Postkoital Kanamali Hastalarda Servikal Sitolojinin Onemi

Importance of Cervical Cytology in Patients with Postcoital Bleeding

OZET

Amag: Primer amacimiz postkoital kanama sikayeti ile gelen hastalarda sitolojinin preinvaziv ve/veya
invaziv servikal patolojilerin tespit edilmesinde etkinligini arastirmak iken sekonder amacimiz siddetli

kanama, anormal sitoloji ve normal sitoloji durumlarinda yénetim seklini belirlemektir.

Gere¢ ve Yontemler: Ocak 2013 ile Eylil 2016 tarihleri arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk
Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne postkoital kanama sikayeti ile basvuran ve kolposkopi
yapilan 317 hasta retrospektif olarak, asiri kanama nedeniyle smear alinamayanlar (Grup 1), smear
sonucu normal olanlar (Grup 2) ve smear sonucu anormal olanlar (Grup 3) seklinde 3 gruba ayrildi.
Biyopsi sonuglari hem gruplar arasinda hem de menopoz statiilerine gére karsilastirildi. istatistik icin
SPSS 15 kullanildi. Pap smear igin preinvaziv ve invaziv patoloji agisindan sensitivite ve spesifisite

hesaplandi.

Bulgular: Gruplar arasinda menopoz orani ve yas acgisindan fark gézlenmedi. Toplam hasta grubunda
en yiksek invaziv kanser oranlari siddetli kanama nedeniyle smear alinamayan ( grup 1) hastalarda,
en disuk oranlar ise normal sitolojili (grup 2) hastalarda gozlendi (%12.5, %1.9 ve %4; sirasiyla, p<
0.0001). invaziv kanser acgisindan sadece grup 1-2 arasinda (p=0.0034), preinvaziv/invaziv kanser
acisindan ise hem grup 1-3 (p=0.004) hem de grup 2-3 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu
gozlendi (p<0.0001). PAP smear’in preinvaziv/invaziv servikal patolojileri bulmada sensitivitesi 0.52

ve spesifisitesi 0.94 olarak belirlendi.

Sonug: Postkoital kanama sikayeti ile miiracaat eden hastalarda lekelenme tarzi hafif kanamasi olan,
gozle goriinlir bir lezyona sahip olmayan ve smear sonucu negatif olan grupta kolposkopi yapmaya
gerek yoktur. Fakat muayene esnasinda halen kanamasi olan veya anormal smear sonucu olan

hastalarda mutlaka kolposkopik muayene ve biyopsi yapilmasi gerekmektedir.
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ABSTRACT

Aim: Our primary aim is to investigate the efficacy of cytology to detect preinvasive and/or invasive
cervical pathologies in patients with postcoital bleeding and our secondary aim is to determine the

management of postcoital bleeding with severe bleeding, abnormal cytology and normal cytology.



Material and Methods: Between January 2013 and September 2016, at Zeynep Kamil Women's and
Children's Diseases Training and Research Hospital, 317 patients who underwent colposcopy for
postcoital bleeding were retrospectively evaluated and divided into 3 groups: without smear due to
excessive hemorrhage (Group 1), with normal smear (Group 2) and with abnormal smear (Group 3).
Biopsy results were compared between both groups and menopausal status. SPSS 15 was used for
statistics. Sensitivity and specificity of pap smear were calculated for preinvasive and invasive

pathology.

Results: Menopause rate and age were not different between the groups. In the total patient group,
it was observed that the highest rate of invasive cancer were in group without smear due to severe
bleeding (group 1), and lowest rate were in group with normal cytology (group 2). The difference was
statistically significant between the 3 groups (12.5%, 1.9% and 4%, respectively, p< 0.0001). Similar
rates were also found in the premenopausal group (12.8%, 1.8% and 4.5%, respectively, p <0.0001).
There was a statistically significant difference for invasive cancer incidence only between group 1-2
(p=0.0034), for pre-invasive/invasive cancer between both group 1-3 (p=0.004) and group 2-3
(p<0.0001). Sensitivity of smear was found to be 0.52 and specificity of smear was found to be 0.94 in

detecting preinvasive/invasive cervical pathologies.

Conclusion: Colposcopy is unnecessary in patients with postcoital staining-like mild bleeding, without
visible lesion and with negative smear. However, colposcopic examination and biopsy are necessary

for patients with bleeding during the examination or with abnormal smear results.
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GIRiS

Seksel iliski sirasinda veya hemen sonrasinda gorilen, menstirasyonla iliskili olmayan lekelenme
veya kanamalar postkoital kanama olarak tanimlanmaktadir. Toplumda prevalansi % 0.7-9 arasinda
belirtilmektedir (1). Postkoital kanamanin yaygin sebepleri arasinda: servikal, endometriyal polipler
gibi benign olusumlar; servisit, vajinit gibi infeksiyonlar; herpes, sifiliz gibi etkenlere bagh lezyonlar;
atrofi, endometriozis gibi benign durumlar; yabanci cisim, seksliel istismar gibi travmalar; vajen,

endometrium, serviks kanseri gibi malign durumlar yer almaktadir (2).

Servikal kanser saptanan kadinlarin yaklasik %11'i baslangicta postkoital kanama sikayeti ile karsimiza
¢tkmaktadir (1). Postkoital kanamali hastalar degerlendirildiginde ise servikal preinvaziv ve invaziv

lezyon prevalansi %3 — 17.8 olarak gozlenmektedir (3). Ayrica postkoital kanama sikayeti olan



hastalarin 1/3’de koitus ile iligkili olmayan anormal uterus kanamasi ve yaklasik %15’inde disparoni

sikayeti gérilmektedir (4,5).

Gunumuizde halen postkoital kanama sikayeti ile gelen hastalarda net yaklasim bilinmemektedir. Bu
¢alismada amacimiz postkoital kanama sikayeti ile gelen hastalarda sitolojinin preinvaziv ve/veya
invazivservikal patolojilerin tespit edilmesinde etkinligini arastirmak ek olarak siddetli kanama,

anormal sitoloji ve normal sitoloji durumlarinda yénetim seklini belirlemektir.
GEREG ve YONTEMLER

Bu ¢alisma Ocak 2013 ile Eylll 2016 tarihleri arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari Egitim
ve Arastirma Hastanesi Jinekolojik Onkoloji Bolimi’'nde, 18-71 yas araliginda, postkoital kanama
sikayeti nedeniyle poliklinige miracaat eden ve kolposkopi yapilan hastalardan olusmus, etik kurul
onayl alinarak yapilan retrospektif bir analizdir. Gebeler, daha 6nceden histerektomi olan vakalar,
serviks hari¢ gozle goriliur postkoital kanama nedeni saptanan hastalar (genital prolapsus, arterio-
venoz malformasyonlar vs), daha 6nceden servikal preinvaziv/invaziv lezyon tanisi almis olan hastalar

ve kolposkopi yapilmasini kabul etmeyen hastalar calisma disi birakildi.

Postkoital kanama sekstiel iliski sirasinda veya hemen sonrasinda goriilen, menstruasyon ile iliskili
olmayan, lekelenme veya kanama olarak tarif edildi. Hastalara oncelikle jinekolojik muayene yapildi
ve aktif kanama sikayeti olmayanlardan pap smear alindi. Takiben transvajinal ultrason ile uterin
kavite degerlendirildi. Son olarak hastalara kolposkopi uygulandi. %3-5 ‘lik asetik asit egliginde
yapilan kolposkopik muayene sirasinda silipheli alanlardan biyopsi alindi. Transformasyon zonu net
degerlendirilemeyen ya da anormal sitoloji tespit edilen hastalara ek olarak endoservikal 6rnekleme
yapildi. Ayrica 35 yas ve lzerinde siddetli kanama sikayeti olan veya ultrason goérintilerinde anormal
endometriyal patoloji duslnillen hastalara (endometriyal eko kalinhgi vs) full probe kiretaj
uygulandi. Sitoloji sonuglari normal ve anormal (ASCUS, ASC-H, LGSIL, HGSIL ve invaziv kanser) olarak
gruplandi. Kolposkopi sirasinda alinan biyopsi ve endoservikal érnekleme sonuglari ise normal
(servisit, metaplazi, polip ekstirpasyonu vs) ve anormal (CIN 1, CIN 2, CIN 3 ve invaziv kanser) olarak

siniflandirildi.

Hastalar sitoloji sonuclarina gére 3 gruba ayrildi. Grup 1 hastalar, siddetli kanama nedeniyle pap
smear testi yapilamayan hastalardan olusturuldu. Grup 2 hastalar pap smear alinmis fakat normal
olarak raporlanmis hastalardan olusturulur iken grup 3 hastalar pap smear testi anormal olarak
raporlanan hastalardan olusturuldu. Bu hastalarin yas ve menopoz durumlari da hasta kayitlarindan

not edildi.



istatistiksel analiz Statistical Package for the Social Sciences for Windows 15.0 software (SPSS,
Chicago, IL., USA) kullanilarak yapildi. Tanimsal veriler ortalama, standart sapma, siklik ve yizde
olarak verildi. istatistiksel analizde devamli veriler icin One-Way ANOVA Test’i ve kategorisel veriler
icin Ki-Kare Test’i kullanildi. Papsmear igin preinvaziv ve invaziv patoloji agisindan sensitivite ve

spesifisite hesaplandi. P < 0.05 istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.
BULGULAR

Bu retrospektif calismaya postkoital kanama sikayeti ile miiracaat etmis ve kolposkopi yapilan 317
hasta dahil edildi. Grup1: 40; grup 2: 252 ve grup 3: 25 hastadan olusturuldu. Calismaya dabhil edilen
hastalarin yas ortalamasi 35.3+9.7 yil (18-71) idi. Toplam hastalarin % 9.46’s1 menopozlu idi. Gruplar
arasinda menopoz orani (p=0.264) ve yas agisindan fark yoktu (34.3+6.8, 35.249.9 ve 37.5+11.5;

sirasiyla, p=0.419).

Gruplara ait patoloji sonuglarini gosteren veriler Tablo 1'de gorilmektedir. Bu tablo incelendiginde
toplam hasta grubunda sirayla en yiiksek invaziv kanser oranlarinin siddetli kanama nedeniyle smear
alinamayan (grup 1) hastalarda takiben de anormal sitolojiye sahip (grup 3) hastalarda oldugu ve
aradaki farkin 3 grup arasinda istatistisel olarak anlamli oldugu gorilmektedir (%12.5, %1.9 ve %4;
sirasiyla, p< 0.0001). Benzer oranlar premenopoz hasta grubunda da gortilmektedir (%12.8, %1.8 ve

%4.5; sirasiyla, p< 0.0001).

Tablo 1; Gruplar arasinda patoloji sonuglarinin karsilastiriimasi

Biopsi Grup 1 % Grup 2 % Grup 3 % P
Premenopoz (287) | (39) 13.6 | (226) 78.7 | (22) 7.7

Alinmadi 28 71.8 | 148 65.5 |6 27.3

Normal 6 154 | 70 31 6 27.3

CIN1 0 0 3 1.3 5 22.7

CIN 2,3 0 0 1 0.4 4 18.2

invazivCa |5 128 | 4 1.8 1 4.5 < 0.0001
Menopoz (30) (1) 3.3 | (26) 86.7 | (3) 10

Alinmadi 1 100 | 14 538 |1 333

Normal 0 0 8 308 |0 0

CIN1 0 0 3 116 |1 333

CIN 2,3 0 0 0 0 1 333

invazivCa | O 0 1 3.8 0 0 0.146

Toplam (317) (40) 12.6 | (252) 79.5 | (25) 7.9




Alinmadi 29 72.5 | 162 643 |7 28
Normal 6 15 78 31 6 24
CIN1 0 0 6 2.4 6 24
CIN 2,3 0 0 1 0.4 5 20
invazivCa | 5 125 |5 1.9 1 4 <0.0001

Veriler sayi ve ylizde olarak yazildi. Gruplar arasi karsilastirmada Ki-Kare Testi kullanildi.

Gruplar arasinda preinvaziv ve/veya invaziv patolojilerin ikili karsilastirma sonugclarn Tablo 2’de
gorilmektedir. Bu tablo incelendiginde invaziv kanserler agisindan sadece grup 1-2 (%12.5 ve %1.9;
sirasiyla, p=0.0034) arasinda, preinvaziv/invaziv kanser acgisindan ise hem grup 1-3 (%12.5 ve %48;
sirastyla, p=0.004) hem de grup 2-3 (%4.7 ve %48; sirasiyla, p < 0.0001) arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark oldugu gorilmektedir.

Tablo 2; Gruplar arasinda invaziv ve preinvaziv/invaziv patolojilerin ikili karsilastiriimasi

Gruplar Grup 1 Grup 2 Grup 3
Grup 1 - P=0.0034 P=0.3930
Grup 2 P=0.1145 - P=0.5090
Grup 3 P=10.0040 P<0.0001 -

italik ve koyu degerler sadece invaziv kanser oranlarinin karsilastirma p degerlerini gdsterirken diiz
degerler preinvaziv/invaziv toplam oranlarin karsilastirilmis p degerleridir. Gruplar arasi

karsilastirmada Ki-Kare Test’i kullanild.

Tablo 3’de pap smear testinin preinvaziv/invaziv patolojileri belirlemede sensitivite, spesifisite,

pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger ve olasilik orani degerleri goriilmektedir.

Tablo 3; Pap smear’in preinvaziv/invaziv servikal patolojileri bulmada sensitivite ve spesifisitesi

Sitoloji Hastalik (+) Hastalik (-)

Pozitif 12 (%48) 13 (%52)

Negatif 11 (%4.4) 240 (%95.6)
Degisken Deger 95% Giiven araligi
Sensitivite 0.5217 0.3059 - 0.7318
Spesifisite 0.9486 0.9136-0.9723
Positifprediktif deger 0.4800 0.2783 - 0.6867
Negatif prediktif deger 0.9562 0.9130-0.9779




Olasilik orani;10.154 (p < 0.0001).

TARTISMA

Toplumda postkoital kanama prevalansi %0.7-9 araligindadir (1). Bu genis araligin en biyuk sebebini
semptom tanimindaki farkhliklar olusturmaktadir. Calismamiz bir prevalans calismasi degildir.
Calismamizda postkoital kanama tanimlamamizi direk hastanin bize iliski sonrasi kanama ifadesi

olarak kaydettik ve bu kayit tizerinden retrospektif olarak verileri topladik.

Postkoital kanamanin en ciddi sebebi servikal kanserdir. Serviks kanseri olan kadinlarin yaklasik %11'i
(%0.7-39) postkoital kanama ile karsimiza ¢cikmaktadir (1). Fakat adenokarsinom vakalarinda skuamoz
kanser vakalarina gore, postkoital kanama olma olasiligl daha distiktir. Clinkl lezyon endoservikal
kanalda ve yiksekte olmakta ve koitus sirasinda travmadan korunabilmektedir (6,7). Bu nedenle
kolposkopi yapilan vakalarda bu ihtimalin olabilecegi akilda tutulmali ve belki de tim vakalara

kolposkopiye ek olarak endoservikal kiiretaj yapilmasi distnilmelidir.

Gelismis Ulkelerde en yaygin gorilen jinekolojik malignite endometrium kanseridir. Postmenopozal
kadinlardaki vajinal kanama o6ncelikle atrofiye sekonder olusmaktadir. Fakat endometrium kanseri
olan kadinlarin % 90’inda basvuru sikayeti vajinal kanamadir (8). Postkoital kanamasi olan 314
kadinda Rosenthal ve ark. tarafindan yapilan bir gcalismada 9 (% 2.8) hastada serviks kanseri, 2 (% 0.6)
hastada endometrium kanseri saptanmistir (9). Calismamizda hasta sayisi (317) bu c¢alismaya benzer
olup hastalarin %3.47’sinde serviks kanseri; biri postmenopozal digeri premenopozal dénemde olan 2
(% 0.6) hastada ise endometrium kanseri tespit ettik. Gelismis Ulkelerde 2012 yil serviks kanseri
insidansi % 0.99 iken endometrium kanseri insidansi % 1.47 olarak belirtilmektedir (10). Postkoital
kanamali hastalarin degerlendirildigi calismalarda; postkoital kanamanin baslica semptom oldugu
serviks kanseri insidansi normalden yilksek izlenirken, postkoital kanamanin nadir gorildiga

endometrium kanseri insidansi normalin altinda izlenmektedir.

GUnumuzde halen postkoital kanama sikayeti ile gelen hastalarda standart bir yonetim yaklasimi s6z
konusu degildir. Genel olarak tekrarlayan veya inatgl postkoital kanamasi olan veya spesifik anormal
sitolojisi olan kadinlarda kolposkopi 6nerilmektedir. Gozle gorillr bir lezyonu olmayan ve smear
tarama testi normal olan hastalarda ise kolposkopi yapilmasi tartismalidir. Ek olarak kolposkopi

teknigi ve sinirlari da tartismahidir (1).

Rosenthal ve ark. kolposkopi sonrasi servikal kanser tanisi konan 10 kadindan 2’sinde islem 6ncesi
servikal bir lezyon olmadigini ve smear sonuglarinin normal geldigini raporlamistir (9). Calismamizda
negatif smear sonucu olan grupta invaziv servikal kanser orani, smear sonucu anormal olan veya asiri

kanama nedeniyle smear alinamayan hastalardan anlaml disiik olsa da %1.9 olarak bulunmustur. Bu



nedenle eger hasta kolposkopi yapilmasini isterse yapilmalidir. Sonug olarak kolposkopi yapilsin ya da
yapilmasin her seye ragmen hastalarin cogunda postkoital kanama icin bir neden bulunamayacaktir
(9). Neden bulunamayan hasta grubunda kanama devam ederse, ara ara tekrarlarsa veya hasta 35
yasindan biliylkse endometriyal kavite de degerlendirilerek gerekirse endometriyal ornekleme

yapiimalidir.

Bizim galismamiza benzer dizaynda bir calisma Khattab ve ark. tarafindan yapilmistir. Bu calisma
incelendiginde, toplam284 postkoital kanamali hasta 2 gruba ayrilmis. 166 sitolojisi normal olan veya
sitoloji bakilmayan hastayi bir gruba, 118 sitolojisi anormal olan hastay! bir gruba ayirmislardir.
Anormal sitolojik 6zellikler saptanan grupta preinvaziv servikal neoplazi orani %66.1 ve invaziv
servikal kanser orani %3.6 iken diger grupta bu oranlar sirayla %9 ve %3.6 olarak saptamislardir.
Sonug olarak normal sitolojik bulgularin tek basina postkoital kanamali olgulari degerlendirmede
glvenilir olmadigl vurgulanmistir (11). Bizim ¢alisma sonuglarimiz incelendiginde postkoital kanamall
hastalarda konvansiyonel pap smearin servikal preinvaziv/invaziv lezyonlari tanimada sensitivitesi ve

spesivitesinin disik oldugu goérilmektedir.

Sonug olarak postkoital kanama sikayeti ile miiracaat eden hastalarda lekelenme tarzi hafif kanamasi
olan, gozle gérinir bir lezyona sahip olmayan ve smear sonucu negatif olan grupta kolposkopi
yapmaya gerek yoktur. Fakat muayene esnasinda halen kanamasi olan veya anormal smear sonucu
olan hastalarda mutlaka kolposkopik muayene ve biyopsi yapilmasi gerektigini diisinmekteyiz. Bizim
calismamiz retrospektif olarak dizayn edilmis ve az sayida hastadan olusan bir calismadir. Bu konuda

genis vaka sayisina sahip randomize kontrollii calismalara ihtiyag vardir.
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