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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Endometr"um kanser" (EK), dünyada görülen "k"nc" en sık, gel"şm"ş ülkelerdek" en sık 

j"nekoloj"k mal"gn"ted"r.1 EK en sık Endometr"al H"perplaz"ler"n (EH) öncül lezyon olduğu 

Endometr"o"d Kars"nom olarak karşımıza çıkar. EH, endometr"al gland ve stromanın anormal 

prol"ferasyonudur. İler" yaş, karşılanmamış östrojen maruz"yet", erken menarş, geç menopoz, 

doğum yapmama, obez"te, d"yabetes mell"tus(DM), h"pertans"yon(HT) varlığı g"b" faktörler 

EH ve dolayısıyla EK gel"ş"m" açısından r"sk oluşturmaktadır.2 EH 2020 Dünya Sağlık Örgütü 

(DSÖ)’ne göre At"p"s"z EH ve At"p"l" EH (EİN) olarak sınıflandırılmış olup At"p"s"z EH’n"n 

EK’ye "lerleme "ht"mal" %1 "ken At"p"l" EH tanılı hastalarda %25-59’dur.3–7  

L1 hücre adezyon molekülü (L1-CAM, CD 171), hücreler arası yapışmayı sağlayan ve 

çeş"tl" kanserlerde hücre çoğalması, hareket" ve yayılımını kolaylaştıran b"r prote"nd"r.8 

Endometr"al kanserde L1-CAM düzeyler"n"n yüksek olması, hastalığın kötü seyretmes"yle 

bağlantılıdır. Erken evre endometr"al kanserl" hastalarda yapılan çalışmalarda, L1-CAM 

poz"t"fl"ğ"n"n hastalığın tekrarlama r"sk"n" artırdığı ve sağkalım süreler"n" olumsuz etk"led"ğ" 

bulunmuştur.9 

Bu çalışmada hastaların fert"l"te "stem", yaşı, ek hastalıkları, menopoz durumu g"b" 

faktörler göz önünde bulundurularak EK gel"şmeden EH’ye sah"p hastalarda prognozu ortaya 

koymak ve tedav"y" planlamak açısından b"r bel"rteç bulmayı amaçladık. Çalışmamızda 

Kocael" Ün"vers"tes" Kadın Hastalıkları Kl"n"ğ"’nde çeş"tl" sebeplerle h"sterektom" operasyonu 

yapılan hastaların n"ha" patoloj"ler"nde endometr"umunun normal (prol"ferat"f veya sekretuar), 

at"p"s"z h"perplaz" ve at"p"l" h"perplaz" olarak raporlanan hastaların patoloj" arş"v"nde bulunan 

paraf"n bloklarından yen" kes"tler alınıp L1-CAM "le boyanmış olup bu molekül "le 

ekspresyonu "ncelenm"şt"r. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1.Uterus 

2.1.1. Uterus EmbrRyolojRsR 

Uterus, embr"yoloj"k dönemde paramezonefr"k (Müller) kanallardan gel"ş"r. Bu yapıların 

gel"ş"m", gebel"ğ"n yaklaşık 5. "la 6. haftalarında başlar. Müller kanalları, eşlen"k ürogen"tal 

çıkıntıların lateral yüzeyler"nde oluşan çölom"k ep"tel "nvaj"nasyonları şekl"nde ortaya çıkar. 

Erkek embr"yolarda test"slerden salınan ant"-Müller"an hormonun etk"s"yle bu kanallar 

regresyona uğrarken, kadın embr"yolarda ant"-Müller"an hormon yokluğunda Müller kanalları 

gel"ş"mler"n" sürdürür. Bu gel"ş"m sonucunda fallop tüpler", uterus, serv"ks ve vaj"nanın üst 

üçte b"rl"k kısmı meydana gel"r. Müller kanallarının orta kısımlarının füzyonu uterusu 

oluştururken, üst kısımları fallop tüpler"n", alt kısımları "se vaj"nanın üst kısmını 

şek"llend"r"r.10 

Gebel"ğ"n 8. haftasında, paramezonefr"k kanalların kaudal ve vert"kal bölümler" vert"kal 

yönde b"rleşmeye başlar. Bu b"rleşme sürec" sonucunda kanalların kran"al ve hor"zontal uçları 

fallop tüpler"n" oluştururken, kaudal uçların füzyonu "le uterus, serv"ks ve vaj"nanın üst üçte 

b"rl"k kısmı meydana gel"r. Bu gel"ş"m basamakları, kadın gen"tal kanalının normal anatom"k 

yapısının temel"n" oluşturur. Füzyon sürec"n" tak"ben, b"rleşm"ş kanallar arasındak" septumun 

rezorbe olması gerek"r; bu rezorps"yonun yeters"z ya da hatalı olması durumunda Müller"an 

anomal"ler ortaya çıkab"l"r.11 

2.1.2. Uterus AnatomRsR ve HRstolojRsR 

Uterus, kadın pelv"s"nde yer alan, "ç" boş ve kaslı b"r organdır. Ortalama olarak 5 cm 

gen"şl"ğ"nde, 8 cm uzunluğunda ve 4 cm kalınlığında olup, hacm" yaklaşık 80 "la 200 mL 

arasında değ"şmekted"r. F"zyoloj"k olarak normal uterus genell"kle antevers"yon ve 

antefleks"yon poz"syonundadır. Mesanen"n poster"orunda ve rektumun anter"orunda 

konumlanmıştır. Uterus; fundus, korpus, "sthmus ve serv"ks olmak üzere dört ana bölümden 

oluşur. Serv"ks"n uterusa açıldığı "ç açıklığa "nternal os, vaj"naya açıldığı dış açıklığa "se 

external os adı ver"l"r.  

H"stoloj"k olarak uterus üç tabakadan meydana gel"r (dıştan "çe doğru) (Res"m 1): 

Per"metr"um: Uterusun en dış tabakası olup, per"toneal kav"te "le sürekl"l"k gösteren seröz 

b"r zardır. 

Myometr"um: Uterusun en kalın tabakası olup düz kas hücreler"nden meydana gelen 

demetler"n arasında yer alan bağ dokusu "le karakter"zed"r. Kas l"fler", "ç bölgede s"rküler, 

dışta "se long"tud"nal olarak düzenlenm"şt"r. Orta tabakada bu l"fler b"rb"r"ne karışarak 
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düzens"z b"r yapı oluşturur; bu bölgede ayrıca gen"ş damar yapıları "le b"rl"kte kolajen ve 

elast"n g"b" ekstrasellüler matr"ks b"leşenler" de bulunur.12 

Endometr"um: Overlerden salınan hormonlara duyarlı b"r yapı olup s"kl"k olarak 

morfoloj"k değ"ş"kl"kler gösteren, uterusun en "ç tabakasıdır. Alt uter"n segment "le korpus 

mukozası arasında morfoloj"k farklılıklar gözlen"r. Alt segment mukozasında bulunan glandlar 

ve stromal yapı, hormonal uyarıya daha geç yanıt ver"r ve hem endometr"al hem de 

endoserv"kal özell"kler taşıyan h"br"t b"r morfoloj"ye sah"pt"r; bu özell"k, bu bölgen"n 

endometr"al b"yops"lerde ayırt ed"lmes"n" kolaylaştırır.13,14  

Uterusun arter"yel kanlanması, "nternal "l"ak arter"n b"r dalı olan uter"n arter aracılığıyla 

sağlanır. Uter"n arter, broad l"gament"n d"stal kısmından geçerek "sthmus düzey"nde asendan 

ve desendan olmak üzere "k" dala ayrılır. Asendan dal, abdom"nal aortadan doğrudan çıkan 

ovaryan arter "le anastomoz yapar. Ovaryan arter, over, fallop tüpü ve uterusun üst kısmının; 

desendan dal "se serv"ks ve vaj"nanın üst kısmının kanlanmasını sağlar. 

Uterusun venöz drenajı, uter"n venöz pleksus aracılığıyla sağlanır ve bu pleksus "nternal 

"l"ak vene drene olur. Lenfat"k drenaj "se uterusun bölümler"ne göre değ"ş"r: Uterus gövdes" ve 

serv"ks lenf"n" eksternal ve "nternal "l"ak lenf nodlarına, fundus "se para-aort"k lenf nodlarına 

boşaltır. Uterusun sempat"k s"n"rsel "nervasyonu, "nfer"or h"pogastr"k pleksusun anter"or ve 

orta bölümler"nden oluşan uterovaj"nal pleksus aracılığıyla sağlanır. Parasempat"k "nervasyon 

"se sakral sp"nal s"n"rler"n (S2–S4) pelv"k splankn"k s"n"rler" tarafından sağlanır. 15 

2.2.Normal EndometrRum 

Uterusun en "ç tabakası olan endometr"um, menarşın başlamasından "t"baren çeş"tl" 

hormonlara döngüsel olarak prol"ferasyon, sekresyon, menstrüasyon g"b" yapısal ve h"stoloj"k 

değ"ş"kler "le yanıt veren d"nam"k, gebel"ğ"n tutunup muhafaza ed"ld"ğ" b"r dokudur.16 

Endometr"um, hormonal st"mülasyona tamamen yanıt vereb"len b"r yapıya sah"pt"r ve "k" 

tabakadan oluşur: bazal ve fonks"yonel tabaka. Myometr"uma komşu olan bazal tabaka, 

glandların der"n kısmı "le lam"na propr"anın b"r bölümünü "çer"r; burada düz kas hücreler" "le 

endometr"al stroma "ç "çe geçm"ş durumdadır. Bu bölge, endometr"umun yen"lenmes"n" 

sağlayan rezerv hücreler" "çerd"ğ" "ç"n rejenerat"f kapas"teye sah"pt"r. Üstte yer alan 

fonks"yonel tabaka "se glandlar, yüzey ep"tel" ve lam"na propr"ayı "çer"r; bu katman menstrüel 

s"klus boyunca bel"rg"n morfoloj"k değ"ş"kl"kler geç"rerek s"kl"k değ"ş"mler"n çoğundan 

sorumludur. 12  
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ResRm 1: Uterusun tabakaları olan perRmetrRum, myometrRum, endometrRumun şematRk 

gösterRmR. 

 
Basal layer: basal tabaka 

 

2.3.Menstrüel SRklus 

Menstrüasyon, uterusun fonks"yonel endometr"al tabakasının dökülmes"yle karakter"ze 

f"zyoloj"k b"r olaydır ve genell"kle her 28 günde b"r tekrarlanır. Bu s"klus, hormonal 

regülasyona bağlı olarak gel"şen üç ana fazdan oluşur: 

Menstrüel Faz (1–4. günler): 

Bu fazda östrojen ve progesteron düzeyler" düşer. Hormonlardak" bu düşüş, prostagland"n 

salınımını uyarır. Prostogland"nler uter"n arter"yollerde vazokonstr"ks"yona neden olur ve bu 

da "skem"ye yol açar. Sonuç olarak, uterusun fonks"yonel tabakası deskuamasyon yoluyla 

dökülerek dışarı atılır. Menstrüel fazda ortalama kan kaybı yaklaşık 80 mL’d"r; bu m"ktarın 

üzer"ndek" kanama ağır menstürel kanama olarak değerlend"r"l"r. 

ProlRferatRf (FollRküler) Faz (5–13. günler): 

Bu dönemde östrojen düzey" artar. Artan östrojen, bazal tabakadak" hücreler"n hızla 

bölünmes"ne ve endometr"umun yen"den oluşmasına neden olur. Bu faz, endometr"umun 

kalınlaşması ve fert"l"zasyon "ç"n uygun hale gelmes"n" sağlar. 

Sekretuar (Luteal) Faz (14–28. günler): 

Bu fazda ovulasyon (yumurtlama) meydana gel"r. Endometr"al hücreler prol"ferasyonu 

durdurur ve fert"l"ze ovumun "mplantasyonuna hazırlanmak üzere sekresyon yapmaya başlar. 

Ovaryumda oluşan korpus luteum, progesteron salgılar; bu da endometr"al hücreler"n 

ş"şmes"ne ve uter"n kav"teye besley"c" maddeler salgılamasına yol açar. Aynı zamanda stromal 
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hücreler prol"ferasyona uğrar, sp"ral arterler gen"şler ve kıvrılır. Fert"l"zasyon gerçekleşmezse 

sp"ral arterler yen"den kasılır ve "skem" gel"ş"r, böylece yen" b"r menstrüel döngü başlar. 17 

Fol"küler fazın başında ortalama 0,5 mm olan endometr"um kalınlığı, dönem sonunda 4-5 

mm’ye ulaşır. Psödostrat"f"ye ep"tel yapısına sah"p endometr"al glandlar, küçük nükleollere 

sah"p oval ya da yuvarlak çek"rdekl" kolumnar hücrelerden oluşur ve genell"kle tübüler 

morfoloj" göster"r. Fazın "lerleyen günler"nde glandların şekl" ve boyutlarında heterojenl"k 

artab"l"r. Stroma, küçük, yuvarlak ve h"perkromat"k nükleuslu, bel"rs"z s"toplazmalı hücreler"n 

yoğun olduğu b"r yapı serg"lerken; "nce duvarlı venüller ve sp"ral arterler"n erken formları da 

görüleb"l"r. M"tot"k akt"v"te hem bez ep"teller"nde hem de stromal hücrelerde bel"rg"nd"r, 

ancak glandüler ep"telde daha sık "zlen"r.18 

Sekretuar fazda, ovulasyon sonrası "lk 36-48 saatl"k süreçte başlayan "nterval fazda, 

endometr"al glandlarda subnükleer gl"kojen vakuoller"n"n ortaya çıkması bu evren"n en erken 

m"kroskob"k bel"rt"s"d"r. Bu vakuoller PAS (Per"od"c Ac"d-Sch"ff) boyası "le poz"t"f reaks"yon 

ver"r ve zamanla supranükleer bölgeye doğru yer değ"şt"r"r. S"klusun 19-20. günler"nde gland 

lümen"ne apokr"n tarzda salgı boşaltımı başlar. Glandüler sekretuar akt"v"te, ovulasyondan 

sonrak" 6-7. günlerde en yüksek düzeye ulaşarak endometr"umu "mplantasyon "ç"n en uygun 

hale get"r"r. Bu dönemde stromal ödem artar, glandlar açısal b"r görünüm kazanır. Geç 

sekretuar dönemde, glandların sekretuar akt"v"tes" azalırken b"rb"rler"ne yaklaşmaları sonucu 

testere d"ş" benzer" b"r görünüm oluşur. Stromada ödem maks"mum düzeye ulaşır ve sp"ral 

arterler uzayarak karakter"st"k kıvrımlı formlarını alır. S"klusun 24. gününde, stromanın 

per"vasküler alanlarında, gebel"kte görülen değ"ş"kl"klere benzerl"k gösteren eoz"nof"l"k 

boyanma patern" ortaya çıkar ve bu yapılar "psödodes"dual" olarak adlandırılır. Menstrüasyon 

önces"nde, damar yapılarını çevreleyen pol"morfonükleer lökos"tler"n stromal dokuya göçü 

bel"rg"nleş"r ve yaklaşan kanamanın haberc"s" olur. 

Fert"l"zasyonunun gerçekleşmemes" hal"nde, korpus luteum regresyona uğrar ve östrojen 

"le progesteron sev"yeler"ndek" düşüş sp"ral arterlerde bel"rg"n b"r vazospazma yol açar. Bu 

durum, endometr"al dokuda "skem"k hasar oluşmasına neden olur. Gel"şen "skem"ye bağlı 

olarak salınan proteol"t"k enz"mler doku yıkımını tet"kler ve fonks"yonel tabakanın 

dökülmes"yle sonuçlanan menstrüasyon başlar. Yaklaşık 4 gün süren bu süreç, menstrüel 

s"klusun "lk günü olarak kabul ed"l"r. Yıkıma uğrayan fonks"yonel tabakaya karşın, bazal 

tabaka sağlam kalır ve döngü sonunda yen" fonks"yonel tabakanın oluşumunu sağlar. Bu fazda 

prostagland"n düzeyler" z"rveye ulaşır; özell"kle prostogland"n F2 alfa, güçlü b"r 

vazokonstr"ktör olarak arter"oler spazmı ve "skem"y" artırır. Aynı zamanda, uterus duvarındak" 
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kan akımını azaltarak myometr"al kontraks"yonları uyarır ve endometr"al dokuların dışarı 

atılımını kolaylaştırır. 

Fol"küler fazda normal endometr"al doku, glandüler şek"l bozukluğu göstermez ve 

glandların stromaya oranı %50’den azdır. Sekretuar fazda "se bu oranda küçük b"r artış 

"zleneb"l"r. Bu özell"kler"ne rağmen endometr"al glandlar düzenl"d"r ve bu glandlarda m"toz 

"zlenmeyen hücreler vardır.16 Menstrüel fazda, endometr"umda glandüler ve stromal düzeyde 

yıkım bulguları d"kkat çeker. Bu evrede glandlar ve stroma kollaps göster"rken, küçük 

damarlar etrafında f"br"n b"r"k"m", trombüs oluşumu ve nekrot"k hücresel artıklar "zleneb"l"r. 

Ayrıca apoptoz sonucu oluşan apoptot"k c"s"mc"kler, bu dönemde sık karşılaşılan h"stoloj"k 

yapılardandır.19 

2.4.Anormal UterRn Kanama 

Anormal uter"n kanama (AUK), üreme çağındak" kadınlarda gebel"k dışında ortaya çıkan 

ve adet döngüsünün sıklığı, düzenl"l"ğ", süres" ya da kan m"ktarındak" sapmalarla karakter"ze 

ed"len b"r kl"n"k durumdur. Dünya genel"nde kadınların yaklaşık üçte b"r" yaşamlarının b"r 

dönem"nde AUK "le karşılaşmaktadır ve bu durum sıklıkla menarş ya da per"menopoz 

dönemler"nde görülmekted"r.20 

Normal b"r adet döngüsü 24 "la 38 gün aralıklarla gerçekleş"r, 2 "la 7 gün sürer ve 5 "la 80 

mL arasında kan kaybı "le seyreder.21 Bu parametrelerden herhang" b"r"nde meydana gelen 

sapmalar AUK olarak değerlend"r"lmekted"r. Uluslararası J"nekoloj" ve Obstetr"k Federasyonu 

(FIGO) tarafından oluşturulan PALM-COEIN sınıflaması, AUK’un etk"n şek"lde teşh"s 

ed"lmes"ne yardımcı olur. 

Yapısal Nedenler 

• Pol"p (P): Endometr"al ya da endoserv"kal bölgede gel"şen pol"pler, doku 

prol"ferasyonudur. Genell"kle asemptomat"kt"r, ara kanamalarla kend"n" göstereb"l"rler. 

Nad"ren mal"gn"te r"sk" taşıyab"l"rler. 

• Adenomyoz"s (A): Endometr"al gland ve stromanın myometr"um "ç"ne ektop"k 

yerleş"m"yle karakter"zed"r, sıklıkla d"smenore, menoraj" ve uterus büyümes" "le 

"l"şk"l"d"r. 

• Le"omyom (L): Ben"gn düz kas tümörler"d"r, özell"kle büyük boyutlarda ya da 

submukozal yerleş"ml"yse, menoraj" ve uzamış adet kanamalarına yol açab"l"r.  

• Mal"gn"te ve H"perplaz" (M): EH ve endometr"al kanserler bu gruba dah"ld"r. Bu 

lezyonlar genell"kle düzens"z ya da beklenmeyen kanamalarla bel"rt" ver"r. Uzun sürel" 

ve progesteronla dengelenmem"ş östrojen maruz"yet" başlıca r"sk faktörüdür. 
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Yapısal Olmayan Nedenler 

• Koagulopat" (C): Özell"kle adölesan ve genç er"şk"nlerde görülen s"stem"k kanama 

bozuklukları, aşırı adet kanamalarına sebep olur. 

• Ovulatuar D"sfonks"yon (O): PKOS, h"potalam"k bozukluklar veya t"ro"d 

d"sfonks"yonları g"b" durumlar ovulasyonun düzens"zl"ğ" neden"yle seyrek, düzens"z, 

aşırı ya da uzun sürel" kanamalara yol açab"l"r. 

• Endometr"al Bozukluklar (E): Endometr"umun hemostat"k kontrol 

mekan"zmalarındak" bozukluklar (örneğ"n "nflamasyon, enfeks"yon ya da vasküler 

tonus değ"ş"kl"kler"), lokal kanama bozukluklarına neden olab"l"r. 

• İyatrojen"k Nedenler (I): Hormon "çer"kl" "laçlar, ant"koagülanlar ya da tamoks"fen 

g"b" med"kal ajanlar "le cerrah" müdahaleler (örneğ"n Asherman sendromu) AUK'a 

neden olab"l"r. Özell"kle ant"koagülanlara bağlı AUK olguları artık bu başlık altında 

sınıflandırılmaktadır. 

• Sınıflandırılamayan Nedenler (N): Arter"ovenöz malformasyonlar, kron"k endometr"t 

ve sezaryen skar defektler" g"b" nad"r ya da henüz yeter"nce tanımlanmamış patoloj"ler 

bu gruba g"rer.22,23,24 

2.5.EndometrRal HRperplazR 

EH, sağlıklı prol"ferat"f endometr"umdan daha büyük bez-stroma oranına sah"p ancak 

endometr"al stromal "nvazyon olmayan endometr"al bezler"n anormal prol"ferasyonunu 

tanımlar.25 

2.5.1. TarRhsel Süreç 

DSÖ 1994 yılında EH’y" dört alt kategor"ye ayırmıştır: Bas"t At"p"s"z EH, Kompleks 

At"p"s"z EH, Bas"t At"p"l" EH, Kompleks At"p"l" EH. 2000 yılında b"r öncek" sınıflamanın 

bas"tleşt"r"lmes" amacıyla EH, Endometr"al İşb"rl"ğ" Grubu (EIN) tarafından "k" gruba 

ayrılmıştır: Ben"gn(EH) ve premal"gn(EİN). 2003 yılında DSÖ bu sınıflamayı desteklem"ş 

olup 2014 yılında "se EH’y" At"p"s"z EH ve ve At"p"l" EH(EİN) olarak sınıflandırmıştır. 2020 

yılındak" en güncel DSÖ sınıflamasında "lk kez "mmunh"stok"myasal b"yobel"rteçler"n tanısal 

sınıflandırmaya dah"l ed"lmes"n" önerm"şt"r.3,26 

Tablo 1’de EH sınıflandırmasının zaman "çer"s"ndek" değ"ş"m" özetlenm"şt"r. 
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Tablo 1: EH sınıflandırmasının zaman RçerRsRndekR değRşRmR. 

1994/2003 DSÖ 2000 EIN 2014/2020 DSÖ 

Bas"t At"p"s"z EH 
EH At"p"s"z EH 

Kompleks At"p"s"z EH 

Bas"t At"p"l" EH 
EIN At"p"l" EH(EİN) 

Kompleks At"p"l" EH 

 

En son kabul ed"len bu ayrım özell"kle öneml"d"r çünkü "k" durumun kl"n"k yönet"m", 

nükleer at"p"n"n varlığına veya yokluğuna bağlı olarak farklıdır. Nükleer at"p", bel"rg"n 

nükleollü veya nükleolsüz nükleer büyüme olarak tanımlanır.25 

2.5.2. AtRpRsRz EndometrRal HRperplazR 

At"p"s"z EH, bel"rg"n somat"k genet"k değ"ş"kl"kler "çermeyen "y" huylu b"r lezyon olup, 

progesteronun koruyucu etk"ler"yle dengelenmeyen uzun sürel" östrojen maruz"yet"ne bağlı 

olarak gel"ş"r. H"perplaz"k değ"ş"kl"kler, f"zyoloj"k progesteron düzeyler"n"n yen"den 

sağlanması ya da terapöt"k progest"n tedav"s"yle sıklıkla ger"leyeb"l"r.27 

At"p"s"z EH’de gland/stroma oranı %50’den fazladır. Glandlar sayıca artmış olab"l"r, 

gen"şleyeb"l"r ve lüm"nal çıkıntıya sah"p olab"l"r ancak at"p"k nükleer özell"kler mevcut 

değ"ld"r.28 

2.5.3. AtRpRlR EndometrRal HRperplazR(EİN) 

EİN’de gland/stroma oranı daha da artar ve lüm"nal çıkıntılar, hücresel m"tozlar ve nükleer 

at"p" "le glandlarda düzens"zl"k görülür. Kromat"n eş"t şek"lde dağılmış veya kümelenm"ş 

olab"l"r, bel"rg"n nükleoller mevcut olab"l"r.28 EIN’"n Hematoks"len&Eoz"n boyamada 

m"kroskop altındak" görüntüsü Res"m 2 ve Res"m 3’te göster"lm"şt"r. 
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Res"m 2: Glandüler kalabalıklaşma ve hücresel at"p" "le karakter"ze EIN alanı. 

(Hematoks"len-Eoz"n x4) 

 
M.kroskob.k görüntüler, bu çalışmaya dah.l ed.len olgulara a.t doku örnekler.nden elde ed.lm.ş olup, ışık 

m.kroskobu kullanılarak d.j.tal ortamda kayded.lm.şt.r. 

ResRm 3: PapRller büyüme paternR gösteren EIN. (HematoksRlen-EozRn x10) 

 
M.kroskob.k görüntüler, bu çalışmaya dah.l ed.len olgulara a.t doku örnekler.nden elde ed.lm.ş olup, ışık 

m.kroskobu kullanılarak d.j.tal ortamda kayded.lm.şt.r. 

2.5.4. KlRnRk 

EH tanısının doğrulanması, at"p"l" ya da at"p"s"z alt türler"n"n ayırt ed"lmes", yalnızca 

endometr"al dokunun h"stopatoloj"k olarak değerlend"r"lmes"yle mümkündür. Bu 

değerlend"rme endometr"al örnekleme, küretaj, h"sterektom" yoluyla alınan materyaller 

üzer"nde yapılab"l"r. 

Premenopozal Kadınlarda TransvajRnal UltrasonografR  

Premenopozal kadınlarda endometr"al kalınlık, adet döngüsünün fazlarına bağlı olarak 

f"zyoloj"k olarak değ"şkenl"k göster"r ve sekretuar fazda 18 mm’ye kadar ulaşab"l"r.29 

Postmenopozal Kadınlarda TransvajRnal UltrasonografR 

Asemptomat"k postmenopozal kadınlarda endometr"al b"yops" gerekl"l"ğ" kararı açısından 
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transvaj"nal ultrasonograf" "le ölçülen endometr"um kalınlığı eş"k değer" üzer"ne b"r f"k"r 

b"rl"ğ" bulunmamakla beraber endometr"al kalınlığın ≤4 mm olması, endometr"al kanser"n 

dışlanmasında %99’un üzer"nde negat"f pred"kt"f değere sah"pt"r. Kanaması olan semptomat"k 

kadınlarda endometr"al örnekleme yapılması öner"l"r.30 

2.5.5. YönetRm 

EH çoğunlukla karşılanmamış östrojen maruz"yet" "le "l"şk"l" olduğundan aşırı östrojen 

kaynağının ortadan kaldırılması ya da progesteron "le östrojen"n desteklenmes" gerekmekted"r. 

Ayrıca, premenopozal hastalarda fert"l"te "stem" ve kontrasept"f "ht"yacı da göz önünde 

bulundurulmalıdır. EH’l" hastalar tak"p ed"leb"l"r, cerrah" tedav" yapılab"l"r, progest"n tedav"s" 

uygulanab"l"r. 

Progest"n tedav"s"n"n mümkün olmadığı, fert"l"tey" korumak "steyen at"p"s"z EH 

hastalarında tak"p tek başına b"r seçenek olab"l"r. Bu durumlarda aşırı östrojen kaynaklarının 

ortadan kaldırılması büyük önem taşır. Hastalar at"p"l" EH veya EK gel"ş"m" açısından 

endometr"al örneklemeyle düzenl" olarak "zlenmel"d"r. 

At"p"k EH’de hastalığın "lerleme ya da eş zamanlı EK r"sk" yüksek olduğu "ç"n 

postmenopozal kadınlara ve fert"l"te "stem" olmayan premenopozal hastalara h"sterektom" 

öner"lmel"d"r. Cerrah"n"n mümkün olmadığı veya doğurganlık arzusu bulunan hastalarda 

progest"n tedav"s" yakın tak"p, düzenl" endometr"al örnekleme "le b"rl"kte alternat"f olab"l"r. 

Cerrah"ye uygun olanlarda total h"sterektom" kürat"f tedav" seçeneğ"d"r Amel"yat sırasında 

mal"gn"te varlığı makroskop"k "nceleme ve/veya frozen kes"t "le değerlend"r"leb"l"r. 31 

Çok sayıda çalışma, progest"nler"n hem at"p"s"z hem de at"p"k EH tedav"s"nde etk"l" 

olduğunu gösterm"şt"r. Progest"nler, endometr"al stromanın des"dual"zasyonunu uyararak 

endometr"umu "ncelt"r. Bu tedav" özell"kle fert"l"te arzusu olan premenopozal at"p"s"z EH 

hastaları "ç"n "lk terc"h olmalıdır. Eş zamanlı EK şüphes" varsa, endometr"al b"yops"ye 

d"latasyon ve kürtaj eklenmel"d"r. Ancak progest"nler; trombof"l", östrojen reseptör poz"t"f 

meme kanser", karac"ğer yetmezl"ğ", progest"n alerj"s" ve gebel"k durumlarında 

kontrend"ked"r.32,33 

Progest"nler oral veya "ntrauter"n yolla ver"leb"l"r. Önceler" oral megestrol asetat ve 

medroks"progesteron asetat (MPA) yaygın kullanılırken, günümüzde 52/5 Levonergestrel 

(LNG) salan RİA (günde 20 μg LNG) "lk basamak tedav" olarak öne çıkmaktadır. At"p"s"z 

EH'de LNG-RİA "le %90’a varan regresyon sağlanab"l"r. At"p"l" EH ve erken EK vakalarında 

bu oran %75–85’t"r. Random"ze çalışmalarda, LNG-RİA'nın oral progest"nlere kıyasla daha 

etk"l" ve daha az s"stem"k yan etk"ye sah"p olduğu göster"lm"şt"r. Ayrıca, lokal etk"s" sayes"nde 
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s"stem"k dolaşıma karışmadan etk" göster"r. Oral yolla ver"len progest"nler"n yan etk"ler" 

arasında sedasyon, bulantı, baş ağrısı, duygudurum değ"ş"kl"kler" ve depresyon yer alır. Her 

"k" yolda da düzens"z vaj"nal kanama sık görülen b"r yan etk"d"r.34 

LNG-RİA her hasta "ç"n uygun olmayab"l"r. RİA yerleşt"r"lemeyen hastalar "ç"n oral 

progest"nler daha uygundur. Oral progest"nler 3–6 ay boyunca sürekl" olarak ver"lmel"d"r. 

Sıklıkla megestrol asetat ve MPA terc"h ed"l"r. MPA dozları at"p"s"z EH’de 10 mg/gün, EIN’de 

600 mg/gün arasında değ"şmekted"r. EIN tedav"s"nde daha yüksek ve sürekl" dozlar gerek"r. 

S"kl"k progest"n uygulamaları, sürekl" dozlamaya göre daha fazla vaj"nal kanama 

düzens"zl"kler"ne neden olur.35 

Progest"n tedav"s" süres"nce 3–6 aylık aralıklarla endometr"al b"yops" "le tak"p yapılmalıdır. 

Özell"kle at"p"k EH’de yakın "zlem zorunludur. Endometr"umun normal h"stoloj"ye döndüğü 

göster"l"rse, fert"l"te "steyen premenopozal hastalar tedav"y" sonlandırarak gebe kalmayı 

deneyeb"l"r. 28 çalışmanın dah"l ed"ld"ğ" b"r meta-anal"zde, at"p"k EH veya erken EK tanısı 

almış 1038 hastanın %34’ü tedav" sonrası gebe kalmış, %20’s" doğum yapmıştır.36 

Gebel"k arzusu olmayan premenopozal ya da postmenopozal kadınlarda, tedav" 

sonlandırıldıktan sonra nüks kanama durumunda progest"n tedav"s"ne devam ed"lmes" öner"l"r. 

Eğer at"p"k EH devam eder veya EK gel"ş"rse cerrah" öner"lmel"d"r.37 

2.6.EndometrRum KanserR 

2.6.1. EpRdemRyolojR 

EK, gel"şm"ş ülkelerde en sık görülen j"nekoloj"k mal"gn"ted"r. Sadece 2023 yılı "ç"nde 

Amer"ka B"rleş"k Devletler"’nde 66.000’den fazla yen" vaka tesp"t ed"lm"ş ve 13.000’den fazla 

ölümün sebeb" EK olarak kabul ed"lm"şt"r.1 

EK, b"ld"r"len uter"n korpus kanserler"n"n %83’ünden fazlasını teşk"l etmekted"r. Daha 

agres"f sey"rl" olan seröz ve pap"ller seröz kars"nomlar, EK’ların %4 "la %6’sını, berrak 

hücrel" kars"nomlar "se %1 "la %2’s"n" oluşturmaktadır.38 

Endometr"al kanser, uterusun ep"telyal tabakasından köken alan b"r mal"gn"ted"r. Tar"hsel 

olarak bu hastalık, h"stoloj"k özell"klere göre t"p 1 ve t"p 2 endometr"al kanser olarak 

sınıflandırılmıştır. Ancak güncel çalışmalardan elde ed"len bulgular doğrultusunda, moleküler 

alt grup temell" yen" b"r sınıflandırma s"stem" gel"şt"r"lmekted"r. T"p 1 endometr"al kanserler, 

daha sık görülür ve tüm endometr"al kanserler"n yaklaşık %80’" endometr"o"d h"stoloj"k 

t"pted"r. Östrojen"n karşılanmamış etk"s"ne bağlı düşük derecel", "y" d"ferans"ye endometr"al 

prol"ferasyonla karakter"zed"r. T"p 2 kanserler "se kötü d"ferans"ye, agres"f sey"rl" seröz, berrak 
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hücrel" veya kars"nosarkom h"stoloj"k t"plere sah"pt"r. T"p 1 endometr"al kanserler prekanseröz 

endometr"al "ntraep"telyal neoplaz" (EIN - at"p"l" EH) lezyonlarıyla "l"şk"l"d"r.39,40,41 

Tüm seröz adenokars"nomlar, berrak hücrel" adenokars"nomlar, mezonefr"k-benzer" 

kars"nomlar, gastro"ntest"nal t"p müs"nöz endometr"al kars"nomlar, d"ferans"ye olmamış 

kars"nomlar ve kars"nosarkomlar yüksek derecel" olarak kabul ed"l"r. Endometr"o"d 

endometr"al kanserlerde "se glandüler olmayan sol"d büyüme alanlarının yüzdes" derecey" 

bel"rler. Derece 1 ve 2 olanlar düşük derecel", derece 3 olan tümörler "se yüksek derecel" 

olarak sınıflandırılır. Eğer derece 1 veya 2 b"r kanserde, tümör dereces"ne göre beklenenden 

daha bel"rg"n nükleer at"p" mevcutsa, bu durumda tümör dereces" b"r üst dereceye 

yükselt"lmel"d"r. Ayrıca, alışılmadık nükleer at"p" gösteren ancak düşük derecel" özell"klere 

sah"p tümörlerde p53 değerlend"rmes" yapılmalı ve seröz kars"nom olasılığı düşünülmel"d"r. 42 

2.6.2. Sınıflama  

TRp 1 EndometrRal Kanser 

T"p 1, düşük derecel" endometr"o"d endometr"al kars"nomlarda, eğer myometr"al "nvazyon 

der"nl"ğ" %50’den az "se prognoz oldukça "y"d"r ve 5 yıllık sağkalım oranı %100’e 

yaklaşmaktadır [38]. Endometr"o"d kanserler"n t"p"k h"stoloj"k özell"kler" arasında oval ya da 

yuvarlak glandları çevreleyen kolumnar veya kübo"dal ep"tel hücreler" "le düşük derecel" 

oval/yuvarlak nükleuslar yer alır. 43 

Buna karşılık, %50’den fazla myometr"al "nvazyon gösteren düşük derecel" tümörler ve 

özell"kle yüksek derecel" endometr"al kars"nomlarda prognoz daha kötüdür. Bu türlerde lenf 

nodu metastazı ve tedav" sonrası nüks oranları daha yüksek oranda "zlenmekted"r.38,41 

İk"l" dereceleme s"stem"ne göre, yüksek derecel" endometr"o"d kars"nomlarda en az "k" kötü 

prognost"k özell"k bulunur. Bu özell"kler: 

• %50’den fazla sol"d büyüme patern" (skuamöz ya da glandüler ayrımı yapılmaksızın), 

• D"ffüz "nf"ltrat"f büyüme patern", 

• Tümör nekrozu şekl"nded"r.42 

Bu t"p tümörlerde 5 yıllık sağkalım oranı yalnızca %46’dır.42 Kl"n"k ve h"stopatoloj"k 

olarak daha agres"f seyreden yüksek derecel" endometr"o"d kars"nomlar, b"yoloj"k davranış 

açısından düşük derecel" endometr"o"d kars"nomlardan çok, T"p 2 yüksek derecel" non-

endometr"o"d tümörlere benzerl"k göstermekted"r.44,45 

TRp 2 EndometrRal Kanser 

En sık görülen non-endometr"o"d, t"p 2 endometr"al kanserler yüksek derecel" seröz, 

d"ferans"ye olmamış ve berrak hücrel" kars"nomlardır.46 
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Yüksek derecel" seröz ve berrak hücrel" kars"nomlar, yüksek derecel" endometr"o"d 

kars"nomlara kıyasla bel"rg"n şek"lde daha kötü 5 yıllık sağkalım oranlarına sah"pt"r.47 

Tanı anında uter"n korpus "le sınırlı olsa b"le, berrak hücrel" kars"nomlar seröz kars"nomlara 

göre daha "y" sağkalım oranlarına sah"pt"r; ancak genel olarak, seröz ve berrak hücrel" t"p 2 

endometr"al kars"nomlar, yüksek derecel" endometr"o"d kars"nomlara göre anlamlı derecede 

daha kötü prognoza sah"pt"r.48 Bu büyük ölçüde agres"f seyreden yüksek derecel" endometr"al 

kanser h"stot"pler"n"n davranışları benzer olsa da, kanıtlar erken kars"nogenez sürec"nde 

farklılıklar olduğunu göstermekted"r.TP53 mutasyonları ve heteroz"gotluk kaybı, seröz 

endometr"al kars"nomların yaklaşık %90’ında mevcuttur ve bu durum DNA d"z"leme ve 

p53’ün anormal "mmünoh"stok"myasal boyanması "le tanımlanır. Seröz endometr"al 

kanserler"n karakter"st"k h"stoloj"k özell"kler" arasında glandüler büyüme paternler", 

h"perkaromat"k ve at"p"k nükleuslar, büyük nükleoller, çok sayıda apoptoz c"s"mc"ğ" ve sık 

m"tozlar yer alır. Seröz endometr"al kars"nomlar %90-100 oranında p16 "ç"n poz"t"ft"r, ancak 

genell"kle östrojen ve progesteron boyamaları negat"ft"r. PTEN "mmünoh"stok"myasal 

boyamaları sıklıkla poz"t"ft"r.49 

2.6.3. Moleküler Sınıflama  

Geleneksel h"stoloj"k sınıflamanın kes"nl"ğ" olmadığı "ç"n Kanser Genom Atlası tarafından 

öner"len moleküler tabanlı sınıflandırma s"stem", güncel çalışmalarda daha sık 

kullanılmaktadır. Bu sınıflandırma, endometr"al kanserler" dört gruba ayırır: 

1. Ultra-mutant POLE 

2. M"krosatell"t "nstab"l"tes" yüksek (MSI-H) 

3. Kopya sayısı değ"ş"m" yüksek (copy-number h"gh) 

4. Kopya sayısı düşük (copy-number low) 

DSÖ bu dört gruba şu adlarla "s"mlend"r"r: 

• POLEmut, 

• MMRd (M"smatch Repa"r def"c"ent), 

• p53abn (p53 anormal), 

• NSMP (No Spec"f"c Molecular Prof"le – Bel"rg"n Moleküler Prof"l Yok). 

Bu sınıflandırma, p53 ve MMR prote"nler" (MLH1, PMS2, MSH2, MSH6) "ç"n yapılan 

"mmünoh"stok"myasal boyama testler"yle b"rleşt"r"l"r ve hastanın prognozunu değerlend"rmeye 

yardımcı olur. 

• POLE ultra-mutant tümörler, POLE ekzonükleaz bölges"nde yüksek mutasyon yüküne 

sah"pt"r ve prognozları çok "y"d"r. 
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• MMRd tümörler, MLH1 baskılanması ve MMR gen mutasyonları "le karakter"zed"r; 

orta düzeyde prognoza sah"pt"r. 

• Copy-number h"gh grubu, TP53 mutasyonları ve poz"t"f p53 boyanması "le "l"şk"l"d"r. 

Çoğu seröz kars"nom bu gruptadır ve prognozları kötüdür. 

• NSMP (copy-number low) tümörler genell"kle endometr"o"d kars"nomlardan oluşur ve 

östrojen/progesteron reseptör durumuna bağlı olarak orta düzeyde prognoza sah"pt"r. 

FIGO kılavuzları, geleneksel h"stoloj"k sınıflandırma ve İHC boyamalara ek olarak, moleküler 

alt t"pleme b"lg"ler"n"n varsa b"l"nmes" hal"nde, evre I ve II kanserler"n evrelend"r"lmes"nde 

kullanılmasını önermekted"r.50,51 

 

2.6.4. FIGO 2023 Sınıflaması 

FIGO'nun 2023 yılında güncelled"ğ" endometr"um kanser" evreleme s"stem", klas"k 

anatom"k evreleme "le b"rl"kte moleküler sınıflama ve prognost"k faktörler" de "çeren entegre 

b"r yaklaşım olup bu sınıflama Tablo 2’de özetlenm"şt"r.42 
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Tablo 2: FIGO 2023 EndometrRum KanserR Sınıflaması. 

Evre Tanım Açıklama 

Evre I 
Tümör uterus 

korpusu "le sınırlı 

IA: < %50 myometr"yal 

"nvazyon 

IB: ≥ %50 myometr"yal 

"nvazyon 

Evre II 
Serv"kal stromaya 

"nvazyon 

Tümör serv"kal stromaya uzanır, 

korpus dışına çıkmaz 

Evre III 
Lokal/bölgesel 

yayılım 

IIIA: Seröz kav"te/adneks 

tutulumu 

IIIB: Vaj"na/parametr"um 

tutulumu 

IIIC1: Pelv"k LN metastazı 

IIIC2: Paraaort"k LN metastazı 

Evre IV Uzak yayılım 

IVA: Mesane veya barsak 

mukozasına "nvazyon 

IVB: Uzak metastaz (akc"ğer, 

karac"ğer, kem"k vb.) 

Moleküler Alt TRpler 
TCGA temell" 

moleküler sınıflama 

POLE ultra-mutant: Çok "y" 

prognoz 

MMRd: Orta prognoz 

p53abn: Kötü prognoz 

NSMP: Değ"şken 

PrognostRk RRsk Grupları 

Moleküler ve 

h"stoloj"k 

faktörlerle bel"rlen"r 

Düşük, Orta, Yüksek-

"ntermed"yer ve Yüksek r"sk 

olarak ayrılır 

Kr"terler: Grade, lenfovasküler 

"nvazyon, evre, moleküler alt t"p 

 

2.6.5. Tanı 

En sık görülen semptomlar arasında AUK, pelv"k ağrı ve uter"n büyüme yer alır. 

Endometr"al kanser"n "lk değerlend"rmes" genell"kle transvaj"nal ultrasonograf" "le başlar; 

ardından tanının kes"nleşmes" "ç"n endometr"al b"yops" yapılır. Ancak bazı durumlarda b"yops" 
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"lk tanısal yöntem olarak da terc"h ed"leb"l"r. Metastazların değerlend"r"lmes" amacıyla ek 

görüntüleme yöntemler"ne de başvurulab"l"r.52 

2.7.EndometrRal HRperplazR Rle EndometrRum KanserR İlRşkRsR 

EH’ler"n t"p 1 EK "ç"n öncül lezyon olduğu b"rçok çalışmada göster"lm"şt"r. Çalışmalar 

arasında hasta gruplarının dağılımı, tanısal ölçütler ve sınıflamalar arasında fark olması g"b" 

nedenlerle at"p"s"z ve at"p"l" EH arasında EK’ye "lerleme açısından b"rden çok rakamsal sonuç 

çıkmakta olup bazı çalışmaların ver"ler" Tablo 3’te özetlenm"şt"r. EH’den EK’ye "lerlemen"n 

hızı; yapısal anormall"kler"n dereces" "le nükleer at"p" varlığı ya da yokluğu g"b" faktörlere 

bağlıdır.25,53 

Tablo 3: EH’de RnvazRv endometrRal karsRnom görülme sıklığı.4 

 İnvaz"v Endometr"al Kars"nom Görülme Sıklığı 

At"p"s"z EH <%1 

At"p"l" EH(EİN) 
%25-33 

%595,6 

 

2.8.EndometrRal HRperplazR Rle EndometrRum KanserR RRsk FaktörlerR 

EH ve dolayısıyla endometr"o"d adenokars"nom gel"ş"m"nde en öneml" r"sk faktörü, kron"k 

ve progesteron "le karşılanmamış östrojen maruz"yet"d"r. Bu durum, endometr"umda sürekl" 

prol"ferasyona neden olarak hücresel at"p" ve mal"gn dönüşüm r"sk"n" artırır. Fazla östrojen 

maruz"yet"; endojen, eksojen ya da genet"k kaynaklı olab"l"r.6 

2.7.1. Endojen Kaynaklar 

- ObezRte: Obez b"reylerde artmış adrenal sekresyon akt"v"tes" sonucu androjen 

prekürsörler" artar ve bu b"leş"kler per"fer"k dokularda aromataz enz"m" aracılığıyla estrad"ole 

dönüştürülür. Ayrıca, obez hastalarda androstened"onun östron ve estrad"ole dönüşüm oranı 

artmıştır. Bu hastalarda ayrıca estrad"ol bağlayıcı seks hormon bağlayıcı globul"n düzeyler" 

genell"kle düşüktür; bu da serbest estrad"ol düzeyler"nde artışa neden olur.7 Obez"te ayrıca 

kanser gel"ş"m"ne katkıda bulunab"lecek kron"k düşük derecel" "nflamasyon durumunu da 

teşv"k eder.54 Ek olarak, obez kadınların "nsül"n d"renc", metabol"k sendrom ve kanser r"sk"n" 

artırab"lecek d"ğer endokr"n denges"zl"klere sah"p olma olasılığı daha yüksekt"r.55 

- KronRk Anovülasyon: Ovulasyonun gerçekleşmed"ğ" s"kluslarda seks hormonları 

döngüsel olarak üret"lmez. Bu durumda, korpus luteumun salgıladığı progesteron eks"kl"ğ" 

neden"yle östrojen"n etk"s" baskılanamaz ve endometr"umda sürekl" prol"ferasyon oluşur. 
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Anovülasyonla "l"şk"l" kl"n"k durumlar arasında, pol"k"st"k over sendromu (PKOS), 

h"perprolakt"nem", per"menopozal hormonal değ"ş"kl"kler yer almaktadır.56,57 

- Erken Menarş: Genell"kle 12 yaşından önce gerçekleşen menarş, uzun sürel" östrojen 

maruz"yet"ne yol açar. 

- Geç Menopoz: 55 yaş ve sonrası olarak tanımlanır; östrojen etk"s"n"n süres" uzar. 

- NullRparRte veya GebelRk Yaşının GecRkmesR: östrojene uzun süre maruz kalmak olarak 

açıklanab"l"r. 

- Östrojen Salgılayan Tümörler: Granüloza hücrel" tümörler, over kaynaklı olup östrojen 

salgılayab"l"rler. Bu tümöre sah"p kadınların %25–50’s"nde EH teşh"s ed"lmekted"r. B"l"nen b"r 

r"sk faktörü olmayan b"r hastada EH tesp"t ed"l"rse, östrojen salgılayan tümörler"n varlığı 

dışlanmalıdır.57 

2.7.2. Eksojen Kaynaklar 

- TamoksRfen Kullanımı: Seç"c" östrojen reseptör modülatörü (SERM) olan tamoks"fen, 

hormon reseptör poz"t"f meme kanser"nde yaygın olarak kullanılan b"r endokr"n tedav" 

ajanıdır. Ancak postmenopozal kadınlarda EH r"sk"n" artırdığı b"l"nmekted"r.58 

2.7.3. GenetRk Kaynaklar 

- Lynch Sendromu (HeredRter NonpolRpozRs Kolorektal Kanser Sendromu): Otozomal 

dom"nant geç"şl" bu sendrom, MSH2, MLH1, MSH6 ve PMS2 genler"nden b"r"nde DNA 

eşleşme onarım mekan"zmasındak" mutasyonlardan kaynaklanır. Bu mutasyonlar m"krosatell"t 

"nstab"l"tes"ne yol açar ve özell"kle kolorektal ve endometr"al kanser gel"ş"m" açısından 

yüksek r"sk oluşturur. Bu sendromu taşıyan b"reylerde yaşam boyu endometr"al kanser 

gel"şme r"sk" %40–60 arasında b"ld"r"lmekted"r. Güncel kılavuzlar, at"p"k EH veya 

endometr"al kanser tanısı alan hastalarda m"krosatell"t "nstab"l"tes" açısından genet"k tarama 

yapılmasını önermekted"r.59,60 

2.7.4. Yaşam Tarzı ve DRğer RRsk FaktörlerR 

- Sedanter Yaşam Tarzı: Düzenl" f"z"ksel akt"v"te eks"kl"ğ", obez"te, "nsül"n d"renc" ve 

hormonal bozukluklarla yakından "l"şk"l"d"r; bu da at"p"k h"perplaz" ve endometr"al kanser 

gel"şme r"sk"n" artırmaktadır.61,62 Düzenl" egzers"z, vücut yağ oranını ve "nsül"n düzeyler"n" 

azaltarak, östrojen yükünü haf"fletmekte ve dolayısıyla kanser r"sk"n" azaltmaktadır.62,63 

- DRyabet: D"yabetl" kadınlarda, obez"teden bağımsız olarak endometr"al kanser gel"şme 

r"sk" artmaktadır.64 Özell"kle t"p 2 d"yabet "le "l"şk"l" h"per"nsül"nem" ve "nsül"n d"renc", 

endometr"al hücre prol"ferasyonunu artırarak mal"gn süreçler" destekleyeb"l"r. Bu etk"ler, 
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özell"kle "nsül"n benzer" büyüme faktörler"n"n (IGF) artışıyla gerçekleşmekte olup, söz konusu 

faktörler endometr"al hücreler üzer"nde m"tojen"k etk" göstermekted"r.65,66 

- HT: HT, genell"kle obez"te ve d"yabetle b"rl"kte görülen metabol"k sendromun b"r 

parçasıdır.67,68 HT "le endometr"al kanser arasında doğrudan nedensel b"r "l"şk" net olarak 

ortaya konmamış olsa da HT, obez"te ve "nsül"n d"renc" g"b" metabol"k r"sk faktörler"n"n b"r 

gösterges" olarak kabul ed"lmekte ve dolaylı yoldan kanser r"sk"n" artırab"lmekted"r.69,70 

2.9.L1-CAM (CD171) 

L1 hücre adezyon molekülü (L1-CAM), d"ğer adıyla CD171, "mmünoglobul"n süper 

a"les"ne a"t, 200–220 kDa ağırlığında b"r transmembran gl"koprote"nd"r. F"zyoloj"k olarak 

özell"kle merkez" s"n"r s"stem"nde eksprese ed"len bu molekül, nöronal gel"ş"m (nörogenez), 

hücre-hücre etk"leş"mler", m"grasyon ve s"naptogenez g"b" süreçlerde öneml" rol oynar.71 

Son yıllarda yapılan çalışmalar, L1-CAM’"n ekspresyonunun sadece nöral dokularla sınırlı 

olmadığını; başta j"nekoloj"k mal"gn"teler olmak üzere b"rçok sol"d tümörde da anormal 

şek"lde arttığını gösterm"şt"r. Bu bağlamda L1-CAM, yalnızca yapısal b"r adezyon molekülü 

değ"l, aynı zamanda tümör hücreler"n"n prol"ferasyon, "nvazyon ve metastaz yetenekler"n" 

artıran b"r b"yobel"rteç olarak değerlend"r"lmekted"r. Bu etk"ler, hücre hareketl"l"ğ"n" artıran 

genler"n akt"vasyonu, ep"tel-mezenk"mal geç"ş (EMT), Wnt/β-katen"n ve TGF-β g"b" s"nyal 

yollarının uyarılması "le "l"şk"l"d"r.12,72–75 

L1-CAM’"n EMT sürec"nde rol alması, tümör hücreler"n"n ep"tel özell"kler"n" kaybederek 

mezenk"mal b"r fenot"pe dönüşmes"ne neden olur. Bu değ"ş"m, hücreler"n daha "nvaz"v ve 

m"grat"f hale gelmes"ne yol açar. Ayrıca L1-CAM, PI3K/AKT yolunu akt"ve ederek apoptoza 

karşı d"renç gel"şt"r"r, hücre dışı matr"ksle etk"leş"m"n" artırır ve metalloprote"naz akt"v"tes"yle 

doku "nvazyonunu kolaylaştırır.9 Vasküler endotelyal büyüme faktörü g"b" anj"yogen"k 

faktörler"n uyarılması da L1-CAM’"n tümör m"kros"m çevres" üzer"ndek" etk"ler"n" 

göstermekted"r.76 

Endometr"al kanserde yapılan araştırmalar, L1-CAM ekspresyonunun yüksek olduğu 

olgularda daha agres"f b"r kl"n"k sey"r "zlend"ğ"n" ortaya koymuştur. Özell"kle erken evre 

endometr"al kanserl" hastalarda L1-CAM poz"t"fl"ğ"n"n, hastalığın tekrarlama r"sk"n" artırdığı 

ve genel sağkalımı olumsuz etk"led"ğ" b"ld"r"lm"şt"r. PORTEC-1 ve PORTEC-2 

çalışmalarında, yüksek L1-CAM ekspresyonu olan hastalarda uzak nüks ve lenf nodu 

metastazı r"sk"n"n anlamlı şek"lde arttığı göster"lm"şt"r.9,77 
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Bununla b"rl"kte, L1-CAM ekspresyonu sadece endometr"al kanserle sınırlı değ"ld"r; 

meme, akc"ğer, pankreas ve renal hücrel" kars"nom g"b" b"rçok farklı sol"d tümör t"p"nde de 

yüksek ekspresyon göstermekte ve genell"kle kötü prognozla "l"şk"lend"r"lmekted"r.78,79 

L1-CAM’"n tüm bu b"yoloj"k etk"ler" göz önünde bulundurulduğunda, bu molekülün 

yalnızca tanısal değ"l, aynı zamanda prognost"k ve potans"yel olarak terapöt"k b"r hedef olarak 

da değerlend"r"lmes" gerekt"ğ" düşünülmekted"r. Ancak, L1-CAM’"n tümör b"yoloj"s"ndek" 

rolü tam olarak aydınlatılamamış olup, bu konuda yapılacak "ler" moleküler çalışmaların 

gerekl"l"ğ" devam etmekted"r.80 

L1-CAM boyanması ve değerlendRrRlmesR 

Boyanma LokalRzasyonu 

Poz"t"f boyanma genell"kle membranöz ve/veya s"toplazm"k görünümde olur. Ancak 

membranöz boyanma prognost"k açıdan daha anlamlı kabul ed"l"r. S"toplazm"k boyanma, bazı 

çalışmalarda özgül bulunmamıştır. 

PozRtRflRk Oranı 

Lamda "ncelenen tüm tümör hücreler" "ç"nde boyanan hücre oranı bel"rlen"r:9,81 

Tablo 4: L1-CAM boyanma yüzdesRnRn yorumlanması. 

Boyanma yüzdes" Yorum 

<1% Negat"f 

1–10% Düşük ekspresyon 

>10% Poz"t"f ekspresyon 

>50% Yüksek poz"t"fl"k 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu tezde 2019-2024 yılları arasında çeş"tl" nedenlerde h"sterektom" operasyonu yapılan, 

n"ha" patoloj"s" at"p"l" endometr"al h"perplaz", at"p"s"z endometr"al h"perplaz" ve normal 

endometr"um olarak sonuçlanan 116 hasta "ncelenm"şt"r. Hasta seç"m", olası seç"m yanlılığını 

en aza "nd"rmek amacıyla, bel"rlenen kr"terler doğrultusunda rastgele yapılmıştır. Çalışmaya 

yalnızca Kocael" Ün"vers"tes" Kadın Hastalıkları Kl"n"ğ" tarafından opere ed"len ve b"l"nen 

mal"gn"tes" olmayan hastalar dah"l ed"lm"şt"r. Çalışma "ç"n Kocael" Ün"vers"tes" G"r"ş"msel 

Olmayan Kl"n"k Araştırmalar Et"k Kurulu’ndan KÜ GOKAEK-2024/10.9 nolu b"l"msel 

araştırma projes" et"k kurul onayı alınmıştır. Ayrıca Kocael" Ün"vers"tes" B"l"msel Araştırma 

Projeler" desteğ" alınmıştır. 

Hastaların n"ha" patoloj" raporlarına B"lg" İşlem Da"re Başkanlığı tarafından patoloj" rapor 

taraması "le ulaşıldı. Çalışmaya dah"l ed"len hastaların m"kroskopta "ncelenen preparatları ve 

bu preparatların paraf"n bloklarına Patoloj" bölümü arş"v"nden ulaşıldı. Arş"vden elde 

ed"lemeyen, hasarlı olup üzer"nde çalışılamayacak bloklar çalışma dışı bırakıldı. N"ha" 

patoloj" sonucunda endometr"um h"perplaz"s" olmayan 38 hasta Grup I, At"p"s"z Endometr"al 

H"perplaz"s" olan 37 hasta Grup II, At"p"l" Endometr"al H"perplaz"s" olan 41 hasta Grup III 

olarak "s"mlend"r"ld". 

Paraf"n bloklar m"krotoma yerleşt"r"ld".  3–5 m"kron kalınlığında kes"tler alındı. Kes"tler 

pol"-L-l"z"n kaplı m"kroskop lamlarına alındı. 37–60°C’de 1 saat kurutuldu. Ks"len "le paraf"n 

çözüldü, alkol "le reh"drasyon yapıldı, d"st"le su "le "şlem tamamlandı. Lamlara B"oLegend 

San D"ego, Cal"forn"a, U.S f"rmasından tedar"k ed"len; 826701 CD171 (14.10) ant"koru "le 

1:100 ant"kor d"lüsyonu "le 120 dak"ka Ant"kor "nkübasyonu uygulandı, Ant"jen Retr"eval 

yöntem" "ç"n LEICA/ Bond Ep"tope Retr"eval 2 RTU (EDTA) "le 40dk ER2 Standart 

protokolü uygulandı. Sekonder görüntüler "ç"n, tüm "şlemler LEICA B"osystems, Newcastle 

upon Tyne – UK f"rmasından tedar"k ed"len LEICA BOND III c"hazında ve DS9800 LEICA/ 

Bond Polymer Ref"ne Detect"on DAB K"t "le yapıldı. İmmünoh"stok"myasal boyama 

prosedüründe, L1-CAM'"n ekspresyonunun doğruluğunu doğrulamak amacıyla böbrek dokusu 

poz"t"f kontrol olarak kullanıldı. 

Boyanma sonrası camlar ışık m"kroskopunda "le değerlend"r"ld". Boyanma durumu 

yüzdel"k olarak not ed"ld". 

Hastane b"lg" yönet"m s"stem"nden geçm"şe yönel"k dosya anal"zler" yapılarak hastaların 

yaşı, vücut k"tle "ndeks" (VKİ), gebel"k sayısı, doğum sayısı, düşük öyküsü, menopoz durumu, 

menopoz yaşı, yaşamı boyunca adet gördüğü süre, DM, HT, geç"r"lm"ş over cerrah"s" varlığı, 
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operasyon önces" ultrason "le ölçülen endometr"um kalınlığı g"b" kl"n"k b"lg"ler" olgu rapor 

formuna not ed"ld". 

İstat"st"ksel değerlend"rme, IBM SPSS 29.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) paket 

programı "le yapıldı. Çalışmanın örnek hacm"n" bel"rlemek amacıyla H"ntze, J. (2011). PASS 

11. NCSS, LLC. Kaysv"lle, Utah, USA. www.ncss.com paket programı kullanıldı. "E-

Cadher"n and Alpha-Caten"n Express"on "n Normal, Hyperplast"c and Neoplast"c 

Endometr"um”82 "s"ml" çalışmadan elde ed"len "stat"st"klere dayanılarak power anal"z" 

hesaplandı. “α=0.05, 1-β(Power)=0.90 ve etk" büyüklüğü (effect s"ze)=0.65” olarak alındı ve 

çalışmanın power anal"z" sonucu her grupta n=37 b"r"m olarak bel"rlend". Normal dağılıma 

uygunluk test" Shap"ro W"lk Test" "le değerlend"r"ld". Nümer"k değ"şkenler Ortalama ± 

standart sapma ve medyan (25. - 75. persent"l) ve frekans (yüzdel"kler) olarak ver"ld".  Gruplar 

arasındak" farklılık normal dağılıma sah"p olan nümer"k değ"şkenlerde Tek yönlü varyans 

anal"z" ve Tukey çoklu karşılaştırma test" "le Normal dağılıma sah"p olmayan nümer"k 

değ"şkenler "ç"n Kruskal Wall"s Tek yönlü varyans anal"z" ve Dunn’s çoklu karşılaştırma test" 

"le karşılaştırıldı. Gruplar arası farklılıkları değerlendirmek amacı ile kategorik değişkenlerde 

İstatistiksel analizde Monte Carlo kikare testi kullanıldı. p<0,05 "k" yönlü testlerde "stat"st"ksel 

öneml"l"k "ç"n yeterl" kabul ed"ld".  
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4. BULGULAR 

Bu çalışmada 2019-2024 yılları arasında çeş"tl" nedenlerde h"sterektom" operasyonu 

yapılan, n"ha" patoloj"de endometr"umda h"perplaz" "zlenmeyen (Grup I) 38, At"p"s"z EH 

saptanan (Grup II) 37 ve At"p"l" EH saptanan (Grup III) 41; toplamda 116 hastanın patoloj" 

arş"v"nden paraf"n bloklarından alınan kes"tler"n L1-CAM boyanma durumu "ncelenm"şt"r. Bu 

hastaların ver"ler" retrospekt"f olarak değerlend"r"lm"şt"r. 

Gebel"k ve doğum sayısı karşılaştırıldığında gruplar arasında anlamlı farklılık "zlenmed". 

Yaş ve VKİ karşılaştırıldığında Grup I’de Grup II ve Grup III "le anlamlı fark 

"zlend"(p<0,001). Gruplar arasındak" yaş, gebel"k sayısı, doğum sayısı, VKİ ver"ler" Tablo 5’te 

özetlenm"şt"r. 

Tablo 5: Grupların demografRk analRzR. 

 Grup I Grup II Grup III p değerR 

n 

% 

38 

%32,7 

37 

%31,9 

41 

%35,4 
 

Yaş 

(medRan, 25-75p) 

43 

(39-35) 

50 

(48-56) 

50 

(45,5-58) 
<0,001 

GebelRk Sayısı 

(medRan, 25-75p) 

3 

(2-3) 

3 

(2-5) 

3 

(2-4) 
0,125 

Doğum Sayısı 

(medRan, 25-75p) 

2 

(2-3) 

3 

(2-4) 

2 

(2-3) 
0,234 

VKİ 

(medRan, 25-75p) 

26 

(23,4-31,3) 

30,4 

(26,9-37,2) 

32 

(28,6-35,7) 
<0,001 

VKİ: Vücut K"tle İndeks" 

İstat"st"ksel anal"zde Kruskal Wall"s test" kullanılmıştır, p <0,05 anlamlıdır. 

 

Hastaların 31’"ne (%26,7) HT eşl"k etmekte olup Grup II ve Grup III’te Grup I "le 

karşılaştırıldığında "stat"st"ksel olarak anlamlı "zlend"(p<0,003). Gruplar arasındak" kron"k 

hastalık varlığı Tablo 6’da özetlenm"şt"r. 
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Tablo 6: Grupların kronRk hastalıklarının analRzR. 

 Grup I Grup II Grup III p değerR 

n 38 37 41  

DM 

(n,%) 

var 2, %5,3 8, %21,6 6, %14,6 

0,123 

yok 36, %94,7 29, %78,4 35, %85,4 

HT 

(n,%) 

var 3, %7,9 11, %29,7 17, %41,5 

0,003 

yok 35, %92,1 26, %70,3 24, %58,5 

DM:D"yabetes Mell"tus, HT:H"pertans"yon 

İstat"st"ksel anal"zde Monte Carlo k"kare test" kullanılmıştır, p <0,05 anlamlıdır.  

 

Hastaların 28’" (%24,1) hayatı boyunca en az b"r kez düşük "le sonuçlanan gebel"k 

yaşamıştı. Hastaların 39’u (%33,6) postmenopozal dönemde "d". Menopoz yaşı ortalama 

47,1±5,8 "d". Hastaların hayatları boyunca adet görme süres" ortalama 32,5±5,8 "d". Menopoz 

durumunda Grup II ve Grup III’te Grup I’e göre anlamlı farklı "zlend"(p<0,001). Menopoz 

yaşı ve adet başlama yaşı arasında gruplar arasında anlamlı fark "zlenmed". Hastaların adet 

gördüğü süre Grup I’de Grup II ve Grup III’e göre daha az "zlenm"ş olup "stat"st"ksel olarak 

anlamlıdır (p<0,001).  Ver"ler Tablo 7 ve tablo 8’de özetlenm"şt"r. 

Tablo 7: Düşük öyküsü, menopoz durumu ve grupların analRzR. 

 Grup I Grup II Grup III p değerR 

n 38 37 41  

Düşük 

Öyküsü 

(n,%) 

var 
7 

%18,4 

9 

%24,3 

11 

%26,8 
0,321 

yok 
31 

%81,6 

28 

%75,7 

30 

%73,2 

Menopoz 

Durumu 

(n,%) 

var 3, %7,9 16, %43,2 20, %48,8 
<0,001 

yok 35, %92,1 21, %56,8 21, %51,2 

İstat"st"ksel anal"zde Monte Carlo k"kare test" kullanılmıştır, p <0,05 anlamlıdır.   
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Tablo 8: Grupların adet yaşı ve adet gördüklerR süre. 

 Grup I Grup II Grup III Total p değerR 

n 38 37 41 116  

Adet 

Başlama Yaşı 

(mean±SS) 

12,8±1,7 12,7±1,5 12,8±1,4 12,8±1,5 0,900 

Adet 

Görülen Süre, 

yıl 

(mean±SS) 

28,8±4,5 34,7±6,1 33,9±4,9 32,5±5,8 <0,001 

Tek yönlü varyans anal"z" yapılmıştır, p <0,05 anlamlıdır. 

 

Grup II’de 31 hasta (%83,8) adet düzen"ne sah"p değ"lken Grup I’de 20 (%52,6), Grup 

III’te 26 (%63,4) hastanın adet" düzens"zd". Grup II’de Grup I’e göre göre adet düzens"zl"ğ" 

yaşayanlar arasında "stat"st"ksel olarak anlamlı fark "zlend"(p=0,014).  

S"gara kullanımında gruplar arasında anlamlı fark "zlenmed"(p=0,622). 

Grup I’de üç (%7,9), Grup II’de b"r (%2,7) hasta over cerrah"s" geç"rm"şt". Geç"r"lm"ş over 

cerrah"s"n"n gruplar arasında anlamlı fark "zlenmed"(p=0,158). 

Operasyon önces" transvaj"nal ultrasonograf" "le endometr"um Grup I’de Grup II ve Grup 

III’ göre daha "nce ölçülmüş olup "stat"st"ksel olarak anlamlıdır(p<0,001). Ver"ler tablo 9’da 

özetlenm"şt"r. 

Tablo 9: Operasyon ÖncesR TransvajRnal UltrasonografR Rle Ölçülen EndometrRum 

Kalınlığı 

 Grup I Grup II Grup III p değerR 

n 38 37 41  

EndometrRum 

Kalınlığı, mm 

(medRan, 25-75p) 

7 

(5-11) 

11 

(8-15,5) 

12 

(7,3-16) 
<0,001 

Tek yönlü varyans anal"z" yapılmıştır, p <0,05 anlamlıdır. 

 

Tüm preparatların yed" tanes"nde (%6) L1-CAM ekspresyonu "zlend". Gruplar arasında 

"stat"st"ksel olarak farklılık "zlenmed" (Tablo 10). Grup I ve Grup III’te b"r tane %2, "k" tane 
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%1’den az boyanma "zlend". Grup II’de b"r tane %1’den az boyanma "zlend". L1-CAM 

ekspresyonu açısından gruplar arasında "stat"st"ksel olarak anlamlı fark "zlenmed"(p=0,936). 

Tablo 10: Gruplar arasındakR L1-CAM ekspresyonu. 

 Grup I Grup II Grup III Toplam 
p 

değerR 

n 
38 

%32,7 

37 

%31,9 

41 

%35,4 

116 

100 
 

L1-

CAM Rle 

Boyanma 

(n,%) 

var 
3 

%7,9 

1 

%2,7 

3 

%7,3 

7 

%6 
0,698 

yok 
35 

%92,1 

36 

%97,3 

38 

%92,7 

109 

%94 

İstat"st"ksel anal"zde Monte Carlo k"kare test" kullanılmıştır, p <0,05 anlamlıdır.  

 

L1-CAM "le fokal poz"t"fl"kler farklı büyütmelerle Res"m 4, 5 ve 6’da göster"lmekted"r. 

ResRm 4: EIN alanında L1-CAM Rle fokal pozRtRflRk. (L1-CAM x20) 

 
M.kroskob.k görüntüler, bu çalışmaya dah.l ed.len olgulara a.t doku örnekler.nden elde ed.lm.ş olup, 

ışık m.kroskobu kullanılarak d.j.tal ortamda kayded.lm.şt.r. 
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ResRm 5: EIN alanında L1-CAM Rle fokal pozRtRflRk. (L1-CAM x10) 

 
M.kroskob.k görüntüler, bu çalışmaya dah.l ed.len olgulara a.t doku örnekler.nden elde ed.lm.ş olup, 

ışık m.kroskobu kullanılarak d.j.tal ortamda kayded.lm.şt.r. 

ResRm 6: EIN alanında L1-CAM Rle fokal pozRtRflRk. (L1-CAM x20) 

 
M.kroskob.k görüntüler, bu çalışmaya dah.l ed.len olgulara a.t doku örnekler.nden elde ed.lm.ş olup, 

ışık m.kroskobu kullanılarak d.j.tal ortamda kayded.lm.şt.r.
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5. TARTIŞMA 

Üreme çağındak" kadınların, gebel"k dışında yaklaşık ayda b"r gerçekleşen menstrüasyonun 

devamlılığını sağlayan östrojen ve progesteron hormonları, endometr"umun s"kl"k olarak 

prol"ferat"f ve sekretuar fazlara geç"ş"n" düzenler. Bu hormonal dengen"n bozulması; hücre 

prol"ferasyonu, apoptoz ve adezyon mekan"zmalarını etk"leyerek endometr"al patoloj"ler"n 

gel"ş"m"ne zem"n hazırlar.19 Endometr"al h"perplaz" (EH), endometr"al hücreler"n anormal 

prol"ferasyonudur ve hücrelerde nükleer at"p"n"n h"stopatoloj"k varlığı, EH'n"n t"p"n" bel"rler.28 

At"p"s"z EH'n"n mal"gn transformasyon r"sk" yaklaşık %1 "ken, at"p"l" EH’de bu oran %25–

59'a kadar çıkmaktadır.3–7 Henüz kanser gel"şmeden prognozu öngöreb"lecek ve tedav" 

kararlarını yönlend"reb"lecek b"r bel"rtec"n saptanması, endometr"um kanser" "ç"n erken evrede 

önlem alma fırsatı sunab"l"r. 

Bu çalışmada, h"sterektom" operasyonu yapılmış ve endometr"umu normal olanlar, at"p"s"z 

h"perplast"k ve at"p"l" h"perplast"k olan hastalar üç gruba ayrılarak demograf"k özell"kler, 

kl"n"k ver"ler ve L1-CAM ekspresyonu açısından karşılaştırıldı. Grup I, normal endometr"um; 

Grup II, at"p"s"z endometr"al h"perplaz"; Grup III "se at"p"l" endometr"al h"perplaz" olgularını 

tems"l etmekteyd". 

Bulgularımız, yaş, VKİ, HT ve menopoz durumu g"b" faktörler"n endometr"al hastalıkların 

seyr" ve c"dd"yet" üzer"nde öneml" etk"ler" olduğunu göstermekted"r. 

Çalışmamızda, Grup I, Grup II ve Grup III arasında yaş ortalamaları açısından anlamlı 

farklılıklar saptanmıştır (sırasıyla 43, 50 ve 50 yaş; p<0,001). Özell"kle Grup I’"n daha genç 

olması d"kkat çekmekted"r. Bu bulgu, yaşla b"rl"kte EH’n"n daha fazla görüleb"leceğ"n" 

göstermekted"r. Moore E. ve ark.83 yaptıkları b"r çalışmada EH "ns"dansının 50–54 yaş 

grubunda en yüksek olduğu b"ld"r"lm"şt"r. Özell"kle menopoz sonrası dönemde, hormonal 

değ"ş"kl"kler"n etk"s"yle endometr"umda mal"gn dönüşüm r"sk" artmaktadır.84 Çalışmamızda 

menopoz durumu da benzer şek"lde Grup II ve III’te daha yüksek oranda saptanmış, bu da yaş 

faktörünün EH gel"ş"m" "le "l"şk"s"n" desteklem"şt"r (p < 0,001). 

L"teratürde, null"par kadınlarda EH r"sk"n"n arttığı, çünkü gebel"kler"n progesteron 

aracılığıyla koruyucu rol oynadığı "fade ed"lmekted"r.85 Gebel"k ve doğum sayısının, EH 

gel"ş"m" üzer"ndek" etk"s" bazı çalışmalarda anlamlı bulunmuş olsa da çalışmamızda anlamlı 

b"r fark saptanmamıştır. Bu durum; örneklem büyüklüğü, hasta grubunun demograf"k 

özell"kler" ve hastalık gel"ş"m"nde rol oynayan d"ğer faktörler"n etk"s"yle açıklanab"l"r. Ayrıca 

gebel"k öyküsünün hormonal mekan"zmalar yoluyla dolaylı koruyucu etk"s"n"n, sadece sayısal 
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ver"lerle değ"l, ovulatuar s"klus düzen" ve hormonal prof"l g"b" değ"şkenlerle b"rl"kte 

değerlend"r"lmes" gerekt"ğ" düşünülmekted"r 

Vücut k"tle "ndeks" (VKİ) açısından Grup II ve Grup III hastalarının medyan değerler" 

Grup I’e göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p < 0,001). Ad"pöz dokunun östrojen 

üret"m"ndek" artışı, kron"k "nflamasyon ve "nsül"n d"renc" g"b" mekan"zmalar, endometr"al 

hücrelerde prol"ferasyonu teşv"k ederek mal"gn dönüşümü kolaylaştırmaktadır. W"se M R ve 

ark.86 yaptıkları b"r çalışmada VKİ ≥30 kg/m² olan kadınlarda at"p"l" h"perplaz" veya EK 

gel"şme r"sk"n"n 4 kat arttığı b"ld"r"lmekted"r. Ayrıca, VKİ "le EH r"sk" arasında doz-yanıt 

"l"şk"s" olduğu göster"lm"şt"r. B"r s"stemat"k derlemede87 VKİ ≥25 olan kadınlarda endometr"al 

kanser r"sk"n"n 3,85 kat, VKİ ≥30 olanlarda 5,25 kat ve VKİ ≥40 olanlarda 19,79 kat arttığı 

bel"rt"lm"şt"r. Bulgularımız, bu patof"zyoloj"k "l"şk"y" destekler n"tel"kted"r. 

Metabol"k hastalıklar açısından özell"kle h"pertans"yonun Grup II ve Grup III’te daha 

yaygın olması (p = 0,003), metabol"k sendromun endometr"al hastalıklarla "l"şk"s"n" ortaya 

koymaktadır. Bu, metabol"k bozuklukların endometr"um üzer"ndek" etk"ler"n" anlamak 

açısından önem taşımaktadır. L"teratürde h"pertans"yonun endometr"al kanser r"sk"n" yaklaşık 

%37 oranında artırdığı b"ld"r"lm"şt"r.88 Özell"kle "nsül"n d"renc", h"pergl"sem" ve d"sl"p"dem" 

g"b" metabol"k sendrom b"leşenler", endometr"al hücre prol"ferasyonunu artırarak EH ve 

mal"gn dönüşüm r"sk"n" yükseltmekted"r.  

Çalışmamızda, endometr"um kalınlığı Grup II ve Grup III olgularında, Grup I’e kıyasla 

anlamlı şek"lde yüksek bulunmuştur (p<0,001). Bu bulgu, endometr"um kalınlığının 

artmasının, daha "ler" düzeyde prol"ferat"f akt"v"te ve hücresel at"p" "le "l"şk"l" olab"leceğ"n" 

düşündürmekted"r. Endometr"um kalınlığı, özell"kle postmenopozal kadınlarda mal"gn"te 

açısından öneml" b"r tarama ve değerlend"rme aracıdır. Postmenopozal dönemde transvaj"nal 

ultrasonograf" "le ölçülen endometr"um kalınlığının 5 mm’n"n üzer"nde olması, endometr"al 

patoloj"ler açısından "ler" tetk"k gerekt"ren b"r eş"k değerd"r. Goldste"n SR ve ark.89 yaptıkları 

b"r meta-anal"zde, 5 mm üzer" kalınlığa sah"p postmenopozal kadınlarda endometr"al kanser 

prevalansı %7,3 olarak b"ld"r"lm"şt"r.  

Premenopozal kadınlarda "se endometr"al kalınlık f"zyoloj"k olarak değ"şkenl"k 

gösterd"ğ"nden, kalınlığın yorumlanmasında menstrüel s"klusun fazı göz önüne alınmalıdır. 

Bununla b"rl"kte, kalınlığın >12 mm olması çoğu kaynakta patoloj"k kabul ed"lmekte ve EH 

"le "l"şk"lend"r"lmekted"r. Özell"kle anovulatuar s"klus geç"ren ve uzun sürel" östrojen 

maruz"yet" olan hastalarda, endometr"umda sürekl" prol"ferasyon söz konusu olduğundan, bu 

kalınlık patoloj"k zem"n"n haberc"s" olab"l"r. 
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L"teratürde, endometr"al kalınlık "le h"stopatoloj"k tanı arasında anlamlı "l"şk" olduğunu 

gösteren pek çok çalışma mevcuttur. Sm"th-B"ndman ve ark.90 çalışmasında, endometr"al 

kalınlığın 5 mm'y" geçmes" durumunda at"p"k h"perplaz" ve endometr"al kanser r"sk"n"n 

anlamlı olarak arttığı saptanmıştır. Ayrıca, at"p"l" lezyonlara sah"p kadınların çoğunun 

endometr"al kalınlığı 8 mm’n"n üzer"nded"r. 

Çalışmamızda bu ver"lerle uyumlu şek"lde, at"p"l" h"perplaz" gruplarında kalınlık artışı 

gözlenm"ş olup, bu artışın tanı ve tak"ptek" önem" vurgulanmalıdır. Bununla b"rl"kte, 

endometr"al kalınlığın tek başına tanısal yeterl"l"ğ" sınırlı olab"l"r. Özell"kle premenopozal 

dönemde, anamnez ve ek r"sk faktörler"yle b"rl"kte değerlend"r"lmes" daha doğru sonuçlar 

verecekt"r. 

Çalışmamızda, adet düzens"zl"ğ" sıklığı gruplar arasında anlamlı şek"lde farklılık 

gösterm"şt"r. Grup II'de adet düzens"zl"ğ" oranı %83,8 "ken, Grup I’de bu oran %52,6 olarak 

tesp"t ed"lm"şt"r (p=0,014). Ayrıca, Grup II ve III’te adet görme süres" anlamlı olarak daha 

uzundu (sırasıyla 34,7 ve 33,9 yıl), Grup I’te "se bu süre 28,8 yıl olarak ölçülmüştür 

(p<0,001). Bu bulgular hem adet düzens"zl"ğ" hem de uzun süren adet dönemler"n"n, EH 

gel"ş"m"nde öneml" rol oynayab"leceğ"n" düşündürmekted"r. 

Adet düzens"zl"ğ", özell"kle anovulatuar s"kluslarla karakter"ze hormonal denges"zl"kler"n 

b"r yansımasıdır. Anovulasyon durumlarında koruyucu etk"s" olan progesteron salgılanmaz; bu 

da endometr"umun sürekl" olarak östrojen etk"s"ne maruz kalmasına neden olur. Sürekl" 

östrojen st"mülasyonu altında kalan endometr"um, prol"ferat"f akt"v"tey" sürdürür ve zamanla 

h"perplaz"ye yatkın hale gel"r. L"teratürde de anovulatuar s"klusların, özell"kle PKOS olan 

kadınlarda, EH ve endometr"al kanser r"sk"n" artırdığı defalarca göster"lm"şt"r.91 

Adet görme süres", yan" menarştan menopoza kadar geçen toplam süre, endometr"umun 

hormonal maruz"yet süres"n" tems"l eder. Süren"n uzun olması, endometr"al hücreler"n m"tot"k 

akt"v"teye daha uzun süre maruz kalmasına neden olur. Özell"kle östrojen"n ant"-apoptot"k 

etk"s", endometr"al hücrelerde genet"k hasar b"r"k"m"yle sonuçlanab"l"r. Dossus L. ve ark. 

yaptıkları b"r çalışmada, >35 yıl adet gören kadınlarda endometr"al kanser r"sk"n"n %2,5 kat 

arttığı b"ld"r"lm"şt"r.92 

B"z"m çalışmamızda da adet görme süres"n"n Grup II ve III’te anlamlı şek"lde uzun olması, 

bu ver"lerle tutarlıdır. Bu bulgu, EH’n"n sadece hormonal denges"zl"klerle değ"l, aynı zamanda 

bu hormonlara maruz"yet süres"yle de "l"şk"l" olduğunu ortaya koymaktadır. 

L1-CAM ekspresyonunda, bazı çalışmalarda %10’un üzer"ndek" boyanma poz"t"f kabul 

ed"lm"ş olup bunun endometr"al kanserde kötü prognozla "l"şk"l" olduğunu b"ld"rm"şt"r.81 
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Bosse ve ark.9 yaptıkları çalışmada %50’n"n üzer"n" yüksek L1-CAM ekspresyonu olarak 

değerlend"rm"şt"r. Çalışmamızda "se L1-CAM boyanması açısından gruplar arasında anlamlı 

fark gözlenmem"şt"r (p = 0,698). Toplamda yalnızca 7 hastada (%6) L1-CAM poz"t"fl"ğ" 

"zlenm"şt"r. Bu bulgu, çalışmamızda L1-CAM ekspresyonunun hastalık t"p" veya ş"ddet" "le 

bel"rg"n b"r "l"şk"s" olmadığını düşündürmekted"r. L"teratürde de L1-CAM’"n prekanseröz 

lezyonlar, özell"kle at"p"l" h"perplaz" g"b" erken evre patoloj"lerdek" rolü hala netl"k 

kazanmamıştır. Çeş"tl" çalışmalar, L1-CAM’"n daha çok ep"telyal-mezenk"mal geç"ş sürec"yle 

"l"şk"l" olarak, tümör "nvazyonunun "lerleyen aşamalarında akt"f hale geld"ğ"n" öne 

sürmekted"r.93 Bu nedenle L1-CAM’"n endometr"al h"perplaz"de tanı veya prognoz amacıyla 

kullanımının kl"n"k olarak anlamlı b"r katkı sağlamayacağını düşündürmekted"r. 

Ek olarak, L1-CAM’"n ekspresyon düzeyler"n"n moleküler alt t"plerle de "l"şk"l" olab"leceğ" 

b"ld"r"lmekted"r. Gezer Ş. ve ark.94 yaptıkları b"r çalışmada L1-CAM ekspresyonunun p53 

mutasyonuna sah"p tümörlerde daha yüksek olduğu ve bu alt grubun daha agres"f kl"n"k sey"r 

gösterd"ğ" bel"rt"lmekted"r.  L"teratürde MSS/MSI ya da PTEN mutasyonları "le "l"şk"l" 

lezyonlarda "se daha düşük olduğu bel"rt"lm"şt"r. Bu durum, L1-CAM’"n yalnızca 

h"stopatoloj"k değ"l, aynı zamanda moleküler düzeydek" sınıflandırmalarla b"rl"kte 

değerlend"r"lmes" gerekt"ğ"n" göstermekted"r. Sonuç olarak, çalışmamızda L1-CAM 

ekspresyonunun düşük oranda saptanması, "ncelenen olguların prekanseröz evrede olmasıyla 

"l"şk"l" olab"l"r. Bu bulgu, L1-CAM’"n "nvaz"v endometr"al kars"nomlarda daha anlamlı b"r 

bel"rteç olduğu yönündek" l"teratürle uyumludur.  

Mevcut l"teratürde L1-CAM ekspresyonunun, bu çalışmada olduğu g"b" normal 

endometr"um, at"p"s"z ve at"p"l" h"perplaz" grupları temel"nde karşılaştırıldığı benzer b"r 

çalışmaya rastlanmamıştır. Bu yönüyle çalışmamız, l"teratüre katkı sağlayan özgün ver"ler 

sunmakla b"rl"kte, elde ed"len sonuçların daha gen"ş örnekleml" ve moleküler düzeyde 

detaylandırılmış çalışmalarla desteklenmes" gerekt"ğ"n" göstermekted"r.
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6. SONUÇ 

Bu çalışmada, normal endometr"um, at"p"s"z endometr"al h"perplaz" ve at"p"l" endometr"al 

h"perplaz" grupları karşılaştırılarak; endometr"al patoloj"ler"n oluşumuna etk" eden demograf"k 

ve kl"n"k faktörler "le L1-CAM ekspresyonunun olası rolü değerlend"r"ld". Bulgular, yaş, 

menopoz durumu, vücut k"tle "ndeks" (VKİ), h"pertans"yon varlığı, adet düzens"zl"ğ" ve 

endometr"um kalınlığı g"b" parametreler"n endometr"al h"perplaz" "le anlamlı "l"şk"l" olduğunu 

gösterm"şt"r. 

Sonuç olarak, bu çalışma; endometr"al h"perplaz"n"n gel"ş"m"nde etk"l" olan yaş, hormonal 

durum, vücut k"tle "ndeks" g"b" kl"n"k faktörler"n önem"n" vurgularken, L1-CAM’"n bu 

süreçtek" yer"n"n henüz netleşmed"ğ"n" göstermekted"r. Gelecekte yapılacak olan çok 

merkezl", prospekt"f ve moleküler düzeyde kapsamlı çalışmalar "le L1-CAM’"n tanısal ve 

prognost"k değer"n"n daha "y" anlaşılması ve kl"n"k kullanım potans"yel"n"n bel"rlenmes" 

mümkün olacaktır. Endometr"al patoloj"lerde erken tanı ve r"sk sınıflandırması açısından 

b"yobel"rteçler"n rolü artarken, hasta yönet"m"nde mult"d"s"pl"ner ve b"reyselleşt"r"lm"ş 

yaklaşımlar daha da önem kazanmaktadır.
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7. ÖZET 

Amaç: Bu çalışmada, h"sterektom" yapılan ve endometr"umu normal, at"p"s"z h"perplast"k 

veya at"p"l" h"perplast"k olarak raporlanan hastalarda L1-CAM (CD171) ekspresyonunun 

değerlend"r"lmes" amaçlandı. L1-CAM’"n endometr"al h"perplaz" alt t"pler"nde ekspresyon 

düzey"n"n ortaya konularak, bu molekülün potans"yel prognost"k veya tarama bel"rtec" olarak 

kullanılab"l"rl"ğ" araştırıldı. 

Yöntem: 2019–2024 yılları arasında Kocael" Ün"vers"tes" Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Kl"n"ğ"’nde çeş"tl" nedenlerle h"sterektom" yapılan 116 hastanın paraf"n bloklarından elde 

ed"len doku kes"tler" "mmünoh"stok"myasal olarak L1-CAM "le boyandı. Hastalar; normal 

endometr"um (Grup I, n=38), at"p"s"z endometr"al h"perplaz" (Grup II, n=37) ve at"p"l" 

endometr"al h"perplaz" (Grup III, n=41) olmak üzere üç gruba ayrıldı. Demograf"k ver"ler, 

kl"n"k özell"kler ve L1-CAM ekspresyonu retrospekt"f olarak karşılaştırıldı. 

Bulgular: L1-CAM ekspresyonu toplamda yalnızca 7 (%6) hastada saptandı ve gruplar 

arasında "stat"st"ksel olarak anlamlı fark gözlenmed" (p=0,698). Yaş, VKİ ve menopoz durumu 

açısından gruplar arasında anlamlı farklılıklar bulundu (p<0,001). Özell"kle Grup I 

hastalarının daha genç olması ve daha düşük VKİ değerler"ne sah"p olması d"kkat çek"c"yd". 

At"p"l" ve at"p"s"z EH gruplarında HT oranı anlamlı derecede yüksekt" (p=0,003). 

Sonuç: Bu çalışmada L1-CAM ekspresyonu, normal, at"p"s"z ve at"p"l" endometr"al 

dokular arasında anlamlı b"r fark göstermem"şt"r. L1-CAM’"n EH alt t"pler"nde rut"n b"r 

bel"rteç olarak kullanımı henüz yeter"nce desteklenmemekted"r. Bununla b"rl"kte yaş, VKİ ve 

menopoz g"b" faktörler"n endometr"al patoloj"ler üzer"nde bel"rg"n etk"ler" olduğu 

gözlemlenm"şt"r. Gen"ş örnekleml" ve "ler" moleküler anal"zler"n yapıldığı çalışmalarla L1-

CAM’"n tanı ve prognoz açısından değer" daha "y" anlaşılab"l"r. 

Anahtar KelRmeler: Endometr"al H"perplaz", At"p"l" H"perplaz", L1-CAM, 

İmmünoh"stok"mya, Endometr"um 
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8. ABSTRACT 

ObjectRve: Th"s study a"med to evaluate the express"on of L1-CAM (CD171) "n pat"ents 

who underwent hysterectomy and were reported to have normal, non-atyp"cal hyperplast"c, or 

atyp"cal hyperplast"c endometr"um. The study "nvest"gated whether L1-CAM could serve as a 

prognost"c or screen"ng b"omarker "n endometr"al hyperplas"a subtypes. 

Methods: T"ssue sect"ons obta"ned from paraff"n blocks of 116 pat"ents who underwent 

hysterectomy at Kocael" Un"vers"ty Department of Obstetr"cs and Gynecology between 2019 

and 2024 were "mmunoh"stochem"cally sta"ned for L1-CAM. Pat"ents were categor"zed "nto 

three groups: normal endometr"um (Group I, n=38), non-atyp"cal endometr"al hyperplas"a 

(Group II, n=37), and atyp"cal endometr"al hyperplas"a (Group III, n=41). Demograph"c data, 

cl"n"cal character"st"cs, and L1-CAM express"on were retrospect"vely analyzed and compared 

among groups. 

Results: L1-CAM express"on was detected "n only 7 (6%) pat"ents, w"th no stat"st"cally 

s"gn"f"cant d"fference among the groups (p=0.698). S"gn"f"cant d"fferences were observed "n 

age, BMI, and menopausal status (p<0.001). Group I pat"ents were notably younger and had 

lower BMI. Hypertens"on was s"gn"f"cantly more frequent "n Groups II and III (p=0.003). 

ConclusRon: In th"s study, L1-CAM express"on d"d not d"ffer s"gn"f"cantly between 

normal, non-atyp"cal, and atyp"cal endometr"al t"ssues. These f"nd"ngs suggest that L1-CAM 

may not yet be a rel"able marker for rout"ne use "n evaluat"ng endometr"al hyperplas"a. 

However, cl"n"cal factors such as age, BMI, and menopausal status appear to have substant"al 

effects on the development of endometr"al pathology. Larger stud"es w"th advanced molecular 

analyses are needed to better eluc"date the d"agnost"c and prognost"c value of L1-CAM. 

Keywords: Endometr"al Hyperplas"a, Atyp"cal Hyperplas"a, L1-CAM, 

Immunoh"stochem"stry, Endometr"um 
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9. EKLER 

Ek 1 EtRk Kurul Onay Formu 
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