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Servikal Kanser

-

Onlenebilir
Uzun Preinvazif Preinvazif Hastaliklarin
Donem Etkin Tedavisi

. B

(Tarama Testleri)



Serviks Kanseri Gelisimi

Normal serviks

2-3 yil iginde

) HPV enfeksiyonu
%60’1 geriler

LGSIL (CINT) Kofaktorler

3-4 yil icinde %15’i ilerler Yuksek riskli HPV

HGSIL (CIN2,3) (Tip 16, 18 vs)

10 y1l icinde %12’i ilerler

invaziv kanser

Wright TC Jr, N Engl J Med, 2003



Preinvaziv Lezyonlarin Tanisinda
Yontemler

* Sitoloji
* Kolposkopi

HPV
Tiplemesi

* Histopatoloji



Insidans: %4.4

— Biyopside
* CIN2,3 %5 -17

 invaziv Kanser %0.1 - 0.2

Jones BA, Arch Pathol Lab Med, 2000




Sitoloji Tekrari HPV Testi
@ 1Vl (Tercihan)

v | v \ v
Negatif > ASC HPV pozitif HPV negatif
LGSIL Yonetimi
l Kolposkopi 'mi) J
v Lezyon Yok ve Cotesting Tekrari
) etersiz Kolposkopi;
Rutin Tarama ECC @ 3yl

(Sitoloji @ 3 Yil)

ASCCP
Onerilerine
Gore Yonet

*21-24 Yas arasi yonetim degisir




Sitoloji Tekrari

Kolay kullanim
Avantajlari
Yaygin kullanim

%30 oraninda high grade CIN vakasi
atlanabilir

Dezavantajlari

Olgularin %30’u izlemde kaybolabilir

Monsonego J, Gynécologie Obstétrique &
Fertilité, 2004



HPV Testi

Avantajlari NPV 2%699
High grade CIN tespitinde sensitivite 2%95

|
|
Kolposkopiye referasyonda %50 azalma |
|

Kolposkopinin spesifitesinde artis

LBP ile kullanildiginda reflex testing
yapilabilmesi

Dezavantajlari Henuz yaygin olarak kullanilamiyor ‘

Monsonego J, Gynécologie Obstétrique &
Fertilité, 2004; Crum CP, J Reprod Med, 2002



LGSIL LGSIL LGSIL
HPV testi negatif HPV testi yok HPV testi pozitif

) T Kolposkopi
Cotesting tekrari

@1 Gebelik yok ve Lezyon Yok ECC

| Yapilir
¢ ) ¢ Yetersiz Kolposkopi ECC

_ _ b Yapilir
Cotesting negatif 2 ASC Yeterli Kolposkopi ve Lezyon varECC

ve veya .
HPV negatif HPV pozitif Yapilabilir

|

Cotesting tekrari
@ 3vil

ASCCP ASCCP

Onerilerine Goére Onerilerine Goére
YOnet YOonet




ASC-US veya LGSIL Yas 21 -24
, [

Sitoloji Tekrari Reflex HPV Testi
@ 1vil HPV pozitif ' (Sadece ASC-US igin

kabul edilebilir)

(Tercihan)

v b

Normal, ASC-US ASC-H, AGC, HGSIL
veya

LGSIL HPV negatif

|

Sitoloji tekrarni @ 1 Vil

|
v v M |

Sitoloji negatif x2 ~ 2ASC ——u3 EEIGI[TIYGT]

Rutin tarama

Rutin tarama




— HPV testi yapilmasi
— Direk kolposkopi
— 6-12. aylarda sitoloji tekrari da secenektir

 HPV (-) veya kolposkopide CIN yok ise 12. ayda
smear tekrari dnerilir

* HPV (+) veya takip smear 2ASC-US ise
colposkopi onerilir

ki ardisik (-) smearda rutin taramaya donular



HSIL raporlanma orant % 0.7

20-29y % 0.6

40-49 y % 0.2

50-59y % 0.1

HSIL vakalarinda;
Kolposkopi ile CIN 2+ % 53-66
LEEP ile CIN 2+ % 84-97

Invaziv kanser % 2



LEEP

(GOor ve tedavi et)

*Gebe ve 21-24 Yas
kadinlarda yonetim ayridir.

veya

Kolposkopi

(ECCile birlikte)

v R

CIN 2,3 Yok CIN 2,3

ASCCP

Onerilerine
Gore YOnet




e ASC-US veya LSIL gore daha fazla CIN3+ risk
 HPV testi gereksizdir

-HPV(+)’ligi yUksektir

-HPV(-) olsa bile ASC-H’da 5 villik Ca riski 2%’dir
*ASC-H ayni HGSIL gibi ele alinmalidir



Kolposkopi

v

CIN 2,3 YOK

ASCCP

Onerilerine Gore
YOonet

CIN 2,3

ASCCP

Onerilerine Gore
YOonet




Kolposkopi (Gor ve tedavi et kabul edilemez)

* ]
CIN 2,3 Yok

‘L CIN 2,3
iki negatif sitoloji . .. .
g Ve J Sitoloji ve Kolposkopi HGSIL kolposkopik lezyon
HGSIL kolposkopik € ile gozlem™ veya
bulgusu yok @ 6 ay aralarla 2 Yil HGSIL persistansi (1 Yil)
.o ¢l i' . Biyopsi
Diger sonuglar HGSIL persistansi
‘L (2 Yil ve CIN 2,3 gosterilememis) *
CIN 2,3

Rutin tarama

ASCCP Diagnostik ) ASCCP
Onerilerine Gore eksizyonel Onerilerine Gére
Yonet prosediir Yonet

* Kolposkopi yeterli - ECC negatif
olmalidir. Aksi takdirde diagnostik
eksizyonel prosedir endikedir.




Punch biyopsi
Sonrasinda tedavi

Vs HSIL, ACS-H ve AGC Gor-tedavi et
HSIL kolposkopi bulgusu




Sitoloji Negatif HPV Pozitif 230 Yas Kadinlarda Yonetim

Cotesting Tekrari HPV DNA Tipleme

@1Y
(Kabul edilebilir)

v v v v

@1Y
(Kabul edilebilir)

Sitoloji negatif >ASC HPV 16 ve/veya 18 pozitif =~ HPV 16 ve/veya 18 negatif
ve ve
HPV negatif HPV pozitif

Cotesting tekrari

Kolposkopi @1vi
\ 4
COteSC;ln?’g;flTk"a” ASCCP Onerilerine ASCCP Onerilerine

GOore YOonet

Gore YOnet




Adenokarsinoma in situ (AIS)

Siklikla endoservikal kanala uzanir
Multifokal ve aralikli lezyonlar halinde

olabilir

Cocuk istegi olmayanlarda histerektomi 6nemli bir
secenektir

Fertilite istemi olanlarda takip yapilabilir

Cerrahi sinirlar (-) olsa bile
Persiste AIS riski 9%




CIN |
CIN Il
CIN Il

CIN |
CIN I
CIN 1lI

Regresyon Persistans

260 %40
%40 240
%33 %56
CIN Ill’e Progresyon invaziv Kanser
%10 %1
%20 %5

>%12



 HPV infeksiyonunun histolojik gdstergesidir
* Regresyon orani ylksek

CIN 1 6ncesi smear 5 yillik CIN 3+ riski

ASC-US veya LSIL 3.8%
HSIL 15%

* Ektoserviksin kontaminasyonu olabileceginden
ECC’de CIN 1 gelmesi durumunda (+) ECC
olarak degerlendiriimemelidir

-CIN 1 olarak takip edilir, 12. ayda ECC tekrarlanir

ASEP



*<30Y sitoloji, 230 Y
£EAblatif veya eksizyonel
\1: tedavi

Cotesting @ 1Y p—— >ASC veya HPV (+)

HPV (-) ve Sitoloji negatif Kolposkopi
Yaga uygun test tekrari*
o3y T W v
¢ CIN 2,3 Yok CIN 2,3 CIN1

Sitoloji negatif +/- HPV (-)

|

Rutin
tarama

ASCCP Onerilerine Enaz2Y
Gore Yonet persistans




¢ Cotesting

l.ve2.Y

£Diagnostik

Veya eksizyonel

!

HPV (-) ve Sitoloji (-)  =ASC <HGSIL
Her iki cotesting veya HPV (+)

¥

Yasa uygun
test tekran*

@3y Kolposkopi

prosedur

HGSII
(Herhangi bir e
cotesting)

Sitoloji, Bx ve
Veya kolposkopi gézden
gecirilmesi

ASCCP Onerilerine
Gore Yonet

“Kolposkopi ve ECC (-)
£Gebe ve 21-24 Y arasi haric

*<30 Y sitoloji, 230 Y cotesting




CIN 1 (21-24 Yas Kadinlarda)

ASC-US veya
LGSIL

ASC-H veya

HGSIL

v v

Sitoloji tekrari

Yetersiz Yeterli kolposkopi
@ 12. ay kolposkopi
Diagnostik Kolposkopi ve Sitoloji, Bx ve
| eksizyonel sitoloji kolposkopi gdzden
¢ veya
HGSIL
Sitoloji tekrari V

@ 12 ay HGSIL Sitoloji negatif Diger sonuglar Degisen sonug

- (Herhangi bir vizitte)(Her iki vizitte)

{

Rutin ASCCP Onerilerine
tarama Gore Yonet

Negatif >ASC . Kolposkopi

Rutin Gebelik yok
tarama y




CIN1'de Tedavi

‘ Lezyon >2 yil persiste ediyor

‘Sitolojik degerlendirmede lezyon ilerliyor
e ASC-USD ASC-H D> LGSIL D> HGSIL

Sitoloji ASC-US veya LGSIL
e Kolposkopi yetersiz ECC >CIN1

‘ Sitoloji ASC-H veya HGSIL

e Kolposkopide lezyon yok, ancak biopsi CIN1, ECC (+)

Ferlay J, GLOBOCAN 2002; IARC Cancer
Base 5, IARC Press, 2004; NCCN, Practice
Guidelines in Oncology-v.1.2009



Is the Colposcopically Directed
Punch Biopsy a Reliable Diagnostic

Test in Women With Minor
Cytological Lesions?

Jowrnal of Lower Genital Tract Disease, Volume 16, Number 4, 2012, 421426

Esther L. Moss, PhD,! Paula Hadden' Gill Douce, FRCPath,?
Peter W. Jones, PhD,”> Marc Arbyn, MD, DrTMH,*

and Charles W.E. Redman, MD'

Departments of *Obstetrics and Gynaecology, and *Pathology, University Hospital of North
Staffordshire, Stoke on Trent; 3School of Computing and Mathematics, Keele University,
Keele, Staffordshire, United Kingdom; and “Unit of Cancer Epidemiology, Scientific
Institute of Public Health, Brussels, Belgium

B Abstract

Objective. The study aimed to determine the accuracy
of the colposcopy-directed punch biopsy (punch) to detect
or exclude high-grade cervical intraepithelial neoplasia
(CIN 2 or 3) in women with atypical squamous cells of
undetermined significance (ASCUS) or low-grade squamous
intraepithelial lesion (LSIL) cytological result and minor
colposcopic findings.

Materials and Methods. In a diagnostic test accuracy
study, women with ASCUS or LSIL cytological result and
minor colposcopic changes had a single colposcopy-
targeted punch biopsy
followed by a loop electr
(LEEP) biopsy. The trial was
for a dichotomous outcom
agreement), with a two-side

power of 90%. Accuracy parameters were computed using
a cutoff for positive punch biopsy result of CIN 1+ and CIN
2+ for an outcome of CIN 2+ and CIN 3+ assessed in the LEEP
specimen.

Results. Sixty-eight punch biopsy/LEEP-paired samples
were analyzed. Of the 8 CIN 3 lesions, 6 and 4 were de-
tected at cutoff CIN 1+ and CIN 2+, respectively (sensitivity,
50% and 75%). The corresponding specificities were 65%
(39/60) and 97% (58/60). The punch biopsies identified
only 14 (67 %) or 6 (20%) of the 21 CIN 2+ lesions at cut-
off CIN 1+ or CIN 2+, respectively. Of the punch biopsies,




Kolpo biopsi 208/364 (57.1%)

Kolpo biopsi + saat 2 256/364 (70.3%)
Kolpo biopsi + saat 2, 4 297/364 (81.6%)
Kolpo biopsi + saat 2, 4, 8 329/364 (90.4%)
Kolpo biopsi + saat 2, 4, 8, 10 344/364 (94.5%)
Kolpo biopsi + saat 2, 4, 8, 10 + ECC 364/364 (100%)

57.1% vs. 70.3% vs. 81.6% vs. 90.9% vs. 94.5% vs. 100%, Chi-Square = 326, df=5,
p<.001

Pretorius R, 2009 SPOCCS Study



n:244, primer vs-punch biyopi 90 olgu CIN I, 154 olgu CIN II-lII
Tum olgular da yeterli kolposkopi,

Kolposkopi altinda punch Soguk kon- leep

%52 uyum %47 daha yuksek grade %1 daha dusuk grade

Vs HSIL'de %72
VS LSILUde %28

Sonuc Vs HSILUde eksizyonel tedavi ?

Zuchna et al Am J Obstet geynecol , 2010



CIN 2,3 Yonetimi (Gebe ve 21-24 Yas Haric)

Yeterli Yetersiz kolposkopi veya
kolposkopi Tekrarlayan CIN 2,3 veya
ECCCIN 2,3

Diagnostik

Eksizyonel veya eksizyonel

Ablatif tedavi orosedr

Cotesting @ 12. ve 24. ay

v | v

2X Negatif sonug Herhangi bir test anormal
Cotesting tekrari KOlpOS kOpI
@3Y
l, ve ECC
Rutin

tarama



Yeterli kolposkopide; tedavi veya obzervasyon kabul edilebilir.
CIN 2 tanisinda tercihan obzervasyon,
CIN 3 veya yetersiz kolposkopide tedavi 6nerilir.

Obzer"asy%r.‘ ; IKC.’.'F’OSkOpi ve Ablatif veya eksizyonel
itoloji .
(12 ay aralarla) tedavi
2x Sitoloji (-) ve Kolposkopi kotilesiyor veya
normal kolposkopi Yuksek dereceli sitoloji veya

1Y boyunca persistan kolposkopi

PR

Herhangibir test K0|p05k0p|/B CIN 3veya
anormal X 24 Ay pesiste eden CIN 2,3

Cotest @ 1Y ==sp

—

Her iki test negatif

‘l: Tedavi
Cotesting @ 3 Y onerilir




ONCOLOGY

s the treatment of CIN 2 always necessary

In women under 25 years old?

Bree McAllum, BS; Peter H. H. Sykes, MD; Lynn Sadler, MD; Helene Macnab, MD;

Bryony J. Simcock, MD; Adel K. Mekhail, MD

OBJECTIVE: The purpose of this sfudy was to review the outcome of
conservaiively managed cervical intraapithelial neoplasia (CIN) 2 in
women <25 years old.

STUDY DESIGN: This was a retrospective review that included women
who were <25 years old with biopsy proven CIN2 batween 2005 and

RESULTS: (f the 452 women who were idenfified, 256 women (57%) re-
cenved immediate freatment; 157 women (35%) met the definiion for con-
servaiive management, and 39 women (9%) had unknown subsequent
menagement. Of the 157 women who were managed consenvaively, 38
women (62%) showed sponianeous regression, with a median of 8 months
obsarvation. No consarvatively managed women progressed o cancer,

evaluation,

Key words: CIN2, management, young women

Cita fhis artick as: McAllum B, Sykes PHH, Sadir L, et al.Is the traatmont of CIN 2 always nacessary in women under 25 yaars old? Am J Obstet Gynacol

2011;205:478.1-T.



GENERAL GYNECOLOGY

Cervical dysplasia in pregnancy:

a multi-institutional evaluation

Amanda N. Fader, MD; Erin K. Alward, MD; Amy Niederhauser, MD; Christina Chirico, MDj; Jamie L. Lesnock, MDDy
Daniel ]. Zwiesler, MD; Richard S. Guido, MD; Darla J. Lofgren, MD; Michael A. Gold, MD; Kathleen N. Moore, MD

OBJECTIVE: This study was undertaken to identify the prognostic indi-
cators associated with postpartum regression of cervical dysplasia di-
agnosed in pregnancy.

STUDY DESIGN: A retrospective cohort study of pregnant women re-
ferred for colposcopy from 2004-2007 at four academic centers.

RESULTS: One thousand seventy-nine patients were identified. Colpo-
scopic impression by cervical cytology is detailed later in the text. Of pa-
tients who underwent biopsy, results correlated with or were less severe
than colposcopic impression in 83% with CIN 1 and 56% with CIN 2/3.
Fifty-seven percent had follow-up postpartum, with 61% reverting to

normal. Resolution of cervical dysplasia was inversely associated with
smoking (P = .002). No progression to cancer occurred during

pregnancy.

CONCLUSION: Colposcopic impression in pregnancy correlated with
cervical biopsy results and postpartum colposcopic findings when per-
formed by expert colposcopists. A high proportion of cervical dysplasia
regressed postpartum. Cervical biopsies in pregnancy may not be nec-
essary unless invasive cancer is suspected.

Key words: cervical dysplasia, colposcopy, HSIL, pregnancy

Cite this article as: Fader AN, Alward EK, Niederhauser A, et al. Cervical dysplasia in pregnancy: a multi-institutional evaluation. Am J Obstet Gynecol

2010;203:113.e1-6.




56/11700(%0.048) gebe kadinda Sitoloji-kolposkopi ile CIN 1I-I1I

Postpartum 45-60. gtinde ...19 leep, 10 soguk kon, 1 punch

21/30 (%70) persistans
5/30 (%18) regresyon

4/30 (%12) progresyon

CoppolilloActa Obstet Gynecol, 2012



*Sadece invazif kanser ekarte edilmelidir.
*CIN gebelikte tedavi edilmez.
*Gebelikte kolposkopik degerlendirme zor olabilir.

*CIN | icin gebelikte her trimesterde sitoloji ve kolposkopik
muayene kabul edilmez.

*CIN 2,3 icin her trimesterde sitoloji ve kolposkopi kabul
edilebilir.

*Yeniden degrlendirme postpartum 6 haftadan 6nce
yvapilmamalidir.



ECC’nin > CIN Il Lezyonlarini Tanimada Katkisi

40 yas alti grupta %?2
40 yas ve uzeri grupta %13

ECC yapilmalidir.




Sitoloji (4-6 ay) 6.ayda HPV DNA

ya da
Sitoloji+kolposkopi (4-6 ay) 1 1
1 1 @O

3 kez negatif ASC ve Uzeri /
Kolposkopi

Yilhk sitolojik tarama



2006 kilavuzundan sonra 9 yillik (2003-2010) periyotta 1.400.000 kadini
iceren calismayi takiben kilavuz giincellenmistir.*

ASCCP, ACS, 22 diger kurulus ve dernekle birlikte anormal servikal smear
yonetiminde revizyon yapmis ve vyeni kilavuz  14-15  Eylul 2012
yayinlanmistir.

HPV daha cok isin icine girmistir.

Cotest (HPV DNA + Sitoloji) servikal patolojilerin yonetiminde daha fazla
yer almaya baslamistir.

Servikal lezyonlarin takip araliklari uzatilmistir.

lleri evre lezyon yonetiminde degisiklik yoktur.

*Katki HA et al:J Lower Genit Tract. 2013.



Sitoloji negatif ancak endoservikal hiicre yok: Erken sitoloji tekrari gerekmez.
ECC’de CIN1 varligi normal CIN1 gibi degerlendirilmelidir.
Yetersiz Sitoloji: HPV negatif bile olsa sitoloji tekrari gerekir.
HPV 16 ve/veya 18 pozitifliginde sitoloji negatif olsa dahi Kolposkopi onerilir.
ASC-US’ta hemen Kolposkopi 6nerilmez

— 12 ay sonra sitoloji, sitoloji negatif ise 3 yil sonra sitoloji tekrari

Rutin tarama ve cotesting araliklari acilmistir. < 21 yas kadinlar servikal smear
taramasi programdan ¢ikanildi.

< 30 yas altindaki kadinlarda HPV DNA bakilmasindan vazgegildi.

Tarama yontemlerine cotest (HPV DNA ve Sitoloji) eklendi ve zaman araligi 5 yil
olarak belirlend.i.

Sadece Sitoloji ile takip tamamen reddedilmedi ve zaman araligi 3 yil olarak
belirlendi.

Servikal Pap smear tarama programin sonlandirma zamani 65 yas olarak belirlendi.



CIN1 tedavisi histerektomi degildir
Sitolojik taniyla kesinlikle histerektomi yapilmamalidir

HGSILde primer tedavi histerektomi degildir; histerektomi ve lokal
tedavinin tekrarlama sansi esittir

Yakin ve uzun sureli takip sarttir
Kolposkopi cok 6nemli bir kose tasidir
HPV testing ikinci dnemli ydnetim araci olmustur

HPV negatif bile olsa sitoloji yetersiz degerlendirilmisse sitoloji tekrari
gerekir

HPV 16 ve/veya 18 pozitifliginde sitoloji negatif olsa dahi kolposkopi
onerilir
ASC-US HPV negatif ise cotesting ile 5 yilda bir degil 3 yilda bir izlenmelidir.



