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Endometrium kanseri geliqmig i.ilkelerde en srk gortilen jinekolojik

malignitedir. ABD 2019 verilerine gcire kadrnlarda yrlhk 61800 yeni vaka ile en srk

goriilen 4. kanser iken; yrlhk 12160 oltim ile mortalitede 6. srada yer almaktadr (1).

Olgulann biiyiik go[unlu[unu epiteliyal ttimorler (srkhkla endometrioid kanser)

olugtururken, sarkomlar olgularrn o/03'iinden sorumludur (2). Son yrllarda olgular tanr

anrnda daha ileri evre, daha agresif histolojik tip (seroz karsinom gibi) ve daha ileri

yagta kargrmrza grktrlrndan mortalite oranlan insidansrndan daha hlzh artmaktadrr.

Tanr anrnda Evre I (%70'i) hastalarda 5 yrlhk siirvi %90 civannda iken Evre

IV (%8-10'u) olgularda oh20'lere dtiqmektedir (3). Ntixler %80-90 oranrnda ilk iig
yrlda ve 3/o oranla vajinal giidiikte kargrmrza qrkmaktadrr. Bazr gahgmalarda olgulann
ohl5-2}'lik kesiminde klinik evreleme ile gergek hastahk yaygrnhgrntn korele

olmadrfr gosterilmigtir (a). FIGO evreleme sistemi yrllar iginde revize edilerek

2009'da update edildi ve sonrasrnda malign epiteliyal ttimorler ve sarkomlar aynlarak

son hali 2017'de yayrmlandr (5).

Klinik ve patolojik risk fakttrrleri arasrnda evre, grade, myometrial invazyon

derinli[i, yag, lenf nodu (LN) tutulumu, tiimor qapr, lenfovaski.iler invazyon ve alt

uterin segment tutulumu yer almaktadrr. Farkh kliniklere gore bu risk tanrmlamalart

farkhhk gostermekle birlikte hastalar risk gruplarrna gore ayrrldr[rnda niix oranlan:

diigtik risk grubunda <o/o5, intermediate risk grubunda %10-15, high-intermediate risk

grubunda %20-25 ve yi.iksek risk grubunda%30-60 saptanmtgttr (6,7).

Cerrahi tedavi (Total abdominal histerektomi + bilateral salphingo-

ooferektomi + pelvik/paraaortik LN diseksiyonu) endometrial karsinomunun standart

evreleme yontemidir (8). Erken evrede dtigi.ik risk grubunda 2 randomize gahgma ve I

metaanalizde LN diseksiyonunun PFS ve OS faydasr olmadrlr gosterilmiqtir (9).

Diigiik risk grubu hastalar (uterusta srnrrh (Evre IA), grade I-II ve yiiksek riske

sahip olmayan ttimorler)'da LN metastazr riski o/ol'in altrndadrr. Bu olgularda

postoperatif takip yeterli olup adjuvan sistemik tedavi <inerilmemektedir (10). Risk

faktorti olan Evre IA hastalarda ve risk faktori.i olsun/olmastn Evre IB olgularda

adjuvan tedavi verilmesi deferlendirilmelidir (l l). Erken evrede postoperatif external

beam radyoterapi (EBRT)'nin yeri igin 4 gahgma (PORTEC-1, Aalders, ASTEC/EN.5

ve GOG 99) dizayn edilmigtir. PORTEC ve Aalders gahqmalarrnda hastalar resmen

evrelenmedi. ASTEC gahgmasrnda hastalann yansl cerahi olarak evrelenmiqken,
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GOG 99'da tiim hastalar FIGO 2009 oncesine gore evrelendi. Sonugta postoperatif

EBRT uygulamasrnrn lokal kontroli.i arttrrdr[r (ozellikle high-intermediate risk

grubunda) ancak safikahma katkrsr olmadr[r tespit edildi. Toksisite RT kolunda izlem

koluna kryasla daha ytiksek bulundu (12-15).

High-intermediate risk grubu hastalarda adjuvan tedavide vajinal brakiterapi
(VBT) ile EBRT'yi kargrlagtrran PORTEC-2 gahqmasrnda vajinal/lokorejyonel

reki.irrens (LRR), uzak metastaz ve genel salkahmda (GS) fark saptanmadr. Toksisite

VBT kolunda daha az oranda g<iriiliirken (grade l-2 %54 vs % l3), pelvik rekiirrens

EBRT kolunda daha azdr (o 0,9 vs 0/o6,3, p:0.004). Sonug olarak high-intermediate

risk grubunda VBT standart adjuvan tedavi segenegi olarak deferlendirilmigtir (16).

Evre I endometrial kanserde RT'nin etkinlifii 8 gahgmanrn dahil edildifi
Cochrane metaanalizinde deferlendirildi. EBRT ile LRR anlamlt olarak azalmakla

birlikte (mutlak fark %6) kanser iligkili oliim ve genel sa[kahmda herhangi bir
anlamh iyilegme tespit edilmedi. High-intermediate risk grubunda VBT, EBRT kadar

vajinal kontrol safladrfir, EBRT alan hastalarda akut ve geg toksisitenin anlamh

olarak arttrfir saptandr. Dtiqtik risk grubu hastalarda EBRT oliim riskini arttrrdrlr
tespit edildi (RR 2.64,95oh cl 1.05-6.66) (17). Sonugta niix riski <o/o5 olan Evre lA
grade I-II hastalarda adjuvan RT onerilmemektedir.

Farkh gahqmalarda farkh risk grubu tanrmlamalan karrgrkh[a yol agtrlr igin

ESMO-ESGO-ESTRO 2016'da konsensus raporu ile risk gruplannt tanrmladr (18).

o Low risk: FIGO IA grade l-2ve LVI (-)

o intermediate risk: FIGO IB grade l-2 ve LVI (-)

. High-intermediate risk: FIGO IA grade 3 veya FIGO IA-B grade 1-2 ve LVI
(+)

. High risk: FIGO IB grade 3 veya Evre II veya evre III (rezidii yok) veya non-
endometrioid histoloj i

o Advanced risk: Evre III (rezidii var) veya Evre IV

High risk hastalarda standart tedavi cerrahi sonrasl RT olmakla birlikte lokal

ntix ve uzak metastaz riski oldukga yiiksektir. Bu hasta grubunda RT ile kemoterapi

(KT)'yi karqrlagtrran 3 randomize qahqma bulunmaktadrr. JGOG 2033 gahgmastnda

intermediate/high risk 385 Evre IC-III hastada pelvik RT (PRT) ile sisplatin bazh KT
(3 ktir CAP) karqrlagtrnldr. Hastahksrz safkahm (HS) ve GS'da iki kol arastnda fark

yoktu. Ancak Evre IC 70 ya9 tizeri veya grade 3 veya Evre II-IIIA (pozitif sitoloji)
subgrupta HS (%83.8 vs. %66.2, p'.0.024, HR 0.44) ve GS (%89.7 vs. %73,6,
p:0.006, HR 0.24) KT kolunda daha uzun tespit edildi (19). Maggi R. ve

arkadaglannln yaptrgr italyan gahgmasrnda 345 Evre IC grade 3-III hasta EBRT ile 5

28



ktir cAP KT koluna randomize edildi' HS ve GS',da kollar arastnda fark yoktu' RT

lokal rektinensi, KT ise uzak metastazt geciktirmekle birlikte istatistiksel olarak

anlam! defildi. KT kolunda erken, RT kolunda ise geq toksisiteler daha srk tespit

edildi (20). GOG lz2gahqmasrnda 396 Evre lIl-lVA (<2 cm rezidii) hastada whole-

abdominal RT ile g kiir AC KT'si kargrlagtrrrldr. Be$ yrlhk HS (o/o42 vs o/o53, p:

0.007) ve GS (%38 vs o/o42, p:0.004) KT kolunda istatistiksel anlamh olarak daha

uzunsaptandr.PelviknflxRTkolundadahaaz(%l3vs%18)ikenuzakmetaslazKT
kolundadahaaz(o/o22vs%18)tespiteditdi.AkuttoksisiteKTkolundadahafaz]laydt
(21). Extrauterin hastahkta kiiratif adjuvan tedavide goklu KT nin yeri bu gahqma ile

belirlenmig oldu.

HighriskhastalardapostoperatifEBRTileardrgrkKT+RT,yikargrlaqtrran
NSGO/EORTC ve MANGO qalgmasrnda GS avantajr gosterilemedi (22). High risk

grubu hastalarda RT ile ardrgrk KT+RT karqtlaqtrran 6 gahqmanrn metaanalizinde ise

ileri evre olgularda HS (HR 0,54,o^g5 CIo,37-0,77) ve GS (0.53, %95 C| 0,36-0,80)

KT eklenen kolda istatistiksel anlamlt daha uzunken, erken evre olgularda bu fayda

tespit edilemedi (23).

High risk hastalarda RTOG 9708 Faz II gahqmasrnda (24) egzamanlt KRT',yi

takiben KT alan hastalarda olumlu sonuglar elde edilmesi tizerine Faz III PORTEC-3

galrgmasr dizaynedildi. Bu gahgmada Evre IJII high risk veya Evre I-III seroz/clear

cell660 hastada PRT ile KRT sonrasr 4 kiir PC KT'si kargrlaEtrrrldr' Beq yrlhk HS (%

6g vs o/o76, p:0.016) ve GS (%76 vs 0281, p:0.034) egzamanlt KRT alan kolda

istatistiksel anlamh daha uzundu. High risk Evre I-II'de GS',da fark saptanmazken en

fazla faydaEvre III ve ser6z karsinom olgulannda tespit edildi' Toksisite (grade 3-4)

"$ru*unl, 
KRT kolunda daha fazlaydr (o/ol2 vs %60' p:<'0001) (25)'

Fazlllrandomize gah$ma olan GoG 258',de ise Evre III-IVA (<2cm rezidii)

ya da Evre I-II seroz/clear cell 707 hastada 6 ktr PC KT'si ile KRT sonrasr 4 kiir PC

KT'si kargrlagtrnldr. KRT kolunda 5 yrlhk vajinal reki.irrens daha az o/o 7 vs %2 (HR

0.36;95%cI,0.16-0.82), pelvik/paraaortik LN rektirrensi daha azo/o20 vs %11 (HR

0.43;95% cI, 0.28-0.66) saptanrrken uzak metastaz daha fazla o/o2l vs %27 (HR

1.36;95%CI,1.00-1.86)tespitedildi.Relapssrzsa[kahmherikikoldabenzerdi(26)'

Sonuq olarak diiqiik risk (IA gradel-2 ve LVI(-)) hastalarda adjuvan tedaviye

gerek yoktur. irt....diate risk (IB gradel -2 ve LVI(-)) olgularda VBT' high-

intermediate risk (IA grade3 veya IA,B grade l-2 ve LVI(+)) hastalarda ise VBT veya

EBRT uygulanabilir. High risk (IB grade3, II,Ill) hastalarda ise RT',ye KT eklenmesi

fayda saglamaktadrr. Ad.luvan KT Evre I risk faktorii olan veya Evre II ve III

hastalarda fayda sa[lan1uk,ud,.. Adjuvan KT igin grade 3 hastahk, LVI olmast ve

seroz/clear cell nltotoli onemli birer endikasyondur' Triplet rejimler tercih

edilmemekle birlikte en gok Carboplatin-Paclitaxel kombinasyonu tercih

edilmektedir.
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