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0z
Amag: Bu calisma, cerrahi sonrasi izole pelvik ve/veya periaortik lenf nodu rekiirrensi (LNR) gelisen endometrioid tip

endometrial kanser (ETEK) hastalarinda prognozu ve onkolojik sonuclar1 etkileyen faktorleri degerlendirmeyi
amaglamistir.

Yontemler: Hastanemizde 2017-2024 yillar arasinda ETEK nedeniyle histerektomi ve salpingooferektomi yapilan 24
hasta iizerinde retrospektif bir analiz gergeklestirildi. Bu hastalarda lenfatik rekiirrens paternleri su sekilde kategorize
edildi: 6 hastada (%25,0) izole pelvik lenf nodu metastazi (PLNM), 7 hastada (%29,2) izole periaortik lenf nodu metastazi
(PALNM) ve 11 hastada (%45,8) hem PLNM hem de PALNM. Rekiirrens sonrasi sagkalim sonuglar1 degerlendirildi ve
rekiirrens sonrasi sagkalimi etkileyen faktorleri belirlemek i¢in lojistik regresyon analizi uygulandi.

Bulgular: Rekiirrens sonrasi sagkalimi 22 y1l olan 8 hasta (%33,3) tespit edildi. Tek degiskenli analizde grade 3 tiimoérler,
derin miyometriyal invazyon, hastaliksiz sagkalim siiresinin (DFS) 218 ay olmasi1 ve rekiirrens cerrahi rezeksiyonu
prognozu etkileyen 6nemli faktorler olarak belirlendi. Ancak ¢ok degiskenli analizde bagimsiz prognostik faktérler
bulunamadi. Ozellikle, grade 3 tiimérler ve derin miyometriyal invazyon daha kotii sagkalim sonuglan ile
iliskilendirilirken, uzun DFS siiresi (218 ay) ve rekiirrens cerrahisi prognoz iizerinde olumlu bir etkiye sahipti.

Sonug: ETEK ve izole lenfatik rekiirrensi olan hastalarda, grade 3 tiimorler ve derin miyometriyal invazyon sagkalim
sonuclarini olumsuz etkileyebilir. Uzun DFS siiresi (218 ay) ve rekiirrens cerrahisi prognozla iligkili dnemli faktorlerdir.
Bu bulgular, bu hasta popiilasyonunda sonuglari optimize etmek icin bireysellestirilmis yonetim stratejilerinin 6nemini
vurgulamaktadir.
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Factors affecting the prognosis of lymphatic recurrences in endometrial cancer
Absract

Objective: This study aimed to evaluate factors influencing prognosis and oncological outcomes in patients with
endometrioid-type endometrial cancer (EEC) who developed isolated pelvic and/or periaortic lymph node recurrence
(LNR) after surgery.

Methods: A retrospective analysis was conducted on 24 patients who underwent hysterectomy and salpingo-
oophorectomy for EEC in our hospital between 2017 and 2024. Among these patients, lymphatic recurrence patterns
were categorized as follows: isolated pelvic lymph node metastasis (PLNM) in 6 patients (25.0%), isolated periaortic
lymph node metastasis (PALNM) in 7 patients (29.2%), and both PLNM and PALNM in 11 patients (45.8%). Survival
outcomes after recurrence were evaluated, with logistic regression analysis applied to identify factors affecting post-
recurrence survival.

Results: Post-recurrence survival =2 years was observed in 8 patients (33.3%). Univariate analysis identified grade 3
tumors, deep myometrial invasion, disease-free survival (DFS) =218 months, and surgical resection of recurrence as
significant factors influencing prognosis. However, multivariate analysis did not reveal any independent prognostic
factors. Notably, grade 3 tumors and deep myometrial invasion were associated with poorer survival outcomes, while
longer DFS (=18 months) and surgical resection of recurrence had a favorable impact on prognosis.

Conclusion: In patients with EEC and isolated lymphatic recurrence, grade 3 tumors and deep myometrial invasion
appear to negatively affect survival outcomes. A longer DFS (218 months) and surgical resection of recurrence are
important factors associated with improved prognosis. These findings highlight the need for individualized management
strategies to optimize outcomes in this patient population.

Keywords: recurrence, surgery, endometrial cancer, lymph node.

GIRIS - Diisiik risk grubu: FIGO evre 1A G1-2 ve LVSI (-

Endometrial kanser (EK), gelismis tilkelerde )

kadinlarda en sik goriilen jinekolojik kanserdirl. - Orta risk grubu: FIGO evre IB G1-2 ve LVSI (-)
Genelde iyl prognoza sahip olmasina ragmen,  _yijksek-orta risk grubu: FIGO evre IA G3 veya
endometrial kanser hastalarinda niiks orani IA-B G1-2 ve LVSI (+)

%10 ila %23 arasindadir. Niikslerin tedavi ve
prognozu ntuksln lokalizasyonu, say1 ve ilk
tedavi seklinden onemli derecede etkilenir2.
Erken evre endometrium kanseri vakalarinin - {leri risk grubu: FIGO evre III (rezidi+), evre
%4-20'de, ileri evrede ise yaklasik %8-50'de VA

lenf nodlarinda niiks goriiliir. Ser6z ve berrak
hiicreli histolojilerde niiks ve lenfatik yayilim
riski daha yuksektir3. Endometrium
kanserlerinde prognostik faktoérler arasinda
grade (G), miyometriyal invazyon derinligi, lenf
nodu (LN) tutulumu, histoloji, lenfovaskiiler
invazyon (LVI) varlhigl, timor boyutu, yas ve
evre yer almaktadiri3. Bu faktérlerin varligina
gore hastalar risk gruplarina siniflandirilmistir.
Giincel ESMO-ESGO-ESTRO Consensus
raporuna gore risk gruplart su sekilde
tanimlanmistiri3:

- Yiiksek risk grubu: FIGO evre IB G3, II, III
(rezidii-), non-endometrioid histoloji

Adjuvan radyoterapi, endometrium kanserinde
prognozu etkileyen en o6nemli faktorlerden
biridirl3. Uterus kanserinin %@80-85'i erken
evre olup, bu olgularda 5 yillik sagkalim %85-90
araligindadir. Hastalarin %15-20'siise ileri evre
yuksek riskli grubu olusturur ve 5 yilhik
sagkalim evre II olgularda %75-85, evre III
olgularda %50-65, uzak metastaz gelismis evre
[V olgularda ise bu oran %20-25'tir!3. Adjuvan
tedavi seciminde risk gruplarn kritik 6neme
sahiptir. Diisiik risk grubunda adjuvan tedaviye
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gerek olmadigi, ylksek-orta risk grubunda
vaginal brakiterapi (VBT) tercih edildigi, yiiksek

risk grubunda ise adjuvan pelvik
radyoterapinin  standart tedavi oldugu
gosterilmistir13. Ozellikle pozitif

periaortik/pelvik LN metastazi, cerrahi sonrasi
gross rezidii varhigl, birden fazla ekstrauterin
yayilim, yliksek grade, lenfovaskiiler invazyon
varligi, peritoneal yayilim, papiller/clear cell
histoloji ve ileri yas gibi kotii risk faktorleri daha
agresif tedavi kararim1 verirken Onemli
parametrelerdir13.

%8'de
ve/veya

Tan1 aninda hastalarin  yaklasik
retroperitoneal pelvik (PLNM)
periaortik lenf nodlarinda (PALNM)
metastazlar  gorilmektedir+>.  Pelvik ve
periaortik lenf nodu diseksiyonu (PPALND)
zamani lenfédem, lenfosel olusumu ve
intraoperatif vaskiiler ve duodenal yaralanma
gibi  komplikasyonlar  yasanabilir. ~ Son
zamanlarda sentinel lenf nodu biyopsisinin
(SLNB) ultrastaging ile birlikte kullanilmasi,
diisiik morbidite ile dogru evrelemeyi miimkiin
etmistir. Bununla birlikte, sadece sentinel lenf
nodu biyopsisi yapilan hastalarda, ozellikle
sistemik lenfadenektomi yapilmadiginda izole
lenf nodu niiks riskinin artmasi dikkat
cekmektedir. Endometrium kanserinde izole
retroperitoneal lenf nodu rekkiirrenslerine
(ILNR) nadir rastlanir. Bu nedenle ILNR zamani
genel sag kalimi etkileyen prognostik faktorler
ve tedavi stratejileri ¢cok net degildir. Adjuvan
radyoterapi uygulamasi, 6zellikle ytliksek risk
grubundaki hastalarda lokal-bolgesel kontrolii
saglamada kritik rol oynar ve niiks riskini
azaltir'3, Ancak ILNR gelisen hastalarda primer
tedavide uygulanan adjuvan radyoterapinin
etkinligi ve niiks sonrasi sagkalima etkisi
konusunda literatiirde sinirh veri
bulunmaktadir.

Calismanin amaci, ETEK nedeniyle opere edilen
ve takipte ILNR gelisen hastalarda tedavi
sonu¢larin1  karsilastirmak ve niiks sonrasi
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sagkalimi  etkileyen @ 6nemli  prognostik
faktorleri belirlemektir.

YONTEMLER
Calsma Azerbaycan Tip Universitesinin
Onkoloji Anabilim Dalinda 2017-2024 tarihinde
ETEK nedeniyle histerektomi ve

salpingooferektomi operasyonlar1 yapilmis 24
hasta tlizerinde retrospektif yapilmistir. Pelvik
ve/ve ya periaortik lenf nodu diseksiyonu ve
omentektomi ameliyat notlar1 ve patoloji
raporlar1 esasinda kaydedildi. Azerbaycan Tip

Universitesi Onkoloji Boliimii  yerel etik
kurulundan onay alinmistir (30/24 numara
2024/01/24  tarihli). Tium  prosedirler,
kurumsal ve/veya ulusal arastirma
komitelerinin  etik standartlarina  uygun
gerceklestirilmistir.

Bitiin ameliyatlar bir jinekolog onkolog
tarafindan gerceklestirilmistir. Endometrium
kanseri tanisi ameliyat 6ncesi yapilan biyopsiile
dogrulanmistir. Mezenterium, intestinal seroza,
karaciger kapsiili, mide, parakolik kanallar,
Douglas peritonu, omentum ve
subdiyafragmatik periton ilk operasyon zamani
ayrintili  degerlendirilmistir. Hastalara ilk
operasyonda  histerektomi ve  bilateral
ooferektomi uygulanmistir. Hastaligin yonetimi,
ozellikle LN degerlendirmesine gore farklilik

gosteriyordu. Uygulanan lenf nodu
diseksiyonunun  sinirlar1  (sadece  PLND,
PPALND veya SLND) belgelendi. Patolojik

incelemeler jinekolojik patologlar tarafindan
yapilmis ve ¢ikarilan lenf nodlarinin sayi
kaydedilmistir. PLND eksternal ve kommon
iliak damarlarin tzerinde bulunan lenfatik
dokunun yani sira obturator fossa icindeki
dokunun ¢ikarilmasimi igeriyordu. PALND
inferior vena kava ve aortun bifurkasyonundan
baslayarak sol renal venin altindaki alana kadar
uzaniyordu. Biiyiimiis lenf nodlar1 tespit
edilmedikce, derin sirkumfleks venin distalinde
ve obturator sinirin altindaki lenf nodlari
cikarilmadi.
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Uygulanan cerrahi prosediirler, adjuvan
tedaviler ve hastalarin sag kalim durumlar tibbi

kayitlardan Dbelirlendi. Lenfovaskiiler alan
invazyonu, timor boyutu, miyometriyal
invazyonun derinligi, servikal, adneksiyal

tutulum ve lenf nodlar1 hakkinda bilgi patoloji
raporlarindan elde edildi. Evre I-II hastaligi olan
hastalar erken evre, evre III-1V hastalig1 olanlar
ise ileri evre olarak smiflandirildi. LN
metastazinin tanisi cerrahi olarak tedavi edilen
hastalarda patolojik incelemelere, kemoterapi
veya radyoterapi uygulanan hastalarda ise
goriintiileme bulgularina gére konuldu. ILNR'li
hastalar metastazlarin lokasyonuna gore
kategorilere ayrildi: sadece PLNM, sadece
PALNM ve hem PLNM, hem de PALNM
(PPALNM) metastazi olan hastalar. Uzak organ
metastazlarinin olmas1 BT, MR veya PET/BT
kullanilarak ekarte edildi. Baz1 hastalarda
semptomlar goriilse de, rutin takip sirasinda
bircok ILNR vakas tespit edildi. Tiim hastalar
ilk 2 y1l 3 ayda bir, sonraki 3 yil 6 ayda bir,
sonrasinda ise yilda bir takip edildi. Takip
zamani vajinal spekulum muayeneleri ve pelvik
MR uygulandi. Yillik sitolojik degerlendirmeler
vajinal Pap smearlarla yapildi. Yilda bir BT veya
MR gorintiileme uygulandi. Stipheli bulgusu
olan hastalara PET/BT cekildi. Gortintiilemeler
onceki degerlendirmelerle karsilastirildi.

Endometrium kanseri tanisiyla cerrahi tedavi
uygulanan hastalarda takip sirasinda organlara
veya peritonda metastaz olmaksizin
retroperitoneal alana sinirli LN metastazinin
goriilmesi ILNR olarak tanimlandi. Hastaliksiz
sagkalim (DFS), primer cerrahi ameliyatin tarihi
ile niikstlin tespiti veya son goézlem arasindaki
zaman olarak tanimlanmaktatir. Birincil cerrahi
miidahale ile 6lim veya son kontrol muayene
arasindaki zaman OS olarak kabul edilir.
Rekiirrens sonrasi sag kalim (PRS), niiks ile
olim veya son takip arasindaki zaman olarak
tanimlanir. PRS 24 aydan az oldukta kisa vadeli,
24 ay ve daha uzun oldukta uzun vadeli PRS
olarak kabul edildi.

Sayisal degerler Student’s t-testi kullanilarak
karsilastirildi ve ortalama # standart sapma
olarak sunuldu. Kategori degiskenleri frekans
ve ylizde olarak gosterilmistir. Chi-Square and
Fisher's Exact testleri uygulandi. Kategori
verilerini analiz etmek icin chi-squared testi
kullanildi; gruplarin %20'sinden az1 besten az
hasta icerdiginde Pearson chi-squared testi
uygulandi.

Gruplarin %?20'sinden fazlasinda besten az
hasta varsa ve beklenen minimum say1 besin
altindaysa Fisher'in kesin testi kullanildi. Uzun
vadeli PRS ile iliskili prognostik faktorler icin
optimal cut-off degerleri ahca isletim
karakteristigi analizi kullanilarak belirlendi ve
egrinin altindaki alanlar (AUC) hesaplandu.
Ongoriicii  faktorleri belirlemek icin risk
oranlar1 (OR) ve %95 giiven aralikhh (CI)
sonuclarla lojistik regresyon analizi yapildi.
Sagkalim analizinde Kaplan-Meier ydntemi
kullanildi;; log-rank testi ile karsilastirmalar
yapildi. Veriler SPSS 20 yazilimi kullanilarak
analiz edildi. < 0,05 P degerleri istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Endometrioid tipte endometrium Kkanseri
tanisiyla ameliyat ettigimiz ve takip sirasinda
ILNR gelisen 24 hastanin 6’da (%25,0) sadece
PLNM, 7’de (%29,2) sadece PALNM ve 11’de
(%45,8) ise her iki alanda (PPALNM)
metastazlar1 goriildi. Hastalarin klinik ve
demografik o6zellikleri tabloda gosterilmistir
(Tablo 1). Ortalama yas 63,3 = 8,7 yil, ortalama
timor boyutu ise 4,4 + 2,3 cm olmustur. 13
hastada (%54,2) olmakla en sik grade 3
timorler var idi. 18 hastada (%75,0)
lenfovaskiiler alan invazyonu goriildi. Bu
hastalarda metastaz bolgeleri arasinda anlamh
bir fark goriilmemistir (%83,3 hastada PLNM,
985,7 hastada PALNM ve %63,6 hastada
PPALNM; p = 0,495).
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Tablo I: Hastalarin klinik ve demografik dzellikleri
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PLN n=6 (25,0%) PaLN n=7 (29,2%) PPaLN n=11 (45,8%) p Total n=24 (100%)
ik tani anindaki yas, yilla 64,8 + 10,7 64,4 +12,2 61,9+4,9 0,766 63,3+8,7
Tdmdrun boyutu, sm 43+24 49+1,2 42+28 0,831 4423
CA125 yiksekligi (>35 U/mL) 3(50,0) 3(42,9) 3(27,3) 0,614 9 (37,5)

Grade

1 2(33,3) - 3(27,3) 0.493 5(20,8)

2 2(33,3) 2 (28,6) 2(18,2) ' 6 (25,0)

3 2(33,3) 5(71,4) 6 (54,5) 13 (54,2)

LVSI 5(83,3) 6 (85,7) 7 (63,6) 0,495 18 (75,0)

Derin miyometriyal invazyon 3(50,0) 6 (85,7) 4 (36,4) 0,313 13 (54,2)

Lenf diseksiyonu

Yapilmadi - ]:(9’1) 1(4,2)

Sadece sentinel 2 (33,3) 0,117 '

Sadece pelvik 2(33.9) 1(14.3)6 (85.7) 5 8’112;) 3 gég)?) 17 (70,8)
Pelvik ve periaortik 2(33,3) ' ' ' ' '
Lenf nodu tutulumu

Pelvik lenf nodlari 1(16,7) 0,084

Periaortik lenf nodlari 4(57,1)1 (14,3) 8(72,7) 5 (45,5) 0087 13 (54,2) 6 (25,0)
Evre

I-11 3(50,0) 0,133

NIV 3(50.0) 3(42,9)4 (57,1) 1(9,1) 10 (90,9) 7 (29,2) 17 (70,8)
Adyuvant terapi

izlem+VBT 4 (66,7) 5 (20,8)

EBRT + VBT - 1(14,3)1(14,3) - - 0,015 3(12.5)
kemoterapi = VBT 2(33,3) 5(71,4) 2(18,2) 2 (18,2) 7 (63,6) 4 (16’7) 12 (50,0)
kemoterapi + EBRT - ' '
Ik tanidan nlikse kadar gegen zaman 20,5+ 12,4 16,2+ 6,5 176 +8,4 0,704 17,9+8,8

ILNR zamani uygulanan tedavi

yalniz kemoterapi - 8 (33,3)

yalniz RT 3 (50,0) 4(57,1) 1 (143) 2 (286) § 861';‘) 1(.1) 0,070 5(208)
rezeksiyon + CT/RT 2 (33,3) - 5( 4’5 5) 5(20,8)

RT+CT 1(16,7) ' 6 (25,0)

Ik cerrahi ameliyat zamani bir hastada (%4,2)
LND yapilmadi, iki hastaya (%8,3) SLNB, dort
hastaya (%16,7) sadece PLND ve 17 hastaya
(%70,8) ise PPALND diseksiyonu uygulandi.
Yedi hasta (%29,2) evre I-1I, 17 hasta (%70,8)
evre III-IV olarak kategorize edildi. Bu hasta
gruplarinda metastaz lokalizasyonuna gore
anlamh bir fark gériilmemistir (p=0,133). ilk
cerrahiden sonra en sik uygulanan adjuvan
tedavi kemoterapi ve pelvik radyoterapi (EBRT)
kombinasyon oldu. Bahs edilen tedavil2
hastaya (%50,0) uygulandi. ILNR gelisimine
kadar ge¢cen ortalama sire 17,9 * 8,8 ay
olmustur.

PLNM zamani tedavi amagh ii¢ hastaya (%50,0)
sadece radyoterapi, iki hastaya (%33,3)
kemoterapi veya radyoterapi ile birlikte cerrahi
ve bir hastaya (%16,7) kemoterapi ve
radyoterapi kombinasyonu uygulandi. PALNM
olan hastalarda en sik uygulanan tedavi tek
basina kemoterapiydi. Bu tedavi dort hastaya

(%57,1) uygulanmistir. PALNM tekrari olan
grupta bes hastaya (%45,5) radyoterapi ve
kemoterapi kombinasyonu uygulanirken, dort
hastaya (%36,4) sadece kemoterapi yapildi.
Niks  tedavi sonuclarinda metastazin
lokasyonuna gore anlamli bir fark gozlenmedi
(p=0,070).

Toplam 16 hastada (%66,7) PRS < 24 ay, 8
hastada (%33,3) ise PRS 2 24 ay olmustur.
Hastalarin kisa ve uzun siireli PRS gruplarinin
klinik o6zellikleri gosterilmistir (Tablo II).
[statistiksel olarak anlamli olmasa da, kisa
stireli PRS grubunda daha fazla grade 3 tiimor
gozlendi (%68,8'e karsi %25,0; p=0,083). Kisa
donem PRS grubunda 11 hastada (%68,8) ve
uzun dénem PRS grubunda ise iki hastada
(%25,0) ilk cerrahi ameliyat zamani derin
miyometriyal invazyon gozlendi (p=0,154).
Ayrica, ilk tani aninda, kisa donem PRS
grubunda 11 hastada (%68,8) ve uzun dénem
PRS grubunda alt1 hastada (%75,0) ileri evre
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hastalik mevcut idi (p=0,572). ilk tanidan sonra
nitkse kadar gecen siire kisa streli PRS
grubunda daha kisa olsa da fark istatistiksel
olarak anlamh degildi (16,7 £ 10,1 ay vs. 20,3 *
5,0 ay; p = 0,356). Kisa donemli ve uzun donemli

PRS gruplari arasinda ILNR tedavisinde anlamlh
bir fark gortlmedi (p = 0,098).

Tablo II: Nuks sonrasi kisa ve uzun dénem sag kalim oranlarina sahip hastalarin klinik ézellikleri

Kisa siireli PRS Uzun sireli PRS

n = 16 (66,7%) h = 8 (33,3%) P
ik tani anindaki yas, yilla 63,3+ 10,0 63,3+5,8 1,0
Tdmdrun boyutu, sm 49+25 34+14 0,134
CA125 yiiksekligi (>35 U/mL) 7 (43,8) 2 (25,0) 0,332
(frade 3(18.8) 2 (25,0) 0.083
2 2 (12,5) 4 (50,0) '
3 11 (68,8) 2 (25,0)
LVSI 13 (81,3) 5(62,5) 0,302
Derin miyometriyal invazyon 11 (68,8) 2 (25,0) 0,154
Lenf diseksiyonu
Yapilmadi 1(6,3) - 0553
Sadece sentinel 2 (12,5) 1(12,5) !
Sadece pelvik 3(18,8) 7 (87,5)
Pelvik ve periaortik 10 (62,5)
Lenf nodu tutulumu
Pelvik lenf nodlar 2 Eigg; g Eg;gg 8233
Periaortik lenf nodlar ' ' '
'IE_‘I’Ire 5(31,3) 2 (25,0) 0,572
NIV 11 (68,8) 6 (75,0)
Adyuvant terapi
izlem+VBT 3 Eigg; 2 (25,0) 0.480
EBRT = VBT ’ 1(12,5) '

- 4(25,0)
kemoterapi + VBT 7 (43.8) -
kemoterapi + EBRT ' 5(62,5)
ilk tanidan niikse kadar gecen zaman 16,7 £10,1 20,3+5,0 0,356
ILNR zamani uygulanan tedavi 6 (37.5) 2 (25,0%)
yalniz kemoterapi 4 (25’0) 1 (12’5 0.098
?:lré'fsiﬁn + CTIRT 1(6.3) 4(50,0)
RT + CT 5(31,3) 1(12,5)
3, D . . analizinde, grade 3 timor (OR = 0,3, %95 CI =

Uzun donem PRS i¢in o6nemli prognostik ' 8 ( 7

faktorleri  belirlemek amaciyla lojistik
regresyon analizi yapildi (Tablo 3). Uzun donem
PRS'li hastalar1 belirlemek amaciyla nominal
degiskenler icin cut-off degerlerini saptamakta
alicr calisma karakteristigi analizi yapildi. Cut-
off yas1 60 yil (AUC = 0,500), timor boyutu 4,0
cm (AUC = 0,313) ve DFS18 ay (AUC = 0,691)
olarak belirlendi. Tek degiskenli regresyon

0,1-0,9), ilk cerrahide derin miyometriyal
invazyonun olmasi (OR = 0,1, %95 CI = 0,1-0,9)
daha Kkotii prognostik faktorler olarak
belirlendi. Uzamis DFS (= 18 ay) (OR = 11,6,
%95 CI = 1,1-89,5) ve niiks zamani cerrahi
rezeksiyonun uygulanmasi (OR = 15,0, %95 CI =
1,2-74,3) koruyucu faktorler olarak bulundu.
Ancak multivariate regresyon analizinde
bagimsiz prognostik faktér bulunamadi.
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Tablo Ill: Niks sonrasi uzun sureli sag kalima etki eden prognostik faktorlerinin lojistik regresyon analizi

Multivariate analiz

Univariate analiz

OR 95% ClI
ireli yas (260 yas) 1,8 0,2-11,9
Tdmorin boyutu (24 cm) 0,3 0,1-2,5
Yiuksek CA125 (= 35 U/mL) 0,4 0,1-2,8
Grade 3 0,3 0,1-0,9
LVSI 0,3 0,1-2,5
Derin miyometriyal invazyon 0,1 0,1-0,9
ilk tanida PPaLND 33 0,4-24,1
ik tanida PLN-de tutulum 1,6 0,2-9,4
ik tanida PaLN-de tutulum 2,6 0,3-17,4
ik tanida erken evre (I-11) 1,3 0,2-9,2
ik tanida adyuvant EBRT 1,0 0,1-7,0
ilk tanida adyuvant CT 1,0 0,1-5,7
Uzun DFS (= 18 months) 11,6 1,1-89,5
PPaLN-da niiks 1,6 0,6-4,0
PaLN-da nuks 3,1 0,3-33,2
Nuksde tedavi (rezeksiyon) 15,0 1,2-74,3

p OR 95% ClI p
0,543

0,325

0,377

0,045 0,7
0,325

0,045 0,2
0,213

0,564

0,325

0,751

1,0

1,0

0,039 6,1
0,253

0,334

0,030 3,6

0,1-2,5 0,592

0,1-3,2 0,297

0,3-95,0 0,196

0,2-61,2 0,366

PRS'nin univariate lojistik regresyon analizinde
belirlenen 6nemli prognostik faktorlere dayali
sagkalim verileri birinci tabloda sunulmaktadir.
Grade 1-3 hastalarda 2 yillik PRS oranlari
sirasiyla %60,0, %66,7 ve %23,5 olmustur (p =
0,062). Derin miyometriyal invazyonu olan
hastalarda 2 yillik PRS orami daha diisiik
olmasina ragmen, bu fark istatistiksel olarak
anlamh degildi (%62,3'e karst %23,1; p =
0,235). 2 yillik PRS orani, DFS'i daha kisa olan
(%15,3) hastalarda hastaliksiz sagkalim siiresi
uzun olanlara (%64,8) gore anlamli derecede
distkti (p = 0,007). Ayrica, 2 yilik PRS orani
sadece kemoterapi alan hastalarda %25,0,
sadece radyoterapi alan hastalarda %37,5,
kemoterapi ve radyoterapi kombinasyonu ile
tedavi edilen hastalarda %20,0 ve kemoterapi
veya radyoterapi ile birlikte rezeksiyon
uygulanan hastalarda %100 idi (p = 0,129).

TARTISMA

Endometrium kanserlerinde pelvik lenf nodu
metastazl ve periaortik lenf nodu metastazi
onemli prognostik faktorlerdir. Endometrium

kanserinde lenfatik yayilim sik ve genellikle
hematojen metastazla birlikte goruliir, bu
nedenle ILNM'e nadir rastlanir. Periaortik lenf
nodu metastazi olan olgularin genellikle
2/3'inde  pelvik lenf nodu metastaz
goriliirken, izole periaortik lenf nodu metastazi
nadir olarak gozlenmektedir. Izole lenf nodu
metastazi  olan 24 hastay1 kapsayan
calismamizda, hastalarin %70,8'i baslangicta
ileri evrede (evre III-IV) tani almistir. Sonug
olarak hastalarin yaklasik %80’i EBRT ve/veya
kemoterapi ile tedavi edildi. Niikse kadar
ortalama siire 17,9+8,8 ay olmustur. Uzun
donem PRS icin anlamh bagimsiz prognostik
faktorler saptanmadi. Endometrium kanserinde
adjuvan  radyoterapi, opere hastalarda
prognozu etkileyen en O6nemli faktorlerden
biridir!3. Risk gruplarina goére adjuvan tedavi
secimi kritik O6neme sahiptir. Erdogan ve
arkadaslarinin kapsamh derlemesinde
belirtildigi tizere, dustk risk grubunda adjuvan
tedaviye gerek olmadigi, yiiksek-orta risk
grubunda vaginal brakiterapi (VBT) tercih
edildigi, yliksek risk grubunda ise adjuvan
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pelvik radyoterapinin standart tedavi oldugu
gosterilmistir’3.  Calismamizda  hastalarin
%50'sine kemoterapi ve pelvik radyoterapi
kombinasyonu  uygulanmistir. Bu oran,
hastalarimizin ¢ogunun ileri evre (%70,8)
olmasi ile uyumludur. Literatiirde ytliksek risk
grubunda adjuvan pelvik radyoterapinin lokal-
bolgesel niiksleri %70 oraninda azalttigl
gosterilmistir’3. Ancak bizim c¢alismamizda
ILNR gelisen hastalarda primer adjuvan tedavi
tirtiniin nitks sonrasi sagkalima etkisi
istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p =
0,129). Pozitif periaortik/pelvik LN metastazi,
cerrahi sonrasi gross rezidii varligy, birden fazla
ekstrauterin yayilim, yuksek grade,
lenfovaskiiler invazyon varlifi, peritoneal
yayilim, papiller/clear cell histoloji ve ileri yas
gibi koti risk faktorleri daha agresif tedavi
kararini verirken oOnemli parametrelerdir?3.
Calismamizda da grade 3 tiimorler (%54,2) ve
derin miyometriyal invazyon (%54,2) en sik
gorililen kotii prognostik faktorler olarak tespit
edilmistir.

Erdogan ve arkadaslarinin derlemesinde
vurgulandig1 tizere, yiiksek risk grubunda tek
basina radyoterapi ile tek basina kemoterapi
arasinda sagkalim farki yoktur, ancak kombine
kemoradyoterapi 6zellikle evre III hastalarda
progresyonsuz sagkalimi iyilestirir!3. PORTEC-
3 c¢alismasinda, evre Il  hastalarda
kemoradyoterapinin yalniz radyoterapiye gore
%11 oraninda yarar sagladig1 gosterilmistirl3.
ILNR gelisen hastalarda tedavi secgenekleri
arasinda cerrahi rezeksiyon, radyoterapi ve
kemoterapi yer almaktadir. Calismamizda niiks
tedavisinde en sik uygulanan yaklasim
kemoterapi  (%33,3) olmustur. Sadece
radyoterapi alan hastalarda 2 yillik PRS orani
%37,5 iken, kemoterapi ve radyoterapi
kombinasyonu ile tedavi edilen hastalarda bu
oran %20,0 olarak bulunmustur. Ozellikle daha
once radyoterapi uygulanmis bolgede niiks
meydana gelirse, sadece cerrahi rezeksiyon
uygun olabilir; alternatif olarak, intraoperatif

radyoterapi veya radyofrekans ablasyonuyla
birlikte radikal rezeksiyon da segenektir.
Calismamizda cerrahi rezeksiyon uygulanan
hastalarda 2 yillik PRS orami %100 olarak
bulunmus ve bu koruyucu faktor olarak tespit
edilmistir (OR = 15,0, %95 CI = 1,2-74,3).

ESGO/ESTRO/ESP 2021 yilinda yayinladigi yeni
kilavuzda, endometrium kanserinde
uygulanacak adjuvan tedavi seciminde POLE
mutasyonu, MMR (miss match repair) gen
mutasyonlart gibi molekiiler alt tiplerin
o6neminden bahsedilmektedir13. Yakin gelecekte
patolojik verilerin yaninda molekiiler gruplara
gore tedavi se¢imi yapilacaktir.

Onceki calismalar, niiks goriilen endometrium
kanseri hastalarinin sonuglarina iliskin geliskili
bulgular ortaya koymustur. Giincel tedavi
kilavuzlart tek veya lokal nodiler niikslerde
cerrahi rezeksiyon ve stereotaktik radyoterapi
onermektedir. Ancak, niiks zamani rezeksiyon
miimkiin degilse, kemoterapi uygulanmalidir®?’.
ILNR ile ilgili cok az sayida ¢alisma vardir ve

hicbirinde sadece endometrioid tip
endometrium kanseri hastalari
degerlendirmemistir®. Bu nedenle

bulgularimizla 6nceki calismalarin sonuclarini
dogrudan karsilastirmak miimkiin degildir®10.
Dikkatimizi ¢eken bir ¢alismada endometrium
kanseri nedeni ile ILNR'si olan 38 hastada en
yaygin histolojik tipler endometrioid (%42) ve
serdz (%26) tipler olmustur!l. Tan1 sirasinda
hastalarin %55'i evre I-II'deydi. Hastalarin
%34'linde LND yapilmamus, pelvik ve periaortik
lenfadenektomi ise sirasiyla vakalarin %21'inde
ve %45'inde yapilmistir. Nuks hastalarin
%34’de sadece pelvik lenf nodlarinda, %21’de
periaortik lenf nodlarinda ve %45’de ise her iki
bolgede gorilmiistiir. Genel sagkalim ileri
evrelerde (III-IV) tani konulan (OR = 2,5, p =
0,024) ve adjuvan kemoterapi alanlarda (OR =
4,4, p = 0,002) daha kotii olmustur. Ancak
histolojik tip, derece, niiksiin yeri ve niikse
kadar gecen siiresinin OS tizerindeki etkileri
istatistiksel olarak anlamh degildill. ILNR
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gelistiren endometrioid tip EK'li hastalarin
degerlendirildigi calismamizda, onceki
calismalara gore ilk tani aninda erken evre
hastalarin oraninin daha diisiik oldugu (29%)
bulundu. Bu, genellikle erken evre
endometrioid tumorlerde rekiirrens riskinin
daha diisiik olmasina bagh olabilir. Buna
karsilik, calismamizda PPALND orami (%70)
daha ytksekti ve bu, hastalarin ¢ogunun ileri
evrede oldugunu yansitiyordu. LN metastaz
oranlar1 Ho ve ark. tarafindan yapilan calisma
ile benzer idi. Uzun donem PRS i¢in prognostik
faktorler degerlendirilirken, niiks tedavisinde
onemli faktorler olarak grade 3 tiimorler, derin
miyometriyal invazyon, uzamis DFS ve cerrahi
rezeksiyonun mimkiinliigii tanimlandi2. Ancak
bu degiskenlerin hig¢biri bagimsiz risk faktoru
degildi. Bununla birlikte, diger ntks tiplerine
iliskin calismalara dayanarak, uzun dénem PRS
icin bagimsiz prognostik faktorler olan uzamis
DFS ve cerrahi rezeksiyonun ILNR'li hastalar
icin de uygulanma sansi diistintilmektedir. Bu
hipotezi dogrulamak icin daha genis hasta
gruplariyla yapilacak calismalara ihtiyag vardir.
Bu calismanin en 6énemli kisitlihgl retrospektif
olmasidir. Ozellikle tiimér tipi ve izole metastaz
ile karakterize edilen belirli hasta grubuna
odaklanildig disiinildigiinde, nispeten
homojen bir popiilasyonu yansitmaktadir.
Ayrica, hasta sayisinin az olmasi istatistiksel
glict sinirlamaktadir.

SONUC

Endometrioid tip endometrium kanseri tanisi
icin ameliyattan sonra ILNR'li hastalarda uzun
vadeli PRS i¢cin bagimsiz prognostik faktorler
belirlenmemesine ragmen, grade 3 tiimorler ve
derin miyometriyal invazyon dahil olmak tlizere
onemli risk faktorleri sagkalim sonuclarin1 daha
koti etkileyebilir. Uzamis DFS (= 18 ay) ve
niikslin cerrahi rezeksiyonu koruyucu faktor
olarak tespit edildi.

Adjuvan radyoterapi, endometrium kanserinde
onemli bir tedavi modalitesi olup, risk
gruplarina goére uygun se¢im yapilmasi
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gerekmektedir. ILNR gelisen hastalarda primer
adjuvan tedavi seciminin niiks sonrasi
sagkalima etkisi konusunda daha genis hasta
serilerinde yapilacak prospektif calismalara
ihtiya¢ vardir. Gelecekte molekiiler alt tiplerin
de dahil edildigi bireysellestirilmis tedavi
yaklasimlari  bu hasta popiilasyonunda
sonuglar1 optimize edebilir.
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