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Ozer

Amag: Bu calismada endometrium kanserinde lenf nodu metasta-
zim belirleyen faktorler aragtirildi.

Materyal ve Metot: Pelvik bolgeden en az 15 ve para-aortik bol-
geden en az 10 lenf nodu ¢ikartilan ve sol vena renalis seviyesine ka-
dar sistematik lenfadenektomi yapilan 149 hastaya ait veriler geriye
doniik olarak incelendi. Cerrahi-prognostik faktorlerin ve yasin lenf
nodu durumu iizerindeki etkisi univaryant analiz kulanilarak deger-
lendirildi. Istatistiksel degerlendirmede Chi-square test ve Annova-
Table Test kullanildi.

Sonuglar: Calisma grubun yas ortalamasi 56.7 yil ve tiimor boyu-
tu en genis yerinde ortalama 39.3mm’ydi. Hastaligin evresi IA-IVB
arasinda degismekteydi. 31 hastada lenf nodu metastazi mevcuttu.
Bunlarin 26’sinda pelvik ve 17’sinde para-aortik yaylhm saptandi.
Yas, hiicre tipi, lenfovaskiiler alan invazyonu, servikal invazyon var-
l1g1, over metastazi, tuba uterina invazyonu, peritoneal yayilim ve
myometrial invazyon derinligi lenf nodu metastazini belirlemekteydi.
Buna ek olarak pelvik lenf nodu durumu para-aortik lenf nodu duru-
mu igin belirleyiciydi.

Tartisma: Grade haricinde cerrahi-patolojik faktorler lenf nodu
metastazini belirlemektedir. Grade diizeyi ile lenf nodu metastazi ara-
sinda, istatistiksel olarak anlamli olmamasina ragmen lineer bir iliski
bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Endometrial kanser, lenf nodu metastazi.

Objective: In this study, the factors determining the lymph node
metastasis in endometrial carcinoma have been examined.

Material and Method: Data of 149 patients, from which at least 15
lymph nodes from the pelvic area and 10 lymph nodes from the para-
aortic area have been removed, and systematic lymphadenectomy up
to left vena renalis level, have been examined retrospectively. The
effect of surgical-pathologic risk factors and age on lymph node status
was evaluated by using univariant analysis. Statistical evaluation has
been carried out by the use of Chi-square Test and Annova Table Test.

Results: The mean age of the patients was 56.7 years and the
mean tumor size at the largest diameter was 39.3mm. The stage of the
disease was ranging between IA and IVB. Thirty-one patients had
metastatic lymph nodes. Twenty-six of them had pelvic and 17 of
them had para-aortic involvement. The determining factors for the
lymph node metastasis were; age, cell type, lymphovascular space
involvement, presence of cervical invasion, metastasis to ovary, peri-
toneal spread and depth of the myometrial invasion. In addition to the
status of the pelvic lymph node was determinant for the state of the
para-aortic lymph node.

Discussion: It is seen that surgery-pathological factors, except for
grade, are determinant in lymph node metastasis. There is a linear
relationship, despite being insignificant, between lymph node metas-
tasis and grade.

Key Words: Endometrial neoplasms, lymph nodes, neoplasm
metastasis.
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GiRis

Endometrium kanseri 1988 sonras1 FIGOnun 6ne-
risi dogrultusunda cerrahi olarak evrelendirilmekte-
dir. Uygulanacak olan cerrahinin sinirlar: tartismali-
dir. Tartisma lenfadenektominin rutin cerrahi prose-
diirde yer alip almamasi tizerine kurulmustur. Pelvik
ve para-aortik lenfadenektomi morbiditeyi arttirmak-
tadir (1-3). Ayrica erken evrede lenfadenektominin
total abdominal histerektomi ve bilateral salpingo-
ooforektomiye eklenmesinin yasam oranlarini iyiles-
tirmedigi gosterildi (4). Dolayisiyla her endometrium
kanseri hastasina lenfadenektomi uygulamak gerek-
siz agresif tedaviye ve morbidite artisina neden ola-
caktir. Endometrium kanserinde hastaligin lenf nod-
larina yayilmus olabilecegini gosteren risk faktorlerini
preoperatif veya intraoperatif donemde saptamak ve
bunlar tastyan hasta grubunda lenfadenektomi yap-
mak uygun bir cerrahi tedavi secenegi olacaktir. Lenf
nodu metastazi agisindan genel olarak kabul edilen
risk faktorleri hiicre tipi, tiimor boyutu, servikal in-
vazyon varhigi, grade ve myometrial invazyon derin-
ligidir (5-11).

Bu calismada endometrium kanserinde lenf nodu
metastazini belirleyen faktorler incelendi.

GEREC VE YONTEMLER

Hastalar FIGO 1988 olgiitlerine goére evrelendiril-
di. Klinigimizde intraoperatif patoloji sonucu endo-
metrioid adenokanser harici hiicre tipi olan, grade
diizeyi 2 veya 3 olan, myometrial invazyonu 01/2
olan ve tiimor boyutu 2cm’den fazla olan hastalara
evrelendirici cerrahi uygulanmaktadir. Ayrica pre-
operatif donemdeki patoloji sonucu grade 3 veya
yliksek riskli hiicre tipi tanisi ve intraoperatif olarak
makroskopik tiimorii olanlar dogrudan evrelendiril-
mektedir. Evrelendirme cerrahisi standart olarak to-
tal abdominal histerektomi + bilateral salpingo-oofo-
rektomi + sistematik lenfadenektomi + omentum bi-
yopsisi seklindedir. Makroskopik tiimor varhiginda
sitorediiktif cerrahi teknikleri uygulanmaktadir.

Bu ¢alisma, pelvik bolgeden en az 15 ve para-aor-
tik bolgeden en az 10 lenf nodu ¢ikartilmis ve sol ve-
na renalis seviyesine kadar sistematik lenfadenekto-
mi yapilmis 149 hastaya ait veri retrospektif olarak
incelenip yapildi. Cerrahi olarak evrelendirilenler ¢a-

lismaya alindigindan, ¢alisma grubunu lenf nodu
metastazi agisindan yiiksek risk tasiyan hasta grubu
olusturmaktaydi.

Calismada yagin, hiicre tipinin, lenfovaskiiler alan
invazyonunun (LVAI), servikal invazyon varliginn,
over tutulumunun, tuba uterina invazyonunun, peri-
toneal yayilimin, iist abdomende tiimor varhigmin ve
myometrial invazyon derinliginin pelvik ve para-aor-
tik lenf nodu durumu tizerindeki etkisi degerlendiril-
di. Istatistiksel degerlendirmede; ¢aligmadaki hasta
sayis1 ve kullanilan kimi parametrelerde bu sayimnn
daha az olmasi nedeniyle univaryant analiz kullanil-
magtir. Univaryant analiz Chi-square test ve Annova-
Table Test kullanilarak yapildi. P degerinin <0.05 ol-
mas istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

SONUCLAR

Calisma grubun yas ortalamasi 56.7 yil (35-92, or-
tanca:57) ve timor boyutu en genis yerinde ortalama
39.3mm’ydi (4-110, ortanca 35). Hastaligin evresi IA-
IVB arasinda degismekteydi. Hiicre hastalarin 125'in-
de endometrioid tipti. Grade diizeyi 47 hastada 1, 60
hastada 2 ve 42 hastada 3’tii. Hastalarin 11’inde myo-
metrial invazyon yokken yedi hastada serozada tii-
mor saptandi. Tiimor 31 hastada serviksi ve 61 hasta-
da lenfovaskiiler alani invaze etmekteydi. Hastaligin
17 hastada overe ve dokuz hastada tuba uterinaya ya-
yildig1 goriildii. Hastalarin sekizinde peritoneal sito-
loji malign hiicreler goriildii. Alti hastada pelvis disi-
na tiimor yayilim: mevcuttu. Bunlarin ti¢iinde sadece
omentumda, ikisinde omentum ve barsak serozasin-
da ve birinde appendiks vermiformisde metastaz
mevcuttu. Hastalarin karakteristik 6zellikleri ve his-
topatolojik dokiimii Tablo 1’de 6zetlendi.

Hastalarin 31’inde lenf nodu tutulumu mevcuttu.
Bunlarin 26’sinda pelvik ve 17’sinde para-aortik yay:-
lim saptandi. Para-aortik lenf nodlarinda tiimor sap-
tanan hastalarin besinde pelvik bolgede tiimér yoktu
(izole para-aortik lenf nodu metastazi). Cikartilan
lenf nodu sayis1 ortalama 61°di (28-122, ortanca 56).
Bu say1 pelvik bélge icin 42 (18-81, ortanca:56) ve pa-
ra-aortik bolge igin 19’du (10-46, ortanca:17).

Yasin, hiicre tipinin, LVAI'nun, servikal invazyon
varligimin, over tutulumunun, tuba uterina invazyo-
nunun, peritoneal yayilimin, iist abdomende timér
varliginin ve myometrial invazyon derinliginin para-



ENDOMETRIUM KANSERINDE LENF NODU METASTAZINI BELIRLEYEN FAKTORLER

Tablo |—Cerrahi Patolojik Faktorler

Faktor n (%)
Evre* IA 9 6
B 43 28.9
IC 40 26.8
A I 0.7
B 12 8.1
A 9 6
B | 0.7
lnc 28 18.8
IVB 6 4
Hiicre tipi Endometrioid 125 83.9
Berrak hiicreli 6 4
Ser6z 8 54
Miks tip 10 6.7
Grade | 47 31.5
2 60 40.3
3 42 28.2
Myometrial invazyon derinligi Sadece endometriumda I 74
<12 57 383
2112 74 49.7
Serozal invazyon 7 47
Servikal invazyon Negatif 118 79.2
Glandiiler 4 27
Stromal 27 18.1
Lenfovaskaiiler alan invazyonu Negatif 88 59.1
Pozitif 6l 40.9
Overian metastaz Negatif 132 88.6
Pozitif 17 1.4
Tuba uterina invazyonu Negatif 140 94
Pozitif 9 6
Peritoneal sitoloji Negatif 141 94.6
Pozitif 8 54
Ust abdominal yayilim Negatif 143 96
Pozitif 6 4
Total lenf nodu metastaz Negatif 118 79.2
Pozitif 31 20.8
Para-aortik lenf nodu metastazi Negatif 132 88.6
Pozitif 17 .4
Pelvik lenf nodu metastazi Negatif 123 87.6
Pozitif 26 17.4

*Evreleme 1988 FIGO kriterlerine géredir.

aortik ve/veya pelvik lenf nodu metastazini belirle-
digi saptandi (Tablo 2). Ayrica pelvik lenf nodu duru-
mu para-aortik lenf nodu durumu igin belirleyiciydi.
[statistiksel analizde yas ve tiimér boyutu icin ortan-

ca degerler siir deger olarak kullanlda.

3|

Serdz hiicre tipli kanserde her iki bélgede lenf no-
du metastazi belirgin olarak artmaktaydi. Benzer se-
kilde myometrial invazyon derinligi arttikca lenf no-
du metastaz olasilig1 artmaktaydi. Ancak serozal in-

vazyon Ozellikle para-aortik bolge i¢in dnemliydi. Se-
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Tablo 2—Cerrahi Patolojik Risk Faktsrleri ve Lenf Nodu Yayilimi Arasi lliski

Metastatik Metastatik Metastatik
Total Lenf Para-aortik Pelvik Lenf
Nodu Lenf Nodu nodu

Faktor % P % P % P

Hiicre tipi Endometrioid 17.6 <0.001* 12 0.312 13.6

<0.001*
Berrak hiicreli 333 - 333
Seréz 87.5 25 87.5
Miks tip - - -

Grade I 17 0.338 14.9 0.567 14.9 0.207
2 18.8 83 133
3 28.6 1.9 26.2

Myometrial invazyon derinligi Sadece endometriumda - 0.002%* - 0.001* - 0.018%*
<12 8.8 5.3 8.8
21/2 311 14.9 27
Serozal invazyon 429 42.9 14.3

Servikal invazyon Negatif 16.9 0.024%* 9.3 0.118 12.7 0.003*
Pozitif 355 19.4 355

Lenfovaskiiler alan invazyonu Negatif 1.4 0.001* 3.4 <0.001* 10.2 0.005%*
Pozitif 344 23 279

Overian metastaz Negatif 18.9 0.118 10.6 0.390 15.2 0.039*
Pozitif 353 17.6 35.3

Tuba uterina invazyonu Negatif 19.3 0.071 10 0.033* 16.4 0.195
Pozitif 44.4 333 333

Peritoneal sitoloji Negatif 18.4 0.003* 9.9 0.017%* 15.6 0.013*
Pozitif 62.5 375 50

Ust abdominal yayilim Negatif 19.6 0.072 1.2 0.523 16.1 0.032*
Pozitif 50 16.7 50

Yas <57 yil 15.4 0.088 6.4 0.049* 12.8 0.119
>57 yil 26.8 16.9 225

Tumér boyutu <35mm 15.1 0.091 6.8 0.086 12.3 0.106
>35mm 26.3 15.8 22.4

Pelvik lenf nodu durumu Negatif - - 4.1 <0.001* - -
Pozitif - 46.2 -

*|statistiksel olarak anlamli.

rozal invazyonu olanlarda para-aortik lenf nodu me- LVAl'da pelvik lenf nodu metastaz: yaklagik iig,

tastaz orant %429 iken bu oran pelvik bdlgede
%14.3'tii.

Servikal glandiiler invzayon sayist az oldugundan
(n=4) ayrica incelenmedi ve stromal invazyonla bera-
ber degerlendirildi. Tiimoriin servikse yayildigi du-
rumda para-aortik lenf nodu metastazi %9.3’ten
%19.4’e ve pelvik lenf nodu metastazi %12.7’den
%35.5’e citkmaktaydi.

para-aortik lenf nodu metastaz1 yaklasik 7 kat art-
maktaydi. LVAI olanlarin yaklagik 1/4’iinde para-
aortik bolgede, 1/3'tinde pelvik bolgede lenf nodu
metastazi mevcuttu.

Timoriin overe yayilimi pelvik lenf nodu, tuba
uterinaya yayilimi para-aortik lenf nodu metastazi
i¢in belirleyiciydi. Tuba uterina metastazinda pelvik
bolgede metastaz oram iki katina ¢ikmakta ve hasta-
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larin 1/3’tinde pelvik lenf nodlarinda metastaz bu-
lunmaktayd1. Ancak bu durum istatistiksel olarak an-
lamsizd1 (p=0.195).

Peritoneal sitolojide malign hiicrelerin goriilmesi
durumunda hastalarin yarisinda pelvik ve 1/3’tinden
fazlasinda para-aortik lenf nodu metastazi saptandu.
Bu oran herhangi bir lenf nodunda metastaz olmasi
agisindan degerlendirildiginde %62.5'ti. Ust abdo-
mende timor varhiginda pelvik lenf nodu metastazi
belirginlesmekte ve hastalarin yarisinda pelvik bolge-
de lenf nodu metastaz1 bulunmaktaydi. Ancak aym
durum para-aortik bolge icin gecerli degildi.

Ortanca degerler smmir deger olarak alindiginda
yas sadece para-aortik lenf nodu metastaz: igin an-
lamliydi. Bu degerin tizerinde pelvik lenf nodu me-
tastaz1 %12.8’den %22.5’e gikmaktaydi, ancak bu artig
anlamsizdi (p=0.119). Benzer durum her iki bolgede
tiimor boyutu icin de gegerliydi ve 35mm sinur dege-
ri tizerinde iki katin tizerinde artiglar istatistiksel ola-
rak anlamsizdi.

Pelvik lenf nodlarinda metastaz olmas1 para-aor-
tik bolgedeki metastaz oranini %4.1’den %46.2"ye ¢1-
karmaktayd1 (p<0.001). Ancak bu artis daha detayh
degerlendirildiginde; para-aortik bélgede lenf duru-
munu tanumlayabilmek icin pelvik bélge durumunun
sensitivitesi %70.6, spesifitesi %89.4, pozitif prediktif
deger (PPD) %46.2 ve negatif prediktif deger (NPD)
%95.9'du. Sensitivitenin diisiikliigiiniin nedeni izole
para-aortik lenf nodu metastazinin yiiksek oranda
saptanmus olmasiyla iligkilidir. Para-aortik bolgede
timorii olanlarin %29.4’tinde pelvik bdlgede timor
bulunmamaktaydi.

TARTISMA

Bu calismada grade haricinde cerrahi-patolojik
faktorlerin lenf nodu metastazini belirledigi goriildii.
Ancak grade 3’de grade 1 ve 2’ye gore pelvik lenf no-
du metastaz1 yaklasik iki katina ¢ikmaktaydi ve bu
hastalarda %26.2 oraninda pelvik bolgede metastaz
bulunmaktaydi. Bu ¢alismada endometrial kanserde
herhangi bir lenf nodunda metastaz olma olasilig1
grade 1 igin %17, grade 2 igin %18.8 ve grade 3 i¢in
%28.6'yd1. Dolayisiyla grade diizeyi ile lenf nodu me-
tastazi agisindan, istatistiksel olarak anlamli olmasa
da lineer bir iliski bulunmaktayda.

N

Mariani ve ark’nin intraoperatif patoloji konsiil-
tasyonu kullanarak grade diizeyine, hiicre tipine,
myometrial invazyon derinligine ve tiimor boyutuna
gore riskli grup olarak kabul edip evrelendirici cerra-
hi uyguladiklari hasta grubunu igeren retrospektif ¢a-
lismada para-aortik lenf noduna hastaligin yayilimi
i¢in; servikal invazyon varliginin, myometrial invaz-
yon derinliginin, adneksal yayilimin, tiimér boyutu-
nun (>20mm), peritoneal sitolojide malign hiicre go-
riilmesinin, LVAI'nun, hiicre tipinin, grade diizeyi-
nin ve pelvik lenf nodu durumunun belirleyici oldu-
gu gosterildi (12). Ancak bu calismada lenfadenekto-
mi tanim1 en az bir lenf nodunun ¢ikartilmis olmasi
seklindedir. Ayrica cerrahi sonras: takipte para-aortik
bolge metastazi sarptanmis olanlarda ¢alismaya dahil
edilmistir. Mariani ve ark.nin ¢alismasinda pelvik
bolgede lenf nodu metastaz: varliginda para-aortik
bolgede metastaz olma olasiig1 %2’den %47ye ¢ik-
maktaydi. Benzer sekilde LVAI olanlarda para-aortik
bolgede metastaz olasiligl %2'den %33’e ¢ikmaktay-
d1. Para-aortik bolge lenf nodu durumunu tanimla-
mak icin pelvik bolge durumunun NPD'i %98, PPD’i
%47’ydi. Bu sonuglar bu calismanin sonuglariyla
uyusmaktadir.

Fotopoulou ve ark.’nin, bu ¢alismaya ve Mariani
ve ark’nin ¢alismasina benzer oOlgiitler (yiiksek grade
diizeyi, servikal yayilim, myometrial invazyon derin-
liginin 01/2 olmasi, endometrioid haricinde hiicre ti-
pi, timor ¢apinin 020mm olmasi) kullanarak evrelen-
dirici cerrahi uyguladiklar: ve lenfadenektomiyi en
az bir lenf nodunun diseksiyonu olarak tanimladikla-
r1 calismada yiiksek riskli hasta grubunda herhangi
bir lenf nodunda metastaz varligi i¢in; LVAI'nun, se-
roz hiicre tipinin ve grade diizeyinin belirleyici oldu-
gu gosterildi (13). Ancak grade diizeyinin istatistiksel
anlami sinirdaydi (p=0.05). Bunun yaru sira para-aor-
tik lenf nodu metastaz igin pelvik lenf nodu durumu
ve LVAI anlamliyken grade diizeyi, yas ve hiicre tipi
etkisizdi. Bu ¢alismanin sonuglari bizim ¢alismamizin
sonuglariyla grade agisindan benzesmektedir. Bizim
calismamizda istatistiksel olarak anlamli olmasa da
pelvik bolge tutulumu grade diizeyiyle dogru oranti-
I1 olacak sekilde artmaktaydi. Ancak para-aortik bol-
ge icin bu durum s6z konusu degildi.

Nomura ve ark. yaptiklar retrospektif ¢alismada
para-aortk lenf nodu diseksiyonu icin belirledikleri
endikasyonlar; myometrial invazyon derinliginin
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=1/2 olmasi, intraabdominal yayilim varligi, grade 3
endometrioid timor, seroz adenokarsinoma, berrak
hiicreli tiimor ve undifferansiye tiimoriin olmasidir
(14). Cikartilan lenf nodu sayisimin belirtilmedigi ve
lenfadenektominin tanimlanmadig1 bu ¢alismada pa-
ra-aortik lenf nodu metastaz1 igin; grade diizeyi,
myometrial invazyon derinligi, LVAI, parametrial in-
vazyon, servikal yayilim ve pelvik lenf nodu durumu
belirleyiciydi. Ancak yas, hiicre tipi ve peritoneal si-
toloji etkisizdi. Para-aortik lenf nodu durumu icin
pelvik lenf nodu durumunun sensitivitesi %85.7, spe-
sifitesi %79.5, NPD %96.2 ve PPD %48 olarak bildiril-
mektedir. Nomura ve ark.'nin ¢alismasinda, bizim ¢a-
lismamiza gore yiiksek orandaki sensitivitenin nede-
ni daha diisiik oranda izole para-aortik lenf nodu me-
tastazinin bulunmasidir (lenf nodu metastazi olanla-
rin %7.4 vs %29.4).

Bu calisma grubunu olustururken segilen para-
metreler hiicre tipi, grade diizeyi, myometrial invaz-
yon derinligi, timoér ¢ap1 ve servikal invazyon varli-
g1ydl. Diger parametreler hasta se¢iminde etkisizdi.
Bu nedenle ¢alismanin sonuglari, secilen parametrele-
re gore lenf nodu metastazi agisindan yiiksek risk
grubu olarak tanimlanmis endometrium kanseri has-
talariin sonuglaridir. Bu durum diger ¢alismalar igin
de s6z konusudur. Ayrica diger ¢alismalarin gogunda
lenfadenektomi tanumi en az bir lenf nodunun disek-
siyonu seklindedir ve bu lenf nodu metastazinin ger-
¢ek oranlarmi yansitmamaktadir. Bu ¢alismaya pel-
vik bolgeden en az 15 ve para-aortik bolgeden en az
10 lenf nodu diseksiyonu yapilmis olan hastalar alin-
d1 ve ¢ikartilan total lenf nodu sayis1 ortalama 61’di.
Dolayisiyla diger sunulan ¢alismalara gore bu calis-
manin sonuglarinin daha giivenilir olmas: beklenir.
Ancak retrospektif olmasi ve hasta sayisiin az olma-
st calismanin dezavantajidir.

Sonug olarak endometrium kanserinde lenf nodu
metastazi agisindan yiiksek riskli grupta grade hari-
cinde cerrahi-prognostik faktorler dogrudan lenf no-
du metastazi igin belirleyicidir. Pelvik ve para-aortik
bolge lenf nodu tutulumu igin belirleyici olan faktor-
ler birbirleriyle tam ortiismemektedir. Prognostik
faktor bir lenf nodu bolgesindeki tutulumu belirler-
ken diger lenf nodu bolgesi icin anlam tasimayabil-
mektedir. Buna karsin pelvik bolgedeki lenf nodu tu-
tulumu para-aortik bélge tutulumunu belirleyebil-
mede ¢ok dnemlidir. Ancak yiiksek oranda izole pa-

ra-aortik lenf nodu metastazi, pelvik lenf nodu duru-
munun sensitivitesini diistirmektedir. Bu sonuglar
goz oniine alindiginda; izole para-aortik metastazdan
dolay1 sistematik lenfadenektomiye para-aortik bolge
mutlaka eklenmelidir ve lenfadenektomi karar: veri-
lirken intraoperatif patoloji konsiiltasyonunda LVAI
varlig1 dikkate alinmalidir.
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