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Klinik ve Sonografik Bulgularin Endometrial Histopatolojik Sonucu Ongormesi

Endometrial Histopathological Outcome of Clinical and Sonographic Findings

Deniz OLUKLU', Yusuf USTUN', Hasan Hiiseyin UCKAN', Ayse HAZIRBULAN', Osman AYDIN'

OZET

AMAG: Endometrial patolojilere tani koymada yaygin olarak kullanilan
ve guvenilir olan yéntem endometrial biyopsidir. Daha genis kitleleri
taramak endometrial biyopsi ile mimkin olmadigindan; non-invaziv
ve daha kolay uygulanabilen bir ydntem olan transvajinal ultrasonog-
rafi kullanilmaktadir. Bu ¢alismada endometrial biyopsi yapilan hasta-
larin patoloji sonuglari ile ultrasonografik bulgulari arasindaki iligkinin
incelenmesi amaclandi.

GEREC VE YONTEM: Ocak 2017- Aralik 2018 tarihleri arasinda ji-
nekoloji poliklinigine basvuran, postmenopozal ddnemde endometrial
biyopsi yapilan 761 hasta ¢alismaya dahil edildi. Yas, postmenopozal
sUre ve endometrial kalinligin histopatolojik tani agisindan risk faktort
olup olmadigini belirlemek igin multivaryant analiz uygulandi.

BULGULAR: 761 hastanin ortalama yasi 57 yil, ortalama postmeno-
poz siresi ise 7 yildi. Bagvuru aninda 428 (% 56.2) hastanin kanama
sikayeti vardi, 333 (% 43.8) hasta ise asemptomatikti. Histopatolojik
tanisi yetersiz materyal olan 338 hasta, endometrial kalinlik dlgimu
4 mm'den daha az ve asemptomatik 24 hasta analiz disinda birakil-
di. 399 hasta multivaryant analize dahil edildi. Analiz sonucunda yas
ve postmenopozal sirenin risk faktorl olmadigi (sirasiyla p=0.232,
p=0.757 ), endometrial kalinligin ise bagimsiz bir risk faktéri oldugu
bulundu (p=0.024, RR=1.063 (1.008-1.121)).

SONUGC: Calismamizin kisitliliklarindan biri, endometrial premalign ve
malign patoloji nedenlerinin analizini sinirlayan retrospektif tasarimda
olmasidir. Bu nedenle, daha buyUk prospektif calismalar gereklidir ve
ozellikle asemptomatik postmenopozal kadinlarda endometrial pato-
loji riskini arttiracak faktorlerin analizine dayali bireysel bir degerlen-
dirme yapilmalidir.

Anahtar kelimeler: Menopoz, postmenopozal kanama, sonografi,
endometrial patoloji

ABSTRACT

AIM: Endometrial biopsy is a widely used and a reliable method for
diagnosing endometrial pathologies. Since it is nhot possible to screen
larger populations with endometrial biopsy, transvaginal ultrasonog-
raphy, which is a non-invasive and an easier method, is used. We
aimed to examine the relationship between pathology results and
ultrasonographic findings of patients who underwent endometrial bi-
opsy in this study.

MATERIAL AND METHOD: 761 patients, who referred to the gyne-
cology outpatient clinic between January, 2017 and December, 2018
and underwent endometrial biopsy in the postmenopausal period,
were included in the study. Multivariate analysis was performed to
determine whether age, postmenopausal duration, and endometrial
thickness were risk factors for histopathological diagnosis.

RESULTS: The mean age of 761 patients was 57 years, and the
mean postmenopausal time was seven years. At admission, 428
(56,2 %) patients had bleeding complaints, and 333 (43,8 %) patients
were asymptomatic. 338 patients with histopathological diagnosis of
insufficient material and 24 asymptomatic patients with an endomet-
rial thickness measurement of less than 4 mm were excluded from
the analysis. Three hundred ninety-nine patients were included in
the multivariate analysis. As a result of the analysis, we found that
age and postmenopausal duration were not risk factors (p=0,232,
p=0,757, respectively), while endometrial thickness was an indepen-
dent risk factor (p=0,024, RR=1,063 (1,008-1,121)).

CONCLUSION: One of the limitations of our study is that it has a ret-
rospective design that limits the analysis of endometrial premalignant
and malignant causes. Therefore, larger prospective studies and an
individual assessment based on analysis of factors that will increase
the risk of endometrial pathology, especially in asymptomatic post-
menopausal women are required.

Keywords: Menopause, postmenopausal bleeding, sonography,
endometrial pathology
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GIRIS

Menopoz, overlerin fonksiyonunu yitirmesi sonucunda menstrtiasyo-
nun kalici olarak sonlanmasiyla meydana gelen dogal bir olay olup,
12 ay boyunca adet olmayan kadinin, goérdigi son adettir. 1 yillik
adetsiz donemden sonra kanamanin olmasi postmenopozal kanama
(PMK) olarak tanimlanir. PMK, endometrium kanserinin sik gortlen
belirtilerinden biri olmakla birlikte, postmenopozal kadinlarda tim ji-
nekolojik bagvurularin yaklasik tigte ikisini olugturmaktadir.”

Endometrium kanseri i¢in pratikte uygulanabilen bir tarama prog-
rami olmadidi igin asemptomatik hastalarda endometrium kanseri
tani ve tedavisi gecikmektedir. Endometrial patolojilere tani koymada
en guvenlllr ve yaygin olarak kullanilan tani ydntemi endometrial bi-
yopsidir.",* Non-invaziv ve daha kolay uygulanabilir bir yéntem olan
transvajlnal ultrasonografi postmenopozal déonemde endometrial
patolojileri taramak icin kullaniimaktadir.’,*

Postmenopozal kanamanin degerlendiriimesinde transvajinal ultra-
sonografiilk yaklasim olarak uygun bir y(jntemdir.5 Ayrica endometri-
al ornekleme yapilan ancak doku tanisi yetersiz olanlarda histeresko-
pi yapiimasinin gerekllllglnl belirlemede de transvajinal ultrasonografi
oldukga &nemlidir. Vajinal kanamasi olan postmenopozal kadinlarda
endometrial kalinligin 5 mm esik deger olarak alindiginda anormal bir
patolojik sonug olusturdugu gosterilmistir, ayrica endometrial kalinlik
5 mm altinda oldugunda malignite riski 1/1000'in altina dismekte-
dir.” Ancak asemptomatik kadinlarda normal endometriumu patolojik
endometriumdan ayiracak standart endometrial kalinlik esik degeri
belirlenmemistir. Endometrial 6rnekleme, postmenopozal kanamasi
olanlar i¢in uygun bir yaklagimdir.

Postmenopozal kadinlarda genital atrofinin neden oldugu servikal
stenoz nedeni ile kavitede mayi gorulebilir. Ozellikle asemptomatik
kadinlarda, ultrasonografide ince ve duzenli endometnyum gorulu-
yorsa endometrial drekleme ertelenerek izlem yapllabilir.”-

Bu calismada, endometrial biyopsi yapilan postmenopozal hasta-
larin, basvuru anindaki sikayeti ve sonografik bulgularinin patolojik
tanilan arasindaki korelasyonunu gostermek amaclandi.

GEREC VE YONTEM

Bu cgalisma Ocak 2017- Aralik 2018 tarihleri arasinda jinekoloji po-
liklinigine postmenopozal dénemde basvuran, hormon replasman
tedavisi almayan, kanser 6ykiisi olmayan, endometrial ablasyon ge-
¢irmeyen, meme kanseri nedeniyle hormonal tedavi kullanmayan ve
endometrial biyopsi yapilan olgular kapsamaktadir. Hastane kayitlari
ve gerekirse hastalara telefonla ulasilarak alinan bilgiler dogrultusun-
da; hastanin basvuru anindaki sikayeti, yasi, menopoz yasi, sonog-
rafik bulgulari (endometrial kalinlik, kaviter fokal lezyon veya mayi
varlidi, over kisti, uterin fibroidin varligi) ve patolojik tanilari kaydedildi.

Klinigimizde hastalar idrarini yaptiktan sonra mesaneleri bosken
dorsal litotomi pozisyonunda Xario SSA-660A (Toshiba Medical
Systems, Tokyo, Japonya) ultrasonografi cihazinin 6.0 MHz endo-
vajinal probu ile sonografik degerlendirme yapilmaktadir. Sonografik
degerlendirmede 6ncelikle serviks, servikal kanal, endometrial kavi-
tenin konturlari, myometrium ve uterusun konturlari, ardindan overler
sagital ve koronal planlarda bakilmaktadir. Endometrial 6érnekleme
icin vajen ve serviks povidon iyot ile silinip tenekulum ile tutulduktan
sonra, lokal anestezi altinda pipelle kandl ile uterin kavitenin bUtU-
ninden endometrial doku 6rneklemesi yapilmaktadir. Ardindan ma-
teryal histopatolojik degerlendirme igin patoloji laboratuvarina gon-
derilmektedir.

istatistiksel analiz

Verilerin analizi SPSS 17.0 istatistik paket programi kullanilarak yapil-
di. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metotlar
(say1, yUzde, ortalama, standart sapma, medyan) kullanildi. Verile-
rin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile degerlendirildi.
Normal dagilim gostermeyen niceliksel verilerin dederlendirmesinde
Mann-Whitney U testi kullanildi. Niteliksel verilerin kiyaslanmasinda
ise Ki Kare testi kullanildi. Bagimsiz risk faktorlerini degerlendirmek
icin multivaryant analiz yapildi. Ihtimali (p) a=0.05"ten kigtk olan
degerler 6nemli ve gruplar arasinda fark vardir, blyUk olan degderler
onemsiz ve gruplar arasinda fark yoktur, seklinde kabul edildi.

BULGULAR
Calismaya alinan 761 hastanin ortalama yasi 57 yil, ortalama post-
menopoz slresi ise 7 yildi. Bagvuru aninda 428 (% 56.2) hastanin

kanama sikayeti vardi, 333 (% 43.8) hasta ise asemptomatikti. Yapi-
lan sonografik élgumlerde ortalama endometrial kalinlik lgima 8.2
mm, 56 hastada kavitede mayi, 35 hastada fokal lezyon,163 hastada
myoma uteri, 80 hastada ise over kisti vardi. Histopatolojik tanilara
gore siniflandirdigimizda 388 hastada benign patolojiler, 338 has-
tada yetersiz materyal ve 35 hastada da premalign (kompleks atipili
hiperplazi) ve malign patolojiler mevcuttu. Calismaya dahil edilen 761
hastanin demografik ve klinikopatolojik bulgulari Tablo 1 de sunuldu.

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinikopatolojik bulgulari

San Yiizde | Ortalama deger
[} (%) + standart
sapma veya
ortanca
(gevrekler aras1
yuzde)
Yag (yal) 761 100 57.1£72
Postmenopozal siire 761 100 6 (4-9)
Ogzellik yok 658 86.5
Diabetus mellitus 33 43
Demografik ve H%pert%m.siyor_l 41 54
Klinik H.?pEl’hpldt‘m.l. 2 03
zellikler D!abetus rptlhtus+ 17 22
Hipertansiyon
Diabetus mellitus+ 10 13
Hipertansiyon+Hiperlipidemi
Aszemptomatik olanlar 333 43.8
Kanama gikayeti ile bagvuranlar | 428 56.2
Sonografik Endometrial kalmlik 761 100 8257
ozellikler Mayi kalinlift (mm) 56 74 6 (3-9)
Fokal lezyon (mm) 35 4.6 14 (8-22)
Over kisti (mm) 80 10.5 383164
Myoma uteri (fom) 163 214 41.9+239
Histopatolojik | Yetersiz materyal 338 44 4
dzellikler Benign Polip 160 210
Proliferatif 00 11.8
Sekretuar 28 37
Atrofik 71 04
Basit atipisiz | 35 4.6
Kompleks 4 0.3
" . atipisiz
Hpeplazt 1 i [0 0
EKompleks 2 03
atipili
Adenokarsinom i3 4.6
(mm: milimetre)

Calismanin amaci sonografik bulgular ile histopatolojik sonuclarin ko-
relasyonu oldugu icin histopatolojik tanisi yetersiz materyal olan 338
hasta ve endometrial kalinlik 8lcimi 4 mm'den daha az ve sempto-
mu olmayan 24 hasta; sonografik bulgular ile histopatolojik sonug-
larin korelasyonu analiz etmek igin analiz disi birakildi. Sonografik
bulgular ile histopatolojik sonuglarin korelasyon analizi igin 399 hasta
degerlendirildi. Endometrial kalinlik dl¢timine gore yapilan siniflan-
dirma kategorizasyonu sonrasi histopatolojik verilerin dagilimi Tablo
2'de gosterildi.
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Tablo 2. Endometrial kalinlik 6lgimindn kategorizasyonu sonrasi
histopatolojik verilerin dagilimi (n=399)

Say1 Endometrial | <4mm | 4-10mm | 11-15 15-20 =20 mm

kalinlik (kanama mm mm

ortalamasi ve | sikayet

standart olanlar)

sapmasi veya

ortanca

(gevrekler

arast yiizde)
Polip 153 9857 11 84 42 12 4
Proliferatif 87 8345 8 53 pat 4 1
Sekretuar 27 §8+51 1 17 8 1 0
Atrofik 62 §.6+55 9 37 8 3 3
Basit atipisiz 35 10733 0 19 10 4 2
Kompleks atipisiz | 3 15 (7-17) 1 0 1 1 0
Kompleks atipili | 2 17 (11-21) 0 0 1 0 1
Adenokarsinom 30 113203 6 12 7 4 1

Veriler sayy, yizde, ortalama deger=standart sapma ve ortanca (¢eyrekler aras: yiizde) seklinde gosterildi.

Basvuru anindaki kanama sikayeti ile histopatolojik tani arasinda iligki
olmadigi bulundu (p=0.85). Endometrial patoloji sonucu benign pa-
toloji (n= 367) ve premalign ve malign patoloji (h=32) olan gruplarda;
yas ve postmenopozal sure acisindan anlamli iliski saptandi (sirasiy-
la, p=0.001, p=0.001). Ayrica endometrial kalinlik ve mayi kalinhdi ile
aralarinda iliski olmadidi bulundu (sirasiyla, p=0.311, p=0.724). Her
iki grup arasinda fokal lezyon boyutu acisindan istatistiksel olarak an-
lamli bir iligki olmadigi saptandi (p =0.215). Endometrial biyopsi so-
nucuna gore gruplarin demografik ve klinik verilerinin karsilastiriimasi
Tablo 3'te verilmistir.

Tablo 3. Endometrial biyopsi sonucuna gore siniflandirilan hastalarin
demografik ve klinik verilerinin karsilastiriimasi (n=399)

Benign Premalign ve Malign p degeri

(n=367) (n=32)
Yag 54 (52-59) 61 (58-65) =0.001*
Postmenopozal siire 5(3-9) 11 (4-18) =0.001*
Endometrial kalnlik 6(4-12) 8(6-19 0311
Mayi kalinhid 3(2-5) 3(3-H 0.724*
Fokal lezyon 126234 14.6+4.8 02157
Kanama sikayeti ile bagvuranlann | 242 (%63.9) | 22 (%068.8) 0.850%
say1s1

Veriler sayy, yiizde, ortalama defer+/-standart sapma ve ortanca (geyrekler arasi yiizde) seklinde gosterildi.
* Mann Whitney U testi, T Bagimsiz T testi, { Ki kare testi.

Yas, postmenopozal sire ve endometrial kalinligin histopatolojik
tani acisindan bagimsiz risk faktori olup olmadigini belirlemek igin
multivaryant analiz uygulandi. Multivaryant analiz sonucunda yas
ve postmenopozal slrenin risk faktorl olmadigi (sirasiyla p=0.232,
p=0.757 ), endometrial kalinligin ise bagimsiz bir risk faktort oldugu
bulundu (p=0.024, RR=1.063 (1.008-1.121)) ve verilerin analizi Tablo
4'te gosterildi.

Tablo 4. Risk faktorlerinin multivaryant analizi (n=399)

p degeri | Rolatif risk | CI %5 | CI%95
Yag 02324 | 1.09 0943 | 1273
Postmenopozal siire | 0.757 § | 1.023 0886 | 1.181
Endometrial kalmhk | 0.024 § | 1.063 1.008 | 1.121
§ Multivaryant analiz
TARTISMA

Sunmus oldugumuz ¢alisma endometrial kalinligi 4 milimetrenin Gze-
rinde olan ya da kanama sikayeti olan postmenopozal kadinlarda en-
dometrial kalinligin premalign ya da malign histopatolojik sonug igin
bagimsiz risk faktoru oldugunu gostermistir. Ayrica premalign ve ma-
lign tanili grubun yas ve postmenopozal siresi, benign tanili olanlara
gore istatistiksel olarak anlamli dizeyde yuksekti.

Postmenopozal kanamasi olan hastalarin degerlendiriimesiyle ilgili
bircok calisma olmasina ragmen asemptomatik endometrial kalinlik
artisi olan hastalarin degerlendirilmesi ile ilgili sinirli sayida ¢alisma
bulunmaktadrr.’,® Ayrica asemptomatik hastalarda malignite acisin-
dan ileri degerlendirme gerekliligi icin sinir endometrial kalinlik ile
ilgili bir fikir birligi bulunmamaktadir. Asemptomatik postmenopozal

kadinlarda endometrial karsinom riskinin % 0.2 oldugu unutulma-
malidir.”

Calismamizda semptomatik ve asemptomatik hastalarin sonografik
bulgulari ile histopatolojik sonuclarin korelasyonu ve premalign ve
malign lezyon saptanmasi bakimindan risk faktorlerinin belirlenmesi
amaclanmistir. Calismamizda literattrle uyumlu olarak endometrial
kalinlik artis saptanan kadinlarda en ¢ok saptanan patolojik bulgu
polip olmustur.’

Calismamizda kanamasi olan hastalarda % 23.1, asemptomatik ka-
linlik artigi olanlarda ise % 14.7 histopatolojik tani endometrial polip
olarak tespit edilmistir. Schmidt ve arkadaslari yaptiklari calismada
polip zemininde premalign ve malign patoloji saptanma oranini du-
stk bulmus olmalarina ragmen, polibi olan 60 yas Ustl kadinlarda
malignite saptanma riskini 5.3 kat daha fazla saptamiglardir13 Cesitli
calismalarda asemptomatik postmenopozal dénemdeki kadinlar icin
transvajinal ultrasonografi ile farkli endometrial kalinlik seviyeleri sinir
alindiginda artan sensitivite ve spesifisite degerleri gosterilmistir. Bazi
calismalar esik degeri olarak 5 mm ve altindaki endometrium kalinlik
degerlerini, bazilari ise 4 mm ve altindaki endometrium kalinlik de-
gerlerini normal olarak degerlendirmistir.

Postmenopozal kanamasi olan hastalara endometrial kalinliktan
bagimsiz olarak endometrial biyopsi uygulanmasi gerekliligini sa-
vunan c¢alismalarda bulunmaktadir.10,13 Hem endometrial polipler
hem de kavitede mayinin bulunmasi endometriyal kalinlik artisinin
yaygin sebeplerindendir. Ancak, hicbiri malignite belirtisi olarak ka-
nitlanmamistir. Sonografik gérinimu endometrial polip oldugundan
stphelenilen 82 hastanin dahil edildigi retrospektif bir calismada,
histeroskopik rezeksiyon sonrasi 68 hastanin histopatolojik tanisinin
endometriyal polip oldugu dogrulanm|§ ayrica endometrial karsinom
tanisi alan hasta olmamistir.™

Son zamanlarda, retrospektif cok merkezli bir ¢calismada da 1152
asemptomatik postmenopozal kadindan alinan endometrial 6rnek-
lerin histopatolojik tanisinin endometrlal polip oldugu ve 1134'Gnln
(% 98.4) benign oldugu b||d|r|Im|§t|r Ovaryen Kanser Tarama c¢a-
lismasinda postmenopozal kadinlardan olusan buytk bir kohort de-
gerlendirilmistir. Endometrial kanser veya atipik hiperplazi tanisi igin
5 mm'lik bir endometrial kalinlik esik degeri kullanildiginda, % 80.5'lik
bir duyarlilik ve % 85.7'lik bir 6zgulltik bulunmustur.16 Buna karsin,
Worley ve ark. tarafindan yapilan bir calismada da, 5 mm veya daha
ylksek endometrial kalinligi olan asemptomatlk postmenopozal ka-
dinlarda endometrial kanser bildirilmemistir.” Ancak bizim calisma-
mizda asemptomatik ya da semptomatik hastalarda premalign ve
malign patolojileri saptamak igin ylUksek sensitivite ve spesifite degeri
verecek bir sinir deger belirlenememistir. Calismamizin retrospektif
yapilmis olmasi ve patolojik tanisi yetersiz gelen hastalarin ileri de-
derlendirme sonuclarina ulasilamamasi bu sonugta etkili olabilir.

Calismamizda literatUrle uyumlu olarak en ¢ok malignite 4-10 mm
endometrial kalinlik saptanan 12 hastada olmasina ragmen endo-
metrial kalinigi 4 mm altinda olan 6 hastada ve endometrial kalinlig
10 mm'den daha fazla olan 12 hastada malignite saptanmis olmasi,
endometrial kalinlik artisi disinda risk faktorlerinin saptanmasi gerek-
liligini gostermektedir. Yapilan analizlerde yas ve menopozal strenin
malignite riski ile anlamli iligkisi saptanmis olsa da, multivaryant ana-
lizlerde yalnizca endometrial kalinlik artisi bagimsiz risk faktor olarak
saptanmistir. Ancak endometrial kalinlik artisi anlamli olarak bagimsiz
bir risk faktori olarak saptanmis olsa da, rolatif risk artisi 1,063 bu-
lunmustur. LiteratUr ve yaptigimiz ¢alisma iyi planlanmis prospektif
calismalarin, endometrium kanseri tespiti icin risk faktorlerinin daha
net saptanmasi acisindan gerekliligini gdstermektedir.

SONUC

Calismamizin kisithliklarindan biri, endometriyal premalign ve ma-
lign nedenlerin analizini sinirlayan retrospektif tasarim olmasidir. Bu
nedenle, daha blyUk prospektif calismalar gereklidir ve 6zellikle
asemptomatik postmenopozal kadinlarda endometriyal patoloji ris-
kini arttiracak faktorlerin analizine dayall bireysel bir degerlendirme
yapilmalidir.
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