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Oz

Amag: Serviks kanseri 20.yy baslarina kadar kadin genital organ
kanserleri icinde 6n siralarda iken 1950'lerden sonra servikal
kanser taramasinin yayginlasmasina bagli olarak insidans ve
serviks kanserinden 6liim %50 oraninda azalmistir. Serviks kanseri
gelisiminde insan papilloma virlisii ile enfeksiyon en onemli
etkendir. Servikal yayma ile tarama ozellikle gelismis Ulkelerde
serviks kanseri ve oncil lezyonlarinin erken tanisi icin kullanilan
onemli bir yontemdir. Servikal lezyonlarda smearin etkinligini
biyopsi sonuclari ile karsilastirarak belirlemeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Tibbi Patoloji laboratuarinda 2010-2018 yillari arasinda incelenen
ve raporlanan, dncesinde smear sonucu olan ve servikal biyopsi
yapilan 223 hastanin sonuglari karsilastirildi.

Bulgular: 223 hastanin yas ortalamasi 45 (26-83) dir. Biyopsi
sonuglar 173 (%78) hastada kronik inflamasyon, 15 (%7) hastada
disuk dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon (HPV veya hafif
displazi veya CIN 1), 21 (%9) hastada yuksek dereceli skuamoz
intraepitelyal lezyon (Orta derecede displazi veya agir displazi veya
CIN 2 veya CIN 3 veya Karsinoma in situ) ve 14 (%6) hastada malign/
skuamoz hiicreli karsinom olarak raporlanmistir.

Sonug: Biyopsi ve smear sonuclar birlikte degerlendirildiginde
141 (%63) hastada biyopsi ve smear sonuglarinin uyumlu oldugu,
82(%37) hastada ise biyopsi ve smear sonuclarinin farkli oldugu
gorildi. Pap smear testinin uygulamakolayligi ve diistik maliyeti, bu
yontemin yaygin olarak kullanilmasini saglamistir. Teknik nedenler
ve degerlendirme hatalarina bagh olarak yanls negatif sonuclar
gorilebilmektedir. Bizim serimizde %63 olguda korelasyon oldugu
tespit edilmistir. Pap smear ile yanhs negatif oranlari %1,1 ile %50
arasinda degisiyor olsa da, bu test hala prekanseroz lezyonlar
tespit etmek icin en etkili yontem olarak kabul edilir.

Anahtar Kelimeler: Serviks, smear, pap test, servikal biyopsi

Abstract

Aim: While cervical cancer was at the forefront of female genital
cancers until the early 20th century, incidence and death from
cervical cancer decreased by 50% due to the spread of cervical cancer
screening after the 1950s. Infection with human papilloma virus is the
most important factor in the development of cervical cancer. Cervical
smear screening is an important method used for early diagnosis
of cervical cancer and precursor lesions, especially in developed
countries. We aimed to determine the effectiveness of smearin in
cervical lesions by comparing with biopsy results.

Material and Method: The results of 223 patients who were
examined and reported in the Medical Pathology Laboratory of the
Selcuk University Medical Faculty Hospital between 2010-2018, who
had a smear result before and who underwent cervical biopsy were
compared.

Results: The average age of 223 patients was 45 (26-83). Biopsy
results: Chronic inflammation in 173 (78%) patients, low grade
squamous intraepithelial lesion (HPV or mild dysplasia or CIN 1) in
15 (7%) patients, high grade squamous intraepithelial lesion in 21
(9%) patients (Moderate dysplasia or severe dysplasia or CIN 2 or CIN
3 or Carcinoma in situ) and reported as malignant / squamous cell
carcinoma in 14 (6%) patients.

Conclusion: When the biopsy and smear results were evaluated
together, it was observed that the results of biopsy and smears were
compatible in 141 (63%) patients, and the results of biopsy and smears
were different in 82 (37%) patients. Ease of application and low cost
of Pap smear test has made this method widely used. False negative
results can be seen due to technical reasons and evaluation errors.
In our series, a correlation was found in 63% of cases. Although false
negative rates with Pap smear range from 1.1% to 50%, this test is
still considered the most effective method for detecting precancerous
lesions.
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GiRiS

Serviks kanseri 20.yy baslarina kadar kadin genital organ
kanserleri icinde on siralarda iken 1950'lerden sonra servikal
kanser taramasinin yayginlasmasina bagh olarak insidans
ve serviks kanserinden 6lim %50 oraninda azalmistir.!2
Serviks kanseri, diinyada kadinlarda ikinci sikhkta gorilen
ve kanserin neden oldugu o6limlerde ise besinci sirada
yer alan bir kanser turtdur. Turkiye'de ise serviks kanseri
en sik gorilen sekizinci kanser tlradar.®® Serviks kanseri
gelisiminde insan papilloma virtisi (HPV) ile enfeksiyon en
onemli etkendir. Kanserojen etkilerine gore distik riskli ve
yuksek riskli olarak siniflandirilan alt tipleri bulunmaktadir.
671 Serviksin sitolojik incelemesi ilk kez 1940 yilinda George
Papanicolaou tarafindan serviksten dokilen hicreler
Uzerinde yapilmistir ve bu ydnteme Papanicolaou smear, Pap
smear (PS) testi denilmektedir.® HPV enfeksiyonu sonrasi
latent donem, subklinik ve klinik donem goriilmektedir.
Latent donemde sitolojik olarak hicbir bulgu yoktur sadece
HPV DNA’si molekiler yontemlerle gosterilebilir. Yani PS
testi ile herhangi bir bulgu tesbit edilemeyecektir. Servikal
yayma ile tarama 6zellikle gelismis Ulkelerde serviks kanseri
ve oncll lezyonlarinin erken tanisi icin kullanilan dnemli
bir yontemdir. PS testi fizik muayenede bulgu ve belirtiler
ortaya c¢ikmadan oOnce servikal premalign lezyonlarin
varligini arastirmak icin kullanilan etkin bir tarama testidir.
7 Tum bu avantajlarina ragmen servikal sitolojide yanhs
pozitif ve yanlis negatif sonuclar olabilmektedir.* Smear
almak icin kullanilan arag, alinma vyeri, alinma sekli,
preparat hazirlama teknikleri, materyalin yeterliligini ve
degerlendirme sonuclarini etkilemektedir."” Calismamizda
servikal lezyonlarda smearin etkinligini biyopsi sonuclari ile
karsilastirarak belirlemeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM

Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Patoloji
laboratuarinda 2010-2018 yillari arasinda incelenen ve
raporlanan, dncesinde smear sonucu olan ve servikal biyopsi
yapilan 223 hastanin sonuglari karsilastirildi. Klinigin rutin
uygulamasi veya klinik stiphe sebebiyle konvansiyonel veya
sivi bazli yayma ile alinan ve PAP ile boyanan smear lamlari

olan hastalar secildi. Smear sonrasi biyopsi yapilan hastalarin
sonuglari hastane bilgi sistemi Gizerinden tarandi. Biyopsi ve
smear sonuglari tekrar degerlendirilerek karsilastirildi. Smear
ornekleri Bethesda 2014 sistemine gore degerlendirildi.

Bu calisma Kisisel Verilerin Korunmasi Kanununa uygun
sekilde hasta verileri anonim hale getirtilerek ve lyi Kilinik
Uygulamalar ve Helsinki Deklarasyonun 2013 Brezilya
glincellemesine uygun olarak hazirlanmistir. Ek olarak
Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurulu'ndan
onay alinmistir (Tarih-Sayi: 09.09.2020-2020/16, Karar no:
2020/380).

BULGULAR

223 hastanin yas ortalamasi 45 (26-83) dir. Biyopsi sonugclari
173 (%78) hastada kronik inflamasyon, 15 (%7) hastada
disiik dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, HPV veya hafif
displazi veya CIN 1 (LSIL), 21 (%9) hastada yiliksek dereceli
skuamoz intraepitelyal lezyon, orta derecede displazi veya
agir displazi veya CIN 2 veya CIN 3 veya Karsinoma in situ
(HSIL) ve 14 (%6) hastada malign/skuamoz hiicreli karsinom
(SCC) olarak raporlanmistir (Sekil 1). Smear sonuglari 154
(%69) hastada benign, 41 (%18) hastada atipik yassi epitel
hucreleri, 6nemi belli olmayan (ASCUS), 5 (%2) hastada atipik
yassi epitel hicreleri, high-grade skuamoéz intraepitelyal
lezyondan ayrilamayan (ASCH), 13 (%6) hastada LSIL,
4 (%2) hastada HSIL (Sekil 2), 3 (%1,5) hastada atipik
glanddler hiicreler (AGH) ve 3 (%1,5) hastada da SCC olarak

raporlanmistir (Tablo 1).

Tablo 1. Smear ve biyopsi sonuclari

Smear Sonuglari Biyopsi Sonuglari

Benign 154 (%69) 173 (%78)
ASCUS 41 (%18) -
ASCH 5 (%2) -

LSIL 13 (%6) 15 (%7)
HSIL 4 (%2) 21 (%9)
AGH 3 (%1,5) -
Malign 3(%1,5) 14 (%6)
Toplam 223 (%100) 223 (%100)

ASCUS: Atipik yassi epitel hiicreleri 6nemi belli olmayan, ASCH: Atipik yassi epitel hiicreleri high-
grade skuamoz intraepitelyal lezyondan ayrilamayan, LSIL: Distik dereceli skuamoz intraepitelyal
lezyon, HSIL: Yiiksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, AGH: Atipik glandiiler hiicreler

- -
Sekil 1. Servikal smear 6rnekleri. A: ASCUS (PAP,X400), B: LSIL (PAP,X400), C: HSIL (PAPX400).

ASCUS: Atipik yassi epitel hiicreleri 6nemi belli olmayan, LSIL: Dustk dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, HSIL: Yiiksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon
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Sekil 2. Servikal biyopsi 6rnekleri. A: LSIL (H-E,X200), B: HSIL (H-E,X200), C: SCC (H-E,X200).

LSIL: Duistik dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, HSIL: Yiiksek dereceli skuaméz intraepitelyal lezyon, SCC: Skuamaz hiicreli karsinom

Biyopsi sonucu benign/kronik inflamasyon olarak raporlanan
173 hastanin smear sonuglari 130°u (%75) benign, 27'si (%15)
ASCUS, 3'U (%2) ASCH, 8'i (%5) LSIL, 2'si (%1) HSIL ve 3'U
(%2) AGH olarak raporlanmistir. Biyopsi sonucu LSIL olarak
raporlanan 15 hastanin smear sonuglari 7'si (%47) benign, 3'U
(%20) ASCUS, ve 5'ide (%33) LSIL olarak raporlanmis. Biyopsi
sonucu HSIL olarak raporlanan 21 hastanin smear sonuclari
8'i (%38) benign, 10'u (%48) ASCUS, 1'i (%4,5) ASCH ve 2'side
(%9,5) HSIL olarak raporlanmis. Biyopsi sonucu malign/
skuamoz hiicreli karsinom olan 14 hastanin 9'u (%65) benign,
11 (%7) ASCUS, 1'i (%7) ASCH ve 3'Ude (%21) SCC olarak
raporlanmistir (Tablo 2).

Smear sonucu benign/kronik inflamasyon olarak raporlanan
154 hastanin biyopsi sonuglart 130'u (%84) benign, 7'si (%5)
LSIL, 8'i (%5) HSIL ve 9'u (%6) malign olarak raporlanmistir.
Smear sonucu ASCUS olarak raporlanan 41 hastanin biyopsi
sonuclar 27'si (%66) benign, 3'U (%7,5) LSIL, 10'u (%24) HSIL
ve T'ide (%2,5) malign olarak raporlanmistir. Smear sonucu
ASCH olarak raporlanan 5 hastanin biyopsi sonuclari 3'G
(%60) benign, 1'i (%20) HSIL ve 1'ide (%20) malign olarak
raporlanmistir. Smear sonucu LSIL olarak raporlanan 13
hastanin biyopsi sonuglar 8'i (%62) benign ve 5'ide (%38)
LSIL olarak raporlanmistir. Smear sonucu HSIL olarak
raporlanan 4 hastanin biyopsi sonuglari 2'si (%50) benign
ve 2'side (%50) HSIL olarak raporlanmistir. Smear sonucu
AGH olarak raporlanan 3 hastanin biyopsi sonuglari benign
olarak raporlanmistir. Smear sonucu malign/skuamoz hiicreli
karsinom olarak raporlanan 3 hastanin biyopsi sonuglar SCC
olarak raporlanmistir (Tablo 3).

Tablo 3. Smear ve biyopsi ve sonuglarinin dagilimi

Smear Sonuglari Biyopsi Sonuglan

Benign LSIL HSIL Malign
Benign 154 (%69) 130 (%84) 7 (%5) 8 (%5) 9 (%6)
ASCUS 41 (%18) 27 (%66) 3(%7,5) 10(%24) 1(%2,5)
ASCH 5 (%2) 3 (%60) 0 1(%20)  1(%20)
LSIL 13 (%6) 8 (%62) 5 (%38) 0 0
HSIL 4 (%2) 2 (%50) 0 2 (%50) 0
AGH 3(%1,5) 3(%100) 0 0 0
Malign 3 (%1,5) 0 0 0 3(%100)
Toplam 223 (%100) 173 (%78) 15(%7) 21(%9) 14 (%6)

ASCUS: Atipik yassi epitel hiicreleri nemi belli olmayan, ASCH: Atipik yassi epitel hiicreleri high-
grade skuamoz intraepitelyal lezyondan ayrilamayan, LSIL: Diistik dereceli skuamoz intraepitelyal
lezyon, HSIL: Yiiksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, AGH: Atipik glanduler hticreler

TARTISMA

Servikskanserininsikgoriilmesivemortalitesininytiksekolmasi,
serviks kanserinin sebebinin anlasilmasina ve invaziv kanser
olusmadan tani ve tedavi uygulamalarinin gelismesine olanak
saglamistir. Glinlimiizde HPV serviksin preinvaziv lezyonlari ve
invaziv kanser gelisimindeki rolli yapilan calismalarla ortaya
konmustur.B PS testinin uygulama kolayligi ve disiik maliyeti,
bu yontemin yaygin olarak kullanilmasini saglamistir. PS testi
ile birlikte serviksin preinvaziv lezyonlarinda invaziv kanser
gelismeden tani konabilmekte ve tedavi edilebilmektedir.27#!
PS testi ile birlikte serviks kanserinin mortalitesinde anlaml
derecede azalma izlenmekle birlikte preinvaziv lezyonlarin

Tablo 2. Biyopsi ve smear sonuglarinin dagilimi

Smear Sonuglari

Biyopsi sonuglari

Benign ASCUS ASCH LSIL HSIL AGH Malign
Benign 173 (%78) 130(%75) 27(%15) 3(%2) 8(%5) 2(%1) 3(%2) 0
LSIL 15 (%7) 7(%A47) 3(%20) 5(%33) 0 0 0
HSIL 21 (%9) 8(%38) 10(%48) 1(%4,5) 0 2(%9,5) 0 0
Malign 14 (%6) 9(%65) 1(%7) 1(%7) 0 0 0 3(%21)
Toplam 223 (%100) 154(%100) 41(%100) 5(%100) 13(%100) 4(%100) 3(%100) 3(%100)

ASCUS: Atipik yassi epitel hiicreleri 5nemi belli olmayan, ASCH: Atipik yassi epitel hiicreleri high-grade skuamoz intraepitelyal lezyondan ayrilamayan, LSIL: Distk dereceli skuam&z intraepitelyal lezyon, HSIL:

Yiiksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, AGH: Atipik glanddler hicreler
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insidansinda artis goralmustar.® Molekiler teknikler ile HPV
DNA taramasinin PS testinden daha sensitif oldugunu ileri
stren calismalar da mevcuttur." Fakat her HPV'li olguda
displazi gelismediginden dolayi tek basina HPV testinin tarama
amaciyla kullanilmasi dogru degildir.® Ayrica PS testinde
yanlis pozitif ve yanls negatif sonuclarin olmasi PS testinin de
tek basina glivenli olmadigini gostermektedir.*'@ PS testi ve
HPV DNA (cotest) birlikte degerlendirildiginde basari oraninin
daha da arttigi gorilmektedir.” PS testinde yanhs negatiflik
oranlarinin %1,1 ile %50 arasinda degistigi bildirilmektedir.
Bunun sebebi teknik nedenler ve degerlendirme hatalarindan
kaynaklanmaktadir.®% Ayrica Smear alma tekniginde hata,
fiksasyonda hata, eritrosit varligi, boyama hatasi, patologun
degerlendirme hatasi olabilir. Yalanci negatifligin %62'sinin
ornekleme hatasi, %22'sinin patologun degerlendirme hatasi,
%16'sinin sitoteknologun tarama hatasindan kaynaklandig
gosterilmistir® 670 hasta lizerinde yapilan sitohistolojik
korelasyon calismasinda; korelasyon oranini %91, uyumsuzluk
oraninin ise %9 oldugunu bildirmislerdir."? Abali ve ark.'® ise
374 hastadan olusan sitohistolojik korelasyon calismalarinda
%51 olguda korelasyonun bulundugunu saptamislardir. Bizim
serimizde %63 olguda korelasyon oldugu tesbit edilmistir. Smear
sonuglar icerisinde ASCUS oraninin %5'den fazla olmamasi
gerektigi vurgulanmistir® Bizim serimizde smear sonugclari
icerisinde ASCUS'un oraninin %18 oldugu gorilmistur. Biyopsi
ve smear sonuglari arasindaki uyumsuzlugun ¢cogunu ASCUS
tanisi almis vakalar olusturmaktadir. PS ile yanlis negatif oranlar
%1,1ile %50 arasinda degisiyor olsa da, bu test hala prekanseréz

lezyonlari tespit etmek icin en etkili ydontem olarak kabul edilir.
[4,589]

SONUC

Biyopsi ve smear sonuglari birlikte degerlendirildiginde
141 (%63) hastada biyopsi ve smear sonuclarinin uyumlu
oldugu, 82 (%37) hastada ise biyopsi ve smear sonuclarinin
farkl oldugu goruldu. Benign olan ve kronik inflamasyon
tanisi alan 173 hastanin 43'Uniin smear sonucunun yassl
epitel hiicrelerinde ve glandiler hiicrelerde bozukluk olarak
raporlanmis. 27 (%62) hastada ASCUS, 3 (%7) hastada ASCH,
8 (%19) hastada LSIL, 2 (%5) hastada HSIL ve 3 (%7) hastada
da AGH olarak raporlanmis. Biyopsi sonucu displazi veya
malignite olarak raporlanan 50 hastanin 40 Inin  smear
sonuclari ile uyumsuz oldugu gorildi. Bunlardan 24 (%60)
hastada benign, 14 (%35) hastada ASCUS ve 2 (%5) hastada da
ASCH olarak raporlanmistir (Tablo 4). Biyopsi sonucu benign
olup suipheli olarak yorumlanan smearlerin biiyiik cogunlugu
(%62) ASCUS, biyopsi sonucu displazi/malignite olarak
raporlanan olgularin smearlerinde de %35 oraninda ASCUS
olarak raporlanmistir. Biyopsi sonuglari LSIL olan hastalarin
yas ortalamasinin 36 (26-44) oldugu, HSIL olan hastalarin yas
ortalamasinin 47 (26-68) oldugu ve malign tanisi almis olan
hastalarinise yasortalamasinin 49 (34-67) oldugu gorulmustur.
Yas arttikca invaziv karsinom gorilme ihtimalide artmaktadir.
Onun icin 30 yasindan 6nce PS tarama testi uygulamak 6nem
arzetmektedir.

Tablo 4. Biyopsi ve smear sonuglari uyumsuz olan vakalar

Biyopsi ile kronik inflamasyon Biyopsi ile displazi veya malignite
tanisi alan ve smear sonuglari tanisi alan ve smear sonuglari
uyumsuz hastalar uyumsuz hastalar
ASCUS 27 (%62) Benign 24 (%60)
ASCH 3 (%7) ASCUS 14 (%35)
LSIL 8 (%19) ASCH 2 (%5)
HSIL 2 (%5)
AGH 3 (%7)
Toplam 43 (%100) Toplam 40 (%100)

ASCUS: Atipik yassi epitel hiicreleri 6nemi belli olmayan, ASCH: Atipik yassi epitel huicreleri high-
grade skuamoz intraepitelyal lezyondan ayrilamayan, LSIL: Dustik dereceli skuamoz intraepitelyal
lezyon, HSIL: Yuksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, AGH: Atipik glanddler hicreler
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