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Özet 

 “ENDOMETRĠOĠD TĠP ADENOKANSERLĠ OLGULARDA LAPAROSKOPĠK 
YAKLAġIM ĠLE LAPARATOMĠNĠN KARġILAġTIRILMASI” 

Bu çalıĢmada endometrioid tip adenokanserli olgularda laparoskopik 

yaklaĢım ile laparatominin karĢılaĢtırılması amaçlanmıĢtır. 

2016 Mart –2019 Kasım tarihleri arasında Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi 

Göztepe Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum 

kliniğinde endometrium adenokanserli olgularda laparoskopik yaklaĢım ve 

laparotomi ile operasyonu yapılan 206 hastanın retrospektif olarak arĢivden 

dosya taramasıyla bilgilerine ulaĢıldı. Hastaların demoğrafik özellikleri, 

komorbid hastalıkları, preoperatif ve postoperatif kan CA-125 düzeyleri, 

hastalığın evreleri, tümör çapları, histolojik gradeleri, myometrial invazyon 

miktarları, toplanan lenf nodu sayıları, postoperatif yatıĢ süreleri, 

postoperatif kemoterapi, radyoterapi, brakiterapi alıp almadıkları 

değerlendirilerek laparoskopik yaklaĢımla ve laparotomik yaklaĢımın 

karĢılaĢtırılması amaçlanmıĢtır. 

Evre 1A hastalarının %41,07’sine TAH %58,93’üne total laparoskopik 

histerektomi (TLH), evre 1B hastalarının %58,82’sine TAH %41,18’ine TLH, 

evre 2 hastalarının %76,47’sine TAH %23,53’üne TLH, evre 3 hastalarının 

%85,29’una TAH %14,71’ine TLH, evre 4 hastalarının tamamına TAH 

yapılmıĢ olup iki grup arasında evreleme ve gradeleme açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıĢtır (p:0,066, p:0,999). ÇalıĢma 

sonucunda yaĢ, gravide, parite, grade, tümor çapı, paraaortik lenf nodu 

sayısı, preoperatif CA125, postoperatif CA125 değiĢkenleri ile istatistiksel 

anlamda anlamlı bir iliĢki olmadığı görülmüĢtür (YaĢ p:0,496, gravide 

p:0,431, parite p:0,561, grade p:0,946, tumor çapı p:0,304, paraaortik lenf 

sayısı p:0,443, preop ca125 p:0,922, postop ca125 p:0,486). Laparoskopik 

yaklaĢımla çıkarılan lenf nodu 35,72 iken laparotomi ile çıkarılan lenf nodu 

sayısı ortalama 36,59’dur. Bu laparoskopik yaklaĢımda laparotomiyle 

kıyaslandığında daha az lenf nodu toplandığı istatistiksel olarakta anlamlı 

bulunmuĢtur. Her iki grupta da kanser nüksü açısından fark yoktur. TAH 

yapılan hastalarda taburculuk süresi 2-9 gün arasında olup ortalama 
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3,65 gün iken, TLH yapılan hastalarda taburculuk süresi 1-7 gün arasında 

olup ortalama 1,98 olup iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

görülmüĢtür (P=0,05).  

Endometriyum kanserin evrelemesi ve tedavisi için yapılan laparoskopik 

cerrahi, laparotomik yaklaĢıma kıyasla daha düĢük oranda morbiditeye 

neden olmaktadır ve endometriyal kanserin yönetimi için güvenli ve etkili 

bir terapötik prosedür olduğu ve daha kısa postoperatif yatıĢ süresi ile 

karakterize olduğu görülmektedir. Laparoskopik cerrahi ile hastalar 

hastanede kalıĢ süresi kısa olmakta, analjezi ihtiyacı azalmakta ve normal 

aktivitelere erken dönmektedirler, böylece bu hastaların yaĢam kalitesini 

daha hızlı iyileĢtirilmektedir 

 

Anahtar Kelimeler: Endometrium kanseri, metastaz, total laparoskopik 

histerektomi, total abdominal histerektomi 
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Abstract 

COMPARISON OF LAPAROSCOPIC APPROACH AND LAPAROTOMY IN 
PATIENTS WITH ENDOMETRIOID TYPE ADENOCARCINOMA 

In this study, it was aimed to compare laparoscopic approach and 

laparotomy in patients with endometrioid type adenocarcinoma. 

Between March 2016 and November 2016, the information of 206 patients 

who had undergone laparoscopic approach and laparotomy operation in 

patients with endometrial adenocarcinoma at the Istanbul Medeniyet 

University Göztepe Training and Research Hospital, were accessed from the 

archive retrospectively. Patients' demographic features, comorbid diseases, 

preoperative and postoperative blood CA-125 levels, stages of the disease, 

tumor diameters, histological grades, myometrial invasion quantities, lymph 

node numbers collected, postoperative hospitalization periods, postoperative 

chemotherapy, radiotherapy, and laparoscopic approach were evaluated. 

TAH for 41.07% of stage 1A patients, total laparoscopic hysterectomy (TLH) 

for 58.93% of patients, TAH for 58.82% of stage 1B patients, TLH for 

41.18%, TAH for stage 2 patients, 76% TL 23.53, TAH to 85.29% of stage 3 

patients, TLH to 14.71%, TAH to all stage 4 patients and no statistically 

significant difference in staging and grading between the two groups 

(p:0.066, p:0.999). As a result of the test, it was observed that there was no 

statistically significant relationship with age, gravity, parity, grade, tumor 

diameter, paraaortic lymph node number, preoperative CA125, and 

postoperative CA125 variables (Age p:0.491, gravity p:0.431, parity p:0.561, 

grade p:0,946, tumor diameter p:0,304, paraaortic lymph number p:0,443, 

preop ca125 p:0,922, postop ca125 p:0,486). While the lymph node 

removed by laparoscopic approach is 35.72, the average number of lymph 

nodes removed by laparotomy is 36.59. In this laparoscopic approach, it 

was found statistically significant that fewer lymph nodes were collected 

compared to laparotomy. There was no difference in cancer recurrence in 

both groups. While the duration of discharge was between 2-9 days and an 

average of 3.65 days in patients with TAH, the duration of discharge was 
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between 1 and 7 days in patients with TLH, an average of 1.98, and there 

was a statistically significant difference between the two groups (P = 0.05). 

Laparoscopic surgery for the staging and treatment of endometrium cancer 

causes a lower rate of morbidity compared to the laparotomic approach and 

appears to be a safe and effective therapeutic procedure for the 

management of endometrial cancer and is characterized by shorter 

postoperative hospitalization time. With laparoscopic surgery, patients stay 

short in hospital, their analgesia needs are reduced and they return to 

normal activities early, thus improving the quality of life of these patients 

faster. 

 

Keywords: Endometrium cancer, metastasis, total laparoscopic 

hysterectomy, total abdominal hysterectomy 
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BÖLÜM 1 

 

 

GĠRĠġ ve AMAÇ 
 

 

Endometrium kanseri yüksek gelirli ülkelerde en sık, düĢük ve orta gelirli 

ülkelerde serviks kanserinden sonra en sık görülen jinekolojik kanserdir [1] 

Amerika BirleĢik Devletleri'nde kadınlarda meme, akciğer / bronĢ ve kolon 

/ rektum kanserinden sonra en sık görülen dördüncü kanserdir. Dünya 

çapında 2012 yılında yaklaĢık 525600 kadın endometrium kanseri tanısı 

almıĢtır. Amerika BirleĢik Devletleri’nde insidans %1-2 olarak saptanmıĢtır. 

Bir kadında yaĢamı boyunca endometrium kanseri geliĢme riski %2,6’dir. 

Endometrium kanseri tanısı alan hastaların %70-80’i tanı esnasında evre 

1’dir ve %96 oranında 5 yıllık yaĢam Ģansına sahiptir. Rahim kanserlerinin 

yüzde 90'ından fazlası epitelden kaynaklanan endometriyaldir; geri 

kalanların çoğu miyometriyal kas veya daha az endometriyal stroma 

kaynaklı mezenkimaldir [2] Endometrium kanseri daha sık 60-70 yaĢ 

arasında pik yapar, ancak vakaların yüzde 2-5'i 40 yaĢından önce ortaya 

çıkar [3]. Endometrium kanseri geliĢen 50 yaĢın altındaki kadınlar kronik 

anovülasyon ve / veya obezite nedeniyle sıklıkla risk altındadır [4]. 

Endometrium kanseri tedavisinde standart yaklaĢım endometrial doku 

örneklemesi ile histolojik tanının konulması, histolojik tipe, dereceye, 

metastaz varlığı yokluğuna göre klinik değerlendirme yapılmasıdır. 

Ardından yüksek metastaz riski olan patolojilerde lenf nodu diseksyonu ile 

birlikte histerektomi, bilateral salpingoooferektomi yapılmasıdır. 

Endometrium kanserleri ıĢık mikroskopisindeki görüntüsü, epidemiyolojisi-

ne ve klinik davranıĢ Ģekillerine göre iki alt tipe ayrılmaktadır. 
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Tip 1: Tip 1 neoplazmalar, tüm endometrium kanserlerinin yaklaĢık %80’ini 

oluĢturan düĢük dereceli endometrioid endometrium kanserleridir. Tip 1 

tümörler östrojene duyarlıdır, tipik olarak erken evrede bulunan atipik 

endometriyal hiperplazi (endometriyal intraepitelyal neoplazi olarak da 

adlandırılır) ve daha iyi bir prognoza sahiptir.  

Tip 2: bu gruptaki neoplazmlar ise International Federation of Gynecology 

and Obsterics (FIGO) sınıflamasına göre grade 3 endometrioid kanserleri ve 

endometrioid dıĢı histolojideki endometrium kanserlerini kapsamaktadır. 

Endometrioid dıĢı endometrium kanserlerinde; seröz adenokarsinom, Ģeffaf 

hücreli karsinom, mikst adenokarsinom, müsinöz adenokarsinom, skuamöz 

hücreli karsinom, transizyonel hücreli karsinom, küçük hücreli karsinom, 

indifferansiye hücreli karsinom bulunmaktadır. Bu grupta bulunan 

neoplazmalar östrojene duyarlı değildir, obezite ile iliĢkili değildir ve sıklıkla 

atrofik endometriyum zemininde ortaya çıkar. Yüksek gradelidirler ve kötü 

bir prognoza sahiptirler. Karsinosarkomlar da bu gruba girer. Myometriyal 

invazyonu olmayan hastalar için bile, yaklaĢık üçte biri tam cerrahi 

evrelemeye tabi tutulduğunda ekstrauterin hastalığa yakalanacaktır [4]. 

Operasyon öncesi değerlendirmede detaylı anamnez, fizik muayene, 

endometrial örnekleme yapılmalıdır. Tedavi planında hasta performansı, 

histolojik tip ve grade göz önünde bulundurularak karar verilmelidir. 

Abdominal ve pelvik görüntüleme nadiren tip 1 endometrium kanseri olan 

kadınlarda yapılır, ancak tip 2 endometrium kanserli olgularda metastazı 

dıĢlamak için sıklıkla kullanılır. Tip 2 kanserli kadınlarda preoperatif 

görüntülemenin amacı periton tutulumunu tespit etmek ve minimal invaziv 

bir yaklaĢımdan yerine laparotomi ve sitoredüksiyon ihtiyacını tahmin 

etmektir. Endometrium kanserinde evreleme cerrahi olarak yapılır ancak 

komorbid hastalıkları ndeniyle opere edilemeyecek hastalarda ve fertilite 

isteği olanlarda evreleme amaçlı görüntülüme istenebilir. Klinik evreleme 

için, kontrastlı manyetik rezonans görüntüleme (MRG), myometrial 

invazyonu, servikal tutulumu veya lenf nodu metastazlarını değerlendirmek 

için, ultrason veya bilgisayarlı tomografi ile karĢılaĢtırıldığında en iyi 

radyografik yöntem olarak görünmektedir [5]. 

Tümör markerlarının preoperatif bakılması operasyon sonrası takipler 

açısından anlamlı olmaktadır. Tip 2 endometrium kanserli olgularda, 
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greade 3 endometrium kanserli olgularda, metastaz düĢündürecek 

durumlarda rutin bakılması önerilmektedir. 

Günümüzde birçok merkezde endometriyum kanseri tedavisinde laparatomi 

kullanılmaktadır. Fakat bazı merkezlerde özellikle erken evre endometrium 

kanserlerinde laparaskopik cerrahi kullanılmaktadır. Birçok çalıĢma ve 

derlemede laparatomiye kıyasla laparaskopik yaklaĢımın özellikle kan 

kaybı, perioperatif komplikasyon ve hastanede kalıĢ gibi kısa dönem 

sonuçlarda daha avantajlı olduğunu ancak uzun dönem sonuçların benzer 

olduğu iddia edilmiĢtir, yüksek riskli hastalarda ise verilerin henüz yeterli 

olmadığı konusunda görüĢ birliğine varılmıĢtır 

Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi, 

Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı, Jinekolojik Onkoloji 

Ünitesinde evreleme cerrahisi yapılan endometrioid tip endometrium 

kanseri hastalarda cerrahi yaklaĢımda laparoskopi ile laparotominin 

karĢılaĢtırılması birbirlerine avantajlarının, dezavantajlarının ortaya 

konulması, postoperatif taburculuk sürelerinin, operasyondaki kan 

kaybıplarının karĢılaĢtırılması tezin amaçlarını oluĢturmaktadır. 

2016-2019 yılları arasında, endometrioid tip endometrium kanseri 

nedeniyle cerrahi yapılan (histerektomi, bilateral ooferektomi, pelvik 

ve/veya paraaortik lenf nodu diseksyonu) hastalar araĢtırma kapsamına 

alınmıĢtır. 
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GENEL BĠLGĠLER 
 

2.1 ĠNSĠDANS VE EPĠDEMĠYOLOJĠ 

Dünya çapında 2012 yılında yaklaĢık 525600 kadın endometrium kanseri 

tanısı almıĢtır [1]. Endometrium kanserinin mortalite oranı her 100,000 

kadında 1.7 ile 2.4 arasında değiĢmektedir. YaĢam boyu endometrium 

kanseri geliĢme riski %2,6’dir. Endometrium kanserinin ortalama görülme 

yaĢı ise 61’dir. 2005 -2009 yıllarında yapılan bir çalıĢmaya göre yaĢa göre 

endometrium kanserinin dağılımı Tablo 2.1 deki Ģekilde bulunmuĢtur [6]. 

Tablo 2.1: 2005-2009 Yıllarında YaĢa Göre Endometrium Kanserinin Dağılımı 

YaĢ (yıl) Görülme sıklığı (%) 

20 -34 %1,5 

35- 44 %6,0 

45- 54 %19,0 

55- 64 %32,6 

75-84 %22,6 

85 ve üzeri %13,5 

Endometrium kanserinde görülen en yaygın semptom hastaların %75-

90’ında görülen anormal uterin kanamadır. Endometrium kanseri tanısı 

alan hastaların %70-80’i tanı esnasında Evre 1’dir. Endometrium kanseri 

tanısı alan hastalar %20 oranında komĢu organ ve lenf nodlarına yayılım ve 

%8 oranında uzak organ metastazı aĢamasında baĢvurmaktadır [7]. 
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2.2 RĠSK FAKTÖRLERĠ 

2.2.1 Kronik Olarak ArtmıĢ Östrojen Seviyeleri Veya Östrojenik 

Aktivite 

Tip 1 endometrium kanseri için birincil risk faktörü, bir progestin ile 

karĢılanmamıĢ ekzojen veya endojen bir kaynaktan artan östrojen 

seviyelerine uzun süreli maruziyettir. 

KarĢılanmamıĢ östrojen tedavisi 

Sistemik östrojen tedavisi progesteron ile karĢılanmadığı takdirde 

endometrial hiperplazi ve endometrium kanseri riskini belirgin arttırır. 

Sadece östrojen içeren ilaçları kullanmaya baĢlayan hastalarda ilaca 

baĢladıktan 1 sene sonra %20-50 oranında endometrial hiperplazi geliĢtiği 

gösterilmiĢtir [8-10]. Yapılan çalıĢmaların birçoğunda karĢılanmamıĢ 

östrojen tedavisinin endometrium kanseri için relatif riski 1,1-15 kat 

artırdığı gösterilmiĢtir [12]. Bu risk aynı zamanda östrojen dozu ve 

maruziyet süresine de bağlıdır [13]. 

Östrojen-progesteron ile postmenopozal hormon tedavisi 

Endometrial hiperplazi ve endometrium kanseri riski kombine östrojen ve 

progesteronun birlikte kullanılması ile önemli ölçüde azaltılabilir [14]. 

Semptomatik vajinal atrofi düĢük doz vajinal östrojen uygulamasıyla tedavi 

edilebilir. Bu ajanların sistemik absorbsiyonu minimal olsa da, karĢılayıcı 

progesteron kullanılmasını öneren gruplar mevcuttur. Tek baĢına östrojen 

kullanımı sonucu endometrium kanseri riski artmaktadır. Kullanım dozuna 

ve süresine göre bağıl risk 1.5 ila 10 kat arasında artıĢ göstermektedir [13-

14]. 

2.2.2 Obezite 

Obezite endometrium kanseri ile iliĢkili majör risk faktörlerinden birisidir. 3 

milyondan fazla hasta içeren 19 prospektif çalıĢmanın meta-analizinde 

vücut kitle endeksi (VKĠ) değerinde her 5 kg/m2 artıĢın endometrium 

kanseri geliĢme olasılığını yaklaĢık 1.5 kat arttırdığı gösterilmiĢtir [15]. Aynı 

zamanda genç yaĢlarda (<45 yaĢ) ortaya çıkan enndometrium kanseri ile 
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yüksek VKĠ arasında da iliĢkili bulunmuĢtur. Endometrium kanseri ile 

obezite arasındaki iliĢkinin mekanizmasında ekstragonadal yağ 

dokusundaki androjenlerin, endometrium kanseri için risk faktörü sayılan 

östrona dönüĢmesi önemli bir yer almaktadır. Obezite aynı zamanda seks 

hormon bağlayıcı globulin (SHBG) düzeylerindeki azalma nedeniyle artmıĢ 

serbest östrojen düzeyleriyle iliĢkilidir [16]. Ciddi obezitesi (VKĠ≥40 kg/m2) 

olan kadınlarda VKĠ 30 kg/m2 veya altı olan kadınlara kıyasla daha az 

agresif histolojik subtipte hastalık geliĢmektedir. Ciddi obez hastalar 

genellikle hastalığın erken evresinde veya iyi diferansiyasyon ile prezente 

olmaktadırlar [17]. Fakat tüm bunlara rağmen endometrium kanseri olan 

hastalar arasında ciddi obezite beklenenin aksine artmıĢ ölüm riskiyle 

iliĢkili bulunmuĢtur [18]. VKĠ>40 kg/m2 olan hastalarda, VKĠ<25 kg/m2 

olan hastalara göre ölüm riski 6,25 kat fazla saptanmıĢtır. Bu bulgunun 

patofizyolojisi tam açıklanamasa da, asıl faktörler obeziteyle iliĢkili Diabetes 

Mellitus (DM), Koroner Arter Hastalığı (KAH) veya endojen östrojenle 

metastatik hücrelerin devamlı indüklenmesi düĢünülmektedir [19] 

2.2.3 Tamoksifen 

Tamoksifen, hem agonist hem de antagonist özelliklere sahip bir selektif 

östrojen reseptör modülatörüdir. Meme dokusu üzerinde inhibitör, 

endometriyum dokusu üzerinde stimülatör etkiye sahiptir. Postmenopozal 

kadınlarda (düĢük östrojen seviyelerine sahip) kullanılan tamoksifen; 

agonist etki göstererek endometrium kanseri riskini arttığı gösterilmiĢtir 

[20]. Bu etki, doz ve süreye bağlıdır. Premenopozal dönemdeki kadınlarda 

(yüksek östrojen seviyelerine sahip) ise, tamoksifenin endometrium kanseri 

riskini artırdığı konusunda yeterli kanıt yoktur. AraĢtırmacılar 5 yıl ve üzeri 

zaman kesiminde Tamoksifen kullanan yaklaĢık 20.000 hasta içeren iki 

büyük randomize çalıĢmanın metaanalizinde aĢağıdaki sonuca varmıĢlar. 

Plasebo ile karĢılaĢtırıldığı zaman 50 yaĢ üzerindeki kadınlar için 

endometrium kanseri riski yaklaĢık üç kat arttırdığı gösterilse de 50 yaĢ 

altındaki kadınlar için ise bu risk artmamıĢtır [20]. 

Postmenopozal kadınlarda eĢzamanlı bir progestin uygulamasının 

tamoksifen üzerindeki endometrium kanseri riski üzerindeki etkisi iyi 

araĢtırılmamıĢtır. Bunun nedeni ise birçok kadının progesteron reseptörü 
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pozitif meme kanseri vardır ve bir progestin kullanımı nüks riskini artırma 

ihtimalini artıracaktır. Levonorgestrelli rahim içi aracın tamoksifen 

kullanan meme kanseri olan kadınlarda benign endometriyal polip ve 

endometriyal hiperplazi insidansını azalttığına dair orta kalitede kanıtlar 

vardır, ancak endometrium kanseri oluĢumu ile ilgili veriler yetersizdir [21]. 

Endometrium kanseri riski tamoksifen tedavisi kesildikten sonra da devam 

etmektedir. Tamoksifen kullanımının makul süresi genelde beĢ yıl kabul 

edilmektedir. ACOG (American Congress of Obstetricians and 

Gynaecologists) tamoksifen kullanan kadınların endometrial karsinom 

açısından rutin taranmasını tavsiye etmemektedir. Fakat hastaların 

tamoksifen kullanımının getirdiği riskler hakkında bilgilendirilmesini ve 

endometrial hiperplazi veya endometrium kanseri semptomları açısından 

yakın takip edilmesini önermektedir [22]. 

2.2.4 Genetik faktörler 

Endometrium kanseri hastasının birinci derece akrabalarında endometrium 

kanseri açısından genetik riskin artmıĢ olduğu düĢünülmektedir [23]. 

Birinci derece akrabasında endometrim kanseri olan 70 yaĢında bir kadın 

hasta için, endometrium kanseri açısından kümülatif riskin %3,1 olduğu 

saptanmıĢtır (genel popülasyonda < %3). 

2.2.4.1 Lynch Sendromu 

Lynch sendromu DNA mismatch tamir geninde mutasyondan kaynaklanan 

ve otozomal dominant kalıtım gösteren bir hastalıktır. Lynch sendromu olan 

kadınlarda endometrium kanseri riski yüksektir ve aynı zamanda hastalık 

daha erken yaĢlarda ortaya çıkmaktadır. Lynch sendromlu kadınlarda AK 

tanılarında ortalama yaĢ 46-54 yıl, diğer kadınlarda ortalama 61 yaĢtır. 

Lynch sendromu olan olgularda kolon ve over kanseri sıklığı da artmıĢtır. 

Lynch sendromlu endometrium kanseri vakaları tüm endometrium kanseri 

tanısı almıĢ hastaların %2 ile %5’ni oluĢturmaktadır [23-24]. Lynch 

sendromlu kadınlar için, yaĢam boyu endometrium kanserine yakalanma 

riski %27-71’dir, fakat bu rakam genel popülasyonda %2,6 olarak kabul 

edilmektedir. Lynch sendromunda genel popülasyona benzer olarak 
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endometrium kanseri genelde erken evre ve endometrioid histolojide 

görülmektedir. 

2.2.4.2 BRCA Gen Mutasyonu 

BRCA gen mutasyonu taĢıyan kadınlarda meme ve over kanseri riski 

yüksektir. BRCA mutasyonlarıyla endometrium kanser riskinde küçük bir 

artıĢ olup olmadığı belirsizdir. Gözlemlenen artıĢın çoğu veya tamamı, 

meme kanserinin önlenmesi veya tedavisi için tamoksifen kullanımına 

atfedilebilir [25]. Mevcut durumda bu bilgi daha fazla araĢtırılması gereken 

bir konu olarak kalmaktadır. BRCA taĢıyıcılarında endometriumun seröz 

karsinomunun daha sık görüldüğünü iddia eden raporlar da mevcuttur 

[26]. 

2.2.4.3 Diğer Genetik Sendromlar 

Cowden sendromu PTEN (Phosphatase and tension homolog) tümör 

süpressor geninde bir mutasyonla karakterize, otozomal dominant 

hastalıktır. Cowden sendromu karakteristik mukokutanöz lezyonlarla 

prezente olan ve sıklıkla myoma uterinin de eĢlik ettiği bir hastalıktır. 

Cowden sendromlu hastalarda endometrium, meme, tiroid, kolorektal, 

renal hücreli kanser riskinin artmıĢ olduğu bilinmektedir. Bu nadir 

sendromla ilgili çok az veri bulunmakla birlikte, hastalarda yaĢam boyu 

endometrium kanserine yakalanma riski %13-19 arasında değiĢmektedir 

[27-28]. 

2.2.5 Fitoestrojenler 

Fitoestrojenlerin endometrium kanseri riski üzerindeki etkisi belirsizdir. 

Fitoöstrojenler, birçok bitki, meyve ve sebzede doğal olarak bulunan ve hem 

östrojenik hem de antiöstrojenik özelliklere sahip olan steroid olmayan 

bileĢiklerdir. ÇalıĢmalarda 6-12 aylık soya kullanımının endometrial 

hiperplazi ve endometrium kanser riski artırmadığı gösterilmiĢtir [29]. Soya 

isoflavnoidlerinin uzun süreli kullanılmasını inceleyen çalıĢmalarda ise 

farklı sonuçlara varılmıĢtır. BeĢ yıl boyunca 150 mg/gün soya izoflavnoidi 

kullanan veya plasebo grubundan oluĢan 376 postmenopozal kadın 

değerlendirilmiĢtir. Endometrial biyopsi ile saptanan endometrial hiperplazi 

https://www-uptodate-com.lproxy.yeditepe.edu.tr/contents/tamoxifen-drug-information?search=endometrial+cancer&topicRef=3249&source=see_link
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oranı soya kullanan grupta önemli derecede yüksek bulunmuĢtur (%3,8 ve 

%10) [30]. 

2.2.6 Endojen Östrojenler 

AĢırı endojen estrojenin en yaygın sepepleri kronik anovülasyon ve 

obezitedir [31]. Postmenopozal kadınlarda endometrium kanseri riski ile 

yüksek estrojen/androjen ve düĢük SHBG seviyesi arasında korelasyon 

olduğu birçok çalıĢmada gösterilmiĢtir [32, 33]. 

2.2.7 Kronik Anovülasyon 

Kronik anovulatuar kadınlar seks steroid hormonları üretmeye devam eder, 

ancak döngüsel olarak değildir. Kronik anovulasyon durumunda 

progesteronla karĢılanma olmadan kronik östrojen üretimi endometriumun 

devamlı proliferasyonuna sebep olmaktadır. Devamlı proliferasyon da 

endometrial hiperplazi ve endometrial kanser riskinin artmasına neden 

olur. MenarĢ ve premenopozal dönemde geçici anovülasyon görülmektedir. 

Polikistik Over Sendromu (PKOS), tiroid disfonksiyonu ve hiperprolaktinemi 

anovulasyonla iliĢkili en sık karĢılaĢılan durumlardır. 

2.2.8 Erken MenarĢ ve Geç Menopoz 

MenarĢta erken yaĢ, bazı çalıĢmalarda endometrium kanseri için bir risk 

faktörüdür; geç menopoz, artmıĢ hastalık riski ile daha az tutarlı bir Ģekilde 

iliĢkilidir [33-34]. Altta yatan mekanizma, östrojen uyarımına uzun süre 

maruz kalma süresi olabilir.. 

2.2.9 Östrojen Üreten Tümörler 

Yumurtalıktaki granüloza hücreli tümörler, endometriyal hiperplazi ve 

endometrium kanser ile iliĢkili olması muhtemel tümör tipidir.  

Granüloza hücreli tümörü olan hastalarda endometrial biyopsi ile %25-50 

oranda endometrial hiperplazi ve %5-10 oranında endometrium kanseri 

saptanmaktadır [35]. Granüloza hücreli tümörle iliĢkili olan endometrium 

kanseri genelde iyi diferansiye ve erken evre endometrioid 

adenokarsinomdur [36]. 
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2.2.10 YaĢ 

Endometrium kanseri genelde postmenopozal dönemde ortaya çıkmaktadır. 

Tanı anında ortalama yaĢ 61’dir. 50 yaĢ altında endometrium kanseri tanısı 

alan hastalarda sıklıkla obezite ve kronik anovülasyon gibi risk faktörleri 

bulunmaktadır [37]. 

2.2.11 Diyet Faktörleri 

Endometrium kanseri riskini arttırabilen belirli bir yiyecek veya içecek 

yoktur [38, 39]. Yapılan bazı çalıĢmalar karbonhidrat içeriği yüksek olan 

besinlerle endometrium kanseri arasında iliĢki olduğunu vurgulamaktadır. 

Bu da yüksek olasılıkla obezite ile iliĢkilidir [40]. 

2.2.12 ĠliĢkili Faktörler 

2.2.12.1 Nulliparite ve Ġnfertilite 

Parite ile endometrium kanseri riski arasında ters iliĢki mevcuttur [41]. 

Nulliparite ve infertilitenin endometrium kanseri riskinin artıĢı ile iliĢkisi 

muhtemelen anovulatuar siklusların fazla olması ile iliĢkilidir. Ġnfertilite 

tedavileri ile endometrium kanseri riski arasındaki iliĢkiyi gösteren kanıta 

dayalı veri yoktur [42]. 

2.2.12.2 Diyabet ve Hipertansiyon 

Diyabet ve Hipertansiyonu olan hastalarda endometrium kanseri riski 

artmıĢtır [43]. Diyabetli kadınlarda, insülin direnci, kronik inflamasyon ve 

yüksek serbest steroid hormon seviyeleri, iliĢki için olası mekanizmalardır 

[44]. 

2.2.12.3 Meme Kanseri 

Meme kanseri hikayesi olan hastalarda endometrium kanseri geliĢme riski 

yüksektir. Aynı zamanda obezite ve nulliparite bu iki hastalık için ortak bir 

risk faktörleridir. Meme kanseri bulunan hastalarda seröz endometrium 

tümörleri riski de artmıĢtır. Vaka kontrollu çalıĢmalarda seröz histolojik 

tipe sahip olan hastalarda endometrioid histolojiye göre daha fazla oranda 

meme kanseri hikayesi mevcuttur (%3’e karĢı %19) [45]. Meme 

kanserlerinin çoğu östrojen duyarlı olduğu halde seröz endometrium 
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kanseri östrojen duyarsız tümörlerdir. Dolayısıyla bu iliĢkinin etyolojisi net 

bilinmemektedir. 

2.3 HĠSTOPATOLOJĠ VE PATOGENEZ 

2.3.1 Histopatoloji 

Endometrium kanserinin en yaygın görülen tipi endometrioid 

adenokarsinomdur. Endometrioid tümörler sıklıkla iyi prognoza sahiptirler 

ve erken evrede tanı almaktadırlar. 

Tablo 2.2: Endometrium Kanserinin Histolojik Subtipleri  

1. 

Endometrioid adenokarsinom 

 Skuamoz diferansiasyon gösteren adenokarsinom 

 Silialı adenokarsinom 

 Sekretuar adenokarsinom 

 Villoglanduler adenokarsinom 

2. Seröz adenokarsinom 

3. ġeffaf hücreli karsinom 

4. Mikst adenokarsinom 

5. Musinöz adenokarsinom 

6. Skuamoz hücreli karsinom 

7. Transizyonel hücreli karsinom 

8. Küçük hücreli karsinom 

9. Karsinosarkom (malign mikst müllerian tümör) 

10. Ġndiferansiye karsinom 

Endometrium kanserleri ıĢık mikroskopisi görüntüsü, klinik davranıĢ ve 

epidemiyolojisine göre iki majör tipe ayrılmaktadır. 

Tip 1 tümörler: Grade 1 veya 2 endometrioid tip endometrium 

kanserleridir. Bu tümörler tipik olarak iyi prognozlu, östrojen bağımlı ve 

EĠN (Endometrial Ġntraepiteliyal Neoplazi) gibi prekürsörlere sahip olup tüm 

endometrium kanseri hastalarının %80’nini oluĢturur. Tip 1 Endometrium 

kanserlerinde immunhistokimyasal marker olarak PTEN gen mutasyonu, B-

catenin gen mutasyonu ve BAF250a expresiyonu görülür. 
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Tip 2 tümörler: Tip 2 tümörler, endometrium kanserinin %10-20’ni 

oluĢtururlar. Bu gruba grade 3 endometrioid ve non-endometrioid histolojik 

tipler (seröz, Ģeffaf hücreli, müsinöz, skuamoz, transizyonel hücreli, 

mezonefrik ve indiferansiye) dahildir. Bu tümörler sıklıkla yüksek gradeli, 

kötü prognozlu ve östrojen bağımsızdır ve sıklıkla atrofik endometrium 

zemininde geliĢirler. Tip 2 endometrium tümörlerinde P53 gen mutasyonu, 

p16 ve HNF-1beta aĢırı expresyonu ve ER kaybı görülmektedir [46]. 

2.3.1.1 Endometrioid Karsinom 

Endometrioid histoloji, vakaların yüzde 75-80'ini oluĢturan en yaygın 

endometrium kanseri tipidir [47]. Bu tümörler östrojen tarafından uyarılır, 

tipik olarak erken evrede bulunan endometriyal hiperplazi (endometriyal 

intraepitelyal neoplazi [EIN] olarak da adlandırılır) geliĢir ve iyi bir prognoza 

sahiptir. Endometrioid endometrium kanseri tümörün diferansiyasyonunun 

histopatolojik derecesine göre üç gruba ayrılmaktadır: 

 Grade 1: Solid büyüme paterni %5 altındadır, 

 Grade 2: Solid büyüme paterni %6-50 arasındadır, 

 Grade 3: Solid büyüme paterni %50 üzerindedir. 

Skuamöz diferansiasyon endometrioid endometrium kanserinde yaygındır 

ve dereceyi belirlerken solid büyümenin değerlendirilmesine dahil edilmez.  

Çoğu endometrioid endometrium kanseri, östrojen ve progesteron reseptör 

proteinlerini eksprese eder. Varsa myometriyal invazyon, reaktif stromal 

fibroz ve enflamatuar hücreler ("desmoplastik reaksiyon") ile infiltratif bir 

paterne veya daha ince bir itme paternine (büyük tümöral dokular stromal 

bir reaksiyon ortaya çıkmadan myometriuma uzanır) sahip olabilir. Grade 1 

endometrioid endometrium kanserler ile görülen sıra dıĢı bir patern, 

mikrosistik uzamıĢ ve parçalanmıĢ patern (MELF), lenfovasküler invazyon 

ve nodal metastazlarla iliĢkilidir [49-50]. 

Moleküler çalıĢmalar endometrioid karsinomun non-endometrioid 

karsinomlardan farklı genetik profile sahip olduklarını ortaya koymuĢtur 

[51]. 
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Microsatellite instability (MSĠ) ve PTEN, K-ras, Beta-catenin genlerindeki 

spesifik mutasyonlar endometrioid karsinomlar için karakteristiktir. 

Endometrioid karsinomun dört alt tipi vardır [51]. 

 Skuamoz diferansiasyon gösteren adenokarsinom 

 Silialı adenokarsinom 

 Sekretuar adenokarsinom 

 Villoglanduler adenokarsinom 

2.3.1.2 Seröz ve ġeffaf Hücreli Endometrium Karsinomu 

Seröz endometrium karsinomu en sık ikinci endometrium kanseri tipidir 

ancak vakaların sadece %10’unu oluĢturur. ġeffaf hücreli karsinom 

görülme sıklığı ise %5’ten azdır [47]. Seröz ve Ģeffaf hücreli endometrium 

karsinomları çok agresif tümörler olup genelde geç evrede tanı 

almaktadırlar. Bu tümörlerde myometriyal invazyon ve lenfovasküler alan 

invazyonu (LVAĠ) çok sık görülür. Her iki histolojik grup için yüksek grade 

ve kötü prognoz ortak özelliği geçerlidir [52]. Seröz endometrium kanseri 

overin veya tubanın seröz karsinomunu taklit edip batın içine ve peritona 

yayılım eğilimindedir. Endometriyuma (veya bir polip) sınırlı minimal 

miyometriyal invazyonla sınırlı olan ve cerrahi evrelemeden sonra uzak 

hastalık bulunmayan seröz karsinomun prognozu iyidir. Bazen seröz bir 

karsinom esas olarak bezlerden oluĢur, ancak belirgin nükleer atipi, uygun 

tümör sınıflandırmasının anahtarıdır. Tümörün papiller yapıları mevcuttur. 

Olguların çoğunda psammom cisimcikleri görülmektedir. ġeffaf hücreli 

endometrium karsinomu tübülokistik, papiller ve solid paternlerden 

oluĢmaktadır. Tümör hücresinin sitoplazması bol glikojen varlığı nedeniyle 

berraktır. Myometrial invazyon bu olguların yaklaĢık %80’inde 

görülmektedir [53]. Hücrelerde hyalinize saplı papillalar içine yerleĢmiĢ 

hobnail yapıları (kabara çivisi) tipiktir. 

Seröz karsinomlar genellikle mutant nükleer proteinin birikmesini yansıtan 

immünohistokimya ile p53 protein pozitiftir. p53-null seröz karsinom, 

mutasyon antikor tarafından tespit edilmeyen bir proteinle sonuçlanırsa da 

görülebilir. Bu karsinomun yüksek proliferatif oranı Ki67 (MIB-1) 

immünohistokimyası ile doğrulanabilir. 
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2.3.1.3 Mikst Endometrium Karsinomu 

Mikst karsinomlarda hem endometrioid hem de seröz büyüme paterni 

görülmektedir. Ġkinci bileĢenin minimum miktarı yüzde 5 olarak 

belirlenmiĢtir, çünkü bu seröz bileĢenin küçük bir miktarı bile daha kötü 

prognoza yol açmaktadır. Karsinom %50 veya daha fazla oranda seröz 

komponent içeriyorsa seröz endometrium karsinomu gibi kabul edilir [54].  

2.3.1.4 Karsinosarkom (Malign Mikst Müllerian Tümör) 

Karsinosarkomlar, hem malign epitelyal bileĢen (karsinom) hem de malign 

stromal bileĢen (sarkom) içeren nadir endometriyal karsinomlardır. 

Genellikle endometriyal boĢluğu tamamen dolduran büyük bir polip 

oluĢtururlar. Sarkom bileĢeni, düz kas ve endometriyal stroma (homolog 

tümörler) gibi genellikle rahimde görülen hücre tiplerinden veya kıkırdak, 

kemik ve iskelet kası (heterolog tümörler) gibi olağandıĢı dokulardan 

oluĢabilir. Uterus karsinosarkomları baĢlangıçta sarkom olarak 

sınıflandırıldı, ancak Ģimdi klonalite çalıĢmalarına dayanan metaplastik 

karsinom olarak tanınmaktadır [55-56]. Bu histolojide, epitel bileĢeni 

(karsinom) sarkom kalıpları oluĢturan mezenkimal dönüĢüm geçirmiĢtir. 

Epitel bileĢeni sıklıkla seröz karsinomdur ve karsinosarkomlar yüksek 

dereceli tip 2 tümörler olarak kabul edilir. 

2.3.1.5 Nadir Alt Tipler 

Müsinöz, skuamöz hücreli, transizyonel hücreli ve küçük hücreli 

karsinomlar tüm endometrium kanserinin %2’den azını oluĢturmaktadır. 

2.3.2 Patogenez 

Endometrium kanserinin patogenezi tümörün histolojisine göre 

değiĢmektedir. 

2.3.2.1 Endometrioid Histoloji (Tip 1 Karsinom) 

Endometrioid histoloji karĢılanmamıĢ östrojen, endometrial hiperplazi ve 

erken yaĢta ortaya çıkan hastalıkla iliĢkilidir. Bu neoplazmlarda PTEN, 

KRAS, ARID1A, PIK3CA ve CTNNB1 mutasyonları ve mikrosatellit 

instabilitesi (MSI) dahil olmak üzere birçok farklı genetik ile DNA mismatch 
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onarım defektleri tanımlanmıĢtır. (PTEN inaktivasyonu karsinogenezde 

erken bir olay gibi görünmektedir ve endometriyal intraepitelyal neoplazi 

(EIN) olarak bilinen erken klonal premalign lezyonlarda veya atipik 

endometriyal hiperplazi olarak tespit edilebilir). MSĠ aynı zamanda HNPCC 

(Hereditary non-polyposis colorectal cancer) olgularında da saptanmıĢtır 

[57]. p53 mutasyonları endometrioid endometrial kanserlerde nadirdir ve 

sadece Uluslararası Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu (FIGO) derece 3 

endometrioid karsinomlarında görülür [58]. 

2.3.2.2 Nonendometrioid Histoloji (Tip 2 Karsinom) 

Nonendometrioid histoloji ise endometrioid olmayan endometrial kanserler 

seröz ve berrak hücreli karsinomları ve karsinosarkomları içerir. Tip 1 

tümörlerin aksine sıklıkla p53 mutasyonu ile iliĢkilidir. Tip 2 karsinomlarda 

anormal p53 proteini ve yüksek Ki-67 birikimi görülmektedir [59]. Tip 2 

neoplazmların diğer bir özelliği ise non-diploid karyotipe ve HER2/neu 

(cerb-2) aĢırı ekspresyonuna sahip olmasıdır [60]. 

2.3.2.3 Seröz Endometrium Karsinomu 

Seröz karsinom için endometriyal intraepitelyal karsinom (EIC) adı verilen 

öncü bir lezyon tanımlanmıĢtır [61]. Bu intraepitelyal neoplazm, 

endometriyal boĢluğun veya bir polipin yüzeyini kaplayan tek bir yüksek 

derecede atipik (neoplastik) hücre tabakası ile karakterizedir. EIC, seröz 

karsinoma benzer Ģekilde p53 mutasyonları içerir, bunun seröz 

karsinogenezde erken bir olay olduğunu gösterir. Seröz karsinomlar yüksek 

seviyelerde anöploidi, insan epidermal büyüme faktörü reseptörü 2 (HER2) 

amplifikasyonu ve p16 değiĢiklikleri gösterir. 

2.3.2.4 ġeffaf Hücreli Endometrium Karsinomu 

Berrak hücreli karsinomlar seröz karsinom kadar iyi çalıĢılmamasına 

rağmen, berrak hücreli intraepitelyal neoplazm / karsinom bu neoplazma 

için öncü lezyon olarak tanımlanmıĢtır [62-63]. Bu tümörler östrojen ve 

progesteron reseptörleri eksprese etmezler. Bu karsinomların mutasyon 

analizi, endometrioid endometrial kanserlerde görülen POLE, PTEN ve 

CTNNB1'de bir değiĢiklik olmadığını ve seröz karsinomlarda sıklıkla görülen 

birkaç mutasyonun varlığını gösterdi, ancak nadiren p53 mutasyonları 
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gösterdi [64]. Karsinoarkomların patogenezi iyi anlaĢılmamıĢtır. Bu malign 

neoplazmalar muhtemelen epitelyal ile mezenkimal transformasyona sahip 

yüksek dereceli bir karsinomdan kaynaklanır.  

2.3.2.5 Genomik Alt Türler 

Amerika BirleĢik Devletleri Ulusal Kanser Enstitüsü'nün Kanser Genom 

Atlası (TCGA) tarafından yapılan çalıĢmalar, 373 endometrium kanserlerini 

dört ana genomik alt türe ayırmıĢtır [58]. 

 POLE (DNA polimeraz ult) ultramutasyona uğramış grup - Bunlar, POLE 

eksonükleaz alanında spontan mutasyon oranlarını artıran ve tümör 

oluĢumuna yol açan çok sayıda mutasyona sahip endometrioid 

tümörlerdir [65]. 

 Hipermutasyone / mikrosatellit kararsız (MSI) grubu - Bu tümörler düĢük 

düzeylerde somatik kopya sayısı değiĢikliklerine (genom segmentlerinin 

kopyaları) sahiptir, ancak RTK / RAS / beta-katenin yolunda değiĢiklik-

lerle 21 gende mutasyonlara sahiptir [yüzde 69.5]) ve PIK3CA / PIK3R1-

PTEN yolağının (yüzde 95) yanı sıra sık MLH1 promotör metilasyonu ve 

azaltılmıĢ MLH1 gen ekspresyonu izlenir. Bu grup TCGA çalıĢmasında 

düĢük gradeli endometrioid endometrium kanserlerinin yüzde 28,6'sını 

ve yüksek gradeli endometrioid endometrium kanserlerinin yüzde 

54,3'ünü oluĢturmuĢtur [66]. 

 Kopya sayısı düşük / mikrosatellit kararlı grup - Bu grup, 16 farklı gende 

PI3K yolunda sık değiĢikliklerle (tümörlerin yüzde 92'si), RTK / RAS / 

beta-katenin yolunda değiĢiklikler (yüzde 83) ve somatik mutasyonlar 

geçirmiĢtir. Bu grupta düĢük gradeli endometrioid endometrial kanserler 

(yüzde 60), yüksek gradeli endometrioid endometrial kanserler (yüzde 

8,7), seröz karsinomlar (yüzde 2,3) ve karıĢık histoloji karsinomları 

(yüzde 25) bulunur. 

 Kopya sayısı yüksek (seröz benzeri) grup - Bu grup seröz karsinomların 

yüzde 97,7'sini, karıĢık histoloji karsinomlarının yüzde 75'ini, düĢük 

gradeli endometrioid EC'lerin yüzde 5'ini ve TCGA kohortundaki grade 3 

endometrioid endometrial kanserlerin yüzde 19,6'sını içeriyordu. Bu 

tümörler, sık sık p53 mutasyonları (yüzde 90) ile yüksek derecede 

https://www-uptodate-com.lproxy.yeditepe.edu.tr/contents/endometrial-carcinoma-histopathology-and-pathogenesis/abstract/22,31,32
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somatik kopya sayısı değiĢikliklerine (genom segmentlerinin kopyaları) 

ve MYC ve ERBB2 onkogenlerinin amplifikasyonlarına sahiptir.  

2.4 TEDAVĠ VE PROGNOZLA ĠLĠġKĠLĠ BĠOMARKERLER 

Endometrium kanseri için kabul edilen bir dizi moleküler faktör rutin 

cerrahi ve histolojik özelliklerin prognostik değerini belirlemek için umut 

vermektedir. Bunlar arasında p53 ve p16 aĢırı ekspresyonu, fosfataz ve 

tensin homolog (PTEN) mutasyonları, proliferasyon belirteçleri, mikrosatellit 

instabilitesi, östrojen (ER) ve / veya progesteron (PR) reseptörleri veya 

fosfoinositid 3-kinaz (PI3K'da yer alan proteinler bulunur) / protein kinaz B 

(AKT) / rapamisin (mTOR) yolunun mekanik hedefi sayılabilir [67]. 

2.4.1 ER ve PR Ekspresyonu 

ER ve PR ekspresyonu tipik olarak birlikte görülür. Endometrioid 

karsinomlarda her iki reseptör vakaların %92 oranında görülmektedir. 

Yüksek gradeli tümörlerde her iki reseptörün ekspresyonu azalmaktadır. PR 

ekspresyonunun olmaması, bazı raporlarda lenf nodu metastazı ve alt 

sağkalım ile korelasyon göstermiĢtir [68]. Seröz karsinomlarda ER olguların 

%31’inde, PR ise %12’sinde ekspresyon kaybı görülmektedir. ġeffaf hücreli 

karsinomlarda her iki proteinin ekspresyonu nadirdir [69]. 

2.4.2 HER-2/neu AĢırı Ekspresyonu 

HER-2 / neu aĢırı ekspresyonu non-endometrioid histoloji, yüksek grade, 

ileri yaĢ ve derin myometrial invazyon ile iliĢkilidir fakat prognoz ile direk 

olarak bağımlı değildir [70]. 

Herceptin (Trastuzumab) humanize monoklonal antikor olup, HER2/neu 

(erbB2) reseptörü üzerinden aktive olmaktadır. Asıl kullanım alanı 

HER2/neu reseptörü pozitif olan meme kanserli olgulardır. HER2/neu 

reseptörü %20-30 oranında erken evre meme kanseri olgularında pozitif 

bulunmaktadır. Endometrium kanserinde rekurrens veya metastatik 

hastalık için kullanılabilen Herceptinin baĢarısı sadece birkaç vaka 

raporunda gösterilmiĢ olsa da günümüzde standart uygulama değildir [71]. 
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2.4.3 EGFR Ekspresyonu 

EGFR ekspresyonu endometrioid tip dıĢındaki histolojik tipler ve 

metastastatik aĢamada tanı almıĢ hastalıklar ile iliĢkilidir. Endometrioid 

histolojiye sahip hastalarda EGFR ekspresyonu sağkalımda %89’den %69’a 

kadar azalmayı öngörmektedir. Seröz ve Ģeffaf hücreli histolojiye sahip 

hastalarda ise EGFR ekspresyonu sağkalımda %86'dan %27'ye kadar bir 

oranda azalmayı öngörmektedir [72]. 

2.5 ENDOMETRĠUM KANSERĠ TARAMASI 

Endometrium kanseri için rutin bir tarama programı önerilmemektedir. 

2.5.1 Orta veya Yüksek Riskli Hastalar 

Hastalar orta veya yüksek risk grup olarak değerlendirilmiĢ olsalar bile 

asemptomatik olmaları durumunda rutin tarama tavsiye edilmemektedir. 

Rutin taramanın endometrium kanserine bağlı mortaliteyi azalttığını 

destekleyen kanıta dayalı veri yoktur. Bazı hastalar servikal sitolojideki 

anormal bulguların olması üzerine tanı almaktadır. Sıvı bazlı Pap smear 

testi endometrium karsinomlu hastalarının %60-65’ini saptayabilir [73]. 

Endometrial biyopsi invaziv bir iĢlem olmasına rağmen, sensitif ve spesifik 

bir testtir. Transvajinal ultrasonografide endometrium kalınlığı 

postmenopozal kadınlarda sensitif test sayılabilir, fakat asemptomatik 

hastalarda sensitivitesi (%20 olmakla) düĢmektedir. YalnıĢ pozitiflik oranı 

yüksek olduğu için spesifitesi de düĢüktür. Bu nedenlerle hastalarda nihai 

olarak endometrial biyopsiye gerek duyulmaktadır. Lynch sendromu olan 

hastalar dıĢında Amerikan Kanser Derneğinin tüm kadınlar için ana 

tavsiyesi endometrium kanserine yakalanma riskleri ve beklenmedik 

anormal kanama hakkında bilgi sahibi olmalarıdır. 

2.5.2 Lynch Sendromlu Kadınlar 

Lynch sendromlu kadınlar için yaĢam boyu endometrium kanserine 

yakalanma riski %27-71’dir, oysa ki bu rakam genel popülasyonda %3 

olarak kabul edilmektedir. Bu hastalar için tarama ve proflaksi stratejisi 

endometrial örnekleme ve risk-azaltıcı histerektomidir [74]. 
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2.5.3 Diğer Genetik Sendromlar 

Bu hastalar için de Lynch sendromuna benzer Ģekilde olası tarama ve 

proflaksi stratejisi endometrial örnekleme ve risk-azaltıcı histerektomidir 

[74]. 

2.6 SEMPTOMLAR 

Endometrium kanserinin vakaları %75-90 oranında anormal uterin kanama 

ile kendini gösterir [75]. Anormal uterin kanamanın miktarı kanser riski ile 

iliĢkili değildir. Bununla birlikte yaĢ ve risk faktörlerinin varlığı kanser 

riskini etkiler. Bazı hastalar ise anormal kanama olmadan sadece servikal 

sitoloji anormalliği ile tanı alabilir. Bu bulgular endometriyal hücreleri (40 

yaĢ ve üzerindeki kadınlarda sonuçlar bildirilmiĢtir), atipik glandüler 

hücreleri veya adenokarsinomu (endoservikal veya endometrial olabilir) 

içerebilir [76]. 

2.6.1 Anormal Uterin Kanama 

2.6.1.1  Anormal Uterin Kanamalarda Yeni Sınıflama Sistemi: PALM-

COEIN 

2011 yılında 6 kıta ve 17'nin üzerinde ülkeden araĢtırmacıların desteği ile 

International Federation of Gynecology and Obsterics (FIGO) Menstrual 

Disorders Group (FMDG) tarafından reprodüktif çağda, gebe olmayan 

kadınlarda anormal uterin kanamalarda kullanılan terminolojiyi 

standardize etmek amacıyla PALM-COEIN sınıflaması (polyp, adenomyosis, 

leiomyoma, malignancy and hyperplasia, coagulopathy, ovulatory 

dysfunction, endometriyal, iatrogenic, not yet classified) oluĢturulmuĢtur 

(ġekil 2.1). 

Endometrial neoplazi Ģüphesi ortaya çıkan semptomlara, hastanın yaĢına 

ve mevcut risk faktörlerine bağlıdır. Kanser riski kanama miktarı ile korele 

değildir. Anormal uterin kanaması olan her hastanın endometrium 

değerlendirilmesi gerekmektedir. 
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ġekil 2.1: PALM-COEIN Sınıflaması [76] 

45 yaĢ altı kadınlar: progesteron ile karĢılanmamıĢ östrojen maruziyeti 

(obezite, kronik anovülasyon) medikal tedavide baĢarısızlık hikayesi ve 

Lynch sendromu gibi risk faktörleri bulunan hastalarda persiste eden 

anormal uterin kanama mevcutsa ileri değerlendirme gerekmektedir. 45 yaĢ 

ve üzerinde yaĢla birlikte endometrium kanseri riski arttığı için ACOG 

tarafından 45 yaĢ endometrium kanseri için sınır yaĢı kabul edilmiĢtir [77]. 

Perimenopoz kadınlar: Ovulasyonun devam ettiği yaĢ grubunda olan 

kadınlarda menstrüel sikluslar arası kanama, sık adet (iki adet arası 24 

günden az), aĢırı kanama (total volümü 80 ml üstünde) ve uzamıĢ adet (7 

günden daha fazla) gibi anormal kanama paternlerinin değerlendirilmesi 

gerekmektedir. Ayrıca anovülasyonlu hastalarda 6 ay veya üzeri periyotta 

amenore mevcutsa endometrial hiperplazi Ģüphesi oluĢmalıdır. Endometrial 

kanseri olguları arasında hastalığın %19 oranında 45-54 yaĢ aralığında ve 

%6 oranında 35-44 yaĢ aralığında ortaya çıktığı görülmüĢtür. 

Postmenopozal kadınlar: Menopoz sonrası kadınlarda ise lekelenme 

tarzında olsa bile postmenopozal kanaması olan olgularda mutlaka ileri 

değerlendirilme yapılmalıdır. Postmenopozal kanaması olan olguların ileri 

değerlendirilme zamanı hastaların %3-20 oranında enometrium kanseri, 

%5-15 oranında endometrial hiperplaziye sahip oldukları ortaya çıkmıĢtır 

[78]. 
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2.6.2 Servikal Sitoloji Bulguları 

Bazı servikal sitoloji bulguları endometrial neoplaziyle iliĢkilidir. 

Adenokarsinom: Bazı durumlarda örneklenen servikal sitolojide 

adenokarsinomla uyumlu bulgular görülmektedir. Böyle durumlarda 

adenokarsinomun kaynaklandığını yeri ortaya koymak önemlidir. Bu 

nedenle servikal ve endometrial biyopsi yapılması gereklidir. 

Atipik glandüler hücreler: Servikal sitolojide atipik glandüler hücreler 

tespit edildiğinde adenokarsinoma benzer Ģekilde bu hücrelerin nereden 

kaynaklandığını ortaya koymak için endoservikal ve endometrial biyopsi 

yapılması gereklidir. 

Endometrial hücreler: 40 yaĢ üzerinde kadınların servikal sitolojisinde 

bazen endometrial hücreler görülmektedir. Asemptomatik premenopozal 

kadınlarda bu durum bir patolojiye nadiren eĢlik ettiği için detaylı 

incelemeye gerek duyulmamaktadır [79]. Semptomatik veya yüksek risk 

taĢıyan hastaların uygun değerlendirilmesi gerekmektedir. 

2.6.3 Görüntülemede Rastlantısal Bulgular 

Farklı endikasyonlarla uygulanan bigisayarlı tomografi, manyetik rezonans 

görüntüleme ve ultrasonda rastlantısal olarak endometrium kalın 

saptanabilir. Bu durumlarda hastanın yaĢı, menopozal durumu göz önünde 

bulundurularak, endometrial hastalık açısından ileri değerlendirme 

endikedir. 

2.6.4 Histerektomide Rastlantısal Bulgular 

Benign hastalık sebebiyle uygulanan histerektomi materyalinde bazen 

endometrium kanseri veya endometrial hiperplazi tespit edilebilmektedir. 

Tüm anormal uterin kanaması olan hastalara cerrahinin planını yapmak 

amacıyla preoperatif endometrial örnekleme yapılmalıdır ve sonuçlar 

operasyon öncesi hazır bulunmalıdır. Benign endikasyonlar için 

histerektomi uygulanan yaklaĢık 230.000 kadını içeren bir veritabanı 

çalıĢmasında, yüzde 0.96'sında (%95 CI 0.92-1.00), yüzde 75'i endometriyal 

karsinom ve yüzde 22'si sarkom olan uterin kanser saptanmıĢtır [80].  
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Ġntraoperatif metastatik hastalıkla karĢılaĢma durumunda jinekolog-

onkologlara konsültasyon yapılmalıdır. Evreleme cerrahisinin jinekolog 

onkolog tarafından yapılmasının hastanın sağkalımı üzerine olumlu etkileri 

mevcuttur [81]. Eğer operasyon gerçekleĢen hastanede jinekolojik onkolog 

mevcut değilse ve cerrah kanserin operatif yönetimi konusunda deneyimli 

değilse (lenfadenektomi gibi), operasyona son verip ikinci bir operasyon için 

jinekolojik onkoloji uzmanı ile irtibata geçip tedaviyi düzenlemelidir. 

Endometrim kanseri veya endometrial hiperplazi patolojide benign sebeple 

yapılmıĢ ameliyat spesmeninde karĢılaĢılırsa uygun tedavisi jinekolog 

onkolog tarafından düzenlenmelidir. 

2.7 ENDOMETRĠUM KANSERĠNDE RĠSK GRUBU 

2.7.1 DüĢük Risk Tanımı 

Endometrioid histoloji, grade 1 veya 2 olgular, hastalığı endometriuma 

sınırlı olgular (evre IA hastalık, yüzeyel invazyon) düĢük risk grubundadır. 

2.7.2 Orta Risk Tanımı 

Yüksek riskli histolojik tipler hariç, myometrial invazyonu (evre IA veya IB) 

veya servikal stromal invazyonu olan (evre II) hastalar orta riskli olgu 

grubunu oluĢturmaktadır. Bu grupta nüks riski, düĢük riskli gruba kıyasla 

belirgin artmıĢtır. Jinekolojik Onkoloji Grubu (GOG) orta riskli grubu 

yüksek orta ve düĢük orta olmak üzere iki alt baĢlıkta değerlendiren 

kriterler belirlemiĢtir [82]. 

2.7.3 Yüksek Risk Tanımı 

Hangi evrede olmasından bağımsız olarak, seröz, Ģeffaf hücreli 

adenokarsinomlar ve evre II-IV hastalığı olan hastalar yüksek riskli grupa 

dahil edilmelidir. Seröz veya Ģeffaf hücreli endometrium kanserleri oldukça 

agressif seyreden tümörlerdir 
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2.8 TANI 

2.8.1 Fizik Muayene 

Endometrium kanseri tanısının fizik muayene ile konulması çok zordur. 

Fizik muayene sırasında hastaların çoğunluğunun obez, hipertansif ve 

postmenopozda oldukları görülmektedir. Endometrium kanseri ve 

endometrial hiperplazi Ģüphesi olan hastalarda uterusun boyutu, mobilitesi 

ve aksı pelvik muayene ile değerlendirilmelidir. Pelvik muayene sayesinde 

bu bilgilerin edinilmesi ile endometrial örnekleme zamanı uterin 

perforasyon gibi olası komplikasyonlardan da kaçınılmıĢ olur. Endometrial 

hiperplazi veya erken evre endometrium kanserinde tipik olarak çok büyük 

uterus olmasa da fizik muayene ile pelvik kitleler de tesbit edilebilir. Daha 

ilerlemiĢ hastalıkta uterus büyüyebilir ve / veya fikse hale gelebilir. Büyük, 

fikse uterus, uterin leiomyoma veya pelvik malignite ile iliĢkili 

olabileceğinden ileri değerlendirme gerekmektedir. Ġlaveten pelvik muayene 

kanamanın kaynağını doğrulamakta yardımcıdır. Eğer hastaya cerrahi 

tedavi uygulanacaksa yapılan pelvik muayene laparoskopik, vajinal veya 

abdominal yolun seçiminde önemli bilgiler verecektir. 

2.8.2 Laboratuvar Değerlendirme 

Reproduktif yaĢta endometrial hiperplazi veya endometrial kanser Ģüphesi 

olan hastalarda beta-HCG testi yapılarak gebelik tanısı dıĢlanmalıdır. Beta-

HCG testi bakılmadan endometrial örnekleme yapılırsa gebelik durumunda 

gestasyonel kese ciddi hasar görebilir. Uterin kanaması ciddi boyutlarda 

olan olgularda anemi ve koagülopati Ģüphesi varsa hemogram ve 

koagülasyon testlerine de bakılması gereklidir. 

2.8.3 Pelvik Ultrasonografi 

Anormal uterin kanama ile baĢvuran endometrial hiperplazi veya 

endometrium kanseri Ģüphesi olan tüm hastalarda ilk tercih görüntüleme 

yöntemi genelde pelvik ultrasonografidir. Postmenopozal kadınlarda 

transvajinal ultrasonografi ile endometrial kalınlığın değerlendirilmesi 

önerilmektedir. Asemptomatik postmenopozal kadınlarda endometrial 

kalınlık <4mm ise endometrial örnekleme yapılmasına gerek yoktur. Ancak 

endometrial kalınlık 20mm’ye yaklaĢtıkça malignite riski artmıĢtır [83]. Bu 
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da bir çalıĢmada endometriyal kanseri olan 759 kadında ortalama 

endometriyal kalınlıktır [84]. 

Endometrial neoplazi değerlendirmesi için altın standart endometrial 

örnekleme kabul edilsede, bu hasta grubunda pelvik ultrasonografi 

endometrial örneklemeye alternatif kabul edilmektedir. Premenopozal 

hastalarda ise pelvik ultrasonografi endometrial örneklemeye alternatif 

sayılmamaktadır [83]. Ancak postmenopozal dönemde vajinal kanama 

olduğu takdirde endometrial kalınlık <4mm olsa dahi endometrial 

örnekleme yapılmalıdır [83]. 

2.8.4 Endometrial Örnekleme 

Endometrial biyopsi ayaktan uygulanabilen ve genel anestezi gerektirmeyen 

invaziv bir prosedürdür. Ofis koĢullarında uygulanan pipelle endometrial 

biyopsi, endometrial neoplazi tanısı için çok efektif bir yöntemdir. 

Endometrial biopsi sonucu negatif gelen semptomatik hastalara D/C 

(dilatasyon ve küretaj) uygulanması gerekmektedir [85]. 7914 hasta içeren 

39 çalıĢmanın meta-analizinde endometrial örneklemenin sonucu, D/C 

veya histerektomi materyalinin histopatolojik sonucu ile karĢılaĢtırılmıĢtır. 

Sonuç olarak pipelle yöntemi, çok sensitif bir yöntem olarak 

değerlendirilmiĢtir. Atipili hiperplazi tanısı için sensitivitesi %81 olarak 

bulunmuĢtur. Postmenopozal hastalarda endometrium kanseri tanısı için 

sensitivitesi %99,6, premenopozal hastalarda ise %91 olmuĢtur. Hastaların 

%5’den küçük oranında ise yetersiz materyal veya örnek yok Ģeklinde 

değerlendirilmiĢtir. Yöntemin spesifitesi %98-%100 olarak bulunmuĢtur 

[86]. 

Bazı olgular için cerrah baĢlangıç yöntem olarak D/C’yi tercih edebilir [71]. 

Bunlar: 

 Ofis biyopsiyi tolere edemeyen olgular 

 Laparoskopi gibi eĢlik eden operasyonel bir prosedür gerekli 

görüldüğünde 

 AĢırı vajinal kanamalı hastalar (tanısal ve tedavi yönünden) 

 Endometrium kanser riski yüksek olanlar (Lynch sendromu vb.) 
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 Servikal stenozu olan hastalardır. 

2.8.5 Histeroskopi 

Histeroskopi endometrial kavitenin direk görüntülemesini sağlamakla 

eksize edilecek veya biyopsi alınacak lezyonun belirlenmesini kolaylaĢtırır. 

Bazı cerrahlar D/C ile birlikte, fokal lezyonları belirlemek için histeroskopiyi 

de kullanmaktadır. Ancak maliyetinin yüksek olması, invazif iĢlem olması 

ve tecrübe gerektirmesi histeroskopinin dezavantajlarıdır. Society of 

Gynecologic Oncology (SGO) histeroskopi uygulandığı zaman biyopsi 

yapılmasını önermektedir [87]. 

2.9 ENDOMETRĠUM KANSERĠNDE PROGNOSTĠK FAKTÖRLER 

2.9.1 Histolojik Tipi ve Evresi 

Endometrium kanseri hastaları histolojik tipine ve evresine göre farklı 

prognoza sahiptirler. Grade I veya II endometrioid endometrium kanseleri 

tipik olarak iyi prognozlu tümörlerdir. Grade III endometrioid ve non-

endometrioid histolojik tipler (seröz, Ģeffaf hücreli, müsinöz, skuamoz, 

transizyonel hücreli, mezonefrik ve indiferansiye) sıklıkla yüksek gradeli ve 

kötü prognozlu tümörlerdir. 

2.9.2 Alt Uterin Segment Tutulumu 

DüĢük riskli grupta sağkalımı kötü yönde etkileyen alt uterin segment 

tutulumunun nodal tutulumla iliĢkili olduğu düĢünülmektedir [88, 89]. 

2.9.3 Pozitif Peritoneal Sitoloji 

Cerrahi evreleme yapılmıĢ hastalarda yaklaĢık %11 oranında pozitif 

peritoneal sitoloji saptanmaktadır ve bu hastalar genelde ekstrauterin 

hastalığa sahiptirler [90]. Ekstrauterin hastalığı olmayan olgularda pozitif 

peritoneal sitolojinin prognostik değeri tartıĢmalıdır. 2012 yılında 14704 

hasta içeren çalıĢmada pozitif peritoneal sitolojinin tümörün histolojik tipi 

ile iliĢkisiz olarak evre 1 veya evre 2 hastalarda prognostik değeri 

gösterilmiĢtir [91]. 
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 Pozitif peritoneal sitoloji varlığı tümörün histolojik tipi ve grade’den 

bağımsız olarak kötü sağkalıma iĢaret etmektedir. 

 Ölüm riski peritoneal sitolojisi negatif olan hastalara oranla yüksek 

bulunmuĢtur [91]. 

2.9.4 YaĢ 

Endometrium kanseri genelde genç hastalarda daha iyi prognoza sahiptir. 

Ġleri yaĢ hastalarda genelleme yapılamamakla birlikte çoğunda sağkalımı 

kötü etkilemektedir [92]. Ġlaveten ileri yaĢlı hastalarda grade 3 tümör 

sıklığının ve kötü histolojik tiplerin daha sık görülmesi beklenmektedir. 

YaĢın bağımsız prognostik faktör olması konusu tartıĢmalıdır. Jinekolojik 

onkoloji grubu evre 1 ve evre 2 hastalarda yaĢa göre için 5 yıllık sağkalım 

oranını vermiĢtir: 

Tablo 2.3: Evre I-II Hastalara YaĢa Göre 5 Yıllık Sağkalım Oranı 

YaĢ (yıl) Sağkalım(%) 

≤40 yaĢ altı %96 

41 - 50 yaĢ %94 

51 - 60 yaĢ %87 

61 - 70 yaĢ %78 

71 -80 yaĢ %71 

≥80 yaĢ %54 

65 yaĢ üstü hastalar sıklıkla derin myometrial invazyona, yüksek tümör 

grade’ine ve ileri evre hastalığa sahiptirler [93]. 

2.10 YAYILIM 

Tip 1 endometrial tümörlerin yayılım yolları Ģunlardır. 

1. KomĢu organlara direk yayılım 

2. Lenfatik yayılım 

3. Hematojen yayılım 

4. Transtubal yolla periton boĢluğuna yayılım 

5. Port yeri metastazı 
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Seröz ve Ģeffaf hücreli tümörlerin yayılım paterni epiteliyal over kanser 

gibidir. 

2.11 TEDAVĠ ÖNCESĠ DEĞERLENDĠRME 

2.11.1 Tümör Markerları 

Endometrium kanserinde serum CA-125 değeri ekstrauterin yayılımı 

predikte etmek amacıyla kullanılabilir. 141 hasta içeren retrospektif bir 

çalıĢmada lenf nodu metastazı için 40 u/mL üzerindeki CA-125 değeri için 

%78 sensitivite ve %81 spesifite oranları bulunmuĢtur [94]. Bu sonuçlar 

baĢka çalıĢmalarda da doğrulanmıĢtır, fakat optimal sınır değer 

(>20,>35,>40) belirlenememiĢtir [95]. Bu çalıĢmalarda premenopozal ve 

postmenopozal hastalar için CA-125 değerleri arasında kayda değer fark 

bulunmamıĢtır. Fakat ortalama CA-125 değeri premenopozal hastalarda 

kısmen yüksek bulunmuĢtur. CA-125 ayrıca tedavi öncesi yüksek değere 

sahip hastaların baĢlangıç tedavisinden sonraki takiplerinde de 

kullanılabilir. Özellikle ileri evre hastalıkta, cerrahi sonrası kemoterapi 

alacak hastalarda CA-125 takibi anlamlıdır. 

2.11.2 Görüntüleme 

Akciğer metastazlarını dıĢlamak için ilk değerlendirmenin bir parçası olarak 

bir göğüs radyografisi yapılmalıdır. 

Cerrahi evreleme planlanan hastalara servikal veya myometrial tutulumu 

değerlendirmeye yönelik pelvik veya abdominal görüntüleme gerekli değildir. 

Kontraslı MRI yöntemi myometrial invazyonu yaklaĢık %57-100 servikal 

tutulumu ise %56-100 sensitivite ile tespit edebilmektedir [96]. Buna göre 

de MRI ile değerlendirmede tutulum olmasa dahi bu hastalara da tam 

evreleme cerrahisi yapılması gereklidir. Kontrastlı MR lenf nodu metastazını 

saptamada BT veya PET-BT’den daha üstündür [97]. Fakat preoperatif bu 

amaçla kullanılması gerekli değildir. Endometrium kanseri olan tüm 

hastalarda cerrahi sırasında pelvik ve paraaortik lenf nodları palpasyonla 

değerlendirilmelidir. 

Nadiren görüntüleme klinik evreleme amacıyla yapılır (standart 

endometrium kanseri evrelemesi cerrahi olmasına rağmen). Bu durum; 
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ameliyat planlanmadığında meydana gelir. Hasta cerrahiyi tolere 

edemeyecek komorbid hastalıklara sahip ise veya fertilitenin korunması 

istenen durumlarda görüntülemeden evreleme amaçlı yararlanılabilir. 

2.12 EVRELEME VE PRĠMER CERRAHĠ TEDAVĠ 

Endometrium kanseri cerrahi olarak 2009 yılında revise edilen FĠGO 

kalsifikasyonuna göre evrelenir (2009 International Federation of 

Gynecology and Obstetrics) [98]. 

Tablo 2.4: FIGO 2009 Endometrium Kanseri Cerrahi Evrelemesi 

Evre I Tümör uterusa sınırlı,uterin serozaya uzanım yok 

1A 
Tümör endometriumda sınırlı veya myometrial invazyon %50’yi 

geçmemiĢ 

1B Tümörün myometriyal invazyonu %50 veya daha fazla 

Evre II 
Servikal stromal tutulum vardır,ancak uterus dıĢında hastalık 

yoktur 

Evre III Tümör uterus dıĢında, pelvik yayılım mevcut 

IIIA 
Tümör uterin serozaya ulaĢmıĢ ve/veya adnekslerde tutulum 
mevcut 

IIIB Vajinal metastaz ve/veya parametrial tutulum mevcut 

IIIC Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodu metastazı mevcut 

IIIC1 Pozitif pelvik lenf nodu 

IIIC2 
Pozitif paraaortik lenf nodu, pozitif pelvik lenf nodu ile beraber veya 

değil 

Evre IV 
Mesane ve/veya barsak mukozası tutulum ve/veya uzak organ 
tutulumu 

IVA Mesane ve/veya barsak mukozası tutulumu mevcut 

IVB 
Ġntraabdominal ve/veya ekstra-abdominal metastaz (inguinal lenf 

nodu dahil) mevcut 

2.12.1 Cerrahi Evrelemeye Genel BakıĢ 

Endometrium kanserinde standart evreleme cerrahisi olarak Total 

Ekstrafasiyal Histerektomi+Bilateral Salpingooforektomi+Bilateral Pelvik 

Paraaortik Lenf Nodu Diseksiyonu kabul edilmektedir [99]. Abdominal 

histerektominin dıĢında vajinal, laparoskopik veya robotik cerrahi 

seçenekleri de mümkündür. Diğer intraabdominal jinekolojik malignitelere 

benzer olarak endometrium kanserinde de komplet evreleme sırasında 
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metastaz açısından Ģüpheli alanlardan biyopsi yapılmaktadır. Pelvik sitoloji 

artık cerrahi evreleme için gerekli değildir; ancak periton boĢluğunda 

kanser hücrelerinin varlığı kötü bir prognostik faktördür [100]. Seröz ve 

Ģeffaf hücreli histolojik tipe sahip hastalarda omentektomi sıklıkla 

yapılmaktadır.  

Lenf nodu diseksiyonu açısından önemli tartıĢmalar mevcuttur. 

Endometrium kanserli hastaların çoğunda metastaz olmadığı için 

araĢtırmacılar daha sonra lenfadenektomi için terapötik bir değer olup 

olmadığını belirlemeye baĢladılar. Rutin tam pelvik ve paraaortik lenf nodu 

diseksiyonu paradigması, iki randomize çalıĢmanın yayınlanmasıyla 

mücadele edilmiĢtir. Bu çalıĢmalar sistemik lenf nodu diseksiyonunun 

endometrium kanserli kadınlarda sağkalım avantajı sağlamadığını 

göstermiĢtir [101,102]. Pelvik ve paraaortik lenf nodları selektif Ģekilde 

örneklenmelidir. Pelvik ve paraaortik lenf nodları palpasyonla 

değerlendirilmeli, büyümüĢ veya Ģüpheli olanları çıkarılmalıdır [103]. 

Lenf nodu diseksiyonunun terapötik bir yararı olduğuna dair kanıt 

eksikliğine ek olarak, olası alternatifler olarak daha az invaziv teknikler 

ortaya çıkmıĢtır. Endometrium kanserinde lenfatik haritalama ve sentinel 

lenf nodu diseksiyonu tekniği rafine edilmiĢtir. Prospektif çalıĢmalar bu 

tekniğin fizibilitesini göstermiĢtir ve pozitif lenf nodlarının tespiti için düĢük 

yanlıĢ negatif oranı bulmuĢtur [104] ve bu da birçok cerrahın tam 

lenfadenektomi yerine sentinel lenf nodu diseksiyonu kullanmasına yol 

açmıĢtır. 

2.12.2 Ġntraoperatif Ġnspeksiyon ve Frozen Ġnceleme 

Operasyon odasında çıkarılmıĢ olan uterus açılarak invazyon derinliği 

açısından değerlendirilmelidir. 2567 hasta içeren 16 çalıĢmanın meta- 

analizinde intraoperative inspeksiyon myometrial invazyonu belirlemede 

%75 sensitivite ve %92 spesifite göstermiĢtir [105]. Frozen incelemede ise 

myometrial invazyon derinliği açısından ek bilgi sağlamaktadır. Bazen 

frozen inceleme özellikle erken evre ve düĢük gradeli hastalıkta nihai 

patoloji ile uyum göstermeyebilir [106]. Speysmenin jinekolojik patolog veya 

genel patolog tarafından değerlendirilmesinin de inceleme sonucunu 

etkilediği gösterilmiĢtir [107]. 
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2.12.3 Lenf Nodu Değerlendirilmesi 

Endometrium kanserinde en önemli prognostik faktörlerden biri özellikle 

pelvik ve paraaortik lenf nodu metastazını içeren ekstrauterin hastalığın 

varlığıdır. Lenf nodu değerlendirilmesine yaklaĢım özellikle erken evre 

endometrium kanserine sahip hastalarda tartıĢmalıdır. 

2.12.3.1 Nodal Metastazın Prevalansı ve Risk Faktörleri 

Nodal yayılım oranı tümörün evre ve grade’ine göre değiĢmektedir. Ġyi 

diferansiasyon ve yüzeyel invazyona sahip olgularda bu risk %3-5 iken, 

kötü diferansiasyon ve derin invazyona sahip olgularda ise bu risk %20 gibi 

yüksek bulunmuĢtur [108]. 

AĢağıdaki özelliklere sahip olgularda lenfadenektomi yapılması 

önerilmektedir: 

 Grade 3 endometrioid tip endometrium kanserleri 

 Myometrial invazyon> %50 

 Serviks tutulumu 

 Over tutulumu 

 Seröz, Ģeffaf hücreli, veya yüksek gradeli histoloji 

 Operasyon öncesi veya sırasında tümör çapının 2 cm’den büyük olarak 

saptanmıĢ olması 

Gros olarak uterusa sınırlı hastalığa sahip seröz endometrium kanseri 

olgularında yapılan bir çalıĢmada %19 oranında nodal metastaz 

gösterilmiĢtir [109]. Total abdominal histerektomi ve bilateral salpingoofo-

rektomi yapıldıktan sonra pelvik lenf nodları açığa çıkarılmalı ve palpe 

edilmeli, büyümüĢ veya Ģüpheli lenf nodları çıkarılmalıdır. Eksternal iliak 

lenf nodlarının sirkumfleks iliak ven distalinde kalan kısmı çıkarılırsa lenf 

ödem riski artmaktadır [110]. Paraaortik lenfadenektomi çoğu cerrah 

tarafından renal ven seviyesine kadar uygulanmaktadır [111]. Bu 

seviyelerde laparoskopik veya robotik cerrahi yapabilmek için ileri düzeyde 

beceri ve teknikler gereklidir. 
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2.12.3.2 Lenf Nodu Değerlendirmesinde TartıĢmalar 

Endometrium kanserinde pelvik ve paraaortik lenf nodları için örnekleme 

veya tam lenfadenektomi uygulanması arasında tartıĢma devam etmektedir 

[112]. Pelvik ve paraaortik lenf nodları tüm hastalarda intraoperatif olarak 

FĠGO cerrahi ve patoloji evreleme sistemine göre değerlendirilmelidir [113]. 

2.12.3.3 Paraaortik Lenf Nodlarının Değerlendirilmesi 

Bazı vakalarda pelvik lenf nodları negatif olduğu durumlarda da paraaortik 

lenf nodları pozitif olabilir [114]. Orta ve yüksek riske sahip hasta 

gruplarında uygulanan paraaortik lenf adenektominin sağkalım artıĢı ile 

iliĢkili olduğunu destekleyen veriler mevcuttur. Endometrium kanserinin 

tüm evrelerini içeren, pelvik LND veya kombine pelvik ve paraaortik LND 

uygulanmıĢ 671 hastadan oluĢan bir retrospektif kohort çalıĢmanın verileri 

aĢağıda gösterilmiĢtir. Her iki grup için takip süresi yaklaĢık 7,5 yıl 

olmuĢtur [115]. Sekiz yıllık hastalığa özgü sağkalım oranları sadece pelvik 

LND yapılan gruba göre kombine pelvik ve paraaortik LND yapılan grupda 

önemli oranda yüksek bulunmuĢtur (%69’a karĢın %84). Paraaortik LND 

özellikle yüksek gradeli tümörlerde sağkalımı pozitif yönde etkilemektedir. 

Endometrioid tip endometrium kanserli büyük hasta serilerinde, paraaortik 

rekürrensin grade 3 tümöre sahip olgularda yüksek sıklıkta ortaya çıktığı 

gösterilmiĢtir [116]. 

2.12.3.4 Lenf Nodu Örneklemesi ve Lenfadenektomi TartıĢması 

Endometrium kanserinde lenf nodu örneklemesinin amacı biyopsi ile nodal 

hastalığın gösterilmesidir. Lenfadenektomi ile tüm lenf nodları yatakları 

anatomik dağılım boyunca çıkarılmaktadır. Lenf nodu örneklemesi 

sırasında daha kesin prognostik bilgi sağladığından multiple alandan 

biyopsi alınması önerilmektedir [117]. Endometrium kanserinde grade I 

veya II hastaların evre IA veya evre IB olduğu düĢünülerek bu hastalar için 

TAH+BSO ve Palpasyonda büyümüĢ lenf nodlarının örneklenmesi ile sınırlı 

cerrahinin yeterli olduğunu savunan uzmanlar vardır [118]. Bu hastalarda 

sadece TAH+BSO ameliyatını takiben %90 beĢ yıllık sağkalım oranı 

gösterilmiĢtir [119]. 



Genel Bilgiler 

 31 

Bazı uzmanlar tarafından ise endometrial karsinomu nedenli opere edilen 

tüm hastalarda Ģüpheli lenf nodu olup olmamasına bakılmaksızın rutin lenf 

nodu örneklemesinin yapılması kuvvetle tavsiye edilmektedir. 

Özellikle nodal hastalık ihtimalı zayıf olan hastalarda (düĢük riskli evre I 

hastalar) komplet pelvik ve paraaortik lenfadenektominin morbiditesinin, 

faydasından fazla oduğuna inanan uzmanlar da vardır. Alt ekstremite 

lenfödemi ve ona bağlı selülit pelvik ve paraaortik LND ile iliĢkili 

durumlardır. Lenf ödem riski %5 -%38 arasında değiĢmektedir [115]. Lenf 

ödem riski çıkarılan lenf nodu sayısı ve adjuvan radyoterapi ile de iliĢkilidir. 

Alt ekstremite lenfödem geliĢimi ile çıkarılan lenf nodu sayısı arasında 

korelasyon bulunamamıĢtır [120]. 

2.12.3.5 Sentinel Lenf Nodu Biyopsisi 

Endometrium kanserinde lenf nodu diseksyonu ile ilgili tartıĢmalar 

arasında sentinel lenf nodu biyopsisi araĢtırma aĢamasındadır [104]. 1101 

endometrium kanseri tanılı hasta içeren 26 çalıĢmanın metaanalizinde lenf 

nodu metastazını saptamada sentinel lenf nodu prosedürü %93 sensitivite 

göstermiĢtir [121]. Sentinel lenf nodu hipotezine göre tümör hücreleri diğer 

lenf nodlarına yayılmadan önce primer tümörden sonra ilk olarak bekçi 

olarak tanımlanan bir veya birkaç lenf noduna yayılım göstermektedir. 

Çoğu hastada boya veya izleyici maddenin tümör etrafına enjekte edilmesi 

ile sentinel lenf nodları belirlenmektedir. Endometrium kanserinde boyanın 

enjeksiyon yeri de tartıĢmalıdır [122]. Servikal, subserozal ve histeroskopi 

aracılığı ile endometrial enjeksiyon alanları çalıĢmalarda değerlendirilmiĢtir 

[123]. 26 çalıĢmanın metaanalizinde sentinel lenf nodlarını saptamada en 

sensitive olan periservikal, en az sensitivite gösteren ise histeroskopik 

enjeksiyon olmuĢtur [121].Bir diğer çalıĢmada ise fundal enjeksiyon veya 

histeroskopik enjeksiyon gibi diğer lenfatik haritalama tekniklerinin, 

sentinel lenf nodlarının saptanması için kolaylık veya duyarlılığa sahip 

olduğu gösterilmemiĢtir [124]. 
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2.13 TEDAVĠ YAKLAġIMI 

2.13.1 DüĢük Riskli Endometrium Kanserinin Tedavisi 

Cerrahi tedavi düĢük riskli endometrium kanseri için standart tedavidir ve 

genelde prognoz çok iyidir. Adjuvan tedavi sıklıkla önerilmemektedir. 

Düşük risk tanımı: 

 Endometrioid histoloji, grade 1 veya 2 olgular 

 Hastalığı endometriuma sınırlı olgular (evre 1A hastalık, yüzeyel 

invazyon) 

Erken evre hastalarda da eğer laparotomi yapılacaksa insizyon olarak göbek 

altı median kesi önerilmektedir. Frozen sonucu ile lenf nodu diseksiyonu 

gerekebileceği için cerrahın konforunu arttıracaktır. Primer cerrahi 

sırasında evrelenmemiĢ düĢük riskli hastalarda nodal tutulum ihtimalı 

%5’in altında olduğu için yeniden evreleme önerilmemektedir. DüĢük riskli 

grupta alt uterin segment tutulumu çoğu zaman dıĢlanamamaktadır. 

Sağkalımı kötü yönde etkileyen alt uterin segment tutulumunun nodal 

tutulumla iliĢkili olduğu düĢünülmektedir [125, 126]. Alt uterin segment 

tutulumu olan hastalar sıklıkla düĢük risk grupunda değerlendirilmektedir 

[127]. Cerrahi evreleme uygulanan hastaların yaklaĢık yüzde 11'inde, en sık 

ilerlemiĢ (ekstrauterin) hastalık durumunda pozitif periton sitolojisi vardır 

[90]. Ancak, endometriyal karsinomun tümör (T) evresini ataması için 

evreleme sisteminde pozitif peritoneal sitoloji artık dikkate alınmamaktadır. 

YaĢın bağımsız bir prognostik faktörü temsil edip etmediği tartıĢmalıdır. 65 

yaĢ üstü kadınlar daha sık derin myometriyal invazyona, yüksek gradeli 

tümör ve ileri evre tümöre sahiptir. Ayrıca, daha az agresif tedavi yaĢlı 

hastalarda görülen bazı kötü sonuçlara da neden olabilir [128]. Yukarıda 

belirtildiği gibi yaĢ, orta riskli kadınları, tedavi kararlarını etkileyebilecek 

yüksek veya düĢük bir orta risk grubuna ayırmak için kullanılır. Bununla 

birlikte tek tip bir Ģekilde tedavi edildiğinde bile, yaĢlı kadınlar genç 

kadınlara kıyasla daha yüksek nüks oranlarına ve daha düĢük hayatta 

kalmaya sahip gibi görünmektedir. 
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2.13.2 Cerrahi 

GörünüĢte rezektabl endometriyal kanseri olan tüm kadınlar, eğer uygun 

hasta ise, özellikle hastalığın metastatik olduğundan Ģüphelenilmiyorsa, 

cerrahi tedavi uygulanmalıdır. Total ekstrafasiyal histerektomi+bilateral 

salpingooforektomi ve bilateral pelvik paraaortik lenf nodlarının palpasyonla 

değerlendirilmesi düĢük risk grupu için standart yaklaĢım sayılmaktadır.  

2.13.3 Postoperative Tedavinin Rolü 

DüĢük risk grubunda cerrahi tedaviyi vajinal cuffta geliĢen lokal 

rekkürenstir [128]. Bunun için çoğu merkez tarafından gerek duymadan 

takip önerilmektedir. Takiben beklenen primer risk Bu risk %5’in altındadır 

postoperatif adjuvan tedaviye 

2.13.4 Radyoterapi 

Radyoterapi lokal nüksü azaltsa da genel sağkalımı iyileĢtirmemektedir. 

Pelvik eksternal radyoterapi (EBRT) uygulanan hastalarda sekonder kanser 

riski ve radyoterapiye bağlı komplikasyonlar oluĢabilmektedir. Vajinal 

brakiterapi (VBT) pelvik eksternal radyoterapiden daha az toksiteye 

sahiptir. Uterusa sınırlı hastalığa sahip 560 olgu içeren çalıĢmanın 

analizinde pelvik eksternal radyoterapinin sağkalımı uzatmadığı, sekonder 

malignite riskini artırdığı ve ciddi komplikasyonlara yol açtığı gösterilmiĢtir 

[129]. Benzer verilerde de düĢük risk grubu için radyoterapinin faydasından 

çok risklerinin olduğu gösterilmiĢtir. Neticede düĢük risk grubu için 

adjuvan tedavi önerilmemektedir. 

2.13.5 Progesteron Tedavisi 

Endometrium kanseri patogenezinde aĢırı östrojen üretimi olduğundan 

adjuvan tedavi olarak progesteron kullanılabilir. Dört çalıĢmanın meta-

analizinde progesteron tedavisi alan grupla almayan grubun kıyaslanması 

sonucunda beĢ yıllık sağkalım açısından fark bulunmamıĢtır [130]. 
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2.14 PROGNOZ 

Endometrium kanserinde düĢük risk grubunda nüks riski düĢüktür ve 

prognoz genelde çok iyidir. 

BeĢ yıllık sağkalım %90’ın üzerindedir [131]. 

2.14.1 Orta Riskli Grupta Endometrium Kanserinin Tedavisi 

Yüksek riskli histolojik tipler hariç, myometrial invazyonu (evre IA veya IB) 

veya servikal stromal invazyonu olan (evre II) hastalar orta riskli olgu 

grubunu oluĢturmaktadır. Bu grupta nüks riski, düĢük riskli gruba kıyasla 

belirgin artmıĢtır. Jinekolojik Onkoloji Grubu (GOG) orta riskli grubu 

yüksek orta ve düĢük orta olmak üzere iki farklı bölümde değerlendiren 

kriterler belirlemiĢtir [82]. 

Yüksek orta riskli grup yaĢ ve üç patolojik faktöre (derin myometrial 

invazyon, grade II veya III histoloji ve LVAI olması) göre belirlenmektedir. 

YaĢ>70 ise bir risk faktörü, yaĢ 50-69 arası ise iki risk faktörü, yaĢtan 

bağımsız her üç risk faktörü mevcut hastalar yüksek orta riskli grupa dahil 

edilmektedir [82]. 

DüĢük orta riskli grupu yüksek orta riskli grup kriterlerine uymayan 

hastalar oluĢturur. 

2.14.1.1 Tedavi YaklaĢımı 

Orta riskli grupta adjuvan olarak gözlem veya radyoterapi kullanılabilir. 

DüĢük orta riskli grup genelde iyi prognoza sahiptir. Bu hastalarda adjuvan 

radyoterapinin riskleri faydasından fazla olduğu için uygun bir seçenektir 

[82]. 

Yüksek orta riskli grup için adjuvan radyoterapi önerilmektedir. Bu 

hastalarda lokal nüks riski arttığından adjuvan radyoterapi vermekle bu 

risk önemli oranda azaltılır [132]. Ancak adjuvan radyoterapinin genel 

sağkalıma etkisi gösterilememiĢtir. Adjuvan kemoterapinin yüksek orta 

riskli grupta etkinliğini gösteren kanıta dayalı yeterli veri yoktur. Fakat bazı 

uzmanlar derin invazyonu olan, grade 3 ve LVAI’u olan yüksek orta riskli 

grupta kullanılmasını tercih etmektedir. 
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2.14.2 Kombine Tedavi Modaliteleri 

Radyoterapi lokal nükslerde etkin olsa da uzak nükslerde etkisizdir. Buna 

göre de kemoterapi ve radyoterapinin kombine kullanılmasını öneren 

merkezler vardır. Fakat bu seçeneğin faydasını ve risklerini tam inceleyen 

yeterli veri yoktur [133]. Yapılan bazı çalıĢmalarda derin invazyon gösteren, 

grade 3 olan veya LVAI’u olan yüksek orta riskli grupta kombine 

modalitenin uzak ve/veya lokal nüksü azaltarak sonuçları iyileĢtirdiği 

gösterildiğinden adjuvan kemoradyasyon kullanılabilir [134]. Önerilen 

modalite 3-4 kür karboplatin ve paklitaksel + vajinal brakiterapidir. 

2.14.3 Yüksek Riskli Grupta Endometrium Kanserinin Tedavisi 

Hastalık evresinden bağımsız olarak, seröz, Ģeffaf hücreli adenokarsinomlar 

ve evre II-IV hastalığı olan hastalar yüksek riskli grupa dahil edilmelidir. 

Seröz veya Ģeffaf hücreli endometrium kanserleri oldukça agressif seyreden 

tümörlerdir. Histolojik tipe göre sınıflandırılan beĢ yıllık sağkalım oranı 

seröz, berrak hücre ve endometrioid adenokarsinomlar için sırasıyla yüzde 

45, 65 ve 91 idi. Daha çağdaĢ çalıĢmalar, berrak hücreli karsinomun farklı 

sonuçlara sahip heterojen bir tümör grubu olduğunu göstermektedir [135]. 

Endometrioid kanserli hastalar arasındaki sonuçlar grade ile farklılık 

göstermektedir. Evre III hastalığı olan kadınlar arasında grade 1 

endometrioid adenokarsinomu olanlarda beĢ yıllık sağkalım oranı daha 

yüksektir (grade 2 veya 3 tümörü olan kadınlar için sırasıyla yüzde 68 ve 

yüzde 48). [135]. 

2.14.3.1 Tedavi YaklaĢımı 

Hastalığın klinik heterojenliği ve önerileri yönlendirmeye yardımcı olacak 

yüksek kaliteli verilerin bulunmaması nedeniyle, yüksek riskli endometriyal 

kanseri olan kadınların tedavisinde tek tip bir yaklaĢım yoktur. Evre III 

cerrahi tedaviye aday olmayan hastalar rekürren veya metastatik 

endometrium kanseri gibi tedavi edilmelidir. 
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2.15 SERÖZ ENDOMETRĠUM KANSERĠ 

2.15.1 Myometrial Ġnvazyonu Olmayan Evre IA Hastalar 

Bu hastalara adjuvant kemoterapi vermeden sadece vajinal brakiterapi 

verilmesi önerilmektedir [136]. 

2.15.2 Myometrial Ġnvazyonu Olan Evre IA veya IB Hastalar 

Bu hastalara adjuvant kemoterapi+radyoterapi uygulanması önerilmektedir 

[137]. Karboplatin ve paklitaksel tercih edilen ajanlardır. Kemoterapi ile 

birlikte vajinal brakiterapi de verilebilir. 

2.15.3 Evre II Hastalar 

Bu hastalara adjuvan kemoterapi+radyoterapi önerilmektedir. Evre II 

endometrium kanseri hastalarına adjuvan kemoterapi verilmesinin faydası 

çok sayıda çalıĢmada gösterilmiĢtir [138]. Bu çalıĢmada radyoterapiden 

bağımsız olarak adjuvan kemoterapinin aĢağıdaki faydaları gösterilmiĢtir 

[138]. 

 Nüks oranını kemoterapi almayan hastalara kıyasla önemli oranda 

azaltır (%50’a karĢın %10) 

 BeĢ yıllık progresyonsuz sağkalımı önemli oranda iyileĢtirir (%41’a 

karĢın %86) 

 Genel sağkalımı iyileĢtirir (%64’a karĢın %88) 

2.15.4 ġeffaf Hücreli Endometrium Kanseri 

Evre I veya evre II Ģeffaf hücreli endometrium kanserinde optimal yönetim 

kılavuzunu ortaya koyan prospektif veri yoktur. Pelvik radyoterapi alsın 

yada almasın bu hastalara vajinal brakiterapi önerilmektedir. Adjuvan 

kemoterapi de bazı merkezler tarafından önerilmesine rağmen etkisini 

gösteren kanıta dayalı veri bulunmamaktadır [139]. 

Pelvik radyoterapi almayan evre I veya evre II Ģeffaf hücreli endometrium 

kanseri hasta grubunda vajinal brakiterapi progresyonsuz sağkalımı 

etkilememekle birlikte genel sağkalımı önemli oranda iyileĢtirmektedir (50 
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aya karĢın 140 ay). Tek baĢına veya vajinal brakiterapi ile verilen adjuvan 

kemoterapi progresyonsuz ve genel sağkalımı etkilememiĢtir [139]. 

2.15.5 Histolojiden Bağımsız Olarak Evre III Hastalar 

Evre III (veya rezektabl evre IV) endometriyal kanseri olan çoğu hasta için 

pelvik RT yerine VBT olan veya olmayan adjuvan kemoterapi önerilir. 

Kemoterapi uygularken tipik olarak daha az değil altı kür uygulanır. 

Adjuvan kemoterapi gören kadınlar için bazen lokal rekürrensi kontrol 

etmeye yardımcı olmak için VBT verilebilir (örn. derin invazyon veya büyük 

lenfadenopatisi olanlar için). Hangi nedenle olursa olsun kemoterapiye aday 

olmayan hastalar için pelvik RT kullanılır. Platin bazlı adjuvan kemoterapi 

bu hastalarda radyoterapiden bağımsız olarak hem progresyonsuz 

sağkalımı hem de genel sağkalımı önemli oranda iyileĢtirmektedir [140]. 

2.15.6 Tercih Edilen Kemoterapi Protokolleri 

Yüksek riskli enometrial kanseri olan hasta grupunda karboplatin ve 

paklitaksel önerilmektedir [141]. 
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GEREÇ ve YÖNTEM 
 

3.1 ARAġTIRMA POPÜLASYONU 

2016 Mart –2019 Kasım tarihleri arasında Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi 

Göztepe Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum 

kliniğinde endometrium adenokanserli olgularda laparoskopik yaklaĢım ve 

laparotomi ile operasyonu yapılan 206 hastanın retrospektif olarak arĢivden 

dosya taramasiyla bilgilerine ulaĢıldı. Hastaların demoğrafik özellikleri, 

komorbid hastalıkları, preoperatif ve postoperatif kan CA-125 düzeyleri, 

hastalığın evreleri, tümör çapları, histolojik gradeleri, myometrial invazyon 

miktarları, toplanan lenf nodu sayıları, postoperatif yatıĢ süreleri, 

postoperatif kemoterapi, radyoterapi, brakiterapi alıp almadıkları 

değerlendirilerek laparoskopik yaklaĢımla ve laparotomik yaklaĢımın 

karĢılaĢtırılması amaçlanmıĢtır. Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe 

Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi GiriĢimsel Olmayan Klinik AraĢtırmalar Etik 

Kurulu’nun bilimsel ve etik açılardan onayı alınarak çalıĢma planlandı (Ek 

1). 

3.2 ÇALIġMAYA DAHĠL OLMA KOġULLARI 

 Endometrioid tip adenokanser olması, 

 Operasyon öncesi kemoterapi, radyoterapi, brakiterapi almamıĢ olması 

3.3 ÇALIġMAYA DAHĠL OLMAMA KOġULLARI 

 Endometrioid tip adenokanser olmayanlar, 

 Endometrium dıĢında malignitesi olanlar, 

 Operasyon öncesi kemoterapi, radyoterapi, brakiterapi almıĢ olması 



Gereç & Yöntem 

 39 

3.4 ĠSTATĠSTĠKSEL ANALĠZ 

Ġstatistiksel değerlendirmede değiĢkenler arasındaki tahminler için Ki kare, 

Mann Whitney, Wilcoxon ĠĢaretli Sıra ve, Lojistik regresyon analizleri SPSS 

15.0 paket programından yararlanılarak yapıldı. Sayısal değiĢkenlerden 

normal dağılım sergileyenler ortalama±standart sapma olarak, normal 

dağılım sergilemeyenler ortanca (min-max) olarak gösterildi. Kategorik 

değiĢkenler sayı ve yüzde olarak belirtildi. Kesikli değiĢkenler arasında iliĢki 

olup olmadığını test etmek amacıyla Ki Kare testinden yararlanılmıĢtır. Ki 

kare testi sonucunda ortaya çıkan iliĢki durumunun yönünü 

belirleyebilmek için ise Lojistik regresyonun sonuçları dikkate alınmıĢtır. 

Elde edilen tahminler %95 güven aralığında oluĢturulmuĢtur. 

Retroperitoneal LNM ve Paraaortik LNM varlığı üzerinde etkili olabilecek 

olası risk faktörleri tek değiĢkenli lojistik regresyon analizi ile incelendi, 

bağımsız belirteçler ise çok değiĢkenli lojistik regresyon analizi ile saptandı. 

Ġstatistiksel analizlerde p<0.05 değeri anlamlı olarak kabul edildi. 
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BULGULAR 

 

 

ÇalıĢma popülasyonu endometroid tip adenokanser tanılı laparoskopik 

yaklaĢım ve laparotomi ile operasyonu yapılan 207 hastadır. ÇalıĢmaya 

alınan hastaların yaĢ aralığı 28-82 yıl arasında olup ortalama yaĢ 61,26 ± 

10,409 yıl idi. ÇalıĢmaya alınan 206 hastanın gravidesi 0-13 aralığında olup 

ortalaması 4,05 ± 2,567 iken 207 hastanın paritesi 0-10 aralığında olup 

ortalaması 2,98±1,929 idi. 206 hastanın tümör çapı 0-18 aralığında olup 

ortalama çapı 3,96 ± 2,824. Lenf nodu diseksiyonu yapılan 135 hastadan 

toplanan lenf nodu sayısı 1-60 aralığında olup ortalama 24,96 ± 12,408 idi. 

Paraortik lenf nodu diseksiyonu yapılan 95 hastadan toplanan lenf nodu 

sayısı 0-74 arasında olup ortalaması 11,99 ± 11,403 idi. Preoperatif 192 

hastanın CA125 düzeylerine bakılmıĢ olup CA125 değerleri 2-9688 arasında 

olup ortalaması 154,32 ± 997,712 iken postoperatif CA125 değerine 173 

hastada bakılmıĢ olup CA125 değerleri 1-2988 arasında olup ortalaması 

51,33 ± 255,880 idi. 205 hastanın taburculuk süresi kaydedilmiĢ olup 1-28 

gün arasında olup ortalaması 3,41 ± 2,845 gün idi (Tablo 4.1). 
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Tablo 4.1: Hasta Özellikleri 

 
N Ort. ±SS Aralık 

YaĢ 207 61,26 ± 10,409 (28-82) 

Gravide 206 4,05 ± 2,567 (0-13) 

Parite 207 2,98±1,929 (0-10) 

Tümör Çapı 206 3,96 ± 2,824 (0-18) 

Pelvik LN Sayısı 135 24,96 ± 12,408 (1-60) 

Paraaortik LN Sayısı 95 11,99 ± 11,403 (0-74) 

CA125 Preop 192 154,32 ± 997,712 (2-9688) 

CA125 Postop 173 51,33 ± 255,880 (1-2988) 

Taburculuk Süresi 205 3,41 ± 2,845 (1-28) 

ÇalıĢmaya alınan 207 hastanın 117 sine laporotomik yaklaĢım ile cerrahi 

yapılırken 90 hastaya laporoskopik yaklaĢım ile cerrahi yapılmıĢtır. 

ÇalıĢmaya katılan hastaların %8,21’ine TAH+BSO, %2,42’sine TAH+BSO 

bilateral pelvik lenf nodu diseksiyonu (BPLND), %28,50’sine 

TAH+BSO+BPLND omentektomi, %3,38’sine TAH+BSO+ BPLND 

omentektomĠ apendektomi, %0,48 TAH+BSO+BPLND omentektomi low 

anterior rezeksiyon, %3,38 TAH+BSO+BPLND omentum örneklemesi, 

%0,48’ine TAH+BSO+BPALND omentektomi, tümor implant eksizyonu, 

%0,48’ine TAH+BSO+ BPALND parsiyel omentektomi, %0,48’ine 

TAH+BSO+BPALND parsiyel omentektomi kolon yüzeyi implant eksizyonu 

%0,48’ine TAH+BSO+BPAPLND periton örneklemesi, %1,45’ine TAH+BSO 

omentektomi, %0,48’ine TAH+BSO omentektomi appendektomi diafragma 

periton kc mesane barsak üzeri implant eksizyonu, %0,48’ine TAH+BSO 

omentektomi periton örneklemesi, %0,48’ine TAH+BSO periton biyopsisi, 

%0,48’ine TAH+BSO BPLND, %21,26 TLH BSO, %15,94 TLH BSO BPLND, 

%2,41’ine TLH BSO BPALND omentum örneklemesi, %0,48 TLH BSO 

BPAPLND parsiyel omentektomi, %1,44 TLH BSO pelvik lenf nodu 

örneklemesi yapıldı. 

Hastaların %40,19 (83)’u grade 1, %35,29 (75)’u grade 2, %24,52’si grade 3 

Ģeklindedir. Hastaların %34,15’inde miyometrial invazyon >1/2, %62,44 

miyometrial invazyon 1/2’ye sınırlı, %1,95 miyometrial invazyon 
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endometriuma sınırlı %1,46’sında tam kat miyometrial invazyon 

görülmüĢtür. 

Evre 1A hastalarının %41,07’sine TAH %58,93’üne total laparoskopik 

histerektomi (TLH), evre 1B hastalarının %58,82 sine TAH %41,18’ine TLH, 

evre 2 hastalarının %76,47’sine TAH %23,53 üne TLH, evre 3 hastalarının 

%85,29’una TAH %14,71’ine TLH, evre 4 hastalarının tamamına TAH 

yapılmıĢ olup iki grup arasında evreleme ve gradeleme açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıĢtır (p:0,066, p:0,999).  

Tablo 4.2: Tümör Karakteri 

 

Laparotomi 

N=117 

Laparoskopi 

N=90 
P değeri 

Evre 

IA 41,07% 58,93% 

0,066 

IB 58,82% 41,18% 

II 76,47% 23,53% 

III 85,29% 14,71% 

IV 100,00% 0,00% 

Grade 

1 39,02% 60,98% 

0,999 2 54,93% 45,07% 

3 86,00% 14,00% 

Cerrahi prosedürün belirtilen değiĢkenler ile iliĢkinin araĢtırılması için 

Lojistik Regresyon testi uygulanmıĢtır. Ġstatistiksel değerlendirmesi tablo 2 

de gösterilmektedir. Test sonucunda yaĢ, gravide, parite, grade, tümor çapı, 

paraaortik lenf nodu sayısı, preoperatif CA125, postoperatif CA125 

değiĢkenleri ile istatistiksel anlamda anlamlı bir iliĢki olmadığı görülmüĢtür 

(YaĢ p:0,496, gravide p:0,431, parite p:0,561, grade p:0,946, tumor çapı 

p:0,304, paraaortik lenf sayısı p:0,443, preop ca125 p:0,922, postop ca125 

p:0,486). Ancak diğer değiĢkenler arasında anlamlı bir iliĢki olduğu 

görülmektedir. TLH yapılan hastalarda çıkarılan pelvik lenf nodu sayısı 

sayısı 3-60 aralığında olup ortalaması 23,67 iken TLH yapılan hastalarda 

çıkarılan pelvik lenf nodu sayısı 1-59 aralığında olup her iki grup arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark görülmüĢtür (p=0,02). TAH yapılan 

hastalarda taburculuk süresi 2-9 gün arasında olup ortalama 3,65 gün 

iken, TLH yapılan hastalarda taburculuk süresi 1-7 gün arasında olup 
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ortalama 1,98 olup iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

görülmüĢtür (P=0,05). 

Tablo 4.3: Cerrahi YaklaĢımların KarĢılaĢtırılması 

  
N 

Laparotomi 

N=117 

Laparoskopi 

N=90 
P değeri 

YaĢ 207 62,71(28-82) 59,37(37-80) 0,496 

Gravide 206 3,94(0-13) 4,2(0-12) 0,431 

Parıte 207 2,82(0-10) 3,18(0-10) 0,561 

Grade 204 2,1(1-3) 1,52(1-3) 0,946 

Tumor Çapı 206 4,31(0,5-16) 2,91(0,5-5,5) 0,304 

Pelvik LN Sayısı 135 23,67(3-60) 27,72(1-59) 0,02 

Paraaortik LN Sayısı 95 12,92(0-74) 8(0-27) 0,443 

CA125 Preop 192 321,35(4,7-9688) 19,13(3,5-88,1) 0,922 

CA125 Postop 173 94,63(1-2988) 11,76(4,1-36) 0,486 

Taburculuk Süresi 205 3,65(2-9) 1,98(1-7) 0,05 
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BÖLÜM 5 

 

 

TARTIġMA ve SONUÇ 

 

5.1 TARTIġMA 

Genital kanser tiplerinde endometriyum kanseri sık görülmekte birlikte 

mortalite riski mevcuttur. Ülkemizde jinekolojik kanserler içinde 

endometriyum kanser oranı %42-55 olarak belirtilmiĢtir [118].  

Endometrium kanserlerinde cerrahi evreleme tedavinin en önemli 

basamağıdır. Endometrium adenokanseri tanısı alıp uterusa sınırlı olduğu 

düĢünülen vakaların %20’sinde ekstrauterin hastalık tanımlanmıĢ olup, 

1988’de FĠGO tarafından endometrium kanseri evrelemesinde klinik 

evreleme yerine cerrahi evreleme yapılması önerilmiĢtir. Önerilen klasik 

yaklaĢım peritoneal sıvı örneklemesi, total abdominal histerektomi, bilateral 

salpingoooferektomi ve retroperitoneal lenfadenektomidir [119]. Erken 

endometriyal kanserin laparoskopik cerrahi evrelemesini açıklayan ilk 

rapordan bu yana, laparoskopik cerrahi, son on yılda erken endometriyal 

kanser için laparotominin yerini almıĢtır. Ġki boyutlu bir görünüm, asistans 

becerisine bağımlı olması, azalmıĢ hareket aralığı ve aletlerin serbestlik 

derecesi ve cerrahın ergonomik kısıtlamaları laparaskopinin 

dezavantajlarıdır. Bu geçici dezavantajlara rağmen, uygun eğitim ile 

cerrahlar bu cerrahi yönteme uyum sağlayabilirler. 

2009 yılında, GOG endometriyal kanserde Ģimdiye kadar yapılmıĢ en büyük 

randomize çalıĢma olan LAP2 çalıĢmasının sonuçlarını rapor etmiĢtir. 

Laparoskopik cerrahide daha az postoperatif yan etki, daha kısa hastanede 

yatıĢ, daha uzun ameliyat süresi, ve normal günlük aktivitelere daha hızlı 

geri dönüĢ beklenmektedir. YaĢam kalitesi analizlerinin iki grup arasında 

önemli farklılıklar göstermediği bildirilmektedir [121]. 
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Endometrium kanseri en sık 50-70 yaĢ arası görülür. ÇalıĢmamızda her iki 

grubun yaĢ ortalaması sırasıyla 62,71 ve 59,37 ’dir ve literatür bilgisi ile 

uyumludur. 

Literatürde kontrol edilemeyen kanama nedeniyle laparatomiye dönme 

oranları %0.5-5 arasındadır [120]. Childers ve ark.ları en sık laparatomiye 

dönme nedenini ekstrauterin hastalık olduğunu belirtmiĢlerdir [122]. 

D.-Y. Kim ve ark.larının yaptığı çalıĢmada [123] laparoskopi grubunda 1 

hastada intraabdominal abse ve 1 hastada ise insizyonel herni oluĢumu 

gözlenmiĢ. Ġnsizyonel herniasyon operatif laparoskopide ciddi bir 

komplikasyondur. Laparoskopi grubunda 10 mm’lik trokar delikleri periton 

ve fasya ile beraber daha sonra cilt sırasıyla kapatıldı, 5 mm’lik deliklere 

sadece cilt sütürü konuldu ve laparaskopik vakalarımızın hiçbirinin 

postoperatif takiplerinde bu komplikasyona rastlamadık. Sobiczewski ve 

ark.ları [124] çalıĢmalarında laparoskopi grubunda total komplikasyon 

oranını %23, laparatomi grubunda total komplikasyon oranını ise %17 

olarak bulmuĢlar. Kuoppala ve ark.larının [125] yaptıkları çalıĢmada 

laparoskopi ve laparatomi gruplarında sırasıyla %37.5 ve %55 oranında 

postoperatif komplikasyon gözlenmiĢ. Aynı çalıĢmada, laparoskopi 

grubunda en sık vaginal kaf sellüliti, laparatomi grubunda ise en sık yara 

yeri enfeksiyonu gözlenmiĢ.  

Bazı çalıĢmalarda erken evre endometriyal kanserde laparoskopik 

cerrahinin açık cerrahi ile karĢılaĢtırıldığında daha güvenilir olduğunu 

raporlasalarda, endometriyal kanser için laparoskopik tedavinin hasta 

mortalitesi ve morbiditesi üzerinde yeterli data olmaması sebebiyle 

laparotomi ile karĢılaĢtırılamayacağını savunmaktadırlar [126]. Bazı 

çalıĢmalarda operasyon süreleri karĢılaĢtırılmıĢtır. laparatomi ile 

karĢılaĢtırıldığında laparaskopik cerrahide operasyon süreleri daha uzun 

bulunmuĢ olup bunun laparaskopik deneyimle sürenin kısalabileceği 

öngörülmüĢtür [127,128]. Bizim çalıĢmamız retrospektif olduğu için 

operasyon süreleri verileri tam olarak değerlendirilemedi. 

Hastaların ortalama hastanede kalıĢ süresi (post-operatif) laparoskopi 

grubu için 1-7 gün arasında olup ortalama 1,98 gün, laparatomi için ise 2-9 

gün arasında olup ortalama 3,65 gün olarak hesaplandı. Laparoskopi 
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grubunda hastanede kalıĢ süresinin laparotomiye göre az olmasıda 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu. 

Birkaç çalıĢmada da [129,130,131] belirtildiği gibi bizim çalıĢmamızda da 

laparoskopik olarak çıkarılan lenf nodu sayısı laparotomiyle 

karĢılaĢtırıldığında daha az toplandığı görülmüĢtür. Laparoskopik 

yaklaĢımla çıkarılan lenf nodu 35,72 iken laparotomi ile çıkarılan lenf nodu 

sayısı ortalama 36,59 dur. Bu laparoskopik yaklaĢımda laparotomiyle 

kıyaslandığında daha az lenf nodu toplandığı istatistiksel olarakta anlamlı 

bulunmuĢtur.her iki grupta da kanser nüksü açısından fark yoktur. 

Bizim çalıĢmamızda hastaların preoperatif komorbid durumları hakkında 

bilgilerin eksik olması çalıĢmamızın bir kısıtlılığıdır. Çünkü durum cerrahi 

yöntemin seçimini etkileyebilir. Daha önce abdominal cerrahi geçirmiĢ ve 

intakt hymeni olan hastalar için adezyonların giderilmesi için laparotomi 

daha uygun bir yaklaĢım olabilir. Ek olarak retrospektif bir çalıĢma 

olmasıda bizim çalıĢmamızı sınırlandırmaktadır. Çoğu retrospektif 

çalıĢmadaki gibi verilerde eksiklik ve yetersizlik olmuĢtur. 

5.2 SONUÇ 

Özetle, endometriyum kanserin evrelemesi ve tedavisi için yapılan 

laparoskopik cerrahi, laparotomik yaklaĢıma kıyasla daha düĢük oranda 

morbiditeye neden olmaktadır ve endometriyal kanserin yönetimi için 

güvenli ve etkili bir terapötik prosedür olduğu ve daha kısa postoperatif 

yatıĢ süresi ile karakterize olduğu görülmektedir. Laparoskopik cerrahi ile 

hastalar hastanede kalıĢ süresi kısa olmakta, analjezi ihtiyacı azalmakta ve 

normal aktivitelere erken dönmektedirler, böylece bu hastaların yaĢam 

kalitesini daha hızlı iyileĢtirilmektedir. Daha iyi bir değerlendirme daha 

uzun süreli takiplerin olduğu çalıĢmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
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