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I. Nieptodnosé

A. Definicja. Mianem nieplodnosci okresla si¢ niemozno$¢ poczecia przez pare
w wieku rozrodczym, po co najmniej roku regularnych stosunkéw piciowych
bez antykoncepcji. Okreélenie ,,nieptodno$¢ pierwotna” odnosi sie do kobiet,
ktore nigdy nie byly w cigzy. Nieplodnos$¢ wtorng rozpoznaje si¢ wowczas, gdy
kobieta byta wczesniej w cigzy co najmniej raz. Plodnos¢ jest prawdopodobien-
stwem zaj$cia w cigze w ciggu jednego cyklu miesigczkowego. Plodnos¢ zdrowej
pary wynosi okolo 25%.

B. Wystgpowanie. Dane pochodzace z krajowego sondazu dotyczgcego wzrostu
rodziny (National Survey of Family Growth) z 1995 roku wykazaty, ze 7% par,
w ktdrych kobieta byta w wieku rozrodczym, nie osiggneto efektu w postaci cigzy
po 12 miesigcach stosunkow plciowych bez stosowania antykoncepcji. Ponadto
stwierdzono, ze 15% kobiet w wieku reprodukcyjnym korzystalo w jakims
okresie zycia z pomocy o$rodkéw zajmujacych sie nieplodnoscig. W ostatnich
latach zapotrzebowanie na leczenie nieplodno$ci wzrasta, szczegdlnie w krajach
Zachodu. Gléwng przyczyng takiego stanu rzeczy jest sklonno$¢ kobiet do opdz-
niania macierzynstwa ze wzgledu na kariere zawodows. Do innych czynnikéw
zalicza sie wzrost roznorodnosci i skutecznosci technik rozrodu wspomaganego
(assisted reproductive technology, ART), rosnaca $wiadomos¢ spoteczng o takich
sposobach leczenia, wzrost nieptodnosci wywotanej czynnikiem jajowodowym
w nastepstwie choréb przenoszonych droga ptciows (sexually transmitted dise-
ase, STD) oraz wzgledny spadek liczby dzieci kierowanych do adopcji z powodu
skutecznej antykoncepcji i wzrastajacej dostepnosci zabiegéw przerwania cigzy.

C. Rozpoznanie réznicowe (Tab. 31.1). Rozpoznanie réznicowe nieptodnosci
obejmuje pie¢ podstawowych kategorii przyczynowych. Sa to czynniki meskie,
czynniki szyjkowe, zaburzenia owulacji, zaburzenia budowy/czynno$ci macicy
i/lub narzadéw plciowych miednicy mniejszej oraz przyczyny niewyjasnione.
Poza tym ptodno$¢ mogg obniza¢ czynniki immunologiczne, w tym przeciw-
ciala przeciwjajnikowe i przeciwplemnikowe. Wspomniane czynniki uposle-
dzajg zaplodnienie, niszczg gamety i zakldcajg bruzdkowanie lub implantacje
zarodka. Ich znaczenie budzi jednak kontrowersje.

Il. Ocena. Skuteczne rozmnazanie wymaga wla$ciwej budowy i funkcjonowania catej

osi uktadu rozrodczego, w tym podwzgorza, przysadki mozgowej, jajnikow, jajowo-
déw, macicy, szyjki macicy i pochwy. W badaniach nieptodnosci do oceny tej osi
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bez uzyskania trzech prawidlowych rozmazéw w odpowiednich odstepach
czasu, pozytywny wynik cytologiczny w kierunku HPV w ciggu ostatnich
6 miesiecy, obecnos¢ nieprawidlowych komoérek gruczotowych w przesztosci,
stany obnizonej odpornosci, niemoznos$¢ uwidocznienia kanatu szyjki i niesto-
sowanie sie do zalecen przez pacjentke.

3. Wyniki badania informujg o kazdej nieprawidlowosci cytologiczne;.

B. W roku 2001 na spotkaniu, ktérego celem byto uzyskanie jednomyslnosci opra-
cowano na nowo terminologie systemu Bethesda i Amerykanskie Towarzystwo
Kolposkopii i Patologii Szyjki Macicy (ASCCP) ujednolicilo klasyfikacje niepra-
widlowosci cytologicznych.

1. ASC. W Stanach Zjednoczonych ASC jest rozpoznawane w okolo 2 milionach
rozmazdw cytologicznych. ASC zostalo rozdzielone do ASC-US (atypowe
komorki nablonka wielowarstwowego plaskiego o nieokres§lonym znaczeniu)
i ASC-H (nie mozna wykluczy¢ HSIL). U kobiety z rozmazem cytologicznym
ASC-US wystepuje 5-17% prawdopodobienstw, ze biopsja potwierdzi CIN2/3.
Natomiast w przypadku ASC-H, CIN2/3 wystepuje w 24-94% biopsji. Ryzyko
raka inwazyjnego wynosi tu 0,1-0,2%.

a. Istniejg trzy réwnowazne strategie postepowania dla ASC-US (Ryc. 41.1).

i. Automatyczna weryfikacja wysokiego ryzyka metodg genotypowania
HPV. W sprzedazy dostepne sa sondy wykrywajace typy 16,18,31,3,
35,39,45,51,52,56,58,59 1 68. Wynik pozytywny dla HPV wysokiego
ryzyka wystapi w 56% rozmazdéw ASC-US. W przypadku dodatniego
wyniku, diagnoza ta powinna by¢ uwazana za réwnoznaczng z LSIL
i pacjentce nalezy zaleci¢ wykonanie kolposkopii. W przypadku
wyniku negatywnego nalezy powt6rzy¢ rozmaz cytologiczny za rok.
Czulo$¢ tej strategii dla wykrycia CIN2/3 wynosi 83-100%.

ii. Nalezy powtarza¢ rozmaz cytologiczny co 4-6 miesiecy az do dwukrot-
nego uzyskania wynikéw prawidlowych. Jesli rozmaz wykazuje niepra-
widlowos¢, pacjentka powinna by¢ skierowana na kolposkopie. Czutosé¢
tej metody dla wykrycia CIN2/3 wynosi 67-85%.

iii. Natychmiastowa kolposkopia. To postepowanie odznacza si¢ 96%
czuloscig, ale tylko 48% swoistoscig wykrywania CIN2/3.
b. Przypadki szczegolne bedace poza systemem klasyfikacji:

i. Kobiety po menopauzie z ASC-US mozna leczy¢ miejscowo estroge-
nem podawanym dopochwowo przez miesigc, a nastepnie tydzien po
leczeniu nalezy u nich wykona¢ rozmaz cytologiczny, poniewaz wiele
wynikéw ASC-US w rozmazach w tej populacji kobiet odzwierciedla
raczej atrofie niz infekcje HPV. Jesli powtorny rozmaz jest negatywny,
kolejny rozmaz powinien by¢ wykonany po 4-6 miesigcach. Jesli oba
rozmazy s prawidtowe, pacjentka moze powrdci¢ do normalnego toku
badan przesiewowych. Jesli ktorekolwiek pozniejsze badanie wykazuje
nieprawidlowosci, nalezy wykona¢ kolposkopie.

ii. Wszystkie kobiety z obnizong odpornoscia i z wynikiem ASC-US
w rozmazie cytologicznym powinny mie¢ wykonang kolposkopie.
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iii. Wszystkie rozmazy ASC-H kwalifikujg pacjentke do badania kolpo-
skopowego. Jesli nie obserwuje si¢ zmiany patologicznej w badaniu
kolposkopowym, rozmaz powinien by¢ poddany ponownej ocenie.
Jesli ponowny odczyt brzmi ASC-H, rozmaz cytologiczny powinien
by¢ powtdrzony zaréwno w 6., jak i w 12. miesigcu. Alternatywnie,
badanie w kierunku HPV mozna wykona¢ za 12 miesiecy.

2. Atypowe komorki gruczotowe (AGC). Ta kategoria dzieli si¢ na AGC ze zwigk-
szonym ryzykiem neoplazji i blizej nieokreslone (NOS). Pomimo Ze rozmaz
moze odzwierciedla¢ nieprawidlowos$ci gruczotowe, CIN jest najbardziej
powszechng forma neoplazji rozpoznawana w kolposkopii po rozpoznaniu
AGC w rozmazie cytologicznym. Czuloé¢ badania rozmazu dla gruczotowej
neoplazji wynosi 50-72%; u 54% kobiet z AGC biopsja wykaze CIN, 0-8%
bedzie miato w biopsji raka gruczolowego in situ, i 1-9% bedzie miato raka
inwazyjnego. Wszystkie kobiety z AGC w rozmazie cytologicznym powinny
by¢ skierowane do badania kolposkopowego i nalezy wykonaé wylyzeczkowa-
nie kanatu szyjki (endocervical curettage, ECC ). U kobiet powyzej 35. roku
zycia lub gdy wystepuje nieprawidlowe krwawienie, powinna by¢ wykonana
réwniez biopsja endometrium. Jesli rozmaz byt AGC ze zwigkszonym ryzykiem
neoplazji i nie ma nieprawidlowosci we wstepnym badaniu, mozna wykona¢
stozkowg konizacje zimnym nozem (cold knife cone, CKC). Je$li poczatkowy
wynik rozmazu byt AGC-NOS i poczatkowe badanie wstepne jest negatywne,
nalezy powtarza¢ rozmaz cytologiczny co 4-6 miesiecy az do czterech prawi-
dlowych wynikéw, po czym mozna znowu podjaé skrining rutynowy. Jesli
wynik AGC nadal si¢ utrzymuje, nalezy wykona¢ CKC.

3. LSIL. W Stanach Zjednoczonych odnotowuje sie okoto 1 miliona LSIL, co
stanowi 1,6% wszystkich rozmazdéw cytologicznych. Z tych 15-30% bedzie
miato CIN2/3 w biopsji. Wszystkie poczatkowe rozmazy LSIL powinny stano-
wi¢ automatyczng kwalifikacje pacjentki do kolposkopii. Jesli kolposkopia jest
zadowalajgca, zaleca si¢ wykonanie ECC, ale nie jest to obowigzkowe. Jesli
kolposkopia nie jest zadowalajaca, ECC musi by¢ wykonane. Jesli w biopsji nie
udaje sie potwierdzi¢ CIN, rozmaz powinien by¢ pobrany za 6 i 12 miesiecy
i w przypadku wyniku rozmazu cytologicznego typu ASC-US lub o wyzszej
nieprawidowosci powinno zosta¢ wykonane powtorne badanie kolposkopowe.
Alternatywnie, mozna wykona¢ badanie w kierunku HPV za 12 miesiecy
i powtorzy¢ kolposkopie, jesli sa obecne typy HPV wysokiego ryzyka nowotwo-
rowego. Jesli biopsja potwierdza CIN, wéwczas nalezy podjaé sposoby leczenia
omowione w nastepnym paragrafie.

4. HSIL. W Stanach Zjednoczonych w ciggu roku stwierdza si¢ 200 000-300 000
rozmazéw cytologicznych typu HSIL, co stanowi 0,45% wszystkich rozma-
z6w. U kobiety z rozmazem typu HSIL prawdopodobienistwo zmian CIN2/3
wynosi 70-75%, a prawdopodobienstwo raka inwazyjnego - 1-2%. Wszystkie
rozmazy typu HSIL powinny kwalifikowa¢ pacjentke do kolposkopii z ECC.
U pacjentek z wysokim ryzykiem, niestosujacych sie do zalecen, jedyna opcja
jest bezposrednie przystapienie do wyciecia za pomocg petli elektrycznej
(LEEP), z jednoczasowo wykonang kolposkopia poprzedzajaca procedure
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wymaga kolejnego badania kolposkopowego. Inng zalecang opcja postepowania
jest powtdrna kolposkopia i rozmaz cytologiczny za 12 miesiecy. Jesli w badaniu
uzyskamy prawidlowy wynik rozmazu, pacjentka moze wrdci¢ do corocznego
skriningu. Alternatywnie, w przypadku utrzymujacego si¢ CIN mozna wykona¢
ablacje lub wycigecie. By nie przeoczy¢ inwazyjnych zmian chorobowych, ablacje
nalezy wykona¢ tylko w przypadku wiarygodnego badania kolposkopowego i po
wykluczeniu raka inwazyjnego. Przed zabiegiem ablacji konieczne jest wykonanie

ECC. Wszystkie zmiany chorobowe CINI1 z niezadowalajacg kolposkopig wyma-

gajg diagnostycznego wyciecia (Ryc. 41.2).

B. CIN2/3. Rocznie u 500 000 kobiet w Stanach Zjednoczonych rozpoznaje si¢
zmiany szyjki CIN2/3. Te zmiany chorobowe nalezy leczy¢ i aby leczenie byto
skuteczne, trzeba usuna¢ calg strefe przej$cia nablonka ptaskokomorkowego
w walcowatokomorkowy. Pacjentki z zadowalajagcym wynikiem badania kolpo-
skopowego i zdiagnozowanym CIN2/3 mozna podda¢ zabiegowi wyciecia albo
ablacji. Preferuje si¢ zazwyczaj wyciecie, poniewaz pozwala ono na wykluczenie
mikroinwazji. Ablacja powinna by¢ wykonana jedynie wowczas, gdy nie wystepuja
rozbieznosci pomiedzy badaniem cytologicznym, kolposkopowym oraz oceng
histologiczna; jesli zmiana chorobowa jest ograniczona do §luzéwki kanatu szyjki
macicy i jest obserwowana w calo$ci; i jesli w badaniu ECC nie stwierdzono zajecia
$luzéwki kanatu szyjki macicy. Nawet do 7% pacjentek z CIN2/3 i niezadowala-
jacym wynikiem kolposkopii bedzie mialo mikroinwazyjne zmiany chorobowe.
Dlatego wszystkie takie przypadki powinny by¢ leczone poprzez zabieg wyciecia
chirurgicznego. Rak jest stwierdzany w 0,5% preparatéw z wycinkéw wykonanych
w CIN2/3 przy zadowalajagcym wyniku badania kolposkopowego.

1. W przypadku dodatnich margineséw nalezy nastepnie albo wykonywaé
rozmaz cytologiczny, kolposkopie i ECC co 4-6 miesiecy, albo wykonac¢ kolejne
wyciecie. Nawroty wystepuja u 16% pacjentek z dodatnim wynikiem badania
margineséw i u 4% z ujemnym wynikiem margineséw. Kobiety z ujemnym
wynikiem badania margineséw mogg mie¢ wykonywane badanie cytologiczne
co 4-6 miesiecy, az do uzyskania trzech wynikéw prawidlowych i wowczas
moga one powr6ci¢ do wykonywania rozmazéw raz w roku. W kazdym
przypadku jakichkolwiek nieprawidtowoéci w rozmazie cytologicznym nalezy
powtdrzy¢ badanie kolposkopowe. W przypadku nawrotu CIN2/3 nalezy
wykona¢ kolejne pobranie wycinka.

C. Przypadki szczegélne
1. Zmiany chorobowe utrzymuja sie dtuzej u kobiet z immunosupresjg. Dwuty-

godniowe miejscowe zastosowanie 5-FU obnizalo czesto$¢ nawrotéw zmian
chorobowych z 47% do 28% oraz spadek czestosci nawrotéw zmian chorobo-
wych wysokiego stopnia z 31% do 8%. Nie ma zgodnosci co do najlepszego
sposobu dalszego prowadzenia kobiet z immunosupresjg — niektorzy zalecaja
wykonywanie rozmazu cytologicznego i kolposkopii co 3 miesigce.

2. W przypadku rozpoznania CIN1 u kobiet w cigzy nalezy wykona¢ kolposko-
pie i powtdrzy¢ to badanie 6 tygodni po porodzie. Kobiety ci¢zarne z CIN2/3
powinny by¢ prowadzone zachowawczo, chyba ze nie mozna wykluczy¢ inwazji.
Biopsje sa bezpieczne w cigzy, ale nie nalezy wykonywa¢ ECC. Do 69% zmian
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VL.

patologicznych cofnie si¢ po porodzie i wyciecie powinno mie¢ miejsce jedynie,
jesli nie mozna wykluczy¢ raka.

Mozliwosci leczenia. Mozliwosci leczenia mozna sklasyfikowa¢ jako ablacje lub
wyciecie. Wyciecia nalezy dokonad, jesli nie mozna wykluczy¢ raka inwazyjnego,
kiedy na podstawie oceny materiatu biopsji zachodzi podejrzenie raka mikroinwa-
zyjnego, w kazdym przypadku, gdy wystepuja dwa stopnie rozbieznosci pomiedzy
badaniem cytologicznym i histologicznym i zawsze gdy zachodzi obawa wystapienia
choroby w kanale szyjki macicy.

A. Krioterapia. Polega na przylozeniu schlodzonej sondy i aplikacji cyklu zamra-
zanie/rozmrazanie az do momentu, gdy zmiana chorobowa ulegnie ablacji
(oddzieleniu). Sonda musi przykry¢ cala zmiang chorobowg i nie nalezy dosie-
ga¢ wnetrza kanatu szyjki macicy. Jest to postepowanie w przypadku pacjentek
ambulatoryjnych i moze by¢ wykonywane w znieczuleniu miejscowym.

B. Laser z dwutlenkiem wegla. Laser specjalistyczny jest stosowany do zamiany
w pare tkanki do 7 mm glebokoéci. Niezbedny jest specjalny sprzet, ale mozna
leczy¢ pola bardziej nieregularne.

C. Wycigcie za pomoca petli elektrochirurgicznej (LEEP). LEEP jest procedura
wyciecia przy uzyciu przewodu z pradem elektrycznym. Ksztalt i rozmiar petli
mozna zmienia¢ i mozna wycia¢ drugi stozek w celu uzyskania dalszej tkanki
zwnetrza szyjki macicy. Ta procedura moze by¢ wykonana w warunkach klinicz-
nych w blokadzie szyjkowej, chociaz niezbedny jest specjalny nieprzewodzacy
wziernik i system ewakuacji dymu.

D. Konizacja zimnym nozem (CKC). Wycina si¢ klin szyjki macicy ksztaltu stozka
i nastepnie przyzega loze tkankowe. Wymagana jest sedacja i krwawienie moze
by¢ wigksze niz obserwuje sie w innych procedurach. Jakkolwiek marginesy sg
czyste i ksztalt stozka moze by¢ dopasowany do rozmiaréw zmiany chorobowe;j.
Nalezy rozwazy¢ wykonanie CKC raczej niz LEEP w przypadku nieinwazyjnego
gruczolakoraka, podejrzanej mikroinwazji, niezadowalajacej kolposkopii lub gdy
zmiana chorobowa rozciaga si¢ do wnetrza kanatu szyjki macicy.

Dalsze uwagi. U kobiet palacych papierosy wystepuje czterokrotnie wyzsze ryzyko
rozwoju raka szyjki macicy i nalezy mocno podkresla¢ konieczno$¢ zaprzestania
palenia papieroséw przez kobiety ze zmianami chorobowymi na szyjce macicy.
Wszystkim kobietom z nieprawidfowymi rozmazami cytologicznymi nalezy zapro-
ponowa¢ badanie na wykrycie HIV i badania kontrolne w kierunku innych choréb
przenoszonych drogg plciows.
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