Dlaczego w
Polsce ciggle
musimy leczyc
Inwazyjnego
raka szyjki

macicy ?

Cytologia eksfoliatywna szyjki
macicy.

Dr n.med.A.Woijcieszek Quiz - co to jest?



A tak to sie zaczeto

Obrazy cytologiczne

5 stopni czyli 5 obrazow

Rak szyjki macicy

Podstawa dziatalnosci cytologéw w
XX wieku

Po raz pierwszy profilaktyka




Technika + Jakosc
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12. ZMIANY POPROMIENNE W KOMORKACH PRAWIDLOWYCH
[ NOWOTWOROWYCH W RAKU SZYJKI MACICY

Rak czesci pochwowej] macicy w duzym odsetku jest leczony energig
promienistg. Po ukonczonym leczeniu chore pozostajg zwykle pod trwalg
kontrola. W czasie badan kontrolnych, zwlaszcza w krotkim czasie po
napromienianiu, kliriicysta natrafia czesto na trudnoéci 'w ocenie, CzZy
utrzymujgcy si¢ proces zapalny w pochwie lub na czeéci pochwowe] ma-
cicy jest tylko stanem zapalnym, zmiang popromienng, CzZy moze jest to
wznowa procesu nowotworowego. Nadto badanie ginekologiczne u cho-
rvch po napromienianiu jest czesto utrudnione, gdyz w narzgdzie rod-
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Standardy czyli kolejne kroki
cytologii xx wieku

e - skala Papanicolaou (PAP) * - rekomendowane raportowanie

- - system Bethesda (TBS) (1991r.) ~ €ndometrialnych komorek
— czutos¢ 60%; obecnie Il wygladajacych na fagodne u

System Bethesda z 2014r. kobiet od 45 r.z. (sugestia
neoplazji endometrium )

* - cytologia na podtozu ptynnym , _ ,
LBC (Liquid Based Cytology) - . -kate’gona !_SIL Z pojedynczymi |
dwukrotnie wieksza komoérkami charakterystycznymi

wykrywalnoé¢ nieprawidtowych dla HSIL sugestia LSIL-H czyli
komorek trzeciej kategorii TBS



Cytodiagnostyka jeszcze doktadnie]

- test DNA HPV — cobas HPV test  Cytologia ptynna

* - test immunocytochemiczny e - automatyzacja - czas ; btad
p16/Ki67 — CINtec PLUS ludzki
* - test metylacyjny * - czystosc

+» - skupienie komoérek w polu do
13 mm

* - rownomierne rozmieszczenie
komorek




Nowe trudnosci

Trudnosc oceny morfologii komarek
w barwieniu immunocytochemicznym
Ki67/p16 (reakcje fatszywie pozytywne)

1. Identyfikacja komorek gruczotowych

2. Nakfadanie sie granulocytow na jadra
niezmienionych komaorek nabtonka ptaskiego
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1 preparat -2 wynili

Ocena cytologiczna
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Wspotczesna profilaktyka

* Cytologia ptynna
* Co-test: Pap + hr HPV

* Uzupetnienie o test p16/Ki67 —
identyfikacja biatek — markerow
proliferacji komorkowej —
maksymalna czutos¢ i wysoka
swoistosS¢ w wykrywaniu
rzeczywistej patologii szyjki macicy
( pozwala ,,skutecznie” wyodrebnic
wsrod pacjentek z ASC-US i LSIL -
grupe do pogtebionej diagnostyki )

*Test HPV jako

pierwotny skrining

* 2014 FDA zaaprobowat HPV DNA
test (cobas HPV test ) jako
PIERWSZA linie skriningu dla kobiet
powyzej 25 r.z.

 ATHENA study — HPV test lepszy niz
Pap w identyfikacji ryzyka rozwoju
HSIL



Rak szyjki macicy — profilaktyka pierwotna

» Szczepienie przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego (HPV)
e 1. szczepionka dwuwalentna- HPV16 i HPV18

e 2. szczepionka czterowalentna - w tym dwom rakotworczym typom
HPV16 i HPV18 i dwom typom HPV6 i HPV11 odpowiedzialnym za
brodawki ptciowe (ktykciny konczyste)

* 3. szczepionka dziewieciowalentna - HPV16, 18, 31, 33, 45,52 i 58 +
HPV6 i HPV11



Doszczepiad ? Oczekiwania !!!!

* - brak norm prawidtowego * - spadek liczby wykrywanych SIL
miana p/ciat 090 %
* - brak mozliwosci doszczepiania ¢ - obnizenie liczby wykonywanych
* - brak mozliwoéci faczenia kolposkopii
szczepionek - obnizenie wartosci pozytywnej

predykcji cytodiagnostyki

e - podwyzszenie ryzyka wynikow
fatszywie pozytywnych ( obawa
patologa przed niewykryciem )



Propozycja modelu skriningu dla populacji
szczepionej

* - skrining oparty o PIERWSZORZUTOWY test DNA HPV
- weryfikacja wynikow DODATNICH testem immunocytochemicznym
p16/Ki67

e -weryfikacja wynikow DODATNICH testem metylacyjnym
(hipermetylacja promotora gendw supresorowych guza zwigzana z
progresjg w kierunku raka szyjki macicy )



Jeszcze cos albo ,, cosik”

* KOLPOSKOPIA MOBILNA +Spektroskopia oporu

* Mozliwo$é konsultacji eksperckie; e ektrycznego

* Mozliwosc¢ pracy w roznych
gab!n.eta?r\ - . * Uzupetnienie kolposkopii —

* Mozliwos¢ ,weryfikacji wstecznej zmniejszenie liczby nadmiernych
obrazu” interwencji chirurgicznych

e Poprawia wykrywalnos¢ zmian HSIL o
kilkanascie % w stosunku do samej
kolposkopii

* Przydatne u pacjentek w cigzy

* Przydatne u pacjentek po leczeniu
chirurgicznym szyjki



Kompleks Halstaeda TERAZ BEDE

*Czy Polak WIESZCZYL

moze byc
gryzipiorkiem »




Odpowiedz na pytanie nr 1
OCENA WARTOSCI PODEIRZANYCH BADA CYTOLOGICZNYCH - 1979 GIN.POL

' BRUNO KRUPA, WOICIECH KAZMIERCZAK, JOLANTA DYNLA,
- ANDRZEJ WOICIESZER R - | | |
S g SZEROKO DOSTEPNE BADANIA CYTOLOGICZNE . -~
. Na ogélng liczbe 88483 badan kolposkopowo-cytologicznych u 778 A WYKRYWALNOSC DYSPLAZJI | RAKA SZYJKI MACICY *.
kobiet (0,8%) . wykazano rommaz. cytologiczny III gr. wg Papanicolau, L T L R
~co preedstawiono w tabeli L, R o - R |
) o o STANISLAW ROZEWICKI, EWA SEOMINSKA, FRANCISZEK CHOROMANSKI,
ANDRZEJ NIEDZIELSKI T

edlug szeregu autorow (1, 4, 5 i'in.)_,najztrudn_iejs'zé' problemy w Pro-

1989 G I N . PO LWfilaktyce raka szyjki macicy stanowig zagadnienia organizacyjne, Ni.e'—-..'

Zmiernie trudnym i dotad nie zrealizowanym zagadnieniem jest objecie

badaniem profilaktyeznym wszystkich kobiet w wigkszych zhiorowosciach,
Im wiekszy procent kobiet objety jest profilaktyka, tym mniejsza jest

zachorowalno$t na raka naciekowego; i tym wigksza jest wykrywalnosc
dysplazji i raka przedinwazyjnego. = . | G |

R . . i." o
P, m Aty oAl e -ﬂnn-ﬁ+?‘ﬂ'11'7ﬂ1!?ﬂﬂ111- nramnntni




7

Papanicolau

l

Bethesda

|

Ciekte podtoze
IHC p16/Kil6

e-medycyna

* A Teraz

YG DOTA

Badania
populacyjne

Skrining

Narodowy
program ...

Ciut matematyki czyli
epidemiologii

* Slask czyli woj. Slaskie 2014

* Populacja—4.593358

* Kobiet- 2376764 ~ 52%

» Kobiety zyjg +/- 80-85 lat

* Cytologia pomiedzy 20, a 60 r.z.

e Jak czesto badac cytologicznie
czyli Bethesda

* |le trzeba badac rocznie kobiet

na Slasku?
400.000



Kryteria jakosci programu Wartosc¢ Wartosc
akceptowana oczekiwana
v’ Zgtaszalnos¢ > 70% > 75%
v'Wykryte raki 3 x wz* > 3x wz*
v'Dodatkowe badania diagnostyczne <7% < 5%
v'Btedy techniczne < 3% < 1%
v'Raki interwatowe 30% < 30%
v'Raki inwazyjne < 10 mm > 20% > 25%
vRaki inwazyjne < 15 mm 50% > 50%
v'Raki przedinwazyjne przewodowe 10% 10-20%
v/Stopien zaawansowania wg. TMN Ili wyzszy 25% < 25%
v'Wezty chtonne pachowe bez przerzutéw 70% > 70%

v

*Kryteria jakosci skriningu

(wgPerry 2001)

Zgtaszalnos¢ w POLSCE

Ubu Krolem



Nihil novum sub sole

Nowotwory ztosliwe szyjki macicy

Srednia liczba badan cytologicznych
w zyciu kobiety:

" Niemcy > 50
" Finlandia 7
" Polska nie wiadomo (?)

Zaledwie 1 Polka z 4 zgtasza sie na
badania cytologiczne.

Zrédio: Mandelblatt J., Lawrence W., Gaffikin L., Limpahayom K.
Lumbiganon P., Warakamin S., King J., Yi B., Ringers P., Blumenthal P.
Costs and benefits of different strategies to screen for cervical cancerin
less-developed countries. JNCI 94, 19, 1469-1483, 2002

Zgony / 100,000

Trendy umieralnosci na nowotwory ztosliwe

szyjki macicy, 1963-2010
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Nowotwory szyjki macicy

Dlaczego warto poddac sie (chociaz raz !) badanu cytologicznemu

Wptlyw wczesnej diagnozy na ryzyko zgonu z powodu
nowotworow szyjki macicy ?

40 -

Znaczenie Swiadomosci problemdéw pro zdrowotnych u kobiet

zagrozonych nowotworami ginekologicznymi

Umieralnosé z powodu nowotworow macicy,
USA, 1930-2009

1930 1940 1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010

1926-1948 Cytologia szyjki macicy

1950-1960 Organizacja badan
przesiewowych z uzyciem badania
cytologicznego

(Kraje skandynawskie zapoczatkowaty
organizacje takich programow w latach
szes$cdziesigtych)

1980-1990 EtiologiaHPVijego rolaw
powstawaniu nowotworow

2006 Szczepienia ochronne przeciw HPV

Zrodio: US Mortality Data 1960-2004, US Mortality Volumes 1930-1959,
National Center for Health Statistics, Centers for Disease Control and
Prevention, 2006; SEER CANCER STATISTICS REVIEW 1975-2009.



Zachorowania na 100 tys.
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Cancer in Ecuadorian regions 1997-1999
NCR, Solca Quito, 2001

Tego
Wynika?

5-letnie wzgledne przezycia w wybranych grupach rozpoznan nowotworéw ztosliwych, wojewddztwo

slaskie.

Przezycia wzgledne oszacowano w oparciu 0 metode okresowa dla lat 2011-2013 i kohortowg dla lat 2000-2004

b-letnie wzgledne

umiejscowienie KOBIETY przezycia
2011-2013 2000-2004
nowotwory ztosliwe ogofem C00-C%
Z wyfgczeniem innych nowotworow 53,5% 50,9%
, bez C44
skory (C44)
piers C50 78,4% 74,2%
szyjkamacicy C53 48,0% 53,1%
trzon macicy C54 79,0% 76,9%
jajnik - C56 44,4% 41,9%

rates per 100000 (wiorld)
standaryzowany wspotezynnik na 100 000

]

=

Ch3 szyjka macicy; cendx ufen

— F-letnie przezycia wzgledne

s wsp W) zachorowslnosci
—— wsp. (W) umieralnosc
n
— —_
v " - -\"!-_____
w o
+ ——
W L
W
1929 200 203 05 207 20 2mMm 3

100,

HHetnie przez. wegledne; 5-year relative survival



Przeciez wszyscy walczg z rakiem szyjki macicy

Zachorowalnos¢ na nowotwory ztosliwe szyjki macicy

PROGNOZA na rok 2035
w krajach skandynawskich, 1943-1978

Trendy umieralnosci na nowotwory ziosliwe

3 szyjki macicy (Finlandia vs Polska)
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Dziekuje za uwage.

Hacquetia epipactis

Nie trzeba rewolucji,
wystarczy codzienna
solidna praca.
(Dotyczy nie tylko raka
szyjki macicy)



