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SOUHRN

Pitra T, Dikanova M, Hora M, Michal M, Hes O,
Pivovarcikova K. Porovnani vysledkd invazivnich
vysetfenia mocové cytologie: zkusenosti jednoho
urologického centra po prvnim roce uzivani Pafiz-
ské klasifikace pro hodnoceni mocovych cytologii.

Hlavni stanovisko prace: Originalni prace za-
byvajicf se mocovou cytologif, porovnavajici vy-
sledky mocové cytologie a invazivnich vysetfeni
v detekci urotelidIniho karcinomui.

Cil: Zhodnotit vysledky a vliv Paffzské klasifikace
(The Paris System for Reporting Urinary Cytology,
2016) na diagnostiku urotelidlnich |éz.

Material a metody: Retrospektivné byly vy-
hledany a hodnoceny viechny mocové cytologie
provedené na Urologickeé klinice FN Plzer za obdobf
1/2017-12/2017. Nalezeno bylo 629 cytologickych
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vysetfeni modi (od 267 pacientd). V nemocni¢nim
systému byly vyhledany vysledky nasledné prove-
denych vysetfeni (cystoskopie, CT/MR, vysledky bi-
opsie). Konecny vysledek cytologického vysetfeni
(,cytologicka diagndza”) byl korelovan s vysledky
nasledujicich vysetienti (,findlni diagndza”). Pacienti,
u nichZ nebylo mozné ovéfit findlnf diagndzu, byli
ze studie vyfazeni. Findlné tak bylo zahrnuto 480
cytologif (od 208 pacientt), které byly na zékladé
Casové osy rozdéleny celkem do 230 komplexnich
cytologickych vysetfen.

Vysledky: Celkova senzitivita mocové cytologie
v zachytu urotelidiniho karcinomu (UC) byla 475 %
(specificita 92,3%). Senzitivita vysetieni selektivné
v zachytu high-grade UC doséhla 73 % (specificita
871%). U low-grade UC se senzitivita pohybovala oko-
lo 32,1 %, specificita vsak dosdhla 100%. Vyznamny
rozdil v senzitivité vysetfeni byl zaznamenan u paci-
entd se tfemi a vice za jedno ¢asové obdobi prove-
denymi cytologickymiodbéry v porovnani's pacienty
s pouze jednim cytologickym vzorkem (u high-grade
UC senzitivita 929 %, versus 60% u pacientd s jednim
vzorkem). Kategorie atypické urotelidlni bunky (AUC)
se vyskytovala s frekvenci 1,3 % — ve viech pripadech
nasledné prokézan UC.

Zavér: Velka cast low-grade UC je v Pafizské
klasifikaci hodnocena jako negativnich. Vétsina
low-grade UC detekovanych mocovou cytologif
byla klasifikovana jako suspektni pro high-grade
UC (SHGUCQ). Kategorie AUC by u klinického lékare
méla vyvolat suspekci na pfitomnost UC. Dopo-
rucujeme u kazdého pacienta provést nejméné
tfi mocové cytologie za jedno ¢asové obdobi.

KLICOVA SLOVA
Atypické urotelidinf bunky, Pafizska klasifikace, mocova
cytologie, urotelidlnf karcinom, horni cesty mocové.

SUMMARY

Pitra T, Dikanova M, Hora M, Michal M, Hes O,
Pivovarcikova K. Correlation of invasive methods and
urine cytology in detection of urothelial neoplasms:
one centre early experience with application of The
Paris System for Reporting Urinary Cytology.

Major statement: Original study dealing with
urine cytology, comparing urine cytology and re-
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sults of invasive methods in detection of urothelial
carcinoma.

Aim: To evaluate the results and influence of
new classification (The Paris System for Reporting
Urinary Cytology, 2016) on non-invasive urothelial
carcinoma (UC) detection.

Material and methods: A retrospective re-
view of urine cytology reported from 1/2017
to 12/2017 was performed — 629 cases of urine
cytology (from 267 patients) were found. The
urine cytology (,cytological diagnosis”) was
carried out with histological/radiologic/cysto-
scopic correlation (,final diagnosis”), wherever
available. The patients with no biopsy/imaging
examination/cystoscopy were excluded from
the study (because there was no possibility to
verify the final diagnosis). Finally, 480 cytological
specimens from 208 patients were evaluated.
The specimens were divided in 230 complex
cytological examinations — according to timeline.

Results: Overall sensitivity of urine cytology in
UC detection was 47.5% (specificity 92.3%). Sensitiv-
ity selective in detection of high-grade UC achieved
73% (specificity 87.1%). In low-grade UC, the sen-
sitivity achieved 32.1%, with specificity 100%. The
significant difference in sensitivity was observed
between patients with three and more in one time-
line collected cytological specimens and patients
with only one specimen (in high-grade UC was the
sensitivity 92.9% for patients with three and more
cytology, compared to 60% for patients with only
one specimen). The category of atypical urothelial
cells (AUC) occurred with a frequency of 1.3% - UC
was detected in all AUC cases subsequently.

Conclusions: The majority of low-grade UCs
is evaluated as negative in the Paris system. Many
in urine detected low-grade UCs are classified as
suspect for high-grade UC (SHGUC). The category
AUC should raise the suspicion of presence of UC
every time. We recommend three urine collec-
tions for cytological evaluation to be provided on
subsequent days in all patients.

KEY WORDS
Atypical urothelial cell, Paris classification, urine
cytology, urothelial carcinoma, upper urinary tract.



UvoD

Diagnostika, sledovani efektu lé¢by a dispen-
zarizace pacient( s urotelidinim karcinomem (UQ)
je zalozena na invazivnim vysetfeni pomoci cys-
toskopie (CSK) (1, 2). Dalsi diagnostickou metodou
je mocova cytologie, tedy neinvazivni vysetfeni
slouzici k detekci neoplastickych bunék ve vzorku
moci. Vysetfeni viak nedosahuje potfebné speci-
ficity a senzitivity v zachytu urotelidinich neoplazif
(pfedevsim low-grade lézi) a je tak vyuzivano pou-
ze jako doplnék k cystoskopii.

V roce 2016 byla publikovana nova patologicka
klasifikace pro hodnoceni mocovych cytologii (The
Paris System for Reporting Urinary Cytology) (ta-
bulka 1) (3). Pfehled této problematiky byl nedavno
publikovén v Ceské urologii (4). Od 1/2017 je pak
tato klasifikace pouzivéna jako jediny klasifikacnf
systém mocové cytologie i na nasich pracovistich
(Urologicka klinika a SiklCv Ustav patologie FN Plzers).

Snahou tohoto klasifika¢niho systému je snizit
interobservacnf variabilitu pfi odecitani cytologie
rdznymi patology, minimalizovat uzivani atypické
kategorie (,atypické urotelidini buriky” — AUC) a tim
této kategorii pfidat na vypovédni hodnoté (3). Asi
nejzésadnéjsi informaci pro vysetfeni indikujictho
urologa je fakt, Ze tato klasifikace se orientuje pre-
devsim na zachyt high-grade UC, low-grade léze
cytologie moci ¢asto zcela miji a v rdmci této klasifi-
kace jsou ¢asto hodnoceny jako negativni ndlez (ka-
tegorie ,negativni pro high-grade UC" — NHGUC).

Tab. 1. PariZskd klasifikace pro hodnoceni mocovych
cytologif
Tab. 1. The Paris system for reporting urinary cy-
tology

Nediagnosticky/nedostatecny

Negativni pro high-grade urotelidIni karcinom (NHGUC)

Atypické urotelidlni bunky (AUC)

Suspektni z high-grade urotelidlniho karcinomu (SHGUC)

High-grade urotelidlni karcinom (HGUC)

Low-grade urotelidIni neoplazie (LGUN)

Jiné
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Cilem této prace je zhodnotit vysledky a vliv
Parizské klasifikace na cytologickou diagnostiku
po prvnim roce uzivani této klasifikace.

MATERIAL A METODY

Retrospektivné byly vyhledany a opétovné
hodnoceny véechny mocové cytologie provedené
na Urologické klinice FN Plzer za obdobi 1/2017 -
12/2017.

Viechny cytologické vzorky byly ihned po od-
béru fixovany 1% roztokem merthiolatu sodného
(koncentrace cca 1 ml merthiolatu sodného na
100 ml moci). Vzorky byly po co nejkratsf dobu
skladovény v chladu (v lednici, do 4 °C) a urych-
lené transportovany na oddélenf patologie ke
zpracovani. Zde byl materidl bez odkladu zpraco-
van metodou cytocentrifugace, zhotoveny byly
celkem Ctyfi cytologické preparaty, které byly
barveny metodou dle Papanicolaoua. Vsechny
mocové cytologie byly hodnoceny alespor jed-
nim ze dvou specializovanych uropatologt (KP,
OH) a klasifikovany pomoci Pafizské klasifikace
pro reportovani mocovych cytologif (3).

V nemocni¢nim systému byly vyhledany vysledky
nasledujicich vysetfeni (cystoskopie, CT/MR vyset-
feni, vysledky provedené biopsie). Findlni vysledek
cytologického vysetteni (,cytologickd diagndza”) byl
korelovan s vysledky vyse jmenovanych nasledujicich
vySetfeni (,findinf diagndéza”) ve snaze ovefit spravnost
vysledku cytologického vysetient. Pro Ucely této pra-
ce byli ze souboru vyfazeni pacienti, u nichZ nebyl
dostupny Zadny diagnosticky cytologicky vzorek,
dale i pacienti, u kterych nebylo provedeno zadné
dalsi diagnostické vysetfeni (zobrazovaci metody,
cystoskopie, transuretralni resekce s odbérem vzorku
k bioptickému vysetieni), tj. nebylo mozné ovéfit
spravnost vysledku cytologie. Bioptické vzorky byly
klasifikovény dle WHO klasifikace tumor( urogenital-
niho traktu z rok 1973 a 2016 (5, 6) (dle doporuceni
Evropské asociace urologt — EAU) (1, 2).

U vétsiny pacientl bylo v prlbéhu jednoho
roku odebrano tfi a vice mocovych cytologii,
u téchto pacientt se pak ve vétsiné jednalo o sé-
rii na sebe navazujicich vysetfeni za urcité kratké
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¢asové obdobi — ve snaze o spolehlivou detekci
bylo dle vieobecnych doporuceni provedeno
3-4 diagnostickych odbérl v pribéhu nékoli-
ka po sobé nasledujicich dnl (v rozmezi tf po
sobé nasledujicich dnli aZ jednoho mésice). Tyto
navazujici cytologie jsou ve vysledcich hodno-
ceny jako jeden celek — pfi pfitomnosti alespon
jednoho suspektniho (suspektni pro high-grade
urotelidIni karcinom/SHGUCQ) ¢i pozitivniho (pozi-
tivni pro high-grade urotelidlni karcinom /HGUC)
vysledku v sérii navazujicich vysetfeni, je celé
vysetfen( findlné vyhodnoceno jako pozitivni.
Stejné tak jsou mezi pozitivni pfipady fazeny
cytologie, u nichZ byla alespon jednou popsana
kategorie atypické urotelidIni bunky/AUC, tj. po
kombinaci jednotlivych cytologickych vysled-
k& byla diagnéza jind nez NHGUC v urcovani
definitivniho cytologického zavéru superiorni.
U nékterych pacientd bylo cytologické vysetfeni
mocdi v prabéhu roku opakovano (22 pacient(),
tj. byly v rdmci dispenzarizace u jednoho paci-
enta uskute¢nény série cytologickych vysetfeni
v rlznych ¢asovych obdobich v prlibéhu roku na

sebe nenavazujici (ve vysledcich tato vysetfeni
hodnocena samostatné).

Pro snadnéjsi orientaci byly vysledky rozdéleny
do tif skupin podle poctu provedenych cytologic-
kych vysetfeni za jedno obdobi (skupina jedna — tfi
a vice cytologii, skupina dvé — dvé cytologie za
Casové obdobi, skupina tfi — pouze jedna cytologie
v daném case).

VYSLEDKY

Za obdobi 1/2017-12/2017 bylo Urologickou
klinikou vyzadano a nasledné na SUP provedeno
celkem 629 vysetfeni mocové cytologie (od 267
pacientd). Z celkového poctu 629 vysetieni bylo
590 cytologif diagnostickych, 39 vzork{ (od 28 pa-
cientt) bylo vyhodnoceno jako nediagnostickych
(6,2 %), pficemzZ u sedmi pacient nebyl dostupny
zadny diagnosticky vzorek. Objem jednotlivych
vzorkd byl 5-120 ml (pr@imér 62,1 ml, median 55 ml).

Na podkladé vyse definovanych kritérii bylo
findlné do studie zahrnuto 480 cytologif od 208

Tab. 2. Pacienti s tfemi a vice cytologiemi v jednom casovém obdobi — 112 vysetteni (343 cytologif)
Tab. 2. Patients with three and more cytologies in one time period — 112 examinations (343 cytologies)

Pocet pripadli | Definitivni cytologicky zavér (po vyhodnoceni viech cytologii jako jednoho celku) a nasledna
definitivni diagnéza (po CSK/zobrazovacim vysetieni/odbéru biopsie)

69 pfipadt cytologie hodnocena NHGUC, nasledna vysetreni bez nélezu tumoru

15 pfipadt cytologie hodnoceny NHGUC, nédslednd biopsie odhalila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC
(dle WHO 1973)

1 ptipad cytologie hodnocena NHGUC, nasledna biopsie prokazala high-grade UC (dle WHO 2016), grade 3 UC
(dle WHO 1973)

3 pripady cytologie hodnoceny NHGUC, nésledné provedena vysetfeni (zobrazovaci vysetieni/cystoskopie) odha-
lila tumor ve vyvodném systému, blize nespecifikovany (NOS) - biopticky neverifikovano

1 ptipad cytologie hodnocena AUC, nasledné biopsie prokazala low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC (dle
WHO 1973)

1 ptipady cytologie hodnocena AUC, naslednd biopsie zachytila high-grade UC (dle WHO 2016), grade 2-3 UC (dle
WHO 1973) + cis

6 pripadi cytologie hodnocena SHGUC, nasledna biopsie zachytila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC
(dle WHO 1973)

2 pfipady cytologie hodnocena SHGUC, nasledna biopsie bez tumoru

1 ptipad cytologie hodnocena SHGUC, nasledné provedend vysetfeni (zobrazovaci vysetfeni/cystoskopie) odha-
lila tumor ve vyvodném systému, ktery nebyl biopticky neverifikovan (NOS)

9 piipadu cytologie hodnoceny SHGUC/HGUC, néslednd biopsie odhalila high-grade UC (dle WHO 2016), grade
2-3 UC (dle WHO 1973)

3 pfipady cytologie hodnoceny SHGUC/HGUC, nésledna biopsie odhalila pfitomnost high-grade ploché léze (dle
WHO 2016) — urotelidIni karcinoma in situ (cis)

1 pfipad cytologie hodnocena HGUC, ndsledna biopsie prokézala denuduijici cystitidu
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pacientd, jednotlivé cytologie nebyly posuzova-
ny samostatné, ale na zakladé casové osy byly
cytologie rozdéleny celkem do 230 komplexnich
cytologickych vysetfeni (viz material a metody).
Soubor zahrnoval 73 Zen a 135 muzd, s vékem od
30 do 89 let (pramer 674 let, median 69 let). Ve 414
pfipadech se jednalo o vzorek spontdnné vymo-
Cené moci (86,25 %), 60 vzorkd bylo vyplachovych
(12,5 %), u Sesti vzorkd (1,25 %) se jednalo o vzorek
moci ziskany katetrizaci mocovych cest. 467 cyto-
logif splnilo kritéria pro adekvatnost vzorku, tedy
mohla byt hodnocena. Vysledky mocové cytologie
byly stratifikovany do tfech skupin — podle poctu
provedenych cytologickych vysetfeni za jedno
obdob.

Detailni vysledky korelace cytologické a findInf
diagnozy ve skupiné 1 (3—4 mocové cytologie za
dané kratké Casové obdobi) jsou shrnuty v tabulce 2.
Celkem bylo v této skupiné biopticky/pomoci zobra-
zovacich vysetfeni/CSK verifikovano 40 urotelidinich
karcinomd (22x low-grade UC, 14x high-grade UC, 4x
tumor bez histologické verifikace/NOS). Cytologické
vysetfeni v této skupiné odhalilo pres polovinu UC
(22/40), 1j. 45 % UC mocova cytologie neobjevila —
v 15 pfipadech slo o low-grade neoplazii, v jednom
pifpadé high-grade UC, ve dvou pfipadech nemo-
hl byt grade tumoru stanoven (jednalo se o nalez
béhem cystoskopie/zobrazovacich vysetfeni, ktery
nebyl biopticky verifikovan). Senzitivita v zachytu
high-grade UC v této skupiné dosahla 92,9%, senzi-
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tivita v zachytu low-grade 16z 31,8 %, pficem?z vetsi-
na mocovou cytologif detekovanych low-grade lézf
(6/22) byla cytologii hodnocena jako SHGUC, jeden
low-grade UC hodnocen v kategorii AUC. Celkem tfi
cytologie (09 %) v této skupiné byly hodnoceny fales-
né pozitivné jako suspektni & pozitivni na pfitomnost
high-grade UC (SHGUC/HGUC): 2x byla cytologie
hodnocena jako SHGUC, nasledujici findInf diagnéza
byla bez nalezu malignity (1x ovéfeno pomoci CSK,
kterd bez nalezu tumoru, v druhém pfipadé byla
histologicky zachycena papilarni hyperplazie), dale
jedna cytologie hodnocena jako HGUC, definitivni
histologicka diagndza byla pouze denudujici cystitida,
tj. diagndzu high-grade UC nelze spolehlive vyloucit,
ale ani potvrdit.

V druhé skupiné (dvé cytologie za jedno Casové
obdobif) bylo biopticky/pomoci zobrazovacich vy-
Setreni/CSK verifikovano 12 urotelidinich karcinom
(3x low-grade UG, 8x high-grade UC, 1x tumor bez
histologické diagndzy). Mocova cytologie odhalila
v této skupiné celkem 9/12 neoplazii, tfi cytologicka
vysetfeni (25 %) byla pfi detekci UC faleSné negativ-
ni — ve vdech pfipadech detekci unikla high-grade
léze (2x hig-grade urotelidlni plocha |éze — uroteli-
alni karcinoma in situ, jednou high-grade papilarni
UQ). V jednom z falesné negativnich pripadd byly
popsany mirné nespecifické cytologické atypie,
které vdak nesplnily kritéria Pafizské klasifikace pro
diagnézu AUC/SHGUC/HGUC. Senzitivita v zachytu
high-grade UC tak byla 62,5 %. Senzitivita v zachy-

Tab. 3. Pacienti s dvéma cytologiemi v jednom casovém obdobi - 19 vysetfeni (38 cytologif)
Tab. 3. Patiens with two cytologies in one time period — 19 examinations (38 cytologies)

Pocet pripadt | Definitivni cytologicky zavér (po vyhodnoceni vSech cytologii jako jednoho celku) a nasledna
definitivni diagné6za (po CSK/zobrazovacim vysetfeni/odbéru biopsie)

7 pripada cytologie hodnocena NHGUC, nasledna vysetfeni bez nalezu tumoru

1 ptipad cytologie hodnocena NHGUC, nasledna biopsie prokdzala high-grade UC (dle WHO 2016), grade 3 UC
(dle WHO 1973)

2 pfipady cytologie hodnoceny NHGUC néslednd biopsie odhalila pfitomnost high-grade ploché |éze (dle WHO
2016) — urotelidInf karcinoma in situ (cis)

1 pripad cytologie hodnocena AUC, naslednd biopsie prokazala low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1 UC (dle
WHO 1973)

5 pripada cytologie hodnoceny SHGUC/HGUC, nasledna biopsie odhalila high-grade UC (dle WHO 2016), grade
2-3 UC (dle WHO 1973)

2 pripady cytologie hodnocena SHGUC, nasledna biopsie zachytila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC
(dle WHO 1973)

1 pripad cytologie hodnocena HGUC, nasledné provedend vysetfenf (zobrazovaci vysetfeni/cystoskopie) odhalila
tumor ve vyvodném systému, ktery nebyl biopticky neverifikovén (NOS)
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tu low-grade lézi dosahla v této skupiné 100%,
avsak stejné jako v pfedchozi skupiné vétsina de-
tekovanych low-grade neoplazii byla cytologicky
hodnocena jako SHGUC (2/3), jedna z nasledné
biopticky potvrzenych low-grade 1ézf (1/3) byla
cytologicky hodnocena kategorii AUC. Detailni
prehled vysledkd skupiny 2 je v tabulce 3.
Vysledky porovnani mocové cytologie s findlni
diagndzou ve skupiné 3 (pacienti s pouze jednim
cytologickym vysetfenim) jsou shrnuty v tabulce 4.
Definitivnim vysetien/m (biopticky/pomoci zobra-
zovacich vysetieni/CSK) bylo v této skupiné findlné
verifikovano 49 urotelidlnich neoplazii (28 low-
-grade 1ézi, 15 high-grade UC a 6 tumor( NOS). Mo-
Cova cytologie v této skupiné dokazala detekovat
pouze 17/49 neoplazii (34,7 %). Nezachytila tak vice
nez polovinu urotelidlnich karcinom (65,3 %), v 21
pfipadech $lo o low-grade 1€z, v Sesti pfipadech
o high-grade UC a ve tfech pfipadech o tumor

bez histologické diagndzy. Senzitivita v zachytu
high-grade 1ézi v této skupiné pfedstavovala 60 %,
senzitivita v zachytu low-grade urotelidlnich 1ézf
25 %. Ctyfi piipady s nasledné diagnostikovanou
low-grade lézi byly z mocové cytologie klasifiko-
vany v kategorii SHGUC, ve dvou pfipadech low-
-grade léze cytologicky zhodnocena jako NHGUC
avsak s komentafem, Ze pfitomnost low-grade
|éze je z této cytologie vysoce pravdépodobna
(cytologicky nalez viak nesplioval diagnosticka
kritéria Zadné z kategorii — AUC/LGUN/SHGUC/
HGUC/jiné, nedovoloval tedy jiné oznacent). Pou-
ze v jednom pfipadé byl cytologicky materidl od
nasledné diagnostikované low-grade Iéze diagnos-
tikovan v kategorii LGUN (jednalo se o vyplach).
V této skupiné téZ v jednom pfipadé (1 %) doslo
k faleSné pozitivnimu vyhodnocenf cytologie (cy-
tologie s diagndézou SHGUC, ndsledna biopsie ne-
prokézala pfitomnost tumoru). V této skupiné pak

Tab. 4. Pacienti s jednou cytologif v daném casovém obdobi — 99 vysetfeni (99 cytologif)
Tab. 4. Patiens with one cytology in one time period — 99 examinations (99 cytologies)

Pocet pfipadl | Definitivni cytologicky zavér a nasledna definitivni diagnéza (po CSK/zobrazovacim vysetieni/
odbéru biopsie)

47 pripadt cytologie hodnocena NHGUC, ndsledna vysetfeni bez nalezu tumoru

21 pfipadi cytologie hodnoceny NHGUC, nédsledna biopsie odhalila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC
(dle WHO 1973)

5 pfipadid cytologie hodnocena NHGUC, nasledna biopsie prokazala high-grade UC (dle WHO 2016), grade 3 UC
(dle WHO 1973)

5 pfipadi cytologie hodnoceny NHGUC, nésledné provedena vysetfen (zobrazovaci vysetieni/cystoskopie) odha-
lila tumor ve vyvodném systému, blize nespecifikovany (NOS) — biopticky neverifikovdno

1 pripad cytologie hodnocena NHGUC, naslednd biopsie objevila adenokarcinom tlustého stfeva prordstajici do
mocového méchyre

1 ptipad cytologie hodnocena NHGUC, nasledna biopsie odhalila pfitomnost high-grade ploché 1éze (dle WHO
2016) — urotelidIni karcinoma in situ (cis)

2 pfipady cytologie hodnoceny NHGUC, s komentafem, Ze pfitomnost low-grade |éze nelze vyloucit, ndslednd
biopsie odhalila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC (dle WHO 1973)

1 pfipad cytologie hodnocena LGUN, nésledna biopsie zachytila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC (dle
WHO 1973)

1 pfipad cytologie hodnocena SHGUC, nasledna biopsie bez tumoru

4 pfipady cytologie hodnocena SHGUC, naslednd biopsie zachytila low-grade UC (dle WHO 2016), grade 1-2 UC
(dle WHO 1973)

8 pripadi cytologie hodnoceny SHGUC/HGUC, nasledné biopsie odhalila high-grade UC (dle WHO 2016), grade
2-3 UC (dle WHO 1973)

1 pfipad cytologie hodnocena HGUC, nésledné provedena vysetfenf (zobrazovaci vysetieni/cystoskopie) odhalila
tumor ve vyvodném systému, ktery nebyl biopticky neverifikovan (NOS)

1 pfipad cytologie hodnocena HGUC, ndslednd biopsie odhalila pfitomnost high-grade ploché |éze (dle WHO
2016) — urotelidlni karcinoma in situ (cis)

1 pfipad cytologie hodnocena v kategorii ,jiné”, ndsledna biopsie odhalila malobunécény karcinom vychazejici
z urotelu
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déle jedna cytologie hodnocena v kategorii jiné,
naslednym bioptickym vysetfenim diagnostikovan
malobunécny karcinom s neuroendokrinnimi rysy
vychazejici z urotelu. V dalsim ojedinélém pfipadu
(cytologicky hodnoceném NHGUC, s popsanymi
necharakteristickymi atypiemi) bioptickym vyset-
fenim verifikovan kolorektalni adenokarcinom per
continuitatem prorUstajici do mocového méchyre.
V pribéhu jednoho roku tak bylo u 208 paci-
entl provedeno 230 komplexnich cytologickych
vysetfeni vzorku modi (sestavajici celkem ze 480
cytologickych vysetfeni), za jejichz pomoci bylo
diagnostikovano 48/101 high-grade a low-grade
UC (celkova senzitivita mocové cytologie v za-
chytu urotelidlnich 1ézf 47,5 %, specificita 92,3 %).
Senzitivita vysetfeni pouze v zachytu high-grade
UC doséhla 73 %, specificita 87,1 %, naopak u low-
-grade UC se senzitivita pohybovala nizko okolo
32,1 %, naopak specificita dosahla 100 %).
Vzhledem ktomu, Ze snahou Pafizské klasifikace
je snizit uzivani atypickych diagnostickych zaveérd, je
dalsim zajimavym parametrem frekvence vyskytu
atypickych diagnoz (kategorie AUC), kterd se v na-
Sem selektovaném souboru vyskytovala s frekvenci
1,3%. Ve viech pfipadech klasifikovanych v kategorii
AUC byla nasledné v biopsii zachycena pfftomnost
neoplazie (2x low-grade a 2x high-grade UQC).
Celkem 30 pacientd bylo vysetfovano pro
suspektni nadlez v hornich cestdch mocovych
(UUT). U 16 pacientd byl nasledné opravdu za
pomoci CT, ureteroskopie nebo biopsie diagnos-
tikovan urotelidlni tumor v UUT. U pacientd byla
v 11 pfipadech nabrana jen spontanné vymocena
mo¢, u dvou pacientl byly k dispozici vzorky jak
spontanné vymocené, tak vyplachové moci (se-
lektivni vyplach z hornich cest mocovych) a ve
tfech pfipadech byl dostupny jen jeden vzorek
ze selektivniho vyplachu UUT. Mocova cytologie
uspesné odhalila UC v deviti pfipadech (56,3 %).
Ve 3/9 pfipadl byl pozitivni cytologicky nalez
detekovan pouze v materialu ze selektivniho vy-
plachu UUT (nebot jiny material nebyl dostupny).
Ve dvou pfipadech byly k dispozici vzorky jak
spontanné vymocené, tak vyplachové modi, v jed-
nom pfipadé byly oba vzorky spravné hodnoceny
jako pozitivni, v druném pfipadé byly oba vzorky
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nespravné hodnoceny jako negativni (falesna
negativita).

Vyplachova cytologie v souboru tvofila pouze
malé procento vysetfovaného materialu (60/480 —
12,5 %), provedena byla celkem u 54 pacientl. U 46
cytologii se jednalo o vyplach zmocového méchyre
pfi CSK, 14x Slo o selektivni vyplach z hornich cest
mocovych. U &asti pfipadd byla vyplachova cytolo-
gie provedena jako doplrikové vysetfeni u pacienta
se soucasné odebranym materidlem spontanni moci
(v jednom daném casovém obdobi — 19 pacientd,
19 pfipady). Ve 39 pfipadech (u 37 pacientd) vsak
byl proveden pouze vyplach mocovych cest, jina
cytologie nebyla v daném ¢asovém obdobf ode-
brana. Porovnanim vysledkd jednotlivych cytologif
u pfipadd (bez ohledu na to, zda se jednalo o nalez
v mocovém méchyfi ¢ UUT), u nichZ byla kromé vy-
plachu provedenai cytologie spontanné vymocené
modi, byla zjisténa 88,2% shoda vysledkd. Samotna
vyplachova cytologie byla Uspésna v detekci UC
(low-grade i high-grade) v 62,5 % (zarover\ jedna
vyplachova cytologie v tomto souboru byla falesné
pozitivni — 5,6 %). Ve stejném souboru spontanné
vymocend mo¢ odhalila 71,4 % UC.

DISKUZE

Nékteré prace jasné oznacuji mocovou cytolo-
gii za nadbytelny test, ktery by mél byt eliminovan
z diagnostickych postupt a provedeni CT urogra-
fie a flexibilni cystoskopie jsou podle nich zcela
dostacujicimi testy (7). MoCova cytologie je vsak
Jradi¢nim’, neinvazivnim a snadno dostupnym
testem s jasné znamymi limitacemi, ktery v rukou
zkuseného urologa jisté mize mit svou vypovedni
hodnotu, i kdyZ nenf testem absolutné spolehli-
vym. | proto mocova cytologie stale zUstava zahr-
nuta v obecnych doporucenich EAU (1).

Mocova cytologie sice vykazuje relativné vyso-
kou specificitu a senzitivitu v zachytu high-grade 17,
data publikovana v literatufe udavaji senzitivitu okolo
79 % a specificitu blizkou 100 %. V detekci low-grade
urotelidlnich 1ézi je viak metoda nizce senzitivni
(dle dat v literature senzitivita 25-40 % a specificita
pfiblizné 98 %) (8, 9, 10). V nasem souboru senzitivita
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mocové cytologie v zachytu high-grade UC dosahla
73 % (specificita 87,1 %), u low-grade UC se senzitivita
pohybovala okolo 32,1 %, naopak specificita dosahla
100%. Viyrazny rozdil senzitivity mocové cytologie
pfi detekci UC jsme zaznamenali mezi skupinou 1
a skupinou 3. Toto zjisténi jasné ovefilo dlouho zna-
my fakt z literatury (11, 12, 13), Ze senzitivita vySetfen(
stoupa se zvysujicim se poctem vzorkd od jednoho
pacienta a zavisf i na objemu, ktery je zpracovavan
(14). V nasem souboru celkova senzitivita mocové
cytologie (low-grade a high-grade UC) dosahla 55%
ve skupiné 1, resp. 34,7 % ve skupiné 3, mluvime-li
selektivné o high-grade 1ézich je rozdil jesté mar-
kantngjsi — senzitivita vysetfeni 92,9 % ve skupiné 1,
versus 60% ve skupiné 3 a tento rozdil nemze byt
vysvétlen jinym faktorem neZ poctem jednotlivych
zpracovanych vzork{ za dané obdob.

Na znamou nizkou senzitivitu mocové cytologie
u low-grade neoplazii jsme narazili i my v nasem
souboru — vysetfeni neodhalilo celkem 36 (679 %)
low-grade UC (mocové cytologie s diagnézou NH-
GUCQ). Relativné prekvapujici pro nas byl fakt, ze
vyznamna ¢ast mocovou cytologii odhalenych low-
-grade |ézf byla v cytologii pfevazné zafazena do
kategorie SHGUC (70,6 %). Stejnych zaverd recentneé
ve své praci dodli i autofi Rohilla a kol. (15). Jen jedina
cytologie v nasem souboru splnila pfisna kritéria
Parizské klasifikace pro diagndzu LGUN a mohla
byt tedy do kategorie zafazena. Dvé low-grade
léze nesly cytologickou diagndzu AUC a u dvou
bylo z cytologického materidlu vzneseno silné po-
dezfeni na pfitomnost low-grade |éze, avak pfi
absenci nutnych diagnostickych znakd, 1éze museli
byt dle klasifikace stratifikovany v kategorii NHGUC
(ve statistice tyto pfipady zapocitany do pozitivnich
vysledkd). Cytologii neodhalené pfipady low-grade
UC (cytologicka diagndza NHGUC) pak ve velkém
procentu (30,6 %) nesly v popisu spole¢ného jmeno-
vatele — floridni zanét, jehoz pfitomnost patologovi
znacné znesnadnuje diagnostiku.

V rdmci nasi studie byly celkem ¢&tyfi pfipady
mocové cytologie hodnoceny falesné pozitivné
4/230 - 1,7 %), coz je sice cislo nizsi, nez zndme
z jinych praci (Tan a kol. popsali ve své praci az
4,3 % faleSné pozitivnich vysledkl (16)), ovsem
nenizanedbatelné. V literatufe udavané nejcastéjsi
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dlvody faleSné pozitivnich vysledkd jsou litidza,
zanét, &i predchozi intravezikalni chemoterapie/
imunoterapie — BCG (15). V nasi studii byly 3/4 fa-
lesné pozitivnich pfipadl ovéfeny biopticky, v ma-
teridlu sice nebyla prokdzana malignita, ovsem
v jednom pfipadé byla popsana pfitomnost uro-
telidIni proliferace nejistého maligniho potencialu
dle WHO 2016 (v dfivéjsich klasifikacich oznacovana
té7 papilarnf hyperplazie), 1éze s nejistym chovanim,
kterd podle nékterych autorl mize byt velmi
brzkou manifestaci low-grade papilarni urotelidlni
neoplazie (6). U jednoho falesné pozitivniho pri-
padu zmény ve vzorku odpovidali denudujici
cystitidé a v jednom pfipadé biopsie prokazala
vyrazné reparativni zmény a reaktivni cytologic-
ké atypie po pfedchozim vykonu (pacient, u néjz
mocova cytologie byla odebrana jeden mésic po
transuretralni resekci high-grade UC). Posledni
faleSné pozitivni biopsie byla verifikovana pouze
cystoskopicky, pfi CSK pét mésict po cytologickych
vysetienich nebyl nalezen tumor, o pacientovi ne-
mame dalsi informace (pro dalsi sledovani predan
do soukromé urologické praxe).

Vyplach sice pfi spravné provedeném odbéru
mUZe vést k cytologickému vzorku vys3si bunéc-
nosti, s lepsim zachovanim bunék, ani to viak nenf
pravidlem (17). Vlastni instrumentace mocovych
cest generuje cytologické artefakty (vyraznéjsi
cytomorfologicka alterace bunék), které mohou
vést k falesné pozitivnimu vysledku cytologie, dle
nékterych praciaz v 11 % pfipadd (18). Vlastnf prace
porovnavajici cytologii spontanné vymocené moci
s cytologii vyplachovou neprokazaly relevantni roz-
dil mezi obéma metodami v zachytu UC v oblasti
mocového méchyre (14, 19). V nasem souboru jsme
téz pri vyplachové cytologii dostali jeden falesné
pozitivni zavér (jednalo se o vyse popsaného pa-
cienta v nasledné biopsii s potvrzenou low-grade
papilarni urotelidlni neoplazii) a pfi porovnani vy-
sledkl od pacientd, u nichz byla ve stejném ¢aso-
vém obdobf provedena jak vyplachova cytologie,
tak i odbér spontanné vymoceného vzorku, bylo
vys$siho zachytu urotelidiniho karcinomu dosaze-
no ve vzorku spontanné vymoceném (senzitivita
62,5 9%, resp. 71,4 % u spontdnné vymocené moci).
Invazivni vyplachové vysetfeni tak neshledavame



superiorni nad vzorkem spontanné vymocené
modi.

V literatufe uddvana senzitivita mocové cyto-
logie v diagnostice urotelidIni neoplazie v UUT
se pohybuje v rozmezi 40-78 % (20, 21). Disku-
tovanym tématem z0stava vyuziti vyplachové
cytologie pfi vySetfovani pacientl se suspektnim
nalezem v oblasti UUT. U neoplastickych bunék
pochézejicich zUUT je v pfipadé odbéru vzorku
spontanné vymocené moci doba pobytu v agre-
sivnim prostfedf (agresivni cytolytické plsobent
vlastni moci) prodlouzena o jejich transport do
mocového méchyre, buriky jsou dale expono-
vany i mechanickym silam peristaltiky. To je du-
vodem, pro¢ mohou byt neoplastické bunky
plvodem z UUT ve spontanni cytologii hife
zachovany v porovnani s neoplastickymi bunka-
mi pochazejicimi z tumord mocového méchyre
(22). Prace porovnavajici spontdnné vymoce-
nou moc a vzorek vyplachovy u tumort UUT
vsak dosly k ¢aste¢né konfliktnim vysledkdm.
Existuji jak prace prokazujici zvyseni senzitivity
cytologického vysetieni, je-li provedeno
selektivnim vyplachem (oproti spontanné
vymocenému vzorku) (20, 22, 23), zaroven vsak
|ze dohledat i prace deklarujici jen minimalni zvy-
Seni senzitivity oproti spontdnné vymocenému
vzorku (21). Jednoznacnych doporuceni v tomto
pfipadé tak nelze dojit, praci zabyvajicich se
selektivné neinvazivni detekci tumord UUT je
0 poznani méné, nez praci soustfedicich se na
tumory mocového méchyre. Na zékladé vysledk
v nasem souboru nelze vliv vyplachové cytologie
na diagnostiku tumord UUT spolehlivé hodnotit
(maly pocet vysetieni).

Hlavni limitaci této studie je nejspise kromé
retrospektivniho charakteru a ne pfilis velkého sou-
boru i fakt, Ze studie je postavena na vysledcich
cytologickych vysetfeni v prvnim roce uzivani nové
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klasifikace a nového cytologického barveni — po-
Catecni nezkudenost patologl se jisté do znacné
miry podepsala na prezentovanych vysledcich.

ZAVER

Na zdkladé zde prezentovanych dat nedoporucu-
jeme pro ziskani ddveéryhodného vysledku prove-
deni pouze jednoho cytologického vysetfeni moci.
Pokud je opravdovou snahou urologa pfi indikaci
tohoto vysetfeni udélat neinvazivni diagnostikou
pro pacienta maximum, |ze na zakladé nasich zku-
Senosti doporucit u kazdého pacienta provést tfi
mocové cytologie za jedno ¢asové obdobi, k vy-
Setfeni pak zaslat cely materidl, ne jen ¢ast z jeho
celkového objemu. | v tomto pfipadé vsak nenf
vysetfeni zcela spolehlivé, ma vyrazné limitace
a nikdy nem0ze nahradit invazivni vysetfeni.
Velka ¢ast low-grade UC je v rdmci Pafizské klasifi-
kace hodnocena v kategorii NHGUC, pokud je vsak
low-grade neoplazie mocovou cytologii pfece jen
detekovana, ¢asto byva klasifikovéna v kategorii
SHGUC. Téz se ukazuje, ze kategorie AUC Pafiz-
ské klasifikace by u klinického lékafe méla vyvolat
suspekci na pfftomnost UC.

Invazivni forma mocové cytologie (vyplach) podle
nas nepfinasf lepsi vysledky v zachytu UC v moco-
vém mechyfi, proto nedoporucujeme upfednost-
novat invazivni vysetfeni vyplachovou cytologif
pfed neinvazivnim spontanné vymocenym vzor-
kem. Samozfejmé, zakladem pro spolehlivou dia-
gnostiku je nutnost dodrzovanf zakladnich pravidel
pfi odbéru vzorku (zvolit vhodnou fixaci, skladovat
v chlady, zajistit urychlené zpracovani v laboratof,
v neposledni fadé poskytnout patologovi vsechny
relevantni klinické informace). Mocova cytologie tak
mUzZe byt napomocnym, avsak pouze doplikovym
vysetfenim k invazivnim metodam.
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