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OZET

Amag: Konizasyon, servikal intraepitelyal neoplazi (CIN) hastalarinin tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir cerrahi
yaklagimdir. Bu galismada, loop elektrosurgical excision procedure (LEEP) ile konizasyon ve es zamanli endoservikal
kiretaj (ECC) uygulanan hastalarda, cerrahi sinir durumu ile HPV negatiflesmesi ve rekurrens arasindaki iligki
retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontemler: Ocak 2015 ile Mayis 2016 tarihleri arasinda HSIL 6n tanisiyla LEEP ile konizasyon
yapilanhastalarin bir yil igindeki ilk kontrol sonuglari retrospektif olarak analiz edilmistir. Calismada cerrahi sinir
durumu, HPV negatiflesmesi ve rekirrens (CIN2/3) gelisimi arasindaki iliski degerlendirilmistir.

Bulgular: Konizasyon yapilan 72 hastanin 44’ (%61,1) bir yil iginde kontrole gelmistir. Bu hastalarin 14’tinde cerrahi
sinir pozitif, 30’unda cerrahi sinir negatif saptanmistir. Cerrahi sinir pozitif olan hastalarin %36’sinda (n=5/14),
cerrahi sinir negatif olan hastalarin ise %3,3’tinde (n=1/30) CIN2/3 gelismistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p=0,036).

Sonug: LEEP ile konizasyon uygulanan hastalarda cerrahi sinir pozitifligi, konizasyon sonrasi erken donemde rekiirren
CIN2/3 gelisimiyle anlamli sekilde iligkilidir. HPV negatiflesmesi, diisik rekirrens riski agisindan giiven verici bir izlem
parametresi olarak degerlendirilebilir.
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ABSTRACT

Aim: Conization is a commonly used surgical approach in the treatment of CIN patients. This study retrospectively
evaluated the relationship between surgical margin status, HPV negativization, and recurrence in patients who
underwent conization.

Materials and Methods: Patients who underwent conization between January 2015 and May 2016 for a preliminary
diagnosis of HSIL were evaluated for one-year outcomes. The relationship between surgical margin status, HPV
negativization, and recurrence (CIN2/3) was analyzed retrospectively.

Results: Of the 72 patients who underwent conization, 44 (61.1%) attended follow-up within one year. Fourteen had
positive and 30 had negative surgical margins. CIN2/3 was found in 36% (n=5/14) of margin-positive patients and in
3.3% (n=1/30) of margin-negative patients (p=0.036).

Conclusion: Surgical margin positivity was significantly associated with recurrent disease, while HPV negativization
was found to be a reassuring biomarker.
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GIiRIS

Servikal intraepitelyal neoplaziler (CIN), serviks
kanserinin gelisiminden ©Once ortaya cikan
lezyonlardir. Bu lezyonlar erken donemde
saptanir ve uygun sekilde tedavi edilirse, invaziv
kansere ilerlemesi blylk oranda Onlenebilir
(1,2). Servikal kanser, giinimizde kadinlarda en
sik gorilen dérdiinci kanser turidir. Ozellikle
gelismekte olan Ulkelerde, kadinlarda kansere
bagli 6limlerin en 6nemli nedenlerinden biri

olmaya devam etmektedir (3).

Diinya Saghk Orgiitii (WHO), servikal kanserin
ortadan kaldirilmasina yonelik stratejisinde
tarama programlari ve HPV asilamasiyla
birlikte, ylksek dereceli skuamoz intraepitelyal
lezyonlarin (HSIL, yani CIN2/3) etkin
tedavisinin ve diizenli takibinin 6nemine dikkat
cekmektedir (4).

CIN2 ve Uzeri (CIN2+) olgularin tani ve
tedavisinde en sik kullanilan yontemlerden
biri konizasyondur. Bu cerrahi islem, organ
koruyucu bir yaklasimla hem tani koymaya
hem de hastaligi ortadan kaldirmaya yardimci
olur (5). Ozellikle dogurganhgini korumak
isteyen geng kadinlarda sik tercih edilir

(6). Klinigimizde CIN2 ve lzeri (CIN2+) olgulara
konizasyon islemleri standart yaklagim olarak
loop elektrosurgical excision procedure (LEEP)
teknigi ile gergeklestirilmistir.

Ancak konizasyon sonrasi cerrahi sinir
pozitifligi, rezidlel veya rekirren hastalik
riskini artiran 6nemli bir prognostik faktordur
(7,8). Bu nedenle, cerrahi sinir durumu
postoperatif takip sikligi ve yontemi acisindan

klinik karar slirecinde belirleyici bir unsurdur.

Konizasyon sonrasi izlemde HPV testinin
negatiflesmesi, rezidiel hastalik olasiliginin
dislik oldugunu gosteren en glgla
gostergelerden biridir (9). Ko-test (HPV testi

+ servikal sitoloji) veya yalniz sitoloji temelli
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takipler rehberler tarafindan 6nerilmektedir.
NCCN, ESGO ve ESMO kilavuzlari; cerrahi

sinir negatifligi ve HPV negatiflesmesi olan
hastalarda daha uzun aralikli takiplerin givenli
oldugunu, buna karsin cerrahi sinir pozitifligi
veya HPV persistansi saptanan olgularda yakin
izlem ya da tekrar konizasyonun distnilmesi
gerektigini belirtmektedir (10-12).

Literatlirde konizasyon sonrasi izlem

ve prognostik faktorleri degerlendiren
calismalarin 6nemli bir kismi retrospektif
tasarima sahip olup sinirl hasta sayilariyla
bildirilmistir. Bu calismada, klinigimizde Ocak
2015—-Mayis 2016 tarihleri arasinda konizasyon
yapilan hastalarda cerrahi sinir durumu ile
HPV negatiflesmesi ve rekirrens arasindaki
iliskinin retrospektif olarak degerlendirilmesi

amaclanmistr.

GEREG VE YONTEM

Ocak 2015 ile Mayis 2016 tarihleri arasinda

konizasyon vyapilan hastalar retrospektif
olarak incelendi. Bu hastalarin 1 yil icinde
yapiimis ilk kontrol sonuglari analiz edildi.
Konizasyon endikasyonlari, preoperatif
kolposkopik biyopsi (servikal biyopsi ve/veya
endoservikal kiretaj [ecc]) sonucunda CIN2
ve Uzeri (CIN2+) lezyonlarin (yani CIN2, CIN3)
Kullanilan HPV testi, birgok

laboratuvarda rutin olarak referans test olarak

saptanmasiydi.

kullanilan Hybrid Capture 2 (Qiagen) yontemiydi.
Daha 6nce jinekolojik kanser tanisi almis olan

hastalar analize dahil edilmedi.

Kurumumuzda konizasyon yapilan hastalara
ait veriler hasta dosyalarindan ve elektronik
tabanindan elde edildi.

veri Konizasyonun

patoloji sonuclari ve  takip  verileri
toplandi. Klinikopatolojik bilgiler cerrahi sinir
durumu ve HPV negatiflesmesi agisindan

degerlendirildi.

Belirtilen donemde tim konizasyonlar iki
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jinekolojik  onkoloji  uzmani  tarafindan

gerceklestirildi. Tum  hastalara rejyonel
anestezi altinda, litotomi pozisyonunda loop
elektrosurgical excision procedure (LEEP) ile
konizasyon uygulanmistir.  Transformasyon
zonu ve altindaki servikal stromal doku uygun
boyuttaki

edilmis, endoservikal kanal ayrica endoservikal

loop elektrod vyardimiyla eksize

kiiretaj (ECC) ile 6rneklenmistir. islem sonunda

hemostaz saglanmis ve cerrahi girisim
komplikasyonsuz  olarak  tamamlanmistir.
Takip vizitlerinde hastalara ko-test (HPV

testi + servikal sitoloji) veya yalnizca servikal
sitoloji bazi hastalarda gerektiginde ECC ile
birlikte uygulandi. ECC islemi, hastay! takip
eden doktorun kararina gore yapildi.

Veriler bilgisayar ortaminda siniflandirildi ve
IBM Statistical Package for the Social Sciences
versiyon 22 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
programi kullanilarak analiz edildi. Tanimlayici
istatistikler kullanildi. ikili (binary) degiskenler
sayl (n) ve vyuzde (%) olarak raporlandi.
Ki-Kare testi

kullanildi. P degeri <0.05 ise istatistiksel olarak

Oranlarin  karsilastirilmasinda

anlamli kabul edildi.
SONUCLAR

Ocak 2015-Mayis 2016 doéneminde HSIL

on tanistyla 72 hastaya LEEP ile konizasyon

uygulandi. Bu hastalarin 44’G (%61,1) bir yil
icinde kontrole geldi. Kontrole gelen hastalarin
14’Unde cerrahi sinir pozitif, 30’unda cerrahi

sinir negatif saptandi.

Kontrole gelen 44 hastanin 11’ine (%25) tekrar

kolposkopi yapildi. Kolposkopi sonucuna
gore 5 hastaya re-konizasyon ve 1 hastaya
histerektomi uygulandi. Re-konizasyon ve
histerektomi yapilan tim hastalarin patoloji
sonuglari  CIN2/3 idi. icindeki ilk
kontrollerde toplam 6 hastada (%13,6) CIN2/3

saptandi.

Bir yil

%36’sinda
(n=5/14), cerrahi sinir negatif hastalarin
%3,3’inde (n=1/30) CIN2/3 saptandi
(p=0,036). Calismanin birincil sonucu olan

Cerrahi sinir pozitif hastalarin

ise

cerrahi sinir durumu ile CIN2/3 rekirrensi

arasindaki iliski Tablo 2’de 6zetlenmistir.

HPV ve Sitoloji Sonuglari
Kontrole gelen 44 hastanin 30°una ko-test,
14’Une yalnizca servikal sitoloji uygulandi. HPV
testi yapilan 30 hastanin 6’sinda (%20) yiiksek
riskli HPV pozitifligi saptandi. Cerrahi sinir
negatif hastalarin 4’tnde (%16,7), cerrahi sinir
pozitif hastalarin 2’sinde (%33,3) HPV pozitifligi
bulundu (p=0,49). Sitoloji sonuglarinin dagilimi
Tablo 1'de, HPV test sonuclari ise Tablo 3’te

sunulmustur.

Tablo 1. Konizasyon sonrasi kontrole gelen hastalarin sitoloji dagilimi

Frequency Valid Percent
NILM 24 54,5
Enfeksiyon 10 22,7
ASCUS 2 4,5
Valid LSIL 9,1
ASC-H 3 6,8
HSIL 2,3
Total 44 100,0

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi
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Tablo 2. Cerrahi sinir durumu ile CIN2/3 rekiirrensi arasindaki iliski

Cerrahi sinir durumu  Hasta sayist (n) CIN2/3 (+)n (%)  CIN2/3 (-) n (%) p
Pozitif 14 5(36,0) 9 (64,0)
Negatif 30 1(3.,3) 29 (96,7)
Toplam 44 6 (13,6) 38 (86,4) 0,036

Ki-kare testi kullanilmistir.

Tablo 3. Cerrahi sinir durumuna goére HPV test sonuglari

Cerrahi sinir durumu  HPV bakilan hasta (n) HPV (+) n (%) HPV (=) n (%) p
Pozitif 6 2(33.3) 4 (66,7)
Negatif 24 4(16,7) 20 (83,3)
Toplam 30 6 (20,0) 24 (80,0) 0,49
Ki-kare testi kullanilmigtir.
TARTISMA negatif 5 hastanin hicbirinde CIN2+ lezyon

Bu calismada, Ocak 2015—Mayis 2016 tarihleri
arasinda HSIL 6n tanisiyla konizasyon yapilan
72 hastadan bir yil icinde kontrole gelen
44’Unlin (%61,1) sonuglari retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Bulgularimiz, cerrahi

sinir pozitifligi olan hastalarda daha yiiksek
oranda HPV pozitifligi ve rekiirrens izlendigini

gostermektedir.

Calismamizda cerrahi sinir pozitifligi %31,8
(n=14) oraninda saptanmistir. Cerrahi sinir
pozitif hastalarda yulksek riskli HPV pozitifligi
%33,3 iken, cerrahi sinir negatif olgularda

bu oran %17 olarak bulunmustur (p=0,49).

Bu fark istatistiksel olarak anlamh degildir.
Bununla birlikte, calismaya dahil edilen hasta
sayisinin sinirh olmasi, 6zellikle alt grup
analizlerinde istatistiksel giicli azaltmis olabilir.
Benzer sekilde, Cuschieri ve ark. ile Loopik

ve ark., kliciik hasta serilerinde istatistiksel
anlamhliga ulasilamamakla birlikte cerrahi
sinir pozitifliginde HPV persistansinin daha

sik izlendigini bildirmistir (13,14). Bu bulgular,
cerrahi sinir pozitifliginin viral kahcilik ile iliskili

olabilecegini diisindirmektedir.

Endoservikal kiretaj (ECC) yapilan 14 hastanin
sonuglari incelendiginde, cerrahi sinir
pozitif olan 9 hastanin 2’sinde (%22,2) ECC

materyalinde CIN2/3 saptanirken, cerrahi sinir

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

izlenmemistir (p=0,55). istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamis olmakla birlikte,
sinirh 6rneklem biyuklGginin bu sonuca
katkida bulunmus olabilecegi distnilmektedir.
Matsumoto ve ark. ile Bogani ve ark., cerrahi
sinir pozitifliginin ECC’de yiksek dereceli
rezidlel hastalik saptanmasiyla iliskili
oldugunu bildirmistir (15,16). Bu bulgular,
konizasyon sonrasi cerrahi sinir pozitifligi
saptanan hastalarda ECC’nin tamamlayici bir
degerlendirme araci olarak kullanilabilecegini

desteklemektedir.

Literatlrde konizasyon sonrasi rekirrens
oranlarinin %5-25 arasinda degistigi
bildirilmistir (15—17). Bogani ve ark., uzun
dénem izlem calismalarinda rekirrens
oranlarini %9 civarinda bildirmistir (14).
Calismamizda cerrahi sinir pozitif olan

14 hastanin 4’line re-konizasyon ve 1’ine
histerektomi uygulanirken, cerrahi sinir negatif
30 hastanin yalnizca 1’ine yeniden konizasyon
yapiimistir. Toplamda cerrahi sinir pozitif
hastalarin %36’sinda (n=5/14) rekiirren CIN2/3
saptanirken, cerrahi sinir negatif hastalarda

bu oran %3,3 (n=1/30) olarak bulunmustur
(p=0,036). Bu farkin istatistiksel olarak anlamli
olmasi, cerrahi sinir pozitifliginin rekiirrens
acisindan gliclli bir prognostik faktor oldugunu

gostermektedir.
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HPV testinin tedavi sonrasi prognostik
degerinin yiksek oldugu literatlirde
gosterilmistir. Tedavi sonrasi HPV negatifligi,
rezidiiel veya rekirren hastalik riskinin duslk
oldugunu gostermektedir (9,16). Calismamizda
gozlenen HPV negatiflesmesi bulgulari, bu

literatlir verileriyle uyumludur.

Guncel kilavuzlar, konizasyon sonrasi izlemde
cerrahi sinir durumu ve HPV test sonuglarinin
birlikte degerlendirilmesini 6nermektedir.
NCCN kilavuzu, cerrahi sinir pozitifligi saptanan
olgularda yeniden eksizyon veya yakin izlem
Onerirken; HPV negatifligi ve cerrahi sinir
negatifligi olan hastalarda daha uzun aralikh
takiplerin givenli oldugunu vurgulamaktadir
(10). ESGO/ESTRO/ESP ve ESMO kilavuzlari da
HPV testinin postoperatif izlemde temel izlem
parametrelerinden biri olarak kullaniimasini
onermektedir (11,12).

CGahsmamizin kisithliklari arasinda hasta
sayisinin gorece az olmasi, retrospektif tasarim
ve takip sliresinin sinirli olmasi yer almaktadir.
Bununla birlikte, tim islemlerin ayni merkezde
ve jinekolojik onkoloji uzmanlari tarafindan
gerceklestirilmis olmasi, hasta grubunun
homojenligini artiran 6nemli bir gliglli yon

olarak degerlendirilebilir.

Sonug olarak, cerrahi sinir pozitifligi olan
olgularda daha yliksek oranda HPV pozitifligi ve
reklrrens saptanmistir. Bu calisma, konizasyon
sonrasi izlemde cerrahi sinir durumu ve HPV
test sonuclarinin birlikte degerlendirilmesinin
onemini vurgulamaktadir. Elde edilen

veriler, kisisellestirilmis izlem protokollerinin

gelistiriimesine katki saglayabilir.
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