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Bölüm 7

ENDOMETİRAL HİPERPLAZİLERE GÜNCEL KLİNİK 
YAKLAŞIMLAR

Çağdaş ÇÖLLÜOĞLU1

20.yy başlarında endometrium kanserine dönüşme potansiyeli olan histolojik 
bir durum olarak saptanan hiperplaziler , endometrial kavitede bulunan bez ve 
stromal yapıların progesteron etkisi olmadan devamlı estrojen etkisinde kalma-
sı sonucu , klasik tabiri ile karşılanmamış estrojene maruziyet nedeniyle abartılı 
fizyolojik değişikliklerden karsinoma kadar uzanan yelpazenin basamakları ola-
rak değerlendirilir. Kurman ve arkadaşları Endometrial Hiperplazileri(EH) en-
dometriumun invazyon yapmayan fakat fizyolojik de olmayan proliferasyonları 
olarak tanımlar. Endometrium kanserlerinin ortalama görülme yaşı 55-65 iken 
Endometrial Hiperplazilerin ortalama görülme yaşı 45-55 tir. Günümüze kadar 
endometrial hiperplaziler için çeşitli sınıflandırmalar yapılmış olsa da klinik 
uygulamada EH için en yaygın kullanılan ve en son 2014 Dünya Sağlık Örgütü 
(WHO)’nün Endometrial İntraepitelial Neoplazileri (EIN)de kattığı sınıflandır-
ma sistemidir. (1)

Buna göre EH’ler ;
 a) Atipisiz Endometrial Hiperplaziler

 b)Atipili Endometrial Hiperplaziler/Endometrial Intraepitelial Neoplazi-
ler (EIN)

Endometrial hiperplazilerin tedavisi planlanırken hastanın yaşı, fertilite isteği, hi-
perplazide atipi olup olmadığı , ek hastalıkları göz önünde bulundurularak tedavi 
seçeneklerini sunmak gerekir. Fertilite isteği olan genç bir hastada medikal tedavi 
, perimenopozda atipili hiperplazisi olan hastaya cerrahi tedavi daha ön planda 
olmalıdır. Perimenopozal dönemde medikal tedavi , cerrahi bir tedavi için kont-
raendikasyonu olan hastalar için seçenek olarak düşünülebilir.

A) Fertilite isteği olan atipisiz hiperplazilerde tedavi ;
Fertilite isteği olan atipisiz hiperplazilerde en öncelikli yaklaşım izlem yada me-
dikal tedavi seçeneğidir. Histerektominin hemen hemen hiç yeri yoktur. İzlemle 
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bile atipisiz hiperplazilerin %70-78 inin gerilediğini gösteren çalışmalar mevcuttur. 
(2) Medikal tedavide en sık kullanılan ve tercih edilen ajan progestinlerdir. Hiperp-
lazik endometriumda desidualizasyon ve atrofiye yol açarak etki gösterirler. Ço-
ğunlakla uygulanan tedavi üç ay boyunca, her ay en az 10-14 gün olacak şekilde 
medroksiprogesteron asetat (10-20mg /gün) yada megesterol asetat (80-160mg/ 
gün) tedavileridir. Üç aylık tedavinin sonunda kanamanın bitmesini takiben hasta 
tekrar değerlendirilmeli ve endometiral biopsi alınarak hiperplazinin persiste edip 
etmediği ortaya konmalıdır. Regresyonu takiben ovulasyon indüksiyonu ile fertilite 
sağlanmaya çalışılmalı , persiste olgularda 3 aylık tedavi (aynı doz yada 40mg/gün ‘e 
arttırılarak) tekrarlanarak tedavi sonunda kontrol biopsi ile değerlendirme gerekli-
dir. (3) İleri yaş, persiste vakalar ve tekrarlayan hiperplazilerde histerektomi kesin 
tedavi seçeneği olarak düşünülebilinir. (4) Fertilite isteği olmayan genç hastalarda 
kombine oral kontraseptifler, hem hiperplaziyi tedavi edici hem de kontrasepsiyon 
yöntemi olması nedeniyle tercih edilebilir. Levonorgestrollü rahim içi sistemler ve 
aromataz inhibitörleri (letrazol 2,5mg/gün ,anastrazol 1mg/gün,1 yıl süre) de atipi-
siz hiperplazi tedavisinde sınırlı da olsa yer almaktadır. (5-6) Sonuç olarak atipisiz 
hiperplaziler , spontan gerileme ve progestinlere cevap oranları yüksek ,malignite-
ye ilerleme riski çok düşük klinik durumlar olması nedeniyle cerrahi seçeneğin çok 
kısıtlı hasta grubunda tercih edilmesi gereken patolojilerdir.

B) Fertilite isteği olan atipili hiperplazilerde tedavi ;
Endometrial Hiperplazilerin yönetiminin belki de en zor olduğu grup,fertilite 
isteği olup ve atipili hiperplazi tanısı alan hastalardır. Klinisyen; bir yandan has-
tanın fertilite isteğine uygun yaklaşımda bulunma ve atipili hiperplazilerin %60 
oranında spontan gerileyebildiği ihtimalini göz önünde bulundururken diğer 
yandan atipili hiperplazi ile endometrium kanserinin birlikte görülebilmesi yada 
zaman içerisinde kansere progrese olabileceği gerçeğini düşünerek ağır bir ikile-
min içerisinde kendini bulabilmektedir. Bununla beraber tüm bu bilgiler hasta ile 
paylaşılarak , riskler iyice anlatılarak tedaviye biran önce başlanmalıdır. Tedavi-
nin siklik mi yoksa devamlı mı olması gerektiği tartışmalı olmakla beraber siklik 
tedavi ile sağlanan endometrial dökülmenin tabloya avantaj sağlayacağı ile ilgili 
görüşler de mevcuttur (7,8,9)

Tedavide medroksiprogesteron asetat (20-40mg/gün) ayda en az 14 süre ile 
kullanılmalıdır. Bu hastalarda endometrium , transvaginal usg ile takip edilmeli 
3-6 ay sonra mutlaka endometrial biopsi ile tekrar değerlendirilmelidir. Biopside 
endometrial patoloji saptanmayan hastalarda zaman kaybetmeksizin ovulasyon 
indüksiyonu ile fertilite sağlanmalıdır. Hasta doğum yaptıktan sonra endometrial 
biopsi ile tekrar değerlendirilerek sonucuna göre karar verilmelidir.
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Gebelik ve canlı doğum, fertilite koruyucu yöntemlerinin nihai hedeflerinden 
biridir. Literatürde sunulan olgu serilerinde çok farklı gebelik oranları mevcuttur. 
34 gözlemsel çalışmanın meta-analizinde, endometriyal kanserli ve atipik komp-
leks endometrial hiperplazili hastaların canlı doğum oranlarının sırasıyla %28 ve 
%26.3 olduğu bulundu . (10)

Son yıllarda progestin tedavisi ile kombine histeroskopik rezeksiyon çalışma-
larının sonuçları yayınlanmıştır. Bu çalışmalarda endometriyal kanser ve atipili 
endometriyal hiperplazinin kümülatif sonuçları arasındaki canlı doğum oranları 
Mazzon ve ark. (11) , De Marzi ve ark. (12) ve Falcone ve ark. (13) sırasıyla %54.5, 
%21.7 ve %50 olarak hesaplanmıştır. Giampaolino ve ark. (14) , birleştirilmiş canlı 
doğum oranı %14.5 idi; ancak endometriyal kanser grubunda gebelik yoktu ve 
gebeliklerin tümü atipili endometriyal hiperplazi grubundaydı (%18.2). A. Ayhan 
ve ark (15) nın yaptığı çalışmada canlı doğum oranları literatüre göre daha düşük 
görünmektedir. Fakat gebelik girişiminde bulunan hastaları karşılaştırdığında li-
teratür ile paralel hatta daha yüksek olarak bulmuştur.

Sonuç olarak, fertilite koruyucu tedavi uygulanan hastalarda hem onkolo-
jik hem de obstetrik sonuçlar önemlidir. Doğurganlığı koruyucu yönetimin bu 
sonuçları karşılıklı olarak kabul edilebilir olmalıdır. Bu bağlamda, atipili endo-
metriyal hiperplazi yada maligniteleri olan üreme çağındaki kadınlarda fertilite 
koruyucu bir yaklaşım olarak hormonal tedavi öncesi görünür lezyonların histe-
roskopik rezeksiyonu ve küretaj umut verici onkolojik ve obstetrik sonuçlar sağ-
layabilir. Bununla birlikte, bu yöntemin uygulanabilirliğini daha iyi anlamak için 
iyi tasarlanmış, ileriye dönük, daha büyük klinik çalışmalara ihtiyaç vardır. (15)

Fertilite arzusu olmayan fakat histerektomiyi reddeden ,çeşitli medikal neden-
lerle opere edilemeyen hastalarda progesteron tedavisi kesinitisiz yada siklik sür-
dürülmeli , her 6 ayda bir endometrial biopsi ile değerlendirilmelidir. Düşük doz 
yada kısa süreli progesteron tedavilerinde nüks oranları çok yüksek olduğu için 
hasta kondisyonu müsaede eder etmez kesin tedavi yöntemi olan histerektomiye 
geçilmelidir.

C) Peri-postmenopoz atipisiz hiperplazilerde tedavi ;
Peri-postmenopoz hastalarda karşımıza çıkan atipisiz endometrial hiperpla-

zilerde atipisiz olarak raporlanmış olsa bile hiperplazinin nedeni araştırılmalıdır. 
Overler hormon sekrete eden neoplaziler açısından ayrıntılı değerlendirilme-
li, hormon replasman tedavisi alan hastalar progesteron içeriği (karşılanmamış 
östrojen ) açısından sorgulanmalıdır. Obezitesi olan hastaların hiperplazilerin 
tekrarlaması açısından bilgilendirilmesi de önemlidir. Atipisiz Hiperplazisi olan 
postmenopozal hastalarda progesteron tedavisi verillir.(medroksiprogesteron 2,5 
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mg/gün sürekli yada her ay 5 mg 10-14 gün süre ile) 3-6. Ayın sonunda endo-
metrium değerlendirilerek hiperplazi saptanması durumunda endometrial biopsi 
tekrarlanır.(2,3,4) Peri-postmenopozal dönemdeki bu grup hastalarda histerekto-
mi için başka nedenler mevcutsa(myoma uteri ,prolapsus,adnekslerde şüpheli kit-
le vs.) yada aralıklı kontrollere uyum gösteremiyeceğini belirten hasta grubunda 
histerektomi de seçenek olarak sunulabilir.

D) Peri-postmenopoz atipili hiperplazilerde tedavi ;
Peri-post menopozda saptanan Atipili Endometrial Hiperplazilerde ilk ve kesin 
tedavi seçeneği histerektomi olmalıdır. (16,17) Atipili Hiperplaziler , tedavi edil-
mez ise maligniteye progresyon riski yüksek olmakla beraber %37-42 oranında 
endometrioid karsinom ile eş zamanlı olarak bulunabilir. Bu nedenle Atipili Hi-
perplazi tanısı alan hastalara histerektomi seçeneği sunulurken bu bilgilendir-
menin de yapılması ve operasyon esnasında frozen section ile çalışılması;invaziv 
kanser saptanan hastalarda evreleme cerrahisine geçilerek reoperasyondan müm-
kün olduğunca korumaya çalışmak gerekir. Frozen sectionın da yetersizliklerin-
den bahsedilerek hasta tüm bu konularda bilgilendirilmelidir.
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