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Ozet

Summary

Amag: VIN III tanisi ile klinigimize refere edilen, yapilan sitolojik
ve kolposkopik incelemesinde "Bowenoid Papulosis" tanisi
alan ve vulvar, vaginal ve servikal intraepitelial neoplazi sap-
tanan bir olguyu sunmay1 amagladik.

Olgu: 35 yasinda bekar ve hi¢ dogum yapmamis olan hasta, git-
tigi 6zel doktor tarafindan vulvadan alinan biopsi sonucu-
nun VIN III gelmesi {izerine klinigimize refere edilmisti.
Yapilan muayenesinde vulva, aniis ve vaginanin alt 1/3 kis-
minda lokalize papiiler yapida koyu kahverengi miiltiple
lezyonlarin oldugu goriildii. Yapilan servikal biopsi sonucu
endoservikal gudde tutulumu gosteren yassi epitel hiicreli
insitu kanser, vaginadan alinan genis eksizyonel biopsi
sonucu agir derecede displazi, vaginal intraepitelial neoplazi
III (ValIN III) olarak degerlendirildi. Eldeki veriler dogrul-
tusunda hastaya anogenital bolgedeki lezyonlarin eksizyonu
ve "skinning" vulvektomi yapildi. Postoperatif donemde
hastanin herhangi bir problemi olmadi ve hasta 12. giinde
iyi durumda taburcu edildi. 6 aylik izlemi sonunda, hastanin
servikal, vaginal ve vulvar sitolojisi negatif olarak deger-
lendirildi.

Sonu¢: Alt genital sistemde premalign lezyonlarin geng
popiilasyonda goriilme sikliginin iilkemizde de giderek ar-
tacagini diisiiniiyoruz. Sundugumuz olgu, 6zellikle iilkem-
iz kosullarinda bu durumu vurgulamasi agisindan onem-
lidir. Bu tip lezyonlarla jinekologa basvuran hastada
HPV'nin patogenezde oynadigi rolii de hatirlayarak
servikal ve vaginal incelemeyi mutlaka yaparak hastayi
dogru yonlendirmek sarttir.

Anahtar Kelimeler: Bowenoid papulosis,
Vulvar intraepitelial neoplazi,
Servikal intraepitelial neoplazi

T Klin Jinekol Obst 2001, 11:110-114

Background: We present a Bowenoid papulosis case which have vul-
var, vaginal and cervical intraepithelial neoplasia and who was
referred to our clinic with a diagnosis of VIN III.

The Case: The patient aged 35 was single and with no births, and ex-
cept one curettage there were no special features in her gyne-
cologic and obstetric anamnesis. She was reffered to our clinic
after the biopsy, taken by a private gynecologist was reported
as VIN III. At her gynecologic examination multiple dark-
brown, papular lesions were noticed, localized on the vulva,
anus and lower one third of the vagina. At cervical biopsy squa-
mous epithelial cell in situ cancer involving the endocervical
glands was seen; severe dysplasia, categorized as vaginal in-
traepithelial neoplasia (VaIN III) was seen after the broad exci-
sional biopsy taken from the vagina. Relying on this data, ex-
cision of the lesions of the anogenital region and "skinning vul-
vectomy"was performed. No complications were confronted
postoperatively and the patient was discharged on the twelveth
day.

During the six months follow-up, period no macroscopic le-
sions were distinguished in the perineal region and the cer-
vical, vaginal and vulvar cytologies were all negative.

Conclusion: We consider that the incidence of premalignant le-
sions of the lower genital system in the younger population
in our country will increase. The case presented here is a
good example stressing this hypothesis in our country's con-
dition. In patients with this type of lesions applying to the
gynecologist the role of HPV in the pathogenesis must be
kept in mind; and doing the cervical and vaginal examination
and directing the patient properly is the rule.

Key Words: Bowenoid papulosis,
Vulvar intraepithelial neoplasia,
Cervical intraepithelial neoplasia
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Anogenital "Bowenoid Papulozis (BP)", klinikte eks-
ternal genital organlarda pigmente papiil formasyonu ile
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tanimlanan, siklikla persiste genital sigil (genital wart) ile
karisan ya da beraber olabilen, ancak histopatolojik in-
celemede squamdz hiicreli in situ karsinom [Vulvar in-
traepithelial neoplasia III [VINIII])] oldugu goriilen, uzun
donem prognozu siklikla iyi olan ve spontan iyilesebilen
lezyonlar1 tanimlamak amaciyla kullanilan bir terimdir

(1,2).
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Hem erkek, hem kadinlarda goriilebilen bu nadir gen-
ital displazinin etiyolojisinde human papilloma virus
(HPV) infeksiyonu rol oynamaktadir. En sik su¢lanan tip
16 ve 18'dir. Ayn1 tip HPV infeksiyonlarinin kadinlarda
alt genital sistemdeki diger prekanserdz lezyonlarin gelisi-
minde rol oynadiklar1 bilinmektedir. Dolayisiyla BP sap-
tanan hastalarda vaginal ve servikal incelemenin yapil-
masi sarttir.

Bu makalede, VIN III tanisi ile klinigimize refere
edilen, yapilan sitolojik ve kolposkopik incelemesinde BP
tanist alan ve vulvar, vaginal ve servikal intraepitelial neo-
plazi saptanan bir olguyu sunmay1 amacladik.

Olgu

35 yasinda bekar ve hi¢ dogum yapmamis olan has-
tanin jinekolojik Oykiisiinde bir kiiretaj diginda herhangi
bir dzellik yoktu. Anamnezinde, hastanin 15 yildir psori-
azis sebebiyle tedavi gordiigii ve 10 yildir 1 paket/giin
kasint1 sikayeti olan hasta, gittigi 6zel doktor tarafindan
vulvadan alinan biopsi sonucunun VIN III gelmesi iizerine
klini-gimize refere edilmisti.

Yapilan muayenesinde vulva, aniis ve vaginanin alt
1/3 kisminda lokalize papiiler yapida koyu kahverengi
miiltiple lezyonlarmn oldugu goriildii. Lezyonlar labium
majus disinda ve labium minus i¢ kisminda tespih tanesi
seklinde dizilmislerdi ve tiim perineye 6zellikle anogenital
bélgeye yayiliyordu. Bu sirada alinan servikal smearde
squamdz malign tiimor hiicreleri saptandi. Kolposkopik in-
celemede ise Ozellikle alt safede kaba mozaik yap1 ve
punktuasyon izlendi. Yapilan servikal biopsi sonucunun
endoservikal gudde tutulumu gosteren yassi epitel hiicreli
insitu kanser olarak bildirilmesi iizerine hastaya genel
anestezi altinda konizasyon ve vaginadaki lezyonlarin
genis eksizyonu planlandi. Konizasyon sonrasi yapilan
patolojik incelemede {ist safede orta derecede displazi ve
koilositoz, alt safede ise agir displazi (CIN III) ve koilosi-
toz saptandi. Alinan vulvar,vaginal ve servikal dokudan
HPV izolasyonu icin ¢alisildi, PCR ile yapilan tip
tayininde her ti¢ dokuda da HPV tip 16 saptanirken, tip 18
bulunmadi. Vaginadan alinan materyal de, yine agir dere-
cede displazi, vaginal intraepitelial neoplazi IIT (VaIN III)
olarak degerlendirildi. Hastanin partnerinin genital organ-
larida %5'lik asetik asit kullanilarak kolposkopi altinda
degerlendirildi. Ancak herhangi bir lezyona rastlanilmadi.

Eldeki veriler dogrultusunda anogenital bolgedeki
lezyonlarin eksizyonu ve "skinning" vulvektomi plan-
land1. Operasyon sirasinda Once lezyonlarin bulundugu
alanin distalinden alinan biopsiler frozen section'a gonder-
ildi ve gelen sonuglara gore yapilacak cerrahinin sinirlari
belirlendi. Takiben ilk olarak aniis etrafindan 3x3 cm.
biiyiikligiinde bir piyes ¢ikartildi. Ardindan labium ma-
jus dis kismindan baslanarak énde comissura anterior'a,
arkada ise fourchetten igeri vaginanin arka duvarinda bu-
lunan ve biopsi sonrasi kalan lezyonlar: da igine alacak
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bigimde vulva ¢ikartildi. Clitoris birakildi. Vulva primer
olarak kapatildi. Ancak aniis etrafindaki defektin onaril-
mast i¢in flep ¢evrildi.

Vulva ve perine materyalinin makroskobik in-
celemesinde, labiumlar iizerinde ve perinede yaygin,
yilizeyden kabarik, genellikle milimetrik boyutlarda sigil-
imsi koyu renkli lezyonlar izlendi (Sekil 1).

Mikroskobik incelemede vulvada skuamoz epitelin
tiim tabakasini tutan lezyon izlendi. Bu lezyon orta dere-
cede atipi bulgulari iceren ¢ekirdekleri olan atipik skuamédz
hiicrelerden olusuyordu. Epitelin orta ve iist kisimlarinda
anaplastik goriiniimlii hiicreler az sayidaydi ve tiim seviye-
lerde tipik mitozlar goriilebiliyordu. Bu lezyonlar verriikdz
sekilliydi ve arada saglam epitel kisimlar1 birakacak sek-
ilde yaygin odaklar halinde izleniyordu (Sekil 2). Piyesin
akrotrisyum (kil follikiiliiniin intraepidermal pargasi)
kisimlarinda VIN II derecesine ulasan lezyonlar goriiliy-
ordu (Sekil 3). Sol lateral cerrahi sinirda lezyon mevcuttu.

Vaginadan alinan lezyonun kesitlerinde de agir dere-
cede displazi (VaIN III) bulgular1 saptandi. Servikse ait
ko-nizasyon materyallerinin histopatolojik incelemesinde
in situ yassi epitel hiicreli karsinom (CIN III) saptandi
(Sekil 4).

Postoperatif donemde hastanin herhangi bir problemi
olmadi ve hasta 12. giinde iyi durumda taburcu edildi.
Jinekopatologlar ve onkologlarla yapilan toplantida tar-
tisilan cerrahi sinir pozitif bulundugu i¢in hastaya 9 mi-
lyon {inite/hafta 12 hafta boyunca interferon, verilmesine
karar verildi. Su anda 6 aylik izlemi sonunda, hastanin per-
inesinde makroskobik herhangi bir lezyon bulunmuyor,
servikal, vaginal ve vulvar sitolojiside negatif olarak deger-
lendirildi.

Tartisma

Vulvar distrofilerle ilgili terminolojideki karigiklik
cok eskilere dayanir. Karigiklik, jinekolog ve bazi pa-
tologlarin vulvar distrofileri tek bir baslik altinda
toplarken, dermatologlarin hepsini farkli tablolar olarak
ele almalarindan kaynaklanmaktadir. Bu karisikligi en-
gellemek icin vulvar distrofiler "International Society for
the Study of Vulvar Disease (ISSVD)" tarafindan 1976
yilinda sinifland1 ve kullanilan 4 farkli tanimlamadan
("Erythroplasia of Queyrat", "Bowen Hastaligi (BH)",
"carcinoma simplex", "Paget Hastali1") ilk ii¢linlin ayni
hastaligin farkli variantlari oldugu ifade edilerek, bu
tanimlamalarin hepsi "squamous cell carcinoma in situ"
terimi altinda toplandi (3). 1986 yilinda ise "vulvar in-
traepithelial neoplasia (VIN)" tanimlamas1 kabul edildi.
Boylece "carcinoma in situ"nun karsiligi bu siniflamaya
gore VIN III oldu (4). Diger taraftan dermatologlar
ISSVD'nin siniflamasini kullanmamakta ve yukarida be-
lirtilen eski terminolojiye hala uymaktadir. Ornegin bazi
patoloji kitaplarinda, vulvar intraepitelial neoplaziler
Bowen Hastaligi (BH) ve bowenoid papulosis'e bagh
gelisen olmak iizere iki baglik altinda incelenmektedir.
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Sekil 1. Operasyon sonrasi piyesin makroskobik goriinimii.

Bowenoid papulosis (BP) ve Bowen Hastaligi (BH),
mikroskobik olarak agir displazi ile karakterize olsalarda
gerek klinik, gerek histopatolojik diizeyde bazi farkliliklar
igerirler. Ancak bu farkliliklar hastaya yaklagimi etk-
iledikleri ve tedaviyi sekillendirebilecekleri icin olguyu
tartisirken bu ayrintilarin tizerinde de durduk.

Bowenoid papulosis anogenital bolgede goriilen
miiltiple, pigmente, kiiciik kondilomlara veya nevuslara
benzeyen lezyonlarin olusturdugu klinik tabloyu tanimla-
mak i¢in kullanilir. Mikroskobik olarak agir hiicresel dis-
plazi (VIN III) ile karakterizedir. Siklikla Bowen
Hastalig1 ile karigir (1). Ancak hastamizda oldugu gibi
daha erken yaglarda goriiliir. Belilovsky ve ark.'lar1, 36 BH
ile 39 BP olgusunu inceledikleri arastirmalarinda BH sap-
tanan hastalarin ortalama yasini 55.6, BP olgularinin or-
talama yagini ise 33.2 olarak bildirmislerdir (5). BP ve BH
arasindaki klinik farkliliklar yagla sinirli degildir. BP'de
lezyonlar pigmente papiil seklindedir ve siklikla genital
sigil ile karigtirilirken, BH'da goriilen lezyonlar deriden
hafifce yiiksek plak benzeri, morumsu kizil renktedir (2).
Her iki klinik tablo histopatolojik incelemede VIN III
olarak tanimlansa da onemli farkliliklar gosterir. BH'da
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abnormal mitoz epidermisin tiim katlarini tutarken bizim
olgumuza ait patolojik kesitlerde de goriildiigii ve BP'de
tanimlandig1 sekliyle VIN III'ii olusturan hiicreler orta
derecede niikleer atipi gdsterir ve lezyonlar verrikdz sek-
ildedir.

Her ikisinin de etiyolojisinde "Human Papilloma
Viriis" (HPV) rol oynar ve 6zellikle HPV Tip 16 ile ara-
larinda siki iligki oldugu gosterilmigtir. Ancak invazif
kansere doniisme olasiliklart birbirlerinden oldukga fark-
lid1ir. BP siklikla spontan gerileyebilir ve invazif kansere
doniisme olasiligr disiiktiir (% 2.6) (5). Oysa BH i¢in %
10 ile %27.8 gibi yiiksek oranlar verilmektedir (1, 5). Bu
nedenle bazi yazarlar, her iki tablonun ayr1 ayr1 deger-
lendirilmesinin iizerinde 1srarla durmaktadir.

Akademik diizeyde bu tartigmalar siirse de, VIN
baslig1 altinda inceledigimiz lezyonlarin dogal seyri
hakkinda net bir bilgiye sahip olmadigimiz ortadadir. In
situ kanser olarak tanimlanan bu lezyonlar giderek daha
geng yaglarda goriilmektedir. Lezyonlarin miiltisentrik ol-
mast neoplazilerin 6ncelikle infeksiydz ve HPV orijinli ol-
masindan kaynaklanmaktadir. Bu durum, ¢evre organlarda
da benzer lezyonlarin goriilme olasiligini1 arttirir.
Dolayisiyla primer lezyonu vulvada bulunan bir hastada,
sundugumuz olgudaki gibi, vaginal, servikal ve perineal
bolgelerde de intraepitelial neoplazi goriilebilir. Konu ile il-
gili ¢alismalarda bazi oranlar belirtilmistir. 5'i kadin 16

ik &

Sekil 2. Vulvada skumoz epitelin tiim tabakasini tutan, orta derecede
atipi bulgular iceren g¢ekirdekleri olan, atipik skuamoz hiicrelerden
olusan lezyon (VIN III) (Hematoxylin eosin x 350).
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Sekil 3. Piyesin akrotrisyum (kil follikiiliniin intraepidermal pargasi)

kisimlarinda VIN II derecesine ulasan lezyonlar (Hematoxylin eosin
x 125).

BP olgusunu inceleyen bir ¢aligsmada, kadinlarin ortalama
yast 31 bulunmus, hastalar lokal eksizyon ile tedavi
edilmis ve kadinlarda hastalik ortalama 3.6 y1l siirmiistiir.
5 kadindan 3'tinde CIN III saptanmistir (6). Minucci ve
ark.'lar1 tarafindan ValN'lerin epidemiyolojisi iizerine
yapilan, 265 olgudan alinan vaginal ve servikal drnekleri
degerlendiren bir ¢alismada, hastalarin %74.8'inde hem
vaginal, hem servikal lezyon saptanmis, bu olgularin
%69.8'inde ise lezyonlarin ayni "grade"de oldugu
goriilmistiir (7). Sundugumuz olgunun 6nemli &zelligi,
lezyonlarin, ad1 gecen her ii¢ dokuda da karsinoma in situ
ile kendini gdstermis olmasidir.

In situ vulvar neoplazilerin tedavisinin temeli cer-
rahidir. Cerrahi tedavi baslig1 altinda incelenen miida-
hale-ler, "skinning" vulvektomi, lokal genis eksizyon, lazer
vaporizasyon ve/veya eksizyon, ultrasonik cerrahi aspirator
ile ablasyon ve son olarak "simple" vulvektomi olarak
tanimlanabilir. Klinik ydnetimini tartigtigimiz hastanin
servikal lezyonu i¢in LEEP konizasyon ve vaginal lezyon
i¢in lokal genis eksizyon uyguladik. Diger taraftan, son
yillarda CO, lazer her {i¢ lezyonun tedavisi i¢inde giderek
artan siklikta basar1 ile kullanilmaktadir (8,9). Iyi he-
mostaz saglamasi, kozmetik agidan sonuglarin iyi olmasi,
¢evre dokuya zarar vermemesi, cerrahin ayni anda eksizy-
on ve vaporizasyonu beraber uygulayabilmesi lazeri 6zel-
likle geng hastalarda ilk tercih edilmesi gereken segenek ha-
line getirdi (9). Klinigimizde CO, lazer bulunmadig1 igin
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Sekil 4. Servikse ait konizasyon materyallerinin mikroskobik kesiti.
In situ yass1 epitel hiicreli karsinom (CIN IIT) (Hematoxylin eosin x
310).

hastaya oncelikle lazer uygulayabilecek farkli merkezleri
onerdik. Teklifimizin hasta tarafindan reddedilmesi iizerine
vulvanin cerrahisi i¢in "skinning" vulvektomi planladik.
Vulvadaki yaygin lezyonlarin eksizyonu sirasinda vagi-
nada lezyon saptanan dokunun sinirlarini da igine alacak
sekilde bir insizyon yaptik. Ancak resim 1'de de goriilecegi
gibi dokunun eksizyonu sirasinda dermisden de 6nemli bir
doku ¢ikardik. Gergekte bu kadar genis ve derin bir doku
cikarmak istemememize ragmen operasyon sirasinda
aldigimiz biopsi materyalleri cerrahi sinirlarimizin
geniglemesine sebep oldu. Buna ragmen ¢ikartilan piyesin
sol lateralinde cerrahi sinirlar pozitifdi. Aslinda bu durum
nadir degildir ve cerrahi sinirin pozitif bulunmas:
hastaligin tekrarlama riski ile dogru orantilidir. Modesitt
ve ark.'larinin yaptig1 bir ¢alismada VIN III saptanan
toplam 59 olgu cerrahi eksiz-yon ile tedavi edilmis ve op-
erasyon sonrasi hastalarin %66'sinda cerrahi sinir pozitif
bulunmustur (10). Bu olgularin %46'sinda 7 aylik izlem
sonunda rekiirrens goriilmiistiir. Cerrahi sinirlari temiz
olan hasta grubunda ise olgularin sadece %17'sinde rekiir-
rens gorildigl bildirilmistir. Arastirmacilara gore cerrahi
sinirlar1 pozitif olgularda hastaligin tekrarlama riski ii¢
kat fazladir. Schnurch ve ark.'lar1 (11) cerrahi tedavi son-
rasi, VIN'nin invazif kansere ilerleme riskini %4 olarak
bildirmislerdir. Ayni yayinda, hastalifin tekrarlama
olasiligin1 arttiran risk faktorleri sirasiyla: geng yas,
pozitif cerrahi sinir, lezyonun VIN III olmasi, miiltisen-
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trisite, vulvar lezyon ile beraber vaginal ve servikal in-
traepitelial neoplazinin varlifi seklinde siralanmistir.
Goriildigi gibi sundugumuz olguda bu risk faktorlerinin
hepsi mevcuttur. HPV Tip 16'nin pozitif olmasini ve risk
faktorlerini goz oniinde bulundurarak hastamiza cerrahi te-
davi sonras1 medikal tedavi olarak interfe-ron (9 milyon
U/hafta, 12 hafta) bagladik. Hastanin alt1 aylik izleminde
ise herhangi bir niiks ile karsilasmadik.

Kisilerin cinselliklerini ve cinsel tercihlerini artan bir
oranda 6zgiirce yagamasi cinsel temasla bulasan hastalik-
larin, dolayistyla HPV infeksiyonlarinin goriilme sik-
ligin1 artirmaktadir. Ulkemizin de bir istisna olustur-
madigim diisiiniiyoruz. Dolayisiyla alt genital sistemde
premalign lezyonlarin gen¢ popiilasyonda goriilme sik-
1181 iilkemizde de giderek artacaktir. Sundugumuz olgu,
ozellikle {ilkemiz kosullarinda bu durumu vurgulamasi
acisindan 6nemlidir. Biz jinekologlara diisen goérev, ko-
ruyucu hekimlik bazinda hastalarin bilinglenmesini sagla-
mak, korunma yontemlerini hasta ile tartigmak, hastay1
bilgilendirmek, diger taraftan bu tip lezyonlarla jinekologa
bagvuran hastada HPV'nin patogenezde oynadigi rolii de
hatirlayarak servikal ve vaginal incelemeyi mutlaka ya-
parak hastay1 dogru yonlendirmektir.
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