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Povzetek

Pregledanost je verjetno najpomembnejsi kazalnik presejalnega programa. Stevilo odvzetih brisov ma-
terni¢nega vratu v programu ZORA je bilo zaradi ustavitve preventivnih storitev na drzavni ravni v pr-
vem valu epidemije COVID-19 manijse kot v preteklih letih, kar je pomenilo zmanjSanje 3-letne pregle-
dnosti za vec kot 3 odstotne tocke. Prvic v 15 letih se je pregledanost zmanjsala pod ciljno vrednost 70
%. Na podlagi preteklih podatkov smo naredili projekcijo, kaj bi se s pregledanostjo dogajalo, ce bi se
v drugem valu epidemije uresnicili razlicni scenariji (ponovno ustavitev presejanja, zmanjsanje zmoglji-
vosti, enak ali povecan obseg dela v razlicnih kombinacijah). Na podlagi teh podatkov smo z linearnim
modelom ocenili, kaj bi to pomenilo za odkrivanje histolosko potrjenih sprememb visoke stopnje in
vec, kar je osnovni cilj programa ZORA. Rezultati prikazujejo predvsem kako hitro lahko doloceni ukrepi
povzrocijo zaostanek glede na prejsnja leta, ki ga je tezko nadoknaditi in kako pomembno je, da se
izvajanje presejalnih programov nadaljuje, kolikor bo to v danih razmerah mogoce.

Kljucne besede: pregledanost, pandemija COVID-19, projekcija

Uvod

Pregledanost je odstotek Zensk v ciljni populaciji, ki
so v preteklem obdobju dolZine presejalnega inter-
vala, imele izvid citoloSkega pregleda BMV. Gre za
navadno najpomembnejsi, nikakor pa ne edini dejav-
nik, ki dolo¢a uspesnost presejalnega programa (1).
Evropske smernice kot sprejemljivo mejo za pregle-
danost navajajo 70 %, zaZzelena je celo 85 % pregle-
danost (2). V Sloveniji program ZORA belezi dobro 3-
letno pregledanost — mejo 70 % smo presegli leta
2006, v obdobjih med leti 2010 in 2019, pa je bila
pregledanost med 71,6 in 72,4 % (3), kar je rezultat
dolgoletnega dobrega dela deleznikov na vseh rav-
neh programa.

Ukrepi za zajezitev prvega vala epidemije COVID-19,
ki jih je sprejela vlada Republike Slovenije, so omejili
delo preventivnih programov. To je pomenilo manj
odvzetih BMV v primerjavi s prejSnjimi leti (4), kar se
odraza v zmanjSanju pregledanosti. Zato smo na do
zdaj znanih podatkih izracunali pregledanost in na
podlagi teh izracunov naredili projekcijo, kaj bi se s
pregledanostjo dogajalo, ¢e bi se uresnicili doloceni
scenariji, ki vkljuCujejo ponovno ustavitev preseja-
nja, zmanjsanje zmogljivosti, enak ali povecan obseg
dela v razli¢nih kombinacijah.

51

Zmanjsanje pregledanosti se v kon¢ni fazi odraza v
manj odkritih pred/rakavih spremembah, kar ogroza
osnovni cilj programa ZORA. Zato smo na osnovi pro-
jekcij za pregledanost predvideli tudi, kaj bi uresnici-
tev posameznega scenarija pomenila za odkrivanje
histolosko potrjenih sprememb materni¢nega vratu
visoke stopnje (PIL VS+).

Metode

3-letno pregledanost v presejalnem programu ZORA
izracunamo tako, da delimo stevilo razlicnih Zensk, ki
so v doloc¢enem 3-letnem obdobju imele izvid citolo-
Skega pregleda BMV in so na dan odvzema imele pri-
javljeno stalno prebivalis¢e v Sloveniji in so sodile v
ciljno skupino 20—64 (Stevec), s povpreénim Stevilom
3-letnega obdobja vseh Zensk v starosti 20—64 s pri-
javljenim stalnim prebivalis¢em po podatkih SURS (5)
(imenovalec).

Priizracunu pregledanost upostevamo BMV, odvzete
v preteklih 3 letih, vendar vsak odvzeti BMV takoj ne
poveca pregledanosti. Pri Zenskah, ki so v zadnjih 3
letih Ze imele odvzet BMV, nov BMV ne bo povecal
pregledanosti takoj, ampak takrat, ko bodo od zad-
njega predhodnega BMV minila 3 leta. Pri Zenskah, ki
zadnja 3 leta niso imele odvzetega BMV, pa bo nov
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odvzeti BMV takoj povecal pregledanost. V povpre-
¢ju (2017-2019) se je v mesecih od junija do septem-
bra, ko smo v letu 2020 opazili povecan obseg dela
po ponovnem zagonu presejanja, v pregledanost ta-
koj upostevalo okrog 60 % presejalnih in 4 % ostalih
BMV. V povprecju so se presejalni BMV upostevali
¢ez okrog 5 mesecev, ostali pa ¢ez 24 mesecev od da-
tuma odvzema. Leta 2020 je bilo v enakem obdobju
podobno za presejalne (63 % upostevanih takoj, pov-
precje 5 mesecev) in ostale BMV (4 % upostevanih
takoj, povprecje 23 mesecev), zato drugacnega je-
manja BMV po koncu ustavitev nismo posebej upos-
tevali v napovedih (pri 1. tocki spodaj).

V tedenskem stevilu odvzetih BMV opazimo tudi se-
zonskost, saj je npr. v ¢asu prvomajski praznikov, po-
letnih pocitnic in okrog novega leta odvzetih manj
BMV (6). Za oceno pregledanosti smo to upostevali
tako, da smo simulirati odvzete BMV na posamezni
dan, pri cemer so, tako kot v realnem presejanju, ne-
kateri k pregledanosti pripevali takoj, drugi pa cez
dolocen ¢as. Nacin je bil odvisen od obdobja posa-
meznega scenarija (Tabela 1) in je sledil postopku:
1) Najprej smo za vsak teden v letu 2019 izbrali
BMV, odvzete v tem tednu, in izracunali, ¢ez ko-
liko ¢asa bodo postali veljavni. Nadaljevali smo
glede na to, ali gre za obdobje spremembe ob-
sega dela (a) ali ustavitve presejanja (b):

a) Obdobje spremembe obsega dela glede na

leto 2019:

i)  Dolocili smo faktor spremembe (po-
manjsanja/povecanja) obsega dela za
doloc¢eno obdobje v vsakem scenariju.
Pri scenarijih zmanjsanja obsega dela
smo uporabili faktor 1/3 (S2, S4.3) in
2/3 (S3, S4.2). Kot faktor povecanja
(51.1, S2.1, S3.1, S4.1) smo upostevali
1,24, kar je razmerje med Stevilom
BMV v obdobju 4. 6.-30. 9. leta 2020
in enakem obdobju leta 2019, ko je
bilo Stevilo odvzetih BMV po koncu
obdobja z ustavljeno preventivo vecje
leta 2020. Kadar smo simulirali enako
delo kot v 2019, je bil ta faktor 1.
Dolocili smo Stevilo odvzetih BMV za
vsak teden v posameznem scenariju.
Stevilo BMV, odvzetih na isti teden
leta 2019, smo pomnotzili s faktorjem
povecanja/pomanjsanja za dolo¢eno
obdobje dolo¢enega scenarija.
Simulirali smo odvzete BMV za vsak
teden v posameznem scenariju. Glede
na doloceno Stevilo odvzetih BMV iz

iii)

52

2)

3)

4)

prejsnje tocke, smo toliko BMV vzor¢ili

(s ponovitvijo) iz nabora BMV, odvze-

tih istega tedna v letu 2019.
Obdobje ponovne 8-tedenske ustavitve in
nato Se 3 tedna zmanjsanj obseg dela, ki
smo ga opazili pri prvi ustavitvi — Stevilo od-
vzetih BMV v obdobju ponovne ustavitve
smo izracunali na podlagi podatkov iz prve
ustavitve, z dodanim vplivom sezonskosti:
i)  Dolocilo smo faktor sezonskosti, ki je
razmerje med st. BMV v dolo¢enem
tednu prvotne ustavitve in doloéenem
tednu simulirane ustavitve v letu
2019. Primer: prvi teden ustavitve je
bil 12. 3.-18. 3. 2020. Prvi teden simu-
lirane ustavitve je bil in 29. 10.—4. 11.
2020. Faktor sezonskosti za 1. teden
simulirane ustavitve je bil tako raz-
merje odvzetih BMV med 12. 3.-18. 3.
2019in 29. 10.-4. 11. 2019.
Dolocili smo Stevilo odvzetih BMV za
vsak teden v posameznem scenariju:
Stevilo BMV, odvzetih na dolo¢en te-
den ponovne ustavitve, je bilo enako
Stevilu BMV, odvzetih na isti teden
prve ustavitve, prilagojeno za faktor
sezonskosti.
Simulirali smo odvzete BMV za vsak
teden v obdobju ponovne ustavitve:
Glede na doloceno Stevilo odvzetih
BMV iz prejsnje tocke, smo toliko BMV
vzorcili (s ponovitvijo) iz nabora BMV,
odvzetih istega tedna v letu 2019.
Simuliranim BMV iz tock a-iii in b-iii smo dolocili
datum, od katerega se Stejejo v pregledanost.
To je datumu odvzema v scenariju, povecan za
izracunan Cas za veljavnost iz prve tocke.
Podatki SURS o prebivalkah so pol-letni. Stevilo
slovenskih zZensk, ki jih Stejemo v izracun pregle-
danosti, je z vsakim obdobjem manjse. Da smo
lahko izracunali pregledanost za vsak posamezni
dan, smo vmesne vrednosti med pol-letnimi ob-
dobji interpolirali na nacin, da se Stevilo med
dvema pol-letnima obdobjema zmanjsa za vsak
dan enako. Po 1. 1. 2020 Stevila prebivalk nismo
vec spreminjali in je ostalo konstantno, saj bi ob
simuliranem zmanj$anju morali upostevati tudi,
kako bi se zaradi tega spremenilo Stevilo pregle-
danih Zensk.
Na podlagi podatkov iz registra za BMV, odvzete
do 30. 9. 2020 in simuliranih podatkov od 1. 10.
2020 naprej ter podatkov o Stevilu prebivalk,
smo izra€unali pregledanost.

b)

ii)

i)
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Tabela 1: Uporabljeni scenariji.

Scenarij

Simuliran obseg dela

S1.0 Obseg dela kot v 2019 °

Od 1. 10. 2020 enak tedenski obseg dela kot v 2019.

S1.1 Povecan obseg dela do 15. 04. 2021

Od 1. 10. 2020 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019.
Od 16. 4. 2021, enak obseg kot 2019.

S2.0 6 mesecev 2/3 dela .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.
0Od 28. 10. 2020 2/3 obseg dela za 6 mesecev.
0Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

6 mesecev 2/3 dela, potem poveéan | e

521 obseg .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

0d 28. 10. 2020 2/3 obseg dela za 6 mesecev.

0Od 30. 4. 2021 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019 do konca leta 2022.

S3.0 6 mesecev 1/3 dela .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.
0Od 28. 10. 2020 1/3 obseg dela za 6 mesecev.
Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

6 mesecev 1/3 dela, potem povecan | e

531 obseg .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

0Od 28. 10. 2020 1/3 obseg dela za 6 mesecev.

Od 30. 4. 2021 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019 do konca leta 2022.

Ponovna ustavitev, potem obseg °

54.0 dela kot 2019

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

Od 14. 1. 2021 enak obseg dela kot 2019.

Ponovna ustavitev, potem povecan

541 obseg do 29. 04. 2022 .

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

Od 14. 1. 2021 povecan obseg dela za faktor 1,24
napram 2019.

0Od 30. 4. 2022 enak obseg dela kot 2019.

Ponovna ustavitev, potem 2/3 dela

54.2 do 29. 04. 2021

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

0Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

0d 14. 1. 2021 2/3 obseg dela.

Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

Ponovna ustavitev, potem 1/3 dela

54.3 do 29. 04. 2021

Od 1. 10. 2020 enak obseg dela kot 2019.

Od 28. 10. 2020 ponovna ustavitev (8 tednov ustavitve +
3 tedni zmanjSanega obsega).

0Od 14. 1. 2021 1/3 obseg dela.

0Od 30. 4. 2021 enak obseg dela kot 2019.

Na podlagi rezultatov simulacij smo napovedali Ste-
vilo novoodkritih PIL VS+ pri Zenskah v starostni sku-
pini 2064 let. Kot novoodkrite PIL VS+ smo uposte-
vali histoloSko potrjene PIL VS+, brez histerektomij,
pri Zenskah, ki v preteklih treh letih niso imele histo-
lodko potrjene te diagnoze. Stevilo novih PIL VS+ smo
napovedali z linearno regresijo, na podlagi teden-
skega Stevila odvzetih BMV. Ker je bilo odkrivanje PIL
VS+ med prvo ustavitvijo drugac¢no kot po navadi
(manjse Stevilo BMV potrebnih za odkritje enega PIL

VS+, kar je najverjetneje posledica triaZiranja oz. pre-
dnostne obravnave bolj ogroZenih pacientk), smo kot
drugo neodvisno spremenljivko vkljucili podatek ali
za dolocen teden v simuliranem scenariju velja po-
novna ustavitev. Prisotnost serijske korelacije smo
preverili z Breusch-Godfreyevim testom. Rezultati so
predstavljeni kot razlika med kumulativno tedensko
vsoto v letu 2020 in povprecju 2017-2019, ko je bilo
v povprecju 1523 novoodkritih PIL VS+ letno.
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Vir podatkov o citoloskih in histoloskih izvidih je bil
register programa ZORA. Popolne podatke smo lahko
pridobili za obdobje do 30. 9. 2020. Vse analize so
narejene v programskem okolju R (4.0.3), z uporabo
knjizice forecast za napovedi.

Rezultati
Pregledanost

Slika 1 prikazuje pregledanost ciljne skupine Zensk v
programu ZORA od septembra 2019 do decembra
2022. Modra neprekinjena ¢rta prikazuje izracun
pregledanosti na dejanskih podatkih Registra ZORA,
¢rtkane ¢rte pa projekcijo glede na izbrane scenarije.
Pregledanost je bila v tednu pred zacetkom ukrepov
72,6 %, kar je 0,2 odstotni tocki vec od najvecje po-
roc¢ane pregledanosti programa ZORA (72,4 % za ob-
dobje 2016-2019). Z ustavitvijo preventive se je
zmanjsala na 70,0 %, kar je le 0,2 odstotni tocki vec,
kot bi bila, ce v tem obdobju ne bi vzeli niti enega
BMV (siva pikéasta ¢rta). Tudi po ponovnem zagonu
presejanja se je pregledanost pet tednov Se zmanjse-
vala, ko je dosegla najnizjo vrednost 69,2 %. Trend se

je v zacetku julija, ko je bilo Stevilo odvzetih BMV pr-
vi€ po zacetku ukrepov vecje od 3-lethega povprecja
(6), pocasi obrnil navzgor in v zadnjem tednu sep-
tembra, ki je tudi zadnji teden, za katerega lahko v
registru zagotovimo popolne podatke, je pregleda-
nost ponovno presegla 70 %.

Crtkane ¢rte predstavljajo simulirane scenarije od 1.
10. 2020 naprej. Po najbolj optimisticnem scenariju
(51.1), brez novih ukrepov in nadaljevanju s poveca-
nim obsegom dela za 24 %, bi raven pregledanosti iz-
pred prve ustavitve dosegli aprila 2021, skoraj eno
leto po vrnitvi presejanja. V primeru, da bi ambu-
lante delale v enakem obsegu kot v letu 2019 (S1.0),
ne bi nadoknadili izgube in bi pregledanost ohranjali
na okrog 70 %.

Ce ne bi prislo do ponovne ustavitve presejanja in bi
ambulante od zacetka novembra pol leta delovale z
zmanjsano 2/3 (52.0) in 1/3 (S3.0) zmogljivostjo, bi se
do konca aprila 2021 pregledanost zmanjsala na 66,5
in 63,1 %, nato pa bi se brez povecanja obsega Se do-
datno zmanjsevala in bi konec leta 2022 znasala 65,1
in 60,4 %.
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Slika 1: Opazovana pregledanost in napovedi po razlicnih scenarijih.
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Opazovano odkrivanje PIL VS+
Odkrivanje PIL VS+ brez epidemije
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Slika 2: Opazovano odkrivanje PIL VS+ in napovedi po razlicnih scenarijih.

V primeru, da bi po zmanjSanem obsegu lahko nare-
dili 24 % vec pregledov, bi Sele na konca leta 2022 po
2/3 obsegu dosegli nivo izpred ustavitve (S2.1), po
1/3 obsegu pa bi bili na okrog 66 % pregledanosti
(53.1).

V primeru nove ustavitve z zacetkom novembra
(S4x), bi se pregledanost zmanjsala na 67,3 % v sre-
dini januarja 2021. Nato bo ob konstantnem 24 % po-
vecanju obsega dela do konca aprila 2022 (S4.1) prisli
na obicajno raven izpred ustavitve marca 2020. Brez
povecanega obsega dela pa bi bila pregledanost od
maja 2021 kljub ustavitvi za okrog 0,7 % tocke vecja
od tiste, ki bi bila rezultat 6-mesec¢nega 2/3 obsega
dela. V primerih, da kljub ustavitvi popoln zagon pre-
sejanja ne bi bil mogoc in bi do konca aprila 2021 am-
bulante delale z2/3 (54.2) in 1/3 (S4.3) zmogljivostjo,
bi bila pregledanost takrat 64,7 in 62,6 %, nato pa bi
se brez povecanja obsega dela napram 2019 Se
zmanjSevala.

Novoodkriti PIL VS+

Stevilo novoodkritih PIL VS+ po oktobru 2020 smo
ocenili s preprostim linearnim modelom (Tabela 2).
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Breusch-Godfreyev test ni pokazal serijske korelacije
(p = 0,334). Opazovano stevilo novoodkritih PIL VS+
se je po koncu ustavitev ustalilo na okrog 100 prime-
rov manj od 3-letnega povprecja (Slika 2).

Od 1. 10. 2020 naprej bi po najbolj optimisticnem
scenariju, s povecanim obsega dela do aprila 2021
(51.1), do takrat nadoknadili odkrivanje PIL VS+. Ce
obseg dela ne bi bil vecji (S1.0), bi vztrajali na 100—
150 manj odkritih primerih. V primeru zmanjSanega
obsega dela za 6 mesecev, bi po tem ¢asu odkrili 300
(2/3 obseg, S2.0) oz. 500 (1/3 obseg, S3.0) primerov
manj od povpre¢ja. Ce bi po obdobju z 2/3 manjsim
obsegom dela nadaljevali v pove¢anem obsegu, bi
povpredje ujeli do konca leta 2022 (S2.1) oz. bipo 1/3
obsegu takrat bili na okrog 150 primerov manj (S3.1).

V primeru ponovne ustavitve (54.0) bi novo odkrili
okrog 200 primerov manj. Ce bi po ustavitvi takoj za-
Celi s povecanim obsegom dela, bi povprecje dosegli
do konca leta 2021. Ce pa po ponovnem zagonu ne
bi bilo mogoce nadaljevati s polnim obsegom dela, bi
v primeru 2/3 obsega do konca aprila 2021 odkrili
300 primerov manj, v primeru 1/3 pa okrog 450 pri-
merov PIL VS+ manj.
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Tabela 2: Linearni model za oceno novoodkritih PIL VS+.

Koeficient B Standardna napaka
(nestandardiziran) (nestandardizirana) P
Konstanta 9,0728 1,5521 < 0,001
Tedensko st. BMV 0,0053 0,0004 <0,001
Obdobje ustavitve (da) 7,2913 2,6244 0,006

Povzetek modela: Prilagojen R? = 0,506; p < 0,001.
Zakljucek

Zaradi pandemije COVID-19 je, prvic€ v 15 letih, pre-
gledanost v programu ZORA padla pod ciljno vre-
dnost 70 %. S povecanim obseg dela izvajalcev pro-
grama po koncu ustavitve smo ciljno vrednost konec
septembra ponovno presegli. S simulacijo razli¢nih
scenarijev smo napovedali, kaj bi se v prihodnosti
lahko dogajalo s pregledanostjo. Rezultati prikazu-
jejo predvsem kako hitro se lahko ob ponovnih ome-
jitvah pregledanost spet zmanjsa in tudi, kako tezko
je nadoknaditi vecji izpad BMV.

Izrac¢unali smo, kaj bi se dogajalo z odkrivanjem PIL
VS+. Nasa metodologija sicer ni upostevala, da bi od-
krivanje PIL VS+ v realnosti verjetno sledilo z zami-
kom po povecanju odvzetih BMV in je bil zato izpad
verjetno nadoknadili celo nekoliko pocasneje.Tezko
je oceniti, kaj manjse stevilo odkritih sprememb po-
meni za zdravje slovenskih Zzensk. Vemo, da v 30 letih
v raka napreduje okrog tretjina nezdravljenih spre-
memb CIN3 (7). Vendar upamo, da bo v primeru, da
ne bo ponovno vecjega izpada BMV, pri vecini Zensk
priSlo do nekaj mesecnega zamika pri odkrivanju
pred/rakavih sprememb in ne bodo imele resnih po-
sledic prekinitve presejanja. Zato je pomembno, da
presejalni programi nadaljujejo z delom, kolikor bo
to v danih razmerah mogoce.
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