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Radyoterapi, endometriyum kanserlerinin tedavisinde uzun yillardir kullanilan etkinligi kanitlanmisg bir tedavi yon-
temidir. Radyoterapi siklikla lokal ve bolgesel kontrolii artirmak amaciyla ameliyat sonrasi uygulanmaktadir. Orta
risk grubunda sadece intrakaviter tedavi verilirken, yiiksek risk grubunda eksternal radyoterapiye inrakaviter uygu-
lama eklenerek tedavi tamamlanir. Ancak cerrahi tedavi yapilamayan olgularda radyoterapi, primer tedavi yontemi
olarak da uygulanabilmektedir. Bu ¢alismada, 1998-2003 yillar1 arasinda klinigimize bagvuran ve ameliyat sonrast
radyoterapi uygulanan 79 endometriyum kanserli olgu incelendi ve hastalarin genel 6zellikleri, prognostik faktorler,
tedavi sonuglari ve yan etkileri degerlendirildi.
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THE EVALUATION OF THE POSTOPERATIVE RADIOTHERAPY RESULTS IN
ENDOMETRIUM CARCINOMA

Radiotherapy is an effective treatment modality that has been used in the treatment of endometrial carcinoma for ye-
ars. It is frequently used in postoperative setting to improve local and regional control. Treatment would be finished
with only intracavitary application in medium risk groups and intracavitary insertion after external radiotherapy in
high risk groups. But primary therapy has been radiotherapy in patients who can not be treated with surgery. In this
study, 79 cases with the diagnosis of endometrial cancer who received postoperative radiotherapy in our clinic bet-
ween years 1998 and 2003 were evaluated and general charactheristics of patients, prognostic factors, treatment out-
come and side effects were presented in the light of literature.

Key Words: Adjuvant; brachytherapy, endometrioid carcinoma; radiotherapy.

Endometriyum kanseri, gelismis ve gelismekte olan
iilkelerde en sik goriilen jinekolojik maligniteler-
dendir. Tiirkiye’deki verilere gore, serviks ve over
kanserinden sonra iiciincii siklikta goriilen genital
kanserdir. Insidans1 50-70 yas grubunda artmaktadir
ve vakalarin %75’°1 postmenopozal donemde goz-
lenmektedir."

Endometriyum kanseri gelisimi i¢in risk faktorleri
Ostrojen maruziyeti (polikistik over veya Stein-Le-
venthal sendromu, obezite, nulliparite, ekzojen 6s-

trojen, Ostrojen salgilayan over tiimorleri), ge¢ me-
nopoz (52 yas lizeri), tamoksifen kullanimi, dogum
sayisinin az olmasi, diabetes mellitus ve hipertansi-
yon olarak bilinmektedir. Prognostik risk tagiyan ge-
netik faktorler pS3 overekspresyonu ve PTEN mu-
tasyonu sayilabilir. Bazi kalitsal defektler yasam bo-
yu endometriyal kanser riskini artirir. Herediter non-
polipozis kolorektal kanser (HNPCC) sendromunda
siklikla MSH2 ve MLH1 gen mutasyonlar1 sz ko-
nusudur ve bu olgularda yasam boyu endometriyum
kanseri riski %40-60 arasindadir.™
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HASTALAR VE YONTEM

Ocak 1998 ile Haziran 2003 tarihleri arasinda, ame-
liyat sonrasi klini§imize basvuran ve eksternal ve
intrakaviter radyoterapi uygulanan 79 olgu, geriye
doniik olarak degerlendirildi. Olgularda medyan yas
60 (dagilim, 35-81) olup, 72 olgu (%91.1) postme-
nopoz, 7 olgu (%8.9) premenopoz idi. Ozge¢misle-
rinde 26 olgunun hipertansiyon, 15 olgunun ise di-
yabet hastasi oldugu saptandi. Olgularin 7’sinde
kanser oykiisii, 2’sinde soy ge¢miste kanser oyKkiisii
bulunmakta idi.

Endometriyum karsinomu tanisi, 66 olguda (%83.6)
fraksiyone kiiretaj ile, 3 olguda (%3.8) fiziksel ince-
leme ve radyolojik tetkikler ile 6n tan1 koyularak ar-
dindan fraksiyone kiiretaj ile, 10 olguda (%12.6)
ameliyat sirasinda dokunun frozen patolojik deger-
lendirmesi yontemi ile konuldu. Caligmaya alinan 44
olguda (%55.6) total abdominal histerektomi ve bila-
teral salpingo-ooferektomi (TAH + BSO), 35 olguda
(%44 4 TAH + BSO + pelvik lenf nodu 6rnekleme-
si + omentektomi + apendektomi ameliyati uygulan-
migsti. Hastalarin histopatolojik tamilari Tablo I'de
gosterilmistir.

Tablo I. Histopatoloji

Histolojik tip Sayl Yiizde
Endometrioid adenokarsinom 71 89.8
Clear cell karsinom 4 5
Serdz papiller karsinom 2 2.6
Miisin6z tipte karsinom 2 2.6
Toplam 79 100
Tablo II. Hastalarin evrelere gére dagihmi

Evre Sayi Yiizde
Evre | 4 42
Evre Il 17 21.5
Evre Il 19 24
Evre IVa 2 2.5
Toplam 79 100
Tablo Ill. Genel sagkalim

Evre Frekans Yiizde
Sag 74 93.7
o]fi 5 6.3
Toplam 79 100
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Olgularin “Endometrial Carcinoma International Fe-
deration of Gynocology and Obstetrics” (FIGO) e v-
releme sistemine gore" dagilimi Tablo II’de gosteril-
mistir. On iki olguda (%15.2) miyometriyal invazyon
derinligi %50’nin altinda, 62 olguda (78.5) %50 nin
iistiindedir. Beg olguda miyometriyal invazyon de-
rinli8i belirtilmemistir. Lenf nodu tutulumu 14 olgu-
da (%17) vardir. Parametriyal tutulum 4 olguda (%5)
vardir. Batin yikama sivis1 9 olguda (%11.3) pozitif
olarak degerlendirilmistir. Stromal invazyon 18 ol-
guda (%22.8) bulunmaktadir.

Klinigimizde eksternal radyoterapi, Co-60 veya li-
neer akselerator teleterapi cihazi ile 6n-arka 2 alan
veya 4 alan box teknigi kullamlarak, 180-200 cGy
giinliik fraksiyonlarla, total 4000-5040 cGy dozlar-
da uygulanmigtir. Eksternal radyoterapi sonrasi tiim
olgulara, Cs-137 kaynagi bulunan Cuiritron (CIS
Bio International, Fransa) cihazi ile 0.5 cm referans
izodozuna, 76 olguda 2000 cGy, 3 olguda 3000 cGy
intrakaviter brakiterapi uygulanmigtir.

BULGULAR

Calismamizda olgularin takip siiresi 6-69 ay arasin-
dadir. Ortalama takip siiresi 19 aydir. Beg yillik sag
kalim yaklagik %93.7 olarak bulunmustur. Sagkalim
analizi Tablo III’de gosterilmistir. Olgularin 3’ii has-
taligindan dolayi, 1 olgu meme kanseri nedeniyle, 1
olgu ise beyin kanamasi nedeniyle hayatini1 kaybet-
migtir. Olgularin 74 tanesi halen yasamaktadir. Yaga-
yan olgularin 3 tanesinde niiks izlenmistir. Uzak me-
tastaz, caligma siiresince saptanmamuigtir.

Tablo IV, yasa gore sag kalim analizini gdstermekte-
dir. Sagkalima ii¢ yillik olarak bakildiginda 60 yasin
altinda %95.5 iken, 60 yas ve iizerinde ii¢ y1llik sag-
kalim %80.8 olarak bulunmustur (p=0.212).
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Tablo IV. Yasa gore sagkalim

Yas Saj Ol Toplam
60 yas alti 35 1 36
60 yas (istil 39 4 43
Tablo V. Evreye gore sag kalim

Patolojik evre Saj Ol Toplam
Ib 16 1 17

Ic 22 2 24
Ila 8 - 8
Ilb 9 - 9
Illa 8 - 8
Ilb 3 - 3
Il 7 1 8
IVa 1 1 2
Toplam 74 5 79

Evrelere gore sagkalim analizi Tablo V’te gosteril-
mektedir. Evre I-II’de ii¢ yillik yagam %94.7 iken
evre III-IV bir grup olarak alindiginda, yaklasik ii¢
yillik yagsam %90.4 olarak bulunmustur. Ilgili
sagkalim egrileri Sekil I-II-IIT’te gosterilmigtir.

Pelvik 1sinlamanin yol acti§1 ge¢ komplikasyonlar
yaklagik %10 oraninda goriilmiistiir. Takiplerimizde
gec komplikasyon olarak, 7 olguda (%8.8) vajinal
stenoz, 8 olguda (%10.1) gastrointestinal, 1 olguda
(%1.2) ise iiriner sisteme ait sorunlar saptanmigtir.

TARTISMA

Endometriyum karsinomlu olgularin %75 ile %80’in-
de en sik rastlanilan tip endometrioid adenokarsinom-
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dur."? Bizim ¢aligmamizda da endometrioid adeno-
karsinom en sik gozlenen histolojik tip olmustur.

Olgularimizin ¢ogunluunun postmenapozal do-
nemde olmasi (%91.1) calismalarla uyumludur.">*
Hipertansiyon ve diyabet anamnezleri veri yetersiz-
ligi dolayisi ile anlamli sonu¢ vermemistir.

Erken evre, endometriyal kanser denildiginde uteru-
sa smurl tlimor olgular: kastedilir. Diisiik risk grubu
olan endometriyum kanserli hastalar genellikle sade-
ce cerrahi ile tedavi edilebilirler. Grad 1 ve grad 2,
korpusun 2/3 iist kisminda lokalize, peritoneal sitolo-
jisi negatif, lenfovaskiiler invazyonu olmayan,
%50’den az miyometriyal invazyonu olan hastalarda
yalmzca TAH + BSO yapilabilir. Eger medikal ve
teknik kontraendikasyon yoksa bu 6zellikler disinda-
ki tiim olgulara TAH + BSO + bilateral pelvik lenf
nodu drneklemesi + paraaortik lenf nodu 6rnekleme-
si + periton sitolojisi yapilmalidi."*' Lenf nodu or-
neklemesinin dayandigi temel calisma GOG33 tiir.
Bu calismada, yiiksek gradli ve derin miyometriyal
invazyon gosteren olgularda pelvik ve paraaortik
lenf nodu metastaz1 goriilme olasilig1 daha yiiksek
bulunmugtur.” Calismamizdaki olgularin ¢ogu evre I
olup, siklikla TAH + BSO uygulanmigtir.

FIGO rehberine gore olgular siklikla cerrahi olarak
evrelendirilir."’ Bu sayede bir¢cok prognostik fakto-
riin belirlenmesi saglanmigtir. Endometriyum karsi-
nomunda en belirgin prognostik faktor klinik veya
patolojik evredir. Tiimoriin histolojik gradi, miyo-
metriyal invazyon derinligi ve lenf nodu tutulum in-
sidansinin da prognoz lizerine etkisi gosterilmis-
tir.*” Hastaligin yayilma sekli kismen gradina bagli-
dir. Iyi diferansiye tiimorlerde miyometriyal invaz-
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yon daha yiizeysel iken, kotii diferansiye tiimorlerde
siklikla derin miyometriyal invazyon goriiliir. Dife-
ransiyasyondan bagimsiz olarak miyometriyal in-
vazyon derecesi, lenf nodu tutulumu ve uzak metas-
tazin belirleyicisidir. Ancak nodal hastaligin belir-
lenmesinde miyometriyal tutulumun derinligi tek
basina yeterli gosterge degildir.

Paraaortik lenf nodu metastazi bulunan hastalarin
%95’inde pozitif pelvik lenf nodu, karin i¢i metas-
tazlar veya 1/3 dis miyometriyal invazyon mevcut-
tur.”” Nodlarin durumunu dogru olarak belirleyen
tek yontem lenf nodu biyopsisidir. Endometriyum
kanseri esas olarak pelvik ve paraaortik lenf nodla-
rina yayilir. Uzak organ metastazi olarak en sik ak-
ciger, inguinal ve supraklavikiiler nodlar, karaciger,
kemik ve beyin tutulumu goriiliir."

Yas, endometriyum kanserinde prognostik bir fak-
tordiir. Tan1 aninda yasi ileri olanlarda miyometriyal
tutulum ve ileri evrede yakalanma sansi daha fazla
olup bes y1llik yagam oran1 daha diisiiktiir."*" Calig-
mamizda 60 yas altindaki olgularda yasam siiresi
daha uzun bulunmusgtur.

FIGO’nun klinik evrelemesi ile sagkalim arasinda
direkt iligki mevcuttur. Evre arttik¢a sagkalim diis-
mektedir. Calismamizda ii¢ yillik sagkalima baktigi-
mizda evre arttik¢a sag kalimin diistiigii goriilmiigtiir.

Hastaligin nodal ve uterus disina yayilimini belirle-
yici bir diger prognostik faktor lenfo-vaskiiler aralik
tutulumudur.” Bu faktor patoloji raporundaki yeter-
siz veri nedeniyle bizim ¢alismamizda degerlendiri-
lememigtir.

Calismamizda evre ve histopatolojik faktorler goz
Oniine alindiginda, hayatin1 kaybeden hastalardan 2
olguda histopatoloji clear cell karsinom, 1 olguda
papiller tipte adenokarsinom, 2 olguda adenokarsi-
nom olarak saptanmistir. Ug olgu evre 3 ve iizerin-
dedir. Olgularin 5’inde miyometriyal invazyon
%50’nin iizerindedir. Olgularin 5’inin 3’linde grad
belirlenmis olup 2’si grad 2, 1’1 grad 3’diir. Pozitif
lenf nodu saptanan olgu sayist 3’°diir. Sonug olarak
ileri evre ve histopatolojinin prognoz iizerindeki
olumsuz etkileri, literatiirii desteklemektedir.!"**"'"

Endometriyum kanserlerinde radyoterapi eksternal,
intrakaviter ve kombine olmak iizere ¢ok farkl se-
killerde uygulanabilir. Yapilan ¢aligmalara gore, or-
ta ve yiiksek riskli hastalarda radyoterapinin eklen-
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mesiyle %10-15 olan vajinal yineleme oranlar
%35’lerin altina digmiigtiir.>>*'*!""

Giincellenmis sonuglar1 yayinlanan PORTEC calis-
masinda, evre 1B grad 2-3, 1C grad 1-2 715 hasta
calismaya alinmig, TAH + BSO sonrasi izlem veya
eksternal pelvik radyoterapi kollarina randomize
edilmigtir. Yetmis ili¢ aylik takip sonucunda, lokal
bolgesel niiks oranlari, izlem kolunda %15 iken,
radyoterapi kolunda %4 olarak bulunmustur
(p<0.001). izlem kolundaki niikslerin %78’ vajina-
da, %28’1 pelvik olarak goriilmiistiir. Radyoterapi
kolunda grad 3-4 komplikasyon orani %3 olarak bil-
dirilmigtir ve kabul edilebilir diizeydedir. Vajina
niikslerinin kurtarma oran1 %90 olmasina ragmen,
genel sagkalim %73’de kalmistir.” Bu sonug niikse
izin vermeden radyoterapi uygulanmasinin gerekli-
ligini gostermektedir.

Ameliyat sonras1 radyoterapi konusunda onemli bir
diger calisma GOGY99 caligmasidir. Bu ¢aligmada
392 evre IB, IC, okkiilt evre II hasta degerlendiril-
migtir. Hastalar tam cerrahi evreleme sonrasi 50 Gy
pelvik radyoterapi ve izlem kollarina randomize
edilmigtir. Altmis dokuz ay izlem sonrasinda, lokal
niiks radyoterapi kolunda %3, izlem kolunda %12
olarak rapor edilmigtir (p=0.004). Bu ¢aligma da is-
tatistiksel olarak anlamli olmamasina ragmen genel
sagkalim radyoterapi kolunda daha iyi bulunmustur
(4 yilda %92 ve %86, p=0.559).'"

Bir bagka calismada erken evre, yliksek grad ve de-
rin miyometriyal invazyonu olan tiimorlerde pelvis
bolgesine yonelik radyoterapinin, pelvik yinelemeyi
%29 oraninda azalttig1 bulunmugtur."

Calismamizdaki lokal niiks orani (%3.5) olarak bu-
lunmugtur ve literatiirle uyumludur.>*'!

Yiiksek riskli ileri evre endometriyum kanserinde
cerrahi sonrasi eksternal pelvik radyoterapi +/- vagi-
na cuff brakiterapi ve kemoterapi uygulanabilir.”

GOG122 calimasinda, 422 evre 3-4 ve rezidiisii 2
cm’nin altinda olan hastalarda tiim karin radyotera-
pisi ile yalniz kemoterapi (sisplatin + doksorubisin)
kollar1 kargilagtirilmistir. Elli iki aylik medyan izlem
sonrast hastaliksiz sagkalim, kemoterapi kolunda
%59, radyoterapi kolunda ise %46 olarak bildiril-
mistir (p<0.01). Iki y1llik sagkalim ise kemoterapi
kolunda %70, radyoterapi kolunda %59 bulunmus-
tur (p<0.01).""
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Ileri evrede kemoterapi ve radyoterapi ile ilgili
GOG9907, GOG9908, GOG184, RTOG caligmalari
bulunmaktadir.”

Radyoterapi endometriyum kanserlerinin tedavisin-
de cok eskiden beri kullanilan ve etkinligi kanitlan-
mis bir tedavi yontemidir. Cerrahi dncesi, sonrasi ve-
ya cerrahi uygulanamayan hastalarda tek basina kul-
lanilabilmektedir. Giiniimiizde radyoterapi endomet-
riyum karsinomunda lokal ve bolgesel kontrolii artir-
mak amactyla ameliyat sonrasinda uygulanmaktadir.
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