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In Women who Apply for Postmenopausal Bleeding, is Endometrial Cytology Sufficient To Diagnose?
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OZET

Amag: Endometrial kanser kadin genital sisteminin en yaygin
invaziv neoplazmi olup insidansi son yillarda artmaktadir. En-
dometrium karsinomasinin ve onciillerinin erken tespiti i¢in ta-
rama testi yoktur. Calismamizda postmenopozal kanamast olan
kadinlarda endometrial patolojilerin tanisi icin Uterobrush kul-
lanilarak alinan sitolojik endometriyal érneklerin endometrial
biopsi ile karsilagtirilmas: ve giivenilirligini degerlendirmektir.

Geregler ve Yontem: Calismaya 1 agustos 2015 ile 1 nisan
2017 tarihleri arasinda hastanemizin kadin dogum polklinikle-
rine postmenopozal kanama ile bagvuran 100 hasta dahil edil-
di. Tiim hastalara lokal anestezi altinda, litotomi pozisyonunda
once sitolojik 6rnekleme ardindan endoservikal ve endometrial
ornekleme yapildi. Endometriyumun sitolojik orneklemesi Ute-
robrush yontemi ile yapimistir. Fir¢a daha sonra sivi bazlh
bir sitolojik inceleme icin soliisyona alinmistir. Ardindan dila-
tasyon sonrasi endoservikal ve endometrial kiiretaj yapilmistir.

Bulgular: Calismamiz da Uterobrush yontemi kullanilarak en-
dometrial sitolojinin fizibilite ve giivenilirligi degerlendirilmis-
tir. 100 hastanin iglem oncesi usg bulgular: ve endikasyonlar
agisindan degerlendirildiginde %(63) postmenopozal kanama,
%(31) endometriumda kalinlagma, %(6) intrauterin sivi izlen-
mistir. Fir¢a sitolojisinde %(94)malignite hiicresi izlenmemis,
%(3) atrofik hiicreler, %(2) ascus hiicreleri, %(1) hgsil hiicrele-
ri izlenmigstir. Fir¢a sitolojisi ile probe kiiretaj (pc) histopato-
lojik sonuglar karsilastirildiginda pc sonucu endometroid ade-
nokarsinom sonucu gelen 2 hastada fir¢a sitolojisinde malign
hiicreler izlenmemigtir. Fir¢a sitolojisi ascus gelen 2 hastanin
pc sonucu inaktif endometrium olarak degerlendirilmistir. Asil
olan sitoloji sonucu pc de inaktif endometrium olarak goriil-
miigtiir.

Sonug: Uterobrush, endometrial sitolojik numune elde etmek
icin kullanmilan bir tekniktir. Histolojik muayene endometri-
al patolojiyi arastirmak igin halen altin standart olarak kul-
lamilmaktadir. Calismamizda endoservikal fir¢a kullanilarak
yapilan Uterobrush yonteminde endometrial sitolojik deger-
lendirmenin endometrial patolojilerin tanisint koymada yeter-
siz oldugu ve ornekleme esnasinda servikal hiicrelerle de bulag
oldugu saptanmigtir. Postmenopozal kanmast olanlarda tam
koymada probe kiiretaj uterobrusha tercih edilecek altin stan-
dart yontemdir.

Anahtar Kelimeler: uterobrush, endometrial ornekleme, endo-
metrium kanseri
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ABSTRACT

Objective: Endometrial cancer is the most common invasive
neoplasm of the female genital tract and its incidence has incre-
ased in recent years. There is no screening test for early detec-
tion of endometrium carcinoma and its precursors. To evaluate
the safety and comparability of cytologic endometrial samples
obtained with Uterobrush for the diagnosis of endometrial pat-
hologies in women with postmenopausal bleeding in our study
with endometrial biopsy.

Material and Methods: A total of 100 patients who were admit-
ted to the gynecological policlinics of our hospital with postme-
nopausal bleeding between August 1, 2015 and April 1, 2017
were included in the study. Endoscopic and endometrial samp-
ling were performed after local anesthesia, cytologic sampling,
lithotomy position, and all cases after local anesthesia. Cyto-
logical sampling of endometrium was done by Uterobrush met-
hod. The brush was then taken to the solution for a liquid-based
cytological examination. Endocervical and endometrial curet-
tage was performed after dilatation.

Results: Our study also evaluated the feasibility and reliability
of endometrial cytology using the Uterobrush method. Postme-
nopausal bleeding was observed in 63% (31), thickening in en-
dometrium (%) and intrauterine fluid in% (6) when 100 patients
were evaluated in terms of USG findings and indications before
the procedure. Brush cytology showed no (94) malignant cells,
(3) atrophic cells, (2) ascus cells and% (1) HGSIL cells in the
brush cytology. When brush cytology and probe curettage (pc)
histopathological results were compared, there were no malig-
nant cells in brush cytology in 2 patients who had PC end result
of endometrial adenocarcinoma. Brush cytology was evaluated
as an inactive endometrium of pc from 2 patients from ascus.
The cytology, which is the predominant endometrium, was also
seen as an inactive endometrium in PC.

Conclusion: Uterobrush is a technique used to obtain endo-
metrial cytological specimens. Histological examination is
still used as the gold standard for investigating endometrial
pathology. In our study, endometrial cytological evaluation
of Uterobrush method using endocervical brush was found to
be inadequate to diagnose endometrial pathologies and it was
found to be transmitted to cervical cells during sampling. In the
diagnosis of postmenopausal bleeding, probe curettage uterob-
rush is the preferred gold standard method.

Keywords: uterobrush, endometrial sampling, endometrium
cancer

GIRIS

Anormal uterin kanamalar, miyomlar, polipler,
hiperplazi, kanser, atrofi veya hormonal degisiklik-
lerden kaynaklanabilir. Endometrial kanser kadin
genital sisteminin en yaygin invaziv neoplazmi olup
insidansi son yillarda artmaktadir (1). Endometrium
karsinomasinin ve dnciillerinin erken tespiti i¢in ta-
rama testi yoktur.
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Su anda, anormal uterin kanamasi olan kadinlarin
degerlendirilmesi transvajinalultrason tarama, his-
teroskopi, endometrial biyopsi, dilatasyon ve kiire-
taj icerir.

George Papanicolaou servikal kanseri 1943 yilinda
servikal kanser taramasinda onerdi. O zamandan
beri, servikal karsinom insidansi erken saptanmasi
nedeniyle azalmaktadir. Endometrial karsinomanin
ilk sitolojik tanimi Jordan ve ark. 1956’da yapildi
(2). Johnson ve Stormby, 1968 yilinda endometrial
patolojinin saptanmasi i¢in sitolojik bir fir¢a kulla-
nan ilk kisilerdiler (3). O zamandan beri Endosit,
Endopap, Mi-Mark helis, Isaacs Endometrial Hiicre
Ornekleyicisi, Gravlee Jet Washer ve Taobrush gibi
endometriyum patolojilerinin saptanmasi i¢in gesit-
li sitolojik cihazlar gelistirildi. Bunlarin arasinda,
Uterobrush ilk olarak 1987°de Endobrush adi altin-
da kullanildi (4). Uterobrush kullanilarak yapilan
ilk endometrial sitoloji serisi Sato ve ark. Tarafin-
dan bildirilmistir (5).

Calismamizin amaci endometriyum patolojisinin
saptanmasinda Uterobrush kullanilarak sitolojik
endometriyal omneklerin giivenilirligini degerlen-
dirmektir. Bu nedenle, endometrial anomalileri olan
hastalarin sitolojik ve histopatolojik incelemeleri-
nin sonuglarini karsilagtirdik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya 1 agustos 2015 ile 1 nisan 2017 ta-
rihleri arasinda hastanemizin kadin dogum polkli-
niklerine postmenopozal kanama ile bagvuran 100
hasta dahil edildi. Tiim hastalara lokal anestezi al-
tinda, litotomi pozisyonunda once sitolojik drnek-
leme ardindan endoservikal ve endometrial rnekle-
me yapildi. Endometriyumun sitolojik drneklemesi
Uterobrush yontemi ile dnceden sterilize edilmis
2.5 mm ¢apinda ve 175 mm uzunlugunda , ¢ap 0.4
mm ince tel ve 25 mm uzunlugunda bir sap1 olan
endoservikal fir¢a ile 360 derece saat yoniinde don-
diiriiliip sonrasinda saatin tersi yoniinde ¢evirilerek
yapilmistir. Firca daha sonra sivi bazl bir sitolojik
inceleme igin (Ince Hazirlik) soliisyona almmustr.
Ardmdan dilatasyon sonrasi endoservikal ve endo-
metrial kiiretaj yapilmistir. Bu ¢alisma hastanemiz
etik kurulunda onaylandi. Sitolojik ve histopatolo-
jik degerlendirme patolog tarafindan yapilmistir.

Degiskenlerin analizinde SPSS 24.0 programi kul-
lanildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu Sha-
piro-Wilk testi, varyans homojenligi Levene testi
ile degerlendirildi. Bagimsiz iki grubun nicel ve-
rilere gore birbiri ile karsilagtirllmasinda Indepen-
dent-Samples T testi Bootstrap sonuglariyla birlikte
kullanilirken Mann-Whitney U testi Monte Carlo
sonuglariyla birlikte kullanildi. Kategorik degisken-
lerin birbiri ile karsilastirilmasinda ise FisherExact
testi exact sonuglariyla verildi. Bir risk etkenine sa-
hip olanlarin, olmayanlara gore kag kat daha faz-
la oldugunu gostermek icin odds ratio kullanildi.
Gruplarin degiskenlere goére hesaplanan cut off (
kestirim) degerinin ayirdig1 smiflama ile gercek si-
niflama arasindaki iliskiyi sensitivity (duyarlilik),
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specifity (6zgiilliikk) leri ROC(Receiver Operating
Curve) egrisi analizi ile incelenip ifade edilmistir.
Nicel degigkenler tablolarda ortalama =+ std.(standart
sapma) ve medyan Range (Maximum-Minimum),
Kategorik degiskenler ise n (%) olarak gosterildi.
Degiskenler %95 giiven diizeyinde incelenmis olup
p degeri 0,05 ten kiiglik anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismanin demografik verileri Tablo 1°de
gosterilmistir. Ortalama 56,8 + 6,8 (ortalama =+ s.e.)
yasinda (dagilim 42-77 yil) 100 postmenopoz ka-
dinin islem 6ncesi ortalama endometrium kalinlig1
8,2mm olarak izlendi. Uterobrush yontemi ile ilgili
kaydedilmis veriler ve sitolojinin performans 6zel-
liklerini belirlemede altin standart olarak kullanilan
klasik histoloji incelemelerini igermektedir.

Tablo 1: Demografik bilgiler.

Ortalama S;:::?;'t Medyan m::nr: xi’::
Yas 56,8 6,8 56,0 42,0 77,0
Boy 156,1 10,0 158,0 100,0 172,0
Kilo 74,1 13,1 75,0 41,0 110,0
Gravida 3,7 2,0 3,0 0,0 13,0
Parite 3,0 1,6 3,0 0,0 8,0
Yagayan 3,0 1,5 3,0 0,0 7,0
Usg (Mm) 8,2 4,6 7,0 2,0 25,0
Tablo 2: Endometrialbrush bulgulari.
‘ n %
Usg goriiniim ve endikasyon
Kalinlasma 32 31,07
Pmk 65 63,11
Sivi 6 5,83
Firga sitoloji
Ascus 2 1,94
Atrofil 3 2,91
Hsil 1 0,97
Negatif 97 94,17
Tablo 3: Probekiiretaj sonuglari.
Firca P%\JL?P AZZ:?’::;:?m inaktifendometrium
n (%) n (%) n (%)
ascus 0(0,0) 0(0,0) 2(2,4)
atrofi 1(5,3) 0(0,0) 2(2,4)
Hsil 0(0,0) 0(0,0) 1(1,2)
negatif | 18 (94,7) 2(100,0) 77 (93,9)

Firca sitolojisi ile probe kiiretaj (pc) histopatolojik
sonuglart karsilastirildiginda pc sonucu endomet-
roid adenokarsinom sonucu gelen 2 hastada firga
sitolojisinde malign hiicreler izlenmemistir. Firca
sitolojisi ascus gelen 2 hastanin pc sonucu inaktif
endometrium olarak degerlendirilmistir. Hsil olan
sitoloji sonucu pcde inaktif endometrium olarak go-
rilmiistiir.
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TARTISMA

Calismamizda, endometrial patolojinin histo-
lojik tespitinde kullanilan geleneksel yontemlerle
karsilastirildiginda endometrial sitolojinin roliinii
acikliga kavusturmaya calistik. Endometriyal kan-
ser en sik rastlanan jinekolojik malignitedir.

Endometriyal degisiklikleri degerlendirmek icin
burada aciklanan tim cihazlarin klinik kullanim
icin bazi1 dezavantajlar1 veya kisitlamalar1 vardir.
Klinik ¢alismalarda Tao Fir¢a, endometrial lezyon-
larin saptanmasi i¢in daha dogru teshisler, drnek
memnuniyeti ve patolojik dogruluk saglar. Bununla
birlikte, 6rnekleme yetersizligi ve maliyetleri, en-
dometrial lezyonlarin etkili bir sekilde taranmasi
icin ¢oziilmesi gereken problemler olmaya devam
etmektedir. Endometriyal tarama igin gelistirilen ci-
hazlarin asagidaki 6zelliklere sahip olmasi gerekir.
Her seyden Once tarama aleti, 6zellikle uterin boy-
nuzlarindaki hiicrelerin degerlendirilmesi ve teshisi
icin miimkiin oldugunca ¢ok endometrial numune
toplamalidir. Ikincisi, endometrium 6rnegi, klinik
miidahaleyi ve tedaviyi daha dogru bir sekilde yon-
lendirmek i¢in uterin boglugun durumunu dogru bir
sekilde yansitmalidir. Ayrica, tarama aleti, endo-
metrium karsinomasinin prognozunu iyilestirmek
amaciyla endometrial lezyonlarin erken tespiti i¢in
genis bir kadinda kullanilabilmesi i¢in uygun ma-
liyetli olmalidir. Bu nedenle, kadin niifusta yaygin
olarak kullanilabilen, uterin bosluk hakkinda daha
kapsamli histolojik ve sitolojik bilgi saglayabilen
bir endometriyel tarama cihaz1 gelistirmek icin ila-
ve ¢abalar sarf edilmelidir.

Tao Firgas1 1993 yilinda kesfedildi ve genel tibbi
kullanim i¢in Gida ve Ilag Idaresi tarafindan onay-
landi (6). Endometriyal hiicrelerin toplanmaya
baslamasi igin, kilif geri cekilir ve sonra fir¢a ser-
vikal kanali vasitasiyla fundus seviyesine sokulur.
Daha sonra endometriyal hiicreleri toplamak igin
3.5em’lik firga 360° 3-5 kez dondiiriiliir. Dis kilif
daha sonra uca geri itilir ve cihaz uterus boslugun-
dan ¢ikarilir. Firga kesilir ve hiicre koruma sivilari-
na batirilir ve sitolojik degerlendirme ve teshis icin
gonderilir (7). Tao Firgasi, anestezi gerektirmeden
ayakta tedavi ortaminda kullanilabilir, ¢linkii kulla-
nimi basittir ve kadinlar tarafindan iyi tolere edilmis
goriinmektedir. Uterobrush yapilirken endometriyal
ornekler cama fikse edilirken,tao brush ile s1v1 bazli
sitolojiye alinmaktadir.

Endometriyum anormalliklerinin sitolojik olarak
saptanmasinin avantajlar1 degisir. Uterobrush anes-
tezi olmadan uygulanabilen poliklinik prosediirii-
diir. Yontemi lokal anestezi altinda kullandik, ancak
hastanin agris1 ya da rahatsizligin1 degerlendirme-
dik, ancak literatiirden bu yontemin genellikle rahat
oldugu bilinmektedir. Sitobloklar histolojik muaye-
ne i¢in de hazirlanabilir, teshis ayn1 giin yapilabilir.
Calismamizda s1v1 bazli sitoloji yontemi uygulandi.
Ince tabaka endometrial sitoloji, endometrial pato-
lojinin saptanmasi i¢in kullanilan konvansiyonel
yontemle benzer sekilde yiiksek 6zgiilliik, duyarli-
lik, pozitif ve negatif prediktif degere sahiptir (8).
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Uterobrush cihazimi kullanarak endometriyal nu-
muneler, endometrial patolojinin tanimlanmasi i¢in
hiicresel materyal i¢eren yeterli sayida numune iire-
tir. Bu nedenle endometriyum patolojisine (6rn.,Hi-
perplazi veya karsinoma) sahip hastalarin taranmast
seklinde uygulanabilir. Koss ve ark. 50 yasin iizerin-
deki tiim kadmlarin hayat boyu en az bir kez endo-
metrial sitoloji taramasina sahip olmalarini 6nerdi
(9). Ayrica, farkli menstriiel fazlar boyunca normal
endometriyal hiicrelerin sitomorfolojik goriiniisleri,
endometrial randevu i¢in bir yaklagim olarak kulla-
nilabilir (10). Yontem hormonal replasman tedavisi
veya tamoksifen kullanan diizensiz kanamali hasta-
lar i¢in kullanilabilir.

Uterobrush’mn avantajlarindan biri, atrofik endo-
metriyumlu kadinlarda kullanilabilmesidir. Yontem
endometriyum patolojisinin optimal yaklagimi ola-
rak ciddi komorbiditeye sahip yash hastalarda da
kullanilabilir. Menopoz dncesi ve sonrasi hastalarda
cesitli tekniklerle yapilan endometriyal drnekleme-
nin meta-analizinde (11) postmenopozal kadinlarda
endometriyum kanseri saptama oraninin daha faz-
la oldugu belirtilmektedir; bizim ¢aligmamamizda
100 hastanin 2’sinin histopatolojik bulgusunda en-
dometrium kanseri tanist konulurken firca sitoloji-
sinde malign hiicreler izlenmedi.

Onceki calismalarda Uterobrush kullanimimin agri
ve kramp sikligimin artmasinin yani sira rahim agzi
kanalindan endometrial bosluga gecemedigini 6ne
siirmiislerdir. Calismamizda bu sorunla karsilasma-
dik. Ayrica, diger aragtirmacilar Uterobrush’un Pi-
pelle gibi diger 6rnekleme tekniklerinden daha az
doku toplayabilecegini belirttiler. Tao Fir¢a (% 2)
ile Pipelle’ye (% 12) kiyasla daha az numune ye-
tersizligi izlendi. Ek olarak, Tao Fircas1 Pipelle’den
(P <0.01) gore daha az agrili goriildii(12). Del Pri-
ore ve arkadaslarinin ¢alismasinda, Tao Fir¢a’nin%
95.5 duyarligi vardi ve Pipelle’in son tani ile kore-
lasyon yaptig1 zaman % 86 duyarlilik vardi(13). Wu
ve ark.’nin raporunda atipik hiperplazi ve Tao Firca
ile karsinomun tespitinde 200 olguda duyarlilik ve
ozgiilliik% 100 idi(14). Williams ve ark. , yliksek
riskli 200 kadin arasinda, Pipelle’den daha uygun
numunelerin Tao Fir¢a kullanilarak elde edilme ola-
siliginin daha yiiksek oldugunu buldular. Kadinlarin
6nemli bir orani Pipelle endometriyal drnekleyiciye
Tao Fir¢a’yi tercih etmistir (15). Bizim ¢alismamiz-
da uterobrush olarak endoservikal fir¢a ile thin prep
kullanildi. Bu nedenle bizim ¢alismamizda malig-
nite saptanmadi. Endoservikal firga uterus i¢inden
cekilirken kilif kullanilmadi. Bu nedenle, iki yon-
temin etkinligini karsilastirmak igin taniy1 dogrula-
mak icin dilatasyon ve kiiretaj ile birlikte Uterob-
rush ile Pipelle’i karsilastiran daha ileri ¢alismalara
ihtiya¢ vardir.

SONUC

Uterobrush, hiperplazi ve malignite tespiti i¢in
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik ile sitolojik muayene
i¢in yeterli endometrial numune elde etmek i¢in mi-
nimal invaziv bir alternatif tekniktir. Hastanin rahat-
s1zl1g1 g6z ardi edilebilir niteliktedir.
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Bununla birlikte histolojik muayene endometrial
patolojiyi arastirmak icin halen altin standart ola-
rak kullanilmaktadir. Calismamizda endoservikal
firga kullanilarak yapilan Uterobrush yonteminde
endometrial sitolojik degerlendirmenin endomet-
rial patolojilerin tanisin1 koymada yetersiz oldugu
ve Ornekleme esnasinda endoservikal firca uterus
icinden c¢ekilirken kilif kullanilmadig igin servikal
hiicrelerle de bulas oldugu saptanmigtir. Jinekolog-
larin ve sitologlarin bu yontemle daha iyi ongori
saglamak i¢in endometrial sitolojinin roliinii agikli-
ga kavusturmak i¢in daha ileri ¢aligmalar gereklidir.
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