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ENDOMETRIYAL HIPERPLAZIDE YONETIM

Merve ALDIKACTIOGLU TALMAG!

Girig

Endometriyal hiperplazi (EH) 2014 WHO siniflamasina gore tipik olarak atipisiz
ve atipili olmak iizere iki gruba ayrilir. Atipili EH “Endometriyal intraepitelyal ne-
oplazi (EIN)” olarak da adlandirilir ve endometriyal karsinoma ilerleyebilir veya
onunla birlikte bulunabilir (1). Atipili hiperplazide endometriyal kansere ilerleme
riski, atipi olmayan hiperplaziye kiyasla neredeyse dort kat daha yiiksektir (2).

Atipili EHde bez-stroma orani artmistir ve liimen ¢ikisi, hiicresel mitoz ve
niikleer atipi ile bezlerde diizensizlik vardir. Kromatin, esit olarak dagilmis veya
kiimelenmis olabilir ve/veya belirgin niikleoller mevcut olabilir. Atipili endomet-
rial hiperplazisinin %40’1nda eslik eden endometrial karsinom vardir (3, 4). EH’li
hastalar arasinda, es zamanli endometriyal karsinomun en giiglii belirleyicileri
ileri yas, obezite, diyabetes mellitus ve endometriyal patolojide atipi bulgusu var-
ligidir. Atipisiz endometriyal hiperplazinin karsinoma ilerleme olasilig1 %10dan
az goriinmektedir (5).

Atipili-atipisiz ayriminda kullanilan biyomarkerlar; PAX2 negatifligi, MMP-9
ve Bcl-2 pozitifligi, dstrojen ve progesteron asir1 ekspresyonudur (6, 7). Invazyonu
diisiindiiren bulgular arasinda, reaktif stroma varlig1 en kesin bulgudur.

Yonetim
Hastaligin rekiirrens ve progresyonu agisindan risk faktorleri (8);
e Yas>50yil
« Viicut kitle indeksi (BMI) >25 kg/m?
« Nulliparite
+ Diyabetes mellitus
. Atipili EH
« Uterus boyutu 29 cm
« Endometriyal lezyon boyutu >2 cm

 Yeterli progestin tedavisinin olmamasi
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Tanisal olmayan histopatolojisi olan hastalara yaklasim; endometriyal biyopsi
sonucu yetersiz endometriyal hiicrelere sahip olan ve endometriyal patoloji igin
klinik bir endise olan hastalardan (atipi olan veya olmayan EH, endometriyal kar-
sinom) bir ofis biyopsisi (pipelle biyopsi) veya dilatasyon ve kiiretaj (D&C) yapilir
(9). 1ki ofis endometriyal biyopsisi yeterli bir 6rnek saglamada basarisiz olursa,
D&C yapilmalidir. Basarisiz bir biyopsinin yaygin bir nedeni olan servikal stenoz;
prosediir oncesi servikal preparasyon (6rnegin, misoprostol) veya dilatasyon ile
yonetilebilir.

Bir diger onemli nokta da eger ofis endometriyal biyopsinin sonucuna gore
fertilite koruyucu yaklasim planliyorsak, 6ncesinde mutlaka D&C yapilarak en-
dometriyal karsinomun dislanmasi gerekmektedir (10, 11).

Benign bir endometriyal biyopsi 6rneginden sonra anormal uterin kanamanin
devam etmesi halinde ek endometriyal degerlendirme yapilmasi 6nerilmektedir
(12).

D&C igin aday olan endometriyal kanser riski tasiyan hastalar i¢in D&C sira-
sinda tanisal histeroskopi yapilmasi tavsiye edilir (13). Bu yaklasim, Jinekolojik
Onkoloji Derneginin kilavuzlari ile uyumludur. Histeroskopide, herhangi bir ayr1
lezyondan biyopsi alinmalidir ve geri kalan endometriumdan rastgele biyopsiler
alinmali veya kiiretaj yapilmalidir (14). Salin infiizyon sonografi (SIS) ve ofis his-
tereskopide tiimoriin peritona yayilma riski teorik bir endisedir (15). Gozlemsel
caligmalarin bir meta-analizi, tanisal histeroskopi ge¢irmis veya gecirmemis en-
dometriyal karsinomlu hastalarda pozitif peritoneal sitoloji sikliginda anlamli bir
fark olmadigini bildirmistir (16).

Tedavi

Atipisiz endometriyal hiperplazili hastalarin ¢ogu i¢in, histerektomi yerine en-
dometriyal érnekleme ile progestin tedavisi 6nerilir (17). Progestin tedavisi ile
tedavi, endometriyal karsinoma ilerleme riskini 10 yilda yaklasik yiizde 2’ye kadar
diisiirmektedir. Progestin tedavileri arasinda levonorgestrel (LNG) salan rahim
ici ara¢ (RIA [LNG 52; Mirena, Liletta]), oral megestrol asetat veya oral medrok-
siprogesteron asetat (MPA) bulunur (18). Kombine oral 6strojen-progestin kont-
raseptifleri (KOK’ler), EH tedavisi i¢in iyi ¢aligtilmamustir, ancak bazi premenopo-
zal hastalar i¢in bir segenektir . Tibbi tedavi uygulanan EH’li (atipili veya atipisiz)
cogu hasta icin, sistemik progestinler (oral, intramural, subkutan veya transder-
mal yerine LNG-RIA 6nerilir (19). Caligmalar, EH tedavisi igin oral progestinlerle
kargilagtirildiginda LNG-RiAnin daha yiiksek gerileme oranlari ve daha diigiik
niiks oranlari ile iliskili oldugunu gostermistir.
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Atipili EH tedavisi olarak histerektomi uygulanan ¢ogu hasta i¢in, operasyon
rutinine bilateral ooferektomi eklenmesi gerekli degildir.

Gozlem, endometriyal karsinom igin risk faktorii olmayan ve/veya progestin-
lere kars1 kontrendikasyonlar1 olan premenopozal hastalar i¢in makul bir alter-
natiftir. Endometriyal karsinom risk faktorleri ve/veya progestinlere kars1 kont-
rendikasyonlar1 olan postmenopozal hastalarda, kesin tedavi igin histerektomi
tedavisi tartigmalidir (18).

Tamoksifen Kullanimi

Tamoksifen, premenopozal hastalarda ve bazi postmenopozal hastalarda 6n-
celikle Gstrojen reseptorii pozitif meme kanserinin adjuvan tedavisi i¢in kulla-
nilan, steroid olmayan selektif bir dstrojen reseptor modiilatoriidiir (20). Ayrica
meme kanseri riski yiiksek hastalarda kemoprevensiyon i¢in kullanilir.

Tamoksifen, postmenopozal hastalarda 5 yilda iki ila ii¢ kat artmis endomet-
riyal karsinom (EC) riskine neden olur; 10 yilda risk, 5 yilda riskin yaklagik iki
katidir. Bu risk, tamoksifen tedavisi kesildikten sonra en az iki yil daha devam
eder. Tamoksifen, premenopozal hastalarda artmis EC riskine yol agmiyor gibi
goriinmektedir (21). Tamoksifen kullanan asemptomatik hastalarda EC i¢in rutin
tarama yapilmaz. Hastanin anormal uterin kanama sikayeti olmadik¢a 6rnekleme
yapilmasi 6nerilmemektedir.

Meme kanserli hastalarda progestinler genellikle kontrendikedir. Histerekto-
mi, atipili hiperplazi i¢in 6nerilen tedavidir. Atipisiz hiperplazi durumunda da
histerektomi bir segenektir, ancak seri endometriyal biyopsilerle yakin gozlem
de mantiklidir. LNG-RIA kullaniminin meme kanseri i¢in tamoksifen ile tedavi
edilen hastalarda endometriyal hiperplazi riskini azalttig1 goriilmektedir; bunun-
la birlikte, sayilar sinirlidir ve LNG progestinin meme kanseri niiksii tizerindeki
uzun vadeli etkileri iyi agiklanmamuistir (22). Bu nedenle, LNG RiAnn kullanima,
hasta ve meme onkologu ile yapilan bir goriismeye dayali olarak bireysellestiril-
melidir (23).

Tamoksifen kullaniminda anormal uterin kanama igin bir yonetim segenegi
olarak endometriyal ablasyon da diisiiniilebilir, ancak bu tiir hastalarda ek bir pa-
toloji gelismesi halinde degerlendirilmesi zorlagabileceginden ablasyon 6nerilme-
mektedir (24).
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