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Abstrakt

Uvod: Hlavnim cilem nasi prace bylo porovnat diagnostickou piesnost
ultrazvukového vySetfeni a magnetické rezonance (MR) pii stanoveni
hluboké endometridzy (deep endometriosis) v panvi pii pouZiti jednotného
protokolu. Druhym cilem bylo stanoveni kfivky uceni u lékate ve vycviku
(sonografisty a radiologa). Pro uvod do problematiky jsme publikovali
3 ptehledové c¢lanky o diagnostice a jeden piehledovy clanek
o klasifikac¢nich systémech rozsahu endometriézy prochazi recenznim
fizenim.

Metodika: Piehledové Cclanky byly pséany formou systematického
(kvalitativniho) ptehledového Elanku (,narrative review™) vychazejici
z databaze PubMed a doporudeni védeckych spolecnosti. Ugast ve vlastni
vyzkumné studii byla nabidnuta pacientkdim odeslanym k operaénimu
feseni hluboké endometriozy do Centra pro 1écbu endometriozy. Pacientky
v ramci protokolu podstoupily ultrazvukové a MR vySetfeni zkuSenym
lékatem (dale jen expertem) a 1ékatem ve vycviku (dale jen non-expertem).
Rozsah endometriozy byl popsan dle doporuceni mezinarodni pracovni
skupiny IDEA (International Deep Endometriosis Analysis group, 2016).
Chirurgicky a histologicky nalez byl pouzit jako referen¢ni standard. Ktivka
uceni byla stanovena jako zlepSeni presnosti ve stanoveni rozsahu
endometriozy ve 3 blocich, do kterych byly pacientky fazeny
chronologicky.

Vysledky: Od 07/2016 do 02/2018 byla ti¢ast nabidnuta 111 pacientkam,
51 podstoupilo obé zobrazovaci vySetfeni a 49 bylo zafazeno do
diagnostické studie. Pouze 35 pacientek souhlasilo s dal§im vySetfenim

non-expertnim sonografistou. Expertni ultrazvukové a MR vySetieni



vykazalo stejnou diagnostickou pifesnost v detekci hluboké endometridzy
horniho rekta (senzitivita i specificita shodné¢ 100 %) i rektosigmoidea
(senzitivita 94 % a specificita 84 % pro obé metody). Ultrazvukové
vySetifeni mélo obecné vyssi specificitu nez MR v detekci hluboké
endometriozy méchyie (100 % vs. 95 %), sakrouterinnich vazt (67 % vs.
60 %), pochvy (100 % vs. 95 %) a rektovaginalniho septa (100 % vs. 93 %).
Naproti tomu senzitivita ultrazvukového vysetfeni byla v téchto lokalitach
v porovnani s MR nizsi (mo¢ovy méchyie — 89 % vs. 100 %, sakrouterinni
vazy — 74 % vs. 94 %, pochva — 55 % vs. 73 %, rektovaginalni septum 67 %
vs. 83 %). Rozdil v detekci hluboké endometriézy mezi zobrazovacimi
metodami nebyl statisticky signifikantni s vyjimkou postiZeni
sakrouterinnich vazi, kdy MR dosahlo lepsich vysledkt (p = 0,04). K¥ivky
uceni byly pozitivni u non-expertniho sonografisty, a to ve stanoveni
panevnich sristd (x = 0,90, p = 0,01), celkovém posouzeni stievni hluboké
endometridzy (k = 1,00, p = 0,01) a u obou non-expertd v detekci
adenomyoézy (sonografista k = 1,00, p = 0,09, radiolog x = 0,42, p = 0,09)
a hluboké endometriézy mocového méchyte (sonografista x = 1,00,
p = 0,01, radiolog k = 1,00, p =0,01).

Zavér: Ultrazvukové a MR vySetfeni byly srovnatelné piesné v detekci
panevni hluboké endometridozy. Doporuceni IDEA pro popis rozsahu
endometridzy je mozné pouzit v ramci zobrazeni ultrazvukem a MR, ale
zarovenn pro popis operacnich nalez. Non-expertni sonografista mél
rychlejsi nastup erudice (pozitivni kfivku uc€eni ve vice lokalizacich) nez
radiolog, ktery hodnotil MR nalez.

Kli¢ova slova: endometridoza, ultrazvukové vysSetfeni, magneticka

rezonance, laparoskopie, kiivka uceni



Abstract

Introduction: The main goal of our work was to compare the diagnostic
accuracy of ultrasound examination and magnetic resonance imaging (MRI)
in the assessment of deep endometriosis in the pelvis. Our second aim was
to establish a learning curve of a sonographer and a radiologists (non-
experts). As an introduction to the subject we have published 3 reviews on
the diagnosis and one narrative review on the classification systems in the
evaluation of endometriosis has been submitted for publication.
Methodology: Reviews were written as narrative reviews based on PubMed
search and scientific societies recommendations. We have offered
participation to all patients in the endometriosis centre with high suspicion
of deep endometriosis, who then underwent examination by ultrasound and
MRI by expert and non-expert before their surgical treatment, all findings
described according to the consensus IDEA (international Deep
Endometriosis Analysis group, 2016). Surgical and histological findings
were used as a reference standard. Learning curve was defined as an
improvement in accuracy in three blocks, into which the patients were
assigned in the chronological order.

Results of the scientific studies: From 07/2016 to 02/2018 the participation
was offered to 111 patients, 51 underwent both imaging examinations and 49
were included in the diagnostic study. Only 35 patients agreed to the
examination by non-expert. Expert ultrasound and MRI had the same
diagnostic accuracy in the detection of deep endometriosis in the upper
rectum (both sensitivity and specificity 100 %) and rectosigmoid (sensitivity
94 % and specificity 84 % for both methods). Ultrasound had higher
specificity than MRI in the detection of deep endometriosis in the bladder



(100 % vs. 95 %), uterosacral ligaments (67 % vs. 60 %), vagina (100 % vs.
95 %) and rectovaginal septum (100 % vs. 93 %). On the other hand,
sensitivity of deep endometriosis detection was lower for the ultrasound
examination compared to MRI in the bladder (89 % vs. 100 %), uterosacral
ligaments (74 % vs. 94 %), vagina (55 % vs. 73 %), rectovaginal septum
(67 % vs. 83 %). The difference in the accuracy of the two methods was not
statistically significant with the exception of uterosacral ligaments, where
MRI was better (p = 0.04). Non-expert sonographer’s learning curves were
positive in the assessment of frozen pelvis (k = 0.90, p = 0.01), overall
assessment of deep endometriosis of the bowel (i = 1.00, p=0.01) and both
non-experts had positive curves in the detection of adenomyosis
(sonographer k = 1.00, p = 0.09, MRI « = 0.42, p = 0.09) and deep
endometriosis of the bladder (sonographer k= 1.00, p=0.01, MRI x = 1.00,
p=0.01).

Conclusion: Ultrasound examination and MRI had similar accuracy in the
detection of pelvic endometriosis. The use of IDEA recommendation for the
description of the endometriosis extent is feasible for ultrasound and MRI
as well as intraoperative assessment. Non-expert sonographer’s learning
curve was positive in more areas.

Keywords: endometriosis, ultrasound, magnetic resonance, laparoscopy,

learning curve



Uvod

Endometrioza je chronické zanétlivé onemocnéni a hlavni pfi¢ina panevni
bolesti a neplodnosti u Zen reprodukéniho véku (Vercellini, 1997).
Diagnostika endometriozy je zaloZzena na anamnéze, klinickém vySetieni
a zobrazovacich vySetfenich (ultrazvukovém vySetfeni a magnetické
rezonanci [MR]) anebo vysledku diagnostické laparoskopie. Ultrazvukové
vySetieni nabizi vizualizaci loZisek v panvi a diky dynamickym aspektim
tohoto vySetieni je mozné zobrazit také srusty (tzv. "sliding sign", Reid et
al., 2013). Dal§im ultrazvukovym soft markerem je bolestivost (,,site-
specific tenderness®), ktera je zptisobena piimym nebo pienesenym tlakem
na loziska endometridzy a srlisty a navede sonografistu i na mensi 1éze
(Guerriero et al., 2016). Kromé relativné nizké ceny a vysoké dostupnosti
je ultrazvukové vysSetfeni pacientkami velice dobfe tolerovano a nema
zadné znamé kontraindikace.

Vysetteni MR ma v porovnani s predchozi metodou podobnou
pfesnost (Guerriero et al., 2018), ale na rozdil od n¢j méa znamé
kontraindikace, je nevhodné pro klaustrofobické pacientky, vétSinou
vyzaduje ptipravu a je nékolikanasobné drazsi.

Laparoskopie si uchovava svoji pozici v diagnostice endometridzy
i pfes pokroky v zobrazovacich vySetienich. Jeji vyhodou je vizualizace
povrchové endometridzy, ktera neni zobrazovacimi metodami viditelna

a nabizi moznosti diagnostiky a 1é¢by v jedné dobé.



Hypotézy a cile prace
Vlastni prace byla zaméfena na tfi cile: (1) zlepSeni povédomi odborné
vefejnosti o diagnostice endometridzy, (2) kriticky pohled na nesourodost
soucasnych klasifika¢nich systému s doporuc¢enim vhodného systému pro
stanoveni rozsahu endometriézy, (3) srovnani piesnosti zobrazovacich
metod bézn¢€ uzivanych pro stanoveni rozsahu endometriézy (ultrazvukové
a MR vysetieni) pfi vyuziti jednotné terminologie dle doporuc¢eni IDEA
(International Deep Endometriosis Analysis group, Guerriero et al., 2016),
a to nejen béhem zobrazovacich vySetieni (ultrazvukové a MR vySetteni),
ale také v ramci intraoperacniho popisu (Indrielle-Kelly et al., 2019, 2020),
(4) stanoveni kiivky uceni u sonografisty a radiologa ve vycviku (dale non-
expert) ve srovnani s expertnim sonografistou a radiologem (dale jen
expert) a operacnimi nalezy.

Pii planovani vyzkumné prace jsme vychazeli z hypotézy, ze
ultrazvukové a MR vysSetfeni budou mit velice podobnou pfesnost.
Ocekavali jsme, ze vyuka radiologa ve specializani piipravé bude

rychlejsi, vzhledem k cileni tréninku na zobrazovaci metody.

Material a metodika

Piehledovy Clanek — Diagnostika endometriozy (3 dily)

Jednalo se o ptehled publikované literatury s pouzitim PubMed databaze
a doporucéeni odbornych spole¢nosti, adresované ptredevs§im ambulantnim

i nemocni¢nim gynekologtim.



Piehledovy clanek — Klasifikacni systémy

Kvantitativni  pfehledovy c¢lanek (,,narrative review™) vychazel
z relevantnich praci publikovanych v databdzi PubMed mezi lety 1979
a 2019, ze kterych jsme na zaklad¢ interdisciplinarniho rozhodnuti vsech
autori.  vybrali pouze hlavni klasifikacni systémy pouZivané

pri ultrazvukovém a MR vySetfeni a chirurgickém stagingu.

Prospektivni diagnosticka studie (vyzkumna prdace)

Vyzkum byl planovan jako prospektivni kohortova studie (prospective
observational cohort study) s cilem stanovit pfesnost zobrazovacich metod
u populace pacientek svysokym podezienim na piitomnost hluboké
endometriozy. Do studie byly zafazeny vsechny pacientky v reprodukénim
véku (18-55 let), které podstoupily ultrazvukové a MR vysetieni (index
testy) v ¢asovém limitu 4 mésicti mezi zobrazenim a operaci. Ultrazvukové
a MR vysetieni, podobné jako intraoperacni nalez byly popsany s vyuZzitim
protokolu a terminologie mezinarodni skupiny IDEA. Statisticka analyza
stanovila pro obé& zobrazovaci metody celkovou diagnostickou pfesnost,
senzitivitu, specificitu, pozitivni (PPV) a negativni prediktivni hodnoty
(NPV) v hodnoceni vSech vySetiovanych oblasti péanevni hluboké
endometriézy. Stupen shody (agreement) mezi zobrazovacimi metodami
a chirurgii byl posouzen pouzitim Cohenovy hodnoty Kappa (k) a vysledky
byly vyhodnoceny podle Altmana (Altman, 1999).

Studie popisujici kiivku uceni (vyzkumnd prdce)
Tato studie probihala jako soucast vyse popsané prospektivni diagnostické

studie. VSem pacientkam (vstupni kritéria popsana vyse) byla nabidnuta
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2 ultrazvukova (expertem a non-expertem) a jedno MR vySetieni,
zhodnocené nasledné expertem a non-expertem nezavisle na sobé.
Pacientky byly zpétné po kompletaci celého souboru rozdéleny do 3 skupin
(blokt) podle ¢asového potadi jejich zafazeni do studie a kiivka uceni byla
stanovena jako trend vyvoje diagnostické piesnosti mezi jednotlivymi
bloky. Kftivka uceni byla vyjadfena stupném shody mezi non-expertem
aexpertem a mezi non-expertem a chirurgickym nalezem s pouZitim
Cohenovy hodnoty Kappa (k) a byla popsana jako pozitivni (zlepSujici se
trend), negativni (ptesnost se zhorSovala), plato (presnost se neménila) nebo

neurcita (nekonzistentni trend).

Vysledky

Piehledovy Clanek — Diagnostika endometriozy (3 dily)

Zaméftili jsme se na (1) seznameni Ctenaid s prehledem diagnostickych
moznosti v oblasti panevni endometridzy, (2) na formy tohoto onemocnéni,
které je mozné diagnostikovat jiz vramci zakladniho ultrazvukového
vySetfeni a (3) detekci hluboké endometriézy vramci expertniho

ultrazvukového vySetieni.

Piehledovy clanek — Klasifikacni systémy

Celkem jsme identifikovali 1179 ¢lanku, ze kterych jsme jako relevantni
vybrali 11 ¢lankd. Vybrané Clanky jsme zpracovali podle podkategorii
ultrazvukové vysetifeni, MR, chirurgie. V nasem piehledu jsme poukazali
na diskrepanci v hlavnich systémech vyuzivanych ve stanoveni rozsahu

hluboké endometriozy.
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Prospektivni diagnosticka studie (vyzkumna prdace)

Sto jedenact pacientek bylo osloveno v ramci naboru do studie od Cervence
2016 do tnora 2018. Padesdt jedna Zzen souhlasilo s ucasti ve studii
a podstoupilo obé zobrazovaci vySetfeni. Dvé pacientky odlozily operaci
z reprodukénich divodi, a proto byly ze studie vylouceny. Zavére¢na
analyza vychazela z dat 49 pacientek. Pfitomnost hluboké endometridzy
byla potvrzena intraopera¢né vizualn¢ anebo histologicky v 96 % ptipadd
(47/49).

Obé metody (ultrazvukové vs. MR vySetfeni) mély velmi dobrou
senzitivitu a specificitu pii detekci hluboké endometriézy mocového
méchyte (senzitivita 89 % vs. 100 %, specificita 100 % vs. 95 %), obé&
metody dosahly shodné 100% senzitivity a specificity v zobrazeni dilatace
mocovodu a hluboké endometridzy horniho rekta. Senzitivita a specificita
ultrazvukového a MR vySetieni v detekci hluboké endometriozy
rektosigmoidea byla shodné 94 % a 84 %. U sakrouterinnich vazi (SUV),
pochvy (P) a rektovaginalniho septa (RVS) mélo ultrazvukové vySetieni
vyssi specificitu nez MR (SUV: 67 % vs. 60 %; P: 100 % vs. 95 %; RVS:
100 % vs. 93 %), ale nizsi senzitivitu (SUV: 74 % vs. 94 %; P: 55 % vs.
73 %, RVS: 67 % vs. 83 %). Ultrazvukové a MR vySetieni vykazovaly
podobnou senzitivitu 78 % a 91 % a specificitu 97 % a 91 % v celkovém
hodnoceni panevni hluboké endometridézy, coz vedlo k souhrnné presnosti
92 % u ultrazvukového vysetieni a 91 % u MR.

Diagnostickd presnost ultrazvukového a MR vysetfeni se statisticky
signifikantné neliSila pfi hodnoceni vétSiny oblasti panve s vyjimkou
sakrouterinnich vazii, kde mélo MR vySetieni vyssi detekci hluboké

endometriozy (p = 0,039), a to zvlast¢ na pravé strané (p = 0,001). Pii
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pouziti Cohenovy hodnoty « jsme nasli dobrou shodu mezi ultrazvukovym
vySetfenim a operaci (x = 0,727; p < 0,001) i MR vySetfenim a operaci
(xk=0,755; p < 0,001) pro celkové posouzeni piitomnosti hluboké

endometridzy v panvi.

Studie popisujici kiivku uleni (vyzkumnd prdce)

Ctyficet devét pacientek bylo zafazeno do piedchozi studie, ale pouze 35
znich souhlasilo s druhym ultrazvukovym vysetfenim provedenym
lékatem ve vycviku. Po ukonceni naboru byly tyto pacientky rozdéleny do
3 blokti 0 12, 12 a 11 pacientkach. Kazdy blok odpovidal ptiblizn€ 4 az 6
mésictim naboru do studie.

Non-expertni sonografista v porovnani s expertem mél na konci
tietiho bloku statisticky signifikantni pozitivni kfivku uceni ve stanoveni
panevnich srustl (k= 0,93; p<0,01), v celkovém posouzeni stfevni hluboké
endometriozy (k = 1,00; p = 0,01) a hluboké endometriézy mocového
meéchyte (k = 1,00; p = 0,01) a pozitivni kiivku, ne vSak statisticky
signifikantni, v posouzeni adenomyozy (k = 1,00; p=0,09). Neurcita kiivka
uceni na konci tfettho bloku byla zaznamenana pfi detekci hluboké
endometriozy sakrouterinnich vazii (x = 0,39; p = 0,04) a endometroidnich
cyst (k = 0,76; p < 0,01). Celkova detekce panevni endometridozy dosahla
dobré shody (good agreement; x = 0,74; p = 0,01) na konci tietiho bloku.

Non-expertni radiolog v porovnani s expertem mél na konci tietiho
bloku pozitivni kfivku uceni pouze v detekci adenomyozy (x = 0,42;
p = 0,09) a hluboké endometriézy mocového meéchyte (k = 1,00; p=0,01).
Neurcita kiivka uceni na konci tietiho bloku byla zaznamenana pro detekci

stievnich 1ézi (k= 0,62; p =0,03), endometroidnich cyst (k= 0,68; p<0,01),
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sakrouterinnich vazti (k =- 0,02; p = 0,09) a panevnich srustl (frozen pelvis,
k=0,84; p <0,01). Celkové detekce panevni endometriézy na konci tretiho
bloku méla také stagnujici trend a jeji kiivka byla popsana jako neurcita
(k=0,59; p<0,01).

Pii  porovnani s laparoskopii mél non-expertni sonografista
v poslednim bloku pozitivni kiivku v detekci panevnich srtsti (x = 0,80,
p <0,01) a endometroidnich cyst (k = 0,78, p <0,01). Oba non-experti méli
pozitivni kfivku a vysoce dobrou shodu (very good agreement)
s chirurgickym nalezem v detekci hluboké endometridzy mocového
méchyte (k = 1,00, p < 0,01). V ostatnich oblastech méli oba non-experti
kiivku uceni neurcitou. Je ziejmé, ze shoda non-expertii s experty byla

celkové lepsi nez shoda s laparoskopii.

Diskuze
Publikace piehledu diagnostiky endometriozy ve 3 dilech byla kladné
prijata ze strany ambulantnich i nemocni¢nich gynekologti a byla ocenéna
Sekci ultrazvukové  diagnostiky Ceské  gynekologicko-porodnické
spole¢nosti Ceské 1ékaiské spoleGnosti Jana Evangelisty Purkyné v roce
2019. Ptehled klasifika¢nich systémi je prvnim clankem nabizejicim
shrnuti systému pro vytvoreni jednotné multidisciplinarni klasifikace.
Hlavnim pfinosem samotné vyzkumné prace bylo srovnani piesnosti
ultrazvukového a MR vySetfeni s pouzitim jediného mezinarodniho
zobrazovaciho protokolu IDEA, ktery jsme upravili pro ucely popisu MR
vysetfeni a chirurgického nalezu s modifikaci tzv. soft markerti (nepfimych

ukazatelli endometriozy). Mezi silné stranky diagnostické studie miizeme
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dale tadit prospektivni design a pouziti jednotné kohorty pacientek pro obé
zobrazovaci metody.

Hlavni limitaci vyzkumné prace byl relativné nizky pocet pacientek a
pouziti laparoskopického nalezu jako referen¢niho standardu. Vizualni
potvrzeni pii laparoskopii neni zcela spolehlivé a je zavislé na erudici
chirurga s publikovanou senzitivitou 94 % a specificitou 79 % (Wykes et
al., 2004). Histologické ovéfeni nebylo k dispozici u vSech pacientek ve
vSech lokalitdich. Biopsie nebyla standardné provedena, pokud béhem
operace nebylo podezfeni na pfitomnost endometriézy v dané lokalite.

Studie posuzujici kiivku uceni stanoveni panevni endometriézy byla
unikatni pouzitim dvou zobrazovacich metod na stejné kohorté pacientek
s pouZitim stejného zobrazovaciho protokolu. Jedna se také o jednu z mala
studii popisyjicich kfivku ueni v realné klinické praxi bez pouZiti
pomocnych nastroji jako pocitacové simulace nebo offline hodnoceni
obrazkli a videoklipti. Nase vysledky Ize aplikovat na pozadavky
ultrazvukového a radiologického vycviku lékait pracujicich v centrech pro
lé¢bu endometridzy. Dolozili jsme, Ze jiz po 35 pacientkach lze zaznamenat
zlepSujici se trend, piedevSim v detekci panevnich adhezi, adenomyodzy
a hluboké endometriézy mocového méchyie a stieva. Dalsi zajimavy aspekt
této studie bylo porovnani ucebniho procesu mezi sonografistou
aradiologem. Proti ptvodni hypotéze jsme prokazali, ze radiolog ma
pomalejsi nastup erudice ve stanoveni hluboké endometridzy s vyuzitim MR.

Hlavni limitaci studie zaméfené na zhodnoceni kiivky uceni je popis
pouze ranych stadii ucebniho procesu, vzhledem k nizkému poctu pacientek.
Zaroven je nutné posuzovat kiivky uceni jednotlivcel s velkou opatrnosti, nebot’

ucebni proces vykazuje velké individualni rozdily (Bazot et al., 2011).
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Zavéry

Diagnostika panevni endometriézy zacind uz v ordinaci registrujiciho
gynekologa a kon¢i multidisciplindrnim zhodnocenim ve specializovaném
centru. V ramci nasi védecké ¢innosti jsme publikovali piehledové clanky
pro Sirokou odbornou vefejnost nabizejici informace o diagnostice
a klasifikaci stupné postizeni tohoto onemocnéni. Hlavni vyzkumna prace
ukazala, Ze ptesnost ultrazvukového a MR vysetfeni ve stanoveni celkového
rozsahu endometridzy je srovnatelnd. Pro popis rozsahu endometridzy jsme
jako prvni pouzili mezinarodni doporuceni IDEA a publikovali jsme nase
poznatky a zkuSenosti stimto protokolem. V neposledni fad¢é jsme
zhodnotili kiivku uceni sonografisty a radiologa, na které jsme ukazali, ze
pokroky jsou evidentni uz po 35 piipadech, navic s rychlej$im nastupem
erudice u sonografisty. Na zakladé nasich vysledkti mtizeme konstatovat, ze
obavy znizké presnosti detekce panevni endometriozy pomoci
ultrazvukového vysetfeni jsou neopodstatnéné. Diky standardizované
systematické vyuce se ultrazvukové vySetieni mtize stat metodou volby pro
zobrazeni pfitomnosti a rozsahu endometriézy v panvi a MR tak mize byt

vyhrazena jako metoda druhé volby jen pro indikované piipady.
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