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Summary:

Amag:  Serviks ve  vahamin  premalign  lezyonlarimin  birlikte

goriilme  sikliginin arastirilmast
Calismamin ~ yapildigi  yer: Stileymaniye  Dogum ve  Kadin

Hastaliklar Hastanesi

Materyal ve Metod: Calisma Ocak 1994 ve Mayis j996 tarih-
leri arasinda yapidi.  Anormal servikovaginal smear ve
/veya serviks.  vagina veya vulvada siipheli  goriiniimii
olan 395 olgu c¢alisma kapsamina alindi.  Olgularin  kol-
poskopik ve  histopatolojik muayene sonuglart  retrospek-

tif olarak  degerlendirildi.

Bulgular: Ayni zamanda alinan, vulva ve serviks hiopsilerinin
her ikisinde de %3S,46 oraminda intra-epitelyal neoplazi
bulunmustur. Bu  oran  istatistiksel  olarak  anlamlidir

(9<0.05).

Sonug¢: Vulva ve serviksin premalign lezyonlart siklikla  birlik-
te goriilmektedir.  Kolposkopi iinitesine basvuran  hasta-
larda  ozellikle,

edilmisse,  alt genital traktus diger bir premalign lezyon

herhangi  bir premalign lezyon  tespit

veya lezyonlarin  varligi agisindan ¢ok dikkatli  incelen-

melidir.
Anahtar Kelimeler: CiN, ViN, Kolposkopi
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Servikste prekanserdz lezyon kavramini ilk
1886'da Sir Williams ortaya atmis ve bunu, 1922
de Hudelo'nun vulvada "skuaméz hiicreli in situ

karsinom", 1930'da Brodres'in "servikal in-
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Objective: Investigation ofassociation rate ofcervical and vul-

var premalign  lesions.
Institution: Siileymaniye Maternity and Women's Hospital

Material and Method: Study was performed between January
1994 and May 1996. 395 cases with abnormal eervicov-
aginal  smear and/or  abnormal  appearance  of vulva,
vagina or cervix were included to the study. The results of
colposcopic  and histopathologic — examinations were eval-
uated  retrospectively.

Results: Intra-epithelial neoplasia was detected in 38,46 % of
vulvar and cervical biopsies, which were taken simultane-

ously. This rate was statisticaly significant (p<0.05).

Conclusion: Premalign lesions of vulva and cervix were found
together frequently. All the patients who applied to the
colposcopy units with a premalign lesion in their lower
genital tract, have to be examined carefully for another

premalign lesion or lesions.
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traepitelyal neoplazi" (CIN) tanimlar1 izlemistir
(1,2). Sonraki yillarda, kavram ve tanimlardaki be-
lirsizlikler yiiziinden, ozellikle vulvar premalign
lezyonlarin tani ve tedavi yaklasimlart uzun bir
sire karmasik protokollere dayanmistir. Pap-test'in
yaygin kulanimi sonucu, serviksin premalign lezy-
onlarma yaklasim, ¢ok kisa bir siire i¢inde kolay
uygulanabilen tam ve tedavi protokollerine baglan-
mustir. Son yillarda, kolposkopik, sitolojik ve pa-
tolojik tani kriterlerinin bir arada kullanilmasi ile
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oiListumlan net protokoller sayesinde, her iki lezy-
on i¢in de, tani ve tedavi yaklasimlari biiyiik 6lciide
standardize edilmistir (1,2).

1932 yilinda Warren (3) her biri digerinden
bagimsiz, multisentrik asag1 genital sistem
skuamdz karsinomlarina dikkat c¢ekince, ayni
degerlendirmeler premalign lezyonlar ic¢in de
yapilmistir. Boylece tartismaya agilan alt genital
traktusun premalign lezyonlarinin birlikteligi, pek
¢ok arastirmaci tarafindan gosterilmistir (2-6).

Ozellikle molekiiler biyoloji teknikleri de kul-
lanilarak, Human Papilloma Virus (HPV) ile
skuamoz premalign ve malign lezyonlar arasindaki
iliskinin gdsterilmesi, skuamoéz neoplazilerin bu-
lagict ve multisentrik karakterini ag¢iklamada c¢ok
yardimc1 olmustur (3,7-9).

Biz g¢alismamizda, hastanemiz kolposkopi
iinitesinde tani konan, vulvar ve servikal premalign
lezyonlarm birlikteligini arastirdik. Boylece kadin
alt genital sistem intra epitelyal neoplazilerinin
(vulva, serviks, perine) multisentrik
oldugunu vurgulamaya calistik. Ancak bu dzellik-
ler bilinerek, yapilan tedavilerin daha basarili ve
hastaligin tekrarinin daha az olacagina inaniyoruz.

vagen,

Materyal ve Metod

Ocak 1994 ve Mayis 1996 tarihleri arasinda,
hastanemiz jinekoloji poliklinigine bas vuran hasta-
lar igerisinden serviks, vagina veya vulvada siiphe-
li goriinlim veya anormal serviko-vaginal smear
bulgusu nedeniyle kolposkopi iinitesine sevk edilen
395 hasta ¢aligma kapsamina alindi.

Olgularin timiine, eger yoksa, sitolojik drnek-
lemeyi takiben, tek uzman tarafindan, standart kol-
poskopik muayene uyguland: (Kari Kaps Som 52
B, Germany). Muayenede anormal transformasyon
zonu veya anormal vulvoskopi saptanan tiim hasta-
lardan Kevorkian pensi ile biopsi alinip, alkolde
tespiti takiben hematoksilen eosin ile boyanarak tek
patolog tarafindan degerlendirildi. Anormal wvul-

Levent YASAR ve Ark.

voskopik bulgulart olan veya Toluodine mavisini
tutan lezyonlardan, gerektiginde %]1'lik Lidocainc
de uygulanarak, biopsiler alinip ayni sekilde deger-
lendirildi.

Veriler %' veya Fischer Exact % Test ile deger-
lendirildi.

Bulgular

Hasta grubumuzun yas ortalamasi 37 bulun-
mustur. Ekonomik durumlar1 soruldugunda hasta-
larm %22.5'1 kotli, %67.3"4 orta diizeyde olduk-
larin1 ifade etmislerdir. Hastalarimizin %51.62's1
ilkokul mezunu iken, %21.5'1
bilmemektedir. Evlenme yasi ortalamasit 19 olup,
bu ilk koit yast olarak kabul edilmistir. Hastalarin
%99 evli ve tek eslidir. Ortalama dogum sayis1 3
olarak hesaplanmigtir. Hastalarin %58.7'si  giive-
nilir bir kontrol yontemi kullanmamaktadir. En sik
goriilen yakinmalar (%21.7) disparoni ve (%21)
vulvar kasintidir. Hastalarin %14.7'si  menapoz-
dadir.

okuma-yazma

395 hastanin anormal goriiniim veya smear ne-
deniyle 164'inden (%42) alinan serviks biopsilerin
histopatolojik degerlendirmesinde 64 vakada
(%16) CIN, %]1.7'sinde serviks karsinomu ve
%?2'sinde servikal HPV enfeksiyonu bulunmustur
(Tablo 1,2). Anormal goriiniim nedeniyle vulvar
biopsi alman 132 vakanin 12'sinde histopatolojik
olarak (%3) vulvar intra-epitelyal ncoplazi (VIN),
2'inde (%0.5) vulva karsinomu, 74 vakada ise
(%18.7) HPV enfeksiyonu tespit edilmistir (Tablo
2). 395 hastadan vulvoskopide anormal bulgu ne-
deniyle alman 132 wvulva biopsisinin 12'sinde
(%9.09) VIN, 74'tinde (%56.06) HPV enfeksiyonu
tespit edilmistir. 395 vakanin 164'iniin kol-
poskopik muayenesinde anormal transformasyon
zonu (ATZ) tespit edilerek alman serviks biopsi-
lerinin 64'iinde (%39.02) CIN ve 8' inde (%4.87)
HPV enfeksiyonu tespit edilmistir (Tablo 2,3).
Diisiik dereceli (CINI ve VIN 1) intraepitelyal
lezyonlarla HPV efeksiyonlar: tek antite olarak ele

Tablo 1. Kolposkopik ve histopatolojik bulgularin dagilimi

Kolposkopi( -) Biopsi( -) Premalign HPV Eni' Kanser
Serviks (231/395)%58 (85/395)%22 (64/395)% 16 (8 /1395)%2 (7/395)2
Vulva (263/395)%66 (44/395)% 12 (12/395)%3 (74/395)% 18 (2/395)1
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Tabi» 2. Anormal kolposkopik goériiniimii olan hastalarin servikal ve vulvar histopatolojik bulgular:

IN*J N2 N3 Kanser HPV Enf Diger** Normal Toplam
Serviks 53(%32,5)  8(%4,8) 3(%1,8) 7(%4,2) 8(%4,8)  36(%22) 49(%30)  164(%100)
Vulva 10(%7.5) 2(%1,5) 0( %0 ) 2(%1.5) 74(%56) 9(%6.8) 35(%26.5) 132(%100)
* IN  =Intraepitelyal 11eoplazi
**Diger =Servikste Metaplazi ve Vulvar Distroil
Tablo 3. Serviks ve vulva biopsilerinde intraepitelyal ncoplazilerin dagilimi
Intraepitelyal 11eoplazi ( + ) Intraepitelyal neoplazi (-) Toplam
Vulva 12 120 132
Serviks 64 100 164
Toplam 76 220 296
X2=34,3 p0.001

Tablo 4. Serviks ve vulva biopsilerinde intraepitelyal neoplazi ve HPV enfeksiyonlarinin dagilimi

HPV ve intraepitelyal Neoplazi( +) HPVveintraepitelyal Neoplazi( -) Toplam
Vulva 86 46 132
Serviks 72 92 164
Toplam 158 138 296

X2=17.8 p<0.01

Tablo 5. Ayni hastadan alman serviks ve vulva biopsilerinin her ikisinde de premalijm lezyon goriilmesi

sikliginin karsilastirilmasi

Servikal Biopsi

Vulvar Biopsi CIN (+) CIN (-) Toplam
VIN( +) 10 2 12
VIN( - ) 6 8 14
Toplam 16 10 26
p=0.042<0.05

alindiklarinda ise vulvamn %?21.2, serviksin ise

%15.4 oraninda tutuldugu bulunmustur (Tablo 4).

26 hastadan hem vulva hem serviks biopsileri
alinarak histopatolojik bulgularina gére CIN olan
16 hastanin 10'unda (%62) VIN'de tespit edilmistir
(Tablo 5). Ayni tabloda goriildiigi gibi vulvar biop-
silerinde VIN tespit edilen 12 hastanin 10'unda
(%83.3) ayn1 zamanda CIN tespit edilmistir. Calis-
mamizda kolposkopi ile serviks ve vulvada tespit
edilen lezyonlardan alinan servikal ve vulvar biop-
silerin ikisinin birlikte, patolojik olarak deger-
lendirilmesi orani %38.46 olup, bu korelasyon ista-
tistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.042<0.05) (Tablo 5).
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Tartisma

Hastalarin yas ortalamasi 37 bulunmustur.
Benzer arastirmalarda da CIN icin ortalama yasin
34, VIN icin ise 39 oldugu belirtilmektedir (4-7).
Hastalarin diisiik sosyo-ekonomik diizeyleri, erken
evlilik yapmis olmalar1 ve yiiksek parite premalign
lezyonlarm epidemiyolojik 6zelliklerine uygundur
(6,7).

Kolposkopik degerlendirme ile anormal bulgu-
lar1 olan hastalardan alman biopsilerin histopatolo-
jik bulgularinin dagilimi g6z oOniine alindiginda
(Tablo 2) servikste premalign lezyon goriilme
orani, vulvada premalign lezyon goriilmesinden be-
lirgin olarak fazladir (Tablo 3). Servikste in-
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tracpitelyal nocplazi % 162 (64/395) vulvada ise
%3 (12/395) oraninda bulunmustur. VIN ve
CIN Merin (hatta vajinal ve anal intraepitclyal neo-
plazilerin) birarada goriilmesinin en 6nemli nedeni
HPV enfeksiyonlarinin intraepitclyal ncoplazi etiy-
olojisindeki yerleridir (8-13). Bazi arastirmacilar
biyolojik seyir ve histolojik goriiniim olarak birbir-
lerine ¢ok benzemeleri nedeniyle CIN 1 ve HPV
enfeksiyonlarini tek bir kategori olarak ele almak-
tadirlar (14-16). Anormal kolposkopik bulgusu
olan hastalarda, HPV enfeksiyonlari vc diisiik dere-
celi premalign lezyonlar (CINI vec VINI), tek bir
hastalik olarak ele alinirsa, vulvada intraepitclyal
ncoplazi vc¢ HPV enfeksiyonu gorilme sikligi,
servikste intraepitclyal ncoplazi ve HPV enfeksiy-
onu goriilme sikligindan belirgin olarak fazladir
(Tablo 4) (X2=17.8. p<0.01) (14-16). Bizim calis-
mamizda servikste HPV enfeksiyonu veya prema-
lign lezyon (CINI) % 154 oraninda gériiliirken,
vulvada bu oran %21.2 bulunmustur .Her bir organ
(vulva vc serviks) ayri ayri ele alindiginda gerek in-
traepitclyal gerekse. HPV enfeksiyonu bulgularinin
goriilme oranlarindaki farklilik, her iki organin
degisik HPV tipleri tarafindan enfekte olmasindan
veya neoplastik degisiklik basladiktan sonra HPV
enfeksiyonu ile ilgili histopatolojik bulgularin kay-
bolmasi ile agiklanabilir (8-10). HPV DNA arastir-
malarinda vulva da, kanser ve intraepitclyal nco-
plazi eiiyolojisindc 6nemi az olan, daha ¢cok HPV
DNA Tip 6, 11 bulunurken, servikste daha ¢ok
HPV DNA 16.18% rastlanmistir (7-10). Ozellikle
HPV Tip 16,18,33,35 skuamdz intraepitclyal neo-
plazilcrin ve invazif karsinomun etiolojisindeki en
onemli faktorlerdir (4,7-13). Bornstein (4) yaptigi
calismada 46 VIN 3'ii olan hastanin %35'inde diger
bir alt genital sistem skuamoz intraepitclyal nco-
plazisine rastlamig ve yine bu hastalarin %81'inde
HPV DNA's: tespit etmistir. Ogunbiy1 (10) ise CIN
vc VIN'lerde %75 oraninda HPV DNA'st bulmustur.

26 hastada kolposkopi ile multisentrik lezyon-
lar tespit edilerek lezyonlardan biopsiler alinmistir.
Anormal kolposkopik bulgu nedeniyle 26 hastadan
alinan vulva vc serviks biopsilerinin histopatolojik
incelemesinde, hastalarin %38.5'sinda VIN  ve
CIN'in birlikte oldugu goriilmiistiir (Tablo 5) (3-6).
Bu birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulunmus-
tur. VIN tespit edilen olgularin %83.3'tiinde (10/12)
ayn1 zamanda CIN de tespit edilirken, CIN tespit
edilen olgularin %62.5'inde (10/16) VIN bulun-
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mustur. Bu oranlarin litcratiirdekilcrc benzer

oldugu goriilmektedir (5,6).

Choo vc ark (6) yaptiklar1 ¢caligmada multisen-
trik lezyonlar1 olan 8 hastay: ele alarak CIN' i olan
5 hastanin 4'iinde (%80) VIN varken, VIN'1 olan 6
hastanin 4' iinde (%67) CIN tespit etmislerdir.
Hammond ve ark. (5) yaptiklar1 c¢alismada ;VIN
olan 31 hastanin 9'unda (%29) CIN bulmuslardir.
Yazarlar 10 c¢alismay1r igeren meta-analizlerindc
VIN'e ortalama %29.1 oraninda CIN'in eslik ettigi-
ni hesaplayarak bu birlikteligin %16.7 ile %55.5
arasinda degistigini belirtmislerdir. Kendi calis-
mamizda buldugumuz %38.5 degeri dc bu oranlara
uymaktadir.

Calismamizda servikste HPV enfeksiyonu
tespit edilen 8 hastadan 6'smm (%75) vulva biopsi-
lerinde de HPV enfeksiyonu bulgularina rastlan-
mistir. Bu rakamlar kii¢iik oldugu icin istatistik yo-
rumlar1 yapilmamistir. Ancak yiizdeler géz Oniine
alindiginda gerek HPV enfeksiyonu sikligi, gerekse
VIN ve CIN lezyonlannm birliktelikleri bir cok
aragtirmacinin sonuglarina benzer bulunmustur
(4,7-9,13).

Sonu¢ olarak bizim bulgularimiz, genital in-
traepitelyal lezyonlarin siklikla birlikte
goriilmelerinin anlamli oldugunu desteklemektedir.
Ay ayri ele alindiklarinda serviks ve vulvadan ali-
nan biopsilerde intraepitelyal neoplazi ve HPV en-
feksiyonlarinin sikligi farkli olmakla beraber, ayni
hastadan alman biopsilerde birlikte goriilmelerinin
anlamlt oldugu goéze ¢arpmaktadir. Hastaligin enfek-
tif karakteri de goz Oniinde tutularak kadin alt geni-
tal sistem organlarinin herhangi birinde intra
epitelyal ncoplazi tespit edildiginde diger organlar
da dikkatle HPV ve intra epitelyal neoplazi agisindan
arastirtlmalidir.  Arastirmada sirasinda sitoloji ile
yetinilmeyip, tam bir kolposkopik muayene sarttir.
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