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KISALTMALAR

AUK : Anormal Uterin Kanama

BT : Bilgisayarlt Tomografi

D&C : Dilatasyon ve Kiiretaj

DUK : Disfonksiyonel Uterin Kanama
EKA : Endometrial Kalinlik Artis1
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SHG : Sonohisterografi

SIS : Saline Infiizyon Sonohisterografi
TAS : Transabdominal sonografi

TVS : Transvajinal Ultrasonografi
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OZET

Bu c¢alisma Gaziosmanpasa Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama
Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum poliklinigine Aralik 2014- Ocak 2016
tarinleri arasinda bagvuran TVS ile degerlendirilip endometrial kalinlik artisi
olan(premenopozal>12 mm, postmenopozal>4 mm) premenopozal ve
postmenopozal 240 kadin hastada endometrial patolojilerin tanidaki Onemini
arastirmak, histopatolojik bulgularin dagilimini goéstermek amaci ile yapildi.
Endometrial kalinlik artist olan jinekolojik hastalarin tamami calismaya dahil
edildi ve endometrial biyopsi alindi. Bu hastalarin 107(%44.6)’si postmenopozal
donemde iken 133(%55,4) kisi premenopozal donemde idi. Alman tim
patolojilerin %70,1°1 anormal olarak degerlendirildi. Postmenopozal donemde bu
hiz %80, premenopozal dénemde ise %63,7 olarak tespit edildi. Postmenopozal
donemde istatiksel olarak daha fazla patolojik durum izlendi(p<0.005).
Postmenopozal(%36,4) ve premenopozal(%31,6) gruplarda en fazla izlenen
patoloji endometrial polipti. Hiperplaziler premenopozal donemde anlamli olarak
daha fazla izlenirken kanserler ise postmenopozal donemde daha fazla
izlenmistir(p<0.001). Kanser goriilme siklifi postmenopozal olgularda %11,2
premenopozal olgularda %3 olarak tespit edilmistir. Prekanser6z lezyonlar
premenopozal grupta orneklerin %24,8’ini olustururken postmenopozal dénemde
orneklerin %20,2 sinde izlenmistir. Rahim duvari kalinligi agisindan gruplar
incelendiginde menapozda olanlarin ortalama duvar kalmliklarinin(12,37mm)
menopoz olmayan kadinlarin ortalama duvar kalinliklarina(16,76mm) gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu goriilmektedir(p<005). Hem
premenopozal hem de postmenopozal donemde en sik bagvuru nedeninin
anormal/postmenopozal  uterin  kanama  oldugu  goriilmektedir(p<0.05).
Postmenopozal hastalarda endometrium kalinlagmasi istatistiksel olarak anlamli
sekilde olarak patolojik bulgularla iliskili bulundu(p<0.05). Her iki grupta anormal
uterin kanama sikdyeti olanlarda ortalama endometrium kalinligi, olmayan
hastalara gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur(p< 0,001).

Sonug olarak transvajinal ultrasonografide endometrial kalinlik tespit edilen
hastalarda organik lezyonlar1 olan ve cerrahi miidahale gerektiren hastalardan ayirimi

ve hastalarin sikayetlerinin degerlendirilip hizlica tan1 konulmasini saglamak, kanser



oncii lezyonlar ve diger yasam kalitesini etkileyen patolojilerin tespiti i¢in biyopsi

alinmas gereklidir.

Anahtar kelimeler :endometrial kalinlik, anormal uterin kanama, endometrium

kanseri
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ABSTRACT

This study was performed to investigate the importance for diagnosis and to
evaluate the distribution of histopathological findings among 240 premenopausal and
postmenopausal women with increased endometrial thickness determined by
transvaginal ultrasonograpgy (premenopausal>12mm, postmenopausal>4 mm), in
whom admitted to Gaziosmanpasa University Health Research and Application
Hospital Obstetrics and Gynecology policlinics between December 2014 and January
2016. All of the gynecological patients with increased endometrial thickness were
included in the study and endometrial biopsies were taken. Of these patients, 107
(44,6%) were in postmenopausal period while 133(55,4%) were premenopausal.
70,1% of all received samples were considered abnormal pathology. This rate was
80% in postmenopausal, in the premenopausal period was found to be 63,7%.
Statistically more pathological conditions were observed in postmenopausal group (p
<0.005). endometrial polyp was the most frequent pathology In
postmenopausal(36,4%) and premenopausal(31,6%) groups. While hyperplasia was
observed significantly more frequent in premenopausal women, cancer was
determined more frequent in postmenopausal women (p<0.001). Cancer incidence
has been identified as 11.2% in postmenopausal women and %3 in premenopausal
patients. Precancerous lesions were observed in 24.8% of the premenopausal women
and 20,2% of the postmenopausal samples. When the groups examined thickness in
terms of average endometrial wall thickness, menopausal(12,37mm) women were
statistically significantly lower than the postmenopausal(16,76mm)  women
(p<0.05). Abnormal uterine bleeding seems to be the most common cause of
admittance in both premenopausal and postmenopausal women (p <0.05).
Thickening of the endometrium in postmenopausal women was associated with a
statistically significant manner as pathologic findings (p <0.05). In both groups,
mean endometrial thickness in patients with abnormal uterine bleeding complaints, it

was significantly higher compared to patients without bleeding (p<0.001).

As a result, patients detected endometrial thickness with transvaginal
ultrasound discrimination organic lesions and patients requiring surgery and to
ensure diagnosis quickly, biopsy is required for the detection of cancer precursor
lesions and.the other pathologies affecting quality of life.

vii
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1.GIRIS

Endometrial hastaliklar jinekoloji kliniklerinde en c¢ok karsilasilan ve
degerlendirilen sorunlardandir. Hastalar genellikle pelvik agri, diizensiz ve fazla
kanama sgikayeti ile poliklinige bagvururlar. Bu yakinmalar i¢inde endometrial
patolojilerle en c¢ok ilgili olan anormal uterin kanamalardir ve peri Ve
postmenopozal hastalarin jinekolojik basvurularinin  %70’ini  olusturur(1,2).
Endometrial kalinlik artis1 olan perimenopozal ve postmenopozal donemdeki
hastalarda en onemli belirti olan vajinal kanamalarim en sik sebebi organik ve
hormonal disfonksiyona bagli nedenlerdir(16,5,3). Endometrium kalinlik artis1 pek
¢ok patolojide izlenebilir. Bunlardan en onemlileri maligniteler ve Oncii
lezyonlaridir. Endometrial hastaliklarin degerlendirilmesinde daha onceleri biyopsi
gibi daha invaziv yontemler kullanilirken klinikte yerini almasit ile
ultrasonografi(USG) endometrial hastaliklarin degerlendirilmesinde vazgecilmez bir
ara¢ haline gelmistir. Premenopozal ve postmenopozal donemdeki hastalarda
endometrium kalinliginin degerlendirilmesinde non invaziv bir yontem olarak en sik
transvajinal ultrasonografi(TVS) kullanilmaktadir. Teknik gelismeler sayesinde
endometrium  TVS ile transabdominal  sonografiden(TAS) daha iyi
degerlendirilebilmektedir. USG endometrial kalinligin smirlarinin ve yapisinin
ayrintili degerlendirilmesine olanak saglar. Sonografik bulgular tani koymada
yeterli olmasa da hangi hastadan biyopsi alinmasi ve kiiretaj yapilmasi, hangi
hastada gozlem ve medikal tedavi uygulanmast kararinda Onemlidir(3).
Endometrium USG ile gelismekte olan siklusun evresine ve patolojilerine bagli
olarak degisik goriintiilerde izlenebilir. USG tanida olduk¢a énemli olmakla birlikte
endometrial patolojilerin degerlendirilmesinde en giivenilir, en kesin tani1 yontemi
olarak histopatoloji hala gold standarttir(4,5). USG ile goriintiilemede proliferatif
fazda endometriumun anterior—posterior olgiisii (¢ift duvar kalinligl) 5-7 mm
arasindadir. Sekretuar fazda ise endometrium tipik olarak 6-12 mm arasinda 6l¢iiliir.
Post menopozal donemde endometrium ¢ift duvar kalinligr ince bir bazal tabakadan
ibarettir (single line, pencil line) bu grupta genel olarak 4 mm iistii degerler
patolojik olarak kabul edilirken premenopozal dénemde 12 mm fizeri degerler

patolojik  olarak  kabul edilir(4,5,6,7,8). Endometrium sagittal kesitte



goriintiilendiginde karsilikli endometrial yiizler uterus gévdesinin merkezine inen
hiperekoik ¢izgiler olarak goriiliir. Endometrial kalinlik post menopozal kadinlarda
endometrial kanseri ile iliskilidir. Endometrium gift duvar kalinlig1 hastadan hastaya
degisse de aralig: sabittir. Endometrium kanserinin diglanmasinda 4 mm ve altinda
Ol¢iimiiniin %95-97 duyarlilik gosterdigi tespit edilmis ve bununla ilgili bir kilavuz
olusturulmustur. Postmenopozal donemde ise endometrial kalinligi 4 mm tizerinde
olan hastalarda salin infiizyon sonografi(SIS), histereskopi veya endometrial biyopsi
ile degerlendirme gerekmektedir (9,10,11,). 35 yas iizerinde ise anormal uterin
kanama ve endometrial ¢ift duvar kalinlik artig1 olan hastalarda endometrial biyopsi

sarttir.

1900 yilinda Cullen endometriumun hiperplastik lezyonlarinin endometrium
karsinomu i¢in 6nciil oldugunu bildiren bir makale yayimladi. Cullen’in yayininm
1932°de Taylar, 1932’de Novak ve 1936’da Yui tarafindan yayimlanan diger
aragtirmalar izledi(15). Endometrial patolojilerin histopatolojik degerlendirilmesi
icin biyopsi temininde kullanilan yontemlerden biri olan dilatasyon ve
kiiretaj(D&C) islemi ilk defa Fransiz bir hekim tarafindan 1843 yilinda tanimlanmis
ve giiniimiizde altin standart kabul edilmistir(4,5,17). Bu islem doku &rneklerinin
aliarak histolojik tan1 konulmasina olanak saglar. Giivenilir bir yontem olmasina
ragmen diisiik oranda morbidite ve mortalitesi vardir(3,12,13). Endometrial
patolojilerin histopatolojik degerlendirilmesi amaciyla yapilan endometrial biyopsi
genel olarak anestezi gerektirmeyen ve hastane disinda yapilabilme avantajina sahip
bir islemdir. Giinlimiizde en sik kullanilan endometrial biyopsi aletleri 3 mm c¢apli,
kiint uglu ve aspirasyon saglayan internal pistonlari olan plastik kaniillerdir(1,13 ).

Endometrial kalinlik artisinda en ¢ok korkulan patolojiler endometrium
kanserleri ve oOncii lezyonlari hiperplazilerdir. Ancak endometriumla ilgili diger
patolojiler de kadmlarin jinekoloji kliniklerine en sik basvuru nedenleri arasinda
olmasi nedeni ile ayrica Onemlidirler(1). Endometrial hastaliklarin tanisinin
konulmasi kanser ve dncii lezyonlarin tanisinin konulmasi agisindan 6énemli olmakla
beraber endometrial kalinlik artisi olan hastalarin biiylik ¢ogunlugunda diger
patolojik nedenlerin de olabilecegi géz oOniinde bulundurulmalidir. Cogu zaman
hiperplazi veya kanser saptanmayan olgularda benign patolojiler normal olarak

yorumlanmakta ve goz ardi edilebilmektedir. Ozellikle doku tanismin geg verilmesi



nedeni ile de tedavide gecikmeler olabilmekte hastalar uzun siire semptomlari ile bas
basa kalabilmektedir. Bu da hastalarin tedavisinde aksamalara yol acgabilmektedir.
Ayrica kalinlik artis1 olan hastalar patolojiler benign gelse bile kavitenin tamaminin
orneklenmemis olabilecegi akilda tutularak hastalar gozetim altinda tutulmalidir.
Endometrial kalinlik artis1 olan hastalarin premenopozal donemde sadece %15’ inde
kanser ve Oncii lezyonlar1 tespit edilebilir. Her ne kadar yasla beraber hiperplazi ve
kanser riskinde artis olsa da 19-34 yasta endometrial hiperplazi saptanan olgularda
kanser riski %1,6 ve 35-44 yas grubunda % 6,4 olmasi nedeni ile 6zellikle tedaviye
yanitsiz ve uzun siire karsilanmamis Ostrojen etkisine maruz kaldig diisiiniilen geng

olgularda da endometrial 6rnekleme onerilmektedir(14).

Bu calisgmada premenopozal ve postmenopozal donemdeki hastalarin
endometriumlart TVS ile degerlendirildi. Endometrial kalinlik artis1 olan hastalar
jinekolojik her ne sebeple basvurursa bagvursun c¢alismaya dahil edildi.
Sikayetlerinden bagimsiz olarak biitiin hastalardan endometrial biyopsi alindi. Bu
calismada amag¢ endometrial kalinlik artis1 olan olgularda endometrial patolojilerin
klinik tanidaki dnemini aragtirmak, endometrial histopatolojik bulgularin dagilimini
gostermek ve hastalarin semptom ve sikayetleri ve USG bulgular1 dogrultusunda
olas1 endometrial patoloji tanilarinin tespit edilmesi ve hastaya erken tedavi olanagi
sunulmasinda g6z Oniine alinabilmesi yolu ile fayda saglamasi, hastalarda organik
lezyonlar1 olan ve cerrahi miidahale gerektiren hastalardan ayirimi ve hastalarin
sikayetlerinin degerlendirilip hizlica tant konulmasini saglamak, kanser oncii

lezyonlar ve diger yasam kalitesini etkileyen patolojilere dikkat cekmektir.



2.GENEL BILGILER

2.1 Uterin Embryoloji ve Anatomi

Uterus ve endometrium mesodermal orijinlidir ve post ovulatuar 8 ila 9.
haftalarda miillerian(paramesonefrik ) kanallarin fiizyonu sonucu olusurlar. Serviksin
genel olarak millerian orjjinli oldugu kabul edilir ancak miikdéz membranin
tirogenital sinusten kaynakladigina dair tartismalar vardir. Gestasyonun 20. haftasina
kadar kalin bir fibroelastik stroma tarfindan desteklenen tek tabakali kolumnar
epitelden olusan ince bir ¢izgiden ibarettir. 20. gestasyon haftasindan sonra yiizey
epiteli glandiilar yapilar1 olusturmak iizere stromaya dogru invajine olur. Dogumda
uterus korpus ve serviksten olusan yaklagik 4 cm boyutlu bir organdir ve
endometrium 5 mm den daha incedir. Postmenopozal endometriuma benzer sekilde
yiizey ve gland tabakasi kisa kolumnar ve kiiboidal epitelyum ile ¢evrilidir.
Prepubertal yillarda endometrium hala inaktifdir ve serviks uterusun hala major
kismin1 olusturmaktadir. Reprodiiktif donemde uterusun boyutlar1 pariteye bagl
degiskenlik gosterir. Nullipar kadinlarda yaklasik 8 cm boyunda 5 cm genislikte ve
2,5 cm kalinliktadir. Multigravid uterus parite ile beraber biiylir. Endometrium
reprodiiktif donemde siklik morfolojik degisikler gosterir. Yiizey epitelinin {ist licte
ikilik boliimiinde bu degisiklikler belirgindir ve bu tabakaya fonksiyonel tabaka altta
kalan tigte birlik tabakaya ise bazal tabaka denir. Fonksiyonel tabaka daha sonra
kompakt ve spongioz olmak tizere iki kisimda incelenir. Bazal tabakadaki morfolojik
alterasyonlar minimaldir. Endometrial morfoloji postmenopozal donemde ise
prepubertal yillara benzer(18).

Endometrium iistte fallop tiiplerinin mukozal epiteli ve altta endoservikal
kanal epiteli ile sinirlanir, fallop tiiplerindeki sinir net degildir ve bazen tiip igerisinde
birkag santimetre(cm) uzayabilir buna endometrializasyon denir. Servikal kanalda ise
diger epitele dereceli bir gegis izlenir bu gecis zonu bazen 1 cm’yi bulabilir. Nadir
olmayan bir sekilde endometrial bez yapilar1 endoservikal kanala dogru uzanabilir.
Alt uterin segmentteki gland yapilart fundustaki hormonal stimulasyona bagl
morfolojik degisiklikleri gostermez ve patolojik incelemelerde bu bolgede

inaktivasyon izlenmesi diger bolgelerde de cevap olmadigi anlamina gelmez.



Fundustaki epitelyum uniform bir morfoloji gosterir. Ancak endometrial kalinlik
bolgesel degisiklikler gosterebilir. Bazal tabaka myometriuma yapisiktir ve
genellikle basit yalanci ¢ok tabakali ve bazofilik olarak izlenir. Sekretuar aktivite
gOstermez ve minimal veya sifir mitotik aktivite vardir. Hiicreler igsi ¢ekirdekli dar
belirgin silik sitoplazmali olarak izlenir.

Kalan endometrium fonksiyonel tabaka olarak adlandirilir. Fonksiyonel
tabaka daha sonra kompakt(ylizeyel kompakt tabaka) ve spongioz (derin spongioz
tabaka)olmak tiizere iki kisimda incelenir. Bu ayrim sadece gec¢ sekretuar fazda
belirgindir. Spongioz tabaka daha yiiksek sekretuar aktivite gosterir, stromasi ise
zayif preddesidual cevap gosterirken yiizeyel kompakt tabakada stromal belirgin
predesidual reaksiyon vardir sekretuar cevap azdir. Bu tabakada graniile lenfositler
de izlenir. Yiizey epiteli birbirine benzer devamlilik gosteren glandiiler bir epitelyum
tabakasi olusturur. Steroidlere zayif cevap verir ve siklikla silyalidir. Endometrial
glandiiler hiicreler ise sekretuar, siliali ve clear cell(seffaf) olmak iizere {i¢ tipte
izlenir. Sekretuar hiicreler siklusun degisik zamanlarina goére farkli tiplerde
izlenebilir. Seffaf hiicreler endometriumda en sik izlenen hiicre tipidir, silyali
hiicrelerin Onciisii olarak diigtiniiliir nadirdirler ve proliferatif fazda daha c¢ok
izlenirler. Silyali hiicreler yiizey epitelinde oldukca sik olmakla beraber kornu ve
endoservikse dogru daha yogun izlenirler 6zellikle Ostrojen etkisindedirler ve
Ostrojen baskin durumlarda daha belirgin hale gelirler goriilmeleri atrofiyi
dislar(18,19).

Stromal hiicreler mentruel siklus boyunca dramatik degisiklikler gosterirler.
Proliferatif faz boyunca kiigiik genel olarak kompakt oval hiperkromatik ve berrak
sitoplazmal1 olarak izlenirler. Midproliferatif fazda preovulatuar dstrojen seviyesinin
pik yaptigi donemde intraselliiler édem izlenir. Proliferatif fazin sonuna dogru
cekirdekleri hafifce irilesir ve kromatin daha az yogun hale gelir. Sekretuar faz
ortasinda stroma tekrar 6dematdz izlenir. Sekretuar fazda predesidual degisiklik olur
vezikiile ¢ekirdekli seffaf sitoplazmali keskin sinirlt hale gelirler progesteron etkisi
ile desidualize olmaya baglar. Desidual endometrium gebelik endometriumu olarak
bilinse de gebelikten dnce Ozellikle spiral arteriollar ¢evresinde belirginlesmeye
baglar graniile lenfosit ve naturel killer hiicreler stromada artmaya baglar. Bir grup

sitokin salinimi1 ve laminin ve fibronektin gibi nidasyonda gerekli matrix protein



sentezi artar.

Endometriumun arteriel kanlanmasi arkuat arterlerden gelen radial arterler
vasitasi ile olur. Radial arterin dallar1 endometrial miyometrial alanda bazal arterleri
olusturur. Yiizeye dogru ise spiral arteriol adini alirlar. Bu arteroioller hormonlara
cevap verirler sekretuar fazin ikinci yarisinda progesteron etkisi ile belirginlesirler.
Stromal 6dem menstruasyon Oncesinde ¢ozildiigiinde kivrimlagma belirginlesir.
Proliferatif fazda minimal kivrimlagma gosterirler. Venoz kanallar ve venler arasinda
diizensiz bir baglanti vardir ve stromada vendz gollenmeler olusur. Normal

endometriumda lenfatik damarlar vardir ancak gebelik sirsinda kaybolurlar(19).

2.2 Normal Menstriiel Siklus

Insanda normal menstriiel siklus incelenen organa gore ovaryel ve uterin
siklus seklinde iki boliimde incelenebilir. Ayrica ovaryel siklus folikiiler ve luteal
fazlara, uterin siklus ise bunlarin karsiliklar1 olan sirasiyla proliferatif(preovulatuar
veya follikiiler)ve sekretuar fazlara(postovulatuar veya luteal) boliinebilir. Yetiskin
insan endometriumundaki siklik histolojik degisiklikler Noyes, Hertig ve Rock
tarafindan  1950’de tanimlanmigtir(20). Endometrial siklus siklikla patoloji
raporlarinda 28 giin olarak standardize edilmistir. Bu degisiklikler overlerde siklik
olarak iiretilen hormonlara cevap olarak olusmaktadir. Endometriumdaki siklik
histolojik degisiklikler iki boliimde ele alinabilir: endometrial bezler ve bunlari
cevreleyen stroma. Endometriumun yiizeyel 2/3’liikk bolimii prolifere olan ve
gebelik olusmadigr takdirde siklus sonunda atilan boliimdiir. Decidua basalis ise
endometriumun en derin bolimi olup her ay proliferasyona ugramaktadir. Her
mensturasyondan  sonra  olusan  endometrial = rejenerasyonun  kaynagini
olusturmaktadir (21).

Endometrial siklus: proliferasyon, sekresyon, menstrilasyonla sonlanan
dejenerasyon ve rejenerasyon fazlarindan olusur. Endometriumdaki bu siklik

degisiklikler over kaynakli Gstrojen ve progesteron etkisi altinda gerceklesmektedir.



2.3 Menstriiel Endometrium

Vajinal kanamanin ilk giinii menstriiel siklusun birinci giinii olarak kabul
edilmektedir. Konsepsiyon ve implantasyon 24.giinde ger¢eklesmezse korpus
luteum geriler ve belirgin bir progesteron ¢ekilmesi olur. Geg sekretuar fazdaki
endometrium hizla menstruel faza girer ve siklusun ilk giinii olarak kabul edilir.
Bu faz glandiller ve stromal yikim ile seyreder. Histolojik olarak
fragmentasyon, glandiilar kollaps, kan ve =zeminde notrofiller izlenir.
Hematoksilen ile koyu mavi boyanan toplar seklinde stromal hiicreler tek
tabakali epitelyum hiicreleri ile ¢evrili sekildedir. Bazi alanlarda s6zde papiller
sinsityal metaplazi olarak ta adlandirilan ¢ok tabakali epitelyum de izlenebilir.
Menstrilasyondan sonraki decidua basalis ise primordial bezler ve

myometriuma komsu bolgede fakir bir stromadan olugsmaktadir.

2.4 Menstriiasyon

Korpus Iuteum steroidleri (Ostradiol ve progesteron) merkezi negatif
feedback etki ile Folikiil Stimiilan Hormon (FSH )ve Liiteinizan Hormon(LH)
sekresyonunda azalmaya neden olur. Her iki steroidin sekresyonunun devam etmesi
sonraki folikiil se¢imi i¢in uyariy1 azaltici etki yapmaktadir. Luteal donemde inhibin
sekresyonu da FSH’nin azalmasim1 potansiyalize etmektedir. Over igerisinde
iretilen progesteron lokal olarak bagka folikiil secilmesini ve gelismesini inhibe
eder. Gebelik olusmadigi takdirde korpus luteum gerilemekte ve Ostrojen ile
progesteron diizeyleri azalmaktadir. Bu durumda merkezi inhibisyon ortadan
kalkmakta, FSH ve LH diizeyleri yeniden yiikselerek baska bir grup folikiiliin
secilmesini saglamaktadir.

Implantasyon olusmadig takdirde glandiiler sekresyon durmakta ve stratum
fonksiyonale diizensiz bir sekilde yikima ugramaktadir. Sonucta endometriumun bu
tabakas1 dokiilmekte ve bu olaya menstriiasyon adi verilmektedir. Bu dokiilmenin
nedeni korpus luteumun harap olmasi ve Ostrojen ve progesteron iiretiminin

azalmasidir. Seks steroidlerinin ortamdan ¢ekilmesi ile spiral arterlerde ¢cok kuvvetli



bir spazm olugmakta ve bu da endometriumda iskemiye neden olmaktadir. Bu arada
lizozomlar parcalanmakta ve proteolitik enzimler agiga ¢ikmakta, bunlar da lokal
doku harabiyetine yol ag¢maktadir. Boylelikle endometriumun bu tabakasi
dokiilmekte, ancak daha sonra endometrial biiyliimeyi saglayacak olan stratum
basalis saglam kalmaktadir. Menstriiel siklus boyunca prostaglandin sentezi
olusmakta ve menstrilasyon esnasinda en yiiksek diizeye ulagsmaktadir(22).
Prostaglandin F2a kuvvetli bir vazokonstriktdr olup arteriollerde vazospazmi ve
endometrial iskemiyi daha da arttirmaktadir. PGF2a ayni zamanda myometrial
kontraksiyonlar da olusturmakta, bu kontraktsiyonlar hem uterus duvarinda lokal
kan akimini azaltmakta hem de dokiilen endometrial dokularin uterusdan disartya

atilmasini kolaylagtirmaktadir.

Menstriiel kan baskin olarak arteryeldir, sadece %25’i venoz orijinlidir.
Doku pihtilari, prostaglandinler ve relatif olarak fazla miktarda endometrial
dokudan gelen fibrinolizini kapsar. Fibrinolizin pihtiy1 eritir ve bdylece menstriiel

kan normal olarak piht1 icermez.

Normal bir menstriiel siklus 21-35 giin siirmekte olup bunun 2-6 giiniinde
kanama olmaktadir. Toplam kan kaybi 30-80 ml’ e arasinda olmalidir, 80 ml’nin
tizeri anormal kabul edilir(1,23). Ancak normal sekilde adet goren ¢ok sayida
kadinin incelenmesi sonucunda yetiskin kadinlarin yalnizca yaklasik olarak 2/3’si

kadarinda sikluslarin 21-35 giin stirdiigii goriilmustiir (1,23).

2.4.1 Proliferatif Faz

Proliferatif fazda embriyonun implantasyonuna hazirhlk amaciyla ve
dolasimda artan Ostrojen diizeylerinin etkisiyle decidua fonksiyonalisde progressif bir
mitotik biiylime olusmaktadir. Siklusun 4-15 giinlerini kapsayan bu siire¢ bireysel
farkliliklar gosterebilir. Proliferatif fazin baslangicinda endometrium incedir. Bu
donemde goriilen dominant degisiklik baslangicta diiz, dar ve kisa goériinlimdeki
endometrial bezlerin daha uzun ve kivrintili bir hale dontisimiidiir. Prolifere olan bu
bezlerde histolojik olarak ¢ok sayida mitotik hiicre mevcut olup bu hiicrelerin

organizasyonu erken proliferatif donemde tek kath prizmatik epiteleden oviilasyon



oncesinde psoddostratifiye paterne degismektedir. Bu zaman boyunca stroma yogun
kompakt bir tabaka halindedir. Vaskiiler yapilara nadir olarak rastlanmaktadir.
Siklusun 8-10. Giinlerinde temel olarak Ostrojen etkisi ile 6dem olusumuna bagh
olarak endometrial kalinlik artar. Bu donemde servikal mukus da dstrojen etkisi ile
bol hacimli, sulu ve esnek bir 6zellik kazanir, ¢ekince iplik gibi esner, kurutulunca

egrelti otu manzarasi gosterir.

Menstriiasyonun baglamasindan 5-6 glin Once Ostradiol, progesteron ve
inhibinin plazma seviyelerinde azalma goriilir. Bu esnada FSH seviyelerinde
yiikkselme olur, bu daha sonra iglerinden birisi dominans kazanacak olan folikiil
geligsmesini saglar. Folikiil gelismesi giderek artan dstrojen salgisina neden olur, bu
da endometriumun proliferasyonunu saglar. Endometrium kalinhig: 3-5 kat artar.
Artan Ostrojen, FSH salgisi1 baskilar, ancak ostrojen salgisi belli bir diizeye

gelince LH salgisini uyarir, 24- 36 saat sonra ovulasyon meydana gelir(18,19).

2.4.2 Sekresyon Fazn

Tipik bir 28 giinliik siklusda oviilasyon siklusun 14.giiniinde olugmaktadir.
Ovulasyonu izleyen 48-72 saat igerisinde progesteron sekresyonunun baglamasi
endometirumun histolojik goriintiisiinii degistirmekte ve sekretuar faza sokmaktadir.
Bu faz siklusun 17 -28 . giinlerini karsilar. Siklusun 16. giiniinde serum progesteron
artisina bagli bir ara donem olusur buna interval faz da denir. Bu fazda daginik
bezler epitelyal mitoz ve bazal sekretuar vakuoller bir arada izlenir. Bu donemde
ovulasyon karar1 verilemez. Bu faza sekretuar faz adinin verilmesinin nedeni
bezlerin liimenlerinde eosinofilik proteinden zengin sekretuar iriinlerin mevcut
olmasidir ve tipik olarak siklusun 17. giiniinde baglar ve ovulayon igin
patognomoniktir. Proliferatif fazin aksine sekretuar faz, hiicreler iizerinde Ostrojene
ilaveten progesteron etkileriyle karakterizedir. Genelde progesteron etkileri
Ostrojene antagonistik olup endometrial hiicrelerdeki  Ostrojen  reseptor
konsantrasyonunda progressif bir azalma olugsmaktadir. Bunun sonucunda dstrojen
uyaristyla olusmus DNA sentezi ve hiicresel mitoz siklusun ikinci yarisinda

antagonist etki altinda kalmaktadir (1,18,19).



Sekretuar fazda endometrial bezlerde karakteristik olarak periodik asit-schiff
(PAS) ile pozitif boyanma gosteren ve glikojen igeren vakuoller olusturmaktadir.

Erken sekretuar fazda (17-18 giinler) bezler daha kivrimli hale gelir ¢ekirdek
belirginlesir. Tipik olarak piyano tusu gorliniimii olur. Mid sekretuar fazda (19-21
giin)stromal 6dem belirginlesmeye baslar. Bez /stromal oran artar eosinofilik liimen
sekresyonlar1 artar bezler kivrimli ve tibiiler izlenir. Endometrial tabakalar
belirginlesir. Bazal tabaka fonksiyonel tabakadan rahat¢a ayirt edilebilir. Bezlerin
sekretuar aktiviteleri maksimum olup endometrium blastosistin implantasyonu igin
optimal sekilde hazirlanmis olmaktadir. Geg sekretuar donemde maksimum stroma
O0demi ile birlikte spiral arterler belirgin sekilde goriilebilmekte ve sekretuar fazin
kalan boliimiinde gittik¢e uzamakta ve kivrintilt bir hal almaktadir. Spiral arterioller
etrafinda predesidual kaf olusur. Erken predesidual degisiklikler baslar.
Menstrilasyondan 2 giin kadar once vaskiiler sistemden bu bdlgeye goc eden
polimorfoniikleer lenfositlerin sayisinda dramatik bir artis olmaktadir. Bu “lokosit
infiltrasyonu” endometrial stromanin kollapsinin ve menstriiel kanamanin
baslayacaginin habercisi olmaktadir. Bez yapilarinda testere disi gériiniimii ve yaygin

predesidual degisiklikler olur.

2.5 Postmenopozal Endometrium

Menopoz ile beraber hormonal etkilerde uzak kalan endometirum atrofiye
ugrar. Endometrium ince ve inaktiftir. Histopatolojisinde nadir bez yapilari izlenir.

Epitelyum kiiboidal veya yass1 hiicrelerden olusur.
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3. ENDOMETRIUMUN DEGERLENDIRILMESI

Jinekolojik bagvurularda hastalarin degerlendirilmesindeki asamalarinin en
onemli basamaklarindan birisi endometriumun degerlendirilmesidir. Endometrium

degerlendirilirken asagidaki yontemler kullanilmaktadir.

Goriintiileme Yontemleri

USG (Transvajinal veya Transabdominal)
Salin infiizyon sonografi(SiS)

Renkli Dopler Sonografi (RDUS)
Bilgisayarli Tomografi (BT)
Manyetik Rezonans (MR)

Sitolojik Degerlendirme

Servikovajinal Papanicolaou smear
Endometrial lavaj

Endometrial fir¢a

Histolojik Degerlendirme

Fraksiyone kiiretaj veya Dilatasyon & Kiiretaj
Endometrial biyopsi

-Novak Kiiret

-Karmen Kaniil

-Vabra aspiratorii

-Pipelle

Endoskopik Degerlendirme

Histeroskopi
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3.1 Transvaginal Ultrasonografi (TVS)

Transvajinal sonografi 1984 yilinda tanimlanmasindan bu yana jinekolojik
muayenelerin 6nemli bir pargasidir ve gelisen teknoloji ile hemen hemen tiim pelvik
peritoneal kaviteyi goriintiileyebilmektedir. Bununla beraber vajen apeksinden 6-8
cm’ den daha uzakta olan yapilar vajinal prob sinirlar1 disinda kalabilir. Inceleme
icin mesanenin bos olmasi gerekir. Temel endikasyonu kii¢iik pelvik kitleleri
incelemek, endometrial veya myometrial patolojileri, tuba ve overlerin hastaliklarini
degerlendirmek, cul-de-sac’t incelemek ve kistik kitlelerin aspirasyonuna
kilavuzluk etmektir. Mesane tabani, serviks ve uterus sagittal planlarda
goriintiilenir. Daha lateralde endometrium ve kornular incelenir. Daha da lateralde

ise overlerizlenir(3,6,24).

TAS ve TVS’ nin birbirine avantaj ve dezavantajlart vardir. TVS’ de
kullanilan yiiksek frekansh (5-7,5 Mhz) problarla goriintii kalitesi TAS incelemeye
gore yiiksek oldugundan; hastanin sisman veya kitlenin kii¢iik olmas1 patolojinin

tanimlanmasinda 6nemli dezavantaj yaratmaz (3,6,25).

TAS hastanin obezitesi, asir1 dolu-gergin mesane, barsak gazlari, retrovert
uterus, kalsifiye miyomlu uterus ve yalanct pelvik kitle yansimasi sebebi ile
incelemelerde her zaman yeterli olamamaktadir. Bu nedenle TVS, TAS’ ye gore
daha olumlu sonuglar vermektedir. Ayrica hastalarm % 16-60" inda ek bilgiler
saglanmasi ve goriintii kalitesinin TAS’ye gore %22-87 oraninda daha iyi olmastyla
avantaj saglar. Biiyiik pelvik kitlelerde ise kitlenin probun alaninin disina tagsmasi
nedeniyle TVS yetersiz kalir (3,6,26). TAS ile pelvik organlarin daha panaromik

goriintiisti elde edilebilir.

Ultrasonografiye tek tanisal yontem olarak giivenilmemesi, ancak siiphe
edilen patolojinin varlif1 veya yoklugunu onaylayacak, fizik muayeneye yardimci

bir yontem olarak kabul edilmesi gerektigi de belirtilmektedir. (3,6,27,28,29).

TVS uygulanirken hastaya yapilacak islem oOnceden ayrintili sekilde
anlatilip, kendi katkisinin da olmasi i¢in cesaretlendirip mesanesini bosaltmasi
istenir. Jinekolojik muayenede oldugu gibi hasta litotomi pozisyonunda, jinekolojik

masaya hazirlanir. Kullanilan vajinal prob {izerine jel siiriiliir. Vagenle temasi
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engellemek icin proba bir latex kondom takilir. Ardindan prob kilifinin tizerine bir
kayganlastirict (lumbrikan) siirlilerek probun kolay uygulanmasi saglanir. Prob
vajene yerlestirildikten sonra pelvis igerisindeki yapilar, sagittal, koronal ve
transvers planda sistemik sekilde taranir. Ultrasonografi kayitlar1 tibbi

dokiimantasyonun onemli bir pargasi olarak kabul goérdiigiinden uygun sekilde
kaydedilmeli ve saklanmalidir (3,6,27,28,29).

3.1.1 Uterusun transvajinal ultrasonografi ile incelenmesi

[lk adim 6nde mesaneyi arkada rektosigmoidi tanmimlamaktir. Uterusun
pozisyonu, mesane ve rektosigmoidin distansiyonuna, uterus igerisindeki veya
disindaki kitlelere bagli olarak degisir Sistemik bir tarama ile endometrium,
myometrium, vaskiiler yapilar ve ligamentlerin ¢esitli patoloji incelenebilir.
Endometrium uzun eksende tanimlandiginda uterusun sagital ve yar1 aksiyel ve

koronal plandaki goriintiileri elde edilebilir(3,6,27,28,29,).

Reprodiiktif ¢agda eriskin bir kadinda normal uterus uzunlugu 7-10 cm, eni
5 cm ve yiiksekligi 4 cm’ dir. Postmenopozal 15-20 yil i¢inde ise yaklasik 5-6 cm
uzundadir(49). Reproduktif donemde uterusun boyutlart pariteye bagh degiskenlik
gosterir. Nullipar kadinlarda yaklsik 8 cm boyunda 5 cm genislikte ve 2,5 cm
kalinliktadir. Multigravid uterus parite ile beraber biiyiir.(19,30). Uterus seroza,

myometrium ve endometrium olmak iizere ii¢ tabakadan olusur.

Myometrium da kendi iginde eksternal, intermedier ve internal tabakadan
olusmaktadir. Menstriiel siklus sirasinda esas olarak uterus voliimiinii arttiran,
endometrium ve intermedier tabakadaki hacim artisidir. Internal tabaka ise
subendometrial halo ve myometrial halo gibi isimler alir ve endometrium
kalinliginin  6l¢iilmesinde ultrasonografide ©nemli bir referans olusturur(31).
Endometriumun ultrasonografik olarak degerlendirilmesinde hem kantitatif hem de
morfolojik degerlendirme yapilmaktadir. Kantitatif degerlendirmede endometrium
c¢ift duvar kalinlig olciiliirken; morfolojik degerlendirmede endometrial kavitede
sivi veya kitle olup olmadigt ve endomyometrial bileskenin diizensizligi

arastirilmaktadir. Uterus kavitesinde sivi varsa ol¢iim sirasinda sivi kalinligi 6l¢iime
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dahil edilmemelidir. Caligmalar gostermektedir ki ultrasonografik degerlendirmeyi
yapan kisiler arasinda endometrial kalinligin dl¢glimiinde 2 mm’ lik farklilik vardir
(interobserver degiskenlik) dolayisiyla endometrial kalinlik esas alinarak yapilacak

invaziv girisimlerde bu durum da dikkate alinmalidir(3,9,31).

Endometrial kalinlik ve ekojenite menstriiel siklus sirasinda degismekte
olup; proliferatif donemde 4-8 mm, periovulatuar donemde 6-10 mm, sekretuar
donemde ise en fazla 7-14 mm’ dir. Hormon replasman tedavisi (HRT) almayan
postmenopozal kadinlarda ise endometrium ¢ift duvar kalinligi1 4 mm ve daha kiigiik
ve ince bir bazal tabakadan ibarettir (single line, pencil line) (3,9,31). Bu eko
yapisina sahip endometriumda postmenopozal kanama nedeni genellikle atrofik
endometriumdur. Bu hastalarin jinekolojik muayenesinde uterus hacmi oldukga

kiictktiir.

HRT almayan postmenopozal kanama sikayeti olan 1100 kadinin incelendigi
multisentrik bir calismada, TVS ile endometrial kiiretaj sonuglart karsilagtirilmistir:
endometrial kalinhigin <4 mm oldugu hastalarin higbirinde endometrial kansere
rastlanmamustir(32). Endometrium kanseri olan en ince endometrial kalinlik

bilateral 6l¢iimde 4 mm olarak sunulan bir olgudur(33).

HRT almayan postmenopozal kanamali hastalarda; endometriumun
degerlendirilmesi amaciyla TVS ile dilatasyon kiiretajin (D/C) karsilastirildigi en
genis calisma 1168 hastayr kapsayan Nordic ¢alismasidir. Endometrial ¢ift duvar
kalinligt i¢in esik deger 4 mm secildiginde, TVS ile endometrial patolojilerin
tespitinde sensitivite %96, spesifite %68’ dir. 5 mm se¢ildiginde sensitivite % 94,
spesifite ise %78’ dir. 4 mm’ yi esik deger olarak segildiginde postmenopozal
kanamali  olgularin  %50’sinde  biyopsinin  gerekliliginin ~ degisebildigini
belirtmektedir (14,34).

Postmenopozal kanamasi olan ve HRT almayan olgularda, degerlendirmede
ilk basamak olarak TVS onerilmektedir; endometrial biyopsi endometrial ¢ift duvar
kalinlig1 > 4 mm olanlarda yapilmalidir. ECDK< 4 mm olmasina ragmen kanama

devam ediyorsa yine endometrial biyopsi yapilmalidir(14).

HRT kullanan postmenopozal kadinlarda, endometrium daha kalindir.

Postmenopozal kanamasi olan HRT kullanan kadinlarda, HRT’ nin endometrial
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kalinlik iizerine etkisini aragtiran c¢aligmalar vardir. Bu ¢alismalarda endometrial
patolojinin siklikla, endometrium kalinligin 7 mm’ yi gectigi olgularda bulundugu
belirtilmektedir(35). Ancak bazi calismalarda ise, HRT kullanan kadinlarda da
endometrial kalinligin 5 mm ve lstii olarak alinmas1 gerekliligi vurgulanmaktadir
(36,37). Vajinal ultrasonografinin, eksojen hormon stimulasyonuna bagh
endometrial kalinlik ile hiperplazi ya da kansere bagli endometrial kalinlig1 ayirt
edebilme sansia sahip olmadigi, bu nedenle postmenopozal kanamasi olan tiim
kadinlarda HRT kullanimina bakilmaksizin endometrial kalinlikda ayni standardi

kullanmanin akillica oldugu ileri siiriilmektedir(35,36,37).

Endometrial patolojilerin tanisinda TVS’ nin sensitivitesi ve spesifitesi,
invaziv tani metotlarinin yerini alabilmek icin yeterince giivenilir degildir.
Endometriumun kalinlagsmasina yol agan ve kanseréz olmayan polip, hiperplazi gibi
patolojiler nedeniyle endometrial kanser tanisindaki spesifite diismektedir.
Endometrial hiperplazilerde, endometrial kalinlik 6-13 mm arasinda degismekte
ortalama 10 mm’dir. Endometrium kanserinde ortalama endometrial kalinlik ise
21,1(=1,8) mm’dir(34). Buna ragmen, endometriumun ultrasonografik
degerlendirilmesi ile endometrial hiperplazi ve endometrial kanser ayrimi

yapilamaz, histopatolojik tani sarttir.

TVS kullanilarak uterusun biiyiikliigiinde, seklinde veya ekojenitesindeki
herhangi bir degisiklik kolayca gosterilebilir. Ayrica 5 mm’ ye kadar kiigiik ¢aptaki
uterin fibroidler veya bunlarin submiik6z, intramural, subseréz yerlesimleri
ayrintilan1 ile gosterilebilir. Diger yandan myomdaki hyalin dejenerasyon, yagl
dejenerasyon, kalsifikasyon ve hemorajik nekroz gibi degisiklikler de

goriintlilenebilir (26,38).

3.2 Salin Infiizyon Sonografi

SIS y&ntemi, ultrasonun kullanimiyla jinekolojide kullanim alani bulmustur.
Islemin kolay uygulanabilirligi ve goriintii ve teshis oranini arttirmasi bakimindan,

ozellikle endometrial patolojilerin tanisinda biiyiik kolaylik saglamaktadir. islem
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ultrason esliginde uterin kavitenin salin infiizyonuyla doldurulup ultrason
goriintiilerinin alinmasiyla yapilabilmektedir. Lezyonun endometrial mi yoksa non-

endometrial mi ayriminda oldukga yararlidir.

3.3 Renkli Doppler Ultrasound (RDUS)

Endometriumun pre-malign ve malign timorlerinin  belirlenmesinde
transvajinal renkli doppler ultrason (TV- RDUS)’ un yararli olacagi goriisii
bulunmaktaysa da genel kant bu yontemin tek basina 0zgiil bir ayirict tani
yapamayacagl yoniindedir(39). Endometrium kanserlerinin ayirict tanisi arasinda
yer alan, trofoblastik hiicrelerin olusturdugu yogun vaskiilarizasyon ve arteriovenz
santlarin goriildiigii trofoblastik hastaliklarda hem tanida hem de myometrium
icerisine ulagtiklari diizeyin belirlenmesinde TV-RDUS duyarli bir yontemdir(40).
Ayrica  serviks  kanserinde  TV-RDUS’nin  gerek  tiimdr  igerisindeki
neovaskiilerizasyon gerekse de uterin arterdeki voliim artis1 nedeniyle benign

timorlerden ayriminda yararli olabilecegi diisiiniilmektedir (41).

3.4 Bilgisayarh Tomografi (BT)

Bilgisayarli tomografi (BT) jinekolojik problemi olan olgularda pelvis ve
abdomeni tliimiiyle goriintiilemeyi ve temelde malign tiimorlerin evrelendirilmesini
saglamaktadir. BT; USG ve Manyetik Rezonans Goriintiileme’ye(MRG) ilaveten
tanisal anlamda fazla bir bilgi saglamasa da gereken durumlarda toraks ve karaciger
metastazlarini, obstriiktif {liropatilerde bobreklerin degerlendirilmesini saglayan

uygun bir yontemdir.
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3.5 Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)

Pelvik lezyonlarin radyolojik degerlendirmesinde; lezyon saptanmasi ve
karakterizasyonu, malign lezyonlarda evreleme ve takip amaciyla Kkesitsel
gorlintiilleme yontemlerinden USG ve BT nin yan1 sira MRG son donemde giderek
yayginlasmakta ve bazi klinik degerlendirmelerde rutin bir uygulama haline
gelmektedir. MRG’nin pelviste kullanilan diger goriintiilleme ydntemlerine
uistiinltikleri; direkt multiplanar inceleme yetenegi, yiiksek yumusak doku kontrasti;
damarlarin kontrast madde kullanilmaksizin ayirt edilebilmesi ve hamilelerdeki

giivenli kullanimi sayilabilir.

Pelvis MRG incelemelerinde en onemli endikasyon malign hastaliklarda;

hastaligin evrelendirilmesi ve iliskili lenfadenopatinin tanisidir.

3.6 Histeroskopi

Endometrial kavitenin servikal kanal araciligi ile dogrudan endoskopik
goriintiilenmesi anlamina gelen “Histeroskopi” eski Yunancadaki goriintii (skopeo)
ve uterus (hystera) kelimelerinden kdken almaktadir. Insan viicudundaki kavitelerin
incelenmesine yonelik girisimler 18.yy.da baslamig ve ilk kez 1807 yilinda
Frankfurt am Main’ de c¢alisan Philipp Bozzini uterus ve rektum igini 1sikla

inceleyerek, bulgularini yaymlamistir (42).

Diagnostik Histeroskopi intrauterin patolojilerin tespitinde kavite igerisinin
dogrudan goriilerek incelenebilmesi ve yonlendirilmis biyopsi alinabilmesi

nedeniyle teorik olarak korlemesine alinan biyopsilere gére daha iistiindiir (42,43).

Diagnostik histeroskopinin sagladigt en O6nemli ilave bulgular diger
yontemlerle her zaman tespit edilemeyen endometrial polip ve submukoz

miyomlarin goriintiilenebilmesidir(42).
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3.7 Sitolojik Degerlendirme

Uzun zamandan beri serviks kanseri taramasinda kullanilan servikal sitoloji
ya da pap-smear testinin endometrial kanser tanisinda bir tarama testi olarak
kullanimi1 yetersizdir. Gizli endometrial karsinomlar pap-smear testi ile tespit
edilebilir. Bir c¢alismada endometrium kanseri olan olgularin  %30,5’inde
histopatolojik tanidan Once pap-smear ile anormal sonuglar elde edildigi
gosterilmistir. Ancak bu testin sensitivitesi yalnizca %30,5°dir(44). Postmenopozal
kadinlardan elde edilen pap-smearde, normal ya da atipik olarak bulunan
endometrial hiicrelerin varliginda endometrial kanser varligimi ekarte etmek igin
arastirmalara baslanmalidir. Hormon replasman tedavisi alan hastalarin pap-
smearlerinde benign endometrial hiicre varligimin risk artisina neden olup olmadigi

bilinmemektedir.

Predhan ve arkadaslarinin yatigi bir ¢alismada atipik glandiiler hiicre tespit
edilen 3079 kiside izlemde endometrial veya metastatik kanser varliginin
yeterliliginin  %90,5 oldugunu gostermisler ve sitoloji normal olsa dahi

postmenopozal kadinda kanama devam ediyorsa kiiretajin endike oldugunu

belirtmislerdir (45).

Henderson ve ark. 1975 yilinda yayinladiklar1 bir ¢alismada, Intrauterin Jet
Washing cihaziyla elde edilen materyalin konvansiyonel kiiretaj ile elde edilen
orneklemeden daha giivenilir sonuglar verdigini belirten ¢aligsmasini yayinlasalar da

bu ¢aligmacilari yillar iginde baska ¢alismacilar desteklememislerdir (46).

3.8 Histolojik Degerlendirme

Perimenopozal ve postmenopozal donemdeki kanamalar endometrium
kaynakli bir malignite ya da hiperplazi gibi prekanseréz bir lezyonun ilk bulgusu
olabilir Benign ve malign endometrial patolojilerin ayriminda bir¢ok ileri tani
yontemi olsa da; altin standart endometrial ornekleme ve bu Orneklemenin

histopatolojik incelemesidir(18,19).
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3.9 Dilatasyon ve Kiiretaj (D&C)

Glinlimiize kadar yapilmis bir¢cok calisma diger endometrial Srnekleme
yontemlerinin tanisal degerini incelerken D&C’yi standart almistir. Ancak
endometrial biopsinin tani dogrulugunu degerlendirmede en objektif metod;
endometrial O6rnekleme sonrasi histerektomi yapilan olgularda histopatolojik
degerlendirmedir(18,19,47). D&C’yi ilk kez 1843 yilinda Recaimer uygulamistir
(48). Giintimiizde de halen ¢ok yaygin olarak kullanilmaktadir.

D&C, endometrial karsinomu teshis etmenin tanimlayici islemidir. Aslinda
bu igslem anestezi altinda uygulanmali ve daha etkin 6rnek alinabilmesi ve daha
etkin pelvik incelemenin yapilmasina olanak saglanmalidir. Islem endoservikal
kanalin dikkatli ve komplet kiiretaj1 ile yapilmakta ve kanalin dilatasyonu
saglandiktan sonra endometrial kavitenin ¢epegevre kiiretaji ile tamamlanmaktadir.
Ik kiiret 6rneklerinde kanserden siiphelenildigi takdirde isleme endoserviksten ve
endometriumdan yeterli doku Ornegi alinana kadar devam edilmelidir. Bu islem
esnasinda en korkulacak ve sik rastlanan komplikasyon perforasyondur ve bunu
takiben malign hiicrelerin, kan ve bakterilerin intraperitoneal kontaminasyonuyla
sonuclanmasidir. Servikal stenozun daha 6nce uygulanmis radyoterapiye bagli
oldugu durumlarda, sklerozan atrofide, ileri derecede yasli, daha 6nce pek ¢ok defa
maniiplasyon yapilmis hastalarda, real time USG maniiplasyon odasinda
uygulanarak yanlis kaviteye girilmesine engel olup belki de perforasyon

engellenebilir().

Preoperatif D&C yapilan olgularin histerektomi spesimenlerinin postoperatif
olarak incelenmesiyle olgularin %60’inda kavitenin yarisindan azinin Kkiirete
edilebildigi saptanmistir. Bu durumlarda fokal baslayan endometrium kanseri ve
hiperplazi gibi lezyonlarin atlanma olasiliginin yiiksek oldugu bir gergektir(49)
Negatif histolojiye ragmen kanamasi devam eden postmenopozal kadinlarda

tekrarlayan degerlendirmeler ve siiphenin siirekli devam etmesi gerekmektedir(1).

Larson ve ark. 1995 yilinda yaptiklar1 bir calismada endometrial biyopsi ile
D&C’yi endometrial kanseri saptama giiclerine gore karsilagtirmiglar ve D&C’nin

kanseri tanimakta daha {istiin oldugunu gostermislerdir. D&C ile hastaligin son evre
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tahmini de daha iyi yapilmaktadir(5). Ancak pipelle endometrial biyopsi ve D&C’
karsilagtirildiginda fark gézlenmeyen calismalarda vardir(51).

3.10 Endometrial Biyopsi

Endometrial biyopsi, endometrial patolojiyi histolojik olarak degerlendirmek
icin daha yaygin olarak kullanilan bir tekniktir, ¢linkii ofis sartlarinda dahi
yapilabilecek bir islemdir. Anestezi olmadan yapilabilecek bir iglem olmasina

karsin paraservikal blok eger gerekliyse yeterlidir.

Ofis ya da klinikte endometrial 6rnekleri elde etmek i¢in kullanilabilecek
birgok cihaz mevcuttur. Bir aspirasyon kiiretine negatif basingli bir alet takilarak
yapilan islem en yaygin formudur, fakat Kevorkian’in nonaspirasyon kiiretiyle
hassas bir sekilde yapilacak kiiretaj islemi de oldukg¢a basarilidir. Endometrial
biyopsilerin tiim cesitleri poliplerin teshisi i¢in yeterli degildir ve endometrial
hiperplazi vakalarinin belli bir kisminin atlanmasina yol acabilmektedir. Bu

sebepten dolay1 komplet fraksiyone kiiretaj yapilmalidir.

Pipelle: Bu cihaz bir¢ok klinisyen tarafindan tercih edilmektedir. Daha
yumusak daha esnek endometrial aspirasyon kiiretidir. Hastalar tarafindan iy1 tolere
edilebilen ve yeterli 6rnek alan bir cihazdir. Serviksin traksiyonu igin tenekulum
kullanimindan sonra genellikle dilatasyona ihtiya¢ olmadan Ornekleme
alinabilmektedir. Sardo ve arkadaslari klasik pipel aletini gelistirerek vajina i¢ine ek
bir alet yerlestirmeden “no touch biopsy at no touch hysteroscopy” tanimi ile “H
pipel” adint verdikleri yeni bir cihaz tariflemislerdir(52). Kim ve arkadaslari,
bilinen endometrial kanserli hastalarda pipelin %97,5 sensitivitesi oldugunu
gostermislerdir(53). Sanam ve arkadaslari ise endometrial alanin %5’inden daha
azin1 kaplayan tiimorlerde ve poliplerde bu cihazin daha az sensitif oldugunu
gostermislerdir(54). Kazandi ve arkadaslari ise pipelle elde edilen sonuglar1 D&C
sonuglari ile karsilastirmis ve pipelle ancak % 66 oraninda Yyeterli bir 6rnekleme

alabildiklerini gostermislerdir.

Ayrica pipelle endometrial 6rneklemenin tanisal dogrulugu ve endometrial
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materyal agisindan yeterliliginin arastirildigi diger bazi yaymnlarda; Pipel ile
endometrium kanserinin tanisinin histerektomi spesimenleri ile uyumu % 95-100
olarak bulunmustur. D&C ile pipeli kiyaslayan bir c¢alismada sensitivite
%96,5karsilik %86,5 bulunmustur (57). Ancak pipelin, D&C’ ye gore hastaya daha
az rahatsizlik verdigi de tespit edilmistir(58,59).

Novak Kiireti: Bu islemde kullanilan ideal bir cihazdir. Enjektorde hafif
negatif basing altinda tercihen dort kadrandan alinan 6rneklerle endometrial kavite
orneklenmektedir. Yeterince doku ornegi alindigi takdirde ve basarili bir sekilde
degerlendirildiginde endometrial kanser teshisinde %80-90 oraninda basar1 saglanir.
Meeks ve arkadaslart bu cihazin tenakulum kullanilmadan da endometrial
ornekleme alinmasi i¢in kullanilabilecegini belirtmislerdir(60). Kullanimindaki
konforsuzlukdan dolay: kaviteden drnekleme almmasi sinirlidir. ilk basamak tanisal

teknik olarak kullanilmamaktadir.

Vabra asiratorii (Berkeley Medures, Berkeley, California) ve tis-U-Trap
(Milex products, Chicago, Illinois) gibi cihazlar genellikle 3-4 mm ¢apinda plastik

ya da rijit metal kaniilii vakum kaynagina baglanabilen aspirasyon cihazlaridirlar.

Litaratiirde Karmen kantil ile yapilmis ¢alismalar incelendiginde; Karmen
kaniil ile yeterli materyal elde edilme oraninin % 83-93 oldugu, Karmen kaniil ile
endometrial Orneklemenin polipleri suboptimal, bunun disindaki patolojileri
saptamada etkin ve D&C’ ye gore daha tolere edilebilir bir yontem oldugu, Karmen
kaniil ile endometrial aspirasyonun ucuz ve giivenilir bir metod oldugu ancak

Karmen kaniil ile kornual bolgelerin yeterince 6rneklenemedigi bildirilmistir(1,59).

Son yillarda bir¢ok farkli cihazlar tanimlanmaya baslanmistir. Hekim
kullanacag1 cihazi tanimali ve tercihini ona gore yapmalidir. Herhangi bir cihaza
tam olarak giivenmemelidir. Negatif biyopsi sonucuna ragmen vajinal kanama
devam ediyorsa hasta tekrar degerlendirilmeli ve izleme devam edilmedir. Bu

sekilde tan1 yetmezlikleri veya yanlis tan1 dnlenmis olur.

Endometrial  biyopsi adolesan donemde nadiren  gereklidir(61).
Postmenopozal hastalarda ise HRT verilmeden 6nce endometrial biyopsi yapmak
tercin edilir(62). Antiostrojen olan tamoksifen, meme kanserinin adjuvan

terapisinde gilinlimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir ve endometriumda
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neoplastik degisiklikler meydana getirme potansiyeli vardir. Bu ilaci alan
hastalardaki herhangi bir anormal uterin kanamada endometrial biyopsi
yapilmalidir(1). Eger bir hastanin servikal pap-smearinda anormal endometrial
hiicreler varsa negatif endometrial biyopsi tatmin edici degildir ve endometrial

kavitenin daha ileri degerlendirilmesi yapilmalidir(44).
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4. ENDOMETRIUMUN BENiIiGN HASTALIKLARI

4.1 inflammatuar ve infeksiyoz Siirecler (Endometritler)

Genital traktin infeksiyonlar1 nispeten siktir ve oldukg¢a biliyiik bir saglik
problemidir(18,19). Birlesik Devletlerde yillik 19 milyon vaka oldugu
diisiinilmektedir.  Bu hastalarin  %20°’si pelvik infla mmatuar hastalik tanisi
almaktadir. Ayrica pelvik enfeksiyonlarin her yil tespit edilen 24000 infertilite
olgusundan sorumlu oldugu diigiiniilmektedir. Tani1 i¢in genellikle patoloji gerekmez
ancak sonografide erken safhalarda normal olarak izlenebilirken ilerleyen
zamanlarda kalin heterojen bir endometrium ile karsimiza gikabilirve malignite ve
oncli lezyonlarinin ekartasyonu i¢in alinan biyopsi sonuglarinda tani alabilir(63).
Kronik endometrit endometriumda Ostrojen ve progesteron resptorlerinin lokal
ekspresyonu ile kendini gosterir ve infertilite nedeni de olabilir. Histopatolojide diger
organ inflamasyonlarinda oldugu gibi inflamatuar hiicrelerin asir1 varligi ile taninir.
Ozellikle plasma hiicrelerinin varlig1 kronik endometrit icin indikatifdir. Lenfosit ve

germinatif merkezlerin olmasi da kronik endometriti isaret eder.

Endometrit endometriumda anormal inflamatuar infiltrasyon paterninin
gozlemlenmesine dayali histolojik bir tanidir. Non spesifk endometrit spesifik bir
etkene bagli olmayan endometritler i¢in kullanilan bir terimdir. Yogun ndtrofil
izlenir, genelde yamasal tarzda birikim vardir ve mikroabseler eslik edebilir. Odem
hemoraji glandiiler diizensizlik vendz genisleme nekroz ve stromal fragmantasyon
izlenebilir. Spesifik endometrit etkenleri ise Klamidya trachomatis, Neisseria
gonorrhoeae, mikoplasma, sitomegalovirus, Herpes simplex, Mycoplasma
tuberculosis ve Actinomyces israellii’ dir. Endometrit ayrica diger nedenlere bagl
olarak granulomatdz endometrit, histiositik endometrit ve piyometra seklinde
izlenebilir(19).
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4.2 Endometrial Metaplazi

Endometrial metapazi normal endometriumda olmayan farkli bir seliiler
tipine doniisiim demektir. Ultrasonografik olarak degisik goriintiiler verebilir.
Siklikla fokal kalinlasma ve diizensizlik seklinde izlenir. Genellikle epitelyal
kompartmani tutmakla beraber stroma kompartmanda da izlenebilir. Benign maling
veya premalign olabilir. Etyolojisinde inflamasyon, stromal yikim, ylizeyel tamir
mekanizmalar1 olabilecegi gibi hormonal indiiklenme ve premalign ve malign
progesler olabilir. Tubal metaplazi, squamdz metaplazi, ichthyosis uteri, miisindz
metaplazi, sekretuar metaplazi gelisebilir. Non spesifik hiicresel doniistimler
olusabilir. Bunlar arasinda en sik goriilenler eosinofilik metaplazi, mikropapiller
metaplazi, papiller sinsityal metaplazi, mikropapiller hobnail metaplazi sayilabilir.
Osseoz  ve  extramediiller hemopoez  gibi  mezenkimal  metaplaziler
gelisebilir(19,64,65).

4.3 Endometrial Polip

Premenopoz ve erken postmenopoz donem kanamalariin sik karsilasilan
nedeni olan polipler etiyolojisi net olarak bilinmeyen benign endometrial
timorlerdir. Endometrial gland ve stromal yapilarin beraber biiylimesi ile olusan
bifazik lezyonlardir. Stromada kan damarlar1 diiz kas gibi yapilar da igerebilir.
Dolagimdaki hormonlara cevaplar1 degiskendir. Her yasta izlenebilmekle beraber
peri ve post menaozal hastalarda sikligi giderek artar. Kadinlarin %213-17’sinde
bulunabilir(18,19). Endometrial kavitenin degerlendirilmesinde gold standart olan
histereskopi ile 2402 kisi {lizerinde yapilan bir ¢alismada sikligi %27,2 gibi yiiksek
bir oranda tespit edilmistir. Bu ¢alismada endometrial hiperplazi siklig1 ise %14,7
olarak tespit edilmistir (66). Vakalarin ¢ogunda endometriumun bazal tabakasindan
meydana gelir. Biitlin yas gruplarinda goriilebilmesine ragmen siklikla 30-60 yas
arasinda ve en sik olarak da 50’li yaslarda goriiliir. Hipertansiyon, obesite ve
tamoxifen kullanim1 endometrial polipler i¢in risk faktorleridir. Probe kiiretaj

sirasinda bol materyal gelebilir veya sapi ile total olarak cikartilabilir (67).

24



Polipler malign degisime ugrayarak, polipler iizerinde izole endometrial
karsinom ve sarkom odaklari olusturabilirler. Yapilan bir ¢alismada tim yas
gruplarinda polip i¢in tedavi edilen hastalarin izleminde %1,26 malignite, %2,46
premalign lezyon gelistigi postmenopozal kadmlarinda ise %210 endometrium

kanseri ile birlikte olabilecegi gosterilmistir(70).

Endometrial polipleri olan hastalar menoraji, intermenstural veya
premenstural kanamalarla basvurabilirler. Postmenopozal hastalarda ise aniden
infarkta ugrayan polipler siddetli kramp tarzinda uterin agr1 ve postmenopozal
kanama ile goriilebilirler. Bu tip kanamalar genelde kisa siirelidir ve agiri miktarda
degildir. Postmenopozal hastalarda poliplerin neden oldugu kanamalar genelde
lekelenme ve nokta tarzindadir. Kavitede sapli genis veya dar tabanli izlenebilir.
Servikal kanala oturabilir veya external ostan dogabilirler. Poliplerin %20’si

multipledir. Uzerinde nekroz veya kanama olabilir(19).

4.3 Atipik Polipoid Adenoma

Genellikle genis tabanli diiz kas hiicreleri ve endometrial gland hiicreleri
icerirler. Tipik olarak roprodiiktif donemde izlenirler menopozdan sonra nadir
gortiliirler. Genel olarak adenokarsinom ve endometrial traepitelyal neoplazi (EIN)
ve endometrial hiperplazinin prekursor lezyonu olarak kabul edilirler. Eslik eden

karsinom agisindan kavite dikkatle degerlendirilmelidir(68,69)

4.4Asherman Sendromu

Menstuel bdiizensizlik ve infertilite ile iliskilendirlen endometrial kavitenin
yapisiklik durumudur. En sik neden missed abortus sonrasi yapilan kiiretaj islemidir.

Genital tiiberkuloz gibi enfeksiyonlar da neden olabilir(19).
4.5 Radyasyon EtkKisi
Patoloji sonuglarinda izlenebilen diger bir durumdur. Endometrium genellikle

incedir ve atrofik endometriuma benzer.
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4.6 intrauterin Arag Etkisi

Genellikle intrauterin aracin belirgin etkisi olmadig1 diisiiniiliir. Degisiklikler
lokaldir. Stromada 6dem dilate kan damarlart izlenir. Niikleer genisleme pleomorfisi

skuamo6z metaplazi izlenebilir(18,19)
4.7 Endometrial Hiperplazi

Hiperplaziyi ilk kez 20. ylizyilin baglarinda Diinya'da jinekolojinin 6nemli
isimlerinden biri olan Dr. Cullen endometium kanserine doniisebildigini saptadigi bir
histopatolojik durum olarak tanimlamis ve 1947 yilinda Dr.Gusberg bu hastaligin
siniflamasint yapmustir(71). Gegen zaman zarfinda hastaligin patolojisinin daha iyi
anlasilmasi ile siniflamalarda degismistir. Gilinlimiizde en sik kullanilan siniflama
1994 yilinda WHO (Diinya Saglik Orgiitii, World Health Organisation) ve ISGP
(Uluslararas1 Jinekolojik Patologlar Cemiyeti, International Society of Gynecological

Pathologists) tarfindan yapilan siniflamadir (Tablo 1).

Tablo 1. Eski WHO endometrial hiperplazi siniflamasi

Atipisiz hiperplazi

Basit atipisiz hiperplazi

Komplesk atipisiz hiperplazi

Atipili hiperplazi

Basit atipili hiperplazi

Kompleks atpili hiperplazi

Bu smiflama dal985 yilinda WHO tarafindan yayinlanan smiflama ile
oldukca benzerdir ve klinisyenler arasinda tartismalara neden olmustur.
Tartismalardaki asil sorun atipisiz hiperplazilerde yapilan histerektomilerde yetersiz

tan1 ve atipili hiperplazilerde kullanilacak gestagenlerin dozu arasinda olmustur.
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Patologlar da siniflamada zorluk ¢ekmistir. Bunun sonucunda farkli bir siniflama

sisteminin ortaya ¢ikmistir(Tablo 2). Bu siniflamada benign hiperplazi ve

endometrial hiperplazi olmak {izere iki sinif bulunmaktadir(72). Siniflama WHO ve

Clinical Practice Committee of the Society of Gynecolologic Oncologists tarafindan

2014 yilinda revise edilerek giincellenmistir(73,74).

Tablo 2. Yeni WHO endometrial hiperplazi siniflamasi

Yeni terim

Atipisiz hiperplazi

Atipili
hiperplazi/endometrioid
intraepithelyal neoplazi

Sinonim

Benign endometriyal

hiperplazi; basit atipik
olmayan  endometriyal

hiperplazi; komplex atipk

olmayan endometrial
hiperplazi;

Komplex atipik
endometrial hiperplazi;

basit atipik endometrial
hiperplazi; endometrial
intraepithelial

(EIN)

neoplasia

Genetik degisiklikler

Daginik
diisiik

mutasyon

glang  yapilarinda

dereceli somatik

Hematoksilen eosin ile

boyamada morfolojik

degisiklik izlenmez

Micro satellite instabilitesi;

PAX2 inactivation; mutation of
PTEN, KRAS and CTNNBL1 (B-
catenin)  gibi  pek  ¢ok
endomtrioid endometrial kanser
igin olan

tipik genetik

degisiklikler izlenir.

Eslik eden
invaziv
endometrial

karsinoma

<1%

25-33% -59%/

invasive
karsinoma

progresyon

RR:
1.03

1.01-

RR: 14-45

Siniflamada iki kategoriye diismenin terimler arasindaki karigikliklar ortadan

kaldirmanin yani sira molekiiler genetik degisiklikler hakkinda da bilgi veriyor

olmasi1 bir avantajdir. Atipisiz hiperplazilerde genetik degisiklik beklenmez benign

degisiklikler vardir ve endokrin olarak normallesme durumlarinda hizla gerilerler.

Atipisiz hiperplazilerde belirgin bir genetik degisiklik izlenmez. Cok kii¢lik bir
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grupta eger endokrin bozukluk (uzun siire baskin Ostrojen veya absolu gestagen
defisitinde (1-3 %) hizinda invaziv hastaliga ilerleme goriilebilir. Atipili endometrial
hiperplazilerde invaziv endometrial kanser igin tipik pek ¢ok mutasyon bulunabilir.
Bu hastalarin neredeyse %60°1nda eslik eden bir invaziv kanser vardir veya kansere
doniisiim agisinda yiiksek risk tasimaktadirlar(75). EIN vakalar1 kansere doniisebilir,
gerileyebilir veya persistans gosterebilir. EIN olan hastalarda body mass index(BMI)

25 iizerinde ise 3 kat artmus risk izlenmistir.

Endometrial hiperplazilerin en sik goriilen semptomu anormal uterin kanama
ve pihtilasmig kanin atilmasina bagli alt abdominal kramptir(5). Postmenopozal
kanamalarin  yaklastk  %5-10’nun  nedenini  endometrial  hiperplaziler
olusturmaktadir. Endometrial hiperplazinin kesin tanisi yalnizca yapilan kiiretaj ve
bunun patolojik incelemesi ile konabilir. Yani hastalik klinik bir tablo degil
patolojik bir tablodur. Son yillarda transvajinal ultrasonografinin yaygin kullanimi
ile endometrial kalinlik rahatlikla 6lgiilebilir hale gelmistir. Endometrial kanserin en
stk goriilen formu olan endometriod tip adenokanser tipik olarak endometrial
hiperplazilerden  gelistigi  disiiniilen bir durumdur. Bu hiperplazilerin
gelismesindeki en 6nemli etken Ostrojen baskinliginin yanisira yetrsiz progesteron
seviyeleridir. Premenopozda anovulatuar sikluslar veya yetersiz korpus luteum
polikistik over sendromu, metabolik sendromun esilik ettigi obezite ki bunlarda
adipoz dokuda androjenlerin aromataz ile Ostrojene doniisiimii s6z konusudur.
Postmenopozal uygunsuz hormon replasman tedavisi veya Ostrojen veya androjen
salgilayan tiimorler sayilabilir. Lynch senrdromu olan bireylerde bile herediter

endometrioid karsinom yine endometrial hiperplazinin progresyonu ile gelisir(76).

EIN igin PEPI ¢alismasinda 3 yillik takipte karsilanmamis Ostrojen alan
bireylerin %12’sinde atipili hiperplazi gelismisken almayanlarin hi¢ birinde
izlenmemistir. Medroksiprogesteron asetat (MPA) gibi progestagen ile kombine
edilerek izlenen bireylerde endometrial lezyonlara kars1 koruyucu etki gézlenmistir
ve diisiik doz kombine oral kontraseptif (OKS) alan bireylerde endometrial kanser
riskinde azalma tespit edilmistir(77). Birlesik Devletlerde genellikle EIN
histerektomi ile tedavi edilir. Bir ¢alismada 6 ay iginde histerektomi hizi %83

olarak bulunmug ve histerektomi orneklerinin yaklasik iicte birinde karsinoma
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gosterilmistir (78).

Baska bir caligmada uzun donem izlemde bir yil i¢inde opere olmayan EIN
vakalarinda kanser gelisme riski atipisiz hiperplazili hastalara gore 45 kat artmis
bulunmustur(79). Histerektomiye gitmemis 170 hastanin 1 ila 26,7(ortalama 13,4
yil) yil izleminde endometrial 6rneklerde atipi izlenenlerin %23’iinde hastada
endometrial karsinom gelisirken atipi izlenmeyenlerin %1,6’sinda kanser gelisimi
goriilmistiir. Alt siiflarda basit atipisiz hiperplazilerde %1, kompleks atipisiz
hiperplazilerde %3, basit atipili hiperplazilerde %8 ve kompleks atipili
hiperplazilerde %29 oraninda endometrial karsinoma ilerleme riski sézkonusudur
Endometrial hiperlazinin karsinoma ilerleme riski sitolojik atipinin varligina da
bagli oldugu gosterilmistir(80). Endometrial biyopside atipili hiperplazi saptanan
hastalarda histerektomi yapilirsa, yaklasik olarak %25 oraninda genellikle iyi

diferansiye olmus endometrial karsinomun eslik ettigi goriilecektir (32).

Tedavide atipisiz hiperplaziler konservatif olarak tedavi edilirler. Siklusun
normallestirilmesi, kilo kaybi, metformin, oral kontraseptifler, siklik gestagenler,
progestron iceren rahim i¢i ara¢ gibi yontemler segcilebilir. Koruyucu histerektomi
Kilo veremeyen asir1 obezler gibi secilmis vakalarda yapilabilir. Cerrahide serviksi
de iceren total histerektomi yapilmalidir. Atipili hiperplazi/EIN tedavisi genel
olarak total histerektomi ile saglanir. Yiiksek doz gestagen verilmesi fertilite arzusu
olan ve yiiksek uyumlu bireylerde tercih edilmelidir(81). Atipli hiperplazi goriilme
yas1 ortalama 53’tiir ve endometrium kanser ortalama goriilme yasi olan 62’den 9
yil daha erkendir(82). 2004’de National Institues of Health Workshop pek ¢ok
dokuda hiperplazilerde ortak olarak izlenen O6zellikleri belirlemislerdir. Bunlar
normal dokudan farkli olma, kanserden farkli olma, hastalarda artmis kanser riski,
prekanser ve kanser hiicreleri arasinda bir ge¢is olmasi, lezyona tani konulabilmesi

olarak belirlenmistir.

Endometrial hiperplaziler Ostrojen iireten tiimorlerle (granuloza hiicreli
timdr, ovarian tekoma) birlikte goriilebilmeleri, hormonal tedavi sonucu
olusabilmeleri ve endometrial kanserle birlikte ya da Oncesinde bulunabilmeleri

nedeni ile klinik olarak da ¢ok 6nemlidirler(83).
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4.8 Endometrial Kanser (Adenokarsinom)

Endometrial adenokanserler glandiiler epitelyal hiicrelerden kaynakl
heterojen bir grup timordiir. Pek ¢ogu endometrial glandlara benzemesinden dolay1
endometrioid tip olarak adlandirilirken miisinéz veya skuamoz tipleri de mevcuttur.
Daha az sik olan bir grup ise non endometrioid histoloji gosterir ve clear hiicre veya
serdz karsinomu igerir. Diinyada oOzellikle 1950°1i yillardan itibaren gelismis
iilkelerde goriilme sikliginda artis gosteren endometrium kanseri, 1970’ 1i yillardan
sonra bati iilkelerinde yapilan yayinlarda en ¢ok goriilen ve 6zellikle perimenopozal
yas gurubundaki kadinlar1 siklikla etkileyen genital sistem kanseri olarak
bildirilmistir. Birlesik Devletlerde en sik goriilen jinekolojik kanserdir ve yasam
boyu goriilme riski %2,5 olarak hesaplanmistir. Ayrica kadin popiilasyonunda meme,
kolon ve akciger kanserlerinden sonra en sik rastlanan kanser olup(%7), kanser
Olumlerinin 7. en sik sebebidir(84). Ortalama goriilme yas1 62’dir vakalarin %901 50
yas tUzerinde goriilir, %’S5i 40 yas altindadir ve sadece hastalarin %20’si
premenopozal donemde tan1 alir(85). Literatiirde 40 yas altinda goriilme hiz: ile ilgili
olarak %1-14 arsinda rakamlar vardir(88,89).

Endometrium kanseri yliksek insidansina karsin, 6liime neden olan kanserler
arasinda alt siralarda yer almaktadir. 5 yillik survive %383 tiir(86). Tiirkiyede
yapilan bir calismada 40 yas altinda goriilme hizi benzer sekilde %5 olarak
bulunmustur(87). Literatiirde 13 yas gibi kiiciik yasta bildirlen birka¢ vaka
bulunmaktadir(88,89).

Endometrium kanserinde ortaya ¢ikan ilk ve en sik rastlanan semptom %90
oraninda intermenstruel veya postmenopozal anormal vajinal kanamalardir.
Endometrium kanserinde vajinal kanama ¢ok sik goriilmesine ragmen
postmenopozal kanama ile gelen hastalarin ancak % 20’ sinde genital malignensi
tespit edilmistir(91). Pelvik agrn batinda distansiyon, mesane barsak

disfonksiyonuna baglh sikayetlerle de gelebilmektedirler(91).

Histopatolojik olarak dogrulanan endometrium kanseri hastalarinin sadece

%6-7’sinde servikal yolla arka fornikse dokiilen hiicrelerde atipi (eksfoliyatif
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sitoloji) pozitif (+) bulunmustur. Tanis1 konulmus endometrium kanserlerin % 60-

90’1 endometrial biopsi veya smear ile taninmistir(18,19).

Endometrium kanserinin gelisimini arttiran risk faktorleri arasinda; ileri yas,
uzun siireli karsilanmamis Ostrojen etkisi ya da 12-14 giinden daha az progesteron
iceren hormon replasman tedavisi (HRT), beyaz irk (Kuzey Amerika, Avrupa),
metabolik nedenler (obezite, diabet), menstriiasyon yasi, nulliparite, meme kanseri
hikayesi, uzun siireli tamoksifen alimi, HNPCC(Herediter Non-polipozis Kolorektal

Karsinom) aile sendromu ile aile dykiisii sayilabilir (1,18,19,dergi).

Insidans1 son 30 yillik siiregte dnce karsilanmamis Ostrojen kullanimia
bagl sonra ise artan obeziteye bagli olarak artis gostermistir. 2015 yili Globocan
verilerine gore her yil 344995 yeni vaka tani almakta ve 82435 kisi hayatimi
kaybetmektedir. Diinya geneli i¢in bildirilen insidans tiim yaslarda kadinlarda
100000’de 9,1°dir Standardize edilmis yas grubunda ise 8,2 olarak heasplanmustir.
Ulkemizde Saglik Bakanligi Kanser Savas Dairesi istatistiklerine gore kadinlarda
tiim yas gruplarinda 8,6/100000.

Etyolojide karsilanmamis Ostrojen maruziyeti en iyi bilinen risk faktordiir.
Sadece Ostrojen ile yapilan post menopozal HRT ile insidansinin 2-20 kat arttigi
izlenmistir. Progestegenlerin kombine edilmesi ile bu risk olduk¢a geriler.
Kargilanmamis ~ ostrojen  maruziyetinin -~ diger nedenleri arsinda  kronik
anovulasyon(polikistik over sendromu) Ostrojen ve androjen salgilayan tiimorler ve
obezite yer alir. Selektif Ostrojen reseptor modiilatorii tamoksifen kullanimi
endometrium kanser insidansini 2,4 kat arttirir(92). Diyabette bagimsiz bir risk
faktorii olarak endometriium Kanser riskini arttirmaktadir(93). Endometrium kanseri
ile iligkili oldugu bilinen diger risk faktorleri nulliparite erken menars, gec
menopozdur(94). KOK kullanimi1 depo progesteronlar yavas salinimli progesteron
igeren rahim i¢i araglar sigara kullamimi endometrium kanser riskini
azaltmaktadir(95).

Endometrium  klinik  histolojik ve  genetik  farkliliklarina  gore
degerlendirildiginde tip 1 ve 2 olmak {izere 2 gruba ayrilir. Tip 1 timoérler olgularin
%80-90’indan sorumlu olup karsilanmamis Ostrojen ile ilgilidir. Endometrial

hiperplaziler bu tiimorlerle iliskilidirler. Tipik olarak endometrioid tipte olup &strojen
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ve progesteron reseptorlerini ekprese ederler. Bu timorler ayrica diploid genetik
yapida diisiik grade ve daha iyi prognoza sahiptirler. Endometrioid tip tiimorler
siklikla PTEN,K-Ras, Beta Catenin(CTNNB1) genlerinde bazen de mikrosatellit
instabilitye (MSI) neden olan DNA mismatch genlerinde (MLH1, MSH 2, PMS2,
MSHS6 ) goriilen sporadik mutasyonlar sonucu olusur bunlar arasinda en sik PTEN

tiimdr supressor genindeki mutasyonlar ile karsilasilmaktadir(96,97).

Tip 2 endometrium kanserleri ise tim endometrium kanserlerinin %10-20
sinden sorumludur. Cogunlukla atrofik endometrium zemininden geligir ve olusum
mekanizmasi Ostrojenden bagimsizdir. Tip 1 den farkli olarak 6ncii lezyonu yoktur.
Bu tip tiimorler clear ya da serdz sitolojide olup siklikla andploid yapidadirlar.
Belirgin endometrial kalinlik artisina yol agmayabilir. Bu kanserler yiiksek grade,
agresif seyir ve kotli prognoza sahiptirler. Bu grupta en sik karsilagilan genetik
degisiklik p53 gen mutasyonu pl6 gen inaktivasyonu Her2/Neu artmis aktivasyonu
ve E-cadherin azalmis ekpresyonudur(97). Endometrium kanserli olgular ¢ogunlukla
sporadik ortaya ¢ikmakla beraber Lynch 2 sendromu olarak da bilinen HNPCC ile
iligkili olgularin varligi da unutulmamalidir. Herediter gecis gdsteren olgular tim
endometrium kanserlerinin yaklasik %5-10:2’undan sorumludur. Lynch sendromu
MLH1, MSH 2, PMS2, MSH6 otozomal dominant kalitimli mutasyonlarin neden
oldugu bir sendromdur(98,99). Endometrium kanserinin kalitimsal gegis gosterdigi
diger bir durum da PTEN gen mutasyonu izlenen Cowden sendromudur(100).

4.9 Uterus Sarkomu

Uterus sarkomu tiim uterus kanserlerinin % 3-5’ ini olusturur. Bu kanserler
endometrial stromadan (endometrial stromal sarkom) veya myometriumdan kdken
alirlar, benign leiomyom gibi hissedilir ve goriiniirler; tan1 ancak histerektomi ile
konulabilir. Leiomyosarkomlar genellikle menoraji, anormal uterin kanama veya

hizlica biiyiiyen myomla prezente olur(1).
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4.10 Hormon Replasman Tedavisi

Giliniimiizde genel egilim, menopoza giren ve herhangi bir kontrendikasyonu
bulunmayan tiim kadinlara HRT verilmesi yoniindedir. HRT, kesintili (siklik) veya

kesintisiz (devamli) olarak iki sekilde uygulanilabilir.

Siklik HRT  kullanan kadinlar, HRT kullanmayan kadinlarla
karsilastirildiginda ii¢ kat daha fazla beklenmeyen vajinal kanama yasamakta ve
ayni siklikta endometrial biyopsi yaptirmak zorunda kalmaktadirlar. Siklik HRT’yi
ilk defa kullanan kadinlarin %38,3” iiniin beklenmeyen kanama nedeniyle en az bir
ya da daha c¢ok kez doktora bagvurduklarini, %12,3’iiniin bir ya da daha ¢ok kez
endometrial biyopsi yaptirdiklarini ortaya koyan ¢alismalar mevcuttur. Bu oranlarin
Kesintisiz kombine HRT’ye baslayan kadmlar icin, sirasiyla %41,6 ve %20,1
oldugu gosterilmistir(1,18,19).

Tamoksifen kullanan kadinlarda da postmenopozal kanama ile
karsilagilabilmektedir. Bir nonsteroidal antidstrojen olan tamoksifen hormon duyarl
meme kanserlerinde adjuvan tedavi olarak c¢ok etkili bir ajandir. Tamoksifen
endometrium iizerinde Gstrojenik etki gosterdiginden dolayr endometrial polip ve
endometrial hiperplaziye neden olabilmektedir (91). Ayrica, endometrium kanseri
riskinde de 2-4 kat artis sz konusudur(101,91). HRT ve tamoksifen endometrial
duvarda kistik dejenerasyon ve stromal 6dem yapmasi nedeni ile endometrial

kalinlik artmis olarak izlenebilir.
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5. MATERYAL VE METOD

Bu calisma Gaziosmanpasa Universitesi Saglik Arastrma ve Uygulama
Hastanesi Kadin hastaliklari ve Dogum polkliniklerine Aralik 2014- Ocak 2016
tarihleri arasinda bagvuran endometrial kalinlik artis1 olan premenopozal ve
postmenopozal 240 kadin hastada yapildi. Bu hastalarin 107(%44,6)’si
postmenopozal donemde iken 133(%55,4) kisi premenopozal dénemde idi. Calisma
kapsamina alinan tiim hastalarin sadece 16(%6,7)’s1 35 yas altinda idi. Tim
hastalarda transvajinal USG ile tespit edilen endometrial kalinlik artis1 mevcuttu.
Perimenopozal hastalarda 12 mm istii ¢ift duvar kalinligi, postmenopozal
hastalarda ise 4 mm dstii ¢ift duvar kalinligi endometrial kalinlik artis1 olarak
degerlendirildi. 35 yas altinda endometrial kalinlik tespit edilen hastalar folikiiler
donemde tekrar kontrole ¢agrilarak endometrial kalinlik artis1 persistans gosteriyor
ise ¢alisma grubuna alindu.

Tiim hastalarin detayli demografik o6zellileri, tibbi oykiileri, abdominal ve
pelvik cerrahi hikayeleri, mevcut ila¢ kullanimlari not edildi. Menstruel durum ve
roprodiiktif hikayeleri, hormonal ila¢ ve kontrasepsiyon kullanimi standard bir
muayene prosediirii olarak yiiz yiize goriisme seklinde sorgulandi. Jinekolojik fizik
ve pelvik muayeneleri yapildi. HRT alan, serumda gebelik testi pozitif olan,
tamoksifen kullanan, rahim i¢i ara¢ kullanan hastalar ve daha 6ncesinde endometrial

kalinlik artis1 6ykiisii olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Transvajinal ultrasonografi incelemesi GE Logiq PS5 serisi, yiiksek
rezolusyona sahip, 8-10 MHz mikrokonveks transvajinal problu bir ultrason
cihaziyla yapildi. Transvajinal ultrason hasta idrarimi yaptiktan sonra mesanesi
bosken dorsal litotomi pozisyonunda yapildi. Probun ucuna jel siiriilerek latex
kondom yerlestirildi. Kayganlig1 saglayip tahrise bagl rahatsizlig1 en aza indirmek
amactyla kondom iizerine de jel siiriildii. Prob vajinaya yerlestirilerek serviks,
servikal kanal, endometrial kavitenin konturlari, overler koronal ve sagittal kesitler
alinarak degerlendirildi. Normal endometrium ve uterin kavite uterusun ortasinda
sinirlart belirgin olarak myometriumdan ayrilmis, homojen ve hiperekoik c¢izgi

olarak kabul edildi. Herhangi bir devamsizlik, endometrial ¢izgide deformasyon,
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santral eko yogun ¢izginin yoklugu, sinirlart belirgin olan ve olmayan degisik eko
ve yogunluktaki herhangi bir yapt anormal olarak kabul edildi. Endometrial polipler
diizgiin sinirli, degisik boyut ve sekillerde olduk¢a homojen yapiya sahip ekojenik
kitleler olarak degerlendirildi. Kavitede bulunan myom, polip gibi anormallikler
kaydedildi. Endometrial kalinlik longitudinal planda dondurulmus ultrason
goriintlisiinde bir taraf endometriumun dis sinirindan digerinin dis sinirina ve en
kalin alan Oolciilerek saptandi. Endometrial kavitede sivi varsa Olgiime dahil
edilmedi, endometrial duvar endometrium dis sinirlarindan yukarida anlatildigi
sekilde oliildiikten sonra siv1 yliksekligi dl¢iiliip ilk dl¢limden ¢ikarilmak sureti ile
endometrial kalinlik hesaplandi. Myometrium incelendi, her iki over patolojiler

yoniinden degerlendirildi.

Hastalarimizin endometrial kalinliklar1 6lgiildii. Perimenopozal donemdeki
hastalarin endometrium kalinligi 12 mm {izerinde ise, postmenopozal donemdeki
hastalarin endometrium kalinligt 4 mm {iizerinde ise endometrial kalinlik artisi
olarak degerlendirildi. Hastalara endometrial biyopsi 6nerildi kabul eden hastalara 4
no’lu yesil uglu karmen kaniil ve bu sistem ile servikal ostan gecis miimkiin
olmayan hastalardan 3 mm’lik kendiliginde pistonlu kaniil(pipelle) vasitasi ile
endometrial biyopsi alindi. Biyopsi alinmasindan 6nce 50 mg diklofenak potasyum
intramuskuler olarak uygulandi. islem sirasinda serviksin saat 4 ve 8 hizasinda
vajen forniksine submukozal 5-10 cc lokal anestezik(%1 lidokain) infiltre edildi.
Hastalarin tolere edememesi durumunda ve istege bagli olarak sedasyon ile analjezi

saglanip biyopsi alindi.
Grup |I: Endometrial kalinlik artis1 olan premenopozal hastalar (n=133)
Grup I1:Endometrial kalinlik artis1 olan postmenopozal hastalar (n=107)

Istatistiksel analiz: Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for Windows 19,0
istatistik paket programi kullanildi. Tanimlayict analizlerde stirekli degiskenler igin
ortalama, standart sapma, medyan minimum ve maksimum degerleri, kesikli
(kategorik) degiskenler i¢inde say1 (frekans) ve ylizdeler kullanilmistir. Gruplar
arasi karsilastirmalarda Student’s t, ANOVA ve Khi-kare testleri kullanildi. p< 0,05

degerler istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

35



6. BULGULAR

Calisma Gaziosmanpasa Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama
Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Poliklinigine Aralik 2015- Kasim 2016
tarihleri arasinda bagvuran TVS ile endometrial kalinlik artis1 tespit edilen
premenopozal ve postmenopozal 240 kadin hastada yapildi. Hastalarin ¢aligmaya
dahil edilme kriteri TVS ile ol¢iilen endometrial kalinlik artisinin olmasi olarak
belirlendi.

Hastalarin yaglar1 25 ile 92 arasinda degismekte olup ortalama yas
51,57+11,73dir. Tablo 3

Tablo 3. Calisma grubuna alinan hastalarin ortalama yas ve endometrial ¢ift

duvar kalinliklarmimn karsilagtirmasi

Ortalama | Standart Sapma Medyan Minimum | Maksimum
Yas 51,57 11,73 51,00 25,00 92,00
EK* 14,80 6,43 14,00 5,00 48,00

*Endometrial ¢ift duvar kalinlig

Endometrial kalinlik artist mevcut olan hastalar menopozal durumlarina
gore premenopozal ve postmenopozal olmak {izere iki ana gruba ayrildi:

Grup | Postmenopozal endometrial duvar kalinligi artmis hastalar
Grup Il Premenopozal endometrial duvar kalinlig1 artmis hastalar

Calismada oncelikle menopoz olan kadinlar ile olmayan kadinlarin yaslari
arasinda farklilik olup olmadigi incelenmek istenmis ve bunun ig¢in iki ortalama
arasindaki farkin onemlilik testinden (bagimsiz gruplarda t testi) yararlanilmistir.
Menopoz olan kadinlarin yaglari ortalama 60,7 iken menopoz olmayan kadinlarin
yaglar1 ortalamasi 44,2°dir. Bu iki grubun yaslar arasindaki fark istatistiksel a¢idan
da o6nemli bulunmustur(p<0.05). Gruplarin ortalama yas durumu Tablo 4’de

gosterilmistir.
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Tablo 4. Menopoz durumuna gore yaslarin incelenmesi

Menopoz (n=107)

Menopoz Olmayan(n=133)

Ortalama (SS)

Medyan(Min-Maks)

Ortalama (SS)

Medyan(Min-Maks)

60.71 (10.1)

59.0 (42.0-92.0)

44.22 (6.7)

46.0 (25-55)

tist.= 14.493 p =0.001

N: Hasta sayisi, SS: Standart sapma

Endometrial kalinlik artis1 olan tiim hastalarin kiiretaj materyallerinin

histopatolojik sonug¢larinin dagilimlar1 Tablo 5°de gosterilmistir.

Tablo 5: Endometrial ¢ift duvar kalinlik artis1 olan hastalarda histopatolojik

bulgularin dagilimi

Grup | Grup Il Toplam

n n n
Normal menstruel siklus 10 32 42
Basit atipisiz hiperplazi 9 17 26
Basit atipili hiperplazi 0 5 5
Komplex atipili hiperplazi 1 1 2
Komplex atipisiz hiperplazi 2 2 4
Endometrial polip 39 42 81
Diizensizproliferatif 1 8 9
Kronik endometrit 0 11 11
Yetersiz 27 9 36
Endometrium kanser 12 4 16
Atrofik endometrium 5 0 5
Akut enfeksiyon 1 2 3
Toplam (n) 107 133 240

n: Hasta sayis1
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Her iki grupta da en sik goriilen patoloji endometrial polipler olmustur.

Endometrium kanseri goriilme siklig1 ¢alisma grubunda % 6.7 olarak tespit edilmis

bu siklik postmenopozal donemde %11.2 olarak tespit edilirken premenopozal

donemde %3 olarak tespit edilmistir. Prekanserdz lezyonlarin goriilme sikligi %19,2

olmustur. Yetersiz patolojiler istatiksel sekilde anlamli olarak postmenopozal grupta

izlenmistir.

Tablo 6: Perimenopozal hastalarda normal/anormal patoloji sonuglarinin

gruplar arasi dagilimi.

Grup | Grup Il
n % n % | Toplam %
Atipisiz hiperplazi 12 11,2% |27 20,3% |39 16,3%
Atipili hiperplazi 1 09% |6 45% |7 2,9%
Endometrium kanseri | 12 11,2% |4 3,0% |16 6,7%
Endometrial polip 39 36,4% |42 31,6% |81 33,8%
Diger normal bulgular | 16 15,0% |45 33,8% |61 25,4%
Yetersiz patoloji 27 252% |9 6,8% |36 15,0%
Total 107 100,0% | 133 100,0% | 240 100,0%

Khikare 33.819 p=0.001*

Calismada ayrica menopoz durumu ile patoloji sonuglar1 arasinda iliski olup

olmadig1 Khi kare analizi ile incelenmistir. Bu iki degisken arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki saptanmistir(p<0.05). Tablo 3 incelendiginde patoloji sonucu

yetersiz gelenlerin olanlarin ¢ogunlugunu(%75) menopozlu kadinlar olustururken,
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patoloji sonucu normal olanlarin ¢gogunlugunu(%73,8) menopoz olmayan kadinlarin
olusturdugu goriilmektedir. Hiperplaziler premenopozal donemde anlamli olarak

daha fazla izlenirken kanserler ise postmenopozal donemde daha fazla izlenmistir.

Calismaya dahil olan olgularin histopatolojik bulgulari
degerlendirildiginde endometrial polip, basit atipisiz hiperplazi, kompleks atipisiz
hiperplazi, endometirum kanseri bulunan olgular anormal patoloji olarak
siiflandirildi. Normal endometrium bulgular1 olarak ise atrofik endometrium,
proliferatif endometrium, sekretuar endometrium alindi. Kiiretaj sonucu yetersiz

materyal olarak gelen vakalar ise dnemlilik testlerinde degerlendirmeye alinmadi.

Patoloji bulgulart normal ve anormal bulgular olarak siniflandirildiginda
ise postmenopozal hastalarda endometrium kalinlasmasi istatistiksel olarak
anlamli sekilde olarak patolojik bulgularla iliskili bulundu(p< 0.05). Patolojik

bulgularin normal anormal olma durumuna goére dagilimi Tablo 7°de 6zetlenmistir.

Tablo 7. Patoloji bulgularinin normal anormal olma durumuna gore dagilimi

Grup | Grup 11
Patoloji n % n % Toplam %
Anormal 64 | 80,0 79 63,7 143 70,1
Normal 16 20,0 45 36,3 61 29,9

Khi-kare 6.15 p=0,013

Olgular histopatolojisine gore ortalama endometrium kalinliklar1 dagilimi
Tablo 8’de gosterilmektedir. Menopoz olan kadinlar ile olmayan kadmlarin rahim
duvar kalinliklar1 arasinda farklilik olup olmadig da iki ortalama arasindaki farkin
onemlilik testi (bagimsiz gruplarda t testi) ile incelenmistir. Rahim duvari kalinligt
acisindan gruplar incelendiginde menopoz olanlarin ortalama duvar kalinliklarinin
(12,37 mm) menopoz olmayan kadinlarin ortalama duvar kalinliklarina(16,76 mm)
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu goriilmektedir (p<0.05).

Tablo 8. Menopoz durumuna gére rahim duvari kalinliklarinin incelenmesi
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Grup | (n=107)

Grup 11 (n=133)

Ortalama(Std. Sapma)

Medyan (Min-Maks)

Ortalama(Std. Sapma)

Medyan(Min-Maks)

12.37 (7,9)

10.0 (5.0-48.0)

16.76 (4.1)

16.0 (5.0-30.0)

t=-0.232 p=0.001

Tablo 9’da histopatoloji sonuglarina gore endometrium ¢ift duvar kalinliklar
gosterilmistir. Duvar kalinlig1 endometrium kanserinde 21 mm ile en yiiksek olarak
bulunmus yetersiz patolojilerde ise en ince olarak tespit edilmistir. Caligmada ayrica
menopoz durumu ile bagvuru nedenleri arasinda iliski olup olmadigi Khi kare analizi
ile incelenmistir. Bu iki degisken arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

saptanmistir(p<0.05)

Tablo 9: Premenopozal ve postmenopozal hastalarda histopatoloji

sonuglarina gore ortalama endometrium kalinliklar.

Histopatoloji Ortalama Endometrium Kahnhgi
Grup | Grup Il

Yetersiz 9.74 16,0 mm

Normal bulgular 12.38 16,47 mm
Endometrial Polip 12,08 17.69 mm
Atipisiz Hiperplazi 10,0 15,67 mm

Atipili hiperplazi 20,0 15,67 mm
Endometrium kanseri 21,0 21,0 mm

Tablo 10 incelendiginde hem premenopozal hem de postmenopozal dénemde
en sik bagvuru nedeninin anormal /postmenopozal uterin kanama oldugu

goriilmektedir. Kanama sikayeti istatiksel sekilde anlamli olarak fazla izlenmistir.
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Tablo 10:Hastalarin poliklinik bagvuru nedenleri tablosu

Grup | Grup I Toplam

n % n % n %
Kontrol 15 14,0 7 53 22 9,2
Postmenopozal kanama/anormal
Jterin kanama 60 56,1 118 88,7 |178 74,2
Agn 15 14,0 7 5,3 22 9,2
Karin sisligi 5 4.7 0 0,0 5 2,1
Akintt 1 0,9 3 23 |4 1,7
Idrar tutamama 5 4.7 0 0,0 5 2,1
Sarkma 1 50,0 1 50,0 |2 0,7
Diger 0 0,9 3 08 |3 0,8

Khi-kare 165 P<0.001

Hem perimenopozal donemdeki hem de postmenopozal doénemdeki

endometrial kalinlik artis1 olan hastalarda anormal uterin kanama sikayeti olanlarda

ortalama endometrium kalinlig1, kanama sikayeti olmayan hastalara gére anlaml

diizeyde yiiksek bulunmustur. Tablo 11. p < 0,001
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Tablo 11. Anormal uterin

kalinliklariin degerlendirilmesi

kanama durumuna gore endometrium duvar

Ortalama

duvar kalinhg: | Birey
Sikayet (mm) sayisi (n) | Std. deviation
Anormal uterin kanamasi olanlar | 15,6667 177 6,49359
Anormal uterin kanamasi

12,3810 63 5,62376
olmayanlar
Toplam 14,8042 240 6,43077

Anovaf 12.724 p<0.001

Calismaya dahil edilen olgularin histopatolojik bulgulariyla endometrium

ortalama kalinlik degerleri kiyaslandiginda perimenopozal ve postmenopozal

donemdeki tim hastalarda patolojisi anormal olan olgularin endometrium kalinlig

patolojisi normal olan olgulara gore anlamli derecede fazladir (p< 0,001). Patoloji

saptanan hastalarin endometrium kalinliklarinin daha fazla oldugu tespit edildi.

Patoloji sonugclari ile hastalarin sikayetleri incelendiginde de yine istatistiksel

olarak anlamli bir iliski bulunmustur(p<0.05). Tablo 12’¢ bakilacak olursa yalnizca

patoloji sonucu yetersiz olan grupta agri sikayetinin daha fazla oldugu goriilmektedir.

Diger pataloji sonu¢ gruplarinda hastalarin ¢ogunun anormal kanama sikayeti

bulunmaktadir.
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Tablo 12. Hasta sikayetleri ile bazi pataloji sonuglari arasindaki iligskinin

incelenmesi

Anormal uterin kanama | Anormal uterin kanamasi
Histopatolojik tan1 olanlar (n=177) olmayanlar (n=63)

Say1 (n) Yiizde(%) Say1 (n) Yiizde(%)
Yetersiz 33 84.6 6 15.4
Normal bulgular 6 85.7 1 14.3
Endometrial Polip 14 87.5 2 12,5
Atipisiz Hiperplazi 61 75.3 20 24.7
Atipili hiperplazi 46 75.4 15 24.6
Endometrium Ca 17 41.2 19 52.8

Khi-kare 17.733 p =003
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7. TARTISMA

Premenopozal ve postmenopozal donemde ultrasonografik degerlendirmede
endometrial kalinlik artis1 olmasi birgok benign ve malign endometrial patolojiler
acisindan Onemli bir bulgudur. Transvajinal sonografi(TVS) uterus ve
endometriumun degerlendrilmesinde en degerli tani araglarindan birisidir. TVS’ nin
genel olarak postmenopozal dénem anormal uterin kanamalarda daha etkin oldugu
kabul edilse de, premenopozal dénemde endometrial patolojileri saptamadaki
etkinligi ile ilgili karsit yorumlar da vardir(112).

Endometrial patolojilerin degerlendirilmesi ile ilgili caligmalar arasinda
heterojenite mevcuttur. Bir sistematik derlemede intrauterin patoloji saptanmasinda
duyarlilik %46-100 6zgiillik ise %12-100 arasinda saptanmistir. En sik bakilan
morfolojik marker transvajinal ultrason ile bakilan endometrial kalinliktir. Esik
deger icin belli bir konsensus olmamakla beraber bazi dnemli 6nemli dernekler
kilavuzlarinda genlikle postmenopozal donemde 4 mm premenopozal donemde ise
12 mm’yi esik deger olarak almaktadir(11). Transvajinal sonografi tani
koydurmamakla beraber biyopsi alinmasi gereken hastalarin tespitinde 6nemlidir.
Fleicsher ve ark. 1780 olguluk postmenopozal kanamali hasta serilerinde
endometrial kalinligin 6 mm altinda oldugunda endometrium kanser sikligt %0,06
olarak tespit etmigler 6 mm {izerinde ise bu degeri %2 olarak saptamislardir(102).

Esik deger ne kadar diiserse endometrial patoloji yakalama sensitivitesi o
kadar artmakta ancak spesifite diismektedir. Karlson ve ark. postmenopozal
donemdeki hastalar {izerinde yaptig1 bir ¢caligmada endometrial kalinlik 4 mm ve
altinda alindiginda hi¢ kanser saptamislardir. Postmenopozal hastalarda Kanser
hizint 5 mm de %2, 6-10 mm arasinda % 37 10 mm iistiinde % 56 olarak tespit
etmislerdir(103).

Degisik calismalar degerlendrildiginde postmenopozal donemde 4 mm ve
alti degerlerde endometrial kanser ¢ikma olasiligi %0,5 olarak bulunmustur ve
bunun ihmal edilebilir bir diizey oldugu belirtilmistir ve bu hastalarin takibi
onerilmistir(104). Postmenopozal kadinlarda endometrial kalinlik i¢in esik degeri 4
ve 5 mm olarak kabul edldigi ¢alismalar degerlendirildiginde endometrial biyopsi
ici negatif prediktif deger %99,5 ila %100 arasinda degismektedir(105).
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Endometriumun geometrik olmayan bir sekli vardir o sebeple eger uygun agidan
degerlendirme yapilmazsa 6l¢lim hatalari olabilir. Ek olarak gézlemciler arasinda 2
mm farklar olabilecegi tespit edilmistir. Bu sebeple patolojileri saptamak ve islemin
sensitivitesini yiikseltmek icin literatiirde onerilen alt degerler 6lgiim aralig1 olarak
secilmistir. Postmenopozal yas ilerledik¢e duvar kalinligr giderek incelir. HRT alan
kadinda endometrium almayanlar gére 3 mm daha kalin izlenebilir ve bu genellikle
kistik atrofiye baglidir(18). Tamoksifen kullanan hastalarda endometrium
kalinlasabilir. Tamoksifen kullanan ve HRT alan hastalarda endometrium
kalinligmin alt limiti olarak genel bir konsensus olusmadigi i¢in ¢aligma dis1
birakilmistir. HRT almayan anormal uterin kanamasi olan postmenopozal
kadinlarda TVS kullanilarak endometrium degerlendirildiginde, malign patolojileri
ekarte etmek igin alt sinir olarak kabul edilen endometrium kalinligi 4-5 mm dir.
Ancak bu deger de ¢esitli aragtirmalar arasinda farklilik géstermektedir (103). 4 mm
altinda alinan patolojilerin genellikle yetersiz materyal veya atrofi olarak geldigi
raporlanmistir(110). Siipheli endometrial goriiniimii olan pre veya perimenopozal
hastalarin ise follikiiler fazda tekar degerlendrilmesi dogru bir yaklagimdir(3). Bu
calismamizda literatiirde Onerildigi tlizere premenopozal donemde endometrial
kalinlik artisi tespit edilen hastalar follikiiler fazda kontrole ¢agrilmis ve EKartist
persiste ise biyopsi alinmistir. Endometrial biyopsi hala normal ve anormal
endometriumu ayirt etmede altin standart olarak kullanilmaktadir, bu sebeple USG

sonrasi taniy1 dogrulamak icin biyopsi alinmistir(106).

Postmenopozal kanama %10 gibi yiiksek bir oranda endometrium karsinomu
ile iligkili oldugundan bu hastalarda erken tan1 konulmasi olduk¢a dnemlidir. Fakat
giinlimiizde bile postmenopozal kanamali kadinlarin degerlendirilmesi i¢in, normal
ve patolojik ayriminin yapilabilecegi en uygun tan1 yontemi i¢in fikir birligi yoktur.
Bazi otorler tiim postmenopozal kanamali hastalarda ilk yapilacak islemin ultrason
ile endometrium kalinligimin 6l¢iilmesi  oldugunu bildirmislerdir. Nordic
calismasinda(102) ve italyan multisentrik bir calismada (108), HRT almayan ve
anormal uterin kanamasi olan hastalarda dl¢ililen endometrium kalinligt 4 mm’ nin
altinda ise (<4 mm) bu durum endometrial atrofi ile ilgili oldugu ve endometrium
karsinomunun gilivenle diglanabilecegi Onerilmistir. Yine ayni ¢alismalarda HRT

alan ve endometrium kalinligt 4 mm iizerinde olan hastalara ise endometrial
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ornekleme yapilmasi gerektigi vurgulanmistir. Anormal uterin kanamasi olan
postmenopozal kadinlarda endometrium karsinomunun dislanabildigi, TVS ile
Olciilen endometrium kalinliginin sinir degerinin 4 mm alinmasiyla sensitivite %8’e
kadar ¢iktig1 gosterilmistir(109). Nordic ¢ok merkezli ¢alismasinda (102), 4 mm ve
alt1 endometrium kalinlik 6l¢iilerinde endometrium karsinoma vakasi goriilmemistir
ve benign organik lezyonlarda TVS’nin sensitivitesi %96 olarak tespit edilmistir.
Gull ve arkadaglarinin(111) yaptig1 ¢alismada da postmenopozal kanamasi olan 339
kadin degerlendirilmis ve 4 mm ve altindaki endometrium kalinlik degerlerinde hig
endometrium kanser vakasina rastlanmamistir. Buna benzer olarak Smith-
Bindman’in yaptigi meta-analiz gostermistir ki; anormal uterin kanamasi olan
postmenopozal hastalara TVS yapilip sinir deger olarak 5 mm alindiginda, 5 mm ve
altindaki endometrial kalinlik degerlerinde endometrium kanseri goriilme olasiligi
%1’ dir(112). Bu ¢aligmamizda klinigimizde alt deger olarak kullanilan 4 mm iizeri
kalinlik artisin1 esik aldik. Endometrial kalinlik artist genelde karsilanmamis
Ostrojen, polip gibi patolojilerde izlendigi i¢cin bu olgularin genelde ilk gelis
semptomu adet diizensizligidir. Anormal uterin kanama paternleri premenopozal
kadinlarda, menoraji menometroraji intermenstruel lekelenme seklinde olabilir
postmenopozal kadinlarda da genellikle en ¢ok goriilen belirti postmenopozal
kanamadir. Pre ve post menopozal 351 hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada
olgularin gelis sikayeti %9 premenopozal regiiler menoraji, %27 premenopozal
irregiiler menoraji, %6 premenopozal intermenstruel kanama, % 27 postmenopozal
kanama, %16 insidental olarak saptanmigtir. ACOG(The American Collage of
Obstetrician and Gynecologists)’a gore 20 yas altinda endometrium kanser insidansi
cok diisiik oldugu i¢inbu olgularda obezite ve uzun siire tedaviye yanit alinamayan
olgularda patolojik inceleme Onerilmektedir. Yasla beraber kanser riski ve
hiperplazi riskinin arttig1 bulunmustur. 35 yas tlizerinde anormal kanamal1 olgularda
patoloji onerilmektedir(110). Giiniimiizde endometriumun degerlendirilmesi igin
kullanilan ~ ydntemler transvajinal — sonografi, salin  sonohisterografi(SIS)
histereskopi, dilatasyon&kiiretaj, aspirasyon biyopsi,(kaniil ve enjektorii) ve pipelle
sayilabilir. Pipelle ve Novak kiiretin kiyaslandigi bir ¢alismada yetersiz materyal
sonucu pipellede % 12,8, novakta %9,5 olarak gelmis ve aradaki farkin 6nemli

olmadig1 gosterilmistir. Her iki grupta da histerektomi spesmenlerinin patoloji
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sonucu %96 oraninda ilk tani ile uyumlu oldugu gosterilmistir. Kanser tanisi
koymada ise pipelin tan1 koyma sensitivitesi %99 hiperplazide ise %76 olarak tespit
edilmistir(107). Bu ¢alismada hastalarin biiyiik kisminda karmen kanuiil ile patoloji
ornekleri toplanmistir. Kanuliin serviksi ge¢emedigi birka¢ vakada ise pipelle
biyopsi alinmigtir.Ultrasonografide endometrial kalinlik tespit edilen hastalarda
diffiiz kalinlik artis1 varsa endometrial biyopsi, fokal artista ise SIS ve histereskopi
onerilmektedir(105). Postmenopozal kanama ile gelen hastalarin %10-15inde
melignite tespit edilmektedir. Cogunlukla kanamalarin sebebi atrofi ve premalign
lezyonlardir(3). Bizim g¢alismamizda malignite hizi benzer sekilde %11,2 olarak

tespit edilmistir.

Endometriumu kalinlagtiran endometrial patolojilerin literatiirde farkli
insidanslar1 goriilmektedir. Bu durum arastirmalara dahil edilen hasta gruplarinin
yas dagilimi, premenopozal veya postmenopozal olmasi, segilen tanit yontemine
bagl olarak degismektedir. Literatiirde Ozellikle anormal uterin kanamsi olan
hastalar tlizerinde arastirmalarin sayis1 fazladir. Anormal uterin kanamasi olan
kadinlarda endometrial polip, submiik6z myom, endometrial hiperplazi gibi
endometrial patolojiler vakalarin%30-50’sinde, malign patolojiler ise 50 vyas
altindaki vakalarin %1’ inde, 50 yas {stiindeki vakalarin % 10-15" inde
saptanmigtir(107). Ferrazzi ve ark. atrofinin en sik postmenopozal kanama sebebi
oldugunu tespit etmistir(108). Asemptomatik 1733 kis {lizerinde yapilan bir
calismada postmenopozal dénemde alinan biyopsilerde 251 kside de doku yok,
1504 benign, 3 sekretuar, 21 proliferatif, 6 atipisiz hiperplazi, 2 malignite tespit
edilmig(102). Endometrium kanseri, meme, colon ve akciger kanserinin ardindan
kadinlarda dordiincii en sik rastlanan kanser olup, kanser dliimlerinin yedinci en sik
sebebidir. Genel olarak bakildiginda kadinlarin yasamlari boyunca %2-3" iinde
endometrium  kanseri  gelisecektir ~ Endometrium  kanserinin  %75-80’i
postmenopozal donemde goriilmektedir. Pik yaptigi yas 61 olup, %20-25’1 ise
reproduktif donemde karsimiza ¢ikar. Endometrium kanserli hastalarda ¢ogunlukla
endometrial kalinlik artisi mevcuttur ve hastalarin %80-95° inde ilk semptom
anormal uterin kanamadir. Postmenopozal kadinlarda goriilen anormal uterin
kanamalarin en sik nedeni atrofik endometriumdur. Postmenopozal kanamali

kadinlarin yalmiz %10’ unda endometrium karsinomu goriilmektedir(84).
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Endometrium kanserinin en 6nemli ve ilk klinik bulgusu anormal vajinal
kanamadir. Anormal kanamasi, olmayan kadinlarda endometrium kanseri goriilme
riski oldukg¢a diisiiktiir. Anormal vajinal kanamasi olan postmenopozal hastalarda
endometrium 5 mm’den kalin ise kanser riski %7,3, endometrium 5 mm ve daha
ince ise kanser riski %0.07’den kiigiiktiir. R.Smith-Bindman ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada, kanamasi olmayan postmenopozal hastalarda sinir endometrium
kalinlik degeri 11 mm olarak alinmistir. Anormal kanamasi olmayan postmenopozal
kadinlarda endometrium kalinligit 11 mm’ nin dstiinde ise kanser riski %6,7 ve
endometrium kalinligi 11 mm’ nin altinda ise kanser riski % 0.002 bulunmustur.
Sonug olarak; Anormal kanamasi olmayan postmenopozal kadinlarda endometrium
kalinlig1 >11 mm ise endometrial biyopsi gerekliligi endometrium kalinligi < 11
mm ise endometrial biyopsi yapilmasina ihtiyag¢ olmadigr vurgulanmis ve
tartismaya sunulmustur. Bu c¢alisma ile uyumlu olarak bizim ¢alismamizda;
endometrium kanser tespit edilen olgularda ortalama endometrial ¢ift duvar kalnlig

21 mm olarak bulunmustur.

Osmers ve arkadaslar1 103 postmenopozal kanamali ve 283 kanamasi
olmayan  postmenopozal olguda, TVS ile endometrium kalinhigini
Olgmiislerdir(117). Postmenopozal kanamasi olan tiim hastalara ve kanamasi
olmayan ancak endometrium kalinligt 4 mm’ nin iizerinde olanlara kiireta;
uygulanmistir. Histopatolojik olarak endometrial kanser sinifina alinan hastalarin
timiinde en az 4 mm endometrial kalinlik tespit edilmistir. Endometrial kanseri
postmenopozal grupta %12,6 olarak bulmuslardir. Bir diger benzer ¢alismada 233
kanamas1 olan ve 539 asemptomatik hasta grubunda g¢alisilmistir. Kanamasi olan
hastalarin %6’sinda adenomat6z hiperplazi %1 endometrium kanseri saptanmistir. 4
mm’ nin altinda malignite tespit edilmemistir (8,102).Bizim g¢alismamizda tiim

hiperplaziler ¢aligma grubunun % 19.2 sini olusturmakta idi.

Malpan ve arkadaslari, histopatolojik olarak endometrial hiperplazi saptanan
90 postmenopozal olgunun kayitlarint retrospektif olarak incelemisler ve ortalama
endometrium kalmligi 18.8 mm iken, 126 normal endometrial histolojisi olan

grupda ise ortalama endometrium kalinligi 5.4 mm olarak tespit etmislerdir.
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Endometrial kalinligt 10 mm cut-off degeri olarak aldiklarinda endometrial
hiperplazinin tanmisindaki sensitivitesini %81, sipesifitesini %100 olarak
degerlendirmisler(116). Bizim g¢alismamizda endometrial hiperplazilerde ortalam
kalinli 15.67 mm olarak tespit edildi. Botris ve arkadaslar 120 olguluk
calismalarinda, ortalama endometrium kalinligin1 endometrium kanserinde 16.6+5.4
mm, endometrial hiperplazide 9.5+2.3 mm, atrofik endometriumda 3.2+1.1 mm
olarak bulmuslardir (115). Karlsson ve arkadaslari(102) 1168 vakalik
caligmalarinda atrofik endometriumlu kadinlarda ortalama endometrial kalinlig
3,9+2,5 mm, endometrium kanserlilerde ise 21,11+11,8 mm olarak bulmuslardir.
Malignensi icermeyen endometrial kalinligt 5 mm’ den kiiciik olarak tespit
etmiglerdir. TVS® de endometrium kalinligt 4 mm ve altinda o6lgiildiigiinde
endometrial patoloji bulunma riskini %5,5 olarak belirtmislerdir(14). Bosch ve
arkadaslar1 140 postmenopozal hasta grubunda endometrium kanserli 6 hastanin
tamaminda 12 mm’ yi asan endometrial kalinlik tespit etmislerdir(114). Granberg
ve arkadaslar1 205 postmenopozal kanamali kadinda, endometrium kalinligr 8 mm’
den az hastalarin higbirinde endometrium kanseri saptamamistir. Endometrium
kanseri olanlarda ortalama endometrium kalinligimi 18,246,2 mm, atrofik
endometriumda ortalama endometrium kalinhigmi ise 3,4+1,2 mm tespit
etmislerdir(59). Varner ve arkadaslar1 ise postmenopozal hasta grubunda 4 mm ve
altindaki endometrial kalinlikta patoloji tespit edememislerdir (113). Bizim
calismamizda, ortalama endometrium kalinlig1 degerleri agisindan, biyopsi
sonuglari normal endometrial bulgular gelenlerle, anormal patolojik bulgular
gelenler arasinda anlamli bir fark mevcuttu. Calismaya dahil edilen postmenopozal
olgularda patolojisi normal gelenlerin ortalama endometrium kalinligin1 10
mm=+3.25, olarak bulduk. Bu degerler perimenopozal hasta grubumuzda ise sirasiyla
15,67 £ 2,56°dir.

Calismamizda literatiir ile uyumlu sekilde endometrial kalinlik artisi olan
hastalarin endometrial biyopsilerinin histopatolojilerinin  %70,1’inin anormal
oldugu tespit edilmistir. Bu hiz postmenapozal donemde %80 olarak tespit
edilmistir. Calismamizda endometrial kiiretaj sonucu endometrium kanseriolarak
tan1 alan postmenopozal hastalarin ortalama endometrium kalinliklarimi

degerlendirdigimizde her iki hasta grubunda bu degerin 21 mm oldugunu gordiik.
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Endometrial kalinlik artist olan hastalarda endometrial polip oldukca sik
rastladigimiz bir patolojik bulgu oldu. Perimenopozal hastalarda goriilme sikligini
%31,6, postmenopozal hastalarda ise %36,4 olarak bulduk. Bu hastalarin
endometrium kalinlik ortalamalarina baktigimizda ise postmenopozal kanamali
olgularda 12,08 mm, premenopozal olgularda 17.69 mm oldugunu gordiik. Cesitli
yayinlarda endometrial poliplerin %2’sinde malignensi gelisebilecegi bildirilmistir.
Bu sebeple bu kadar sik izlenen bir patolojinin tamamen benign olarak
yorumlanmasi problem olusturabilir. Polip sonucu ile gelen hastalar hem
sikayetlerinin giderilebilmesi hem de olasi sonraki maligniteler agisindan takip
edilmelidir.

Endometrial kalinlik artisi  olan perimenopozal ve postmenopozal
donemdeki hastalarda anormal uterin kanama endometrial patolojileri diisiindiirecek
onemli bir semptomdur. Perimenopozal ve postmenopozal kanama sikayeti ile
bagvuran hastalara ayrintili jinekolojik muayene yapilmali ve endometrium TVS ile
degerlendirilmelidir. TVS’ de endometrial kalinlik artis1 da eslik ediyorsa hasta
endometrial biyopsi i¢in yonlendirilmelidir. Ozellikle postmenopozal kanamasi olan
hastalarda olas1 endometrial maligniteyi ekarte etmek icin endometrial biyopsi

kesinlikle yapilmalidir.
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8. SONUCLAR

Perimenopozal ve postmenopozal doénemde poliklinigimize basvuran
hastalara tanisal kiiretaj Oncesi transvajinal sonografi kullanilarak endometrial
kalinlik 6l¢imii yaptik. Endometrial kalinlik artis1 olan olgulari ¢alismamiza dahil
ettik. Premenopozal dénemde 12 mm ve istiinli, postmenopozal donemde 4 mm

iistiinli endometrial kalinlik artis1 olarak degerlendirdik.

1.Endometrial kalinlik artis1 olan hastalarin endometrial biyopsilerinin
histopatolojilerinin biiylik kisminin anormal oldugu tespit edilmistir. Bu hiz

postmenapozal donemde ¢ok daha fazladir.

2. Endometrial kalinlik artis1  tespit ettigimiz premenopozal ve
postmenopozal hastalarda endometrial biyopsi sonucu en sik endometrial polip

olarak tespit edildi.

3. Endometrial kalinlik artig1 olan perimenopozal ve postmenopozal
vajinal kanama sikayeti olan hastalarda, endometrial patoloji goriilme
olasilig1 vajinal kanama sikayeti olmayanlara kiyasla belirgin olarak daha
yiiksek bulundu.

4. Tim olgular degerlendirildiginde vajinal kanama sikayeti olan
hastalarda ortalama endometrium kalinligi, asemptomatik hasta grubuyla

kiyaslandiginda daha yiiksek olarak bulundu.

Buldugumuz sonuglar, bu konuda literatiirde yapilan arastirmalarla uyumlu

bulunmustur.

Premenopozal ve postmenopozal endometrial kalinlik artis1 olan hastalarda
anormal uterin kanama endometrial patolojiler agisindan uyarict bir semptomdur.
Kanama sikayeti olan hastalar ayrintili olarak degerlendirilmelidir. Perimenopozal
ve postmenopozal kanamalarda tani ig¢in altin standart uygulama endometrial

kiiretajdir.
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