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OZET

Gelismis lilkelerde en sik goziiken jinekolojik malignensi endometrium kanseridir. Birgok
hasta erken evrede tami alir ve iyi prognoz gdsterir.Endometrium kanseri tedavisinde ilk
yaklagim cerrahidir.Uterusa sinirli endometrium kanserinde agik veya laparoskopik prosediirde
extrafasial veya basit histerektomi bilateral salpingooferektomi ile yapilmasi gereken cerrahi
yaklasimdir.Lenf nodu metastazinin endometrium kanserinde yeri tartisilmazken;sistematik
pelvik ve paraaortik lenfadenektominin  terapétik olarak yararliligi tartismalidir. Amerikan
Obstetrik ve Jinekoloji Dernegi ve Uluslararasi Kanser Calisma Biriminin ortak karari
sistemik lenfadenektomi ugulamasinin lenf nodu biopsi 6rneklemesine gore daha fazla yarar

sagladig1 yoniindedir.

Ilk zamanlardaki protokollerde lenf nodu &rneklemesini paraaortik bdlge icin inferior
mesenterik arterin(IMA) insersiosunu oldugu yerden baglanmasi yoniindeyken son
caligmalarda goriilmistiir ki inferior mesenterik arter {istii yapilan lenfadenektomi de pozitif
lenf nodu goriilme oran1 da daha fazladir.Bunun sonucu olarak da renal vene kadar ¢ikilmasi

sistemik lenfadenektomide dnerilmektedir.

Lenfadenektomi endometrial kanserde en tartismali konulardan biridir.Birgok vakada
sistemik pelvik ve paraaortik lenfadenektomi cerrahin kisisel deneyimine dayanir.Ozellikle
yiiksek viicut kitle indeksi ve ilerlemis yastaki hastalara yapilan miidahale cerrahin isini daha
da zorlastirir.Bu sebepler nedeniyle ¢ogunlukla inkomplet lenfadenektomi IMA alt1 olarak

siirh kalir.

Calismamizda Baskent Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dal1 Jinekolojik
Onkoloji Unitesi’nde Ocak 2009 tarihi ile uygulanmaya baslanmis olup,retrospektif olarak
planlandi.Bu ¢alisma halen devam etmektedir. 2009 Ocak tarihinden itibaren hastanemizde
endometrium kanseri tanisi ile opere olan 30 hasta rastgele segilmistir.Bu hastalara cerrahi
islem olarak standart yaklasim total abdominal histerektomi,bilateral salpingooferektomi
omentektomi, bilateral pelvik ve paraaortik lenf nodu diseksiyonu( inferior mesenterik arter
ustinden sol renal ven seviyesine kadar uzanan bolge dahil) uygulanmigtir.Bu 30 hasta
evrelerine gore Evre 1(1a,1b) ve Evre 2 ve tizeri olarak ayrilmis olup yas,gravide,viicut kitle
indeksi, risk faktorleri, histopatolojik tipi, evresi, timor biiyiikligii, myometrial invazyon
Jlenfovaskuler invazyon, pelvik metastaz olup olmadigi, paraaortik metastaz olup olmadigi,

inferior mezenterik arter(IMA) altinda metastaz olup olmadigi seklindeki parametrelerin



inferior mesenterik arter(IMA) iizeri lenf nodu ile iliskisi retrospektif olarak taranmis olup

istatiksel analizinde SPSS v16 kullanilmstir.

Sonug olarak endometroid tip ,Grade 1-2 ,myometrial invazyonu % 50’nin altinda olan
hastalarda inferior mesenterik arter Gstlinden renal ven seviyesine kadar lenf nodu diseksiyon
yapmanin gerekli olmadig1 goriilmiis ancak istatistiki analiz yapilamamustir.Yiiksek risk(ileri
evre) grubunda olan hastalarda lenf nodu pozitifligi saptanmasimmin daha fazla oranda
goriilmesi nedeniyle bu prosediiriin uygulanmasiin gerekli oldugu goriilmiistiir ancak
istatistiki bir anlam bulunamamistir(p>0,05).Ancak daha anlamli sonuglar agisindan daha fazla

hastayla yapilacak prospektif caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler:Endometrium kanseri,lenf nodu diseksiyonu,Inferior mesenterik arter
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1.GIRIS ve AMAC

Gelismis tilkelerde en sik goziiken jinekolojik malignensi endometrium kanseridir.Kadinlarda
goriilen kanser siralamasinda dordiincii siray1 almaktadir. Birgok hasta erken evrede tan1 alir ve
iyi prognoz gosterir fakat bunun haricinde ileri evrede tani alan hastalarin yagam sansi belirgin
olarak daha  koti seyretmektedir.Endometrium kanserli hastalarin %20 ‘de rekirrens
gelisir. Amerika Birlesik Devletleri’'nde 2008 verilerine gore her yil 40,070 yeni hasta
endometrium kanseri tanist alir ve 7,470 hasta endometrium kanseri nedeniyle kaybedilir.
(1.2)

Endometrium kanseri tedavisinde ilk yaklasim cerrahidir.Uterusa sinirli endometrium
kanserinde agik veya laparoskopik prosediirde extrafasial veya basit histerektomi bilateral
salpingooferektomi ile yapilmasi gereken cerrahi yaklasimdir.(2) Lenf nodu metastazinin
endometrium kanserinde yeri tartisilmazken;sistematik pelvik ve paraaortik lenfadenektominin
terapotik olarak yararlilig1 tartigmalidir.(3)Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Dernegi ve
Uluslararas1 Kanser Calisma Biriminin ortak karar1 sistemik lenfadenektomi ugulamasinin lenf
nodu biopsi 6rneklemesine gore daha fazla yarar sagladigi yoniindedir.(4,5)Buna ragmen ¢ogu

iilkede bu prosediir uygulanmamaktadir.

Ik zamanlardaki protokollerde lenf nodu Orneklemesini paraaortik bdlge icin nferior
mesenterik arterin(IMA) insersiosunu oldugu yerden baslanmasi yoniindeyken son
calismalarda goriilmiistiir ki inferior mesenterik arter istii yapilan lenfadenektomi de pozitif
lenf nodu goriilme oran1 da daha fazladir.Bunun sonucu olarak da renal vene kadar ¢ikilmasi

sistemik lenfadenektomide dnerilmektedir.(6,7)

Lenfadenektomi endometrial kanserde en tartismali konulardan biridir.Birgok vakada sistemik
pelvik ve paraaortik lenfadenektomi cerrahin kisisel deneyimine dayanir.Ozellikle yiiksek
viicut kitle indeksi ve ilerlemis yastaki hastalara yapilan miidahale cerrahin isini daha da
zorlastirir.Bu sebepler nedeniyle ¢ogunlukla inkomplet lenfadenektomi IMA alt1 olarak sinirlt
kalir.O yiizden paraaortik lenfadenektomi ,6zellikle infrarenal bolge yuksek cerrahi beceri
gerekmektedir.(8,9)

Nodal metastaz1 tanimlamada cerrahi evreleme en 6nemli methoddur.Standart bir cerrahi
evreleme bize prognostik ve uygun tedavi yaklasimlarinda fayda saglar,¢iinkii lenf nodu
yayilimi endometrium kanserinin extrauterin olarak yayilmasinda en genel bolgedir. Nodal

metastazli hastanin tanimlanmasi, bundan sonraki prognozunda ve adjuvan tedavi verilip



verilmemesinde 6nemlidir. Detayl1 bir cerrahi evreleme hastaligin yayginligini belirlemede ve
hangi grup hastalarda rekiirrensi 6nlemek i¢in adjuvan radyoterapi verip vermeyecegimizi
belirlemek icin yapilmalidir.Bu yaklasim bir grup erken evre hastada gereksiz radyoterapi
verilmesini onleyebilir. Bu yuzden cerrahi evreleme 6zellikle lenf nodu drenklemesi 6nemli
bir yer teskil etmektedir(10-12) Endometrial kanserde lenf nodu metastazinin siklig1 tahmini
olarak %7.7 -21 arasinda degismektedir.%3.3-12 sadece pelvik lenf nodu metastazi
mevcut;%2.5-8.8 hem pelvik lenf nodu metastaz1 var hem de paraaortik metastaz1 var;%0.7-

2’de sadece paraaortik metastazi var.Ayrica artmis pelvik lenf nodu metastazi sayisi,paraaortik

lenf nodu tutulumu ile birliktedir.(13,14,15)

Endometrial kanserli hastalarda prognostik faktér olarak paraaortik lenf nodu metastazi en
Onemli tartismali konulardan biridir(13,15,22).Paraaortik lenf nodu metastazi %3.4-11.5
arasinda degisir.Pelvik lenf nodu metastazi olan hastalarin %28-67de es zamal1 paraaortik
metastaz saptanmistir.Bu goriisten yola ¢ikarak hastalara sadece pelvik lenfadenektomi yapmak
pozitif olan paraaortik lenf nodlarin1 gézden kagirmamiza sebep olabilir(13-16)Uterus 3 yolla
lenflere yayilir ;ilk olarak pelvik lenf nodlarina yayilim,ikinci olarak inguinal bolgedekilere
yayilim,iiclincii olarakta infundibulopelvik ligament aracilifiyla paraaortik lenf nodlarina
yayilimdir(23-25).Paraaortik lenf nodu metastaz1 saptadigimiz zaman bu yolla tim vucuda
yayilacagini diislinerek ya adjuvan radyoterapi vermeliyiz yada paraaortik lenf nodu
diseksiyonu yapmaliyiz.Paraaortik lenf nodu diseksiyonunun terapotik ve tanisal 6nemi ¢ok

endometrial kanserde mortaliteyi azalttiindan 6nemli bir yer teskil eder.

Yapilan yakin zamanli bir calisjmada IMA 1lizeri yapilan renal vene kadar uzanan
lenfadenektominin % 50 oraninda pozitifligi saptanmistir.(26)Bunun devaminda 400 vakalik
endometrium kanseri serisinde %77 oraninda IMA alt1 paraaortik lenf nodu metastazi
pozitifligi saptanmistir(6).Bunun gibi yapilan birkac ¢alismada da %64 IMA {izeri lenf nodu
pozitifligi saptanmistir.Bu bulgular eger IMA iizeri cerrahi yapabilinirse evreleme kriterlerini

degistirecegi gibi verilen tedavi yaklagimlarimi da etkileyebilmektedir.(6,21)

Bu ¢aligmanin amaci erken evre endometrium kanserinde inferior mezenterik arter Gstiinden
sol renal ven seviyesine kadar yapilan lenfadenektomi de lenf nodu tutulumunu etkileyen

klinik ve histopatolojik risk faktorlerini arastirmaktir.



2.GENEL BIiLGILER
2.1.insidans

Endometrium kanseri,gelismis lilkelerde kadinlarda en sik rastlanan jinekolojik kanserdir.
Amerikan Kanser Toplulugunun 2008 yili verilerine gore tahmini 40.100 yeni hasta tam
endometrium kanserine tan1 almig ve yaklasgik 7.500 6liim tespit edilmistir. Endometrium
kanseri kadinlarda dordiincii en sik goriilen kanserdir.Postmenapozal kadinlarin hastaligidir,55-
59 yaglarinda goriilme siklig1 tepe noktasina ulasir ve sonrasinda azalir.(18.1/100.000)Hayat
boyu kadinlarin endometrium kanseri tanist alma riski %2.68’dir.Son 2 dekadda endometrial
kanser insidansinin arttigr goriilmiistiir,bu durum sik¢a kullanilmaya baslayan Ostrojen
replasman tedavinse ve toplumda yasl populasyonun artmasina baglanmistir. Amerika ve Bati
Avrupa’da insidans yiiksektir.(22.8/100.000 ve 12.5/100.000)Ulkemizde ise GLOBOCAN veri
tabanina gore diizeltilmis insidans 4.8/100.000°dir.(27,28)

2.2 Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

Diinya ¢apinda goriilme oranlari degismesine ragmen endometrium kanseri en sik gelismis
iilkelerdeki beyaz kadinlarda goriiliir.Endometrium kanseri gelisiminde etkili bir¢ok risk
faktorii saptanmistir,fakat bunlarin ¢ogu ya Ostrojen seviyeleri Uizerine veya direkt endometrial
epitel Gizerine etki etmektedir.(29)

Risk faktorlerini; endometrium  kanserini riskini artiran ve azaltanlar faktorler olarak
ayirabiliriz.Artiran faktorler olarak; erken yasta menars,ge¢ menapoz yasi,nulliparite,polikistik
over sendromu,hormon replasman tedavisi, tamoxifen, obezite, hipertansiyon, diyabet, yiiksek
sosyoekonomik dizey artrit, infertilite,radyoterapiyi soylenebilir. Azaltan faktorler ise
kombine oral kontraseptif,sigara kullanimi,yagdan fakir diyet, egzersiz, artmis parite,diyette
yiiksek protein,lifli yiyecekler ve sebze alimi,vitamin C ,folat ve karoten alimi olarak

siralanir.(30-36)



2.3 Semptom ve Bulgular

Hastalarda en sik goriilen semptom postmenapozal kanamadir. Bu ylizden aksi ispat edilene
kadar postmenapozal kanama ile gelen hasta endometrium kanseri olarak kabul
edilmektedir. Hastalarda erken donemde goriilen semptomlar vajinal kanama, menoraji ve
abdominal dolgunluktur.ileri evre hastalarda da adet diizensizligi veya irregiiler vajinal
kanama gorulebilir,bu hastalarda agri sikayeti daha fazladir.Geng hastalarda disfonksiyonel
uterin kanama tanis1 konulmadan once endometrium kanseri ekarte edilmelidir,clinkii
disfonksiyonel  kanama bir ekartasyon tanisidir.Postmenapozal kanama sikayetiyle gelen
hastalarda sikligina gore %45 atrofik endometrium,%15 hiperplastik endometrium,%12
endometrial polip,%7 kadarinda endometrium adenokarsinom gelisir.Perimenapozal ve
postmenapozal kanama sikayeti ile gelen hastalarin ise %2-3’linde endometrial kanser
saptanabilmektedir.Diger bir noktada endometrium kanseri riski yasa gore de
degismektedir.50 yasinda postmenapozal kanama sikayeti ile gelen bir hastada %1 iken

yasli bir hastada kanser olasilig1 %25 civardadir. (40,41)
2.3.1 Sonografi ile vajinal kanamanin degerlendirimesi

Transvajinal  sonografi:.Endometrium  kalinh@:  genellikle sagital olarak
oOl¢iiliir,ayrica anteroposterior kisa aksta da 6lciilebilmektedir.Kisa aks 6l¢iiliimii kullanirken
dikkat edilmesi gereken nokta endometriumun kornulara invajinasyon yaptigi bolgeden
Olciim almmasidir.Menstriiel siklus sirasinda endometrium  kalinlhigi  degiskenlik
gostermektedir.Stromal ddeme ve bezlerin genislemesine baglh olarak kalinlik sekratuar
fazda 14-16 mm’ye kadar ¢ikabilmektedir.Postmenapozal kadinlarda ¢ift duvar kalinligi
4mm  altinda  olmalidir.Ayrica normal endometrium  piiriissiz ve  diizenli
olmalidir.Endometrial kanserin transvajinal usg’da en sik goriilme sekli spesifik olmayan

kalinlagma seklidir,bu nedenle endometrium kalinligi ¢ok 6nemlidir.

Saline Infiizyon Sonografi: Salin infiizyon sonografi (SIS) de salin kontrast ajan olarak

endometrial kaviteye verilerek endometriumun daha 1yi degerlendirilmesini saglamaktadir.
2.3.2 Karsiogenez
Endometrium karsinomu iki alt tipte incelenir:

1)Tip 1(Hormon bagimli olanlar)



2)Tip 2(Otonom gelisim gosterenler)

Birinci gruptaki hastalarda obezite,hipelipidemi,hiperdstrejenizm bulgulari(disfonksiyonel
kanama,ge¢ menapoz,endometrial hiperplazi)goriilir ve hastalarin yaklagik %65°ni
olusturur.ikinci grupta ise bu gibi risk faktorleri ve semptomlar genellikle yoktur ve
hastalarin %35 kadarini olusturur.Birinci grubun 6zelligi genellikle differansiye tiimorlerin
gorulmesi,daha cok ylzeyel invazyon yapmalari,progestanlara iyi yanit vermeleri ve
prognozlarinm iyi olmasidir.Ikinci grupta ise az diferansiye,derin invazyona meyilli,yiiksek
pelvik lenf nodu metastazi oranina sahip,progetanlara yanit vermeyen kotii prognozlu
timorler gorilur.Karsinogenez c¢ok basamakli bir olaydir,her basamakta morfolojik-
biyokimyasal ve genetik degisiklikler meydana gelir.Ostrojen bagimli lezyonlar
hiperplazi(basit.komplex,atipik) prekiirsor lezyonlardan koken alirlar.Otonom gelisim ise
Ostrojen bagimsizdir ve prekiirsér lezyonlar1 saptanmamistir.Birinci grubun en iyi 6rnegi
Ostrojen stimiilasyonu sonucu gelisen atipik endometrial hiperplazi zemininden kdken alan
endometroid adenokarsinomdur.lkinci grubun en iyi &rnegi ise klasik risk faktdrlerinin
olmadigi,yash kadinlarda gorulen ,atrofik endometrium zemininden koken alan sertz
karsinomlardir.(42,43)

Tip 1 ve Tip 2 kanserlerde farkli molekiiler degisimler vardir,bu da farkli patojenik
yollara neden olur.Tip 1 endometroid tip endometrial kanserde en sik rastlanan genetik
defekt;PTEN tiimOr siipressor geninin inaktivasyonudur ve vakalarin %83 de
bulunmaktadir. PTEN aktivasyonunun kaybi endometrial karsinogenezin genellikle erken
evrelerinde olur ve Ostrojenden zengin ortamda proliferatif avanta; sagladigi tahmin
edilmektedir..Tip 1 igin KRAS,bl KATENIN GENI,CTNNB GENI mutasyonlar1 diger
genetik mekanizmalardir.P53 Mutasyonu tip 2 ‘de endometrial kanserde en sik gdzlenen
anormalitedir.Bu tip malignensi ise,kromozomal insabilite ve yaygin genetik degisiklikler
ile karakterizedir..Ser6z karsinomlarda siklikla P53 geni anormallikleri bulunur ve

endometrial intraepitelyal karsinom denilen yiizeyel lezyonlardan kdken alirlar. (44,45)



2.4 TANI

Endometrial kanser siiphesi saptanan hastada ,bir endometrial biopsi endometrium
kanserini dislamak ve tan1 koymak i¢in en iyi se¢enektir.Endometrial biopsi, dilatasyon ve
kiiretaj islemlerinden sonra yapilan histereskopi tanisal dogrulugu artirabilir..Pelvik
anatomiyi degerlendirmede,pelvik ve paraaortik bolgedeki biiylimiis lenf nodlarinin
gorintiilemede ,karaciger ve akcigerdeki uzak metastazi saptamada bilgisayarli tomogrofi
faydalidir.Manyetik rezonans goriintiileme (MRI) 6zellikle myometrial invazyonu ve alt
uterin segment veya servikal tutulumu gostermede faydalidir. MRI ,fertilite koruyucu cerrahi

yapilmasi planlanan hastalarda bize yardimci olur.(46,47)
2.4.a Tanisal Yontemler

Fraksiyonel kiretaj:Kesin tan1 yontemidir.Bu islem hastalara anestezi altinda
uygulanmalidir.Endoservikal kanalin tam ve dikkatli bir sekilde kiiretajin1 takiben servikal

kanalin dilatasyonu ve endometrial kavitenin ¢evresel olarak kiiretaji ile islem sonlandirilir..

Endometrial biopsi:Genel anestezi gerekmeden yapilabilir.Yaklasik %10 kadar yalanci
negatiflik oran1 mevcuttur.Negatif endometrial biopsi sonucu olan semptomatik hastalara

D/C prosediiriiniin uygulanmas1 gerekmektedir.

Ostrojen ve progesteron reseptor analizi: Neoplastik dokudan Gstrojen ve progesteron
reseptor analizi yapilabilir.Bu bilgi adjuvan tedavi ve takip eden hormon tedavisini

planlamaya yardim eder.



2.5. YAYILIM YOLLARI

Uterusa smirli hastalik,iyi bir prognostik faktordiir.Endometrium kanseri 4 yolla
yayilabilir.Sadece bir yol veya kombinasyonlari seklinde olabilir.Vajinal,hemotojen,lenfatik
ve peritoneal olarak yayilabilir.915 hastanin 12 yil siiresince takip edildigi bir ¢alismada
yayilim yollar1 vajinal %5 ,lenfatik %9,hematojen %6 ve peritonal %4 seklinde rapor
edilmisti.(48,49)

Vajinal:Histolojik grade 3 olmasi ve lenfovaskiiler invazyonun olmasi evre 1
endometrium kanserinde vajinal rekiirrenslerde etkili oldugu goriilmiistiir.Bu hastalara

baslangi¢ tedavisinden sonra verilen vajinal brakiterapi rekiirrensi azaltmaktadir.

Hemotojen:Derin  myometrial invazyon hemotojen rekurrenslerde gucli  bir

prediktordir.(Tim evrelerde >%50; evre 1 ‘de >%66)

Lenfatik:Lenfatik yikim servikal stromal tutulum oldugunda ve pozitif lenf nodlari

saptandiginda olmaktadir.

Peritoneal:Peritonal relaps prediktif faktorleri olarak 1)Evre IV hastalik veya 2) Evre 2-
3 olup 2 veya daha fazla risk faktorii olmasi (servikal invazyon,peritoneal sitoloji

pozifligi,pozitif lenf nodu ve non-endometroid histoloji tipleri) sayilir.



2.6 PATOLOJI

WHO (World Health Orginization) ve ISGP’ye (Internatianol Society of Gynecological
Pathology) gore endometriun kanseri histopatolojik tipleri arasinda endometroid
adenokarsinom,miisinéz adenokarsinom,papiller ser6z adenokarsinom,seffaf hiicreli
adenokarsinom,adenoskuamoz karsinom,undiferansiye karsinom ve mixt karsinom yer
alir.(Tablo 2.1)

Tablo 2.1 Endometrial karsinom siniflandirilmasi

Histolojik tip Y uzdesi (%)

Endometroid adenokarsinom 75-80

Silial1 adenokarsinom
Sekratuar adenokarsinom
Papiller ademokarsinom
Skuamoz diferansiyasyonu olan

adenokarsinom
Adenoakantom

Adenoskuamoz Karsinom

Uterin papiller serdz karsinom 10°dan kiguk
Muisindz karsinom 1

Seffaf hiicreli karsinom 4

Skuamoz hucreli karsinom 1’den kiigiik
Mikst karsinom 1’den kiigiik
Undiferansiye karsinom 1

En sik goriilen endometrium kanseri alt tipi endometroid adenokarsinomdur; sonrasinda
adenoakantom yer alir.Prognostik acidan alt tiplere bakildiginda grade III
diferansiyasyon,derin myometrial invazyon en sik olarak seffaf hiicreli ve adenoskuamoz
karsinomda gorulur.En iyi 5 yillik sag kalim %91.2 ile adenoakantomda,sonrasinda % 74.1
ile endometroid tiptedir.En kotii 5 yillik sag kalim ise %27 ile serdz papiller karsinomda

izlenmistir.Nulliparite ile en sik asosiye olan ise papiller alt tiptir.Adenoskuamoz



karsinom,seffaf hiicreli karsinom ve papiller alt tiplerde 5 yillik sag kalimin azaldigi

goralur.

2.7 EVRELEME

Uluslararasi Jinekoloji ve Onkoloji Federasyonu (FIGO) Mayis 2009 ‘da yeni evreleme

sistemini yayinlamistir.(Tablo 2.2)Yeni evreleme su degisiklikleri igceremektedir:
1)Evre la veEvre 1b’nin tanim1 degistirilip evrelc tanimlasi kaldirimistir.
2)Evre 2’de sadece servikal stromal tanimi yer almistir.

3)Peritoneal sitoloji:(+) evrelemede kaldirilmistir.(FIGO ; (+)sitoloji bulgularinin diger
zayif prognostik faktorlerle prediktif degerlenmesini yapmak i¢in hala peritonel yikamay1

Onermektedir

4)Evre 3¢ ,paraaortik metastazi pozitifligi veya yokluguna gére Evre 3c1 ve Evre 3¢c2’ye

ayrildi.

Tablo 2.2 - Uluslararasi Jinekoloji ve Onkoloji Federasyonu Evreleme(FIGO 2009)

Evre Ozellikler
Evre | Tlimdr uterusa sinirli,uterin serozaya uzanim yok
1A Tiimdr yok veya %50’nin altinda myometrial invazyon var
1B %50’nin lizerinde myometrial invazyon var
Evre 11 Servikal stromal tutulum (+)
Evre Il Tlimoriin lokal ve/veya rejyonel yayilimi mevcut.
HHIA TUmor uterin serozaya ulagsmis ve/veya adnekslerde tutulum mevcut.
1B Vajinal ve/veya parametrial tutulum mevcut
Inc Pelvik ve/veya paraaortik metastaz mevcut
1c1 Pozitif pelvik lenf nodu
1icz Pozitif paraaortik lenf nodu ve (+/-)pozitif pelvik lenf nodu

Evre IV Mesane ve/veya barsak mukozasi tutulum ve/veya uzak organ



tutulumu

IVA Tiumor mesane ve/veya barsak mukoza tutulumu tutulumu
IVB Intraabdominal ve/veya extra-abdominal metastaz(inguinal lenf nodu
dahil)

Endometrial kanser tanisi alan hastalarda hastaligin yayiliminin tespiti i¢in cerrahi pelvik ve
paraaortik lenfadenektomi 1ile birlikte olmalidir.Jinekoloji Onkoloji Grubu’nun 33
calismanin sonucunda myomerial invazyonunun olmamasi veya superficial myometrial
invazyon saptanmasinin lenfatik metastaz olasiligi ¢ok disiiktiir.Bu yiizden lenf nodu
diseksiyonu bu hastalarda herhangi bir yarar saglamadigi gibi,cerrahi komplikasyon riskini
artirmaktadir(50).

Yakin zamanlh olarak ;arastirmacilar endometroid grade 1 veya 2 hastalik ve superficial
myometrial invazyonu olan 2 cm’den az tiimor biiyiikliigli olan hastalarda;lenfatik metastaz
%0 olarak bulunmustur.Bu yiizden tiimor ¢api,myometrial invazyonu ve histolojik grade ve
subtipi( intraoperatif frozen sectionle degerlendirme) lenfadenektomi yapip yapmamiza
karar vermemizi saglar.Bu intraopertif degerlendirme diisiik riskli hastalarda gereksiz

cerrahi girisimi engeller (51).

Endometrium kanserinde yapilan cerrahi yaklagim histerektomi,bilateral
salpingooferektomi,peritoneal sitoloji,pelvik ve paraaortik lenfadenektomi(paraaortik
diseksiyon renal ven seviyesine kadar ),omentektomi seklindedir.Lenfadenektomi iginse
eger endometroid tip ,grade 1-2 ise myometrial invazyon % 50’nin altinda ise
onerilmeyebilir. Endometrial kanser tanisi alan hastalarda risk durumuna gore renal ven

seviyesine kadar ¢ikilabilir (6,50).



2.8 PROGNOSTIK FAKTORLER

Hastalarin gerek operasyon Oncesinde gerekse operasyon sonrasinda yapilan
degerlendirilmesinde uzun siireli sag kalimi1 belirlemede etkili olan bir grup faktor vardir.Bu

prognostik faktorler asagida 6zetlenmistir(51-54).

Histopatolojik tip :Tiimoriin grade’inden bagimsiz olarak adenoskuamoz tip,uterin papiller
adenokarsinom ve seffaf hiicreli adenokarsinom,endometroid tipe gore daha koti

prognozludur

Grade: Endoemtrium kanserinde histolojik grade prognozu belirlemede 06nemli bir
faktordiir. Timoriin diferansiyasyon derecesi azaldik¢a derin myometrial invazyon,servikal

tutulum,lenf nodu tutulumu,lokal niiks ve uzak metastaz orani artmaktadir.

Myometrial invazyon:Myometrial invazyon tiimoriin agresif davranigsini gésteren bir
kriterdir Myometrial invazyonda myometriumdaki timdriin infiltrasyon derinligi kadar

seroza ile olan iligkisi de prognozu belirleyicidir.
Peritoneal sitoloji:Peritoneal sitolojinin pozitif olmasi kétii prognoz ile birliktedir.

Lenf nodu tutulumu:Lenf nodu tutulumu erken evre endometrium kanserinde en énemli
prognostik faktordiir.Pozitif lenf nodu metastazi olan hastalarda rekiirren hastalik gelisme
riski 6 kat daha fazladir..Pelvik lenf nodu tutulumu paraaortik lenf nodlarinin tutulumu igin
iyl bir gostergedir.Klinigi evre 1 olan hastalarin yaklasik %11’inde paraaortik metastaz
vardir.Derin myometrial invazyon varliginda pelvik lenf nodu metastazt %25
iken,paraaortik tutulum %17°dir.Evre 2 endometrium kanserinde lenf nodu tutulumu %30

oraninda goriiliir.(Grade 1-2 igin)

Adneksial metastaz: Adneksial yayilim kotii prognozu gosterir ve bu hastalarda

rekiirrensler siktir.Evre 1 hastalarin % 10’da okiilt over metastazi vardir..



Serviks tutulumu:Ekstrauterin  hastalik,rekiirrens riskindeki artigla  birliktedir.%44
rekiirrens riski mevcuttur.Ekstrauterin hastalik tutulumu yok ve servikal tutulum varsa

rekiirrens hiz1 %16’ dir.

TumoOr boyutu:Timér boyutulenf nodu metastazi ve hastalarin sag kalim siiresini
belirleyen 6nemli bir faktordiir. Timor ¢ap1 2 cm’den kiiglik ise lenf nodu metastazr %4,2
cm’den biiylik ise lenf nodu metastaz1 %15,eger tiimor kaviteyi dolduruyorsa %35 olarak

bulunmustur.

Lenfovaskiiler bosluk tutulumu:Rekiirrens ve sag kalim siirelerini belirleyen bagimsiz bir
faktordur.Erken evre endometrium karsinomunda LVI %15 olup timoérin myometrial
invazyonu ve grade’i arttikca LVI artar.LVI tutulumu varsa pelvik lenf nodu tutulumu

%?23,eger LVI yok ise pelvik lenfatik tutulum sadece %7 ,paraaortik tutulum %3 tiir.

2.9 CERRAHI

Endometrium kanseri tedavisinde ilk yaklasim cerrahidir.Uterusa smirli endometrium
kanserinde acik veya laparoskopik prosediirde extrafasial veya basit histerektomi bilateral
salpingooferektomi ile yapilmasi gereken cerrahi yaklasimdir.Cerrahi operasyon sirasinda
batina girilmesini takiben batin i¢i serbest sivi ve/veya periton yikama sivist sitoloji i¢in
yollanmalidir.Bunu abdomen ve pelvisin sistemik eksplorasyonu izlemelidir.Round
ligamentin kesilip baglanmasini takiben pararektal ve paravesikal bosluklara girilmesi ile
sadece bolgede gross olarak biiylimiis lenf nodlar1 saptanmakla kalmayip ayni zamanda iireter
trasesi de belirlenebilir.Bu hastalara uygulanacak olan ektrafasial tip histerektomidir.Vajen
kafi niiksleri azaltmak icin radikal histerektomilerdeki gibi 1/3’liikk kismin c¢ikarilmast

gereksiz olup niiksleri azaltmadig1 goriilmiistir.

Histerektomi sonrasinda operasyon sahasinin disinda uterus agilip gross olarak intraoperatif
degerlendirme yapilmalidir.Gross olarak degerlendirilemeyecegi icin frozen Kkesitlerle
myometrial invazyonun derinligi belirlenmelidir.Bu 6zellikle 1yi differansiye karsinomlar i¢in
onemlidir.1/3 Uzerinde myometrial invazyon saptanan grade 1 adenokarsinomlarda ve grade
2-3  vakalarda  tam cerrahi evreleme icin lenf  nodu orneklemesi
yapilmalidir.Lenfadenektomiye eksternal iliak nodlardan baslanip obturator, hipogastrik,

common iliac lenfatiklerle devam edilmelidir.Paraaortik lenfadenektomi son asamadir.Bu son



asama i¢in renal ven seviyesine ¢ikilmasi yeterlidir.Hastaya operasyon sirasinda yapilacak

olan lenfadenektomi histerektomiye ek bir morbidite eklemez.

Pelvik ekstrauterin hastalik saptandiginda veya uterin serdz papiller adenokarsinomda
omentektomi  yapilmalidir.Omentektomi,miimkiin  oldugu  Ol¢iide gros  hastalifin
rezeksiyonu,hastaya ileri asamada uygulanacak olan adjuvan tedavilerinin basarisini

etkileyebilir.

Evre 1 vakalarda eger iyi grade’li ise yapilacak olan TAH+BSO+Peritoneal sitoloji olup eger
hastalik myometriumun 1/3’den azim1 invaze ettiyse lenf nodu Orneklemesine gerek
olmayabilir. Endometrium kanserinin en sik metastaz yaptigi yer vajendir,fakat evre 1 hastalar
icin durum farklhidir,bu hastalarda rekiirrensin %]1°1 sadece vajende meydana gelir ve
rekiirrensi 2/3’den fazlasi uzak metastaz seklindedir.Bu agidan evre 1 hastalarda lokal
radyoterapinin yeri sorgulanmaktadir. Pelvik lenf nodlarinin tutulumu paraaortik lenf
nodlarimin tutulumu i¢in iyi bir indikatordiir. Eger pelvik lenfatikler negatif ise paraaortik lenf
nodlarinin tutulum riski sadece %1.5 iken,pelvik lenf nodlari pozitif ise bu oran
%60’dir.Bundan dolay1 6zellikle orta ve kotii diferansiye vakalarda myometrial invazyon
arttik¢a,lenf nodu metastazi riski arttigindan bu hastalara pelvik-paraaortik lenfadenektomi
yapilmalidir.Pelvik lenfadenektomi yapip,paraaortik lenfadenektomiyi ihmal etmek dogru bir
yaklagim degildir ¢ilinkii pelvik lenf nodu tutulumu olmadan yalniz paraaortik lenf nodu

tutulumu mimkandar.(55,57)

Evre 2 hastaligin tedavisinde iki temel cerrahi yaklasgim vardir.ilki radikal
histerektomi,bilateral salpingooferektomi ve bilateral pelvik lenfadenektomidir.Ikincisi ise
daha yaygin olarak kullanilan preoperatif external pelvik 1simmlama ve intrakaviter
radyoterapiyi takiben alt1 hafta sonra uygulanan ekstrafasial histerektomidir ve bilateral
salpingooferektomidir.Ugiincii ve giderek popiilerlik kazanan bir yéntem ise dnceligin cerrahi
tedaviye verilmesi ve bunu kombine radyoterapinin izlemesidir.Evre 3 vakalarda hastaligin
pelvis icine yayilimi dikkate alinmalidir.Cerrahide ama¢ miimkiin olan tiimoral kitlenin
¢ikarilmasidir ve histerktomi ve bilateral salpingooferktomi yeterli olabilmektedir.Cerrahi ve
radyoterapi kombinasyonunun sonuglar1 tek basina radyoterapiye gore daha iyiydir.Evre 4
vakalarda hastaligin pelvik ve wuzak organ yayilimi nedeniyle cerrahiden fayda

saglanmaz,tedavi motalitesi radyoterapidir.(56)



3.GEREC ve YONTEM
3.1.0lgu se¢imi

Bu tez calismasi,Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Tip ve Saglik Birimleri Arastirma
Kurulu’nun bilimsel ve etik acgilardan onay1 (Onay No:KA11/125) alinarak planlanmistir.Bu
calisma, Baskent Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Ana Bilim Dali Jinekolojik
Onkoloji Unitesi’nde Ocak 2009 tarihi ile uygulanmaya baslanmis olup,retrospektif olarak
planlandi.Bu ¢alisma halen devam etmektedir.Bu ¢alisma simdilik 30 hastada uygulandi.Bu 30
hasta dis merkezden klinigimize endometrium kanseri On tanisiyla bagvuran veya
klinigimizde endometrium kanseri tanisi alan hastalar arasindan rastgele secilmistir. Calisma
grubundaki hastalarin yas ortalamasi 58,5(=7,6) idi.Ortalama c¢ocuk sayis1 3,3(%3,0)
idi.Hastalarin 28(% 93,3)’i multipardi.17(%56,7) tanesinde hipertansiyon,5(% 16,7) tanesinde
diabet hastaligi mevcuttu. 7 (%23,3) hastada sigara kullanimi mevcuttu.Hastalarin gelis
zamanindaki patolojilerinde 2 (%6,3)’si komplex atipili hiperplazi, 3 (%10)’li seroz
adenokanser, 25 (%83,7)’i endometroid adenokanserdi.Bu hastalarin demografik 6zellikleri
Tablo 3.1’ de sunuldu.

Tablo 3.1 Hastalarin demografik verileri

Faktor Say1 (%)
Yas(£SD) 58,4(x7,6)
BMI(£SD) 32,4(£6,9)
Gravida 3,3(%3,0)
Parite En az 1 ¢cocuk var 28(93,3)
Hic ¢ocuk yok 2(6,7)
Hipertansiyon Yok 13(43,3)
Var 17(56,7)
Diabet Yok 25(83,3)
Var 5(16,7)

Sigara Yok 23(76,7)



Var 7(23,3)

Calisma grubundaki 30 hastaya cerrahi prosedir olarak total abdominal histerektomi
(Tip 1), bilateral salpingooferektomi, pelvik ve paraaortik (inferior mesenterik arterden sol
renal ven seviyesine kadar) lenf nodu diseksiyonu, omentektomi, peritoneal sitoloji
orneklemesi yapildi.Postopertif histopatolojik degerlendirme sonrasinda hastalarin 16(%
53,3)’s1 Evre la iken, 3 (%10)’i Evre 1b, 7 (%23,3)’ii Evre 2, 2 (%6,7)’si Evre 3cl, 2
(%6,7)’si Evre 3c2 idi.Nihai patolojileri ise 24(%80)’tiinde endometroid tip adenokanser, 4
(%13,3)’de serdz adenokanser, 1 (%3,3)’1 mikst tip adenokanser, 1 (% 3,3)’i seffaf hiicreli
adenokanser idi.Hastalarin tiimor boyutu ortalamasi 2,97(£1,6), myometrial kalinlik ortalamasi
1,57(+ 0,6), invazyon derinligi 0,7(x0,6) idi.Grade dizeyi 16 (%53,3) hastada 1, 8 (%26,7)
hastada 2, 6 hastada 3(% 20)’ti. Myometrial invazyon derinligi 23 (%76,7) hastada '4’nin
altinda iken,7 (%23,3) hastada %2’nin lizerinde idi

.Lenfovaskdler invazyon 24 (%80) hastada pozitif, 6 (%20) hastada negatifti.Servikal
stromal invazyon 7(%23,3) hastada pozitif iken 23 (%76,7) hastada negatifti.Over tutulumu 2
(%6,7) hastada pozitif iken, 28 (%93,3) hastada negatifti. Tuba tutulumu sadece 1 (%3,3)
hastada pozitifti. 30 hastada da omentum tutulumuna ve peritoneal sitoloji pozitifligine
rastlanmadi.Lenf nodu metastazi 4 (%]13,3) hastada pozitif iken, 26 (%86,7) hastada
negatifti.Pelvik lenf nodu metastazi 3 (%210) hastada pozitif iken;27 (%90) hastada
negatifti.Paraaortik metastazlardan 2 (%6,7) hastanin IMA alti lenf nodu metastazi
pozitifken,2 hastanin (%6,7) hastanin IMA istii lenf nodu metastaz1 pozitifti.Paraaortik
metastazi olan hastalarin sadece 1 (% 3,3) hastada sadece pelvik lenf nodu metastazi yokken
paraaortik lenf nodu metastazi mevcuttu(izole paraaortik lenf nodu metastazi).Hastalarin

patolojik karakteristikleri say1 (n) ve ylzde ( %) olarak Tablo 3.2 ‘de gosterilmistir.



Tablo 3.2 Cerrahi patolojik faktorler

Faktor Say1 (%)
Evre la 16(53,3)
1b 3(10)
2 7(23,3)
3cl 2(6,7)
3c2 2(6,7)
Hicre Tipi Endometroid 24(80)
Serz 4(13,3)
Miks tip 1(3,3)
Seffaf hiicreli 1(3,3)
Grade 1 16(53,3)
2 8(26,7)
3 6(20)
Myometrial invazyon derinligi ~ <1/2’nin altinda 23(76,7)
>1/2’nin lizerinde 7(23,3)
Lenfovaskuler invazyon Negatif 24(80)
Pozitif 6(20)
Sevikal stromal invazyon Negatif 23(76,7)
Pozitif 7(23,3)
Over tutulumu Negatif 28(93,3)
Pozitif 2(6,7)
Tuba tutulumu Negatif 29(96,7)
Pozitif 1(3,3)
Omentum tutulumu Negatif 30(100)
Pozitif 0(0)
Peritoneal sitoloji Negatif 30(100)
Pozitif 0(0)
Lenf nodu metastazi Negatif 26(86,7)
Pozitif 4(13,3)
Pelvik lenf nodu metastaz Negatif 27(90)
Pozitif 3(10)
IMA Ustii lenf nodu metastaz Negatif 28(93,3)
Pozitif 2(6,7)
IMA alt1 lenf nodu metastaz Negatif 28(93,3)

Pozitif 2(6,7)




Calisma grubundaki 30 hastada toplam lenf nodu ortalama sayis1 45,9(x15,1) idi.Ortalama
pelvik lenf nodu sayis1 32,1(£10,1), metastatik pelvik lenf nodu sayist 0,4(%1,8)’idi.Ortalama
paraaortik lenf nodu sayis1 13,9(£6,9)’idi.Ortalama IMA isti lenf nodu sayist 4,07(£2,9);
ortalama IMA alt1 lenf nodu sayist 9,8(+6,4)’ idi.Ortalama IMA {istii metastatik lenf nodu
sayis1 0,13(%0,5);IMA alt1 metastatik lenf nodu sayis1 0,33(£1,6) idi. Hastalarin lenf nodlarinin

patolojik olarak degerlendirmeleri say1(n) olarak Tablo 3.3’de sunuldu

Tablo 3.3 Lenf nodlarimin patolojik olarak degerlendirilmesi

Faktor Say1(+=SD)
Toplam lenf nodu sayis1 45,9(x15,1)
Pelvik lenf nodu sayisi 32,1(£10,1)
Metastatik pelvik lenf nodu 0,4(x1,8)
Paraaortik lenf nodu sayisi 13,9(6,9)
IMA alt1 lenf nodu sayis1 9,8(6,4)
IMA iistii lenf nodu sayist 4,07(x2,9)
IMA alt1 metastatik lenf nodu sayisi 0,33(1,6)
IMA {istii metastatik lenf nodu sayisi 0,13(x0,5)

Bu caligma grubu evrelere gore Evre 1 (erken evre) ve Evre 2 ve iizeri(ileri evre) olacak sekilde
iki gruba ayrildi.Evre 1 olan grup Evre la ve 1b ‘yi kapsarken; Evre 2 ve iizeri olan grup Evre
2,3c1 ve 3¢2’yi kapsamaktaydi.Bu gruplarda klinikopatolojik faktorlerin inferior mesenterik
arter listlinden baslayip sol renal vene kadar uzanan(IMA iistii) lenf nodu tutulumu ile iligkisine

bakilmistir.



3.2.istatiksel analiz

Calismanin verileri girilerek SPSS 16,0 istatistik paket programi kullanilarak analiz
edilmistir.Kategorik degiskenler say1 ve yiizde; siirekli degiskenler ortalama +SD cinsinden
sunulmustur.Evre 1 olan grupta hi¢ patolojik lenf nodu saptanmadigindan degiskenleri
degerlendirebilecek sekilde herhangi bir istatiksel analiz yapilamamistir. Evre 2 ve Uzeri olan
grupta yas,body mass index(BMlI),grade histopatolojik tip,timor boyutu,lenfovaskiler
invazyon,metastatik pelvik lenf nodu,metastatik inferior mesenterik arter(IMA) alt1 lenf nodu
tutulumunun; IMA sti lenf nodu tutulumu ile karsilastirnmasinda Ki-kare testi

kullanilmistir. Tiim analizlerde istatiksel anlamlilik diizeyi p< 0,05 olarak belirlenmistir.



4.Bulgular

Calisma grubu evrelere gore Evre 1 (erken evre) ve Evre 2 ve Uzeri(ileri evre) olacak
sekilde iki gruba ayrildi.Evre 1 olan grupta 16 hasta Evre la iken;3 hasta Evre 1b’di.Evre 2 ve
Uzeri olan grupta ise 7 hasta Evre 2 iken, 2 hasta Evre 3c1, 2 hasta Evre 3c2’idi.Bu hastalarin

klinikopatolojik 6zellikleri agsagidaki sekilde yer almaktadir;

Evre 1 grubundaki 19 hastanin yas ortalamasi 60,8(%6,2) idi. Grade duzeyi 14(% 73,8)
hastada 1, 4(% 21) hastada 2,1 (% 5,2) hastada grade 3 idi. 17 (% 89,5) hastanin nihai
patolojisi endometroid tip iken;2 (% 10,5) hastanin non-endometriod(mikst) tipti. BMI
ortalamasi 34,1(+6,8)’dir.Hastalarin timor boyutu ortalamasit 3,4(+1,6) idi.Lenfovaskiler
invazyon 19 hastada da yoktu.19 hastada pelvik ve/veya paraaortik tutulum,inferior mesenterik

arter seviyesinden renal ven seviyesine kadar uzanan bolgede de lenf nodu tutulum yoktu.

Bu parametrelerin; Evre 1 grubunda inferior mesenterik arter Gstiinden sol renal ven
seviyesine kadar uzanan bolgede bakilan lenf nodu metastaz1 ile iligkisine gelindiginde ise
;lenf nodu metastaz pozitifligi higbir evrede(la,1b) saptanamadigi igin istatistiki analiz
yapilamamistir.Bununla beraber inferior mesenterik arter Gstinden sol renal ven seviyesine
kadar uzanan bolgede bakilan lenf nodu metastazi negatifligini etkileyen faktorlere bakarsak;9
(%47,3) hastanin yas ortalamasi 60,8’in altinda iken,10 (%52,7) hastanin yas ortalamasi
60,8’in tizerindeydi. Grade duzeyi 14 (%73,8) hastada 1, 4 (%21) hastada 2, 1 (%5,2) hastada
grade 3 idi. 17 (%89,5) hastanin nihai patolojisi endometroid tip iken; 2 (%10,5) hastanin non-
endometriod(mikst,serdz) tipti. BMI ortalamasi 13 (%68,5) hastanin 34,2 nin altindayken; 6 (%
31,5) hastanin 34,2’nin iizerindeydi. Tiimor boyutu ortalamasi 9 (%47,3) hastanin 3,4’{in
altindayken; 10 (%52,7) hastanin 3,4’{in iizerinde idi.Myometrial invazyon 16 (%84,3) hastada
%350’nin altindayken,3(% 15,7) hastada % 50’nin iizerindeydi. Lenfovaskiler invazyon 19
(%100) hastada yoktu.(Tablo 4.1)



Tablo 4.1 Evre 1 igin IMA iistii lenf nodu metastazi degerlendirilmesi*

Inferior Mesenterik Arter Usti LND metastazi

Evre 1 Pozitif Negatif
n(%) n(%)
Yas <60,8 -(0) 9(47,3)
>60,8 -0) 10(52,7)
Grade 1 -(0) 14(73,9)
2 -(0) 4(21)
3 -(0) 1(5,2)
Histopatolojik tip
Endometroid -(0) 17(89,5)
Non-endometroid -(0) 2(10,5)
BMI <34,2 -(0) 13(68,5)
>34,2 -(0) 6(31,5)
Tumor boyutu  <3,4 -(0) 9(47,3)
>3,4 -(0) 10(52,7)
Ml < %50 -(0) 16(84,3)
>0650 -(0) 3(15,7)
LVI var -(0) -(0)
Yok -(0) 19(100)

*:Evre 1;1a ve 1b gruplarini beraber icermektedir.

Evre 2 ve Uzeri olan grupta 11 hastanin yas ortalamasi 57,9(+6,8), Grade diizeyi 2(% 18,2)
hastada 1, 4(% 36,4) hastada 2,5 (% 45,5) hastada 3 idi. 7 (% 63,6) hastanin nihai patolojisi
endometroid tip iken;4 (% 36,4) hastanin non-endometriod (serdz,seffaf hiicreli) tipti.BMI
ortalamas1 32,7(+8,2)’dir.Hastalarin timoér boyutu ortalamas1 3,3(=1,9). Lenfovaskuler
invazyon 6 (% 54,5)hastada yok iken,5(% 45,5) hastada pozitifti.2(%18,2) hastada over
tutulumu 1(%9,1) hastada tuba tutulumu mevcut.Bu hastalardan 3(%27,2) tanesinde pelvik lenf
nodu metastazi pozitifken, 2(% 18,2) tanesinde IMA f{izeri pozitifligi,2(%18,2) tanesinde IMA
alt1 lenf nodu metastazt mevcuttu.Sadece 1(% 9,1) hastada sadece pelvik metastaz olmadan

paraaortik metastaz mevcuttu.



Bu parametrelerin; Evre 2 ve Uzeri olan grupta ise inferior mesenterik arter tstinden sol
renal ven seviyesine kadar uzanan bolgede bakilan lenf nodu metastaz1 pozitifligi ile iliskisine
gelindiginde ise yas,grade,histopatolojik tip,BMI ortalamasitimor boyutu,lenfovaskiiler
invazyon,metastatik pelvik lenf nodu arasinda istatiksel olarak anlami bir iliski
bulunamamistir(p>0,05).Ancak IMA alt1 lenf nodu tutulumu pozitif olan 2 hastanin,ayni
zamanda IMA {izerinden renal ven seviyesine kadar uzanan boliimde lenf nodu pozitifligi
saptandi ve bu istatiksel olarak anlamliydi (p=0,018).Over tutulumu olan 2 hastaninda IMA
iizeri lenf nodu pozitifligi saptandi ve bu durumda istatiksel olarak anlamliydi (p=0,012).
Bununla beraber inferior mesenterik arter Gstiinden sol renal ven seviyesine kadar uzanan
bolgede lenf nodu metastazi negatifligini etkileyen faktorlere bakarsak;6 (%54,5) hastanin yas
ortalamast 57,9’un altinda iken,3 (%27,3) hastanin yas ortalamasi 57,9°un Uzerindeydi. Grade
dizeyi 2 (%18,2) hastada 1, 4 (%36,4) hastada 2, 3 (%27,3) hastada grade 3 idi.7 (%63,6)
hastanin nihai patolojisi endometroid tip iken;2 (%18,2) hastanin non-endometriod(sertz)
tipti.BMI ortalamasi1 5 (%45,5) hastanin 32,7’nin altindayken; 4 (%36,4) hastanin 32,7’nin
Uzerindeydi. Timor boyutu ortalamasi 5 (%45,5) hastanin 3,3’tin altindayken;4 (%36,4)
hastanin 3,3’lin {izerinde idi.Lenfovaskiler invazyon 9 (%81,7) hastada yoktu.9 (%81,2)
hastanin hem IMA alt1 hem de metastatik pelvik lenf nodu tutulumu yoktu.

Inferior mesenterik arter iistiinden sol renal ven seviyesine kadar uzanan bolgede lenf
nodu metastazi pozitifligini etkileyen faktorlere bakarsak;2 (%18,8) hastanin yas ortalamasi
57,9’un fizerindedir.2 (%]18,8) hastanin da grade’i 3;histopatolojik tipi non-endometroid
(seroz,seffaf hiicreli) tipti. 2 (%18,8) hastanin da tiimor boyutu 3,3 “Un Uzerinde,lenfovaskiler
invazyonu mevcuttu.BMI ortalamasi 1 (%9,1) hastanin 32,7’nin altinda,1(%9,1) hastanin
32,7’nin Ustlinde idi. Metastatik lenf nodu tutulumu 1(% 9,1) hastada pozitif iken;1 (%9,1)
hastada negatifti.2 (%18,2) hastanin da IMA alt1 lenf nodu tutulumu mevcuttu.(Tablo 4.2)



Tablo 4.2 Evre 2 ve Uzeri igin IMA iistii lenf nodu metastazi degerlendirilmesi*

Inferior Mesenterik Arter Ustii LND metastazi

Evre 2 Pozitif Negatif P degeri
n(%) n(%)
Yas <57,9 -(0) 6(54,5) 0,182
>57,9 2(18,8) 3(27,3)
Grade
1 -(0) 2(18,2)
2 -(0) 4(36,4) 0,231
3 2(18,2) 3(27,3)
Histopatolojik tip
Endometroid -(0) 7(63,6) 0,109
Non-endometroid 2(18,2) 2(18,2)
BMI <32,7 1(9,1) 5(45,5) 0,984
>32,7 1(9,1) 4(36,4)
TUmor boyutu  <3,3 -(0) 5(45,5) 0,455
>3,3 2(18,2) 4(36,4)
LVI yok -(0) 6(54,5) 0,182
Var 2(18,2) 3(27,3)
Met.pelvik Ind  yok 1(9,1) 7(63,6) 0,491
Var 1(9,1) 2(18,2)
Met.Ima alti1 Ind yok -(0) 9(81,8) 0,018
Var 2(18,2) -(0)

*:Evre 2 ve tizeri:Evre 2,3¢1,3¢2’yi igermektedir




Sonugta,pelvik ve paraaortik lenf nodu metastazlarinin evrelere gére dagilimina bakarsak, evre

1 olan grupta pelvik ve/veya paraaortik metastaz saptanmazken ,evre 2 ve (izeri olan grupta

sadece pelvik metastazi olan 3(% 27,2) hasta,pelvik ve paraaortik metastazi olan 1 (%9,1

)hasta,sadece paraaortik metastazi olan 1 (%9,1) hasta mevcuttu.(Tablo 4.3)

Tablo 4.3 Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodu bolgelerindeki metastazlarin evrelere gore

dagilim
Lenf nodu bdlgesi
Evre
Pelvik n(%) Pelvik+Paraaortik n(%) | Sadece paraaortik n(%)
1* -(0) -(0) -(0)
2 ve lizeri** 3(27,2) 1(9,1) 1(9,1)

*1:1a ve 1b gruplarmi igermektedir.

**:Evre 2,3c1,3¢2 ‘yi igermektedir. (-):Hasta yok




5. TARTISMA

Lenfadenektomi endometrial kanserde en tartismali konulardan biridir.Birgok vakada
sistemik pelvik ve paraaortik lenfadenektomi cerrahin kisisel deneyimine dayanir.Ozellikle
yiiksek viicut kitle indeksi ve ilerlemis yastaki hastalara yapilan miidahale cerrahin isini daha
da zorlastirir.Bu sebepler nedeniyle ¢ogunlukla inkomplet lenfadenektomi IMA alt1 olarak
siirlt kalir.O yiizden paraaortik lenfadenektomi ,6zellikle infrarenal bolge yiiksek cerrahi

beceri gerekmektedir(8,9).

Lenfadenektominin riskleri oldugu kadar diagnostik ve potensiyel yararlar1 vardir.Bu
proseduriin diagnostik rolii hastaligin yayilimini anlamak,terapétik rolii ise nodal bolgelerde
olan rekiirrens oranini azaltmaktir.Lenfadenektomi; lenf nodu 6rneklemesinden, genis bir alana
yayilan sistemik pelvik ve paraaortik (renal ven seviyesine kadar ) olan aralikta
degismektedir.Genis degerlerndirme,bize patolojik lenf nodlarmnin sayisim1 vermede daha
giivenlidir.Laparoskopik ve robot yardimli tekniklerin kulanilmast ile standartize bir cerrahi

teknik yaklasimdan bahsedilemez(58-60).

Endometrium kanserinde cerrahi evrelemeden hangi populasyonun fayda saglayacagi
konusunda ise Todo ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada;rekiirrens yoniinden yiiksek veya
intermediate risk  grubunda(histolojik  grade  3,derin  myometrial  invazyon
mevcut,lenfovaskiler invazyon) bulunan hastalarin bir kismina histerektomi ve pelvik ve
paraaortik lenf nodu diseksiyon yapilmis olup; paraaortik diseksiyon yapilmamis grupla
karsilagtirinca survivala bu durumun belirgin fayda sagladigi goriilmiistiir.Yanlizca bu yarar
diisiik risk grubunda arastirilmamistir.Buna ilaveten PORTEC ¢alismasinda ise;Evre 1c ,grade
3 endometrial karsinoma ‘da lenfadenektomi yapilmamis sadece histerektomi
yapilip,sonrasinda pelvik eksternal radyoterapi verilen grupta erken uzak metastaz orani %31
olarak bulunmustur.Bu yiizden ,cerrahi evreleme histolojik grade 3,derin myometrial invazyon

veya lenfovaskuler invazyon gibi risk faktorleri olan grupta fayda saglamaktadir.(10,58)

Mariani ve ark.’nin intraoperatif olarak patoloji konsiiltasyonu kullanarak grade
diizeyine,hiicre tipine ,myometrial invazyon derinligine ve timdor boyutuna gore riskli grup(2
cm (zerinde timor boyutu,non-endometroid histolojik tip,grade 3 histoloji ve myometrial
invazyon derinliginin % 50 den fazla olmasi) olarak kabul edip evrelendirici cerrahi
uyguladiklar1 hasta grubunu igeren retrospektif calismada paraaortik lenf noduna hastaligin
yayitlhimi igin ; servikal invazyon varligmnin, myometrial invazyon derinliginin, adneksial

yayiliminin, tiimor boyutunun (>20mm), per,toneal sitolojide malign hiicre gorilmesinin,



lenfovaskdiler invazyonun,hicre tipinin,grade diizeyinin ve pelvik lenf nodu durumunun

belirleyici oldugu gosterildi.(61)

Mariani ve ark.yaptigi endometrium kanseri tanisi alan 422 hastayi igeren; yas, BMI,
evre, histopatolojik tip, grade, myometrial invazyon kriterleri kullanilarak lenf nodu
metastazlar ile iligskisine bakilan calismada intraoperatif patoloji konstiltasyonu kullanilarak
grade 1 ve 2 endometroid tipler,tiimdr boyutu 2cm’in altinda,myometrial invazyon derinligi
%350’nin altinda olan diisiik riskli grupta olup 112 hasta vardi.Bu hasta grubunun %20’de
pelvik ve paraaortik lenf nodu (IMA (zeri) sol renal ven seviyesine kadar yapilan
lenfadenektomi de,lenf nodu metastazi saptanmamusti. YUksek riskli(grade 3,non-endometroid
tip,timor boyutu 2 cm (zerinde, myometrial invazyon derinligi >%50’nin olan) grupta non-
endometroid grupta %40 oraninda lenf nodu metastazi varken,endometroid grupta %16
oraninda lenf nodu metastazi saptanmusti.Pelvik lenf nodu tutulumu endometroid ve non-
endometroidde sirasiyla %81 ve %88 iken,paraaortik lenf nodu yayilimi(IMAUzeri dahil) %
63’e karsilik % 72 olarak degismektedir.Bu kriterlere gore yiiksek riskli grupta paraaortik
metastaz oranina bakarasak %77’1i oraninda IMA iizerinde metastaz mevcuttu.Bu oranin
%31’de IMA alt1 lenf nodu pozitifligi varken ,% 46’da IMA alti lenf nodu tutulum
yoktu.Calismanin sonucunda IMA iizeri lenf nodu tutulumunun yiiksek oranda lenf nodu
metastazi saptanmasindan dolay1 sistemik pelvik ve paraaortik lenfadenektomi
onerilmektedir.Bunun tersine;myometrial invazyonu %50°nin altinda ve tiimor boyutu 2 cm’in
altinda olan grade 1-2 endometroid lezyonlarda herhangi bir yarar sagladigi

gosterilmemistir(6).

Fotopoulou ve ark.’1 intermediate — yiiksek risk grubunda degerlendirdigi 62 endometrium
kanseri olan hastanin pelvik ve paraaortik lenf nodlarini da igeren sistemik cerrahi evreleme
uygulandi.Ortalama yag’in 65 oldugu grupta; lenf nodu metastazi olan grubun %54 nde IMA
uzerinden renal ven seviyesine kadar olan béliminde lenf nodunda pozitiflik saptanmustir.
Yiksek grade,servikal  yayilim,myometrial invazyon derinliginin '2’den  fazla
olmasi,endometroid haricinde hiicre tipi,tiimoér ¢apmin 2 cm’den fazla olmasi seklindeki
Olgiitleri kullanarak evrelendirici cerrahi uyguladiklar1 ve lenfadenektomiyi en az bir
lenfadenektomi olarak tanimladiklar1 ¢alismada yiiksek riskli hasta grubunda herhangi bir lenf
nodu metastaz varlig i¢in ;lenfovaskiiler invazyonun ,ser6z hiicre tipinin ve grade diizeyinin
belirleyici oldugu gosterildi.Ancak grade diizeyinin istatiksel anlami  sinirdaydi
(p=0.05).Paraaortik lenf nodu metastaz1 i¢in pelvik lenf nodu durumu ve lenfovaskiiler

invazyon tutulumu anlamliyken,grade diizeyi, yas ve hiicre tipi etkisizdi(26)Hirahatake ve



ark.nin 11 hastalik limitli seride yaptig1 ¢alismada yiiksek risk grubunda IMA {izeri lenf nodu
metastazi tutulumunu % 64 oraninda rapor etmisti(62)Tiim bu bulgularin ardindan Mariani ve
ark.’nin yayinladiklar1 bildiri de endometrium kanserinden yapilan biiyiik degisklikleri
yorumlamiglar ve pelvik bolgede tutulumu olan hastalarin ¢ogunda es zamanli paraaortik
alanda da tutulum oldugunu belirterek,yeterli cerrahi evrelemenin yapilmasmin uygun
olacagini savunmuslardir(63)Bu calismada sadece Evre 2 ve iizeri olan grupta yalnizca

paraaortik tutulum oran1 %9,1 iken, pelvik ve paraaortik tutulum %9,1 oraninda idi.

Bizim c¢alismada, Evre 1(la,1b) olan grupta IMA f{izeri lenf nodu negatifliginini
etkileyen faktorlere bakarsak % 73,8’i grade 1 iken, % 21’i grade 2 idi, Grubun % 89,5’un
nihai patolojisi endometroid tip iken, timor boyutu ortalamast % 47,3 hastanin 3,4’lin altinda
idi,Myometrial invazyon hasta grubunun %84,3’de %50’nin altinda idi. Lenfovaskiiler
invazyon grubun %100’de mevcut degildi.Tiim bu degiskenlerle birlikte bu grupta IMA Uzeri
lenf nodu pozitifligine bakarsak;hi¢ hasta olmamasi nedeniyle % 0 olarak kabul ederiz.
Istatiksel olarak herhangi bir anlam teskil etmesede bu bulgular, Mariani ve ark.yaptig1
calismadaki disiik risk grubundaki hastalara IMA Uzerinden renal ven seviyesine  kadar
lenfadenektomi yapmanin faydasi olmadigin1 destekler niteliktedir.Evre 2 ve (zeri olan grupta
ise; inferior mesenterik arter tsttinden sol renal ven seviyesine kadar olan bolgede bakilan lenf
nodu metastaz1 saptanmasi ile iligkisine gelindiginde ise yas,grade,histopatolojik tip,BMI
ortalamasi,timdr boyutu,lenfovaskiiler invazyon,metastatik pelvik lenf nodu arasinda istatiksel
olarak anlami bir iligki bulunamamistir(p>0,05).Ancak IMA alt1 lenf nodu tutulumu pozitif
olan 2 hastanda, ayn1 zamanda IMA (zerinden renal ven seviyesine kadar uzanan bolumde lenf
nodu pozitifligi saptandi ve bu istatiksel olarak anlamliydi (p=0,018).Bu grubun IMA Uzeri
lenf nodu pozitifligi ile iligkili faktorlere bakarsak %18,2 ‘si grade 3, %18,2’si non-
endometroid tip,%18,2’sinin lenfovaskiiler invazyonunun olmasi %18,2’sinin timér boyutu
3,3’ten fazla,% 9,1’de es zamanli metastatik pelvik lenf nodu metastaz1,%18,2’de IMA alt1
lenf nodu metastazi mevcuttu. Bu bulgularda; Mariani ve Fotopoulou ve ark.’nin yiksek riskli
grupta non-endometroid tipte ,%50’den fazla myometrial invazyon,grade 3,lenfovaskuler
invazyonun olmasinin IMA iizeri lenf nodu tutulumunu etkilediginin gosterildigi

caligmalardaki bulgular1 destekler niteliktedir.



Sonugta ; FIGO’nun belirledikleri giincel kilavuzlara gore,lenfadencktomi yapilmasi planlanan
hastalarda risk faktorleri iyi belirlenmeli,uygulanan cerrahi prosedirlerde lenf nodu
diseksiyonu renal ven seviyesine kadar genisletilmelidir.Diisiik risk(erken evre) grubunda
(endometroid tip ,Grade 1-2 ,myometrial invazyonu % 50’nin altinda ) olan hastalarda inferior
mesenterik arter Ustlinden renal ven seviyesine kadar lenf nodu diseksiyon yapmanin gerekli
olmadig1 goriilmiis ancak istatistiki analiz yapilamamistir.Yuksek risk(ileri evre) grubunda
olan hastalarda lenf nodu pozitifligi saptanmasinin daha fazla oranda goriilmesi nedeniyle bu
prosediiriin uygulanmasinin gerekli oldugu goriilmiistiir ancak istatiski bir anlam
bulunamamistir(p>0,05).Ancak daha anlamli sonuglar agisindan daha fazla hastayla yapilacak

prospektif caligmalara ihtiyag vardir.



