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ABSTRACT
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mat oxylin and eosin (H&E) stained slides
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monstrating MELF invasion were included
ocal "™ and "widespread" groups based on th
aluated for prognossizepalrpgmphevascuwlilchr al

de met astasi s, depth of myometri al i N

mmunohi stochemi cal 53t aMH Mg HIfMLrH aEnRd2 FPNRS
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relationship was found between | ymphovascul
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1GKRKKk VE AMAG¢

Endomelt rkanddgya | @e nkealdienndear da 6. en sék t
creme si st emi kakséemnhér kondel &d9¢ k & hnlyeerh dysé&lr ¢
yakl akék o3l8gulor v aeygkat €4 € tahmin edilen en s
mal i gRi tEerddywme tk ar si noml arékéha(EKE hiustt ol o]
ol masénaoldgajb@ery,,k -ojJ unl uj u, tipik olarak e
ve olumlu ©bir prognoza sahip olan endomet
(Ul us | areaklr mjsié WJaé Obstetridkerkecetrlamyaofmdy o iFrl
Bununla birlikte, denkdiokgeetiterkia ¢ s I nhoasshtdieo arE EoKii) ro
kesmamgdasif sbeiyri rkliizniekmmgkkeselb!l upsili hast
tanénmhasé i-iendgmPirkalapttyt ul um, mi yometri a
lref ovaske¢l er ANVAK gii rbv a z-yeokniut | (i faktoerl er r
tanémlanan bu risk fakt©°rl| er iKn emoerkf odnlog,riakk ,p
d¢kek &EE&EKeEcehimastal arda artan ekstrauterin
ile ilixkkildi ri sk 2fEEKéhL° ril eérd ilnddice e @llb@d pdinaailla |
i nvazyon @ce maminyzoezr i i nfil tlriaggryiom , v ea,dminloma
el owngfer a g nfeMi LeF ) patern dahi Kp atl entarkl e¢rzienree s-i
MELIFnvapgoboarkreZz0038 kyél énda miuk miakyi & éa yeal foénkgdea ni
benayapel akt urmeno pdlga sathidk & nadngéenkl Minkdreo ki st | er i
el onmyer ek olyampzdrair € d°kKkeyen hg¢gcreler bel irc
6endot el benzeri 6 yassélakmék g°r¢negmde ol
l ¢ menl erinde ve ayredm&d ahplPrtalodri | 1 evr evsei n
gor ¢l ebi ldier];i kbightl¢iqlelibeuf i br omi ksoi d ol mak ¢ze
birl i“Enedimet r ilyal MEarFs eirnvazyon patodramiarki n
a-ékléeja kavummada vapelakhkénakzakmdMasre bu i
| enf nodu met astnha z | et ed e kkiH HKedkl@es ¢ lail ar d a

S

ekstrauterin hastaleéejeénupaetransigyangklhicr pr ed

Ge-tijimi,z KyaenlslearAd&eamsEm ( TCGA) paloj esi ,
karsinoml ar é genomi k ° pealolginlglsaihdt BQIEEIDE : O

mut asyonlaré olan grup 1, Iy prognoz il e i
dereceli prognozra as adheirpe coel apnrloagrn;o zy iinfee o | i K|
dej i ki kli kI eri g°®steren grup 3 ve ye¢ksek k



g°Psteren k°t¢ prognoz SiMEd Finlviark/iolnt; méarn .ep n é
h¢crelerihidlllgidngmi B d°rt molek¢gler alt tiop
d

eficient) grubunun patoloji Bu°ael amtéa er ME
Il nvazyon paterninin klinik seyir a-éséndar
anl akeéel markdlel,a bbirrlok ge¢ncel aracktermal ar de
et mektedir. Biz -al ékmamézda, Mkdrkr¢ zi nyraizmem
pat grarygénldéj @ménhi s zoeldltegddaogiri kent egr e hi st
sénéfl amaya dgklirney aismrmyg¢ nboehliisrthog ksermr i ske wvki sl
czerindeki neetyki sama-bluanddéeekineivdea | it er anér e Kk

umuyor uz.



2GENEL BKLGKLER

2. .Ut erus Embriyolojisi

Kadén genital Si stemi gperliimkoirndii ak a rgnearkné kh
M¢l I erian (paramezonefri k), Wol ffian (mezo
Kekilde koordine edilmik olaylar di zi si I

haftasénda yol k sacaedduM it endanokbapd!| ak&ar
haftada -°lomik epitelin invajinasyonu ve |
uterovai n a | kanal & olukturur. M¢l I erian kanal |l
haline gel ufamern ka@aBEgmkapuer ser vi ks 1Vve8 Kk®£ts éwma
ol ar akEmged mtimri.yum ve miyometriyum f¢gzyonu
il rogenit al Zorektg s e ptkimakar af éndan bol ¢nd¢] ¢

vajinanén altthésmegantvardekvegehnib¢gl ¢neg ol

nor mal de di kil erde SRY geni taraféndan kodl
M¢l I erian hor mon ( AMH)  yyoektliuk kui nraveyegrfiediagpmdeas e ¢
t ¢ p| eterustepitelyalk al eolt 1 ak kal abilir. Serviks ve
olabilir ve Gartner k%hal kistleri olarak a

Endometryu m, gestasyonun 20. haftaséna kadar
bir fibroblastik stromadan ibat olup21. haftadantibaren y ¢z ey epitel i, st

olarak myometyju ma doj ru uzaném g°steren glandg¢l er
esnaséndaumnkaménliréj € 0.5 mmdden daha i nce
d°keyen kpilumhakkékagboi dal ° z e liylumukptoledatifr . Yer
veya sekretua r akti vit ebug °°sztee ripuskzéneporaéndorhettyuma

benzdilir 12,

2.2t erus Anat omi si

Uterus,pel vi sr @ ktiwnmei,| e rokalize obp fbmadd s ggradma n € n
anterior ve posterior yaprakl aré ol arak bi
benzerifibroad | i gamanl ar ; fallop te¢plerinin apika

yapélaré ve efferent | edfatik trunkusl aré b



Yeni dojanda uterus odtal aBa dvikaduedalde usl L
orare iy a k| axl®k maséyl a servi ks Haoynalneah talthee | € me
uterindeypdomeder ve portalamadh ay xraé 1sd ¢demmona r
zar fleindapl at Seyviks, yualkd Kh@&ré.ly a Kk € mada utéres doayutunun

yaréséndahnhddaha bg¢yek

Eri kkin®lut,end &g i y ak, menstr ¢el si kIl ¢s
deji kkenli k g°ster me liurekdery ma& b @8x &ckm, 71 g e mpiakr| ik
fazla 5.0 cm (kornd kornu), anteroposteriot | - dsegbcmboy ut | ar-8mgrdma ve 4
aj ér |l %l ealdean bokekialrdmiug | e r ¥ dmagnaiknaaéak fundus,
kor pus, i stmus ve €eméi kardlémak Fyneues , dT at
a-éldeklaré seviyenin ¢zerinde Heaikituba ut er u
uterinammé  r i j i ni n eviydolenjistmasa &adar szam ut er us uénd éers avse p
I stmus kéesméyl aacdmakli &sek bajil bamadswkeveuz unl

internal endoservikal kanal kabaca silindiriktir ve uterusuerga sona eren sdané s mé d é r
16,17

Ut erus i -i ndeki b o Kk Isimlendiriurtve ¥y & k | ekkaévk t 6 C
uzunl ujund&alieyuk It edantuba wuterinalar ar ac
akajedaysa servikal kanal araceleéejeéeyla vaj.i
késmé internal oskswvajnahyas d%%Resmaxij.admandé

Uterusun kanl anmaseé internal iliak arte
t ar af & n dwaenwu asterlerlataral istmus seviyesinde asendan ve desendan dallara
ayrel er. A saréen udeaus kompuswenu beslerkedesendan datajinal ateriyel
kaynaja anastomoz yaparAyk éi,sat bwa jairntalr | berl ¢ga

ar t er | er imyanetayunalgireave @dyal arterler olarak devam edaha sonra

bu vasekyisemaséyl a endomet r i ylerraten foriksynnell bol
bol ¢m¢nde iismiledepamedel®. ar t er

Uterus venler:i pl eksus veuwmmlswist uurtaerra kn uts
vene oradan da hipogastrik (v.iliaka interna

lenfatikleri eksternal iliak zincire, fundus lenfatikleri paraaortik zinciieggund ligaman
d¢zeyindeki l enfati kler s¢perfisyel i ngui n:

drene oluft®°,



Uterusun innervasyonu uterovajinal pleksus (Frankesdraganglionu} ar af é nd an
s aj | an mAjkrudaragsianmedulla spinaliseT11-L2 segmentleri seviyesindgiren

lifler vas%taseéeyla iletilir

Suspensory ligament of ovary

Ovary

Ovarian ligament proper
Mesovarium (broad ligament)

=

%
Ovary \ \\

Fimbriae

Mesonephros <l.l
J

|
l (
Millerian duct
/ /

A \
Mesonephric duct ~ T ou"'\
l remnants ag ":
. o
1 Uterine canal |
vA’

Mdillerian tubercle

Mesonephric
remnants

Cervix

A Urogenital sinus B
Res?2IhhKkadén genital sisterit embiyolojisi ve
2. BteHustol ojisi ve Menstrg¢gel Siklou

2. 3UtleHustol oj i si

Ut erus duvaré wmtiesmpesem fkadléIiné ob Ulpe ml er i n
advendlissaygak andeér él an dék kat man, kal én dg¢z

utrers mukozasénaloarea k i byiulméraégn ol ukmakt ad

Uterusun en kal gomeéetlbajkachek odwani lme ayr e

demet | erkinmka-diedérusi r k¢l er dekta | ongitudi |
par al el | Orftlert dd kwanluar. da i s e abrué nldiaf Idearh ab ibr,
kan damarl aré yané séra kollajen vé&?2 elastin

Endomempgvethionmonal shamelearsayono!l ar ak - €K
g°sterebilir. Alt uterin segmemftolmujkiok asze I\
sahiptir. Alt uterin segment glandl are ve ¢
vV e hi brit-eeddmeséervikhal morfol oj i sergileye

k¢retajlarda koltfay tanénmaséné sajlar



Uterienikmvibtgtye¢k -ojunlujunu olukturan |
stulmasyona t amabmeanl dwe afrd rek soil yudon e lt adlakraala nb i
Lamina propria ve uterus bezlerinin bakl anc
komku @llatabkmkadé&aseantddgalt rstroma burada i -
kar aktdegrziegnisH ke k oBlawkatlu rtuarb.aka aynwyemuzmamaedar \e
h¢cre pDhhakksdidylnek d°ng¢ler ya dYagz&yelet a
t alkanén rej ener askoonnkusni dyaonn edl o rtuanblaukdau,r .1 a mi na

y¢ezey een teellikmur ve menstre¢eel si kP%.8% séraseé

2.3. 2. Me ks tts¢ el

Menstr ¢el d°ng¢, kadénkighame | i $ ke mienidf |
periyodi k hazerl éepengtagankukabuujedol dbklit ar
adet d°neminin baklangécéndan bir sonr akin

g¢endPaurb.erteyl e, 10 il,eot®d ayakmaabdsgmaca& nldak Im
24

Mentr ¢ el sri okl higotalgmus, kipofiz tveoverlert ar af € rlesha n eI oe
hor monl ar én negdgatlidfi rvenl gdioir tmid e Gadpupate &m mas
bakl adéj] énda goanadlmdmrmnen wun s(adbig@&dkyaa h g € ma r ma p
lehi pot al andakatsarsb @GnRPanr hi pof i ze ttransm@emi@an v e b
Gprotein resept?®r¢n¢deéok tkigtd ¢ redicthermon(FBHve °n hi
| ¢t eini z(alnH)h ogarioghé | amak @k Owerfallrilki¢grl ¢siinyianlde |
cretimindeni porhwmlider 2 t eka he¢gcrel efTeka v e g
h¢ cr dekieprrionge st er on v e iminL#i ruoysat r eenseédkolesstaral r ¢ar seét
desmolaz enzimiy ar déméyl a dedreklernedi ondisfaid ggedmnc
yoluylahormon- e v r e gyirmdced ioz a h ¢ Oaha soeralihy & r eRBSig & [der .
taraf é@éndan ranktazienzini aadidosténedioaukaa ma | éteswstekonalvel e
ar daedfbetae st radi obenid? s Aldled r zda®magingeta1st r adi ol
veya progesteron seviyeleri arttek-a, Lcreti
17-beta® st radi ol ve progesteron seviyelgeririni d
bildirim ol ur.oviBasyondd nkebmr di st i B8onasl@&r u-mda, k
betae st r adi ol cretildijinde, °n hipofize artze
ger i bil dirim sajl ar. Ek ol ar¢gackr,elgeerrii, bB°inl dhii

FSH sal énéeméné séraséeyla inhibe eden ve uy



mekani zmasé, °n hi pohi mdeloirm&GnRHE r evdeygd mph P r

azalt mmage¢l?2 eder

Endometrya | Si kldiex ék- axkamadan ,cékiewarfazvepr ol i -
menstruasyor’.

2. 3 P2o01i feratif Faz

Proliferatif faz sérasénda ©°strojen, ad
epitelizasyon ile fonksiyonel at almakamén® srte
seviyesine cevap ol arak bezlerin hipertrof]
ter mi nal arteriyollerin endonf Emdometlm | ¢ men
kal enl é] é proliferatif f amnundad-x | anm@ § @ € n-déak a |
Ps°dostrati f indometngalglandligi® st £k em¢ lel e o byuvarkeke r e b i |
n¢egklagsabi p kol umnar ht¢échr ¢ell eerr dBamr fnoad ALEkdBWrijs ownal n a

bezlerink e k i | Var ébragpad t ¢ ¢ € k. &Edonietiya | stromada Yy
sell ¢l erite g°steren ke¢-¢k, yuvarlak, hiper
yaneéi g aduvarl e veng¢gl |l er \Memdapdepitelinde pemr a | a

de stromal hdargelrdréeke rmisttdtainke r vbelrgmdirn |l ar g
12,26

2. 3.S2k2vatt uFaz

Ovul asyon, 28 geé¢nl ¢k menst rPgstovulatdat& g ¢ d e
72. saatte sal gél an may progesterang leralgmetyumda histomorfolojik
dej i kreketlen kldrak sekreta r b a greBau faz, birbirini takip edennterval,

erkensekretwar, midsekretwva r  v-sekrgfard ° neml er @2, b° | ¢sne¢r

Proliferatif ve sekrea r a kt i vi t e mtemval faz-ovulasyoaun bdmdnuj u i
sonr ai3séh&8.aksaatl eri k edpnsemyumdasékretwal ® nfeand &@n el k
mikroskqpi k bul gusu ol an beluwihn &dliekerj ewnak upeelrleenr [
periodi k asit schi ff ( PvA 8ken seklemar fazola artdaki  f boy
spran¢gkl een awh °ylege OB D i kK g lisaegilearnddenle; Me@fir u apok

sal gé ay a kb@lkdradadelaatv@arnaktiviteleri postovulatuar-8 . géenl er de
maksimuna ul akar akmudh demetki ist i n | mpl dununaa sy onu
getir nBkretwalr ud° aemdmal ©°dem artarak, Gel-andl a



sekretwva r d ° glandubbreseletwar akt i vi t e gaarmad Imary ab ibralkil rair
yer |l eker ekt eksatrearket ed ii ksutui. glaksimumdgerrese yoel usikbnaak a n
cdemirihiilktdispiral arterl er belirginlexir
Yir mi d°rdpecivagshdlegebslrbmadal ukan pater
dol aye Aps®dodesi dueadinofiik it bow&nnaad | padeér gl ar
Menstruasyomkc&knyhbhperta? da eegbdn mor fon¢gkl eer I

stromada infiltrasyonu belirginled8r ve men

2. 3. M2n3trual Faz

Kmpl antasyon gerpekl pyumedmj gpdel o ve °©°s
s a |l g éiazalmadparadt arterlerde kuvvetli bir vazospazma neden olarak endyoneita
i skemi ol uKktsanucunda. aBué jias k-eenkian proteol itik er
doku ygéekr &- neélel eenkdiorme t r i y umun f arksgil yneryel btaaH
Yakl akek 4uggpres-¢rmaendtruasyandeijoimaenstraak bi |l i
si klusun il k g¢ nkRonoklsairyaokn el a btualb aekcdhi lyiérk € ma
rejenerasyonunga j | ayaln tHakaka bu sMernasdtar ¢sed] lda®mm gkia |k
sentezlenerpr ost agl andi n, bu fazda en y¢ksek sev
arterioler vazogalpaizmke mieyienamotm&ntanmn kuvvetl.i
zamanda utar uskduv anmnandkeée malkatraBsyalara medea Kk my

olur . B° gndamktijakll edokul ar én uterused®an dékaré af

Glanduler ve stvt ma | Kokémaps khhyyph gdbmael ardag fi bri
nekroti k d&bsi &l egmstdtih gismaiklermen st rfazda goor ¢

o zel |l Pkl erdir

2. Bndomatr Karsinomun Prekg¢rsor Lezyonl ar

2. 4dEndomatHi perpl azil er

Endometryal hiperplazi, endometiya | gl achvgdd em €inz prolifer:
karakterlidr ve progesteronun dengeleyici etkilerinmk s i kI i ] i ekl ijinde
dokunun karkél anmamék ©° st r Byhermonél demgesizike | ma s ¢

°strojenin fazla ol omagetveydekzopmmddanbkeddpughbr g
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Endometryal hiperplazinin, endometrioid histolojideki endomgii karsinomun
°nce¢seé ol abil ecek | e zy onBuamnedenler enddmiegli n e [

hiperplazileru y g u n ve tedavhgersktirmektedi?.

D¢nya sajl ék 2104 4t ¢y efdenetgd hiperplazinin
sénéflandérmasénéetbasni he x bt tadbisiEhparpladiody al € ) D
atipik hiperplazi/endometrioid intraepitelyaleoplazi (EIN) olarak i s i ml enkdi r di ] i

kategor®™ ©°nerdi

2. 4 . AY.i PHispiezr pl azi

Atipisiz hiperplazi, endometa | kanser riskinde d°rt kat
ilerlemeoanl aré& hala dgplgk kalrdmenhahdardavi veya

ikisi ile tedavi edilebilir?!,

Mikroskopik olarak, atip s i z hi perplazi, b a slifetatif e pi t el
endomet r i yumuartaabir e anks a b a karddterieekdirHii Ipeer pl azi t ané
gerekengl and/ stroma or anympr @l°ir fee raa tt infeowda@deq meat
tart ékBnarl-eodke rpat ol og ti &r aofl éanrdaakn 2t:aln Boarzagnién ke

eml erde %5Kal amélamk lgel Ba'nidrg | keirr a/lstromg z er i n «
oranéna kdram&lsalk qédeutdeir. Norpngjpurnol i f er asyon g
e

Si st
bezl rde ol d hipetplazgpezteiided aajtéd@rpéksimi t ozl ar ve ng
gesterebilir, amckakl brerma magli e@d ére .k | Kroikthiek ol a
prolifer asyonunbonod mbaaesotfalopklolarak fak | €g %ri g&,n ¢ m

atipik hiperplazivye ilikkin endikeleri arté

2.12.. Ati pi k/EHd pmeigdndaziaepi t e (E\ | Neopl azi

Atipisiz hiperplaziilek ar k €l akt éer él déj énda, atipi k hi

bir karsinom s ki h axteyla&d gpixtéekebbiirr iy é | I -tianndées ek akrosniu
31

At i pi k hiperpl azi wyuanmdéas €b epkrloel niefneirna t°itfe sein
atipi v e gl an dvgyla benignketaplazipeaatfedilknéyankmorolojide gland
y alp&r &€ gerektipligamdriftiodm,) | ke lad © ipti engl&ka yelwd e m
belirginlsiijzi hgipkeir pdtaizpide be®Xl enmeyen ©°zel i



Daha® nceden ayré bir atipk hiperplazioséeadonzetoid t a n € ml
intraepitelyal neoplazininEN) y ap €l an - entloenetyad | ak alasi nom ge
a- eéseéendagensitatevrez enregat i f predi kbilidfi rde¢ed8¥ e nslaim
2014 seénéflamasénda ve 202d&k gagmlcemllé&nmkar a
etmektedir3!:32

2. Bndometriyal Kanserl er

2.5.1. Epidemiyoloji

Endometriyal kanserlefEK) j i nekol oj i k kanserl er i-ind
2022"'"de kadeéenl ardaki t ¢ enddmatmysal kanserlenmaorumluy a k | a K
ol dsjiPyleeear y¢sksek endomemneéiKugeyl|Amekiaknas eve oBamn
Avrupaddao | d hilflinimektedir®*.D¢ ny a -erdpnemydkaanser | er her yé
400. 000 kadeéeneée e toguldrremeOkoOaal4r0; abrialsdéi rdieljeink m
BT er ki ye orlama3B8®0lydniéldug © r ¢ | vaetketrei n kor pus kanse
y a k | 5ax0e k°elr¢-ne kgl erRRme kt e di

Yakl anan n¢gfus ve artan obezi 19601legni b i °r

ortal ar é&n deadometriyakapsnr, lzer i n g°r ¢l me séekl ejé ar

EK -ojunlukla menopoz sonrasé kadeéenl ar da
hastal é@jén en y¢ksek preval anbEakaffebkilenea k ci Vv
kadénl aréen yakl akéek %15 %4 ' mgndbpoygarkdhmceslt ar
Lynch sendromu ol mak ¢zer & ob ggaié @¥58ndemn s a | i

sorumludur ve bu grup Fastalar genell ikl e d
En yaXgénmik Bokhman'"a g°re Tip I ol ar a
hiperphezi si nden gel i kKen yaln dlarmre ¢ ¥ iEadoritefiostnglro me t r
adenokarsinong e | i K i mi I -in risk faktorleri endog
i kki i dir. E n d oabezite, pdlikigtik avgr eemdroma ve unallipayite t i

duruml;akegoga&&n ©°strojen maruziyetiyse meme
°strojen ve ikinemeklsaivien iyloé¢tuy Dahal mak tgald é&rl
tipleriyse BoTphlnarakt aaeaf andanend&ikédt air diéd
Endometrioid olmayan endometai | karsinoml ar atrofi k endor

Bunl ar seéklI| é&ksloan upcsudy gnedltiiaxsiyiro yua k *¥®ana ri sk f al
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Ut erin kor pus kanser |l er. d¢nya genel in
ser al amMa scamgblaacktedir5 y el |l ek sajkaléem &@@aaénerKk

czerinde iken uzak metastaz va*.l ejéenda bu o

Endometrivyal kar si no mlendametnoid yraldmietayalé k %

karsinomlam | ukt ur*makt adér

2.5.2. Etiaktdnl eri Ri sk

Endometrivyal karsinoml ar i -1n bilinen
°strojene maruz kal ennkEnsdojod m rvaek ekkazboujle re dk d
mar uziyet. °©zell ikl e uzolndug proiifdiatf etkisieile yv ¢ ks e
endometrivyal glandl arda hiperplaziye ve e

ol makK% ader

Endometriyal kanser hastal ar én GQbezike¢g Kk - 0]
zamaneée periferi kmajiza$y admkUsundjaadmn @seviyesin
ol makDad§ma genelinde ng?tdagheBnaodlizi aet ék er

ol gul aarétnédkalka i | Bk kil endiril mi kdir
Hipertansiyon, hipertrigliseridemi, tip 1l diyabet gibi metabolik sendrom
komponentleri de endometriyal kanser i -in r

Bunun yané séra y¢ksek kalorvesada&@mteer fyaak am

risk faktorl eri araséenda sEyamrbmnabrkeéerendan
kanser riski*hi d¢kermektedir

Poli kistik over §enmrdrkemu,menvaeark ,t ¢gner Ineern
nul |l i parite gi bi nedenl er endometriyal k a

g ° st e fi Polkisik lover sendromuta kronik anovulasyam b aj | & uzun ¢
karkél anmamék °strojen maruziyeti veya ovVvel

endometriyal kans*%r riskini artérmaktader

Menopoz dkrmaaminh che d a kul |l anél awvleri Heor mo n
endometriyal k a kis @ nf radrekdl i caklap® sdrea ¥aéamé &kamrbir
- al ékkmardkaé | anmankéud | & 8 € mo jse,r es i ki yél dan

11



endometriyal kanser riskile 2-3 kat aré Kk g ° r ¢ |tedayye prdgeskneekled i | i nd e

ri sk art éexnel aok dflanléey teenre

Bunun #Barkepdanmamék y¢/ kepamstkendpora)] ekachant
yéksek kaniedrl i kkskiyadopazdh, kpdeml arda vyg¢

seviyesinin endometriydd anser r i ski ni attérmadéejé gor ¢l

Kombine oral kontraseplirse bunun aksine endometriyal kanser riskini r 'y €1 d an
uzun s¢reli kul l anémda %5 0, 10 yél dan uz

azat ma k¥ adeér

Meme kanseri tedavisindeyayqn ve uzun s¢reli ol arak kot
resept®©or mod¢ |l atpast noel naonp otzaarmho kysaikf egir ubu  k ac

kanser risk#tni artérmaktader

2.5. 3 ¥zKellilniikkl er

Endometrya | kanserler wuterin-kpuptusj uanset e
Postmemp o0 z a | d ° n e nddae kdi a hkaa dséénkl agr°%9 Dl6egm dae H agztl a
yakeén ¢st¢dh@redknit &laa @aBUiseastalarda 3 &kt kd i ni kK bul gu
anormal vajinadeérkninkhlengettenakanéga oPPanak s
Erken evryell dréke smg k a detotra déileroderece vedleri evradeki
olgularilenone ndomet ri oi d kar si noml ar Tedavigicermlgno z k'
olarak uterusn, adnekbayel oyapker vel/ veya pel vi k/
birlikte -ékaréel masédeéer (Tot al ddelektoonmi n a |
(TAH+BSO) vel/veya pelvik/paraaortik lenfadenektom@erekli durumlarda, adjuvan

hormon tedavisi, kemoterapadyoterapi, vajinal brakiterapi uygulanabilmektetfir

26 Endometrium Kanserl erinde Sénéfl ama

26. Dual i stik ve Histolojik Sénéfl ama
Kl k kez, 1983 yeéelénda Bokhman endometri
°czelli klerine daylamak akz €lrig@ ilkiveanla phi2stool

ner mi kBiur dual i stakkénoarerham&K r%st ribapveni kK u\
daha séeklékla endometriyal hi perplazild]i p

12



g°stereomtadeelgealek tegmerler Tip 1, genel |l ikl e
post menopozal kadéenl arda atrofi zemininde ¢
I se Tip 2 ol ar a(fablos2:Li. €Tipl la endomety@ll kalsiromliayrr
endometrioid higilojiye sahipt ¢ m° r | er i t Tepn2sEK lise reokredoneteiand,
(-o0Ju ser®©°z vlastolgigefshhipt ¢ mo%rclrerigyringegizde veer

karsinomun prototipi olarak kabul edifif->>¢

Tab2loEpi t el yalale nkdaonnsketrriima tkalionjii K ve yaygeéen
korel adgodhhi BE dudaraiks t¢izéshass&n é&éf | andér
KIinik, hor monal Ti p | Tip |1
komponentl er
Daj él em %6 &7 0 %3 & 0
Reproduktif fon Azal mecx Bouk | yhk
Menopoz yake <50 yacx >50 yack
Ekli k eden endo Hi perpl a At rof i
¥strojen il i1 kKKki Evet Hayeéer
Obezite, hi perl ip Evet Hayeéer
T¢e¢mePr derecesi D¢kek (Rerdqg Y¢egksek JD
Mi yometriyal i n Y¢izeyel Derin
Lenfojeni k met g D¢ K¢k Y¢ ksek
Prognoz Ky i Kot ¢
Progestagenl ere Y¢ ksek D¢ K ¢ k
Saj kadbyeml € k) %8 6 %5 9
KIl'int kbppi k vV e Ti p | Tip 11
korelasyonl ar
Hi stol ojik prot Endometr Ser°z
ER veya PR eksp Y¢ ksek D¢ K ¢ k
Tané anéndakeée e Erken (Fd G KI eri ( FI-
I V)
Yaygéen geneti k alt Tip | Tip |1
PTEMut asyonu %5 27 8 %1-1 1
Pl K3@At asyonu %3 &b 2 %2 4 2
Pl K3mRUt asyonu %2 4 3 %0-1 2
KRA®BuUt asyonu %1 54 3 %2-8
ARI DmhAt asyonu %2 = 8 %6-1 1
CTTNBLt asyonu %2 2 4 %0-3
TP5MBut asyonu %09-1 2 %6 @ 1
PPP2RiuA asyonu %5-7 %9-4 3
HERZmpl i fi kasyo 0 %2 74 4
Mi krosatel l it i %2 & 0 %0-2

* FIGO = International Federation of Gynaecology and Obstettics | s| ar arasé Jinekol oj
Federasyonu).
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D¢nya Sajl ek ¥rge¢t ¢dnegn 2014 yél éndaki
karsinoml ar mo r f o |9ofjairkk | %X ehl kl ai tkel georyiingmn ga’yrreé |
b a s b@&kadtagorilere 4 yeni antiteeklennk t i r, n°rendokrin tg¢gmer |
el e al(Bablok2XE ré ry agrygr@aan endometrioitkarsinomlarolgul ar é n = %7 5

ila %80'"ini®olukturmaktader

Son yéllarda endometrivyal k ar sbiinogdntl aer é n
ge°r¢len hézlé geli kme, Tip Mmodel Thgdger EKK
heterojen dojaseéene yarhgédtyaan ilrdugseénef loand
Endometriyal st opmartloé¢woijmnk sénéfl amaospétnémalk]I i
ol uepl egc ekt e mol ek¢l er bir sénéflandér ma tem
ve iyilexktirilmik hasta sonu-I|aréelirhemmadt

dojruluju®bartracakter

2020"' denaya yyéennlne fDIS&n dsé&mmeans éa,l tEKS énéfl andeé
mo | ¢éelke r gel i kmel éoriir| kebel D8¥mepkhe ul usl ar ar
ol ar ak, bazée mol ek¢l er tekni kIl er ke¢resel o |
I mm¢gnohi st oki mytagnmgnr | yeann déemoéryfloal oj i ye dayal ¢
devam et mektedir. Ayréka, nmaliaenk hli st og & pé felr a
da, histoti ptneormnidaojmemhg moribds@mek 1 igseleean male& i
et ki si dearhiay ef adz®lma¢g ki lar ak Kér makveganksakgmr gk |
endomet reinodiodidenton oi d ayér Eneinat dtaij dlée roil ndiurg u
tanénmasé veneaddaoredtrriooidd nkarsi nomkamdan

i - i n %hnaeyneet iSAhiptir

14



Tab2 cEpi tel yal Endometrium TZmorl er| Sénef |

Endometrivyal Epitelyali T¢gmerler ve P
Atipisiz endometriyal hi perpl azi
At i pi | endometriyal hi perplazi/ Endo

Endhet ri oid adenokar si nom, NOS
POL-&El t ramut ant endometrioid kar sioi
MMRhi per mut ant endometrioid karsir

pSdnut ant endometrioid karsinom

Spesifi k molek¢ler profili ol maya
Ser°z karsinom, NOS
kefHadr el adenokarsi nom, NOS

Andi feransiye karsi nom, NOS

Mi kst he¢creldi adenokar sinom

Mezonefri k adenokar si nom

Skuam®z he¢cecreld adenokar si nom, NOS
M¢sin®z karsinom, i ntestinal tip
Mezonefrik benzer.i adenokar si nom

Karsinosar kom, NOS

Te¢mer Bleezyeonl ar

Endometrivyal pol ip

Endometriyal met apl azi

Ar -Satsel | a reaksiyonu

26 . 1IEnldometrioid Tip Endometriyum Kar si nc

Bu tip kar siyad mlkarr sa mdbbamhetrréin en yaygeén
endometriyaellilgkragsémeémBEOaneék ol ut usanklké lald 4

post menopozal kadéenl arda anor mal vajinal k

asemptomati k olarak ilerler ve dijer endi k

veya postmortem orlagkulsaa’pdtaanienrsi dent al ol a
Endomelt rendometrioid adenokarsi nom, pr o

benzeyen endometriyumdan kaynak|l anan bir t¢

dekadéenda g°r ¢l se de, ic-¢é¢ncindekaedam. b&gkloe

15



i ndeksi 25 ve ¢zerinde olan kadeéenl ar, hi -

ol anl ast réemdamtip i-in ri®€k grubu ol uktur matk

Endomet enidooinde ttriipyum adenokarsi nomrhraméneén
kor pus endomet iyalyumo] i pinarpame ea deemndoozmest!l reir d i

servi kal endometrioid kar si @omkado meatdriiraodz i
gel i Ki rolldégair d 8u daml a Kekil i yayéel ém ve u
arakeél mal edeéer . Endeokmeit k i ol dr klarendométri ozi

bir b°lgedé ¥&tbeké&blikiyadlekstnrldma nwde nbeet zrlier
cevap ol arak endometrioid benzefd hiperpl az

Patogenezinde en °nemli fakt°r 9trogjesnher
mar uziyetiedailairrakyakkradaermdterri ve stroma ¢zerir

°strojenin puagestsegroenlsiuz etkisi sghaasé@hea

adenokarsinonfd neden ol abilir
Makroskopi k incelemede t¢gmPr endometriy
Kekil de yayeéléem g°steren, bazé duruml ar da

epizodi k kanama ve nelodl@az akh!|l gflrgd énekt edien.
i nvazyonun melvigaurtd ao lmdyuojmuet ri yum i -inde g°r

i nvazyon derinlijini ®®°stermede yardémceé ol

Mi kroskopi k ol arak bakél deMoerdfdd oemd 0 me &
temezel I i k aral aréenda stromanén buyuhpamadé]
ol ukt ulriarni,n éb iy ap éxrnkeay av edyiaz ialrmkiak , ok ersaksiénd ésré |
Sitolojik olarak ihgd reamyd b Evoeyga ma i dolicie evee k ay

sitoplazmi k eozinofild]i g°steren dejikik der

2.6.T¢iMm° é&r Bc eilneersd i r

T¢e¢mer derecelendiril mesi endometriyal k a
Temer derecelendievimesedalahékl asbhkanbkseé
Federasyonun raporl ar éna go°re yapél makt ac
derecelendirme sisteminde en son 2023 yéleén
FI GO derecel endi rdmanea ir ktpenmsiemrd eg Uree dem ecel e

nekl eer karakteri s%%i kSloenr @ eg rzey oyna pséolnmaakstéa dy &
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i -isrki@den Kkul |l arnél a3n ¢d-elr¢gec(ed. ,sizdtemin yeri .
derece) desriesctedmeindlinemei | mi Kt i r. D¢kek der ec
w50e kadar (150 derase) (e @&5%% c¥ Y k sgelkr ¢ d enre ¢
temerl erdeyse s o30ved ¢szterrooma(l3 .b ¢dyeésrneec(e®a bolloar a
2. 3. Yemii | Tme i kil sistem klinik karar verr
pl anl anmasénda ¢-1¢ derecelendir % Ydméleam
-al ekxmal ar derece 1 ve 2 t¢igmlrloer araseéend
teKraamrabi lirlijin ¢-1¢ sisteme®g°Barikiahaveg
i se seneflama ve regresyon ajacé (CART) an
d¢kek derece égelleinda] &kyad&@men -in Ip&dtedi ktif

Tabl oFI2GAB .derecel endirme sistemi

FI GO dHi st @dlzejlilk k1 er N¢ k 1%ezeerl | 1 k1 er
I <%5 sol i d b¢yeéeme [Nukl eusl ar oV a
t ¢mer negkl eer kromat.ii
I %6500l i d b¢gye¢eme|NukblUs i hafivie 'y

t ¢ mor kromatinl Aameé K

N¢kl eer derecelendirme si st eminndleajdd réanée

eKit, nukl eusl arsa hafif irilekmi kK g°rg¢l ¢r
irrege¢ler, Dbelirgin eozinofilik n¢klbéol i -
(Resi.m Reim 2.)3., Resim 2. 4.
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Resi mnERd®Bmetri okldG@ag B&B,0mx 50
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Resi mnE2ddmetri okFkldGCRag@E&&B omx50) .

D¢ ke k derecel in ¢tk aalarrp ie r gsee rgllezmeest H jadr el i
tipler ekadéeetgm?tddprecesini®® bGenaelelrieklee y:
Kefhecrel i, n°roendokrin, dedi feransiye/ and
y ¢ ksek kdaebevdlc i r ve bu t¢gmerl erde FI GO derec

° re | e z

2.6. Modfalojik Varyasyonl ar

K i di feransiye endometrioid karsinomlar
g°sterse de bazé durumlarda mi kroskopide f a
Bu varyantl ar pmelghe zabi elt kkt eet medi agnost.i
ol abil méktedirler

En sek rastl anan mor folojik varyasyon

oranénda g°r ¢l mektedir. Skuam®z h¢creler d
sénérl edereveausnhopmbuoihkpctebaesformasyon z
skuam®z h¢cre Resinm DPedaegy ,ksek derecel i t
h¢crel erdeki atipi derecesi artar ve hg¢cre
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bakl @rkl8aarm® z h¢crelerin varl éjée y¢ksek der ec

destekl er, fakat t¢e¢mer derecesi belirlenir]l
solid alan orané dejerlendirilir. Kmmoat ¢r ¢
ol dujundan, gland¢l er benzeri negkl eer ©°zell
edil mesi °%erilmektedir

Dijer séek g°r¢len morfolojik varzgmagpon d
baskén ol arak g°r ¢l mebstoeddiern. fEszK iad emyg, sti ¢gn°zr |
halinde m¢sin®z karsinom ol arak kabul edi |
endometrioid tip karsinoml & énMbsirnvarfyamkIle
yéksek ol an ol cgaulaakr dPal Emlo | meukt ¢alseyro naul daha az,
daha sék go%lr ¢NMgmeiknemgihr t hen kol umnar he¢crel el
yer |l exki ml i ne¢ KIRess ImarBu7sBhcpekeer i ntrasito
gland¢l er/ vitilogt mndeglyar pakriber konfige¢rac

Gobl et h¢crelerinin olmamasé intestinal f ar
intestinal tip m¢gsin®z "aBe nwv & epyeal nvni tkanl laer néf  en
tutulsamudayrtgenel sajkaleém a-éséddan her han

ResiEmRdomet ri oyad &raglkssanmoint f ar k|1 él akma g° st
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R e o e \ \ ; \ 'q N \(L yiae P e oy ,."/
siGmEmRdometri oyad &rmggmatormz f ar k|l él a®ma g°s

Enadmetri oi d yal pkandomemlrarada bazen sito
kretuvar deji ki kliklere bajlé durumlar da
bnail n¢egkl eus ve hytagm®nri zeg¢ csrterloenrainnédne yhoo
ziti fve Napsbo A¢;gmeégaerihi pierrak hegcreli
| oyndadimaktader

Bunun dékénda endomethraifouaitdcd akerackares iantadr

l umnar h¢crelerin elonge, lnonaepdrn malova s
rl ar et r afwinldlao gdli aznedb¢el penra &b ¢t'yacrnBefi kB gy £ me K
nel l i kle glandg¢gl er paterne exklik etmekt e

dometrioid adenokarsinomirar khi mibjpier aar 95

inijine benZ%’r seyretmektedir

Sk g°r¢len morfolovilk! Patepampilelra.,déemiehda
S i h¢gcecreldi patern, serbehtéor mpapaéenngi h
r¢l @nbfegrekme paternit®eri de bildirilmicktir
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2. 6. Kmm¢gBohi stoki mya ve Mol ek¢l er Testl e

¥strojPemgesteron Reseptorleri

Endometriyumun fonksiyonel i - tabakase
boyu -exitl:i dejJ i Ki ku i ke jeirwei kmairkulze rkianl nmgaekrt -ae
rol ¢ °strojen vV e progesteron .stl enmekted
endometriyumun fonksiyonel ve bazal tabaka
yapmaktader . Endometrizamamnre lefj i mekdti § geluj 3
fonksiyonel tabakasé bazal tabakaya nazar a
daha fazla ©°strojen ve prodlesteron resept?or

¥strojen et ki sini ut erus el EBDMBRER i y u mu r
reseptorl eri aracel ejeyla gesterir. Bunl ar
-al ékmal ara enUseékektontg gogleammteERZR prol i fer a
°strojene bajlanarak =-exitl:] y elza knliararyarr
h¢cre -ojalmasé ve. bBuysiyesiakeé andada&n di sreg,
|l ezyonl ar én olukmaséndak® ERAamaesasptbepleali ari a
resept®rlerine antagoni st etki i egtiji ybitkr
bul unmanfaktadeér

Progesteron hor monu endometriyumdaki e

yardéméyla g°sterir. Bu resept®rler hem epi
Progesteron bu r esnmepttroiryluemd ayka r d°ésniéryd jae ne nrdeos
°strojenin proliferdtiAyaekizaimaindianlisithe® matr
parakrin etkiyle de proliferasyonu engellemektedir. Progesteron sekretuvar fazda

trankripsiyon ifmikta&rteranak %$entegen taraf

b¢yeme faktorlerinin etkisi®ni antogonize ed

ER ve PR ekspresyon derecesi endometriy
i nvazyon derinl ij nproghorunuietkilemekteditd2 Bridometsiodl ha st :
tip kanserlerde ve dijer d¢kegk dereceldi enc
sékteéer. Bu séklek y¢ksek dereceld i temerl er ¢
azal maktadeérr.i yaAdmtem®Pameret astazl arénda pri
pozitifliji da%h Endametrioigl endaimetnyal karssahlarda ER ve PR
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ekspresyonunun azal masé veya kaybé daha k?©°

t¢emer - ap uvwanaesver @adieniid ia&rki |l i dir. ER ve PR
tanésénda ve tedavi akamal®rénda rutin ol ar
p53
TP53 geni nin oroéng ol an t ¢m°r baskél :
kull anél makt ad®ng ¢ soumaBlanahs¢éc,r e anj i yogenez i n
apoptozdan sorumiblant r ans kr i psi yon fakt°rl erini kodl @

yé¢ksek grade ve agresiftegsm@yicm iallet bajylad mtn
durumunu yanseétan ditrék g°stericisi haline

p53 bazé stres durumlarée ve DNA hasar e e
tamiri, apopitoz ve h¢gcre yaklanmasénén kon
siklusunu Gi1S f azénda durdurur Ve DNA tamiri C
ger-eklekmezse p53 h¢gcre yaklanmasé ve apo
DNAG6ya sahip hg¢cr el 8 TR58 gefl huiasygno kolom meme,roveno | u r

ve endometrivyal t¢egmerlerde sék gor8l ¢r ve Kk

p53ekspes yonu FI GO derece 1 ve 2 t¢gmerl erde
g°sterirken, derece 3 t¢gmPrlerde mutant tip

Mikrosatellit Knst abi | i te

DNA yanl ék ekl ekme onar ém s ipsoteieleriiolan yan | &
MLH-1ve MSH2 v e bunl aréen d¢zenli2eMSH@VeRS$H-3®@h ar a k

ol ukmaktadér . Bu proteinler kendi aral ar én
di zi den -ékarter vV e yeni DNA idi Biall ¢m@airni nE
proteinlerden her hangi birinin yanl ék sel

d¢ezel i1 emez

Mi krosatellit instabilite (MSI) il k ol ar
temerl ¢ dokul arénén gelneywdrk senkadn il eerrd an dseé ki

mutasyonlaro veya fAreplikasyn hata fenotinp
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Mol ek ¢l er y°ntemler mal i yetli ve uzun s
instabiliteyi ohaipd taonkaidray as almm¢ ny © nktteiml.er
Kmmgn st oki myasal y°ntemlerin endometriyal
saptamadaki -YLe-erdndnd® B4I0di ril mi Ktir

Kmmghn st oki myasal analizl erde negkl eer
belirte-1I1 eri ni nateBitanstabdite M8th igdPhr e( inkikrlosl i rte-
MSIl ow (bir Dbel i r&nei-kdreo sbaotyealnimat) ,s tMaSb i | (her

ol arak tan®mlanmaktadeér

MSI, Lynch sendromu il e tplikgm?ibhetda da
Sporadi k geliken endometriyal karsinoml ar ér
instabilitede en sék g°r¢lefP. histolojik tip

Yapélan bir -al ekxmada, -hadgjhuvhamstaad dy @émne rt
y a K amlerisi, MSthi gh ol mayép adjuvan terapi al an
g°steri | mikerrbir -alékmada evre | I-highendome
t¢emoer ¢ ol anl arén adjuvan radyoterapi sonr e

goer ¢l thekt or

Mol ek¢l er testlerdeki zorluklar nedeni vyl
TP53 iomimgtho ki my as al -al ekxkmaseé vV e POLE |
ger-eklektiryabi KanseEndomenr Proaktif WMol ekygl
geliktirilmiktir (88)ohi Buokdmyasaglul ardaaknl
MSI-hi gh t¢mPr grubu behliigrhl eonlimma y aha haar dsao nnmroal e
POLE mutasyonl arée arakteéereéelarak PGlHghmut ant
Ve POLE mutant ol mayan ol gul a mohistokimpaSaB aber

y°nt eml e saptaneér. Bu -al @ékmada m¢ mk ¢ n 0 |
kull anél mas® hedeflenmicktir
Bu sénéflanmadaki alt grupltgm®rheel ancain]j

p53 mut ant temerlerin en k°t¢g hastal ékseéez

ol duju s®ptanmexter
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2. 6. SErPekdometarygiahokl

Ser°z endometriyal kansem heryak} mk &k d &
kéesménér ahumri speten nadige ldnesltogdeld rkikn saenrt e t keq
°l ¢mlerin %40 Sredd&nz eonrdwmeddunaleklkaklsar leir |

evrede t aneé konur , ancak endometrioid al t

karakéler él déjénda daha y¢ksleak inl¢ikedirliesnkdi rviel

Ser°®z endomejtbreilyalgi hamg&ld leer atsiapi ovariat

anor mal p53Zeddy&kdimaa&kamaasenhiGenhiom Atl|l asé (TC

Ajnén °nerdijJi modekgnleukls@&@ nfek o pyna da@Besé vy
grup, ¢cartad®°hg¢se AQEEDsIi MYC] i PPP2R1IA, Pl KC
CDKN2A) ve TP53 mutasyonl!l®%r% (%90) ile kar a

Uterin snermnflzat k®r s2i endometri yals Klamklea |

atrofik e nzdeommentern dyeugelt r ipol i pl er i n yézeyind
Mi kr piskk oof aba&viasitk-¢elreern veya 1 -ermeyen papi
atipi, yar &k 3 ¢ongge;pneet &gy ikt opdragradaaak bir

olda eozi roeefrirlaik lveekybea! mi)k® & gd & ao leaobki bsfayredlaa
mitotilk kiagakt eEk zaell geudaZue &rtda@m abnedn z e r | bokl u

siallyae psammom cisimci KNMeri g°zlenebil mekt ec

T¢eéem ser ©z kaksehonflBarr&Oe ldier gm®r | 3)r ol a
nitele8ei Yzl karsinomlar genelli kle derece 3
yéksek derecedleenaw § igZaetreras e pde veher i kisi d
veas olbicd ¢pract eselr gi i eyebi lir ve ser®z Kkarsinor
be¢y¢pnact gP st eY{ead8im .2.
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Prekrderglsoenr Cameymidi i ntraepitelgladr &klarlsiilnio
eers® z karyukamédanmiakrso Lilged ek kK& Ririp-sebr d e,
dowgeelt rmukozayansamgohé@dSEKeKpdewelt rmukoza il

~ u o <
=}

O 9 OO

ner |l & kel svaer tball iet ed¢s ék Smegydaradgekébi hat . i
rs
I

-@ak mee IKSHIn neden agresif bir hastal ék ol
a- ekl a’he®t er

i nom, yardémcé i mm¢gnohistokit%y Mobkekmatan

(o]l

K mK'l iam @Bda&tlansi yel bir uzak mg¢msérmé] &nc:

2. 6 kef3af EHdomelKiair aln om

Endomet rk gfuftmymr el i ke HEK) geme !l | i k1 e agr e
avranéxl a I liirk k1 leennddoimeitireiny ah g dk a @ sréi oyneett¢ r ¢
anserlerin %56i nd®¥Serazkaé vel uwkatjuernudce go°r
letilstilbestrol ( DEB) ile 11likkilendiril

o X o

-

adyasyon vekemmodklsi dyematld@ijead gor ¢l megkt or

EndomekHKY & taas@®- i n p kyaatposvseagd si t ol oj i k 0 7
sergil em&#iKogpwapaksal paternden en, apapitltlar
vel veya tQ kdgd ro&kn sh8 &sién@eneifypmatdearhna if-aezrl nae k t ¢
y

aygen ol ané kistik dil atmaesywani ver dolt ogb kit a
sahtilp¢l opaseli kpjod geda az fokal ol apagi Imeercu
patemnsék t asrke&anl grnravdhe bkag - ¢ k yuvarl ak papil | :
hyalin cisimci kSecelri d,| peiaykiearrmeakntéenrliaznentéikr .h ¢ cr e

sewptta hemen hemen her i zamas odiE fgeornkaplenheirdnrd eeladl
bi r tabaka ol ukturan kefSiatfolvej] ok sdZellli ikk Ihgnr
daj enéek weyhai kpdrmdeslnoou Kli &g € Irsed kelra K keenni ,r vy ¢ ks ek
mi t catkitktviiptiek deaéijl iilkdiem. k HK Gsleskr dgeeareeclel itk na
ol arak k(aPbhaud®nmyo°x.¢r
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8k ef.f af he¢egcreli endo@etriyal karsinom (

Tané temel ol arak morfolojik °zelliklere
endometrioid karsinoml.aetilhad ragléir yaaly d o e
sinom genellikle HNF1B pozitif, WT1 necg
rojen resept°r¢ (ER)/ p%oldésteron resept?©

Mol ek¢l er/ genonalkdeprediilldre meedeinl ROLE d° r f
asyonl u, MMRd , NSMP ve p53 anor mal ) ger
erl endiril mesi°mdemi-ne K ivtulrig ud A ene kit dedrre e liNre
tolojik alt tip endometriyal nkakgé&rfaf?©zc
reli endometriyal karsinomlu hastal ar én
sifiye edil e NSWEInl emok arkgk teegr itziep ol duj un
aya -ékmekter. Nadir g°r ¢l syormhunmadufadimp o

rel i yeeln dkoamesteri hastal af% iyi bir prognoz

2. 6 Ahd4 fer ansi yee/ndeodmefterriaynasli yKear si noml ar

Andi ferapedi yer amsidye endometriyal kar si
esi f vagksalk |[derdeya€l kaesdooment ar ént ¢gymkl ack
ogeelt rkiar sii @ mbanenddl ukturur
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Andi feransiye karsinoml ar solid bir b¢
di skqoghe&zi-wk 11 a orta bg¢rydeeknl ¢okltuekkuir .y uBvaazrel na ka
ge-mi K veya trabekg¢ler bir begyampé mpanbé edier
T¢mor h¢creleriidramdopf df pj az mafsoi&«taol n hklce eIs
pl eomormukzmi wekkegsVegabi yaygéanngkl eer pl
multinsglhdasdpgoansi ye Iiar sPaejmllagiem. tBagpd & t
t¢emer infilltenef oesdidgdlirerad ke ) iorlgaibBul ikkar si noml e
belirgi habikt éésmikimamlscEenjai | &k eynalenepc a ell &l yar
EMA, Cam5.2 ve AEl1l/ AE3imokbal eporzetyéalilkbedb

taneml ®¥8abilir

Yakeén Zamana kbadarn rogug éteg m°nrc e gr ubu mo r f
I mm¢gnohi st okK gnyerd adm/ godbdanr ak t SWEMEEHB mpmeé k ¢ iém
kaybée taneéeyée dojrulamada yardémcédiE¥tegancak
prognozlaré nedeniyle tanédsaadl tol tairglkert e n€ahr
y akl ake kt &64eédd a r2 Os oanyr kaikyib@dédbui nedenl e et kil i
ek tedavi stratejileri °nemlidir. Nadir ol
tedavilerin dékéndaki tedaviyeé yanét hengz

2. 6.M1 kst Endometriyal Karsinoml ar

Mi kesndometriyalenkaizstbhemuelbdrek ar yyiafh @am a k
ekiehde mektarrisyianomunai kazvayhadikhé histotipi
ir histotipin %56liknkk-gkybikekiebim&kibli ¢ m:¢
s tt @atniepn tg¢emPerj¢in, f%bZ |li ansdéemé tMA rkssit| keatrsd Iniodm rt.

ekl ej et ael lkabajldaégl eorliamreak kur uml ar arasénd
ar si reordloaneyjkaaln $ e pl &b i wviesyhna df az|l aséMée kol ukt
ndometanai fdewvansi kel/rda dhiofme rham dii-tyedr wati glsdiej u n
ndometriyal karsinom i-in en sék g°r¢l en s

e bminkus t e n d okneeftfriaido ied i vk ar si noBw ttackm®pr | eetrm

T < ®© ®0 X 0w =TT T R

rognozunu en y¢ksek dertdteli t¢m°r kompone

Kmmghn st oki°myedddlk!l er e baktéej émézda endo
al achd aPTEN il e ekgprekeoan kayBe d&aQmr si nom ¢
abran, pligzi beyadhdwmai ar sMinlosnt ak da p53 mut asyc
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mut asyonlraanréeeg 8% %3 nme k lbau HegmPlbrdre,r de CDKN2A, H
genl erindeyoamksart éexkBli kisitl dk ani ¢ imnamli ar én TC
sénéf | andaaspéamed ah ebni¢grz b ulPrAtYamakt adeér

2. 6 Khrd3i nosar koml ar

¥node nalIMMg R sterMegdnd T¢egmer ol ar ak ( KiSha,dniern Kk a
g°r ¢l en, agresif, Ki'aflraémi k%nibi wd kar sHinMadpat o
KSo6, ay¢ksek derecelii bir karsinom il e yan
bil ekeninden ol ukeunrd o nbesttrkioynaalt ° s abkbexkenry a |
gi bi ut ¢i ms$ ahicicagek )t ngpeén (homol og tegmeyher )
rabdomi yosarkd®mggi il mayarmysae kstrnipn®irk)nden

temerler) ol ukur. Karsinomat®z bileken gene
ti pe atanmageé vee kyl¢&kkslek zdcerrdew el i endometrio
Kefhféacfr el i k ardsii fneokra vsiyya® © z el | i k1 B i ni g°ste

Karsinosarkomlar én - ajbinnl ufaul ek%3 ea n carl ma

Kanser GCe(0@GA}) htéardaknt ekri ze edli daeank&9G'i @
TP53 mut asyonl ar é g°r ¢l mgkkzamandac akald o nat
kansediljegari ng- mol ek¢l efllalt tipine de ait o

2. 6 NBd8r Endometrivyal Kanser Alttipleri

Ut eradrnpulsun mezonefrik ve mezonefjriikk be
ol arak uterdamlsa sieyivitkanamdleanmék muadil.i il e
Bu grup argamRkébirstkii mmegnf e nGOAAI hea] $ alyiegtei rplre
( GATASt) r @i d transklri(pTsT Fploydf i iftheekyta®nrnya , g ERt er i
anti kpozni tiilfe boyamgmwmaesbdklkdnmaex seyir ile il

Endometri umun skuam®zp ¢ i oo me lair € kdha s inrmam
-ojunl ukloal asbkiuaemm®°,z skuam®z farkl el akma g°st
adenokarsinomlardan ayeéert edi |l melidir. Kr o
birlgPkttéeBilirler

Kntestinal ti m¢sin®z adenokalrsi sayné odad

Y
ver i mevcuttur. Knigedbtl enalh¢sdireermramsivasyam| €
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gastrointestinal tip h¢gcreler de dahil ol m
-éekatBilir

2. 6 NPr®9endokrin T¢gmerl er

Endomemmni n°roendokr,endd&meaksairnngoiamloanrléar é n s
%0, 8" i ni ol ukt uifaamma mméa dni °rr ote;nmPor kl reirnd kht gacnraen s i
ve prognozu histol og ig?®°vree kbaeylniarkll eamedné Jté¢ nb°rl Ig
temsih°edemdokrin Item° rideps adamMeENETgI emegkkads
atipi k karsinoidddaerdpowimaklereeelei t gd m°r |
nN°roendokrin kadebanakl adl & N& &raérl sainn okng - (¢ KK Kn)¢

b¢elehegcreldi karsi noma(@BKkK)ryadishiggle dlemak el z et
bel ¢nm¢gkKtigk. oldas tdhd |[fRIEHeh s i( KKK ve BKK) y ¢ ks e
aktiyvi tneykd eer atipiye, s ék l enfovaskg¢l er

Jikneel oj i k sistemde, bu te¢gmlPrl er eneysiérk iszelrerr

114,115

262 Mol ek¢l er Sénéefl ama

Kanser Genom Atl asé 20IGCGGARTa&ndayueammar ia]
karsinomunun bg¢gyéek ©°1 bierkl gen kmipks aamhal ivai neit

endometrivyal karsinomlaréen yeni mol ekg¢l er
°©zel l i kl er eyusma hkiapr sei mdooomheatsreingnuplai &1 t anéml
raj men, mol ek¢bear améeami| ali@ner ma és &l ohukt ur
uygul amaya ent é'r Buedéehdékaoaadiér maya g°re, 4

1. POLEultramutasyonlu grupPOLEMuU)

2. Mikrosatellit instabilhipermutasyonlv e y a MMR dedrup@SIFtH i - er e
veya MMRd)

3. Kopya sayesya dgpeki fi k mol egrypl(@GNL, °zel |l
MMRp veya NSMP

4. Kopya s ayveyap53gngrinagregpkCNH veya p5abn)
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2. 6 PODLHI t r amu tBEnsdyoormel tiair ya lnoml ar

Mol ek¢l er sénéfl aeamdeéErmeanylgin asathii K PChEd mee ns ¢
ultramutasyonlualt grup endometriyal-1X@gisnin oagpblimeraaumr Wa7
epsil on DNA pol i merazéneén (POLE) ekzong¢kl
karakterizélir. Ek zon ¢ k|l eaz al anfemrdadfi rfecandkiansgyoo n b ada k
sonucu replikasyonda DNA tamir mekani zmas§®@ért
i nsan kanserl eri ar as énd a"ultrambtatoy' fekospeokarakmu t a s y

da adlandéreél an t.Mm%pewgen bogretnayoay a-kékaarrurv e

yéksek dereceldi temerl erdir. Ancak, agresi
-al ekmamutROUE EK' |l i-106aast gkabhényé®%dI&k hast al
oranéeyl a m¢gkemmel bir progmBoazgrogmiopt okddi
adjuvan tedaviden bajémséz ol dunutant EK'lag r i S ¢
i -in daha az yojun a@d%luvan tedavi yeterli o

POLE mutasyonlarénén akeére tedaviyi az:i

grubunuadj uvan tedavinin toksisitelerinden kor
-al exmatlmurt aMOL EK' | arteqnmeogre -il mmebn ry aamnéttie g° s
ayné zamanda pr ogrlamlvaen mgmko rlam aln mé®D ° | ¢ m

dahilol mak ¢zere i mm¢gn baskél amada yer alan b
y o | -ékar ak, nadir de ol smuttaemkr &rKléd yea o | vaeny &
ol gu raporlarénda g°sterildifiji g i adaylari mmy¢ n
ol abilir. Bu prognosti Kk vV e potansiyel ol .

ekzon¢kl eaz alané mutasyonl d@fénén tanémlanma:

POLE mut asyonl ar é&zoepkl eazanmbhaeéeMpek (el
dizil enmesi ylie. gdBu- dklkenktki,rirutin patol oji
mevcut dejildir ve nispeten pahal édeér, bu
engel |l emektedir. ¥rneji-mutHastseEKR' Wearnd& a'dtak
h¢cre eekinidhékive ci ddi negkl eer atipi odakl a
karsinomlarla il gild@i e ndi K%Bumunlabirlikte, her i&i- abi |
-al ekxkmada da pat omuwtgd mtr BK'lInaérzéc ad ePfOIEl e n d i
czelliklere y°nelik puaft&iha k°r ¢ k°r¢ne ya
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2. 6 M2 k2o0slansttdbitl Hi verymau BDdRe&ktliul - er en

Endometriyalk ar si noml ar én vy aikmi sskmeakkna®&omeu (IDVNVIR)

yolunda bir defekt sergiler'®, MMR eksi kl iji, ye¢ksek dezeyd
karakterize edilen mikrosatelimstabilitesingl MS1 ) kat kéda bul unur. \Y
endometriyal karsinoml ar -ojunl ukl a spo

hi permetil asyonundan dvégya dMMRRa genl ekl MISIH:

PMS2'nink ay b éknadyanna k | anér . Hastal arén yakl akeék ¢

geninde kaleéetsal muta®yon vardér (Lynch sen

MMR proteinleri,endometriyakarsinomunprediktifv e pr ognost érik bi yo
ol arak kapsamleée bir kekilde incel eumanrim kKt ir.
risk faktorl eri dahi |l ol mak ¢zere hastal éj ¢

bildirilmektedir 122,

MS | hi permutasyona 3¢k am@&ik aXkymnrsemnlramgn
neoantijen y¢kene sahiptir; bu, I mm¢gnoterap

eder122,123

2. 6 KbpPPayesevddggrgeki fi k Mol eke¢gler ¥zell il

POLE mutasyonl ar é, MM&do hemdoryefiyinidanseiar,t asy on
spesifik molek¢l(NSMPakzel ti g o0} ar saonetdyalé f | a n c
kanserl erin yakl|l akék %50"' sini ol ukturur .
mut asyonu ve d¢keék Kklogry av es alyiestéeo ldejjiikkianit yt
dereceli endometriyal karsinomdtff. NSMP, yeni nesitliziemet e k nol oj i si Kul |
dej er | evedrPiI3K/AKTdve Wntb-k at eni n sinyal yoll ar én.
karakterizeo | duj u amp laad@®d2d & .0 n T b-kateninkgeninin §GTNNB1)
¢-¢nce¢g ekzon mut a sewahipmo,|l epkréol genro sbt PORTEEEG ei nk | K |
-al ékmaseé, CTNNB1 dejikiklijinin d¢kegk kop
ol duj unu, Pl K3ICA del i ko ky @nfometiyale aarissee ryl ¢ek i | i
o | d u priaya koyddf’.
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2. 6 KdbpsgayéeséeveykhaplbBmal ( @GNHI pv eaybdan p 53

p53abnendometriyal kanser en agresiflgtalalt tiptir. p53abnendometriyal kanser,

t ¢ endometriyalkanerolgu ar énén yal nézc aenddrhedriyalkanser ol u K t

mortalitesinin %5070'inden sorumludut®®'2 Bu alt ti pt eki t ¢emor | e
somati k kopya numarasé dejikikliJi, d¢gkegk n
ile karakterze edilir TCGA - al ékmasénda, TP53 gen mut as

séneflandérmasé yerine alternatif ol arak k
protein K HKa r a s éuyuimiulkik %92.1olarak s a pt a n'‘¥h'& kpt563r anor mal | i
gosttegmonrl erin orané histotipe g°re dejixkiKk
sahiptir (%93), onu karsinosarkom ( %85) , b
(%22) ve derece-2 EEK (%5) izlerp 53 mut asyonl arénén eza yayge
sahip ol an ser °endometriyay g ks e k|l de de ekdaneuiyalur v e
kanserl erin %1 2" sini ol ukturur . v8utedaw ur um,

sénéflandérmaséna entegre edif.mesinin neden

26. 20 Mul tcilpalsesEnfdioemmeot r i yum Kar si noml ar é

Kanser Genom Atl asé (TCGA) tarafeéndan be
ol ar ak eglanptéybkaanr si nomun mol ek¢l er sénéfl andé
adjuvantedaviden elde edileke f aydayé tahmin etme potansi.y
fazla °nem kazanméxter. Bu sénéfl andér maya
ekzon¢kl eaz alBROL BEmuta,sy MMR aVigRdIs pSR8 Anornal-
p53abn) anc ak Wink-oladekise® neml i (@b ®%) gt g polirr mol ek ¢
sénéflandérma ©°zelliji mdnad il ak aBKfanomiala s € n a
adl andBdankeher POLE ekzong¢gkl eaz domai n mut as
(POLEMut p53bn), kombin MMR eksikl ] i ve anor mabBbnpkodbin( MMRd
MMR eksi kIl ifJi ve TPALERY) EDM ( MMBRéf ektin t¢mg
(MMRdi POLEMut p53abn %28 Bu t ¢me°rl erin nasél séneéefl an
gerektiji konusunda «kKkvuala@klmalbanr huhlaxreée yb&h
dékl améexkt ékl,i diijepdtealiojiisk veya mol edk¢rlter ©°
alt tipten birined a h i | °8'% Bu nedenlefi mu | € i p s eEiKf' il byoldgish ve
prognost i ksizdirmneansié | b eyl® netdahag a@jeit | somamakt er .
czell (&ileretedaviyli azalterken ( PGhhipbmut ) ,

t ¢meirdiernemli bir?2problem yarateéer
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21. Endomearrsiymmdml arl a | IlmgddomlAadl @ vi Kans

Geneti k mutasyonl ar s 0 da eadoraetriyglekarsinom n b a z

gel i kme riskinde arték ol duju g°r ¢l megktegr

2. 7L.yIn.6andr omu

Herediter kanser sendromlaré arasénda e
zamanda ailesrl s&@Kohadeéeni dd¥ BusandrongdDNA, | me k t ¢
hat al é ekl ek me tamir ( MMR) gen defektl e
sajl amaktadeérl ar . Endometrivyal karsi noml u
s & k | 32§ 8% gach sendromunaahi p kadénl arda en-60&K ag°r
endometriyal kar si noml aolgiear ezmchgdrnuo miedtemK iemyy
ol arak DNA MMR kaybénén araxkté&féel maséné °ne

2. 71Co2wd®&aeandr o mu

PTEN t¢mayéedbaskhehi ndeki mut asyonl arl a k
ot ozomal domi nant kal étéeml édeéer . Bu sendr om
art mecx ri sk “o°zCokwdewms usdeurdr omun a sahip k a
endometriyal k®»R®3edr ag elSfexnidmid érri s k

28Prognbaktikrl er

Cerrahi evrehastay & khistolojik tip, histolojik grade, myomeyal invazyon,

| enf ovaskyg¢!l erendosewvikal stramayaazyyed neum, |l enf nodu me
- a,pperiton sitolojisi, hormorr e s ez € Ir|l i KDINAr ipl oi di , genet.i
dej i ki kIl i kVyaelr keanrdso mnmeotnrliar d a prognostik dej
séral anmexktér . Bunl ar én arasénda en °neml
myometrya | invazyo derinlifjidir

Gen- yaklarda daha iyi prognoza sahip ol
daha y¢ksek dereceli ve k°t¢ prognedic?f.u ti pl
= yak alte kadenl arda bexk de&, | yv&kk salfft tkal

kal ém oranlarénda d¢ke¢gk ol duju ve 80 yak ¢
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kadar geril edd.] iFagklastt elradtmd kKYfakénén bu has:

faktor ol arak ®abul edi |l mektedir

Far k1l éi pl¢eenr®irmoeek ¢fvaerekulgéa k met astaz ri sk ol
ve endometrioid tip kar®$iTnomilrasrnd ahibsut odrogn k

arttek-a sajkalém oranlarénda d¢k¢gk coml duj u

¢, zadeolamolgu ar én | enf nodu metastaz riski artm
138.

Endometrivyal t ¢ mor h¢crelerinde PRistroje
prognozla ilikkili olup, progestmada °rreemlpit

bir belirte- ol abl ediedti erdegkktgonmgil mekn reals @ h
lenfov a s kigvazgonurv a r éndométyal kanselerdeyinelemev e s aj kal ém a- €

‘nemliduj u g°ok¥t eHasmackbakeéemenki igies é IKIt @ K tmierkme

Avrupa Jinekolojik Onkol ojii Derneji (ESGO)
(ESTRO) ve Avrupa Patol oji Derneji (ESP), 2
ve dejerlendirme i -in npoalteokl¢éoljeirk bpealriarnieet-rleel

gencel l enmi ko k¥@YTabloR4)l ar yayeénl adeé

36



Tab2 oBSGO/ ESTRO/ ESPKEndemeProgabsti k Risk G

Risk Grubu Mol ek¢l er Senéefl amMol ek¢gl er Séneéefl arn
D¢ K ¢ k A Evre I A endomet r|A EVIrPOLEmMut endometriyal
LV A Kok veya fokal karsinom, rezidg¢el

A Evre I A MMRd/ NS\
karsinom + dEVAKIK ¢

veya fokal
Orta AEvre 1B endometri|A Evre | B MMRd/ NSN
LV A Kyok veya fokal karsinom + dEkvAKJok ¢
A Evre | A endomet r|veyafokal
+ LVA Kok veya fokal A Evre | A MMRdrioit S
A Ev r e-entometrivid*n karsi nom + vy E\KASKek
myometriyal invazyon yok veya fokal

A E v r58abn v&lveya

nonendometrioid*, myometriyal invazyo

yok
Y ¢ k soetk A Evre | endobvAtKri|A Evre | MMRd/ NSMF
(derece ve invazyolkar si nomLWA Kiesegeg/&€ n
baj émseéez) invazyon derinlifji
A Evre 1B endomei{r|]A Evre | B MMRd/ NSN
LVAKHur umundan baj élkarsinom vy ¢ kWAKKk de€
A Evre 11 durumundan baj éemsé
A Evre || PbdhhoRetiodS N
karsinom
Y¢ksek A Evi ®¥Alltezide¢gel |A EvilvA MMRIINSMP
Evre Ii IVA non-endometrioid*, endometrioid karsi
myometriyal i nvazy|yok AiNMApI3abn éndometriyal
hastal ék yok karsinom, myometriyal invazyon var,
rezidg¢el h a sitVal é k
NSMP/ MMRd ser®°z, ¢
karsinom, karsinosarkom; myometriyal
invazyon var, rezi
Kl er i A Ev-iva rlelzli d¢el hagA EvdvArddild¢gel has
metastatik VB herhangi mol ekg¢l er
A Evre 1VB, herhar
*nonrendometrioid: ser?®°z, berrak h¢gcreli, andiferansiy
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29. EnadtgumKanser |l erinde Taneé

29. 1. EnyuaBeyopsi si

Endometyal karss er | erin tanésénda en séek kull al
endometiyum biyopsisidir.Po st menopoz al d°nemde vajinal K
Kiddetl i menstg¢sr el si klusa sahip ol an veye
endometiyal kanser aklg e | me | i ve biyopsi yapél mal édeéer .
hastalardaki anormal genital kanama endowyetli kanser | er i deKender
Kartlarénda yamémayopeadbeeitnin tanésal dej e

materyalile kar Kk el ak t-%5 éedidvwedréenmddaa %@¥0d uj u g°or ¢ 1 mg &

29. 2. Histeroskopi

Biyopsi sonucwinegatifg el en veya daha il eri aracxkterm
hi steroskopi °ner i | me lskope endometsumA patipterinin @ema n d a
submukozal myoml arén tanésénda daha vyarar.l
sérasénda uterin kaviteye enjekte edilen se
yayél éména neden ol abilecejine emimrsrasti @k
késa tutul masé ve intrauterin SsSéveé baseénceée
ge-ebilecejin*® inanél maktadeér

29. Yaj iUdalrasonografi

Anor mal d¢zensiz vajinal kanamasé ol an,
tanésaama-1 & vajinal ultrasonogr af. Yume r i | me
kal enl éjénén °| -¢l meside sék-a kkwmhmllkaléd mladit
5mm al téenda ol an ol gul ar atrofi ol ar ak k at
°ner i | melmietk ¢ rahiogmetuem k a | énmlaél jt éé ardhastalartia da
endometya | kar sinom gel i ksemppt ognas i &rsadecdd é n Inal
ultrasonografi sonu-laréna™°re karar veril
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29 .EndomaliKar si nomlidrgdasayar |l & Maomedn &f i

Rezonans G°r¢nt ¢l eme

Endometrya | kanserl erde BTOnin duyarl el éejé I
radyasyon mar uziyet. yéksek o IB@ uigri uemrd a n da
endometiyal kanserlerde lenhodu tutul umu ve wuzak organ |

amacéeyl a ku¥l anél maktader

MRGyunuk ak dokul ar & dah aadyasyory ¢gko:s tt earkdeinjaidred e

hast al ek vyaygénléejéné dejerlendirmek, risk
y°aami se-mek i-in ameliyat ©°ncesi d°mkondee
hastalarda MRG myometriyal i nvazyon derinli
Ke¢pheli |lenf nodlarénén d¥jJerlendiril mesind

210 Tedavi

Cerrahi, radyoterapi vekemoterapendometryal kanserlerin tedavisimki¢ - t e me |
yape takéne ol uktur maktadeér . Evr e I kanse
histerektomi ve bilateral salpingoferektomidir TAH+BSOY*. Hast al ék evr esi
TAH+tBSO6ya | enf nodu diseksiyonu da ekl enm
histerektomi, bilateral salpingoferektomi ve pelvik taban Ienfadenektomi
uygul anmaktadér. Dahayall ekansemrleedndd memHK dn

Aidebul derirahigve paraaortik lenf nodu diseksiyonu dahil lenfadenektomi

°neril mektedir. U z a kolgulardag senpalyatie teaahit tedad ol ai
dekendPEbilir
Se-il mi k, baze gen - kadeéenl ar da riskler
korunabil r . tocuk sahibi ol mak isteyen kadeéenl a
ol abilir, fakat her ki grupt a ol an kade
bulundurul malé ve hast®@l ar -ok yakén takip
Cerrahi sonr asa&n urygdy atnearna pa é4) daatddaada - o k

uygul aneé2r .habkvwrad ar da hastal ék uterusta séne
riskli hastalar olarak kabul edilir ve genellikle adjuvan radyoterapi uygular®az ¢ m¢ z d e
yineleme r i ski ni daowedrimmeyeajyanal brakioterapi

uygul anfaktader
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Kl er i evre hast al bekaaydrgdactempi ilelkaninoet er ap

kKekil de hastaleéejéen ted@visinde esas rol ¢ ¢s

21 1My ometirmyazyon

Endometryal kanserde inauterin ve ekstrauterin ilerleme FIGO evrelemesi ile
dejerlen@Qligullaren yakl aygsék K@wnSérnade eendodmet
ol gul arda en °neml prognosti k fakD%xklo&r den
derecel ve erken evre endometrioid endomgti adenokarsinomlarda myometriyal
Il nvazyon derecesi t ¢mor yayél émeé I -1 n
dejerl endiMyiolmmée ktt @di n . nvazyonun derecesi t ¢t
uy uml u b idir. DegrP nyametriygl envazyon ekstrauterin tutulumr e k ¢ r r ens v

ko pregnozi | e i Mt kkilidir

Myometrial invazyondej er | esinid+ rnl mee vt eml ertir. °ner i
Myometriyal i QyRAae§lgnolyaPalesgu nrmyio-meererrderinn d e K i

nokt aséndanmeanrdetnreitydlyalhi | exkkeye olywm uzakl

kal eénl @] &n ao lyasrzadke | hPeks aopr|aannéé r

Gene g zf yrakzlag | ar tarmavényam peketRBlrer.
Ayné t ¢mor 1 azarinvagyompdterrg r g debi Fir

Akaj] édaki myometriyal invazyon paternler

[1 EkspansiK n v a Pafeann

OKnfiltratif Krrege¢ler Gland Patern
Adenomyozis Benzier. Knvazyon Patern
JAdenoma Malignum Benzer. Knvazyon Pater
(INod ¢Haesri it Benzeri Stroma ile KIlikkil:@

OMi kroki stik, El onge, Fragmante (MELF) K

211 Ekspansi |l Knvazyon Patern

Geni kK tabanl é b¢gyeéegme paterni o lpatenia k d a

neopl asti k gdamadlag éng&riskiygmup skakkhée amugl
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Keklinde b¢yé¢mesi olarak tarif edi | ir. Gen

yaygeén kKekil dgeengs® rr¢jlsnkesnider eakrt'®ka neden ol a

211 Xnf il tegagtliefr KGlrand Patern

Tek gland paterpii r r eg¢d ar égl am say-€) évgyapl akl i
Kekil de yumyao menfriil tre ol masé kKekIlinde tarif]l
yanet ekl i k eder. En s é&k ulgetilir. dénovaskidlenalam z y o n

invazyonu, ileri evfe ve n¢ksle ilikkilidir

211 Adenomyozis Benzeiri Knvazyon Patern

Bir °ncekinin aksine ¢-tenmmydmetydma ineiope a:
d¢zemdalzar keki |l de i nfwedliz Adenoryorss benzem ievRzyonnd e t
paterni i-in en °nemli ayéreéce tEAgegmcardenonrn
yuval arénén endonefriyaetdaomazvdyal bez ol mamasé
°dem ve infl amasyaosntliak bsitrrloinkat ev ed eksomokpd mi y

i nvazyon odak]| aadenongazis lieazeiiénm aaznynoans épat er ni ni

kriterlerdir. Bu invazyongeneldeyi bir prognozi | e i | i k k¥l endi ri | mi Kt i
211 /Adenoma Malignum Bemner i Knvazyon Pat
D¢zgen ve yuvarl ak «kekil i gl andl aréen 1

inflamasyon olmadan infiltrasyonu ikarakterizedir ve nadirdir Ks mi ni e s Kk i i sm

mal i gmluand, géenegmegzde O60gastrik tip atksenokar

temeregnden glognozileh DakR&ai ken®iril mektedir

211 Nod¢l er Fasiit Benzer.i Stroma il e KIli
Tekolguol arak bildirilmiktir. Ekspansi |l b ¢
endometrioid endometriyalkars nom al anl ar é i -eren t¢e¢mlerde
fibromi ksoid, genik stromal nodg¢ | lezgonlarar as e
oluktkwekbsede tarif edil®niktir. Prognozu be
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2116 krokisti k, El ongkénv&zpwgmahRater( MIEL F)

Bu paternded é k a d o] r weopkastisgell eerk ddiramiksaid stromal
reaksi yona alxa@téléd °ykaeslsné kr oki st ge°ré¢negmegnde
- ek mekKiesdtiirk. glaedl arényojun n%t redfrialfiékn dian fe

eden fibromiksoid stroma izlenif2

Kl Kk Mke z ay ttaa md ralnaildn dfagak isimlendirileninvazyon
paterni¢, - maj °r h iolantéori kjriokk i wap&r 6, 6el onge ya

ayreéekmeéek h¢crcaledeerwelak makt adaéacg

Buna g°re, mi krokistleri ve elonge 6éyar e
eozinofilik, skbhamopedi & eyas @&hnhalome&k gor ¢ng¢n
| ¢ menl e-rawrdeesnivisdéek f i bkome &seoei di ol snaar o ma | re
n°trofiller ve &R®Resim2l®fiileratgénrge edELFTri nvz:
ol duk-a farkleée s®¥BektakbiMEFEdg mgkhableledcel i
ile ilikki%®ndirilmiktir
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Resi9MERLF invazyon p6ad eB:ni#HRE: xH&E, x
Literat¢grde MELF invazyon pat ®mamiani-mokpr

d¢kKek derecel i endometrioid karsinomlarl a i

prognoz a i |l i kkili olduju d¢kenegl se de baze - al
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bir etki g°sterM&di Diomicn Gistinhéen imMMELF ri - er en
sajkalém s¢resinin daha uzun Y¥.akhinfPuceuwe g° st e
ark.v aj i nrae kd¢érkréens gel i Ki mi a-éseéendan MELF pa
arasénda istatistiksel ol a%®ak anlamlé fark

212 EndgogumKtamiser | erinde Evrel eme

Evreleme endometiyum kanserli hastl ar én y°neti mi Ve
belirl enmesinde °neml. r ol st enme® edi r .
evreleme sistemi enildokt2003% onélaémaanr é&virze
kull anél mékter . Bu smoslteecuggeedidildininelld edimesa d ah a
farkl & histopatolojik tiplere y°nelik yeni
tekrardan revize edil erek son halprognostikal mé kKt
grupl ar é mlarala ve idgha uydgum ceahi, radyasyon ve sistemik tedavileri
gesteren alt acf&¥YTado2&.rve T@blo2). ur makt ér

Tab2obndometrium kanserlerinin molekul ar S é

Evr e t ané | Erkenendometriumkanserlitags| ar da mol ek ¢l er bul

sonrasé Evre | wve 11)

Evre IAmpotEmut | LVAKler ecesine veya histolojik tipe
servi kal u z aendemetrigakasi@dmE mu t

Evre 11ICnps3abn Ut er us Kk or perhangiybir rmiyomeirigagimvazgonla birlikte servikal
i nvazyon ol s UYA Kleaecedirze vayd histlsjile tipine

b a k e | mpbRabrerd@metriyakarsinom
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Tabl oEn2d.oéme t r il kermikna m2s0e2r3 FI GO evr el emesi

Evre Tanéml ama

Evre | Hag al é k ut eavérlerleskéonr éprul sé dveer

IA Endometyu ml a s énérl & veya agresif ol mayan
myometryu mu n  y a r é snéareddem fokal2/A Klan veya VA Klmayan veya iyi
prognozlu hastal ek

IA1 Agresif olmayan hi®lojik tip, endometriyal polipl#eeyae n d o met r i y u ml a
Il A2 Miyometriyumun Yy bBVWA&acka vegaalmayannoeagrésif tiplarp

IA3 Uterusveoverlerles énér | € d¢kek derecel i endome

B Mi yometr i yumufna zy amiaveeze velV & Isifolalveyaolmayannon-agresif

tipler
IC Polip veya endometriuum ile sénérl é& agr
Evre Il Ekstrauterin yayeéel éeém ol vegag a g g\AeUeyarnyoraelryals

i nvazyonun bidtotbjikfipler agr esi f

A Servi kal st r onragrgs#histolejikiiplera eden non
IIB Y ay ¢ & Kalar monagresif histolojik tipler

lc Herhangi bir myometriyal tutulumu olan agresif histolojik tipler
Evre lll | Herhangi bir histolojik alt tiptekig m® r ¢ n | okal ve/veya b°lg
A Uterus seroza, adneks veya her i ki sinin
IA1Overveya fallop t¢pée¢ne yayélma (evre |

MA2 Ut er i n subidairmuz asaregm tudteri n serozaya

B Vajeneve/veya parametimav ey a pel vi k peritona met asH
1l B1 Vajina ve/veya parametriaya met aj¢
[1IB2 Pelvik peritona metastaz

][e Pelvik veya paraaortik lemf ¢ ] ¢ ml er i ne veya her i kisine
11 C1 Pelvik lenf d¢gjeéemlerine metastaz
IIC1i Mikrometastaz

IlIC1ii Makrometastaz

11 C2 Pelvik lenf d¢jée¢mlerine metastaz
aortik lenf d¢je¢mlerine metastaz

IIC2i M ikrometastaz

I11C2ii Makrometastaz

EvrelV |[Mesane mukozaséna ve/veya bajeérsak mukd

IVA Mesane mukozacknb@a)\e/svakyanukozasénéen il

VB Pelvisin °tesinde karén peritoneal met @

IVC B° bkr edamar |l ar &, akcijerler, karacijer,
intraabdomi nal |l enf d¢j éemlerine metast a
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SGEREC¢ VE Y¥NTEM

31. Ol gul arén Genel ¥zellikleri

Bu tez i gl @Bkamakseént | niversiHesiadepi FR&E
Anabi |l i m aDad éaldah éle2B®@1 2023 tatrtohdler abadomis
hi sterektomi, bil ater al idpasdIlpviinkg ovoeo f pear reakat cornti

di seksiyonu uygul anan end@mé&tér0i kiadl étni fh aasd en
i ncelO¢ maiili e sna d ekhgiz ( H&E) boyiadén | &l amft € lad K
i -eren kesitler MELF invazyon NMBELErnnvazgseas
patigfPeateren 136 ol guHen!| é i Baadskemdalkinli vedisli d e
Hastanesidi Nutdkugsiosyabudrukilamnisk st ghiche&ei a |
hastak@rétakiyp s¢ve@giank mekpbkEpss] kCall¢genrm dur um
kaydeldlal é Kk may a vBearkskietnets i} nfiep Fakg¢l tesi Kl in

onayé al éndéktan sonra bakl andeé.

3. 2. HemhkdobBosgiddeeasn tDedreirn endi ri | mesi

Ol gul ara ait H&E bhbeopyhi épktecli odg e L H, ¥¥)
BX45 mar kal & a mi k cMeEsLkoipipin.v aywagmgéenl é]J é& Afokal
lenf ovaske¢l er invazyon varl éjé ve yaygeénl éj
| enf nodu metastazé nyok, izol e t¢gmor he¢cr o
(0-22mm velggcprp@8pP0Ove makromeétast andu>Memmmsd az
fipar aapel,vikakr a ape oV ikkmy omet r i ya b r uiiimug & 206 @ n
i nvazyon), dek ( O%50 iEnnvdaoznyeotnr)ioy axl e kkl ai nnsdeer |iet
Il nvazyon yaymeé&rmrclugj éiir-idejerl endirmebsestanda
parametrenin d&eojnerdemel i il mesialyeakpia¥daér é n a
hi sterekt omi materyall erinde, invaziv t¢me°
taranarMEKL®L pvie i2nvhalonaoidfad kgaulloa,r 3 ve 3 ¢(ze
i nvazydnuladajne yoad yggael saer @k k | ian dagy(riRed sdiéopr 8 b1 . )
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s

Resi mMi3krloki sti k, el onge ve fragmente 1invaz
pat gPsit eren &REU B2B¥AYygen MELF invaz
g°steren olgu) °rneji, H&E, x80

Hi stolojik tip degerhekdr pubmeglitneylay al
Sajl ek dhgng220206de ‘ner dédpdeTgamAef hajmaikshb at
derecel enadi eviemmbdometiri yal kanserlerin 202

dojrultusunda®Rlweriaerdlrneditrgmedri derecel endiri
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Ans ve aobwleamneigl ed begy¢eme de ®t,erenl er de.
Aue50 oran@hamdgl ed begyeme @0 &t,erenl er di
Ans06den f ayzlme sgPlsitderbegndlear der.eeki Bl ¢ 68)

G1 vV e G2 t ¢mer | eG3 dtecknglkr | @ e r eyceéekl sie k der
grupl adngearP &l ke,.FIEOZ2MnZEZEIid o met rsieyral EvKraenl e me s
geta, I b, Ila, | I1,ia WVEkdlaauvba kiAyay, & @aldévl, e I1llal,
Il I'b ol gul ar erken evre, evre |11 a, I 11 b,
kaydedi |l di

ESGO/ ESTRO/ ESP trembelrg sikaigd r € € n gfalpaén ddeér e
(De¢kek ri sk, YOkadeak rriiskk, Mg kaa g k a tr i Ts¢gknnCarKtl alr ¢
boyutu bilgisine patol oji raporl aréndan wul

Kekl i nddkedgalupl an

3.3 DMk UrodPnmnt emin BBl okl arén Hazér| anmasé

¢ al e k ndahjl a edilen daha °nceden i mmégnohi st
dej er |l enail giull meywerm,i t Hemot o kpseparagaméfilojikz i n ( H«
a-éedakrar dejerl endi gm?mi kever beeniol gsli i ned
temsil eden i ki kH&E abloayna |leda appraat phaferinami klt,o k . ar
ayne a&klagatkle&r el en késéemlar manelrolrbkdi pmme Ro v e
yar démémind len kk 2al°a@n mé Kk t & mikrodiain kéanl aénb €°nrdnae khl aezr é
parafin bloklarah er bl okt a 2 kontr ol dokusu ve 58 t

yine manuel ol arak g°m¢l m¢gk ve(R8MmBRet yeni
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Resi nmD&kmR k r oyd® reti enmi i -in manuel ol arak haze

Olgular, biyopsi protokolu mar al ar &€ kodlt @mar eBd ok é aalaan
parafin bloklar 5 AC de 22 dakikada et¢vdesobjekt mail |
akamaseéna marve dahdbsdmraimgn miéxtsoakli myay ama i -1 n

al eneex
34, Kmm¢nohi Btoylkinmy &r® aalt e mi

Daha °nce ER, PR ve p53 imm¢gnohistoki my
boyaheltaerker ar dejerlendirildi. éeButipmyal gr é
prepasatinaeEme&k|l dokarmkkrodi zin bl okl aré ol ut
i -in parafin kesitler al eygel amOmaksod o@mrsit D&
cihazenda EKEHKEbDgybama ki ekeri kul p5a3n eal natriakko rout oi
y¢ksek dereceldi s er °dze kk akrosnitnroom! uo loavreark dkouklu

anti korkoart & oilse aipréddcpi dedenkontrola gerek dt

Ay r aMSd,2 MSHG6 , M LHnle, ,n oMMS$2 oki myasé yapeél

bolya preparatl ar é t ekredrenkdjeearilne rt dinraimémiémn o
uygul anmadéj é ol gul ar I -1 n de doku mi kKr oc
Hazérl anan paAg&dbi nkkesigvbder 0 daki akb&lal et

AClearify (Dako) o delauayd da/mup &dsgapur aesiakroddd e
rehi di st ¢ | shei du hed.i&esedil er primer antikorl a
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Aantijen retrideevdledamal emil emgnpuhamaide RMEA k
anti koru (monocl onal rabbi-bhymacn oMeHIEP&AL i |
(monocl onal mous e, cl ehnuemamB S AVBS;H2 R Talh,t | raok ai) ,(
mous e, cl one FEL12hunkRalinU, MPDHE& 0g n tviek ocarmutl id nmeo n o ¢
EP49, RTU, Dako) idie D&ah ad skoinka ipmk gee editli k
kesitl ere zemin boyanmaneén engel |l enmesi i
Per oxBldaslki ng Reagenar,a3kDda bbbl auiyopud kaeni e di |
Yékamn Kersnal eéanmanvénFal ex/ HRP sol ¢syonu dam
i nk¢bdeiKesli il ere kromojen ve enzim substrat ¢
Substrate Working Solution, Dako) daml at el
dits |l e sudHedaokd@kKleeanS daki ka zét boyama 1 KI e

akamal ar eéndanmag e -kilreinmiedgeekr -keakplae k t i r i |

35. Kmm¢gnohi stoki myasal Kesitlerin Dejer]l

ER vearPtRi kol imag@mémst oki mydmalsi o dn®ffqreée nl etr
al an éhngdcarkenl¢ekdirn boyanma y¢gzdesingdplklleed ebdy an
ol gul ar ER ve PRabeodti(IRleis ymi Be3pozitif

50



f

fevel Jkelthipmde (dej er | ¢

OC~
~x @ ©
- < g
- S
c X ©
c W =
=N
o
xrm o
o
- L —
Y— ‘D
o _ Q
> —_
i =
fce)
N
RO &2
ED. —
o X —
dE +
[ Q
—_ >
o < >
o~ >
_ X
Q -—
o 0 N
oo D
oa
c < -
Q e
I
. .qu
o O ~ !
& .o —
Qo<
de ™
o)
—_ o
n
()]
x

étn étki pn)¢ k|

aaj n

/ mnadt

(anor mal
yapéRda&4).m

51



A

Resid4nT 3dme°r h¢crelerinde p53 anti korunun i mi
( A: Atwii p d o dii fif fg z nBsukvl peeerl t i f i mm¢nr ea
(muttambpyanma, padeé)ni)

MSH2, MSHG6, MLH1, PMS2 anti koethewdilme

i -her bdpoopobgwatn@am®r hg¢gcre y¢gzdesi arakter e

h¢eelreri nde nekl eeral eerkméprtesry.on MMB apr ot ei n

belirl eoaffkdaejeut %10 ol arak belbiyahemamiygtzidre.s
l'iterat¢dakg®°gebakkptegorize edi |l mi ktir;
Stabil

T Nekl eer ekspresyon kaybé g°steren tg¢gmor
Knstabil

9 SubklonalD¢ k ¢ K Kayép: N¢ kl eer ekspresyon ka
%10-%49.

9 SubklonalY ¢ k s e k MNakyleger ekspresyon kaybeée g
y ¢z de s%89. %50

T KI onal Kayeép: N¢ kl eer ekspresyon kaybeé

MSH2, MSHG6 , MLHI1, PMS2 anti korl ar e il
-al ek mal arbéenréadbegiseormnluecrudi i Idénr ek ¢chgledlea |l endi

protein kaybéeodo ku kekilde belirlenmixktir:
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T MMR proteinlerinin tamamé st alfResim i se:
35).

1 MMR proteinleindenen az birinde kIl onal veya her
kayéep vardajer | eidiol{Reém886.e 1 nstabil

&

Resi mK@mnohi st oki myasal ol arak mi krosatel/l
MSBE korunmuk,6 kb:r u MBHK ,1 k®:r uMmMMHK ,2 D: P
KkorunmiPk, X
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Resi mKBm&nohi st oki myalklailt ol masta&abimi k¢ MISh}Y et ¢
MSBEKkor unmuk6k oBr:u nvhsuHk 1k eCy é pfMLHDa y @@,S X

36. Kstsaetli srt®ink em

¢tal ékxma kapsaeméndearitmpil anani ksel anal i zl
the Soci al Sci emoevs (YRR ®3 )eanéf, orveWisi on 25. 0
USAIl e vy app<ell.doe5 viest ati st i kse.l ol arak anl aml é

Kantitatif sonu-1lar aritmet i kkkor tbaal]aemmasNes
grup arasénda,®sncermanl nddiedli&muog@li nz n8ameé ks
¥rneklem T testi o, nnour nmear le ekl & ] & h aihtifigvaentnene ke y
Whi tney U0 tCeastéik nkawlal ayneé| daél .aim &@aaleigir i k- ide

kareuyegeshktandé.

Hastal éksiélpeesa] kahghal é-Meisgr eapali Kiapkal

dejerl endirildi
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