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Vadliniju izstradatajs

Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu asociacija.

Vadliniju izstrades darba grupas vaditajs

Dace Rezeberga, profesore; ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu
specialistu asociacijas valdes locekle; Rigas Dzemdibu nama galvena ginekologe; Rigas Austrumu
kliniskas universitates slimnicas galvena specialiste dzemdnieciba un ginekologija; Rigas Stradina

universitates Dzemdniecibas un ginekologijas katedras vaditaja.

Darba grupa

Dace Matule, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu
asociacijas viceprezidente; Medicinas sabiedribas ARS ginekologijas nodalas vaditaja.

Irina Jermakova, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu
asociacijas biedrs; Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas arsts-ginekologs,
kolposkopijas specialists; Rigas Stradina universitates doktorante; Kolposkopijas biedribas valdes
locekle.

Jana Zodzika, medicinas zinatnu doktore; ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu
un dzemdibu specialistu asociacijas valdes locekle; Rigas Austrumu kliniskas universitates
slimnicas arsts-ginekologs, kolposkopijas specialists; Rigas Stradina universitates Dzemdniecibas
un ginekologijas katedras docente; Latvijas Kolposkopijas biedribas valdes locekle.

Kristine Pc¢olkina - ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu
specialistu asociacijas biedrs; Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas kolposkopijas
specialists; Rigas Stradina universitates Dzemdniecibas un ginekologijas katedras pasniedzgja,
Latvijas Kolposkopijas biedribas valdes priek$sedétaja.

Olga Plisko, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu
asociacijas biedrs; Rigas Stradina universitates Dzemdniecibas un ginekologijas katedras
pasniedzgja; Rigas Stradina universitates doktorante.

, profesore; ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu
specialistu asociacijas biedrs.

Nellija Lietuviete, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu
specialistu asociacijas biedrs; Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas Ginekologijas
klinikas vaditaja.

Marite Puksta, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu

asociacijas biedrs; Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas arsts-ginekologs.



Diana Kunicina, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu
asociacijas biedrs; Rigas Austrumu Kkliniskas universitates slimnicas arsts-ginekologs,
kolposkopijas specialists; Rigas Stradina universitates Dzemdniecibas un ginekologijas katedras
pasniedzgja.

Dace Araja, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu
asociacijas biedrs; Rigas Austrumu Kkliniskas universitates slimnicas arsts-ginekologs,
kolposkopijas specialists.

Zane Grabe, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu
asociacijas biedrs; Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas arsts-ginekologs.

Svetlana Jagodkina, ginekologs, dzemdibu specialists; Latvijas Ginekologu un dzemdibu
specialistu asociacijas biedrs; Rigas Stradina universitates Dzemdniecibas un ginekologijas
katedras pasniedzgja; P. Stradina kliniskas universitates slimnicas arsts-ginekologs.

Dace Zavadska, pediatrs, bérnu infektologs; Rigas Stradina universitates Pediatrijas katedras
asociéta profesore; Bérnu kliniskas universitates slimnicas Gimenes vakcinacijas centra vaditaja;

LR Veselibas ministrijas Imunizacijas valsts padomes priekssédetaja.



Lietotie saisinajumi

Al - nav atrasts intraepitelials bojajums

A2 — ASC-US: neskaidras nozimes daudzkartaina plakana (skvamoza) epit€lija Stinu atipiskas
izmainas (atipical squamous cells of unknown significancy)

A3 — LSIL (Low-grade squamous intraepithelial lesion): viegla displazija

A4 — HSIL (High-grade squamous intraepithelial lesion): vidéja /smaga displazija

A5 — AGUS (Atypical glandular cells of unknown significancy): neskaidras nozimes glandulara
epitelija Stnu atipiskas izmainas

A6 — malignizacijas pazimes

ASCCP — Amerikas dzemdes kakla patologijas un kolposkopijas biedriba (American society for
cervical pathology and colposcopy)

AR CPV — augsta riska cilvéka papilomas viruss (human papilloma virus)

CGIN — cervikala glandulara intraepiteliala neoplazija

Cl — ticamibas intervals (confidence interval)

CIN - cervikala intraepiteliala neoplazija

CIN | — viegla cervikala intraepiteliala neoplazija

CIN Il — mérena cervikala intraepiteliala neoplazija

CIN I — izteikta cervikala intraepiteliala neoplazija

CIN I+ - CIN I un smagakas pakapes cervikala intraepiteliala neoplazija

CIN 11+ - CIN II un smagakas pakapes cervikala intraepiteliala neoplazija

CIN 111+ - CIN III un smagakas pakapes cervikala intraepiteliala neoplazija

CU - citologijas uztriepe

DNS — dezoksiribonukleinskabe

ECDC - Eiropas slimibu profilakses un kontroles centrs (European center for disease prevention
and control)

EMA — Eiropas zalu agenttira (European medicines agency)

J-PCP — jauna plakana - cilindriska epit€lija pareja

HIV — cilvéka imiindeficita viruss (human immunodeficiency virus)

HLA — cilvéka leikocTtu antigéns (human leukocyte antigen)

CPV — cilvéka papilomas viruss (human papilloma virus)

HSIL — augstas pakapes daudzkartaina plakana epitélija bojajums (high-grade squamous
intraepithelial lesion)

LEEP — dzemdes kakla elektroekscizija ar cilpu (Loop Electrosurgical Excision Procedure)



LLETZ — plasa transformacijas zonas elektroekscizija ar cilpu (large loop excision of the
transformation zone)

LSIL - zemas pakapes daudzkartaina plakana epitélija bojajums (low-grade squamous
intraepithelial lesion)

meén. - ménesi

MHRA - Medicinas un veselibas apriipes produktu regulacijas agentira (Medicines and
healthcare product regulatory agency)

mm - milimetri

MPL — monofosfolipids (monophospholipid)

PCP - plakana - cilindriska epitelija pareja

Post hoc analize — pakapeniska multipla salidzinajuma procediira, kas izmantota, lai identific€tu
ieverojami atSkirigu paraugu nozimi

O - PCP — originala plakana - cilindriska epitélija pareja

PVO — Pasaules veselibas organizacija

SPKC — Slimibu profilakses un kontroles centrs

VLP — virusam lidzigas dalinas (virus like particles)

VRC - vakcinacijas karte (vaccination report card)

TZ — transformacijas zona

TLR-4 - Toll-like receptor 4

Kg - mikrogrami



Vadliniju merkis

Uzlabot dzemdes kakla priek§véza un véza slimibu diagnostiku, arstésanu, profilaksi un paciensu

noverosanu.

Vadliniju uzdevumi

Pamatot dzemdes kakla véza primaras profilakses nepiecieSamibu Latvija.

Sniegt ieteikumus vienotu dzemdes kakla priek§véza slimibu diagnostikas, arsté$anas un

noveéro$anas principu ieviesanai Latvija.

Paredzamie vadliniju lietotaji

Ginekologi, dzemdibu specialisti; gimenes (vispargjas prakses) arsti; onkologijas ginekologi;

atbilstoSo specialitasu rezidenti un medicinas studenti (k3 macibu materials apmacibu procesa

ietvaros).

leguvumi, kas vareétu rasties, ievérojot vadliniju ieteikumus

¢ Mediciniskie:

savlaiciga un uz pieradijumiem balstita dzemdes kakla priek§véza slimibu diagnostika,
arstésana un profilakse;

vienota dzemdes kakla prieksvéza slimibu diagnostikas, arstéSanas un profilakses
strat€gija, kas laus korekti salidzinat rezultatus starp arstniecibas iestadém Latvija un
pasaulg;

uzlabota mérka grupas ginekologisko paciensu nosiitiSana uz atbilstosa profila
arstniecibas iestadi;

uzlabota paciensu novérosanas kvalitate.

* Socialie ieguvumi:

palielinata iesp&ja pilniba izarsteties, savlaicigi diagnostic€jot priekSveéZza dzemdes
kakla slimibas;
samazinats ielaistu onkologisko dzemdes kakla slimibu un arsté$anas komplikaciju

raditas invaliditates un naves gadijumu skaits.

* Finansialie ieguvumi:

mediciniski pamatota arstniecibai paredz€to naudas Iidzeklu izlietoSana;
samazinatas izmaksas, kas saistitas ar ielaistu vai neatbilstosi arstétu onkologijas

ginekologisko slimibu seku novérSanu vai to mazinasanu.



Blakusefekti un riski, kas varétu rasties, ievérojot vadliniju ieteikumus

Nevélami notikumi p&c vakcinacijas aprakstiti nodala 7.1.4. “Vakcinu panesamiba un drosums”
un zalu lietoSanas instrukcijas. Iesp&jamie sarezgijumi, kas saistiti ar dzemdes kakla prieksvéza
slimibu arstésanu, aprakstiti 8. nodala “Dzemdes kakla priek§véza izmainu arsté$ana”.

Pastav arT psihoemocionala diskomforta riska saistiba ar vakcinacijas procesa neizpratni, trauksmi
bailem no vakcinacijas teorétiskajiem blakusefektiem, ko wvar izraisit sabiedriba apzinati
kaitnieciski izplatitie vakcinacijas pretinieku maldinoSie viedokli. Nozime ir ari nepatiesas

informacijas ietekmei uz sabiedribu un sabiedribas bazam par vakcinu drosibu un efektivitati.

Vadliniju piemeroSanas merka grupa
Vadliniju piemé&roSanas mérka grupa saskana ar Pasaules Veselibas organizacijas pienemto
Starptautiskas statistiskas slimibu un veselibas problému klasifikacijas 10. redakciju (SSK 10
klasifikators):

» N86 Dzemdes kakla erozija un ektropija

* N87 Dzemdes kakla displazija

* NB87.0 Viegla dzemdes kakla displazija

* N87.1 Vidgji smaga dzemdes kakla displazija

* N87.2 Citur neklasificeta smaga dzemdes kakla displazija

*  N87.9 Neprecizéta dzemdes kakla displazija

* NB88 Citas neiekaisigas dzemdes kakla parmainas

* NB88.0 Dzemdes kakla leikoplakija

* NB88.1 Vecs dzemdes kakla plisums

* NB88.2 Dzemdes kakla striktiira un stenoze

* N88.3 Dzemdes kakla nepilnvertiba

* N88.4 Dzemdes kakla hipertrofiska pagarinasanas

* NB88.8 Citas precizétas neiekaisigas dzemdes kakla parmainas

* NB88.9 Neprecizetas neiekaisigas dzemdes kakla parmainas

Pieradijumu informdcijas avoti un kritériji to izvélei
Avoti
e Perkins RB, Guido RS, Castle PE, et al. 2019 ASCCP Risk-Based Management

Consensus Guidelines for Abnormal Cervical Cancer Screening Tests and Cancer



Precursors. J Low Genit Tract Dis. 2020;24(2):102-131.
doi:10.1097/LGT.0000000000000525 [82]

e vonKarsalL, Arbyn A, De Vuyst H, Dillner J, Dillner L, Franceschi S, Patnick J, Ronco
G, Segnan N, Suonio E, Tornberg S & Anttila A (2015). Executive summary. In:
European guidelines for quality assurance in cervical cancer screening. Second edition,
Supplements. Anttila A, Arbyn A, De Vuyst H, Dillner J, Dillner L, Franceschi S,
Patnick J, Ronco G, Segnan N, Suonio E, Térnberg S & von Karsa L (eds.). Office for
Official Publications of the European Union, Luxembourg, pp. XI1-XXIV. [107]

Kriteriji
Vadliniju izstrades procesa izmantotas elektroniskas mediciniskas datu bazes — PubMed, Cochrane

library, EBSCO, OVID, ka arT citu pasaules un Eiropas valstu speka esosas vadlinijas.

Vadliniju ieteikumu pieradijumu limenis

Latvija, atbilstosi 2010.gada 25.maija MK noteikumiem Nr.469 , Kartiba, kada izstrada, izverte,
registré un ievie§ kliniskas vadlinijas” (turpmak — Noteikumi Nr.469), noradams vadliniju
ieteikumu pieradijumu Iimenis (A — D). Ta ka pieradijumu informacijas avotos noradita
pieradijumu kvalitate un ieteikumu (rekomendaciju) uzticamiba, darba grupa izstradajusi

orient&josu atbilstibu Noteikumu Nr. 469 prasibai.



1.tabula. ASCCP (American Society for Colposcopy and Cervical Pathology) vadlinijas [82]

noraditas pieradijumu kvalitates un ieteikumu stipruma orientgjosa atbilstiba Noteikumiem

Nr.469.

ASCCP vadlinijas defineta

pieradijumu kvalitate

Noteikumos Nr. 469 definétie

ieteikumu pieradijumu Iimeni

| — pieradijumi no vismaz 1

randomizeta kontroles p&tijjuma

A - Pieradijumi ar augstu ticamibu, kas
iegtti vairakos labas kvalitates
nejausinatos kliniskos petijumos, par

kuriem veikta metaanalize

I1- pieradijumi no vismaz 1 kliniska
pétijuma bez randomizacijas,
kohortu vai gadijuma kontroles

pétijumiem

B - Pieradijumi ar vid&ju ticamibu, kas
iegiti atseviskos labas kvalitates
nejausinatos kliniskos pétijumos vai
metaanalize par vairakiem labi
organiz&tiem petijumiem ar kontroles
grupu (klmiski petijumi bez
nejausinasanas, gadijumu kontroles

pétijumi, kohortu pétijumi)

11 — pieradijumi no ekspertiem, kas
pamatojas uz kliisku pieredzi,
aprakstoSiem pétfjumiem, ekspertu

komisiju zinojumiem

C - Pieradijumi ar zemu ticamibu, kas
iegiti atseviSkos pétijumos ar kontroles
grupu (klmiski petijumi bez
nejausinasanas, gadijumu kontroles

pétijumi, kohortu pétijumi)

D - Nepietiekami pieradijumi, kas iegiiti
gadijumu s€riju noveérojumos vai par
kuriem sanemts vienpratigs ekspertu

ieteikums

ASCCP vadlinijas definétais

ieteikumu stiprums

A — pamatojoties uz augsti
ticamiem pieradijumiem par
efektivitati un sekojosiem butiskiem
kltiskiem ieguvumiem, tiek

rekomendets lietot




B - pamatojoties uz vidgjas
ticamibas pieradijumiem par
efektivitati vai daziem kliniskiem
ieguvumiem, tiek rekomendéts

lietot

C — Efektivitates pieradijumi ir
nepietiekami, lai rekomend&tu vai
nerekomendetu lietoSanu, bet
rekomendacijam var biit cits

pamatojums

D — Vidgji pieradijumi efektivitates
trikumam vai nelabveéligiem

iznakumiem nerekomendé lietoSanu
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2. tabula. European guidelines for quality assurance in cervical cancer screening vadlinijas

[107] noradito pieradijumu limenu un ieteikumu stipruma orient&josa atbilstiba Noteikumiem

Nr.469

European guidelines for quality
assurance in cervical cancer
screening vadlinijas definétie

pieradijumu Iimeni

Noteikumos Nr. 469 definétie

ieteikumu pieradijumu Iimeni

| — konsekventi multipli randomizeti
kontroles pétijumi (RKP) ar
adekvatu petijuma grupu vai to

sistematisks parskats

A - Pieradijumi ar augstu ticamibu,

kas iegiiti vairakos labas kvalitates
nejausinatos kliniskos petijumos, par

kuriem veikta metaanalize

Il — viens RKP ar adekvatu
kontroles grupu, vai viens vai vairaki

RKP ar mazu pétijuma grupu

B - Pieradijumi ar vid€ju ticamibu, kas

iegti atseviskos labas kvalitates

nejausinatos kliniskos pétijumos vai
metaanalize par vairakiem labi
organiz&tiem petijumiem ar kontroles
grupu (kltniski petijumi bez
nejausinasanas, gadijumu kontroles

pétijumi, kohortu pétijumi)

11 — prospektivi kohortu p&tijumi

vai to sistematisks parskats

C - Pieradijumi ar zemu ticamibu, kas

| iegti atseviSkos petljumos ar
kontroles grupu (kliniski petijumi bez
nejausinasanas, gadijumu kontroles

pétijumi, kohortu pétijumi)

IV — retrospektivi gadijumu
kontroles petijumi vai to sistematisks

parskats

D - Nepietiekami pieradijumi, kas

r iegiiti gadijumu sériju noveérojumos

. . . -
vai par kuriem sanemts vienpratigs

ekspertu ieteikums

V — gadijumu s€rija; pirms/pec
pétijumi bez kontroles grupas,

Skérsgriezuma apskati

V1 — ekspertu viedoklis

European guidelines for quality

assurance in cervical cancer

11




screening vadlinijas definétais

ieteikumu stiprums

A — iejauksanas tiek stingri ieteikta

visiem pacientiem vai mérka grupai

B — iejauksSanas tiek ieteikta

C — iejaukSanas var tikt apsverta, bet

ar nenoteiktu iznakumu

D — iejaukSanas netiek ieteikta

E — iejauksanos stingri neiesaka

Vadliniju ieteikumu pieradijumu limenis atbilstosi Noteikumiem Nr.469 ir A-D.

Vadlinijas izmantoto ieteikumu sasaiste ar pieradijumiem, noradot konkretas
atsauces

Skatit vadliniju teksta esoSas atsauces un izmantotas literatiras sarakstu.

Vadlinijas ietvertas Latvija apstiprinatas mediciniskas tehnologijas

Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts ieklauts vadliniju
1.pielikuma ,,Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts”.
Vadliniju izstrades finansetajs

Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu asociacija.
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1. levads

Saslimstiba ar onkologiskam slimibam pieaug visa pasaulé. Latvija primari diagnostic&to
slimnieku skaits kops 1999. gada ik gadu palielinajies vidgji par 2%. Latvija naves iemeslu vida
laundabigie audzgji ienem otro vietu aiz sirds un asinsvadu slimibam [6]. 15-20% gadijumu
dzemdes kakla vézis tiek diagnostic€ts IV stadija, kurai 1 gada mirstiba ir ~50-70%. 2017. gada
dzemdes kakla vézis tika diagnosticéts 202 sievietém un 107 sievietes mirusas [7].
Pasaul@ un arT Latvija dzemdes kakla v&zis ir otrais biezak sastopamais audzgjs sieviet€m Iidz 45
gadu vecumam un tresais izplatitakais v&za izraisitas naves c€lonis sieviet€ém péc kriits un plausu
véza. Saslimstiba ar dzemdes kakla vézi pédéjo 10 gadu laika ir pieaugusi par 20% - ik ménesi $1
slimiba tiek diagnosticéta apméram divdesmit sievietéem un apméram 10 sieviet€ém ir mirstibas
iemesls [8].
Dzemdes kakla vezis ir noveérSama slimiba, ko var panakt, izmantojot ka primaro, ta art sekundaro
profilaksi. Ta ir viena no retajam onkologiskajam patologijam, kurai ir zinams izsaucgjs — cilvéka
papilomas viruss, pret kuru ir izstradatas un tiek lietotas vakcinas, kas pasarga no inficéSanas.
Nonakot virusam §tnas, to izmainas notiek pakapeniski un gara laika perioda (no 5 Iidz 12
gadiem), kas rada iesp&ju konstatet priek§veéza slimibas jeb diSplazijas un savlaicigi arT tas izarstet.
Salidzinot Latvijas dzemdes kakla v&za saslimstibas un mirstibas raditajus, Ziemeleiropa tie ir
daudz zemaki. Viens no iesp&jamiem izskaidrojumiem - Latvija netiek efektivi realizéta dzemdes
kakla priek§véza un véza primara un sekundara profilakse. So vadliniju mérkis ir uzlabot un
pamatot dzemdes kakla priek§véza un véza saslimsanu profilaksi, diagnostiku, arstéSanu un
pacientu novérosanu. Mediciniska rehabilitacija konkréta arstniecibas procesa ietvaros netiek
ordinéta.
Vadlinijas sniegtie ieteikumi dzemdes kakla priek§véza un véza slimibu profilaksei, diagnostikai,

arsteéSanai un paciensu noverosanai pielietojami Latvija.
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2. Cilveka papilomas virusa raksturojums
CPV ir DNS viruss, kas inficé adas un glotadas epitéliju. Pieradits, ka cilvéka papilomas
viruss ir faktors, kas izraisa dzemdes kakla vézi [9; 10; 11].
PVO ir atzinusi vismaz 14 CPV tipus CPV par cilvékam kancerogéniem, no kuriem biezakie ir 16.
un 18. tipi [12]. 2008. gada Harald zur Hausen sanéma Nobela prémiju par CPV onkogenézes

mehanisma skaidrojumu [13].

3. CPV Kklasifikacija

Pastav aptuveni 200 CPV veidu, un no tiem vairak neka 40 tipi infice tieSi glotadas:
dzemdes kaklu, maksti, vulvu, dzimumlocekli un taisno zarnu, orofaringealas glotadas [14, 50].
Savukart vismaz 14 ir atziti par augsta riska onkogéniem tipiem [12].

Ar CPV saistitas saslimsanas:

e Dzemdes kakls — cervikala intraepiteliala neoplazija, dzemdes kakla vézis;
e Maksts — maksts intraepiteliala neoplazija, maksts vézis;
e Vulva— dzimumorganu karpas, vulvas intraepiteliala neoplazija, vulvas vézis;
e Dzimumloceklis — dzimumlocekla vézis;
e Taisna zarna — anala intraepiteliala neoplazija, anala kanala vézis;
e Orofaringealas glotadas — respiratora papilomatoze, orofaringealais vézis.
Dzimumorganu CPV Kklasificé $adi (skat. 3.tabulu):
e augsta riska jeb onkogenie tipi, kas var izraisit dzemdes kakla vézi;

e zema riska tipi, kuri var izraisit labdabigas dzimumorganu karpas.

3. tabula. CPV tipi [14; 15]

Augsta riska (onkogenie) tipi Zema riska (neonkogenie) tipi
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, | 6, 11, 40, 42, 43, 44,54, 61, 72, 73, 81
68, 82

Tiek uzskatiti par augsta riska, jo ir atrastas Sie tipi var izraisit labdabigas vai zema riska
asociacijas ar dzemdes kakla, vulvas, izmainas dzemdes kakla Stinas un
dzimumlocekla un taisnas zarnas dzimumorganu karpas, bet gandriz nekad nav
invazivajiem véziem. atrodami asociacija ar invazivajiem véziem.

CPV 16 ir visbiezakais augsta riska tips, kas CPV 6 un CPV 11 ir visbiezak atrodami
atrodams gandriz pus€ dzemdes kakla véza dzimumorganu karpas.

gadfjumu.
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CPV 18 ir otrs visbiezak sastopamais augsta
riska tips, kas atrodams gan plakansiinu, gan

glandularajos dzemdes kakla vézos.

Lai rastos dzemdes kakla vézis, ir nepiecieSama infic€Sanas ar augsta riska CPV tipu (skat. 3.

tabulu). Vairak neka 99 % dzemdes kakla véza gadijumu izraisa CPV infekcija [16; 17] (skat. 4.

tabulu).

4. tabula. Dazadu CPV tipu infekcija atkariba no véza histopatologiska veida [17]

Virusa tips Adenokarcinoma PlakanSiinu epitélija
vezis

CPV 16 49% 55%

CPV 18 36% 13%

CPV 45 6% 5%

Kopa (CPV 16, 18, 45) 90% 73%

Vairak neka 70 % no visiem dzemdes kakla véza gadijumiem Eiropa izraisa divi augsta riska tipi,
proti, CPV 16 un CPV 18 [16]. Pie citiem augsta riska CPV tipiem, kuri izraisa dzemdes kakla
vézi, pieskaitami 31., 33., 35.,39., 45, 51., 52., 56., 58., 59. un 66. CPV tipi [18] (skat. 5. tabulu).

5. tabula. Eiropa biezak sastopamie CPV tipi dzemdes kakla véza audos [16;18].

CPV tips Attieciga CPV tipa izraisito Kumulativais kopgjais
dzemdes kakla véza gadijumu raditajs (%)
procentualais daudzums
16 58,1 58,1
18 15,7 73,8
33 4.4 78,2
31 4,0 82,2
45 2,9 85,1
35 1,6 86,7
58 1,2 87,9
56 1,0 88,9
52 0,6 89,5
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39 0,2 89,7
51 0,2 89,9
68 0,3 90,2
59 01 90,3
Citi 14 91,7
Tips nav noskaidrots 8,3 100,0

Latvija biezak sastopamie CPV DNS tipi dzemdes kakla analizés dzemdes kakla v&za pacientem

bija CPV16 (60,6%), CPV18 (9,0%), CPV31 (5,4%), CPV45 (3,2%) un CPV33 (2,7%) [19].
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4. CPV izplatiba

CPV infekcijas izplatiba loti vari¢ atkariba no geografiska regiona, bet ir aptuveni
aprekinats, ka Iidz 79% pasaules sieviesu tiek inficétas vismaz ar vienu dzimumorganu CPV tipu
kada sava dzives perioda [4].

Jebkura bridi 10,5% sievieSu pasaulé dzemdes kakla ir diagnosticgjams kads no CPV tipiem [21].
Lielaka infic€Sanas iesp&jamiba ir pusaudzu gados un otraja gadu desmita. P&tijuma par antivielam
pret cetriem CPV infekcijas tipiem (16.,18., 6. un 11.) tika konstatéts, ka ar CPV inficéto sievieSu
Tpatsvars strauji pieaug vecuma grupa no 14 lidz 24 gadiem [22]. Sievietém klastot vecakam, CPV
infekcijas iesp&jamiba samazinas [23; 24] (skat. 1. attelu). Augsta riska CPV prevalence sievietém
vecuma no 14-19 gadiem ir 22% [115].

l.attels Augsta riska CPV izplatiba atkariba no vecuma, sadalot pa piecgadém [23; 24]

45

39.9

40

35

30
25

20

15

I 18.5

20-24  25-29 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 55-59 60-64

CPV prevalence virieSiem ir zemaka neka sievietém, jo parragots dzimumlocekla epitélijs ir

vairak rezistents pret infekciju [25].
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5. CPV transmisija

CPV ir augsti kontagiozs viruss. Ir aprékinats, ka ir videji 40% iesp&jamiba tikt inficEtam
dzimumakta laika [73]. P&c péd&jiem datiem, transmisijas risks no CPV pozitivas sievietes virietim
ir apmé&ram 3 reizes lielaks, neka no CPV pozitiva viriesa sievietei. [26].

Dzimumorganu CPV infekcijas izplatas galvenokart tieSa ada-ada kontakta laika, visbiezak
seksualo kontaktu cela, jo ipasi dzimumakta laika (vaginala vai anala). Citi genitala kontakta veidi
bez penetracijas (orali-genitals, manuali-genitals, genitals-genitals) sastopami retak [27].
Neseksualie CPV transmisijas celi ir virusa pareja no mates uz bérnu neilgi pirms un péc
dzemdibam, ka arT roku-dzimumorganu kontakta cels, ar ko var izskaidrot dazus gadijumus, kad
inficé$anas notikusi bérniba [28]. Tapat reta ir ari autoinokulacija. Genitala CPV infekcija
sievietém, kuram nav bijis dzimumakts, sastopama apmé&ram tikai 2% [27; 29; 30]. Virusa
transmisija nenotiek ar asinim, spermu vai citiem organisma Skidrumiem. Prezervativi pilniba
neaizsarga no inficésanas ar CPV [31].
CPV infekcijas iegtiSanas riska faktori ir saistiti ar seksualo uzvedibu un vecumu [27]:

e vecums <25 gadiem;

e pieaugoss seksualo partneru skaits;

e agrini uzsakta dzimumdzive (16 gadi vai mazak);

e sievietes partnerim ir vai ir bijusi vairaki seksualie partneri.

CPV infekcija ir biezi sastopama arT homoseksualo viriesu un sieviesu vida [32]. CPV DNS no
anala kanala ir atrodams vairak neka 50% homoseksualo viriesu [33].

Ir iesp€jama ar1 nozokomiala infic€Sanas, virusam atrodoties uz medicinisko iericu virsmas. [75-
77].

CPV var atrast ari uz sadzives priek§metiem, pieméram, uz apgerba vai vides virsmam, tomer nav

pieradita infekcijas transmisija $ada cela [34; 35].
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6. CPV infekcijas patogenéze

Ir pieradits, ka inficéSanas ar CPV ir galvenais un 99,8 % gadijumu nepiecieSamais
prieksnosacTjums dzemdes kakla v&za attistibai [36; 37; 38; 39].
CPV ir DNS viruss, kas replicgjas daudzkartaina plakana epit€lija $tinas. CPV infic€ keratinocttus
— daudzkartaino plakano adas, glotadas epitéliju. Ta DNS genomu veido t.s. E géni-proteini: El,
E2, E4, ES, E6, E7 un L géni-proteini: L1, L2. Atskiribas L1 proteina definé CPV apakstipu. E
géni nosaka proteinregul&josas funkcijas, bet L g&ni regule virusa kapsidas proteinus. No pasreiz
zinamajiem vairak ka 200 CPV tipiem aptuveni 40 inficé apaks€ja genitala trakta daudzkartaino
plakano epitéliju. Sos tipus iedala divas kategorijas: augsta un zema riska genotipos, pamatojoties
uz to sp&ju izraisit displastiskas un karcinomatozas izmainas epitélija $iina.
CPV riska kategoriju determiné genétiskie mehanismi. Zema riska tipu E6 un E7 proteini
replicéjas Stna ka episomas un reti inkorporé savu genétisko materialu saimniek$tinas DNS
struktira. Vidgja un augsta riska CPV DNS iebuvégjas cilvéka sinas DNS un to proteini E6 un E7
var producét onkoproteinus, kas boja saimniekSiinas augSanas regulacijas mehanismu. EG6
onkoproteins inaktivé p53 un E7 onkoproteins neitraliz€ pRb génus, kas $tina ir audz&ju supresivie
géni. [40; 41]
CPV vairoSanas notiek bazala un parabazala slanu dzemdes kakla glotadas Stinas. Bazala slana
Stinas ir relativi mazak aizsargatas un vairak paklautas CPV infekcijai parejas zona
(transformacijas zona), kur daudzkartainais plakanais epitélijs pariet cilindriskaja. Bazala slana
Stinam diferenc€joties un migréjot augstak uz virspus€jo slani, notiek ari virusa DNS aktiva
replicéSanas. Tas arT nosaka Stinu metaplastisko procesu attistibu tieSi Saja vieta. Tas notiek,
pateicoties saimniek$inu enzimiem un ka mediatori darbojas CPV E1/E2 un E6/E7 proteini.
Mikroskopiski $ie procesi ir diagnosticjami ka CINI = LSIL. Lielaka dala CPV infekciju ir
parejosas, bet maligniz€Sanas nav iesp&jama bez persistéSanas, kas tiek defin€ta ka viena un ta
pasa CPV tipa esamiba §tinas vismaz 6-12 méneSus. Jo ilgak CPV saglabajas $iinas, jo mazaka ir
iespéja no ta atbrivoties. Siinas inducéta imunologiska reakcija notiek pret CPV L1 un L2
proteiniem. Antivielu veidoSanas lielakoties ir 1€na un vaja un arT ne visas infic€tas Stinas tiek
iesaistitas procesa. Imunologiska reakcija ir vietéja un nav CPV virémijas fazes. Tas arTl nosaka
virusa persist€Sanu infic€tajas Siinas. Dabiska sist€émiska organisma atbilde uz infic€Sanos ar CPV
ir nepietiekama. Gluzi pretgji ir vakcingjoties pret CPV - tiek inducéta sistémiska imiina atbilde,
pateicoties vakcina esosa CPV kapsidas L1 proteina aktivitatei regionalajos limfmezglos [40; 41].
Lielaka dala CPV infekciju ir tranzitoras un asimptomatiskas. P&tfjumi pierada, ka aptuveni 70%

sievieSu ar pirmreiz€ji diagnosticéto CPV infekciju kliist CPV DNS negativas péc viena gada un
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91% - péc diviem gadiem [42; 43; 44; 45]. Vidgji CPV Kklatbiitne péc inficéSanas ilgst 8 ménesus
[42]. CPV 16 infekcija lielakoties persiste ilgak un biezi vien spontani elimingjas péc 2 gadiem
[42]. Tranzitora CPV infekcija var radit pieradamas LSIL citologiskas izmainas, kas spontani
izzid bez jebkadas terapijas lidz ar spontanu CPV eliminaciju. Ja imunologiska reakcija ir loti
vaja, viruss var saglabaties $tna “snaudo$a” stavokli, kas apgritina ta diagnosticéSanu [46].
Persistence notick apméram 10% gadijumu [47]. Persistence ir riska faktors smagu displastisku
izmainu (CIN II/CIN III = HSIL - High grade Squamous Intraepithelial Lesion) un véza attistibai
[48; 49].
Riska faktori CPV persistencei [15]:

e partneru skaits;

o seksuali transmisivas infekcijas - Chlamydia trachomatis, Herpes simplex;

e smékeSana;

e hormonalie kontracepcijas lidzekli — ilgstoSa kombinétas oralas kontracepcijas lietoSana;

e dzemdibu skaits;

e agrina dzimumdzives uzsakSana un agrina pirma griitnieciba;

e imunosupresijas stavokli;

e HLA génu polimorfisms, kas veido imiinas aizsardzibas barjeras;

o CPV tlpl
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7. Dzemdes kakla priekSvéZa un véza profilakse

Saskana ar PVO pamatnostadném un daudzu starptautisko un nacionalo akadémisko
biedribu (kas parstav ginekologijas un onkologijas nozari) ieteikumiem optimala dzemdes kakla
véza profilakse ietver primaro profilaksi (konsultacijas un vakcinaciju), lai noveérstu
inficéSanos ar izteikti onkogénajiem CPV tipiem, sekundaro profilaksi (agrinu displazijas
konstatéSanu un véZa skrininga citologiskas parbaudes) un dzemdes kakla priek$véza glotadas
bojajumu arstesanu [51]. Profilakses programmas biis sekmigas tikai pie nosacijuma, ja
sabiedriba biis inform&ta par profilakses iesp&jam un slimibas savlaicigu diagnostic€sanu un ar1

arstesanu.
7.1. Primara profilakse

Lai gan regulara un pareiza prezervativu lietoSana, ka arT minimals dzimumpartneru skaits dzives
laika var samazinat inficé$anas risku ar CPV, tomér pilniba to nenovers [47]. 2006. un 2007. gados
Eiropas zalu agentiira (European Medicine Agency — EMA) registréja un lietoSanai Eiropa
apstiprinaja divas vakcinas, kas indic€tas priek§véza dzemdes kakla bojajumu un dzemdes kakla
véza, kas c€loniski saistits ar CPV infekciju, profilaksei. Tas ir rekombinanta Cilvéka Papilomas
virusa kvadrivalenta vakcina ((6., 11., 16., 18. tipi) (Human Papillomavirus Quadrivalent (Types
6, 11, 16, 18) Vaccine, recombinant Silgard/Gardasil)) - licence ir beigusies 2019.g. 18.februar,
un rekombinanta Cilvéka Papilomas virusa bivalenta vakcina ((16. un 18. tipi) (Recombinant
Human Papillomavirus Bivalent (Types 16 and 18) Vaccine, recombinant Cervarix)). 2015.gada
EMA tiek registréta jauna vakcina — Cilvéka Papilomas virusa devinvalenta vakcina (6., 11., 16.,
18.,31., 33,,45.,52., 58. tipi (Human Papillomavirus 9-Valent VVaccine, recombinant, adsorbed)).
Vakcinacijas primarais mérkis ir noveérst saslimSanu ar dzemdes kakla v&zi un priekSvéza
saslim$sanam un nodro$inat efektivu un ilglaicigu aizsardzibu pret CPV infekciju [52]. Imtna
atbilde péc CPV vakcinacijas ir daudz spécigaka un atSkiras no tas, kas rodas, ja vispar, péc
parslimoSanas. Dabigas infekcijas radita imunitate ir vaja, 1€na un antivielu titri ir zemi un

neaizsarga no reinfekcijas [53].
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7.1.1. CPV vakcinu raksturojums

Informacija par bivalentas un devinvalentas vakcinas raksturigakajam ipasibam apkopota 6.

tabula.

6. tabula. CPV vakcinu iezimes [2; 3; 9; 12; 47; 54-69; 87; 107; 112; 113]

Cervarix

Gardasil 9

Komentari

Antigénu sastavs

CPV-16, -18
kapsida argja slana
rekombinanta
olbaltumviela (20,
20 pg) VLP veida

CPV -6, -11,-16, -18, -
31, -33, -45, -52, -58
kapsida argja slana
rekombinanta
olbaltumviela

(30, 40, 60, 40, 20, 20,
20, 20, 20 pg) VLP

veida

Nesatur CPV DNS — nav

infekcijas riska

Adjuvants

AS04 adjuvanta
sist€éma:

- MPL A 50 pg;
- aluminija

hidroksids 500 ug

Amorfs aluminija
hidroksifosfats (0,5 mg

aluminija).

Aluminija sali —
adjuvants, kas
nespecifiski stimulé
iminsisteémas atbildes
reakciju pret
ievaditajiem antigéniem.
Vakcinas izmantots
vairak neka

80 gadus — ta drosibas
profils ir labi pieradits
[54].

AS04 —adjuvants, kas
specifiski stimulé
imiinsistémas atbildes
reakciju dendritisko
Stinu (antigénus

prezentgjoso Siinu) TLR-
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4 receptoru stimulacijas
rezultata caur MPL —
lielaka méra neka
aluminija sali stimulé
Stnu imunitati (B
limfociti) un specifisko
humoralo imunitati
(noteiktu antivielu
Itmenis ir augstaks un
saglabajas ilgak) [55;
56]. Drosiba apstiprinata
nejausinatos petijumos,
kuros piedalijusies
aptuveni 40 000
vakcinétu sieviesu, kuras
noverotas aptuveni

9 gadus vai ilgak [3; 57]

Konservanti nav nav Abas vakcinas nesatur
tiomersalu.
Indikacijas Cervarix ir vakcina | Gardasil 9 indicéts CPV-16 un —18 nosaka

(atbilstosi zalu

aprakstiem) [2; 3]

lietoSanai no 9 gadu
vecuma priek§veza
dzemdes kakla
bojajumu un
dzemdes kakla véza
profilaksei, ko
izrais1jusi noteikti
onkogéni cilvéka
papilomas virusa

(CPV) tipi

aktivai imunizacijai
personam no 9 gadu
vecuma pret $adam
CPV izraisitam
slimibam:

- Dzemdes kakila,
vulvas, maksts un
analas atveres
pirmsvéZza bojajumi un
vezis, ko izraisa
vakcinas CPV tipi;

- Dzimumorganu
smailas kondilomas

(condyloma

aptuveni Iidz 70%
plakanstinu epitelija
véZa gadijumu un vairak
neka 80%
adenokarcinomu
gadijumu [9; 58], ka ari
lielako dalu maksts,
vulvas un analas atveres
véza gadijumu, kas
sastopami retak [59].
CPV-6 un -11 nosaka
vairak neka 80%

dzimumorganu
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acuminata), ko izraisa
specifiski CPV tipi.

kondilomu gadijumu
[60].

CPV -31, -33, -45, -52
un -58 izraisa apméram
vel 20% dzemdes kakla
véza gadijumu. Tadgjadi
Gardasil 9 kopuma
nodro$ina 90%
aizsardzibu pret

dzemdes kakla v&zi [79]

Meérka grupa Meitenes un Personas no 9 gadu Nav
(atbilstosi zalu sievietes no 9 gadu | vecuma

aprakstiem) [2; 3] | vecuma

Vakcinacijas Intramuskulari Intramuskulari Visas 3 devas jaievada

shéma [2; 3; 12;
107]

(deltveida muskula
rajona).

2 vai 3 devu shéma
atkariba no
vecuma.

Meiteném vecuma
9-14 gadi 2 devas
ar 6 ménesu
intervalu (ja
nepiecieSams
2.devu var ievadit
5-13 mén. péc 1.
devas).

Meiteném un
sievietem vecakam
par 15 gadiem 3
devu shéma: 0., 1.

un 6. ménesi.

(deltveida muskula
rajona).

Personas no 9 lidz 14
gadiem ieskaitot,
pirmreizejas
vakcindcijas bridi

Gardasil 9 var ievadit

atbilstosi 2 devu (0., 6.

— 12. ménesi)
vakcinacijas shémai
Otra vakcinas deva
jaievada starp 5 un 13
ménesiem péc pirmas
devas. Ja otra
vakcinas deva tiek
ievadita agrak neka 5
ménesus pec pirmas
devas, vienmer ir

jaievada tresa deva.

12 meénesu perioda. Ja
vakcinacijas shéma ir
partraukta péc 2 devu
sanemsSanas, tresa deva
jalieto, cik driz
iesp&jams (nav
nepieciesams sakt no
sakuma) [61; 62].
Pamatojoties uz
jaunakajiem datiem par
vakcinu imunogenitati
un drosibu, PVO
piedava 2 devu shému ar
6 ménesu intervalu
(maksimali Iidz 15
men.). 3 devu shéma
joprojam tiek
rekomend&ta meiteném
un sievietém vecakam

par 15 gadiem [107].

26




Revakcinacija:
paslaik nav

ieteikumu.

Gardasil 9 var ievadit
atbilstosi 3 devu
vakcinacijas shémai
(0., 2., 6. ménesi).
Otra deva jaievada
vismaz vienu ménesi
péc pirmas devas, un
tresa deva jaievada
vismaz 3 ménesSus péc
otras devas.

Personas no 15 gadu
vecuma pirmreizejas
vakcindcijas bridi
Gardasil 9 jaievada
atbilstosi 3 devu
vakcinacijas shémai
(0., 2., 6. ménesi).
Otra deva jaievada
vismaz vienu menesi
p&c pirmas devas, un
treSa deva jaievada
vismaz 3 ménesus pec
otras devas.
Revakcinacija: paslaik

nav ieteikumu.

Vakcinu
efektivitate pret
augstas pakapes
dzemdes kakla
bojajumiem, kas
saistiti ar CPV-
16/18 tipiem
jaunam sievietém,

kuras ieprieks

Vidgji 40 meénesu
laika jaunam
sievietém,
pamatojoties uz
CPV tipa
pieskirSanas post-
hoc analizi,

pétijuma

Vidgji 6 gadu laika 16-
26 gadu jaunam
sievietém, kuras nebija
inficétas ar CPV [79;
80]:

-samazina saslimSanu
ar CINIII,
Adenocarcinoma in

situ un dzemdes kakla

Nav

27



nebija inficetas ar

nobeiguma analizg

vézi par 100% (95%

CPV [3, 112]: Cl: -0-100).

- nebija neviena

CINIII+ gadijuma

vakcinas grupa,

salidzinot ar 22

gadfjumiem

kontrolgrupa

(efektivitate 100%

(95% ClI: 81,8-

100);

- bija 1 CINII+

gadijums vakcinas

grupa, salidzinot ar

92 gadijumiem

kontrolgrupa

(efektivitate 98,9%

(95% ClI: 93,8-

100).
Vakelnu nav Vidgji 6 gadu laika 16- nav
efektivitate pret 26 gadu jaunam
augstas pakapes sievieteém, kuras nebija
dzemdes kakla inficétas ar CPV [79;
bojajumiem, kas 80]:
saistiti ar CPV- -samazina saslim$anu
31/33/45/52/58 ar CINIII,
tipiem jaunam Adenocarcinoma in
sievietém, kuras situ un dzemdes kakla
ieprieks nebija veézi par 100% (95%
inficétas ar CPV Cl: 39,4-100,0).
Imunogenitate un | Vienu ménesi péc Vienu ménesi péc nav

imuanreakcijas

noturigums

vakcinacijas
antivielas pret
CPV-16 un -18

vakcinacijas >98% 9-
15 un 16-26 gadus

vecam meiteném un
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izveidojas vairak
neka 99% sievieSu

[3; 63; 64; 112].

Visas vakcingtas
sievietes ir
seropozitivas
vismaz 8,9 gadus
p&c vakcinas
pirmas devas [3,
112].

Specifisku antivielu
pret CPV-16 un -18
Iimenis jaunu
sievieSu seruma péc
vakcinacijas ir
vairak neka 10
reizu augstaks neka
p&c dabiskas
infekcijas, un tads
tas saglabajas
vismaz 8,9 gadus
pec pirmas devas
[3; 112].
Imunogenitate
noverota sievietem
no 9 lidz 55 gadu
vecumam [3; 65;
112].

Jaunam pusaudzém
specifisko antivielu
Iimenis ir augstaks
neka pieaugusam

sievieteém, jo 1pasi

z€niem izveidojas
antivielas pret katru no
9 vakcina ieklautiem
CPV tipiem.
Serokonversijas
proporcija bija
lidzvertiga 2- un 3-
devu vakcinacijas
shémai [102].
Antivielas saglabajas
stabili augsta liment
vismaz 60 ménesus

péc vakcinacijas [79].
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p&c 35 gadu
vecuma [63; 65;
66].
Anamnestiska
(imiinas atminas)
atbildes reakcija
saglabajas vismaz
6,8 gadus péc
pirmas vakcinas

devas ievadiSanas

13].

7.1.2. Vakcinacijas mérka grupas

Vakcinacijas primara mérka grupa ir meitenes, kuras vél nav uzsakusas dzimumdzivi, parasti 10-
13 gadu vecuma [I-A 107; 12], jo visaugstaka vakcinacijas kliniska efektivitate ir meiteném un
sievietém, kuras nav inficétas ar CPV virusu (skat. 6. tabulu) [112; 113]. Saskana ar Latvijas
Republika noteikto kartibu, 12 gadus vecu meitenu obligata vakcinacija pret CPV vakcinacijas
kalendara ir ieklauta 2010. gada 1. septembrT [1]. Valsts apmaksata vakcinacija pret CPV pienakas
visam meiteném, Iidz 18 gadu vecuma, arT ja pirma deva ir ievadita dazas dienas pirms 18.
dzims$anas dienas.

Kops 2020. gada 1. janvara vakcinacija tiek veikta ar 9-valento vakcinu.

Abu vakcinu imunogenitates pétijumi paradija, ka pusaudz€m imunogenitate ir augstaka neka
jaunam sievietém péc 15 gadu vecuma. Atbilstosi zalu aprakstiem Cervarix un Gardasil 9 vakcinu
merka grupas ir meitenes un sievietes no 9 gadu vecuma [2; 3].

CPV Kka visbiezaka seksuali transmisiva infekcija ir izplatita ne tikai meiteném, bet arT zéniem.
Viriesi gan piedalas slimibas izplatiba populacija, gan ari pasi slimo ar CPV izraisitam
saslim$anam — anogenitalam karpam, anala kanala, dzimumlocekla un orofaringealiem véziem.
P&c epidemiologisko pétijumu datiem, valstis, kur ir augsta meitenu vakcinacijas aptvere (70-
85%), ka pieméram, Australija, veidojas t.s. kolektiva imunitate, kas veicina infic€Sanas
samazinasanos ari starp nevakcintiem z€niem un virieSiem [103]. Valstis, kur meitenu
vakcinacijas Tpatsvars ir nepietickams, kopienas imunitate neveidojas un z€nu ieklauSana
vakcinacijas valsts programma var veicinat nozimigu visu ar CPV saistitu saslimSanu

samazinasanos abiem dzimumiem [108]. Zviedrija ir aprékinats, ka z&nu ieklausana vakcinacijas
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programma un meitenu papildus (catch-up) vakcinacija 13-18 un 22-26 gadu vecuma samazina
saslimstibu ar vakcina ieklautajiem CPV tipiem vél par 10.8% [109]. Vacija aprékinats, ja meitenu
vakcinacijas aptvere ir 44.6%, papildus vakcingjot 22.3% z€nu, nakamo 100 gadu laika ir
iesp&jams noverst 22122 dzemdes kakla véza gadijumus, t.sk. 5834 naves gadijumus, un 25226
citu ar CPV saistitu vézu gadijumu sievietém un virieSiem, t.sk. 10279 naves gadijumus [108].
Vairakas valstis jau ir uzsakuSas z&€nu vakcinaciju — Vacija, Austrija, Kanada, ASV, Australija,
Zviedrija u.c.

Lidzigi ka meiteném, arT zE€niem visaugstaka vakcinacijas efektivitate ir ar CPV neinficétiem

individiem, tapéc rekomend@tais vakcinacijas vecums un shéma ir tadi pasi ka meiteném [108].

7.1.3. CPV vakecinu imunogenitate un revakcinacijas nepiecieSamiba

Nemot véra, ka risks inficéties ar CPV pastav visa seksualas dzives perioda, butiski ir nodrosinat
ilgsto$u imiino aizsardzibu. Sobrid revakcinacija ar Cervarix un Gardasil 9 vakcinam netiek
ieteikta [61; 62], tacu kliniskie novérojumi joprojam turpinas.

Lidz $im nav atklats neviens imunologiskais markieris, kas vargtu ciesi un tiesi korelét ar klinisko
aizsardzibu pret persist§josu CPV infekciju. Tom@r domajams, ka galvenais mehanisms
aizsardzibai pret CPV infekciju ir augsts specifisko antivielu ITmenis seruma, kas korel€ ar
antivielu limeni dzemdes kakla glotas [65] un ka profilaktiskas vakcinas inicié to rasanos,
pateicoties antigénu un adjuvantu kombinacijai [69; 70].

Abu vakcinu gadijuma maksimalo aizsardzibu pret progres€joSiem priek§véza bojajumiem var
panakt, vakcingjot pusaudzus pirms dzimumdzives uzsakSanas [71]. Imunogenitates p&tijumos
konstatéts, ka 8,9 gadus péc vakcinacijas ar Cervarix 100% vakcinéto pusaudzu un jauno sieviesu
(vecums 15-25 gadi) seruma bija specifiskas antivielas pret CPV-16 un -18, un visa novéroSanas
perioda saglabajas konstanti augsta to vid€ja koncentracija (>10 reizu augstaka neka dabiskas
infekcijas gadijuma) [3].

Vismaz 7 gadu garuma meiteném un z&€niem vecuma 9-15 gadi, atkariba no CPV tipa, seropozitivi
bija 91-99% pétamo personu [2]. Gardasil 9 imunogenitates zina sievietém vecuma 16-26 gadiem
5 gadu perioda ir salidzinams ar kvadrivalento CPV (Silgard/Gardasil) vakcinu, respektivi
antivielas pret 6., 11., 16. un 18. CPV tipiem saglabajas lidzigos limenos [79]. Ir pieradits, ka 10
gadus péc vakcinacijas ar Silgard/Gardasil antivielu titri saglabajas augsta Itmeni [117]. Tapéc

tiek pienemts, ka arT pec Gardasil 9 imunitate bis tikpat noturiga. Sobrid aktivi notiek pétijumi
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par Gardasil 9 imunogenitati ilgtermina.

Abu vakcinu imunogenitate pusaudzeém ir ievérojami izteiktaka neka vecakam sieviet€m, Ipasi pec
35 gadu vecuma [63; 65; 118]. Daudzcentru kliniskaja pétijuma ar Cervarix vakcinu ir pieradits,
ka 10-14 gadus vecam meiteném CPV-16 un -18 specifisko antivielu limenis gan péc 7, gan
48 pétijuma ménesiem ir gandriz divas reizes augstaks neka 15-25 gadu vecuma grupa [66; 74].
Antivielu veidoSanas péc Gardasil 9 ir salidzinama 9-15 un 16-26 vecam meiteném un z&niem, bet
27-45 gadu vecam sievietem tie ir zemaki [118]. Tacu ari vecakam sievietém, lidz 45 gadu
vecumam, vakcinacija pret CPV ir augsti efektiva un drosa [72]. Augsta specifisko antivielu titra
izveidoSanas péc vakcinacijas jaunaka vecuma grupa un ta saglabaSanas Iidziga [iment vairaku
gadu garuma (plato) var€tu bt labveligs prognostiskais faktors attieciba uz klinisko aizsardzibu
pret CPV infekciju un dzemdes kakla véza rasanos [66]. Tom@r turpmakie noverojumi un kliniskie
petijumi ar katru vakcinu atseviski paradis, vai un kad biis nepiecieSama revakcinacija, lai ilgstosi

nodro$inatu imiino aizsardzibu.

7.1.4. Vakcinu panesamiba un droSums

Cervarix kliniskajos pétijumos, kuros bija icklautas 9 — 72 gadus vecas meitenes un sievietes (no
kuram 79,2% bija 9 — 25 gadus vecas ieklauSanas bridi), Cervarix tika ievadits 16 142 sievietém,
bet 13 811 sanéma kontroles preparatu. Sos pétijumu dalibniekus novéroja attieciba uz smagu
nevélamu notikumu raSanos visa pétijuma laika. Iepriek§ definéta dalibnieku apakSgrupa
(Cervarix = 8130 pret kontroles preparatu = 5786) nevélamie notikumi tika vérotas 30 dienas péc
katras injekcijas [3].

P&c vakcinas ievadiSanas visbiezak noveérotas blakusparadibas bija sapes injekcijas vieta, kas radas
78% gadijumu no visu devu ievadiSanas. Vairums So blakusparadibu bija vieglas vai vid&ji smagas
un nebija ilgstosas [3].

Ja vakcinacijas perioda bija iestajusies griitnieciba, netika noverots paaugstinats griitniecibas
partrauksanas, nedzivi dzimuso vai iedzimtu anomaliju risks [119].

Gardasil 9 drosums tika parbaudits 7 kliniskos pétijumos. Kopuma 15776 personas (10 495
personas 16-26 gadu vecuma un 5 281 pusaudzis 9-15 gadu vecuma ieklausanas bridi) sanéma
Gardasil 9. Nevelamas blakusparadibas tika novérotas 0,1%. Visbiezak novérotas
blakusparadibas Gardasil 9 liectosanas laika bija nevélamas reakcijas injekcijas vieta (84,8%
vakcin&to personu 5 dienu laika p&c jebkuras vakcinacijas reizes) un galvassapes (13,2% vakcinéto
personu 15 dienu laika péc jebkuras vakcinacijas reizes). Sis nevélamas blakusparadibas parasti

bija vieglas vai vid&ji smagas [120].
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P&c Vakcinu Nevélamo Blakusparadibu Zinosanas Sistémas (Vaccine Adverse Event Reporting
System -VAERS, ASV) informacijas laika perioda no 2014. Iidz 2017. gadam tika registréti 7244
zinojumi. Saja laika perioda tika ievaditas 27 996 934 9-valentas vakcinas devas. 97,4% no
zinojumiem bija nenozimigi (galvas reibums, sinkope, galvassapes, sapes vai erit€éma injekcijas
vietd). Aprekinatais kopé&jais smagu blakusparadibu (nepiecieSama hospitalizacija vai esosas
pagarinajums, invaliditate, dzivibu apdraudosa saslimsSana, iedzimta anomalija vai nave) bija 7 uz
1 milj. devu. Smagas sinkopes biezums tika aprékinats 26/milj.devu, savukart, citu smagu
blakusparadibu <1/milj.devu. Tika novéroti 7 naves gadijumi, no kuriem 5 nav dokumentu, kas
pieraditu naves saistibu ar vakcinaciju. 1 gadijuma nave iestajas aortas dissekcijas rezultata 7
dienas p&c vakcinacijas 14 gadus vecai meitenei, kas vienlaicigi bija sanémusi gripas vakcinu. 1
gadijuma naves iemesls bija smadzenu hemoragija 16 gadus vecam zénam 4 dienas péc
vakcinacijas, kur§ vienlaicigi tika vakcinéts pret A hepatitu. Neviena gadijuma nav pieradijumu
naves c€loniskai sakaribai ar vakcinaciju [121].

Vakcinu drosibas datus regulari izvérté Globala Vakcinu Drosibas Komiteja (Global Advisory
Committee on Vaccine Safety — GACVS). P&dgja zinojuma tika vértéta CPV vakcinu ietekme uz
auglibu un olnicu funkciju. Kopuma izvertéti dati no 9 kliniskiem pé&tijjumiem, kuros nav pieraditas
saistibas starp CPV vakcinam un neauglibu vai priekslaicigu olnicu izstkumu. Visas vakcinas tikai
atkartoti atzitas par drosam, bet novérosana tiek turpinata [122].

Kopuma visas vakcinas GACVS ir atzinusi par arkartigi droSam, un pasreiz nav pieradijumu to
saistibai ar autoimiindm saslim$anam, neauglibu vai priekslaicigu olnicu izstkumu, multiplo

sklerozi, hronisko sapju sindromu u.c. [122].

7.1.5. Kontrindikacijas vakcinacijai

Vienigas absolitas kontrindikacijas CPV vakcinacijai ir [4]:
e Anafilakse péc ieprieksejas jebkuras CPV vakcinas devas;
e Anafilakse péc jebkura no CPV vakcinas komponentiem;

e Anafilakse uz rauga sénitem (attiecas uz Gardasil 9)

7.1.6 Vakcinacija péc dzemdes kakla véZa saslimSanu arsteSanas

Eso$as dzemdes kakla priekS§veéza saslimSanu arstéSanas metodes ir loti efektivas, tomer 2.5-18%
no arstétam sievietem 2 gadu laika pec terapijas var izveidoties atkartots CIN2 vai smagaks

bojajums [100]. Saslim$anas rekurence var bt saistita ar nepilnvértigu arstéSanu, latentas CPV
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infekcijas reaktivaciju, vai no jauna iegutu infekciju [123]. Tapéc sievietém péc dzemdes kakla
priekSvéza saslimSanu arst€Sanas ir nepiecieSama regulara kontrole. Ir pieradijumi, ka CPV
vakcinacija péc dzemdes kakla priek§véza saslim$anu arst€Sanas var samazinat slimibas rekurenci,
pamata aizsargajot pret jaunu infic€Sanos. Italija veikta pétijuma 18-45 gadus vecam sievieteém péc
dzemdes kakla cilpas ekscizijas CIN2+ dél tika piedavats veikt vakcinaciju ar 4-valento CPV
vakcinu. 36 ménesu ilga perioda CIN2+ rekurence tika noveérota 6.4% nevakcinétam sievietém,
salidzinot ar 1.2% vakcingto sievieSu grupa (p=0.01) [124]. Ari Korejas dati paradija nozimigi
mazaku CIN2-3 rekurenci saistitu ar CPV 16 vai 18 vakcinétam sievieteém (2.5%), salidzinot ar
nevakcinétam (8.5%) (p<0.01) [125].

7.1.7. Ipasa piesardziba vakcinacijas prakse

CPV vakcinaciju nav rekomendgams veikt gritniecibas laika. Sievieteém, kuram ir iestajusies
griitnieciba vakcinacijas kursa laika, tiek rekomendéts partraukt vakcinaciju un sanemt atlikusas
devas péc griitniecibas. Sievietes, kuras neti§am sanéma CPV vakcinu ap apauglosanas bridi vai
griitniecibas laika, jainformé, ka ir pietickami daudz pieradijumu, ka $aja situacija netiek nodarits
kait§jums ne matei, ne auglim [4; 12]. P&tijumos par 9-valento vakcinu, sievieteém, kuras,
neskatoties uz rekomendacijam palika stavokli vakcinacijas perioda, kopg&jais nevélamo notikumu
(spontans aborts, v€lina augla nave, jaundzimusais ar iedzimtam anomalijam) skaits neatSkiras no
placebo vai kontroles vakcinu sanémgjam [4].

Vakcinaciju drikst veikt zidiSanas perioda [2; 3; 12].

Ka psihogéna reakcija uz injekciju, 1pasi pusaudziem, pec jebkuras vakcinacijas vai pat pirms tas
reiz€ém var rasties gibonis, reizém ar sekojosu kritienu. Tad€] vakcinétas personas janoveéro
apméram 15 miniites péc vakcinacijas. Svarigi nodrosinat apstaklus, lai izvairitos no kritiena laika
glitajiem ievainojumiem [2].

Vakcinacija neaizstaj nedz regularas citologiskas analizes dzemdes kakla véza noteikSanai, nedz

kadas citas metodes CPV infekcijas un seksuali transmisivo slimibu profilaksei.

7.1.8. Pediatru un gimenes (visparéjas prakses) arstu loma dzemdes kakla

priek§véZa primaraja profilaksé

Nemot véra imiinas atbildes apméru un klinisko efektivitati, vislabakais risinajums ir pusaudzu
vakcinacija, pirms vinam radusies iesp&ja inficéties ar CPV. Jaunietes $aja vecuma atrodas

pediatru un gimenes (vispar€jas prakses) arstu aprip€, kuriem ir pienakums veikt regularas
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apskates un istenot citus profilaktiskos pasakumus [3]. 12 gadu vecuma paciente ar vecakiem
jaaicina uz parrunam par CPV vakcinaciju. Ja pacientes vecaki no vakcinacijas atsakas, tad
ieteicams ikgad@ja viziteé atkal parrunat par dzemdes kakla véza profilaksi un parliecinatos vai
jauniete ir sanémusi pilnu vakcinacijas kursu pret CPV un matém pasam atgadinatu par regularu
CU nepieciesamibu. Saja vecuma meitenes arstu parasti apmeklé kopa ar vecakiem, tadél ir
iesp&jams veikt Sadas parrunas un sniegt nepiecieSamo informaciju, lai varétu pienemt l€mumu un
vienoties par vakcinaciju, ja ta nav veikta 12 gadu vecuma. Saskana ar LR Pacientu tiesibu likumu
no 14.g.v pacients ir tiesigs pats pienemt lémumu par savu arstniecibu [126].

Arstam ir pienakums informét vecakus un apriipes personas par CPV vakcinaciju. Bérnu un
jaunieSu interes€s un vinu nakotnes veselibas labad ir verts parrunat ieguvumus, kadus rada
infekciju slimibu profilakse vakcingjoties un dross sekss.

Vispargju vakcinaciju pret CPV 11-12 gadus vecam meiteném un 13-18 gadus vecam meiteném,
kuras nav vakcinétas agrak vai kuram nepiecieSams turpinat vakcinacijas shému, iesaka PVO un
ECDC un starptautiskas un valstu méroga akadémiskas organizacijas, kuras parstav pediatrus,
ginekologus un onkologus [5; 51]. Péc PVO datiem vispargjas un bezmaksas CPV vakcinacijas

programmas meiteném tiek istenotas 100 valstis [20].

7.2. Sekundara profilakse

7.2.1. Prieksvéza slimibu diagnostika

Dzemdes kakla vézis ir viena no trim laundabigo audzgju lokalizacijam, kuru var diagnosticét
agrini priek§veéza stadija. Dzemdes kakla priekSvéZa izmainas ir obligats priekSnosacijums
turpmakai laundabigas slimibas attistibai un paiet vairaki gadi (vid&ji 10 — 15), kamér normalas
epitélija $tnas rodas laundabigas transformacijas [81]. Dzemdes kakla priek§véza izmainas nerada
stidzibas, tap€c §1s izmainas ir svarigi konstatet profilaktiskas apskates. Ir pieradits, ka visefektivak
dzemdes kakla priek§véZa izmainas var konstatét un péc tam ar1 savlaicigi noverst, ja profilatiskie
testi tiek veikti organizéta populacijas skrininga programma. Skrininga testam jabut viegli
veicamam, pieejamam par samerigu izmaksu, ar minimalu diskomfortu analiZzu panemsanas laika
un ar augstu jitigumu un specifiskumu, lai atklatu dzemdes kakla intraepitelialu neoplaziju (CIN).
Sobrid ir pieejamas divas skrininga metodes — dzemdes kakla citologija un augsta riska cilveka

papilomas virusa (AR CPV) noteiksana [87].

35



Dzemdes kakla citologija — daudzas desmitgades citologija tika izmantota ka primarais skrininga

tests. Sobrid ir pieejamas divas citologijas metodes — konvencionala citologija (Papanikolau
metode) un $kidruma citologija.

Konvencionalas citologijas gadijuma $tinas no dzemdes kakla virsmas un dzemdes kakla kanala
tiek iegttas ar koka Spateli un birstiti. legltais materials tiek uznests uz priekSmetstiklina.
Laboratorija stiklini tiek krasoti un analizéti zem mikroskopa - meklgjot atipiskas Stnas.
Konvencionala citologija tikai dalgji izpilda skrininga krit€rijus, jo tai ir m&rena jutiba (50-70%)
[87].

Augstaka jitiba (70%) ir skidruma citologijai. Skidruma citologijas gadijuma $iinas no dzemdes
kakla un dzemdes kakla kanala tiek iegtitas ar specialu slotinu, un p&c $tinu savaksanas slotina tiek
iegremd@ta traucina ar specialu skidrumu un nosttita uz laboratoriju. Laboratorija no traucina tiek
savakts Siinu materials, atsijatas asins Stinas, glotas, iekaisuma $iinas un diagnostiski nozimigas
dzemdes kakla glotadas $tinas novietotas uz priek§meta stiklina [87].

P&tijumos tika atklats, ka primara AR CPV testéSana paaugstina CIN diagnostisko jiitibu [idz 95%,

bet specifiskums ir tikai nedaudz zemaks par Papanikolau metodi (attiecigi 91% pret 98%) [87;
107].

Ta ka priekSveza izmainas primari skar dzemdes kakla daudzkartaini plakana epit€lija dzilakos
slanus un diagnoze tieck pamatota uz histologisko izmekl&jumu rezultatiem, izmainitu AR
CPV/citologisko izmekl&jumu gadijuma ir nepiecieSamas biopsijas, kuras precizi var panemt tikai
kolposkopijas kontrolg.

Kolposkopija ir dzemdes kakla, maksts un vulvas izmekl&$ana palielinajuma, izmantojot specialu
binokularo mikroskopu (kolposkopu) un ar&ju gaismas avotu. Kolposkopija ir ne tikai svariga
diagnostikas metode, kura lauj precizi novertét un identificét dzemdes kakla v&zi vai priek§véza
izmainu pakapi, panemt precizu mérktiecigu materialu histologiskai izmekléSanai, bet ir ari
nepiecieSama, lai veiktu precizu arstésanu [78; 83; 84].

Tadas valstis ka ASV [82], Lielbritanija [85], kur saslimstiba ar dzemdes kakla vézi p&dg&jas
desmitgades laika ir ievérojami mazinajusies, dzemdes kakla vézdraudes slimibu arstéSana un
ilgtermina novérosana balstas tiesi uz kolposkopijas datiem [l 82; 87]. Ari Eiropas vadlinijas
kolposkopija ir viena no dzemdes kakla priek§véZa slimibu diagnostikas un arste€Sanas
stirakmeniem [87]. Latvija no 2009. gada ir uzsakta organizéta dzemdes kakla véza skrininga
programma un pienemts diagnostiskais algoritms, kas nosaka taktiku, ka rikoties dazadu

citologisko rezultatu gadijuma (7. tabula).
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7. tabula. Sievietes izmekl&sanas algoritms péc citologiska testa rezultatu sanemsanas [114].

Citologiska izmekl&juma rezultats

AO0 - TesteSana bez rezultata

Al - Nav atrasts intraepitelials
bojajums

A2 - ASCUS: neskaidras nozimes
daudzkartaina plakana (skvamoza)
epit€lija Stnu atipiskas izmainas

AH - ASC-H neskaidras nozimes
daudzkartaina plakana (skvamoza)
epitelija Stinu atipiskas izmainas,
nevar izslégt HSIL

A3 - LSIL: viegla displazija

A4 - HSIL: videja/smaga displazija

Turpmakie izmeklejumi
Atkarto skidruma citologiju péc tris ménesiem:

1. ja rezultats nolasams, izmekl&Sanas taktika atbilstosi
iegiitajam rezultatam;

2. ja rezultatu nevar nolasit, nosiita pie specialista veikt
meérkbiopsiju, izmantojot KS

Turpmakie izmekl&jumi nav nepiecieSami

Laboratorija veic AR CPV noteiksanu:

1. ja pozitivs testa rezultats, nostita pie specialista veikt KS
ar/bez biopsijas un par talako izmekl&jumu taktiku lem;j
kolposkopijas specialists;

2. ja negativs testa rezultats, turpmakie izmekl&jumi nav
nepiecieSami
Nosiita pie specialista veikt mérkbiopsiju, lietojot KS:

1. ja biopsija CIN 2/3, veic eksciziju un péc 6-8 meéneSiem
panem dzemdes kakla materialu, vienlaicigai Skidruma
citologijas veiksSanai, ka ari AR CPV noteiksanai:

1.1. ja pozitivs testa rezultats un/vai citologiski ir A2 un
izteiktakas izmainas, veic KS ar/bez biopsijas. Par talako
1izmekl&jumu taktiku lem;j kolposkopijas specialists;

1.2. ja negativs testa rezultats un citologiski ir Al,
turpmakie izmekl&jumi nav nepiecieSami
Laboratorija veic AR CPV noteikSanu:

1. ja pozitivs testa rezultats, nosiita pie specialista veikt KS
ar/bez biopsijas un par talako izmekl&jumu taktiku lem;j
kolposkopijas specialists;

2. ja negativs testa rezultats, turpmakie izmekl&jumi nav
nepiecieSami

Nosiita pie specialista veikt mérkbiopsiju, lietojot KS:

1. ja biopsija CIN 2/3, veic eksciziju un péc 6-8 méneSiem
panem dzemdes kakla materialu, vienlaicigai Skidruma
citologijas veiksanai, ka ari AR CPV noteiksanai:
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1.1. ja pozitivs testa rezultats un/vai citologiski ir A2 un
izteiktakas izmainas, veic KS ar/bez biopsijas. Par talako
izmekl&jumu taktiku lemj kolposkopijas specialist

1.2. ja negativs testa rezultats un citologiski ir Al,
turpmakie izmekl&jumi nav nepiecieSami

A5 - AGUS: neskaidras nozimes | Laboratorija veic AR CPV noteikSanu:
glandulara epit€lija Stunu atipiskas

o 1. ja testa rezultats ir negativs, turpmakie izmekl&jumi
izmainas

nav nepiecieSami

2. ja AR CPV testa rezultats ir pozitivs, nosita pie
specialista veikt KS ar/bez biopsijas:

2.1.ja biopsija CGIN vai CIN 2/3, veic eksciziju
un peéc 6-8 menesiem panem dzemdes kakla
materialu, vienlaicigai Skidruma citologijas
veikSanai, ka art AR CPV noteikSanai:

2.1.1. ja pozitivs testa rezultdts un/vai
citologiski ir ASCUS vai AGUS un izteiktakas izmainas, veic
KS ar/bez biopsijas. Par talako izmekl&jumu taktiku lem;
kolposkopijas specialists;

2.1.2. ja negativs testa rezultats un citologiski
ir Al, turpmakie izmekl&jumi nav nepiecieSami

A6 - Malignizacijas pazimes Nosiita konsultacijai pie onkologijas ginekologa

Piezimes.

1. A0—A7 — citologiskais rezultats no laboratorijas.

2. KS — kolposkopija.

3. AR CPV - augsta riska cilvéka papilomas virusi (human papilloma virus)

4. ASC-US — neskaidras nozimes daudzkartaina plakana (skvamoza) epitélija $tinu atipiskas izmainas (atypical
squamous cells of unknown significance).

5. AGUS — neskaidras nozimes glandulara epitélija $tinu atipiskas izmainas (atypical glandular cells of unknown
significance).

6. CGIN — cervikala glandulara intraepiteliala neoplazija.

7. CIN 1 — viegla cervikala intraepiteliala neoplazija.

8. CIN 2 — mérena cervikala intraepiteliala neoplazija.

9. CIN 3 — izteikta cervikala intraepiteliala neoplazija.

10. LSIL — zemas pakapes daudzkartaina plakana epitéla bojajums (low-grade squamous intraepithelial lesion).

11. HSIL — augstas pakapes daudzkartaina plakana epit€la bojajums (high-grade squamous intraepithelial lesion).
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Diagnostiskaja algoritma ir ieklauta arT kolposkopiska izmekl€Sana, ta€u nav izstradati kriteriji, ka
pareizi, atbilstosi Eiropas kvalitates standartiem ir javeic kolposkopija, ka ar1 preciza prieksveéza
izmainu diagnostika, arst€Sana un noverosana.

Kolposkopijas izmantoSana ir pamatota gan mediciniski, gan ekonomiski. Kolposkopiju var veikt
ambulatori, nav nepiecieSama anestézija, izmekl€Sana ilgst apmeéram 15 miniites un iegiitie
rezultati korelé ar histologiski noteikto diagnozi [84; 88]. Kolposkopija kombinacija ar
meérktiecigo citologiju, biopsiju vai cilvéka papilomas virusa testu dod vislabakos rezultatus
dzemdes kakla priekS§véZa slimibu pilnvertigai un savlaicigai diagnostikai, tadgjadi laujot sievieti
izarstét, saglabajot ne tikai reproduktivo funkciju un dzives kvalitati, bet ari batiski samazinot
saslimstibu ar dzemdes kakla vézi [84; 88; 89].

Lai veiktu kvalitates standartiem atbilstoSu kolposkopisko izmekl&Sanu, ir loti svarigi zinat un
saprast ne tikai sievietes dzimumcelu anatomiju, bet ari dazadas dinamiskas izmainas audos
atskirigos sievietes dzives posmos. So procesu izpratne nodro§ina specialista spgju atskirt
normalas izmainas dzemdes kakla glotada no patologiskam, tadgjadi uzlabojot kolposkopiskas
izmekl&Sanas jutibu un specifiskumu.

Kolposkopijai vislielaka patologiju paredzéSanas vertiba ir tieSi dzemdes kakla izmekl&Sana.
Dzemdes kaklu veido epitélijs un stroma, un mijiedarbiba starp abam S§im struktiram rada
kolposkopisko ainu. Epitélijs ir ka filtrs, caur kuru kolposkopijas laika dazadas izteiktibas pakapes
ir redzama sarta stroma ar taja esoSiem asinsvadiem. Dzemdes kaklam izskir argjo dalu, kas vérsta
uz maksti — ectocervix, un ieksgjo — endocervix. Dzemdes kakla ectocervix dalu klaj daudzkartaini
plakanais epitélijs, savukart endocervix ir klats ar cilindrisko epitéliju. Dzemdes kakla glotada
savstarp€ji savienojas daudzkartainais plakanais epit€lijs (ectocervix) un cilindriskais epitélijs
(endocervix) un So vietu sauc par plakana - cilindriska epitélija savienojumu jeb pareju

(squamocollumnar junction) [90] (skat. 2. att&lu).

39



2.attéls. Plakana — cilindriska epitélija pareja (PCP) [84].

1-daudzkartaini plakanais epitélijs, 2-PCP, 3-cilindriskais epitélijs

PCP attieciba pret dzemdes kakla argjo muti m&dz mainities dazados sievietes dzives periodos un
ir atkariga no vecuma, menstruala cikla fazes, medikamentu lieto$anas (oraliem kontracepcijas
lidzekliem, estrogénu preparatiem), griitniecibas [90].

Cilindriska epitélija izvérSanos uz aru sauc par ektopiju vai ektropionu — $aja gadijuma PCP

izvirzas ectocervix dala un ir labi redzama vaginalas apskates laika (skat. 3. att€lu).

3. attéls. Plakana — cilindriska epitélija pareja norma un ektropiona (ectropion) gadijuma [darba
grupa].
Ektropions 9=

Pusaudzém un jaunam sievietém cilindriska epitélija ektopija ir fiziologiska. Sakot ar pubertati,
palielinas estrogénu Iimenis maksti, kas veicina pienskabo bakteriju savairo$anos un rada sekojosu

skabu maksts vidi [91]. So procesu ietekmé notieck metaplazija, kuras laika rezerves §inas, kas
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atrodas zem ectropion cilindriska epitélija ar laiku sak parveidoties, savairoties un veidot jaunu

metaplastisku daudzkartaini plakano epitéliju, kura ieaug ari jauni asinsvadi.

Metaplazijas rezultata daudzkartaini plakanais epitélijs parklaj cilindrisko, veidojot jaunu PCP.

Histologiski nosakama metaplazijas zona atbilst ta saucamajai transformacijas zonai (TZ)

kolposkopija. Transformacijas zona ir ta dzemdes kakla dala, kas atrodas starp originalo PCP un

jauno PCP [90] (skat. 4. att€lu).

4.attels. Transformacijas zonas atraSanas vieta [darba grupa].

J-PCP
0-PCP

Transformacijas zona ieziméta starp atzimém jeb originalo plakana - cilindriska epitélija pareju

(O-PCP) un jauno plakana - cilindriska epitélija pareju (J-PCP) (skat. 5. un 6.attelu).

5. attels. Transformacijas zonas argjas un icks§¢jas robezas noteikSana [84].

.. TZaréjarobeia

transformacijas zona (T2) s
N . J-pCp
“4—— O-PcP
4 ’ \
4 -

-

------- y skvamozas

\& ) metaplazijas zona
distalakais atvertais._ ¥
B originalais plakanais

dziedzieris
epitélijs
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6.attels. Transformacijas zona un skvamoza metaplazija [84].

Dzemdes kakla transformacijas zona rodas visas priek§véza izmainas, jo J-PCP ir vieta ar
visaktivako epit€lija $tnu daliSanos [83; 87]. Ka jau iepriek§ minéts, J-PCP un visas TZ
lokalizacija mainas dazados sievietes dzives posmos, un, lai veiktu precizu §is zonas apskati,
kolposkopija vienmér ir jaidentificé TZ lokalizaciju jeb TZ tipus. Iz8kir 3 TZ tipus (skat. 7.-9.

att€lus).

7.attels. I tips. TZ pilnigi un labi redzama ectocervix zona [111].

8.attels. II tips. TZ lokalizéta endocervix, bet labi redzama kolposkopgjot [111].
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9. attéls. III tips. TZ lokalizéta endocervix dala un nav pilniba redzama [111].

Ja visa transformacijas zona nav redzama, kolposkopisko ainu uzskata par neapmierinoSu jeb
neadekvatu [87; 90].

TZ tipa noteikSana kolposkopijas laika lauj korekti izv€léties papildus izmekl&jumu — biopsiju,
veidu diagnozes precizé$anai, ka ar kirurgiskas arst€Sanas apjomu un veidu.

Kolposkopijas laika, lai identific€tu priekSvéza izmainas, izmanto etikskabes un Lugola testu.
Etikskabe denaturé olbaltumus epitélija $tnu kodolos, pieskirot epitélijam baltu nokrasu — jo
vairak ir izmainitas $tinas ar lielakiem kodoliem, jo baltaks ir epitélijs. Savukart Lugola $kiduma
esosais jods iekraso Siinas, kas satur glikogénu (daudzkartaino plakano epit€liju), bet ar jodu
neiekrasojas patologisks un cilindriskais epitélijs [87; 90].

Svarigi kolposkopija ir ar identificét dzemdes kakla asinsvadu raksturu. Stromas audi var veidot
»lzaugumus’’ jeb papillas daudzkartaini plakana epitelija, kuras ir terminalie asinsvadi. Ja Sie
asinsvadi stromas papillas sasniedz epit€lija virsmu, tad kolposkopiski tie biis redzami ka punkti
(punktacija) pirms etikskabes izmantosanas. Ja Sie asinsvadi tikai dal&ji iebidas stroma, tos var

vizualiz&t ka sartas linijas ap epitélija $tunu blokiem (mozaika) péc etikskabes uzliksanas [90].

7.2.2. Mérka grupas pacienSu novéroSanas un arstéSanas taktika péc histologisko

rezultatu sanemsanas

Pacientes, kuram indicéta kolposkopija, saskana ar Latvijas valsti noteikto kartibu, tiek satitas uz
kolposkopiju [114]. Indikacijas kolposkopijai: 1) kakla CU ar attiecigam izmainam un/vai pozitivu
AR CPV tests, 2) vizuali aizdomas par dzemdes kakla v&zi. Visam meérka grupas pacienteém
kolposkopija tiek veikta atbilstosi kolposkopijas izmekléSana protokolam. Ja ir indikacijas
(patologiska kolposkopiska aina), tieck nemtas mérka biopsijas histologiskai izmekl&Sanai. Ta ka
pastav vairakas dzemdes kakla priek§véza histologiskas klasifikacijas sistémas, tabula Nr. 8

noraditas to korelacijas.
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8.tabula. Dzemdes kakla prieks$véza saslimSanu klasifikacija (terminologija) [darba grupa].

Displazijas pakape CIN Bethesda sistema
Viegla displazija CIN | LSIL
Vidgji smaga displazija CIN 11

! : s _ Pl HSIL
Smaga displazija CIN 111

Ja pirmas vizites laika, veicot kolposkopiju, tiek konstatéts akiits iekaisuma process, kas apgriitina

vizualizaciju un datu interpretaciju (trihomoniaze u.c.), kolposkopija tiek atlikta. Bakteriala

vaginoze nav kontrindikacija kolposkopijai. Pacientei nozZime atbilstosu terapiju un plano nakamo

viziti péc arstéSanas kursa.

Nosacijumi, veicot kolposkopiju [83; 87; 92; 93]:

* jaaizpilda atbilstoss protokols (skat. 2. pielikumu);
* kolposkopija un mérka biopsija kolposkopijas kontrolg;
* izmekl&juma rezultats jadokumente (digitala attcla ieraksts);

* jabit pieejamai elektroniskai dokumentésanas sist€émai.

Izmekl&sanas algoritmu pacientém péc kolposkopija noteiktam diagnozeém skatit 1. grafika [All

82; 87; 89; 92-96, 116].

44



10.attels. Izmeklgsanas algoritms pacienteém pé&c kolposkopija noteiktam diagnozem.

N

l

/
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»

Jé -

/
-

v v
a Biopsijas nepiecieSamiba atkariga no kolposkopiskas atradnes
b CU ar/bez kolposkopijas — skatit nodalu 8.3. par novérosanu p&c arstésanas
c Individualos gadijumos, ja ir adekvata kolposkopiska aina var turpinat novéro$anu
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Veicot kolposkopisko izmeklgjumu, specialists izverté indikacijas biopsiju paraugu panemsanai.
Biopsijas no dzemdes kakla var iegit tris veidos — ka nelielu audu paraugu ar mérka biopsijas
pieeju, veicot diagnostisku dzemdes kakla elektroeksciziju, ka ari, veicot dzemdes kakla abraziju.
Kolposkopijas kontrolé nemtam mérka biopsijam [87, 116, 127]:

e jabit pietickoSam, lai veiktu audu histologisko izmekléSanu,

e izmekl&juma jutigums tiek ievérojami uzlabots, ja tick nemti vismaz divi paraugi,

e nav informativas, ja ir 3. tipa transformacijas zona,

e ja ir citologiski LSIL un kolposkopija nav izmainu vai tas ir zema riska, biopsijas nav

vienmer nepiecieSamas, tomér tas tiek rekomendétas,
e jahistologiskaja slédziena tiek atzits, ka biopsijas nav informativas, tas ir jaatkarto,
e ja ir aizdomas par mikroinvazivu procesu, mérka biopsijas var nebut informativas un ir

apsverama diagnostiska ekscizija.

Dzemdes kakla elektroekcizija diagnostiskos noliikos ir indicé&ta, ja:
e kolposkopiski ir aizdomas par invaziju,

e ir 3. tipa transformacijas zona, bet nepiecieSsama histologiska izmeklésana.

Dzemdes kakla abrazija netiek uzskatita par pietiekoSi informativu, jo tas negativie rezultati

neizslédz dzemdes kakla patologiju, tacu ta ir pielaujama, ja:

e ir 3. tipa transformacijas zona, bet ir nepiecieSama histologiska izmeklgsana,

e ir aizdomas par glandularo patologiju.

7.2.2.1. Labdabigas izmainas (iekaisums, metaplazija, ectropion u.tml.) [87]

Ja kolposkopija ir adekvata un biopsijas histologija ir labdabigas izmainas, paciente atgriezas

rutina skrininga.

7.2.2.2. CIN 1 [116]

Pacientes ar histologiski pieraditu CIN | un adekvatu kolposkopiju turpina novéroties
kolposkopijas kabineta un tiek aicinatas uz parbaudeém (citologiju/kolposkopiju +/- AR CPV) péc
12/24 méneSiem. Ja 2 gadus saglabajas LSIL/CIN I izmainas, ir apsverama dzemdes kakla
arsteSana [CIIl 82]. Ja ir LSIL/CIN I izmainas, bet neadekvata kolposkopiska aina, ir
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nepiecieSama dzemdes kakla glotadas ekscizija. Ja kontrol€s 2 reizes, atbilde ir negativa (nav datu

par CIN), paciente atgriezas rutina skrininga programma.

7.2.2.3. CIN 11/111 [87; 107]

Pacientém ar CIN II/IIl izmainam indicéta dzemdes kakla glotadas ekscizija [All-Bll 82]. P&c
arstéSanas kontroles vizites tiek planotas pie ambulatora ginekologa p&c 6 — 8 ménesiem. Vizites
laika tiek nemta CU un AR CPV. Ja citologija nav atrasts intraepitelials bojajums un AR CPV
negativi, paciente atgriezas rutina skrininga programma. Ja citologija ir ASCUS vai izteiktakas
izmainas un/vai AR CPV pozitivi, paciente nosiitama uz kolposkopiju. Dati par CIN II/III recidivu
pec arsteéSanas kontroles vizites laika (pozitiva atbilde) liecina par atkartotas dzemdes kakla

elektroekscizijas nepiecieSamibu.

7.2.2.4. Cervikala glandulara intraepiteliala neoplazija (CGIN) [87; 107; 127]

Pacientém ar jebkuras pakapes CGIN indicéta dzemdes kakla ekscizija. P&c arstéSanas kontroles
vizites tiek planotas pie ambulatora ginekologa péc 6 ménesiem. Vizites laika tiek nemta CU un
AR CPV. Ja citologija nav atrasts intraepitelials bojajums un AR CPV negativi, pacientei atkarto
analizes vél péc 12 méneSiem (18 meénesi péc ekscizijas). Ja ar atkartoti CU un AR CPV ir
negativi, paciente atgriezas rutina skrininga programma. Ja citologija ir ASCUS vai izteiktakas

izmainas un/vai AR CPV pozitivi, paciente nostitama uz kolposkopiju.

7.2.2.5. Invazija [116]

Invaziva procesa diagnostikai ir indic€ta biopsija. Ja ir vizuali redzams laundabigs process, tiek
nemta biopsija. Ja vizualas izmainas neredz, ir indic€ta kolposkopija. Ja kolposkopiski ir aizdomas
par invaziju, ir indiceta diagnostiska dzemdes kakla elektroekscizija. Invaziva procesa gadijuma

paciente tiek siitita turpmakai arst€$anai un novérosanai pie onkologijas ginekologa.

7.2.3. Augsta riska CPV testu nozime dzemdes kakla priek§véza izmainu

diagnostika

Dzemdes kakla v&zis ir plasi izplatitas seksuali transmisivas infekcijas — cilvéka papilomas virusa
komplikacija. Augsta riska cilvéka papilomas virusa (AR-CPV) persistgjosa infekcija ir pieradits

dzemdes kakla priek§véza un véza izmainu iemesls. 99,7% dzemdes kakla véza audos atrod AR-
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CPV tipus, visbiezak 16, 18, 45, 31 tipus [97], tapéc ir secinats, Ka, ja dzemdes kakla audos Sos

virusa tipus neatrod, ar v&zi saistitas izmainas $tinas nenotiks.

AR-CPV tipu noteik$anu audos var izmantot vairakos kliniskos aspektos [87; 107]:

1) ka primaro skrininga testu [I1-A 107];

2) ka testu, kas palidz identificét pacientes ar neliclas pakapes izmainam citologiskajas analizgs,

kuram ir nepiecieSama papildus izmekl&Sana;

3) ka izarstesanas raditaju pec dzemdes kakla prieksvéza patologiju terapijas.

7.2.3.1. AR-CPV testu izmantoSana primaraja skrininga.

Pétijumi rada, ka AR-CPV tests ka primara skrininga metode ir augsti jutigs, tau ar zemu

specifiskumu, un varétu bt pielietojams sievieteém péc 30 gadu vecuma [88]. Petijumi pierada, ka

AR-CPV klmiski validéti testi ir daudz efektivaki dzemdes kakla priekSvéza/véza primaraja

skrininga vecuma grupa >30 gadiem salidzinot ar citologijam, pie kam, izmantojot CPV testus,

skrininga intervalus var dro$i pagarinat Iidz 5 gadiem, tacu, lai $adu praksi realiz&tu, ir jabut loti

labi organizétai valsts dzemdes kakla priekS§veza saslimSanu skrininga programmai ar stingram

rekomendacijam [100; 101].

Ieteikumi, izmantojot primaro AR-CPV testésanu [107]:

7.

10.

11.

12.

13.

Primara AR-CPV noteik$ana var tikt lietota tikai organizéta dzemdes kakla véza skrininga
programma (I-A).

Rutinais primarais AR-CPV skrinings tick rekomendéts 35 gadu vecuma vai vélak (1-A).
AR-CPV primaro skriningu neiesaka uzsakt Iidz 30 gadu vecumam (I-E). Nav pietickosu
pieradijumu par primara AR-CPV skrininga efektivitati vecuma grupa no 30-35 gadiem
(V1).

Partraukt skriningu var taja pasa vecuma ka primaraja citologijas skrininga, ja pédgjais
tests ir bijis negativs (11-B).

Skrininga intervalam sievietém ar negativu primaru AR-CPV testu vajadzEtu biit ne
mazakam par 5 gadiem (I-A).

Sievietém, kuras ir skrininga vecuma grupa, bet neatbilst primara AR-CPV skrininga
vecuma krit€rijiem, tiek turpinats primarais citologiskais skrinings (VI-A).

Sieviettm, kuram primara AR-CPV skrininga tests ir pozitivs, nekavgjoties ir javeic
citologiskais izmeklgjums (I-A), v€lams no ta pasa analizu parauga, kas ir izmantots
primara CPV testa panemsanai (VI-A).

Sievietes nositisana uz kolposkopiju pozitiva AR-CPV testa gadijuma bez citologijas

veiksanas netiek rekomendéta (1-D).
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14. Sievietem, kam primarais AR-CPV tests ir pozitivs, bet citologiskais izmekl&jums ir

negativs (nav atrasts intraepitelials bojajums), ir indic€ti atkartoti izmekl&jumi laika
perioda, kas ir 1saks par skrininga intervalu (5 gadiem), bet garaks par 6-12 ménesiem (V1-

A).

Nemot véra CPV testu augstaku jutibu, pieaugs pozitivo gadijumu skaits, kuram biis nepiecieSama

papildus izmekléSana — kolposkopija [I 107; 128]. Daudzos gadijumos AR-CPV pozitiva testa

gadijuma bis atrodamas neprogresgjosas CIN2+ vai CIN3+ izmainas [Il 107; 128; 129]. Lai

kolposkopija tiktu merktiecigi veikta tikai augsta riska izmainu gadijuma, ir pieejami vairaki

triazas testi p&c primari pozitiva AR-CPV testa:

1)
2)
3)
4)
5)

Citologija.

CPV 16/18 tipesana.
Duala krasosana p16/Ki67.
MetiléSanas testi.

Testu kombinacijas.

SievieSu ar primari pozitivu AR-CPV triaza.

1)

Citologija

Citologiska triaza (jeb pirma citologijas triaza) nozimé CU veiksanu sievietém ar pozitivu
AR-CPV un kolposkopijas veiksanu gadijumos, ja tiek atrastas izmainas (ASCUSH) [I-A
116). Sada gadijuma veikto kolposkopiju skaits ir pienemams — 33.4% no visiem AR-CPV
pozitiviem gadijumiem [130].

Vairakos pétijumos ir pieradits, ka AR-CPV noteikSana ar citologiju ka triazu ir jutigaka
attieciba uz CIN3+ bojajumu noteiksanu, salidzinot tikai ar citologiju [86; 131; 132].
Sievietem ar ASC-H, HSIL, AIS vai smagakam izmainam péc citologiskas triazas obligati
javeic kolposkopija, bez papildus novérosanas vai testiem [111-A 107]. Savukart, sievietem
ar ASCUS, AGC vai LSIL pirmas citologiskas triazas rezultatos var tikt veikts atkartots
AR-CPV tests péc 6-12 ménesiem vai kolposkopija [107] (2. grafiks).
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11.attels Taktika péc AR-CPYV testa rezultatiem

AR-CPV primarais tests

l
T

AR-CPV pozitivam, bet citologijas negativam sievietém tiek rekomendéti atkartotie (otrreizgjie)

testi pec 6-12 ménesiem [VI-A 107] (3. grafiks):

—

1.1.0trreizgjais CPV tests péc 6-12 ménesiem [VI-A 107], ar vai bez citologiskas triazas,
jo tikai persitgjosai CPV infekcijai ir nozime CIN2+ un invaziva audzgja attistiba. Ja
atkartots CPV tests ir negativs sieviete var atgriezties rutinaja skrininga [I1-A 107].
Ja atkartots CPV tests ir pozitivs un tiek veikta sekojosa citologiska izmekléSana un
tiek atrastas izmainas ASCUS vai smagakas ir javeic kolposkopija [VI-A, B 107]. Ja
pec atkartoti pozitiva CPV testa citologijas triaza ir negativa (CU nav konstatétas
izmainas), ir iesp&jamas sekojosas ricibas:
o Atkartots CPV tests (tresais) péc vismaz 12 ménesiem,;
o Kaolposkopija;
e Atgriesanas rutinaja skrininga [107].
Ja péc atkartota (otrd) pozitiva CPV testa triaza netiek veikta, pacientei ir veicams
kolposkopijas izmekl&jums [107].

1.2.Atkartota (otrreiz&ja) CU pec 6-12 méneSiem ir pienemama alternativa atkartotam
(otrreizéjam) CPV testam [I11-B 107]. Ja atkartotaja (otrreizéja) CU tiek atrastas
ASCUS vai smagakas izmainas, javeic kolposkopija (VI-B), normalas citologijas
gadijuma paciente atgriezas rutinaja skrininga (111-A) [107].
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Vienlaiciga AR-CPV un citologijas veik$8ana ka primarais skrinings tikai par 4.7%
paaugstina jutibu, bet par 35.2% palielina pozitivo gadijumu skaitu salidzinot tikai ar CPV

testu [133], tad&jadi neuzlabo iznakumu.

12.attels Taktika péc primari pozitiva AR-CPV un negativas CU

Citologija negativa (A1) p&c primari pozitiva AR-CPV

Atkartota citologija péc 12
menesSiem

2) CPV 16/18 tipesana
Tiek petiti arT citi primaro AR-CPV pozitivo gadijumu triazas testi — CPV 16/18 tip&Sana,
duala p16/Ki67 krasoSana, metiléSana, dazadu testu kombinacijas.
Vairak neka 70 % no visiem dzemdes kakla véZa gadijumiem Eiropa izraisa divi augsta
riska CPV 16 un 18 [16]. Atkariba no ta, vai Sie divi genotipi ir pozitivi vai negativi var
tikt modific@ta pacientu talaka noverosana. Veicot CPV 16/18 tip&Sanu sievieteém vecakam
par 25 gadiem, pieaug CIN3+ noteikS$anas jutiba [133]. Salidzinot ar citologisko triazu péc
primari pozitiva AR-CPV testa CIN3+ diagnostika, CPV 16/18 genotipéSana uzrada
augstaku jutibu — 78.6% pret 64.3% (>ASCUS) vecuma grupa 25-55 gadiem [134]. Ka arT
ir iesp&jams noteikt ~25% CIN3+ gadijumu par 1 gadu atrak, nosakot CPV 16 un 18
papildus citologijai salidzinot ar tikai atkartotu citologiju [135] . Amerikas Savienotajas
Valstis CPV 16/18 noteikSana ir pieradijusi sevi arl ka izmaksu efektiva metode,
rezult§joties agraka CIN3+ diagnostika un efektiva kontroles viziSu resursu izmantoSana
[136]. Sos datus ilgtermina var ietekmét CPV vakcinacija, jo pie adekvatas populacijas
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3)

4)

aptveres, ievérojami samazinas to dzemdes kakla véza gadijumu incidence, kurus izraisa
vakcina ieklautie CPV tipi.

Duala p16/Ki67 kraso$ana

Saimnieksiinas ciklu regul€joso proteinu dazada ekspresija var tikt izmantota ka dzemdes
kakla priek§veza saslimSanu papildus markieris. p16 ir ciklin-atkarigs kinazes inhibitors,
kas var paléninat Sinas ciklu. CPV E6 un E7 onkogéni var izraisit pl6 palielinatu
ekspresiju [137]. p16 ekspresijas limenis korel€ ar priek§véza saslimsanas smagumu [138].
Primari pozitivo CPV testu triazai ar pl16 noteikSanu ir nozimigi augstaka jutiba CIN2+
noteikSanai salidzinot ar citologiju ka triazas testu [139].

Ki 67 ir markieris, kas tiek asoci€ts ar audz€ja Siinu proliferaciju un augsanu, un tiek plasi
lietots rutinaja patologiskaja izmeklésana [140].

Duala p16/Ki67 krasosana var tikt izmantota ka triazas tests péc primari pozitiva AR-CPV.
Petijumu dati rada, ka ir noverots augstaks CIN2+ risks, ja duala krasoSana ir pozitiva,
savukart, ja ta ir negativa CIN2+ risks ir ievérojami zemaks, salidzinot ar CU ka triazas
testu [141]. Saja gadijuma tiek ari pielauts garaks atkartota testa intervals — 3 gadi, ja duala
kraso$ana ir bijusi negativa, kas ir lidzveértigs 1 gada negativai citologija [142]. p16/Ki67
kraso$anai ir ievérojami augstaks specifiskums attieciba uz CIN3+ noteikSanu, salidzinot
ar citologisko triazu — 61% pret 49% [143].

Metilésanas testéSana (noteikSana)

DNS metilésana ir galvenais epigenétiskais mehanisms, kas regulé génu ekspresiju.
Diferencéta stina veidojas stabils un unikals DNS metiléSanas paterns, kas regulé audu-
specifisko génu transkripciju [144]. Izmainas metiléSana var regulét génu ekspresiju
neizmainot DNS secibu, kas ir nozimigs faktors dzemdes kakla vé€za progres€Sanas
patogenézé [145]. Metilésana var tikt noteikta gan pasam CPV virusam, gan
saimniekorganismam. Pasreiz vél nav skaidrs, kuram ir lielaka nozime, tacu 2019.g. veikta
meta-analize parada, ka DNS metileéSana ir nozimigi augstaka CIN2+ un CIN3+ gadijjuma
salidzinot ar <CIN1. Ka triazas testam DNS metiléSanai ir augstaks specifiskums,
salidzinot ar citologiju ASCUS+, un augstaka jutiba neka CPV16/18 genotip&sanai [146].
Iesp&jams, metiléSana varétu palidzet prognozet, kuram augsta riska izmainam ir potencials

progresét lidz invazivam vézim.
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5) Testu kombinacijas

Triazas procesa péc primari pozitiva AR-CPV testa, izmantojot dazadu testu kombinacijas,
varetu laut precizak prognozet smagakas izmainas ar potencialu invaziva véza risku. Viena
petijuma tika aprékinats, ka CIN3+ attistibas risks tris gadu laika visam AR-CPV
pozitivam sieviettm ar ASCUS bija 5.2%, tacu augstaks risks bija CPV 16 un 18
pozitivajam, 16% un 7.4% attiecigi [147]. CPV 16/18 tipéSana kombinacija ar citologiju
vai dualu p16/Ki67 krasosanu, CIN3+ riska identifikacija bija labaka neka viens triazas
tests (citologija vai duala krasoSana) [142].

Papildus CPV16/18 tipesanai veicot DNS metiléSanas noteikSanu lauj par ~7% palielinat
specifiskumu salidzinot tikai ar metilésanu [148].

Kopuma dazadu testu kombinacijas skiet parakas par kadu vienu testu, bet dotaja bridi nav

rekomendaciju, kura kombinacija biitu vislabaka.

7.2.3.2. AR-CPV testu izmantoSana citologisko analizu robeZu izmainu gadijuma.

P&tijumi pierada, ka AR-CPV testu izmantoSana citologisko analizu robezu (A2) izmainu un
vieglas pakapes citologisko izmainu (A3) gadijuma, salidzinot ar atkartotam citologijam, ir
efektivaka un lauj apméram treSadalai pacientu atgriezties rutinaja skrininga [98]. ASCUS un
LSIL gadijuma AR-CPV DNS testu jutiba attieciba uz CIN2+/CIN3+ diagnostiku ir augstaka par
90% [149-152]. Atkartotas citologijas jutiba ir 71.5-85% [99; 151-153].

Ari AGUS gadijuma arf ir javeic AR-CPV tests, jo 27-37% gadijumu tiek diagnosticétas augsta
riska plakansiinu izmainas, bet glandulara patologija mazak neka 10%. Citologijas pozitiva
paredzos$a vertiba attieciba uz augsta riska glandularo patologiju ir 17-96% [153].

Izmantojot vienu AR-CPV testu atkartotu citologisko analizu vieta, pacientes ar iesp&amam
patologiskam izmainam tiek atrak identificétas, savukart AR-CPV negativas Sievietes atgriezas
atrak rutina skrininga programma, mazinot sieviet€m stresu, ka ari izdevumus par atkartotam

analizém.

7.2.3.3. AR-CPV testa ka izarsteSanas raditaja izmantoSana péc dzemdes kakla priekSveza

patologiju arstesanas.

Lidziga AR-CPV testa pielietojamiba ir, veicot novéroSanu péc priek§veéza patologiju arstéSanam
[87; 100; 101]. AR-CPV testesana péc terapijas ir ar daudz lielaku jutibu un tikpat lielu
specifiskumu ka citologiska izmekléSana, tomér, izmantojot vienlaicigi abus Sos testus jutiba ir

tikpat liela ka izmantojot tikai AR-CPV, bet specifiskums ir pat zemaks [100; 101].
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8. Dzemdes kakla priekSvéza izmainu arstéSana

Dzemdes kakla priek§véza izmainu arstéSanas méerkis ir samazinat dzemdes kakla véza
sastopamibu un mirstibu no §1s laundabigas saslimsanas, novérSot HSIL izmainas dzemdes kakla
[116].

Indikacijas dzemdes kakla priek§véza arstéSanai [116]:

1) Histologiski apstiprinatas CIN II/III, CGIN izmainas vai citologiski un p&c tam ari, veicot
kolposkopiju, ir norades par augsta riska dzemdes kakla priek§véza izmainam,;

2) Iznémuma gadijuma augsta riska izmainas ir piclaujams nearstét, bet novérot — ja
vienlaicigi ir sekojosi nosacijumi - sieviete ir jaunaka par 30 gadiem, ir neliels CIN 11
bojajums, visa transformacija zonas ir pilniba redzama, ka arT ir iesp&jama pacientes
regulara kolposkopiska novérosana. Kolposkopijas kontrolei ir jabiit ik 6 ménesus, un, ja
24 ménesu laika nav izmainu regresijas, ir indiceta ekscizija;

Pirms katras arstéSanas no pacientes ir jasanem informéta pickrisana procedirai.

8.1. Dzemdes kakla glotadas ekscizijas

Meérkis ir pilniba ekscidét bojajumu [87]. Dzemdes kakla glotadas ekscizijas var veikt ar cilpu
(LEEP/LLETZ) vai konusu. Izvéles metodei, jo ipasi reproduktiva vecuma sievietei, ir jabit
ekscizijai ar cilpu.

Veicot ekscizijas, jaseko sekojosam rekomendacijam [87; 99; 116; 127]:

1) tas ir javeic tikai kolposkopa kontrolg;

2) péc iespgjas ekscizijas javeic ambulatoros apstaklos lokalaja analggzija;
3) glotadas bojajums ir jaizgriez kopa ar visu transformacijas zonu,
4) péc iespgjas ir jaizvairas no nevajadzigas ektocervikalas glotadas un endocervikala kanala
bojajuma;
5) ekscizijas apjomu nosaka, kolposkopiski izmeklgjot dzemdes kaklu un tas ir atkarigs no,
transformacijas zonas tipa;
¢ | transformacijas zonas tips
Arst&jot ektocervikalus bojajumus, ekscizijas dzilumam ir japarsniedz 7mm (95%
gadijumu), tomeér mérka ekscizijas dzilumam jabut <10 mm reproduktiva vecuma

pacientém.
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e |l transformacijas zonas tips
Ekscizijas izgrieSanas dzilumam ir jabiit no 10 -15 mm (95% gadijumu), atkariba
no plakana-cilindriska epitélija parejas lokalizacijas endocervikala kanala.

e |1l transformacijas zonas tips
Ekscizijas izgrieSanas dzilumam ir jabiit no 15 -25 mm (95% gadijumu), atkariba
no plakana-cilindriska epitélija parejas lokalizacijas endocervikala kanala.

6) ecksciziju peéc iespéjas ir javeic viena audu gabala, tacu, ja nepiecieSams — ir pielaujama
ekscizija vairakos etapos;

7) indikacijas atkarotai ekscizijai — ja pacientes vecums parsniedz 50 gadus un CIN 3 ir
konstatéts dzilas lateralas vai endocervikalas ekscizijas robezas un nav iesp&jams veikt
adekvatu testéSanu un kolposkopiju péc 6-8 ménesiem, ekscizija ir jaatkarto, censoties
bojajumu evakuét pilniba. Augstas pakapes CIN (HSIL) bojajums, kas skar ekscizijas
dzilas lateralas un endocervikalas robezas (vai ekscizijas robezu statuss nav skaidrs)
paliclina atkartotas saslimSanas risku, bet neattaisno atkartotu eksciziju un nav indicétsja
nav aizdomu par glandularu bojajumu vai invaziju, ka ari paciente ir jaunaka par 50
gadiem.

Arsts informé pacienti par paredzamas operacijas gaitu, rezultatiem, komplikacijam un sanem
pacientes rakstisku inform&tu piekrisanu $ai manipulacijai. Vismaz 80% no ekscizijas operacijam
ir javeic lokalaja analgezija [87].

Indikacijas ekscizijai: [90; 104; 105]

1) CIN H/II;

2) CGIN;

3) CIN I (atbilstosas situacijas, skat. Nodalu 7.2.2.2.).

Kontrindikacijas:

1) akdts ickaisums;

2) gritnieciba un 3-4 ménesi péc dzemdibam (jaizverté risks individuali, pielaujama
diagnostiskos nolukos, ja ir aizdomas par invazivu procesu);

3) relativas kontrindikacijas - vizuali aizdomas par vézi (skat. Nodalu 7.2.2.5.), asins
rec€Sanas traucg€jumi, nekontroléta arteriala hipertensija.

Iesp&jamie sarezgTjumi (risks palielinas lidz ar ekscizijas apjomu un dzemdes kakla iek$gjas mutes
bojajuma pakapi):

1) asinoSana operacijas un p&coperacijas perioda;

2) dzemdes kakla iekaisums;

3) cervikala stenoze;

4) véelini aborti un priekslaicigas dzemdibas;
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5) dzemdes kakla distocija dzemdibu laika.

8.2. Lokala audus destrugjosa terapija [87; 90; 104]

Meérkis ir iznicinat CIN ar audu destrugjosam terapijas metodém. Destrukcijas dzilumam jabut 4-
7 mm. Lokala destruktiva terapija indicéta, ja ir CIN I persistence [CI1 82].
Iesp&jamas metodes:
1) diatermokoagulacija — nerekomendé veikt CIN gadijuma, jo destrukcijas dzilums ir tikai
2-3 mm;
2) lazera vaporizacijas ar CO2 augstfrekvencu lazeri,
3) krioterapija (dubulta sasaldéSana — atkauséSana-sasaldéSana) ar krioterapijas iekartu, kura
ir caurule nepartrauktai N20 vai CO2 padevei;
4) dzemdes kakla doz&ta koagulacija (cold coagulation — ,,auksta koagulacija”).
Obligatie nosactjumi lokalo destruktivo arstéSanas metoZu pielietosanai CIN terapija:
1) pirms terapijas visos gadijumos ir javeic kolposkopija;
2) visai transformacijas zonai ir jabiit redzamai;
3) pirms terapijas ir japanem vairakas biopsijas kolposkopijas kontrolg;
4) krioterapiju (un auksto koagulaciju) nedrikst veikt plasu bojajumu gadijuma, kad skarts
vairak neka 75% no ectocervix un bojajums izplatas uz maksti;
5) citologija, kolposkopija un biopsijas nav invazijas pazimes;
6) citologija nav atipiskas glandularas $iinas;
7) kriodestrukcija nav veicama CIN II/III izmainu gadijuma;

8) irjabit adekvatai noveroSanai p&c terapijas.

8.3. Taktika péc arsteSanas

Visam pacientém ar CIN izmainam dzemdes kakla §iinas 6 méneSus (ne velak par 8 ménesiem)
péc jebkuras arstéSanas indicéta kontroles izmeklé$ana neatkarigi no CIN pakapes [87; 89; 106;
116]. Kontroles vizité pie ambulatora ginekologa tick nemta CU un AR-CPV. Ja citologija nav
atrasts intraepitelials bojajums un AR-CPV negativi, paciente atgriezas rutina skrininga
programma. Ja citologija ir ASCUS un izteiktakas izmainas un/vai AR-CPV pozitivi, indicéta
kolposkopiska izmekleéSana. Turpmaka taktika ir atkariga no kolposkopiska izmekl&uma

rezultatiem (skat. Nodalu 7.2.2.).
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9. Taktika atseviSkam pacienSu grupam

9.1. Griutnieces [85; 87; 90; 116; 127]

1. Visam gritniecém, kuram saskana ar algoritmu (skat. nodalu..) ir indicéta kolposkopija, ta
ir javeic.

2. Kolposkopiju griitniecém veic tikai pieredz&jusi, sertificéti kolposkopijas specialisti.

3. Kolposkopijas merkis griitniecém ir izslégt invazivu procesu. Ja nav aizdomu par invazivo
procesu, biopsija ir atlickama uz pécdzemdibu periodu.

4. Gritnieceém rekomende veikt kolposkopiju I trimestra beigas-II trimestra sakuma.

5. Konstatgjot LSIL izmainas kolposkopijas laika, japlano Kontrole 3 méneSus péc
dzemdibam.

6. HSIL izmainu gadijuma ir javeic kontrole II trimestra beigas (vidgji ar 3 ménesu intervalu)
un 3 ménesus péc dzemdibam. Ja kolposkopija ir veikta vélak par II trimestra beigam, tad
kontrole japlano 3 ménesus péc dzemdibam .

7. Japacientei javeic kontroles kolposkopija péc arsté$anas vai tiek novérotas LSIL izmainas
un ir iestajusies griitnieciba, kolposkopija japarcel uz pécdzemdibu periodu.

8. Ja ir aizdomas par invaziju, ir nepiecieSama biopsija, tacu tas veikSana griitniecibas laika
ir saistita ar paaugstinatu asinoSanas risku.

9. Jair aizdomas par invaziju, ir javeic diagnostiska dzemdes kakla elektroekcizija.

9.2. Pusaudzes Iidz 18 gadu vecumam
Konstatgjot LSIL izmainas dzemdes kakla $tinas kolposkopija nav indicéta, jo CPV infekcijai nav

raksturiga ilgstosa persistéSana $aja vecuma grupa. lesaka atkartot CU péc 12 méneSiem [84]. Ja

ir HSIL izmainas, nepiecieSama kolposkopija un biopsija, taktiku skat. 1. grafika.

9.3. Pacientes ar imiinsupresiju
Ta ka pacientém ar imiinsupresiju (p€c organu transplantacijas, ar sist€miskam saslimsanam, HIV
inficetas) ir 5 reizes biezaks CIN attistibas risks neka vidgja populacija, konstatejot LSIL/HSIL

izmainas CU, kolposkopija ir obligata [85; 87; 110].
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9.4. Nesakritiba starp citologijas uztriepes un kolposkopijas rezultatiem

Ja CU ir ar LSIL/HSIL izmainam, bet kolposkopija ir bez patologiskam atradném, ir indicéta
atkartota CU un talaka taktika vadoties péc citologijas rezultatiem [All 82; 87].

9.5. Kolposkopija postmenopauzala vecuma sievietem.

Kolposkopisko ainu var uzlabot, lietojot lokalos estrogénu preparatus [116].
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10. Dzemdes kakla priekSvéza izmainu skrininga, diagnostikas, novéroSanas

un arsteSanas kvalitates indikatori [87; 107].

Lai nodrosinatu skrininga procesa kvalitates uzraudzibu un efektivitati, ka ar1 identific€tu un
savlaicigi noverstu iesp&jamas problémas, Eiropas Dzemdes kakla skrininga kvalitates vadlinijas
(European guidelines for quality assurance in cervical cancer screening) ir noteikta virkne
skrininga programmas kvalitates indikatoru. Tos var iedalit divas grupas:

1. Skrininga indikatori (9. tabula);

2. Pé&cskrininga testu, izmekl&jumu un arsté$anas indikatori (10. tabula).
Skrininga indikatori tiek analiz&ti vismaz vienu reizi katra skrininga intervala (atkariba no
skrininga testa katrus 3 vai 5 gadus). Dala indikatoru tiek pielagoti atkariba no izmantota primara
skrininga testa — citologijas vai AR CPV noteikSanas. Ja dazadas vecuma grupas ir gan primarais
citologiskais, gan AR CPV testéSanas tests, katram algoritmam atbilstoSie indikatori tiek
aprekinati atseviski. Lai izvert€tu skrininga programmas kopgjo kvalitati, dazu indikatoru aprékins

var but arT summarais.

9.tabula. Skrininga indikatori.

Raditaja nosaukums | Raditaja apraksts Apréekinasanas | Pielietojamibas | Robezvertiba

formula vai sfera

noverteéSanas

kartiba
Merka populacijas [zsutitas % no Kopgja Merkis >95%
aptvere ar uzaicinajuma nepiecieSamas | skrininga (11-A)
uzaicinajuma véstuli | vestules mérka kohortas efektivitate Pienemama
(Coverage of target | vecuma sievietém vertiba 95%
population by péc iedzivotaju (11-A)
invitation) registra
Meérka populacijas Veikti % no Kopgja Merkis 70%
aptvere ar citologiskie/primarie | nepiecieSams | skrininga (11-A)
citologiskiem AR CPV kohortas efektivitate Pienemama
izmeklgjumiem/AR | izmekl€jumi mérka vertiba >85%
CPV testiem populacijas (VI-A)
(Coverage of target | sievietém péc
population by smear
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test/HPV primary

iedzivotaju registra

tests) datiem

Uzaicinatas mérka Citologiskie % no visam Kopgja Merkis 70%
populacijas izmekl&jumi veikti | veiktaja skrininga (11-A)
iesaistiSanas péc uzaicinajuma citologijam efektivitate Pienemama
(Compliance with vestules vertiba >85%
invitation) (VI-A)
Citologijas Citologiskos Prasibas Kopgja Valsts
laboratorijas izmekl&jumus nostiprinatas | skrininga apmaksa
kvalitates kriteriji nodrosina tikai MK 1529 kvalitate izmekl&jumus
atbilstosi Eiropas akreditéta Noteikumos, tikali

dzemdes kakla véza | laboratorija ar prasibu kvalitates
skrininga kvalitates | kvalitates izpildes krit€rijiem
vadlinijam(Europea | nodro§inasanas kontrole atbilstosas

n guidelines for sisttmu un laboratorijas

quality assurance in
cervical cancer

screening)

minimalo kvalitates

prasibu izpildi:

- minimalo
citologisko
izmekl&jumu
skaitu 15000
testi gada,

- ar minimalo
specialistu
skaitu divi, no
kuriem viens ir
arsts

- stiklinu
arhivéSana
minimums 10
gadus,

- ir nodrosinats
argjais kvalitates

audits
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Skriningu veiku$o
sievieSu sadaltjums
péc primara
skrininga testa
(citologijas/AR
CPV) rezultatiem
(Distribution of
screened women by
the results of
cytology/HPV
primary tests

results)

Skrininga testu
rezultati skriningu
veikuSajam

sievietém

SievieSu
skaits katra
testa rezultata

gadfjuma

Kopgja
skrininga

efektivitate

10.tabula. Pécskrininga testu, izmekléjumu un arstéSanas indikatori.

Raditaja nosaukums Raditaja apraksts Apréekinasanas Pielietoj | Robe
formula vai amibas | Zvertl
novertésanas kartiba | sféra ba

NepiecieSamo Nosiitita uz kolposkopiju sakana ar | % no visas Kopgja

kolposkopiju Tpatsvars | algoritmu, ja citologijas rezultati skrininga kohortas, | skrining

(Referral rate for patologiski kam nepieciesama | a

colposcopy); kolposkopija kvalitate
saskana ar
algoritmu
(izsekojams
skrininga datu baze
un analiz€jams
izejot no vecuma un
primara testa
rezultata)

Veikto kolposkopiju Veikta kolposkopija, kur ta ir Reali veiktas Kopgja | 100%

patsvars (Compliance | nepiecieSama sakana ar algoritmu, | kolposkopijas % no | skrining

with referral rate for | ja citologijas rezultati patologiski visam, kam to a

colposcopy) vajadzgja veikt kvalitate
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(izsekojams
skrininga datu baze
un analiz€jams
izejot no vecuma un

primara testa

rezultata)
Histologisko diagnozu | Veikta histologiska dzemdes kakla | Histologiskas Kopgja
patsvars (Detection biopsiju, kas iegiitas kolposkopijas | diagnozes kodeta skrining
rate by histological laika, izmekl€Sana saskana ar veida ir iesp&jams a
diagnosis); algoritmu ievadit skrininga kvalitate
datu baze un ,
analiz&t, salidzinot | citologij
citologisko un as
histologisko atradni | kvalitate
kolposk
opijas
kvalitate
Augsta riska dzemdes | Veikta arstésana, ja atrastas augsta | Skrininga registra ir | Kopgja
kakla priekSvéza riska dzemdes kakla priekSvéza iesp&jams Sifreta skrining
1zmainu arsteéSana izmainas saskana ar algoritmu vaida ievadit un a
(Treatment of high- analizgt pielietotas | kvalitate
grade intraepithelial arstéSanas metodes,
lesions) ja tadas bija
nepieciesamas
saskana ar
algoritmu pa
vecuma grupam
Normalu citologiju un | Normalas citologijaun negativi AR | % no visam Kopégja
negativu AR CPV CPV testi 6 ménesus péc prieksvéza | citologijam, AR skrining
testu Tpatsvars péc izmainu artstéSanas CPV testiem, kas a
priek§veéza izmainu veiktas 6 ménesus kvalitate
arstésanas (Proportion pec arstéSanas, ,
of women with iesp&jams analiz&t kolposk
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cytology negative for katrai pielietotai opijas
SIL and HPV negative arst€Sanas metodei | kvalitate
6 months after atseviski
treatment);
Veéza gadijumu Atrasts dzemdes kakla v&zis péc Pacienta citologisko | Kopgja
sastopamiba péc ieprieks negativas citologiskas izmekl&jumu skrining
negativiem atradnes/negativiem primariem AR | stiklini ir pieejami a
citologisko/AR CPV CPV testu rezultatiem analizei 10 gadus kvalitate
izmekl&jumu péc to panemsanas |,
rezultatiem (Cancer sakana ar citologis
incidence after laboratoriju ko
negative kvalitates izmekIgj
cytology/HPVprimary krit€rijiem umu
tests results); kvalitate
Invaziva véza Invazivi véza gadijumi péc iepriek§ | Pacienta citologisko | Kopgja
gadijumu sastopamiba | izmainitiem citologiskiem izmeklgjumu skrining
péc izmainitiem izmeklgjumiem stiklini ir pieejami a
citologiskiem analizei 10 gadus kvalitate
rezultatiem/pozitiviem péc to panemsanas | ,
primariem AR CPV sakana ar citologis
testiem (Incidence of laboratoriju ko,
invasive cancer after kvalitates histolog
abnormal krit€rijiem isko
cytology/positive izmekgj
primary HPV tests umu un
results). kolposk
opijas
kvalitate
Patologijas Patologiskos izmekl&jumus

laboratorijas kvalitates
kriteriji atbilstosi
Eiropas dzemdes kakla
véZa skrininga

kvalitates vadlinijam

nodroSina tikai akreditéta
laboratorija kolposkopijas
references centra sastava, kur
iesp€jams nodroSinat

multidisciplinaru pieeju (citologs,
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(European guidelines
for quality assurance
in cervical cancer

screening)

patologs, ginekologs) dzemdes
kakla priekSvéza saslimSanu

diagnostika un arstesana

Kolposkopijas
izmekl&jumu
kvalitates kriteriji
atbilstosi Eiropas
dzemdes kakla véza
skrininga, Eiropas
kolposkopijas
federacijas kvalitates
vadlinijam,
kolposkopijas metodes
sertifikacijas/resertifik

acijas aprakstam

Specialistu kompetence, ko

apliecina kolposkopijas

metodes sertifikats, kas ieklauj

arm minimalo darba apjomu
gada,

Atbilstoss aprikojums ar
izmekl&jumu digitalas
dokument€Sanas iesp&jam,
Ieveroti un kontroléti Eiropas
Kolposkopijas federacijas
noteiktie kvalitates standarti:

1) Atziméto transformacijas zonu

Ipatsvars kolposkopijas protokola

(merkis 100%);

2) Veikto kolposkopisko
izmekl&jumu 1patsvars pirms
dzemdes kakla arsteéSanas
izmainitu citologiju gadijuma
(mérkis 100%0;

3) CIN 2+ histologisko rezultatu
Ipatsvars eksciziju materialos
(ieskaistot visizteiktakas
izmainas, kas konstatetas ka
diagnostiskajas biopsijas, ta ar1
eksciziju materiala) (mérkis
85%);

4) CIN negativu robezu ipatsvars
ekscizijas materialos (mérkis

80%):;

Prasibas
nostiprinatas MK
1529 Noteikumos,
prasibu izpildes

kontrole

Kopgja
skrining
a
kvalitate
kolposk
opijas
pakalpoj
umu

kvalitate

Valst
S
apma
ksa
izmek
1&jum
us
tikai
valsts
skrini
nga
kolpo
skopij
as
centr
0S
(Latvi
ja:
RAK
us,
Daug
avpilt
un
Liepa
ja)
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5) Veikto kolposkopisko
izmekl&jumu skaits gada zema
riska priek§veéza izmainu
gadijuma (mérkis vismaz 50
gadijumi);

6) Veikto kolposkopisko
izmekl&jumu skaits gada augsta
riska priek§veéza izmainu
gadijuma (merkis vismaz 40
gadijumi);

Multidisciplinara pieeja
(citologija, patologija,
kolposkopija),

Izsekojami pacienti
diagnostika—arst€Sana—nover
oSana (vienota datu baze ar

skrininga datu bazi)

11. leteikumi

1. Kolposkopija ir svariga diagnostikas metode, kura lauj precizi noverteét un identificet
dzemdes kakla v&zi vai priek§véza izmainu pakapi izmainTtu citologisko analizu gadijuma.
Lai panemtu precizu mérktiecigu materialu histologiskai izmekl&$anai un veiktu arstésanu,
ir nepiecieSama kolposkopija [83; 84; 87].

2. Veicot kolposkopiju, aizpilda atbilstosu protokolu (skat. 2.pielikums “Kolposkopijas
protokols”), veic mérka biopsiju kolposkopijas kontrol€, dokumente izmekl&juma rezultatu
(digitala att€la ieraksta) [83; 87; 92; 93].

3. Pacientes ar histologiski pieraditu CIN I un adekvatu Kolposkopiju turpina novéroties
kolposkopijas kabineta un tiek aicinatas uz parbaudém (citologiju/kolposkopiju +/- AR
CPV) péc 12/24 meneSiem. Pacientem ar CIN IIIII izmainam indicéta dzemdes kakla
glotadas ekscizija. Pacientem ar CGIN indicéta dzemdes kakla ekscizija. Invaziva procesa
gadijuma paciente tiek sutita turpmakai arsté$anai un noveéro$anai pie onkologijas

ginekologa [Al-BI1 82; 87; 89; 92-96].

65




Dzemdes kakla glotadas eksciziju mérkis ir pilniba ekscidét bojajumu. Ekscizijas javeic
tikai kolposkopa kontrolg, glotadas bojajums ir jaizgriez kopa ar visu transformacijas zonu,
pec iespgjas ir jaizvairas no nevajadzigas ektocervikalas glotadas un endocervikala kanala
bojajuma. Ekscizijas apjomu nosaka, kolposkopiski izmekl&jot dzemdes kaklu, eksciziju
pec iesp&jas ir javeic viena audu gabala, tacu, ja nepiecieSams, ir pielaujama ekscizija
vairakos etapos, izmeklgjot ekscidéto glotadas fragmentu; histologiska analizg ir jabt
aprakstitam materiala robezam (ir/nav CIN izmainas). Ekscizijas p&c iespgjas javeic
ambulatori un lokalaja atsapinasana [87; 104].

Dzemdes kakla lokalas destruktivas terapijas mérkis ir iznicinat CIN ar audus destrugjosam
terapijas metodém. Destrukcijas dzilumam jabut 4-7 mm. Ta ir indicéta, ja ir CIN I
persistence [87; 91; 104].

. Visam pacientém ar CIN izmaindm dzemdes kakla S$iinas 6 méneSus (ne vélak par 8
meéneSiem) p&c jebkuras arsté$anas indicéta kontroles citologiska un AR-CPV izmeklésana
neatkarigi no CIN pakapes un arstéSanas metodes [87; 89; 106; 116].

. AR-CPV ir efektivi izmantojama ka primara skrininga metode sievietém, kas ir vecakas
par 30 gadiem ik 5 gadus. Pozitiva AR-CPV testa gadijuma ir nepiecieSama sekojoSa
citologiska izmeklésana [107].

. AR-CPV testu izmantosana citologisko analizu robezu (A2) izmainu gadijuma, salidzinot
ar atkartotam citologijam, ir efektivaka [98-100]. Lidziga AR-CPV testa pielietojamiba ir,
veicot novérosanu péc priek§veéza patologiju arstésanam [87; 105; 106]. Sanemot citologija
rezultatu A2, pacientei indicéta AR-CPV noteikSana. Ja AR —CPV pozitivi, pacientei javeic
kolposkopija un biopsija (ja nepiecieSams). Ja AR —CPV negativi, paciente atgriezas rutina
skrininga programma (citologiska analize péc 3 gadiem) [90; 98-101].

. Vakcinacijas primara mérka grupa ir meitenes, kuras vél nav uzsakusas dzimumdzivi[l-A

107].

10. Virie$u rutina vakcinacija tiek ieteikta [108; 109].

11. Abas vakcinas Cervarix un Gardasil 9 ir labi panesamas un drosas [2; 3; 112; 113].

12. Vakcinacija neaizstaj dzemdes kakla priek§véza slimibu skriningu [87].
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1.pielikums
kliniskajam vadlinijam
“Kliniskas vadlinijas dzemdes kakla priekSvéza saslimSanu

profilaksei, diagnostikai, arst€Sanai un noveérosanai”

Vadlinijas ietverto, Latvija apstiprinato medicinisko tehnologiju saraksts

3.Laboratoriskas izmekleéSanas mediciniskie pakalpojumi

Latvija apstiprinatas laboratoriskas izmekléSanas mediciniskas tehnologijas.
1.7. Morfologiskas laboratoriskas tehnologijas:

La/ MOR 006; La/ MOR 084; La/ MOR 086

17. Dzemdniecibas un ginekologijas mediciniskie pakalpojumi un

mediciniskas apaugloSanas pakalpojumi

Latvija apstiprinatas dzemdniecibas un ginekologijas mediciniskas tehnologijas.
Dzemdnieciba un ginekologija

4. Kolposkopija.

7. Dzemdes kakla diatermokoagulacija.

8. Argjo dzimumorganu, maksts vai dzemdes kakla krioterapija.

9. Dzemdes kakla konusveida elektroekscizija.

10. Maksts sieninas vai dzemdes kakla biopsija.
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2.pielikums

kliniskajam vadlinijam

“Kliniskas vadlinijas dzemdes kakla priek§véza saslimSanu
profilaksei, diagnostikai, arst€Sanai un noveérosanai”

Latvijas Ginekologu un dzemdibu specialistu asociacija

Kolposkopijas protokols Nr

pirma

atkartota (vajadzigo pasvitrot)

Vards Uzvards:

Personas kods:

Datums:----/----/----

Vecums:

P.M. P P&edgja griitnieciba(gads):
Kontracepcija (vajadzigo pasvitrot): né¢ ja: KOK ~~ POK __ IUK __IUHS _ cita
HAT
SmekeSana (vajadzigo pasvitrot): né ja, __ cigaretes/diena,
P&dgja citologiska uztriepe (datums, rezultats)
Ieprieks veikta terapija (datums, rezultats)
Hroniskas saslim$anas/medikamentu lietoSana
Alergijas
Kolposkopija (vajadzigo pasvitrot) adekvata neadekvata Fotoattéls 1.*
Transformacijas zonas tips (vajadzigo pasvitrot) I 11 ]
Pazime 0 punktu 1 punkts 2 punkti
Robezas neskaidras | Robezas asas, | RobeZas asa,
bet neregularas | taisnas,
RobeZzas/malas formas, atSkirigi Fotoattals 2.
Ivirsma robotas, virsmas Itmeni,
“seografiska” | ieskaitot atloku
kontura. tipa izmainas
Satelitu
bojajumi iet Fotoattéls 3.
pari TZ
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Fotoattéls 4.

Krasa (péc Zemas intensitates | Enaina, Izteikta, blava,
etikskabes acetobaltais (AB). pienaina AB. | necaurspidiga
aplikacijas) Neizmainas vai Starpnokrasa | AB (austeru
zaurspidiga, starp balta)
mazizteikta caurspidigo
acetobalta (AB) AB un blavo
krasa. AB
Asinsvadu Smalkie/vienota Nav redzami. | Rupja
(AV) kalibra AV ar punktacija vai
ZImejums regularu zarojumu. mozaika. Plasi
Smalka izvietoti AV ar
punktacija(P) un/vai neregularu
mozaika(M). zarojumu.
Bojajuma <5 mm 5-15 mm vai >15 mm vai
izmers aiznem 2 aiznem 3-4
kvadrantus kvadrantus,
neskaidra
izplatiba
endocervikali
Lugola prove | Pozitiva Lugola Dalgji pozitiva | Negativa

prove (LP)-

mahagonija krasa.

Lugola prove-

raibs izskats.

Lugola prove
(LN)-dzeltena
krasa.

(kopejais punktu skaits)

0-4
5-6
7-10

Histologijas rezultats:

Norma vai zema riska izmainas, CIN 1

Augsta riska izmainas CIN 2+

Augsta riska izmainas CIN 2+,

nevar izslégt invazivu procesu

Manipulacijas vizites laika (vajadzigo pasvitrot):

e atkartota citologiska analize:

e CPV tests:

e mérka biopsija:




e vaginoskopija ja né

e citas

Rezultati (vajadzigo pasvitrot):

NORMA

REAKTIVAS IZMAINAS/CPV

1 PAKAPES IZMAINAS (LSIL)

I1 PAKAPES IZMAINAS (HSIL)

GLANDULARA ATIPIJA

VEZIS

KOLPOSKOPIJA NAV VEIKTA: (iemesli) iekaisums

Rekomendacijas:

ARSTS:

Piezimes:
P.M. — p&dgjo ménesreizu datums
P — dzemdibu skaits
KOK — kombinéta orala kontracepcija
POK — progestinu orala kontracepcija
IUK — intrauterina kontracepcija
IUHS — intrauterina hormonala sisteéma
HAT — hormonaizvietotaj terapija
* Jesp&jams ievietot fotoatt€lus no kolposkopijas izmekl&juma

**Jesp€jams uzziméet bojajuma robezas, biopsijas panemsanas vietas

Dzemdes kakla shematisks attels**
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