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GIRIS VE AMAC

Endometrium kanserleri kadin kanserlerinin %4.8’ini olusturmaktadir (1). Kadinlarda
goriilme sikligi bakimindan tiim kanserler arasinda 6. siradadir (1). Klinik olarak erken belirti
verdigi i¢in tan1 konuldugu sirada hastalik genellikle erken evrededir. Giinlimiizde heniiz
endometrium kanseri i¢in etkin bir tarama yontemi bulunmamaktadir. Tedavi modaliteleri cerrahi

tedavi, adjuvan tedaviler ve destekleyici tedavilerden olugmaktadir.

Endometrium  kanserlerinin  en sik goriilen patolojik tipi endometrioid tip
adenokarsinomdur. Prognozu iyi seyretmektedir. Bes yillik sag kalim erken evrede tani alan

hastalarda %90 civarinda iken, ileri evrede bu oran % 20'ye diismektedir (2).

Endometrium kanserlerinde klinik, patolojik ve biyolojik olarak birgok prognostik faktor
bulunmaktadir. Evre en 6nemli prognostik gostergedir (3). Evre 1A’da bes yillik sag kalim %90
oraninda iken, bu oran evre IVB’de %21 civarindadir (2). Diger iizerinde durulan baslica
prognostik faktorler yas, histolojik tip, histolojik ve niikleer grade, myometrial invazyon,
lenfovaskiiler invazyon, lenf nodu metastazi, vaskiiler alan invazyonu, tiimor boyutu, peritoneal
sitoloji ve tedavinin tipidir (3). Hormon reseptér durumu; Her-2 neu, PTEN ve TP53
mutasyonlari; mikrosatellit instabilite ve MMR gen defektleri de baslica {izerinde durulan
molekiiler belirteglerdir (3).



Yaptigimiz calismada, Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Onkoloji Bilim Dali’na
1997-2015 yillart arasinda bagvuran endometrium kanserli hastalarda hastalik prognozunu

etkileyen faktorler incelendi.

Calismamizda endometrium kanserlerinde hastaligin kontrolii ve sistemik tedavi karari
konusunda 6nemli veriler saglayan sag kalim ve niiks ile ilgili bagimsiz prognostik faktorlerin

saptanmasi amaglanmustir.



GENEL BIiLGILER

Endometrium kanserleri kadin kanserlerinin % 4.8'ini olusturmaktadir (1). Kadin genital
sisteminin gelismis iilkelerde en sik, gelismekte olan iilkelerde ise 2. en sik goriilen malign
timoridir (4). Genellikle ileri yasta ortaya c¢ikmakta olup, olgularin %75'l postmenopozal
donemdedir. Kadinlarda tiim kanserler arasinda goriilme sikligi bakimindan ise 6. siradadir (1).
Endometrium kanserli hastalar, hastalik erken belirti verdigi i¢in genellikle erken evrede tam
alirlar ve prognozlart diger jinekolojik kanserlere gore daha iyidir. En sik klinik bulgu anormal
uterin kanamadir. Bu tiimorler klinik davranislari, igerdikleri molekiiler degisiklikler ve
histopatolojik 6zellikleri bakimindan kabaca 2 gruba ayrilabilir. Tip 1 endometrium kanserleri
olgularin yaklasik %80-90'm1 olusturur ve gelisiminde 6strojen stimulasyonunun rolii vardir. Bu
grup grade 1 ve 2 endometrioid tip adenokarsinom morfolojisindedir ve prognozlari iyidir. Tip 2
endometrium kanserleri ise Ostrojen ile iligkisi olmayan, daha ¢ok ser6z ve berrak hiicreli
karsinom morfolojisindeki tiimorleri ve grade 3 endometroid adenokarsinomlar1 igeren,
prognozlar1 daha kotii olan gruptur. Erken evre ve diisiik riskli endometrium kanserlerinde
genellikle tek basina cerrahi uygun bir tedavi segenegi olabilirken, ileri evre ve yliksek riskli

hastalar adjuvan kemoterapi ve radyoterapiden fayda goriirler.



INSIDANS VE EPIDEMIiYOLOJi

Endometrium kanseri, 2012 yilinda diinyada 320.000 yeni olgu ile kadinlarda goriilen 6.
en sik kanserdir (1). Gelismis iilkelerde kadin genital sisteminin 100.000'de 12.9 insidans ve
100.000'de 2.4 mortalite orani ile en sik goriilen kanseridir (4). Gelismekte olan tilkelerde ise
serviks kanserinden sonra 100.000 'de 5.9 insidans ve 100.000 de 1.7 mortalite orani ile 2. sirada
yer alir (4). Genellikle bir ileri yas hastaligi olup olgularin ¢ogunlugu postmenopozal donemde
tan1 alirlar. Ortalama goriilme yas1 61 olup, en sik goriilen yas araligi 55 ile 64 yas arasidir (5).
Kabaca bakildiginda bir kadinda yasam boyunca endometrium kanseri gelisme riski %2.6
oranindadir (5). Endometrium kanserli kadinlarin biiyiik ¢cogunlugu erken evrede tani alirlar ve
%068 uterusa sinirlidir. Komsu organlar ve lenf noduna metastaz %20 oranindadir. Uzak metastaz
ise %8 oraninda gorilir (5). Endometrium kanserlerinin en sik goriilen patolojik tipi
endometrioid tip adenokarsinomdur. Bes yillik sagkalim erken evrede tani alan hastalarda %90

civarinda iken, ileri evrede bu oran %20'ye diismektedir (2).

ENDOMETRIUM KANSERI RiSK FAKTORLERI

Endometrium kanserlerinin ¢ogu sporadik olmakla birlikte, kiiclik bir boliimii Lynch
Sendromu gibi herediter sendromlarla birliktelik gostermektedir (6). Tip 1 (endometrioid
histoloji) endometrium kanserlerinin gelisiminde en 6nemli risk faktorii yeterli progesteronla
karsilanmayan uzun siireli endojen veya eksojen Ostrojen maruziyetidir. Eksojen 0Ostrojen
maruziyetine sistemik Ostrojen tedavileri ve tamoksifen tedavisi 6rnek gosterilebilir. Obezite,
kronik anovulasyon, erken menars, gec menopoz ve Ostrojen sekrete eden tiimorler ise endojen
Ostrojen maruziyeti sebepleridir. Diger risk faktorleri ise ileri yas, nulliparite, Diabetes mellitus
(DM), hipertansiyon (HT), aile 6ykiisii, Lynch sendromu, Cowden sendromu ve BRCA1 gen

mutasyonudur.

Tip 2 endometrium kanserleri ise 6strojen ile iligkili degildir. Tip 2 tiimorlerin birkag yolla
tip 1 tiimorlerden farklilagtigi disiiniilmektedir (7). Obezite, tamoksifen ve nulliparite gibi
Ostrojen stimulasyonuna yol acan durumlarin tip 1 tiimdrlerdekinin aksine, tip 2 tiimdrlerde risk
faktorii  olmadigr  diisiiniilmektedir. BRCA1 mutasyonu ise risk faktérii olarak

degerlendirilmektedir.



HISTOPATOLOJIK SINIFLAMA

Diinya Saglik Orgiiti (WHO) tarafindan 6nerilen endometrium kanseri histolojik

siiflamasi asagida belirtilmistir (8).
Endometrial karsinomlarin histopatolojik siniflamasi (WHO)
1. Endometrioid adenokarsinom
-Villoglandiiler
-Siliyal
-Sekretuar
-Squamoz differansiyasyon
2. Miisindz adenokarsinom
3. Seroz karsinom
4. Berrak hiicreli karsinom
5. Mikst karsinom
6. Squamoz hiicreli karsinom
7. Kiigiik hiicreli karsinom
8. Indiferansiye karsinom
9. Karsinosarkom (Malign mikst miillerian tiimor)

Endometrium adenokarsinomlarinin histolojik derecesinin belirlenmesinde Uluslararasi
Jinekolojik ve Obstetrik Federasyonu'nun (FIGO) 6nerdigi sistem kullanilmaktadir. Bu sistem
endometrioid ve miisinéz adenokarsinomlara uygulanmakta olup, non-endometrioid karsinomlar
yiiksek dereceli kabul edilmektedir. Skuamoz alanlar disindaki solid alanlarin oranina gore 3

derece mevcuttur (8).

e Grade 1: Solid komponent oran1 <%5
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e Grade 2: Solid komponent oran1 %6-50

e Grade 3: Solid komponent oran1 >%50

PATOGENEZ
Endometrium kanserlerinin molekiiler patogenezi histolojiye spesifiktir.

Endometrioid histoloji (Tip 1 tiimorler) Ostrojen stimiilasyonu, endometrial hiperplazi ve
daha geng yas ile iliskilidir (6) . Endometrioid tip endometrium kanserlerinin hormonal faktorler
ve gen mutasyonlarin kombinasyonu sonucu meydana geldigi diisiiniilmektedir. En sik goriilen
genetik anormallikler ise KRAS proto-onkogen, PTEN tiimdr supresor gen, beta-katenin gen
mutasyonlar1 ve mikrosatellit instabilitedir. PTEN gen mutasyonu ise en sik goriilen genetik

degisikliktir ve genellikle iyi prognoz gostergesidir (6).

Non-endometrioid histoloji (tip 2 tiimorler) dstrojen stimiilasyonu ile iliskisizdir. Genetik
olarak daha ¢ok p53 gen mutasyonu ile iligkilidir. Serdz karsinomlarin %90'inda, endometrioid
adenokarsinomlarin ise %10'unda goriilmektedir (6). Diger genetik anormallikler ise nondiploid

karyotip ve HER-2 overekspresyonudur (6).

SEMPTOM VE BULGULAR

Anormal uterin kanama endometrium kanserinin ana semptomudur. Olgularin %75-90"
anormal uterin kanama ile bagvururlar ve bunlarin ¢ogu postmenopozal ve ileri yas premenopozal
kadinlardir (3). Seyrek olarak anormal uterin kanama olmayan kadinlar anormal servikal sitoloji

sonucu ile bagvururlar.

Farkli yas gruplarinda asagida belirtilen kanama paternleri, hekimi endometrial

degerlendirmeye tesvik etmelidir (9).

-Postmenopozal kadinlarda her tiirlii vajinal kanama endometrial patolojiler agisindan

degerlendirilmelidir.



-45 yas-menopoz arasi: Intermenstruel kanamalar; sik, yogun veya uzamis kanamalar;

uzamis amenore periyotlari endometrium kanseri agisindan degerlendirilmelidir.

-45 yasindan gen¢ kadinlar: Risk faktorii varliginda (kronik anovulasyon, obezite gibi
karsilanmamis Ostrojen maruziyeti) meydana gelen israrci kanamalarda, medikal tedavi ile
diizeltilemeyen kanamalarda veya Lynch Sendromu gibi yiiksek riskli durumlarda endometrium

kanseri agisindan degerlendirilmelidir.
Daha nadir olarak hastalar, karin agris1 ve vajinal akinti sikayeti ile bagvurabilirler.

Servikal sitolojide atipik glanduler hiicreler, endometrial hiicreler ve bazen malign hiicreler

goriilebilir.

Ultrasonografi (USG), bilgisyarali tomografi (BT) veya manyetik rezonans (MR)
goriintiilemelerinde tesadiifi saptanan endometrial kalinlik artist ve uterusa ait patolojik

goriintiileme bulgular ileri degerlendirmeyi gerektirebilir.

Pelvik muayene ile vulva, vajina ve serviksin degerlendirilmesi olasi metastazlarin veya
anormal vajinal kanamanin diger nedenlerinin tespiti agisindan onemlidir. Fizik muayene ile ileri
evre hastalarda asit tespit edilebilir. Yine ileri evrede hepatik veya omental metastazlar palpe
edilebilir.

ASEMPTOMATIK KADINLARDA TARAMA

Endometrium kanseri taramasi igin sensitivite ve spesifitesi yiiksek bir kan testi veya ideal
bir endometrial 6rnekleme metodu bulunmamaktadir. Daha 6nceden de bahsedildigi iizere
olgularin %75-901 anormal vajinal kanama ile prezente olur. Bu hastalarin %68'i uterusa
siirlidir ve bes yilllik siirvi %96 oranindadir (5). Ayrica endometrium kanseri taramasinin
mortaliteyi azalttigma dair yeterli veri bulunmamaktadir. Bu sebeplerle endometrial kanser
gelisme riski agisindan orta ve yiiksek riskli asemptomatik kadinlarda rutin tarama
onerilmemektedir (9). Fakat Lynch Sendromu olan hastalar bu durumun istisnasidir. Bu

hastalarda endometrial 6rnekleme ile tarama yapilmalidir (9).



Endometrium kanserli olgularin bir kisminda anormal servikal sitoloji bulgulari olmasina
ragmen; geleneksel Pap smear testinin endometrium kanserindeki sensitivitesinin %40-55, likid
bazli smear testinin ise %60-65 oraninda olmasi sebebiyle bu testler tarama igin efektif yontemler
degildir (10).

Endometrial biyopsi ise spesifik ve sensitif bir yontem olmasina ragmen invaziv olusu

nedeni ile tarama i¢in uygun bir yontem olmaktan ¢ikmaktadir.

Onerilen bir tarama ydntemi olmadigi i¢in, endometrium kanseri gelisme riski orta ve
yiikksek olan kadinlar 6zellikle beklenmeyen vajinal kanamalar gibi semptomlar konusunda

uyarilmali ve bu semptomlarin gelismesi halinde hekime basvurmalari 6nerilmelidir.

TANI

Endometrium kanseri erken semptom vermesi sebebiyle genellikle erken evrede tan1 konan
bir hastaliktir. Anormal vajinal kanama sikayeti ile bagvuran bir hastada pelvik muayene ile
uterusun boyutu, mobilitesi ve aksi; pelvik kitleler; vulva, serviks ve vajinanin yapisi ve
kanamaya yol acabilecek diger patolojiler hakkinda bilgi edinilebilir. Genislemis ve fikse bir

uterus pelvik maligniteler ve leiomyoma gibi 6nemli ayirici tanilari diisiindiirebilir (9).
Endometrium kanseri igin spesifik ve sensitif bir laboratuvar testi yoktur.

Gorlintiileme yontemi olarak baglangigta pelvik ve transvajinal USG ile endometrium
kalinligi, uterusun yapisi ve diger anormal vajinal kanamaya yol acabilecek patolojiler

degerlendirilebilir.

Endometrium kanseri kesin tanisi; endometrial biyopsi, fraksiyone dilatasyon ve kiiretaj
(D&C) veya histerektomi materyalinin incelenmesi ile histolojik olarak konur (9). Kanserden
stiphelenilen her olgu endoservikal kiiretaj veya biyopsi ile degerlendirilmelidir. Endometrial
biyopsi %10 yanlis negatif sonug verebildiginden, semptomatik hastada negatif endometrial

biyopsi durumunda endoservikal kiiretaj ile 6rnekleme yapilmalidir (3).



Endometrium kanserinin tanisinda altin standart olarak kabul edilen tan1 yontemi D&C'dir
(6, 9). Ozellikle agir kanamasi olan (aynm1 zamanda tedavi secenegi olarak) veya endometrium

kanseri gelisimi agisindan yiiksek riskli kadinlarda bu yontem tercih edilmektedir.

Bazi hekimler ise endometrial polip ve leiomyom gibi yapisal lezyonlarin belirlenmesi

amaciyla histeroskopi yontemini kullanirlar.

TEDAVI ONCESi DEGERLENDIRME VE EVRELEME

Tedavi kararinda en onemli faktorler; hastanin klinik 6zellikleri, performans durumu ve

timoriin klinik olarak tespit edilebilen yayginlik derecesidir (6).

Tedavi Oncesi tam bir pelvik ve genel fizik muyanene yapilmalidir. Planlanan tedavilere
(major cerrahi, kemoterapi, radyoterapi), hasta komorbiditelerine ve olasi metastazlari tespit
etmeye uygun laboratuvar ve goriintiileme yontemleri yapilmahdir. Serviks kanseri i¢in de

tarama yapilmalidir.

Yiiksek CA-125 seviyelerinin ileri evre hastalik ve lenf nodu tutulumu ile iligkili oldugu

gosterilmistir (11).

Preoperatif degerlendirmede goriintiileme yontemleri ile elde edilen bilgiler biiyiik fayda
saglamaktadir. Klinik olarak evreleme yapilan nadir olgularda miyometriyal invazyon ve servikal
tutulumun belirlenmesinde kontrasth MR''n BT, USG ve kontrastsiz MR'dan {istiin oldugu
gosterilmistir (12). MR ayrica lenf nodu metastazlarini saptama acisindan PET/CT ve BT'ye
istiindiir (13). Miyometrial invazyon derinligi ve servikal tutulum varligi cerrahi yaklasimin
kapsamini belirleyen 6nemli parametrelerdendir (6). Ancak cerrahi evreleme planlaniyorsa,
myometrial veya servikal tutulumu saptamak i¢in goriintiileme yapilmasina gerek yoktur. Ayrica
laboratuvar ve fizik muayene bulgulari ile metastaz diisiindiiren olgularda preoperatif BT ve MR

fayda saglamaktadir.

Altin standart tan1 yontemi olan D&C ile tan1 konan hastalarda patoloji raporu ile tiimoriin

derecesi ve histopatolojik tipi belirlenir, bunlar tedavinin sekillendirilmesi agisindan 6nemlidir.



Diisiik riskli hastlarda (endometrioid histoloji, grade 1 veya 2, endometriuma sinirl timor,
rekiirren veya persistan hastalik agisindan diger risk faktorlerinin olmadigi durumlar) tek basina
cerrahi genellikle kiiratiftir. Cerrahi girisimin, tam kapsamli ve intraoperatif patoloji
konsultasyonunun bulundugu deneyimli merkezlerde yapilmasi zorunludur (6). Total abdominal
histerektomi, bilateral salpingooferektomi ile pelvik ve paraaortik lenf nodu disseksiyonu
endometrium kanserinin cerrahi evrelemesinde standart prosediirdiir (14). Operasyon esnasinda
mutlaka deneyimli bir patolog intraoperatif frozen degerlendirmesi i¢in hazir bulunmalidir.
Intraoperatif patoloji konsultasyonunda tiimériin capi, histopatolojik derecesi, endometriumda
yayginlik durumu ve miyometrial invazyon derinligi belirtilir (6). Bu sonuglar operasyonun

bundan sonraki seyri i¢in ¢ok dnemlidir.

Endometrium kanserinde en sik kullanilan evreleme sistemi 2009'da revize edilen
“International Federation of Gynecology and Obstetrics” (FIGO) evreleme sistemidir (Tablo 1).

Bu sistem esas olarak cerrahi bulgulara dayanilarak hazirlanmis bir evreleme sistemidir.

Tablo 1. FIGO evreleme sistemi (8)

| Tiimdr uterin korpusa smirl

1A Tiimor endometriuma smirli veya miyometriumun %350'sinden azinda

tiimoral invazyon mevcut

IB Myometriumun % 50'sinden fazlasinda tiiméral invazyon mevcut

1 Servikal stromada tiimoral invazyon mevcut, ancak uterus digina yayilim

yok

i Lokal ve/veya bolgesel timor yayilimi mevcut

1A Uterin seroza ve/veya adnexaya yayilim mevcut

1B Vajinal ve/veya parametrial tutulum mevcut
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Tablo 1. “devam” FIGO evreleme sistemi (8)

Inic Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodlarinda metastaz mevcut

1HiC, Pelvik lenf nodu metastazi

1IC, Paraaortik lenf nodu metastazi (pelvik lenf nodu metastaz1 olsun veya

olmasin)

v Mesane ve/veya barsak mukoza invazyonu veya uzak metastaz mevcut
IVA Mesane ve/veya barsak mukoza invazyonu mevcut

VB Uzak metastazlar; intraabdominal ve/veya inguinal lenf nodlari dahil
PROGNOSTIK FAKTORLER

Endometrium kanserlerinde en 6nemli prognostik gosterge evredir (3). "National Cancer

Institute” verilerine gore evreye gore bes yillik sag kalim oranlari Tablo 2’de gosterilmistir (2).

Tablo 2. Evreye gore sag kalim oranlari (2)

FIGO evresi Bes yillik sag kalim (%0)
1A 90
IB 78
I 74
A 56
1B 36
IC1 57
11C2 49
IVA 22
IVB 21

11



Evre disindaki prognostik gostergeler ise agsagida belirtilmistir (3).
- Yas

- Histolojik tip

- Histolojik ve niikleer grade

- Miyometrial invazyon

- Lenfovaskiiler invazyon

- Lenf nodu metastazi

- Vaskiiler alan invazyonu

- Tiimor boyutu

- Peritoneal sitoloji

- Hormon reseptor durumu

- Tedavinin tipi (cerrahi, radyoterapi vb.)

- Hormon reseptdr durumu ve molekiiler belirtecler

TEDAVI

Endometrium kanserlerinde tedavinin temeli total abdominal histerektomi ve bilateral
salpingooferektomidir (TAH+BSO) (3, 15). Pelvik ve paraaortik lenf nodu disseksiyonu selektif
olarak yapilir. Evre I timorlerde, myometrial invazyon derinligi %50'den az ise, servikal yayilim
yoksa, histolojik derece 1 ise ve timdr boyutu <2 cm ise tip 1 histerektomi (ekstrafasyal) ve
bilateral salpingooferektomi yeterlidir (15). Ancak histolojik tip ser6z ve berrak hiicreli gibi
yiiksek grade'li bir tip ise, timor boyutu >2 cm ise, histolojik grade 2 veya 3 ise, myometrial
invazyon >1/2 ise, servikal tutulum mevcut ise lenf nodu disseksiyonu gereklidir (15). Operasyon
esnasinda lenf nodlar1 dikkatli bir sekilde palpe edilmeli, biiylimiis veya siipheli lenf nodlar

alinarak intraoperatif degerlendirilmelidir (3, 15).
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Serviks tutulumu olan hastalarda ise eger ekstrafasyal histerektomi ile tiimoriin tamaminin
alinmas1 miimkiin degilse veya primer hastaligin serviks veya uterus kaynakli oldugu siipheli ise

radikal histerektomi uygulanir (15).
Cerrahi sitorediiksiyon ise pelvik ve abdominal metastaz varliginda onerilmektedir (15).

Cerrahi sonrasi adjuvan tedavi karari hastanin persistan ve relaps hastalik riskine gore

alinir. Bu risk ise tan1 anindaki evre ve prognostik faktorlerle belirlenir (15).

Diisiik Riskli Endometrium Kanseri Tedavisi

Diisiik riskli endometrium kanseri; endometriuma siirli, grade 1 ve endometrioid
histolojideki tiimorleri kapsar. Bu hastalarda tek basina cerrahi yeterlidir (3, 16). Adjuvan tedavi

cogunlukla 6nerilmez.

Bu grupta reprodiiktif cagdaki hastalar 6zellikli bir durum meydana getirmektedir. Eger
hastanin ¢ocuk sahibi olma iste§i varsa fertilite koruyucu tedaviler giindeme gelir. Fertilite
koruyucu tedaviye aday olunmasi icin gereken parametreler; endometrioid histoloji, diisiik grade,
hastaligin goriintiilleme yontemleri ile uterusa sinirli oldugunun belirlenmesidir (16). Hastalara bu
tedavi bigiminin yarar ve riskleri ayrintili bir bicimde anlatilmalidir. Progesteron tedavisi fertilite
koruyucu tedavinin temelidir (16). Gonadotropin-releasing hormon ve aromataz inhibitorleri de

onerilmektedir, ancak bu ilaglarin etkinligine dair yeterli veri bulunmamaktadir (16).

Orta Riskli Endometrium Kanseri Tedavisi

Orta riskli endometrium kanseri miyometrium invazyonu olan uterusa sinirli (Evre 1A ve
IB) tiimorler veya okiilt servikal stromal invazyonu olan (evre I1), endometrioid histolojideki
timorleri kapsar (17). Bu grubun orta-yiiksek risk diye bir alt grubu mevcuttur. Gynecologic
Oncology Group (GOGQG) tarafindan bu alt grup, 3 patolojik risk faktdrii ve yasa gore
tanimlanmistir. Bu patolojik risk faktorleri; derin myometrial invazyon, grade 2-3 histoloji ve
lenfovaskiiler invazyondur. GOG tanimina gore asagidaki hastalar orta-yiiksek riskli hasta olarak

tanimlanir (18):
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- 70 yasin iizerinde ve 1 patolojik risk faktoriine sahip olanlar
- 50-69 yas aras1 ve 2 patolojik risk faktoriine sahip olanlar
- 18 yag iizeri ve 3 patolojik risk faktoriine de sahip olanlar

Diisiik-orta riskli endometrium kanserinde adjuvan radyoterapi (RT) onerilmemektedir
(18). Orta-yiiksek risk tanimina giren hastalarda ise cerrahi sonrasi adjuvan RT 6nerilir (18). Bu
hastalar artmis rekiirren hastalik riskine sahiptir ve adjuvan RT ile niikks belirgin oranda
azalmaktadir (19). RT; vajinal brakiterapi veya pelvik RT seklinde uygulanabilir. Yapilan
calismalarda her iki yontemin de lokal rekiirrens, uzak metastaz ve 5 yillik hastaliksiz sagkalim
acisindan esdeger oldugu; ancak pelvik RT alan hastalarda erken ve ge¢ donem RT

komplikasyonlarmin daha fazla goriildiigii belirlenmistir (20-22).

Bu hastalarda adjuvan kemoterapinin (KT) rolii a¢undan yeterli veri bulunmamakla
birlikte, baz1 uzmanlar belirli durumlarda (grade 3, lenfovaskiiler invazyon, >%50 myometrial

invazyon) adjuvan tedavi yontemi olarak KT'yi tercih edebilmektedir (23).

Yiiksek Riskli Endometrium Kanseri Tedavisi

Histolojik tip ve dereceden bagimsiz olarak evre III ve IV endometrium kanserleri ve
evreden bagimsiz olarak ser6z ve clear cell histolojik tipindeki kanserler bu grubu olustururlar
(24). Bu hastalar relaps ve mortalite agisindan yiiksek risklidirler. Bu grupta hastaligin patolojik

tipi ve evresine gore tedavi yaklasimlarindan asagida bahsedilmistir.

Evre IA ser6z karsinomlarda eger myometrial invazyon yok ise adjuvan olarak vajinal
brakiterapi yapilabilir (25). Eger rezidi tiimor yok ise adjuvan tedavi vermeden gozlem de bir

secenektir (25).

Myometrial invazyon mevcut olan evre IA ile IB ve II ser6z karsinomlarda adjuvan

KT+RT onerilir (25, 26).

Evre | ve Il clear cell karsinomlarda yeterli prospektif ¢alisma verisi olmamasina ragmen

yapilan bazi gozlemsel calismalar sonucunda vajinal brakiterapi onerilmektedir (27).
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Evre 11l endometrium kanserlerinde ise histolojiden bagimsiz olarak adjuvan KT o6nerilir
(28). Bu grupta adjuvan KT (RT ile birlikte olsun veya olmasin) hastaliksiz sagkalim siiresi ve
bes yillik sagkalim siiresinde artisla iligkilidir (28). Ancak evre 1A ve grade 1 endometrium
kanserlerinde prognoz daha iyi oldugu igin, adjuvan RT bu hastalar igin ayrica bir segenektir.
Evre III endometrium kanserlerinde adjuvan KT nin faydas: 2 tane GOG randomize ¢aligmanin

meta analizi ile desteklenmistir (28).

Kemoterapi  rejimi  olarak GOG 209 c¢alismasinin  sonuglarina  dayanarak
karboplatin+paklitaksel oOnerilmistir (29). Bu ¢alismada ileri evre ve yiiksek dereceli
endometrium kanseri olan 1300 hasta yer almistir. Karboplatin+paklitaksel ile
doksorubisin+sisplatin+paklitaksel rejimleri karsilastirilmis; karboplatin+paklitaksel tedavi rejimi
uygulanan grupta diger gruba kiyasla esit oranda hastaliksiz ve genel sag kalimin oldugu ve daha
az toksik etki gortildiigii belirlenmistir (29).

Bu grupta birgok calisma es zamanli RT’ nin ugulanabilirligini géstermistir; ancak kombine
KT+RT tedavisinin tek bagina KT'ye kars: iistlinliiglinti gosteren sinirl sayida ¢alisma mevcuttur

(30).

Metastatik veya Rekiirren Endometrium Kanseri Tedavisi

Rekiirren veya metastatik hastaligi olan kadinlar tedaviden bagimsiz olarak kotli prognoza

sahiptir. Bu hastalarda tedavi yaklagimi klinige gore sOyle gruplandirilabilir:
-Izole vajinal rekiirren hastalik
-Pelvise sinirlt rekiirren hastalik

-Metastatik hastalik

Izole vajinal rekiirren hastalik: Bu gruptaki hastalarda tedavi yaklasimini daha 6nce RT

alip almadigi belirlemektedir. Eger daha 6nce RT uygulanmamis ise Oncelikle RT Onerilir.
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Cerrahi ise hasta RT'yi reddediyorsa veya RT i¢in uygun degilse, dikkatle secilmis hastalarda kiir

amagli makul bir alternatif olabilir (31).

Eger hasta ilk tedavisinde RT almis ise; operasyona uygun ise (teknik olarak komplet
rezeksiyonun miimkiin olmasi ve hastanin cerrahiyi tolere edebilmesi) oOncelikle cerrahi

rezeksiyon Onerilmektedir. Cerrahi sonrasi ise metastaz yoksa takip 6nerilir (31).

Eger hasta ilk tedavisinde RT almis ve herhangi bir nedenle operasyona uygun degilse KT

onerilmektedir (31).

Radyoterapi ve cerrahi tedavilerin ikisine de uygun olmayan hastalarda ise medikal tedavi
onerilir (31).

Pelvise simirh rekiirren hastalik: Bu gruptaki hastalarda da tedavi yaklasimi izole vajinal
rekiirren hastalikla aynidir. Tek farkli nokta niiksten sonra cerrahi uygulanan hastalarin sonraki
takibindedir; bu hastalar izole vajinal hastaliktakinin aksine sadece izlem ile takip edilmez.

Relaps riski yiiksek oldugu i¢in cerrahi sonrasi adjuvan KT onerilir (31).

Metastatik hastalik: Metastatik (Evre 1VB) endometrium kanseri tanisi alan hastalarda
eger miimkiinse cerrahi sitorediiksiyon Onerilmektedir (15,31). Ancak cerrahi sitorediiksiyon
tedavisinin endometrium kanserindeki faydasina yonelik yeterli veri bulunmamaktadir.
Cerrahiden sonra adjuvan KT 6nerilmektedir (31). Adjuvan KT'nin faydalarina dair sahip olunan
goriisler GOG 209 calismasina dayanmaktadir (29). Yine bu ¢alismaya gore KT rejimi olarak

carboplatin+paklitaksel onerilir.

Cerrahi tedaviye uygun olmayan hastalara ise medikal tedavi onerilir. Bu hastalarda bes
yillik siirvi <%20 dir (32). Bu yiizden tedavi amaci kiir saglamaktan ¢ok palyasyon iizerine

olmalidir.

En sik kullanilan iki KT rejimi; karboplatin+paklitaksel ve
sisplatint+doksorubisin+paklitaksel tedavi protokolleridir. Bu iki rejimi kiyaslayan GOG 209

caligmasinin verilerine dayanarak oOncelikle karboplatin+paklitaksel rejimi Onerilmektedir. Bu
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sonuclara gore karboplatint+paklitaksel rejimi digerine gore benzer tedavi yanitina, benzer
hastaliks1z sagkalim siiresine ve benzer genel sag kalim siiresine sahip bulunmustur. flaca bagh
toksisite ise (sensOryel noropati, trombositopeni, emezis, diyare, metabolik bozukluklar)

karboplatin+paklitaksel grubunda istatistiki agidan anlamli olarak daha az goriilmiistiir (29).

Eger bir sebeple sekonder cerrahi sitorediiksiyon ve sitotoksik KT uygulanamiyor ise
endokrin tedavi Onerilir (31). Endokrin tedavi ozellikle grade 1 ve 2 endometrioid tiimorler,
Ostrojen ve progesteron reseptor pozitifligi olan hastalar ve asemptomatik veya minimal
semptomatik hastalarda daha faydali olmaktadir. Bu amagla megestrol asetat ve tamoksifen

onerilmektedir (31).

Birinci seri KT sonrasi progrese olan hastalarda, eger progresyon tarihi ilk KT'den 6 ay
sonrast ise aynt KT rejiminin tekrar1 6nerilir (31). Eger 6 aydan once ise tek ajan bir KT ajani
Onerilir. Bu amagla doksorubisin, paklitaksel, bevasizumab, ifosfamid, ixabepoline, dosetaksel,
topotekan, oxaliplatin, etoposid, pegile lipozomal doksorubisin uygulanabilir (31). Bu ajanlar

arasindaki se¢ime ise hasta ve hekimin tercihi ve hastanin genel durumuna gore karar verilir.

Birinci seri veya ikinci seri KT sonrasi progrese olan hastalarda prognozun koétii oldugu

unutulmamali ve bu hastalara uygun bir palyatif tedavi uygulanmalidir.
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GEREC VE YONTEMLER

Yaptigimiz ¢alisma Hasta Haklar1 Yonetmeligine ve etik kurallara uygun olarak planlandi.
Calisma 6ncesinde Trakya Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu onay: alindi (Ek-1).

Bu retrospektif galismada 1997-2015 yillari arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Tibbi Onkoloji Bilim Dal1 Poliklinigi’ne endometrium kanseri tanisi
ile bagvuran tiim endometrial kanserli olgular retrospektif olarak degerlendirildi. Calisma
oncesinde 430 hastanin dosya kayitlar1 incelendi. Dosyalarin tamami incelendiginde bazi
dosyalarin veri kayitlarinin yetersiz olmasi, bazi dosyalarin kayip olmasi nedeniyle dosya
kayitlar tam olan 136 hasta ¢calismaya dahil edildi.

Hastalarin bagvuru sikayetleri, tan1 yaslari, menapoz durumlari, menapoz yaslari, menars
yaslari, ¢ocuk sayilari, ilk dogum yaslari, 6zgecmislerinde HT ve DM varligi, tan1 yontemi,
operasyon durumlar1 ve operasyon tipleri, tiimor histopatolojik tipi, timor grade’i ve evresi,
timor yerlesim yeri, timor capi, cikarilan lenf nodu sayist ve lenf nodu metastaz durumu,
lenfatik, vaskiiler, miyometrial invazyon varligi, serviks ve servikal stromal invazyon durumu,
periton sitolojisi sonuglari, preoperatif CA-125 ve hemoglobin (Hb) diizeyleri, aldigi KT
rejimleri, KT kiir sayilari, ilk KT ve son KT tarihleri, KT ye bagl gelisen toksisiteler, aldigi RT
tipi, frekans ve dozlar, RT baslangi¢ ve bitis tarihleri, niikks durumlari ve hastalarin son durumlari
degerlendirildi. Hastaligin yineleme durumu, yineleme tarihi, yineleme yeri, tiim metastaz yerleri,
hastalarin hastaliksiz ve genel sag kalimlar1 dosya kayitlarindan belirlendi. Veri toplanmasi

sirasinda Medikal Onkoloji arsiv kayitlarindan, hastane dosyalarindan, Trakya Universitesi Tip
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Fakiiltesi Hastanesi otomasyon sisteminden, patoloji laboratuvart kayitlarindan faydalanildi. En
son takiplerinden 6 aydan fazla siire gegen hastalara telefon ile ulasilarak son durumlar1 hakkinda
bilgi alindi. Saglik Bakanligi 6liim bildirim sisteminden 6liim kayitlarina ulasildi. Tam tarihi,
patolojik tan1 zamani ya da preoperatif tanis1 olmayan hastalarda operasyon zamani olarak alindi.

Hastalar operasyon sekli bakimindan 6ncelikle TAH+BSO, TAH+BSO ve pelvik lenf nodu
disseksiyonu, TAH+BSO ve pelvik-paraaortik lenf nodu disseksiyonu olarak {i¢ gruba ayrild.
Ayrica yukaridaki iglemlere ek olarak yapilan operasyon islemleri agisindan omentektomi
yapilanlar, appendektomi yapilanlar, omentektomi ve appendektomi birlikte yapilanlar,
omentektomi veya appendektomi yapilmayanlar olmak tizere dort gruba ayrildi.

Radyoterapi uygulanan tiim hastalar supin pozisyonda tedaviye alinmisti ve IMRT veya
konforme RT teknigi uygulanmisti. Pelvik RT dozu 45 Gy/1.8 Gy fraksiyon dozunda verilmisti.
Brakiterapi HDR-afterloading teknigi ile 3-6 fraksiyonda 600 cGy fraksiyon dozunda
uygulanmigti.

Tiimoriin ilk patolojik tanisi ile hastaligin ilk yinelemesi (lokal/bdlgesel, uzak) arasinda
gecen siire hastaliksiz sag kalim, ilk tani ile 6liim tarihine kadar gegen siire genel sag kalim stiresi
olarak hesaplandi. Takip siireleri ilk tani tarihi ile son kontrol veya 6liim tarihi arasindaki siireler
dikkate alinarak belirlendi.

Tek degiskenli ve ¢ok degiskenli analizler yapildi. Parametrik degiskenlerin gruplar arasi
karsilastirilmast bagimsiz degisken t testi ile yapildi. Parametrik olmayan degiskenlerin birbiri
ile iliskileri Ki-kare testi ile degerlendirildi. Genel sag kalim ve hastaliksiz sag kalim analizleri ile
sag kalim egrileri elde edilmesi Kaplan Meier yontemi ile yapildi. Sag kalim egrilerinin
karsilastirilmast Long-rank testi ile yapildi. Long-rank testi ile p degeri 0.15’in altinda olan
prognostik faktorler ayrica cok degiskenli analize alindi. Cok degiskenli analiz Cox-regresyon
testi ile yapildi. Giivenilirlik araligi %95, istatistiksel anlamlilik i¢in p degeri <0.05 olarak kabul
edildi.

Tiim veriler SPSS 16.0 paket programinda kodlanarak girildi.
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BULGULAR

Hasta Sayisi

Yapilan dosya taramasinda 1997 ile 2015 yillar1 arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi
I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Tibbi Onkoloji Bilim Dali poliklinigine endometrium kanseri tanis
ile bagvuran 430 hastanin dosyasina ulasildi. Dosyalarin tamami incelendiginde bazi dosyalarin
veri kayitlarinin yetersiz olmasi, bazi dosyalarin kayip olmasi nedeniyle dosya kayitlari tam olan

136 hasta ¢alismaya dahil edildi.

Demografik Ozellikler

Calismaya dahil edilen hastalarin ortanca tani yasi 58 idi. En geng¢ hasta 36, en yaglh hasta
92 yasindaydi. Sinir olarak 55 yas1 aldigimizda, 47 (%34.6) hasta 55 yas ve altinda, 89 (%65.4)
hasta 55 yas tizerinde idi. Ortanca menars yas1 13 (10-18) idi. Ortanca ilk dogum yas1 21 (16-30),
ortanca menapoz yast 49 (26-60) olarak bulundu. Ortalama dogum sayis1 2+1.18
(ortalamazstandart sapma) idi. Hastalarin klinik 6zellikleri Tablo 3’te gosterilmistir.
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Tablo 3. Hastalarin klinik 6zellikleri

Ortancazstandart sapma Min- max
Tam yas1 58.4+8.4 36-92
Menars yasi 13+1.3 10-18
Dogum sayisi 2+1.1 0-7
Ik dogum yas1 21.3+2.8 16-30
Menopoz yasi 49.3+5 26-60

Hastalarm 111’inin (%81.6) postmenopozal donemde, 25’inin (%18.4) premenopozal

donemde oldugu goriildii. Hastalarin menopoz durumlar1 Sekil 1°de gosterilmistir.

Menopoz Durumu
n (%)

B Postmenopozal M Premenopozal

Sekil 1. Hastalarin menopoz durumu
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Hastalarin en sik postmenopozal vajinal kanama (101 hasta, %74.3) sikayeti ile
basvurduklart goriildii. Diger sikayetler ise adet diizensizligi, karin agris1 ve karinda sislik (asit)

idi. Hastalarin basvuru sikayetleri Tablo 4’te belirtilmistir.

Tablo 4. Hastalarin basvuru sikayetleri

Basvuru sikayeti Hasta sayis1 (%0)
Postmenopozal kanama 103 (%75.7)
Adet diizensizligi 25 (% 18.4)
Vajinal akinti 5 (%3.7)
Karin agris1 2 (%1.5)
Asit 1 (%0.7)
Toplam 136 (%100)

Preoperatif Laboratuvar Degerleri

Hastalar operasyon dncesinde Hb degerleri <10 g/dl ve >10 g/dl olarak iki gruba ayrildi. 8
(%5.9) hastanin Hb degeri < 10 g/dl iken, 128 (%94.1) hastanin Hb degeri >10 g/dl olarak tespit
edildi.

Operasyon oncesi CA-125 durumu incelendiginde, 89 (%65.4) hastanin CA-125 degeri
normal sinirlarda idi. 15 (%]11) hastanin yiiksek iken, 32 (%23.5) hastada ise operasyon

oncesinde CA-125 diizeyine bakilmamuis idi.

Diabetes Mellitus ve Hipertansiyon Birlikteligi

Diabetes mellitus eslik eden hasta sayisi 30 (%22.1) iken, 106 (%77.9) hastada DM tanis1
yoktu. HT ve endometrium kanseri birlikteligi 66 (%48.5) hastada mevcut iken, 70 (%51.5)
hastada HT tanis1 yoktu.

Tiimor Yerlesimi
Tiumor yerlesimleri incelendiginde 54 (9%39.7) hastanin fundus, 46 (%33.8) hastanin
korpus, 36 (%26.5) hastanin tiim kavite yerlesimli timorlere sahip oldugu goriildii. Sekil 2°de

tiimdrlerin yerlesim yerleri belirtilmistir.
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Tumor Yerlesimi

Sekil 2: Tiimor yerlesimi

Tan1 Yontemleri
Calismaya alinan hastalarin 130’u (%95.6) endometrial kiiretaj ile, 5’1 (%3.7) endometrial

biyopsi ile tan1 alirken, 1’ine (%0.7) klinik ve radyolojik olarak tan1 konuldugu goriildii.

Cerrahi Yontemler

Opere edilen hastalarda uygulanan cerrahi yontemler Tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 5. Hastalarda operasyon tipleri

Operasyon tiirii n (%)
TAH+BSO* 19 (%14)
TAH+BSO+pelvik lenf nodu disseksiyonu 56 (%41.2)
TAH+BSO+ pelvik ve paraaortik lenf nodu disseksiyonu 61 (%44.9)
Toplam 136 (%100)

*TAH+BSO: Total abdominal histerektomi+bilateral salpingooferektomi , n: hasta sayisi.
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Tablo 6’da ise Tablo 5’te uygulanan operasyon prosediirlerine appendektomi ve
omentektomi eklenme orani belirtilmistir.

Tablo 6. Ek operasyon islemleri

EK prosediirler Hasta sayis1 (%)
Omentektomi 33 (%24.3)
Appendektomi 3 (%2.2)
Omentektomi ve appendektomi 4 (%2.9)
Omentektomi ve appendektomi yapilmayanlar 96 (%70.6)
Toplam 136 (%70.6)

Radyoterapi Uygulamasi

Toplam 87 hastaya (%64) operasyon sonrasi radyoterapi uygulanmisti. Bu 87 hastanin
27’sine pelvik+boost RT, 44’line sadece pelvik RT, 80’ine pelvik RT ile birlikte vaginal-
intrakaviter RT, 16’sina ise sadece vaginal-intrakaviter RT uygulanmisti. RT uygulanan
hastalarin 8’1 hayatin1 kaybederken, 79’u takibimiz siiresince hala hayattaydi. RT alan hastalarin

8’sinde niiks gelismisti.

Kemoterapi Rejimleri

Toplam 22 hasta baslangi¢ tedavide ya tek basina veya diger tedavi kombinasyonlari ile
birlikte KT almisti. Bu hastalarin 2’si evre 1A, 1’1 evre IB, 1’1 evre 11, 5’1 evre 1IIA, 1’1 evre I1IB,
6’si evre II1IC; ve 6’s1 evre IVB idi. KT rejimi olarak hastalarin 19°una karboplatin+paklitaksel,
3’line sisplatintadriamisin uygulanmisti. KT alan hastalarin 5’1 hayatin1 kaybederken, 17’si
takibimiz siiresince hala hayattaydi. KT alan hastalarin 2’sinde niiks gelismisti ve o hastalar takip
stiresinde hayatlarin1 kaybetmislerdi.

Baslangi¢ tedavisinin bir parcasi olarak KT endikasyonu konmayan 4 hastaya ise niiks
sonrast KT wverildi. Bu hastalarin da 3’iine karboplatint+paklitaksel uygulanirken, 1’ine

dosetaksel+gemsitabin uygulandi. Bu hastalarin 2’si takiplerimiz esnasinda hayatini kaybetti.
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Hastalarin yarisinda KT’ye bagli toksisite meydana geldi. 5 hastada grade 2 notropeni, 2
hastada trombositopeni, 1 hastada pansitopeni, 1 hastada grade 3 oral aft, bir hastada taxol

allerjisi ve 1 hastada da periferik néropati goriildii.

Metastaz Yeri

Tan1 aninda 6 (%4.4) hastada metastaz mevcut iken, 130 (%95.6) hasta ise metastatik
degildi. Metastatik 6 hastanin metastaz yerleri bireysel olarak degerlendirildiginde; 1 hastanin
sadece akciger metastazi, 1 hastanin mesane, rektum ve sigmoid kolon metastazi, 1 hastanin
sigmoid kolon ve periton metastazi, 1 hastanin omentum ve periton metastazi, 1 hastanin sol
externa alcock kanali ve omentum metastazi, 1 hastanin ise akciger ve torakal lenf nodu

metastazlar:t mevcut idi.

Cikarilan Lenf Nodu

Lenf nodu diseksiyonu 136 hastanin 119’unda yapilmisti. Cikarilan lenf nodu sayisi
ortalama 29+17.9 (ortalama+ standart sapma) (minimum=0-maksimum=92) idi. Cikarilan lenf
nodlarindan da ortalama 0.5+2.7 (ortalamatstandart sapma) (minimum=0-maksimum=26)
tanesinde lenf nodu metastazi oldugu goriildii. Lenf nodu ¢ikarilan grupta 12 (%10.1) hastada
lenf nodu pozitifken (lenf nodu metastazi mevcut), 107 (%89.9) hastada lenf nodu negatif oldugu
gorildii. Hastalarin c¢ikarilan ve pozitif gelen ortalama lenf nodu sayilari Tablo 7°de

gosterilmistir.

Tablo 7. Lenf nodu dagilim

Lenf nodu Ortalama (min- max)

Cikarilan lenf nodu 29+17.9 (0-92)

Pozitif lenf nodu 0.5+2.7 (0-26)
Histolojik Tip

Patoloji sonuglart incelendiginde 122 (%89.7) hastanin endometrioid tip adenokarsinom, 8

(%5.9) hastanin mikst karsinom, 4 (%2.9) hastanin serdz karsinom, 1 (%0.7) hastanin berrak
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hiicreli karsinom, 1 (%0.7) hastanin da undiferansiye karsinom tanist oldugu goriildii. Sekil 3°te

patoloji sonuglarina gore timor tiplerinin % oranlart verilmistir.

Undiferansiye
karsinom
0,7%

Histolojik Tip

Serdz karsinom
2,9%

Mikst karsinom
5,9%

Berrak hicreli
karsinom
0,7%

Sekil 3. Patolojik sonuca gore tiimor tipleri

Histolojik Grade

Tiimor grade’larina bakildiginda 61 (%44.9) hastanin grade 1, 52 (%38.2) hastanin grade
2, 23 (%16.9) hastanin ise grade 3 oldugu goriildii. Hastalarin histolojik derecelerine gore
dagilimi Tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo 8. Histolojik derecelere gore hasta dagilhim

Grade Hasta sayis1 (%0)
1 61 (%44.9)
2 52 (%38.2)
3 23 (%16.9)
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Batin Yikama Sivisi
Calismaya alinan hastalardan 90 (%66.2) hastanin batin yikama sivisinda malign hiicre
negatif iken, 8 (%5.9) hastada batin yikama sivisinda malign hiicre pozitif idi. 38 (%27.9) hastada

ise batin yikama sivisinin degerlendirilmedigi goriildii.

Evreleme

Tani aninda 55 (%40.4) hastanin evre 1A, 38 (%27.9) hastanin evre 1B, 17 (%12.5) hastanin
evre I, 11 (%8.1) hastanin evre IIIA, 1 (%0.7) hastanin evre IIIB, 8 (%5.9) hastanin evre 111C;, 6
(%4.4) hastanin da evre IVB oldugu tespit edildi. Tablo 9°da evrelere gore hastalarin dagilimi

verilmigtir.

Tablo 9. Evrelere gore hasta dagilim

Evre Hasta sayis1 (%)
1A 55 (%40.4)

IB 38 (%27.9)

T 17 (%12.5)

A 11 (%8.1)

1B 1 (%0.7)

1o 8 (%5.9)

IVB 6 (%4.4)
Toplam 136 (%100)

Timor Capi
Hastalarin patoloji sonuglarina gore tiimor ¢aplari ortalama 3.2+1.8 cm (ortalama+standart
sapma) olarak bulundu. Opere edilen hastalarin tiimor ¢aplarina gore dagilimlar: (cut off degeri

2.5 cm alindiginda) Tablo 10’da gosterilmistir.
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Tablo 10. Tiimor ¢aplarina gore hasta dagilim

Tiumor ¢api (cm)

Hasta sayis1 (%)

<2.5 54 (%39.7)
>2.5 68 (%50)
Belirtilmemis olanlar 14 (%10)
Toplam 136 (%100)

Invazyon Durumu

Hastalarin lenfatik, vaskiiler, miyometrial ve serviks invazyonlari incelendiginde; 35
(%25.7) hastanin lenfatik invazyonunun mevcut oldugu, 101 (%74.3) hastada ise lenfatik
invazyon bulunmadigr tespit edildi. 15 (%11) hastada vaskiiler invazyon mevcut iken, 115
(%84.6) hastada vaskiiler invazyon yoktu ve 6 (%4.4) hastanin patoloji raporunda vaskiiler
invazyon olup olmadig: belirtilmemisti. 5 (%3.7) hastanin timérii endometriuma sinirli iken, 73
(%53.7) hastada myometriyumun '2’sinden az, 58 (%42.6) hastada myometriyumun Y:’sinden
daha fazla tiimoral invazyon mevcuttu. Serviks invazyonu olan hasta sayist 30 (%22,1) iken,
serviks invazyonu olmayan hasta sayisi 105 (%77,2) idi. 1 (%0.7) hastada ise servikal invazyon
belirtilmemisti. 13 (%9,6) hastanin servikal stromal invazyonu var iken, 120 (%88.2) hastanin

servikal stromal invazyonu yoktu; 3 (%2.2) hastada ise belirtilmemisti. Tablo 11 ve 12’de

invazyon durumuna gore siniflandirmalar belirtilmistir.

Tablo 11. invazyona gore hasta dagilim

Var Yok Belirtilmemis Toplam
Lenfatik invazyon 35 (%25.7) 101 (%74.3) 0 (%0) 136 (%100)
Vaskiiler invazyon 15 (%11) 115 (%84.6) 6 (%4.4) 136 (%100)
Serviks invazyonu 30 (%22.1) 105 (%77.2) 1 (%0.7) 136 (%100)
Servikal stromal invazyon 13 (%9.6) 120 (%88.2) 3 (%2.2) 136 (%100)
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Tablo 12. Miyometriyal invazyona gore hasta dagilhim

Myometrial invazyon Hasta sayis1 (%)
>1/2 58 (%42.6)
<1/2 73 (%53.7)
Myometrial invazyon yok 5 (%3.7)

Bagimsiz Prognostik Faktorlerin Birbirleriyle iliskisi

Endometrium kanserlerinde prognozu etkiledigi bilinen bazi faktorlerin birbirleri ile
iligkilerinin olup olmadig1 incelendi. Sonucunda lenfatik ve vaskiiler invazyon varligi ile artan
timor ¢apinin; preoperatif CA-125 diizeyi ve pertion sitolojisi pozitifligi (malign) ile lenf nodu

metastazinin istatistiksel olarak anlamli iligkisinin oldugu tespit edildi.

Tiimdr ¢ap1 agisindan hastalar sinir deger 2.5 cm almarak iki gruba ayrildiginda, timdr ¢ap1
>2.5 ¢cm olan grupta istatistiksel anlamli olarak daha fazla lenfatik invazyon oldugu goriildii
(p=0.013).

Vaskiiler invazyon ile tiimor g¢ap1 arasindaki iliski incelendiginde, vaskiiler invazyon
mevcut olan 14 hastanin 13’{inde tiimor ¢ap1 2.5 cm’in iizerinde iken, vaskiiler invazyon olmayan
103 hastanm 51’inde tiimor ¢apr 2.5 cm’in iizerinde idi. Iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 fark saptandi (p=0.023).

Periton sitolojisi malign olarak tespit edilen hastalarla benign olarak tespit edilen hastalarin
lenf nodu metastazi arasindaki iligki incelendiginde ise, malign sitolojiye sahip grupta lenf nodu
metastazinin daha fazla oldugu goriildii ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

mevcut idi (p=0.012).

Operasyon oncesinde bakilan CA-125 diizeyleri ile lenf nodu metastazi arasindaki iligki
incelendiginde CA-125 diizeyi yiiksek olan hastalarin normal olan hastalara gore istatistiksel

olarak daha fazla lenf nodu metastazi bulundugu tespit edildi (p<0.001).
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Yineleme ile fliskili Faktorler

Hastalarin tani yaslarina bakildiginda 55 yas sonrasinda tani alan hastalarin yineleme
sayilarinin, 55 yas ve altinda tani alan hastalara oranla istatistiksel anlamli olarak daha fazla

oldugu goriildii (p=0.024).

Histolojik tipler géz Oniine alindiginda, non-endometrioid endometrium kanserlerinin,

endometrioid tipe gore niiks oranlarin istatistiksel anlamli olarak daha fazla oldugu goriildi

(p=0.001).

Lenfatik invazyon mevcut olan hastalar lenfatik invazyonu olmayan hastalara gore

istatistiksel anlamli olarak daha fazla yinelemislerdi (p=0.032).

Timor ¢apt 2.5 cm’nin iizerinde olan hastalar 2.5 cm ve altinda olan hastalara gore

istatistiksel anlamli olarak daha fazla niiks oranina sahiplerdi (p=0.029).

Evre ile niliks oranlar1 degerlendirildiginde evrenin ileri olmasiyla niiks sayilariin

istatistiksel anlamli olarak arttig1 tespit edildi (p=0.025).

Yiiksek histolojik grade’e sahip tiimorii olan hastalarin diisiik histolojik grade’e sahip

olanlara kiyasla daha fazla yineledikleri goriildii ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001)

Hastalarin tan1 aninda tespit edilen Hb degerleri ile yineleme arasindaki iligki
incelendiginde; Hb <10 g/dl olan hastalarin Hb degeri 10 g/dl ve iizerinde olan hastalara gore
daha fazla yineleme sayisina sahip olduklar1 tespit edildi ve istatistiki a¢idan anlamli bulundu

(p=0.013).

Operasyon sirasinda c¢ikarilan lenf nodu sayisi ile yineleme orani incelendi. Hastalar
cikarilan lenf nodu sayis1 25’in {istii bir grup, 25 ve alt1 diger grup olmak iizere 2 gruba ayrildi.
Cikarilan lenf nodu sayist <25 olan grupta yineleme sayisinin diger gruba oranla daha fazla
oldugu goriildi; istatistiki olarak anlamliya yakin iliski saptandi (p=0.071). Cikarilan lenf
nodlarinda metastaz olan hastalarin metastaz olmayan hastalara gore daha fazla yineledikleri

goriildii; ancak istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (p=0.157).

Myometrial invazyon orani %2’ nin iizerine olan hastalar ile % nin altinda olan ve

myometrial invazyon olmayan hastalar yineleme agisindan degerlendirildiginde myometrial
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invazyon orani %2’nin lizerinde olan gruptaki hastalarin diger gruba oranla daha fazla yineledikleri

goriildii. Ancak istatistiksel olarak anlamlilik seviyesine ulasamadi (p=0.087).

Dogum sayisi, operasyon tipi, vaskiiler invazyon varligi, serviks ve servikal stromal
invazyon varligi, pre-operatif CA-125 diizeyi ve periton sitolojisi ile yineleme arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark elde edilmedi.

Yineleme ile iliskili faktorler Tablo 13’te belirtilmistir.

Tablo 13. Yineleme ile iliskili faktorler

Yineleme var Yineleme yok P degeri*
n:9 n:127
Tani yasi
<55 1(%11.1) 46 (%36.2)
>55 8 (%88.9) 81 (%63.8) 0.024*
Histolojik tip
Endometrioid 5 (%55.5) 117 (%92.1)
Non-endometrioid 4 (%45.5) 10 (%7.9) 0.001*
Cikarilan LAP
sayisl1
<25 2 (%22.2) 47 (%37) 0.071*
>25 7 (%77.8) 80 (%63)
LAP pozitifligi
Var 2 (%22.2) 10 (%7.8)
Yok 7 (%77.8) 117 (%92.2) 0.157*
Lenfatik invazyon
Var 6 (%66.6) 29 (%22.8)
Yok 3 (%33.4) 98 (%77.2) 0.032*
Myometriyal
invazyon
Yok veya <1/2 2 (%22.2) 76 (%59.8) 0.087*
>1/2 7 (%77.8) 51 (%40.2)
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Tablo 13. “devam” Yineleme ile iliskili faktorler

Yineleme var Yineleme yok P degeri
n:9 n:127
Tiimor ¢api
<25cm 1 (%12.5) 53 (%46.4)
>2cm 7 (%87.5) 61 (%53.6) 0.029*
Evre
1A 2 (%22.25) 53 (%41.7)
IB 3 (%33.3) 35 (%27.5) 0.025*
I 2 (%22.25) 15 (%11.8)
A 0 (%0) 11 (%8.6)
1B 0 (%0) 1 (%0.8)
HIC, 1(%11.1) 7 (%5.5)
IVB 1(%11.1) 5 (%3.9)
Grade
Grade 1 2 (%22.2) 59 (%46.5)
Grade 2 1(%11.1) 51 (%40.1) <0.001*
Grade 3 6 (%66.7) 17 (%13.4)
Hb oram
<10 g/dl 2 (%22.2) 6 (%4.7)
>10 g/dl 7 (%77.8) 121 (%95.3) 0.013*

*:Ki-kare, n: hasta sayisi.

Hastalhksiz Sag Kalim ile liskili Faktorler

Hastaliksiz sagkalim siireleri incelendiginde, 55 yas ve altinda tami1 alan hasta grubunda
medyan hastaliksiz sagkalim 203 ay (Cl1%95=176.61-230.01); 55 yas {izerinde tani alan hasta
grubunda ise 131 ay (Cl%95=112.61-149.95) idi. Hastaliksiz sagkalim ac¢isindan iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.024).

Hastaliksiz sagkalim siireleri bakimindan histolojik tip incelendiginde, endometrioid
histolojiye sahip tiimorii olan hasta grubunda medyan hastaliksiz sagkalim 168 ay

(C1%95=153.74-182.15), non-endometrioid histolojiye sahip tiimorii olan hasta grubunda ise 86
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ay (Cl1%95=12.97-159.50) olarak belirlendi. Medyan hastaliksiz sagkalim siiresi agisindan iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.001).

Lenf nodu metastazi ve medyan hastaliksiz sag kalim arasindaki iliski incelendi. Lenf nodu
metastazi bulunan hasta grubunun medyan hastaliksiz sag kalim siiresi 90 ay (CI%95=73.11-
106.72), lenf nodu metastazi bulunmayan hasta grubunun ise 192 ay (C1%95=171.69-212.14) idi.
Ancak hastaliksiz sag kalim agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p=0.157).

Lenfatik invazyon mevcut olan hasta grubunda medyan hastaliksiz sag kalim siiresi 159 ay
(C1%95=118.06-199.04), lenfatik invazyon bulunmayan hasta grubunda ise 180 ay
(C19%95=162.46-185.51) idi. Hastaliks1z sag kalim agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu (p=0.032).

Histolojik grade ve medyan hastaliksiz sag kalim arasindaki iligski incelendi. Grade 1
tiimore sahip olan hasta grubunda medyan hastaliksiz sag kalim siiresi 171 ay (CI%95=153.14-
188.67), grade 2 tiimore sahip olan hasta grubunda 139 ay (Cl1%95=131.96-145.92), grade 3
tiimdre sahip olan hasta grubunda ise 129 ay (CI%95=54.60-202.80) idi. Hastaliksiz sag kalim
ve grade arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski tespit edildi (p<0.001).

Hastalarin tan1 aninda tespit edilen Hb diizeyleri ile medyan hastaliksiz sag kalim
arasindaki iliski incelendiginde; Hb diizeyi <10 g/dl olan hasta grubunda medyan hastaliksiz
sagkalim siiresi 61 ay (C1%95=36.31-86.14), Hb diizeyi >10 g/dl olan hasta grubunda ise medyan
hastaliksiz sag kalim 191 ay (CI1%95=170.61-211.83) olarak tespit edildi. Hastaliksiz sag kalim

acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.013).

Dogum sayisi, operasyon tipi, vaskiiler invazyon varligi, serviks ve servikal stromal
invazyon varligi, pre-operatif CA-125 diizeyi ve periton sitolojisi ile medyan hastaliksiz sagkalim

stiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark elde edilmedi.

Medyan hastaliksiz sagkalim ile iligkili faktorler Tablo 14°te verilmistir.
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Tablo 14. Hastaliksiz sag kalim ile iliskili faktorler

Median HSK (ay) P degeri
Tan yasi
<55 203.31 (176.61-230.01)
> 55 131.28 (112.61-149.95) 0.024*
Histolojik tip
Endometrioid 167.95 (153.74-182.15)
Non-endometrioid 86.23 (12.97-159.50) 0.001*
Cikarilan LAP sayisi
<25 203.24 (101.19-223.20)
>25 120.49 (106.95-134.02) 0.071*
LAP pozitifligi
Var 89.92 (73.11-106.72)
Yok 191.91 (171.69-212.14) 0.157*
Lenfatik invazyon
Var 158.55 (118.06-199.04)
Yok 173.99 (162.46-185.51) 0.032*
Myometriyal invazyon
Yok veya <1/2 146.99 (134.72-159.25)
>1/2 176.18 (148.34-204.02) 0.087*
Tiimor ¢cap1
<25cm 155.61 (147.47-163.75)
>2cm 173.30 (141.23-205.37) 0.029*
Grade
Grade 1 170.90 (153.14-188.67)
Grade 2 138.94 (131.96-145.92) <0.001*
Grade 3 128.70 (54.60-202.80)
Hb oram
<10 g/dl 61.23 (36.31-86.14)
>10 g/dI 191.22 (170.61-211.83) 0.013*

HSK: Hastaliksiz sag kalim, *:ki-kare.
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Genel Sag Kalm ile iliskili Faktérler

Genel sag kalim ile iligkili faktorler incelendiginde tani yasi 55 yas ve altinda olan
hastalarin, tan1 yasi 55 yas istii olan hastalara oranla istatistiksel anlamli olarak daha uzun sag
kalim siirelerine sahip olduklar1 goériildii (p=0.026). 55 yas ve altinda tan1 alan hasta grubunda
medyan genel sagkalim 213 ay (CI%95=203.39-222.96), 55 yas listiinde tan1 alan hasta grubunda
ise 132 ay (C1%95=114.26-149.09) idi.

Tiimor evresi ile genel sag kalim arasindaki iliski incelendiginde; artan evre ile genel sag
kalim siiresinin istatiksiksel olarak kisaldigi goriildi ( p<0.001). 5 yillik sag kalim evre IA’da

%98 iken, Evre IVB’de izlem siiresinde sag kalim siiresi 5 yila ulasan hi¢ hasta yoktu.

Histolojik tip ile genel sag kalim arasindaki iligki incelendiginde; endometrioid histolojiye
sahip hasta grubunda medyan genel sag kalim 171 ay (C1%95=162.20-180.46), non-endometrioid
histolojiye sahip hasta grubunda ise 123 ay (58.02-187.87) olarak bulundu. Medyan genel sag
kalim agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.005).

Lenf nodu metastazi ve medyan genel sag kalim arasindaki iliski incelendi. Lenf nodu
metastazi bulunan hasta grubunun medyan genel sag kalim siiresi 77 ay (CI1%95=54.95-98.07),
lenf nodu metastazi bulunmayan hasta grubunun ise 201 ay (C1%95=189.48-213.83) idi. Medyan

genel sag kalim agisindan iki grup arasinda bulunan fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0.003).

Lenfatik invazyon mevcut olan hasta grubunda medyan genel sag kalim siiresi 161 ay
(C1%95=126.42-195.68), lenfatik invazyon bulunmayan hasta grubunda ise 177 ay
(C1%95=168.55-184.91) idi. Genel sag kalim agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli1 fark bulundu (p=0.002).

Vaskiiler alan invazyonu varligi ve genel sag kalim arasindaki iligki incelendiginde;
vaskiiler invzyonu olan gruptaki olgularin vaskiiler invazyon olmayan gruba gore istatistiksel
anlamli olarak daha uzun sag kalim siiresine sahip oldugu goriildi (p=0.017). Vaskiiler invazyon
mevcut olan olgularda 5 yillik sag kalim %62.5, vaskiiler invazyon olmayan olgularda ise %92.5

olarak belirlendi.

Myometrial invazyon varlig1 ve genel sag kalim arasindaki iliski incelenirken olgular

myometrial invazyon >1/2 olanlar bir gruba, myometrial invazyon <1/2 olan ve myometrial
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invazyon olmayan olgular diger gruba olmak iizere 2 gruba ayrildi. Myometrial invazyon >1/2
olan grupta 5 yillik sag kalim oram1 %80.7 iken, diger grupta bu oran %96.6 olarak bulundu;

gruplar arasinda istatistiksel anlamli bir fark mevcuttu (p=0.017)

Serviks invazyonu ile genel sag kalim iliskisi incelenirken; sadece endoservikal glandiiler
tutulum olan olgularla, servikal stromal invazyonu olan olgular ayr1 ayr1 incelendi. 5 yillik sag
kalim oranlar1 endoservikal glandiiler tutulumu olan olgularda %80.9, serviks tutulumu olmayan
olgularda %94.8 olarak bulundu. Servikal stromal invazyonu olan olgularda ise 5 yillik sag kalim
orani %62.9 idi. Servikal stromal invazyonun genel sag kalim iizerine etkisi istatistiksel anlamli
olarak (p=0.006) tespit edilirken; sadece endoservikal tutulumun genel sag kalim {izerine etkisi

istatistiksel olarak anlamlilik diizeyine erisemedi (p=0.083).

Tiimor capt ve genel sag kalim arasindaki iliski incelenirken, hastalar sinir deger 2.5 cm
almarak 2 gruba ayrildi. Timor ¢apt >2.5 cm ilizerinde olan grupta genel sag kalim siiresi
istatistiksel anlamli olarak daha kisa tespit edildi (p=0.004). 5 yillik sag kalim oranlar1 timdr ¢ap1

>2.5 cm olan grupta %81.8 iken, tiimdr ¢ap1 <2.5 cm olan grupta %100 olarak saptandi.

Histolojik grade ve genel sag kalim arasindaki iligki incelendiginde; 5 yillik sag kalim
oranlart grade 1 tlimore sahip olgularda %95.5 iken, grade 2 olgularda %90.3, grade 3 olgularda
ise %71.2 olarak bulundu. Genel sag kalim ve timor grade’i arasinda istatistiksel olarak anlaml
iliski bulundu (p=0.044).

Periton sitolojisi malign olarak tespit edilen hasta grubunda medyan genel sag kalim 34 ay
(C1%95=20.82-68.23), periton sitolojisi benign olarak tespit edilen hasta grubunda ise 189 ay
(C19%95=168.24-209.60) olarak bulundu. Iki grup arasinda medyan genel sag kalim agisindan
istatistiksel olarak anlaml fark elde edildi (p=0.005).

Hastalar pre-operatif CA-125 degerleri yiiksek ve normal olmak {izere 2 gruba ayrildi ve
bu gruplar arasinda medyan genel sag kalim a¢isindan anlamli fark saptandi (p<0.001). CA-125
degerleri operasyon dncesinde normal tespit edilen hastalarin medyan genel sag kalim siiresi 201
ay (Cl%95=186.50-216.41), CA-125 degerleri ise normal sinirlarin {istiinde saptanan hastalarin
medyan genel sag kalim siiresi ise 86 ay (CI1%95=10.60-161.86) olarak bulundu.

36



Hastalarin tan1 aninda tespit edilen Hb diizeyleri ile medyan genel sag kalim arasindaki
iliski incelendiginde; Hb diizeyi <10 g/dl olan hasta grubunda medyan genel sagkalim siiresi 48
ay (Cl%95=27.29-69.44), Hb diizeyi >10 g/dl olan hasta grubunda ise medyan genel sag kalim
197 ay (Cl%95=182.50-211.25) olarak tespit edildi. Hb diizeyi <10 g/dl olan hasta grubu daha
kisa sag kalim siiresine sahip olmasina ragmen iki grup arasindaki genel sag kalim arasindaki

fark istatistiksel olarak anlamli diizeye erisemedi (p=0.075).

Dogum sayisi, operasyon tipi, tan1 anindaki menopozal durum ve operasyon esnasinda
cikarilan lenf nodu sayisi ile medyan genel sagkalim arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki

bulunmadi.

Genel sag kalim ile iligkili faktorler Tablo 15°te ve prognostik gostergelerle 5 yillik sag
kalim iliskisi de Tablo 16’da dzetlenmistir.

Tablo 15. Genel sag kalim ile iliskili faktorler

Median Genel Sag Kalim (ay) P degeri

Tam yas1

<55 213.18 (203.39-222.96)

>55 131.67 (114.26-149.09) 0.026*

Histolojik tip

Endometrioid 171.33 (162.20-180.46)

Non-endometrioid 122.95 (58.02-187.87) 0.005*

LAP pozitifligi

Var 76.51 (54.95-98.07)

Yok 201.65 (189.48-213.83) 0.003*

Lenfatik invazyon

Var 161.05 (126.42-195.68)

Yok 176.73 (168.55-184.91) 0.002*

Hb oram

<10 g/dl 48.37 (27.29-69.44)

>10 g/dl 196.88 (182.50-211.25) 0.075*
*:ki-kare.

37



Tablo 15. “devam” Genel sag kalim ile iliskili faktorler

Median Genel Sag Kalim (ay) P degeri
Batin yikama
Malign 33.87 (20.82-68.23)
Benign 188.92 (168.24-209.60) 0.005*
CA-125 diizeyi
Normal 201.46 (186.50-216.41)
Yiiksek 86.23 (10.60-161.86) <0.001*
Bilinmiyor 154.04 (142.43-165.64)

Tablo 16. Prognostik gostergelerle 5 yillik sag kalim iliskisi

5 yillik sag kalim (%)
Evre 1A %98
VB %0
Grade 1 %95.5
2 %90.3
3 %71.2
Tiimor ¢cap1 <2.5cm %100
>2.5cm %81.8
Myometrial invazyon <1/2 %96.6
>1/2 %80.7
Vaskiiler invazyon yok %92.5
var %62.5
Serviks invazyonu yok %94.8
var %80.9
Servikal stromal invazyon var %62.9
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Oliim ile Tliskili Faktorler

Yaptigimiz calismada Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Medikal Onkoloji Bilim Dalinda
tedavi gormiis endometrium kanserli 136 hasta igerisinde 11 hastanin hayatin1 kaybettigi ve 125
hastanin ise hala tedavi ve takiplerine devam edildigi goriildii. Calismamizda hastalik nedeniyle

hayatini kaybeden hastalarin 6liim ile iligkili faktorleri de incelendi.

Hastalarin 6liim ile iliskili faktorleri incelendiginde; 55 yas ve altinda tani alan hastalarin

55 yas lizerinde tan1 alan hastalara oranla daha az sayida hayatini1 kaybettikleri goriildii .

Histolojik tip ile 6liim arasindaki iligki incelendiginde; endometrioid histolojiye sahip hasta
grubunda 6liim oraninin non-endometrioid histolojiye sahip hasta grubuna oranla daha az oldugu
tespit edildi. Non-endometrioid histolojiye sahip 14 hastadan 4’i hayatin1 kaybederken,
endometrioid histolojiye sahip 122 hastanin 7’si hayatini kaybetmisti.

Oliim orani lenf nodu metastazi olan grupta olmayan gruba oranla daha fazla idi. Aym
sekilde lenfatik invazyonu olan gruptaki 6liim orani lenfatik invazyon olmayan gruba gére daha

fazla idi. Ayrica myometrial invazyon derinligi arttik¢a 6liim oraninin arttigi goriildi.

Hastalar tiimdr ¢ap1 >2.5 cm ve <2.5 cm olarak iki gruba ayrildiginda; tiimor ¢ap1 >2.5 cm

olan gruptaki 6liim oran1 diger gruba nazaran fazla idi.

Hastalarin evresi ve 6liim sayisi incelendiginde; en fazla 6liim 4’er 6liimle evre 1B ve IVB
olan hasta grubunda tespit edildi. Oransal olarak incelendiginde ise evre arttikga Sliim orani
artmaktaydi. Benzer sekilde histolojik grade arttik¢ca 6liim orani artmaktaydi. Hayatin1 kaybeden

toplam 11 hastanin 5’1 grade 3 tlimore sahip hasta grubunda idi.

Tan1 aninda Hb diizeyi >10 g/dl olan hasta grubunda Hb diizeyi <10 g/dl olan gruba gore

oransal olarak daha az 6liim tespit edildi.

Vaskiiler invazyon varligi, servikal ve servikal stromal invazyon varligi daha fazla 6liim
orani ile birliktelik gdstermekteydi. Vaskiiler invazyon mevcut olan 15 hastanin 4’{i hayatim
kaybetmisti. Serviks invazyonu olan 34 hastanin 6’s1, servikal stromal invazyonu olan 13

hastanin ise 4’iinlin hayatin1 kaybettigi tespit edildi.
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Periton sitolojisi malign tespit edilen gruptaki hastalarin periton sitolojisi benign olan

gruptaki hastalara gore daha fazla hayatlarini kaybettikleri goriildii.

Pre-operatif CA-125 diizeyi yiiksek olan gruptaki hastalar, CA-125 diizeyi normal olan

hastalara gore daha fazla hayatlarin1 kaybetmislerdi.

Tablo 17°de 6liim sayilar ile klinik ve patolojik 6zellikler 6zetlenmistir.

Tablo 17. Prognostik faktorler ve 6liim oranlan

Sag Oliim

n:125 n:11
Tani yasi
<55 46 (%36.8) 1 (%9)
> 55 79 (%63.2) 10 (%91)
Histolojik tip
Endometrioid 115 (%92) 7 (%63.6)
Non-endometrioid 10 (%8) 4 (%36.4)
LAP pozitifligi
Var 8 (%22.2) 4 (%7.8)
Yok 117 (%77.8) 7 (%92.2)
Serviks invazyonu
Var 24 (%19.2) 6 (%54.5)
Yok 100 (%80) 5 (%45.5)
Belirtilmemis 1 (%0.8) 0 (%0)
Servikal stromal
inv 9 (%7.2) 4 (%36.4)
Var 113 (%90.4) 7 (%63.6)
Yok 3 (%2.4) 0 (%0)
Belirtilmemis
Hb oram
<10 g/dl 6 (%4.8) 2 (%18.15)
>10 g/dl 119 (%95.2) 9 (%81.85)

n:hasta sayisi




Tablo 17. “devam” Prognostik faktorler ve 6liim oranlari

Sag Oliim

n:125 n:11
Vaskiiler invazyon
Var 11 (%8.8) 4 (%36.4)
Yok 108(%86.4) 7 (%63.6)
Belirtilmemis 6 (%4.8) 0 (%0)
Batin yikama
Malign 5 (%5.7) 3 (%27.2)
Benign 82 (%94.3) 8 (%72.8)
CA-125 diizeyi
Normal 84 (%67.2) 5 (%45.45)
Yiiksek 10 (%8) 5 (%45.45)
Bilinmiyor 31 (%24.8) 1 (%9.1)

Nn:hasta sayisi

Cok Degiskenli Analiz Sonuglari

Genel sag kalim tizerine etkili oldugu diisiiniilen faktorlerden tek degiskenli analiz ile p
degeri 0.15’in altinda bulunan evre, tan1 yasi, histopatolojik tip, lenf nodu metastazi durumu,
vaskiiler, lenfatik ve myometrial invazyon varligi, serviks ve servikal stromal invazyon varligi,
periton sitolojisi pozitifligi, timor ¢api, timor grade’i, preoperatif CA-125 diizeyi ve Hb diizeyi

cok degiskenli analize alind1.

Genel sag kalim i¢in yaptigimiz ¢ok degiskenli analiz sonucunda timor evresi Ve
preoperatif CA-125 diizeyi ile ilgili istatistiksel anlamli sonuglar elde edildi. Evrenin ileri
olmasinin istatistiksel anlamli olarak genel sag kalimi azalttigi goriildii (p=0.012). Ayn1 sekilde
preoperatif CA-125 diizeyinin normalin iizerinde olmasinin istatistiksel anlamli olarak genel sag

kalimi azalttig1 goriildii (p=0.005).

Hastaliksiz sag kalim i¢in yaptigimiz ¢ok degiskenli analiz sonucunda ise sadece timor
evresi ile ilgili istatistiksel anlamli sonug elde edildi. Evrenin ileri olmasinin hastaliksiz sag kalim

stiresini kisalttig1 gortildii (p=0.017).
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Tan1 yasi, histolopatolojik tip, lenf nodu metastazt durumu, vaskiiler, lenfatik ve
myometrial invazyon varligi, serviks ve servikal stromal invazyon varligi, periton sitolojisi
pozitifligi, timor capi, tiimor grade’i ve preoperatif Hb diizeyi ile ¢ok degiskenli analiz

sonucunda istatistiksel anlamli sonuglar elde edilmedi (p>0.05).
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TARTISMA

Endometrial kanserler en sik rastlanan jinekolojik maligniteler arasindadir; kadinlardaki
tim kanserlerin  %6’sin1, kadinlardaki tiim kanser Olimlerinin de yaklasik %3’{inii
olusturmaktadir (1). Epidemiyolojik veriler 6liim oranlarinda azalmanin devam ettigi yoniindedir,
bunun sebebi olarak da anormal vajinal kanamay1 da i¢eren semptomlara farkindaligin artmis
olmasi gosterilmektedir. Evre I hastalarda 5 yillik genel sag kalim %83’lerde iken, bu oran evre II
hastalikta %73’lere ve evre III hastalikta ise %52’lere diismektedir (2). Cogu vaka erken evrede
tan1 almis olsa da bazi vakalar cok daha agresif seyredebilmekte, lokal kontrol saglanabilse de
daha sonra gelisen sistemik hastalik nedeniyle kaybedilebilmektedirler. Bu nedenle sagkalim ve
niiks ile ilgili bagimsiz prognostik faktorlerin saptanabilmesi, hastalifin kontrolii ve sistemik
tedavi karar1 verme konusunda 6nemli bir veri olacaktir. Calismamiza {iniversitemize basvuran
ve endometrium kanseri tanisi alarak tedavi olan ve takip edilen hasta serimiz dahil edilmis;
evreleme ve tedavi sekilleri daha homojen oldugu kabul edilen bu hasta grubunun genel
demografik 6zellikleri ve sag kalimlarimi etkileyebilecek prognostik faktorlerin saptanmasina
caligilmistir.

Endometrium kanserli hastalar hastaligin erken belirti vermesinden dolay1 ¢ogunlukla
erken evrede tespit edilebilmektedirler. Sorosky ve ark. (33) ‘nin yaptigi ¢alismada hastalarin
%72’si, Nicholas ve ark. (34) ‘nin yaptig1 ¢alismada ise hastalarin %640 tan1 aninda evre |
olarak tespit edilmistir. Calismamizda olgularin %68.3’ti evre [ olarak belirlenmistir.
Bulgularimiz endometrium kanserinin genellikle erken evrede tani aldigini destekler niteliktedir.

Evre, endometrium kanserlerinde sag kalimi etkileyen en onemli parametredir (3,35). Bir¢ok
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calisma endometrium kanserlerinde hastalik evresi ilerledikge sag kalim oranlarinin azaldigin
gostermistir (2,35-39). Lewin ve ark. (2) yaptiklar1 ¢alismada 5 yillik sag kalim oranlarini; evre
IA’da %90, evre IB’de %78, evre II’de %74, evre I11IA’da %56, evre I1IB’de %36, evre I1IC;’de
%57, evre I1ICy’de %49, evre IVA’da %22 ve evre IVB’de %21 olarak bulmuslardir. Evre
ilerledik¢e 5 yillik sag kalim siiresinin kisaldigi goriilmiistiir. Bizim yaptigimiz ¢alismada da
literatiirdeki diger ¢alismalarla uyumlu olarak hastalik evresi ilerledik¢e sag kalim siiresinin
azaldig1 ve niiks oraninin arttig1 gosterilmistir. Calismamizda 5 yillik sag kalimin evre 1A’da %98
iken evre IVB’de %0’a diistiigii ve evreler aras1 sag kalim siireleri acisindan farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<<0.001). Evre IVB’de 6 hastamiz mevcuttu, 4 tanesi 5 yil
dolmadan hayatin1 kaybettiler. Ayrica ¢alismamizda evre ile niiks oranlar1 degerlendirildiginde,
evrenin ilerlemesiyle niiks sayilarinin istatistiksel anlamli olarak arttig1 tespit edilmistir
(p=0.025).

Tiimor grade’i myometrial invazyon, lenf nodu metastazi ve prognoz ile yakindan iligkilidir
(35). Yapilan farkli ¢caligmalarda tiimor grade’i arttikga 5 yillik sag kalim oranlarinin azaldigi ve
niiks oraninin arttig1 saptanmustir (35,36,40). Bu ¢alismalarda evre I olgular igerisinde 5 yillik sag
kalim oranlar1 grade 1, grade 2 ve grade 3 i¢in sirastyla %81-94, %75-84 ve %50-72 arasinda
degisen oranlarda tespit edilmistir (35,36,40). Yineleme oranlar1 grade 1 olgularda %4, grade 3
olgularda %42 olarak bulunmustur (35). Hatta bir ¢alismada evre I olgular igerisinde en anlamli
kotii prognostik kriterin grade oldugu saptanmistir (41). Calismamizda grade 1 olgularin
%32.8’inde derin miyometriyal invazyon mevcut iken, grade 3 olgularda ise bu oran %47.8
olarak saptanmistir. Grade 1 tlimore sahip olgularin %3.3’linde lenf nodu metastazi mevcut iken;
grade 3 tlimorlerde ise %13 oraninda goriilmiistiir. Bulgularimiz literatiirle uyumlu olarak yiiksek
tiimor grade’i ile derin myometrial invazyon ve lenf nodu metastazi iliskisini diisiindiirse de
istatistiksel olarak anlamlilik diizeyine erisememistir (p>0.05). 5 yillik sag kalim oranlar1 grade 1
tiimdre sahip olgularda %95.5 iken, grade 2 olgularda %90.3, grade 3 olgularda ise %71.2 olarak
saptanmistir. Bulgularimiz endometrium kanserinde grade ve 5 yillik sag kalim iliskisi agisindan
literatiir ile uyumludur. Ote yandan ¢alismamizda grade 1 tiimorii olan hasta grubunda yineleme
orant %3.3 iken, grade 3 olgularda bu oran % 26’ya yiikselmistir. Artan grade ile niiks oraninin
artmasi literatiir ile uyumludur. Calismamizda timor grade’i arttikca medyan genel sag kalim ve
medyan hastaliksiz sag kalim siiresinin kisalmasi ile niiks oranlarinin artmasi istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur (p degerleri sirasiyla; 0.044, <0.001, <0.001).
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Endometrium kanseri genellikle bir ileri yas hastaligi olup olgularin ¢ogunlugu post-
menopozal donemde tani alirlar. National Cancer Institute SEER veritabani verilerine gore
ortalama goriilme yas1 61 'dir (5). En sik goriilen yas araligi 55 ile 64 yas arasidir (5). Yas,
endometrium kanserlerinde bagimsiz bir prognostik faktor olarak goriilmektedir (3). ABD’de
National Cancer Institute SEER veri tabanindan elde edilen 51471 hastanin yer aldigi bir
calismada, diger klinikopatolojik prognostik faktdrlerden bagimsiz olarak, 40 yas ve altindaki
hastalarin 40 yas tstiindeki hastalara oranla daha uzun genel sag kalima sahip olduklar1 tespit
edilmistir (42). Yine literatiirde birgok baska yayinda geng yasta tani alan hastalarin daha iyi
klinik gidis gosterdikleri belirtilmistir (35,40,43). Yasin bagimsiz bir prognostik gosterge olarak
gosterilmesinin aksine; ileri yas ve kotii prognoz iliskisinin nedeninin kotii prognoz gosteren
histopatolojik tiplerin ya da grade 3 tiimdrlerin ileri yas olgularda daha fazla goriilmesi oldugunu
iddia eden ve yasin bagimsiz bir prognostik parametre olmadigini belirten goriisler de mevcuttur
(35,44). Calismamizda literatiirle uyumlu olarak olgularin %81.6’s1 postmenopozal déonemde tani
almist1 ve ortalama tan1 yasi 58 olarak bulunmustu. Yaptigimiz ¢alismada hastalar 55 yas iistiinde
tan1 alanlar ve 55 yas ve altinda tan1 alanlar olarak 2 gruba ayrildi. <55 yasta tan1 alan olgularda 5
yillik sag kalim %97.5 iken, >55 yasta tan1 alan grupta 5 yillik sag kalim %82.8 idi. <55 yas
grubunda 47 hastanin sadece 1 tanesi hayatin1 kaybetmisken, >55 yas grubunda 89 hastanin 10
tanesi hayatin1 kaybetmisti. Sonugta gen¢ yasla daha uzun genel sag kalim siiresi arasindaki iligki
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.026). Ayrica c¢alismamizda hastaliksiz sag kalim
acisindan da iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.024). Hastalarin
yineleme sayilar1 ve yas iligkisi incelendiginde de, artan yasla yineleme oraninin istatistiksel
anlamli olarak arttig1 tespit edildi (p=0.024).Bulgularimiz literatiirle uyumlu olarak yas
ilerledikce hastaligin klinik gidiginin daha kotii oldugunu gostermistir.

Endometrium kanserlerinde histopatolojik tipin prognozla iliskisi konusunda kesin bir
gorlis birligi bulunmamakla birlikte; birgok caligmada endometrioid adenokanserlerin non-
endometrioid tipe gore daha iyi klinik gidis gosterdigi vurgulanmistir (45-47). Mayo Klinik’te
yapilan 388 hastanin alindig1 bir ¢alismada endometrioid tipte tiimore sahip olgularda sag kalim
%92 oraninda iken, non-endometrioid tipteki olgularda bu oran %33 olarak bulunmustur (45).
Bizim g¢alismamizda 5 yillik sag kalim oran1 endometrioid tipteki olgularda %92.1 iken, non-
endometrioid tipteki olgularda %63 olarak bulunmustur. Endometrioid tipteki olgularin

hastaliksiz sag kalim ve genel sag kalim siirelerinin istatistiksel anlamli olarak daha fazla oldugu
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tespit edilmistir (p degerleri sirasiyla 0.001, 0.005). Ayrica ¢alismamizda non-endometrioid
tipteki olgularin daha fazla niiks ettikleri saptanmustir. Elde ettigimiz veriler sonucunda
endometrioid histolojinin daha iyi klinik gidisle birlikte oldugu tespit edilmistir.

Lenf nodu metastazi prognozu olumsuz yonde etkiler, artan timor grade’i ve artan evre ile
iligkilidir (35,48). Lenf nodu metastaz1 gosteren olgularda niiks orani %57, mortalite orani ise
%32 oraninda bildirilmistir (35,40). Lenf nodu metastazi olmayan grupta ise bu oran sirasiyla
%11 ve %8’dir (35,40). Calismamizda lenf nodu metastazi bulunan olgularda niiks oran1 %16.7,
mortalite oran1 %33.3; lenf nodu metastaz1 bulunmayan olgularda ise niiks ve mortalite oranlari
%S35.6 olarak bulunmustur. Niiks oraninin lenf nodu metastazi bulunan olgularimizda, oransal
olarak literatiirdeki ¢aligmalara nazaran daha az goriilmesinin sebebi toplamda niiks eden vaka
sayisinin ¢ok az olmasi ile agiklanabilir. 5 yillik sag kalim oranlari ise lenf nodu tutulumu olan
grupta %70.7, diger grupta %91.2 olarak bulunmustur ve lenf nodu metastaz ile genel sag kalim
arasinda anlamli iligki saptanmistir (p=0.003). Sonuglar lenf nodu metastazinin prognozu
olumsuz yonde etkilemesi bakimindan anlamlidir.

Lenfovaskiiler invazyon yliksek histolojik grade ve derin myometrial invazyonla iliskili
olarak gosterilmesinin yaninda; bagimsiz bir prognostik faktor olarak da gosterilmektedir (49,
50). Hanson ve ark. (51) tarafindan yapilan bir ¢alismada lenfovaskiiler invazyonu olan grupta
%44 niiks, % 31 mortalite oran1 mevcutken; lenfovaskiiler invazyon olmayan grupta niiks orani
%2 ve mortalite oranm1 %]1’e gerilemistir. Japonlarin yaptig1 bir ¢alismada lenfovaskiiler alan
invazyonunun evre IIIC endometrial kanserlerde bagimsiz bir prognostik faktdr oldugu
belirtilmistir (52). Calismamizda lenfatik invazyon olan olgularin niiks ve mortalite orani
sirastyla %17.1 ve %22.9 iken; lenfatik invazyon olmayan grupta niiks ve mortalite oranlar1 %3
olarak bulunmustur. Vaskiiler alan invazyonu olan olgularimizda niiks ve mortalite orani sirasiyla
%6.7 ve %26.7 iken; vaskiiler invazyon olmayan olgularimizda ise bu oranlar %7 ve %6.1 olarak
tespit edilmistir. Vaskiiler invazyon ile niiks oranlar iligkisi diginda bulgularimiz literatiirle
uyumludur. Calismamizda lenfatik invazyon ve vaskiiler invazyon arttikca genel sag kalim
stiresinin kisaldig1 saptanmistir (p degerleri sirasiyla 0.002 ve 0.017).

Myometriyal invazyon varligi ve derinligi endometrium kanserlerinde prognozu belirleyen
onemli bir parametredir (3, 35). Derin myometriyal invazyon azalmis sag kalim ve artmis niiks
orani ile iliskilidir (35). Boronow ve ark. (53) tarafindan yapilan bir ¢alismada endometriuma

sinirlt timore sahip hastalarda niiks oraninin, derin myometriyal invazyonu olan olgulara gore
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daha az oldugu saptanmistir. Jones ve ark. (54) ’nin yaptig1 bir ¢caligmada ise 5 yillik sag kalim,
myometriyal invazyonu olmayan olgularda %80 iken, derin myometriyal invazyonu olan
olgularda bu oran %60’a gerilemistir. Calismamizda myometrial invazyon >1/2 olan grupta 5
yillik sag kalim oram1 %80.7 iken, myometriyal invazyonu olmayan veya <1/2 oraninda
myometriyal invazyona sahip diger grupta bu oran %96.6 olarak bulunmustur; gruplar arasinda
istatistiksel anlamli bir fark saptanmigtir (p=0.017). Ayrica myometrial invazyon orani %:’nin
tizerinde olan gruptaki hastalarin diger gruba oranla daha fazla yineledikleri goriilmiistiir. Ancak
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamustir (p=0.087).

Pozitif peritoneal sitoloji sonuglarinin endometrium kanseri prognozundaki Gnemi
tartismalidir (35,40,55). 1988’de FIGO evreleme sistemi igerisinde yer alirken, 2009 yilinda
FIGO evreleme sisteminden g¢ikarilmistir. Pozitif peritoneal sitoloji lenf nodu metastazi, derin
myometrial invazyon, yiiksek tiimore grade’i ve adneks metastazi ile iliskilidir (35,55). Morrow
ve ark. (56) tarafindan yapilan bir GOG calismasinda periton sitolojisi pozitif olan hasta
grubunda niiks oran1 %29.1, negatif olan hasta grubunda ise %10.5 olarak bulunmustur (56).
Zaino ve ark. (57) tarafindan yapilan bir GOG ¢alismasinda ise pozitif peritoneal sitolojiye sahip
hastalarin 6liim riskinin 3 kata kadar artabilecegi belirtilmistir. Takeshima ve ark. (50) yaptigi
534 hastanin yer aldigi bir g¢alismada pozitif peritoneal yikama ile prognoz iliskisini
degerlendirmis ve caligmada diger kotii prognostik faktorlerin olmadigi durumlarda periton
sitolojisinin niiks ve genel sag kalimi tek basina etkilemeyecegini belirtmislerdir. Caligmamizda
pozitif (malign) peritoneal sitolojiye sahip hasta grubunda yineleme oran1 %12.5, negatif (benign)
peritoneal sitolojiye sahip grupta %7.8 olarak saptanmistir. 5 yillik sag kalim oranlar1 agisindan
incelendiginde, pozitif peritoneal sitolojiye sahip hasta grubunda %41.7, negatif olan grupta ise
%88.3 olarak bulunmustur (p=0.005). Bulgularimiz pozitif peritoneal sitolojiye sahip hasta
grubunun klinik gidisinin daha kotli oldugunu diistindiirmektedir; ancak bagimsiz bir prognostik
faktor olup olmadigini agiklayamamaktadir.

Tiimor boyutu endometrium kanserlerinde genel sag kalim i¢in bagimsiz bir prognostik
faktor olarak gosterilmektedir; ayrica lenf nodu metastazi ile de yakindan iligkilidir (35,58).
Schink ve ark. (58) yaptig1 bir calismada 2 cm’in altinda tiimore sahip olgularda % 4 oraninda
lenf nodu metastazi goriiliirken, 2 cm’in iizerinde tiimore sahip olgularda %15 oraninda
goriildiigli; tiimoriin tiim uterin kaviteyi doldurdugu vakalarda ise %35 oraninda lenf nodu

metastaz1 goriildigii belirtilmistir. Yine ayn1 ¢caligmada timor ¢ap1 2 cm’in altindaki olgularda 5
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yillik sag kalim %98, 2 cm’in iizerindeki olgularda %84 bulunurken; tiim uterin kaviteyi
dolduran tiimorii olan vakalarda ise bu oran %64’e gerilemistir. Bizim c¢alismamizda lenf nodu
metastazinin orani timdr ¢apt 2,5 cm’in altinda olan grupta %3.7, 2.5 cm’in iizerinde olan grupta
ise %11.7 olarak bulunmustur; tiimor boyutu ve lenf nodu metastazi agisindan literatiirle
uyumludur. Niiks oranlar1 ve tiimor ¢ap1 degerlendirildiginde; tiimdr ¢capt <2.5 cm olan olgularda
%1.9, timor ¢ap1 >2.5 cm olan olgularda %10.3 oraninda niiks tespit edilmistir. Calismamizda
ayrica 5 yillik sag kalim tiimor ¢apt <2.5 olan hasta grubunda %100, timor ¢ap1 >2.5 cm olan
grupta ise %81 olarak bulunmustur ve istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.004). Sonug¢ olarak
calismamizda tiimor boyutunun lenf nodu metastazi ve genel sag kalim icin 6nemli bir
prognostik faktor oldugu gosterilmistir.

Serum CA-125 diizeyi 6l¢iimii endometrial kanserin ekstrauterin yayilimini tahmin etmede
klinik olarak yararl bir testtir. Metastatik endometrium kanserlerinde CA-125 diizeyinin anlamh
olarak yiikseldigi, niiks hastaligin tespit ve takibinde kullanilabilecegi ileri stirilmektedir (11,59,
60). Fakat bu net olarak gosterilememistir. Yiiksek CA-125 diizeylerinin artan evre ve lenf nodu
metastazi ile iligkili oldugunu gosteren calismalar mevcuttur; ancak CA-125 i¢in esik deger
belirlenememistir (11,59,60). 141 olgunun yer aldigi retrospektif bir ¢aligmada 40 U/ml’nin
tizerinde serum CA-125 diizeyine sahip olgular %78 sensitivite ve %81 spesifite ile lenf nodu
metastazi gostermistir (59). Calismamizda yiiksek CA-125 diizeyi artan evre ve lenf nodu
metastazi ile iligkili saptanmistir (p<0.001). Ayrica calismamizda 5 yillik sag kalim oranlar1 CA-
125 diizeyi normal olan hastalarda %91.1, yliksek olan hastalarda ise %66.6 saptanmistir.
Bulgularimiz istatistiksel anlamli olarak yiiksek CA-125 diizeylerinin genel sag kalimda azalma
ile iligkili oldugunu gostermektedir (p<0.001). Ayni zamanda sag kalim i¢in yaptigimiz ¢ok
degiskenli analiz sonucunda da CA-125 diizeyi ile ilgili istatistiksel anlamli sonuclar elde
edilmistir (p=0.005). Hastalarimizda yiiksek CA-125 diizeyi ile sag kalim arasindaki iligki uzak
metastatik hastaligi olanlarda CA-125’in yiikseldigini telkin etmekte; ayn1 zamanda
calismamizda artan evre ve lenf nodu metastaz1 varlig1 ile CA-125 yiiksekligi arasinda anlaml
iliskinin saptanmasi da bunu desteklemektedir. Her ne kadar retrospektif ve sinirli sayida hasta ile
yaptigimiz bu ¢alismada kesin bir kantya varmak oldukg¢a zor olsa da; ayn1 zamanda sag kalim
icin yaptigimiz ¢ok degiskenli analiz sonucunda da CA-125 diizeyinin sag kalim ile iligkisi

devam etmistir.
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Endometrium kanserinde istmus ve serviks yayilimi olan vakalar evre II olarak
degerlendirilmekte, derin myometrial invazyon, artmis lenf nodu metastaz1 ve kotii prognozla
iliskilendirilmektedir (35). DiSaia ve ark.(61) servikal stromal invazyonu olan olgular ile sadece
endoservikal glanduler tutulumu olan olgulan karsilagtirmis; servikal stromal invazyonu olan
olan olgularin diger gruba nazaran daha diisiik sag kalim oranina sahip olduklarini belirtmistir.
Caligmamizda sadece endoservikal glandiiler tutulum olan hastalarin 5 yillik sag kalim orani
%80.9 iken, servikal stromal invazyonu olan olgularda bu oran %62.9 bulunmustur; bulgularimiz
literatiirle uyumludur. Bunun yaninda ¢aligmamizda servikal stromal invazyonun genel sag kalim
lizerine etkisi istatistiksel anlamli olarak (p=0.006) tespit edilirken; sadece endoservikal
tutulumun genel sag kalim lizerine etkisi istatistiksel olarak anlamlilik diizeyine erisememistir
(p=0.083).

Diabetes mellitus ve HT tanis1 olan kadinlarda endometrial kanser gelisim riski artmistir
(62-64). Bu hastalardaki komorbid faktorler ve obezite varligi bu riskin énemli bir kismini
olusturmaktadir (65,66); fakat bazi ¢alismalar DM ve HT’ nin bagimsiz etkilerini de gostermistir
(67-69). Karbonhidrattan zengin beslenme ve onunla iligkili hiperinsiilinemi, insiilin rezistanst ve
artmig IGF-1 diizeylerinin endometrial proliferasyon ve endometrial karsinom gelismesinde rol
oynayabilecegi belirtilmistir (69,70). Nicholas Z. ve ark. (34) 490 hasta igeren g¢aligmasinda
hastalarin %26’sinda DM, %47’sinde hipertansiyon oldugunu belirtmistir. Calismamizda
hastalarin %30’unda DM, %66’sinda HT tanis1 mevcut idi. Bulgularimiz HT ve DM ile
endometrium  kanseri  birlikteligini  gostermekte ancak neden-sonug iligkisini ortaya
koyamamaktadir.

Endometrium kanserinde prognostik faktorleri belirlemek i¢in yapilan calismalarin
bircogunda hastalarin evrelemeleri ve yapilan tedavi sekilleri acgisindan bir standart yoktur.
Calismalarda c¢alisilan hasta grubunda belirlenen cesitli prognostik faktorler hesaplamalara
katilmakta ve ¢ikan sonuglara gore yorum yapilmaktadir. Endometrium kanseri i¢in prognostik
faktor olarak kabul goren parametreler yine literatiirii destekler nitelikte bizim ¢alismamizda da
tek degiskenli analizlerde sag kalim i¢in anlamli olarak saptanmistir. Calismamizda hastalarin sag
kalim siirelerini belirleyen en 6nemli prognostik gostergeler hastaligin evresi, histolojik derecesi,
tan1 yasi, histolojik tip, lenf nodu metastazi varligi, lenfatik ve vaskiiler invazyon varligi,
myometrial invazyon derinligi, servikal stromal invazyon varligi, timor c¢api, periton sitolojisi

pozitifligi, serum CA-125 diizeyi ve hemoglobin diizeyi olarak saptanmistir. Bagimsiz olarak
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diger parametrelerden etkilenmeden sag kalimi belirleyen en 6nemli faktorler ise evre ve serum
CA-125 diizeyi olarak saptanmistir. Ancak calismamiz retrospektif ve goreceli olarak az sayida
hasta ile yapilmis olmasindan dolay1r buradan elde edilen bilgilerin klinik uygulamalarimiza
gecebilmesi, o6zellilke de sistemik yayilim riski yiiksek olup adjuvan tedaviyi gercekten hakeden
hastalarin ayirt edilebilmesi i¢in ¢ok sayida hasta icerigi olan prospektif randomize ¢aligsmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.
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SONUCLAR

Trakya Universitesi T1ip Fakiiltesi Medikal Onkoloji poliklinigine bagvuran endometrium

kanserli hastalarda prognostik faktorlerin belirlenmesine yonelik yapilan retrospektif ¢calismamiz

sonucunda;

1.

Endometrium kanseri tanist almis 136 hasta ¢alismaya dahil edildi.

2. Medyan genel sag kalim siiresi 193 ay (%95 CI=177.36-207.82) olarak bulundu.
3.
4

Medyan hastaliksiz sag kalim siiresi 189 ay (%95 CI=166.04-207.72) olarak bulundu.

. Yiizotuzalt1 hastanin 6 (%4.4)’sinda metastaz saptandi. Metastatik 6 hastanin metastaz yerleri

bireysel olarak degerlendirildiginde; 1 hastanin sadece akciger metastazi, 1 hastanin mesane,
rektum ve sigmoid kolon metastazi, 1 hastanin sigmoid kolon ve periton metastazi, 1 hastanin
omentum ve periton metastazi, 1 hastanin sol externa alcock kanali ve omentum metastazi, 1
hastanin ise akciger ve torakal lenf nodu metastazlar1 mevcut idi.

Yiizotuzalti hastanin 9 (%6.6)’unda niiks saptandi.

Tek degiskenli analizde; hastaligin evresi, histolojik derecesi, tan1 yasi, histolojik tip, lenf
nodu metastaz1 varligi, lenfatik ve vaskiiler invazyon varligi, myometrial invazyon
derinligi, servikal stromal invazyon varligi, timor ¢api, periton sitolojisi pozitifligi, serum
CA-125 diizeyi ve hemoglobin diizeyinin genel sag kalimi anlamli diizeyde (p<0.05)
etkiledigi belirlendi.

Tek degiskenli analizde; tanm1 yasi, histolojik tip, lenfatik invazyon varligi, timor capi,
histolojik derece ve hemoglobin diizeyinin hastaliksiz sag kalimi anlamli diizeyde

(p<0.05) etkiledigi belirlendi.
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8. Tek degiskenli analizde anlamli ve anlamliya yakin diizeyde genel sag kalimi etkileyen
prognostik faktorler, ¢ok degiskenli analize alindiginda evre ve pre-operatif CA-125
diizeyinin bagimsiz prognostik faktorler oldugu belirlendi (p<0.05).

9. Tek degiskenli analizde anlamli ve anlamliya yakin diizeyde hastaliksiz sag kalimi
etkileyen prognostik faktorler, cok degiskenli analize alindiginda sadece evrenin bagimsiz

prognostik faktor oldugu belirlendi (p<0.05).
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OZET

Endometrium kanserleri kadin kanserleri arasinda %4.8 goriilme orani ile 6. siradadir.
Kadin genital sisteminin gelismis lilkelerde en sik goriilen malign tiimoriidiir. Nispeten siklikla
goriilen bu malignite igin yaptigimiz calismada; 1997-2015 yillar1 arasinda Trakya Universitesi
Tip Fakiiltesi Tibbi Onkoloji Bilim Dali’na bagvuran endometrium kanserli hastalarin dosyalari
retrospektif olarak incelenerek, demografik o6zelliklerin, tedavi tiplerinin, histopatolojik
ozelliklerin ve prognostik faktorlerin arastirilmasi amaglandi.

Hastalarin %81.6’siin postmenopozal donemde tani aldigi ve %68.3’linilin evre I oldugu
belirlendi. Tan1 aninda 6 (%#4.4) hastada metastaz tespit edildi. izlem siiresince 9 (%6.6) hastada
niiks gelistigi belirlendi. Hastalarin medyan genel sag kalim stiresi 193 ay olarak bulundu.

Prognostik faktorler lizerine yaptigimiz tek degiskenli analizde hastalifin evresi, histolojik
derecesi, tan1 yasi, histolojik tip, lenf nodu metastaz1 varligi, lenfatik ve vaskiiler invazyon
varli§i, myometrial invazyon derinligi, servikal stromal invazyon varligi, timor capi, periton
sitolojisi pozitifligi, serum CA-125 diizeyi ve hemoglobin diizeyinin genel sag kalimi anlaml
diizeyde (p<0.05) etkiledigi tespit edildi. Tan1 yasi, histolojik tip, lenfatik invazyon varligi, timor
cap1, histolojik derece ve hemoglobin diizeyinin ise hastaliksiz sag kalimi anlamli diizeyde
(p<0.05) etkildegi tespit edildi. Cok degiskenli analizde evre ve pre-operatif CA-125 diizeyinin
genel sag kalimi belirlemede, tek basina evrenin ise hastaliksiz sag kalimi belirlemede bagimsiz

prognostik faktorler oldugu belirlendi (p<0.05).
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Sonug olarak; hastaligin prognozu iizerine en etkili faktoriin hastaligin evresi oldugu
kanaatindeyiz. Evre disinda tespit ettigimiz diger prognostik faktdrlerin adjuvan tedavi karari
alinirken goz onlinde bulundurulmasi agisindan c¢ok sayida hasta igerigi bulunan prospektif
caligmalara ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Endometrium kanseri, klinikopatoloji, prognostik faktorler
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OVERVIEW OF CLINICAL, PATHOLOGIC AND TREATMENT

FEATURES OF OUR PATIENTS WITH ENDOMETRIUM CANCER

SUMMARY

Endometrium cancer is the 6th common type of cancer among women cancers with %4.8
prevelance. It is the most common women genitelial system tumor in developed countries. In this
study we investigated the files retrospectively and aimed to research for demographic features,
treatment modalities, histopathological features and prognostic factors of endometrium cancer in
patients who admitted to Trakya University Medical Faculty Medical Oncology Department
between 1997-2015.

%81.6 of the patients was diagnosed at postmenopausal period and %68.3 of the patients
had stage 1 disease. In 6 patients (%4.4), metastasis was present at the time of diagnosis.
Recurrence occured in 9 patients (%6.6) during the follow up period. The median survival of the
patients was 193 months.

As the results of our univariate analysis on prognostic factors, we found that stage of
disease, histological degree, age at diagnosis, histological type, presence of lymph node
metastasis, presence of lymphatic and vascular invasion, myometrial invasion depth, presence of
servical stromal invasion, tumor diameter, positivity of periton sitology, serum CA-125 level and
hemoglobin level affect the overall survival rate significantly (p<0.05). Also it was found that age
at diagnosis, histological type, presence of lymphatic invasion, tumor diameter, histological

degree and hemoglobin level affect the disease free survival significantly (p<0.05). In
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multivariate analysis, stage and pre-operative CA125 levels were found to be prognostic factors
to determine the overall survival and stage alone found to be independent prognostic factor to
determine the disease free survival (p<0.05).

In conclusion; we think that stage of the disease is the most effective factor for prognosis.
Also we think, to consider the other prognostic factors except for stage to make decision for
adjuvant treatment, prospective studies including more patients are needed.

Key words: Endometrium cancer, clinicopathology, prognostic factors
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