalis cervicis uteri. Viditelnou Casti pfi vaginalnim
vySetfeni je portio vaginalis cervicis uteri (cervix). Pii popisu cervixu lze identifikovat predni
a zadni pysk, které ohranicuji zevni branku — ostium uteri, tou vyust'uje kanal délozniho ¢ipku
spojujici délozni dutinu s pochvou. Cervix je tvofen vazivem, v némz jsou nepravidelné
usporadana vlakna hladkého svalu. Nejen ze je délozni Cipek rozdélen na dvé Casti, ale tyto
Casti jsou pokryty riznym typem sliznice. Dé€lozni kanal neboli endocervix je pokryt
jednovrstevnym cylindrickym zlazovym epitelem usporadanym v fasy. Zatimco viditelna ¢ast
cervixu nazyvana ektocervix je pokryta vrstevnatym dlazdicovym epitelem. Vrstevnaty
dlazdicovy epitel ma vlastnost ochrannou a je pokracovanim poSevniho krytu. Oproti
dlazdicovému epitelu ektocervixu je cylindricky epitel mnohem tenci a kieh¢i. Cylindricky a
dlazdicovy epitel se setkavaji v mist€¢ zvaném skvamokolumnarni junkce (SCJ, junkéni zo6na,
pasmo epitelialni premény). Lze ji vidét jako ostrou ¢aru zptisobenou rozdilnou tloustkou obou
epiteld. Tenky cylindricky epitel, ktery vychazi z cervikalniho kanalu na povrch délozniho
Cipku (ektopie), je pii setkani s kyselym prostfedim pochvy postupné nahrazen pevnéj§im
dlazdicovym epitelem. Tento bézny proces transformace je oznaCovan jako dlazdicova
metaplazie a vytvaii nové pasmo SCJ. Oblast proménlivé velikosti mezi pavodni a novou SCJ
se nazyva transformacni zona. Umisténi SCJ se méni v zavislosti na véku zeny, hormonalnim
stavu, uzivani hormonalni antikoncepce, fazi t€hotenstvi a prodélanému porodnimu traumatu.
Krome epitelialnich zmén dochazi k nadpadnym zménam vzhledu dé€lozniho ¢ipku od narozeni
do menopauzy (WHO, 2014).

Cervix zajiStuje bariéru mezi prostfedim pochvy a endometria, umoziiuje pranik
spermii a odtok nitrodélozniho sekretu nebo krve pfi menstruaci, chrani vyvijejici se t€hotenstvi
a umoziuje vaginalni porod. Faktorem napomdhajicim spravné funkci délozniho ¢ipku je
cervikdlni sekret. Cervikdlni sekret je glykoproteinovy gel, ktery brani proniknuti patogennich
mikroorganismii vzestupné do délohy a pfilehlych organt a dale umoziuje prostup a preziti
spermii. Cervikalni sekret produkuji endocervikalni zlazky, coz jsou dutinky zanofené do
stromatu cervixu a jsou vystlany cylindrickym epitelem. V ochrané proti patogenim hraji
klicovou roli nejen fyzikalné-chemické vlastnosti cervikdlniho sekretu, ale také imunitni
systém. Buriky imunitniho systému jsou umistény ve sliznici cervixu a patii ke vrozené i

adaptivni imunité. Buiiky reaguji na hormonalni zmény a uvoliuji mediatory, které fidi migraci
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imunitnich bunék. V pocatecnich stadiich infekce buriky imunitniho systému produkuji velké
mnozstvi cytokinu, které Gi¢inné napadaji pronikajici patogeny. Béhem menstruaéniho cyklu se
slozeni cervikalniho sekretu a jeho vlastnosti vyrazné¢ méni. Poruchy délozniho ¢ipku mohou
byt pfi¢inou zavaznych reproduk¢nich obtizi a téhotenskych komplikaci (Crha et al., 2020).
2.1 Prekancerozni zmény délozniho Cipku

Karcinom délozniho ¢ipku je celosvétoveé 4. nejcastéj§im nadorovym onemocnénim u
zen. Dio et al. uvadi, ze se kazdorocné diagnostikuje pfiblizné 529 800 novych piipadi a
275 100 umrti. Vzhledem k vysoké incidenci piedstavuje zdvazny zdravotni problém zejména
v rozvojovych zemich, kde pfedstavuje veétSinu gynekologickych nadort a stale je hlavni
pfi€¢inou umrti Zen. Ve vyspélych zemich se diky rozsifenému vyuzivani primarni a sekundarni
prevence vyskyt rakoviny dé€lozniho ¢ipku enormné snizil (Dio et al., 2023). Svétova
zdravotnickd organizace (WHO) ve své zpravé zvetejnila data z roku 2020, kterd tikaji, ze
v zemich s nizkymi pfijmy karcinom délozniho ¢ipku predstavuje 17 % vSech pfipadi malignit
u zen, zatimco v zemich s vysokymi pfijmy jsou to pouze 2 %. V zemich s nizkymi a stfednimi
piijmy je 3x vyS$§i umrtnost nez v zemich s vysokymi piijmy. Méloktera nemoc odrazi globalni
nerovnosti tolik jako rakovina d€lozniho Cipku (WHO, 2023). V Evropé je nejhorsi situace
v Rumunsku, kde ma vysoka incidence karcinomu de€lozniho Cipku za nasledek i jednu
z nejvysSich umrtnosti (Sehnal et al., 2022). Napiiklad v Itdlii v roce 2020 byla incidence 2 400
novych piipada karcinomu d&lozniho &ipku na 100 tisic zen (Corte et al., 2023). Situaci v CR
popisuji data Narodniho onkologického registru (NOR) z roku 2018, kterd udavaji, ze karcinom
délozniho Cipku predstavuje 0,8 % vsech malignit a 1,1 % Umrtnosti vSech malignit. Podle
dostupnych statistik z roku 2020 v poslednich 10 letech incidence klesla o 25 % a mortalita se
ve stejném obdobi snizila o 14 %, ale oproti vysp€lym zemim Evropy zlstavaji oba parametry
vysoké. V roce 2018 bylo nove diagnostikovano 734 pripadu, coz je 14 novych pripadi na 100
tisic zen a zemfelo 310 Zen, coz je skoro 6 umrti na 100 tisic zen (Jak si stoji screening

karcinomu dé€lozniho hrdla, 2022).
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Obrazek 1

Casovy vyvoj hrubé incidence a mortality

Graf zobrazuje ¢asovy vyvoj hrubé incidence (pocet novych pfipadi na 100000 osob) a hrubé
mortality (pocet Umrti na diagnézu na 100000 osob) pro zvolenou diagnézu v celé populaci.
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Casovy vyvoj hrubé incidence a mortality karcinomu délozniho hrdla v CR
Zdroj: https://www.svod.cz

Obrazek 2

Vékové specificka incidence a mortalita

Graf zobrazuje aktualni vékovou strukturu pacientt s danou diagnézou a zemrelych na danou
diagnézu. Vékové specificka incidence (popr. mortalita) je pocet pripadl (popr. zemfelych na
diagnozu) na 100000 osob v dané vékové kategorii.
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Vé&kové specificka incidence a mortalita karcinomu délozniho hrdla v CR
Zdroj: https://www.svod.cz

e & D 3

Vétsina karcinomt ma velice kratké pfednadorové stadium na to, aby si pacient v§iml zmeén a
bylo mozné zav€as onemocnéni diagnostikovat a 1écit. Karcinom délozniho €ipku je jednim
z mala, u kterého prednadorové stddium trva mnoho let. To vytvafi idealni podminky pro
vCasné zachyceni a 1é¢bu (WHO, 2014).

Pretrvavajici infekce vysoce rizikovymi typy HPV zptusobuje zmény bunék délozniho
Cipku. Invazivnimu karcinomu predchazi cervikalni intraepitelidlni neoplazie (CIN), ktera
muize pretrvavat v organismu i po del§i dobu. Infekce HPV hraje kli¢ovou roli pfi vyvoji

neoplazie délozniho Cipku, témétr 93 % piipadi karcinomt dé€lozniho hrdla obsahuje HPV
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deoxyribonukleovou kyselinu (DNA) (Corte et al., 2023). Udava se, ze od prvniho setkani
s HPV ubéhne 15-20 let, nez se vyvine karcinom délozniho ¢ipku (WHO, 2022).

Prekancerdzy delozniho Cipku jsou dlazdicové CIN, zlazové atypie a adenokarcinom
in situ (AIS) (Sehnal et al., 2014). CIN jsou charakterizovany zménami cytologickymi a
zménami architektonickymi. RozliSujeme dva typy dysplazii na zaklade podilu dlazdicového
epitelu nahrazeného nezralymi a nediferencovanymi buikami:

e Skvamozni intraepitelové 1éze nizkého stupné — LSIL (dfive CIN 1) — mirna
dysplazie, nediferencované buiky jsou omezeny na spodni tfetiné epitelu.

e Skvamozni intraepitelové 1éze vysokého stupné — HSIL (diive CIN 2, CIN 3,
karcinom in situ) — t€z§i dysplazie, nediferencované bunky jsou ve 2/3 tloustky
epitelu, nebo v celé vrstve.

Z historického hlediska se v 70. letech 20. stoleti v Ceskoslovensku pouzivala
dvoustupniova Zavadilova klasifikace: abnormalni epitel, atypicky epitel. Poté byla pfijata
mezinarodni klasifikace tfistupniova: lehka, stfedni a tézka dysplazie. Tu nahradila koncepce
ctytstupnové klasifikace CIN: CIN 1, CIN 2, CIN 3, karcinom in situ. Dne$ni dvoustupriova
klasifikace se fakticky vraci ke staré, v zapadnich statech nepublikované a neznamé Ceské
klasifikaci. V praxi se Ize stéle setkat s klasifikaci CIN. Zlazové prekancerozy délozniho &ipku
se déli na adenoatypie a AIS (Cepicky, 2021).

CIN maji vysokou miru spontdnni regrese. Dovnik et al. ve své prdci uddvaji miru
spontanni regrese u CIN 1 ve vice jako 60 % piipadd béhem 2 let. CIN 2 a CIN 3 jsou
povazovany za vysoce rizikové 1éze, ale i u nich je schopnost spontanni regrese (Dovnik et al.,
2023). Napriklad Lycke et al. popisuji 50 % regresi u CIN 2, zvlasté u mladych zen ve véku
25-30 let, které dosahuji miry regrese az 60 %. V tom se ale neshoduji s dal§imi studiemi. Shoda
panuje v piipadé CIN 3, ktera je bezprostiednim prekurzorem karcinomu délozniho hrdla
(Lycke et al., 2022).

Vzhledem k celosvétové zdravotni zatézi zpusobené karcinomem délozniho Cipku
zapti¢inénym HPV infekci pfijala WHO globalni strategii, kterd ma napomoci k vymyceni
karcinomu dé€lozniho ¢ipku jako problému vefejného zdravi nasledujicimi cili:

e 90 % divek pln€ oCkovanych vakcinou prott HPV do 15 let véku,

e 70 % zen je vySetfeno vysoce ucinnym testem na HPV DNA do 35 let a znovu do 45 let
veku,

e 90 % zen, u nichz bylo zji§téno onemocnéni délozniho Cipku, podstoupi lécbu (WHO,

2023).
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LIDSKY PAPILLOMAVIRUS

Pred témér 40 lety predlozil némecky virolog Harald zur Hausen teorii, ze lidsky
papilomavirus (HPV) hraje klicovou roli ve vyvoji karcinomu délozniho hrdla. Nésledné byla
DNA HPV objevena v témér vSech vzorcich z biopsii cervikalniho karcinomu. Tento
prulomovy objev, ocenény Nobelovou cenou za medicinu v roce 2008, zcela zménil pohled na
vznik cervikalniho karcinomu a vedl k inovacim ve screeningu a vytvoreni preventivnich
vakcin proti HPV (Mladénka et al., 2016).

HPV patii do Celedi Papillomaviridae. Viriony jsou neobalené a obsahuji kruhovy
dvouvlaknovy genom DNA. Geneticky material je uzavien proteinovou kapsidou. Virus muze
zpusobit bud’ mirné nebo vazné zmény v bunkach. Mirné zmény casto samy odezni, zatimco
vazné zmény mohou vést az ke karcinomu. Zasadnim krokem je integrace genetické informace
viru do genetického materialu buriky. Napadané buiky zméni své chovani a zacnou
nekontrolované rust a délit se (Dovnik et al., 2023).

HPV predstavuje skupinu vice nez 200 typu vird. Typy HPV jsou klasifikovany riznymi
zpusoby, mimo jiné podle potencialu rozvoje maligniho onemocnéni, tj. vysoce rizikové (high
risk, HR) vs. nizkorizikové typy (low risk, LR). Genotypy LR — HPV 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54,
61, 72, 81 jsou puvodci low grade skvamoéznich 16ézi (LSIL) genitdlniho traktu a
kondylomatozniho postizeni kiize a sliznic. Genotypy HR — HPV 16, 18, 26, 31, 33, 35, 39, 45,
51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 73, 82 jsou zodpovédné za low 1 high grade skvamozni 1éze
(HSIL), zlazové 1éze a maligni onemocnéni anogenitalni oblasti. B€zné& se na infekci podili vice
HPV genotypt, ale pouze nejagresivné€j§i zpusobuji rozvoj onemocnéni, které ma typicky
monoklonalni charakter (Mladénka et al., 2016).

Imunitni odpovéd variabilné zavisi na jednotlivci, konkrétnim typu HPV a délce trvani
infekce, ale obecné plati, Ze infekce nevyvolava silnou imunitni odpoveéd’. Dostupné informace
o tom, zda imunita vytvorena prirozenou infekci HPV poskytuje ochranu proti reinfekci, jsou
nejasné. Ve vétsin€ pripadu se u té€ch, u nichz dojde k bunéénym zménam, vytvori G¢inna
bunécnd imunitni odpoveéd a dojde k regeneraci. Pokud k takové odpovédi nedojde, infekce
pretrvava a zvySuje se pravdépodobnost progrese bunécnych zmén (WHO, 2022).

HPV infekce je spojena nejen s karcinomem délozniho Cipku, ale 1 s rakovinou vulvy,
vaginy, ust/krku, penisu a konecniku. HPV infekce zptisobuje celosvétové priblizné 5 % vsech
ptipadd rakoviny (WHO, 2023). Podle rozsahlé metaanalyzy se HPV infekce podili na vzniku
84,3 % karcinomu anu, 69,9 % karcinomu pochvy a 40,4 % karcinomt vulvy. V piipadé

dlazdicobunécnych karcinomt hlavy a krku je spojitost s HPV infekci udavana v Sirokém
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rozmezi, metaanalyza publikaci z let 1995-2015 zjistila 39,3% pozitivitu HPV u celkového
poctu 1 497 karcinomu dutiny tstni (Sehnal et al., 2022).

HPV infekce je béznou sexualné prenosnou infekci, se kterou se témert vSichni sexualné
aktivni jedinci nékdy v zivoté potkaji, Casto bez zjevnych ptiznakd. Nejbézn€jsi cestou pienosu
infekce je pohlavni styk. Nemusi dojit k praniku penisu do pochvy, protoze HPV se muze
prenaset pouhym kontaktem klize v oblasti genitall. V jedné ze studii se zabyvali PCR
testovanim stéri z vagindlnich ultrazvukovych sond a zjistili 28% kontaminaci HPV DNA.
Vertikalni pfenos z matky na dité je mozny asi ve 2,8 % ptipadi. HPV DNA se muiZe objevovat
také v plodové vode jesté pred jejim odtokem. Pii placentarnich mikrotraumatech muze dojit
k transplacentarnimu pienosu, genotyp HPV 16 byl zjistén 1 v pupecnikové krvi. Pfi porodu
muze dojit k pfenosu infekce na novorozence pii prichodu infikovanymi porodnimi cestami
(Mladénka et al., 2016).

V mladém veku jsou zeny nejnachylnéjsi pro ziskani HPV infekce, ale maji nejvyssi
pravdépodobnost spontanni clearance. Vyzkumy piedkladaji, ze organismus zeny do 30 let
véku je schopen infekci vyloucit v 70 % piipadi béhem 1 roku a v 90 % béhem 2 let. U ostatn{
dospélé populace dochazi ke spontanni clearanci viru v 35-50 % ptipadi. Vyskyt HPV infekce
uzce souvisi se zacatkem sexualniho zivota, vys§i prevalence viru je prokazana u mladé
populace Zen. To je zptuisobeno tim, ze virus napada zejména metaplasticky cervikalni epitel,
ktery je u adolescentni populace a v casné dospélosti dobfe pfistupny a tim zraniteln&jsi.
K mladému véku se pridavaji dalsi rizikové faktory jako sexudlni chovani, promiskuita,
koitarché pred 17. rokem Zivota a uzivani hormonalni antikoncepce. Zeny uZivajici hormondlni
antikoncepci nepouzivaji souc¢asné bariéroveé kontracepcni metody, proto se jejich riziko nakazy
zvySuje. Pouze u malého procenta Zen infekce prechézi v chronickou formu, ktera zapficitiuje
prekancerdzni bunéné zmény. Predpoklada se, ze kofaktory, které piispivaji k pretrvani HPV
infekce a jejimu puasobeni na epitel délozniho hrdla, jsou: onkogenicita typu HPV, stav
imunitnfho systému, infekce lidskym imunodeficientnim virem (HIV), koinfekce s jinymi
pohlavné pfenosnymi onemocnénimi jako herpes simplex, chlamydie nebo kapavka, parita
anizky vék pfi prvnim porodu, koufeni tabaku, uzivani hormondlni antikoncepce, nizky
socioekonomicky stav, nedostatecna nutrice a deficit vitaminu C a beta-karotenu. Bylo zjisténo,
ze zena, ktera kouii 20 cigaret denn¢ po dobu vice nez 6 let, ma 2x vyssi riziko vzniku
cervikalniho karcinomu oproti nezatizené populaci. Zeny Zijici s onemocnénim HIV maji aZ 6x

vyS$si pravdépodobnost rozvoje karcinomu délozniho ¢ipku (Mladénka et al., 2016).
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SCREENING KARCINOMU DELOZNIHO CiPKU

Od roku 2008 v CR probihd organizovany celonarodni screening karcinomu d&lozniho
Cipku. Kazda zena od 15 let véku ma jednou rocné narok na preventivni gynekologickou
prohlidku, jejiz soucasti je i screening karcinomu delozniho ¢ipku. Horni hranice véku neni
dana. V populaci zen ve veku 25-65 let je od roku 2014 realizovano aktivni zvani (Sehnal a
Slama, 2020). Piestoze bylo cilem zvysit ucast Zen v cervikdlnim screeningovém programu,
projekt aktivniho zvani nakonec zaznamenal rok po zavedeni pouze 8,1% nartst ticasti. Toto
zvySeni je mens$i v porovndni s jingmi evropskymi zemémi, kde se primémeé zvysila ucast
0 15,2 % (Ondryasova et al., 2015). V CR se primarni metoda screeningu karcinomu d&lozniho
hrdla zaméfuje na odbér cytologického stéru z exocervixu a endocervixu, ktery je nasledné
hodnocen v akreditovanych laboratofich podle Bethesda systému z roku 2014. V roce 2022
bylo provedeno 1,46 milionu screeningovych vySeteni z cilové populace ve véku 25-59 let.
Podle dostupnych dat incidence karcinomu délozniho €ipku dlouhodobé kles4, ale prevalence
onemocnéni trvale narista. CR je jedna z poslednich zemi v Evropg, ktera doporuduje
jednorocni screeningovy interval. VétSina zemi doporucuje zacit se screeningem u Zen ve veéku
18-29 let a ukoncit ve véku 60-70 let s intervaly 3-5 let (Sehnal a Slama, 2020).

WHO na zakladé dikazii z modelovani a rozsahlych databazi meéficich vyskyt
karcinomu délozniho hrdla a CIN doporucuje zah4jeni screeningu ve véku 30 let. Jeho ukoncent
navrhuji po 50. roku véku s dvéma po sobé€ jdoucimi negativnimi vysledky screeningu. Dale
doporucuji Sleté az 10leté intervaly screeningu pomoci testovani HPV DNA (WHO, 2021).

Ve svéte existuji obecné akceptované moznosti pro provadéni screeningu karcinomu
délozniho hrdla:

e Primarni cytologické vysetieni — Aktualni praxe v CR odbér cytologického stéru.

e Primarni detekce onkogennich HPV genotypti — HPV DNA test.

e Kotest — Soubézné provedeni obou metod.
Nejpresnéjsi vysledky v odhalovani patologie na déloznim hrdle pfinasi kotest. Metoda,
zahrnujici oba testy souCasné, je sice z kratkodobého hlediska financné nakladné;si, ale
dlouhodobé se ukazuje jako levn€jsi moznost. Je to dano tim, ze umoziuje prodlouzeni
intervall mezi screeningovymi testy u zen s negativnimi vysledky obou testi. Nizkd senzitivita
je zasadni limitaci cytologického stéru. Pii jednom vySetfeni se senzitivita pohybuje kolem 50—
70 %. Nepiiznivym faktorem je také subjektivni hodnoceni bunéénych zmeén cytopatologem.
Tyto okolnosti vedou k vysoké falesné negativité a omezeni v reprodukovatelnosti vysledka
(Sehnal a Slama, 2020).
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Na tizemi CR probihalo dvouleté vyzkumné Setfeni s nazvem LIBUSE (Algoritmus pro
screening karcinomu délozniho hrdla v Ceské republice s vyuzitim detekce HPV DNA se
selektivni HPV 16/18 genotypizaci a specidlniho cytologického barveni CINtec Plus). Cilovou
populaci byly zeny ve véku 35-36 a 45-46 let. Zamérem bylo ovéfit ucinnost spolecného
vySetfeni HPV DNA testu, cytologického stéru a specialniho cytologického barveni p16/Ki67
pfi rutinnim screeningu Zen starSich tficeti let. Vysledky jasn€é prokazaly, ze doplnéni
cytologického screeningu o HPV DNA test s genotypizaci HPV 16/18 vyznamné zvySuje
citlivost a bezpecnost cervikalniho screeningového programu. Jiz po vstupnim vysetfeni bylo
diky pozitivit¢ HPV DNA testu identifikovano vice zavaznych prekancerdz nez samostatnym
cytologickym vySetfenim. Tato nova strategie také umoziuje identifikovat pacientky se stredni
mirou rizika pomoci dualniho barveni s markery p16/Ki67 jakozto efektivni tfidici test (Slama
et al, 2020).

V mnoha zemich ptechazeji od cytologického screeningu ke screeningu zalozeném na
HPV testech (Lycke et al., 2022). Napiiklad Nizozemsko bylo jednou z prvnich zemi, ktera
v roce 2015 zacala HPV DNA test vyuzivat v rdmci svého ndrodniho screeningového programu
a bylo nasledovano Australii, Velkou Britanii, Némeckem a dal§imi. V CR v rdmci
celonarodniho screeningu maji zeny narok na testovani piitomnosti HPV v 35 letech a 45 letech
a od roku 2024 i v 55 letech. V roce 2018 bylo v CR provedeno 25 964 HPV testd (Sehnal a
Slama, 2020).

SPECIALIZOVANA VYSETRENI

Vzhledem k tomu, ze ne vSechny Zeny s pozitivnim vysledkem screeningového testu
maji skute¢né prekancerdzu, vyuzivaji se k urCeni definitivni diagndzy nasledné diagnostické
testy. Vizudlni kontrola cervixu kyselinou octovou (VIA), kolposkopie a biopsie jsou nejcastéji
vyuzivanymi diagnostickymi testy.

Metoda VIA je zalozena na pfimém vizualnim hodnoceni cervixu pomoci 3-5% roztoku
kyseliny octové, ktera zpusobuje reverzibilni vysrazeni a kondenzaci nukleoproteini
v buné¢nych jadrech. Tim se zméni odraz svétla proteint a dojde ke zbéleni povrchu cervixu.
Zbarveni se objevi asi po 1 minuté a mize trvat 3-5 minut, zejména v piipadech zavazné&jsich
cervikdlnich prekancer6z a invazivniho karcinomu (WHO, 2021).

S metodou VIA ve vétsiné pripadu piimo souvisi kolposkopické vysetieni. Podle jejiho
pouziti délime kolposkopii na nativni, kdy je cervix otfen pouze fyziologickym roztokem, a
roziifenou s pouzitim kyseliny octové. V CR se navic kolposkopie rozli§uje na bazilni, kterd
je soucasti preventivni gynekologické prohlidky a mize ji provadét kazdy gynekolog, a expertni
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provadénou pouze specialistou v kolposkopickém centru. Rozsifena kolposkopie je vySetieni
dynamické, kdy se hodnoti ¢asovy pribéh zmén po aplikaci kyseliny octové. Mize se také
provadét tzv. Schillerova zkouska pomoci Lugolova roztoku, kterym se obarvi glykogen
obsazeny v epitelu do hnéda a suspektni loziska zistanou neobarvena. Kolposkopii se posuzuje
epitel transformacni zony s cilem identifikovat jeho typ a zjistit, je-li pfitomna abnormalita
epitelu a abnormalitu poté popsat. Nalezy se klasifikuji podle mezindrodni terminologie (Rio
de Janeiro 2011). Pomaha usnadnit diagnostickou biopsii a je napomocna pii rozhodovani o
vhodné 16¢b& (WHO, 2021). CR disponuje hustou siti pracovist s kolposkopickou expertizou,
ktera je dostupnd v dojezdové vzdalenosti do 1 hodiny. Tato situace je podobna v nékolika
dalsich evropskych zemich, konkrétné v Rakousku, Mad'arsku, Velké Britanii a v zemich
Beneluxu. Mezi zemé s nedostateCnou siti center expertni kolposkopie se fadi napiiklad
Spanélsko (K ¢emu je dobry interni audit vysledkd center kolposkopické expertizy, 2022).

Pomoci diagnostické biopsie je ziskan vzorek na histopatologické vySetieni. Vzorek
tkané 1ze odebrat riznymi technikami. Pfi minibiopsii neboli punch biopsii, se material ziskava
bioptickymi klestémi pod kolposkopickou kontrolou z exocervixu. Rozsah odebrané tkané
zavisi na velikosti bioptickych klesti. Dal§i moznosti je cilena excize skalpelem, kdy operatér
odstrariuje suspektni tkan o velikosti svého uvazeni nebo podle velikosti léze. Posledni
diagnostickou a zaroven i lécebnou metodou je skupina exciznich zakroku, které jsou popsany
nize (Rob, 2019).
2.1.1 Management prekanceréznich zmén délozniho ¢ipku

Management prekancerdznich zmén cervixu je ovlivnén mnoha faktory. Jeden ze
zasadnich faktora je budouci té€hotenstvi. V ramci postupu "screening a 1é¢ba" je rozhodnuti o
1é¢bé ucinéno pouze na zakladeé pozitivniho vysledku primarniho screeningového testu. Pfi
postupu "screening, triage a 1écba" je rozhodnuti o 1é€bé zalozeno na pozitivnim vysledku
primarniho screeningového testu, po némz nasleduje pozitivni druhy test ("triage" test)
s histologicky potvrzenou diagnézou. Pozitivni triage test vede ke kolposkopii s biopsii a
histopatologickym vySetfenim pro stanoveni diagnozy a ureni vhodné 1écby. Pokud dojde
k situaci, Ze je primarni screeningovy test pozitivni a triage test negativni, je tieba, aby zeny
podstoupily v ur€eném terminu nasledné vysetieni podle doporuceni (WHO, 2021).

V CR byl sepsan dokument ,, Konsensus pro feseni abnormdlnich ndlezii ve screeningu
cervikdlnich karcinomii. Dokument predklada scénare, jak postupovat v péci o zeny, u kterych
primarni vySetfeni prokazalo zmény na d€loznim cCipku. Dokument dale uvadi zasady pro
sledovani pacientek po konizaci, vCetné téch, které planuji t€hotenstvi, a zdaraziuje nutnost
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individualizovaného pfistupu v zavislosti na specifickych situacich a diagnézach (Doporucené
postupy CGPS CLS JEP, 2021).

Tabulka 1: Interval kontrolniho vySetfeni

Cytologie Interval kontrolni OC Biopsie
Normdlni nilez 1 rok (u téhotnych po ne

Sestinedéli)
ASC-US do 6 mesict, doplnit HPV ano dle kolposkopie
ASC-H do 4 mésicu ano dle kolposkopie
LG-SIL do 6 mésicu ano dle kolposkopie
HG-SIL ne ano
Dlazdicobunéény karcinom | ne ano
AGC-NOS do 3 mésicu, doplnit HPV ano
AGC-NEO ne ano
AIS ne ano
Invazivni adenokarcinom ne ano

Zdroj: MareSova, 2018, s. 484

Reseni CIN 2 vyvoldvé v odbornych kruzich diskusi. Rozhodnuti o volb& 1é¢by zavisi
na veéku pacientky, reprodukcnich planech a na individualnich faktorech. Je dilezité zvazit
potencialni vyhody a rizika kazdé 1éCebné strategie, véetné moznych dopadi na plodnost a
budouci tcéhotenstvi. Vék zen, které maji prvni dité, se zvySuje a Zeny jsou casto
diagnostikovdny s CIN 2-3 pied prvnim t€hotenstvim. Proto je identifikace zen, které budou
mit z excizni 1éCby prospéch, nesmirné dalezita. Nejnoveéjsi americka doporuceni publikovana
v roce 2020 doporucuji 1écbu vSech 1ézi CIN 3. Lécba je doporucovana také u zen s 1ézemi
CIN 2, ale 1ze od ni upustit, pokud riziko budoucich teéhotenskych komplikaci prevysuje riziko
rozvoje rakoviny (Dovnik et al., 2023). V takovém piipadé je zena aktivné sledovana. Mezi
prvnimi zemémi, které v roce 2012 doporucily aktivni sledovani CIN 2, bylo USA a Dansko,
nasledované Australii, Skandinavii a Velkou Britanii. Ackoli bylo aktivni sledovani zavedeno
v Britdnii v roce 2020, narodni prazkum provedeny mezi Cleny Britské spole¢nosti pro
kolposkopii a cervikdlni patologii v roce 2018 ukazal, ze téméf 70 % z nich jiz nabizi aktivni
sledovani u nékterych nebo vSech pfipadi CIN 2. Tato praxe obvykle zahrnuje ptlrocni
kontrolni navstévy po dobu az dvou let, vCetné kolposkopie a bud’ cytologického vySetieni
(<25 let), nebo testu HPV DNA (> 25 let). V ptipadé€ progrese nebo pietrvavajicich problému
po 2 letech je doporucena excize. Aktivni sledovani je relativné novym pfistupem k CIN 2 a
proto jsou poznatky o ndsledném riziku vzniku karcinomu omezené. Vzhledem k latenci HPV

mohou mit sledované zeny vyssi riziko karcinomu nez Zeny, které podstoupily excizni lécbu.
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Neni zcela jasné, jak aktivni sledovani muaze ovlivnit planovani budouciho té€hotenstvi.
Novozélandské studie se zacastnilo 405 zen s CIN 2, které byly sledovdny po dobu 5 let.
Vysledky naznacuji vy$si riziko recidivy u zen, u kterych CIN 2 spontanné regredovala nez u
téch, které podstoupily excizni 1écbu (Lycke et al., 2022). Dovnik et al. pracuji na longitudinalni
studii zaméfujici se na problematiku konzervativni 1é€by CIN 2. Opiraji se o nejvetsi
metaanalyzu, kterd zahrnovala vysledky 36 studii, z nichz bylo 6 randomizovanych, 16
prospektivnich a 13 retrospektivnich. Po 24 mésicich sledovani 50 % lézi CIN 2 spontanné
regredovalo, 32 % pietrvavalo a 18 % progredovalo do CIN 3 nebo invazivniho karcinomu.
Regrese byla nejvice patrnd u pacientek mladsich 30 let. Pouze u 0,5 % pacientek doslo
k rozvoji invazivniho karcinomu. Dalsi retrospektivni a prospektivni studie z USA, Danska,
Nizozemska nebo ze Spanélska potvrdily proveditelnost konzervativniho piistupu k 1é¢bé 1ézi
CIN 2. Aktualné probihajici a planované rozsahlé longitudinalni studie z riznych casti svéta,
které zkoumaji rizné metylacni markery, by mély poskytnout dalsi poznatky ke zlepSeni
managementu zen s lézemi CIN 2. Tyto studie by mohly piispét k bezpecnému rozliseni mezi
zenami, které by meély prospéch z okamzité chirurgické 1écby, a témi, které se mohou
rozhodnout pro Setrny management 1ézi CIN 2. Nové poznatky by mohly vyznamné ovlivnit
rozhodovaci procesy Iékafi a pacientek ohledné optimalniho piistupu k 1écbé (Dovnik et al.,
2023).

Nicméné okamzita 1éCba (tj. screening a 1écba) zen ve veku 21-24 let s vysledkem
cytologického stéru HSIL je bez predchozi biopsie nepiijatelna. Lécba by méla byt provadéna
v piipadech CIN souvisejicich s HPV 16, 18 a 45. Naopak pokud se jednd o CIN spojené s HPV
31, 33, 35 a 52 maze se s chirurgickou 1écbou vyckat (Sehnal et al., 2014).

2.2 Lécba prekanceréz délozniho Cipku

Konizace je obecny pojem pro chirurgicky postup, pfi kterém se odstraiuje kuzelovita
oblast tkané z d€lozniho cipku. Jakou velikost konizatu odebrat neni nikde ptedepsano.
V rozhodovani hraje dualezitou roli velikost a tvar délozniho Cipku a kolposkopicka
charakteristika nalezu, jako rozsah a ulozeni, a histologicky typ 1éze (Fricova a Slama, 2022).
Lékar ma pii lokalni 1é¢bé prekancer6z na vybeér z nékolika druhti konizace. Déli se na techniky
excizni a ablacni. Excizni metody zahrnuji konizaci studenym nozem (CKC), laserovou
konizaci délozniho hrdla (CLC), excizi transformacni zony velkou klickou (LLETZ)/
elektrochirurgicka excize klickou (LEEP), jehlovou excizi transformacni zony (NETZ) nebo
excize transformacni zony piimym dratem (SWETZ). Ablacni metody zahrnuji laserovou

ablaci (LA), radikdlni diatermii (RD), studenou koagulaci/termélni ablaci (TA) a kryoterapii
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(CT) (Monti et al., 2021). Termin LLETZ byl v né€kterych zemich zménén na LEEP a oba
terminy se Casto pouzivaji zaméniteln€. Pojem LEEP je Casto pouzivan v Severni Americe,
mimo ni. Napfiklad ve Velké Britanii je nejcastéji pouzivanou metodou LLETZ, CKC se stale
bézné praktikuje v Némecku a CLC zistava popularni v Japonsku, zatimco studena koagulace
a kryoterapie se bézn€ pouzivaji v zemich s nizkymi pfijmy. Praimémy vek zen podstupujici
1é¢bu CIN je podobny veku zen, které maji prvni dité, coz pti volbé techniky hraje zasadni roli.
Dftive se totiz predpokladalo, ze komplikace spojené s lécbou CIN jsou pomémné mirné a
vzacné, ale novéjsi dikazy zverejnéné pred vice nez 10 lety zvysily povédomi o zvySeném
riziku pfedCasného porodu po 1éc¢be. Situace vedla k trendu sméfujicimu k technikdm, které
odstranuji mensi mnozstvi tkan€. V roce 2017 byla vSak zverejnéna metaanalyza, kterd uvadi
niz$i miru pozitivity okraju a recidivy u laserovych metod a CKC nez u LLETZ. To rozdé¢lilo
odbornou spolecnost na dva tabory, kdy jeden obhajuje minimalni radikalitu 1écby, aby se
predeslo reprodukcni morbidité zptisobené 1écbou, a druhy vyjadiujici obavy ze zvySeni rizika
recidivy (Athanasiou et al., 2022). Podle nejnovéjSich doporuceni WHO je ablacni 1écba
nepiijatelna, pokud léze presahuje 75 % povrchu transformacni zoény a v pfipadech, kdy
zasahuje do endocervikalniho kandlu (Dovnik et al., 2023).

Predpokladana zaménitelnost riznych léCebnych technik byla ptvodné€ opirana o
Cochranetv ptehled randomizovanych klinickych studii z roku 2013, ktery vSak neprokazal
rozdily uc¢innosti mezi jednotlivymi technikami konizace. Ptehled byl totiz omezeny svym
rozsahem a nedokazal odhalit rozdily mezi vysoce u€innymi zakroky. Athanasiou v rdmci
projektu CIRCLE (Cervical cancer Incidence, Recurrence of CIN and reproduction after Local
Excision) provedli systematicky prehled a sitovou metaanalyzu s cilem shrnout vSechny
dostupné dikazy z randomizovanych kontrolovanych studii a pozorovani, které porovnavalo
techniky lokalni 1é¢by CIN. Z provedenych analyz a srovnani 1écebnych metod CIN vyplyva
nékolik klicovych zjisténi. Konkrétné bylo zaznamenano niz$i selhani l1écby pfi vyuziti
radikalngjSich exciznich technik, jako jsou CKC nebo CLC, ve srovnani s metodu LLETZ. Tyto
vysledky jsou v rozporu s Cochraneovou metaanalyzou randomizovanych kontrolovanych
studii. Analyzy podskupin dale ukazaly, ze CKC je ucinngjsi pii 1écbé endocervikdlnich 1€z,
zejména u starSich Zen (s medianem veéku > 33 let) nez LLETZ. Laserova ablace a kryoterapie
byly spojeny s téméf dvojnasobnym rizikem selhani ve srovnani s LLETZ, zejména u mladSich
zen s ektocervikalnimi lézemi. Kdyz se autofi zaméfili pouze na zeny s CIN 3, byla mira selhdni
1é¢by po ablacnich technikach oproti LLETZ jesté vyssi, zeyména v piipadech kryoterapie.
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Proto by neméla byt doporucovana pii CIN vysokého stupné. Z provedené analyzy podskupin
vénované délce sledovani vyplynulo, ze riziko selhani 1é¢by u ablacnich technik bylo vice nez
3x vy$si v prubéhu Casu nez u LLETZ. Toto zjisténi vyvolava dalsi obavy ohledné dlouhodobé
onkologické bezpeCnosti ablacnich postupd. Pritom délka sledovani neovlivnila vysledky u
exciznich technik, coz naznacuje jejich relativni stabilitu a i¢innost v pribéhu ¢asu. TA byla v
minulosti povazovana za onkologicky bezpecnou alternativu k LLETZ. Nicméng, zjisténi této
analyzy naznacuji, Ze 1 kdyz ma TA podobnou miru selhani 1éc¢by jako LLETZ, pfimé udaje o
bezpecnosti pochazeji pouze ze 2 studii s kratkou dobou sledovani (Athanasiou et al., 2022).

Ve Skotsku v obdobi od roku 2012 do roku 2018 podstoupilo metodu TA pro CIN
vysokého stupné 1008 zen. Ve 20 % pripadi doslo k selhani 1é¢by. Autofi studie hodnoti
vysledky jako uspokojivé vzhledem k vysledkim druhé sledované skupiny zen po vykonu
LLETZ, kde doslo k selhani 1écby v 23 % (Armstrong et al., 2022).

Dovnik et al. dosli ve své studii k zavérim, ze mira recidivy onemocnéni je 26,6 % po
excizni 1écbe a 31,0 % po kryoterapii (Dovnik et al., 2023).

Otazka, zda ablacni techniky pfinaseji stejnou miru selhani 1éCby jako excize, je
predmétem spord a diskusi. Americka spolecnost pro kolposkopii a cervikalni patologii
podporuje pouziti excize oproti ablaci pii 1é¢beé onemocnéni vysokého stupné€, zatimco WHO
takové doporuceni neuvadi (Athanasiou et al., 2022).

V britské randomizované kontrolované studii z roku 2016 srovndvali metodu biopsie
s vyuzitim Fischerova kuzelového bioptického excizéru (FCBE) a LLETZ a jejich vysledky
ukazaly, ze FCBE poskytuje vhodnéjsi vzorek cervixu kvili mensi fragmentaci a men§imu
tepelnému poskozeni (Anwar et. al, 2016).

Podle jednoho z ¢eskych zdroja doslo od roku 2000 ke snizeni poctu provedenych excizi
z piiblizné 20 tisic na 13 tisic. To znaci uvazlivy a individualizovany postup pii diagnostice a
1écbé CIN. Béhem let doSlo i ke zméné preferenci 1éCebnych technik. Dnes jsou
elektrodiatermokoagulace nebo kryoterapie povazovany za destruktivni metody 1écby CIN.
Tato zména postoje se projevila ve statistikdch, ve kterych bylo v roce 2000 zaznamenédno
provedeni 6 tisic t€chto vykond. Ovsem v prabéhu Casu doslo k vyraznému poklesu, a v roce
2020 bylo provedeno pouze 60 takovych zakroka. Ustupuje se také od laserovych technik,
vroce 2020 bylo provedeno pouze 41 laserovych konizaci. Obecné lze fict, ze pocet
provedenych vykond vech technik konizaci klesa. V CR &inila v roce 2020 mira konizaci 3,5

na 1 tisic zen ve v€ku 25-59 let (Jak si stoji screening karcinomu délozniho hrdla, 2022).
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Indikace k oSetfeni CIN u netéhotnych zen je HG (high grade) 1éze, suspektni
invaze/mikroinvaze, symptomatické LG (low grade) 1éze, které se projevuji krvidcenim po styku
nebo vytokem, a nereaguji na konzervativni 1écbu, nebo dlouhodobé perzistujici LG 1éze u zen
s ukon¢enymi reproduk¢nimi plany (Dubové, 2022).

Po oSetfeni LSIL a HSIL provedenych in sano by meéla prvni kontrola prob&hnout
nejdiive za 6 mésict po zakroku. Pred zarazenim do bézného systému preventivnich kontrol je
doporuceno absolvovat dvé nasledné negativni cytologické a kolposkopické kontroly v
intervalu 6 meésici. Mezi 6 a 12 mésici po zakroku je vhodné doplnit HPV test. V piipadé
oSetfeni non in sano by prvni kontrola méla probéhnout az po zhojeni, nejdiive za 6 tydnu.
Sledovani nebo pripadna reoperace jsou nasledné ur¢ovany podle nalezu a dalSich rizikovych
faktort. Prvni cytologicky stér by mél byt odebran 3—6 mésict po zakroku, a mezi 6 a 12 mésici
po zakroku se doporucuje doplnit HPV test (Doporudené postupy CGPS CLS JEP, 2021). U
zlazovych prekanceréz jsou pozadovany minimalné ¢tyfi po sobé jdouci negativni kontroly v
SestimésiCnich intervalech, coz znamena cast€j$i dispensarizacni navstévy po dobu minimalné
2 let. V ramci dispensarizace po zakroku je doporuceno nejprve provést ockovani proti HPV, a
to idealné pred konizaci. Po konizaci je nove vytvorena nezrala transformacni zéna na déloznim
Cipku zvlaste citliva na infekct HPV, coz predstavuje zvySené riziko pro zeny, které mohou byt
vystaveny reinfekci, typicky od nového sexudlniho partnera (Dubovai, 2022).

Diskutuje se o dlouhodobych vysledcich chirurgické excize pti 1é¢bé CIN. Nékolik
studii naznacuje, ze mira recidivy CIN 2-3 po 1écbé dosahuje 15-22 % béhem 2 let. Zasazené
okraje se jevi jako rizikovy faktor pro vznik rezidudlni nebo recidivujici dysplazie délozniho
¢ipku. Kromé toho, i pres adekvatni 1écbu a nasledné sledovani s normalnimi vysledky stérq,
pacientky 1écené pro CIN vykazuji nadmérné riziko vzniku karcinomu ve srovnani s
pacientkami, které maji normalni vysledek primarniho stéru. Toto riziko je dokonce témér 25x
vy$$i u pacientek s abnormalnim vysledkem stéru nez u pacientek s normalnim vysledkem stéru
po provedené 1écbé (Sande, 2018).

ELEKTROCHIRURGICKA EXCIZE KLICKOU (LLETZ/LEEP)

Metoda LLETZ spociva v resekci transformacni zony spolu s 1€zi. K provedeni zdkroku
se pouziva draténa smyckova elektroda napajena elektrochirurgickou jednotkou. Smycka se
pomoci vysokofrekvencniho elektrického proudu ohfeje, odstrani tkan a zaroven koaguluje
ranu. Rana se neseSiva, coz minimalizuje rizika sten6z cervikalniho kanalu. Pfi resekci
transformacni zony se odstranuje 1 ¢ast zdravého piilehlého epitelu, protoze se dba na to, aby

byly zajiStény okraje bez onemocnéni alesponi 2-3 mm (WHO, 2021). Obecné lze provést tfi
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typy excize na zakladé lokalizace postizené oblasti vzhledem k umisténi SCJ podle Rio
klasifikace z roku 2011:

e Typ 1: hloubka excize ¢ipku < 10 mm;

e Typ 2: hloubka excize ¢ipku mezi 10 a 15 mm;

e Typ 3: hloubka excize Cipku > 15 mm (Corte et al., 2023).
Odstranéna tkan se odesila do histopatologické laboratofe, LLETZ lze tedy vyuzit také
diagnosticky. Zakrok se provadi v nemocni¢nim zafizenim v celkové anestezii nebo je mozné
provadét jej ambulantné v lokdlni anestézii. Obvykle trvd 15 minut. Vykon provadi pouze
vysoce Skoleny zdravotnicky personal. Pacientky mohou po zékroku trpét mirnymi kiecemi a
vaginalnim vytokem. Zpoc¢atku muze jit o krvavy vytok po dobu 7-10 dna a poté muze piejit
do nazloutlého vytoku. Regenerace tkané trva priblizn€ 1 meésic. Pacientka by po tuto dobu
méla dodrzovat doporuceni o snizené fyzické aktivité. Dale neni doporucovan po dobu 1 mésice
pohlavni styk (WHO, 2014).

Naptiklad ve Velké Britanii je LLETZ preferovanou metodou 1écby CIN. Davodem
preference je rychlost, snadnost provedeni a nizké ndklady na LLETZ (Athanasiou et al., 2022).

Prvnim krokem pii samotném provedeni zakroku je lokalni umrtveni cervixu. Poté se
provede excize pomoci klicky o zvolené velikosti. Spodina se oSetfi hemostatickou latkou.
Konizat by mél byt minimalné 6 mm hluboky, m¢l by respektovat anatomii ¢ipku a zachytit i
dno krypt. Odstranény konus se vlozi do odbérové nadoby s formaldehydem a odesle na
histopatologické vySetfeni. Vzorek endocervikalni tkan€ se odebira pomoci cytobrush a
v odbérové nadobé s formaldehydem je také odeslan na histopatologické vysetieni (Dubov4,
2022).

Po vykonu se mohou objevovat komplikace v podobé krvaceni, infekce a bolesti
trvavajici az 3 mésice. Mezi dlouhodobé komplikace patii prokazany nepfiznivy dopad na
budouci te€hotenstvi. Kromé toho ma zakrok vliv i na psychiku zen, pficemz je hlasena vysoka
mira strachu z rakoviny a strach o zachovéni plodnosti (Dovnik et al., 2023).
ELEKTROCHIRURGICKA BIOPSIE MALOU SMYCKOU

Excize malou smyckou, jejiz primér je 3-5 mm, je vyuzivana jako cilena diagnosticka
biopsie zejména pii podezieni na mikroinvazivni karcinom nebo zlazové onemocnéni (WHO,
2021). Biopsie s vyuzitim Fischerova kuzelového bioptického excizéru (FCBE) odstraiuje
transformacni zonu a adekvatni ¢ast endocervikalniho epitelu. Metoda byla prvné v klinické
praxi pouzita v roce 1994. Pristroj se sklada z rovné elektrody pfipojené k izolované htideli a
ramene se zarazkou. Po spusténi se elektroda zavadi do délozniho hrdla az do kontaktu raménka

25



s tkani. Nasledné se hiideli provede otoceni o 360°, ¢imz se ziska tkan ve tvaru kuzele. Rlzné
velikosti FCBE umoziiuji upravit délku a Sitku vzorku podle potieby (Anwar et. al, 2016).
JEHLOVA EXCIZE TRANSFORMACNI ZONY (NETZ)

K provedeni tohoto zakroku se vyuzivaji vysokofrekvencni rigidni jehly. Technika
vykonu byla pfevzata z postupu laserové konizace. Jednou z vyhod metody je schopnost fesit
endocervikalné lokalizované 1éze pomoci cylindrického vytéti tkané a individualné nastavit
hloubku excize podle hloubky endocervikalné lokalizované léze s maximalnim Setfenim
stromatu délozniho hrdla. Po vytéti tkané je spodina 1éze koagulovana diky zméné rezimu
pfistroje (Rob, 2019).

STUDENA KOAGULACE/TERMALNI ABLACE (TA)

Termalni ablace (TA), dfive znamé téz jako "studend koagulace", predstavuje
alternativni techniku v 1é¢be, ktera vyuziva termokoagulaci. Tkané€ jsou podrobeny zahtivani
elektrickym proudem na teplotu mezi 100 a 120 °C, coz vede k destrukci 1éze s minimalnim
vyskytem komplikaci ¢i nezadoucich ucinkd. Metoda byla vyvinuta v 60. letech 20. stoleti a v
80. letech 20. stoleti si ziskala oblibenost ve Velké Britdnii. Ale od té doby upadla v nemilost
ve vetsin€ zemi s vyjimkou nekolika malo zdravotnickych zafizeni, kde zistava preferovanou
1écebnou metodou. Technika ma jednu velkou nevyhodu a to takovou, ze pfi jejim provedeni
nelze ziskat vzorek pro histopatologické vySetfeni. Navic by neméla byt pouzivana, pokud byla
transformacni zona jiz predtim léCena. Tudiz ji 1ze vyuzit pouze jako prvni 1é¢bu CIN. TA je
indikovéana u netehotnych zen s jakymkoli stupném CIN, pokud lze kompletné vizualizovat
transformacni zonu a neni pfitomno expanzivni postizeni krypt, mikroinvazivni/invazivni
karcinom nebo adenokarcinom (Armstrong et al., 2022).

V roce 2022 byly zvefejnény vysledky longitudinalni studie z Burundi, ve které se
zabyvali uCinnosti termalni ablace pfi lécbé CIN. Ukézalo se, ze mira uspéSnosti 1écby,
posuzovana na zakladé hodnoceni VIA spolu s kolposkopickym vySetfenim, byla v souladu
s prechozimi vyzkumy v subsaharské Africe. Napfiklad v Malawi doséhla mira uspé$nosti
85 % u 61 zen lécenych pomoci termélni ablace. Podobné vysledky byly v Nigérii, kde byla
uspésnost 84 %. V randomizované kontrolni studii v Zambii byla zaznamenana 84 % tspesnost
(Sauvaget et al., 2022).

KRYOTERAPIE

Kryoterapie patifi mezi ablacni destrukéni metody, kdy dochazi k odstranéni

abnormalnich oblasti cervixu pomoci zmrazeni. Provadi se pfilozenim vysoce ochlazeného

kovového disku (kryosonda) na cervix. Kryosonda zmrazi abnormdlni oblasti spolu
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s normalnimi oblastmi cervixu. Ke zchlazeni kryosondy se pouziva nadrz se stlacenym oxidem
uhli¢itym (CO2) nebo oxidem dusnym (N20). Vykon lze provadét na vSech urovnich
zdravotnického systému, a to nejen lékafi, ale 1 vySkolenymi porodnimi asistentkami.
Kryoterapie trva priblizn€ 15 minut a obecné ji zeny dobie snaseji. Pti vykonu neni tfeba zené
podavat anestézii. OSetiend oblast cervixu by méla zregenerovat béhem 1 mésice. Béhem této
doby muze zena trp€t hojnym, vodnatym vytokem a dokud tento vytok neustane méla by se
vyhybat pohlavnimu styku. V piipadech, kdy neni viditelna cela 1éze, 1éze presahuje velikost
pouzité kryosondy nebo zasahuje do endocervikalniho kanalu, neni u pacientky mozné provést
zakrok (WHO, 2014). V soucasnosti minimalné vyuzivana metoda (Rob, 2019).

KONIZACE STUDENYM NOZEM (CKC)

Jedna se o chirurgické odstranéni kuzelovité casti ektocervixu spolu s ¢asti endocervixu
pomoci skalpelu. O velikosti odebrané tkané rozhoduje velikost 1éze a pravdépodobnost
invazivniho karcinomu. Odstranéna tkan se odesila do histopatologické laboratote k ujisténi, ze
byla odstranéna celd 1éze. Bézné se provadi v celkové nebo regiondlni (spindlni nebo
epidurdlni) anestézii v nemocni¢nim zafizeni v rdmci jednodenni chirurgie nebo pacientka
odchdzi na druhy den. Zakrok je v kompetencich 1ékait s chirurgickymi dovednostmi. K této
metod¢ by se mélo pristoupit az v pripadech, kdy neni mozné vykonat kryoterapii nebo LEETZ
(WHO, 2014). Kvili vys$§imu poctu pooperacnich komplikaci a naslednych obtizi pfi
dispenzarizaci se od této metody upousti. Riziko predCasnych porodi bylo u této metody
jednoznacné nejvyssi (Fricova et al., 2022).

NEINVAZIVNI MOZNOSTI LECBY

Ve snaze ochranit reproduk¢ni zdravi zen hledaji odbornici stale nové moznosti 1écby
CIN, aby se predeSlo chirurgickému zasahu, ktery s sebou nese prokdzand rizika. Je tedy
zadouct vyvinout konzervativni lokalni terapii zalozenou na lokalizovaném podani cytotoxickeé
latky proti CIN nebo nadorové 1ézi, zejména u mladych pacientek, které jesté¢ nenaplnily své
reproduk¢ni plany. Pochva s hustou siti cév je vhodnou cestou pro lokdlni i systémové podavani
1éCiv. V porovnani s konvencnim podavanim 1é¢iv ma vaginalni podavani 1é¢iv nékolik vyhod,
vCetné snizeni gastrointestinalnich nezadoucich ucink(, obejiti jaterniho metabolismu,
snadného vlastniho zavedeni a odstranéni Iékové formy a vysoké propustnosti pro
nizkomolekularni 1é¢iva. AvSak vaginalni podavani 1é¢iv ma svd uskali. A jednim z nich je
cervikovaginalni hlen (CVM), ktery plni samodistici funkci pro pochvu. Obecné se
predpoklada, ze heterogenita a slozitost CVM mohou zpusobit nespravnou distribuci a retenci
béznych lékovych forem. Dalsi problém je, Ze vaginalné podavané 1éky maji tendenci prechazet
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z poSevnich cév do prilehlé d€lozni tepny a hromadit se tak spiSe v déloze nez v déloznim Cipku.
Je nezbytné pouzivat nosice, které respektuji fyziologické a anatomické charakteristiky pochvy
jako gely, krémy, masti, roztoky, emulze, suspenze, Cipky a vaginalni tablety. Existuje Siroka
Skala vaginalnich ptipravkt (Wang et al., 2021).

Meyskens a kol. provedli fadu studii o pouziti kolagenové houby k 1é€bé mirné nebo
sttedné tézké CIN. Ve studii vyuzivali kolagenovou houbu a cervikalni ¢epicku k podani
retinoidd, coz jsou ucinné supresory fenotypového vyvoje rakoviny. V I. fazi vyzkumu
vysledky naznacily, ze vyssi davka retinoidii obsazena v krému mohla u nékterych pacientek
zpusobit mirny zanét délozniho hrdla, aniz by vSak vyvolala jakékoli systémové ucinky. V II.
fazi jiz udavaji, ze polovina pacienti méla kompletni odpoveéd’ s diplnou regresi. Systémové a
cervikalni nezadouci u€inky byly mirné se stfedni, ale tolerovatelnou vaginalni toxicitou (Wang
etal., 2021).

Studie zamérena na 1éCebné vysledky vaginalniho gelu (Papilocare®) zahrnovala 263
pacientek. U 71,6 % pacientek doslo k vymizeni HPV. K vySssi regresi doslo u zZen, které
pouzivaly Papilocare®, nez u neléCenych zen. Tyto vysledky potvrzuji ucinnost a bezpecnost
Papilocare® pfti lécbé HPV vyvolanych 1€ézi délozniho hrdla nizkého stupné (Cortés Bordoy,
2023).

Jina prace zmifiuje Imiquimod 5% krém, ktery je lokalni modifikator imunitni odpoveédi
s nepfimymi antivirovymi a protinadorovymi ucinky. Predepisuje se u genitalnich bradavic
spojenych s HPV, superficialntho bazocelularniho karcinomu a aktinické keratdzy. Studie
prokazaly, ze se jedna o bezpecnou a ucinnou 1écbu obvyklého typu vulvarni intraepitelialni
neoplazie (VIN), kterd je patofyziologicky srovnatelnd s CIN (Sande, 2018).

Vaginalni tablety, charakterizované svym rychlym rozpousténim, disperzi, rozpadem v
pochvé a naslednym postupnym uvoliovanim 1éCiva, nachazeji Casté vyuziti ptfi 1écbé zanétu
pochvy. V ramci multicentrické observacni studie zahrnujici 256 pacientek s CIN 1 byla
zaznamenana mira regrese 75,5 % po Sestimésicni terapii 2krat tydn€ podavanymi vaginalnimi
tabletami obsahujicimi bovinni kolostrum (Ginedie®). Dalsi studie provedena na 20 zenach s
CIN 1 ukazala, ze 60 % pacientek dosahlo uplného vymizeni infekce HPV po 1é¢bé vaginalnimi
tabletami obsahujicimi polyherbal, ve srovndni s placebem, kde pouze 10 % pacientek

prokazalo podobny ucinek (Wang et al., 2021).
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2.3 Lécba karcinomu délozniho Cipku

Na diagnostice a stanoveni stddia karcinomu pracuje multidisciplindrni tym pomoci

histopatologického vySetteni a zobrazovacich metod (magneticka rezonance nebo pocitacova

tomografie). Po stanoveni diagndzy by pacientky s karcinomem délozniho ¢ipku mély byt

stagovany podle TNM klasifikace a podle klinického stagingu Mezindrodni federace

gynekologie a porodnictvi (FIGO). TNM klasifikace popisuje rozsah nadoru, postizeni

lymfatickych uzlin a posuzuje Sifeni nadoru, tedy pfitomnost metastaz. Obecné plati, ze ¢im

vvvvv

Tabulka 2: Klasifikace karcinomt délozniho hrdla (FIGO 2018)

Stadium Popis
I Nador omezeny na délozni Cipek
IA Stromdlni invaze s maximdlni hloubkou 5 mm, méfena od baze epitelu
IA1 | Méfend stromdlni invaze <3 mm
IA2 | Méfena stromalni invaze > 3 mm, <5 mm
1B Invazivni karcinom s invazi > 5 mm
IB1 | Invazivni karcinom > 5 mm a <2 cm v nejvétSim rozmeéru
IB2 | Invazivni karcinom > 2 ¢m a < 4,0 cm v nejvétSim rozméru
IB3 | Invazivni karcinom > 4 cm v nejveétSim rozmeéru
I Sifeni nadoru mimo délohu
A Bez sifeni do parametria
ITA1 | Klinicky zfetelna léze < 4,0 cm
ITA2 | Klinicky zfetelna 1éze > 4,0 cm v nejvetsim rozmeru
1B Nador se Sifenim do parametria, nedosahuje stény panevni
III Nador postihuje dolni tfetinu pochvy nebo se §ifi k panevni sténé nebo
zpusobuje hydronefrézu nebo afunkci ledviny nebo postihuje panevni nebo
paraaortdlni lymfatické uzliny
A Nador postihuje dolni tfetinu pochvy, nedosahuje ke stén¢ panve
I11B Nador se $ifi ke sténé panevni nebo zptisobuje hydronefrézu nebo afunkci
ledviny
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IIIC Postizeni panevnich nebo paraaortalnich uzlin

IIC1 | Postizeni pouze panevnich uzlin

ITIC2 | Postizeni paraaortalnich uzlin

v Nador se §ifi mimo panev nebo postihuje mukézu mechyie nebo rekta,
biopticky ovéfeno, buldzni edém nedovoluje stazovat jako stadium IV
IVA Sifeni do panevnich organd
IVB Sifeni do vzdalenych organi

*Zdroj: Rob, 2019, s. 237

Moznosti 1écby a prognoza se lisi v zavislosti na stadiu karcinomu. Pétileté preziti je u
stadia I vice nez 90 %, u stadia I v primeéru asi 60 % (koleruje s poctem postizenych uzlin,
podle toho pieziva 30-90 % pacientek), u stadia ITI asi 40 %, u stadia IV nejvyse 10 % (Cepicky,
2021).

Vzhledem k rostoucimu véku prvorodicek si velka vétsina pacientek s karcinomem
délozniho Cipku pieje zachovat reprodukéni funkce. Alternativou pro Zeny, které nemaji
uzaviené reprodukcni plany, je provedeni fertilitu Setficiho chirurgického zakroku (FST-
fertility-sparing treatment), ktery vede k zachovani dostatecné funkéni ¢asti délozniho Cipku.
Hlavnim cilem vSech fertilitu Setficich postupi je zachovani reprodukéni schopnosti za
soucasného zajisténi onkologické bezpecnosti. Zachovani fertility nezahrnuje pouze schopnost
dosadhnout tehotenstvi, ale rovnéz schopnost donosit zdravé dit€¢ s minimalnim rizikem
predcasného porodu. Je klicové, aby vysledky onkologické bezpeCnosti dosahovaly
srovnatelnych vysledkti s radikalni chirurgickou 1écbou odpovidajiciho klinického stadia
onemocnéni. Jednim z klicovych prikopniki v oblasti FST byl francouzsky gynekolog Daniel
Dargent. V roce 1994 publikoval vyznamnou studii, ve které prezentoval pozitivni onkologické
a perinatologické vysledky po provedeni radikdlni vagindlni trachelektomie a laparoskopické
panevni lymfadenektomie u pacientek s nadory dé€lozniho hrdla spojenymi s HPV o velikosti
<2 cm. Od té doby bylo zvefejnéno mnoho praci, vCetné nékolika metaanalyz, které zduraziuji,
ze pro dosazeni pozitivnich vysledki FST je nezbytné respektovat nékolik zakladnich
podminek. Kromé mladého véku pacientky a jejiho prani budouci gravidity lze FST zvazit u
pacientek s diagn6zou HPV asociovaného spinoceluldrniho karcinomu, adenokarcinomu nebo
adenoskvamozniho karcinomu délozniho Cipku ve stadiich IA-IB1, pokud jsou sentinelové

lymfatické uzliny negativni. U pacientek s karcinomem nezpiisobenym HPV se provadéni FST
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obvykle nedoporucuje. Stejné tak neni doporu¢ovano provedeni FST, pokud nelze dosdhnout
adekvatniho (> 5 mm) zdravého resekcniho okraje pfi souasném zachovani alespori 10 mm
rezidualniho délozniho Cipku. U stadia IA1 s pozitivnimi lymfatickymi uzlinami staci provést
biopsii sentinelovych wuzlin, u vSech vysS§ich stadii je nutnid systematickd panevni
lymfadenektomie, pficemz doplnéni biopsie sentinelovych uzlin je povazovano za vhodné.
Kli¢ovymi indikacnimi kritérii na Grovni samotného nadoru jsou jeho velikost do 2 cm
v nejvet§im rozmeéru, stromalni invaze do 1 cm a podil postizeného objemu délozniho Cipku,
ktery by nem¢l piesahovat 50 %. FST se daji rozdélit podle radikality. Nejkonzervativnéj§im
metodou je konizace, po niz nasleduje jednoducha vaginalni trachelektomie. Mezi radikalnéjsi
metody patii radikalni vaginalni a radikalni abdominalni trachelektomie, které mohou byt
provedeny laparotomicky, laparoskopicky nebo roboticky (Fricové a Sldma, 2022).
KONIZACE

Konizace se jevi jako vhodny chirurgicky zdkrok pro nddory v raném stadiu IA. U
nadort stadia IA 1 bez postizeni lymfatickych uzlin je navic postacujici dosazeni odpovidajiciho
zdravého resekéniho okraje, a neni tak nutné rozSifovat postup o staging sentinelovych
lymfatickych uzlin. U vysSich stadii vSak uzlinovy staging zustava vzdy indikovan. Nékolik
autorti rovné€z povazuje konizaci za adekvatni pfistup u nadort stadia IB1, pokud jejich velikost
nepiesahuje 1 cm.

TRACHELEKTOMIE

Na rozdil od konizace pii prosté vaginalni trachelektomii dochazi k odstranéni celého
portio vaginalis délozniho ¢ipku a je ponechana pouze jeho minimalni Cast a portio
supravaginalis. Vykon muze byt proveden elektrofrekvencni jehlou nebo skalpelem.
"Neohrdlo" je poté cirkularné pfisito k resekénimu okraji linie fezu na pochvé. Indikace pro
provedeni prosté trachelektomie jsou identické jako u konizace.

Pti radikalni trachelektomii se navic odstranu;ji Casti parametrii a proximalni pochvy. V
fadé svych principt je podobna nebo dokonce identicka s radikalni hysterektomii. Rozsah
resekce Casti pochvy a parametrii zavisi na pokrocilosti onkologického procesu. Operace muze
byt provedena abdominalnim nebo vaginalnim pfistupem, pfipadné€ i miniinvazivné pomoci
laparoskopického nebo robotického pfistupu. Volba konkrétni operacni techniky je ovlivnéna
charakteristikami nadoru, zkuSenostmi chirurga a technickym vybavenim -chirurgického
pracovisté. Radikalni trachelektomie je indikovana u pacientek ve stadiu IB1. Laparotomicka
abdominalni trachelektomie se béznéji provadi v USA, zatimco v Evropé€ je Castéji provadéna

vagindlni radikdlni trachelektomie. Podil abdomindlni radikdlni trachelektomie
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z laparotomického pristupu byl podle prehledu literatury z roku 2016 26 % ze vsech ptipadi
(735 z2 777). Nedavny prehled z roku 2020 ukazal jesté¢ vysSi zastoupeni a to 35 %
hodnocenych pripada (1 060 z 3 044) (Fricova a Slama, 2022).

Je prokédzéna spojitost mezi radikdlni nebo prostou trachelektomii a vysokou mirou
porodnickych komplikaci, zejména v souvislosti s neplodnosti a pfedCasnym porodem.
Konizace ve srovndni s trachelektomii je jednodus§im vykonem, ktery se vyznacuje nizkou
morbiditou a niz§im rizikem vzniku porodnickych komplikaci (Bogani et al., 2019).
RADIOTERAPIE

Radioterapie s chemoterapii nebo bez ni se doporucuje u starSich pacientek, pro které
neni zachovani hormondlnich funkci prioritou (Dio et al., 2023). Obvykle se vyuziva pfi vy§Sich
stadiich karcinomu a jeho velikosti > 4 cm v pruméru. Existuji dvé moznosti radioterapie, a to
zevni neboli teleterapie, ktera vyuziva zareni pochazejici z pfistroje umisténého mimo télo, a
vnitini radioterapie neboli brachyterapie. Brachyterapie vyuziva zafeni pochazejici
z radioaktivniho materialu umisténého uvnitt pochvy v blizkosti karcinomu. Radioterapie
nepusobi pouze na Cipek, ale negativné ovliviiuje sousedici organy. Mezi vedlejsi ucinky
radioterapie patii menopauza, neplodnost, dyspareunie, patologické zmény stiev nebo
mocového méchyie (WHO, 2014).

Sexualni obtize po 1écbé karcinomu delozniho hrdla jsou Casté, zejména u zen, které
podstoupily radioterapii nebo radikalni hysterektomii. Mezi nej¢astéjsi problémy patii pokles
frekvence pohlavniho styku, snizené libido a Casta suchost pochvy. V malém vzorku pacientek
Herboltova a Roztocil potvrdili zejména pokles sexualni touhy a zvySeny vyskyt vaginalni
suchosti u pacientek (Herboltova a Roztocil, 2016).

CHEMOTERAPIE

Systémova chemoterapie je moznosti 1éCby, ale jeji systémové nezadouci ucinky
prevazuji nad jeji ucinnosti. V systematickém piehledu zahrnujicim 21 kvalitativnich zaznamu
byla mira nezadoucich acinka az 31,6 %. Nejcastéjs§imi nezadoucimi ucinky souvisejicimi s
1écbou byly lokalni potize, jako je leukorea a mirna bolest nebo kieCe (Wang et al., 2021).
Chemoterapie se proto nepouziva jako primarni lécba karcinomu délozniho Cipku, spiSe je
vyuzivana v kombinaci s radioterapii pocinaje stadiem IIB (WHO, 2014).
FOTODYNAMICKA TERAPIE

Fotodynamicka (PDT)/fototermalni (PTT) terapie malignich nadora se stava stale vice
zkoumanou oblasti v poslednich letech. PDT byla poprvé pouzita k 1écbé genitalnich bradavic

jiz v 70. letech 20. stoleti. Tato terapie je zaloZena na piedchozim podani fotosenzibilizator,
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které se hromadi v nadoru, a ndsledném ozafeni svétlem o vhodné vlnové délce. Tim dochazi k
produkci aktivovanych forem kysliku (PDT) nebo tepla (PTT), coz ma za nasledek selektivni
niceni nadorovych bunék. Jedine¢nym prvkem této metody je pouziti neionizujiciho ozafent,
¢imz se PDT a PTT odliSuji od jinych terapeutickych postupti. Dulezité je zduraznit, Ze tato
terapie nezpusobuje zadné kumulativni dlouhodobé komplikace ani po opakovaném podavani,
coz vyrazné€ zvysuje compliance pacientll v klinickych studiich. Tato metoda se vyznacuje

vysokou ucinnosti a nizkym rizikem vedlejsich ucinkd (Wang et al., 2021).
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3 CERVIKALNI ABNORMALITY V TEHOTENSTVIi

Zhruba kazdé 20.—40. t€hotenstvi ze 100 tisic t€hotnych Zen je komplikovano malignim
onemocnénim. Mezi nejcastej§i maligni onemocnéni patii rakovina dé€lozniho ¢ipku, rakovina
prsu, melanom a hematologické malignity. Dysplastické zmény délozniho ¢ipku jsou pomérné
bézné. Abnormdlni cytologické nalezy se v téhotenstvi vyskytuji asi u 2—7 % zen, coz odpovida
incidenci v bézné populaci ve stejné vekové kategorii (Halaska, 2015). Diagnostika CIN
v téhotenstvi je naroCnou situaci jak pro pacientku, tak pro lékafe. V prabéhu téhotenstvi
dochazi ke zménam na déloznim Cipku vlivem hormonalnich zmén. Délozni Cipek se zvétSuje,
je mekci, ma lividni barvu a epitel cervixu se stava keh¢im. K témto zménam dochazi vlivem
zvySené vaskularizace, otoku, hypertrofie a hyperplazie cervikalnich zlaz. V t&€hotenstvi se
méni sloZeni cervikalniho hlenu. Zlazy produkuji husty hlen, ktery se nahromadi
v endocervikalnim kanale a vytvori hlenovou zatku, ktera predstavuje mechanickou bariéru
ascendentnimu vstupu infekce do délozniho Cipku. Béhem téhotenstvi se zvétsuje transformacni
zOna, proto jsou t€hotné zeny nachylné;jsi pro ziskani HPV infekce. Tyto zmeény se stupiiuji se
stafim t€hotenstvi (WHO, 2014).

SCREENING KARCINOMU DELOZN{HO CiPKU V TEHOTENSTVI

Zmeény délozniho ¢ipku souvisejici s tehotenstvim mohou komplikovat interpretaci
cytologického stéru. Presto je cytologické vySetieni béhem téhotenstvi dilezitym a spolehlivym
diagnostickym nastrojem. Pfi odbéru se postupuje stejné jako u netéhotnych zen. Béhem
L. trimestru téhotenstvi by meély zeny podstoupit screening onkologické cytologie, ktery
zahrnuje odbér cytobrushem z endocervixu a stér z ektocervixu, spolu se zdkladnim
kolposkopickym vySetienim. Odbér endocervikalni cytologie cytobrushem neni divodem k
obavam, protoze nezvySuje riziko komplikaci v té¢hotenstvi, jako je krvaceni ¢i potrat (Halaska,
2015). Postup pii abnormalnich cytologickych nalezech u t€hotnych Zen je téméf stejny jako u
netéhotnych Zzen. Kombinace cytologie, kolposkopie a histologie umoziuje spolehlivou
diagnozu béhem tehotenstvi (Freudenreich et al., 2022).

V CR existuji platna doporuéeni pro management abnormélnich cytologickych néalezi
v t€hotenstvi.

ASC-US: V téhotenstvi pomérné Casty cytologicky nalez. Nédlez ASC-US naznacuje
piiblizn€ v 15 % ptipada prekancerozu. Pokud je cytologie ASC-US zjisténa v I. trimestru, je
doporuceno provést zakladni kolposkopické vysSetreni. Pokud vysledek nenaznacuje HG 1€z,
je indikovdno opakované OC mezi 22. a 24. tydnem téhotenstvi. Pokud ani tento vysledek

nezaznamend HG 1ézi, dalSi vySetfeni je doporu¢eno az po Sestinedéli, vCetné zakladniho
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kolposkopického vysetieni a OC, ptipadné HPV test. V piipadé podezieni na HG 1ézi by méla
byt zena odeslana k expertnimu kolposkopickému vySetieni.

AGC-NOS: V téhotenstvi je tento ndlez vzicny, pficemz ma vysokou miru falesné
pozitivity. Skute¢né pozitivni vysledky jsou zjis§tény v méné€ nez 1 % piipadi.

LG-SIL: Tvofi vétsSinu abnormalnich cytologickych nalezu v gravidité. Tento vysledek
signalizuje patologii az u 77 % pftipadu, piicemz v 10 % jde o HG 1ézi. Jestlize je LG léze
diagnostikovéna v I. trimestru, je doporuceno provést zakladni kolposkopické vySetfeni. Pokud
neni podezieni na HG 1ézi, je indikovano opakované cytologické vySetieni mezi 22. a 24.
tydnem téhotenstvi. Pokud ani toto vySetfeni nesignalizuje HG 1ézi, je dalsi vySetteni
doporuceno po Sestinedéli, vCetné zakladniho kolposkopického vysetieni, kontrolni OC a
ptipadné biopsie v ramci expertniho kolposkopického vySetieni pfi perzistenci nalezu.

ASC-H: Pokud je zjisténa cytologie ASC-H, zena by méla byt odesldna k expertnimu
kolposkopickému vySetteni, pfiCemz v piipad€ potifeby muze byt provedena biopsie. Pokud
neni podezieni invaze, je doporuceno dalsi expertni kolposkopické vySeteni a kontrolni OC
mezi 22. a 24. tydnem téhotenstvi a opét mezi 30. a 32. tydnem téhotenstvi. Pokud je invaze
vyloucena, je indikovano expertni kolposkopické vysetieni 4-6 tydnti po porodu spolu s OC.
Test na HPV je doporucen 3-6 mésicti po porodu.

HG-SIL: HG léze se vyskytuji v téhotenstvi v méné nez 1 % piipadi. Vzdy je
doporuceno expertni kolposkopické vysetieni, pfipadné biopsie. Pokud nelze vyloucit invazi,
je navrzena konizace béhem II. trimestru. Pokud invazi vylou¢ime, nésleduje kontrolni expertni
kolposkopické vySetieni, piipadné s kontrolni OC mezi 22. a 24. tydnem téhotenstvi. Pokud
neni opét podezieni na invazi, je dalsi vySetieni nutné mezi 30. a 32. tydnem téhotenstvi. Pokud
je invaze vyloucena, je doporuceno expertni kolposkopické vySetieni a pripadna lécba dle
doporuceni 4-6 tydnti po porodu.

AGC-NEO: Zena je co nejdiive odeslana na expertni kolposkopické vySetieni a
kontrolni OC (Halaska, 2015).

SPECIALIZOVANA VYSETREN{ V TEHOTENSTVi

Prvnim diagnostickym krokem po abnormadlni cytologii v téhotenstvi je kolposkopie.
Predstavuje konzervativni diagnostickou moznost v dobé, kdy je zadouci co nejmensi zasah.
Existuji vSak zpravy o tendenci nadhodnocovat kolposkopické nalezy u té€hotnych zen
(Freudenreich et al., 2022). Kromé toho muze byt kolposkopicka presnost v t€hotenstvi
omezena hormonalnimi zménami. Ackoli jsou SCJ a transformacni zona v té€hotenstvi

dostupnéjsi v dasledku zmén, jako je otok, cyanoza, zkiehlost, zvySené prekrveni panve a
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vyklenuti poSevnich stén, predstavuji objektivni limitaci subjektivni kolposkopické
interpretace. V piipadé abnormalniho kolposkopického nalezu je nutna kolposkopicky vedena
biopsie (Grimm et al., 2020). Provedeni biopsie délozniho cipku v téhotenstvi neni
kontraindikovano, je vSak tfeba pocitat se siln€jSim krvacenim nez u netéhotné populace.
Pacientky by mély byt pouceny o tom, ze ackoli je biopsie v t€hotenstvi obecné bezpecna,
existuje malé riziko potratu (WHO, 2014). Zpravidla se v tehotenstvi odebird pouze jeden
vzorek z nejvyznamnéjsi oblasti podle kolposkopického vySetteni, aby se minimalizovalo
riziko krvaceni. Krvaceni je obvykle slabsi, pokud se biopsie provadi v I. trimestru, ale vétSina
lékaia preferuje provedeni na zacatku II. trimestru, aby se biopsie nepovazovala za pfiCinu
pfipadného potratu, ktery s biopsii nesouvisi (Halaska, 2015). Doporuceni zni, ze biopsie by
meéla byt odebirana mezi 16.-20. tydnem téhotenstvi, mimo toto obdobi pouze v piipadech

vylouceni invazivnich 1ézi (Freudenreich et al., 2022).

3.1 Lécba prekanceroéz délozniho ¢ipku v téhotenstvi

Prabéh CIN béhem téhotenstvi je uvadén rizné. Na jedné stran€ to muze byt zptisobeno
rozdily ve studovanych populacich a také diagnostikou provadénou béhem té€hotenstvi, na
druhé stran€ je tfeba poznamenat, ze vSechny studie jsou retrospektivni analyzy s pomérné
malymi kohortami. I pfes rozdilné vysledky riznych studii 1ze konstatovat, ze progrese CIN do
invazivniho karcinomu v téhotenstvi je vzacna. Vyckavaci pfistup je proto opravnény. Zasadni
je sledovani po porodu a v piipadé€ potieby 1écba léze (Freudenreich et al., 2022).

Diagnostika a 1écba CIN 2-3 v tehotenstvi proto predstavuje vyznamnou terapeutickou
vyzvu. Podle evropskych doporuceni American College of Obstetrics and Gynecology practice
a doporuceni American Society for Colposcopy se diagnosticky excizni zakrok doporucuje
pouze pii podezieni na invazivni karcinom (Siegler et al., 2017).

V pripadech diagnostikované CIN 2-3 bylo zjisténo, ze po porodu dochazi Casto ke
spontdnni regresi. Nékteti autofi uvadéji, ze vaginalni porod je spojen s vy§si mirou regrese,
kterd se pohybuje kolem 67 % ve srovnani s 13 % po SC. Spekuluje se, ze trauma delozniho
¢ipku, ke kterému dochazi zejména beéhem II. a III. doby porodni, muze vést k zanétlivé reakci
epitelu délozniho Cipku, coz mize nasledné podpofit reparacni mechanismy. Kromé toho se ma
za to, ze ztrata abnormdlniho bunécného materialu beéhem zrani délozniho hrdla a prichod
novorozence porodnimi cestami piizniveé ovliviiuje regresi dysplazie. Dalsi teorie predpoklada,
ze vyznam mohou mit pfechodné ischemické zmény béhem vaginalniho porodu. Naproti tomu
jini autofi nezjistili Zzadnou souvislost mezi zpasobem porodu a mirou regrese (Grimm et al.,

2020). Podle literatury je celkové riziko vzniku karcinomu délozniho ¢ipku v téhotenstvi po
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histologicky prokdzané CIN 2-3 pomé&mé nizké a ¢ini 0-0,4 % (Grimm et al., 2020). O pficiné
progrese lze pouze spekulovat. Imunosuprimované zeny jsou vystaveny zvySenému riziku
vzniku CIN 3 (Freudenreich et al., 2022).

Indikaci k excizi v téhotenstvi je divodné podezieni na pfitomnost invazivni léze.
Preferovanou metodou 1é¢by dysplazie délozniho Cipku v téhotenstvi je LLETZ. Zakrok muze
byt spojen s vysokym rizikem komplikaci béhem téhotenstvi (Freudenreich et al., 2022).
Zakrok se obvykle provadi ve II. trimestru do 24. tydne t€hotenstvi, protoze konizace mezi 27.
a 34. tydnem ma vysoké riziko silného krvaceni. Pokud se v této fazi té¢hotenstvi podezieni na
mikroinvazivni karcinom potvrdi, je bezpecné osSetieni délozniho Cipku odlozit az po porodu,
ktery je planovan SC v 36. a 37. tydnu téhotenstvi. Konizaci 1ze pak provést jiz4. a 5. den po
porodu. Konizace béhem téhotenstvi by méla byt provadéna pouze na pracovisti s licenci pro
expertni kolposkopii. Tento zakrok by nemél byt béhem t€hotenstvi provadén ambulantn€. Po
18. tydnu te¢hotenstvi se doporucuje preventivni 1écba intravendznim magnéziem v den zakroku

(Halaska, 2015).

3.2 Karcinom délozniho Cipku v téhotenstvi

Ackoli je to vzacné, karcinom délozniho Cipku mize byt diagnostikovana u t€hotnych
zen. Rakovina délozniho ¢ipku neprochazi pres placentu, takze plod je postizen pouze pfimym
§ifenim velmi rozsahlého nadoru nebo komplikacemi zptisobenymi metodami pouzivanymi pfi
hodnoceni a 1écbé rakoviny. Invazivni karcinom v téhotenstvi vyzaduje akutni lécbu a
vyckavaci pristup neni ve vSech pfipadech mozny. Po histologickém potvrzeni diagnézy by mél
byt ptipad projednan na nadorové komisi. Dalsi 1é¢ba je vzdy individualni. Zda se, ze prognoza
téhotnych Zzen s gynekologickymi karcinomy se nelisSi od prognozy neté¢hotnych Zzen
(Freudenreich et al., 2022).

Poskytovani poradenstvi téhotnym Zzenam s rakovinou délozniho Cipku vyzaduje
specidlni dovednosti a citlivost. Otazky jsou mnohem slozitéj§i a zahrnuji pomoc pfi
rozhodovani, zdali zachovat t€hotenstvi. Je vhodné zapojit multidisciplinarni tym zdravotnika
a lékaiu, aby se mohl vytvorit plan 1écby, ktery bude respektovat vSechny potieby Zeny a
zohledni slozitost rozhodovani v této situaci. Pro pary jde ¢asto o naro¢né rozhodnuti. Jestlize
pacientka a jeji partner vyjadii zdjem o udrzeni tehotenstvi, vétSina 1éCebnych intervenci se
odlozi az po porodu. V piipadé, Ze si pacientka nepieje téhotenstvi zachovat, se 1éba urcuje na
zakladé stadia rakoviny, a to stejnym zptisobem jako u bézné populace. Ukonceni t€hotenstvi
do 24. tydne gravidity a ndslednd standardni 1éCba jsou obvykle doporuovany u pokrocilych
stadii nadora (WHO, 2014).
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LECBA ZACHOVAVAJICI TEHOTENSTVI

U zen s nadorem do 2 cm a negativnimi lymfatickymi uzlinami je moznosti FST. U
nadort v stadiich IA2 a IB1 mensich nez 2 cm s negativnimi uzlinami je doporuceno provedeni
jednoduché trachelektomie nebo rozsahlejsi konizace. Vyzkumy u netéhotnych zen v téchto
stadiich ukdzaly infiltrace parametrii u >1 % pacientek, coz podporuje provedeni pouze
jednoduché trachelektomie, ktera nevyzaduje radikalni resekci parametrii. Moznost provedeni
a bezpeCnost trachelektomie v téhotenstvi byly demonstrovany nékolika autory. Existuje
nékolik zaznamli o provedeni radikalni trachelektomie (abdominalni nebo vaginalni) u
téhotnych zen. U 6 z 23 (26 %) popsanych ptipadi doslo ke ztraté t€hotenstvi. Proto provedeni
tohoto vykonu, zejména abdominalni radikalni trachelektomie, neni v téhotenstvi v soucasné
dobé indikovano. U pacientek s nadorem ve stadium IB1, ktery je vétsi nez 2 cm s negativnimi
uzlinami, se doporucuje podani neoadjuvantni chemoterapie (NAC) az do dosazeni zralosti
plodu. Dalsi moznosti postupu u nadort vétSich nez 2 cm je podani NAC bez nasledné
lymfadenektomie a chirurgickym stagingem po porodu. Neéktefi autofi uvadéji moznost
odlozeni 1éCby az po porodu v piipadé negativnich lymfatickych uzlin. Pro stadia IB2 a vyS§si
je NAC jedinou moznosti umoziujici zachovani gravidity. Terapeuticky pfinos stagingové
lymfadenektomie pfed zahajenim chemoterapie je nejednoznacny, ale muze hrat roli pfi
rozhodovani o zachovani nebo ukonceni t€hotenstvi. Existuje jen omezené mnozstvi informaci
o onkologické bezpecnosti NAC u té€chto nadort v gravidité, zejména pokud jde o pacientky v
raném II. trimestru s nadory ve stadiich IIA2, IIB a pokrocilej§imi. Cilem NAC je stabilizace
nadoru a prevence jeho Sitfeni. U zen s pozitivnimi uzlinami je vhodné&jsi ukoncit t€hotenstvi a

zahdjit standardni 1écbu (Halaska, 2015).
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4 NEGATIVNI DOPADY KONIZACE

Chirurgické odstranéni dysplastické tkané délozniho Cipku znamend, ze dojde k ubytku
tkané cervixu, tedy zkraceni d€lozniho Cipku (Lieb et al., 2023). Studie prokazaly, ze se
zvetSujicim se objemem konizatu a poCtem exciznich vykonu se zvySuje riziko nepfiznivych
dopadii na budouci téhotenstvi (Simjak et al., 2020). Corte et al. ve své praci zmifiuji nedavnou
studii, kterd se zaméfovala na hojeni cervixu v souvislosti s velikosti odebrané tkané. Na
regenera¢nim procesu se podili myofibroblasty ze stromalni tkané a rezervni buriky, které se
nachdzeji v endocervikdlnim kandle. Z toho plyne, ze hlubsi excize by vedla ke ztraté
rezervnich bunék a k nemoznosti regenerace. V této studii dosli k zavéram, ze k regeneraci
dochdzi v 92 % pripadu, pokud je hloubka konizatu mezi 1-9 mm, v 90 % ptipadd, pokud je
hloubka mezi 10-14 mm, v 88 % pfipadu, pokud je mezi 15-19 mm a v 80 % ptipadu, pokud je
vétsi nez 20 mm. Papoutsiset et al. prokazali, ze pokud je excidovana tkan vétsi nez 14 %
puvodniho objemu cervixu, délka cervixu se zkrati o 25 %. Zkraceni cervixu o vice nez 5 mm
své délky je povazovano za vyznamné (Corte et al., 2023).

Pfi rozhodovani o 1écbé zen v reprodukcnim veku je tfeba postupovat s rozvahou, aby
byla provedena lokalni 1é¢ba, kterd neohrozi reprodukéni plany zen, ale zajisti uplnost lokalni
1écby. Cilem je zajistit udrzovani pfijatelnych parametra hloubky 1é¢by a minimalizovat rizika
ohrozeni onkologickych vysledkt. Zbytecné rozsahlé excize mohou mit zavazny nepiiznivy
dopad na nasledné téhotenstvi a porod, zatimco pfili§ konzervativni excize mohou vést k vysoké
mife recidiv a nutnosti opakovani excize, coZ opé€t znasobuje Cetnost a zavaznost dopadi na
reprodukci (Kyrgiou et al., 2017).

Existuje mnoho predpokladl, pro¢ excizni lécba vede k nezadoucim dopadim na
reprodukci. Pti excizi tkan€ dochazi k poSkozeni nebo uplnému odstranéni zlaz cervixu, coz
vede ke zméné slozeni cervikalniho hlenu a vaginalniho mikrobiomu. Hojici mechanismy
cervikalniho stromatu mohou zplsobit zjizveni cervikdlniho kanalu. Vlivem zmény
mikroprostfedi délozniho Cipku a zjizveni tkan€ se zvySuje riziko vaginalnich infekci. Dale
muze byt komplikovan prunik spermii nedostateCnym objemem a neobvyklym slozenim
cervikdlntho hlenu. Snizena elasticnost tkané délozniho cCipku muze zvySovat riziko
predcasného porodu, zatimco fibrotizace muze komplikovat rozsifeni béhem porodu a

potencialng vést k trhlinam v déloznim hrdle (Crha et al., 2020; Lieb et al., 2023).
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4.1 Sterilita a infertilita

V zadné z dohledanych studii nebyla prokazana souvislost mezi excizni 1éCbou
prekancer6z a neplodnosti. Zatimco u radikaln€jSich vykonu pii 1é€bé karcinomu délozniho
¢ipku byly prokazany komplikace spojené s fertilitou. Po provedeni FST je Casto zaznamenano
snizeni plodnosti, pficitané predevsim cervikalnimu faktoru spojenému s pooperacni stendzou
délozniho hrdla. I kdyz maze byt stenoza Casto bezpiiznakova, mize mit negativni dopad na
plodnost a zptisobovat dalsi komplikace, jako jsou dysmenorea, hematometra, hematosalpinx
nebo endometridza. Kratkodobym feSenim této komplikace s dobrymi vysledky byva dilatace
stenotického cervikdlniho kanalu. AvSak v pfipadech opakovanych recidiv stenozy, které jsou
relativné Casté, je jejich feSeni obtizné, zejména kvuli zménénym anatomickym pomérim a
posunu vnéjsiho usti kanalu neocervixu. V piipadech konzervativnéjsiho postupu 1écby se
stendza objevi asi u 3 % pacientek, pri radikalni trachelektomii je to 8 %. Po provedeni
abdomindlni radikdlni trachelektomie jsou zaznamendny vynikajici onkologické vysledky,
nicméné uspéSné dosazeni téhotenstvi bylo evidovano pouze u 24 % zen, pficemz 5 %
t8hotenstvi skonéilo potratem v pribéhu I. & II. trimestru. Zeny po FST nemaji vyssi riziko
potratu v I. trimestru v porovnani s béznou populaci zen. Naproti tomu riziko potratu ve
II. trimestru je po radikalni trachelektomii az 10 %, coz pfedstavuje piiblizn€ 2x vyssi riziko
nez u bézné populace. Bjgrge et al. ve své praci také popsali zvysené riziko potrati po excizni
1é¢bé ve II. trimestru téhotenstvi (Bjgrge et al., 2016).

Komplikace ovliviiujici plodnost jsou spojeny s chirurgickymi postupy. Podvaz
uterinnich arterii a poskozeni cévniho zasobeni vajecCniki mohou piispét k Ashermannovu
syndromu a predCasnému selhani vajecnikd. Rozsahla resekce parametrii miZe negativné
ovlivnit motilitu a funkci vejcovodl, vCetné mozné obstrukce. Navic je abdominalni piistup
spojen s vys§§im vyskytem sristd a zanétlivych komplikaci. Podle analyzy literatury z roku
2016, ktera zahrnovala 2 777 pacientek podstupujicich FST, byla celkova tispéSnost ot€¢hotnéni
(pregnancy rate) po FST 55 % (515/938). Z zen, které otéhotnély, 70 % (600/861) porodilo
zivého novorozence, avSak vice nez tietina téchto porodu byla pred¢asna (Fricova a Slama,
2022). Pravdépodobnost otéhotnéni po radikalni trachelektomii je 30-79 %, zatimco po
abdomindlni radikdlni trachelektomii je to 15-36 %. Diky metoddm asistované reprodukce

stoupa mnozstvi téhotnych Zen po FST pro karcinom dé&lozniho &ipku (Simjak et al., 2020).
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4.2 Predcasny porod

Zeny s CIN maji zvysené riziko predéasného porodu nez Zeny z b&zné populace. Toto
riziko jesté nardsta v dasledku 1éCby exciznimi metodami (Loopik et al., 2021). Panuje totiz
shoda, ze u 1é¢enych Zen je vyssi pravdépodobnost predCasného porodu nejen kvali ztraté tkané
délozniho ¢ipku a mechanické podpory, kterou poskytuje, ale také pro zmény v imunitnim
systému a vaginalnim prostredi Zeny béhem t€hotenstvi. Tyto zmény hraji velmi dilezitou roli
tim, Ze podporuji perzistenci HPV, a tim napomahaji vzniku Castych vzestupnych infekci a
nasledné nedonoSenosti (Maina et al., 2019). Rovnéz bylo prokazano, ze riziko predcasného
porodu vyznamne roste s poCtem exciznich vykont na déloznim Cipku (Fricova a Slama, 2022).
Po radikalni trachelektomii se vyskytuje pred¢asny porod u 27 % zen. Hlavni pfi¢inou je
pravdépodobné predcasny odtok plodové vody pred terminem porodu (PPROM - preterm
prelabor rupture of membranes). PredCasny porod pred 32. tydnem téhotenstvi postihuje az
12 % Zen po chirurgickém odstranéni délozniho &ipku (Simjak et al., 2020).

Predcasny porod je definovan jako porod pred 37. tydnem téhotenstvi (36+7) a je hlavni
pric¢inou novorozenecké morbidity a mortality. Na celém svété se predasné€ narodi 15 miliont
déti rocné. Zavaznost morbidity a riziko umrti jsou nepiimo umérné gestatnimu véku pfi
porodu. V CR se incidence pohybuje kolem 7 % vsech poroddi. V modernim pojeti chdpeme
spontanni predcasny porod, jako samovolng se rozvijejici (véetné PPROM) dlouhodoby proces,
kdy dochdzi k abnormdlni komunikaci mezi imunitnim syst¢émem matky a trofoblastem od
samého pocatku tehotenstvi (Hornova et al., 2021). Pokud ma zena pravidelné kontrakce, které
vedou ke zkracovani a dilataci délozniho Cipku je velka pravdépodobnost, ze do tydne porodi.
Jestlize kontrakce nema, ale presto dochazi k dilataci a zkracovani délozniho Cipku, hovoti se
o inkompetenci cervixu. PPROM je charakterizovan porusenim plodovych obalt s odtokem
plodové vody pred 37. tydnem téhotenstvi (36+7), a to minimaln¢ 2 hodiny pfed nastupem
pravidelnych déloznich kontrakci. Tato komplikace postihuje vice nez 3 % vSech porodu.
Zhruba ve 30 % pripada je PPROM zodpoveédny za pred¢asny porod (Fulova a Pilka, 2023).

Patofyziologie, ktera stoji za zvySenym vyskytem predcasnych porodi po konizaci, neni
zcela objasnéna. Kristensen et al. navrhli n€kolik hypotéz. Jednou z hypotéz je snizeni podilu
pojivové tkan€ v déloznim cCipku vedouci ke strukturalni slabosti a neschopnosti udrzet
téhotenstvi. Tuto hypotézu podporuji rizné studie prokazujici, ze hloubka Cipku je spojena se
zvySenym rizikem predCasného porodu. Dalsi navrhovanou hypotézou je odstranéni
cervikalnich zl4z vedouci k oslabeni cervikdlni hlenové zatky. Hlen, ktery se sklddd z mucinu,

imunoglobulinu A a latky podobné lyzozomu, zabraiuje vzestupné bakterialni infekci. Redukce
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cervikalniho hlenu konizaci tak vystavuje de€lozni cipek zvySenému riziku infekce a
pred¢asného porodu. Kromé toho mize byt pfitomnost vaginalnich laktobacili u Zen po
konizaci méné vyrazna, coz mize znamenat zmény mikrobiomu vedouci k vys§simu riziku
pred¢asného porodu (Anwar et. al, 2016). Vztah mezi mikrobiomy jednotlivych kompartmentt
téhotné Zzeny a vyvojem piedcasného porodu a dalSich téhotenskych komplikaci, je nyni
pfedmétem mnoha zkoumani. Béhem t€hotenstvi dochazi k proménam mikrobiomu v riznych
Castech téla. Nejvyraznéjsi zmény byly pozorovany ve vagindlnim a stfevnim mikrobiomu
(Hornova et al., 2021).

Snizena produkce cervikalniho hlenu, ktery zabranuje Sifeni mikrobti z dolniho
genitalniho traktu, mize vést k infekci amnialni dutiny. V etiologii PPROM hraji zdsadni roli
zkraceny deélozni Cipek a intraamnialni infekce. U zen s PPROM dochazi k biochemickym
procesum, které zahrnuji narGist matrixmetaloproteinaz (MMP) v plodové vodé a snizeni jejich
inhibitort. Pfed¢asny porod stimuluje tvorbu MMP prostiednictvim prozanétlivych cytokind a
prostaglandini. Tyto procesy vedou k poruseni celistvosti plodovych membran, mistnimu
zandtu a nasledné bakterialni kolonizaci s rozvojem intraamnialni zanétlivé invaze. Castymi
pavodci této infekce jsou kmeny Ureaplasma, Gardnerella vaginalis a Fusobacterium. Pficemz
genitalni mykoplazmata jsou nejcCasteji identifikovanymi bakteriemi v plodové vode. Tyto
mikroorganismy, bézné se vyskytujici v poSevni flofe a choriodecidudlnim prostoru, tvori
70 - 80 % mikrobialnich nalezli u pacientek s PPROM. Intenzita zanétu, ktery genitalni
mykoplazmata vyvolavaji, zavisi na jejich mnozstvi v plodové vod¢. Piekvapivé nevyvolavaji
nastup délozni Cinnosti, protoze jejich zanétliva odpoveéd’ neni spojena s produkci prostaglandind.
Intraamnialni infekce mtiZe probihat bez piiznakt po ne€kolik tydnu. Jakmile se objevi symptomy
klinické chorioamnionitidy, je prakticky nemozné zabranit piedCasnému porodu.
Chorioamnionitida pfinasi vysoké riziko casné sepse novorozence a nekrotizujici enterokolitidy
(éimjék et al., 2020; Fulova a Pilka, 2023).

U fyziologického prubéhu tehotenstvi je primérna délka ¢ipku v 18. tydnu obvykle kolem
40 mm. NejcCastéji je spodni hranice délky délozniho Cipku stanovena na 25 mm (10. percentil),
ale né€ktefi autofi tuto hranici stanovuji v rozmezi od 15 do 30 mm. Je prokazano, ze méfeni délky
délozniho ¢ipku transvaginalnim ultrazvukem v obdobi mezi 16. a 24. tydnem téhotenstvi je
pomérmeé piesny prediktor pfedcasného porodu (Garry et al., 2020). U pacientek po prodélané
excizni 1écbe cervixu by k odhadnuti rizika pred€asného porodu mohlo pomoci piedoperacni
posouzeni délky Cipku cervikometrii. Tato metoda umoziuje lékafim urcit, zda je predcasny

porod zpuisoben chirurgickym zkracenim délozniho Cipku, nebo jestli je dasledkem nahodné
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dynamické udalosti (Corte et al., 2023). Ve studii, ktera retrospektivné zkoumala 30 zen po
radikalni trachelektomii, byla zjisténa spojitost mezi délkou délozniho ¢ipku v poloviné
téhotenstvi a gestacnim stafim pfi porodu. Délka d€lozniho Cipku kratsi nez 13 mm byla
efektivnim prediktorem pred¢asného porodu pred 34. tydnem. Tato metoda vykazovala
senzitivitu 67 %, specificitu 75 %, pozitivni a negativni prediktivni hodnotu 55 % a 86 %.
Meéteni délky délozniho ¢ipku v polovingé téhotenstvi tedy umoziiuje odhadnout riziko
pred¢asného porodu pred 34. tydnem u pacientek po trachelektomii. Pokud po zakroku zistane
rezidualni délka Cipku mensi nez 10 mm, vyrazné se zvysSuje incidence PPROM (36,8 %) a
predcasného porodu (66,7 %). Doporuceni u asymptomatickych téhotnych zen, které
podstoupily predchozi excizni 1é¢bu deélozniho Cipku, je pouziti kvantitativniho testu fetalniho
fibronektinu k predikei rizika preddasného porodu (Simjak et al., 2020).

Predchozi lécba LLETZ je povazovana za rizikovy faktor pfed¢asného porodu, protoze
muze prispét k vyvoji cervikalni inkompetence (Corte et al., 2023). Podle vysledki
systematického prehledu lze konstatovat, ze vSechny formy lokalniho oSetfeni délozniho Cipku
jsou spojeny s vyraznym zvySenim rizika pfed¢asného porodu. Toto riziko je vSak vyssi u Zen
léCenych exciznimi metodami nez u zen lécenych abla¢nimi metodami (Kyrgiou et al., 2017).

U pacientek po radikalnéjSich exciznich vykonech lze provést jako prevenci pred¢asného
porodu cerklaz. Cerklaz ma za ukol zpomalit dilataci délozniho Cipku poskytnutim dodatecné
mechanické podpory. V pfipadé FST lze permanentni cerklaz umistit bud’ béhem operace nebo
az v prub&hu tehotenstvi. Nazor na provedeni cerklaze beéhem te€hotenstvi neni jednotny. Nékteri
autori ji doporucuji preventivné, zatimco jini preferuji jeji provedeni az v pripadé dynamického
zkracovani délozniho ¢ipku. Naptiklad Garry et al. doporucuji zvazeni profylaktické cerklaze u
zen s déloznim Cipkem kratSim nez 25 mm mezi 16. a 24. tydnem téhotenstvi, zeyména pokud
maji v anamnéze piedchozi PPROM, trauma d€lozniho ¢ipku nebo chirurgicky zdkrok. Tyto
zdkroky mohou zahrnovat LLETZ nebo konizaci studenym nozem nebo laserem
(Garry et al., 2020). Naproti tomu Fricova a Sldma se stavi proti rutinnimu provadeéni cerklaze.
Faktem je, ze samotna cerklaz miize zvySovat riziko pfenosu vaginalni flory pres délozni Cipek
na plodové obaly, coz muze vést k intrauterinni infekci a PPROM (Fricova a Slama, 2022).

4.3 Zpusob porodu

Vzhledem k poskozeni tkané cervixu by mohlo dojit ke zjizveni cervixu a strukturalni
zmény by mohly vést ke ztraté elasticity cervixu. Fibrozni tkan, ktera se vytvori po excizi, muze
zpusobit cervikalni stendzu, coz muze vést k prodlouzeni porodu v dasledku fibrézniho

prstence. Délozni Cipek se beéhem 1. doby porodni rozsifuje a zkracuje za ucelem, aby mohlo
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dité vstoupit do porodnich cest. Doba trvani I. doby porodni se pohybuje v §irokém rozmezi.
Pokud je vSak délozni Cipek zjizveny z predchozi konizace, mize se délka I. doby porodni
prodlouzit. Stendza d€lozniho Cipku zabranuje jeho dilataci a pfedstavuje mechanickou
prekazku. Na druhou stranu, jestlize je ztrata cervikalni tkané konizaci hlavni pficinou
cervikdlni inkompetence a pred¢asné¢ho porodu, lze predpokladat, ze mensi objem cervikalni
tkan¢€ zanechané po predchozi konizaci muze zpusobit rychlejsi dilataci a postup v I. dobé
porodni. Oba faktory mohou ztiZit pfirozeny vaginalni porod (Lieb et al.,2023; Astrom et al.,
2023).

Mnoho studii uvadi rozporuplné vysledky. Kuoppala et al. prokazali, ze po konizaci je
trvani porodu kratsi. Jones et al. zaznamenali prodlouzeni porodu u zen s anamnézou CKC, ale
Klaritsch et al. nezjistili zadny rozdil v délce trvani porodu po CKC. Paraskevaidis a kol.
analyzovali délku trvani porodu u zen, které podstoupily LLETZ k 1é¢bé mikroinvazivniho
karcinomu délozniho hrdla (stadia IA1), a prokazali kratsi trvani porodu u Zen s anamnézou
konizace. Ti1 studie analyzovaly 1. i II. dobu porodni po LLETZ, ale nebyly schopny zjistit
zadny rozdil v jejich délce trvani ani u zen s nulliparitou, ani u zen s multiparitou. Vyskyt
stendzy délozniho &ipku po LLETZ se v predchozich studiich pohyboval mezi 4-10 % (Astrém
etal., 2023).

Kyrgiou et al. prokazali zvysené riziko SC po CKC, nikoli v§ak po LLETZ, pficemz
autofi nezjistili Zadné rozdily ve zptisobu vedeni porodu, délce trvani porodu, Cetnosti indukeci,
stendze délozniho Cipku ani pfedporodnim nebo poporodnim krvaceni. Lieb et al. nenalezli
dikaz, ze by se u pacientek po LLETZ muselo Castéji pfistupovat k SC ve srovnani s kontroln{
skupinou (Lieb et al., 2023).

Vaginalni porod u zen po konizaci je povazovan za bezpeCny. Naopak po
trachelektomii, kdy dochézi k vyraznému jizveni ¢ipku, existuje zvySené riziko ruptury Cipku
avazného krvaceni béhem vaginalniho porodu, proto se obvykle nedoporucuje. Vyrazné jizveni
muize navic komplikovat dilataci cervixu béhem I. doby porodni, coz muze vést k
prodlouzenému a traumatickému porodu, zejména v pripadé soucasné hyperaktivity délohy.
Nekteti autoti navrhuji elektivni SC u Zen po trachelektomii po ukoncéeni 34. tydne t€hotenstvi.
Simjak et al. doporuduji neprovadét SC pred ukon&enim 37. tydne t&hotenstvi (Simjak et al.,

2020).
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5 METODIKA VYZKUMU

V praktické Casti se diplomova prace zaméfuje na zeny po prodélané 1écbé CIN metodou
LLETZ, které nasledné otéhotnély. Hlavnim cilem vyzkumu je posoudit dopad LLETZ na

otéhotnéni zeny, prubéh téhotenstvi a na porod.

5.1 Dil¢i cile
1. Identifikovat dopady LLETZ na otéhotnéni zeny.
2. Identifikovat dopady LLETZ na prubéh t€hotenstvi.
3. Identifikovat dopady LLETZ na prabéh porodu.

5.2 Vyzkumné otazky a hypotézy

Vyzkumna otazka 1: Ovliviiuje LLETZ schopnost otéhotnéni u zeny?

H1a: Zeny, které podstoupily LLETZ, statisticky vyznamné &asté&ji podstupuji IVF neZ Zeny,
které LLETZ nepodstoupily.

H1o: Mezi vykonem LLETZ v anamnéze a podstoupenim IVF u Zeny neexistuje statisticky

signifikantni vztah.

Vyzkumna otazka 2: Ovliviiuje LLETZ fyziologicky prubéh t€hotenstvi?

H24 16: Zeny, které podstoupily LLETZ, statisticky vyznamné Gast&ji trpi opakujicimi se
kolpitidami nez zeny, které LLETZ nepodstoupily.

H20 16: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a
opakujicich se kolpitid v prubéhu téhotenstvi.

H24 26: Zeny, které podstoupily LLETZ, maji statisticky vyznamné ¢ast&ji diagnostikovanou
inkompetenci délozniho ¢ipku po 20. tydnu gravidity nez zeny, které LLETZ nepodstoupily.
H20 26: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a
diagnostikovanou inkompetenci délozniho ¢ipku po 20. tydnu gravidity.

H2a 36: U Zen, které podstoupily LLETZ, dochazi statisticky vyznamné Castéji k potratu ve II.
trimestru nez u zen, které LLETZ nepodstoupily.

H203/6: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a potratem

ve II. trimestru.
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H24 46: Zeny, které podstoupily LLETZ, byvaji statisticky vyznamné Gast&ji hospitalizovany
v nemocni¢nim zafizeni z divoda hroziciho predcasného porodu nez zeny, které LLETZ
nepodstoupily.

H20 46: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a
hospitalizaci v nemocni¢nim zafizeni z divodu hroziciho predcasného porodu.

H2a s6: U zen, které podstoupily LLETZ, dochazi statisticky vyznamné Castéji k odtoku
plodové vody pied 37. tydnem gravidity nez u zen, které LLETZ nepodstoupily.

H205/6: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a odtokem
plodové vody pied dokoncenym 37. tydnem gravidity.

H24 6/6: U zen, které podstoupily LLETZ, dochazi statisticky vyznamné ¢ast&ji k predCasnému
porodu, ktery nastal pfed dokonfenym 37. tydnem gravidity nez u zen, které LLETZ
nepodstoupily.

H20 ¢6: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a

predcasnym porodem, ktery nastal pred dokoncenym 37. tydnem gravidity.

Vyzkumna otazka 3: Ovliviiuje LLETZ fyziologicky prubéh porodu?

H3a 155: U Zen, které podstoupily LLETZ, statisticky Cast€ji dochazi ke stendze hrdla v prabéhu
vagindlniho porodu.

H3o 15: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a
vyskytem stendzy hrdla v pribéhu vaginalniho porodu.

H3a 250 U zen, které podstoupily LLETZ, statisticky cCastéji dochazi k cervikokorpordlni
dystokii v prub&hu vaginalniho porodu.

H3o 25: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a
vyskytem cervikokorporalni dystokie v prubéhu vaginalniho porodu.

H3a 35: U Zzen, které podstoupily LLETZ, statisticky castéji dochazi k poranéni cipku
vzniklému v pribéhu vaginalniho porodu.

H3o 3550 Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a
poranénim Cipku vzniklém v priibéhu vaginalniho porodu.

H3a 45: Existuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou
prubéhu I. doby porodni.

H3o0 45: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou

prubéhu I. doby porodni.
46



H3a s/5: Existuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou
prubéhu II. doby porodni.
H3o s/5: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou

prubéhu II. doby porodni.

5.3 Charakteristika vyzkumného souboru

Vyzkumné Setfeni je zaméfeno na zeny, které podstoupily lécebny zakrok LLETZ
v Centru ambulantni gynekologie a primamni péfe v Bmé zduvoda diagnostikované
CIN/kontaktniho krvaceni, poté otéhotnély a porodily ve Fakultni nemocnici (FN) Brno. Od
roku 2010 do roku 2023 podstoupilo LLETZ 2 986 pacientek ve véku od 18-40 let. Po vyfazeni
zdravotnickych dokumentaci nespliyjici kritéria vyzkumného Setfeni vznikl vzorek 81 zen po
podstoupeném LLETZ a nasledném porodu. Byla vytvofena kontrolni skupina, kterd Cini 81
zen po porodu, u kterych nebyla doposud zji§téna zadna cervikalni abnormalita. Z vyzkumného
vzorku byly vyfazeny zeny, které po prodélaném LLETZ neotéhotnély, nespliovaly vékové
rozmezi, béhem téhotenstvi nebyly sledovany v Centru a ty, které neporodily ve FN Brno.
K vyzkumu byla pouzita data z dokumentace pouze téch zen, které podepsaly informovany

souhlas o nahlizeni do zdravotnické dokumentace.

5.4 Metoda sbéru a zpracovani dat

Data pro kvantitativni vyzkumnou prici byla ziskdvana s vyuzitim techniky sbéru dat
pomoci retrospektivni analyzy zdravotnické dokumentace.

Potfebna data tykajicich se zakroku LLETZ a nasledného téhotenstvi byla vyhledavana
v Centru z elektronického dokumentac¢niho systému SmartMedix. Bylo stanoveno vyhledavaci
obdobi od 1. ledna 2010 do 31. prosince 2023. V tomto obdobi bylo v Centru oSetfeno metodou
LLETZ 2 986 pacientek. Po vyfazeni dokumentaci nespliiujici kritéria vyzkumného Setfeni
vznikl vzorek 81 zen po LLETZ a 81 zen v kontrolni skupiné. Vzorek 162 zen byl ve véku od
18-40 let. U zkoumaného vzorku zen byl zjistovan veék pii LLETZ, kolikrat zena podstoupila
LLETZ, divod provedeni LLETZ a vakcinace proti HPV. Proockovanost byla také sledovana
u kontrolni skupiny. Pfi zkoumani pribéhu teéhotenstvi bylo zaznamenano, jestli Zzena
podstoupila IVF, potratila ve II. trimestru, zda v prubéhu téhotenstvi trpéla Castym vyskytem
kolpitidy, jestli u ni byla diagnostikovdna inkompetence délozniho ¢ipku, hospitalizace beéhem

téhotenstvi, PPROM a predCasny porod. Data o pribéhu porodu byla zaznamenana
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z porodopist poskytnutymi FN Brno. Z porodopist byl zaznamenan vyskyt stenézy hrdla,
cervikokorporalni dystokie, poranéni Cipku a délka I. a II. doby porodni.

Ziskand data ze zdravotnické dokumentace byla zaznamendvana do pfedem vytvorené
tabulky v programu Microsoft Excel. Nasledné¢ byla anonymné zpracovana a statisticky
vyhodnocena. Zpracovana data a vysledky statistiky byly znazornény pomoci tabulek a graft.
Statistické testovani hypotéz probihalo ve spolupraci se statistikem. Po dokonceni vyzkumu

byla veskera data smazana.

5.5 Realizace vyzkumu

Pred samotnym zahdjenim vyzkumu bylo udéleno souhlasné stanovisko Etickou komisi
Fakulty zdravotnickych véd Univerzity Palackého v Olomouci s vyzkumnou c¢asti diplomové
prace (viz ptriloha 1). Vedeni Centra ambulantni gynekologie a primarni péce schvalilo
nahlizeni do elektronické dokumentace pacientek a vedeni FN Brno vyzkumné Setfeni také
schvalilo (viz ptiloha 2). Na podkladé resersni Cinnosti byl stanoven hlavni cil, dil¢i cile a
vyzkumné otdzky. Z vyzkumnych otdzek byly stanoveny hypotézy. Dale byla zvolena technika
sbéru dat a podmitiujici kritéria pro vyhledavani respondentek. Vyzkum byl realizovan
vobdobi od 12.2.-5.4.2024. Vzorek zen byl ziskdn zelektronické zdravotnické
dokumentace SmartMedix. Kritériem byly zeny, které podstoupily zdkrok LLETZ od roku 2010
do 31.12. 2023 ve véku od 18-40 let a po zakroku otéhotnély. Téhotenstvi muselo byt sledovano
v Centru a porod musel probéhnout ve FN Brno. Dile byl vytvofen kontrolni vzorek
z registrovanych pacientek Centra, které otéhotnély a poté porodily ve FN Brno. Poté byly
vyhleddny porodopisy 162 Zen ve FN Brno. Data vhodnych ucastnic vyzkumu byla
zaznamendna do tabulky. Poté byla vytvorena obecna popisna statistika se slovnim komentarem
a nasledné¢ byly otestovany piedem stanovené hypotézy. Byla zachovdna anonymita

respondentek. Etické aspekty védecké ¢innosti byly dodrzeny.
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6 Vysledky vyzkumu

Od 1. ledna 2010 do 31. prosince 2023 podle dohledané zdravotnické dokumentace
podstoupilo v Centru vykon LLETZ 2 986 pacientek ve véku od 18-40 let. Z celkového poctu
byly shroméazdény vysledky 81 Zen, které podstoupily LEETZ, nasledné otéhotnély a porodily
ve FN Brno. Kontrolni skupinu tvoti Zeny, u kterych nebyla doposud zjisténa zadna cervikalni
abnormalita. Vysledky jsou rozdéleny do dvou skupin podle toho, jestli se jednalo o zeny po
prodélaném LLETZ, nebo o zeny zkontrolni skupiny, a vysledky jsou mezi sebou
porovnavéany. Cilem vyzkumu je zjistit, moznou souvislost mezi zdkrokem LLETZ a mirou

komplikaci pfi ot€hotnéni, béhem téhotenstvi a béhem porodu.

6.1 Statisticky prehled
Do vyzkumu byly zahrnuty Zeny ve véku od 18-40 let po prodélaném LLETZ kvuli

diagnostikované cervikalni abnormalité/kontaktnimu krvaceni. Tabulka 3 znazorfiuje primérny
veék pacientky podstupujici LLETZ, ktery je 29 let. Ve zkoumaném vzorku byl nejnizsi veék
pacientky podstupujici LLETZ 18 let a nejvyssi veék 39 let. Z grafu 1 je patrné, ze LLETZ
nejcastdji podstoupily Zeny ve véku 28-32 let, nasledované skupinou Zen ve véku 22-27 let. Zen
ve veékové skupiné 33-37 let bylo 15, ve skupiné 18-22 let bylo 6 zen a ve skupiné 38-40 let 5
Zen po LLETZ.

Tabulka 3: Vék v dobé LLETZ

Pocet | Praimér | Sm. odchylka | Minimum | Maximum

Vék v dobé LLETZ 81 29,14 4,86 18 39

Graf 1: Vék v dobé LLETZ
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Tabulka 4 a graf 2 ukazuje, ze nejcastéji byly diky provedenému LLETZ odstranény
vazné zmény CIN 3 v 55,56 % pripadd (n=45). Ddle byly ve 28,40 % piipadi (n=23)

histologicky prokazané zmény CIN 2. Nalezy CIN 1 predstavovaly 8,64 % piipadd (n=7) a

pacientek, u kterych nebyla prokdzédna cervikdlni abnormalita, bylo 7,41 % (n=6).

Tabulka 4: Histologicky nalez u zen po LLETZ

Nalez n %
bez CIN 6 7,41
CIN 1 7 8,64
CIN 2 23 28,40
CIN 3 45 55,56
Celkem 81 100

Graf 2: Histologicky nalez u zen po LLETZ
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Zeny ve zkoumaném souboru podstoupily vakcinaci proti HPV v 9,88 % piipadd, coz

predstavuje 8 pacientek z 81. V kontrolni skupiné podstoupilo vakcinaci 24,69 %, to je 20 zen

z 81. 90,12 % (n=73) zen po podstoupeném LLETZ nebylo naockovano. Z kontrolni skupiny
nebylo naockovano 75,31 % (n=61).

Tabulka 5: Vakcinace proti HPV

Poislf%lrlrpze ne Kontrolni skupina
Vakcinace proti HPV n % n %
Ne 73 90,12 61 75,31
Ano 8 9,88 20 24,69
Celkem 81 100 81 100
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Graf 3: Vakcinace proti HPV
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Prvnim ze sledovanych faktorti bylo podstoupeni IVF u Zeny. V tabulce 6 lze vidét, ze
absolutni pocet zen po LLETZ, které podstoupily proces IVF, byl 3 (3,7 %). To znamen4, ze
96,3 % zen po LLETZ otéhotnélo spontanné. V kontrolni skupiné byl vyskyt IVF Casté)si.
V 1 piipad¢€ zena podstoupila 3 procedury IVF (1,23 %), 3 zeny podstoupily IVF 2x (3,7 %) a

4 zeny jednou (4,94 %). V kontrolni skupiné se podafilo 90,12 % zen otéhotnét spontann¢.

Tabulka 6: Podstoupeni IVF

Vakcinace proti HPV

NE

B PODSTOUPENE LLETZ

= KONTROLN/{ SKUPINA

ANO

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
IVF n % n %
0 78 96,3 73 90,12
1 3 3,7 4 4,94
2 0 0 3 3,7
3 0 0 1 1,23
Celkem 81 100 81 100




Graf 4 : Podstoupeni IVF
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V prubéhu téhotenstvi bylo sledovano, kolikrat se u Zeny objevily pfiznaky kolpitidy.

Graf 5 ukazuje, ze nebyly velké rozdily ve vyskytu kolpitidy mezi kontrolni skupinou a zenami

po LLETZ. Z tabulky 7 lze vycist, ze zeny po podstoupeném LLETZ v 71,6 % (n=58) nemély

potize spojené s vaginalnim diskomfortem. U 17,28 % (n=14) z nich se objevily pfiznaky

kolpitidy 1x v prabéhu téhotenstvi, 6,17 % (n=5) zen trpélo kolpitidou v pribéhu téhotenstvi

2x, u 3,7 % (n=3) zen se priznaky objevily v prubéhu téhotenstvi 3x, a dokonce u 1 zeny 6x

(1,23 %). V kontrolni skupiné byly vysledky velice podobné, kdy se 1 epizoda kolpitidy

v prubéhu t€hotenstvi objevila také u 17,28 % zen (n=14), 8,64 % (n=7) Zen trp€lo kolpitidou

2x a 1 zena 3x. U 72,84 % (n=59) Zen v kontrolni skupiné se pifiznaky kolpitidy v prabéhu

téhotenstvi neobjevily vibec.

Tabulka 7: Kolpitida v pribéhu t€hotenstvi

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
;(})lc;i‘; Ie;;s)x;)d kolpitidy v 0 % 0 %
0 58 71,6 59 72,84
1 14 17,28 14 17,28
2 5 6,17 7 8,64
3 3 3,7 1 1,23
6 1 1,23 0 0
Celkem 81 100 81 100
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Graf 5: Kolpitida v prabéhu téhotenstvi
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Z obou skupin zen velmi malé procento muselo byt hospitalizovano v pribéhu
téhotenstvi z diivoda podezieni hroziciho predcasného porodu. Ve skupiné zen po LLETZ bylo
Ix hospitalizovdno 9,88 % (n=8) zen. V kontrolni skupiné muselo byt 1x hospitalizovano
7,41 % (n=6) zen. Vice jako 1 nemusel byt nikdo ve skupiné zen po LLETZ hospitalizovan,
zatimco v kontrolni skupiné byla 1 Zena hospitalizovana 2x (1,23 %) a dalsi zena 3x (1,23 %).

Zadnou hospitalizaci nevyzadovalo 90,12 % Zen ve skupiné po LLETZ i v kontrolni skuping.

Tabulka 8: Hospitalizace kvuli hrozicimu pred¢asnému porodu

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
Hospitalizace v prubéhu t€hotenstvi n % n %
0 73 90,12 73 90,12
1 8 9,88 6 7,41
2 0 0,00 1 1,23
3 0 0,00 1 1,23
Celkem 81 100 81 100
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Graf 6: Hospitalizace kvuli hrozicimu pred¢asnému porodu

Hospitalizace v priubéhu téhotenstvi

100.00% 90.12%90.12%

90.00%
80.00%
70.00%
60.00%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00% 9.88%
10.00% —
0.00%
0

1

2

7.41%
0% 1.23% 0%

Pocet hospitalizaci v pribéhu téhotenstvi na 1 Zenu

B PODSTOUPENE LLETZ

B KONTROLN/{ SKUPINA

1.23%

Z tabulky 9 a grafu 7 je patrné, ze u zen po LLETZ nedoslo ke ztrat€ t€hotenstvi ve 1L

trimestru. Pouze 1 Zzena (1,23 %) v kontrolni skupiné potratila ve II. trimestru t€hotenstvi.

Tabulka 9: Potrat ve I1. trimestru téhotenstvi

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
Potrat ve II. trimestru n % n %
Ne 81 100 80 98,77
Ano 0 0 1 1,23
Celkem 81 100 81 100
Graf 7: Potrat ve 11. trimestru téhotenstvi
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S inkompetenci délozniho Cipku v pribéhu téhotenstvi se setkaly zeny pouze ze skupiny
po LLETZ. U 11,11 % (n=9) zen byla inkompetence délozniho Cipku diagnostikovana
v 1 tehotenstvi. V 1 ptipade (1,23 %) byla Zena sledovana pro inkompetenci délozniho Cipku

ve 2 téhotenstvich.

Tabulka 10: Inkompetence délozniho Cipku po 20. tydnu téhotenstvi

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina

Inkompetence hrdla n % n %
0 71 87,65 81 100

1 9 11,11 0 0

2 1 1,23 0 0
Celkem 81 100 81 100

Graf 8: Inkompetence délozniho Cipku po 20. tydnu téhotenstvi
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PPROM byl pozorovanu 5 zen ve skupiné po LLETZ. 4,94 % (n=4) zen odtekla plodova
voda predCasné v 1 té¢hotenstvi au 1,23 % (n=1) Zen se tak stalo ve 2 téhotenstvich. V kontrolni

skupiné odtekla plodova voda pred terminem porodu 3,7 % (n=3) zen v prubéhu 1 t€hotenstvi.
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Tabulka 11: Pfed¢asny odtok plodové vody pred terminem porodu

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
PPROM n % n %
76 93,83 78 96,3
4 4,94 3 3,7
1 1,23 0 0
Celkem 81 100 81 100

Graf 9: PredCasny odtok plodové vody pred terminem porodu
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Ze skupiny zen po LLETZ porodilo ptfed 37. tydnem téhotenstvi (36+7) 9 zen. 7 z nich

porodilo prfedCasné Ix a 2 zeny porodily predcasné 2x. V terminu porodilo 88,89 % zen po

LLETZ. V kontrolni skupiné 1x ptedcasné porodilo 3,7 % zen (n=3) a 96,3 % zen porodilo

v terminu.

Tabulka 12: Vyskyt pfed¢asného porodu

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
Predcasny porod n % n %
0 72 88,89 78 96,3
1 7 8,64 3 3,7
2 2 2,47 0
Celkem 81 100 81 100
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Graf 10: Vyskyt prfedcasného porodu
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Mezi faktory, které byly sledovdny, byla zarazena sten6za hrdla béhem vaginalniho
porodu. Stenéza hrdla komplikovala porod u 11,11 % zen (n=9) ze skupiny po LLETZ.
V kontrolni skupiné tak bylou 6,17 % Zzen.

Tabulka 13: Vyskyt stendzy hrdla v pribéhu porodu

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
Stendza hrdla n % n %
Ne 72 88,89 76 93,83
Ano 9 11,11 5 6,17
Celkem 81 100 81 100

Graf 11: Vyskyt sten6zy hrdla v prabéhu porodu
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Nebyl pozorovan vyrazny rozdil ve vyskytu cervikokorporalni dystokie mezi skupinou
zen po LLETZ a kontrolni skupinou. 96,3 % porodu zen ze skupiny po LLETZ nekomplikovala
diagnoza cervikokorporalni dystokie. Pouze 3,7 % porodi bylo komplikovano
cervikokorpordlni dystokii. V kontrolni skupiné komplikovala cervikokorporalni dystokie

6,17 % porodu. 93,83 % porodi v kontrolni skupiné probéhlo bez této komplikace.

Tabulka 14: Vyskyt cervikokorporalni dystokie v prab&hu porodu

Podstoupené LLETZ Kontrolni skupina
Cervikokorpordlni dystokie n % n %
Ne 78 96,3 76 93,83
Ano 3 3,7 5 6,17
Celkem 81 100 81 100

Graf 12: Vyskyt cervikokorporalni dystokie v prubéhu porodu

Cervikokorporalni dystokie

120.00%

100.00% 96.30% 93.83%

80.00%
60.00%
40.00%
.009
20 A) 3.7000 6.17%
meeeeees N
Ne

0.00%
Ano

W PODSTOUPENE LLETZ ~ m KONTROLN/{ SKUPINA

K poranéni délozniho Cipku pii porodu doslo pouze u 5 Zen. 2 zeny byly ze skupiny po
LLETZ a 3 zeny ze skupiny kontrolni. U 97,53 % zen ze skupiny po LLETZ nedoslo k poranéni
délozniho Cipku. V 96,30 % k tomuto vaznému porodnimu poranéni nedoslo ani v kontroln{

skupiné.
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Tabulka 15: Poranéni Cipku v pribéhu porodu

Provedené LLETZ Kontrolni skupina
Poranéni ¢ipku n % n %
Ne 79 97,53 78 96,30
Ano 2 2,47 3 3,70
Celkem 81 100 81 100
Graf 13: Poranéni ¢ipku v prubé&hu porodu
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V tabulce 16 je zaznamenana primérna délka I. doby porodni, ktera je u skupiny zen po

LLETZ 5,08 hodin a u kontrolni skupiny 5,35 hodin. Doba je zaznamendna v hodindch. V grafu

14 je pak tento prumér znazornén. Maximum trvani 1. doby porodni bylo 14,50 hodin u Zzeny

z kontrolni skupiny. Ze skupiny po LLETZ 1. doba porodni trvala nejdéle 11 hodin. Minima

délky trvani jsou v obou skupindch podobné.

Tabulka 16: Délka I. doby porodni

Délka I. doby porodni | PoCet | Primér | Sm. odchylka | Minimum | Maximum
Podstoupené LLETZ 81 5,08 2,42 1,33 11,00
Kontrolni skupina 81 5,35 2,38 1,25 14,50
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Graf 14: Délka I. doby porodni
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V tabulce 17 je zaznamenana prumérna délka II. doby porodni, ktera je u skupiny Zen
po LLETZ 19,62 minut a u kontrolni skupiny 20,68 minut. Doba je zaznamendna v minutich.
V grafu 15 je pak tento primér znazornén. Maximum trvani II. doby porodni bylo 140 minut u
zeny z kontrolni skupiny. Ze skupiny po LLETZ trvala II. doba porodni nejdéle 105 minut.

Minimum je u obou skupin 0 minut z diivodi akutnich SC.

Tabulka 17: Délka II. doby porodni

Délka II. doby porodni | Pocet | Primér | Sm. odchylka | Minimum Maximum

Podstoupené LLETZ 81 19,69 21,53 0,00 105,00
Kontrolni skupina 81 20,68 24,14 0,00 140,00

Graf 15: Délka II. doby porodni
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6.2 Statistické testovani hypotéz

Vétsina hypotéz byla ovérena pomoci Pearsonova chi-kvadrat testu nezavislosti. Treti
hypotéza ve 2. dil¢im cili, druh4 a tfeti hypotéza ve 3. dil¢im cili byly ovéfeny pomoci Fisherova
exaktniho testu. Pearsontuv chi-kvadrat test vyzaduje splnéni podminek dobré aproximace.
Proto byly nékteré kategorie kviili velmi nizkym Cetnostem slouceny, nebo byl pouzity prave
Fishertv exaktni test. U hypotézy 4 a 5 dil¢iho cile 3 byl pouzit Mann-Whitney U test. VSechny
testy byly provedeny na 5 % hladiné vyznamnosti.

Diléi cil 1: Identifikovat dopady LLETZ na ot¢hotnéni Zeny.

Vyzkumna otazka 1: Ovliviiuje LLETZ schopnost otéhotnéni u Zeny?

Hypotéza k dil¢imu cili 1:

Hla: Zeny, které podstoupily LLETZ, statisticky vyznamné castéji podstupuji IVF nez Zeny,
které LLETZ nepodstoupily.

Hlo: Mezi vykonem LLETZ v anamnéze a podstoupenim IVF u Zeny neexistuje statisticky

signifikantni vztah.

Tabulka 18: Zavislost ot¢hotnéni pomoci IVF a provedeni LLETZ

Provedeni LLETZ
IVF Ne Ano Celkem
0 73 78 151
% 90,12% | 96,30%
1 4 3 7
% 4,94% 3,70%
2 3 0 3
% 3,70% 0,00%
3 1 0 1
% 1,23% 0,00%
Celkem 81 81 162
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Graf 16: Zavislost ote¢hotnéni pomoci IVF a provedeni LLETZ
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podstoupily IVF velmi mélo pocetné, musime pro provedeni testu sloucit tyto kategorie.

Tabulka 19: Zavislost otehotnéni pomoci IVF a provedeni LLETZ — upravené kategorie

Pearsonuv chi-kvadrat test, p=0,059 Provedeni LLETZ

IVF Ne Ano Celkem
0 73 78 151
% 90,12% 96,30%

1-3 8 3 11

% 9,88% 3,70%

Celkem 81 81 162

P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je vyssi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05,
nulovou hypotézu tedy nezamitime. Nepodarilo se prokazat, ze zeny, které podstoupily
LLETZ statisticky vyznamné castéji podstupuji IVF nez Zeny, které LLETZ
nepodstoupily.
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Dil¢i cil 2: Identifikovat dopady LLETZ na prubéh téhotenstvi.

Vyzkumna otazka 2: Ovliviluje LLETZ fyziologicky priubéh t€hotenstvi?

Hypotézy k dil¢imu cili 2:

H24a v6: Zeny, které podstoupily LLETZ, statisticky vyznamné Castéji trpi opakujicimi se

kolpitidami nez Zeny, které LLETZ nepodstoupily.

H20 w16: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a

opakujicich se kolpitid v priibéhu téhotenstvi.

Tabulka 20: Zavislost poctu epizod kolpitidy beéhem tehotenstvi a provedeni LLETZ

Provedeni LLETZ
Pocet infekci v téhotenstvi Ne Ano Celkem
0 59 58 117
% 72,84% 71,60%
1 14 14 28
% 17,28% 17,28%
2 7 5 12
% 8,64% 6,17%
3 1 3 4
% 1,23% 3,70%
6 0 1 1
% 0,00% 1,23%
Celkem 81 81 162
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Graf 17: Zavislost poctu epizod kolpitidy béhem te€hotenstvi a provedeni LLETZ
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Mezi t€mi, co podstoupily a nepodstoupily LLETZ nepozorujeme ve vyskytu kolpitidy

veliké rozdily. Jelikoz jsou skupiny zen, u kterych se vyskytla kolpitida vicekrat velmi malo

pocetné, musime pro provedeni testu tyto kategorie sloucit.

Tabulka 21: Zavislost poctu
LLETZ — upravené kategorie

epizod kolpitidy béhem

tehotenstvi a

provedenti

Pearsonuv chi-kvadrat test, p=0,484 Provedeni LLETZ
Pocet infekci v téhotenstvi Ne Ano Celkem
0x 59 58 117
% 72,84% | 71,60%

1x 14 14 28

% 17,28% | 17,28%

2 a vice 8 9 17

% 9,88% | 11,11%

Celkem 81 81 162

P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je vyssi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05,

nulovou hypotézu tedy nezamitdme. Nepodarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ

v anamnéze a opakujicich se kolpitid v prubéhu téhotenstvi existuje statisticky

signifikantni vztah.
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H24 26: Zeny, které podstoupily LLETZ, maji statisticky vyznamné castéji diagnostikovanou
inkompetenci délozniho cipku po 20. tydnu gravidity nez Zeny, které LLETZ nepodstoupily.
H20 2561 Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a

diagnostikovanou inkompetenci délozniho Cipku po 20. tydnu gravidity.

Tabulka 22: Zivislost inkompetence délozniho Cipku a provedeni LLETZ

Provedeni LLETZ
Inkompetence hrdla Ne Ano Celkem
0 81 71 152
% 100,00% | 87,65%
1 0 9 9
% 0,00% 11,11%
2 0 1 1
% 0,00% 1,23%
Celkem 81 81 162

Graf 18: Zavislost inkompetence délozniho ¢ipku a provedeni LLETZ
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U zen, které nepodstoupily LLETZ se inkompetence délozniho Cipku nevyskytla ani
jednou. U zen, které podstoupily LLETZ se inkompetence hrdla vyskytla v 11,11 % jednou a
v 1,23 % dvakrat. Jelikoz jsou skupiny zen, u kterych se vyskytla inkompetence délozniho
Cipku velmi malo pocCetné, musime pro provedeni testu tyto kategorie sloucit.
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Tabulka 23: Zavislost inkompetence délozniho Cipku a provedeni LLETZ — upravené kategorie

Pearsonuv chi-kvadrat test, p<0,001 Provedeni LLETZ
Inkompetence hrdla Ne Ano Celkem
0 81 71 152
% 100,00% | 87,65%

1-2 0 10 10

% 0,00% 12,35%

Celkem 81 81 162

P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je nizsi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05,
nulovou hypotézu tedy zamitime. Podarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ
v anamnéze a diagnostikovanou inkompetenci délozniho ¢ipku po 20. tydnu gravidity
existuje statisticky signifikantni vztah. Zeny, které podstoupi LLETZ, maji vys§i
pravdépodobnost diagnostikovani inkompetence hrdla nez Zzeny, které LLETZ

nepodstoupi.

H2a 36: U Zen, které podstoupily LLETZ, dochdzi statisticky vyznamné castéji k potratu ve I1.
trimestru nez u Zen, které LLETZ nepodstoupily.
H20 36: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a potratem

ve II. trimestru.

Tabulka 24: Zavislost potratu v II. trimestru a provedeni LLETZ

Fishertv exaktni test, p=0,500 Provedeni LLETZ

Potrat ve II. trimestru Ne Ano Celkem
0 80 81 161
% 98,77% 100,00%

1 1 0 1

% 1,23% 0,00%

Celkem 81 81 162
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Graf 19: Zavislost potratu v II. trimestru a provedeni LLETZ
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Podil Zen, které prodélaly potrat ve druhém trimestru se ve sledovanych skupinach dle
podstoupeni LLETZ moc nelisi. Potrat prod€lala pouze jedna zena, kterd nepodstoupila
LLETZ. Dle pozorovanych podili a nasledné p-hodnoty Fisherova exaktniho testu, se
nepodarilo potvrdit, ze mezi vykonem LLETZ v anamnéze a potratem ve II. trimestru

existuje statisticky signifikantni vztah.

H24 46: Zeny, které podstoupily LLETZ, byvaji statisticky vyznamné castéji hospitalizovéany
v nemocnicnim zarizeni z ditvodii hrozictho predcasného porodu nez Zeny, které LLETZ
nepodstoupily.

H20 461 Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a

hospitalizaci v nemocnicnim zarizeni z ditvodit hroziciho predcasného porodu.

Tabulka 25: Zavislost hospitalizace béhem tehotenstvi a provedeni LLETZ

Provedeni LLETZ
Hospitalizace béhem téhotenstvi Ne Ano Celkem
0 73 73 146
% 90,12% 90,12%
1 6 8 14
% 7.41% 9,88%
2 1 0 1
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% 1,23% 0,00%

3 1 0 1
% 1,23% 0,00%

Celkem 81 81 162

Graf 20: Zavislost hospitalizace béhem t¢hotenstvi a provedeni LLETZ
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V souboru je jen maly podil Zzen, které byly v prabéhu téhotenstvi hospitalizovany
z divodt hroziciho predcasného porodu. Jelikoz jsou skupiny Zen, které byly hospitalizovany

velmi malo pocetné, musime pro provedeni testu sloucit tyto kategorie.

Tabulka 26: Zavislost hospitalizace béhem t€hotenstvi a provedeni LLETZ — upravené

kategorie
Pearsonuv chi-kvadrat test, p=0,500 Provedeni LLETZ
Hospitalizace béhem téhotenstvi Ne Ano Celkem
0 73 73 146
% 90,12% 90,12%
1-3 8 8 16
% 9,88% 9,88%
Celkem 81 81 162
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P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je vyssi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05,

nulovou hypotézu tedy nezamitdme. Nepodarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ

v anamnéze a hospitalizaci v nemocni¢nim zafizeni z divodi hroziciho predc¢asného

porodu existuje statisticky signifikantni vztah.

H2a s6: U Zen, které podstoupily LLETZ, dochazi statisticky vyznamné castéji k odtoku plodové

vody pred 37. tydnem gravidity nez u Zen, které LLETZ nepodstoupily.

H2 5/6: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vikonem LLETZ v anamnéze a odtokem

plodové vody pred dokoncenym 37. tydnem gravidity.

Tabulka 27: Zavislost PPROM a provedeni LLETZ

Provedeni LLETZ
PPROM Ne Ano Celkem
0 78 76 154
% 96,30% 93,83%
1 3 4 7
% 3,70% 4,94%
2 0 1 1
% 0,00% 1,23%
Celkem 81 81 162
Graf 21: Zavislost PPROM a provedeni LLETZ
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U vétSiny Zen v souboru nedoslo k PPROM. Jelikoz jsou skupiny Zen, u kterych doslo

k PPROM velmi malo pocetné, musime pro provedeni testu tyto kategorie sloucit.

Tabulka 28: Zavislost PPROM a provedeni LLETZ — upravené kategorie

Pearsonuv chi-kvadrat test, p=0,234 Provedeni LLETZ

PPROM Ne Ano Celkem
0 78 76 154
% 96,30% 93,83%

1-2 3 5 8

% 3,70% 6,17%

Celkem 81 81 162

P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je vyssi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05,

nulovou hypotézu tedy nezamitdme. Nepodarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ

v anamnéze a odtokem plodové vody pred 37. tydnem gravidity existuje statisticky

signifikantni vztah.

H2a e6: U Zen, které podstoupily LLETZ, dochazi statisticky vyznamné Castéji k predcasnému

porodu, ktery nastal pred dokoncenym 37. tydnem gravidity nez u zen, které LLETZ

nepodstoupily.

H20 660 Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a

predcasnym porodem, ktery nastal pred dokoncenym 37. tydnem gravidity.

Tabulka 29: Zavislost predcasného porodu a provedeni LLETZ

Provedeni LLETZ
Predcasny porod Ne Ano Celkem
0 78 72 150
% 96,30% | 88,89%
1 3 7 10
% 3,70% 8,64%
2 0 2 2
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Graf 22: Zavislost pred¢asného porodu a provedeni LLETZ
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U vétsiny zen v souboru nedoslo k pfed€asnému porodu. Jelikoz jsou skupiny zen, u

kterych doslo k pfedCasnému porodu velmi malo pocetné, musime pro provedeni testu tyto

kategorie sloucit.

Tabulka 30: Zavislost predCasného porodu a provedeni LLETZ — upravené kategorie

Pearsonuv chi-kvadrat test, p=0,036 Provedeni LLETZ

PredCasny porod Ne Ano Celkem
0 78 72 150
% 96,30% 88,89%

1-2 3 9 12

% 3,70% 11,11%

Celkem 81 81 162

P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je nizsi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05,

nulovou hypotézu tedy zamitime. Podarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ

v anamnéze a predcasnym porodem, ktery nastal pred dokoncenym 37. tydnem gravidity
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existuje statisticky signifikantni vztah. Zeny, které podstoupily LLETZ maji vyssi

pravdépodobnost piredc¢asného porodu nez zeny, které LLETZ nepodstoupily.

Dil¢i cil 3: Identifikovat dopady LLETZ na prubéh porodu.

Vyzkumna otazka 3: Ovliviiuje LLETZ fyziologicky prubéh porodu?

Hypotézy k dil¢imu cili 3:

H3Aa 155: U Zen, které podstoupily LLETZ, statisticky castéji dochazi ke stendze hrdla v priibéhu

vagindlniho porodu.

H30 1/5: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vikonem LLETZ v anamnéze a vyskytem

stenozy hrdla v pritbéhu vagindlniho porodu.

Tabulka 31: Zavislost vyskytu stenézy hrdla a provedeni LLETZ

Pearsonuv chi-kvadrat test, p=0,132 Provedeni LLETZ

Stendza hrdla Ne Ano Celkem
Ne 76 72 148
% 93,83% 88,89%

Ano 5 9 14

% 6,17% 11,11%

Celkem 81 81 162

Graf 23: Zavislost vyskytu stenézy hrdla a provedeni LLETZ
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U vétsiny zen v souboru nedoslo ke stendze hrdla. Rozdily mezi skupinami Zen nejsou

moc veliké. P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu je vyssi nez zvolena hladina vyznamnosti

0,05, nulovou hypotézu tedy nezamitime. Nepodarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ

v anamnéze a vyskytem stendézy hrdla existuje statisticky signifikantni vztah.

H3a25: U Zen, které podstoupily LLETZ, statisticky castéji dochazi k cervikokorpordlni dystokii

v pritbéhu vagindlniho porodu.

H30 25: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vikonem LLETZ v anamnéze a vyskytem

cervikokorpordlni dystokie v pritbéhu vagindlniho porodu.

Tabulka 32: Zavislost cervikorporélni dystokie a provedeni LLETZ

Fishertv exaktni test, p=0,360 Provedeni LLETZ
Cervikorporélni dystokie Ne Ano Celkem
Ne 76 78 154
% 93,83% 96,30%
Ano 5 3 8
% 6,17% 3,70%
Celkem 81 81 162
Graf 24: Zavislost vyskytu cervikorpordlni dystokie a provedeni LLETZ
Cervikorporalni dystokie
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U vétSiny zen v souboru nedoslo k cervikorpordlni dystokii. Jelikoz jsou skupiny zen, u

kterych doslo k cervikorpordlni dystokii velmi malo pocetné, musime pro ovéfeni hypotézy

zvolit Fishertiv exaktni test. P-hodnota Fisherova exaktniho testu je vy$si nez zvolena hladina

vyznamnosti 0,05, nulovou hypotézu tedy nezamitime. Nepodarilo se prokazat, ze mezi

vykonem LLETZ v anamnéze a vyskytem cervikorporalni dystokie existuje statisticky

signifikantni vztah.

H3a35: U Zen, které podstoupily LLETZ, statisticky castéji dochazi k poranéni Cipku vzniklému

v prubéhu vagindlniho porodu.

H303/5: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vikonem LLETZ v anamnéze a poranénim

Cipku vzniklém v pritbéhu vagindlniho porodu.

Tabulka 33: Zavislost vyskytu poranéni Cipku a provedeni LLETZ

Fishertv exaktni test, p=0,250 Provedeni LLETZ

Poranéni ¢ipku Ne Ano Celkem
Ne 78 79 157
% 96,30% 97,53%

Ano 3 2 5

% 3,70% 2,47%

Celkem 81 81 162

Graf 25: Zavislost vyskytu poranéni ¢ipku a provedeni LLETZ
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U vétsiny zen v souboru nedoslo k poranéni ¢ipku. Jelikoz jsou skupiny zen, u kterych

doslo k poranéni Cipku velmi malo pocCetné, musime pro ovéfeni hypotézy zvolit Fishertv

exaktni test. P-hodnota Fisherova exaktniho testu je vyssi nez zvolend hladina vyznamnosti

0,05, nulovou hypotézu tedy nezamitime. Nepodarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ

v anamnéze a vyskytem poranéni ¢ipku existuje statisticky signifikantni vztah.

H3a 450 Mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou pritbéhu prvni doby porodni existuje

statisticky signifikantni vztah.

H30 451 Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou

pritbéhu prvni doby porodni.

Tabulka 34: Zavislost délky 1. doby porodni a provedeni LLETZ

Primérmé | Pramérmné
_ Pocet | Pocet
Mann-Whitney U Test poradi poradi Z p-hodnota
Ano Ne
Ano Ne
Délka I. doby porodni (hod) 78,4 84,6 81 81 | -0,839 0,401
Graf 26: Zavislost délky 1. doby porodni a provedeni LLETZ
De¢lka 1. doby porodni
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Dle primeérného poradi krabicovych grafii zobrazujici mediany a rozlozeni dat kolem

néj, mizeme fict, ze zeny, u kterych nebylo provedeno LLETZ, vykazuji mirné delsi ¢asy 1.

doby porodni. Jelikoz rozlozeni dat ve vybérech nespliiuje dle Shapiro-Wilkova testu normalni

rozlozeni (p<0,05), ovéfime hypotézu neparametrickym Mann-Whitney U testem. P-hodnota

Mann-Whitney U testu je vyssi nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05, nulovou hypotézu tedy

nezamitame. Nepodarilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou I.

doby porodni existuje statisticky signifikantni vztah.

H3a si5: Mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou priitbéhu druhé doby porodni existuje

statisticky signifikantni vztah.

H30 5/5: Neexistuje statisticky signifikantni vztah mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou

pritbéhu druhé doby porodni.

Tabulka 35: Zavislost délky II. doby porodni a provedeni LLETZ

Primérmé | Pramérmné
_ Pocet | Pocet
Mann-Whitney U Test poradi poradi Z p-hodnota
Ano Ne
Ano Ne
Délka II. doby porodni (min) 80,8 82,2 81 81 -0,195 0,846

Graf 27: Zavislost délky II. doby porodni a provedeni LLETZ
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Dle primérného poradi krabicovych grafti zobrazujici mediany a rozlozeni dat kolem
néj, mizeme fict, ze u Zen, u kterych nebylo provedeno LLETZ, vykazuji mirné delsi Casy II.
doby porodni. Jelikoz rozlozeni dat ve vyberech opét nespliiuje normalni rozlozeni (p<0,05),
oveéfime hypotézu neparametrickym Mann-Whitney U testem. P-hodnota Mann-Whitney U
testu je vyS$si nez zvolend hladina vyznamnosti 0,05, nulovou hypotézu tedy nezamitdme.
Nepodatrilo se prokazat, ze mezi vykonem LLETZ v anamnéze a délkou II. doby porodni

existuje statisticky signifikantni vztah.
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7 DISKUZE

Vzhledem k vys§imu vyskytu prekancerdznich zmén u zen v reprodukénim véku a
doposud uvadénych rozporuplnych vysledku jinych studii bylo hlavnim cilem vyzkumné casti
diplomové prace zjistit, zda anamnéza vykonu LLETZ ovliviiuje nasledny proces otéhotnéni,
prubéh fyziologického t€hotenstvi a porodu. Retrospektivné byly shromazdény zdravotnické
dokumentace zen po porodu s anamnézou LLETZ a bez ni. Tyto zeny byly béhem t&€hotenstvi
sledovany v Centru ambulantni gynekologie a primarni péce v Brné a nasledné porodily ve FN
Brno. Vykon LLETZ byl proveden v obdobi od roku 2010-2023 v Centru. Po uplatnéni
vylucovacich kritérii bylo 81 Zen zatazeno do skupiny po LLETZ a 81 Zen do kontrolni skupiny.
Potvrdilo se, ze se problematika exciznich vykonu tyka Zen v reprodukénim véku. Primeérny
vék Zeny podstupujici LLETZ byl 29 let, podle dat z roku 2022 byl v CR pramérny vék
prvorodi¢ky necelych 30 let (NZIP). Na zaklad¢€ vyzkumného problému byly stanoveny 3 dil¢i
cile a k nim hypotézy.

Prvnim dil¢éim cilem bylo identifikovat dopady LLETZ na otéhotnéni Zzeny.
K vyhodnoceni vysledku byla stanovena hypotéza ¢. 1. Na zakladé p-hodnot (p=0,059), které
byly vy$§i nez zvolena hranice vyznamnosti 0,05 nebylo prokazéano, ze zeny, které podstoupily
LLETZ statisticky vyznamné castéji podstupuji IVF nez zZeny, které LLETZ nepodstoupily.
Nulovou hypotézu tedy nezamitame. Pouze 3,70 % zen po LLETZ podstoupila proces IVF, a
to z neznamych davodi. Nase vysledky odpovidaji vysledkim dohledanych studii. Problémy
s poCetim jsou piipisovany pouze radikalnésim vykonim v pfipadé 1écby invazivnich
karcinomu délozniho Cipku. Ty jsou popisovany ve 3 dohledanych studiich (Bjgrge et al., 2016;
Fricova a Slama, 2022; éimj ak et al., 2020).

Druhym dil¢im cilem bylo identifikovat dopady LLETZ na prubéh t€hotenstvi. Celkem
bylo stanoveno 6 hypotéz, které predstavovaly nejcastéji zmiiované dopady exciznich vykona
na t€hotenstvi v literatufe. Hypotéza €. 1 slouzila k vyhodnoceni vysledka Cetnosti epizod
kolpitidy. Na zéklad¢ p-hodnot (p=0,484), které byly vyssi nez zvolend hranice vyznamnosti
0,05, byla potvrzena nulova hypotéza. Téhotenstvi obecné predstavuje rizikovy faktor pro vznik
infekci v pochvé. Pocet prodélanych epizod kolpitidy nebyl vyrazné odlisSny ve skupiné zen po
LLETZ a kontrolni skuping. Teorie, ktera fika ze exciznim zakrokem dojde k naruSeni
fyziologického mikrobiomu v pochvé a tim ke zvySenému riziku vaginalnich infekci, nelze
v nasi praci potvrdit (Crha et al., 2020). Wiik et al. ve své studii potvrdili zvysené riziko
infekEnich komplikaci po excizni 1écbé (Wiik et al., 2022).
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Hypotéza ¢. 2 slouzila k vyhodnoceni vysledka vyskytu inkompetence délozniho Cipku
po 20. tydnu téhotenstvi u zen po LLETZ. Na zakladé p-hodnot (p=0,001), které byly nizsi jako
zvolend hranice vyznamnosti 0,05 byl prokdzdn signifikantni vztah mezi LLETZ a
inkompetenci délozniho Cipku. U 12,35 % zen po LLETZ doslo v pribéhu téhotenstvi ke
zkracovani délozniho hrdla, zatimco v kontrolni skupiné k tomuto stavu nedo$lo ani jednou.
Corte et al. ve své studii provadeli méfeni délky délozniho Cipku ve tfech ¢asovych bodech:
pred zakrokem LEEP, 6 mésici po zakroku LEEP a ve 20. tydnu t€hotenstvi pomoci
transvaginalniho ultrazvukového vySetreni. Ziskali data od 1253 Zen, které podstoupily LEEP
kvuli CIN 2-3. Pred 1écbou nebyly mezi obéma skupinami zadné rozdily v cervikometrii. AvSak
po 6 mésicich (37,5 mm vs 35,1 mm, p<0,01) ave 20. tydnu tehotenstvi (36,9 mm vs 33,5 mm,
p <0,01) byl mezi skupinami zaznamendn statisticky vyznamny rozdil (Corte et al., 2023).

Hypotéza ¢. 3 vyhodnocuje vyskyt potratu ve II. trimestru tehotenstvi. Dle
pozorovanych podilt a nasledné p-hodnoty Fisherova exaktniho testu, se nepodatilo potvrdit,
ze mezi vykonem LLETZ v anamnéze a potratem ve II. trimestru existuje statisticky
signifikantni vztah. Zadn4 Zena z naseho vzorku po LLETZ nepotratila. Potraty v pokrogilych
fazich t€hotenstvi jsou spise problematikou 1écby karcinomu délozniho ¢ipku. Fricova a Slama
ve svém vyzkumu udavaji, ze z 49 % pacientek téhotnych po 1é¢bé 7 % potratilo v prabéhu 1.
nebo II. trimestru (Fricova a Slama, 2022).

Hypotéza ¢. 4 vyhodnocuje, jestli jsou zeny po LLETZ Castéji hospitalizovany z divodu
hroziciho pfed¢asného porodu nez zeny z kontrolni skupiny. Na zdkladé p-hodnot (p=0,5), které
byly vy$si nez zvolena hranice vyznamnosti 0,05, byla potvrzena nulova hypotéza. Obé skupiny
byly hospitalizovany procentualné stejné (9,88 %).

Hypotéza €. 5 zjistovala, jestli u zen po LLETZ dochézi castéji k PPROM nez u
kontrolni skupiny. P-hodnota Pearsonova chi-kvadrat testu (p=0,234) je vysS§i nez zvolena
hladina vyznamnosti 0,05, nulovou hypotézu tedy nezamitidme. U zen po LLETZ doslo
k PPROM v 6,17 % piipadl a v kontrolni skupiné ve 3,70 %. Spojitost mezi LLETZ a PPROM
se nam nepodafilo prokazat. Naproti tomu Lieb et al. vjeho vyzkumu prokédzali vysoké
procento (44 %) PPROM nebo cervikalni inkompetence ve skupiné zen, které podstoupily
1écbu. Statistické analyzy potvrdily zvySené riziko PPROM po LEEP, dokonce i pii pouziti
méné€ invazivnich metod (Lieb et al., 2023).

S tim souvisejici dalsi hypotéza €. 6, ktera prokazala na zakladé p-hodnot (p=0,036),
které byly niz§i nez zvolend hranice vyznamnosti 0,05, ze mezi vykonem LLETZ v anamnéze

a predCasnym porodem, ktery nastal pred dokoncenym 37. tydnem gravidity existuje statisticky
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signifikantni vztah. Ze skupiny Zen po LLETZ porodilo pfedcasné 11,11 % zen, zatimco
v kontrolni skupiné 3,70 % zen. Relativni riziko pfed€asného porodu po LLETZ vysSlo v nasi
praci 3,0. Svédskd studie, ktera zahrnovala 1805 konizaci do 10 mm, ukazala, Ze i
konzervativngjsi zakroky jsou spojeny se zvySenym rizikem piedcasného porodu a PPROM.
Riziko ptfedcasného porodu bylo o 50 % vyssi u l1éCenych zen s délkou ¢ipku < 10 mm ve
srovnani s zenami s normalni cervikalni cytologii a zenami s CIN béhem téhotenstvi (Wiik et
al., 2022). Lycke et al. ve své studii zvefejnili vysledky, které ukazuji, ze zeny podstupujici
LLETZ maji relativni riziko pfed¢asného porodu 1,72 (Lycke et al., 2022). Slovinskd studie
také potvrdila zvySené riziko predcasného porodu po LLETZ. Ve skupiné Zen s anamnézou
LLETZ porodilo pted 37. tydnem 204 (8,2 %) Zen, 76 (3 %) pted 34. tydnem téhotenstvi, 47
(1,9 %) pred 32.tydnem téhotenstvi a 22 (0,9 %) pied 28. tydnem téhotenstvi. Jancar et al. uvadi
relativni riziko pred¢asného porodu po LLETZ 2,02. Ve studii Noehra et al. bylo relativni riziko
pred¢asného porodu po LLETZ 2,07. Jakobsson et al. ve své praci dosli k relativnimu riziku
2,61 (Jancar, 2016).

Tretim dil¢im cilem bylo identifikovat dopady LLETZ na prubéh fyziologického
porodu. Celkem jsme formulovali 5 hypotéz, které zkoumaly mozné komplikace, jez by mohly
vzniknout v disledku LLETZ a ovlivnit pribéh porodu. Hypotéza ¢. 1 posuzovala, zda u zen
po LLETZ dochazi ke stenoze hrdla. Na zakladé p-hodnot (p=0,132), které byly vySsi nez
zvolena hranice vyznamnosti 0,05, byla potvrzena nulova hypotéza. U 11,11 % zen po LLETZ
doslo ke stenoze hrdla béhem porodu. V kontrolni skupin€ byla diagndéza zaznamenédna u
6,17 % zen. Kyrgiou et al. také nepotvrdili vyznamny vztah mezi LLETZ a sten6zou hrdla,
ktera by ovliviiovala porod (Kyrgiou et al., 2017). Naproti tomu Astrém et al. popisuji vyskyt
stenozy délozniho Cipku po LLETZ mezi 4-10 % (Astrém et al., 2023). K zavaznym stendzam,
které je nutno chirurgicky fesit, ¢astéji dochazi po 1écbé karcinomu délozniho ¢ipku (Bjgrge et
al., 2016).

Vzhledem k predpokladiim, ze excizni vykony méni anatomické a strukturalni aspekty
cervixu, byla formulovana dalsi hypotéza. Hypotéza €. 2 vyhodnocuje vyskyt cervikokorporalni
dystokie. P-hodnota Fisherova exaktniho testu je vy$si nez zvolend hladina vyznamnosti 0,05,
nulovou hypotézu tedy nezamitdme. Neprokdzala se spojitost mezi LLETZ a cervikokorpordlni
dystokii. V kontrolni skupiné se s touto komplikaci setkalo vice Zen nez ve skupiné€ Zen po
LLETZ.

Hypotéza €. 3 zjistovala, zdali u zen po LLETZ dochézi ¢astéji k poranéni délozniho
Cipku v pribéhu porodu. P-hodnota Fisherova exaktniho testu je vy$S$i nez zvolena hladina
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vyznamnosti 0,05, nulovou hypotézu tedy nezamitidme. Lieb et al. popisuje, ze pfi hojicich
mechanismech po LLETZ dochazi k fibrotizaci tkané cervixu. Takto zménéna tkan muize byt
béhem dilatace v priabéhu porodu nachylnéjsi k poranéni (Lieb et al., 2023). Tuto teorii se ndim
nepodaftilo potvrdit. Pouze u 2,47 % zen po LLETZ doslo k poranéni délozniho ¢ipku a u
3,70 % zen v kontrolni skuping.

Hypotéza ¢. 4 posuzovala délku I. doby porodni v zavislosti na podstoupeném LLETZ.
P-hodnota Mann-Whitney U testu je vys$si nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05, nulovou
hypotézu tedy nezamitime. Astrom et al. dospéli stejnych vysledkd jako nase prace. Dynamika
dilatace délozniho hrdla béhem 1. doby porodni se u Zen s anamnézou konizace neliSily od zen
v kontrolni skupin& (Astrom et al., 2023). Kyrgiou et al. ve své praci také zvefejnili, e lokalni
1é¢ba neméla zadny vliv na trvani I. doby porodni (Kyrgiou et al., 2017).

Hypotéza €. 5 posuzovala délku II. doby porodni v zavislosti na podstoupeném LLETZ.
P-hodnota Mann-Whitney U testu je vys$si nez zvolena hladina vyznamnosti 0,05, nulovou
hypotézu tedy nezamitime. Nase vysledky se shoduji s vysledky studie Astrdm et al., kde
neprokazali, ze by mél LLETZ vliv na délku II. doby porodni. Vysledky jinych studii jsou
rozporuplné (Astrém et al., 2023).

Omezeni nasi studie spocivaji v tom, ze se jedna o nerandomizovanou retrospektivni
studii s malym poctem zafazenych pacientek. Mezi silné stranky prace patii podrobna
sumarizace l1écebnych trenda prekancerdznich zmén a jejich dopady na reprodukéni zdravi Zen.

S védomim vysoké miry regrese CIN 1 a CIN 2 a zvySeného rizika porodnickych
komplikaci po 1é€bé se vétSina doporuceni méni smeérem ke konzervativnéSimu piistupu k
mladym zenam. Screening zalozeny na detekci HPV zpuasobuje vy$si miru odesilani a vétsi
pocet zen podstupujicich 1é¢bu, coz vede k vét§imu poctu zen s rizikem nepfiznivych vysledka
téhotenstvi. Méli bychom optimalizovat 16&bu CIN u Zen v reprodukénim véku. Zeny s
potencialnim ptfanim budouciho téhotenstvi by mély byt fadné pouceny o Skodlivosti a
prospésnosti excizni 1écby. Navic, jakmile zeny s timto zvySenym rizikem pfedcasného porodu
otéhotni, mohlo by jim prospét dikladn€jsi sledovani béhem téhotenstvi, aby se zlepsily
perinatalni vysledky. Je tfeba provést dalsi studie, které by dale zkoumaly roli excize cervikalni
tkan€. Na zvySeni rizika ma vliv kvalita oSetfeni (typ a hloubka excize), proto je dulezité
poskytnout zenam v plodném véku co nejméné destruktivni, ale ucinnou lécbu. Primarni
prevence karcinomu délozniho Cipku a jeho prekanceréz pomoci ockovani protit HPV rovnéz

snizi zatéz spojenou s 1écbou délozniho ¢ipku v ndsledujicich letech.
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8 ZAVER

Karcinom de€lozniho Cipku predstavuje zavazné zdravotni riziko, ale diky dlouhému
preinvazivnimu stadiu je mozné onemocnéni v¢as odhalit a 1éCit. Lécba CIN je kli€ova pro
zabranéni progrese karcinomu, pfi¢emz konizace je standardni 1é¢ebnou metodou pro dysplazii
délozniho Cipku. Nicméné, nedavné dikazy naznaCuji zvySené riziko porodnickych
komplikaci, coZ vyvolava potiebu opatrnosti pii volbé 1éCebnych postupid. Tento trend sméfuje
k technikam, které minimalizuji odstranéni tkadné€. Pfi rozhodovani o 1é€bé zen v reprodukénim
véku je dulezité zvazit individualni reproduk¢ni plany a minimalizovat rizika spojena s 1écbou,
zatimco je zajisténa Gplnost 1é¢by. To zduraziuje potiebu kvalifikovanych kolposkopistt, ktefi
jsou schopni poskytnout komplexni pé¢i zenam s CIN, vCetné€ provadeéni excizni 1éCby. Pro
zdravotnicka zafizeni je jisté dilezité znat presné statistické udaje porodnickych komplikaci,
ze kterych by mohla vychéazet pii rozhodovani o managementu prekancerdéznich zmén.
Poskytnuti téchto informaci zendm umoziuje informované rozhodnuti o 1écbé s ohledem na
individualni situaci, potteby a preference. Teoreticka ¢ast diplomové prace shrnuje poznatky o
karcinomu de€lozniho Cipku a jeho prekancerdzach u netéhotné a téhotné populace zen se
zaméfenim na jejich 1é¢bu a dopady 1écby na otéhotnéni, téhotenstvi a porod. Hlavnim cilem
vyzkumné Casti bylo posoudit dopad LLETZ na otéhotnéni zeny, prubéh téhotenstvi a na porod.
Byl zjistén statisticky vyznamny vztah mezi LLETZ a inkompetenci délozniho ¢ipku po 20.
tydnu téhotenstvi a predCasnym porodem. Naopak nebyl zjistén statisticky vyznamny vztah
mezi LLETZ a procesem IVF, kolpitidou béhem téhotenstvi, potratem ve II. trimestru,
hospitalizaci béhem tehotenstvi, PPROM, sten6zou hrdla beéhem porodu, cervikokorporalni
dystokii, poranénim délozniho ¢ipku a délkou I. a I1. doby porodni. Na zakladé nasich vysledka
a vysledki dohledanych studii muzeme fict, ze LLETZ ovliviiuje fyziologicky pribéh
téhotenstvi.

Proto je nasi povinnosti zenam poskytnout dilezité a nejnovéjsi poznatky o 1€¢bé a jejich
potencialnich rizicich. Je nasim cilem, aby 1épe porozumély tomu, co mohou ocekavat béhem
1écby a jaké mohou byt dlouhodobé dopady. Pro odbornou vetejnost se doporucuje, aby se
konusy méfily standardizovanym zplsobem v cCerstvé tkani bezprostiedné po oSetieni.
Doporuceni u téhotnych zen, které podstoupily predchozi excizni 1é¢bu délozniho ¢ipku, je
pouziti kvantitativniho testu fetalniho fibronektinu k predikci rizika pred¢asného porodu,
piipadna cervikometrie v poloviné t€hotenstvi. Je dulezité pokraovat ve vyzkumu a potvrdit
tato zjisténi ve velkych prospektivnich studiich, aby se objasnil vliv konizace na vysledky u

plodu a matky.
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SEZNAM ZKRATEK

AGC-NEO - atypical glandular cells favour neoplastic — zlazové builky spiSe neoplastického
pavodu

AGC-NOS - atypical glandular cells not otherwise specified — blize nespecifikované atypické
zlazové buriky

AIS — adenokarcinom in situ

ASC-H - atypical squamous cells cannot exclude HSIL — atypické dlazdicové buiiky, které
nevylucuji pritomnost HG dlazdicové 1éze

ASC-US - atypical squamous cells of undetermined significance — atypické dlazdicové buriky
nejasného vyznamu

CIN — cervikdlni intraepitelidlni neoplazie

CIRCLE - cervical cancer incidence, recurrence of CIN and reproduction after local excision
CKC - cold knife cone biopsy — konizace studenym nozem

CLC - laserovou konizace

CT — kryoterapie

CVM - cervikovagindlni hlen

CGPS CLS JEP — Ceska gynekologicka a porodnicka spoleénost Ceské lékatské spolecnosti
Jana Evangelisty Purkyné

CR — Ceska republika

DNA — deoxyribonukleova kyselina

FCBE - Fischertiv kuzelovy biopticky excizér

FIGO - Fédération Internationale de Gynécologie Obstétrique — Mezindrodni federace
gynekologie a porodnictvi

FN — fakultni nemocnice

FST — fertility-sparing treatment — 1écba Setfici plodnost

HG - high grade — vysoky stupen

HIV — Human immunodeficiency virus — virus lidské imunodeficience

HPV — Human papilomavirus — lidsky papilomavirus

HR —high risk — vysoké riziko

HSIL — high grade (squamous) intraepithelial lesions — dlazdicova intraepitelidlni 1éze
vysokého stupné

IVF —in vitro fertilizace

LA — laserova ablace
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LEEP — loop electrosurgical excision procedure

LG — low grade — nizky stupen

LIBUSE - algoritmus pro screening karcinomu délozniho hrdla v Ceské republice s vyuzitim
detekce HPV DNA se selektivni HPV 16/18 genotypizaci a specilniho cytologického barveni
CINtec Plus

LLETZ — large loop excision of the transformation zone

LR — low risk — nizké riziko

LSIL — low grade (squamous) intraepithelial lesions — dlazdicova intraepitelidlni 1éze nizkého
stupné

MMP — matrixmetaloproteindza

NETZ — needle excision of the transformation zone — konizace jehlou

NOR - Narodni onkologicky registr

NZIP — Nérodni zdravotnicky informacni portal

OC - onkologicka cytologie

PCR — polymerase chain reaction — polymerdzova retézova reakce

PDT - fotodynamicka terapie

PPROM - preterm prelabor rupture of membranes — piedcasny odtok plodové vody pred
terminem porodu

PPV — positive predictive value

PTT — fototermdlni terapie

RD - radikélni diatermie

SC - sectio caesarea — cisafsky fez

SCJ — skvamokolumndrni junkce

SWETZ — straight wire excision of the transformation zone — excize transformacni zony
pfimym dratem

TA — termdlni ablace

UUT — umelé ukonceni téhotenstvi

VIA - visual Inspection with Acetic — vizualizace kyselinou octovou

VIN - vulvarn{ intraepitelidlni neoplazie

WHO — World Health Organization — Svétova zdravotnickd organizace
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Priloha 1: Vyjadreni Etické komise FZV UP

| Fakulta
zdravotnickych véd

UPOL - 165779/FZV-2023
Vazena pani
Bc. Tereza Macuchova

2023-06-29

Vyjadieni Etické komise FZV UP

Vazena pani bakalatko,

na zékladé Vasi Zadosti o stanovisko Etické komise FZV UP byla Vase vyzkumna
¢ast diplomové prace posouzena a po vyhodnoceni viech zaslanych dokumentti Vam
sdélujeme, Ze diplomové praci s nazvem ,,Konizace délozniho ¢ipku a jeji dopad

na otéhotnéni, t€hotenstvi a porod®, jehoZ jste hlavni fesitelkou, bylo udéleno

souhlasné stanovisko Etické komise FZV UP .

S pozdravem, UNIVERZiTA PALACKEHO V OLOMOUCI
Fakuita zdravotnickych veéd
Eticka komise
Hnevotinska 3, 775 15 Olomouc

Mgr. Renata Vaverkova /3/7 )

predsedkyné
Etické komise FZV UP

Fakulta zdravotnickych véd Univerzity Palackého v Olomouci
Hnévotinska 3 | 775 15 Olomouc | T: 585 632 880
www.fzv.upol.cz
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Piiloha 2: Zadost o sbér dat/poskytnuti informace pro studijni Geely

FAKULTNi . FAKULTNi NEMOCNICE BRNO . ODDELENI ORGANIZACE RIZENI
Bgﬁ'éoc"lcs Jinlavska 20, 625 00 Brno Tel.: 532 232 667

160 652 69 705

ZADOST O SBER DAT/POSKYTNUTi INFORMACE PRO STUDIINi UCELY
v souvislosti se zdavéretnou diplomovou (odbornou) praci studenti $kol

Vyplituje Zadatel:

Jméno a pfijmeni Zadatele: Bc. Tereza Maciichova

Datum narozeni:...2.12.1998...... Telefon:...724488610.....E-mail: ... terezamacuchova@seznam.cz
Adresa trvalého bydlisté: ......... Za Humny 3336/7, 68701 Kyjov.........

Presny nazev Skoly/fakulty: ...... Univerzita Palackého v Olomouci, Fakulta zdravotnickych véd...........
Obor studia: ....... Intenzivni pé&e v porodni asistenci.........

Vypliite, prosim, zodpovédné a uplné viechny tidaje a otédzky. Sprivnou odpovéd’ zakFizkujte!

Forma studia: %rezenﬁni [] kombinovana
Téma zivéreéné prace: ........ Konizace délozniho &ipku a jeji dopad na otéhotnéni, téhotenstvi a porod........
Ugel Z4dosti:

&r dat/zjisfovani informaci pro zpracovén{ diplomové/bakaldfské prace
sbér dat/zji¥fovani informaci pro zpracovani seminarni/odborné prace
[[] sbér dat/zjistovani informaci pro jiny Geel: (UVEA'E): ......coevvveeeeeeeeeeeea et et e e e e ee e e e e e eaea e

Vedouci price (jméno a pFijmeni vedouciho price a nizev Skoly/instituce, ve které je zaméstnan)
... PhDr. Mgr. Daniela Nedvédova, Ph.D., Univerzita Palackého v Olomouci, Slezska Univerzita........

Zadatel je zamé&stnancem/rodinnym pFislu¥nikem zam&stnance FN Brno:
[[] ANO Pracovist&/Jméno zam&stnance FIN BITO: ........ooiiuuieeiiiieiiieeieieeeeaaieesstneesraneeensnnaaannnsseennnnnnnns K NE
(informace slouZi k posouzeni Zadosti v pFipadé dotaznikové akce — benefit pro zam&stnance FN Brno a rodinné pfislusniky)

PoZzadavek na (zadkrtnéte):

V pfipadg, Ze Zadatel potFebuje ziskat informaci o poftech vySetFeni/oSetFeni a pfedem m# souhlas konkrétniho
pracovi§té, ¥e tato data mu budou poskytnuta vedenim tohoto pracoviité bez nutnosti jeho nahliZeni do zdravotnické
dokumentace pacientii, yyplni oddil ,,Ostatni — statisticks data*, Jinak vyplni oddil ,NahliZeni do zdr. dokumentace“.

[] Dotaznikové akce [] pro pacienty FN Brno [] pro zaméstnance FN Brno
Pocet respondenttl, ktefi budou vyplitovat dotaznik:.............c.ooooiiiiiii e
Termin, kdy probéhne vyplnénf dotazniki: od:..................odot oo
Pracovistg, kde bude dotaznikova akce probihat: ... ... ...t
K vyplnéné Zidosti je nutno dolofit vzor vaseho dotazniku!
Nabhlizeni do zdravotnické dokumentace
Predpokladany potet kust zdravotnické dokumentace, do které bude Zadatel nahliZet: ...... 100......
Termin, ve kterém bude Zadatel nahliZet do zdravotnické dokumentace: od ...¢ervna 2023...... do dubna 2024......

Pracoviité, ze kterého/kterych bude zdravotnickd dokumentace pacientl:.......... Porodnice Obilni trh, Porodnice

Presné specifikace, co bude Zadatel vyhledavat ve zdravotnické dokumentaci: .....Komplikace b&hem t&hotenstvi a priibéh
porodu u Zen, které podstoupily konizaci déloZniho &ipku. Tyto Zeny byly bud™ sledovény v ambulanci rizikového t&hotenstvi
nebo byla nutna hospitalizace na JIP porodniho salu nebo byly pfijaty na porodni sal jako rodigky.

(] ostatni
[[] kazuistika — potet: ...........ccoooeeen.
5-202/21/10
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K vypinéné Zddosti je nutno dolofit vzor rozhovoru (orientaéni okruh otizek)!
[[] statisticka data — informace o po&tech napf. zdravotnickych vykonii, vySetieni, urgité agendy (napt. porodnost), ptistrojich
[T1 N6 (SPECIFIKUILE): «...eeevvvreeeetsieeeetetee e e eeseeeensaaeeeeeaseeeeasaeeeeensaeeeenssseeesassee e sssseesnsaeeessssaaensae e e nnsaeas

Budete FN Brno uvadét jako ,zdroj dat“ ve své p_récl?:KANO O NE

ivost 0 h, o
nichZz se dozvi v souvislosti s provadénym vyzkumem a sbérem dat/informaci. V ptipad¢, 2e 2adatel uvadi FN Bmo jako ,zdroj informaci®, je jeho
povinnosti predloZit zpracované vysledky ke schvaleni vedoucimu zaméstnanci v pimé podtizenosti ptislusného zdravotnického namestka FN Bmo, ktery
2adost o shér dat/poskytnuti informace ve FN Bmo povolil. Prezentace vysledkii s uvedenim jména Fakultni nemocnice Brmo je mo2na pouze s jeho
souhlasem.

Vyplnénou zadost odeslete do FN Brno:
a)_elektronicky (bez vaseho podpisu, ktery je nahrazen tim, Ze odesilate Zadost ze své e-mailové adresy)
na adresu: Bastarova.Jana@fnbrno.cz

b) nebo v listinné formé (s vasim podpisem na Zadosti) na adresu:
Fakultni nemocnice Brno
Oddéleni organizace fizeni — Jana Bastafova, Jihlavska 20, 625 00 Brno

DARIN? siiucuisisissivissisissiisasatssisismaaiistansasss POADIB: <= o:cucvssssasmmmsmsnmisiiiissvsvisr s dreasavss

Vypliiuje a potvrzuje FN Brno:

Oddéleni organizace Fizeni:
Zaevidovano na OOR dne......

....pod &islem:.

08,05, 103 LO4) #4¥ F6/ 7N BRNO - 2355

VyjadFeni vedouciho zamé&stnance pFislu§ného itvaru, kde bude probihat sbér dat/informaci:

Esouhlas/nesouhhs-ﬁtvar:.épk = VBEHN/ ~ eI

Vedoucimi zaméstnanci v pfimé podFizenosti pfisluného naméstka FN Brno postoupeno dne 09- 052023 ...................
Zadatel je zam&stnancem FN Brno od: ........ / ....... VARG oo oasvasesios BA POZCHE: w5304 Masasunvssnivosaabin
Zadatel je rodinnym pisludnikem zamestnance FN BIMO: ........cccuvveeieTrveeeeiinereeeosiineeessneaaeens z dtvaru: ...

V pFipadé placené sluzby poplatky dle Ceniku EO viz www.fnbrno.cz/Odborni vefejnost/Informace pro studijni
adely.

[[J souhlas zadatele s placenou sluzbou [ nesouhlas zadatele s placenou sluzbou,
pozadavek na storno Zadosti ze strany Zadatele

Zpiisob platby: [] na pokladné FN Brno [ fakturou na i¢et FN Bmo

CaEIKRG vovvaissvevsas v pfipséna na u¢et FN Bmno dne:

...................... / : O
UL A8 e pemocnios Bmo b

VBN AN i connernossnaspagnnne 1| oreerada e JUIRADL L S i veses S e e A A R ns R AN AN A TS s AN
referent/vedouci OOR

5-292/2110
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