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OZET

U.U. Twp Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda, 1979-1989 yillan arasinda
endometrium karsinomu tarust alan 39 olgu yeniden gozden gecirildi. Olgulara ait
preparatlar yeniden incelenerek Diinya Saglk Orgitiiniin siniflamasina uygun ola-
rak histolojik tiplendirme ve gradeleme yapildi. Olgulann tiimil adenokarsinoma
olup, 17 olgu iyi diferansive, 11 olgu orta derecede diferansiye ve 10 olgu kétii dife-
ransiyeydi. 39 olgunun 20 tanesine Total Abdominal Histerektomi ve Bilateral Sal-
pingooferektomi uygulanmigt. Bu yirmi olgunun 9 tanesinde 1/3 ig, 8 tanesinde 1/3
orta ve 3 tanesinde 1/3 dig myometrium tebakalanna invazyon bulundu@u gézlendi.
20 olgunun 8 tanesi iyi diferansiye, 7 tanesi orta derecede ve 5 tanesi kot diferan-
siye adenokarsinomaydi. Aynca 6 olguda glandiiler hiperplazi ve 4 olguda ade-
nomyozis saptandi.
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SUMMARY

In Pathology Department of Medical School of the Uludag University
Between 1979 and 1989-39 Cases Previously Diagnosed as
Endometrial Adenocarcinoma, have Been Reviewed

The slides of these cases reaxamined and histological typing and grading
were done according WHO'’s classification. All of these cases were adenocarcino-
ma. 17 of these endometrial adenocarcinomas were well differentiated, 11 cases
were moderetaly well differentiated and 10 cases were poorly differentiated 20 of
these 39 cases had been total abdominal histerektomy and bilateral salpingooferek-
tomy. 9 of these 20 cases showed 1/3 myometrial invasion, 8 cases showed 2/3 and
3 cases showed 3/3 myometrial invasion. 8 of these 20 cases were well differan-
tiated adenocarcinoma, 7 were moderetaly differantiated and 5 were poorly diffe-
rantiated adenocarcinomaa. Also 6 glandiiler hyperplasia and 4 adenomyosis were
identified with these 20 endometrial adenocarcinoma cases.

GIRIS

Endometrial karsinoma, siklifz son iki dekatta gittikge artan dnemli bir
kadin genital sistemi karsinomudur. Ozellikle geligmis iilkelerden kadin genital
sistemin en sik goriilen malign tiimorit durumuna gelmistir.

Endometrial karsinoma baglica postmenapozal dénemdeki kadinlarda go-
ritliir. Olgularin % 90", 50 yagin izerinde olup en sik 58-60 yaglarinda goriil-
mektedir. 40 yagin altindaki olgular ender olup, tim olgularin % 5’inden azim
olusturmaktadir !, ingilizce olarak yaymnlanmg literatiirlerde 20 yasin altinda yal-
nizca 21 olgu bildirilmistir2.

Giiniimiizde, gelismekte olan iilkelerde, servikal karsinoma insidensi en-
dometrial karsinomaninkinden yiiksek olmasina kargi, gelismis iilkelerde, endo-
metrial karsinoma insidensi servikal karsinomaninkinden daha yiiksektir. Bu so-
nug ulusal farkhliklar, genetik, gevre ve beslenme faktérlerinin Gnemini ortaya
koymaktadir. Geligmig iilkelerde daha Once goriilen servikal karsinoma iistiin-
ligiiniin bu sekilde tersine doniigiiniin nedenlerinin, toplumlarin yasglanmasi, da-
ha iyi beslenmesi, servikal karsinoma prekiirsorlerinden aktif olarak korunma ve
progesteron modifikasyonu olmaksizin uzun siireli 6strojen kullanimimin oldugu
diigiiniilmektedir .

Endometrial karsinoma ile dstrojen hormonu arasindaki iligki iizerinde
uzun zamandir durulmaktadir. Ostrojen stimiilasyonu ve endometriumu koruyu-
cu rolii olan progesteron etkisinin yoklugu endometriumda glandiiler hiperplazi
ile sonuglanir. Glanduler hiperplaziden endometrial karsinoma geligmesi 10 yil-
lik bir siire iginde yavag bir olay seklinde gerceklegmektedir. Biitiin endometrial
karsinomalarda hormonal bir etyoloji tespit edilmez. Olgularin % 40-50 kadan-
nin dstrojene bagh olmadig bilinmektedir?.
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Ostrojen hakimiyeti nedeniyle, endometrial karsinoma riskini arttiran du-
rumlar; obesite, ovulasyon yetmezlifinden dolay: infertilite, disfonksiyonel uterin
kanama ve uzun siireli dstrojen verilmesidir. Ayrica postmenapozal kadinlarda
overin granuloza hiicreli timori, geng kadnlarda Stein Leventhal sendromu ve
polikistik overde endometrial karsinoma riskini arttirmaktadir. Geng yaglardaki
endometrial karsinoma olgular: genellikle Stein Leventhal sendromu ve polikis-
tik over ile ilgili belirtiler gosterirler?.

Endometrium karsinomu ile obesite ve diabet gibi metabolik bozukluklar
arasinda dogrudan bir iligki bulundugu saptanmmgtir®. Aragtirmalar endometrium
karsinomu olgularinda ortalama viicut agirhfinin kontrollere gore belirgin
sekilde yitksek oldugunu gostermistir. Obesite, periferal aromatizasyon artigina
yol agarak, sekonder olarak ostrojen iretiminin artmasma neden olmaktadir.
Obesite sadece bir risk faktorii olmakla kalmayip prognozu da olumsuz yonde
etkilemektedir. Ayrica 45 yagindan geng hastalar igin endometrial karsinoma ris-
kini arttirmaktadir®,

Serviksin squamdz hiicreli karsinomu nedeniyle radyasyon tedavisi goren
baz1 hastalarda daha sonra endometrial karsinoma geligtigini saptayan ¢aligma-
lar, iyonize radyasyonun endometrial karsinoma igin bir bagka risk faktorii ol-
dugunu ortaya koymustur. Radyasyon tedavisinden sonra gorillen endometrial
karsinomanin grade’i ve myometrium katlarindaki yayihm derecesinin yitksek ol-
dugu gf)riilmijstiirs.

MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma Uludag Universitesi Tip Fakilltesi Patoloji Anabilim Dalinda
tam alan 39 olguyu kapsamaktadir. Olgularin yas, dogum ve diigiikk anamnezleri,
adet durumlan, hastaneye bagvurma nedenleri dokularla birlikte klinigimize gon-
derilen biyopsi raporlarindan elde edilmistir. Tiimoral dokulara ait preparatlar
yeniden gbzden gegirilerek histolojik tipi ve grade’i saptanmugtir.

Olgularin 20 tanesine hastanemizde total abdominal histerektomi; bilate-
ral salpingooferektomi yapilmig, bu olgularda tiimoral dokunun myometrium
katlarindaki yayihm derecesi, kan ve lenf damarlarina invazyon, serozal tutulum,
serviks, over ve tubalara metastaz bulunup bulunmadif arastirilmigtir. Ayrica
endometrial karsinoma ile birlikte adenomyozis ve glanduler hiperplazinin bir
arada bulundugu olgular belirlenmigtir.

BULGULAR

39 olguyu kapsayan serimizde hastalarin yaglan 38-80 arasinda
degismekte olup, ¢ogu 52-60 yaslari arasinda bulunmaktadir. 31 olgu (yaklagik %
80) 50 yagin iizerinde sekiz olgu ise 50 yagmn altindadir. Olgularin 35 tanesi post-
menapozal kanama nedeniyle hastanemize bagvurmustur. Sadece dort olgu pre-
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menapozal donemde olup, bu olgulann ikisi hipermenere, ikisi de menometrora-
jiden yakinmugtir. Olgularin alt: tanesinde hi¢ dogum ve diigiik hikayesi bulunma-
maktadir. Bunlarin iki tanesi premenapozal donemdedir. Digerlerinin biri bir,
dokuzu iki, onu ii¢, dordii dort, dokuzu bes ve daha fazla dogum yapmugtir. Yani
32 olgu iki veya daha fazla dogum yapmgtir.

WHO’nun smiflamasmna gore olgularin tiimii adenokarsinoma olup 18 ta-
nesi iyl diferansiye, 11 tanesi orta derecede diferansiye, 10 tanesi ise kota dife-
ransiyedir. Iyi diferansiye olanlarin iki tanesinde skuamoz farkhilasma (adenoa-
kantoma), ikisinde miisinoz farkhlagma, yedisinde de papiller yapilarin hakim ol-
dugu goriilmiistiir. Total abdominal histerektomi; bilateral salpingooferektomi
yapilan 20 olgunun 18 tanesi iyi diferansiyedir. Bunlardan alti tanesinde myomet-
rium duvannin 1/3 i¢ kismina, iki taneside 1/3 orta kismina invazyon oldugu go-
rillmiigtiir. Yedi olgu orta derece diferansiyedir. Bunlarin iki tanesinde myomet-
riumun 1/3 ig, dort tanesinde 1/3 orta, bir tanesinde 1/3 dig kismina invazyon
meveuttur. Ug olgu ise kotii diferansiyedir. Bunlarin da bir tanesinde myomet-
rium 1/3 orta, iki tanesinde 1/3 orta, iki tanesinde 1/3 dig kisminda invazyon sap-
tanmugtr.

Adenomiyozis total abdominal histerektomi; bilateral salpingooferektomi
olgularinin dort tanesinde goriilmily olup tiimiinde timor iyi diferansiyedir ve
myometriumun 1/3 i¢ kisminda invazyon mevcuttur.

Glandiiler hiperplazi alt1 olguda saptanmugtir. Tiimii kistik glanduler hi-
perplazi goriiniimiinde ve tiimii iyi diferansiye tiimorlerle bir aradadir. Olgularin
besi postmenapozal biri ise premenapozal donemdedir.

Metastaz bes olguda goriilmiistiir, iki olgu koti diferansiye, iki olgu orta
derecede diferansiye, bir olgu ise iyi diferansiye tiimorii olan hastalardadur.

Ayrica iyi diferansiye tiimorlerin bir tanesinin overde granuloza hiicreli
tiumor ile birlikte bulundugu izlenmigtir.

Olgulann elimizde meveut olan preparatlarinda damar igi invazyon ve se-
rozaal tutulum saptanmamugtir.

TARTISMA

Endometrial karsinomalarin prognozunu etkileyen histolojik dzellikler, tii-
mdriin tipi ve grade’i, myometrial invazyonun derinligi, lenf ve kan damarlarina
invazyon, serozaal tutulum, pelvik lenf nodiillerine, adnex ve iist abdomene me-
tastaz bulunup bulunmamasidir®.

Endometrial karsinomalarin histolojik simflandinlmasi WHQ’ya gore
soyle yapilmugtir. 1) Adeno karsinoma, 2) Clear Cell (mesonephroid) adeno kar-
sinoma, 3) Squamoz Cell karsinoma, 4) Adeno squamoz (mukoepidermoid) kar-
sinoma, 5) Indiferansiye karsinoma.

Endometrial adenokarsinomalar deisik oranlarda papiller yapilar igere-
bilirler. Ayrica skuamoz farklilasma, miisinoz farkhlagma ve epitelde sekresyon
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donemi endometriumdakine benzer degisiklikler gosterebilirler. Adenokarsino-
malarda squamoz farklilagma goriildiigiinde "adenoakantoma” olarak tamimlanir,
Adenoakantomalar adenokarsinomalarin yaklasik % 25’ini olugturmakta olup,
diigiik grade’li ve diisitk stage’li olma egilimi gosterirler!37. Prognozlar diger tip-
lere gore daha iyidir. Endometrial squaméz hiicreli karsinoma gok ender bir ol-
gu olup, simdiye dek sadece 23 olgu bildirilmistir. Ayrica tanisinin yapilmas: si-
rasinda servixin squamoz hiicreli karsinomasinin endometriuma yaptig invazyon-
dan ayirdedilmesi gereklidir®.

WHO tarafindan yapilan siiflamanin endometrium karsinomalarinin bazi
ozel tiimor tiplerini kapsamadigy, bunun da tiiméor isimlendirilmesinde giicliiklere
yol agtifn diigiiniilerek degisik simflamalar yapilmigtir. 1986 yilinda Creasman ta-
rafindan yapilan simflamada, WHO’nun yapti siniflamadan farkh olarak’:

Endometrioid adeno karsinomalarin miisinoz ve sekretuar farklilagma
gosteren tipleri "miisin6z karsinoma" ve "sekretuar karsinoma" diye tanimlana-
rak, endometrioid adeno karsinomanin subtipleri olduklar: kabul edilmistir. Pa-
piller adenokarsinoma endometrioid adeno karsinomanin papiller paterninden
ayn bir olgu olarak kabul edilmis olup, clear ve non clear tipleri bulunmaktadir!,
Hendrickson ise clear ve nonclear tipleri, uterin papiller seroz karsinoma deyimi
altinda toplamigtir®®.

1986 yilinda Creasman tarafindan yapilan ve 1000 olguyu kapsayan ca-
higmadan ¢ikarilan sonuglara gore, olgularin yaklasik % 61’1, endometrioid ade-
no karsinoma, % 21’i adenoakantoma, % 4.7’si papiller karsinoma, % 6.9’u
mikst adenosquamoz, % 5.7’si clear cell karsinomadir. Endometrioid adeno kar-
sinoma ve adenoaakantoma birlikte aym grup i¢inde degerlendirildiinde olgula-
rin % 82’sini olugturmakta olup, bu tiplerin prognozu digerlerine gore daha iyi-
dir. Adenoakantomanin prognozu endometrioid tiple kiyaslandifinda undan bi-
raz daha iyi oldugu gozlenir. Diger tiplerin timiiniin prognozu kotiidiir. Papiller,
clear Cell ve mixtadeno squamoz tipler, Grade I dahi olsalar kot prognoza sa-
hiptirler. Ayrica bu ii¢ tiimor adenokarsinomaya gore daha yash hastalarda go-
riilmektedirler!. Bagka serilerde histolojik tiplerin goriilme sikliklar: degismekte
olup, papiller karsinoma % 4.8, Clear cell karsinoma % 6-3 arasinda degisen
sayilardadir-7-10,

Bizim serimizdeki olgularin timii WHQO’ya gore adeno karsinoma tipinde
olup, iki olguda skuamoz farkhilagma mevcuttur (adenoakantoma). Sekiz olguda
yiizeyel papiller konfigiirasyon ve iki olguda da miisinoz farklilasma tespit edil-
mistir.

Tiimor grade’lemede birkag yontem bulunmaktadir. FIGO ve WHO ben-
zer sekilde nukleer sitolojiden ¢ok tiimoriin morfolojik ozelliklerini esas alir. Ba-
z1 aragtincilar ise sitolojik ve niikleer grade’i esas almakta olup, bu yontemin
ozellikle endometrial biyopsi ve kiiretaj ile konulan tanilarda ve tiimoral dokuda
nekroz hakim oldugunda daha gegerli oldugunu savunmaktadirlar'->7. Biz tiimor-
leri WHO’nun esas aldifz yonteme gore iyi diferansiye, orta derecede diferansiye
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ve kotii diferansiyel olmak iizere ii¢ grade’e ayirdik. Buna gore olgulanmizin 18
tanesi iyi diferansiye, 11 tanesi orta derecede diferansiye, 10 tanesinin ise koti
diferansiye adeno karsinoma oldugunu saptadik.

Myometrial invazyonun derinlii prognozun belirlenmesinde ve postope-
ratif radyasyonun hesaplanmasinda onem tagimaktadir. Myometrial invazyonun
derinlesmesi hastanin prognozunu olumsuz yonde etkilemektedir!>67, Bizim ol-
gularimizdan, total abdominal histerektomi + bilateral salpingooferektomi yapi-
lanlarin sekiz tanesinde 1/3 ig, yedi tanesinde 1/3 orta, iig tanesinde 1/3 dig taba-
kalara invazyon mevcuttur. ki tanesinde ise myometrial invazyon yoktur. Iyi di-
feransiye tiimorler invazyonsuzdur ve genellikle sadece 1/3 ig tabakalara invaze-
dir, kotii diferansiye tiimorler ise genellikle orta ve dig tabakalara kadar invaz-
yon gostermektedir.

Endometrial karsinomalar ile adenomyozis bir arada goriilebilmektedir.
Bu durum invazyon derinlifinin dogru olarak saptanmasim giiclestirebilmektedir.
Yapilan bir cabsmada erken donemde endometrial karsinomal 20 olgunun sekiz
tanesinde adenomyozisin de bulundugu izlenmigtir. Bagka galigmatarda % 33 ve
% 60 gibi degisen oranlarda endometrial karsinoma ile birlikte adenomyozis
saptanmigtir. Aragtirmacilar, ostrojen etkisinin endometrial karsinoma ve ade-
nomyozis igin bir stimulan oldugunu ve bu nedenle bu iki olayin sikga bir arada
bulunabilecegini gostermistir. Ayrica adenomyozis odaklarinda gland epitelinde
atipi goriilmesinin endometrial karsinomanin erken donemlerinde bile myomet-
rial invazyon goriilmesi olasihgim arttiracagimi diigiinmiislerdir!l, Baz1 gahigma-
larda ise adenomyozis odaklarinin malign goriiniigli hiicrelerle tutulumunun
prognozu degistirmedigi goriilmiistir’. Bizim olgularimizin dérdiinde adenomyo-
zis saptanmugtir. Bu olgularin tiimi iyi diferansiye adenokarsinoma olup, myo-
metrium 1/3 i¢ kisimlarinda invazyon mevcuttur. Adenomyozis odaklarinda
gland epitelinde atipiye rastlanilmamgtur.

SONUC

Bu ¢aligmamizda, serimizde bulunan olgular en fazla 52-60 yaglan arasin-
da bulunmaktadir. Kaynaklardaki olgularda endometrial karsinoma igin en sik
gorillme yag1 58-60 olarak bildirilmistir. Olgularimizin yaglar1 kaynaklardaki ve-
rilere ¢ok yakin bulunmustur.

Ovulasyon bozuklugu ve hormonal bozukluklara bagh sterilite, endomet-
rial karsinoma igin bir risk faktoriidir. Bizim olgularimizda elimizdeki klinik bil-
gilerin yetersiz olmasi nedeniyle hormonal durumlan hakkinda fazla bir bilgi edi-
nilemediyse de alt1 olgunun hig dogum ve digiikk hikayesinin bulunmamas, steri-
litenin endometrial karsinoma igin risk faktorii oldugunu desteklemektedir.

fyi diferansiye timérlerde myometrium katlarindaki yayihmin daha az,
kotii diferansiye tiimorlerde ise daha fazla olugu ve metastazlarin bulunmasi, ol-
gularin bir kisminm kistik glandiiler hiperplazi ve adenomyozis ile birlikte bulun-
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masi kaynaklardaki bilgilere uymaktadir. Histolojik tiplendirme sonunda olgula-
rn timilniin adenokarsinoma oldufu goriilmigtiir. Kaynaklarda ise % 82'i ade-
nokarsinoma olarak saptanmugtir. Bu fark bizim serimizdeki olgu sayisinin az ol-
mas1 nedeniyle histolojik tiplerin tiiminii gorme imkam bulamayisimizdan ol-
maktadir. Ayrica hastalarla ilgili klinik bilgiler yetersiz oldugundan daha once
hormon kullanma, radyasyon, diabet, obesite ve hormonal bozukluklar, total ab-
dominal histerektomi; bilateral salpingooferektomi yapilmayan olgularda over-
lerde tiimér bulunup bulunmadif dgrenilememistir. Hastalarin tedaviden sonra-
ki yagam siireleri bilinmedigi igin tiimoriin tipi grade’i ve myometrium katlarin-
daki yayihm derecesinin hastamin yasam siiresi fizerindeki etkileri saptanama-
mughir.

Elimizdeki olgu sayis: ve klinik bilgiler, elde ettigimiz bulgulardan bir so-
nuca varmak icin yetersizdir. Biz gene de klinigimizde tam konulan endometrial
karsinoma olgularinin saptayabildifimiz ozelliklerini toparlayarak, bu konuda ya-
pilacak degerlendirmelere katkis: olabilecegi diigiincesiyle huzurlariniza getirdik.
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