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Ozet

Amag. Anabilim Dali’mizda incelenen ve epitel hiicre anormalligi saptanan servikovajinal smear
sonuc¢larinin degerlendirilmesi ve histopatolojik incelemesi bulunan olgularda sito-histopatolojik
korelasyonun arastirilmasi. Yontem. Ocak 2008-Mayis 2011 tarihleri arasinda Cumhuriyet
Universitesi T1p Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’na génderilen ve 2001 Bethesda sistemine gore
tan1 alan toplam 8102 servikal smear Ornegine ait raporlar retrospektif olarak incelendi. Epitel
hiicre anormalligi tesbit edilen 97 olgu ¢alismaya dahil edildi. Bunlardan histopatolojik incelemesi
olan 25 olguda sito-histopatolojik korelasyon arastirildi. Bulgular. Toplam 8102 servikal smear’in
97’sinde (%1,19) epitel hiicre anormalligi saptandi. Epitel hiicre anormalligi saptanan olgularin
54’1 (%55,6) ASC-US, 14’1 (%14,4) ASC-H, 1471 (%14,4) LSIL, 5’1 (%5,2) HSIL, 5’ (%5,2)
SCC, 3’1 (%3,1) AGC ve 2’si (%2,1) adenokarsinom, NOS olarak tani almig idi. Bunlardan
biyopsi tanist olan 25 olgunun 10’unun (%40) nonneoplastik, 2’sinin CIN I (%8), 1’inin (%4) CIN
I, 3’tiniin (%12) CIN III ve 9’unun (%36) invaziv karsinom olarak rapor edildigi saptandi. Bu
sonuglara gore ASC-US, ASC-H, LSIL, HSIL, SCC, AGC ve adenokarsinomun pozitif dngdrme
degeri sirasiyla %0, %50, %100, %80, %100, %0 ve %100 olarak saptandi. Sonug. Servikal
smear’ de verilen karsinom, HSIL ve LSIL tanilar1 yiiksek pozitif 6ngérme degerine sahip iken,
serimizde bu deger ASC-US ve AGC tanilar1 i¢in diisiik bulunmus, ancak bu gruplarda takipli olgu
sayisinin ¢ok az olmasi nedeniyle bu sonug giivenilir kabul edilmemistir.

Anahtar sozciikler: Servikal smear, sito-histopatolojik korelasyon, epitel hiicre anormalligi

Abstract

Aim. To evaluate the cervicovaginal smears with epithelial cell abnormality examined in our
department and to investigate the cyto-histopathological correlation of these cases with their
histopathological diagnoses. Method. The reports of cervical smears diagnosed according to 2001
Bethesda System in Cumhuriyet University, Faculty of Medicine, Pathology Department between
January 2008 and May 2011 were reviewed retrospectively (n: 8102). Among them, cases with
epithelial cell abnormality (n: 97) were included in the study. In 25 of these patients having also
histopathological examinations, cyto-histopathological correlation was investigated. . Results.
Epithelial cell abnormality was detected in 97 (1.19) out of 8102 cervical smears. In the
cytopathological examination, 54 patients (55.6%) had ASC-US, 14 had (14.4%) ASC-H, 14 had
(14.4%) LSIL, five had (5.2%) HSIL, five had (5.2%) squamous cell carcinoma (SCC), three had
(3.1%) atypical glandular cells (AGC) and two had (2.1%) adenocarcinoma, NOS.
Histopathological results of 25 patients revealed that 10 patients had (40%) nonneoplastic, two had
CIN | (8%), one had (4%) CIN II, three had (12%) CIN 111 and nine had (36%) malignant lesion.
The positive predictive values for the cases with diagnoses of ASC-US, ASC-H, LSIL, HSIL,
SCC, AGC and adenocarcinoma were 0%, 50%, 100%, 80%, 100%, 0% ve 100%, respectively.
Conclusion. Eventhough the positive predictive values in diagnosis of carcinoma, HSIL, and LSIL
had been high, those values were found to be low in diagnosis of ASC-US and AGC in our series,
but since the number of follow-up cases were very few in these groups this result was accepted as
not reliable.
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Giris

Serviks kanseri diinya genelinde kadinlarda en sik goriilen kanserler arasinda meme
kanserinden sonra ikinci sirada olup, 6zellikle gelismekte olan iilkelerde ve geng yaslarda
onemli mortalite ve morbidite sebebidir. Ik kez George Papanicolaou tarafindan tip
diinyasina tanitilan ve 1945°te Amerikan Kanser Dernegi’nin tarama testi olarak onerdigi
Pap smear’in kullanimi1 sonucu preinvaziv lezyonlarn erken tanisi ile serviks kanseri
insidansinda ve mortalite oranlarinda 6nemli 6l¢iide diisme saglanmugtir [1, 2]. Servikal
smear Orneklerinin rapor edilmesinde en ¢ok kullanilan ve yaygin kabul géren siniflama
2001 Bethesda Sistemi’dir [3]. Bethesda Sistemi’nde, skuamoz epitel hiicre anormalligi;
6nemi belirlenemeyen atipik skuamoz hiicreler (ASC-US), HSIL ekarte edilemeyen atipik
skuamoz hiicreler (ASC-H), diisiik dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon (LSIL), yiiksek
dereceli skuamdz intraepitelyal lezyon (HSIL) ve skuamdz hiicreli karsinom (SCC)
olmak iizere bes kategoriye ayrilmaktadir. Bu sistemde hafif displazi (CIN I) olgular
LSIL'e dahil edilirken, orta (CIN II) ve agir (CIN III) dereceli displazi olgular1 HSIL
kapsamina alinmistir. Glandiiler epitel anormallikleri ise; atipik glandiiler hiicreler
(AGC), endoservikal in situ adenokarsinom (AlS), adenokarsinom (endoservikal,
endometriyal, ekstrauterin ve spesifiye edilemeyen) olarak baslica {i¢ grupta ele
almmaktadir [3]. Bu galigmada; 41 ay igerisinde Anabilim Dalimiz’da incelenen ve epitel
hiicre anormalligi kategorisinde rapor edilen servikal smear 6rneklerinde tan1 dagilimi ve
doku tanisi olan olgularda sito-histopatolojik korelasyonlarin arastirilmasi amaglandi.

Gere¢ ve yontem

Caligmamizda, Ocak 2008-Mayis 2011 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali'nda incelenen ve 2001 Bethesda Sistemi kullanilarak
rapor edilen 8102 konvansiyonel Pap smear Ornegine ait raporlar retrospektif olarak
incelendi. incelenen raporlardan epitel hiicre anormalligi saptanan 97 olgu calismaya
dahil edildi. Bu olgular arasinda doku tanist olan 25 olgunun biyopsi sonuglar1 servikal
smear sonuglari ile karsilagtirildi. Buna gore Bethesda Sistemi’nde epitel hiicre
anormalligi kategorisinde yer alan lezyonlarin pozitif 6ngérme degerleri hesaplandi.

Bulgular

Ocak 2008-Mayis 2011 tarihleri arasinda incelenen 8102 servikal smear Orneginin
97’sinde (%1,19) epitel hiicre anormalligi saptandi. Epitel hiicre anormalligi saptanan
olgularin 54’1 (%55,6) ASC-US, 14’1 (%14,4) ASC-H, 14’1 (%14,4) LSIL, 5’1 (%5,2)
HSIL, 5’1 (%5,2) SCC, 3’1 (%3,1) AGC ve 2’si (%2,1) adenokarsinom, NOS olarak tani
aldi. Incelenen 97 olgudan 25 (%25,7)’ine ait biyopsi materyali elde edilirken, 72
(%74,2) olguya ait herhangi bir biyopsi kaydina rastlanmadi. Biyopsi tanisi olan 25
olgunun 10’unun (%40) nonneoplastik, 2’sinin CIN I (%8), 1’inin (%4) CIN II, 3’iiniin
(%12) CIN HI ve 9’unun (%36) invaziv karsinom (6 skuamoz hiicreli karsinom, 1
adenoid bazal karsinom ve 2 adenokarsinom) olarak rapor edildigi saptandi (Tablo 1).
Doku tanist bulunan 6 ASC-US olgusundan 4'iniin kronik servisit (Resim 1), 1'inin
glandiiler hiperplazi ve 1'inin endoservikal polip olarak; 4 ASC-H olgusundan 2'sinin
kronik servisit, 1'inin LSIL ve 1'inin adenoid bazal karsinom olarak; 3 LSIL olgusundan
I’inin CIN I, 1’inin CIN II ve digerinin CIN III olarak; 5 HSIL olgusundan 1'inin
postmenopozal skuamoz atipi, diger 3'liniin skuaméz hiicreli karsinom ve 1'i de CIN 111
(Resim 2) olarak; 4 SCC olgusundan 3’iiniin SCC (Resim 3), 1’inin CIN III/ Karsinoma
in situ olarak; 1 AGC olgusunun kronik servisit olarak; 2 adenokarsinom olgusundan
birinin endometrioid tip adenokarsinom (Resim 4) ve digerinin overin serdz papiller
karsinomu olarak tani aldig1 tesbit edildi.
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Tablo 1. Epitel hiicre anormalligi saptanan smear olgularinda tam dagilimi ve doku tanisi
olan olgularin histopatolojik karsihgi.

Smear ASC-US ASC-H LSIL HSIL AGC SCC Adeno Ca Toplam
54 14 14 5 3 5 2 97
Doku tanis1 olan 6 4 3 5 1 4 2 25
Nonneoplastik (Negatif) 6 2 0 1 1 0 0 10
LSIL (CIN1) 0 1 1 0 0 0 0 2
HSIL 0 0 2 1 0 1 0 4
(CIN 11I,CIN 1)
Invaziv 0 1 0 3 0 3 2 9
karsinom
Toplam (+) sonug 0 2 3 4 0 4 2 15
POD* %0 %50 %100 %80 %0 %100 %100 %60
*POD: pozitif Sngdrme degeri
~ e
,:. e ‘\
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Resim 1. ASC-US olarak rapor edilen ve biyopside kronik servisit tamis1 alan iki olguya ait
sitohistopatolojik goriintiiler (a; PAP X100, b; PAPX200, c, d; H-E X40).

Resim 2. HSIL olarak rapor edilen ve histopatolojik tanis1 CIN III olarak dogrulanan olguya

ait goriintiiler (a; PAP X200, b; H-E X100).

Resim 3. Sitohistopatolojik olarak SCC tamisi alan, gevsek hiicre kiimesi olusturan ve tek tek
dagihim gosteren iri hiperkromatik atipik skuaméz hiicreler ve zeminde tiimér diyatezi (a;

PAP X200). Atipik skuaméz hiicrelerin olusturdugu solid adaciklar (b; H-E X100).

3

Resim 4. Sitohistopatolojik olarak adenokarsinom tanisi alan olguya ait goriintiiler. Gevsek
hiicre kiimeleri ve yer yer adenoid yapilar olusturan belirgin niikleollii, kaba kromatinli

atipik glandiiler hiicreler (a, b; PAP X 400, c; H-E X 100).
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Tartisma

Bethesda Sisteminde en sik tani alan grup olan ASC-US terimi LSIL disiindiiren, ancak
LSIL tanisi igin de yeterli olmayan hiicresel degisiklikler i¢in kullanilir. ASC-US i¢in
belirtilen tanisal kriterler subjektiftir ve bu tanmin gdzlemciler arasi uyumu ile
tekrarlanabilirlik orami disiktiir. [1, 4-8]. ASC-US tanisi; genelde laboratuvar ve
ornekleme hatasi sonucu yeterli materyal elde edilememesi veya sitolojik verilerin yeterli
yorumlanamamasindan kaynaklanmakta ve deneyimsiz patologlarca son ¢are olarak sikca
kullanilabilmektedir. Bu baglamda ASC-US tanisinin bir sitopatoloji laboratuvarindaki
tim pap smear’lerin %5’inden daha fazla olmamasi gerekliligi laboratuvarm kalite
kontrolii i¢in dnemli bir dl¢iittiir. ASC-US sonrasi biyopside tanimlanan displazi oranlari
ise cesitli serilerde % 15-60 arasinda degismektedir [9, 10]. Bu ¢alismada epitel hiicre
anormalligi saptanan olgular arasinda ASC-US tanisi en yiiksek oranda (%55,6) tesbit
edilmekle birlikte, tiim servikal smear’ler i¢indeki orani ise %0,66 olarak bulundu. ASC-
US tanis1 alan ve biyopsisi olan olgularin hig¢ birinde ise displazi saptanmadi. Bu grupta
pozitif 6ngbérme degeri %0 olarak tesbit edildi. ASC-US tanisinin 6ngoriilen degerlere
uygun olarak diisiik oranda olmas1 bu taninin laboratuvarimizda gereksiz kullanilmadigini
disiindirdi. Pozitif 6ngérme degerinin oldukca diisiik olmasinin ise ASC-US tanisinin
biliylik oranda benign lezyonlar1 kapsamasimin yami sira, ASC-US tanili olgularin
yonetimine bagl olarak birgok olguda smear kontrolleri ile takibin 6nerilmesi ve sosyo-
ekonomik diizeyi diisiikk cogu hastanin ise bu takiplere gelmemesi sonucu olasi preinvaziv
lezyonlu olgulara ulasilabilirligin azalmasi ile iligkili olabilecegi diisliniildii. Bir diger
kalite kontrol belirleyicisi olarak ASC-US/LSIL orani gosterilmektedir. Bethesda
Sisteminin yazarlarma goére bu oran 3’den az olmalidir [10]. Ama¢ ASCUS tanisini
azaltarak gereksiz smear tekrarlarinin, kolposkopik Dbiyopsilerin ve endiselerin
azaltilmasidir. Calismamizda ise ASC-US/LSIL orami 3.85 olup, literatiirdeki degerlere
yakindir. ASC-H; yiiksek dereceli intraepitelyal lezyon disiindiiren, ancak HSIL
kriterlerini tam tagimayan lezyonlar i¢in kullanilmaktadir. ASC-US’a gore daha yiiksek
dereceli lezyonlar1 igerir. ASC-H tanisi1 tiim atipik skuamoz hiicre tanili olgularin %5-
10’nunu kapsamaktadir (3,10). Degisik calismalarda ise bu grubun ASC-US ve HSIL
arasinda pozitif ongérme degerine sahip oldugu gosterilmistir [10-12]. Bu g¢aligmada
ASC-H olgularimizda pozitif 6ngérme degeri %50 olup, literatiirle uyumlu olarak ASC-
US (%0) ile HSIL (%80) degerleri arasinda idi. Yiiksek dereceli lezyonlar1 i¢ermesi
acisindan onem tagiyan ASC-H olgularindaki diisiik biyopsi orani ise dikkat ¢ekici idi.
LSIL tanist; hafif displastik degisiklikler ile koilositik atipi olarak adlandirilan ve Human
Papilloma Virus etkisine bagli olan hiicresel degisiklikleri igerir. Literatiirde koilosit i¢in
gozlemciler aras1 uyumun disiik oldugu belirtilmektedir [4, 13]. Spontan regresyon
oraninin yiiksek olmasindan dolay1, eger kolposkopi yeterli ise bir¢cok otdr bu lezyonlarin
tedavisiz izlemini savunmaktadir. Kolposkopinin yeterli olmast ve diizenli takip
onemlidir, ¢iinkii ¢ok sayidaki genis serilerde invaziv karsinoma ilerleyen olgular
bildirilmekte ve bunlarin ¢ogu da diizenli takip edilmeyen hastalarda goriilmektedir [14].
Bu calismada LSIL tanisinin oldukga yiiksek pozitif dngdrme degerine sahip olmasinin
yani stra biyopsisi bulunan olgularn ikisinde CIN II ve CIN III tanilarinin bulunmasi, bu
lezyonlarmm dikkatli kolposkopik inceleme ve siki takipte olmasi gerektirdigini
disiindirdi. Literatiirdeki serilerde servikal lezyonlarin derecesi arttikga gozlemciler
arast uyumun ve sito-histopatolojik korelasyonun arttig1 goriilmektedir [15]. Nitekim bu
calismada da HSIL ve karsinom tanilarmin sirayla %80 ve %100 gibi yiliksek pozitif
ongorme degere sahip oldugu gorildi. HSIL olarak rapor edilen ve biyopside
nonneoplastik olarak tanimlanan olgu ise CIN II/CIN III i¢in ayirici tami gilicliigi
olusturabilecek bir lezyon olan postmenopozal skuamdz atipi idi. Bu sonug
postmenopozal kadinlarda HSIL tanis1 verilirken daha dikkatli davranilmasi gerektigini
ortaya koydu. AGC; benign olaylarda goriilen reaktif degisikliklerden daha ileri, ancak
invaziv adenokarsinom tanist i¢in de yeterli olmayan hiicresel degisiklikleri igerir.
AGC’ler ti¢ grupta (endoservikal, endometriyal ve orjini saptanamayan) incelenerek;
nitelenemeyen ve neoplastik lehine olmak iizere iki kategori iginde toplanir [1]. AGC
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tanis1 alan olgular tiim servikal smear’lerin %0,2-8’ini olusturmakla birlikte, ASC-US’tan
cok daha Onemlidir. Literatiirde degisik c¢alismalarda AGC grubunun histolojik
incelemesinde CIN I’den karsinoma kadar olan patolojilerin saptanma orani %31-%42
arasinda degismektedir [10, 16]. Bu nedenle AGC tanili olgular ayrintili olarak
incelenmelidir. Obenson ve ark. [17] postmenopozal kadinlarda inceledikleri AGC
olgularinda en sik endometriyal patoloji saptamislar sadece iki olguda SIL bulmuslardir.
Obenson ve arkadaslart endometriyal patolojisi olan olgularda en sik endometriyal polip
Zweizig ve ark. [18] ise en sik endometriyal hiperplazi saptamiglardir. Bu g¢alismada
AGC i¢in bulunan pozitif 6ngoérme degerinin oldukca diisiikk bulunmasi, bu olgulara ait
biyopsi oranimin diisiik olmasi ve takipli olgu sayismin azlig: ile iliskilendirildi. Ote
yandan glandiiler hiicre lezyonlarinin skuamdéz hiicre anormalliklerine gore daha nadir
goriilmesi ve bu lezyonlardaki tecriibesizligimiz nedeniyle bu taniya fazla siginiyor
olabilecegimizi de diisiindiirdii.

Sonug olarak calismamizda sito-histopatolojik korelasyonda pozitif ongérme degeri
toplamda %60 idi. Bu nedenle Pap smear’in; kolay uygulanabilir, tekrarlanabilir,
giivenilir ve ekonomik bir yontem olmasi ve yiiksek dereceli preinvaziv ve invaziv
lezyonlar i¢in duyarliliginin yiiksek olmasi bu testin halen etkin bir tarama testi olarak
kullanilabilecegini gostermektedir.
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