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Bölüm 1

ENDOMETRİUM KANSERİNDE SENTİNEL LENF 
NODU HARİTALAMASI

Seda ŞAHİN AKER1

Endometrium kanseri,gelişmiş ülkelerde en sık görülen jinekolojik malignite-
dir. Yıllık yeni vaka sayısı 27,8/100,000 iken ölüm sayısı 4,8/100,000’dir.Vakaların 
%67’si erken evre iken %20’si evre 3’tür (1). Evreleme sisteminde FIGO kriterleri 
kullanılmaktadır. FIGO kriterleri günümüze kadar çeşitli revizyonlara uğramış 
ve 2009’da son halini almıştır. İlk FIGO evrelemesi 2 evreden ibaretti ve evreleme 
klinik olarak yapılmakta idi. FIGO 1962’de itibaren endometrium kanserini 4 evre 
olarak yeniden tanımlanmış ve 1988’de tibaren de endometrium kanserinin cer-
rahi olarak evrelenmesi yönünde değişiklik yapmıştır.(2) Evreleme,myometrial 
invazyon,lokal ve ileri yayılım,tümör derecesi ve lenf nodu metastazı parametre-
lerini içermektedir. Bu evreleme sistemi kullanılarak GOG33 çalışması ile endo-
metrium kanserinde pelvik ve paraaortik lenf nodu tutulum oranları belirlenmiş 
oldu. Aynı çalışmada herhangi bir derecede ya da grade 1 endometrium kanseri 
olup dış 1/3 altında myometrial invazyonu olan endometrium kanser olgularında 
pelvik-paraaortik lenf nodu tutulumu %0-3 iken dış 1/3’den daha fazla tutulumu 
olanlarda pelvik-paraaortik lenf nodu tutulum oranı %11-34 olarak bulunmuştur 
(3). Çalışmaların neticesinde 2009’da FIGO evre 1’i myometrial invazyon %50 altı 
ve üzeri olmak üzere 2 alt gruba ve pelvik ve paraaortik lenf nodu tutulumunu da 
evre 3C olarak revize etmiştir.

Endometrium kanseri prognozunda lenf nodu pozitifliği önemli bir paramet-
redir ve postoperatif adjuvan tedavi gerekliliğini belirler.Cerrahi tedavide lenf 
nodlarının total olarak eksizyonunun gerekip gerekmediği konusu tartışmalıdır. 
Pelvik paraaortik lenf nodu diseksiyonunun yaşam süresi üzerine pozitif etkisi-
nin gösteren çalışmalar olduğu gibi yanında yapılan randomize kontrollü başka 
çalışmalarda etkisi olmadığı görülmüştür. Özellikle erken evrede komplet lenf 
nodu diseksiyonunun terapotik sağ kalım faydasının olmadığı gösterilmiştir (4). 
ASTEC çalışmasında total lenfadenektominin survey üzerine katkısı olmadığı ve 
lenfödemi artırdığı gösterilmiştir (5) . Lenf nodu diseksiyonu kanama, sinir hasarı, 
ameliyat süresinin uzaması, hastanede kalış süresinin artması gibi komplikasyon-
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larının yanı sıra uzun dönemde hastalarda lenfokist, lenfödem gibi morbiditelere 
neden olmaktadır ve yaşam kalitesini olumsuz etkilemektedir(6). Endometrium 
kanseri hastalarının yaşlı ve genellikle obez olması teknik olarak da operasyonu 
zorlaştırabilmektedir. Yapılan CART çalışmasında da endometrium kanserinde 
çıkarılan nod sayısının toplam survey üzerine bir etkisi olmadığını, surveyi etkile-
yenin faktörün hastalığın evresi olduğu gösterilmiştir. Dolayısıyla tutulu olmayan 
nodların çıkarılmasının hastalık seyrine anlamlı bir katkısı olmadığı görülmüştür 
(7). Bu sonuçlar metastatik lenf nodunu belirleyerek morbiditeyi azaltan sentinel 
lenf nodu haritalamasının gelişimini sağlamıştır. Özellikle uterusa sınırlı hastalık-
ta nod değerlendirmesi için sentinel lenf nodu haritalaması, morbiditeyi azaltarak 
yeterli patolojik değerlendirmeyi sağlamaktadır. Sentinel lenf nodu nodal metas-
tazı değerlendirmede kabul edilebilir bir yöntem olması nedeniyle 2014 yılında  
NCCN rehberine girmiştir. NCCN rehberinin güncellenen son versiyonunda da 
endometrium kanserinde sentinel lenf nodu konseptinin düşük ve yüksek riskli 
tüm gruplarda uygulanabileceği belirtilmiştir(8).

Sentinel lenf nodu haritalaması 1960’larda parotis bezi kanserinde kullanıl-
mıştır(9). Ardından 1977 yılında penil kanserlerde kullanılmaya başlamıştır (10). 
İlerleyen yıllarda ve günümüzde meme ve melanomda halen sıklıkla kullanılmak-
tadır(11). Jinekolojik malignitelerde önce öncelikle vulva ve serviks kanserinde, 
takiben endometrium kanserinde sentinel lenf nodu haritalaması kullanılmıştır. 
Endometrium kanserinde sentinel lenf nodu haritalaması ilk kez 1996 yılında 
Burke ve arkadaşları tarafından uygulanmıştır(12).Sentinel lenf nodu ait olduğu 
lenf zincirinde ilk metastaza uğrayacak noddur. Sentinel lenf nodunun negatif ol-
ması diğer nodların da metastaz açısından negatif  olduğunu bize göstermektedir 
(13).

Sentinel lenf nodu haritalamasında işaretli Teknesyum-99 (Tc-99) kolloidi, 
metilen mavisi, izosülfan mavisi,patent mavi, indosiyanin yeşili(ICG) işaretle-
yici ajan olarak kullanılmaktadır. Ajanların avantaj ve dezavantajları mevcuttur. 
Teknesyum 99 kullanım maliyeti diğer boyalara göre nispeten yüksektir. Nük-
leer olarak işaretlenmesi, nükleer görüntüleme ve gama prob ile intraoperatif 
değerlendirme için gerekmektedir. Tc-99’un avantajı mavi boyalarla ve ICG ile 
kombine kullanım imkanı olmasıdır. SENTI-ENDO çalışmasında Tc99 ile patent 
mavi kullanılmıştır ve sentinel lenf nodu saptama tek taraflı sensitivitesi %100 
ve negatif prediktif değer(NPV) %100 iken iki taraflı sentinel lenf nodu sapta-
ma sensitivitesi %84 ve NPV %97 olarak saptanmıştır. Anaflaktik reaksiyon veya 
herhangi bir komplikasyon İşaretleyici maddeden kaynaklı anafilaktik reaksiyon 
veya herhangi bir komplikasyon görülmemiştir.

İzosülfan mavisinin dezavantajı pahalı olması ve allerjik reaksiyonlara sebebi-
yet verme ihtimalidir. İzosülfan mavisinin meme kanseri sentinel lenf nodu ha-
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ritalamada kullanımında allerjk reaksiyon oranı %1,6 oranında görülmüştür(15). 
Metilen mavisi daha ucuz olması nedeniyle daha sık kullanılmaktadır fakat para-
doksal methemoglobinemi ve seratonerjik reaksiyona neden olabilmektedir(16) .

İndosiyanin yeşili suda çözünen karaciğerden elimine olan trikarbosiyanin 
boyasıdır. Sentinel lenf nodu haritalamasında avantajı diğer mavi boyalara göre 
daha yüksek prediktif değeri olmasıdır. İndosiyanin yeşilinin kullanımında en 
önemli gereksinim infrared görüntüleme sistemi kullanılmasına ihtiyaç olması-
dır. Açık, laparoskopik ya da laparotomik olarak kullanım şekli mevcuttur. İndo-
siyanin yeşili kullanımında anaflaksi oranı çok düşüktür fakat ciddi iyodin alerjisi 
ve karaciğer yetmezliğinde kullanılmamalıdır (17).

Sentinel lenf nodu haritalamasında boyanın enjeksiyon şekli servikal, histe-
roskopi aracılı subendometrial ve uterin subserozal olabilir. Subserozal enjeksi-
yon parametrial lenfatik drenajı gösterememekte ve çoğu endometrium kanseri 
serozaya ulaşmadığı için yeterli görüntüleme imkanı sağlamamaktadır(18). Su-
bendometrial enjeksiyon ise histeroskopi aracılığıyla uygulama gerektirmektedir. 
Servikal enjeksiyon ile daha yüksek oranda sentinel lenf nodu tespit edebilmek-
te,uygulaması kolay ve parametriumdan yukarı doğru lenfatik haritalamayı iyi 
göstermektedir(16). Servikal uygulamada önce yüzeysel (1-3 mm ) enjeksiyon 
takiben derin (1-2 cm) enjeksiyon yapılır. Derin enjeksiyon özellikle paraaortik 
alana kadar boyanın ulaşmasını sağlamaktadır. Servikal enjeksiyon için spinal iğ-
nesi tercih edilir, enjeksiyon için 2 kadran (saat3-9) ya da 4 kadran (saat 3-6-9-12) 
uygulaması yapılabilmektedir. Enjeksiyon çok yavaş uygulanmalı her kadran için 
5-10 saniye süreyle enjeksiyon yapılmalıdır. Mavi boyalar 4 ml uygulanmakta, in-
dosiyanin yeşili 2-4 ml oranında uygulanmaktadır. Obez hastalarda indosiyanin 
yeşili diğer boyaardan daha üstün sentinel lenf nodu görüntülemesi sağlamakta-
dır.

Sentinel lenf nodu haritalamasında Memorial Sloan Kettering kanser merkezi-
nin algoritması yanlış negatiflik oranlarının düşüklüğü(%2) nedeniyle Memorial 
Sloan Kettering kanser merkezinin algoritması tercih edilmektedir. (19). Algorit-
mada boyanın servikal enjeksiyonunu takiben peritoneal serozal yüzeyler değer-
lendirilir ve sitoloji alınır Takiben retroperitoneal alan açılır ve sentinel lenf nodu 
değerlendirilmesi yapılır. Boyanan sentinel lenf nodları eksize edilir, boyanmasa 
bile şüpheli ya da büyümüş her nod eksize edilir. Pelvisin bir yarısında boyanan 
sentinel lenf nodu saptanmaması durumunda ipsilateral pelvik , common iliak ve 
interiliak lenf nodları total olarak eksize edilir. Paraaortik lenf nodu diseksiyonu 
ise bu algoritmada klinisyenin tercihine bırakılmaktadır.

Sentinel lenf nodları ultrastaging yöntemi ile seri kesitler alınarak ve sitokera-
tin ile immünhistokimyasal boyanarak değerlendirilir. Ultrastaging hemotoksilen 
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eozin ile boyanmayan sentinel lenf nodlarına uygulanır. Böylece düşük yoğun-
luktaki tümör yükü belirlenir. Ultrastaging sonucunda lenf nodları üç gruba ay-
rılmaktadır. Tümör hücreleri 2 mm’den büyük ise makrometastaz, 0,2 -2 mm arası 
tümör yükü veya >200 hücre tümör kümesi varsa mikrometastaz, <0,2 mm tümör 
yükü veya <200 hücre tümör kümesi varsa izole tümör hücresi olarak tarif edil-
mektedir (20).İzole tümör hücreleri metastaz olarak kabul edilmez, sadece toplam 
lenf nodu sayısına eklenir. Mikrometastaz ve makrometastaz, lenf nodu pozitifliği 
kabul edilerek adjuvant tedavi planlanır.

Sentinel lenf nodu haritalaması cerrahinin süresini kısaltıp, komplikasyonla-
rı en aza indirerek amacımıza uygun şekilde metastatik nodlarını belirleyebilme 
konusunda oldukça başarılı bir methottur. Özellikle minimal invaziv cerrahi ile 
kombine kullanılabilmesi sentinel lenf nodu haritalamasını kabul edilebilir kılan 
önemli özelliklerindendir. Endometrium kanseri cerrahi evrelemesinde tüm dün-
yada yaygın olarak kullanılmaya başlanmıştır ve gelecekte nodal değerlendirme 
için standart alacaktır.
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