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Servikal Smear Sitolojisi ile
Servikal Biyopsilerin Sitohistolojik
Korelasyonu

Cytohistological Correlation of
Cervical Smear Cytology and Cervical Biopsies

OZET Amag: Servikovajinal smearler ile servikal biyopsiler arasindaki sitohistolojik korelasyonu saptamay1 amag-
ladik. Gereg ve Yontemler: Servikovajinal smear alinan ve servikal biyopsi, loop elektrocerrahi eksizyon prose-
diirii veya histerektomi materyallerine ulagilan 61 olgu ¢alismaya alindi. Sitoloji sonuglar ile histopatoloji
sonuglari retrospektif olarak karsilastirildi. Bulgular: Sitolojik incelemede; 6nemi bilinmeyen atipik skuamoz hiic-
reler (ASC-US) olarak degerlendirilen 13 olgunun %23 (n=3)’iniin biyopsi sonuglarinda benign bulgular, %54
(n=7)’tinde servikal intraepitelyal neoplazi I (CIN I), %23 (n=3)’iinde CIN II saptand:. Diigiik dereceli skuaméz in-
traepitelyal lezyon (LG-SIL) olarak degerlendirilen 13 olgunun %61,6 (n=8)’sinda CIN I, %23 (n=3)’tiinde CIN II,
%7,7 (n=1)’sinde CIN III ve %7,7 (n=1)’sinde karsinoma in-situ (CIS) saptand:. Yiiksek dereceli skuaméz intrae-
pitelyal lezyon (HG-SIL) olarak degerlendirilen 9 olgudan %11,1 (n=1)’inde CIN I, %22,2 (n=2)’sinde CIN III ve
9%66,7 (n=6)’sinde CIS goriildii. Yiiksek dereceli skuaméz lezyonun diglanamadig atipik skuamoz hiicreler (ASC-
H) olarak degerlendirilen 3 olgunun %33,3 (n=1)"iinde CIN II ve %33,3 (n=1)’iinde CIS saptanirken, %33, (n=1)
olguda benign bulgular saptandi. Sitolojik incelemede enfeksiyon saptanan 21 olgunun %66,6 (n=14)’sinin biyop-
si sonuglarinda benign bulgular, %28,6 (n=6)’sinda CIN I, %4,8 (n=1)’inde CIN III saptandi. Normal Pap smear ola-
rak degerlendirilen 2 olgunun biyopsi sonuglarinda benign bulgular saptandi. Verilerimize gore biyopsi ve smear
sonuglar1 benign bulgular ve CIN’ler olarak iki grupta siniflandirildiginda, ASC-US ile ASC-H tanili olgular dis-
landiginda, 6zgiillitk %100, duyarhilik %75,9, yanlis negatiflik %30,4, pozitif tahmini deger %100 ve negatif tah-
mini deger %69,6 olarak hesaplandi. McNemar testine gore sitoloji ile biyopsi sonuglari arasinda anlamh farklilik
saptandi (p=0,004). Sonug: Servikal smear sitolojisi, hata pay1 olmasina ragmen, servikal neoplazilerin degerlen-
dirilmesinde etkin bir tarama yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Biyopsi; serviks uteri; sitoloji; vajinal smir

ABSTRACT Objective: We aimed to determine the cytohistological correlation of cervicovaginal smears and cer-
vical biopsy. Material and Methods: Cervical smears and cervical biopsy, loop electrosurgical excision procedure
or histerectomy materials were obtained from 61 cases, and they were included in the study. The smear and his-
topathological results were compared retrospectively. Results: When 13 cases with atypical squamous cells of un-
known significance (ASCUS) on cytological analysis were examined, 23% of them (n=3) had benign findings on
their biopsy results, 54% (n=7) had cervical intra-epithelial neoplasia grade I (CIN I), and 23% (n=3) had CIN II.
The biopsy results of 13 cases with low-grade squamous intra-epithelial lesions (LG-SIL) on cytological analysis
revealed that 61.6% of them (n=8) had CIN I, 23% of them (n=3) had CIN II, 7.7% of them (n=1) had cervical in-
tra-epithelial neoplasia grade III (CIN III) and 7.7% of them (n=1) had carcinoma in-situ (CIS) on their biopsy re-
sults. Among 9 cases with high-grade squamous intraepithelial lesion (HG-SIL) on cytological analysis revealed
that 11.1% of them (n=1) had CIN I, 22.2% (n=2) had CIN III, and 66.7% (n=6) had CIS on their biopsy results.
‘When 3 cases with ASC-H on cytological analysis were analyzed, 33.3% of them (n=1) had CIN II, 33.3% (n=1)
had CIS, and 33.3% (n=1) had benign finding on their biopsy results. Analysis of 21 cases with infection on cyto-
logical analysis showed that 66.6% of them (n=14) had benign finding, 28.6% (n=6) had CIN I, and 4.8% (n=1) had
CINIIT on their biopsy results. Two cases with normal Pap smear on cytological analysis had benign findings. Ac-
cording to our data; the specificity was calculated as 100%, sensitivity as 75.9% and false negativity as 30.4%, pos-
itive predictive value as 100%, and negative predictive value as 69.6%, when the biopsy and smear results were
grouped into two categories including benign findings and squamous intra-epithelial lesions, and ASCUS and
ASC-H cases were excluded. McNemar test showed significant difference between the results of the biopsy and
cytology (p=0.004). Conclusion: Although it has an error margin, cervical smear cytology is an effective screening
method to evaluate cervical neoplasia.
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ervikal lezyonlarin erken tani ve tedavisi sa-
Syesinde serviks karsinomunun goriilme sikli-

ginda ve buna bagli mortalite oranlarinda
belirgin azalma saptanmistir. Erken taninin sagla-
nabilmesi i¢in cesitli servikal tarama yontemleri ge-
ligtirilmistir.!? Konvansiyonel servikal smear, sivi
bazli teknikler, kompiiterize teknikler, visiiel yon-
temler, asetik asit testi, spektroskopi, speculoskopi,
servikografi ve kolposkopi, servikal tarama yon-
temlerinden bazilaridir.? Serviks karsinomu agisin-
dan servikal tarama yapilmasi, 6zellikle yiiksek risk
grubu kisilerde biiyiik 6nem tagimaktadir.! Servik-
sin sitolojik incelemesi ilk kez 1940 yilinda ‘George
Papanicolaou’ tarafindan serviksten dokiilen hiic-
reler iizerinde yapilmistir. Serviksten 6rnek ali-
minda yeterlilige ulasilabilmesi i¢in gliniimiize dek
gelistirilen bu yonteme Papanicolaou smear, Pap
smear (PS) testi denilmektedir.* Servikal neoplazi-
lerin erken taninmasinda biiyiik neme sahip olan
bu tarama testinin duyarlilig: cesitli caligmalarla de-
gerlendirilmistir. Caligmamizda PS’lerin sitolojik
incelemesinde saptanan bulgularin servikal biyopsi
sonuglariyla korelasyonunu saptamay1 amagladik.

I GEREG VE YONTEMLER

Harran Universitesi Tip Fakiiltesi hastanesinde
2010-2012 tarihleri arasinda konvansiyonel yon-
temle servikovajinal smear alinan ve devaminda
servikal biyopsi, loop elektrocerrahi eksizyon pro-
sediirii veya histerektomi materyallerine ulagilan
61 olgu calismaya déhil edildi. Servikovajinal sme-
arlerin firca yardimi ile konvansiyonel yontemle
alindig tespit edildi. PS sonuglarinin 2001 Bethesta
sistemine gore rapor edildigi ve tek patolog tara-
findan degerlendirildigi goriildii. Biyopsiler benign,
diistik dereceli skuamoz intra-epitelyal lezyon (LG-
SIL) ve yiiksek dereceli skuamoz intra-epitelyal
lezyon (HG-SIL) olarak siniflandirildi. Servikal in-
traepitelyal neoplazi grade I (CIN I) tanili biyopsi-
ler LG-SIL olarak degerlendirilirken, CIN II, CIN
IIT ve karsinoma in-situ (CIS) tanili olgular HG-SIL
kategorisine dahil edildi. Sitolojide 6nemi bilinme-
yen atipik skuamoz hiicreler (ASC-US) ile yiiksek
dereceli skuamoéz lezyonun diglanamadig atipik
skuamoz hiicreler (ASC-H) tanilari CIN kugkusu
olan, ancak CIN kriterlerini tam olarak kargilama-
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yan olgular1 kapsadig i¢cin ASC-US ve ASC-H ta-
nil olgular dislandu. Sitolojik olarak skuaméz intra-
epitelyal lezyon (LG-SIL veya HG-SIL) tanisi alan,
ancak biyopside benign bulgular olarak degerlen-
dirilen olgular yanlig pozitif olarak kabul edildi. Si-
tolojik incelemede normal PS veya enfeksiyon
olarak tani alan, ancak biyopside CIN tanis1 alan ol-
gular yanlis negatif olarak degerlendirildi. Servikal
sitoloji sonuglari ile histopatolojik inceleme sonug-
lan retrospektif olarak incelendi ve kargilastirildi.
Verilerin istatistiksel analizleri SPSS istatistik prog-
rami1 kullanilarak yapildi. Servikal sitoloji sonuglari
ile histopatolojik inceleme sonuglar1 arasindaki
iligki icin McNemar testi yapildi. Bu test i¢in sito-
loji sonuglar ile biyopsi sonuglar: baglica benign
bulgular ve skuamoz intra-epitelyal lezyonlar
olmak tizere iki grupta toplandi. Bu ¢aligma Hel-
sinki Deklerasyonu 2008 prensiplerine uygun ola-
rak ve bagli oldugumuz kurumdan etik onay
alinarak yapilda.

I BULGULAR

Hastalarin yaglar1 26-77 yil arasinda olup, yas orta-
lamalan ve standart sapmalar1 45,13+10,95 yil idi. Si-
tolojik incelemede; ASC-US olarak degerlendirilen
13 olgunun biyopsi sonuglarinda %23 (n=3)’iinde
benign bulgular, %54 (n=7)tnde CIN I, %23
(n=3)’tinde CIN II saptandi. LG-SIL (Resim 1A) ola-
rak degerlendirilen 13 olgunun %61,6 (n=8)’sinda
CIN I (Resim 1B), %23 (n=3)’tinde CIN II, %7,7
(n=1)’sinde CIN III ve %7,7 (n=1)sinde CIS sap-
tand1. HG-SIL (Resim 2A) olarak degerlendirilen 9
olgunun %]11,1 (n=1)’inde CIN I, %22,2 (n=2)’sinde
CIN IIT (Resim 2B) ve %66,7 (n=6)’sinde CIS go-
rildi. ASC-H olarak degerlendirilen 3 olgunun
%33,3 (n=1)tinde CIN II, %33,3 (n=1)"tinde CIS
saptanirken, %33,3 (n=1) olguda benign bulgular
saptandi. Sitolojik incelemede enfeksiyon saptanan
(Resim 3A) 21 olgunun biyopsi sonuglarinda,
%66,6 (n=14) olguda benign bulgular, %28,6 (n=6)
olguda CIN I (Resim 3B), %4,8 (n=1) olguda CIN
IIT saptandi. Normal PS (Resim 4A) olarak deger-
lendirilen 2 olgunun biyopsi sonuglarinda benign
bulgular saptand: (Resim 4B). Mevcut verilerimiz
Tablo 1’de 6zetlendi. Bu verilerimize gore, biyopsi
sonuglari ile smear sonuglar1 baslica benign bulgu-
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lar ve skuaméz intra-epitelyal lezyonlar olarak iki
grupta siniflandirildiginda, ve ayrica PS’”de ASC-US
ile ASC-H tanili olgular dislandiginda, 6zgiillitk
%100, duyarlilik %75,9, pozitif tahmini deger
%100, negatif tahmini deger %69,6 ve yanlig nega-
tiflik orani %30,4 olarak hesaplandi. Yanlis pozi-
tiflik gosteren olgumuz mevcut degildi. LG-SIL
tanisi i¢in korelasyon orani %61,6 iken, HG-SIL
tanisi i¢in korelasyon oranini %88,9 olarak he-
saplandi. McNemar testine gore sitoloji ile biyopsi
sonuclar1 arasinda anlamli farklilik saptand:
(p=0,004).

RESIM 1A: Koilositik hiicrelerin (ok) ) gérildugu disik dereceli skuaméz
intraepitelyal lezyon (LG-SIL) olarak degerlendirilen servikal pap smear
(PAPx1000).

(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)

RESIM 2A: Yiiksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon (HG-SIL) olarak
degerlendirilen servikal pap smear (PAPx1000).
(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)
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TARTISMA

Serviks kanseri kadinlarda meme kanserinden
sonra ikinci siklikta goriilen kanser tiiriidiir.” Son
yillarda gelisen farkli tan1 yontemleri ile erken tani
ve tedavisi miimkiin olmaktadir. Bununla birlikte,
giiniimtizde hala 6nemli bir mortalite ve morbidite
nedeni olmaya devam etmektedir.® Servikal intrae-
pitelyal neoplazilerin teshisinde PS testi cok degerli
bir tarama yontemidir.” PS testinin amaci servikal
prekanserdz lezyonlar: invaziv hale doéniismeden
once saptamaktir.® PS 6rneklerinin degerlendiril-

RESIM 1B: Koilositik degisiklilerin (ok) gortidtigi servikal intraepitelyal neo-
plazi grade | (CIN 1) olarak degerlendirilen servikal biyopsi (Hematoksilen&
eozin x400).

(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)

RESIM 2B: Servikal intraepitelyal neoplazi grade Il (CIN IIl) olarak deger-
lendirilen servikal biyopsi (Hematoksilen&eozin x200).
(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)
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RESIM 3A: Servikal biyopside servikal intraepitelyal neoplazi grade | tanis
alan olgunun bakteriyel vajinozis tanili servikal smearinde, clue cell (sagi
gosteren ok) ve atipik ¢ift nikleuslu intermedier hticrelerin (yukariy1 gdsteren
ok) varli§i (Papx400).

(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1 300-0292/)

RESIM 4A: Normal pap smear olarak degerlendirilen servikal pap smear
(PAPx400).
(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)

mesinde ve rapor edilmesinde en ¢ok kullanilan ve
yaygin kabul goren siniflama, 2001 yilinda 6nerilen
Bethesda Sistemi’dir. Bu sisteme gore; skuamoz epi-
tel hiicre anormallikleri ASC-US, ASC-H, LG-SIL,
HG-SIL ve skuamoz hiicreli karsinom (SCC) olmak
iizere bes kategoride toplanmaktadir. Bu sistemde
CIN I olgular:1 LG-SIL’e dahil edilirken, CIN II ve
CIN III olgulari ile CIS olgular1 HG-SIL kapsamina
alinmigtir.® Servikal intraepitelyal neoplazilerin
saptanmasinda biiyiik 6neme sahip olan PS testi ge-
sitli faktorlerin etkisiyle degisen oranlarda hata pa-
yina sahiptir. Hata payinda en 6nemli faktor olarak
yetersiz sitolojik 6rnekleme su¢lanmaktadir.”® PS

68

RESIM 3B: Servikal smearde bakteriyel vajinozis tanisi alan alan olguya ait
servikal intraepitelyal neoplazi grade | tanili servikal biyopsi (Hematoksilen &
eozin x400).

(Renkli hali icin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)

RESIM 4B: Diizenli histolojik yapida servikal biyopsi (Hematoksilen&eozin
x200).
(Renkli hali igin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/tip-bilimleri-dergisi/1300-0292/)

TABLO 1: Olgularin sitolojik ve histopatolojik tani
dagilimlari.’

Sitolojik Histolojik Tanilar
Tanilar Benign CINI CINIl CINIl CIS Toplam
Normal 2 0 0 0 0 2
Enfeksiyon 14 6 0 1 0 21
ASC-US 3 7 3 0 0 13
ASC-H 1 0 1 0 1 3
LG-SIL 8 3 1 1 13
HG-SIL 1 0 2 6 9
Toplam 20 22 7 4 8 61

ASC-US: Onemi bilinmeyen atipik skuaméz hiicreler; ASC-H: Yiiksek dereceli skuaméz
lezyonun diglanamadigi atipik skuamdz hiicreler; LG-SIL: Diisiik dereceli skuaméz intra-
epitelyal lezyon; HG-SIL: Ytiksek dereceli skuaméz intra-epitelyal lezyon; CIN: Servikal
intraepitelyal neoplazi; CIS: Karsinoma in-situ.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2014;34(1)
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testinin giivenilirliliginin belirlenmesinde en iyi
yontem olarak servikal sitoloji sonuglari ile biyopsi
sonuglar1 arasindaki korelasyonun degerlendiril-
mesi 6nerilmektedir.’ Serviks {izerine yapilan ¢e-
sitli korelasyon caligmalarinda, PS tanilari ile
biyopsi tanilari arasinda uyumsuzluklar saptan-
maktadir. Izadi-Mood ve ark. 670 hasta iizerinde
yaptiklar sitohistolojik korelasyon g¢aligmasinda;
korelasyon oranini %91, uyumsuzluk oranini %9
olarak bildirmislerdir.’ Biz galigmamizda sitohisto-
lojik korelasyon oranini %71,1 olarak tespit ettik.
Abal1 ve ark. ise 283 hastadan olusan sitohistolojik
korelasyon ¢alismalarinda %51 olguda korelasyo-
nun bulundugunu saptamiglardir.® Ayrica servikal
neoplazinin histolojik derecesi arttik¢a korelasyon
oraninin da arttigini belirtmislerdir. Caligmalarinda
korelasyon oraninmi LG-SIL tanis1 i¢in %63,9, HG-
SIL tanisi igin %74,6 olarak bildirmiglerdir.® Kes-
kin ve ark. 182 olguluk ¢alismalarinda sitohistolojik
korelasyon oranini LG-SIL tanis1 i¢in %25 iken,
HG-SIL tanisi i¢in %75 olarak tespit etmiglerdir.'
Bu caligmada da yiiksek dereceli servikal neoplazi-
lerde korelasyon oraninin daha yiiksek oldugu sap-
tanmistir.'® Abali ve ark. ile Keskin ve ark.nin
calismalarinda bildirildigi gibi, bizim ¢aligmamizda
da servikal neoplazilerde histolojik derece arttik¢a
sitohistolojik korelasyon oraninin da arttigini goz-
lemledik.®!® Bu ¢aligmada LG-SIL tanisi i¢in kore-
lasyon orani %61,6 iken, HG-SIL tanisi igin
korelasyon oranini %88,9 olarak saptadik. Ayrica
Abal1 ve ark. duyarlilik oranlarinin %77,3 ve yan-
is negatiflik oranlarinin %22,7 oldugunu bildir-
miglerdir.® Caligmamizda literatiir bilgisine uyumlu
olarak duyarlilik oranini %75,9 ve yanlis negatif-
lik oranini1 %30,4 olarak saptadik. Ozkara ve ark.
calismalarinda 110 olgudaki sitohistolojik korelas-
yon oranini %79,1 olarak bildirmislerdir." Izadi-
Mood ve ark. uyumsuz tani alan olgularin %85’inde
ornekleme hatasinin bulundugunu, %11,6’sinda ise
mikroskopik ¢alismada hatali yorumlama yapildi-
gin1 belirtmiglerdir.® Joste ve ark. ¢aligmalarinda
1126 olgudaki sitohistolojik korelasyon oranim
%90,1 olarak bildirmislerdir.’? Uyumsuz degerlen-
dirilen olgularin mevcut servikal biyopsilerinin
tekrar seri kesitlerinin yapilarak incelenmesiyle,
korelasyon oraninin %24,3 oraninda arttigini bil-

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2014;34(1)

dirmiglerdir.!? Bizim ¢alismamizdaki mevcut veri-
lere gore elde ettigimiz korelasyon oranlari litera-
tir bilgileri ile uyumluluk gostermektedir.
Sitohistolojik korelasyonda uyumsuzluk nedenleri;
sitolojik 6rnegin alinma teknigine, fiksasyon ve bo-
yanma asamalarina, ya da mikroskopik degerlen-
dirme siirecine bagh olabilmektedir. Fir¢a/spatula
ile alinan PS’ler bazen lezyonu temsil etmemekte
veya preparata yeterli sayida hiicre yayilamamak-
tadir. Ozellikle bol mukus, kan ya da iltihap hiic-
releri iceren ve fiksasyonun saglanamadig:
yaymalar, testin duyarliligini azaltan en 6nemli
faktorlerdendir.® Amerikan Sitoloji Dernegi sitolo-
jik degerlendirme igin yeterli bir servikal yayma-
nin nasil alinacagini tanimlamigtir. PS’nin son adet
tarihinden 10-18 giin sonraki donemde alinmasini,
servikal yaymadan 6nceki son 48 saat i¢inde vajinal
dus, ila¢ veya lubrikan kullaniminin olmamasini,
tim endoserviks ve ektoserviksi érnekleyecek fir-
calarla veya plastik spatula ile alinmasini ve fazla
basing uygulamadan lam {izerine yayilmasini, ve
uygun alkol soliisyonlar: ile hemen fikse edilme-
sini 6nermigtir. Ciink sitohistolojik uyumsuzlukta
cok sayida faktor etkili olmakla birlikte, en 6nemli
faktor olarak yetersiz sitolojik 6rnekleme suglan-
maktadir.”*!3 Joste ve ark. sitohistolojik uyumsuz-
lugu; PS’de saptanan lezyonun tedavi olmus
olabilecegine, biyopsinin yanlis yerden alinmis ola-
bilecegine, skuamoéz atipinin yanlighkla displazi
olarak degerlendirilebilmesine, PS’de saptanan lez-
yonun genital trakta ait bagka lezyona ait olabile-
cegine veya lezyonun yetersiz kesite bagl olarak
preparat lizerine alinan kesitte gelmemis olmasina
baglamaktadir.’? Abali ve ark. perimenapozal os-
trojen azalmasina bagli olarak skuamoz hiicrelerde
ortaya ¢ikan niikleer irilesme ve niikleo-sitoplaz-
mik oranin artmas gibi atrofi bulgularinin da ya-
miltic1 olabilecegini vurgulamaktadir.® Literatiirde
bildirilen uyumsuzluk nedenlerinin, ¢aligmamiz-
daki uyumsuzluk gosteren olgularda degerlendir-
meyi olumsuz yonde etkiledigini diisiinmekteyiz.

0 SONUC

Sonug olarak, literatiirde bildirilen ve caligma-
mizdan elde ettigimiz korelasyon oranlari goz

69



Kogarslan ve ark.

T1bbi Patoloji

oniine alindiginda; teknigine uygun olarak elde

edilen ve degerlendirilen PS testi yanlis pozitiflik
ve yanlis negatifliklere ragmen servikal lezyonla-
rin 6zellikle de yiiksek dereceli servikal neopla-
zilerin degerlendirilmesinde etkili bir tarama

yontemidir.
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