T.C

DICLE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
Kadin Hastaliklar: ve Dogum Anabilim Dal

SERVIK SIN PREMALIGN VE MALIGN LEZYONLARININ
TANISINDA SMEAR, KOLPOSKOPIi ve HISTO PATOL OJi
KORELASYONU

Dr. Mert Ulas BARUT
TIPTA UZMANLIK TEZi

Tez Damsman

Yrd. Dog. Dr. Ahmet KALE

DIYARBAKIR
2008



ICINDEKILER

Icindekiler i
Tesekkir ii
Kisatmalar 1l

1. Giris 1

2. Genel Bilgiler 2-35
3. Materyal ve Metot 36

4. Bulgular 37-47
5. Tarisma 48-55
6. Ozet 56-57
7. Sonug 58

8. Kaynaklar 59-62



ONSOZ

Uzmanlik egitimim slrecinde engin bilgi ve tecriibelerini bana aktaran, babacan
tavirlar: ile hosgoru ve disiplini 6greten Anabilim Dal1 Baskan’miz kiymetli hocam Prof.
Dr. Umur KUYUMCUOGLU’na,

Bu tezin hazirlanmasinin her asamasinda bana destek olan, degerli hocam Yrd.
Dog. Dr. Ahmet KALE ye,

Asistanlik egitimim siresince egitimime olan katkilarindan dolay: degerli
hocalarim Prof. Dr. Talip GUL, Dog. Dr. Ahmet YALINKAYA, Yrd. Dog. Dr. Mahmut
ERDEMOGLU, Yrd. Dog. Dr. Nurten AKDENIZ e

Klinigimizde ¢alisan tim hemsire, memur ve yardimci saglik personeline,

Beraber ¢alistigim tim asistan arkadaglarima,

Beni sevgiyle blylttp, hicbir maddi ve manevi destegi esirgemeyen kiymetli
annem ve babama

Dr. Mert Ulas BARUT



KISALTMALAR
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GIRIS VE AMAC

Serviksin preinvaziv lezyonlari asemptomatik olmasina ragmen, spesik tam
yontemleri ile saptanabilmektedir. Erken evrede tani konuldugunda, kiratif tedavisi
mimkin olan bir hastaliktir. intraepitelial hastaliklar, genellikle serviks, vajina ve
vulvada olusur. Hastaligin invaziv kansere donismesini engellemek icin erken tanm ve
tedavi gerekmektedir. Serviks kanseri 20.yy baslarina kadar kadin genital organ
kanserleri icinde 6n siralarda iken 1950 lerden sonra insidans ve serviks kanserinden
O6lim %50 oraninda azalmustir. Serviks kanseri mortalitesindeki bu dusus, servikal
kanser taramasinin jinekolojik muayenenin bir parcasi olmasina baglanmaktadir (1,2)

Gunumuzde, kolposkop, serviks lezyonlarimin incelenmesinde yaygin olarak
kullamimaktadir. Bunun yam sira vulva ve vagina lezyonlarimin degerlendirilmesinde
de yararli oldugu gosterilmistir.

Gecen yuzyilda serviks kanseri A.B.D. ile birlikte dinyada kadinlar arasinda en
stk gorilen kanser tipi olarak bilinmekteydi. Etkin tarama programlarinin yaygin
kullamimasi ile A.B.D.’de serviks kanseri goértlmesikligir azalmistir. Bununla birlikte bu
Ulkede yilda 15.000 yeni kanser vakasi orataya cikmakta ve bunlarin yaklasik /3’0 ise
kaybedilmektedir. Ayrica yilda 45.000 yuksek grade’li premalign lezyon tespit
edilmektedir. A.B.D. disinda 6zellikle gelismekte olan Ulkelerde serviks kanseri hala
yuksek oranlardadir. Yirminci yizyilin sonlarinda dinyada kansere bagli dlumlerde
ikinci sirada serviks kanseri yer almaktadir(3,4). En 6énemli 6zelligi, uzun bir premalign
déneme sahip olmasi ve uygun takip ve tedavi edilmeyen premalign lezyonlarin
progresyon gostererek kansere ilerlemesidir. Bu nedenle, serviks kanseri gelismeden,
Oncil lezyonlarin saptanmasi, bu amagla toplumun asemptomatik dénemde taranmas
Klinik agidan 6nem tasimaktadir.

CIN insidansi, son 20 senedir genc kadinlarda artis gostermistir (3). Servikal
kanserin hemen hemen %80’i gelismekte olan Ulkelerde ortaya ¢ikmakta olup bu
ulkelerde servikal kanser, kadinlarda kansere bagli 6lumlerin  6nde gelen
sebeplerindendir (5,6). Servikal kanser bircok biyolojik 6zelligi dusik riskli Human
papilloma Virts (HPV) enfeksiyonuna benzemeyen yiksek risk (onkojenik) HPV
gesitlerinin kalici enfeksiyonu nedeniyle olusur(7,8).

Calismanin amaci; servikal neoplazinin erken tamsinda smear ve kolposkopi,
smear ve histopatoloji, kolposkopi ve sitoloji, kolposkopi ve histopatoloji arasindaki

korelasyonun arastirilmasidir.



GENEL BILGILER

|. SERVIK SIN ANATOMISI VE EMBRIYOL QJisi

A. SERVIKSIN ANATOMISI

Serviks eriskinlerde, uterusun at bélimuni olusturan 3-4 cm uzunlugunda, 2-3
cm c¢apinda silindirik sekilli bir organdir. Kadinin yasina, dogum sayisina ve hormonal
durumuna bagli olarak buyukligu ve sekli degisir. Vajinanin igine dogru ¢ikinti yapan
kismina portio vaginalis; vajinanin tstiinde kalan kismina ise portio supravaginalis ach
verilir. Endoserviks uctan uca gecen endoservikal kanal internal osile uterusa, externa
osile vajinaya acilir. Eksternal os dogurmams kadinlarda kigik, yuvarlak iken, dogum
yapmis kadinlarda enine bir yarik olarak gorindr.

Servikal stroma, serviksin damar, sinir ve lenfatiklerinin icinde bulundugu
yogun fibromuskiler dokudan olusur. Serviksin arterleri, uterin arterin servikal ve
vgjina dallarindan kdken alir ve serviksin dis yizinden saat 3 ve 9 pozisyonunda
inerler. Venler, arterlere paralel seyreder ve hipogastrik ventz aga drene olurlar.
Serviksin lenfatikleri; common, internal ve eksterna iliak, obturator ve parametrial
nodlara drene olurlar. Serviksin gnirleri  hipogastrik pleksustan kdken alir.
Endoservikste yogun duyu uglar: vardir ancak ektoservikste pek bulunmazlar. Sempatik
ve parasempatik lifler de endoservikste ¢ok bol bulundugundan, endoserviksin
manipulasyonu bu sinir uglarim uyarabilir ve bazen bas donmesi veya bayilmalara
neden olabilir (9).

B. SERVIKSIN EMBRIiYOLQJisi

Kadinda genital kanal, baglicaiki embriyolojik olusumdan kaynaklanir.

- Colomik mezodermden kaynaklanan Muller Kanallar1 (Paramezonefrik kanal)

- Urogenital Siniis

Muller kanallar1 orta hatta birleserek uterovaginal taslagi meydana getirirler.
Tuba, uterus ve vagina 1/3 Ust kistu bu taslaktan gelismistir. Serviks epiteli,
uterovagina taslagin at kismindan olusmustur. Serviksin intravajinal kismi (portio
vajinalis, exocervix) cok katli skuamodz epitelle doseli olup temelde vaen epiteli ile
Ozdestir. Portio vaginalisin ¢cok katli skuamoz epiteli, geleneksel olarak bazal,
parabazal, intermediate ve stiperfisyel olarak adlandirilan ¢esitli katlardan olusmustur.
(5) Bazal kat tek siral1 kiicuk veya algak silindirik, iri ¢ekirdekli hiicrelerden olusup (1)
ince bir bazal membran Uzerine oturur. Aktif mitoz bazal tabakada gerceklesir.

Iri gekirdekli polihedral hiicrelerden olusan gok siral1 parabazal hiicre tabakas



ve sitoplazmalart glikojenden zengin, vakuolizasyon igeren, yassilasmaya baslamis
hiicre siralarindan olusan intermediate (1).Katlar birlikte delikli hiicre katin olustururlar
ki bu epidermisin aym katiyla analogtur(5). Yassilasms, bol sitoplazmali, kiguk
piknotik cekirdekli, keratinizasyon gosteren hiicrelerden olusmus stperfisyel hiicre (1)
tabakasinin kalinligr ostrojen stimilasyonun derecesine bagli olarak degisir. Epitelin
kalinligr ve glikojen igerigi Ostrojen uyariminm takiben artar ve atrofik vajinitisdeki
ostrojenin tedavi edici etkisinden sorumludur. Portio vaginalisin normal epitelindeki
glikojenin boyanmasi Schiller testinin temelini olusturur (5). Endoservikal mukoza,
dallanan katmanlar seklinde dizenlenmis olup (Plica palmatae) silindirik epitelle
doselidir. Tek sirali olarak endoserviks ddseyen bu epitelin ince, uzun, uniform
yapidaki hticreleri apokrin sekresyon yaparlar. Endoservika guddeleri doseyen epitel,
ylzeyi doseyen epitel ile aymidir ve bu nedenle endoservikal mikis yapan sistem,
glanduler bir yapr degil karmasik bir sekilde kivrilip, katlanns misindz bir zar olarak
kabul edilir (1). Silindirik hticreler arasinda yer yer salgi yapmayan titrek ttylt (siliyali)
hicreler gordlir. Bunlarin  baslica gorevi, endoservikal mikisin yayilmasidir.
Endoservikal ylzey epiteli ile doseli olan yariklar, metaplastik olay ile tikamp kor
tuneller olusturabilirler. Lokalize mukus birikimi ile epitelyal kistik bir yap ortaya ¢ikar
bu yapiya *’Naboth Folikul(r” denir (1).

Servikal stroma ise ¢ok katli kas lifleri ve elastik doku olan bag dokusundan
gelisir.

C. SERVIKSIN HUCRESEL YAPISI

Serviks, 2 tip epitelle kaplidir. Bunlar, ¢ok katli sqguamdz epitel ve kolumnar
epiteldir. Serviksin intravgjinal kismi vaen epiteli ile 6zdes olan ¢ok katli squaméz
epitelle doselidir. Bu epitel, nonkeratinize, glikojen iceren hicrelerden olusmustur ve
cok kathdr.
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Epitel, atindaki stromadan bir bazal membranla ayrilir. Epitel sirasiyla bazal,
parabazal, intermediate ve superfisial olarak adlandirilan cesitli tabakalardan olusur.
Bazal hucre tabakas: aktif mitozun oldugu kattir. Parabazal hiicre tabakasi iri ¢ekirdekli
polihedral hiicrelerden olusur. intermediate hiicre tabakasi, sitoplazmalar: glikojenden
zengin, vakuolli hicrelerden olusur. Bazal tabakadan superfisial tabakaya dogru
gittikce hicrelerin sitoplazmalarinda artma, ¢ekirdek biytklUgliinde, dolayisiyla protein
iceriginde azalma gorulir. Superfisial hiicre tabakasinda hiicreler genis sitoplazmali,
kicuk cekirdeklidir. Bu 6zellik, asetik asit uygulamasinin temelini olusturur. Asetik
asit, reversibl olarak hiicresel proteinleri presipite ettiginden normal epitele asetik asit
uygulandiginda, superfisial hicreler disik miktarda protein icermeleri nedeni ile renk

degisimi olmayacaktir.



Superfisial tabakamin kalinligi ve glikojen icerigi Ostrojen uyarimin takiben
artar. Glikojenin boyanmasi, Schiller testinin temelini olusturur. Intermediate ve
superfisia tabaka hticreleri sitoplazmalarinda bol miktarda glikojen icerirler. Glikojen
iceren hicreler iyot ile kolayca boyandigindan, Lugol sollisyonu ile normal epitel
kahverengi veya siyah renge boyanr.

Endoservikal kanal, cekirdekleri koyu boyanan, ylUksek hicrelerin  tek
tabakasindan olusan kolumnar epitel tarafindan dosenmistir. G6zle muayenede damarli,
carpict kirmizi bir alan olarak gorunir. ince, tek sirali hiicre tabakas: atindaki
stromanin  renginin daha kolayca goérinmesine izin verir. Servikal stromaya,
endoservikal kript olusumuyla sonuglanan (bazen endoservikal gland olarak
adlandirilir) cok sayida invajinasyonlar olusturur. Kolumnar hicreler, serviks ve
vajinay1 1latan mukus salgilarlar. Ust simirinda, uterusun gévdesinde endometrial epitel
ile kaynasirlar. Alt simirinda, SCJFde skuamoz epitel ile karsilasir. Arasira, kolumnar
epitelin polip seklinde lokalize proliferasyonu, eksternal ostan disart ¢ikan kirmizimsi
kitle seklinde gorunebilir. Kolumnar epitel glikojen tGretmediginden, lugol sollisyonu
uygulamasindan sonra renk degistirmez veya ince film seklinde iyot soliisyonu ile
hafifce rengi bozulmus kalir.

Skuamokolumnar bileske (Sekil 3) keskin bir simir olarak gorundr.
Skuamokolumnar bileske’nin eksternal osa gore yeri yas, hormona durum, dogum
travmasi ve gebelik gibi c¢esitli durumlara bagli olarak degisir. Cocuklukta ve
perimenarsta, eksternal osta veya cok yakinindadir. Puberte sonrasi ve reproduktif
donemde, kadin genital organlar: dstrojenin etkisi altinda buytr. Boylece, serviks buyur
ve endoservikal kanal uzar. Bu olay, ektoservikste kolumnar epitelin, 6zellikle 6n ve
arka dudaklarda eversiyonuna (disa donme) yol acar ve ektropiyon (ektopi) ile
sonuglanir. Bu nedenle, reprodiktif ¢cagda ve gebelik sirasinda skuamokolumnar bileske
ektoservikste eksternal ostan uzakta yerlesmistir. Gozle muayenede, ektropion carpici
kirmizi ektoserviks olarak gorunur (Sekil 5). Disa donen kolumnar epitel asidik vajen
ortamu ile karsilastiginda kolumnar hicreleri kaplayan mukusun tamponlayict etkisi
asitle etkilesir. Bu durum, kolumnar epitelin harabiyetine ve yeni olusan metaplastik
skuamoz epitel tarafindan nihai olarak yerinin alinmasina yol acar. Metaplazi, bir epitel
tipinin bir digeri tarafindan degistirilmesi veya yerinin ainmasidir. Bir kadin
reproduktif yasamininda perimenopozal yas grubuna dogru ilerlerken, skuamokolumnar
bileskenin yeri giderek ektoserviksten eksternal osa dogru ilerlemeye baslar. Bu
nedenle, ektoservikste kolumnar epitelin etkilenen aanlarinda yeni metaplastik



skuamoz epitelin artarak olusmasi sonucu eksternal ostan degisen uzakliklarda yer alir.
Perimenopozal dénemden ve menopozun baslamasindan sonra, serviks, Ostrojen
eksikligi sonucu kiculr ve bunun sonucu olarak skuamokolumnar bileskenin eksternal
osa ve endoservikal kanalin igine dogru yer degistirmesi daha da hizlanr.
Postmenopozal kadinda, skuamokolumnar bileske, endoservikal kanal icinde

yerlesmistir ve bu nedenle siklikla gozle muayenede gorilemez (3).

SCJ ve Transformasyon Zonu:

SCJ, endoservikse ait silindirik epitelin bitip, ektoserviksin ¢ok katli yassi
epitelinin basladigi yerdir (Sekil 3). Hi¢ metaplastik degisiklikler gegirmemis yani
intrauterin ve yenidogamn serviksindeki orjinal sguaméz-kolumnar epitel simirina
orjind SCJ denir. Metaplazi, orjina SCFnin i¢ kissimindan eksternal osa dogru ve
kolumnar villudarin Gzerinden ilerlemesine neden olur. Bu yeni olusan simira ise
fizyolojik SCJ denir. Orjinal SCJ ile fizyolojik SCJ arasindaki bu sirekli degisim
bolgesine transformasyon zonu denir (Sekil 3). Bu bolge orijinal yassi-silindirik epitel
sinirt ile metaplazi tamamlandiktan sonra ortaya ¢ikan yeni yassi-silindirik epitel sinir
arasinda kalan alan seklinde tarif edilir. Bu bolge, mitotik aktivites ¢ok fazla oldugu
icin mutajenik ve karsinojenik etkilere gok hassastir (2).
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Squamo6z metaplazi:

Servikste metaplazi olay1, yasamin degisik donemlerinde ortaya ¢ikan fizyolojik
ve benign bir olaydir. servikal neoplaziye goturen tim degisiklikler, servikal metaplazi
sonucu olusan transformasyon zonunda gelisirler. Metaplazi, bir tip mattr dokunun
yerini, esit derecede matir diger bir tip dokunun almasidir. Skuamoz metaplazide ilk

olay kolumnar epitelin ekspoze alanlarinda, rezerv hiicre adi verilen kugik, yuvarlak,



subkolumnar hiicrelerin ortaya c¢ikisidir. Bu rezerv hicreler cogalirlar ve ince, tabaka
olusturmayan, ¢ok hticreli immatir skuamoz epitel adi verilen bir epitel olusturmak igin
farkhlagirlar. Immatir skuamoz metaplastik epiteldeki hiicreler glikojen olusturmazlar
ve bu nedenle Lugol sollisyonu ile kahverengi veya siyah boyanmazlar. Ayn anda bir
¢cok immatir skuamoz metaplazi odaklar1 ortaya cikabilir. Yeni olusan immatir
metaplastik epitelin sonraki gelisimi iki yolun herhangi birine dogru olabilir. Kadinlarin
buyuk cogunlugunda; matlr, sirali, glikojen olusturan, pratik olarak her bakimdan
ektoservikste bulunan skuamoz epitele benzeyen skuamoz metaplastik epitel gelisir. Bu
nedenle, Lugol sollisyonu uygulanmasi sonrasi kahverengi veya siyaha boyanir.
Nabothi kistleri adh verilen birgok kist, matir metaplastik skuamoz epitelde
gozlenebilir. Bunlar, Gstlerini orten metaplastik skuamoz epitel tarafindan sikistirilan
kolumnar epiteldeki kriptlerin  agizlarmin  tikanmasi  sonucu gelisen retansiyon
kistleridir. Kistlerin icine gdmilen kolumnar epitel mukus salgilamaya devam edebilir,
sonucta kistleri buyUtebilir. Kapali kalan mukus gozlem muayenesinde kiste fildisi
beyazi bir renk verir. Kadinlarin ¢ok kiguk bir azinhiginda, immatir skuamoz
metaplazi, bazi human papillomavirus (HPV) tipleri ile enfeksiyon sonucu displastik bir
epitele (prekanser6z hicresel degisiklikler gosteren degisime ugramis epitel)
donusebilir (3).

Metaplazi, hiicre gekirdegi ve sitoplazmasindaki degisiklikler ve hiicrelerarasi
iliskilerdeki farklilanmalarla immatir metaplaziden matlr hale gecinceye kadar 4 evre
gosterir.

Servikal metaplazi, yasamin degisik donemlerinde ortaya cikan fizyolojik bir
olaydir. Ancak gunumuizde servikal neoplaziye giden tim degisikliklerin, servikal
metaplazi sonucu olusan transformasyon zonunda gelistigi bilinmektedir. Metaplazi
stirecinde, virus gibi bir mutgenik etkenle karsilasildiginda, premalign degisiklikler
ortaya ¢ikabilir. Viral DNA host DNA sina entegre oldugunda hiicreyi 6lumstzlestirir
ve yiuksek onkojenik HPV tipleri ile olusan bu tabloda olusan premalign lezyonlar
progresyon gostererek serviks kanseri gelisimine neden olurlar.

Metaplazide evreler asagidaki gibidir

Evre |: Silindirik hicreler mukoz kiliflarint kaybeder, yukseklikleri azalir,
genislikleri artar. Subepitelyal bolgede yer alan stromal hiicrelerde ise artmmis bir aktivite
vardir.

Evrell: Subsilindirik hiicreler prolifere olur ve silindirik epitel altinda cok siral1

bir primitif hicre tabakas: olustururlar. Bunlar iri ¢ekirdekli uniform, yuvarlak, oval



veya bobrek seklinde kromatin yapisi ince grandlli, sitoplazmasi az bazen ince
vakuollU, sinirlart belirgin olmayan hiicrelerdir.

Evrelll: Tek sirali bazal hiicre tabakasi belirginlesir; bunun Gstiinde cok sirali,
uniform, sitoplazmalar: daha eozinofil, hiicre simirlar1 daha belirgin immatir yass: epitel
hicreleri ortaya ¢ikar. Orijinal yassi epitelin tipik katmanlari heniiz segilemez. Buitin
epitel siralarinda hiicre tipi ayni olup parabazal hiicrelere benzer. Y lizeyde endoservikal
epitel kalintilari bazen korunmus olarak gordlebilir. Silindirik ve metaplastik
elemanlarin bir karisimi seklinde goziken bu evre immatir skuaméz metaplazi evresi
olarak adlandirilir.

Evre1V: Farklilasma ve matirasyon olay: ilerledikce, orijinal yerli yassi epitele
daha ¢ok benzeyen bir yassi epitel ortaya cikar: <’Matir Skuamdz Metaplazi’’.

Sonu¢ olarak, serviksin yassi epitel metaplazisi, hemen her genc kadinda
rastlanan fizyolojik bir olaydir, iyi huyludur, klinik, kolposkopik, sitolojik veya
histolojik olarak saptanmis olmasi, bir patolojiyi géstermez; sadece uygun ve yeterli bir
inceleme yapildigint kanitlar (12).

I1. SERVIK SIN BENIGN LEZYONLARI

a. Servikal inflamasyon:

Kadinlarin serviksini  etkileyen en yaygin patolojik olay inflamasyondur.
Cogunlukla enfeksiyon (genellikle polimikrobiyal) ve daha az siklikla, yabanci cisimler,
travma, jeller ve kremler gibi kimyasal irritanlar tarafindan olusturulur. Servikste
inflamasyon olusturan enfeksiyon etkenleri sunlardir:

Trichomonas vaginadis, Candida abicans, Gardnerella vaginais, G.
mobilluncus, Haemophilus ducreyi, Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis,
Escherichia coli, streptococci, staphylococci, peptostreptococcuslar gibi - bakteri
enfeksiyonlari, ve HSV gibi viral enfeksiyonlar.

Kolumnar epitel enfeksiyonlara skuamoz epitelden daha duyarlidir.

b. Servikal Polipler veKistler:

Endoservikal polipler serviksin en sik rastlanan tuméral gelisimleridir. Siklikla
¢cok ince bir sap vardir, bu sapr dondiurmek suretiyle kolaylikla cikartilabilir (13).
Malign degisiklik insidansi %1’den az olup en sik skuamdz karsinom, daha az siklikta
da adenokarsinom gelisir (14).

Servikal kistlerden en sik gorileni Naboth Kistleridir. Bu kistler, servikal kripta

agizlarinin travma, fibrozis veya dokulmus bir epitel kiimesi ile ttkanmasi sonucu ortaya
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cikan kucuk retansiyon kistleridir. Multiparlarin gogunda goraltr. Silindirik epitelle
doseli olup, mukus icerirler. Diger kistler arasinda embriyolojik kalinti kistleri ve
endometriotik kistler sayilabilir (13).

c. Parakeratoz-Hiperkeratoz:

Keratoza bagli olarak servikste (asetik asit uygulanmasindan 6nce) bulunan,
ciplak gozle gorulebilen iyi simirli beyaz aanlardir. Genellikle idiopatiktir, ancak kronik
yabanci cisim irritasyonu, HPV enfeksiyonu veya skuamoz neoplazi tarafindan da
olusturulabilir (10). Servikste kronik irritasyon veya mekanik tahris nedeniyle cok katl
yassi epitelde lokal veyayaygin parakeratoz veya hiperkeratoz gorulebilir.

d. Servikal Leiomyomlar:

Uterusun tim myomlarimin  %8’i  servikal kaynaklidir. Makroskopik ve
mikroskopik olarak korpustakilere benzerler. Serviksin tek tarafli blyimesine neden
olur veya kanaldan disar1 uzanirlar (vajene dogmus myom). Komsu organlara basi
yaparak kazlik, idrar sikliginda artis ve retansiyon gibi semptomlara , gebelikte ise
distosiye neden olabilirler.

e. Endoservikal Papillomlar:

Serviksin portio vaginalisinde bulunan lezyonlar olup, iki tipi vardir. Bunlardan
birincis, tipik olarak ektoservikste tabandan yuksek skuamoz epitelle cevrili olan
gercek bir neoplazmdir ve nedeni bilinmez.

Papillomlarin ikinci tipi ise, ektoservikste hafifce yikseklik yapan “condylomata
acuminata” olup, etyolojisinde Human Papilloma Viris (HPV) rol oynar ve insidanst
%1-2’ dir. Servikal smearde buyuk ve hiperkromatik cekirdege sahip skuamoz
hicrelerin ¢ekirdeklerinin gevresinde parlak bir halonun bulunmast HPV enfeksiyonu
icin tipiktir. Bu tipik hicrelere “Koilosit” adi verilir. Servikste Condylomata
Acuminata‘'min bulunmasi, serviksin skuamdz hicreli kanser riskini 6nemli olclide
arttirir (6,7,8).

f. Erozyon (Eritroplaki, Kirmizi Plak):

Bu tarim, ¢ogu zaman yanlislikla collum inspeksiyonu sirasinda ¢ok katli yassi
epitelin yerini almis kirmizi gérinim veren silendirik epitel icin kullamlmaktadir.
Gergekte adlandirmanin ¢agristirchigr gibi epitel dokiulmes (cok yanlis deyimle yara)
(Sekil 5) stz konusu degildir, sadece silendirik epitelin normalde bulunmamas: gereken

yerde bulunmas stz konusudur (ektopi). Gunimuzde eritroplaki ya da ektopi deyimleri
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daha kabul gormektedir. Silendirik epitelin mikroorganizmalara ¢ok katli yassi
epitelyumden daha dayaniksiz olmasi nedeniyle sekonder enfeksiyonlar goralebilir.

Normal porti Ektropion

Sekil 5: Ektropion

B. SERVIKSIN PREMALIGN LEZYONLARI

Sitolojik inceleme yontemleriyle serviks kanserinin 6niine gecilmesinde en
onemli konu, birgcok kanser vakasinda oncl bir lezyonun bulunmasidir. Bu tir
lezyonlarin bir kismi uzun yillarca (20 yil) noninvaziv kalabilir ve dolayisiyla bunlardan
dokulen hicreler ile erken tamya gidilebilir. Bu lezyonlar icin onceleri displazinin
degisen dereceleri ve en son asamada da karsinoma in situ terimleri kullanilirdi. Daha
sonralart uzunca bir zaman dilimi servikal intraepitelyal neoplazi (CIN) terimi
kullamildi.  Ancak bazi vakalarin regrese oldugu yani normale dondigi goz ontine
alindiginda CIN teriminin de dogru olmadigi kamsina varilarak ve skuamoz
intraepitelyal lezyon (SIL) terimi kullanilmaya baslanmustir.

a. Servikal Intraepitelyal Neoplazi(CIN)

Servikal Intraepitelyal neoplazi, serviks epitelindeki displazik hiicre degisikligini
ve Intraepitelyal karsinomu icine alan bir tanimlamachr.

CIN, hafif displazi olarak klasifiye edilen iyi diferansiye bir neoplaziden
baslayip, invaziv karsinomla sonlanan intraepitelyal degisikliklere kadar degisen genis
bir spektrumdur. CIN lezyonlarinda dereceleme neoplastik hicrelerle yer degistiren
epitelin oranina ve sellller atipi derecesine goére yapilir. Grade’leme, progresyon riski
ileiligkilidir.
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SERVIKAL INTRAEPITELYAL NEOPLAZI HISTOL QJiSi:

1. Diferansiyasyon (Maturasyon, Strafikasyon): Varligi veya yoklugu,
diferansiyasyon gosteren epitelin oran

2. Nukleer anormallikler: Nukleus/sitoplazma orani, hiperkromazi, nikleer
pleomorfizm ve anizokaryozis

3. Mitotik aktivite: Mitoz say1si, epiteldeki dizeyi, anormal konfiglrasyon

CIN 1 (Hafif Displazi) : Hafif nikleer atipi olabilmesine ragmen cok katli yassi
epitelin Ost 2/3‘1Uk kismimin hicreleri normal matlrasyon gosterir. Bazal 1/3’10k
kisimda ise nukleer anormallikler daha belirgin olup hafif derecededir. Mitoz bulunur
fakat cok sayida degildir. Epitelin 1/3’Unde simirlichr, anormal mitoz yapilar: nadirdir.

Sekil 6: CIN-1

CIN 2 (Orta Displazi) : Nukleer atipi yluzeye kadar izlenebilmesine ragmen
epitelin Ust yarist maturdir. Nukleer anormallikler CIN I°den daha belirgindir. Mitozlar
bazal 2/3’de mevcuttur ve anormal formlar: goralebilir.
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Sekil 7: CIN-11
CIN 3 (Agir Displazi, Karsinoma in situ) : Matirasyon yoktur veya sadece Ust

1/3’te sinirlidir. Nikleer anormallikler epitelin tamamina yakininda izlenir. Mitozlar
cok sayidadhir ve epitelin tiim tabakalarinda mitoz siktir (2).

Sekil 8: CIN 111
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Invaziv servikal kanserler genellikle uzun bir preinvaziv hastalik evresini
izlerler. Mikroskopik olarak, invaziv karsinomlara ilerlemeden 6nce hiicresel atipiden,
degisen derecelerde servika intraepitelyal neoplazilere (CIN) ilerleyen prekirsor
lezyonlar spektrumu ile karakterizedir. Epidemiyolojik calismalar, CIN ve servikal
kanser gelisimine katilan bir dizi risk faktorinu belirlemistir. Bu risk faktorleri; bazi
human papillomavirus (HPV) tipleri ile enfeksiyon, erken yasta cinsel iliski, cok sayida
cinsel es, multiparite, uzun sirreli oral kontraseptif kullanimi, sigara kullanimu, distk
sosyoekonomik durum, Chlamydia trachomatis enfeksiyonu, yetersiz beslenme, sebze
ve meyveden yoksun diyet olarak siralanabilir. HPV 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52,
56, 58, 59 ve 68 tipleri ile CIN ve invaziv kanser arasinda kuvvetli bir iligski vardir. Bu
HPV tiplerinden bir veya daha fazlasi ile siregelen enfeksiyon servikal neoplaziye
neden olur. Onkojenik HPV tiplerinden bir veya daha fazlas ile enfeksiyon, viral
genomun konakgi hiicre genomuna baglanmasi ve buna bagli servikal neoplastik
hicrelerin olusumu ile sonuglanir.

Bu hiicrelerin cogalmasi, degisen dercelerde CIN (I, I1, 111 ) ve invaziv servikal kanser

olusumunayol agar (9)

b. Squamoz intraepitelyal Lezyon(SIL)

SIL, anorma hicre proliferasyonu, maturasyon kaybi ve sitolojik atipi ile
karakterizedir. L-SIL’1in preneoplastik olmadigimi bu nedenle de neoplazi teriminin
kullamimasinin yanlis olacagini, L-SIL 1n tedavi gerektirmeyen bir lezyon oldugunu ve
CIN 1 veya hafif displazi ile “flat condyloma’min morfolojik bulgularimn aym
oldugunu, bu iki lezyonun birbirinden ayirt edilemeyecegini, ayrica servikovaginal
sitolojide kullanilan Bethesda sisteminde ayni terminoloji tercih edildigi icin sitoloji-
histopatoloji uyumunun da saglanacagim belirtmektedir. Diger yanda CIN
terminolojisini kullananlar, lezyon diyerek bunlarin neoplastik potansiyellerinin gbzard:
edildigini, CIN 1’lerden bir kismimin invazif karsinoma ilerledigini, CIN 1 ile “flat
condyloma’mn morfolojik ayirimimmn mimkin oldugunu sdylemektedir. Serviksin
prekanser6z ve kanserdz lezyonlarinin patogenezi tam olarak anlasilincaya kadar
terminolojinin yine degisecegi agiktir.

Hucresel atipi icinde nikleusta hiperkromazi, pleomorfizm ve sinirlarinda

diizensizlik, anormal kromatin dagilimi, nikleus/sitoplazma oramnda artis vardir.

15



Nukleus bulgulari,sitoplazmik maturasyon derecesinden bagimsiz olarak epitelin tim
katlarindaizlenir. Mitotik aktivite de artmistir ve atipik mitozlar izlenir.

SIL kavramimin ortaya ¢ikmasinin nedeni, CIN i¢in 6ne stirilen, CIN’in aslinda aym
hastaligin farkli evreleri oldugu temel varsayiminin gegersiz oldugunun distintlmesidir.
Bugiin bu lezyonlarin en azindan 2 farkli hastalig: icerdigi distnilmektedir. Bunlardan
biri HPV’nin yaptig1 bir vira enfeksiyon olarak dustndlirken, digeri gercek bir
intraepitelyal neoplazi strecidir. Bu baglamda 1988 yilinda Maryland eyaleti Bethesda
kentinde yapilan ¢alismada sitolojik raporlar igin Bethesda Sistemi gelistirilmis, 2001
yilinda da en son halini aimistir. Bu sistemde premalign squamdéz lezyonlar 4 gruba
ayrilmaktadir (1):

Sekil 9: LGSIL

ASCUS (Onemi Belirlenemeyen Atipik Squamoz Hiicreler):

ASCUS 1988 yilinda bethesta sistem ile, normal gelen sonucla, anormal gelen
sonug arasinda net bir yargi olusamayinca tanimlanan bulgudur.

DusUk veya yUksek grade skuamdz intragpitelyal lezyon kriterlerine uymayan
anormal hticrelere ASCUS denir.
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Daha 6nce Papanicolaou siniflandirmasinin 11. kisminda yer alan ve simdi LSIL
olarak simiflandirilan kondilomatéz veya koilositotik atipi, ASCUS kategorisinde yer
amaz. ASCUS kategorisi, belirsiz 6zelllige sahip olan anormal hicreleri gosteren test
sonuclariyla sinirlidir. Bethesda Sistemi’nde normal olarak kodlanmas: gereken benign,
reaktif ve duzeltici degisiklikler ASCUS kategorisine dahil degildir. Standart tamsal
kriterler kullanildiginda, ASCUS tanisi, Pap bulgularinin %5’inden fazla olmamalidir.
ASC-H (Ekarte Edilemeyen HSIL): Smear sonuclu hastalarda fazla miktarda orta/agir
displazi ve daha agir lezyon olasiligi1 vardir. ASCUS’a gére daha ciddidir.

LSIL (Low Grade SIL): CIN | (hafif displazi) ve koilositotik atipi olarak

adlandirilan HPV degisiklikleri, disik grade skuamoz intraepitelyal lezyonlara dahildir.
HPV ile ilgili hicre degisiklikleri (6r: koilositozis ve CIN) , LSIL kategoris altinda
birlesmektedir. Clnki her iki lezyonun da dogal yapilari, ¢esitli HPV tiplerinin dagilinm
ve ditolojik Ozellikleri aymdir. Uzun vadeli izleme calismalari gostermistir Kki;
“koilositosis” olarak sinmiflandirilan lezyonlar, vakalarin %14 ‘Unde yuksek grade
intraepitelyal neoplaziye donustrken, hafif displazi olarak siniflandirilan lezyonlar
vakaarin % 16’sinda agir displazi / CI1S’e dontsmektedir (10).
HSIL (High Grade SIL): Nukleer buyuklukte belirgin farklilik, hiicre cogalmas: ve
kaba nikleer kromatin varlig1, nikleer kontiirlerde dizensizlik, 6zellikle Ust tabakaarda
atipik mitotik figurler ve sik mitozla karakterizedir. CIN 1l ve CIN Il ise (orta displazi,
agir displazi ve karsinoma in situ) yiksek grade skuamdz intraepitelyal lezyonlar
arasinda yer almaktadhr.

Bethesda Sisteminde glanduler epitelle ilgili patolojiler ise, Onemi
belirlenemeyen atipik glanduler hicreler (AGUS), endoservikal adenokarsinom,
endometriyal adenokarsinom, extrauterin adenokarsinom ve orjini belirlenemeyen
adenokarsinomdur.

AGUS (Onemi bélirlenemeyen atipik glandiller hucreler): “Onemi
belirlenemeyen atipik glandiler hiicreler”, hatali bir adlandirmachr. Isimlendirme,
ASCUS gibi 6nemi belirlenemeyen bir bulguyu tanimlamaktadir. Bu nedenle de daha az
ciddiye alinabilir. AGUS ayrintili olarak incelenmelidir. Giney Kore’de yapilan bir
calismada, 268 AGUS smear’inin yeniden degerlendirilmesinde 68’inde (%18) servikal
premalign ya da malign lezyon varligim gosterilmistir (11).

Onemi belirlenemeyen atipik glandiler hiicrelere (AGUS) sahip pap smearlerin
degerlendirilmesinde, 35 yas atindaki hastalar igin kolposkopi, biyopsi ve ECC
yapilmasi ancak hasta 35 yasin Uzerinde ise ayrica endometrial 6rneklemenin de ilave
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edilmesi Onerilmektedir(11).

Sekil 10: ASCUS

ASC Tedavi Secenekleri ve 'Y dnetimi

ASCUS Y Onetimi:

Monsenogo ve ark.nin (12) calismasinda ASCUS’lu olgularin %80’inde normal
bulgu ile birlikte yiksek oranda HSIL olgusu da saptanmustir. Pap-smear ile 6 ay
araarla yapilan takipte, birlikte bulunan HSIL’in %25-40’1 tant dlamadig: bildirilmistir
(12). Sensitivitesindeki bu dusuklik nedeniyle izlemde smear’in limitasyonu s6z
konusudur.Bu durumda yapilan kolposkopi, optimal sensitivite, ancak yiksek olmayan
spesifisite degeri saglar. HPV tarama ve tiplemesi yoninden yapilan  Hybrid
Capture(HC) testinin %100’e yaklasan negatif prediktif degeri, ASCUS bulunan ve
surekli smear kontroli, kolposkopi ve biops yaptiran hastalarin bu durumdan givenle
kurtulmalarint saglar. HC teknigiyle saptanan onkojenik HPV pozitifligi, prekanser6z
lezyon olasiliginin yuksek oldugunu gosterir. Referans smear, likit bazli olursa HC testi,
suspansiyondaki rezidii htcrelerle yapilabilmekte, boOylece hastanin yeniden
gorulmesine yeniden drnek alinmasina gerek kalmamaktadir (12).
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ASCUSTANILI HASTANIN YONETIMI

. HPV DNA Testi
S('ioéoé;;d;;la;)‘ \ (Y Uiksek Riskli Tipler icin)

Sivi bazh sitoloji tercih edilir,

/ \ ya daiki yontem birlikte

Negatif ASC l

Sitoloji Tekrari HPV (+) HPV ()

(4-6 ay arayla)

Negatif ASC K olposkopi 12 ay arayla
— W sitoloji tekrar
e ‘}Nlca yOK\ o \
Uygun Tedavi
HPV (-) veya bilinmiyor HPV (+)
} [ /v ASC veya HPV (+) — Kolposkopi Tekrari

12 ay arayla Sitoloji (6-12 ay arayla) yada

sitoloji tekrar HPV DNA testi (12 ay arayla) \

Negatif — > Rutin Tarama

Sekil 11: ASCUS y6netimi

ASC-H Yonetimi: Mutlaka hemen kolposkopi uygulanmalicir(13). Biopsi
sonucu CIN-2, 3 gelirse uygun tedavi yapilmalidir. Lezyon tamimlanamazsa veya CIN-1
gelirse 6rnek tekrar incelenmeli, sonuca gore hareket edilmelidir (13)

ASC-H TANILI HASTANIN YONETIMI

K olposkopi

T

Biopsi onayli CIN

(Herhangi bir Grade) L ezyon Tammlanamadh

Uygun Tedavi Materyalin tekrar

incelenmesi
Degisiklik yok Tamda degisiklik
Sitoloji (6-12 ay arayla) yada Degisen tamy1 ASCCP
HPV DNA testi (12 ay arayla) Onerilerine gore yonet

Sekil 12: ASC-H tamli hastanin yonetimi
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LSIL Tedavi Secenekleri ve'Ydnetimi:

Tedavi edilmediginde, spontan diizelebilir, ancak %1 invaziv kansere ilerleme
riski vardir(14). Kolposkopi uygulanir ve biyopsi alinirsa %15-30 oraninda CIN varhig
saptanir(13). Minimal sitolojik anomaliler tespit edilirse, HPV DNA arastirilmasi
imkan varsa mutlaka yapilmalidir. HPV DNA negatif ise olgu 6-12 ay araliklarla rutin
kontrole gagrilarak takip onerilir. HPV DNA pozitif ise kolposkopiye yonlendirilir.

HPV DNA test olanag1 yoksa kolposkopik muayene yapilir; normal ise 6 ay ara
ile Pap-smear normale doniinceye kadar periodik olarak kontrol edilir. Kolposkopide
anormal lezyon varligindaise hemen tedavi sarttir (15).

HSIL Tedavi Secenekleri ve Y onetimi:

%70-75 CIN 2-3,%1-2 invaziv kanser goruliir(13). Kolposkopi ve biyops
endikedir(13,14). Basar1 oranlar birbirine yakin olan Laser veya Loop kullanilabilir.
Soguk konizasyon tercih edilebilecek yontemlerden birisidir. Endoservikal inceleme de
Onem kazanmaktadir. Takipte HPV testi yardimci olabilir. Anormal kolposkopik

bulgularin varliginda biopsi gerekir ve lezyonun tedavisi ona gore sekillenir ( Sekil 16).

LSIL TANILI HASTANIN YONETIMI

K olposkopi

'

Yeterli kolposkopi ilelezyon bulundu —Endoservikal 6rnekleme kabul edilebilir

Yeterli kolposkopi ancak lezyon bulunamadr — Endoservikal or nekleme tercih edilir

Y eter siz kolposkopi —> Endoservikal érneklemetercih edilir
CIN/Cayok CIN/Ca

| |

Sitoloji (6-12 ay arayla) yada Uygun Tedavi
HPV DNA testi (12 ay arayla)

ASC yadaHPV (+) Negatif

Kolposkopi tekrari Rutin tarama

Sekil 13: LSIL detakip ve tedavi algoritmasi
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HSIL TANILI HASTANIN YONETIMI

K olposkopi Gor vetedavi et

(Endoservikal degerlendirmeyle birlikte) (L ezyon gor tlGyor sa yapilabilir)
Yeterli Yetersiz
K ol poskopi K ol poskopi
Biopside CIN yok Biopsi ile gosterilmis Lezyon Biopsiyle kamtlanms CIN
veyasadecelCIN I var CINI1-111 bulunmad (Herhangi bir grade
Materyalin tekrar l ) M atervalin tekrar .
degerlendirilmesi Uygun Tedavi degerﬁ’andimmesi Uygun Tedavi
Degisiklik yok Tam degisti Degisiklik yok veya tekrar
degerlendirme mumkun degil Tam degisti
veya sadece biopsiyle
. . kanmitlanms CIN
Diagnostik Degisen tamyi1 ASCCP
eks:zyonel onerilerine goére yénet
yontem Diagnostik

Degisen tamy1 ASCCP

eksizyonel Onerilerine gore yonet

yontem

Sekil 14: HSIL yonetimi

Atipik Glanduler Hucre (AGC) Y 6netimi:

Atipik endometrial hicrelerin bulundugu alt tip haric, tim alt tiplerde ECC ile
birlikte kolposkopi yapilmalidir ( Sekil 15).

AGUS da minimal anormal sitolojik bulgu olmasina ragmen ASC-US’dan ¢ok
daha onemlidir. Cunki bu sitolojiye sahip kadinlarin énemli bir kismi (%3-10"u)
invaziv kanser gelistirecektir (9). Bu nedenle bu kadinlarin hepsine 6zel dikkat gerekir
ve sitolojide glandiler lezyondan stiphel enilmisse tedavi edilmelidir.

AGUS erken yagslarda ve gebelikte, siklikla HPV enfeksiyonu ile birliktelik
gosterir. Eger hasta < 35 yas ya da gebe ise HSIL’i ekarte etmek icin genellikle
kolposkopi yapilir ve 4 ay sonra sitoloji tekrari ile izlenir. Eger hasta >35 yas, gebe
degilse veya kolposkopi yetersizse endometrial biopsi ve konizasyon yapilmasi gerekir.
Uterus, tuba ve over kanserleri, sitolojide AGUS sonucu gelmesinin nedeni
olabildiginden, bu olgularda pelvik ultrasonografi yapilmasinda fayda vardir. Mide,
kolon, pankreas ve safra kesesi kanserleri bile AGUS un nadir sebeplerindendir. AGUS
goruldigiinde, sitopatolog siklikla bu hiicrelerin kaynagini belirleyebilir (10).

21



AGC TANILI HASTANIN YONETIMI

Butun alt tipler (atipik endometrial hicreler haricg) Atipik endometrial hicreler
Kolposkopi (ECC ile birlikte) ve Endometrial
Endometrial érnekleme ( 35 yas veya anor mal kanama var sa ornekleme
invaziv hastalik yok invaziv hastahk ——— Uygun uzmana basvuru
ilk smear ilk smear AGC-Favor Neoplazi Diagnostik eksizyonel yontem
AGC-NOS yadaAlS (Soguk konizasyon tercih edilmelidir
Neoplazi Neoplazi yok

(CINyadaAlS)

Kolposkopi tekrari veya konunun
/ ASCyadalLSIL —> uzmanna basvuru
Sitoloji tekrari

Uygun Tedavi
Yo (4-6 ay arayla 4 kez) \

AGCyadaHSIL — Diagnostik eksizyonel yontem
veya konunun uzmanmna
basvuru

Sekil 15: AGC yonetimi

I11. SERVIKSIN MALIGN LEZYONLARI:

1. invaziv Serviks K anseri

Serviks kanseri gérilme yas1 genel olarak 20-80 gibi genis bir yelpazeye
yayilmistir. En sik 50-59 yaglar1 arasinda gordlir. Bizim dlkemizde invaziv serviks
kanserlerinin %65’i 40-60 yas grubunda gortlmektedir. invaziv serviks kanserinin
siklikla, servikal epitelde metaplastik olaylarin anormal gelisimi ile baslayan, servikal
intragpitelial neoplazi (CIN 1, 11, 111 ) ve mikroinvaziv kanser ile devam eden bir stirecin
sonunda meydana geldigi calismalarla gosterilmistir. Invaziv serviks kanseri, uzun
preinvaziv donemi, tarama programlarinin varligi ve preinvaziv lezyonlarin etkin
tedavisinin mimkin olmasi nedeniyle onlenebilir bir kanser olarak kabul edilir (16).
TUm dinyada en sik gorilen kadin genital kanseridir. Her yil 300.000’in Uzerinde
serviks kanserine bagli 6lum gorilmektedir. Gelismis Ulkelerde ise endometrium
kanserinden sonra ikinci siklikta gorulmektedir. Kadinlardaki tim kanserlerin yaklagik
%10’u serviks kanseridir.

Epidemiyolojik dagilim ve risk faktorleri olarak cinsel yolla bulasan bir hastalik
paterni gosterir. Bu nedenle ¢esitli cografik bolgelerde 20 kat fark edebilen degisik

sikhiklar bildirilmistir. 1960’11 yillardan sonra pap-smear testinin rutin kullanim ile
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gelismis Ulkelerde %70 oramnda bir azalma kaydedilmistir. Buna ragmen bu tlkelerde
serviks kanseri gelisme riski %0.88, hayat boyu serviks kanserinden Olme riski
%0.25tir. Turkiye’deki insidans, yaklasik 5/100000°dir.

Serviks kanseri, invazyonun cok erken donemlerinde bariz belirti ve bulgularla
iligkili olmayabilir. Bu nedenle preklinik invaziv kanser olarak bilinir. Ancak hastalarin
%85’inin gelisteki evres FIGO evrelemesine gore Evre |11 ve Evre 1V tir. Bu durum
gelismekte olan cogu Ulke icin gegerlidir (17)

Invaziv serviks kanseri, uzun preinvaziv dénemi, servikal sitoloji tarama
programlarimin varligi ve preinvaziv lezyonlarin etkin tedavisinin mimkin olmasi
nedeniyle onlenebilir bir kanser olarak kabul edilir.

Erken serviks kanserinin olasi ilk semptomu, su gibi, kanla bulasik vagina
akintidir. Klasik semptomu, en sik rastlanan belirti olmamasina ragmen ara ara olan,
agrisiz metroraji veya postkoital lekelenmelerdir.

Ilerlemis invaziv serviks kanserinde; Intermenstriiel kanama, postkoital kanama,
asin seropurtlan akinti, tekrarlayan sistit, bel agrisi, alt abdominal agri, alt ekstremitede
O0dem, obstriktif Uropati, barsak obstriksiyonu, ciddi anemiye bagli nefes darligi ve
kaseksi gorultr(18).

Stromal invazyon ilerledikge, hastalik klinik olarak belirgin hale gelir,
muayenede gorulebilen gesitli blylme paternleri gosterir. Erken lezyonlar, dokunmakla
kanayan, kaba, kirmizimsi, graniler alanlar seklinde goraltr ( Sekil 16 ). Daha ileri
kanserler, kanama ve kétl kokulu akinti ile birlikte, prolifere olan, kabarti olusturan,

mantar veya karnabahar benzeri buylyen lezyonlar seklindedir ( Sekil 17).
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Sekil 16: Histoloji — lyi diferansiye invaziv adeno-karsinom. Servikal
kriptleri orten malign hticreler x20.

Sekil 17: Histoloji — Keratinize iyi diferansiye invaziv skuamoz hiicreli
karsinom. Stromamn malign hiicre tabakalar1 tarafindan infiltrasyonu
x10.
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, id
Sekil 18: Erken invaziv servikal Sekil 19: Ilerlemis invaziv servikal
kanser: Dokunmakla kanayan kanser:  Nekroz ile  beraber
irreguler, noduler yiizey karnabahar benzeri kabarti olusturan,

Ulseroproliferatif buyime

Invazyon arttikga vajina, parametrium, pelvik yan duvarlar, mesane ve rektum
tutulur. ilerlemis bolgesel hastaliga baglh olarak Ureter kompresyonu, hidronefroz ile
sonuglanan Ureteral obstriksiyona neden olur ve sonunda bobrek yetmezligi gelisir.
Bdlgesel invazyonun yamisira bolgesel lenf digumlerine metastaz olur. Paraaortik lenf
dugimlerindeki metastatik kanser lenf diguminin kapsilinden disart yayilabilir ve
dogrudan vertebray:r ve sinir koklerini tutarak sirt agrisi olusturabilir. Siyatik sinir
koklerinin dalarimn dogrudan yayilimi sirt, bel ve bacak agrisina; pelvik duvar
venlerinin ve lenfatiklerinin sikistirilmast ise bacaklarda 6deme neden olur. Hastalikta
uzak metastazlar gec olur, genellikle paraaortik nodlar, akcigerler, karaciger, kemik ve
diger yapilar tutulur.

Servikal intraepitelyal L ezyonlarda Tam Y éntemleri:

1-Sitol gji

2-Servikografi

3-Kolposkopi

4-ECC

5-Y dnlendirilmis cx. punch biyopsi

6-HPV taramavetipleme

7-Konizasyon

1. Servikovaginal Sitoloji (Pap-smear)

Servikal patolojileri taramada sitoloji halen ilk sirada gelmektedir. Sitolgji tarihi;
ilk olarak 1940 yilinda Dr. George Papanicolaou’nun vajinal smearle servika kansere
tam konabilecegini ileri sirmesi ile baslamistir. 1973’de WHO sitolojik tam igin bir
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rapor hazirlamistir. 1988’de Ulusal Saglik Enstitlleri servikal sitoloji icin ortak bir
konsensusa varmiglar ve Bethesda sistemini gelistirmislerdir. Bu sistem 1991, 2000,
2001 senelerinde yeniden modifiye edilmistir (20).

Sitolojik Siniflama

CIN Siniflamasi:

CIN 1: Epitelin at /3’Une sinirli displastik degisiklikler; hafif displazi.

CIN 2: Displastik degisiklikler epitelin 2/3’Uni icine aliyorsa; orta dereceli
displazi.

CIN 3: Displastik degisiklikler epitelin tamamina yakinim tutmussa; agir
displazi.

CIS: Displastik degisiklikler epitelin timini iceriyorsa; karsinoma insitu olarak
adlandirilir.

Buitln lezyonlarda bazal membran saglamdir.

Papanicolaou Siniflamasi:

Class|: Normal

Class|1: Atipik inflamasyon veya uterin hiicreler

Class|1I: Displastik hticreler (hafif, orta, agir)

Class1V: Karsnomainsitu

Class V: Malign hicreler invaziv kanseri destekler (squamdz ya da adeno
kanser)

Bethesda Simiflamasi (2001) :

Klinisyen ile sitologun anlasmasinda ve histolojik terminoloji ile uyum
saglamada papanicolaou ve CIN siniflamasimin  yetersiz  kalmaya bagladigi
farkedildikten sonra gelistirilen bir diger sissemde Bethesda Sistemidir. 12-13 Aralik
1988’ de ABD’nde Bethesda’® da National Cancer Instute’niin 6nderligi altinda bir
komite toplanarak yeni ve deskriptif bir rapor sistemi hazirlamiglardir (1). 1991 yilinda
Bethesda Il sistemi olarak yeniden duzenlenmistir. 2001 yilina kadar yaygin olarak
kullarlan bu simflama, 2001 yilinda tGglinc bir toplant: ile tekrar ele alinmis ve en son
seklini almustir.

Bethesda Sistemi, gonderilen materyali baglica 3 6zelligi ile ele almaktadir:

1)Materyalin yeterlilik durumu

2)Tanileilgili genel bir kategorizasyon (normal sinirlaicinde veya degil)

3)Deskriptif tar

Bu sisteme gore, HPV ile CIN | dustk grade lezyonlar (LSIL) , CIN 1l ve
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CIN 111 yuksek grade lezyonlar (HSIL) icinde yer almstir.

Sitolojisi, serviksin neoplastik lezyonlari yoninden kuskulu, normalden
sapmalar gosteren her kadin, kolposkopik incelemeye alinmali ve anormal aanlardan
biyops planlanmalidir. Anormal olarak bildirilen pap-smear sonuclarinin %30’unda
servikal displazi oldugu gozlenmistir (21,22).

Anormal pap-smear’in nedenleri arasinda, servikal displaziden baska, atrofik
degisiklikler, enfeksiyon, servikal yaralanmalardan sonra iyilesme sirecleri, vaginal
kanser, vulva kanseri, daha dnceden yapilan radyasyon tedavisi sayilabilir.

Yalana (-) Pap Smear Sonuclarinin Nedenleri:

1. Smear alimminda anormal hiicreler iceren alanlarin atlanmasi ve bu nedenle
anormal hiicrelerin camda gorulmemesi,

2. Anormal hicre ainmasina ragmen cam hazirlama asamasinda anormal
hiicrelerin smear cubugundan cama aktarilamamasi,

3. Patologun anormal hucreleri camda gorememes veya goérse bile normal
degerlendirmesi,

4. Lezyonun servikal kanalin i¢ kisminadogru yerlesmesi,

5. inflamasyon varlig: (23).

Gay ve ark. yaptiklar bir calismada, 6rnekleme hatalarinin  en sik gorilen
(%70) yalanci negatif smear sonucuna neden oldugunu gostermislerdir (24). En iyi
laboratuarlarda bile pap-smear en azindan %4-5 arasinda yalanci negatif sonuc
vermekte ve muhtemelen epitelyal lezyonu olan hastalarin anamnezlerinde en azindan
%10 yalanci negatif test sonuglari gérilmektedir. Serviks kanseri tamsi almisg olgularda
%18-22 arasinda yalanci negatif sitolojik oyku, CIS olgularindaise son iki yilda yapilan
sitolojik incelemelerde %44 yalanci negatiflik bildirilmistir (27).

Servikal smear taramasi, seksliel aktivite bagladiktan 3 yil sonra veya en gec 21
yasinda baslamalidir.

2. Servikogr afi:

Serviksin seyreltilmis asetik asit uygulandiktan sonra, 0zel bir kamera
(sevikoskop) araciligi ile goruntilenmesidir. Sensitivitesi % 50, spesifitesi %88’dir
(28). Dusuk dereceli lezyonlar igin daha duyarlidir. Bu yontemin baglica dezavantajs,
ileri teknoloji gerektirmesi, pahali olmasi ve hastalar1 geri ¢agirma gereksinimi olup
primer tarama yontemi olarak kullamlabilirligi arastirmalarla sinirlidhr.

3. Kolposkopi :

Kolposkop, Hans Hinselman tarafindan 1925 yilinda icat edilmistir. 1960’larin
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sonu ve 1970’lerin baslarinda 6zellikle Coppelsan ve ark., Kolstad, Stahl, Townsed ve
ark. ve Burghardt gibi yazarlarin kolposkopi ile ilgili terminoloji ve nomenklatiri
genisleterek degistirmeleri, bu arada egitim amacli kurslar diizenlenip kolposkopinin
asistanlik egitimine sokulmasiyla, serviks, vagina, vulva, perine hatta penis ve
scrotumdaki lezyonlarin tanm ve izlenmesinde kolposkopi, giderek artan Oltcllerde
kullanima girmistir. Pozitif sitolojik bulgularin degerlendirilmesinde kullanilir. Stpheli
alanlardan biyops yapilir. Sonug olarak sitolojik, kolposkopik ve histolojik verilerin
birlikte incelenmesiyle hastaya en dogru yaklasim saglanmis olur. Her kolposkopik
incelemenin amaci en az invazif serviks kanserinin dislanmasi olmalidir. Kolposkop,
parlak isikta, serviksin 6-40 kez buyUtulerek direkt incelenmesini saglayan stereoskopik
bir mikroskoptur.

Servikal kolposkopinin amaci, transformasyon zonunda, serviks Uzerinde ya da
servikal kanalda bulunan lezyonlarin tammlanmasi, prekanserdz serviks lezyonlarimin
varliginin arastirilmasi ve anormal pap-smear sonucunda biyops yapilacak alanlarin
tespit edilmesidir. (29,30)

Kolposkopi endikasyonlari:

1- HSIL, ortaveyasiddetli displazi

2-Alti ay arayla 2 kez LSIL ya da hafif displazi/simrda degisikliklerin oldugu
smear

3- invaziv kanser sUphesi olan smear

4-Sirekli yetersiz smear

5-Smearde glanduler lezyonlarin varlig:

6-Intermenstruel ve postkoital kanamalar

7-Daha dnce cerrahi veyaradyoterapi ile tedavi edilmis genital kanser hikayesi

8-Fetal hayatta DES’e maruz kalma

9- Servikal faktorlere bagli oldugu dusuntlen infertilite

10- Kriyoterapi, elektrocerrahi veya lazer cerrahis gibi yontemlere yardim
amagl

11-Hymenin adli nedenlerle incelenmesi

12-Sitolojik degerlendirme imkém olmayan merkezlerde tam koyma amagli.

Kolposkopi teknigi:

Hasta rahat bir sekilde modifiye litotomi pozisyonunda yatirilip cis genita
sistem dikkatlice incelendikten sonra serviksi tamamiyle ortaya koyacak tarzda

spekulum vaginaya yerlestirilir. Serviks dikkatlice gozlendikten sonra gerekiyorsa pap-
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smear tekrarlanir. Bu asamadan sonrateknik iki farkli ekole gore degisiklik gosterir.
1)Klasik veya uzun kolposkopi teknigi

2)Tuzlu su (salin) teknigi

Klasik teknik: Spekulum yerlestirildikten sonra Ust vagina ve serviks giderek
artan buyutme ile incelenir ve mukus fazlaligi yavasca ainir. Bu ilk incelemeden sonra
%3-5’lik asetik asit sollsyonu servikse uygulanip 60-90 saniye kadar beklenir ve
ardindan serviks ve Ust vagina tekrar incelenir. Anormal epitel gri-beyaz bir gérinim
alir ki, aseto-beyaz (aceto-white) etki adh verilen bu durum, anormal epitel hiicrelerinde
artrs olan cekirdek icerigi ve proteinin asetik asit tarafindan koagule edilmes ve
bunun da daha atta yatan stromaya 1sigin ulasmasim engellemesiyle ortaya cikar.
Normal ve anormal alanlar birbirinden keskin sinirlarla ayiran bu aseto-beyaz etki 30-
40 saniye icinde ortadan kayboldugundan birka¢c kez asetik asit uygulanmasi
gerekehilir.

Klasik teknikte, bu asamadan sonra serviks ve Ust vaginaya Schiller sollisyonu
(lugol sollisyonu; %1 iyot, %3 potasyum iyodir karisimu ) uygulamr. Glikojenden
zengin dokular1 koyu renkte boyayan Schiller sollisyonu anormal epitelyum hticrelerini,
glikojenden fakir olduklar: icin agik renkli alanlar olarak gosterecektir. Teste gore
glikojen icermeyen ve dolayisi ile iyodu tutmayan bolgeler iyot negatif (Schiller Pozitif)
olarak ismlendirilirken, iyotu tutan ve koyu kahverengi boyanan bolgeler iyot pozitif
(Schiller negatif) olarak ismlendirilir.

Tuzlu Su Teknigi : Burada servikse asetik asit yerine tuzlu su tatbik edilmekte
ve yesil filtre kullanimiyla da kolposkopik olarak serviksin damarlarini detayli bir
sekilde gormek mimkin olmaktadir.. Klasik teknikte kullanilan asetik asit ve schiller
soliisyonu subepitelyal damar yapisim gizledigi icin Koller ve Kolstad tarafindan
gelistirilmis bir tekniktir

Kolposkopi terminolojisi gliniimiizde de halen tartismalidir Ama genel olarak
kolposkopik gorinim ‘normal’, “‘anormal’, ‘basarisiz’ olarak degerlendirilmektedir.

Normal kolposkopi bulgularr;

- Orijina skuamoz epitel

- Kolumnar epitel

- Transformasyon zonu

Orijinal skuamdz epitel, diiz pembe renkli goriltr. Kolumnar epitel ise tek sira

bir epiteldir. Endoservikse dogru uzanir. Y tizey irregllerdir, uzun stromal papillalar ve
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derin yariklar gorilmektedir. Glikojen icermez ve asetik asit uygulanmasindan sonra
Uzim salkimu gibi bir gorintim alir. Transformasyon zonu, bu iki epitel arasindaki sinir
olup, prekansertz lezyonlarin en sik goruldigi bolgedir.

Transformasyon zonu damar bakimindan oldukca zengindir ve damarlar regiler
seyrederler. Bu dizenli damarlanmaya fizyolojik vaskilarizasyon adh verilir. Bu
damarlanmay: kolposkopta yesil 1sik filtres kullanarak net bir bicimde gormek
mUmkunddr. Kolposkopik muayene ile, normal bir transformasyon zonu icinde
silindirik epitel adaciklari, bez agizlari, naboth kistleri ve bunun Uzerindeki fizyolojik

damarlanma gorulmelidir (31).

Anormal kolposkopi bulgular;
- Asetik-asit beyaz

- Lokoplaki

- Punktuasyon

-Mosaizm

- Atipik damarlanma seklinde siralanabilir

ASETIK-ASIT BEYAZI: Basit kolposkopik muayene ile gorilmeyip, serviks
uzerinde % 3’10k asetik asit emdirilmis tamponun 60 saniye tutulmasindan sonra
ylzeyden kabarik veya diiz lezyonlar seklinde gorulUr. Epiteldeki bu degisim tamamen
nikleer dansiteileilgilidir.

LOKOPLAKI (hiperkeratoz): Kelime anlamiyla beyaz plak demektir.
Kolposkopik terminolojiye gore ise, bu plak, asetik-asit uygulanmasindan 6nce goérulen
beyaz epiteldir ve epitel ylizeyindeki keratin tabakasi sonucu olusur. Iimmatir skuamoz
epitelyal hicrelerin, keratin Ureten veya glikojen Ureten hiicrelere doniisme potansiyeli
vardir. Vaginave serviksteki normal farklilasma glikojene dogrudur

Servikovaginal mukozadaki, keratin dretimi anormaldir. HPV, CIN ‘in
keratinizasyonu, karsinomanin keratinizasyonu, diafram, pesser veya tampon
kullanimindan dogan kronik travma ve radyoterapi gibi bir ¢cok etken |6koplakiye neden
olabilir. Lokoplaki, pamuklu aplikator yoluyla tamamen temizlenebilen monilial
enfeksiyonun beyaz plagiyla karistirllmamalidir. Ginimuzde en onemli [6koplaki
sebebi, HPV enfeksiyonudur. Kolposkopi sirasinda, kalin keratin tabakasimn altindaki
damar sistemini gormek mimkidn olmadigindan, keratinlesmis aandan biyopsi
yapiimalidir. (31)
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PUNKTUASYON: Vaskuler gérinim siUphesiz en onemli 6zellik olup
patolojik bulgular icin en 6énemli yol gostericidir. Normal epitel dizgin kapillerlerin
olusturdugu bir sebekeyi icerir. Ancak displastik siire¢ basladiginda anormal damarlar
ortaya ¢ikmaya baslar. Epitelin ylzeyine dogru cikinti yapan bu anormal vaskiler
demetlerin uclari, kolposkopik olarak nokta nokta bir gorinim alirlar ki buna
punktuasyon ach verilir.

MOSAIZM: Bir araya gelen aseto-beyaz epitel bloklarim dairesel veya cok
yonli cevreleyen terminal kapillere mozaik adh verilir; clnkd bunlarin gorintmleri
mozaige benzemektedir. Anormal epitel bloklari etrafinda bir “’ag’ olusturan bu
damarlar, bircok punktuasyon gosteren terminal damarin birlesmesinden veya servikal
salgi bezi agizlarim gevreleyen damarlardan meydana gelebilir (31).

ATIPIK DAMARLANMA: Fizyolojik damarlanmanin tersine, damar yapilar:
irreguler olup simetrilerini kaybetmislerdir. Kapiller damarlar cogunlukla bir ag
olusturarak yumak seklinde gorulurler. Atipik damarlanma diger anormal kolposkopik
bulgu olan punktuasyon ve mosaizm ile birlikte bulunabilir. Basarisiz kolposkopi;
Transformasyon zonunun tam gordlemedigi durumlar icin kullanilan bir terimdir.
Ozellikle postmenopozal hastalarda transformasyon zonu iyice servikal kanalin iclerine
dogru yukselmis olabilir. Bu durumlarda servikal kanali agmak igin “’kogan’’
“kurihasa’” gibi 6zel, kiglk endoservikal spekulumlar kullamilmali, gene de zon
gorulemiyorsa kolposkopi yapilmis sayi1lmamali ve bu hastal arda gerekirse endoservikal
kireta gibi daha agresif yontemler uygulanmalidir (32).

Kolposkopik muayenenin yetersiz oldugu veya kolposkopik muayenede pozitif
sitolojiyi izah edecek bir bulgu saptanmayan olgularda ECC uygulanmaktadir. ECC ile
servikal kanal icerisinde bir lezyon saptanmasi 0Ozellikle perimenopoz ve
postmenopozdaki hastalarda daha siktir. Gebelikte ECC kontrendikedir.

Kolposkopi ve sitolojinin birbirlerine gore Ustin taraflar ve dezavantgjlarinin
oldugu unutulmamalidir. Sitoloji kitle taramalar: icin ¢ok uygundur. Fakat lezyonu
lokalize edemez. Ekonomiktir ve uygulama herhangi bir saglik personeli tarafindan
yapilabilir. Kolposkopla lezyonun yeri saptanabilir ama bu yontem egitilmis hekim ve
Ozel detler gerektirdiginden pahaliya mal olmaktadir. Kolposkopinin spesifitesi tarama
icin gok kotl, %30’ un altindadir, yani yanhs pozitiflik oran yuksektir. Sensitivite
nisbeten iyidir, ama endoservikal kanal her zaman gorulemedigi icinde yanlis negatif
oram artabilir. Sitolojide yanlis negatiflik oram % 20 (%10-35) kadardir. iki yontem
birlikte kullanilacak olursa dogruluk oran % 98.8° lere gikacaktir(32).
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Anormal kolposkopi bulgulari: Acetowhite epitel,

punktuasyon, mozaik yapi, atipik damarlanma.

|6koplaki (hiperkeratoz),

Sekil 22: Tltihapli servix

32



3. HPV Testi

20-65 yas aast kadin populasyonunun %10’unda onkojenik HPV
bulunmaktadir. Toplumda, latent HPV enfeksiyon prevalanst %8-15tir. Geng
kadinlarda HPV enfeksiyonu siklikla gecicidir (regresyon). Persistan HPV DNA
pozitifligi serviks kanseri igin risk faktorudur (17).

Anormal servikal sitolojiye sahip HPV (+) hastaya yaklasim, HPV (-) hastaya
yaklasimdan farklidir. Pap-smear sonucu ASCUS olan hastada HPV (-) ise kolposkopi
ve biyops gerekli olmadigi halde, HPV (+) ise kolposkopik inceleme gerekir. Birlikte
prediktif deger > %090 dir (18).

Genis serili bir calismada, sitolojik tarama yapilan 46009 olgunun 995’inde
ASCUS saptanmis, ASCUS saptanan olgularin yiksek onkojenik HPV DNA (+)
olanlarimin %90’ 1nda tekrarlanan sitolojide HSIL saptanmustir.  Bunlarin  takip
smearlarinda %76 olguda epitelial hiicre anormalligi sebat etmis, %14’ inde anormallige
rastlanmamistir (19).

Baska bir calismada, 389 HPV(+) LSIL olgusunda, LEEP sonrasi, olgularin
%50-63 Unde CIN I1-I11 ve invaziv Carapor edilmistir (20).

HPV testi, smearle birlikte kullamldiginda maksimum sensitiviteye sahiptir.

HPV tarama ve tiplemesinde en sik kullanilan yontemler PCR ve HC 11’ dir.

Servikal intraepitelial lezyonlarin tedavisi:

Servikal lezyonlarin kolposkopi ile degerlendirilmesinden sonra, histolojik
tamya gbre uygun tedavi uygulanmalidir. Hastamn yasi, fertilite istegi, lezyonun
histolojisi tedavi segimini belirler. Pek ¢ok tedavi secenegi vardir. Bu segeneklerin cogu
ayaktan tedavi dogrultusundadir. Servikal intragpitelya neoplazilerde su tedavi
secenekleri kullanlir:

- GOzlem

- Lokal eksizyon

- Ablatif tedaviler

- Soguk konizasyon

- Loop elektrocerrahi eksizyon prosedirti (LEEP)

- Histerektomi

Ablatif tedavi igin gerekli sartlar:

1. Sitolgji, kolposkopi, endoservikal kiretg ve biyopside mikroinvazif kanser
belirtileri gorilmemelidir.

2. Lezyon ektoservikste yerlesmis olmal1 ve bittn sinirlart izienmelidir.
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3. Kolposkopi ve endoservikal kiretaj ile endoservikal baglant: olmadig:
belirlenmelidir ( 33).

Tedavi yonteminin belirlenmesinde epitelial hiicre anormalliginin derecesi ile
birlikte, hasta yasi, fertilite istegi 6nem tasimaktadir. ECC negatif, ektoserviks
yerlesimli lezyonda, ablatif tedavi uygulanir. Ablatif tedavinin yetersiz oldugu
durumlarda, olgunun Ozelligine gbre LEEP, Laser vaporizasyon, konizasyon ve
histerektomi tedavi secenekleri arasindayer almaktadir.

Servikal intraepitelyal neoplazilerde tedavi secenegi, hastamin istegi ve
klinisyenin tecriibesini de igeren pek cok faktore baglidir. Highir tedavi %100 etkili
degildir. Hastaya faydarisk oram anlatilmali ve tedavisi hakkinda dogru karar
verebilmes saglanmalidir. ASCUS, LSIL ve hafif displazi olgularinda lezyon kicikse
gozlem secilebilir (34).

HPV tiplemesinin yaygin olarak yapildig: yerlerde hafif displazide diistk riskli
HPV saptandiginda da takip edilmesi, orta ve ytksek riskli HPV saptandiginda tedavi
yapilabilecegi soylenmektedir. Fakat tipine veya infeksiyon sekline bakilmaksizin HPV
infeksiyonunda displazi saptanmadikca tedavi yapilmaz. Orta, agir displazilerde ve
karsinoma in situda tedavi Onerilmektedir. Ayrica bitin derecelerdeki lezyonlarda
gecerli olmak Uzere eger lezyon endoservika yerlesimli ise veya lezyon Ust sinir
izlenemiyorsatedavi edilmelidir.

Bu gibi durumlarda tedavide ablatif yontemler tercih edilmemeli ve materyalin
patolojik incelemes yapilmalidir. BUtlin tedavi seceneklerinin basar1 oranlari ve niks
oranlart karsilastirilabilir dizeydedir. Kriyoterapinin ¢ok az komplikasyonu vardir.
Servikal stenoz ve kanama ¢ok az gorulir. Sadece ektoservikse yerlesmis, endoservikal
baglantist olmayan CIN1,2 lezyonlarinda kullanilabilir. CIN 3 Lezyonlarinda da niks
oranlart daha yuksektir. Dort farkli calismamn birlikte degerlendirilmesi ile niks
oranlari, CIN I'de % 5.6, CIN 2'de % 5.6, CIN 3'te % 9.9 olarak bulunmustur (33). Bu
nedenle CIN 3 olgularinda kriyoterapi kullamlmaz. Invazif kanser gorilen, tim
lezyonun gorulebildigi ve endoservikal kiretaj sonuclarimn negatif oldugu hastalar icin
laser tedavisi kullanilabilir.

Laser vaporizasyonun en blyik avantaji, kolposkopi yoluyla destriksiyonun
derinlik ve genisliginin tamamiyle kontrol edilebilmesidir. CO2 laser CIN tedavisi igin
miUkemmel bir aractir. Basar1 orani ortalama CIN I'de % 93.5, CIN 2'de % 92. 9, CIN
3te % 93.4 olarak bildirilmistir. Soguk konizasyonla karsilastirildiginda daha az
komplikasyona neden olur ve basar1 oranlar biraz daha iyidir. LEEP, CIN teshis ve
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tedavisi icin cok degerlidir. iki islemin aym anda yapilmas: gibi bir avantaji varchr.
LEEP sonrasi kanama ve servikal stenoz gorulebilir, ancak komplikasyonlar oldukca
dusuktdr. Birlestirilmis serilerde niks oram ortalama % 4 olarak verilmektedir. Agri ve
operasyon suresi agisindan laser tedavisinden daha UstindUr.

Serviksin konizasyonu CIN tedavisinde buyUk rol oynar. Hem tanisal hem de
terapoGtik islem olan konizasyon, histolojik degerlendirmeye doku saglamada ablatif
terapilere gore daha avantajlidhir.

K onizasyon endikasyonlar su sekilde siralanabilir:

1.Lezyonun sinirlar1 kolposkopi ile gbzlenemiyor ise

2.Kolposkopide yassi silindirik epitel sinirinin gorilmemesi

3.CIN 3icin endoservikal kiretg) histolojik bulgularinin pozitif olmasi

4.Sitoloji, biyopsi, kolposkopi sonuclar arasinda korelasyon eksikligi olmasi

5.Mikroinvazyon siphes varsa

6.Kolposkopist invazif kanseri ekarte edemiyorsa

Endoservikal salgr bezi baglantist niks sikligim arttirir. Konizasyon sonrasi
pozitif smearli olgularda ortalama %31.9 niks gorulUrken negatif smearli olgularda
%4.9 oramnda nuks gorulmektedir.

CIN tedavisinde histerektominin oldukcaradikal oldugu distnulmektedir.

Ancak su sartlarda histerektomi uygulanabilir:

1.Mikroinvazyon

2.Konizasyon piyes sinirinda servikal intragpitelyal neoplazi saptanmasi

3.Hasta takibinde zorluk

4.Histerektomi gerektiren diger jinekolojik patolojilerin bulunmasi

5.Kanser korkusu

Operasyon sonrasi vagina kubbesinde intraepitelyal veya invazif kanser gorilme
riski cok azdir (%0,4) (33,35). Ister ablatif ister eksizyonel tedavi yapilsin, invazif
olmayan epitelyal hiicre anormalliklerinin tedavisinden sonra, hastalarin 2 yil boyunca
her 4-6 ayda bir pap smear ile takip edilmes 6nerilmektedir.

Hastanin histolojik 6zelligine, risk faktorlerine ve takibe uyumuna gore takipte
degisiklikler yapilabilir. 2 yildan sonra yillik takiplere dondlebilir. Tekrarlayan pap
smearde anormallik saptamirsa tekrar degerlendirilmelidir. Hastalara rekirrens

olasiligindan dolay: takip etmenin 6nemi anlatilmalidir (36,37).
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MATERYAL VE METOD

Bu calisma Dicle Universitess Tip Fakiltess Kadin Hastaliklari ve Dogum
Anabilim Dal1 Nisan 2007-Temmuz 2008 tarihleri arasinda kolposkopi Unitesine refere
edilen 450 evli hastanin timine yas, meslek, gebelik sayisi, korunma yontemi
(kondom-OK S-RIA kullammu, koitus interruptus, depo provera), esitim durumu, sigara
kullanim 6ykusi hakkinda sorulari igeren form (Ek- 1: Form) dolduruldu.

TUm olgularda 6nce spekulum muayenes yapildi. Spekulum muayenesinde tim
vaien, fornikser ve serviks detayli olarak incelendi. Daha sonra sitoloji igin cytobrush
ile servikal smear alinarak lam lzerine ince bir sekilde yayildi ve hemen alkol ile fikse
edildi. Serviks, 10 cc serum fizyolojik ile 1slatilip subepitelyal vaskuler yapilar incelendi.
Takiben, % 5’lik asetik asit solusyonu uygulandiktan sonra Leisegang marka BG/LED
mode!, teaching monitor baglanlabilen binokiler kolposkop ile serviks incelendi. Once
kicuk, sonra biytk biydtmelerle (x7.5, x15, x30) tim serviks normal ve anormal
kolposkopik bulgular agisindan degerlendirildi. Hasta kayitlar1 klinik kolposkopi kayit
defterine, sonra da Microsoft Office 2008 Excell programi tabaninda olusturulan kayit
sistemine aktarild.

Hastalarin pap-smear sonuglari, Bethesta 3 sistemi temel alinarak tanimlandh.
Smear sonucu, ASCUS veya daha ileri lezyon gosteren durumlar anormal sitoloji olarak
degerlendirildi.

Basvuran 450 hastamin demografik analizi yapildiktan sonra, smear ve
kolposkopinin, servikal patolojileri tammada sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger,
negatif prediktif degerleri hesaplandi. Hem pap smear, hem serviks biopsi sonucu olan
450 hastanin sonuclart analiz edilerek prediktif bulgularinin degerlendirilmesinde SPSS
program ve istatistik yontem olarak Spearman’s, Chi-Square yontemleri kullanilmusgtir.
Pap smear icin sengitivite, spesifite, PPD, NPD hesaplandi. Kolposkopi icin pozitif
prediktif deger, negatif prediktif deger, sensitivite ve spesifite hesaplandi. Smear,
kolposkopi ve histopatolojik inceleme sonuclar: arasindaki korelasyon arastirildi.
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BULGULAR

Nisan 2007-Temmuz 2008 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakultesi
Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dali1 Poliklinigi kolposkopi Unitesine basvuran
450 hasta arastirild.

Demografik bulgular cikarildi
a) Olgularin Sosyodemogr afik Bulgularr:
Tablol:Olgularin yas gruplarina gore dagilim

Yas N %

<19 yas 10 2.2
20-29 yas 81 18

30-39 yas 148 32.8
40-49 yas 123 27.3
50-59 yas 48 10.6
>60 yas 40 8.8
Toplam 450 100

Tablo 1 de Calismaya ainan olgularin yas ortalamasi 40.48 idi. 450 olgunun yas
dagilhimlar1 ve yuzdeleri degerlendirildi: 10(%2.2) olgu ‘<19 yas’ grubunda, 81
(%18)olgu 20-29 yas’ grubunda, 148 (%32.8)olgu 30-39 yas’grubunda, 123 (%27.3)
olgu ’40-49 yas’ grubunda, 48(%10.6)olgu ‘50-59 yas’ grubunda, 40(%8.8) olgu ise
‘>60 yas’ grubundaydh.

Tablo 2:Olgularin gebelik sayilarina gor e dagilimi

Gravida N %

0 28 0.062
1-2 70 0.155
34 119 0.264
5+ 233 0.517

Toplam 450 100.0
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Calismaya ainan olgularin gebelik sayilari’na gore dagilimlar: incelendi. 28(%0.062)
olgu‘nullipar’, 70(%0.155)olgu ‘1-2’, 119(%0.264)olgu ‘3-4’ ve 233(%0.517)olgu ‘>5’
gebelik sayisinasahipidi.

Tablo 3:O0lgularin mesek durumlarina gore dagilimi

Meslek durumu N %
Ev hanimi 433 0.962
Ogretmen 7 0.015
Hemsire 5 0.011
Diger 5 0.011
Toplam 450 100

Tablo 3 Calismaya alinan olgularin herhangi bir meslek ile ugrasip ugrasmama durumlari
ve yuzdeleri degerlendirildi. 433(%96,2) olgu ev hammi, 7(%0.02) olgu Ogretmen, 5
(%0.01) olgu hemsire iken, 5(%0.01) olgu ise diger mesleklerdendi.

Tablo 4: Olgularin egitim durumlarimn degerlendirilmes

Egitim durumu N %
Okumayazmasi olmayan 433 0.962
IIkogrenim 2 0.004
Lise 3 0.006
Universite 12 0.026
Toplam 450 100.0

Tablo 4 de Calismaya alinan olgularin egitim durumlarina gore dagilimlar: incelendi.
433(%96,2) olgu Okuma yazmasi olmayan, 2(%0.004) olgu ilkdgrenim, 3 (%0.006) olgu
Lise, 12(%0.026) olgu Universite egitimine sahipti.

38



Calismaya aiman olgularin sigara kullanmmina gore  399(%88,7) olgu sigara
kullanmazken, 51 (%11,3) olgu ise sigara kullanmaktaidi.

Tablo 5: Sigaraigen olgularin degerlendirilmesi

Yogun Az
(>10 tane/gin) (<10 tane/giin) Toplam
n % n % n %
Uzun (>2 yil) 14 0.27 27 0.52 41 | 0804
Kisa (<2 yil) 5 0.09 5 0.09 10 0.196
Toplam 19 0.36 32 0.61 51 100

(Olgu yuzdeleri toplam 51 olgu tGizerinden hesapland)

Tablo 5 de, Calismaya alinan olgularin sigarai¢cme durumlar: degerlendirildi.

14(%0.27) olgu ‘yogun-uzun(>10 tane/gin- >2yil)’, 5(%0.09) olgu ‘yogun-kisa(>10
tane/gin-<2yil)’, 27(%0.52) olgu ‘az-uzun (<10 tane/gun->2 yil)’, 5 (%0.09) olgu ‘az-
kisa(<10 tane/giin<2yil) sigara kullanniyordu.

Tablo 6:O0lgularin korunma yéntemi kullamimlarina gor e dagilim

Kontraseptif Yontem N %
Kullanmiyor 310 0.68
Koitus Interruptus (C.1) 40 0.08
Kondom 40 0.08
RIA 25 0.05
Oral Kontraseptif (O.K) 30 0.06
Depo Progesteron 5 0.01
Toplam 450 100.0

Tablo 6 da Calismaya katilan olgularin korunma yéntemi kullammlarina gore dagilimlar
incelendi. 40(%0.08) olgu kondom, 30(%0.06) olgu OKS, 25(%0.05) olgu RIA
kullanmakta, 40(%0.08) olgu ise C.I ile korunmaktaydh.
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Tablo 7: Olgularin smear sonuclarina gére dagilim

SMEAR SONUCU N %
Normal 394 %87.5
ASCUS 29 %6.4
LGSIL 17 %3.8
HGSIL 7 %1.6
AGUS 1 %0.2
EPIDERMOID CA 2 %0.4
TOPLAM 450 %100

Tablo 7 de Calismaya ainan tim olgularin Pap Test sonuglar degerlendirildi. Buna gore;
394(%87.5) olgu ‘Normal’, 29(%6.4) olgu ‘ASCUS, 17(%3.8) olgu'LGSIL’,
7(%1.6)olgu ‘HGSIL’, 1(%0.2) olgw’AGUS, 2(%0.4) olgu ‘Epidermoid ca’, , smear
sonucuna sahip olarak bulundu.

Tablo 8 Anormal pap-smear gosteren olan olgularin histopatoloji sonuclarinin
degerlendirilmesi

Smear sonucu Y apilanislemin N %
histopatoloji sonucu

AGUS (n=1) Kronik servisit 1 100

ASCUS (n=28) Normal 13 0.46
Kronik servisit 13 0.46
Koilositik hiicreler 2 0.071

LGSIL (n=16) Normal 4 0.25
Kronik servisit 7 0.43
LGSIL 2 0.125
Koilositik degisiklikler 1 0.062
CiN 2 0.125

HGSIL(n=7) Normal 1 0.142
Kronik servisit 6 0.85
CIS 1 0.142

ATIPIK HUCRE (n=2) Kronikservisit 1 0.5
Endometrium adeno ca 1 0.5
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Anormal Smear sonucu AGUS olan yalmzca bir hasta mevcut olup bu hastaya
L EEP+FC uygulandi, histopatol oji sonucu kronik servisit rapor edildi.

Anorma smear sonucu ASCUS olan 28 olgudan 5(%17.8) ine LEEP+ECC
yapildi 4 hastanin histopatoloji sonucu kronik servisit,1 hastamn koilositik degisiklikler
raporedildi. 4(%14.2) hastaya konizasyon uygulandi. 4 hastanin da sonucu kronik servisit
raporedildi. 5(%17.8) hastaya kolposkopik yonlendirilmis biyopsi uyguland: 5 inde de
kronik servisit rapor edildi.

Smear sonucu ASCUS olan 14(%50) hastanin kolposkopik incelemesinde
normal kolposkopik bulgular izlendi ve smear takiplerine alindi.

Anormal smear sonucu LGSIL olan 16 olgudan 3 (%18.7) Uine konizasyon islemi
yapildi 2 hastanin histopatolojisi kronik servisit, 1 hastanin histopatolojisi LGSIL rapor
edildi. 5(%31.2) hastaya LEEP yapildi 3 hastanin histopatolojisi kronik servisit
raporedildi. 2 hastanin histopatolojisi CIN1 raporedildi. 3(%18.7) hastaya kol poskopik
yonlendirilmis  biyops yapildi.1 hastamin histopatolojiss LGSIL, 3 hastamn
histopatolojisi kronik servisit rapor edildi. 5(%31.2) hastamin normal kolposkopik
bulgular izlenmesi lizerine smear takiplerine alind.

Anormal smear sonucu HGSIL olan 7 olgudan 1 (%14.2) hastaya LEEP+ECC
yapildi. Histopatoloji sonucu kronik servisit rapor edildi. 3(%42.8) hastaya
konizasyon+FC yapildi. Histopatoloji sonucu kronik servisit rapor edildi. 1(%14.2)
hastaya LEEP +ECC yapildi. Histopatolojisi CIS rapor edildi. Aym hastaya tekrar
konizasyon yapildi sonucu kronik servisit rapor edildi. 2(%28.5) hastamizin kolposkopik
bulgulart normal izlenmesi Uizerine smear takiplerine alindi.

Anormal smear sonucu atipik hiicre gelen 1 hastaya kolposkopik yonlendirilmis
biyops yapildi. Sonucu kronik servisit rapor edildi. 1 hastamizdaileri tetkik yapildiginda
endometrium adeno catespit edildi.
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Tablo 9: Olgularin kolposkopi bulgularina gor e dagilinn

Kolposkopi Bulgusu N %

Normal 226 50.2
Anormal 97 21.6
Ektropion 76 16.9
Kronik servisit 45 10
Tleri evre servikal Tm 6 1.3

Tablo 9 da Toplam 450 olgudan 226 (%50.2) olgu normal, 97(% 21.6) olgu anormal, 76
(%16.9) olgu ektropion, 45(%10) olgu kronik servisit, 6(%1.3) olgu ileri evre servikal
Tm saptand..

Tablo 10: Olgularin Anormal kolposkopi bulgularina gor e dagilimn

Anormal Kolposkopi Bulgulari N:97 %

Atipik damarlanma 18 0.185
Atipik damarlanma+ Acetowhite epitel 10 0.103
Atipik damarlanmatPunktuasyon 14 0.144
Acetowhite epitel 12 0.123
Acetowhite epitel +Punktuasyon 16 0.164
Acetowhite epitel+Punktuasyon+Mozaisizm 5 0.051
Punktuasyon+ mozaisizm 4 0.041
Acetowhite epitel +Punktuasyon+Mozaisizm+Atipik damarlama 4 0.041
Acetowhite epitel+ Mozaisizm 4 0.041
Punktuasyon 10 0.103
Toplam 97 100.0

Tablo 10 da Toplam 450 olgudan 97(% 21.6) olguda anormal kolposkopi bulgusu
saptandi. Bunlarin %18.5 inde Atipik damarlanma, %16.4 Unde Acetowhite epitel +
Punktuasyon,%14.4 (nde Atipik damarlanma + Punktuasyon, %10.3 Unde Atipik
damarlanma + acetowhite epitel, %10.3 Uinde punktuasyon,%5.1 inde acetowhite epitel +
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punktuasyon + mozaisizm tespit edildi. %4.1’inde acetowhite epitel + punktuasyon +
mozaisizm + atipik damarlanma tespit edildi.

Tablo 11: Olgularin ortalama yas ve kolposkopik bulgularimin karsilastirilmasi

Kolposkopik bulgu Y as ortalamasi N

Normal 41.29 226
Anormal 42.40 97
Ektropion 33.94 76
Kronik servisit 42.80 45
Tleri evre servikal Tm. 44.83 6

Total 40.48 450

Tablo 10 da Kolposkopi yapilan hastalarin yas ortalamasi 40,48 saptandi. Normal
kolposkopik bulgusu olanlarin yas ortalamast 41,29,anormal kolposkopik bulgusu
olanlarin yas ortalamasi 42,40, Ektropion olanlarin yas ortalamasit 33,94,kronik servisit
olanlarin yas ortalamsi 42,80 ve Ileri evre servikal Tm olanlann yas ortalams: 44,43
saptand:.

Tablo 12: Olgularin 6nerilen tetkik ve tedaviler e gor e dagilimn

Onerilen Tetkik/Tedavi N %
Lokal tedavi + Takip 320 71.1
LEEP + Endoservikal kiretaj 57 12.7
Konizasyon+ FC 38 8.4
Y onlendirilmis servikal punch biyopsi+ Polipektomi 32 7.1
Y apilacak islemi kabul etmeyen 3 0.7
Toplam 450 100.0

Kolposkopi sonucu yeterli olan ve stipheli bulgu icermeyen 320 olgudan lokal
tedavi ve smear takibine alindi. Kolposkopi sonucunda stipheli olgulardan kol poskopik
biops alindi. Kr. Servisit bulgulari, ektropionu, servikal deformasyon/laserasyonu
(emmet, fish mouth, stellat vb.) olan 95 hastaya LEEP uygulandi ya da soguk
konizasyon onerildi. 32 hastaya yonlendirilmis Cx. punch biyopsi veya polipektomi

Onerildi. 3 hastamiz Onerilen islemi kabul etmedi.



Tablo 13: Mudahale yapilan olgularin patoloji sonuglarinin degerlendirilmesi

Histopatoloji sonucu N %
Kronik servisit + polip + Kkoilositik 115 0.89
degisiklikler + servikal myom

LGSIL 7 0.05
CIN 2 0.015
CIS 1 0.007
Transizyonel skuaméz cell ca 2 0.015
Endometrium adeno ca 1 0.007
Toplam 128 100.0

Calismaya alinan hastalardan 13 olguda (% 0.11) biopsi sonucu pozitif geldi.
Biopsi sonucu pozitif gelen olgulardan 7 olgu LGSIL, 2 olgu CIN 1, 1 olgu CIS, 2 olgu
Transizyonel skuaméz cell ca, 1 olgu endometrium adeno ca, geldi. 115 vakamizda
kronik servisit+polip+koilositik degisiklikler rapor edildi. Biopsi sonucuna goére hastalar
diizenli smear takibine alindi, poliklinik kontroller 6nerildi.

LEEP+ Endo servika kuretgj uygulanan 57 hastanin 54(%94.7) inde kronik
servisit +koilositik degisiklikler iceren servisit, 2(%0.35) olguda CIN 1, 1(%0.017)
olguda CI S tespit edildi.

Soguk konizasyon + FC uygulanan 38 hastamin 33 tinde kronik servisit, skuamtiz
metaplazi, 5 inde LGSIL tespit edildi. Yonlendirilmis servikal punch biyopsi+
Polipektomi uygulanan 32 hastarin 24 Unde kronik servisit, 6 olguda skuamiz
metaplazi,2 olguda LGSIL tespit edildi. Servika kitleden biyops alinan 1 olguda
Endometrium Adeno ca, 1 olguda Transizyonel skuaméz cell catespit edildi.

Tablo 14: Olgularin Anormal sitoloji ile histopatoloji arasindaki korelasyon
korelasyon N R P
Anormal sitoloji ile histopatol oji 450 0.273 | 0.000

Korelasyonda Spearman’s testi kullanildi.



Anorma Sitoloji ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak
anlaml1 olarak tespit edildi (r =0.273,P<0.05).

Anormal Sitoloji ile Anormal kolposkopi bulgusu arasindaki korelasyon
istatistiksel olarak anlamli olarak tespit edildi (r =0.211, P<0.05).

Tablo 15: Anormal kolposkopi bulgusu ile histopatoloji arasindaki korelasyon

Korelasyon N R P
Anorma kolposkopik bulgu ilg 450 0.613 0.002
histopatol oji

Anormal Kolposkopi bulgusu ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel
olarak ileri derecede anlamli tespit edildi (r =0.613, p<0.002).

Anormal Sitoloji ve Anormal kolposkopi bulgusu ile yas arasindaki korelasyon
istatistiksel olarak anlaml: tespit edilmedi.

Tablo 16: Anormal sitoloji ile sigara arasinda kor elasyon
Korelasyon N R P
Anormal sitolgji ile sigara 450 0.034 | 0.476

Anorma Sitoloji ile Sigara arsindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmad: (r=0.034,P>0.05).

Histopatoloji ile sigara arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmad: (r =0.061,P>0.05).

Tablo 17: Gravidaile histopatoloji arasindaki kor elasyon
Korelasyon N R P
Gravidaile histopatol oji 450 0.201 0.000

Gravida ile sitoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (r
=0.039,P>0.05).
Gravida ile histopatoloji arasinda korelasyon istatistiksel olarak anlamli (r
=0.201,P<0.05).
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KONTRASEPTIF YONTEMLERIN SITOLOJIK BULGULAR ILE
KORELASYONU:

OK'S kullamm ve kullanim dykistine gore sitolojik sonuclari’in incelendiginde;
Sitolojik sonuglarin OK'S Kullanimina ve Kullamm Oykiisiine gore dagilim istatistiksel
olarak anlamli fark gostermemistir (X2=0.27,p=0.60).

OK S kullammu 6ykuisii olanlarda IELM (+) sonug gelen 56(%94.9) olgu oral
kontraseptif kullanmamus, IELM (+) sonug gelen olgularin 3 (%5)’ (i oral kontraseptif
kullanmus.

Sitolojik sonuglarin RIA kullamnmina ve kullamm 6ykusiine gore dagilim istatistiksel
olarak anlamli fark gostermemistir(X2=0.02 p=086).

RIA kullanim 6ykiisti olanlarda IELM (+) sonug gelen 56(%94.9) olgu RIA
kullanmanus, 3(%5) olgu RIA kullanmus.

Kondom kullamm 6ykusiine gore sitol ojik sonuclar’in incelenmesi;

Sitolojik sonuglarin kondom kullamm dykusiine gore dagilim istatistiksel olarak
anlamli fark gostermemistir (X2=0.07,p=0.88).

Kondom kullammu ve dykiisii olanlarda IEL M (+) sonug gelen 52 (%89.9) olgu kondom
kullanmanus, IEL M (+) sonug gelen olgularin 6 si(%10.1) oral kontraseptif kullanms.
Koitus interruptus dykistine gore sitolojik sonuglarin incelenmesi;

Sitolojik sonuclarin Koitus interruptus dykustine gore dagilim istatistiksel olarak
anlamli fark gostermemistir (X2=3.14 p=0.07).

Depoprovera Oykustine gore sitolojik sonuclar istatistiksel olarak anlamli fark
gostermedi (X2=0.06 p=0.75)

KONTRASEPTIF YONTEMLERIN HISTOPATOLOJIK BULGULAR
ILE KORELASYONU:

Oral kontraseptif ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak
anlamsiz tespit edildi (r =-0.109, p>0.05).

RIA ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamii
bulunmad: (r =0.07,P>0.05).
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Kondom ile ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmadh (r =-0.045,P=0.338).

Koitus interruptus ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (r=0.041, P>0.05).

Depoprovera ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmadh (r =-0.066,P=0.161).

KONTRASEPTIF YONTEMLERIN KOLPOSKOPIK BULGULAR ILE
KORELASYONU:
Oral kontraseptif kullammu ile kolposkopi bulgular: arasindaki korelasyon, istatistiksel
olarak negatif yonde anlamlidir (r =-0.100,P=0.34).
RIA kullanim ile kolposkopi bulgulart arasindaki istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir (r =-0.039,P=0.415).
Kondom kullanim ile kolposkopi bulgular: arasindaki istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamstir (r =0.043,P>0.05).
Koitus interraptus ile kolposkopi bulgular arasindaki istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir (r=0.075, P>0.05).
Depo provera kullammu ile kolposkopi bulgular: arasindaki istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmamustir (r =-0.046,P=0.333).
Tablo 18: Kolposkopik incelemenin Sensitivite, Spesifisite, PPD, NPD

Y ontem NPD (%) | PPD (%) | Sensitivite (%) | Spesifisite (%)

K olposkopi 0.96 0.52 0.929 0.671

Pozitif test icin olabilirlik oram=2.83
Negatif test icin olabilirlik oram =0.10
Tablo 19: Smear icin Sensitivite, Spesifisite, PPD, NPD

Yéntem | NPD (%) | PPD (%) | Sensitivite (%) | Spesifisite (%)

Smear 0.92 0.576 0.267 0.922

Pozitif test igin olabilirlik oram =3.46
Negatif test igin olabilirlik oram =0.79
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TARTISMA

Calismamiza katilan hastalarin yas ortalamasi 40.48 olarak saptandh. Y asa gore
sitolojik sonuclar degerlendirildiginde calismamizda ASCUS lezyonlarinin %20.6’sinin
17-30, %55.2’inin 31-45, %24.1’inin >45 yas grubunda oldugu, LSIL lezyonlarinin
%11.7’nin 17-30, %47’nin 31-45, %35.2’nin >45 yas grubunda goéruldugi, HSIL ve
Uzeri lezyonlarin %14.2’nin 17-30, %71.4’nun 31-45, %14.2’nin >45 yas Uzerinde
gorildugl gozlendi. Kanser vakalan ise >45 yas grubunda idi. Bu pap sonuglarinin
belirtilen yas gruplarina gore dagilim istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Literattr
ile uyumlu olarak yuksek gradeli sitolojik sonuclar daha ¢ok >45 yas grubunda
gorultrken, dustk gradeli lezyonlar ise reprodiktif donemde daha sik gorulmustar.
ASCUS lezyonlarinin yaklasik yarisina yakim 31-45 yas arasinda gordlmustir. Sonug
olarak yas yuksek gradeli sitolojik sonuclar icin risk faktori olarak gorilmektedir.

Caismaya alinan olgularin herhangi bir meslek sahibi olup olmadiklari
degerlendirildi. 433(%96,2) olgu ev hanimi, 7 (%0.015) olgu 6gretmen,5 (%60.011)olgu
hemsire, 5(%0.011) olgu digerleri olarak tespit edildi (Tablo 3).

Calismaya alinan olgularin egitim durumlari’na gére dagilimlar: incelendi. 433
(%96,2) olgu Okuma yazmasi olmayan, 2 (%0.004) olgu ilkbgrenim, 3 (%0.006)Lise,12
0lgu(%60.026) olgu Universite esitimine sahipti (Tablo 4).

Bu sonuclar calismamiza katilan olgularin sosyo kilttrel ve sosyo ekonomik
diizeylerinin distk oldugunu gostermektedir.

Calismaya alinan olgularin gebelik sayilari’na gore dagilimlar: incelendigind, 28
(%0.062) olgu ‘nullipar’, 70(%0.155) olgu ‘1-2’, 119(%0.264)olgu ‘3-4’ ve
233(%0.517)olgu >5’ gebelik sayisina sahip idi.

Sitolojik sonuclarin gebelik sayisina gore dagilim literatir bilgisine paralel
olarak igtatistiksel olarak anlamli fark gostermistir. IELM(+) olan vakalarin %6.7’i
nullipar iken, %18.6’s1 1-2, %23.7’sl 3-4, %50.8’i >5 gebelik sayisina sahipti. Artmis
parite anormal pap sonuclarr igin risk faktori olarak karsimiza ¢ikmustir.

Caismaya alinan olgularin sigara icme yogunluk ve sureleri degerlendirildi
(Tablo 5). 14 (%0.27) olgu‘yogun-uzun(>10 tane/gin- >2yil)’, 5 (%0.09) olgu ‘yogun-
kisa(>10 tane/gln-<2yil)’, 27 (%0.52) olgu‘az-uzun (<10 tane/gun->2 yil)’, 5(%0.09)
olgu ‘az-kisa(<10 tane/giin<2yi1l) sigara kullamyordu. Calismaya alinan olgularin sigara
kullammi’na goére dagilimlar incelendi. 399 (%88,7) olgu ‘sigara kullanmazken’, 51
(%11,3) olgu ‘sigara kullamyordu. Sigara kullanan olgularin 43 Unin sitolojisi normal

geldi. 2 olgunun sitolojiss ASCUS, 2 olgunun sitolojisi LGSIL, 3 olgunun sitolojisi
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HGSIL, 1 olgunun epidermoid ca olarak rapor edildi. Sigaramn, serviksin pre-malign
ve malign lezyonlarinin olusumunda ko-faktor rolti oynadigi bilinmektedir. Trimble ve
ark. (41), 25000 hastayr kapsayan calismalarinda, pasif icicilik ile serviks kanseri
riskinin 2.1 kat arttiginm, her hangi bir zamanda sigara i¢mis olmanin dahi riski 2 kat
arttircigim bildirmiglerdir. Sigara iciminin 6neminin arastirildigi bir ¢alismada 44 ABD
eyaleti, 30 Avrupa Ulkes ve diger bolgelerden 74 Ulke degerlendirildiginde ABD'de
sigara ile pozitif bir iliskinin oldugu, ancak ABD ve Avrupa dis1 Ulkelerde negatif bir
iliskinin oldugu ve 0zellikle serviks kanseri oranlarimin en yiksek oldugu Afrika
ulkelerinde sigara kullanma oranlarinin en disitk oldugu saptanmustir. Tlm bu sonuclar
yazarlar tarafindan sigaramin bir faktor olabilecegi ama icilmedigi durumlarda da
oranlarda bir disls saptanmayabilecegi seklinde yorumlanmistir (44). Bizim
calismamizda Sitolojik sonuclarin sigara kullammina gore dagilim istatistiksel

olarak anlamli fark gostermedi (r=0.0.34 p=0.476). Histopatolojik sonuclarin da sigara
kullammina gore dagilim istatistiksel olarak anlamli fark géstermemistir (r=0.061
p=0.195).

Histopatol ojik sonuclarin gebelik sayisina gore dagilin literattr bilgisine paralel olarak
istatistiksel olarak anlamli fark géstermistir (r=0.201 p>0.05) (Tablo 17).

Calismaya ainan olgularin gebelik sayilari’na gére dagilimlari incelendi. 28 (%0.062)
Olgu ‘nullipar’, 70 (%0.155) olgu ‘1-2°, 119 (%0.264) olgu ‘3-4’ ve 233 (%0.517)
olgu >5’ gebelik sayisina sahip idi. Artmis parite anormal histopatoloji sonuglari icin
risk faktorl olarak karsimiza cikmaktadir. Calismaya katilan olgularin kondom
kullammlari’na gore dagilimlari incelendiginde; 44 (%0.09) olgu kondom
kullanmaktayd:.Bu olgularla sitolojik sonuglar karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmamustir (X2=0.07,p=0.88).

Calismaya katilanlarin OK S kullamimlarina gore dagilimlart incelendi. 13 olgu ‘kisa
sure(<1yil)’, 27 olgu ‘uzun siire(>1yil)* OKS kullamm 6ykuslne sahipti. Sitolojik
sonucglarin OKS Kullanimina ve kullamm stirelerine goére dagilim istatistiksel olarak
anlamli fark gostermemistir (X2=0.27,p=0.60). OK S kullamim 6ykisii olanlarda IELM
(+) sonug gelen 56 olgu (%94.9) oral kontraseptif kullanmadigi, IEL M (+) sonug gelen
olgularin 3’0 (%5) oral kontraseptif kullandig: bulundu.

Calismaya alinan olgularin RIA kullamm 6ykulerine’ ne gore dagilimlar

degerlendirildi. 25 (%0.05)olgu RIA kullanmakta olup. Sitolojik sonuclar ile RIA
kullanimi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (X2=0.02 p=086).

49



Histopatoloji sonuglarinin OKS kullammina gore dagilim istatistiksel olarak anlamli
fark gostermemistir (r=-0.109, p=0.20). RIA ile histopatoloji arasindaki korelasyon
istatistiksel olarak anlamli degil idi (r=0.07, p>0.05). Kondom ile ile histopatolgji
arasindaki  korelasyon istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (r=-0.045, p=0.338).
Koitus interruptus ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmadh (r=0.041, p>0.05).

Calismamiza katilan hastalarin egitim durumlari olgularin %96.2 okuma yazmasi
olmayan populasyonu olusturuyordu. Egitim durumuna bagimli olarak etkin bir
korunma yontemi kullamlmadig: kamsina varildi.

Ora kontraseptif ile anormal kolposkopi bulgusu arasindaki korelasyon
istatistiksel olarak anlamsizcir(r =-0.100,P=0.34). RIiA ile anormal kolposkopi bulgusu
arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli fark gostermemistir (r =-0.039,
p=0.415). Kondom ile anormal kolposkopi bulgusu arasindaki korelasyon istatistiksel
olarak anlamli fark gostermemistir (r =0.043, p>0.05). Koitus interraptus ile anormal
kolposkopi bulgusu arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli fark géstermemistir
(r=0.075, P>0.05).

Kolposkopi sonuclart degerlendirildiginde kolposkopik inceleme yapilan
hastalarin yas ortalamasi 40,48 saptandi. Normal kolposkopik bulgusu olanlarin yas
ortalamasi  41,29,anorma  kolposkopik bulgusu olanlarin yas ortalamasi 42,40,
Ektropion saptananlarin yas ortalamasi 33,94, kronik servisit olanlarin yas ortalamsi
42,80 ve lleri evre servikal Tm olanlarin yas ortalams: 44,43 saptandi. 450 olgudan
97(% 21.6) olguda anormal kolposkopi bulgusu saptandi. Bunlarin %18.5 inde Atipik
damarlanma, %16.4 lnde Acetowhite epitel + Punktuasyon, %14.4’Unde Atipik
damarlanma + Punktuasyon, %10.3’0nde Atipik damarlanma + Acetowhite epitel,
%10.3’Unde Punktuasyon, %5.1’inde Acetowhite epitel + Punktuasyon + Mozaisizm,
%4.1’inde Acetowhite epitel+Punktuasyon+Mozaisizm+Atipik damarlama tespitedildi
(Tablo10).

Anormal Kolposkopi bulgusu ile histopatol oji arasindaki korelasyon istatistiksel
olarak ileri derecede anlaml: tespit edildi ( =0.613, p<0.002) (Tablo 15).

Anormal kolposkopi bulgusu ile anormal Sitoloji arasindaki korelasyon
istatistiksel olarak anlamli olarak tespitedildi (r =0.211,P<0.05).

Serviks kanserinin yavas dogal seyri, displastik lezyonlarin erken tamnmasinda
ve invaziv kansere progresyonun onlenmesinde tarama programlarimin énemini ortaya

koymaktadir. Hastaligin hafif displazi ile baslayip invaziv karsinoma dogru devamlilik
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gosterdiginin kamti servikal displazinin 20’li yaslarda, karsinoma in situnun 25-35’li
yaslarda ve invaziv hastaligin 40 yasindan sonra gorilmesidir (38). Bu ytizden, invaziv
kanser asamasina gelmeden Once lezyonlarin saptanabilmesi icin taramaya erken
yaslarda baslaniimalidir.

Supheli smear sonucu ile gelen hastalara lezyonun agirligr disik de olsa,
gereken 6nem verilmelidir. ASCUS smear sonuclu hastalarda % 15-25 oramnda
displazi saptanmaktadir(45).

Anormal smear sonucu ASCUS olgularinin kolposkopi bulgular: incelendiginde,
toplam 29 olgudan 16(%055.1)sinda normal kolposkopi bulgusu saptandi.13 olgunun
(%44.8) inde anormal kolposkopik bulgu tespit edildi. 5 olgumuzda punktuasyon , 1
olguda Asetowhite epitel, 2 olguda atipik damarlanma, 1 olguda asetowhite
epitel+Atipik damarlanma, 1 olguda punktuasyon +atipik damarlanma, 1 olguda
punktuasyon +mozaisizm, 1 olguda asetowhite epitelyum+punktuasyon, 1 olguda
asetowhite epitelyum+punktuasyon +atipik damarlanmatespit edildi (Tablo 10).
Anormal smear sonucu LGSIL olgularin kolposkopi bulgular: incelendiginde toplam 17
olgumuz mevcuttu. 6 olguda (%35.2) kolposkopi bulgulari normal , 11 olguda (%64.7)
ise anormaldi. Anormal bulgular icinde 3 olgu punktuasyon +atipik damarlanma, 2 olgu
asetowhite epitelyum+punktuasyon, 2 olgu punktuasyon, 2 olgu anormal damarlanma, 1
olgu asetowhite epitelyum+ 1 olgu asetowhite epitelyum +mozaisizm bulgusuna sahipti.
Anormal smear sonucu HGSIL olan olgularin kolposkopi bulgular: incelendiginde, 7
olgumuz mevcuttu. 1 (%14.2) olguda normal kolposkopik bulgular izlendi. 6(%85.7)
olguda anormal kolposkopi bulgusu izlendi. Anormal bulgular i¢inde 1 olgumuzda atipik
damarlanma, 1 olguda asetowhite epitel+atipik damarlanma, 1 olgu mozaisizm
+asetowhite epitel, 1 olguda punktuasyon,2 olguda punktuasyon +atipik damarlanma
tespit edildi.

Anormal smear sonucu ASCUS olan ve yapilan kolposkopisinde anormal
bulgular tespit edilen 28 olgudan 5 ine LEEP+ECC yapildi. 4 hastamn histopatol oji
sonucu kronik servisit, 1 hastanin koilositik degisiklikler rapor edildi. 4 hastaya
konizasyon uygulandi. 4 hastanin da sonucu kronik servisit rapor edildi. 5 hastaya
kolposkopik yodnlendirilmis biyopsi uyguland: ve timinde kronik servisit saptandi.
Anormal smear sonucu ASCUS olan 14 olguda normal kolposkopik bulgular izlendi ve

smear takiplerine alindi.
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Bir calismada ASCUS olgularini kolposkopi ve yonlendirilmis biops ile takip
edilmis, %54 normal bulgu, %27 LSIL, %10 HSIL, %5 grade i belirsiz SIL ve %4
olguda serviks kanseri saptanmistir(51).

Anormal smear sonucu LGSIL olan ve yapilan kol poskopisinde anormal bulgular
tespitedilen 16 olgudan 3 tine konizasyon islemi yapildi 2 hastanin histopatolojisi kronik
servisit, 1 hastamn histopatolojis LGSIL rapor edildi. 5 hastaya LEEP yapildi, 3
hastanin histopatolojisi kronik servisit rapor edildi. 2 hastamn histopatolojisi CIN1 rapor
edildi. 3 hastaya kolposkopik yonlendirilmis biyops yapildi.1 hastamn histopatolojisi
LGSIL, 3 hastanin histopatolojisi kronik servisit rapor edildi. 5 hastada normal
kolposkopik bulgular saptandi ve smear takiplerine alindi.

Anorma smear sonucu HGSIL olan 7 olgudan 1 olgunun yapilan
kolposkopisinde atipik damarlanma ve asetowhite epitel tespit edildi ve olguya
LEEP+ECC yapildi. histopatoloji sonucu CIS rapor edildi. Aymi hastaya mutakiben
konizasyon yapildi. Histopatolojisi kronik servisit rapor edildi. Hasta smear kontrollerine
aindi. Anorma smear sonucu HGSIL olan 3 olgunun yapilan kolposkopisinde
punktuasyon +atipik damarlanma izlendi. Konizasyon +FC yapildi. Histopatoloji sonucu
kronik servisit rapor edildi. Anormal smear sonucu HGSIL olan 2 olgumuzun yapilan
kolposkopisinde Anormal kolposkopik bulgular izlenmedi. Olgular smear takiplerine
aindi.

Calismamizda Anormal sitoloji ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel
olarak anlamli olarak tespit edildi(r =0.273,P<0.05) (Tablo 14).

Anorma kolposkopi velveya Anormal sitoloji bulgulart verilen toplam 128
olgumuzda, eslik eden ek servikal patolojiler dikkate ainarak yapilan girisimler
sonucunda elde edilen patolojik spesmenlerin degerlendirilmesi yapildi. Calismaya
alinan hastalardan 115(%89) olguda histopatolojis Kronik servisit+polip+koilositik
degisiklikler+servikal myom olarak rapor edildi. 13(%0.11) olguda biopsi sonucu pozitif
geldi. Biops sonucu pozitif gelen olgulardan 7 si LGSIL, 2si CIN 1, 1 s CIS, 2 s
Transizyonel skuamoz cell ca, 1 s ise endometrium adeno ca geldi. 115 vakamizda
kronik servisit+polip+koilositik degisiklikler rapor edildi. Biopsi sonucuna goére hastalar

diizenli smear takibine aindi, poliklinik kontroller 6nerildi.

LEEP+ Endo servikal kiretg uygulanan 57 hastamin 54 inde kronik servisit
+koilositik degisiklikler iceren servisit, 2 olguda CIN 1, 1 olguda CI S tespitedildi.
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Soguk konizasyon + FC uygulanan 38 hastanin 33 tinde kronik servisit, skuamiiz
metaplazi, 5 inde LGSIL tespit edildi.

Y onlendirilmis servikal punch biyopsi+ Polipektomi uygulanan 32 hastamn 24
tnde kronik servisit, 6 olguda skuamiiz metaplazi, 2 olguda LGSIL tespit edildi.
Servikal kitleden biyopsi ainan 1 olguda Endometrium Adeno ca, 1 olguda
Transizyonel skuamoz cell catespit edildi.

Soguk konizasyon + FC uygulanan 38 hastamin 33 tinde kronik servisit, skuaméz
metaplazi, 5 inde LGSIL tespit edildi.

Falani ve arkadaglari(50) ASCUS ve SIL sitolojik tamli olgularin kolposkopi
atinda yapilan biyops histolojilerini  karsilastirmiglardir. 584 kadimn 358’1
ASCUS,226’s1 LSIL tarisi almistir. ASCUS’lu olgularin biyopsisinde %36.3 CIN |1,
%15.7 CIN 1I-111 ve insitu Ca, 1 olguda invazif Ca tespit etmislerdir. LSIL’li olgularin
%67.7’si CIN 1, %20.8 CIN I1-111 ve insitu Ca, 2 olguda da invazif Catespit etmislerdir.
Cikan sonucglara gore ASCUS ve LSIL sitolgjik tamli hastalarin timiine kolposkopik
inceleme tavsiye etmislerdir.

Servikal intragpitelyal neoplazilerin en sik gordldigu dénem 20 yaslarin
sonlaridir. Karsinomain situ yaklasik 35 yaslarinda, invazif kanser ise 55-60 yaslarinda
goruldr. Bu ylzden, invazif kanser asamasina gel meden 6nce lezyonlar1 yakalamak igin
taramaya erken yaslarda baslanilmalidir. Bazi yazarlar adenokarsinomlarin geng
yaslarda pik yapmasindan dolay: tarama yasimn 18'e ¢ekilmesini énermektedirler (52).

Margariti PA ve arkadaslar servikal intragpitelyal neoplazili kadinlarda soguk
konizasyonla tedaviyi degerlendirmislerdir. 1985 ile 1990 yillart arasinda 110 vakada
konizasyondan o©nceki hitolojik bulgularla sonraki histolojik bulgulart (sitoloji,
kolposkopi ve punch biyopsi sonuclarina gore) karsilastirmislardir.

Konizasyon, karsinoma vakalarimn 13’Uni (%11.8) ayirt edebilmistir. Soguk
konizasyondan sonra 2 yilda 6(%5.4) vakada rekurrens olmus, bunlarin 2(%1.8) tanesi
3 yil icinde gelismistir. Bu sonuglara gore CIN’li kadinlarin konizasyonla konservatif
tedavisiyle invazif serviks kanserinin azaldigi gosterilmis ve bu hastalarin takibine
dikkat etmenin esas oldugu bildirilmistir(49).

Papanicolaou smear taramasimn yaygin olarak kullamlmasi, invazif serviks
kanserinin gorilme oramni 6nemli Olglide azaltmistir. Bununla beraber servikal
intraepitelyal lezyonlarin teshisinde bir artis olmustur. Pap smear nispeten ucuz bir
yontemdir. Ancak pozitif smear sonuglart bulundugu zaman kolposkopi, biops,

endoservikal kuretg), konizasyon gibi daha ileri degerlendirme yontemlerine
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basvurulmas: gerekir. Pap smear ile taramada yanlis pozitiflik siktir. Tarama testlerinin
pozitif prediktif degerlerinin dusuklugl gereksiz midahalelere neden olmakta ve
yalanci negatifliklerinin yiksekligi guvenirliklerini simrlamaktadir. Bu ylzden yeni
tarama yontemlerinin gelistirilmesi cabalar: siirmekte ve pozitif smear sonuclu hastalara
yaklasim tarzi, strekli tartisilan bir konu olarak guncelligini korumaktadir. Yalanci
negatif sonuglarin pek ¢ok nedeni vardir. Smear ama tekniginde, fiksasyonda hata,
smear’in asirt kalin ya da ince alinmasi, ¢cok sayida eritrosit bulunmasi, boyama hatasi
ve sitologun degerlendirme hatasi olabilir.

Yalanct negatif smearlerin %62 sinin klinisyenin 6rnekleme hatasindan,
%22'sinin patologun degerlendirme hatasindan ve % 16'simin sitoteknologun tarama
hatasindan kaynaklandigi bildirilmistir (52).

Pap-smearlerde yanlis negatiflik orammmn en az %20 oldugu disinilirse,
servikal lezyonlarda biyopsinin yaygin kullanilma zorunlulugu ortaya ¢ikmaktadhr.
Ancak yine de seri pap smear taramasi yanlis negatiftik oramni azaltir. Smear tekrari ile
yanlis negatiftik oram (0,2)n olarak hesaplanir. Ug ardisik smearden sonra bu oran;
0,2x0,2x0,2=0,008 (%0,8)'e diuser(45). Bizim calismamizda poliklinigimize basvuran
hastalarin haricte yapilan smear sonuclart mevcuttu.Poliklinige basvuran hastalarin pap
smear leri tekrarlandi. Calismamizda, yanlis negatiflik oram %13 saptanch. Fakat
yalanci pozitiflik oram biyopsinin dogruluguna gore hesaplandiginda %54.2 olarak
bulundu. Klinik pratikte smear sonucuna gore konizasyon, hatta histerektomi karari
verilmemelidir. Yalanci pozitiflik oram dikkate aindiginda bu gruba yapilacak
konizasyon veya histerektomi morbidite ve mortaliteyi artiracaktir.

Richart ve Vaillant invaziv calarda %6, CIN'lerde %28 (39), Coppleson ve
Brown invaziv calarda %24, in situ calarda %20-45, CIN'lerde %40 (40), Sedlis ve
arkadaslar ise in situ calarda %33, CIN'lerde ise %50 oram saptanmuglardir(41).
Bunlarin yaminda invaziv calarda %50ye varan yalanci negatiflik gorulebilmektedir
(42).

Yalanc negatifligi azaltmak icin hicrelerin kan, mukus ya da inflamatuar
olusumlardan temizlenerek, lam Uzerinde ince bir tabaka halinde ve uniform sekilde
dagildigi, sivi iginde ince yayma preparatlar: (thin prep) gelistirilmistir.

Literatirde Pap smearin sensitivites ve spesifisitesi ile ilgili olarak birbirinden
degisik oranlar verilmektedir. Bunun en o©nemli nedeni smeari dogrulayacak

yontemlerdeki farkliliktir.



Konizasyon ve histerektomi materyallerinin histolojis altin standarttir. 62
¢alismanin sonuglarini igeren bir meta-analizde pap smearin sensitivitesi %2035 olarak
bulunmustur. Bu meta-analizde degerlendirilen calismalarda smear sensitivitesi %11’
den %99'a kadar degismektedir (43).

Bizim caismamizda smear Sensitivite oram  %26.7, spesifite %92.2,
PPD=%57,6, NPD=%92 olarak hesapland: (Tablo 19).

Kolposkopinin  sensitivite  oram  %92.9, spesifite oram  %67.1,
PPD=%52,NPD=%96 olarak hesapland (Tablo 18).

Gonzalez ve arkadaslart HPV ile infekte CIN tamisi almis 118 hasta tizerinden
yaptiklar: ¢galismada bethesda sistemi ile kolposkopik punch biyops arasindaki iliskiyi
arastirmiglardir. LGSIL’ 82 (%98,5) olguda HPV icin uyum %2100, CIN 1 i¢in uyum
%97 tespit edilmistir. HGSIL L1 36 (%692) olguda; CIN Il icin uyum %84, CIN 111 igin
uyum %100 tespit edilmistir. fliskinin PPD %96, NPD %98 olarak bulunmustur (51).

Smear ve kolposkopi igin saptanan sensitivite, spesifisite oranlar ve prediktif
degerler (PPD, NPD) ilgili literattr ile uygunluk goéstermektedir(43,51).
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OZET

GIRIS - AMAC

Serviks kanseri sikligi, tim kadin kanserleri icerisinde gelismemis Ulkelerde
birinci, tim dunyada ikinci sirayr amaktadir. Preinvaziv donemde insitu serviks
kanserinin yakalanmasi tedavi basarisim %100 kilmakta, invaziv donemde 5 yillik
sagkalim % 50’ye dismektedir. Servikal kanserin preinvaziv donemde yakalanmasinda
geleneksel tarama yontemi PAP smeardir. Gelismekte olan Ulkelerde sitoloji temelli
servikal taramalarin uygulanmasindaki zorluklar nedeniyle; servikal neoplazinin erken
tamsi icin smear ve kolposkopi, smear ve sitoloji,smear ve histopatol oji,kolposkopi ve
sitoloji ,kolposkopi ve histopatoloji arasindaki korelayon amacladik.

METOT:Bu calisma Dicle Universites Tip Fakiles Kadin Hastaliklarnn ve
Dogum Anabilim Dali  Nisan 2007-Temmuz 2008 tarihleri arasinda kolposkopi
unitesine refere edilen 450 evli hastamin timtne yas, meslek, gebelik sayisi, korunma
yontemi  (kondom-OKS-RIiA kullammi, koitus interruptus,depo provera) , egitim
durumu, sigara kullammm 6ykusl hakkinda sorular iceren form (Ek-1:Form) dolduruldu.
TUm olgularda 6nce spekulum muayenes yapildi. Spekulum muayenesinde tim vajen,
forniksler ve serviks detayli olarak incelendi. Daha sonra sitoloji icin cytobrush ile
servikal smear alinarak lam Uzerine ince bir sekilde yayildi ve hemen akol ile fikse
edildi. Serviks, 10 cc serum fizyolojik ile1gatilip subepitelyal vaskuler yapilar incelendi.
Takiben, % 5’lik asetik asit solusyonu uygulandiktan sonra Leisegang marka BG/LED
model, teaching monitor baglanlabilen binokiler kolposkop ile serviks incelendi. Once
kcuk, sonra biytk biydtmelerle (x7.5, x15, x30) tim serviks normal ve anormal
kolposkopik bulgular agisindan degerlendirildi. Hasta kayitlari klinik kolposkopi kayit
defterine, sonra da Microsoft Office 2008 Excell programi tabaninda olusturulan kayit
sistemine aktarildi. Hem pap smear, hem serviks biopsi sonucu olan 450 hastanin
sonuclar: analiz edilerek prediktif bulgularinin degerlendirilmesinde SPSS program ve

istatistik yontem olarak Spearman’s, Chi-Square yontemleri kullanilnustir.

56



BUL GULAR: Calismaya alinan tim olgunun yas ortalamasi 40.48 saptand.
Calismaya alinan olgularin gebelik sayilari’na gore dagilimlari incelendi. 28 (%0.062)
olgu ‘nullipar’, 70(%0.155) olgu ‘1-2’, 119(%0.264) olgu ‘3-4’ ve 233(%0.517) olgu
>5’ gebelik sayisinasahip idi.

Kolposkopi bakilan hastalarin yas ortalamasi 40,48 saptandi. Normal kol poskopik
bulgusu olanlarin yas ortalamast 41,29 , anormal kolposkopik bulgusu olanlarin yas
ortalamast 42,40 , Ektropion olanlarin yas ortalamas: 33,94 , kronik servisit olanlarin
yas ortalamsi 42,80 ve Ileri evre servikal TUmor olanlarin yas ortalams: 44,43 saptandh.

Anormal sitoloji ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli
olarak tespitedildi (r =0.273,P<0.05). Anormal sitoloji ile anormal kolposkopi bulgusu
arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli olarak tespitedildi (r =0.211,P<0.05).

Anormal kolposkopi bulgusu ile histopatoloji arasindaki korelasyon istatistiksel
olarak ileri derecede anlamli tespit edildi ( r=0.613, p<0.002). Bizim ¢alismamizda smear
Sensitivite oranm %26,7, spesifite %092,2, PPD=%57,6, NPD=%92 olarak hesapland:.
Kolposkopinin sensitivite oramt %92,9, spesifite oram %67,1, PPD=%52,NPD=%96
olarak hesaplandi.

SUMMARY:
Introduction-background:

The frequency of cervix cancer among all women cancers, isin the first placein
undevel oped countries and in the second place in amoun the world.

The diagnosis of insitu cervix ca in preinvasive stage makes the success of the
treatment about 100%, the 5 year surviva declines to 50% in invasive
stage. Traditional screening metod to detech cervix cain preinvasive stage isthe PAP
smear. Due to the diffuculties in administration of cytology based cervical screeining in
developing countries we aimed. The correlation of smear,colposcopy and histopathol ogy
in the diagnosis of cervical premalign and malign lesions.

METOD:

This study was performed on 450 non- virgin (married) patient referred to the
colposcopy unit of obstetriks an gynecology department of Dicle University faculty of
medicine btw.April 2007 and july 2008 questiones about age,acupotion,gravida,method
of contraception(condom-1UD-oc usage,coitus interruptus,depo provera),educational

statues, cigarette smoking were oppined to all patient (App-1 questionney form). Pelvic
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examation was made by speculum in all patients. At speculum examation en the
vainafornixes and cervix was visuolised the cervical sample, taken by cytobrush
smeared an a thin lam and immediotely after fixed with acolol. Cervix was
moisturised by 10 cc SF and sulbepithelio vasculer stuctures were examed.
Subsequently, %5 acetic acid solution was appleed and cervix was visuolised by
leisegang blanded BG/LED model ,teaching monitor adaptable binoculer colposcop.
The entire cervix was investigated according to normal and abnormal colposcopital
fiding on low power and then high power (x7.5, x15, x30). The data were recorden on
a colposcopy registeration book in our clinics and transferred to a registration
system based an Microsoft Office 2008 excell program.Analysing the PAP smear
and cervical biopsy results of 450 patients ,SPSS program was used to evaluate the
predictive volues and spearman’s chi-square were performed the stastistical method.
FINDINGS:

The mean age of the patients were 40.48.The distribution accourding to

gravidas of the cases were evoluoted 28 80.062%)have nulliparans,while 70(0.155%)
have 1-2,119(0.264%) were 3-4 and 233 (0.517%) have >5 gravida.
The mean age of the patients who were examined by colposcopy were 40.48 the
mean age of those with normal colposcopical.Findings were 41.29,with abnormal
colposcopial findings were 42.40, with ectropion were 33.94,with chronical cervisitis
were 42.80 and with high grade cervical tm were 44.43.

The correlation between abnormal cytology and histhopathology were detected
as satistically significant (r :0.273, p<0.05), as well as the correlation between
abnormal cytology and abnormal colposcopical finding.(r:0.211,p<0.05) and the
correlation between abnormal colposcopia findings and histopathology which were
quite significant (r:0.613 ,p< 0.002)

Inour study thesmear sentivity rate was ,colculated as 26.7%,specificity was
colculated as %92.2,PPD vas colculated as 57.6% , NPD was colculated as 92%.
Besides, the sensitivity of colposcopy was 92.9%, while specificite was 67.1%, PPD
was 52% and NPD was 96%.
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SONUC

Kolposkopinin, servikal smeare gore sensitivitess ve negatif prediktif degeri
(NPD) smear’e gore anlamli yiksek (%92,9’a 26,7; %96’a 92), spesifitesi ve pozitif
prediktif degeri (PPD) (%67,1°e 92,2; %52’e 57,6) bulundu.

Kolposkopi serviks kanserinin erken tanisinda oldukc¢a basarili bir yontem olarak
kendini kanitlamistir. Serviko-vaginal sitoloji taramasi serviks kanserinin erken tamsinda
oldukca basarili bir yontem olarak biliniyor. Ancak smear testinin bir taramatesti oldugu
unutulmamal: ve tek bir smear sonucuna gore tedavi yapilmamalidir. Smear Daha
ekonomik olmasi da goz oniine alinarak, 6zellikle bizim gibi gelismekte olan Ulkelerde
preinvazif serviks kanseri taramasinda kolposkopiye gore bir aternatif olabilecegini,
bunun yaninda her iki yontemin beraber kullamlmasimin taramalarin etkinligini
arttirabilecegini distiniyoruz.

Smear ve kolposkopi birbirlerine alternatif degildir, birbirini tamamlayici
yontemler olarak degerlendirilmeli. Smear tekrar ile takip daha az maliyetlidir; ancak
teshisi geciktirebilir. Kolposopi histolojik teshise olanak saglar. Buna ek olarak da
kolposkopi atinda biyopsi servikal lezyonlarin uygun yonetimi icin zorunludur.
Kolposkopi ve serviko-vaginal smearler aym ortamda uygulanacaksa kolposkopi
yapilmadan hemen Once pap smear almak gerekli. Anorma smear sonucu ile gelen
hastalara, bu sonuca gore belirlenmis uygun protokole dogru yaklasimda bulunulmalidir.
ASCUS smear sonuclu hastalar icerisinde normal patolojili veya hafif displazili olgular
kadar, orta/agir displazi ve daha agir lezyonlar da bulunabilecegi icin, bu hastalarin
degerlendirilmesinde 6zellikle poliklingimize basvuran hastalarin  takip sorunu
yasanacagi dusinulen hastalarda, daha radikal davramimali ve dogrudan kolposkopik
inceleme ve sUpheli aanlardan yonlendirilmis biyops yapilmalidir. Sitoloji ile LSIL
tanisi konan hastalarda ise daha yiksek oranda orta/agir displazi ve daha agir lezyonlar
bulundugu icin bu hastalar alternatifsiz kolposkopik incelemeye alinmalidir. HSIL
olgulart mutlaka kolposkopik incelemeye alinmali ve biyops sonuglarina gore uygun
tedavi planlanmalidir. Ozellikle preinvazif serviks kanseri taramasinda smeara ve

kol poskopi beraber kullanilmasi taramanin etkinligiartirabilecegi sonucunavarild.
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EK 1- Form
SMEAR, KOLPOSKOPI VE HISTO PATOL OJi DEGERLENDIRME FORMU
Yas:
{Yas grubu:
<19...
20-29...
30-39...
40-49...
50-59...
>60...
Meslek:
Evhammu:
Calisan:
Diger:
Gebelik sayisi:
Korunma yontemi:
1-Kondom
2-OKS
3-RIA kullanimi
4-Koitus interruptus
5- Depo provera
OK S kullanim éykisu:
Kisa surdli(<1yil),
Uzun streli(>1yil)
Sigara kullamim 6ykusi: (yogun: >10 tane/giin, az: <10 tane/giin, uzun siire; >2 yil, kisa siire: <2 yil)
Y ogun-uzun sure,
Y ogun-kisa siire,
Az-uzun slre,
Az-kisasire
Egitim durumu:
Okumaryazma yok,
Tlkokul,
Ortaokul,

Universite +
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