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OZET

ENDOMETRIUM KANSERINDE PREOPERATIF DONEMDE
BAKILAN BiLGISAYARLI TOMOGRAFIDE DERi ALTI YAG
DOKUSU KALINLIGI VE iC ORGAN YAG DOKUSU ALANI
OLCUMLERININ POSTOPERATIF MORBIDITE VE SAGKALIM
ILE ILiSKiSININ DEGERLENDIRILMESI

Amagc: Endometrium kanserli hastalarda operasyon oncesi degerlendirilen bilgisayarl
tomografide hastalarin deri alt1 yag dokusu kalinligi, abdominal toplam yag dokusu alant,
derialt1 yag dokusu alani, hastalarin visseral yag dokusu alan, cilt alt1 toplam kas alan1 ve
cilt alt1 toplam kashi yag dokusu alani degerlerinin endometrium kanserli hastalarda
operasyon sonrast ddonemde morbidite ve sagkalim ile olan iligkisinin degerlendirilmesi
amaglanip bu degerlerin endometrium kanserinde kullanilip kullanilamayacaginin

arastirilmasi amaclanmustir.

Gerec ve Yontem: Tez ¢alismamiz ¢ift merkezli olup endometrium kanseri tanili hastalar
alinmistir, bu iki merkezde operasyonu yapilan ve sonrasinda medikal tedavisi devam
eden hastalar caligmaya alinmistir. Kliniklerimizde 01.05.2017-01.05.2023 tarihleri
arasinda iki merkezimizde endometrium kanseri nedeni ile ameliyatlar1 yapilan 200 hasta
calismaya dahil edilip 48 hasta ¢alisgmamiza dahil edilme kriterlerine uygun olmayip
calisma dis1 birakilmistir, calismamiza dahil edilme kriterlerine uygun 152 hasta
calismaya dahil edilmistir. Hastalara endometrium kanseri nedeniyle total histerektomi +
bilateral salpingooferektomi + pelvik lenfadenktomi + paraaortik lenfadenektomi =+
omentektomi operasyonu yapilmistir. Hastalarin yasi, gravida ve parite durumu, menopoz
durumu, kanser Oykiisii, ailede kanser oykiisii, sistemik hastalik oykiisii, ila¢ kullanim
durumu, sigara igme durumu, alkol kullanma durumu, viicut kitle indeksi, operasyon
Oncesi batin cerrahisini olup olmadigi, hastanin hastaneye bagvuru nedeni, hastalarin
ameliyat dncesi endometrial 6rnekleme sonucu, hastalara yapilan ameliyatlar, hastalarin
patoloji tanisi, endometrium kanserinin cerrahi evreleri ve hastalarin patoloji sonuglari

incelenip degerlendirilmistir. Hastalarin operasyon siiresi, operasyon sonrasi hastanede
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kalma siiresi, operasyonda komplikasyon gelisip gelismedigi, operasyon sonrasinda
komplikasyon gelisip gelismedigi, operasyon sonrasi hastalarin morbidite durumu ve
sagkalimi degerlendirilmistir. Hastalarin patolojik sonuglarinda tiimoriin gradesi, uterus
cap1, timor capi, tiimoriin myometrial invazyon durumu, tiimoriin lenfovaskiiler
invazyonu, tiimdr cerrahi sinir tutulumunun varlig, batin yikama sivisinda tiimoral hiicre
varlig1, pelvik-paraaortik lenf nodu tutulumu, ana materyal cerrahi evresi incelenmistir.
Calismamiz iki merkezli oldugundan her iki merkezdeki ¢ekimler Toshiba Activion 16
ve Simens Somatom go Top bilgisayarli tomografi cihazlarindan ¢ekim yapilmustir.
Hastalarin viicut kitle indeksleri (BMI) kilogram cinsinden viicut agirliklarinin metre
cinsinden boylarmin metrekaresine bliinerek (kg/m?) hesaplamalari yapildi.

Deri alt1 yag dokusu kalinlig1 (SAT) bilgisayarli tomografide sakral 1 vertebranin (S1)
iist siirindan ve rektus abdominis kasinin ortasindan aksiyel diizlemdeki kesi
goriintiilenmesi yapildiktan sonra SAT degeri mm olarak 6l¢iiliip deri alti yag dokusu
kalinlig1 hesaplandi.

Bilgisayarli tomografide (BT) verileri http://datasharing.aim-aicro.com/morphometry

adresli yazilim programi ile lumbal vertebra 3-4 (L3-L4) civarinda gobegi gdsteren
eksenden goriintii dilimi alinip total yag dokusu alan1 (TFA), deri alt1 yag doku alani
(SFA), visseral yag doku alan1 (VFA), cilt alt1 toplam kas alan1 (Total-MA) ve cilt alt1
toplam kas yag alani (Total-MFA) parametrelerinin alan Gl¢limleri hesaplanipt TFA,
SFA, VFA, Total-MA ve Total-MFA parametrelerinin cm? olarak alan hesaplamasi
yapildi.

Preoperatif donemde hastalara bilgisayarli tomografi ¢ekilmis ve hastalardan
degerlendirilmesi planlanan parametrelerin Ol¢limleri 6zel yazilim program ile

hesaplanmuistir. Parametrelerin degerlendirilmesinde http://datasharing.aim-

aicro.com/morphometry adresli yazilim programi kullanilmistir. Cift merkezli stirdiiriilen

calismadaki veriler i¢in tek yazilim program kullanilarak hesaplama yapilmistir.

Bulgular: Hastalarimizin yas ortalamasi 62.37 + 10.84 (min-max 40-90) olarak tespit
edilmistir. Gravida sayis1 3 +1.6 olarak tespit edilmistir. Parite sayis1 2.6 £1.9 olarak tespit
edilmistir. Caligmamizda hastalarimizin yas ortalamasi literatiir ile uyumlu oldugu tespit
edilmistir. Hastalarin tanilar1 anormal uterin kanama veya postmenopozal kanama sonrasi
yapilan endometrial biyopsi neticesinde tespit edildi. Hastalara operasyonda total
histerektomi (laparatomik veya laparoskopik) + bilateral salpingooferektomi + Pelvik

lenfadenektomi + Paraaortik lenfadenektomi +omentektomi + batin yikama sivisi
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alinmasi yapilmistir. Hasta takip siiresi ortalama 9.5 (3-23) yil olarak tespit edilmis olup
operasyon sonrasi ortalama sagkalim orani %84 olarak tespit edilmistir. Calismamizda
hasta sagkalim siiresi literatiirdeki caligmalar ile uyumlu bulunmustur. Hastalarin
BMT’lerinin artmasi hastalarin endometrium kanserine yakalanma riskini artirdig1 tespit
edilmistir. Calismamizda BMI degerinin grade ve evre iizerinde etkili oldugu tespit edilip
grade ve evre gruplar karsilagtirildiginda her iki grupta istatistiksel olarak anlaml fark
tespit edilmistir (p=0.003 ve p<0.05). Bizim c¢alismamizda operasyon Oncesi
degerlendirilen BMI, SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total-MFA parametreleri
endometrium kanseri tanili hastalarimizda grade ve evreye gore ayr1 ayr1 degerlendirdik.
Grade gore olan degerlendirmemizde hastalari gradel ve grade2-3 seklinde iki gruba
ayirip degenlendirdik. Evreye gore olan degerlendirmemizde de hastalar1 evrel ve evre2-
3 seklinde iki ayr1 gruba ayirip degerlendirdik. Bu parametrelerin hastalarin gradesine ve
evresine olan prognozunu degerlendirdik. Bu degerlerin sagkalim iizerine olan etkilerini
degerlendirip literatiir ile uyumlulugunu inceledik. SFA degerini grade ve evreye gore
karsilastirildigimizda istatistiksel olarak anlamli fark tespit ettik (p=0.026 ve p<0.05).
Grade ve evresi yiiksek olan grupta SFA degeri daha yiiksek olmaktadir. Hastalarin BMI
ve operasyon Oncesi degerlendirilen BT deki SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total-
MFA parametreleri hesaplandi. Bu 7 risk faktoriinii belirleyip logistik regresyon ile
analizini yaptik. Caligmamizda adipoz doku dagilimini gosteren parametreler ve BMI ile
cerrahi komplikasyonlar1 6ngérme arasinda bir iligki tespit edilememistir. Calismamizda
adipoz doku dagilimini gosteren parametreler ve BMI ile operasyon siiresi arasindaki
korelasyon degerlendirildi. Bu bulgulara gore, operasyon siiresi ile SAT, TFA, SFA, VFA
ve Total-MA degiskenleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar
bulunmustur. Ozellikle TFA, SFA, VFA ve Total-MA degiskenleri ile operasyon siiresi
arasinda negatif korelasyon tespit edilmistir. BMI ile operasyon siiresi arasinda anlamli
bir iligki yoktu. SAT ile operasyon siiresi arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu ve bu
korelasyonun istatistiksel olarak anlamli oldugunu gosterdik. Bu bulgular 1s181nda cilt alt1
yag dokusu kalinliginin operasyon siiresini arttiran etkili bir parametre oldugunu
diisiinmekteyiz. Degerlendirdigimiz BMI, SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total
MFA parametrelerinden Total-MA ve Total-MFA ile ilgili inceledigimiz data verileri
sinirl sayida olup daha sonra yapilacak ¢alismalarda bu iki veri ile ilgili daha fazla data
verisi olmast durumunda bu verilerin morbidite ve sagkalim {izerinde etkisinin
olabilecegini diisiinmekteyiz. Sagkalim iizerine etkili risk faktorleri hakkinda yaptigimiz

Cox regresyon modeli analizinde, degerlendirdigimiz faktorler arasinda VFA’nin
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sagkalim tizerindeki etkisi istatistiksel 6l¢iide yiliksek (p=0.032) bulunmustur. VFA
regresyon analizinde degerlendirdigimiz parametreler arasinda en anlamli sonucu olan
degerdi, fakat HR: 1 (95% CI: 1.00-1.00) olugu i¢in bu 6rneklem biiytikliigiinde etkisinin
olmadig1 tespit edildi. Ancak ileri caligmalarda 6rneklem biyiikligi arttirildiginda

anlamli hale gelebilecek bir parametre olarak diistintildii.

Sonu¢: Endometrium kanseri olan hastalar {izerinde literatiirde birgok c¢alisma
yapilmistir. Endometrium kanserinin tanisi, tedavisi, prognozu, morbidite ve sagkalimi
tizerine bircok literatiir ¢aligmasi taranip degerlendirildi. Hastalarin operasyon Oncesi
degerlendirilen bilgisayarl1 tomografide hastalarin deri altt yag dokusu kalinligi,
abdominal toplam yag dokusu alani, derialt1 yag dokusu alani, visseral alan yag dokusu
alany, cilt alt1 toplam kas alani1 ve cilt alt1 toplam kas yag alan1 hesaplandi. Hastalarin BMI
degerleri hesaplandi. Degerlendirdigimiz BMI, SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve
Total MFA parametrelerinden Total-MA ve Total-MFA ile ilgili inceledigimiz data
verileri sinirl sayida olup daha sonra yapilacak calismalarda bu iki parametre ile ilgili
daha fazla data verisi olmas1 durumunda bu parametre morbidite ve sagkalim iizerinde
etkisinin olabilecegini diisiinmekteyiz. Calismamizda SFA degerini grade ve evreye gore
karsilastirildigimizda istatistiksel olarak anlamli fark tespit ettik (p=0.026 ve p<0.05).
Grade ve evresi yliksek olan grupta SFA degeri daha yiiksek olmaktadir. BMI ve adipoz
doku dagilimin1 gosteren BT parametreleri ile komplikasyonlarin dngortilebilirligini
degerlendirmek icin yaptigimiz logistik regresyon analizinde; bu parametrelerin
komplikasyonu 6ngdérmede istatistiksel olarak anlamli bir etkisinin olmadigi tespit ettik.
SAT ile operasyon siiresi arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu ve bu korelasyonun
istatistiksel olarak anlamli oldugunu gostermektedir. Bu bulgular 15181inda cilt alt1 yag
dokusu kalinligmin operasyon siiresini arttiran etkili bir parametre oldugunu
diistinmekteyiz. Ayrica morbidite ve sagkalim iizerine etkili risk faktorleri hakkinda
yaptigimiz Cox regresyon analizinde, degerlendirdigimiz faktorler arasinda VFA’nin
sagkalim tizerindeki etkisi istatistiksel 6l¢iide yiliksek (p=0.032) bulunmustur. VFA
regresyon analizinde degerlendirdi§imiz parametreler arasinda en anlamli sonucu olan
degerdi fakat HR: 1 (95% CI: 1.00-1.00) olugu i¢in bu 6rneklem biiyiikliigiinde etkisinin
olmadig1 tespit edildi. Ancak ileri calismalarda orneklem biiyiikligi arttirildiginda
anlamli hale gelebilecek bir parametre olarak diisiiniildii. Tiim bu bulgular cerrahi

midahalenin planlanmas1 ve hastalarin takibi sirasinda dikkate alinmasi gereken
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faktorlerin karmasikligin1 ortaya koymaktadir. Viicut yag dokusu kompozisyonu ve
bunun tedavi ve prognoz iizerindeki metabolomik etkisini 6l¢gmek igin daha biiyiik
gruplarla uzun takip siireli prospektifileri ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Endometrium kanser
olan ve riski tastyan kadinlarin daha iyi anlasilmasi ve belki de daha segici bir sekilde

tanimlanmasi i¢in bir yol bulunmasi agisindan énemlidir.

Anahtar kelimeler: endometrium kanseri, bilgisayarli tomografi, deri alt1 yag dokusu
kalinlig1, abdominal toplam yag dokusu alani, derialti yag dokusu alani, visseral yag

dokusu alan, cilt alt1 toplam kas alani, cilt alt1 toplam kas yag alani
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ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN SUBCUTANEOUS ADIPOSE
TISSUE THICKNESS AND VISCERAL ADIPOSE TISSUE AREA
MEASUREMENTS IN PREOPERATIVE COMPUTERIZED
TOMOGRAPHY AND POSTOPERATIVE MORBIDITY AND
SURVIVAL IN ENDOMETRIAL CANCER

Objective: The aim of this study was to evaluate the relationship between subcutaneous
adipose tissue thickness, abdominal total adipose tissue area, subcutaneous adipose tissue
area, visceral adipose tissue area, subcutaneous total muscle area and subcutaneous total
muscular adipose tissue area values of patients with endometrial cancer and postoperative
morbidity and survival in patients with endometrial cancer and to investigate whether

these values can be used in endometrial cancer.

Materials and Methods: Our thesis study was double centered and included patients
diagnosed with endometrial cancer. Patients who underwent surgery in these two centers
and whose medical treatment continued afterwards were included in the study. In our
clinics, 200 patients who underwent surgery for endometrial cancer in our two centers
between 01.05.2017-01.05.2023 were included in the study, 48 patients were excluded
from the study because they did not meet the inclusion criteria, and 152 patients who met
the inclusion criteria were included in the study. Patients underwent total hysterectomy +
bilateral  salpingoopherectomy + pelvic lymphadenectomy +  paraaortic
lymphadenectomy + omentectomy for endometrial cancer. Patients' age, gravida and
parity status, menopausal status, history of cancer, family history of cancer, history of
systemic disease, drug use, smoking status, alcohol use status, body mass index,
preoperative abdominal surgery, reason for admission to the hospital, preoperative
endometrial sampling results, surgeries performed on the patients, pathology diagnosis of
the patients, surgical stages of endometrial cancer and pathology results of the patients
were analyzed and evaluated. Duration of operation, postoperative hospitalization,
postoperative complications, postoperative complications, postoperative morbidity and

survival of the patients were evaluated. In the pathological results of the patients, tumor
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grade, uterine diameter, tumor diameter, myometrial invasion status of the tumor,
lymphovascular invasion of the tumor, presence of tumor surgical margin involvement,
presence of tumoral cells in the abdominal washing fluid, pelvic-paraaortic lymph node
involvement, main material surgical stage were examined.

Since our study was conducted in two centers, the images were taken by Toshiba
Activion 16 and Simens Somatom go Top computed tomography devices in both centers.
Body mass index (BMI) of the patients was calculated by dividing their body weight in
kilograms by their height in meters per square meter (kg/m?2).

Subcutaneous adipose tissue thickness (SAT) was calculated by visualizing the incision
in the axial plane from the upper border of the sacral 1 vertebra (S1) and the middle of
the rectus abdominis muscle on computed tomography and measuring the SAT value in
mm.

Computed tomography (CT) data were obtained from the axis showing the navel around

lumbar vertebra 3-4 (L3-L4) with the software program http://datasharing.aim-

aicro.com/morphometry and the area measurements of total adipose tissue area (TFA),

subcutaneous adipose tissue area (SFA), visceral adipose tissue area (VFA), total
subcutaneous muscle area (Total-MA) and total subcutaneous muscle fat area (Total-
MFA) parameters were calculated and the area measurements of TFA, SFA, VFA, Total-
MA and Total-MFA parameters were calculated in cm?.

In the preoperative period, computed tomography was performed and the measurements
of the parameters planned to be evaluated from the patients were calculated with a special

software program. The software program with the address http://datasharing.aim-

aicro.com/morphometry was used in the evaluation of the parameters. Calculations were

made using a single software program for the data in the double-center study.

Results: The mean age of our patients was 62.37 + 10.84 years (min-max 40-90). The
number of gravida was 3 + 1.6. The number of parities was 2.6 = 1.9. In our study, the
mean age of our patients was found to be compatible with the literature. Patients were
diagnosed as a result of endometrial biopsy performed after abnormal uterine bleeding or
postmenopausal bleeding. Patients underwent total hysterectomy (laparoscopic or
laparoscopic) + bilateral salpingoopherectomy + pelvic lymphadenectomy =+ paraaortic
lymphadenectomy +omentectomy + abdominal lavage fluid removal. The mean follow-
up period was 9.5 (3-23) years and the mean postoperative survival rate was 84%. In our

study, patient survival was found to be compatible with the studies in the literature.
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Increasing BMI of the patients was found to increase the risk of developing endometrial
cancer. In our study, BMI value was found to be effective on grade and stage and when
grade and stage groups were compared, a statistically significant difference was found in
both groups (p=0.003 and p<0.05). In our study, we evaluated BMI, SAT, TFA, TFA,
SFA, VFA, Total-MA and Total-MFA parameters separately according to grade and stage
in patients diagnosed with endometrial cancer. In our evaluation according to grade, we
divided the patients into two groups as gradel and grade2-3. We evaluated the prognosis
of these parameters according to the grade and stage of the patients. We evaluated the
effects of these values on survival and examined their compatibility with the literature.
When we compared the SFA value according to grade and stage, we found a statistically
significant difference (p=0.026 and p<0.05). SFA value is higher in the group with higher
grade and stage. BMI and SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA and Total-MFA parameters
on preoperative CT were calculated. We identified these 7 risk factors and analyzed them
with logistic regression. In our study, no relationship was found between parameters
indicating adipose tissue distribution and BMI and prediction of surgical complications.
In our study, the correlation between the parameters of adipose tissue distribution and
BMI and operation time was evaluated. According to these findings, statistically
significant correlations were found between operation time and SAT, TFA, SFA, VFA
and Total-MA variables. Especially negative correlations were found between TFA, SFA,
VFA and Total-MA variables and operation time. There was no significant correlation
between BMI and operation time. We showed that there was a positive correlation
between SAT and operation time and this correlation was statistically significant. In the
light of these findings, we think that subcutaneous adipose tissue thickness is an effective
parameter that increases the operation time. Among BMI, SAT, TFA, TFA, SFA, VFA,
Total-MA and Total MFA parameters we evaluated, the data we examined regarding
Total-MA and Total-MFA are limited in number and we think that these data may have
an effect on morbidity and survival if there are more data on these two data in future
studies. In the Cox regression model analysis we performed on the risk factors affecting
survival, the effect of VFA on survival was found to be statistically high (p=0.032) among
the factors we evaluated. VFA was the value with the most significant result among the
parameters we evaluated in the regression analysis, but HR: 1 (95% CI: 1.00-1.00), so it
was found to have no effect in this sample size. However, it was considered as a parameter

that may become significant when the sample size is increased in further studies.
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Conclusion: Many studies have been conducted in the literature on patients with
endometrial cancer. Many literature studies on the diagnosis, treatment, prognosis,
morbidity and survival of endometrial cancer were reviewed and evaluated. Subcutaneous
adipose tissue thickness, abdominal total adipose tissue area, subcutaneous adipose tissue
area, visceral area adipose tissue area, subcutaneous total muscle area and subcutaneous
total muscle fat area were calculated on preoperative computed tomography. BMI values
of the patients were calculated. Among BMI, SAT, TFA, TFA, SFA, VFA, Total-MA
and Total MFA parameters we evaluated, the data we examined regarding Total-MA and
Total-MFA are limited in number and we think that these parameters may have an effect
on morbidity and survival if there is more data on these two parameters in future studies.
When we compared the SFA value according to grade and stage in our study, we found a
statistically significant difference (p=0.026 and p<0.05). SFA value is higher in the group
with higher grade and stage. In the logistic regression analysis we performed to evaluate
the predictability of complications with BMI and CT parameters showing adipose tissue
distribution, we found that these parameters did not have a statistically significant effect
in predicting complications. It shows that there is a positive correlation between SAT and
operation time and this correlation is statistically significant. In the light of these findings,
we think that subcutaneous adipose tissue thickness is an effective parameter that
increases the operation time. In addition, in the Cox regression analysis we performed on
the risk factors affecting morbidity and survival, the effect of VFA on survival among the
factors we evaluated was found to be statistically high (p=0.032). VFA was the value with
the most significant result among the parameters we evaluated in the regression analysis,
but HR: 1 (95% CI: 1.00-1.00), so it was found to have no effect in this sample size.
However, it was considered as a parameter that may become significant when the sample
size is increased in further studies. All these findings reveal the complexity of the factors
that should be taken into account during the planning of surgical intervention and follow-
up of patients. Further prospective studies with larger groups and longer follow-up
periods are needed to measure body adipose tissue composition and its metabolomic
impact on treatment and prognosis. It is important to better understand and perhaps find

a way to more selectively identify women with and at risk of endometrial cancer.

Keywords: endometrial cancer, computed tomography, subcutaneous adipose tissue
thickness, abdominal total adipose tissue area, subcutaneous adipose tissue area, visceral

adipose tissue area, subcutaneous total muscle area, subcutaneous total muscle fat area
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1. GIRIS VE AMAC

Endometrium kanseri; meme kanseri, akciger kanseri, kolon ve rektum
kanserinden sonra kadinlarda en sik goriilen dordiincii kanser olup endometrium kanseri
gelismis tilkelerde ise en sik goriilen jinekolojik kanser olarak goriilmektedir (1).
Amerika Birlesik Devletleri’nde 2019 senesinde yeni tan1 konmus 61880 kadar vaka
gOriilmiis olup bu vakalardan 12160 kadar1 endometrium kanseri nedeniyle dlmiistiir (1).
Toplam goriilen kanser nedenli 6liim sayis1 285210 kadar olup bu dliimlerin %4 kadarlik
kism1 endometrium kanseri nedeniyle olmustur (1). Gelisimini tamamlamakta olan
tilkelerdeyse serviks kanserinden sonra gozlenen en sik ikinci jinekolojik kanserdir (2).
Tiirkiye’de 2017 senesinde yapilan kanser istatistik verilerine gére endometrium kanseri
kadinlarda goriilen kanserler i¢cinde besinci sirada goriilmektedir (3). Kadinlarda goriilen

jinekolojik kanserler i¢inde ise en sik goriilen kanser oldugu goriilmektedir (3).

Meme | 7,7
Tiroid | 22,6
Kolorektal _ 14,7
Trakea,Brons,Akciger 7_ i i
Uterus Korpusu _— 10,7
Mide - 6,4
Over - 6,3
Non-Hodgkin lenfoma - 4.8
Uterus Serviksi H- 4,3

Beyin, sinirsistemi [l 4,2

0 10 20 30 40 50 60

Sekil 1-1 Kadin Niifusunda En Sik Goériilen 10 Kanserin Kadin Yasina Gore Standart
Edilmis Hizlar1 (Tiirkiye Birlesik Veri Tabani, 2017) (Diinyadaki Standart Insan Niifusu
100000 Kiside) (3)



Endometrium kanseri olan hastalarda en sik goriilen semptom anormal uterin
kanamadir, hastalarin hastaneye en sik basvurusu da anormal uterin kanama nedenliyle
olur (4). Anormal uterin kanama nedeniyle hastaneye basvuran hastalarda endometrial
biyopsi yapilip endometrium kanseri tanili hastalar erken evrede tani alip bu hastalarin
prognozalarinin iyi oldugu erken evrede tespit edilirler (4). Ameliyat1 yapilip cerrahi
tedavisini alip adjuvan tedaviyi de alan hastalardan erken evre tanili hastalarin bes yillik
sagkalim orant %80-90 kadardir (5). Baska bir yere uzak metastaz yaptig1 goriilen
hastalarda bes yillik sagkalim orani ise %25 ten azdir (6).

Evreleme i¢in operasyon ekibine yol gdsteren ve operasyon sonrasi kanserin seyri
icin bize en iyi yol gosteren prognostik durumlar sunlardir: timoriin histolojik tipi,
timoriin  gradesi, tiimoriin myometrial invazyon derinligi, timoriin ¢api, tiimoriin
lenfovaskiiler tutulumu, timorin cerrahi siir tutulumu, timoriin servikal tutulumu,
timoriin peritoneal sitoloji pozitifligi, tiimdriin pelvik lenf nodu tutulumu, timoriin

periaortik lenf nodu tutulumu ve metastazidir (7).

Endometrium kanseri riskini artiran durumlardan biri olan obezitenin yapilan
birden fazla epidemiyolojik calisma ile artirdigina dair ¢alismalar ile kanitlanmistir.
Amerika Birlesik Devletleri’'nde ve Avrupa iilkelerinde yapilan ¢alismalarda obezite
kriteri olan viicut kitle indeksi diizeyinin 30 kg/m?* ve {izeri olan kisilerde endometrium
kanseri riskinin 1.7-4.5 kat kadar artig1 goriilmiistiir (8,9). Obezitenin her giin artmas1 ve
insanlarin yagam siiresinin uzamasi endometrium kanserinin klinik énemini artirmistir

(10).

Bu calismamizin amaci endometrium kanserinde operasyon Oncesi donemde
bakilan bilgisayarli tomografi degerlendirmesinde deri alti yag dokusu kalinligi ve
visseral yag dokusu alani dlglimlerinin degerlendirilmesi ve bu 6l¢iim degerlerinin
operasyon sonrast donemde morbidite ve sagkalim ile olan iliskisinin degerlendirilmesi

amaclanmastir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Embiryoloji

Antimiillerian hormon olmamasi durumunda disilerde miillerian kanallar
degisememektedir (11). Bu kanallar kaudale dogru mezonefrik kanallar ile biiyiirler (11).
Biiylime esnasinda bu iki kanal sistemi uterusun broad ligamentini olusturup peritoneal

bolgede katlanti yapip kapali hale gelir (11).

Abdominal ostium
of uterine tube Suspensory ligament

Epoophoron

“Cortical cords P h
of ovary aroophoron

Mesonephros Round ligament

- Sinus tubercle B

Sekil 2-1 A: Kadinda 60 Giin Sonunda Genital Ductus Gériintiisii B: Overler Indikten
Sonra Genital Ductus Goriintiisii (12)

Miillerian kanal sistemi onuncu gebelik haftasina kadar orta diizleme dogru
birbirine yaklagsmakta ve urogenital siniise kadar gelmeden birlesmektedir (11). Bir liimen
seklinde uterovajinal kanal olusur (11). On ikinci gebelik haftasina kadar korpus ve
serviks farklilasip uterusun duvarinda da kalinlik artmaktadir (11). Endometriumu
olusturacak bir septum uterusun {iist kisminda vardir ve bu septum yirminci gebelik

haftasina kadar geriler (11).
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Sekil 2-2 Uterus ve Vajinanin Sirayla Gelisimi A: Dokuz Haftalik Uterusun Sekli B:
On Iki Hafta Sonundaki Uterus Sekli C: Dogum Sonras1 Bebekte Uterus Ve Vajen (12)

2.2. Histoloji

Uterus tabakasi ti¢ kisimdan olusmaktadir (11).

1) Endometrium tabakasi: Uterusun icini kaplayan tabaka olup kaviteyi kaplayan
kolumnar epitel ile farklilagmis stromadan olusur (13). Adet dongiisii ve hormonal

duruma gore endometrium dokusu kalinlig1 degisebilmektedir (13).

2) Myometrium tabakasi: uterusun en kalin tabakasi olup diiz kas yapisindadir (13).

3) Seroza tabakasi: uterusun en dis tabakas1 olup visseral periton yapisindadir.

Uterusun 6n ve arka yiizliinii kaplayip serviksi ise arka yiizeyden kaplar (13).
Endometrium dokusunun bazal ve fonksiyonel tabaka olmak iizere iki tabakasi
bulunmaktadir (11). Bazal tabaka adet dongiisii boyunca degismeyip adet kanamasi
sonrasinda endometrium tabakasinin yenilenmesi icin Onemli bir tabakadir (11).
Fonksiyonel tabaka da iki tabakadan olugmakta olup tabakalardan biri olan stratum
kompaktum tabakasi iiste yer alip yiizeyel ve ince bir yapidir, diger tabaka stratum
spongozum olup fazla miktarda gevsek stroma ve interstisyel doku igine yerlestirilmis

endometrial bezler bulunmaktadir (11).



2.3. Anatomi

Uterus i¢i bos bir organ olup fibromiiskiiler yapida, anatomik olarak mesane ve
rektum arasina yerlesmistir (14). Kas tabakasi1 gelismis olup duvar yapis1 kalindir, i¢
yapist bos olup armut seklinde bir organ yapisi mevcuttur (15). Uterus her iki iist
boliimlerinden saga ve sola dogru tuba uterinalar agilmakta ve asagidan vajene
baglantilidir (15). Yetiskin bir kadinda uterus yaklasik 7 cm uzunlukta ve 5 cm
genigliktedir (14). Agirhig tahmini 40-45 gramdir (15).

Kadinlarda uterusun sekli ve agirligi kisinin yasina, gebelik durumuna ve hormon
durumuna bagl degisebilmektedir (15). Uterus anatomik olarak dort bolmeden olusur bu
boliimler fundus, korpus, isthmus ve servikstir (16). Ustte kubbeli yapida sag ve sol tuba
uterinalar arasinda kalan boliimdiir (16). Fundus, uterus organinin en genis bolmesidir,
korpus boliimii ise uterus organinin en genis iki bolil tigliik béliimiinii olusturur (16).
Uterus organinin alt boliimiinii serviks uteri olusturup st boliimiinii korpus uteri
olusturmaktadir (16). isthmus ile vajina arasindaki kismu serviks uteri béliimii olusturur
ve yaklasik 2 cm uzunlugunda olup isthmik seviyeden daha yuvarlak ve dar bir yapidadir
(16). isthmus korpus uteri ile serviks uteri arasindadir (16). Korpus uterinin iki yiizii
bulunmakta olup bu yiizler vezikal ve intestinal yiizlerdir (16). Vezikal yiiz mesaneye
komsudur ve periton mesanenin istiinden atlayip bu iki organ arasindan excavatin
vesikouterin adli ¢tkmazi olusturur (16). Facies intestinalisi saran periton vajinanin arka
istlinii Ortlip rektuma uzanmaktadir, bundan dolayr douglas ¢ikmazi yani excavation
rektouterina adli periton ¢ikmazi olusturur (16). Uterusun komsulugundaki organ ve
yapilar arasindan uzanan ligamentleri bulunur, bu ligamentlerpelviste uterusun destegini
saglayip tutunmasina destek olurlar (16). Bunlar; ligamentum latum uteri, ligamentum
teres uteri, uterosakral ligament, kardinal ligament, ligamentum ovarii-suspansorium ve

puboservikal ligamenttir (11, 15, 17).

1) Ligamentum latum uteri: iki yaprakli olup uterusun yan kenarlari ile pelvisin
yan duvarlar arasindaki periton pargasidir ve bu ligamentin {istiinde tuba
uterinalar bulunur. Ligamentum latum uterideki yapilar sunlardir:
parametrium, uterin arter, tuba uterina, ligamentum teres uteri, ovaryum,

ureter ve ligamentum ovarii propriumdan olusmaktadir (11, 15, 17).



2) Ligamentum teres uteri: Tuba uterina uterus birlesme yerinin hemen altindan
baslayip broad ligamentin iki yapragi arasindan seyretmektedir. Labium
majusun tist bélgesinden mons pubisteki bag dokusuna karisip sonlanir ve

icinden sampson arteri vardir (11, 15, 17).

3) Ligamentum uterosakralis: Serviksten rektumun yan boélgelerine dogru
uzanmaktadir ve sonra sakrumun o6n yliziine dogru gidip buraya tutunur.

Bundan sonra rektouterin boslugun yan bélgelerini olusturur (11, 15, 17).

4) Ligamentum kardinale: Perivaskiiler bag dokudan olusmakta olup
hipogastrik artere yakin baslar ve posteriolateral pelvis duvarlara baglanip

uterus ve vajeni besleyen damarli sarmaktadir (11, 15, 17).

5) Ligamentum ovarii suspansorium: Ovarian arteri igerip uterusun iist arka yan

duvarindan baslayarak overde bitmektedir (11, 15, 17).

6) Ligamentum puboservikale: Serviksin iist bolgesinin 6n yiiziinden pubisin

arka bolgesine dogru uzanir (11, 15, 17).

Uterusun kanlanmasini internal iliak arterin dali olan uterin arter ile ovaryan
arterin uterin orta dalindan olur (11). Uterin arter internal iliak arterden tek basina
c¢ikabilir, internal veya vajinal arterle de beraber ortak cikabilir (11, 15). Uterin arter
istmik bolgede liretere yaklasarak tireteri caprazlayip gecer ve bu ¢aprazlama esnasinda
tiretere bir dal vermektedir (11, 15). Vena uterina arteri takip edip internal iliak vene
dokiiliir (11, 15). Uterusun lenfatik olarak dokiildiigii yer ilk olarak obturator, internal ve
eksternal iliak lenf nodlarma olmaktadir (11, 15). ikincil olarak dokiildiigii yer uterus
korpusun bazi lenfatik kanallar1 paraaortik kanallara dokdlir (11, 15). Uterusun
innervasyonu ise sempatik sinir lifleri torakall2-lumball béliimiinde olmakta olup

parasempatik sinir lifleri Sakral2-Sakral4 sinirden gelir (11, 15).



Lig. ovarii proprium |
A. uterina, R. tubarius | Ovarium
1 Fundus uteri ]

A. uterina, R. ovaricus |

Lig. suspensorium
ovarii

Rr. helicini

A. uterina —

Cervix uteri
inalis 7 |
A. vaginalis i A. vaginalis

Vagina

Sekil 2-3 Uterusun Anatomisi (18)

2.4. Endometrial Hiperplazi

Endometrial hiperplazi; endometrial bezdeki proliferasyon oranindaki bez ve
stroma orani artist ile olan biyolojik ve morfolojik farktan dolayr olmaktadir (19).
Endometrium kanseri bati iilkelerdeki en sik goriilen jinekolojik kanser olup bu kanserin
en sik nedeni endometrial hiperplazidir (19). Endometrial hiperplazi insidansi
endometrium kanseri insidansinin yaklasik ti¢ kat kadar fazla oldugu sdylenmektedir
(19). Anormal uterin kanama ise en sik goriilen semptomudur (20). Atipili endometrial
hiperplazi varliginda endometrium kanseri gelisebilecegi gibi endometrial hiperplazinin
semptomlar1 olan menoraji ve menometroraji gibi durumlarda hastanin yatarak veya
ayaktan tedavi edilmesi gerekmektedir (19). Endometrial hiperplazinin risk faktorleri:
progesterone tarafindan karsilanmamis Ostrojen durumu, obeziteye bagli artmig viicut
kitle indeksi, polikistik over sendromu durumu, menopoz Oncesindeki donemde
anovulasyon durumu olanlar, Ostrojen salgilayan kanserler, uzun siire tamoksifen
kullanma durumlarinda risk faktorleri artmaktadir (19, 20). Endometrial hiperplazi Diinya
Saghk Orgiitii tarafindan 1994 yilindan beri dort grupta simiflandirmaktadir (21).
Endometrial hiperplazi sitolojisinin ve atipisi konusunda anlagsmazliklarin olmasi,
endometrial hiperplazinin ayni preparatlarinin farkli patoloji doktorlar1 tarafindan
degerlendirildiginde diisiik ya da yiiksek dereceli seklinde farkli sonuclar ortaya
cikmasindan dolayr Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 2014 yilinda tekrardan iki grup



olarak smiflandirildr (21).
Tablo 2-1 Diinya Saglk Orgiitii Endometrial Hiperplazi Smiflandirmasi (21)

Diinya Saghk Orgiitii Endometrial Hiperplazi Siiflandirmasi (2014)

1)Atipisiz hiperplazi

2)Atipili hiperplazi

Atipisiz endometrial hiperplazinin kansere doniisme orani yiizde besten daha az
bir oranda olup yliksek oranda remisyon sagladigi izlenmektedir (22). Amerika Obsetri
ve Jinekoloji Toplulugu tarafindan bildirilen intraepitelyal neoplazi sisteminin
kullanilmas1 6nerilmistir (23). Diinya Saghk Orgiitii siniflamasina karsilik gelen

intraepitelyal neoplazi siniflamasi su sekildedir:

Tablo 2-2 Amerika Obsetri ve Jinekoloji Toplulugu ile Diinya Saglik Orgiitii
Endometrial Hiperplazi Siniflandirmasi Karsilastirilmasi (21, 23)

Diinya Saghk Orgiitii (2014) Intraepitelyal neoplazi
1)Atipisiz hiperplazi 1)Benign endometrial hiperplazi
2)Atipili hiperplazi 2)Endometrial intraepitelyal hiperplazi

Yapilan ¢aligmalarin birinde atipili endometrial hiperplazi tanis1 alan hastalarin
tan1 aldiktan sonraki on iki hafta i¢inde yapilan operasyonlarin %43 oraninda endometrial
kanser tanis1 aldigir gosterilmistir (24). Endometrial hiperplazinin tedavisi hastanin
gebelik istegine ve endometrial hiperplazinin atipili olup olmama durumuna baglidir (11).
Atipisiz endometrial hiperplazi tedavisinde progestin dnerilmektedir (11). Endometrial
hiperplazi tedavisi verilip tedaviye ragmen endometrial hiperplazide gerileme olmamasi
durumunda histerektomi diisiiniilmelidir (11). Endometrial hiperplazinin atipili olmasi
durumunda en iyi tedavi histerektomidir (11). Istisnasi hastanin gebelik istemesi
durumudur (11). Gebe kalmak isteyen hastalarda en iyi tedavi secenegi yiiksek doz

progestin verilmesidir (11).

Endometrial intraepitelyal neoplazi smiflamasi siniflamast 2000 yilinda
uluslararast bir jinekolojik patolog grubu tarafindan oOnerildi (31). Endometrial
intraepitelyal neoplazi siniflamasi biiylik olasilikla maliyet yiiksekligi olmasi ve

bilgisayarli D skorlama bileseni ile deneyim eksikligi nedeniyle yaygin bir kabul



gormemigtir (31). D skoru; Endometrial intraepitelyal neoplazi siniflamasinin ayrilmaz
bir parcasidir (31). D skoru; toplam doku hacminin (stroma + epitel + bez liimeni) stromal
hacmine oranidir (31). Bu yontem kullanilarak numuneler bening (D>1), intermediate
(0<D<1) veya Endometrial intraepitelyal neoplazi (D<0) olarak siniflandirilmistir (31).
Endometrial intraepitelyal neoplazi simiflandirma kategorileri dogrudan Diinya Saglik
Orgiitii sistemindeki belirli kategorilere karsilik gelmiyor fakat bu kategorilere uyan bazi
tutarli bulgulart mevcuttur (24). Cogu basit ve atipisiz kompleks hiperplaziler
endometrial hiperplazi kategorisine girmistir, atipisiz bazi kompleks hiperplaziler ve
atipili kompleks hiperplaziler ise endometrial intraepitelyal neoplazi kategorisine
girmistir (24). Sonug olarak yapilan ¢aligmalarda endometrial intraepitelyal neoplazinin
genetik, histomorfolojik ve klinik sonuglar1 birlestirilince endometrial dokunun
premaling lezyonu olarak kabul edilmistir (24). Az sayida ¢aligmada ise Diinya Saglik
Orgiitii ve Endometrial intraepitelyal neoplazi sistemlerini tan1 ve performans
bakimindan karsilagtirmistir (24). Endometrium kanseri gelisen 138 kadin iizerinde
yapilan ¢alismada Endometrial intraepitelyal neoplazi ve 1994 yilindaki Diinya Saglik
Orgiitii smiflama sisteminde endometrial intraepitelyal neoplazinin endometrium
kanserine ilerlemesini ongérmede benzer sekilde etkili oldugu saptanmistir (11).
Endometrial intraepitelyal neoplazi sisteminin kansere ilerleme olasilig1 yiiksek olan
lezyonlar1 ayirt edebildigi ancak bu bulgularin yorumlanmasinin dikkatli yapilmasi

gerektigi diigintilmiistiir (11).

2.5. Endometrium Kanseri

2.5.1. Endometrium Kanserinin Epidemiyolojisi

Endometrium kanseri yeryiiziinde goriilen en sik altinci kanserdir, bu kanser
gelismis tlilkelerde ise en sik goriilen kadin kanseridir (25). Ayrica az gelismis lilkelerde
ise serviks kanserinden sonra kadinlarda en sik goriilen ikinci kadin kanseridir (2).
Diinyada her y1l yaklasik 290000 yeni tant almis endometrium kanseri vakasi goriildiigii
tahmin edilmektedir (25). Amerika Birlesik Devletleri'ndeki Surveillance,
Epidemiyology, and End Results Programi (SEER) verileri incelendiginde 2018
senesinde her yiiz bin kadinda goriilen endometrium kanserinin oran1 %27.9 civarinda

olup bes yillik sagkalim orani ise %82.5 kadardir (26). Amerika Birlesik Devleti’nde



2021 yil1 i¢in endometrium kanseri i¢in dngoriilen vaka sayis1 66750 kadardir, bunlarin

icinde yaklagik 12940 vakanin durumunun mortal seyretmesi tahmin edilmektedir (26).

Endometrium kanseri Amerika Birlesik Devletleri’ndeki tiim kanser vakalarinin yaklagik

%3.5°1 kadardir (26).

10.

Common Types of Cancer
Breast Cancer {Female}
Prostate Cancer

Lung and Brenchus Cancer
Colorectal Cancer
Melanoma of the Skin
Bladder Cancer
Mon-Hodgkin Lymphoma

Kidney and Renal Pelvis
Cancer

Uterine Cancer

Leukemia

Estimated
New
Cases 2021

281,550
248,530
235,760
148,500
106,110
83,730

81,560

76,080

66,570

61,090

Estimated Uterine cancer represents 3.50 of
Deaths all new cancer cases in the U.S.

2021
43,600
34,130
131,880
52,320
7,180
17,200 3.5%

20,720
13,720

12,540

23,660

Sekil 2-4 SEER Verilerine Gore 2021 Yilinda Tahmini Endometrium Kanseri Vakasi
Sayisi ve Endometrium Kanserine Bagl Oliim Sayis1 Gosterilmektedir (25)

Endometrium kanseri en sik goriilme yas1 55-64 yas arasi olup en sik 63 yasinda

tan1 alir (26).
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Sekil 2-5 SEER Verilerine Gore 2014-2018 Yillar1 Arasinda Tan1 Almis Endometrium
Kanserli Hastalarin Yasa Gore Dagilimi Gdosterilmektedir (26)

Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanlig1 Tiirkiye Halk Sagligi Kurumu verilerine
gore ise endometrium kanserinin iilkemizdeki insidanst 100000 vakadan 9.8 vaka
kadardir (3). Tiirkiye Cumhuriyeti Devleti’nde yillik yeni tani1 konulan vaka 5500 kadar
iken endometrium kanserinden 6len hastalarin sayis1 bin kadardir, bu kanser kadinlarda

goriilen besinci en sik kanserdir, kadin kanserleri i¢inde en sik goriilen kanserdir (3).

e ey
Tiroid _:_ 22,6
Kolorektal _ 14,7
Trakea,Brons,Akciger _ 11,1
Uterus Korpusu _ 10,7
Mide - 6,4
Over _ 6,3
Non-Hodgkin lenfoma :— 4,8
Uterus Serviksi _ 4,3

Beyin, sinir sistemi - 4,2

0 10 20 30 40 50 60

Sekil 2-6 Kadin Niifusunda En Sik Goriilen 10 Kanserin Kadin Yasina Gore Standart
Edilmis Hizlar1 (Tiirkiye Birlesik Veri Tabani, 2017) (Diinyadaki Standart Insan Niifusu
100000 kiside) (3)

Tablo 2-3 Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajansi (IARC) Tarafindan Yayinlanan
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GLOBOCAN 2020 Yil1 Verilerine Goére Kadinlarda En Sik Gériilen Ik Bes Kanserin
Dagilimi (3)

Tirkiye Diinya Bat1 Asya Orta ve ABD
Dogu
Avrupa
Meme Meme Meme Meme Meme
2 Tiroit Kolorektal Tiroit Kolorektal Akciger
Kolorektal Akciger Kolorektal Uterus Kolorektal
Korpusu
4 Akciger Uterus Akciger Akciger Uterus
Serviksi Korpusu
5 Uterus Tiroit Uterus Uterus Deri
Korpusu Korpusu Serviksi Melanomu

Tiirkiye Cumhuriyeti Halk Sagligina gore hastalar en fazla 60-69 yas arasinda
tan1 alirlar (3). Tanmi alan hastalarin tan1 aninda hastalarin %73.9 kadarinda hastalik
lokalizedir, tan1 alan hastalarin %18.1 kadarinda rejyonal yayilim mevcut, tani alan

hastalarin sadece %8 kadarinda uzak metastaz gortilmiistiir (3)

Rejyonel
Yayilim
18 %

Lokalize
Hastalik
74 %

Sekil 2-7 Tiirkiye Cumhuriyeti Halk Saglig1 Verilerine Gore Endometrium Kanseri
Vakalarinin Tan1 Aninda Endometrium Kanserinin Hangi Evresinde Oldugunun
Dagilimi1 Gosterilmektedir (3)

Endometrium kanserinin yaklasik %75-80 kadarin1 kapsayan ve en sik goriilen tip
endometrioid tip endometrial kanseri olup karsilanmamis Ostrojene maruz kalan daha

geng menopoz oncesi kadinlarda goriiliir (24). Kilolu olmak, seker hastaligi, tansiyon
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yiiksekligi diger risk faktorleridir (24). Hastalarin sikayetleri erken ortaya ¢iktigi i¢in tip
bir endometrial kanserler iyi huyludur (27). Endometrium kanseri vakalarinin yaklasik
%20-25 kadart ise tip iki endometrium kanseri vakalarindan olusmaktadir (24). Bu tip iki
kanserler yiiksek dereceli olup erken evrede bile hem agresif seyrederler hem de niiks

ihtimali yiiksektir (27, 28).

2.5.2. Endometrium Kanseri i¢in Risk Faktorleri

Endometrium kanserinde en onemli risk faktorleri tiimoriin evresi, timoriin
histolojik derecesi ve myometrial invazyon derinligi olup diger ek faktorler ise hasta yasi,
timoriin  histolojik tipi, peritoneal sivida timor varligi, lenfovaskiiler invazyon,
progesterone reseptoriiniin pozitif olmasi, hastanin menopoz durumun ve uterusun

hacimsel boyutudur (5).

2.5.2.1. Ostrojen Maruziyeti Durumu

2.5.2.1.1. Karsslanmams Ostrojen Hormon Tedavisi

Kadinlarda menopoz sonrast 0Ostrojen verilmesi kadmnlarin  menopoz
semptomlarini azaltmak i¢in kullanilird1 (29). Kadinlarda menopoz yasimi geciktirmek
i¢in verilen Ostrojen tedavisi kadinlarda endometrium kanserine yakalanma riskini bes
kat artirdig1 i¢in bu tedavi artik kullanilmiyor (29). Woodruf ve arkadaglarinin yaptig1 bir
calismada bir y1l dstrojen tedavisi verilen kadinlarda endometrial hiperplazi oraninda
%20 artis oldugu goriilmiistiir (30). Ostrojenin tedavide tek basina kullanilmasi
endometrial hiperplazi riskini artirdig1 gosterilmis (31). Doherty ve arkadaslarinin yapmis
oldugu bir ¢aligmada bes yildan uzun siire Ostrojen tedavisi sonrasinda progesteron
tedavisi verilen hastalarda endometrial kanser gelisme riski iki kat artmis oldugu ve buna
karsin kombine 6strojen-progesteron tedavisi verilen hastalarin ise endometrium kanseri
riskinin azaldig1 gostermisler (32). Ostrojenin karsilanmamis etkisinden dolay1 olusan

endometrium kanseri riskinin on yildan fazla siirdiigii diisiiniilmektedir (33).

2.5.2.1.2. Tamoksifen Kullanimi

Tamoksifen ilacin1 kullanmak kadinlardaki menopoz halini ve viicut
dokularindaki &strojen konsantrasyonun durumuna gore hem antagonist hem de agonist

etkisi olan bir Ostrojen reseptor modiilatoriidiir (34). Tamoksifen ilact menopoz sonrasi
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kadinlarda vajina epiteli, endometrium dokusu ve myometrium dokusu iizerinde agonist
etkilidir (34). Bes yi1l tamoksifen ilacini kullanmak endometrium kanseri riskinde 2-3 kat
artis yapmaktadir, buna karsin menopoz Oncesi kadinlarda ise antagonist etki
gostermektedir (34). Tamoksifen ilag kullanmak endometrial proliferasyon, endometrial
hiperplazi, endometrial kavitede polip olugmasi, invazif karsinom ve uterusta sarkoma
neden oldugu belirtilmektedir (35). Menopoz 6ncesi tamoksifen kullanan kadinlarda
endometrium kanseri vakasi bildirilmemistir (35). Amerika Obsetri ve Jinekoloji
Toplulugu (ACOQG) tarafindan tamoksifen kullanan hastalar i¢in ek bir tarama
Onerilmiyor (35). Rutin takiplerine ve muayenelerine devam etmeleri ve ila¢ konusunda

yeterli bilgilendirilmis olmalar1 énerilmektedir (35).

2.5.2.1.3. Endojen Ostrojenler

Endojen Ostrojenin fazla olmasi durumunda endometrium kanseri riski de
artmaktadir (36). Kilolu olmak, dstrojen salgilatan over kanserleri, kronik anovulasyon

durumlari1 endojen dstrojen artisina sebep olmaktadir (36).

2.5.2.2. Obezite

Hastalarda viicut kitle indeksinin artmast durumunda endometrium kanseri riski
de artmaktadir (37). Sisman kadinlarda yag dokuda bulunan androjenlerin Ostrona
donligmesi sonucunda viicutta Ostron artar (38). Artan Ostron miktar1 nedeniyle
endometrium stimiilasyonu nedeniyle obezite endometrium kanser riskini artirmaktadir
(38). Amerika Birlesik Devletleri’nde endometrium kanserinin %57 kadarinda asir1 kilo
ya da obezite nedenli oldugu diistiniilmektedir (39). Uluslararas: Kanser Arastirma Ajansi
tarafindan yapilan 26 calismada viicut kitle indeksinde artan her bes birimlik artis
endometrium kanseri riskini %50 artirdig1r gosterilmistir (39). Obezite nedenli olan
endometrium kanseri genelde tip 1 endometrioid kanseridir (39). Yapilan baska bir
calismada ise viicut kitle indeksinde her 2 kg/m*’lik artisa kars1 endometrium kanseri tip
1 riskindeki artis miktar1 1.2 iken buna karsin endometrium kanseri tip 2’de ise bu risk

1.12 kadar oldugu gosterilmis (40).

2.5.2.3. Kronik Anovulasyon

Ostrojen tarafindan uyarilan endometrium dokusunun diizenlenmesi ve
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farklilagsma yapmasi i¢in progesterone tarafindan yapilmaktadir (41). Progesteronun az
olmasi nedeniyle endometriumun uyarilamamasit durumunda kronik anovulasyon
gerceklesir ve bu durumda kronik Ostrojen iiretmek siirekli hale gelir bu durumda
proliferasyonu devamli hale getirir (41). Boylece Ostrojen artisi olmasi endometrium
kanseri icin risk olusturur (41). Menopoza gegis ve polikistik over sendromu gibi

durumlarda 6strojen arttig1 icin endometrium kanseri riski de artmistir (42).

2.5.2.4. Erken Menars ve Ge¢ Menopoz Durumu

Yapilan c¢alismalarda kadinlarda erkenden menars baslamasi ve ge¢ donemde
menopoza girmesinden dolay1 adet sikliis sayis1 artmakta olup bu durum karsilanmamais
Ostrojenin artmasi nedeniyle endometrium kanseri, over kanseri ve meme kanseri riskinde
artisa neden olmaktadir (29). Xu ve ekibinin yaptig1 calismada menars yasinin 12 yas ve
altinda olmasi 17 yas ve iistiinde olan gruba gore %45 daha fazla endometrium kanserine
yakalanma riskinin oldugu bildirilmistir (43). Xu ve ekibinin yaptig1 bu caligmada
menopoza ge¢ giren kadinlarin da endometrium kanserine yakalanma riskinin yiiksek

oldugu gosterilmistir (43).

2.5.2.5. Nulliparite Durumu

Kadinlarin gebe kalmasi durumunda yiiksek progestin seviyesinde kalirlar ancak
kadinlarin gebe kalmamasi durumunda ise Ostrojen etkisinde kalma durumlar: arttig1 i¢in
nulliparlarda da endometrium kanseri riski artmaktadir (44). Endometrium kanser
epidemiyolojisi konsorsiyumunda bulunan yaklasik 50000 kadinla yapilan ¢aligmada

gebe kaldig1 her durumda endometrium kanseri riskinde azalma oldugu bildirilmistir (45).

2.5.2.6. Diyabetes Mellitiis Durumu

Son yillarda yapilan calismalarda diyabet hastaligi olan insanlarin diyabet
hastalig1 olmayan insanlara gore kansere yakalanma riskinin yiiksek oldugu gosterilmistir
(46). Diyabetes mellitiis tip 2 hastaliginin kolon kanseri, pankreas kanseri, endometrium
kanseri ve meme kanseri riskini artirdii gosterilmistir, diyabetes mellitlis tip 1
hastaliginin ise mide kanseri, pankreas kanseri ve endometrium kanseri riskini artirdigi
gosterilmistir (46).  Diyabetes mellitlis hastaliginin endometrium kanseri riskini

artirdigina dair olan kuram sudur; diisiik progesteron diizeyleri ile birlikte olan yiiksek
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Ostrojen nedeniyle endometrium kanseri riski artmaktadir (46). Diyabetes mellitiis
hastalig1 olan kadinlarin saglikli olan insan popiilasyonuna gore endometrium kanseri

riski iki kat arttig1 goriilmiistiir (46).

2.5.2.7. Genetik Faktorler

Endometrium kanseri goriilen hastalarin gogunun patogenezinin sporadik oldugu
goriilmekte olup Lynch sendromu ve Cowden sendromu endometrium kanseri ile iliskili
olan herediter durumlardir (47).

Cowden Sendromu; Otozomal dominant gelis gdstermektedir (47). Hamartomlar
ve yiiksek derecede meme kanseri, tiroid kanseri, bobrek kanseri ve endometrium kanseri
ile iliskisi vardir (47). Bu sendromun tasiyan hastalarin yaklasik %80 kadarinda PTEN
gen mutasyonu bildirilmistir (47). Tan ve ekibinin yaptig1 ¢aligmada klasik Cowden
sendromlu hastalardan 3042 hastanin yaklagik %25 kadarindan bir PTEN gen
pozitifliginin oldugu soéylenmistir (48). Son yillarda yapilan ¢aligmalarda endometrium
kanserinin Cowden sendromunun 6nemli bir bileseni olarak kabul edilmistir (47). PTEN
gen pozitifligi olan Cowden sendromlu hastalarin hayatlart boyunca endometrium
kanserine yakalanmalar1 yaklasik %28 kadardir (49).

Lynch Sendromu; Bir diger ad1 da kalitsal polipoz olmayan kolorektal kanserdir,
bu sendrom PMS2, MLH1, MSH2 ve MSH6 genlerindeki yanlis eslesme sonucu olusan
bir germline mutasyon varligindan olur (50). Bu Lynch sendromu kolorektal kanser basta
olmak iizere endometrium kanseri, over kanseri, mide kanseri, bobrek kanseri, pankreas
kanseri, beyin kanseri ve cilt kanseri gibi bir¢ok kanser ile iligkilidir, endometrium
kanseri vakalariin %6 kadarindan sorumludur (51). Bu sendroma sahip kadinlardan en
sik kolon dis1 belirtisi endometrium kanserindedir (11). Endometrium kanserinin bu
sendroma sahip kadin hastalarda goriilmesi yasam boyu %40-60 kadardir (50). Dunlop
ve ekibinin yaptig1 calismada Lynch sendromlu kadinlarin yasam boyu endometrium
kanserine yakalanma ihtimali kolorektal kanser ihtimalinin %50 kadarindan fazladir (52).
Bu sendromlu kadin hastalarin endometrium kanserine yakalanma yas1 normal
popiilasyona gore daha erkendir ve bu hastalar en sik menopoz Oncesi donemde
yakalanirlar (51).

BRCA1 ve BRCA 2 mutasyonlu tagtyicilarin endometrium kanseri riski normal
popiilasyona gore artmis olup BRCA1 mutasyonu olanlarda daha siktir (53).

Birinci kusak akrabalarinda endometrium kanseri olan kadin hastalarin endometrium
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kanserine yakalanma sikligiin arttigina dair ¢aligmalar vardir fakat aile dykiisii olmasi

tam bir risk sebebi degildir (54).

2.5.2.8. Irk

Surveillance, Epidemiology and End Results Programinin 1992-2008 yillar1 arasi
verilerine gore siyahi irktaki kadinlarin endometrium kanseri riski %23 kadar daha diisiik
oldugu bildirilmis (55). Beyaz 1tk kadinlarda en sik endometrioid kanser alt tipi oldugu
gozlenmistir (55). Siyahi irk kadinlarda tip 1 endometrium kanseri digsinda olan kanser

tiirlerinin goriilmesi beyaz 1rk kadinlara oranla daha yiiksek rapor edilmistir (55).

2.5.3. Koruyucu Faktorler
2.5.3.1. Sigara I¢ilmesi

Yapilan c¢alismalarda sigara i¢ilmesi basta solunum yolu kanserleri olmak {izere
diger kanserlerden pankreas kanseri, serviks kanseri ve mesane kanseri riskinde de artisa
neden olurken endometrium kanseri riski {izerinde azaltict etkisi vardir (56). Sigaranin
antiostrojenik etkisinden dolay1 endometrium kanseri lizerinde koruyucu etkisinin oldugu

diisiintiliiyor (56).

2.5.3.2. Oral Kontraseptif Kullanim

Amerika Birlesik Devletleri’nde en sik kullanilan dogum kontrol yontemi oral
kontrasepsiyon kullanilmasidir (57). Vendz tromboemboli hastalik, inme ve miyokard
enfarktiisii en 6nemli oral kontraseptif kullanma yan etkileridir (57). Oral kontraseptif
kullanimi meme kanseri ve serviks kanseri riskini artirir buna karsin endometrium
kanseri, kolorektal kanser ve over kanserine kars1 koruyucu etkiye sahiptir (57). Uzun
siire oral kontraseptif kullanmak %34 kadar endometrium kanseri riskini azaltmaktadir
(58). Oral kontraseptif kullanim1 endometrium kanseri riskindeki azaltma etkisi kullanim

sonrast yaklasik 20 yil kadar devam etmektedir (57).

2.5.4. Patogenezi

Histolojik yapist bakimindan endometrium kanseri iki ayri ¢esit patogenez

modellidir (11). Tip 1 modeli endometrial hiperplazi zemininde gelisip dstrojenle iligkili
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diisiik dereceli endometrioid kanseridir (27, 59). Bu tip tim endometrium kanserlerin
%80 kadar1 endometrioid tiptedir (27). Tip 2 endometrioid tipte olmayan kanser olup
genelde serdz ve berrak hiicreli kanserlerdir, genelde menopoz sonrasi kadinlarda goriiliip
oncii lezyonu yoktur ve dstrojen ile iligkisi kanitlanmamustir (59).

Tip 1 endometrium kanserinde en sik goriilen anomaliler genelde PTEN gen
mutasyonu veya PTEN gen delesyonudur (60). Bu tipteki kanserde -katenin mutasyonu
ve K-ras mutasyonu da goriilmektedir (61). Tip 2 endometrium kanserinde goriilen gen
mutasyonlart ise P53 geni asir1 ekspresyonu, ki-67 gen ekspresyonu ve TP53 gen

mutasyonudur (62). Serdz kanserlerin %82 kadarinda ise P16 gen pozitifligi goriiliir (61).

Tablo 2-4 Tip 1 ve Tip 2 Endometrium Kanseri Ayiric1 Ozellikler (59, 61)

Ozellikler Tip 1 Tip 2

Yas 45-55 55 ve sonrasi

Irk Beyaz Siyah

Karsilanmamis Ostrojen Var Yok

Menopoz Durumu Premenopozal Postmenopozal

Hiperplazi Varhg Var Yok

Grade Genellikle 1 3

Myyometrial Invazyon Yok Var

Varhgi

Histolojik Tip Endometrioid Ser6z-Berrak
Hiicreli

ER/PR Varhg: Var Yok

Ki-67 Varh@ Yok Var

Mutasyonlar PTEN, K-ras, B-katenin  p53, Ki-67, P16

Prognoz Stabil Agresif

2.5.5. Tarama

Endometrium kanseri gelismis iilkelerde en sik goriilen jinekolojik kanser olup
gelismekte olan iilkelerde ise en sik ikinci kadin kansert tiiriidiir (1). Endometrium kanseri
insidans1 yillar i¢inde artacagi ongoriilmektedir (26). Endometrium kanseri insidansi

artmasina ragmen endometrium kanserini dngoéren herhangi bir tarama programi yoktur
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(63). Endometrium kanserinden korunmak i¢in en iyi yol menopoz sonrasi kadinlarda
goriilen kanama hakkinda kadinlar1 bilgilendirmek oldugu diisiiniiliiyor (64). Lynch
sendromu riski olan kadinlar disinda semptomu olmayan kadinlarin taranmasi gerektigine

dair kesin bir bilgi yoktur (65).

2.5.6. Tam

Endometrium kanserinin en sik bulgusu anormal uterin kanamadir (27). Bu
kanamalar menopoz sonrasi kadinlardaki vajinal kanama atrofik endometriumdan
kaynakli gelisir genelde ve bu kanamalarin %14 kadar1 endometrium kanseri nedeniyle
olur (66). Menopoz sonrasi kanamast olan endometrium kanserli kadin hastalarin
kanamali durumlar1 yaklasik %90 kadardir (66). Menopoz Oncesi kadinlarda
menstrilasyon siiresi uzayan kadinlarin ve ara kanamasi Oykiisii olan hastalarin 6nce
endometrium kanserinden siiphelenip kanamaya sebep olan diger selim hastaliklar1 da
degerlendirmek gerekir (11).

Bu hastalara endometrium kanseri tanis1 koymadan once hastanin oykiisi, fizik
muayenesi ve hastadan endometrial 6rnekleme yapilip tam bir degerlendirme yapmak
gerekir (7). Hastaya yapilacak cerrahi durum kanserin histolojisi ve kanserin derecesine
gore yapilir (7). Endometrium kanserinde metastazdan siipheleniyorsa timor
markerlarina bakilip radyolojik goriintiileme yapilmasi gerekebilir (7).

Endometrium kanseri tanisi i¢in hastadan iyi bir anamnezi alinip hastanin alt batin
muayenesi yapilmali, hastaya transvajinal ultrasonografi yapilmali ve endometrial
dokudan biyopsi alinip tan1 konmalidir (27). Endometrium kanseri tanisi histolojik

konuldugu i¢in mutlaka endometrial dokudan biyopsi yapilmalidir (27).

2.5.6.1. Pelvik Muayene

Muayene dis genital organlarin gézlemlenmesi ile baslayip spekulum muayenesi
yapilmali en son bimanual muayene yapilarak sonlanmalidir. Spekulum muayenesinde
kanserin erken evresinde patolojik bulgu izlenmeyebilir, baz1 hastalar da sikayetlerinin
uzun siire devam etmesine ragmen saglik kuruluslarina bagvurmazlar. Bu tarz hastalarda
hastaligin ilerlemesine bagli uterusta biiyiime olup pelvik bolgede basi ve agr1 bulgusu
olmasi ile tan1 koymaya yardimci olur. Endometrium kanseri evre 1’de bimanuel

muayenede palpasyonda ele kitle gelme siiphesi orani1 %4 iken endometrium kanseri evre
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2’de yapilan bimanual muayenede palpasyonla ele kitle gelme siiphesi oran1 %42 kadar

oldugu raporlanmistir (67).

2.5.6.2. Papanicolau Testi

Serviks kanseri tarama testine servikovajinal sitoloji yani pap smear testidir (68).
Pap smear testi ile yapilan taramalar sonucunda gelismis iilkelerdeki serviks kanseri
insidansi azalmis buna bagli mortalite de azalmistir (68). Ancak pap smear endometrium
kanserini tespit edemiyor (69). Serviks ve uterusun yapisi geregi pap smear testinde
endometrium dokusuna ait hiicreler genelde goriilmez, endometrium kanserini
diisiindiirecek patolojik hiicreler olmasi durumunda endometrium kanserini diistinmek
gerekir (69). Geldenhuys ve ekibinin yaptifi ¢alismada histolojik endometrium
adenokarsinomu tanisit alan hastalarin %22 kadarinda pap smear sonucunda pozitif

bulgular izlenmistir (70).

2.5.6.3. Endometrial Ornekleme

Endometrial dokudan biyopsi alinmasi poliklinik kosullarindan hastaya anestezik
madde verilmeden yapilabilmektedir. Endometirum kanseri siiphesi olan hastalarda
pipelle ile endometrial dokudan biyopsi yapilip endometrium kanseri tanist histolojik
konulmus olur (27). Pipelle ile alinan endometrial biyopsi sonucu meta analizlerin
sonucunda duyarlilik oran1 yaklasik %81-99 kadardir ve bunun 6zgiilliik oran1 yaklagik
%99 kadar oldugu raporlanmistir (27). Alinan endometrial doku biyopsi sonucu
endometrium kanseri olan hastalarin histerektomi operasyonu sonucu alinan materyali de
incelenmis ve bu oran yaklasik %90 tan1 koyup korelasyonlu oldugu gosterilmistir (71).
Yapilan ayni ¢alismada operasyon Oncesi yapilan endometrial drnekleme sonucunda
patoloji tanist ever 1 endometrioid kanseri olan hastalarin operasyon sonrasi alinan
materyalleri incelenmis ever 2 endometrioid ve daha ileri ever kanser saptanma oraninin

cok diistik oldugu raporlanmistir (71).

2.5.6.4. Ultrasonografi

Ultrasonografi kolay ulagilir, diisiik maliyetli, invazif olmayan ve yiiksek
duyarhilikta olup endometrium kanserinde ilk tercih edilen radyolojik goriintiileme

aracidir (65). Ultrasonografi ¢alisma prensibi gonderilen yiiksek frekansa sahip ses
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dalgalarinin dokulardan yansimasi sonucunda goriintli olusmasi prensibi ile olur (65).
Jinekolojik muayenede ii¢ sekilde kullanilabilir: transvajinal, transabdominal ve
transrektal (65).

Transvajinal ultrasonografi ile endometrial doku duvar kalinlig1 6l¢tilmektedir
(65). Amerikan Obstetri ve Jinekoloji Topluluguna goére menopoz sonrasi kadinlarda
endometrium kalinlig1 4 mm ve bu degerin altinda olmasi gerekir (65). Menopoz Oncesi
kadinlarda endometrium duvar kalinlig1 i¢in net bir rakamda fikir birligi olmamakla
beraber 10 mm ve bu degerin altinda olmasi gerektigi fikri benimsenmistir (65). Normal
degerdeki endometrial duvar kalinligina ragmen hastalarda devam eden endometrial

kanama durumunda hastalardan endometrial doku 6rneklemesi yapilmasi onerilir (65).

2.5.6.5. Laboratuvar Testler

Endometrium kanseri i¢in spesifik bir laboratuvar test yoktur (65). Endometrium
kanserinde adneksiyel tutulumun olup olmadigina dair 6ngorii icin kanda CA-125 protein
diizeyi bakilabilir (71). Yapilan calismada CA-125 protein diizeyi yiiksekliginde
adneksiyel tutulum olma ihtimali yaklasik %85 olup ozgiilliigli %84 kadar oldugu
goriilmiistiir (72). Ayn1 zamanda CA-125 protein diizeyi hastalarin operasyon sonrasi

takibinde de kullanilmaktadir (11).

2.5.6.6. Goriintiilleme Yontemleri

Endometrium kanserinde operasyon oOncesi gerekli olan tek radyolojik
goriintliileme akciger grafisidir (11). Diger radyolojik goriintiilemeler ise cerrahi hazirlik

i¢cin yapilmaktadir (11).

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRQ) ile Bilgisayarli tomografi (BT) bu iki
radyolojik goriintiileme arac1 kesitsel incelemeye olanak saglayan modalitelere sahip olup
ultrasonografiye kiyasla daha yiiksek ¢oziiniirliik saglamaktadir (73).

Manyetik Rezonans Goriintiilleme yumusak dokular1 en iyi gosteren radyolojik
gorlintiilleme oldugundan operasyon oncesi tercih edilir dezavantaji ise tetkik siiresinin
uzun olmasi ve maliyetinin fazla olmasidir (73). Pelvik bolgedeki kitlelerin gosterilmesi
ve bu kitlelerde evreleme yapilmasi i¢in kullanilir (73). Manyetik rezonans goriintiileme

ile myometrial invazyon, servikal stroma invazyon durumu, adneksiyel bolgeye veya
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parametrial bolgedeki tutulumu gdstermede, lenf nodu tutulumunu gostermek igin
kullanilir (73).

Bilgisayarli tomografi endometrial kanser tanisinda kullanilmiyor (73).
Bilgisayarli tomografi myometrial invazyon ve servikal stromal invazyon
degerlendirilmesi i¢in diisiik sensivite ve spesifiteye degerine sahiptir, ancak uterus
disindaki yayilim durumu, lenfadenpati ve pelvik bolge haricindeki metastaz hastaligini
degerlendirmek i¢in faydalidir ancak radyasyon igermesi nedeniyle kullanimi

sinirlamaktadir (73).

2.5.7. Endometrium Kanserinin Histopatolojik Simiflandirilmasi

Endometrium kanseri smiflamasmi Diinya Saghik Orgiitii 2003 yilinda

diizenlemistir (11). Asagidaki sekilde bu diizenleme yapilmistir.

Tablo 2-5 Diinya Saglik Orgiitii Tarafindan Yapilan Endometrium Kanseri Siniflamasi

1 Endometrioid Adenokarsinom
e Skuamoz farklilagsmali tip
e Villoglandiiler tip
e Sekretuar tip
e Silyah tip
Mdusindz Karsinom
Serdz Karsinom
Berrak Hiicreli Karsinom
Squamoz Hiicreli Karsinom
Transizyonel Hiicreli Karsinom

Mikst Hiicreli Karsinom

0 N o Uu A~ W N

Andiferansiye Karsinom

2.5.7.1. Endometrioid Karsinom

Endometrial karsinomlarin %80 kadarini endometrioid tipliler olusturur (74). Bu
tip karsinomlar genelde menopoz 6ncesinde goriiliip karsilanmamais olan dstrojen nedenli
ve endometrial hiperplazi ile iliskilendirilmistir (75). Bunlar diisiik dereceli kanserlerdir

(74). Tipik goriinimii endometriuma benzer gland yapida olurlar (75). Glandiiler yapinin
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azalmasi, solid kiimeler ile yer degistirip yiiksek dereceli tiimoral yapi olusur (75).
Uluslararasi Jinekoloji ve Obsetri Federasyonu’nun 2003’te yayinladigi ii¢ basamakli
kanser derecelendirme sistemi kullanilmaktadir (11). Bu derecelendirme histolojik ve
niikleer Ozellikler gozlemlenerek yapilmistir (11). Solid alanlarin degerlendirmesi
histolojik yapiya gore gradelenmistir (11). Grade 1 tiimoér iyi huylu prognoz yapida olup
grade 2 tiimdr orta seviyeli bir prognoza sahipken grade 3 tiimor ise kotli huylu prognoza
sahip yapida olup myometrial alana invazyon ve lenf noduna metastaz olasilig1 yiiksek

olmaktadir (11).

Tablo 2-6 Uluslararasi Jinekoloji ve Obsetri Federasyonun sistemine gore endometrium
kanserinin histolojik grade olarak siniflandirmasi (11)

Grade 1 Solid patern %5’in altindadir.
Grade 2 Solid patern %6 ile %50 arasindadir.
Grade 3 Solid patern %50’nin iizerindedir.

Uluslararas1 Jinekoloji ve Obsetri Federasyonunun sistemine goére niikleer
degerlendirme yapilmistir yani degerlendirme boyut ve sekle gore yapilmistir (76).

Niikleer atipinin olmasi dereceyi bir basamak yiikseltir (76).

Tablo 2-7 Uluslararas1 Jinekoloji ve Obsetri Federasyon sistemine gére endometrium
kanserinin niikleer grade siniflamasi (76)

Grade 1 Niikleer sekil ve boyutta minimal varyasyon vardir. Niikleus yok
yada goze carpmamaktadir.

Grade 2 Niikleer sekil ve boyutta orta derecede varyasyon vardir. Belirgin
niikleus mevcuttur.

Grade 3 Niikleer sekil ve boyutta belirgin varyasyon mevcuttur. Niikleuslar

cok belirgindir.
Endometrium kanseri degisik yapisal sekillerde olmaktadir, bunlar squamoz

farklilagmali, villoglandiiler, sekretuar ile silya hiicreli tipteki varyantlaridir (75). Bu

cesitli tiirdeki varyantlardaki davranislar klasik endometrium adenokarsinom davranisi
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gibi olmaktadir (75). Birgok kesim tarafindan serdz tiimorler ve berrak hiicreli timdrler

yiiksek dereceli tiimdr gibi kabul etmistir (77).

2.5.7.2. Miisinoz Karsinom

Endometrium kanserinin %10 kadarmi bu tiimor olusturur, bu tiimor %50°den
fazla miisindz farklilik icerir geri kalan kismi ise endometrioid tipindedir (78). Bu tipin
neredeyse hepsi iyi huylu olup diisiik dereceli tiimor yapisindadir (78). Endoservikal
epitel utersun alt segmenti ile birlesme yaptigr icin bu tiimor {in primer servikal
adenokarsinom ayrimini yapabilmek gili¢ olmustur ve bunun i¢in immiin boyama yapmak
ya da Manyetik Rezonans Goriintiileme yapmak tani i¢in yardimci olabilir (78). Xiong
ve ekibinin yaptig1 bir ¢aligmada miisin6z adenokarsinomda yiliksek miktarda K-ras

mutasyonunun oldugu goriilmiis (79).

2.5.7.3. Seroz Karsinom

Endometrium karsinomun %35 kadarini olusturan tiptir (80). Endometrioid tipin
aksine agresif seyirli olup atrofik zeminde gelisen tip 2 endometrial kanserden olusur (11,
80). Bu kanser erken evrede bile yiiksek rekiirrensli olup mortal seyreder (81).
Myometrial invazyon olmamasi durumunda ya da ¢ok az olmasi durumunda bile
lenfovaskiiler invazyon yapmasi ve peritoneal bolgelere metastaz yapma egiliminde
olmaktadir (82). Klinigi ovaryan karsinoma benzerdir (81). Ser6z karsinom belirgin bir
sekilde niikleer atipi gosterip kompleks papiller yapida sekillenip uterin papiller seréz
karsinom diye de isimlendirilir (11). Hastalarin %30 kadarinda psammoma cisimcikleri
izlenir (11). Seréz adenokarsinomlarda P53 gen mutasyonu ve HER-2/neu gen
amplifikasyonu genellikle goriiniir (82). P53 gen mutasyounun oldugu hastalarin yaklasik

%90 kadarinda mutasyon olmustur (82).

2.5.7.4. Berrak Hiicreli Karsinom

Bu karsinom tiim endometrial kanserlerin %5 kadarim1 olusturur (83). Bu
karsinom genellikle pelvis digsindaki bdolgelere daha sik relaps gosterir ve kotii

prognozludur (84).
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2.5.7.5. Squamoz Hiicreli Karsinom

Bu tip tiim endometrial kanserlerin %1 kadarini olusturur (85). Goodman ve
ekibinin yaptig1 bir ¢alismada bu kanser tipi menopoz sonrasi kadinlarda goriiliip en sik
menopoz sonrasi kanama ile semptom verdigi bildirilmistir (86). Pyometra ile nulliparite
de diger predispozan faktorlerdir (86). Bu kanserin tanis1 i¢in endometriuma ait oldugunu

gosterebilmek i¢in servikal squamoz hiicre ile baglantili olmadig1 gdsterilmelidir (87).

2.5.7.6. Transizyonel Hiicreli Karsinom

Endometrial kanser ¢esitlerinin en az goriilen alt tipidir, sadece birka¢ vaka

bildirimi olmustur literatiirde (88).

2.5.7.7. Mikst Hiicreli Karsinom

Yiiksek ve diisiik dereceli tiplerin bir arada olmasi ile olur (89). En kiigiik birleseni
biitiiniin en az %10 kadar1 olmas1 gerekir (89). Tip 2 karsinom oraninin %25’ten fazla

olmasi kotii prognozlu oldugunu gosterir (89).

2.5.7.8. Andiferansiye Karsinom

Nadir goriilen endometrial kanser alt tipi olup histolojik olarak hicbir yonde
farklilasma gdstermez ve tiimor hiicreleri niikleer atipi icerip pleomorfik yapida hiicre

igerir, kotii prognozludur (90).

Tablo 2-8 Endometrium kanseri tiplerinin histopatolojik dagilimi ve ylizdelik dagilimi

Histolojik Tip Yiizdesel Dagilim (%)
1 Endometrioid Adenokarsinom %80
2 Miisindz Karsinom %10’dan kiiciik
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3 Serdz Karsinom %35’ den kiigiik

4 Berrak Hiicreli Karsinom %5 den kiiglik
5 Squamoz Hiicreli Karsinom %1’den kiigiik
6 Transizyonel Hiicreli Karsinom %1’den kiigiik
7 Mikst Hiicreli Karsinom %1’den kiigiik
8 Andiferansiye Karsinom %1’den kiigiik

2.5.8. Endometrium Kanserinde Evreleme

Bu kanserin evrelemesi cerrahi olarak yapilir. Uluslararasi Jinekoloji ve Obstetri
Federasyonu evrelemi senelerdir yapilmakta olup tedavi sonuglarini da karsilastirir (91).
Uluslararasi Jinekoloji ve Obstetri Federasyonu evrelemeyi 2009 yilinda cerrahi evreleme
sistemine gore yapmaktadir (92). Cerrahi prosediirii ise histerektomi + bilateral
salpingooferektomi + Pelvik lenfadenektomi ve/veya Paraaortik lenfadenektomi sekilnde
standard bir cerrahi prosediir seklinde Kabul edilmistir (93). Periton sitolojisi cerrahi
evrelemede kullanilmiyor lakin malign peritoneal sitolojinin negatif prognostik faktor

olmasindan dolay1 alinmasi 6neriliyor (94).
2.5.9. Endometrium Kanseri Yayihm

Bu kanserin yayilmasi dort sekilde olur; lokal yayilim, lenfatik yayilim,
hematojen yayilim ve intraperitoneal alana dokiilme seklinde yayilimdir (95). Lokal
yayilim en sik olan yayilimdir ve bu yayilim ile serviks, vajen, parametrium ve adneksiyel
alana olur (95). Lenfatik yayilim ile pelvik ve paraaortik alandaki lenf nodlarina olur (95).
Hematojen yayilim ile endometrium kanseri hastaliginin ileri doneminde goriiliir ve en
stk akcigere yayillim seklinde olup karaciger, kemik, beyin ve adrenal bezlere de

hematojen yayilim yapar (96). Intraperitoneal alana dokiilme seklinde olan yayilim ise
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tubal yol ile intraabdominal ve peritoneal alana olur (96).

Tablo 2-9 Endometrium Kanserinin Uluslararast Jinekoloji ve Obstetri Federasyonu
2009 Evrelemesi

EVRE OZELLIK

1 Tiumor uterus korpusuna siirh

1A Miyometriyal invazyon yok ya da ’2’den az

1B Miyometriyal invazyon ’2’den fazla

2 Tiimoér servikal stromay1 invaze eder ancak uterus disina yayihm
yoktur

3 Lokal veya bolgesel yayillim

3A Uterin seroza ve/veya adnekslere yayilim

3B Vajinal ve/veya parametrial tutulum

3C Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodu tutulumu

3C1 Pelvik lenf nodu tutulumu

3C2 Pelvik lenf nodu tutulumu ile beraber veya tek basina paraaortik lenf
nodu tutulumu

4 Mesane mukozasi ve/veya barsak mukozasi invazyonu ve/veya uzak
metastaz

4A Mesane mukozas1 ve/veya barsak mukozasi invazyonu

4B Intraabdominal metastazlar ve/veya inguinal lenf nodu tutulumu
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2.5.10. Endometrium Kanserinin Prognostik Faktorleri

Hastaligin cerrahi olarak evrelemesi en dnemli prognostik faktordiir (95). Evre 1
endometrium kanserinde bes yillik sagkalim %80-90 kadar olup ever 2 endometrium
kanserinde ise bes yillik sagkalim %70-80 kadardir (97). Endometrium kanserinde

prognozu etkileyen faktorler asagidaki sekilde siralanmustir.

Tablo 2-10 Endometrium kanserinde prognozu etkileyen prognostik faktorler (96)

Yas

Histolojik Tip

Histolojik Grade

Miyometrial Invazyon

Alt Uterin Segment Tutulumu
Isthmus-serviks Tutulumu
Adneksiyel Tutulum

Lenfovaskiiler Saha Invazyonu

o 0N SNt AW N -

Lenf Nodu Metastazi

e
=}

Periton Sitolojisi

sk
sk

Timor Boyutu
DNA Ploidisi
Molekiiler Faktorler

-
_a W N

Hormon Reseptor Durumu

[
9]

Evre

2.5.10.1. Yas

Genglerde prognoz daha iyi olup bes yillik sagkalim orani yaglilara gére daha
tyidir (98). Kirk yasin altinda olan kadin hastalarda tip 1 endometrioid kanseri daha sik
goriliip sagkalim genclerde daha i1yidir (98). Kirk yasindan biiyiik kadin hastalarda ser6z
karsinom riski artryor (98). Zaino ve ekibinin yaptig1 ¢calismada yas ve bes yillik sagkalim
arasi iliski asagidaki seklide olmaktadir (99).
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Tablo 2-11 Endometrium Kanseri Hastalarmin Yas1 ve Bes Yillik Sagkalim iliskisi (99)

Yas Sagkalim Orani
<50 96.3

51-60 87.3

61-70 78

71-80 70.7
>80 53.6

2.5.10.2. Histolojik Tip

Endometrium kanseri tip 1 olan hastalar bu kansere yakalanan hastalarin %80
kadarint olusturur (27). Endometrium kanseri tip 2 olan hastalar ise endometrioid
olmayan genelde serdz ve berrak hiicreli olan kanserlerdir bunlarda niiks yiiksek olup

metastaz riski vardir (59).

2.5.10.3. Histolojik Grade

Prognozun 6nemli bir gostergesi olup kanserde solid alanlarin degerlendirmesi
sonucuna gore yapilir (11). Grade 1 kanserler genelde iyi prognozludur (11). Grade 2
kanserler orta seviyede prognoza sahiptir, grade 3 kanserler ise kotli prognozlu olup
myometrial invazyon yapip lenf nodu metastazi yapma olasiliklari artmis (11). Gradel ve
grade 2 endometrioid adenokarsinom olan hastalar tip 1 endometrial kanserlere dahil
edilirken tip 2 endometrial kanseri olan hastalar grade 3 endometrioid olup bunlar
adenokarsinom, serdz karsinom, berak hiicreli karsinom ve yiiksek gradeli dstrojene

bagimlilik ihtiyaci olmayan kanserlerdir (100).

2.5.10.4. Myometrial invazyon

Myometrial invazyon derinliginin artmasi ile lenfovaskiiler alana invazyon
ihtimalini de artiyor (101). Invazyon derinligi artikca uterus digindaki alanlarin
tutulmasini artar ve bu durum kanserde niiksii artirir ve prognozu kotii yonden etkiler

(101).
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2.5.10.5. Alt Uterin Segment Tutulumu

Uterus alt segment tutulmasi cerrahi evrelemenin bir pargasi degildir ve sagkalim
yoniinden bir risk faktorii olduguna dair net veri yoktur (102). Endometrioid tip kanserili
hastalarin uterus alt segment ve nodal tutulum arasinda bir iligkinin oldugu gosterilmis
(102). Nodal tutulum ile iliskili oldugunda uterus alt segment tutulumu olmas: diistik riski

olan hastalarda sagkalim yoniinden negatif etkili oldugu bulunmus (102).

2.5.10.6. isthmus-Serviks Tutulumu

Uterusun isthmus ve serviksinin tutulumu lenf nodu metastazini ve hastaligin
niiks ithtimalini artirir ve bu durum uterus disina yayilim ile iligkilidir (103). Servikal
stromaya invazyon olmasi pelvik lenf nodu basta olmak iizere lenfatik yayilim ve niikse
onciiliik eder (103). Disaia ve ekibinin ever 1 endometrium kanseri olan hastalar lizerinde
yaptig1 ¢alismada fundusta kanser olmasi durumunda niiks ihtimali %13 kadar olurken
uterus alt segment ve servikste gizli kanser olmas1 durumunda niiks ihtimali %44 kadar
oldugu goriilmiis (103). Servikal tutulum olmasi hastanin yiiksek gradeli kanser olmasina
neden olup derin invazyon yapan kanser olma egiliminde olurlar bu da niiks ihtimalini

artirir (99).

2.5.10.7. Adneksiyel Tutulum

Adneksiyel alanda tutulum yapan tiimorler niiks thtimalini artirmasi yiiksektir bu
thtimal %14°ten %38 e yiikselir (95). Genelde adneksiyel tutulum myometrial invazyona,
peritoneal sitolojinin pozitif olmasina ve uzak metastaz ile iligkilendirlir (95). Bu tutulum

diger prognostik faktorlerden dolay1 ortaya ¢ikmis ise bagimsiz bir riks faktorii olur (95).

2.5.10.8. Lenfovaskiiler Saha invasyonu

Ana kanser disinda endotel ile kapli yiizeylerde kanser hiicrelerinin olmasi
durumuna lenfovaskiiler saha invazyonu denir (104). Lenfovaskiiler saha invazyonu
Oonemli ve bagimsiz bir prognostik faktordiir (105). Calismalar gostermistir ki erken evre
kanserde %15 kadar lenfovskiiler saha invazyonu izlenir (106). Tiimoriin gradesi,
myometrial invazyonu arttikga lenfovaskiiler saha invazyonu da artar (106).

Lenfovaskiiler saha invazyonu evre 1 endometrium kanserinde %2 kadar, evre 3
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endometrium kanserde ise %42 kadar goriiliir (106). Lenfovaskiiler saha invazyonu
yiizeysel myometrial invazyonda %35 kadar iken derin myometrial invazyonda %70 kadar
siklikta goriiliir (106). Bu yayilim lenfatik tiimor metastazi ile direk iliskilidir (106). Bu
lenf nodu metastazi risk nedeni ile uzak ve paraaortik alandaki lenf noduna niikseklerde
yiikksek rekiirens olasiligi nedeniyle adjuvant tedavi ile bu rekiirenslerin onlenmesi
amagclanir (104). O’Brien ve ekibinin evre 1A iyi diferansiye olan endometrium kanserli
hastalardaki ¢caligmasinda lenfovaskiiler saha invaziyonunun olmasi 6liim riskini yiiksek
bulmustur (107). Hanson ve ekibinin c¢aligmasinda ise lenfovaskiiler saha invazyonu
olmayan hastalarda bes senelik sagkalim %90 kadar iken invazyon olan hastalarda bes

senelik sagkalim %64 kadar oldugu goriilmiis (106).

Tablo 2-12 Lenfovaskiiler Saha Invazyonu (LVSI) ile Lenf Nodu Metastazi ve
Sagkalim Iliskisi (108)

LVSi ile
LVSI ile Lenf Nodu Metastaz iliskisi Sagkalim
Tliskisi
LVSi Pelvik Paraaortik Pelvik + % %
Paraaortik
Yok 1/63 - - 1,6 98,9
Hafif 1/13 = = 7,7 88,6
Agir 13/27 5/27 2127 48 55,4

2.5.10.9. Lenf Nodu Metastazi

Erken evredeki endometrium kanserlerinde lenf nodu metastazi olmasi en 6nemli
prognostik faktordiir (109). Evre 1 endometrium kanseri olan hastalarin %10 kadarinda
pelvik alanda lenf nodu metastazi olurken %6 kadarinda paraaortik alanda lenf nodu
metastazi izlenmis (99). Pelvik alanda lenf nodu tutulumu olmadan paraaortik alanda lenf

nodu tutulumu genelde olmaz ancak pelvik alanda tutulum olunca %60 ihtimalle
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paraaortik alanda da lenf nodu tutulumu olur (95). Lenf nodu tutulumu olmayan
hastalarda bes senelik sagkalim %90 kadar iken lenf nodu tutulumu olan hastalarda ise
bes senelik sagkalim %54 kadardir (95). Zaino ve ekibinin yaptig1 calismada lenf nodu
tutulumu olmayinca niiks ihtimali %11 kadar iken lenf nodu tutulumu oldugu zaman bu
niiks ihtimali %56 kadar oldugu bildirilmis (99). Jinekolojik Onkoloji Grubu der ki
prognozu belirleyen en 6énemli faktor paraaortik lenf nodu metastazinin var olmasidir

(95).

2.5.10.10. Periton Sitolojisi

Endometrium kanserinin prognostik faktorlerinden biri olan periton sitolojisi
Uluslararasi Jinekoloji ve Obsetri Federasyonu tarafindan 2009 yilinda cerrahi evreleme
sisteminden ¢ikarilmis oldugu halde cerrahi ekibin insiyatifine birakilmis olup halen
periton sitolojisi yapilmaktadir (110). Yapilan elli ¢alismanin derlemesinnden elde edilen
verilere gore periton sivisi pozitifligi %11 kadar oldugu bildirilmis, bu pozitiflik durumu
uterus disindaki hastalik insidansi ile iliskili bildirilmis (111). Diisiik risk grubundaki
hastalarda periton s1vist sitolojinin pozitif olmas1 yaklasik %4 kadar oldugu gosterilmis,
yiiksek risk grubunda olan hastalarda %32 kadar niiks bildirilmis (111). Peritoneal
sitolojinin pozitif olmas1 kotii prognostik faktorlerin olma ihtimali yoniinde kuvvetli bir

delil olabilirken bu pozitiflik bagimsiz bir prognostik faktor degildir (110).

2.5.10.11. Tiimor Boyutu

Endometrium kanseri olan hastalarin kanserindeki tlimér boyutu bagimsiz bir
risk faktoriidiir (112). Schink ve ekibinin yaptig1 calismada evre 1 endometrial kanser
hastalarinda tiimor boyutunun iki cm’den az oldugu vakalardaki lenf nodu metastazi
thtimali %4 kadar iken tiimor boyutunun 2 cm’den biiyiik oldugu vakalardaki lenf nodu
metastazi ihtimali %15 kadardir, eger timor boyutu uterin kaviteyi tamamen doldurursa
lenf nodu metastazi ihtimali %35 kadar oldugu bildirilmis (112). Bes yillik sagkalim ise
tiimdr boyutu 2 cm’den az olan hastalarda %98 kadar iken tiimor boyutu 2 cm’den fazla
olan hastalarda %84 kadardir, timdr boyutu kaviteyi tamamen dolduran hastalarda da

%64 kadar oldugu bildirilmis (112).
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2.5.10.12. DNA Ploidisi

Endometrium kanserinin prognostik faktorlerinden biri olan DNA ploidisi
endometrial kanserde bagimsiz bir risk faktorii olmustur (113). Diistik riskli diye kabul
edilen evre 1 endometrium kanserli hastalar i¢indeki yiiksek riske sahip olan hastalari
belirler (113). Yapilan bir ¢alismada 217 hasta kabul edilip bu hastalardan rekiirens
ihtimali diploid tiimdr olan hastalarda %2.7 kadarken andploidi timor olan hastalarda
%21.2 kadar oldugu bildirilmistir (113). Ploidi niiksii olmayan hastalarda bes yillik
sagkalim %96 kadar iken andploidi tiimorii olan hastalarda bes yillik sagkalim ise %75

kadar oldugu bildirilmistir (113).

2.5.10.13. Molekiiler Faktorler

Endometrium kanseri tipki epitelyal kanserler gibi onkojen kanser olup tiimor
baskilayan genlerde yada Dna onariminda yeri olan genetik degisiklilerin toplanip
birikmesi sonucu kaynaklanir (114). Endometrium kanserinin tip 1 ve tip 2 tiirlerindeki
anormal molekiiller birbirinden farklidir (114). Endometrium kanserinin tip 1
kanserlerinde mikrostallet instabilite oran1 %25-30 kadar, PTEN gen mutasyonlari
arasinda ise %37-61 kadar, K-ras gen mutasyonlar ise %10-30 kadar olup B-katenin gen
mutasyonlari ise %25-38 kadar oldugu bildirilmistir (114). Endometrium kanserinin tip
2 kanserlerinde ise iki farkli yol ile gelisir, bu yollardan ilki de novo ve P53 gen

mutasyonu olup diger yol ise hiicresel heterozigotenin kaybolmasidir (114).

2.5.10.14. Hormon Reseptor Durumu

Endometrium kanserli hastalar i¢indeki hastalarin %70 kadarinin klinik olarak
seyri iyl olup endokrin hormon tedavisine iyi yanit veren Ostrojen ve progesteronu
eksprese edebilen kanserlerdir (115). Endometrium kanserindeki Ostrojen reseptor
pozitifligi ve progesteron reseptor pozitifligi uzun sagkalim olmasi ile iligkili oldugu
bildirilmistir (116). Ostrojen reseptdriiniin kaybolmas1 kétii prognoz yoniinde belirti
vermektedir (116). Endometrium kanserleri hastalardan metastazi olup da reseptdrleri

pozitif olmas1 prognozunun iyi olmasi lehine anlam tagimaktadir (116).
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2.5.11. Endometrium Kanserinde Risk Siniflamasi

Endometrium kanserinde risk siniflamasi Jinekolojik Onkoloji Grubu tarafindan
yapilip endometrium kanserinde hastaligin siirekliligi ve hastaligin niiksiinii 6nlemek i¢in
hasta yonetimine katki sunmak ig¢in yapilmistir (117). Smiflandirma eski bir
klinikopatolojik ¢alismadan sonra ilk kez siniflanmistir bu siniflama Jinekoloji Onkoloji
Grubu c¢alisma-33’de smiflandirilip isimlendirilmistir (117). Grade 3-4 olup
lenfovaskiiler saha invazyonu olan myometrial invazyonu iicte birden fazla olan servikal
veya adneksiyel alan tutulumu olan yasi biiylik hastalar yiiksek riskli grup olarak
belirlenmistir (117). Daha sonra yapilan Jinekoloji Onkoloji Grubu ¢aligma 99°da bu risk
siiflamasi revise edilmis (117). Endometrium kanseri hastalarii¢ grupta siniflandirilmis
olup bunlar; diisiik, yliksek-orta ve yiiksek grup seklinde olmustur (117). Yiiksek-orta
risk gruplu hastalar 70 yasindan biiyiik ve bir risk faktorii olan, elli yasindan biiyiik ve iki
risk faktorii olan veya herhangi bir yasta olup hastada ii¢ risk faktorii olmasi seklinde
tanimlanmis (117). Risk faktorleri ise yasin artmasi, timoriin grade 2 ya da grade 3
olmasi, lenfovaskiiler saha invazyonu olmasi ve myometrial invazyonun {i¢te birden fazla
var olmasi durumudur (117). Geri kalan tiim endometrium kanseri hastalariv ise diisiik

risk seklinde simiflanmastir (117).

Tablo 2-13 Endometrium Kanseri Olan Hastalardaki Risk Siniflamasi Jinekoloji
Onkoloji Grubu’na Gore Siiflandirmasi (117)

Risk Grubu Ozellikler
1 Diisiik Risk Evre 1A
Grade 1-2

Uterusa smirl hastalik

2 Orta Risk Okiilt servikal invazyon
Myometrial invazyon> %30
Lenfovaskiiler saha invazyon pozitif
Grade 2-3

3 Yiiksek-Orta Risk  >70 yas + 1 risk faktorii
50-69 yas + 2 risk faktorii
Herhangi bir yasta 3 risk faktorii

4 Yiiksek Risk Servikal yada adneksiyel tutulum
Evre 3-4 hastalik

Papiller serdz veya berrak hiicreli karsinom
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2.5.12. Endometrium Kanserinde Tedavi
2.5.12.1. Cerrahi Tedavi

Endometrium kanserinde tedavi cerrahidir ve yapilan insizyon genelde median
insizyon seklindedir (28). Hastalara 6nerilen standart cerrahi prosediir ise histerektomi ve
bilateral salpingooferektomidir (28). Batin agildiktan hemen sonra periton yikamasi sivisi
alinip hastanin batin i¢i gézlemi dikkatlice yapilip gozlemleme yapilmalidir (28). Periton
stvist sitolojisi Onceden evreleme i¢in 6nemliydi ve evrelemenin bir pargasiydi ancak
Uluslararas1 Jinekoloji ve Obsetri Federasyonu bunu cerahi evreleme prosediiriinden
cikarmig, alinip alinmamasi cerraha birakilmistir (110).  Prognostik bir 6neme sahip
olmasi nedeni ile peritoneal sivi sitolojisinin alinmasi dnerilmektedir (118). Peritoneal
alan c¢ikmazlari, adneksiyel alanlar, omentum ve karaciger incelenmelidir ve palpe
edilmelidir (28). Son yillarda yapilan c¢alismalarin Analiz sonuclarinda laparskopi
yardimi ile yapilan vajinal histerektomi veya total laparoskopik histerektomi arasinda
belirgin komplikasyon yoniinden bir fark olmadig: bildirilmis (28). Laparkopik cerrahi
ile yapilan ameliyatlar hasta i¢in konforlu olup laparoskopi ile yapilan islemlerde
hastanede daha az kalma siiresi, hastada daha az aljezi, daha az cerrahi major risk ve daha
hizl1 iyilesme oldugu bildirilmistir (28). Yiiksek riskli endometrial kanserli hastalarda da
laparoskopik cerrahi yapilmasi gilivenli oldugu bildirilmistir (119). Endometrium
kanserinin erken evresinde lenfadenektomi yapilmasi tartismalara neden olsa da
lenfadenektomi yapilmasi Uluslararasi Jinekoloji ve Obsetri Federasyonu evrelemesi
nedeniyle zorunlu yapilmasi onerilmektedir (28, 120). Endometrium kanseri hastalarin
kanserinde grade 1 ve grade 2 endometrioid karsinom iyi prognoza sahip oldugu i¢in
erkenden tani alir (118). Serdz kanserler ve berrak hiicreli kanserler agresif seyirli ve
kotii prognozludur, bunlarin yaninda tip 2 endometrium kanseri de bu iki kanser gibi
seyreder (118). Bunun i¢in bu kanserlere yakalanan hastalarin niiks ihtimalleri tartisilip
kemoterapi tedavisi ya da radyoterapi tedavisi eklenmelidir (118). Yiiksek riskli
endometrium kanseri olan hastalarda sadece histerektomi yapilmasi kotlii prognozla

iliskili olacagi bildirilmis (118).
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2.5.12.1.1. Endometrium Kanseri Evre 1 Cerrahi Tedavi

Endometrium kanseri evre 1 hastalarin ¢ogu erken donemde tani aliyor ve bu
hastalarin ¢ogunda vajinal kanama ile belirti verirler (121). Endometrium kanseri evre 1
hastalarinin cerrahi tedavisinde lenfadenektominin yeri tartismalidir ancak bir¢ok otorite
tarafindan hastaligin prognozunu belirlemek i¢in ve adjuvan tedavinin diizenlenmesi i¢in
cerrahi olarak tam bir evreleme yapilmasi 6nemli olup 6zellikle de orta yiiksek riski olan
hastalarda lenfadenektomi yapilmasi 6nerliyor (118). 2010 senesinde yayinlanan bir
yayinda pelvik lenfadenektomi cerrahisi ile pelvik-paraaortik lenfadnektomi cerrahisi
yapilan prospektif bir calismada pelvik-paraaortik lenfadenektomi cerrahi yapilan
hastalarda genel sagkalimin daha anlamli oldugu gosterilmistir ve bu calisma yiiksek

riskli olan hastalarin agresif cerrahiden fayda gorebilecegi gosterilmistir (122).

2.5.12.1.2. Endometrium Kanseri Evre 2 Cerrahi Tedavi

Endometrium kanseri evre 2 hastalarinda genel yaklasik histerektomi, bilateral
salpingooferektomi, pelvik lenfadenektomi ve/ veya paraaortik lenf nodu diseksiyonu
cerrahisi yapilmasindan olusmaktadir (118). Servikal tutulum bu hasta grubunda 6énemli
bir risk faktorii olup bu grup hastalara advujan tedavisi verilmesi dikkate alinmalidir
(123). Endometrium kanseri evre 2 kanseri olan hastalarda adjuvant eksternal radyoterapi

tedavisi ve brakiterapi tedavisi yiiksek hastaliksiz sagkalim ile iliskilendirilmistir (124).

2.5.12.1.3. Endometrium Kanseri Evre 3 Cerrahi Tedavi

Endometrium kanseri evre 3 tan1 alan hastalar endometrium kanseri hastalarinin
%10-15 kadarini olusturup endometrium kanserine bagli dlen hastalarin yarisindan
fazlasini olustururlar (122). Hastanin durumuna gore cerrahi tedavisi planlanmakta olup
yiiksek sagkalim ile iliskisi icin sitorediiktif cerrahiyi kapsamaktadir (118). Onerilen
cerrahi tedavi sekli median insiizyon ile peritoneal yikama sivisi alinmasi, histerektomi
yapilmasi, bilateral salpingooferektomi yapilmasi, pelvik-paraaortik lenf nodu
diseksiyonu yapilmasi ve omentum biyopsisi yapilmasidir (118). Endometrium kanseri
evre 3 kanserli hastalarin tedavisinde adjuvant tedavi endikedir (125). Cerrahi
operasyonda rezeksiyonu tam yapilamayan endometrium kanseri evre 3 hasatalarda

kemoterapi ile birlikte pelvik alana radyasyon tedavisinin de verilmesi onerilir (125).
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2.5.12.14. Endometrium Kanseri Evre 4 Cerrahi Tedavi

Endometrium kanseri evre 4 olan hastalar i¢in olmasi1 gereken optimal cerrahi
tedavi sitorediiktif cerrahidir (122). Total sitorediiktif cerrahi yapilan hastalarda yiiksek
sagkalim varken suboptimal sitorediiktif cerrahi yapilan hastalarda morbidite yiiksek olur
(126). Endometrium kanseri evre 4 kanserli 67 hasta ile yapilan ¢alismada; elli hastada
tiim makroskopik kanser dokusu ¢ikarilmis ancak on yedi hastada optimal sitorediiksiyon
cerrahi yapilamamistir (127). En iyi sitorediiksiyon yapilan hastalarin sonraki iki yillik
sagkalim %82.2 olup bes yillik sagkalim %65.6 olarak bildirilmis, optimal sitorediiksiyon
yapilamayan on yedi hastada ise iki yillik sagkalim %50.8 olup bes yillik sagkalim ise
%40.6 olarak bildirilmistir (127). Bu durumlardan anlasiliyor ki optimal sitorediiksiyon
yapilmasi sagkalimi artirmaktadir (127). Hastalara adjuvan tedavi veya birincil tedavi

olarak radyoterapi tedavisi, kemoterapi tedavisi ve brakiterapi tedavisi kullaniltyor (128).

2.5.12.2. Adjuvan Tedavi

Endometrium kanseri olan hastalardaki adjuvan tedavi hastada myometrial
invazyonun %50’den fazla olmasi, hastanin histolojik gradesi, hastanin yas1 ve
lenfovaskiiler saha invazyonu gibi rekiirrens risk faktorlerine bagli olan gruplara veriliyor
(117).

Endometrium kanserinin diisiik riskli oldugu hastalar ve erken evre endometrium
kanserli hastalarda adjuvant tedavinin sagkalim iizerine etkisi olmadig: i¢in bu hasra
gruplarina adjuvant tedavi verilmiyor (5). Orta riskli endometrium kanserli hastalarda
vajinal niiks sik goriiliir (117). PORTEC 2 ¢alismasi sonucunda elde edilen verilere gore
vajinal brakiterapinin eksternal beam radyoterapi (EBRT)’ye gore vajinal rekiirrensi
azaltmada daha etkili oldugu gosterilmistir, ayni zamanda yan etki bakimindan
brakiterapinin eksternal beam radyoterapiye istiinliigii bulunmaktadir (129). Devam
etmekte olan PORTEC-4a calismas1 klinikopatolojik, immmiinhistokimyasal ve
molekiiler belirteclerin oldugu 48 adet kombinasyon ile yapilan adjuvant brakiterapi
uygulayarak yada gozlem yapip eksternal beam radyoterapiyi sadece yiiksek riski faktorii
tasiyan hastalara uygulanmaktadir (130). Yapilan cerrahi evrelemede lenf nodu negative
hastalik durumunda hastaya eksternal beam radyoterapi tedavisi ihtiyac1 azalmaktadir
(131). Endometrium kanseri evre 3 olan endometrium kanserli kadin hastalar i¢in adjuvan

kemoterapi tedavisi ve radyoterapi tedavisi kombine edilip verilmesi rekiirrens sagkalimi
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zirveye cikarip en etkili tedavi yontemi oldugu sdylenmektedir (131). Eksternal beam
radyoterapi tedavisi vajinal rekiirrensi azaltmada etkili bir tedavi olsa da genel sagkalim
lizerine yarar1 olmadig1 idda edilmektedir (130). Yiiksek riskli hasta grubunda ise hem
niiksiin hem de uzak metastaz riski oldugundan bu grup hastalara rutin olarak eksternal
beam radyoterapi tedavisi uygulanmaktadir (132). Eksternal beam radyoterapi tedavisine
eklenen kemoterapi tedavisi de sagkalim iizerinde pozitif etki gostermektedir (132).
Kemoterapi tedavisi i¢in glinlimiizde ii¢ ilacin etkisi gosterilmis olup bu ilaglar:
doksorubisin, sisplatin ve paklitaksel adl1 ilaglardir (133). Endometrium kanseri ileri evre
hastalarinda bu tiglii ila¢ tedavisi kullanilmasi kemoterapi tedavisinde secgilecek tedavi

olmas1 gerektigi soylenmektedir (133).

2.5.13. Endometrium Kanserinde Takibi

Endometrium kanserli hastalarda kanser niikslerinin %70-95 kadari ilk tedaviden
sonraki ilk {i¢ y1l i¢inde ger¢ceklesmektedir, bu nedenle endometrium kanseri tedavisi alan
hastalar ilk 2 yil i¢in ti¢ ayda bir kontrole ¢agrilir, sonraki 2-5 yil arasinda alt1 ayda bir
kontrole ¢agrilir ve 5 yildan sonra ise yillik kontrole gelmesi Onerilip hastalar ¢agrilir

(134).

2.5.14. Bilgisayarh Tomografi Tarihcesi ve Caliyma Prensipleri

Cormak 1963 yilinda bilgisayarli tomografi fikrini ilk ortaya atmistir
(135). Klinikte kullanilmasi ise 1967 yilinda Hounsfield tarafindan yapilmis ve
1971 yilindan rutin kullanima girmistir (135). Gliniimiiz sartlarinda en 6nemli
ve en sik kullanilan radyolojik goriintiileme araclarindan biri olmustur (135).
Bu cihaz genelde ii¢ par¢adan olusur: Tarayici (Gantri ve hasta masasi), X-1s1n1
tiipii ve dedektordiir (135).

Gantride karsilikli yerlesen X-1s1m1 tiipleri hasta yataginin etrafinda
donerek bir¢ok acidan ve ¢ok sayida kesitsel goriintii saglar (135). Ateniiasyon
X-151n  demeti yogunlugunun gectigi cisimler etrafindan goriiniitiiniin
zayiflatilmasidir (136).

Doku yogunluklar: farkli oldugundan ateniiasyonlar1 da farklidir (136).
Zayiflamis 151 demetleri dedektor tarafindan toplanip benzer geviricilerle

sayisal veri seklinde kodlanip geri yansitmasi olarak da adlandirilan bu islem
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goriintiiyli pikseller seklinde olusturur (135, 136). Her piksel Huounsfield
tinitesi (HU) ile gosterilmekte ve bu elde edilen goriintiiler bilgisayar
hafizasinda depolanip dijital goriintiisiine benzer goriintiilere c¢evrilerek
monitdrde degerlendirilecek sekle doniisiir (135, 137). X-1smlarinin tlipte hasta
tizerinden gegerek dedektore ulagsmasi ve dedektorde elde edilen goriintiiniin

HU degerine doniismesi agagida sekiller tizerinde gosterilmistir (137).

X-Isn topo

X- 150 demeti

X-3n detektétlen

Sekil 2-8 X-1silarinin tiipte hasta lizerinden gecip dedektore ulagsmasi

Hafizadaki Gérinti CT# Gray
Skalas)  Scale

r +1000

-

Pencere
L

- 1000

u Degerleri

Sekil 2-9. Goriintliniin Huousfield iinitesi degerlerine ¢evrilmesi

2.5.14.1. Bilgisayarh Tomografi Gelisimi

Birinci jenerasyon tomografi cihazlarinda tek dedektor vardi. Tiip ve dedektor her
bir derecelik a¢1 i¢in ayn1 islemler uygulanip 180 derece hasta taramasi yapilmaktaydi.
Bunun ¢ekim siiresinin uzun olmasi ve her derece i¢in ayri islemler yapilip cihazda

artefaktlar olmas1 ve goriintiiniin diizeltilmesi i¢in uzun zaman siirmesi gerekirdi (138).
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Sekil 2-10 Birinci jenerasyon cihazlarin ¢aligsma sekli

|

Ikinci jenerasyon cihazlarda ise birer derecelik ag1 ile {iglii X-151n1 demeti ok

sayida dedektor kullanilarak goriintiileme i¢in gereken siire azalmistir (139).

X It Thpl

incelenen Obje «—

P
X Isimt Demeti
Dedektér «—

Sekil 2-11 Ikinci jenerasyon cihazlarin calisma sekli

Uciincii jenerasyon cihazlar yelpaze seklinde olup X-1s1n1 demetini ve
dis biikey sekilde konveks dedektorden olusur ve 360 derecelik ag1 ile doniis
ilk kez ti¢iincii jenerasyon cihazlarda olmustur. Diger iki jenerasyonun aksine
bu iiglincii jenerasyon cihazlarda bas gorintiilemesi disindaki viicut

goriintiilemeleri yapilmistir (138).

40



r

X lsini Tupu

incelenen Obje

o=
X Isint Demeti

Dedektdr o——

Sekil 2-12 Ugiincii jenerasyon cihazlarm ¢alisma sekli

Dordiincli jenerasyon cihazlar ise 360 derece cepegevre gantriyi
sarmalayacak sekilde yerlesmis dedektorler bulunup bunda sadece tiip doniisii

var ve bu cihazlarin goriintiisii kesit sayis1 bir saniye kadar diismiistiir (138).

X lginmi Tapl

incelenen Obje «—

po
X Isint Demeti
Dedektdér «—

Sekil 2-13 Dordiincii jenerasyon cihazlarin ¢alisma sekli

Slip-ring teknolojisi ile helikal bilgisayarli tomografi sistemleri iretilip
bunun icin gerekli olan enerji ray sistemi ile saglanmis olup kablo ihtiyaci
ortadan kalkmistir (139).

Besinci  jenerasyon tomografi cihazlarinda tiip ve dedektor
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hareketsizdir, bu jenerasyonda anot gantri iizerine yerlesmis olup katyondan
ayrilan elektron gantri {izerinden anoda dogru yonlendirilip bu sayede farkl

pozisyonlarda X-1s1n1 génderilmesi saglanmis olur (140).

2.5.15. Yag Dokusu Fizyolojisi

Yag dokusunun temel gorevi yag depolamasi olup bir¢ok endokrin gorevi olan
insan organidir (141). Glukoz ve yas asidi metabolizmasinda gorev alip bircok basamakta
rol alan hormon ve sitokinin iiretildigi yerdir (141). Viicutta degisik yerlerde degisik
oranlarda bulunur ve degisik gorevleri olan bir dokudur (141). Cilt alt1 yag dokusu toplam
yag dokusunun %80 kadarmi olusturur ve bunlar trunkal bolgede, gluteal bolgede,
memede, inguinal bolgede ve abdominal bolgedeki yaglar cilt alti yani periferal yag
dokusu kaynaklidir (141). Visseral yag dokusu ise kalan %20 kadarlik yag dokusu
kismin1 olusturur, bunlar intraperitoneal ve ekstraperitoneal yag dokusu ve pelvik
alandaki yag dokusudur (142). Bu depo yaglar yerine gére hormonal etkili ve farkli
emzimatik etkileri vardir (143). Ornek visseral yag dokusu glukoz alimma bagl insiilin
salimimini saglarken cilt alt1 yag dokusu daha ¢ok yag asidi depolamasinda gorev alir

(143, 144).

2.5.15.1. Lipid metabolizmasi

Lipogenez dedigimiz yag asinin sentez yolu olan sitozoliin i¢inde gerceklesir,
Karaciger basta olmak iizere yag dokusu, beyin dokusu, meme dokusu ve akciger
lipogenez olaymin oldugu yerdir (144). Obezite terimi harcanandan fazla kalori alimi
sonucu yag dokusu artis durumudur (144). Adipoz dokunun epey gorevi var; fiziksel
koruma, vitamin depo yeri, viicut 1s1 dengesini saglama, enerji depolama ve cesitli
endokrin etkileri mevcuttur (144). Insiilin direnci insan viicudundaki degisimler ve yag
doku ile arasindaki fizyoloji dnemlidir (145). Obezite ve metabolik sendromda gorevli
sitokinler inflamatuar siiregte 6nemli gorevlerde bulunur (145). Bu sayede yag doku sade
enerji kaynagi olmayip bir¢ok sitokin ve peptid saliniminda aktif rol oynar (145).

Obezite santral(abdominal) ve periferik olmak tizere iki ¢eside ayrilir; metabolik
sendromda abdominal obezite karakteristik olup portal visseral teori bunu destekler (145).
Visseral doku kaynakli yaglar portal sistem vasitasi ile karacigere direk ulasip yiiksek
metaboik faaliyet gostermektedir (145). Bundan dolayr karaciger visseral yag

dokusundan kaynakli serbest yag asitlerine karsi ilgili olur (145). Yemeklerde yiiksek
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kalori almak yag depolamasint artirir (145). Periferik yag dokusu visseral yag dokusu ile
karsilagtirildiginda ¢ok fazla olmasi nedeniyle yag asitlerinin biiyiik bir kismini olustursa
da visseral yag dokusunun lipoliz hiz1 yiiksek oldugu icin karacigerde yag birikmesi ve
insiilin direnci etkisi fazla olmaktadir (146). Visseral yag dokusu insiiline yapisik
antilipolitik etkisi cilt alt1 yag dokusuna kars1 yuyarliligi diisiik oldugu i¢in lipolitik etkisi
var, karacigerde yiiksek miktarda ve devamli serbest yag asidi gelmesi nedeniyle hepatik
glikoneogenezis ve lipogenez artar, serbest yag asidi oksidasyonu azalmaya baslar (147).
Sonug olarak abdominal yag artis1 insiilin direncini ve metabolik sendrom riskini artirir
(147, 148). Son galigmalarda visseral yag dokusu insiilin direncinden bagimsiz bir risk
faktorii oldugunu soylemek miimkiindiir (149).

Bu calismamizdaki amacimiz endometrium kanseri tanili hastalarda operasyon
oncesi donemde bakilan bilgisayarli tomografide degerlendirmesinde deri alt1 yag dokusu
kalinlig1 ve i¢ organ yag dokusu alani dl¢limlerinin operasyon sonras1 donemde morbidite

ve sagkalim ile olan iligkisi degerlendirilmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Calisma Grubu

Tez calismamiz iki merkezli olup Diizce Universitesi Saglik Uygulama ve
Aragtirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum klinigi ile izmir Demokrasi
Universitesi Tip Fakiiltesi Buca Seyfi Demirsoy Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum kliniginde operasyonu yapilan endometrium kanseri tanili hastalar
alinmis olup bu iki merkezde operasyon sonrasinda medikal tedavisi yapilan hastalar
calismaya almmustir. Diizce Universitesi Tip Fakiiltesinden 05.06.2023 tarihinde alian
2023/82 numarali etik kurul onayr alindiktan sonra retrospektif olarak incelenip
calismaya alinmistir. Bu ¢aligmamiz Diinya Tip Birliginin Helsinki Deklarasyonuna
uygun sekilde hazirlanmistir. Kliniklerimizde 01.05.2017-01.05.2023 tarihleri arasinda
iki merkezimizde endometrium kanseri endikasyonu ile ameliyatlar1 yapilan 200 hasta
calismaya dahil edilip 48 hasta ¢alismamiza dahil edilme kriterlerine uygun olmayip
calisma dis1 birakilip ¢alismamiza dahil edilme kriterlerine uygun 152 hasta ¢alismaya

dahil edilmistir.

Caliymaya dahil edilme Kkriteri: Endometrium kanseri nedeniyle kliniklerimizde
ameliyat edilen hastalardan ameliyat Oncesi bilgisayarli tomografisi ¢ekilen hastalar

calismaya alindu.

Calismaya dahil edilmeme Kkriteri: Endometrium kanseri nedeniyle ameliyat: yapilip
ameliyat Oncesi bilgisayarli tomografisi ¢ekilmemis hastalar c¢alismaya dahil
edilmemistir. Ameliyat1 dis merkezde yapilip sonrasinda takibi merkezlerimizde olan
hastalar calismaya dahil edilmemistir. Ayrica baska kanser Oykiisii olan hastalar
caligmaya dahil edilmemistir. Tiim hasta verileri hastane kayitlarinda ulasilmayan
hastalar da calismaya dahil edilmemistir.

Hastalara total histerektomi (laparotomi veya laparoskopik) + bilateral
salpingooferektomi + Pelvik lenfadenektomi + Periaortik lenfadenektomi = omentektomi
ameliyatlar1 yapilmistir. Adjuvan tedavi endikasyonlari ameliyat sonras1 patoloji sonucu
ile konseyde onkoloji ile goriisiilerek ve diger ilgili branslara konstilte edilerek tedavileri

diizenlenmistir. Hastalarin hem dosyalarina hem de hastane otomasyon sistemi iizerinden
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kayitlarina erisilmistir. Tiim hastalarin demografik ve klinikopatolojik ozellikleri
belirlenmistir.

Hastalarin yasi, gravida ve parite durumu, menopoz durumu, kanser Oykiisii,
ailede kanser Oykiisii, sistemik hastalik Oykiisii, ila¢ kullanim durumu, sigara igme
durumu, alkol kullanma durumu, viicut kitle indeks, operasyon oncesi batin cerrahi
Oykiisii, hastanin hastaneye bagvuru nedeni, ameliyat oncesi endometrial ornekleme
sonucu, hastaya yapilan ameliyatlar, patoloji tanisi, cerrahi evreleri ve patoloji sonuglari
incelenip kaydedilmistir. Hastalarin operasyon siiresi (dakika), operasyon sonrasi
hastanede kalma siiresi (giin), operasyon sonrast komplikasyon durumu, operasyon
sonrast yasam durumu incelenmistir. Hastalarin patolojik sonug¢larindan tiimoriin gradesi,
uterusun ¢api(cm), timdoriin ¢api(cm), timoriin myometrial invazyon durumu (%50’°den
az veya ¢ok olma durumu), tlimoriin ¢ap1 (2cm’den az veya 2cm ve tizeri olma durumu),
timoriin lenfovaskiiler invazyon durumu, timoriin cerrahi smir tutulumunun varligs,
batin yikama sivisinda tiimor varligi, pelvik lenf nodu tutulum durumu, periaortik lenf
nodu tutulum durumu, ana materyal cerrahi evresi incelenmistir.

Bu ¢alismamin amaci endometrium kanserinde operasyon dncesi donemde bakilan
bilgisayarli tomografide degerlendirmesinde deri alt1 yag dokusu kalinlig1 ve i¢ organ yag
dokusu alan1 6l¢limlerinin operasyon sonrasi donemde morbidite ve sagkalim ile olan

iligkisi degerlendirilmistir.

3.2. Yontem

Calismamaiz iki merkezli oldugundan her iki merkezdeki ¢ekimler Toshiba Activion
16 ve Simens Somatom go Top bilgisayarli tomografi cihazlarindan ¢ekim yapilmistir.

Hastalarin viicut kitle indeksleri (BMI) kilogram cinsinden viicut agirliklarinin
metre cinsinden boylarinin metrekaresine boliinerek (kg/m?) hesaplamalart yapildi.

Deri alt1 yag dokusu kalinlig1 (SAT) bilgisayarli tomografide sakral 1 vertebranin
(S1) tist smirindan ve rektus abdominis kasinin ortasindan aksiyel diizlemdeki kesi
gorlintiilenmesi yapildiktan sonra SAT degeri mm olarak ol¢iiliip deri alt1 yag dokusu
kalinlig1 hesaplandi.

Bilgisayarli tomografide verileri http://datasharing.aim-aicro.com/morphometry

adresli yazilim programi ile lumbal vertebra 3-4 (L3-L4) civarinda gobegi gosteren
eksenden goriintii dilimi alinip total yag dokusu alani (TFA), deri alt1 yag doku alani
(SFA), visseral yag doku alani (VFA), cilt alt1 toplam kas alan1 (Total-MA) ve cilt alt1
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toplam kas yag alan1 (Total-MFA) parametrelerinin alan Olglimleri hesaplanipt TFA,
SFA, VFA, Total-MA ve Total-MFA parametrelerinin cm? olarak alan hesaplamasi
yapildi.

Preoperatif donemde hastalara bilgisayarli tomografi ¢ekilmis (BT) ve hastalardan
degerlendirilmesi planlanan parametrelerin Ol¢timleri 6zel yazilim program ile

hesaplanmastir. Parametrelerin degerlendirilmesinde http://datasharing.aim-

aicro.com/morphometry adresli yazilim programi kullanilmistir. Cift merkezli stirdiiriilen

calismadaki veriler i¢in tek yazilim program kullanilarak hesaplama yapilmaistir.

3.3. istatistiksel Analiz

Siirekli degiskenlerin dagilimi Cox-regression ve logistic analiz testleri kullanilarak
degerlendirilmistir. Siirekli degiskenler independent sample t test ve Mann-Whitney U
testleri kullanilarak karsilagtirilmistir. Kategorik degiskenler Welch two sample t-test,
Pearson’s Chi-square test ve Wilcoxon ran sum testi kullanilarak karsilastirilmistir.
Sagkalim {izerine etkisi olan bagimsiz degiskenler Cox-regression analizi kullanilarak
degerlendirilmistir. Morbidite {izerine etkisi olan bagimsiz degiskenler Logistic
regresyon analiz kullanilarak degerlendirilmistir. Sayisal degiskenler i¢in tanimlayict
istatistikler dagilim seklinde bagli olarak ortalama+standart sapma veya ortanca,
ceyreklikler ve minimum-maksimum degerler ile, kategorik degiskenler i¢in say1 ve
yiizde seklinde verilmistir. Istatistiksel analizler IBM SPSS v.23 paket programi ile
yapilmis ve anlamlilik diizeyi 0,05 olarak dikkate alinmistir.
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4. BULGULAR

Tez calismamiz iki merkezli olup Diizce Universitesi Saglik Uygulama ve
Aragtirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum klinigi ile izmir Demokrasi
Universitesi Tip Fakiiltesi Buca Seyfi Demirsoy Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum kliniginde operasyonu yapilan endometrium kanseri tanili hastalar
alinmis olup bu iki merkezde operasyon sonrasinda medikal tedavisi yapilan hastalar
calismaya alimmistir. Kliniklerimizde 01.05.2017-01.05.2023 tarihleri arasinda iki
merkezimizde endometrium kanseri endikasyonu ile ameliyatlari yapilan 200 hasta
caligmaya dahil edilip 48 hasta calismamiza dahil edilme kriterlerine uygun olmayip
calisma dis1 birakilmistir. Calisma disi1 birakilan hastalarimizin operasyon sonrasi
takipleri merkezlerimizde diizenli olmadig1 icin hastalar ¢alisma disi birakilmistir.
Calismamiza dahil edilme kriterlerine uygun 152 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Bu
hastalara ait tiim bilgiler hasta dosyalar1 ve tibb1 kayitlart hastanelerimizin sisteminde
mevcut olup retrospektif olarak incelenip bulgular elde edilmistir. Hastalarin hastaneye
basvuru sikayeti premenapozal ve postmenapozal anormal uterin kanama olarak not
edilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 62.37 + 10.84 (min-max 40-90)
olarak hesaplandi. Gravida sayist 3 +1.6 (min-max 0-9), parite sayist 2.6 +£1.9 (min-max
0-9) olarak tespit edilmistir.

Hastalarin postoperatif donemde hastanede yatis siiresi ortalama 7 (4-9) giin olup,
hastalar en erken postop 3. glinde hasta taburcu edilmis, en ge¢ postop 44. giinde taburcu
edilmistir. Hastalarin ortalama BMI degeri 31.25 (29.13, 33.50) olarak tespit edilmistir.
Ortalama 7 giinden daha fazla hastanede kalan hastalarin ge¢ taburcu edilme nedeni
operasyon sonrasi komplikasyon gelismesiydi. Operasyon siiresi ortalama 180 (150-270)
dakika olarak tespit edilmistir. Hastalar ortalama olarak postoperatif donemde 9.5 (3-23)
yil takip edilmiglerdir. Sagkalim acisindan hastalar degerlendirildiginde vakalarin
%]16’sinin  (24/152) oldigl, %84’iniin (128/152) sag oldugu tespit edilmistir.
Endometrium kanseri nedeniyle opere edilen hastalarin %52’si (79/152) postoperatif
donemde radyoterapi almis, %19.1°1 (29/152) ise postoperatif donemde kemoterapi
almistir.

Preoperatif donemde hastalara bilgisayarli tomografi ¢ekilmis (BT) ve

hastalardan degerlendirilmesi planlanan parametrelerin dlgiimleri 6zel yazilim program
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ile hesaplanmistir.  Parametrelerin  degerlendirilmesinde  http://datasharing.aim-

aicro.com/morphometry adresli yazilim programi kullanilmistir. Cift merkezli siirdiiriilen

caligmadaki veriler i¢in tek yazilim program kullanilarak hesaplama yapilmistir. Yazilim
programinda deri alt1 yag dokusu (SAT), total yag dokusu (TFA), deri alt1 yag doku alani
(SFA), visseral yag doku alani (VFA), cilt alt1 toplam kas alan1 (Total-MA) ve cilt alt1
toplam kas yag alani (Total-MFA) parametrelerinin 6l¢limleri hesaplanmistir. Hastalarin
SAT degerleri mm cinsinden degerlendirilmis olup ortalama deger 31.40 (29.00, 35.30)
mm olarak tespit edilmistir. Hastalarin TFA degerleri cm? olarak degerlendirilmis olup
ortalama 44463.49 (42301.75, 72542.52) cm? olarak tespit edilmistir. Hastalarin SFA
degerleri cm? olarak hesaplanip ortalama 30117.06 (28261.19, 42039.59) cm? olarak
tespit edilmistir. Hastalarin VFA degerleri cm? olarak hesaplanip ortalama 12960.94
(11836.05, 27915.69) cm? olarak tespit edilmistir. Hastalarin Total-MA degerleri cm?
olarak hesaplanip ortalama 11693.41 (11206.55, 12004.56) cm? olarak tespit edilmistir.
Hastalarin Total-MFA degerleri cm? cinsinden hesaplanip ortalama 7557.81 (7373.13,
7812.54) cm? olarak tespit edilmistir. Belirtilen tiim bu parametreler Tablo 4-1‘de

gosterilmistir.

Tablo 4-1 Hasta bulgular1 ve bilgisayarli tomografi parametre bulgulari

Degiskenler N = 152!

Yas 62.37+10.84

Gravida 3+1.6

Parite 2.6£1.9

Hastanede kalis siiresi (giin) 7(4,9)

Operasyon stiresi (dk) 180 (150, 270)

Hasta yasami olii sag
24 /152 (%16) 128 /152 (%84)

Hasta takip stiresi (y1l) 9.5 (3, 23)

Radyoterapi var yok
797152 (%52) 737152 (%48)

Kemoterapi var yok

297152 (%19,1) 123 /152 (%80,9)
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BMI (kg/m?) 31.25 (29.13, 33.50)

SAT (mm) 31.40 (29.00, 35.30)

TFA (cm?) 44463.49 (42301.75, 72542.52)
SFA (cm?) 30117.06 (28261.19, 42039.59)
VFA (cm?) 12960.94 (11836.05, 27915.69)
Total_MA (cm?) 11693.41 (11206.55, 12004.56)
Total_MFA (cm?) 7557.81 (7373.13, 7812.54)

'n /N (%); Mean + SD; Median [IQR]

BMI:Viicut kitle indeksi, SAT:deri alt1 yag dokusu, TFA:total yag dokusu, SFA:deri alt1 yag doku alani,
VFA:visseral yag doku alani, Total-MA:cilt alt1 toplam kas alani, Total-MFA:cilt alt1 toplam kas yag alani

Hastalara operasyonda total histerektomi (laparatomik veya laparoskopik) +
bilateral salpingooferektomi + Pelvik lenfadenektomi + Paraaortik lenfadenektomi
+omentektomi + batin yikama sivisi alinmasi yapilmistir.

Endometriumdaki tiimor boyutu acisindan degerlendirildiginde vakalardaki
ortalama tiimor cap1 4 (2.88, 6.00) cm olarak tespit edilmistir. Vakalarin %14’{inde
(21/152) tiimor ¢apt 2 cm’nin altinda iken %86’sinda (131/152) bu oran 2 cm veya
tizerinde olarak tespit edilmistir. Myometrial invazyon agisindan patolojik
degerlendirmesi yapilan vakalarin %49’unda (74/152) myometrial invazyon %50’nin
tizerinde iken, vakalarin %351’inde (78/152) myometrial invazyon orant %50 den az
olarak bulunmustur. Lenfovaskiiler alan patolojik degerlendirilmesi neticesinde vakalarin
%?26’sinda (39/152) lenfovaskiiler alan invazyonu (LVSI) pozitif ikeni vakalarin
%74’tinde (113/152) lenfovaskiiler alan invazyonu negatif olarak bulunmustur. Kesin
patoloji raporlarinda cerrahi sinir netlestirilmis ve vakalarin %3.3’{inde (5/152) cerrahi
sinir pozitif, %96.7’sinde (147/152) cerrahi sinir negatif olarak degerlendirilmistir.
Hastalara uygulanan lenfadenektominin patolojik degerlendirilmesinin neticesinde pelvik
lenf nodu pozitifligi %46 (70/152), paraaortik lenf nodu pozitifligi %11 (16/152) olarak
saptanirken, pelvik lenf nodu negatifligi %54 (82/152), paraortik lenf nodu negatifligi
%389 (136/152) olarak bulunmustur. Hastalardan peroperatif batin yikama sivisi batina ilk
giriste uygulanmis ve degerlendirilmesi yapilmistir. Vakalarin %2.6’sinda (4/152)
batinda tiimoral hiicre yikama sivisinda saptanirken, %97.4’tinde (148/152) tiimoral

hiicre saptanmamustir. Hastalarin patolojik verilerine ait Ol¢limler Tablo 4.2°de
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gosterilmistir.

Tablo 4-2 Hastalarin patoloji sonuglari

Degiskenler N = 1521
Tumor ¢ap1 (cm) 4 (2.88, 6.00)
Tlimor capi<2cm Var Yok

217152 (%14) 131/ 152 (%86)
Myometrial invazyon<%350 var Yok

78 /152 (%51) 74/ 152 (%49)
Myometrial invazyon>%350 var Yok

74 1152 (%49) 78 /152 (%51)
LVSI var Yok

39/ 152 (%26) 113/ 152 (%74)
Cerrahi sinir pozitifligi var Yok

57152 (%3.3) 147 / 152 (%96.7)
Pelvik lenf nodu pozitifligi var Yok

70/ 152 (%46) 82 /152 (%54)
Paraaortik lenf nodu pozitifligi var Yok

16 /152 (%11) 136 / 152 (%89)
Batin sivisi pozitifligi var Yok

41152 (%2.6) 148 / 152 (%97.4)
'n /N (%); Mean + SD; Median [IQR]

Hastalar postoperatif donemde takip edilmis olup komplikasyonlari not edilmistir.
En sik goriilen komplikasyonlar herni ve yara yeri enfeksiyonu olarak saptanmistir.
Vakalarin %4.6‘sinda (7/152) yara yeri enfeksiyonu izlenirkeni vakaalrin %95.4’linde
(145/152) yara yeri enfeksiyonu gelismemistir. Postoperatif takiplerde vakalarin
%3.3’linde (5/152) insizyon hattinda dehisens gelisirken, vakalarin 9%96.7’sinde
(147/152) dehisens gelismemistir. Vakalarin %4.6’sinda (7/152) insizyonel herni
gelisirken, vakalarin biiyilk kisminda %95.4 oraninda (145/152) insizyonel herni
gelismedigi tespit edilmistir. Major cerrahi olarak degerlendirilen evreleme cerrahisinde
sadece bir vakada (%0.7) iireter yaralanmas1 gerceklesmis olup (1/152), vakalarin biiyiik

kisminda treterin basarili sekilde korundugu (%99.3) tespit edilmistir. Vakalarin
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%1.3’linde (2/152) biiyiilk damar yaralanmasi1 gelisirken, %98.7’sinde (150/152) biiyiik
damar yaralanmasi ger¢eklesmemistir. Postoperatif takiplerde vakalarin %2.6’sinda
(4/152) solunum yolu atelektazisi goriiliirken, %97.4’linde atelektaziye ait bulgu
saptanmamustir. Insizyon hattinda keloid gelisimi vakalarin sadece %0.7’sinde (1/152)
gerceklesirken, %99.3’linde (151/152) insizyon hattinda keloid gelisimi izlenmemistir.

Intraoperatif ve postoperatif komplikasyonlara ait bulgular Tablo 4.3’te dzetlenmistir.

Tablo 4-3 Intraoperatif ve postoperatif komplikasyonlar

Degiskenler N = 1521
Yara yeri enfeksiyonu var Yok
71152 (%4.6) 145/ 152 (%95.4)
Dehisens var Yok
5/152 (%3.3) 147 /152 (%96.7)
Herni var Yok
7 /152 (%4.6) 145/ 152 (%95.4)
Ureter yaralanmasi var Yok
1/152 (%0.7) 151 /152 (%99.3)
Damar yaralanmasi var Yok
2/152 (%1.3) 150/ 152 (%98.7)
Atelektazi var Yok
4 /152 (%2.6) 148 / 152 (%97.4)
Keloid var Yok
1/152 (%0.7) 151 /152 (%99.3)
'n /N (%); Mean + SD; Median [IQR]

Hastalarin BMI, SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total-MFA bulgularinin
patoloji sonucu gradel ve grade2-3 olan hastalarin grade gore karsilastirilmasini
yaptigimizda 152 hastanin 87’sinde gradel tiimor, hastalarin 62’inde grade2-3 tiimor
oldugu tespit edilmistir.

Hastalar BMI degeri bakimindan karsilastirildigunda gradel hastalarin BMI
degeri 32 (29.61, 35) olup grade2-3 olan hastalarin BMI degeri 31 (29, 32) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup BMI degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
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anlamli fark tespit edilmistir (p=0.003 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan SAT degeri
degerlendirilmis olup gradel hastalarin SAT degeri 33.34 (30, 37.49) olup grade2-3 olan
hastalarin SAT degeri 30 (28.78, 33) seklinde tespit edilmistir. Her iki grup SAT degeri
bakimindan karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (p<0.001
ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan TFA degeri
degerlendirilmis olup gradel hastalarin TFA degeri 43291.59 (42097.15, 72074.31) olup
grade2-3 olan hastalarin TFA degeri 69189.81 (42888.83,72808.81) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup TFA degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark tespit edilmemistir (p=0.055 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan SFA degeri
degerlendirilmis olup gradel hastalarin SFA degeri 29324.60 (28124.86, 41829.58) olup
grade2-3 olan hastalarin SFA degeri 38904.37 (28805.78, 42115.80) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup SFA degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmistir (p=0.026 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan VFA degeri
degerlendirilmis olup gradel hastalarin VFA degeri 12217.60 (11782.44, 25672.87) olup
grade2-3 olan hastalarin VFA degeri 17028.17 (11851.75, 28077.40) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup VFA degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark tespit edilmemistir (p=0.117 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan Total-MA
degeri degerlendirilmis olup gradel hastalarin Total-MA degeri 11709.99 (11300.22,
12352.69) olup grade2-3 olan hastalarin Total-MA degeri 11658.25 (11204.40,
11859.95) seklinde tespit edilmistir. Her iki grup Total-MA degeri bakimindan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (p=0.171 ve
p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan Total-MFA
degeri degerlendirilmis olup gradel hastalarin Total-MFA degeri 7641.41 (7440.23,
7986.37) olup grade2-3 olan hastalarin Total-MFA degeri 7475.74 (7325.01, 7649.37)
seklinde tespit edilmistir. Her iki grup Total-MFA degeri bakimindan karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (p=0.008 ve p<0.05). Buldugumuz
bulgularin hepsi Tablo 4-4’te belirtilmistir.
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Tablo 4-4 Hastalarin BMI ve BT bulgularinin patoloji sonucu gradel ve grade2-3 olan

hastalarin grade gore karsilastirilmasi

Degiskenler Gradel, N = 87! Grade2-3, N = 65! p-
value
BMI (kg/m?) 32 (29.61, 35) 31 (29, 32) 0.003
SAT (mm) 33.34 (30, 37.49) 30 (28.78, 33) <0.001
43291.59 (42097.15, 69189.81 (42888.83,
2
TFA (em?) 72074.31) 72808.81) 0.055
29324.60 (28124.86, 38904.37 (28805.78,
2
SFA (cm) 41829.58) 42115.80) 0.026
R 12217.60 (11782.44, 17028.17 (11851.75,
VFA (cm) 25672.87) 28077.40) 0.117
11709.99 (11300.22, 11658.25 (11204.40,
Total MA (em?) 1235(2.69) I 185(9.95) 0.171
7641.41 (7440.23, 7475.74 (7325.01,
Total MFA (cm?) 798é.37) 764;.37) 0.008
"Mean £ SD; n/ N (%); Median [IQR]
2Welch Two Sample t-test; Pearson's Chi-squared test; Wilcoxon rank sum test

Hastalarin BMI, SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total-MFA bulgularinin

patoloji sonucu evrel ve evre2-3 olan hastalarin evre gore karsilastirilmasini

yaptigimizda 152 hastanin 87’°sinde evrel tiimor, hastalarin 62’inde evre2-3 timor

oldugu tespit edilmistir.

Hastalar BMI degeri bakimindan karsilastirildigunda evrel hastalarin BMI
degeri 32 (29.61, 35) olup evre2-3 olan hastalarin BMI degeri 31 (29, 32) seklinde

tespit edilmistir. Her iki grup BMI degeri bakimindan karsilagtirildiginda istatistiksel

olarak anlamli fark tespit edilmistir (p=0.003 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan SAT degeri
degerlendirilmis olup evrel hastalarin SAT degeri 33.34 (30, 37.49) olup evre2-3 olan
hastalarin SAT degeri 30 (28.78, 33) seklinde tespit edilmistir. Her iki grup SAT degeri
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bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (p<0.001
ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan TFA degeri
degerlendirilmis olup evrel hastalarin TFA degeri 43291.59 (42097.15, 72074.31) olup
evre2-3 olan hastalarin TFA degeri 69189.81 (42888.83,72808.81) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup TFA degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark tespit edilmemistir (p=0.055 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan SFA degeri
degerlendirilmis olup evrel hastalarin SFA degeri 29324.60 (28124.86, 41829.58) olup
evre2-3 olan hastalarin SFA degeri 38904.37 (28805.78, 42115.80) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup SFA degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark tespit edilmistir (p=0.026 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan VFA degeri
degerlendirilmis olup evrel hastalarin VFA degeri 12217.60 (11782.44, 25672.87) olup
evre2-3 olan hastalarin VFA degeri 17028.17 (11851.75, 28077.40) seklinde tespit
edilmistir. Her iki grup VFA degeri bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark tespit edilmemistir (p=0.117 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT ’lerinde bakilan Total-MA
degeri degerlendirilmis olup evrel hastalarin Total-MA degeri 11709.99 (11300.22,
12352.69) olup evre2-3 olan hastalarin Total-MA degeri 11658.25 (11204.40, 11859.95)
seklinde tespit edilmistir. Her iki grup Total-MA degeri bakimindan karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (p=0.171 ve p<0.05).

Preoperatif donemde hastalarin degerlendirilen BT lerinde bakilan Total-MFA
degeri degerlendirilmis olup evrel hastalarin Total-MFA degeri 7641.41 (7440.23,
7986.37) olup evre2-3 olan hastalarin Total-MFA degeri 7475.74 (7325.01, 7649.37)
seklinde tespit edilmistir. Her iki grup Total-MFA degeri bakimindan karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (p=0.008 ve p<0.05). Buldugumuz
bulgularin hepsi Tablo 4-5’te belirtilmistir.
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Tablo 4-5 Hastalarin BMI ve BT bulgularinin patoloji sonucu evrel ve evre2-3 seklinde

raporlanan hastalarin evreye gore karsilastirilmasi

Degiskenler Evre-1, N = 871 Evre2-3, N = 65’ vaII)I;e2
BMI (kg/m?) 32(29.61, 35) 31 (29, 32) 0.003
SAT (mm) 33.34 (30, 37.49) 30 (28.78, 33) <0.001
TFA (cm?) 432917.253761%??7.15, 6918%;31(&@?;38.83, 0.055
SFA (cm?) 293242.165(3)2(92;154.86, 38901.5171(52.22(3)?5.78, 0.026
VFA (cm?) 122172.5627(21.35)32.44, 17025;.8137(71.4113?.75, 0117
Total MA (cm?) 117091.29395(21.é3())0.22, 1165 ii.12é55(91.£§)4.40, 0.171
Total_MFA (cm?) | 7641.41 (7440.23, 7986.37) | 7475.74 (7325.01, 7649.37) | 0.008

"Mean £ SD; n/ N (%); Median [IQR]

2Welch Two Sample t-test; Pearson's Chi-squared test; Wilcoxon rank sum test

Operasyon

stiresinin  BMI ve BT degiskenleri arasindaki korelasyonu

degerlendirildi. BMI degeri ile operasyon siiresi arasinda anlamli bir korelasyon

bulunmamaistir. Korelasyon katsayisi (R) degeri -0.16 olup, p degeri 0.843'tlir. Bu sonug,

BMI'nin operasyon siiresi ile anlamli bir iligkisinin olmadigin1 gostermektedir.

SAT degiskeni ile operasyon siiresi arasinda pozitif yonde anlamli bir korelasyon

bulunmustur. Korelasyon katsayisi (R) degeri 0.16 olup, p degeri 0.045'tir. Bu sonug,
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SAT'nin operasyon siiresi ile pozitif yonde bir iligkisinin oldugunu gostermektedir.

TFA degiskeni i¢in yapilan degerlendirmede, korelasyon katsayis1 (R) degeri -
442 ve p degeri <0.001 olarak tespit edilmistir. Bu bulgu, TFA ile operasyon siiresi
arasinda negatif ve istatistiksel olarak anlamli1 bir korelasyon oldugunu gostermektedir.

SFA degiskeni ile operasyon siiresi arasinda da negatif yonde anlamli bir
korelasyon bulunmustur. Korelasyon katsayisi (R) degeri -0.44 olup, p degeri <0.001'dir.
Bu sonug, SFAmin operasyon siiresi ile negatif yonde bir iliskisinin oldugunu
gostermektedir.

VFA degiskeni ile operasyon siiresi arasinda negatif yonde anlamli bir korelasyon
bulunmustur. Korelasyon katsayist (R) degeri -0.51 olup, p degeri <0.001'dir. Bu sonug,
VFA'nin operasyon siiresi ile negatif yonde bir iligkisinin oldugunu gostermektedir.

Total-MA degiskeni ile operasyon siiresi arasinda da negatif yonde anlamli bir
korelasyon bulunmustur. Korelasyon katsayisi (R) degeri -0.23 olup, p degeri 0.004'tiir.
Bu sonug, Total-MA'nin operasyon siiresi ile negatif yonde bir iliskisinin oldugunu
gostermektedir.

Total-MFA degiskeni ile operasyon siiresi arasinda pozitif yonde anlamli olmayan
bir korelasyon bulunmustur. Korelasyon katsayisi (R) degeri 0.14 olup, p degeri 0.081'dir.
Bu sonug, Total-MFA'nin operasyon siiresi ile anlamli bir iligkisinin olmadigim
gostermektedir. Operasyon siiresi ile BMI ve BT degiskenleri arasindaki korelasyon

Tablo 4-6’da verilmistir.

Tablo 4-6 Operasyon siiresinin BMI ve BT degiskenleri arasindaki korelasyonun

degerlendirilmesi
R P
BMI -0.16 0.843
SAT 0.16 0.045
TFA -0.55 <0.001
SFA -0.44 <0.001
VFA -0.51 <0.001
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Total-MA -0.23 0.004

Total-MFA 0.14 0.081

Bu calismada, komplikasyonlar1 6ngérmek icin BMI ve BT degiskenleri
arasindaki risk faktorleri degerlendirildi. BMI, komplikasyonlar {izerinde anlamli bir
etkiye sahip olmayan bir risk faktorii olarak degerlendirildi. HR degeri 0.56 (%95 CI:
0.24-1.31) olup, p degeri 0.186 olarak bulunmustur. Bu sonug¢, BMI'nin komplikasyonlar
tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigini gostermektedir.

SAT degiskeni komplikasyonlar {izerinde anlamli bir etkiye sahip olmayan bir
risk faktorii olarak degerlendirildi. HR degeri 1.46 (%95 CI: 0.73-2.88) olup, p degeri
0.276'dir. Bu sonug, SAT'm komplikasyonlar tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigini
gostermektedir.

TFA degiskeni komplikasyonlar iizerinde anlamli bir etkisi olmadigi
gozlemlendi. HR degeri 1.00 (%95 CI: 0.99-1.00) olup, p degeri 0.474'dir. Bu sonug,
TFA'nin komplikasyonlar tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 géstermektedir.

SFA degiskeni komplikasyonlar lizerindeki etkisi de anlamli bulunmadi. HR
degeri 1.00 (%95 CI: 1.00-1.00) olup, p degeri 0.318'dir. Bu sonug¢, SFA'nin
komplikasyonlar lizerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 gostermektedir.

VFA degiskeni komplikasyonlar tizerinde anlamli bir risk faktorii olarak
belirlenmedi. HR degeri 1.00 (%95 CI: 1.00-1.00) olup, p degeri 0.472'dir. Bu sonug,
VFA'nin komplikasyonlar iizerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 gostermektedir.

Total-MA degiskeni komplikasyonlar iizerinde anlamli bir etkisi olmadig
gozlemlendi. HR degeri 1.00 (%95 CI: 0.99-1.00) olup, p degeri 0.941'dir. Bu sonug,
Total-MA'nin komplikasyonlar tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigini géstermektedir.

Total-MFA degiskeni komplikasyonlar iizerindeki etkisi de anlamli bulunmadi.
HR degeri 1.00 (%95 CI: 0.99-1.00) olup, p degeri 0.748'dir. Bu sonug, Total-MFA'nin
komplikasyonlar iizerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 géstermektedir.

Sonu¢ olarak BMI, SAT, TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total-MFA
degiskenlerinin higbiri komplikasyonlar1 dngdérmede anlamli bir risk faktorii olarak
belirlenmemistir. Komplikasyonlar1 ngérmek ile BMI ve BT degiskenleri arasi risk

faktorlerinin degerlendirilmesi Tablo 4-7°de verilmistir.
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Tablo 4.7 Komplikasyonlar1 6ngdrmek i¢in risk faktorlerinin degerlendirilmesi

HR (%95 CI) p
BMI 0.56 (0.24-1.31) 0.186
SAT 1.46 (0.73-2.88) 0.276
TFA 1.00 (0.99-1.00) 0.474
SFA 1.00 (1.00-1.00) 0.318
VFA 1.00 (1.00-1.00) 0.472
Total-MA 1.00 (0.99-1.00) 0.941
Total-MFA 1.00 (0.99-1.00) 0.748

(P<0.05 degeri istatiksel olarak anlamli kabul edilmistir)

Bu calismada, BMI ve BT degiskenlerinin sagkalim iizerindeki etkileri
degerlendirildi. BMI, sagkalim {izerinde anlaml1 bir etkiye sahip olmayan bir risk faktorii
olarak degerlendirildi. HR degeri 1.21 (%95 CI: 0.78-1.87) olup, p degeri 0.382 olarak
bulunmustur. Bu sonug, BMI'nin sagkalim iizerinde belirgin bir etkisinin olmadigini
gostermektedir.

SAT degiskeni sagkalim iizerinde anlamli bir etkiye sahip olmayan bir risk
faktorii olarak degerlendirildi. HR degeri 0.80 (%95 CI: 0.54-1.18) olup, p degeri
0.268'dir. Bu sonug, SAT'n sagkalim iizerinde belirgin bir etkisinin olmadigini
gostermektedir.

TFA degiskeni sagkalim {izerinde anlamli bir etkisi oldugu gézlemlenmedi. HR
degeri 1.00 (%95 CI: 1.00-1.00) olup, p degeri 0.085'dir. Bu sonug, TFA'nin sagkalim
tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigini géstermektedir.

SFA degiskeni sagkalim tizerindeki etkisi de anlamli bulunmadi. HR degeri 1.00
(%95 CI: 1.00-1.00) olup, p degeri 0.121'dir. Bu sonug, SFA'nin sagkalim {izerinde

belirgin bir etkisinin olmadigin1 géstermektedir.
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VFA degiskeni sagkalim iizerindeki etkisi 6nemli dl¢iide yiiksek bulunmustur.
HR degeri 1.00 (%95 CI: 1.00-1.00) olup, p degeri 0.032'dir. Bu sonug, VFA'nin sagkalim
tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 gostermektedir.

Total-MA degiskeni sagkalim iizerinde anlaml1 bir etkisi olmadig1 gozlemlendi.
HR degeri 1.00 (%95 CI: 0.99-1.00) olup, p degeri 0.581'dir. Bu sonug, Total-MA'nin
sagkalim {izerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 géstermektedir.

Total-MFA'nin sagkalim iizerindeki etkisi de anlamli bulunmadi. HR degeri 1.00
(%95 CI: 0.99-1.00) olup, p degeri 0.783'tlir. Bu sonug, Total-MFA'nin sagkalim
tizerinde belirgin bir etkisinin olmadigin1 gostermektedir.

Sonug olarak, sadece VFA degiskeninin sagkalim {izerindeki etkisi onemli 6l¢iide
yiiksek bulunmustur. VFA degisken degeri Cox regresyon analizinde degerlendirdigimiz
parametreler arasinda sagkalim ile iligkili en anlamli parametredir. Ancak VFA degiskeni
icin HR 1.00 (%95 CI: 1.00-1.00) oldugu icin bu orneklem biiyiikliigiinde etkisinin
olmadigr tespit edildi. Diger degiskenlerin ise sagkalim iizerinde anlamli bir etkisi
bulunmamistir. BMI ve BT degiskenlerinin sagkalim iizerinde etkili risk faktorlerinin

degerlendirilmesi Tablo 4-8’de verilmistir.

Tablo 4-8 BMI ve BT degiskenlerinin sagkalim tizerinde etkili risk faktorlerinin
degerlendirilmesi

HR (%95 CI) P
BMI 1.21 (0.78-1.87) 0.382
SAT 0.80 (0.54-1.18) 0.268
TFA 0.085

1.00 (1.00-1.00)
SFA 1.00 (1.00-1.00) 0.121
VFA 1.00 (1.00-1.00) 0.032
Total-MA 1.00 (0.99-1.00) 0.581
Total-MFA 1.00 (0.99-1.00) 0.783
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5. TARTISMA

Endometrium kanseri; meme kanseri, akciger kanseri, kolon ve rektum
kanserinden sonra kadinlarda en sik goriilen dordiincii kanser olup endometrium kanseri
gelismis tilkelerde ise en sik goriilen jinekolojik kanser olarak goriilmektedir (1).
Amerika Birlesik Devletleri’nde 2019 yilinda yeni tan1 konmus 61880 vaka goriilmiis
olup bu vakalardan 12160 hasta endometrium kanseri nedeniyle 6lmiistiir (1). Toplam
goriilen kanser nedenli 6liim sayis1 285210 olup bu 6liimlerin %4 kadar1 endometrium

kanseri nedeniyle olmustur (1).

Gelisimini tamamlamakta olan iilkelerdeyse serviks kanserinden sonra gézlenen
en sik ikinci jinekolojik kanserdir (2). Tiirkiye’de 2017 senesinde yapilan kanser istatistik
verilerine gore endometrium kanseri kadinlarda goriilen kanserler iginde besinci sirada
goriilmektedir (3). Kadinlarda goriilen jinekolojik kanserler i¢cinde ise en sik goriilen

kanser oldugu goriilmektedir (3).

Endometrium kanseri olan hastalarda en sik goriilen semptom anormal uterin
kanamadir, hastalarin hastaneye en sik bagvurusu da anormal uterin kanama nedenliyle
olmustur (4). Bizim ¢alismamizda menopoz Oncesi hastalarin en sik hastaneye basvuru
nedeni anormal uterin kanama oldugu tespit edilmistir. Menopoz sonrasi hastalarimizin
hastaneye en sik basgvurma nedeni postmenopozal kanama nedenli oldugu tespit
edilmistir. Hastalarin hastaneye bagvuru sikayeti literatiir ¢alismalarindaki hastalarin

basvuru sikayeti ile uyumlu tespit edilmistir.

Anormal uterin kanama nedeniyle hastaneye bagvuran hastalarda endometrial
biyopsi yapilip endometrium kanseri tanili hastalar erken evrede tani konuldugu zaman
bu hastalarin prognozalarinin iyi oldugu erken evrede tespit edilirler (4). Bizim
hastalarimizin hepsine operasyon oOncesi endometrial Ornekleme yapildigi tespit

edilmistir.

Ameliyat1 yapilip cerrahi tedavisini alip adjuvan tedaviyi de alan hastalardan
erken evre tanili hastalarin bes yillik sagkalim orani %80-90 kadardir (5). Bizim
calismamizda hastalarin operasyon sonrasi hastanede yatis siiresi ortalama 7 (4-9) giin
olarak tespit edilmistir, hasta takip siiresi ortalama 9.5 (3-23) yil olarak tespit edilmis olup

operasyon sonrasi ortalama sagkalim orani %84 olarak tespit edilmistir. Calismamizda
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ortalama operasyon siiresi 180 (150-270) dakika olarak tespit edilmistir. Bagka bir yere
uzak metastaz yaptig1 goriilen hastalarda bes yillik sagkalim orani ise %25 ten azdir (6).
Calismamizdaki hastalarin sagkalim siiresi literatiirdeki caligmalar ile uyumlu

bulunmustur.

Evreleme i¢in cerrahi ekibe yol gosteren ve operasyon sonrasi kanserin seyri i¢in
en degerli prognostik faktorler sunlardir: tiimoriin histolojik tipi, tlimoriin gradesi,
timoriin myometrial invazyon derinligi, tiimoriin ¢ap1, timoriin lenfovaskiiler tutulumu,
tiimoriin cerrahi sinir tutulumu, tiimdriin servikal tutulumu, tiimoriin peritoneal sitoloji
pozitifligi, tiimdriin pelvik lenf nodu tutulumu, timériin paraaortik lenf nodu tutulumu ve

metastazidir (7).

Endometrium kanseri ile ilgili yapilan ¢aligmalarin ¢cogunda hastalarin yaslar ile
ilgili degerlendirmeler yapilmistir. Endometrium kanserinde yas 6nemli bir pronostik
faktor olup yas artikca hastalarin daha agresif seyirli kanser olma ihtimali artmaktadir ve
bu onkolojik sonuglarin daha kétii olmasina ve hastalarin yasam siirelerinin kisalmasina
neden olmaktadir (150). Endometrium kanseri ile ilgili yapilan bir caligmada hastalarin
yas ortalamasi 57.02 olarak bulunmus (151). Hag-Yahia ve arkadaslarinin 2021 yilinda
yaptiklar1 bir calismada menopoz sonrasi endometrium kanseri olan hastalarin yas
ortalamasimi 67.5 olarak bulmuslar (152). Veade AE ve arkadaslarinin yaptiklar
caligmada ise hastalarin ortalama yasin1 63.2 olarak bulmuslar (153). Bizim yaptigimiz
calismada ise hastalarimizin yas ortalamasi 62.37 + 10.84 olarak bulunmustur.

Calismamizda hastalarimizin yas ortalamasi literatiir ile uyumlu oldugu tespit edilmistir.

Endometrium kanseri ile ilgili yapilan ¢alismalarda hastalarin gravida ve parite
sayilar ile ilgili degerlendirilmerin yapildig1 da gosterilmistir. Wu ve arkadaglarinin
yaptig1 bir ¢alismada nulliparite ve parite arasinda endometrium kanseri riskinin ters
oranli bir iligkisi bulundugu sdylenmis olup bu calismadaki 52 hastada gebeligin
endometrium kanseri riskini azalttig1 gosterilmistir (154). Hastalarimizin gravida sayis1 3

+1.6 olarak tespit edilmistir. Hastalarimizin parite sayis1 2.6 +1.9 olarak tespit edilmistir.

Endometrium kanseri riskini artiran durumlardan biri olan obezitenin yapilan
birden fazla epidemiyolojik calisma ile artirdigina dair calismalar ile kanitlanmistir,
Amerika Birlesik Devletleri’'nde ve Avrupa iilkelerinde yapilan calismalarda obezite

kriteri olan viicut kitle indeksi diizeyinin 30 kg/m? ve iizeri olan kisilerde endometrium
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kanseri riskinin 1.7-4.5 kat kadar artig1 goriilmiistiir (8,9). Obezitenin her giin artmasi ve
insanlarin yasam siiresinin uzamast endometrium kanserine yakalanma riskini artirip

obezitenin endometrium kanserinde klinik 6nemini artirmistir (10).

BMI indeksi artis1 hastalarin endometrium kanserine yakalanmasinda 6nemli bir
risk faktorii olmaktadir, bu durum hastalarda sagkalim tlizerinde negatif yonden etki
yapabilmektedir (8, 9, 10). Bizim c¢alismamizda hastalarin viicut kitle indeksleri
hesaplanip ortalama 31.25 (29.13, 33.50) kg/m? olarak tespit edilmistir ve bulgularimiz

literatiirdeki veriler ile uyumlu bulunmustur.

Endometrium kanserinde histolojik ve niikleer gradenin prognoz ile iliskisi gii¢lii
bir sekilde bulunmakta bes yillik morbidite ve sagkalimda gradel tiimorler %92 kadardir,
grade2 tiimorde bes yillik morbidite ve sagkalim %86 kadar olup grade3 tiimorlerde ise

bes yillik morbidite ve sagkalim %64 olarak bildirilmistir (99).

Kang ve arkadaslarinin yaptig1 retrospektif bir ¢alismada myometrial invazyonun,
lenfovaskiiler alan invazyonunun, Cal25 degerinin ve endometrium kanseri tip 2’nin
paraaortik lenf nodu metastaz1 i¢in prediktif bir faktor oldugu bildirilmistir ve bu da
sagkalim iizerine etkilidir. (155).

Schink ve arkadaslarinin yaptigi calismada endometrium kanseri hastalarinda
timor boyutu<2 cm oldugu zaman lenf nodu metastaz riski %4 kadar oldugu tespit
edilmis, tiimor boyutu>2cm oldugu zaman lenf nodu metastaz riski %15 kadar oldugu
saptanmig, timor boyutu uterin kaviteyi tam doldurdugunda ise lenf nodu metastaz riski
%35 kadar oldugu saptanmistir (112). Tiimor boyutu<2 cm oldugunda morbite {izerinde
etkili olup bes yillik sagkalim %98 olarak tespit edilmis, tliimor boyutu>2 cm oldugunda
morbidite tizerinde etkili olup bes yillik sagkalim %84 olarak tespit edilmis, timor boyutu
uterin kaviteyi tam doldurdugunda ise morbidite tizerinde etkili olup bes yillik sagkalim
%064 olarak tespit edilmistir (112). Schink ve arkadaslarinin yaptig1 bu ¢alisma sonucunda
timor boyutunun>2 cm ve iizerinde oldugu endometrium kanserli hastalarin yaklagik
%88 kadar oldugu sonucuna varilmis olup endometrium kanserinde tiimér boyutunun
onemli bir prognostik faktoér oldugu belirtilmistir ve sagkalim iizerinde etkili oldugu
belirtilmistir (112). Calismamizda myometrial invazyonu %50'den fazla olan hasta
saymmiz %49’du. Hastalarimizin %57.2’sinde gradel %42.8’sinde grade2-3 timor
mevcuttu. Hastalarimizin timor ¢apini oratalam 4 (2.88, 6.00) cm olarak tespit ettik.

Vakalarin %14’iinde (21/152) tiimér ¢apt 2 cm’nin altinda iken %86’sinda (131/152)
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timor ¢ap1 2 cm veya lizerinde olarak tespit ettik. Bu bulgular mevcut literatiir ile

uyumluydu.

Bizim c¢alismamizda operasyon oncesi degerlendirilen BMI, SAT, TFA, SFA,
VFA, Total-MA ve Total-MFA parametreleri endometrium kanseri tanili hastalarimizda
grade ve evreye gore ayr1 ayr1 degerlendirdik. Grade gore olan degerlendirmemizde
hastalar1 gradel ve grade2-3 seklinde iki gruba ayirip degenlendirdik. Evreye gore olan
degerlendirmemizde de hastalar1 evrel ve evre2-3 seklinde iki ayri gruba ayirip
degerlendirdik. Bu parametrelerin hastalarin gradesine ve evresine olan prognozunu
degerlendirdik. Bu degerlerin sagkalim {izerine olan etkilerini degerlendirip literatiir ile
uyumlulugunu inceledik. SFA degerini grade ve evreye gore karsilastirildigimizda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit ettik (p=0.026 ve p<0.05). Grade ve evresi yiiksek
olan grupta SFA degeri daha yiiksek olmaktadir.

Obezite, hastalarda operasyon oncesi hazirliklari etkileyen bir faktordiir. Obez
hastalarda batin hazirligt ve batina ulasim zor olabilmektedir. Obez kadinlarda daha
biiyiik tiimor boyutu, daha uzun cerrahi stireler ve artmis postoperatif komplikasyon riski
goriilebilmektedir (156, 157). Calismamizda adipoz doku dagilimimi gdsteren
parametreler ve BMI ile operasyon siiresi arasindaki korelasyon degerlendirildi. Bu
bulgulara gore, operasyon siiresi ile SAT, TFA, SFA, VFA ve Total-MA degiskenleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar bulunmustur. Ozellikle TFA, SFA,
VFA ve Total-MA degiskenleri ile operasyon siiresi arasinda negatif korelasyon tespit
edilmistir. BMI ile operasyon siiresi arasinda anlamli bir iligki yoktu. SAT ile operasyon
siiresi arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu ve bu korelasyonun istatistiksel olarak
anlamli oldugunu gosterdik. Bu bulgular 1s1ginda cilt alti yag dokusu kalinliginin
operasyon siiresini arttiran etkili bir parametre oldugunu diisiinmekteyiz. Gilinlimiizde
0zellikle obez hastalarda obeziteye bagli komplikasyonlar1 azaltmak i¢in minimal invazif
cerrahi yontemler (laparoskopi, robotik vb.) tercih edilmelidir (158). Minimal invazif bir
cerrahi de uygulansa buradaki endiselerden biri obezite ile ilgili artan ameliyat siiresidir
(158). Morbid obez ve obez hastalarda minimal invazif cerrahi dahi uygulansa operasyon

stirelerinin normal kilodaki kadinlardan daha uzun oldugu gosterilmistir (158).

Endometrium kanseri nedeniyle cerrahi uygulanan kadinlarda komplikasyonu
artiran birgok parametre mevcut olup son zamanlarda yapilan bir ¢aligmada; pelvik ve

paraaortik lenf nodu diseksiyonuyla cerrahi evreleme, yiiksek BMI ve acik cerrahi
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uygulanmas1 komplikasyon riskini artirdigi gosterilmistir (159). Calismamizda
komplikasyonlar1 6ngérmek i¢in risk faktorleri degerlendirdik. Bu risk faktorlerini BMI,
SAT, TFA, SFA, VFA, Total MA, Total MFA olarak belirleyip logistik regresyon ile
analizini yaptik. Calismamizda adipoz doku dagilimini gosteren parametreler ve BMI ile
cerrahi komplikasyonlar1 6ngérme arasinda bir iligki tespit edilememistir. Bunun nedeni
calismamizdaki vaka sayisinin smirli olmasi ile ilgili olabilecegini diisiinmekteyiz. Bir
diger neden de ¢alismamizin retrospektif dogasi geregi tanimlayamadigimiz karistirici

faktorlerden kaynaklanmis olabilecegini diisiinmekteyiz.

Adipozite degerleri ile endometrium kanseri iligklisi bir¢cok arastirmada
gosterilmis ve visseral adipozitenin endometrium kanserinde 6nemli oldugu belirtilmistir
(160). Obezite, visseral tip obezite ve subkutan tip obezite olarak ikiye ayrilir (161).
Diyabetes mellitus, serebrovaskiiler hastalik ve iskemik kalp gibi obezite ile iligkili
hastaliklar visseral tip obezitede daha yiiksek insidansta gozlemlendigi i¢in subkutan tip
obeziteye gore ciddi kabul edilmektedir (161). Wada ve arkadaslarinin endometrium
kanserli hastalar {izerinde yaptigi bir calismada visseral /subkutan yag oraninin
prognostik Onemini arastiran ¢aligmalarinda visseral adipozitenin subkutan adipozite ve
total adipozite ile kiyaslandiginda endometrium kanserli hastalarda prognostik onemi
oldugu tespit edilmis ve visseral/subkutan yag dokusu oraninin >0.5 olmasi kétii prognoz
ile iliskili oldugu gosterilmistir (160). Buna benzer bir ¢caligma da Celik ve arkadaslari
tarafindan yapilmis olup endometrium kanserli hastalarda visseral yaglanmanin sagkalim
tizerindeki etkisini arastiran ¢aligmalarinda visseral adipozitenin kotii prognoz ile iligkisi
oldugu izlenmis, morbide iizerinde negatif etkili oldugu ve sagkalimi 6nemli dlgiide

azalttig1 gosterilmistir (162).

Mauland ve arkadaslar1 tarafindan endometrium kanserli hastalar tlizerinde
yapilan calismalarinda yiiksek visseral yag dokusu yiizdesinin sagkalim iizerinde
etkisinin arastirildig1 caligmada visseral adipozitenin endometrium kanseri igin risk
faktorii oldugu gosterilmis ve yas ile beraber visseral adipozite ylizdesinin arttigi

gosterilmistir (163).

Nakamura ve arkdaglarinin endometrium kanserli hastalar iizerinde yaptig1 baska
bir calismada ise yag doku birikiminin endometrium kanser gelisimi iizerine etkisinin
arastirildig1 ¢aligmada obezite ile ilgili parametrelerden olan kilo, BMI, bel ¢evresi, viicut

yilizey alam1 ve subkutan yag dokusu alani gibi parametrelerin endometrium kanseri
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tizerinde istatistiksel olarak anlamli bir artisa sahip oldugu gosterilmistir (164).

Endometrium kanserinde sagkalim {izerine yag dokusunun etkisi oldugu bircok
arastima daha gosterilmistir. Yag dokusu onemli bir endokrin organdir ve metabolik
aktivitesi farkli anatomik dagilim veya lokasyonlardan etkilenir. Yag dokusu dagilimi1 bir
dizi hastalig1 etkilemektedir. Endometrium kanserinde yag doku dagilimin prognozu
etkileyip etkilemedigi belirsizligini korumaktadir. Endometrium kanserinde adipoz
dokunun etkisinin degerlendirildigi 11 ¢alismayi iceren bir sistematik derlemede; adipoz
doku dagilimu ile histolojik alt tip ve lenf nodu metastaz1 arasinda kolerasyon oldugu

hakkinda giiclii kanitlar oldugu gosterildi (165).

Nattenmiiller ve arkadaslarmin jinekoloji kanserlerde viseral abdominal yag
dokusunun bilgisayarli tomografi ile 6l¢iimiin ve bunun sagkalim iizerine etkisini
degerlendirdikleri ¢alismlarinda; obezlerde jinekolojik malignitelerin goriilme sikliginin
artmasina ragmen, visseral adipoz doku da dahil olmak iizere viicut kompozisyonun hasta

sagkalimi lizerinde anlaml1 bir etkisi bulamadilar (165).

Sagkalim tizerine etkili risk faktdrleri hakkinda yaptigimiz Cox regresyon modeli
analizinde, degerlendirdigimiz faktorler arasinda VFA’nin sagkalim tizerindeki etkisi
istatistiksel Olgiide yiiksek (p=0.032) bulunmustur. VFA regresyon analizinde
degerlendirdigimiz parametreler arasinda en anlamli sonucu olan degerdi, fakat HR: 1
(95% CI: 1.00-1.00) olugu i¢in bu orneklem biiyiikliigiinde etkisinin olmadig: tespit
edildi. Ancak ileri g¢aligmalarda orneklem biytkligi arttirildiginda anlamli hale

gelebilecek bir parametre olarak diigiiniildii.

Bizim calismamizda diger literatiir caligmalardan farkli olarak Total-MA ve
Total-MFA degerleri degerlendirdi. Total-MA ve Total-MFA degerinin morbidite ve
sagkalim {izerine etkisini tespit etmedik. Ancak ¢aligmamizdaki takip siiresinin kisa
olmasi ve hasta sayisinin yiiksek olmamasi bunun bir nedeni olabilecegini diisiindiik
Bununla ilgili daha ¢ok vaka igeren ¢alismalar diizenlenip, Total-MFA ve Total-MA
degerinin endometrium kanserli hastalarda morbidite ve sagkalim iizerine olan etkisinin

arastirtlmasi gerektigini diislinliyoruz.

Tez calismamizda kisithliklar ise ¢alismamizin retrospektif tasarimi nedeniyle

calismanin sonucunu etkileyebilecek, tanimlanamayan karistirici degiskenler olabilir, bu
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calismamizi sinirlamaktadir. Bir diger kisitlilik nedeni ¢alismamizda degerlendirdigimiz
hastalar 2017-2023 yillar1 aras1 merkezlerimizde operasyon ve tedavisi yapilan
hastalardir. Kisith bir zamanda degerlendirdigimiz hastalarin 2020 yilinda tiim diinyay1
saran Covid-19 pandemisinin baslamasi nedeniyle cogu hastane pandemi hastanesi
olmustur. Bu donemde hastalarin takip ve tedavilerinde aksamig olmasi ve daha az
hastanin hastaneye basvurmasinda kaynakli aksamalar da calismamizi simirlamaktadir.
Calismamizdaki verileri ¢ift merkezli bir ¢alisma verisi oldugu i¢in veri sonuglar tek
bolge icin anlamli olmamakla birlikte genis kapsamli bolgesel bir hasta popiilasyonunu
kapsamaktadir. Calisma verilerimizin ¢ogu literatiirdeki calismalar ile uyumluluk

yoniinden degerlendirilmis incelenen bazi parametreler literatiirden farkli sonuglanmustir.

Endometrium kanserli hastalarda bilgisayarli tomografi kullanilarak hastalarin
deri alt1 yag dokusu kalinlig1, toplam yag dokusu alani, derialt1 yag dokusu alani, visseral
alan yag dokusu alani, cilt alt1 toplam kas alan1 ve cilt alt1 toplam kas yag alani ile ilgili
literatiirde sinirlt sayida ¢alisma bulunmaktadir. Tiim bu bulgular cerrahi miidahalenin
planlanmast ve hastalarin takibi sirasinda dikkate alinmasi gereken faktdrlerin
karmagikligini ortaya koymaktadir. Viicut yag dokusu kompozisyonu ve bunun tedavi ve
prognoz lizerindeki metabolomik etkisini 6l¢mek i¢in daha biiylik gruplarla prospektif
daha ileri calismalara ihtiya¢ vardir. Endometrium kanser olan ve riski tagiyan kadinlarin
daha 1y1 anlasilmasi ve belki de daha secici bir sekilde tanimlanmasi i¢in bir yol

bulunmasi agisindan énemlidir.
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6. SONUC

Endometrium kanseri olan hastalar iizerinde literatiirde bir¢cok ¢alisma
yapilmistir. Endometrium kanserinin tanisi, tedavisi, prognozu, morbidite ve sagkalimi

tizerine bir¢ok literatiir caligmasi taranip degerlendirildi.

Hastalarin operasyon Oncesi degerlendirilen bilgisayarli tomografide hastalarin
deri alt1 yag dokusu kalinligi, abdominal toplam yag dokusu alani, derialt1 yag dokusu
alani, visseral alan yag dokusu alani, cilt alt1 toplam kas alan1 ve cilt alt1 toplam kas yag
alan1 hesaplandi. Hastalarin BMI degerleri hesaplandi. Degerlendirdigimiz BMI, SAT,
TFA, SFA, VFA, Total-MA ve Total MFA parametrelerinden Total-MA ve Total-MFA
ile ilgili inceledigimiz data verileri sinirli sayida olup daha sonra yapilacak ¢aligmalarda
bu iki parametre ile ilgili daha fazla data verisi olmasi durumunda bu parametre morbidite

ve sagkalim tizerinde etkisinin olabilecegini diisiinmekteyiz.

Calismamizda SFA degerini grade ve evreye gore karsilastirildigimizda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit ettik (p=0.026 ve p<0.05). Grade ve evresi yiiksek
olan grupta SFA degeri daha yiiksek olmaktadir.

BMI ve adipoz doku dagilimini gosteren BT parametreleri ile komplikasyonlarin
ongoriilebilirligini degerlendirmek i¢in yaptigimiz logistik regresyon analizinde; bu
parametrelerin komplikasyonu Ongérmede istatistiksel olarak anlamli bir etkisinin
olmadig tespit ettik. SAT ile operasyon siiresi arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu
ve bu korelasyonun istatistiksel olarak anlamli oldugunu gostermektedir. Bu bulgular
1s181nda cilt alt1 yag dokusu kalinli§inin operasyon siiresini arttiran etkili bir parametre
oldugunu diisiinmekteyiz. Ayrica morbidite ve sagkalim iizerine etkili risk faktorleri
hakkinda yaptigimiz Cox regresyon analizinde, degerlendirdigimiz faktorler arasinda
VFA’nin sagkalim iizerindeki etkisi istatistiksel 6l¢iide yiiksek (p=0.032) bulunmustur.
VFA regresyon analizinde degerlendirdigimiz parametreler arasinda en anlamli sonucu

olan degerdi fakat HR: 1 (95% CI: 1.00-1.00) olugu i¢in bu 6rneklem biiytikliigiinde
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etkisinin olmadigi tespit edildi. Ancak ileri caligmalarda Orneklem biiytkIigi

arttirildiginda anlamli hale gelebilecek bir parametre olarak diisiiniildii.

Tiim bu bulgular cerrahi miidahalenin planlanmasi ve hastalarin takibi sirasinda
dikkate alinmasi gereken faktorlerin karmasikligini ortaya koymaktadir. Viicut yag
dokusu kompozisyonu ve bunun tedavi ve prognoz iizerindeki metabolomik etkisini
Olcmek i¢in daha biiyiik gruplarla uzun takip siireli prospektif ileri ¢alismalara ihtiyag
vardir. Endometrium kanser olan ve riski tasiyan kadinlarin daha iyi anlagilmasi ve belki

de daha segici bir sekilde tanimlanmasi i¢in bir yol bulunmasi agisindan 6nemlidir.
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