RAK SZYJKI MACICY,
(Carcinoma of the Uterine Cervix)

I cz¢$¢, STOZEK/LEEP (konizacja szyjki macicy)

Piotr Bernaczyk

1. Rodzaj materialu

Szyjka, inny (okresli¢), nieokreslony

2. Procedura chirurgiczna

Konizacja nozem chirurgicznym (Cold knife cone excision) (ICD-9 67.2)
Elektrokonizacja szyjki macicy (LEEP/LLETZ) (ICD-9 67.321)
Inne (okreslic)

Nieokreslona

3. Badanie makroskopowe
a. lokalizacja guza
Lewy gorny kwadrant (godzina 12-3)
Lewy dolny kwadrant (godzina 3-6)
Prawy dolny kwadrant (godzina 6-9)
Prawy gorny kwadrant (godzina 9-12)
Inna: (okreslic)

Nieokreslona

Orientacja materialu

Szyjka macicy

W przypadku, gdy materiat stanowi stozek, okreslenie lokalizacji guza, wg podziatki godzinowej

(patrzac od strony badajacego) lub umiejscowienia z perspektywy pacjentki, mozliwe jest jedynie, jesli

orientacja jest dokonana przez klinicyst¢ wykonujacego zabieg (np. oznaczenie nitka na godzinie 12).
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Opracowanie materialu (Stozek/LEEP)

Marginesy preparatu nalezy pomalowac tuszem. Optymalnym rozwiazaniem jest oznaczenie marginesu
wewnatrzkanatowego oraz glebokiego/zewnatrzkanatowego innymi kolorami. 2-3 milimetrowe wycinki
pobrane z kazdego kwadrantu nalezy przeprowadza¢ w osobnych, oznaczonych kasetkach (np. kasetka

A 1 B zawieraja wycinki z kwadrantu goérnego zewngtrznego).

b. Wielko$¢ guza
Najwigkszy wymiar (cm)
Dodatkowe wymiary (cm)

Nie moze by¢ okreslona (komentarz)

Podanie wszystkie wymiardw ma istotne znaczenie ze wzgledu na zmiang stopnia zaawansowania

klinicznego (patrz TNM: Tlal/IA1).

4. Badanie mikroskopowe

a. Typ histologiczny wedlug WHO
W materiale, ktory stanowi stozek/LEEP, badane sa prekursory raka ptaskonabtonkowego, rak
ptaskonabtonkowy przedinwazyjny lub z inwazja oraz rak gruczotowy przedinwazyjny i inwazyjny
wedtug klasyfikacji WHO

Zmiany w obrebie nablonka plaskiego (Squamous lesions)

Zmiany wewnatrznablonkowe (Squamous intraepithelial lesions (cervical intraepithelial
neoplasia/ squamous intraepithelial lesion [CIN/SIL])
Dysplazja matego stopnia (Mild dysplasia; CIN 1/low-grade squamous intraepithelial
lesion [LSIL])
Dysplazja $redniego stopnia (Moderate dysplasia; CIN 2/high-grade squamous
intraepithelial lesion [HSIL])
Dysplazja duzego stopnia (Severe dysplasia; CIN 3/HSIL)
Rak przedinwazyjny (Carcinoma in situ; CIN 3/HSIL)
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Rak ptaskonabtonkowy z wczesna inwazja (Early invasive squamous cell carcinoma)

Rak ptaskonablonkowy (Squamous cel carcinoma)

Zmiany w obrebie nabtonka gruczolowego (Glandular lesions)

Rak gruczotowy przedinwazyjny (Adenocarcinoma in-situ)

Rak gruczotowy z wczesng inwazja (Early invasive adenocarcinoma)

Rak gruczotowy (Adenocarcinoma)

b. Stopien dojrzalosci histologicznej
Niestosowany (nie przydatny)
GX: nie moze by¢ oceniony
G1: wysoko dojrzaty
G2: $rednio dojrzaty
G3: nisko dojrzaty

c¢. Inwazja podscieliska
Glebokos¢ nacieku (mm)
Zasigg nacieku w poziomie (mm)

Nie moze by¢ oceniony

d. Marginesy

Marginesy nie moga by¢ ocenione

Margines wewnatrzkanatowy (Endocervical Margin)

Nie zajety przez naciek raka inwazyjnego
+ odleglo$¢ nacieku od marginesu (mm)
+ okresli¢ lokalizacjg (jesli mozliwe)
Zajety przez naciek raka inwazyjnego
+ okresli¢ lokalizacjg (jesli mozliwe)
+ naciek ogniskowy
+ naciek rozlany
Nie zajety przez wewnatrznabtonkowa neoplazje (CIN/SIL)
Zajety przez wewnatrznabtonkowa neoplazje (CIN/SIL)
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+ okresli¢ stopien CIN/SIL (CIN1, CIN2, CIN3/LSIL, HSIL)
Nie zajgty przez raka gruczolowego przedinwazyjnego (Adenocarcinoma in situ)

Zajety przez raka gruczotowego przedinwazyjnego (Adenocarcinoma in situ)

Margines zewnatrzkanatowy (Exocervical Margin)

Nie zajgty przez naciek raka inwazyjnego
+ odleglos¢ nacieku od marginesu ( mm)
+ okresli¢ lokalizacjg (jesli mozliwe)
Zajety przez naciek raka inwazyjnego
+ okresli¢ lokalizacjg (jesli mozliwe)
+ naciek miejscowy
+ naciek rozlany
Nie zajety przez wewnatrznabtonkowa neoplazj¢ (CIN/SIL)
Zajety przez wewnatrznabtonkowa neoplazje (CIN/SIL)
+ okresli¢ stopien CIN /SIL (CIN1, CIN2, CIN3/LSIL, HSIL)

Nie zajety przez raka gruczotowego przedinwazyjnego (Adenocarcinoma in situ)

Zajety przez raka gruczotowego przedinwazyjnego (Adenocarcinoma in situ)

Margines gleboki (w glebi, pod$cieliskowy)

Nie zaje¢ty przez naciek raka inwazyjnego
+ odleglto$¢ nacieku od marginesu mm
+ okresli¢ lokalizacjg (jesli mozliwe)
Zajety przez naciek raka inwazyjnego
+ okresli¢ lokalizacjg (jesli mozliwe)
+ naciek miejscowy
+ naciek rozlany
Nie zajety przez wewnatrznabtonkowa neoplazj¢ (CIN/SIL)
Zajety przez wewnatrznablonkowa neoplazjg (CIN/SIL)
+ okresli¢ stopien CIN/ SIL (CIN1, CIN2, CIN3/LSIL, HSIL)

Nie zajety przez raka gruczotowego przedinwazyjnego (Adenocarcinoma in situ)
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Zajety przez raka gruczotowego przedinwazyjnego (Adenocarcinoma in situ)

e. Zajecie naczyn limfatycznych/krwiono$nych
Nie znaleziono

Obecne

Nieokreslone

f. + Zmiany towarzyszgce
+ Nie znaleziono
+ Koilocytoza
+ Zapalenie

+ Inne (okresli¢)
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IT cz¢$¢, MATERIAL OPERACYJNY

Piotr Bernaczyk

1. Rodzaj materiatlu:
Szyjka macicy, trzon macicy, prawy jajnik, lewy jajnik, prawy jajowdd, lewy jajowod, pochwa, pecherz
moczowy, odbytnica
inne (okresli¢)

nieokreslony

2. Rodzaj procedury

Trachelektomia (ICD-9 67.4)

Radykalna hysterektomia (ICD-9 68.7)
Wytrzewienie miednicy mniejszej (ICD-9 68.8)
Inny (okresli¢)

Nieokreslony

3. Badanie makroskopowe
a. Wielkos$¢ guza

Najwigkszy wymiar (cm)
+ Dodatkowe wymiary (cm)
Nie mozne okresli¢ (komentarz)

b. Lokalizacja guza

Lewy gorny kwadrant (godzina 12-3)
Lewy dolny kwadrant (godzina 3-6)
Prawy dolny kwadrant (godzina 6-9)
Prawy gorny kwadrant (godzina 9-12)
Inna (okreslic¢)

Nieokreslona
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4. Badanie mikroskopowe

a. Typ histologiczny wedlug klasyfikacji WHO

Guzy i1 zmiany nablonkowe

Zmiany w obrebie nablonka plaskiego (Squamous lesions)

Zmiany wewnatrznabtonkowe (Squamous intraepithelial lesions (cervical intraepithelial
neoplasia/ squamous intraepithelial lesion [CIN/SIL])
Dysplazja matego stopnia (Mild dysplasia; CIN 1/low-grade squamous intraepithelial
lesion [LSIL])

Dysplazja $redniego stopnia (Moderate dysplasia; CIN 2/high-grade squamous
intraepithelial lesion [HSIL])

Dysplazja duzego stopnia (Severe dysplasia; CIN 3/HSIL)
Rak przedinwazyjny (Carcinoma in situ; CIN 3/HSIL)

Rak ptaskonabtonkowy z wczesna inwazja (Early invasive squamous cell carcinoma)
Rak ptaskonabtonkowy (Squamous cell carcinoma, not otherwise specified (NOS)

Rogowaciejacy (Keratinizing)

Nierogowaciejacy (Non-keratinizing)

Bazaloidny (Basaloid)

Verrucous

Warty

Papillary

Nabtoniak limfatyczno-podobny (Lymphoepithelioma-like)

Ptasko-przejsciowokomorkowy (Squamotransitional)

Zmiany w obrebie nabtonka gruczotowego (Glandular lesions)

Rak gruczotowy przedinwazyjny (Adenocarcinoma in-situ)
Rak gruczotowy z wczesna inwazja (Early invasive adenocarcinoma)

Rak gruczotowy (Adenocarcinoma)
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Sluzowy (Mucinous adenocarcinoma)
Szyjkowy (Endocervical)
Jelitowy (Intestinal)
Sluzowokomorkowy (Signet-ring cell)
Minimalnie odr6znicowany (Minimal deviation)
Kosmkowogruczotowo (Villoglandular)
Endometrioidny (Endometrioid adenocarcinoma)
Jasnokomorkowy (Clear cell adenocarcinoma)
Surowiczy (Serous adenocarcinoma)
Srédnerczowy (Mesonephric adenocarcinoma)
Inne guzy nabtonkowe
Rak gruczotowo-ptaskonablonkowy (Adenosquamous carcinoma)
Glassy cell carcinoma variant
Adenoid cystic carcinoma
Adenoid basal carcinoma
Guzy neuroendokrynne (Neuroendocrine tumors)
Rakowiak (Carcinoid)
Atypowy rakowiak (Atypical carcinoid)
Rak drobnokomoérkowy (Small cell carcinoma)
Wielkokomorkowy rak neuroendokrynny (Large cell neuroendocrine carcinoma)

Niezroznicowany (Undifferentiated carcinoma)

b. Stopien dojrzalosci histologicznej

Niestosowany (nie przydatny)
GX: nie moze by¢ oceniony
G1: wysoko dojrzaty

G2: $rednio dojrzaty

G3: nisko dojrzaty

G4: niezr6znicowany

+ Dane oznaczone + nie sq obowigzkowe 8



Szyjka macicy

W przypadku raka ptaskonabtonkowego szyjki macicy, w zwiazku z brakiem konsensusu dotyczacym
przydatnosci i brakiem udokumentowanych wartosci prognostycznych, stopien zréoznicowania nie jest
obligatoryjnie stosowany.

W odréznieniu do raka ptaskonabtonkowego, w przypadku gruczolakoraka, ocena stopnia
zrdéznicowania oceniana na podstawie architektoniki i atypii jadrowej, ma warto$¢ prognostyczna.

G1 —niewielki odsetek obszarow litych i mata lub $rednia atypia jadrowa

G2 — posrednie migdzy G1 1 G3

G3 — obszary lite 1 znaczna atypia jadrowa

Guzy niezrdznicowane oznacza si¢ jako G4

c. Marginesy chirurgiczne

Marginesy nie moga by¢ ocenione
Margines niezajgty przez raka inwazyjnego:
odlegtos¢ raka inwazyjnego do najblizszego marginesu (mm)
okres$li¢ margines (jesli mozliwe)
rak przedinwazyjny nieobecny w koncu dalszym
rak przedinwazyjny obecny w koncu dalszym
Margines(y) zajete przez naciek raka inwazyjnego
okresli¢ margines(y) (jesli mozliwe)

Nie oceniany

Marginesy powinny by¢ opisane jako zajgte, wolne lub niemozliwe do oceny. Nalezy okresli¢, ktory
margines jest zajety (wewnatrzkanatowy, zewnatrzkanalowy czy gleboki). Jezeli ocena nie jest mozliwa,
nalezy poda¢ powod.

W przypadku zajgcia marginesOw przez zmiany przedrakowe nalezy okresli¢ ich rozlegto$¢ (ogniskowe
lub rozlane).

Jezeli naciek zbliza si¢ do marginesu, ale bezposrednio go nie zajmuje, nalezy zmierzy¢ odlegtos¢ (w

mm) pomigdzy naciekiem, a ocenianym brzegiem.

d. Zajecie naczyn limfatycznych/krwiono$nych
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Nie obecne

Obecne

Uwaza sig, iz obecnos¢ lub brak nowotworu w naczyniach krwiono$nych/limfatycznych jest wazna przy
podejmowaniu decyzji dotyczacej rozleglosci zabiegu. Dotyczy to gtdéwnie raka z wczesna inwazja.
Stowarzyszenia Ginekologéw Onkologicznych (SGO) definiuje taka zmiang jako inwazja, jesli
glebokos¢ nacieku jest <3mm i szeroko$¢ <7mm przy, co najbardziej istotne, braku zaj¢cia naczyn

krwiono$nych/limfatycznych. W tym ostatnim punkcie stanowisko SGO r6zni si¢ od FIGO.

e. Stopien patomorfologicznego zaawansowania wedlug 7 wydania klasyfikacji TNM

AJCC/UICC i klinicznego wedlug FIGO

Deskryptory TNM

m (liczne guzy pierwotne)
r (nawrdt nowotworu)
y (ocena po lub podczas wstepnego leczenia skojarzonego)

a (ocena podczas autopsji)

Guz pierwotny, cecha (pT), [FIGO]

pTX [--]: Guz pierwotny nie moze by¢ oceniony

pTO [--]: Brak cech guza pierwotnego

pTis[--]: Rak przedinwazyjny

pT1 [ I]: Rak szyjki ograniczony do szyjki macicy (nie powinno bra¢ si¢ pod uwage naciekania trzonu
macicy)

pTla[ I A ]: Rak inwazyjny rozpoznany wytacznie mikroskopowo. Wszystkie makroskopowo
stwierdzane zmiany, nawet w przypadku naciekania powierzchownego, sa uwazane za T1b/IB

pTlal [IA1]: Glgbokos¢ naciekania podscieliska <3.0 mm i $rednica zmiany <7.0 mm

pT1a2 [IA2]: Glgbokos¢ naciekania podscieliska >3.0 mm ale nie wigcej niz 5.0 mm i $rednica zmiany
<7.0 mm

pT1b [IB]: Zmiany widoczne makroskopowo ograniczone do szyjki lub rozpoznane mikroskopowo,

wieksze niz T1a2/IA2
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pT1bl [IB1]: Klinicznie widoczna zmiana, w najwigkszym wymiarze < 4.0 cm

pT1b2 [IB2]: Klinicznie widoczna zmiana, w najwigkszym wymiarze > 4.0 cm

pT2 [II]: Guz przechodzi poza szyjke macicy/macicg, lecz nie dochodzi do $cian miednicy i nie nacieka

dolnej 1/3 pochwy

pT2a [IIA]: Guz bez nacieku przymacicz

pT2al [TIA1]: Klinicznie widoczna zmiana, w najwigkszym wymiarze < 4.0 cm

pT2a2 [IIA2]: Klinicznie widoczna zmiana, w najwigkszym wymiarze > 4.0 cm

pT2b [1IB]: Guz z naciekiem przymacicz

pT3 [1II]: Guz dochodzi do $cian miednicy i/lub nacieka dolna 1/3 pochwy i/lub powoduje wodonercze

lub nieczynna nerke

pT3a [IITA]: Guz nacieka dolna 1/3 pochwy, nie dochodzi do $cian miednicy

pT3b [IIIB]: Guz dochodzi do $cian miednicy i/lub powoduje wodonercze lub nieczynna nerke

pT4 [IVA]: Guz nacieka btong §luzowa pecherza moczowego lub odbytnicy i/lub dochodzi poza
miednicg mniejsza (obrzek pecherzowy nie jest wystarczajacy do zaklasyfikowania
guza jako T4)

Glebokos¢ naciekania — pomiar nowotworu od potaczenia nablonkowo — podscieliskowego do

najglebszego punktu naciekania nowotworu.

Regionalne wezly chlonne (pN)

pNX: Nie moga by¢ ocenione
pNO: Regionalne wezty chtonne wolne od przerzutow
pN1: Przerzuty do regionalnych weztéw chlonnych

Ilo$¢ znalezionych/nadestanych we¢ztéw chtonnych

Liczba badanych weztéw chtonnych bez przerzutéw raka:

Liczba weztow chlonnych z przerzutami raka:

Regionalne wezty chlonne obejmuja wezty: przymaciczne, przyszyjkowe, zastonowe, biodrowe

wewngtrzne, biodrowe zewngtrzne, biodrowe wspolne, krzyzowe i przedkrzyzowe.
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Izolowane komorki guza (ITC) — sa to pojedyncze komorki guza lub grupy komorek mniejsze niz 0.2
mm w najwigkszym wymiarze. Diagnozowane sg one przy uzyciu immunohistochemii lub badan
molekularnych (np. cytometrii przeptywowej, analizy DNA, PCR)

W raporcie nalezy poda¢ metodg detekcji ITC.

Przerzuty odleglte (pM)

Nie moga by¢ ocenione
pM1 [IVB]: Przerzuty odlegle

+ okresli¢ lokalizacjg, jesli znana

5. Czynniki prognostyczne
Stopien klinicznego zaawansowania (Stage, S) wedtug grup prognostycznych

Grupa prognostyczna (FIGO 2008)
Stopien 0 Tis NO MO

Stopien I T1 NO MO
Stopien IA Tla NO MO
Stopien IA1 Tlal NO MO
Stopien IA2 T1a2 NO MO
Stopien IB T1b NO MO
Stopien IB1 T1b1 NO MO
Stopien IB2 T1b2 NO MO
Stopien I1 T2 NO MO
Stopien ITA T2a NO MO
Stopien ITIA1 T2al NO MO
Stopien ITA2 T2a2 NO MO
Stopien IIB T2b NO MO
Stopien IIT T3 NO MO
Stopien IITA T3a NO MO
Stopien IIIB T3b kazdy N MO
T1-3 N1 MO
Stopien IVA T4 kazdy N MO
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Stopien IVB kazdy T kazdy N M1

6. Badania immunohistochemiczne i molekularne - Diagnostyka r6znicowa

Cytodiagnostyka
Raport badania cytologicznego w kierunku diagnostyki raka i stanow przedrakowych szyjki macicy,

oparty jest o system Bethesda z 2001 r.

Testy w kierunku wykrycia wirusa brodawczaka ludzkiego (HPV)

Wirusy brodawczaka ludzkiego odgrywaja niewatpliwa rol¢ w etiopatogenezie raka szyjki macicy i
wykrywane sa w ponad 90% przypadkow raka przedinwazyjnego i inwazyjnego szyjki, ze szczegdlnym
uwzglednieniem typow 16 1 18, wykazujacych najczgstszy zwiazek z rakiem inwazyjnym. Testy
majace na celu detekcje wirusow wysokiego ryzyka nie naleza jeszcze do rutynowej praktyki, jednak w
oparciu o duze badania przesiewowe, wytyczne konsensusu opublikowane przez ASCCP z 2006 roku
rekomenduja stosowanie badan molekularnych w potaczeniu z badaniem cytologicznym szyjki macicy u
kobiet od 30 roku zycia. Wykrywanie DNA wirusow HPV przeprowadza si¢ z zastosowaniem metody
PCR-RLFP. Kobiety z prawidlowym wymazem cytologicznym i ujemnym wynikiem na obecno$¢ DNA
HPYV podlegaja normalnemu skriningowi co 3 lata. W przypadku dodatniego wyniku na obecno$¢ DNA
HPV i prawidlowego wyniku badania cytologicznego, zaleca si¢ powtdrzenie badan po 12 miesiacach.
Kobiety z przetrwata infekcja HPV lub nieprawidlowym wynikiem oceny rozmazu cytologicznego

wymagaja weryfikacji kolposkopowe;.

Badania immunohistochemiczne

pl6é

Wykorzystanie barwien immunohistochemicznych moze by¢ pomocne w diagnostyce histopatologicznej
zmian $rédnabtonkowych szyjki macicy. Przyktadem jest przeciwciato p16, bedace czutym markerem
infekcji HPV wysokiego ryzyka. Na wynik dodatni wskazuje silna, rozlana jadrowa i cytoplazmatyczna
reakcja barwna w nablonku wielowarstwowym plaskim. Zastosowanie p16 jest zarezerwowane gtownie

dla zmian podejrzanych o dysplazje duzego stopnia, ze wzgledu na niejednolity obraz w zmianach
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malego stopnia. Wysoka czuto$¢ i swoistos¢ wykazano rowniez w przypadku zastosowania barwienia
ProEx C — markera zdolno$ci proliferacyjnych komorek, w wykrywaniu HPV — zaleznych zmian w

szyjce macicy.

ER, p16, wimentyna i CEA

Badania imunohistochemiczne moze by¢ pomocne w przypadkach réznicowania raka gruczotowego
szyjki macicy z rakiem gruczotowym endometrioidnym, szczeg6lnie z réoznicowaniem $luzowym.
Typowo stosuje si¢ panel przeciwcial, w ktorego sktad wchodza wimentyna, receptor estrogenowy, p16

1 CEA. Wskazane jest rowniez badanie histochemiczne na obecno$¢ $luzu.

7. + Zmiany towarzyszace

Nie znaleziono

Wewnatrznablonkowa neoplazja (CIN) (okresli¢ rodzaj i stopien

Inne (okresli¢)
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