application date

CLINICAL INVESTIGATION acceptance date

Erzurum ilinde servikal kanser taramalarinda epitelyal
hicre anormalligi sikhgi ve ASC-US tanisi alanlarin

kontrol smearlerinin degerlendirilmesi
Epithelial cell abnormalities frequency in the Erzurum province’s cervical cancer
screening and the evaluation of control smears of cases

which are diagnosed as ASC-US

Oz

Amag: Erzurum Bolge Egitim ve Arastirma Hastanesi populasyonunda epitelyal hicre §en'0y Erdogan Durmus
anormalligi (EHA) sikhiginin ve ASC-US (6nemi belirsiz atipik skuaméz hiicreler) tanisi alan Sevilay Akalp Ozmen
olgularin kontrol servikal smearlerinin (SS) degerlendirilmesi. Gereg-Yontem: Hastanemiz ||k_nur Calik

Patoloji Bolimii’'ne 2014 yili stresince gelen sivi bazli sitoloji ve konvansiyonel teknikle Al_' Kurt

incelenen 17586 adet SS retrospektif olarak tarandi. Sonuglar Bethesda sistemine gore Hilal Balta

kategorize edildi. ASC-US tanisi alan 345 olgunun kontrol SS alinma stiresi ve sonuglari Ebru Sener

incelendi. Bulgular: Olgularin yag araligi 20-71, ortalama yag 46.6+11.54 idi. 413 olguda [0 Mehmet Esref K0b0|gr
EHA saptandi (%2.3). Sirasiyla ASC-US %1.9, AGUS (6nemi belirsiz atipik glandiiler hiicreler) Esra Cinar Tanrnverdi
%0.17, ASC-H (ytiksek grade’li displazi ekarte edilemeyen atipik skuamoz hiicreler) %0.12,

LSIL (distik grade'li skuaméz intraepitelyal lezyon) %0.06, HSIL (yiiksek grade'li skuaméz Erzurum Bolge Egitim ve
intraepitelyal lezyon) %0.02 oraninda saptandi. ASC-US tanisi alan 345 olgudan 114’tinde Aragtirma Hastanesi, Patoloji
kontrol SS 6rneklemesi yapildi. Kontrol olarak alinan SS’ler 0.3(10gtin) — 11.2 ay sonra Bolom, Erzurum.

alinmigti (ortalama 2.8 ay). Kontrol SS sonuglarinda 10 olguda EHA saptandi. 104 olguda Nene Hatun Kadin Dogum
(% 91.2) intraepitelyal lezyon yada malignite saptanmadi. Sonug: Erzurum ilinde 2014 yili Hastanesi, Jinekoloji Klinigi,
icerinde incelenen SS’lerdeki EHA orani %2.3'tiir. Bu oran bazi il ve bolgelere gore daha Erzurum.

yUksektir. EHA tanisi igerisinde en sik tant ASC-US’dir ve orani % 1.9'dur. Bu oran smear
testinin glvenilirligi agisindan 6ngorilen %5 oranindan dustktir. Skuamoéz intraepitelyal
lezyon (SIL) oranlarimiz nispeten dustik seyretse de literattire yakin oranlardadir. ASC-US
tanisi almig 114 olgudan kontrol SS ¢rneklemesi yapilmis ve bunlardan %8.8’inde tekrar
EHA saptanmugtir.

Anahtar kelimeler: ASC-US, epitelyal hiicre anormalligi, servikal smear

Abstract

Aim: To assess the frequency of epithelial cell abnormalities (ECA) in Erzurum Region
Training and Research Hospital population and to evaluate the control cervical smears
(CS) of ASC-US (atypicall squamous cells of undetermined significance) cases. Material-
Methods: 17586 CS specimens studied with liquid-based cytology and conventional
techniques that came to the pathology department of our hospital during 2014 examined,
retrospectively. The results were categorized according to the Bethesda system. Period
of taking control CS and the results analyzed of 345 patients which diagnosed as ASC-
US. Results: The age range of the patients was 20-71, the average age was 46.6+11.54.
EHA was found in 413 cases (2.3%). ASC-US 1.9%, AGUS (atypical glandular cells of
undetermined significance) 0.17%, ASC-H (atypical squamous cells where HSIL cannot
be excluded) 0.12%, LSIL (low-grade squamous intraepithelial lesion) 0.06%, HSIL (high- Yazisma Adresi:

grade squamous intraepithelial lesion) 0.02% were detected, respectively. In 114 out of Xé}i.ﬁ[)gfn;g{iirgg?dganmljé;ﬂ%l
345 ASC-US cases control CS sampled. Control CS has taken between 0.3months (10 228 S i i o A el e
days)-11.2 months (mean:2.8 months). In results of control CS 104 cases (91.2%) were Hastanesi, 2.kat, Patoloji Baluma,
negative for intraepithelial lesion or malignancy and in 10 cases ECA detected. Conclusion:  [Relehilelciii= sy

In the CS that examined during year 2014 in Erzurum province ECA rate was is 2.3%. This Eel: ?.532737588] |

rate is higher than some provinces and regions. The mostly common diagnosis is ASC-US mail: senayerdgn@gmoil.com

**Mevcut galisma 14-17 Ekim 2015 tarihinde Bursa’da diizenlenen 25. Ulusal Patoloji Kongresi'nde poster bildiri olarak sunulmus
ve kongre kitabina &zet olarak basilmistir.
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in ECA and the rate is 1.9%. This rate is lower than 5% that prescribed in terms of reliability of the smear test. Our squamous
intraepithelial lesion (SIL) rates are relatively low but they close to literature. In 114 ASC-US cases control CS sampled and in

8.8% of them ECA detected again.

Keywords: ASC-US, epithelial cell abnormalities, cervical smear

Giris

Serviks kanseri diinyada kadinlarda meme kanserinden
sonra en sik gorilen ikinci kanser taradur (1,2).
Ozellikle gelismekte olan ilkelerde ve geng yaslarda
6nemli mortalite ve morbidite sebebidir (3). Preinvaziv
dénemin uzun olmasi, servikalsitolojik tarama olanaginin
bulunmasi ve preinvaziv lezyonlarin tedavi edilebilir
olmasi nedeniyle serviks kanseri 6nlenebilir bir malignite
olarak kabul edilmistir (2). Papanicolaou ve Trout
tarafindan 1943’de gelistirilen PAP smear/servikalsmear
(SS) testi, serviks kanseri ve oncil lezyonlarinin erken
tanisi icin kullanilan 6nemli bir tarama yontemidir ve
tim dinyada uygulanmaya baslandiktan sonra servikal
kanser mortalitesinde 6nemli 6lgtide dusUs saptanmustir
(4,5,6).

Servikal smear 6rneklerinin rapor edilmesinde en ¢ok
kullanilan ve yaygin kabul goren siniflama 2001 Bethesda
Sistemi’dir. Bu sistem 2014 yilinda glincellenmistir.
Bethesda Sistemi’nde, skuamozepitel hiicre anormallig;
onemi belirsiz atipik skuamoz hacreler (ASC-US),
ylksek grade’lidisplazi ekarte edilemeyen atipik
skuamoz hitcreler (ASC-H), dustk grade’li skuamoz
intraepitelyal lezyon (LSIL), yiksek grade’li skuamoz
intraepitelyal lezyon (HSIL) ve skuamoz hiicreli karsinom
(SCC) olmak tizere bes kategoriye ayrilmaktadir.
Glanduler epitel anormallikleri ise; atipik glanduler
hicreler (AGC), endoservikal in situadenokarsinom
(AIS) ve adenokarsinom (endoservikal, endometriyal,
ekstrauterin ve spesifiye edilemeyen) olarak baslica tg
grupta ele alinmaktadir (3,7). Epitelyal hiicre anormalligi
tanisi alan SS’lerde en sik rastlanan tani énemi belirsiz
atipikskuamoz hticreler (ASC-US)'dir (5,8).

Ulke genelinde bircok ilde servikal kanser taramalarinda
epitelyal hiicre anormalligi (EHA) sikhiginin arastirildig
calismalar mevcuttur (4,6). Erzurum ilindeki EHA sikligi
arastiran galisma bulunmamaktadir. Hastanemiz Dogu
Anadolu Bolgesi’'ndeki cesitli illerden de SS o6rnekleri
kabul etmekte olup mevcut bulgularimizin sadece
Erzurum ili igin degil Dogu Anadolu Bolgesi’ndeki
EHA sikligi agisindan da literattire katki saglamasi
hedeflenmistir. Literatiirde ASC-US tanisi alan olgular
igin sitopatolojik korelasyon calismalari mevcuttur ancak
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bu olgularin kontrol SS’lerinin incelendigi calismalar
oldukga azdir (3). Bu calismada Erzurum Bolge
Egitim ve Arastirma Hastanesi populasyonunda EHA
sikhginin ve ASC-US tanisi alan olgularin kontrol SS'nin
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gerec ve Yontem

Hastanemiz Patoloji Boliimii'ne 2014 yili stiresince gelen
sivi bazli sitoloji ve konvansiyonel teknikle incelenen
17586 adet SS retrospektif olarak tarandi. Konvansiyonel
yontemle incelenen o&rneklerde servikal sitoloji lam
tUzerine yayildiktan sonra %95'lik alkol ile tespit edilerek
Papanicolaou(Pap) yontemiyle boyandi. Sivi bazlisitolioji
teknigiyle incelenen 6rneklerde BD SurePathPap test kit
(BD Diagnostics—TriPath, Burlington, NC, USA) kullanildi.
Etanol bazli fiksatif igerisinde gelen 6rnekler 2 kez santrifij
edildikten sonra (1. 2dk 15sn, 2. 10 dk 15 sn) hiicresel
numune bir vortex ile homojence karistirildi ve mikropipetle
40 mikrolitre gekilip, mikroskop lamina sirkiler bir alanda,
ince tabaka halinde yayildi. Pap yontemiyle boyandi.
Sitopatolojik degerlendirme Bethesda sistemine gore
yapildi. Olgularin yaslari, EHA sikliklari incelendi. ASC-
US tanisi alan 345 olgudan kontrol SS alinmis 114 olguda
kontrol SS alinma siresi ve sonuglar incelendi.Verilerin
analizi SPSS 20.0 programi kullanilarak yapildi. Sonuglarin
degerlendirilmesinde tanimlayici istatistikler ortalama =
standart sapma bigiminde, nominal degiskenler ise olgu
sayisi ve (%) olarak gosterildi.

Bulgular

Servikal smear 6rneklemesi yapilan olgularin yas aralig
20-71 idi. Ortalama yas 46.6%=11,54 idi. Olgularin
413’tndeEHA saptandi (%2.3). Sirasi ile ASC-US %1.9,
AGUS (6nemi belirsiz atipik glandler hiicreler) %0.17,
ASC-H %0.12, LSIL %0.06, HSIL %0.02 oraninda
saptandi (Tablo 1).

ASC-US tanisi alan olgularda ortalama yas 46.4+ 11,13
idi. Olgularin %68.4"line inflamasyon (236), %5.2'sine
atrofi (n:18) eglik etmekteydi. inflamasyon saptanan
olgulara inflamasyon tedavisi, atrofi saptanan olgulara
lokal hormon tedavisi ardindan kontrol smear 6nerildi.
114 olguda kontrol SS &rneklemesi yapildi. Kontrol
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Tablo 1: Hastanemiz populasyonunda EHA* oranlari

Siklik (%) Hasta sayisi (n)
ASC-US** 1.9 345
LSIL**x* 0.06 12
HSIL* 0.02 4
ASC-H***** 0.12 22
AGUS****x* 0.17 30
Toplam 2.3 413

(*EHA: Epitelyal hiicre anormalligi, **ASC-US: Atipik
skuamoz  hicreler, ***LSIL: Dustk grade’li  skuamoz
intraepitelyal lezyon, ****HSIL: Yiksek grade’li skuamoz
intraepitelyal lezyon, *****ASC-H: Yiksek grade’lidisplazi
ekarte edilemeyen atipik skuamoz hucreler, ******AGUS:
Onemi belirsiz atipik glandiiler hiicreler )

olarak alinan SS’ler 0.3 ay(10giin) — 11.2 ay sonra
alinmisti (ortalama 2.8 ay). Kontrol SS sonuglarinda
104 olguda (% 91.2) intraepitelyal lezyon ya da
malignite saptanmadi. 10 olguda (% 8.8) epitelyal hicre
anormalligi izlendi. Epitelyal hiicre anormalligi saptanan
grupta 8 olgu ASC-US, 1 olgu LSIL ve 1 olgu HSIL olarak
raporlandr (Sekil 1).

ASC-US* tanisi
alan olgularin

kontrol smear
sonuclar (n:114

[ 1
\

p e
. B Intraepitelyal
Epz\e|y0| H.U'Cre |ezyon/m0|ignife
nomalisi negatif
0 .
i A,s.sl(n.lo) L %91.2 (n:104)
c —
ASC_US* LSlL*** HSlL****
%7(n:8) %0.9 (n:1) %0.9 (n:1)
L J U

(*ASC-US: Atipik skuaméz hicreler, EHA: **Epitelyal hicre
anormalligi, ***LSIL: Distk grade’li skuaméz intraepitelyal
lezyon, ****HSIL: Yiksek grade’li skuaméz intraepitelyal lezyon)

Sekil 1. ASC-US* tanili olgularin kontrol smearlerinde EHA** dagilimi

Tartisma

Turkiye' de servikal sitolojide EHA prevalansi %1.8- %8.6
arasinda degismektedir ve sirasi ile ASC-US %1.07, LSIL
%0.3, HSIL %0.17 ve AGUS %0.08 oraninda bildirilmistir
(5,8).

Van ilinde 1926 Papsmear testinin degerlendirildigi
galismada EHA orani %1.19 olarak saptanmistir. Bu
olgularin %70’inde ASC-US, %13’tlinde LSIL, %13’inde
HSIL ve %4'inde ASC-H gorilmistir (9). Trabzon
ilinde 3000 Papsmear testi degerlendirilmis ve EHA
%2.4 oraninda saptanmistir. Olgularin %1.9'unda ASC-
US, %0.4’tinde LSIL, %0.1’'inde HSIL ve %0.07’sinde
SCC tespit edilmistir (10). Sanliurfa bolgesinde yapilan
10000 kadinin degerlendirildigi calismada 144 ASC-
US (%1.6), 6 ASC-H (%0.06), 7 LSIL(%0.07), 2 HSIL
(%0.02) ve 1 SCC (%0.01) tespit edilmistir (11). Dogu
Karadeniz Bolgesi'nde yapilan bir galismada ise 12558
SS incelenmis, bunlarin 354’tinde (%2.81) EHA
saptanmistir. Yapilan degerlendirmede EHA saptanan
olgularin 199’unda ASC-US (%56.1), 9'unda ASC-H
(%2.5), 62'sinde LSIL (%17.5), 28’inde HSIL (% 7.9),
54’'tinde AGC (%15.3) oraninda tespit edilmistir (12).
Amerika’da yapilan bazi caligmalarda ASC-US, LSIL,
HSIL, ve AGC daha yuksek prevalanslarda saptanmustir
(ASC-US: %3.9, LSIL: %2.1, HSIL %0.5, AGC: %0.2 )
(8).

Calismamizda yillik EHA oranimiz %2.3 olarak saptandi.
Bu oran bazi bolgelere gore daha yiiksek oranda idi.
EHA anomalisi oranlarimiz sirasiyla ASC-US %1.9,
AGUS %0.17, ASC-H %0.12, LSIL %0.06, HSIL %0.02
idi. HSIL oranlarimiz nispeten diisiik seyretse de genel
olarak bulgularimiz literattire yakin orandadir.

Genel olarak galismalar incelendiginde epitelyal hticre
anormallikleri igerisinde ASC-US en sik tespit edilen
sitolojik sonug olarak rapor edilmisti. Onu sirasiyla
LSIL ve HSIL takip eder (2,6,10-12). Literatiirde gogu
yayinda ASC-US tanisinin %5'in altinda olmasi gerektigi
vurgulanmaktadir. Bu durum testin guvenilir kabul
edilebilmesi icin gereklidir (3,6). En sik karsilagilan
anormal sitolojik tani olan ASC-US orani ABD’de %1.8-
10 arasinda degismektedir (13). Calismamizda ASC-US
orani %1.9 olarak bulunmustur ve %5'in altindadir.
Servikal smear sonucunda ASC-US saptanmasi
durumunda  gesitli  yollar  izlenmektedir.  Bunlar
kolposkopi (biyopsi alinarak ya da alinmaksizin), Human
papilloma virts (HPV)-DNA galismasi, inflamasyon ya da
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atrofi mevcutsa tedavisi ve sonrasinda SS kontroltidr.
Kontrol SS alma siire onerileri degismekle birlikte 3,
6, 12 ay sonra Orneklemeyi 6neren kaynaklar vardir
(14,15). Calismamizda kontrol SS alinma stiresi ortalama
2,8 aydir. Bu stire 6nerilen stirelerden nispeten dustktir.
Literatlirde ASC-US’un HPV'nin erken etkisi oldugu
ve intraepitelyal lezyonlarla %5-17 oraninda iliskisi
olabilecegi  belirtiimektedir  (16). ASC-US  tanili
hastalarda yiiksek riskli HPV-DNA'nin %11 ila %27.3
oranlarinda bulundugu calismalar mevcuttur (14,17).
Cahsmamizda HPV-DNA  caligiimamigtir.  ASC-US
saptanan olgularimizin kontrol SS sonuglarinda %8.8
oraninda epitelyal hiicre anormalligi saptanirken,
%0.9 inde LSIL, %0.9’inde HSIL saptanmistir. ASC-US
tanisi alan 114 olgunun kontrol smearlerinde sadece
10 olguda EHA tespit edilmistir. Bunun olasi sebebi
olgulara kontrol SS alinmadan 6nce inflamasyon ve/
veya hormon tedavisi uygulanmasidir. Bu durum eslik
eden inflamasyon ve atrofinin degerlendirmeyi geldirici
etkisini gostermektedir.

Sonug olarak; 2014 yil icin Erzurum ilinde EHA orani
%2.3'tir (n:413). Bu oran bazi il ve bolgelere gore
daha ytksektir. EHA tanisi icerisinde en sik tani ASC-
US'dir ve orani %1.9'dur (n:345). Bu oran smear testinin
guvenilirligi agisindan 6ngoriilen %5 oranindan diistiktdir.
SIL oranlarimiz nispeten dusiik seyretse de literatlre
yakin oranlardadir. ASC-US tanisi almis 114 vakadan
kontrol SS 6rneklemesi yapilmis ve bunlardan %8.8'inde
tekrar EHA tespit edilmistir. Ulkemizde servikal epitel
anormalliklerin gercek sikligini belirlemek ve bolgesel
farkhhklar saptamak icin daha cok sayida vaka igeren
daha genis galismalar gereklidir. ASC-US tanisi verilirken
eslik eden atrofi ve inflamasyon durumlarinin geldirici
olabilecegi dikkate alinmalidir.
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