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OzZET

Ginidmiz dinyasinda giderek artan yash kadin nifusu,
jinekoloji kliniklerine bu yas grubundaki kadinlarin daha ¢ok
basvurmasina neden olmaktadir. Jinekolojik problemlerin
hemen hepsi bu yas grubunda goérilebilmesine ragmen
Ozellikle jinekolojik kanserler, vulvar distrofiler ve Grogenital
atrofi 6nde gelen morbidite nedenleri olarak 6ne ¢ikmak-
tadir. Jinekolojik kanserler tim kadin kanserlerinin yaklagik
olarak 1/5'ini olustururlar. Jinekolojik kanserler icerisinde en
sik goérlleni endometrium kanseridir. Daha az siklikla
serviks uteri kanseri ve over kanseri gorilir. Kadin
populasyonunda hayat boyu endometrium kanseri
gelistirme riski %2 civarindadir. Genellikle postmenopozal
yasl kadinlarin bir hastaligidir. Etkin bir tarama yontemi
mevcut degildir. Ancak erken olarak ortaya c¢ikan vaginal
kanama sikayeti olgularin 6nemli bir kisminin erken evrede
yakalanmasini saglar. Temel tedavi yaklasimi cerrahidir.
Yuksek riskli olgularda radyoterapi ve kemoterapi adjuvan
olarak kullanilir. Yagl kadin populasyonda inat¢l vulva
kasintilarina siklikla rastlanir. Biyolojisinde genellikle vulvar
distrofiler tespit edilir. Taniya vulvar bélgeden kolposkopi
altinda alinmis biyopsilerle ulasilir. Histolojik olarak baslica
liken sklerozis ve skuamdz hicre hiperplazisi seklinde
gorulur. Tedavilerinde klobetazol gibi potent steroidler
kullanilir. Tedaviye direncli olgularda yiizeyel vulvektomi
uygulanir. Postmenopozal dénemde endojen estrojenlerin
azalmasi nedeniyle hormona duyarli Urogenital sistemde
atrofi ortaya ¢ikar. Bu atrofik slirecin devam etmesi
nedeniyle atrofik endometrit ve buna bagl kanamalar ve
Uretrovezikal aginin destedinin azalmasi ile stress
inkontinans ortaya cikar. Hormon replasman tedavisi bu
patolojilerin dnlenmesi ve tedavisinde yararlidir.

Anahtar Sozciikler: Endometrium kanseri, Vulvar distrofi,
Liken sklerozis, Urogenital atrofi, Estrojen.

YASLANAN KADIN VE
JINEKOLOJIK SORUNLAR

GYNECOLOGIC PROBLEMS AND THE

ELDERLY WOMEN
ABSTRACT
Since the life expectancy is increasing, the elderly

population is growing in our society. Today the elderly
population is the largest contributer to illness and human
need. The most common gynecologic problems observed in
elderly women population are gynecologic cancers, vulvar
dystrophy and genitourinary atrophy. Gynecologic cancers
approximately constitute 1/5 of ali cancers in women.
Endometrial cancer is the most common type of gynecologic
cancer. Life time risk for endometrial cancer is 2%. The
majority of cases are observed in postmenopausal elderly
women. Although no effective screening method exists,
most cases can be diagnosed in stage | due to early
symptom of vaginal bleeding. The primary method of
treatment is surgery. In high risk cases adjuvant
radiotherapy or chemotherapy are administered. The
prognosis in general is quite good. Pruritis vulva due to
vulvar dystrophy is wusually seen in elderly women.
Histologic types are lichen sclerosus and squamous cell
hyperplasia. Potent steroids such as clobetazol are used in
treatment of these pathologies. Superficial vulvectomy is
reserved for refractory cases. Estrogen deprivation in the
postmenopausal period results in atrophy of genitourinary
epithelium. Atrophy of genital structures may result in
vaginal bleeding or stress incontinence. Estrogen
replacement therapy has a role in prevention and treatment
of these pathologies.

Key Words: Endometrial cancer, Vulvar dystrophy, Lichen
sclerosus, Genitourinary atrophy, Estrogen.
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YASLI POPULASYONUNDA ARTIS VE
ORTAYA CIKARDIGI SORUNLAR

Giderek artan ortalama yas sireleri glinimiizde daha
yagh bir populasyonla karsi karsiya kalmamiza neden
olmakiadir. Yagh olarak niteleyebilecegimiz kigiler igin
cesithi tarifler yapilabilmesine ragmen genel olarak kabul
gdren simir 635 yastir. Bati toplumlannda niifusun yaklagik
%15k kasmm yash populasyondan olugmaktadir (128). Bu
oranin yillar iginde giderek daha da artmas: kagiulmaz
gorlilmektedir. Yash populasyon en gok hastalanan ve en
¢ok bakima muhtag olan toplum kesimini olusturmaktacie,
Kardiovaskiler hastaliklar ve kanserler baghca dliim sebep-
lerini olugturuslar (134).

Yashi kadin populasyonunda kargilagilan jinekolojik
problemlerin baginda genital kanserler gelir. inatg1 pruritis
vulva'ya yol agan vulvar distrofiler de bu donemde sik
goriilen genital patolojiler arasindadir. Postmenopozal yash
kadinlarda diger sik goriilen bir patoloji ise azalan estrojen-
lerin neden oldugu atrofik genital sistem degisiklikleridiy.
Bu vazida bashica bu ii¢ konu Gzerinde durulacaktir.

JINEKOLOJIK KANSERLER

Jinekolojik kanserler tiim kadin kanserlevinin yaklagik
olarak 1/5'ini olustururlar (20). Jinekolojik kanserler
icerisinde en sik gorilenleri endometrium kanseri, over
kanseri ve serviks kanserleridir. Bunlarn digimda yer alan
uterus sarkomlari, vulva kanseri, vagina kansert, tiip kanser-
leri ve malign trofoblastik hastahklar nisbeten daha az
goriillirler. 1994 yih Amerika Birlesik Devietlert kanser ista-
tistiklerine gore kadmnlarda meme, akciger ve kolorektal
kanserleri takiben en sik goriilen kanserler jinekolojik
kanserlerdir (Tablo 1) (20). Uterus kanseri endometrium ve
serviks kanserim bir arada igeriv. Serviks kanseri olgularn
tim uterys kanserlerinin 1/3'lind olusturmaktadir. En ¢ok
oliime yol agan kadin kanserleri igerisinde 1se over kanseri
diger jinekolojik kanserlerin daha Gniinde yer almaktadir,

Tablo-1: Kadn kanserleri

En sik goriilen kadin kanserleri

1. Meme kanseri %32
2. Akciger kansert %13
3. Kolorektal kanser %12
4. Uterus kanseri %8
5. Over kanseri %35
En ¢ok dliime yol agan kadin kanserleri
1. Akciger kansert %24
2. Meme kanseri %18
3. Kolorektal kanser %Il
4. Losemi & lenfoma %8
5. Over kanseri %0

Kadin kanserlerinin énemini ortaya koymak agisindan
ikinei bir yaklagim hayat boyu risk degerleridir (Tablo 2).
Her i{i¢ kadindan birt hayats boyunca bir invazif kansere
yakalanmakta ve ii¢ en sik gériilen jinekolojik kanserler
acigindan bu risk toplam olarak %35 civarinda olmaktadsr
(20). Jinekolojik kanserlere yakalanma riskinin biiyiik bir
kisnu 50 yag tizerinde goriilmektedis.

Tablo-2: Kadin kanserlerinde hayat boyu risk

1. Meme kanseri 9%12.3 (1/8)
2. Kolorektal % 5.9 (1717
3. Akciger % 5.1 (1/19)
4. Endometrium % 2.2 (1/45)
5. Over Yo 1.8 (1/56)
6. Serviks kansert Y 1.1 (1/91)
Tiim kanserler %39.2 (1/3)

Goriildiigi gibi kadm kanserleri igerisinde jinekolojik
kanserler dnemli bir yer tutmaktadir. Jinekolojik kanserler
genellikle postmenopozal dénemdeki hastalarda goriiliirler.
Ancak ileri yastaki kadin populasyonunda en sik ggriilen

jinekolojik kanser endometrium kanseridir. Bu bakimdan

endometrium kanseri hakkinda daha ayrintli bilgi verilecek-
tir.

ENDOMETRIUM KANSERI

Endometrium kanseri geligmig iilkelerde en sik rastlanan
kadin genital kanseridir (94). ileri yasta gériilmesi, erken
semptom vermesi. erken evrede yakalanmasi, bu kanserin
stk goraldigi yash kadin niifusunun giderek artmasi ve son
yillarda cerrahi yaklagima tekvar bir doniis olmasi nedenyle
endometrium kanseri jinekolojik kanserler arasinda halen
ilgi odag olmaya devam etmektedir, Endometrium kanse-
rinde etkili bir tarama testinin meveut olimamasi ve kolayca
teghis edilebilecek dnci lezyonlarin bulunmamasi nedeniyle
tant genellikle semptomlarm ortaya gikmasindan sonra ol-
maktadir. Bununla beraber olgulann biiytk bir kismu erken
evrede yakalanabilmekte ancak sik olarak beraber goriilen
ciddi medikal problemler tedaviyi zorlastirabilmektedir.

insidans: Genel olarak insidanst 70-134 olgu/100.000
kadin olarak bildirilmektedir (32,99). Postmenopozal kadin
populasyonunda ise 1-2/1000/y1l gibi yiiksek bir insidans
pozlenmektedir (32). 1970-1975 willart arasinda bati
tilkelerinde muhtemelen yaygin olarak kullanilan estrojen
replasman tedavisine bagli olarak insidanst iki kat artmig
ancak daha sonraki yillarda progesteronlarnin estrojenlere
eklenerek uygulanmasy nedeniyle insidans: azalmigtir. Yine
de son yillarda 50-59 vag grubunda nedeni izah edilemeyen
hafif bir artig dikkati cekmektedir (129).
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Risk faktorleri: Endometrium kanseri Ozellikle yash
kadinlarin  hastaligidir. Tam1 sirasinda ortalama yas 58
civarindadir ve olgularin sadece %2-5'i 40 yas altindadir (29).
Olgularin %75-80'1 postmenopozal donemdedir.

Obezite, diabetes mellitus ve hipertansiyonun endometrial
kanser yoOniinden artmis bir risk gosterdigi eskiden beri
bilinmektedir (33). Bu konstitusyonel faktorlerin tespit
edilmesi bu hastaligin temelinde metabolik-endokrin bir
bozuklugun  olabilecegini  diisiindiirmektedir.  Obezite
endometrium kanseri yoniinden major bir risk faktorii olarak
belirlenmistir. 9-23 kg arasinda fazla kilosu olanlarda risk 3
kat artarken, 23 kg tizerinde fazla kilosu olanlarda ise risk 10
kat artmistir (136). Yapilan arastirmalarda androstenedionun
periferik yag dokusunda estrona doniistiigii ve bu estrojenin
yarattig1 stimiilasyonun endometrial kansere yol actig1 sanil-
maktadir (32,99,19,86). Yine sismanlarda seks hormon
baglayan globiilin seviyesindeki diisiise bagli olarak serbest
estrojenler artmistir. Bu artmis biyoyararlanim endometrial
stimiilasyona  katkida  bulunmaktadir. Endometrium
kanserinde bir risk faktorii teskil etmesi acgisindan diabetes
mellitusun etkisi tartigmalidir. Endometrial kanser varliginda
glukoz intoleransini 2.4 kat fazla oldugu bulunmus ancak
insiilin bagimh diabette anlamli bir artig tespit edilememistir
(45,84). Hipertansiyonun giiniimiizde yapilan arastirmalarda
iligkisi daha ziyade artmis kilo ile ilgili bulunmaktadir (136).
Onemi, endometrium kanserli olgularda perioperatif izlemi
giiclestirmesinden kaynaklanmaktadir.

Artmis endojen estrojen varliginda veya ekzojen estrojen
stimiilasyonu olan kadinlarda endometrium kanseri gelistigi
eskiden beri bilinmektedir (59,105). Menopoza geg¢ bir yasta
girilmesi endometriumun daha uzun bir siire estrojenik
stimiilasyona maruz kalmasina yol agmaktadir. Endometrial
kanser yoniinden sadece asir1 kilo (2.4 kat), ge¢ menopoz (2.5
kat) ve estrojen kullanimi (8.6 kat) onemli risk faktorleri
olarak bulunmustur (5). Infertilite ve diisiik paritenin
endometriumu daha uzun siire unoppose estrojene maruz
biraktigr diisiiniilmektedir. Gergekten de polikistik ovaryan
hastalik olgularinda artmis bir endometrial kanser riski tespit
edilmistir (31). Kronik anovulasyonlu kadinda endometrial
kanser riski 3.1 iken, nulligravidalar 5 ve daha fazla ¢ocugu
olanlar ile kargilastirildiginda ise relatif riskin 5 oldugu tespit
edilmistir (88). Estrojen salgilayan overin granulosa hiicreli
tiimdrlerde beraberinde %3.5-27 arasinda endometrial kanser
goriilmektedir (29,32,91,129).

Ekzojen estrojen kullanimina baglh olarak endometrium
kanseri riskinde artig goriiliir. Uzun siire tek bagina estrojen
kullanim: endometrium kanseri riskini arttirmaktadir.
Birlikte veya siklik olarak kullanilan progestinler ile bu
risk  biiylik oranda azalmaktadir. Kombine oral
kontraseptiflerin kullanilmis olmasi endometrium kanseri
riskini  azaltmaktadir. Ekzojen estrojen  kullanimi
sonucunda gelisen endometrium kanseri biyolojik olarak
estrojene bagimli olmayan tipten

daha iyi seyirlidir (40,66,106). 19601 yillarda postmenopozal
kadinlara unoppose estrojen verilmesi ile birlikte bu kadinlarda
endometrium kanseri riskinde 8 kat artis gézlendi (137). Uzun
siireli estrojen kullanimi ile endometrium kanseri arasinda bir
iliski oldugunu gosteren en giiclii kanit estrojen ile tedavi
edilen gonadal disgenezili vakalardir. Bunlarda 4 ile 20 yil
arasinda estrojen kullanimi sonunda endometrium kanseri
gelisimi  gozlenmigtir (107). Oral alman estrojenler gibi
transdermal ve vajinal olarak kullanilan estrojenler de stimiile
edici etkiye sahiptir (22,32).

Nonsteroidal antiestrojen olan tamoxifen'in gosterdigi zayif
bir estrojenik etki bile endometriumu stimiile edebilmektedir
(108). Meme kanserli olgularda rekiirensi 6nlemek amacryla
kullanildiginda endometrium kanseri riskinin arttigt 6ne
striilmistiir (32). Ancak giliniimiizde bu artigin tamoxifene
bagli olmaktan ¢ok meme kanserli hastalarin uterus
adenokarsinomu gelistirmeye egilimli olmasma bagli oldugu
sanilmaktadir.

Estrojenler ile  birlikte  kullanilan  progestinlerin
endometrium kanseri gelismesi riskini azaltirlar. Bu etkilerini
estrojen reseptorlerinin sentezini inhibe ederek yaparlar.
Endometrial hiicre iginde progesteron tarafindan uyarilan 17-B
debidrogenaz enzimi ile estradiolun daha zayi1f bir estrojen olan
estrona doniigiimii saglanir (103). Ayrica estrojene bagimli
olugan onkogen transkripsiyonunu da inhibe ederler.
Giliniimiizde uterusu olan kadmlarda estrojen replas-man

tedavisi  verilirken mutlaka progestinler de tedaviye
eklenmektedir (55).
Kombine oral kontraseptif  kullanmis  kadinlarda

endometrium kanser riskinde %50'lik bir azalma oldugunu
gosteren ¢ok sayida ¢aligma mevcuttur (40,124,125,131). Oral
kontraseptiflerin koruyucu etkisinden sorumlu olan uzun siire
kullanimda inaktif bir endometrium yaratan progestojenik
hakimiyettir. Eskiden kullanilan ve simdi piyasadan kalkmig
olan ardisik tip oral kontraseptifler endometrium kanserinden
6nemli dl¢lide sorumludurlar (121). Bu tip oral kontraseptifler
progesteron icermelerine ragmen yeterli doz ve siirede
kullanim olmadig: i¢in endometrium kanserini 6nlemedikleri
gibi arttirmaktadirlar.

Uzun siireli sadece estrojen kullanimindan sonra gelisen
endometrium adenokanserlerinin biiyiik ¢ogunlugu minimal
myometrium invazyonu yapan iyi diferansiye tlimorlerdir
(32,119). Bu kanserler genellikle erken evrede yakalanirlar ve
tedavilerinin bagar1 sans1 ve prognozu oldukea iyidir (87,99).

Sigara igen kadinlarda estrojen seviyelerinin diisiik
oldugu ve erken menopoz goriildiigii bilinmektedir. Bu
nedenle sigara icenlerde endometrial kanser riskinin
azaldig1 tespit edilmistir (83). Bu etki daha ziyade
postmenopozal kadinlarda goriilmektedir. Pelvis 1sinlamast
uterus sarkom-
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larinin geligsmesi agisindan bir risk faktorii olarak belirlen-
mistir. Ancak bu risk endometrial kanser agisindan goste-
rilememistir (12). Bununla beraber o6zellikle serviks
kanserli olgularda uygulanan radyoterapi, endometrium
kanseri acisindan koruyucu degildir ve replasman
tedavisine ihtiyag gosteren hastalarda endometrial
ornekleme zorunludur (116). Endometrium kanseri serviks
kanserinin aksine zencilerde ve diisiik sosyoekonomik
seviyedeki kadinlarda daha az goriilmektedir (32).

Tarama: Giliniimiizde endometrium kanseri
taramasinda  kullanilabilecek  yeterli  sensivite ve
spesifisitede etkili bir test mevcut degildir. Bu bakimdan
kitlesel tarama progra-malar1 pratik olmamaktadir. Bununla
beraber belli yiiksek risk faktorlerine sahip kadinlarin
taranmasi1 gerekmektedir. Bunlar ekzojen estrojen kullanan
postmenopozal kadinlar, obez postmenopozal kadnlar,
ozellikle ailede endometrium, meme, barsak ve over
kanseri Oykiisli olanlar ve anovulatuar siklus dykiisii olan
kadinlardir.

Serviks kanseri ve Oncli lezyonlarmin taramasinda
basariyla kullanilan Pap smear, endometrium kanserinde
yeterli sonuglar verememekte ve olgularin ancak yarisinda
pozitif sonu¢ elde edilebilmektedir (28). Endoservikal
kanalin firga ile orneklenmesi etkinligi %70-80 civarina
cikartabilmektedir ancak postmenopozal kadinlarda ¢ogu
zaman yeterli bir 6rnek alinamamaktadir (77,138).

Endometrial kavitenin salin ile irrigasyonu ile elde
edilen materyalin sitolojik incelemesi %17-21 yetersiz
materyal elde edilmesi ve %30-40 false negatif sonug
vermesi nedeniyle popiilarite kazanamamstir (4). Son
yillarda ozellikle postmenopozal kadinlarda transvaginal
ultrason ile endometrium kalmliginin dlglilmesi ile
endometrial histoloji arsinda bir iliski kurulabilmistir.
Endometrial kalinligimn 5 mm altinda oldugu olgularda
hicbir kanser olgusu gozlenmemistir. Ancak endometrium
daha kalin ise endometrial hiperplazi ve kanser yoniinden
arastirma gereklidir (60).

Klinik 6zellikler: Endometrium kanserinin en &nemli
semptomu postmenopozal vaginal kanamadir. Diger
onemli semptomlar ise genellikle piyometra nedeniyle
olusan vaji-nal akintt ve agndir. %I-5 olgu ise,
asemptomatik hastalarda Pap smear veya benign nedenler
diistiniilerek yapilan his- terektomi spesimenlerinde tespit
edilmektedir (29,32,99).

Muayenede genellikle pozitif bir bulgu elde edile-
memektedir. Endometrium kanserine eslik eden hipertansi-
yon ve obezite gibi konstitiisyonel 06zellikler tespit
edilebilir. Baz1 ileri evre olgularda asit goriilebilir. Yine
inguinal ve supraklavikular lenfadenopatiler muayene
sirasinda yakalanabilir. Jinekolojik muayenede sik metastaz
bolgelerinden olan vajen, liretra alt1 ve introitusa 6zel dnem
verilmelidir. Uterus, genellikle eslik eden myom veya pi-
yometra nedeniyle biiyiik olarak bulunur.

Endometrium kanserinde kesin tani endometriumun
histopatolojik incelenimi ile konulmaktadir. Fraksiyone
kiiretaj doku elde etmek i¢in en klasik metoddur. Klinik
pratikte endometrial doku elde etmek igin genellikle
ayaktan kullanilan aspirasyon biyopsisi tercih edilir.
Ozellikle nedeni kiiretaj ile tespit edilemeyen vajinal
kanamali olgularda, histeroskopi ve yonlendirilmis biyopsi
faydali olabilir (122).

Patoloji: Premalign potansiyelleri heniiz tam olarak
belirlenememis olmasina karsin giiniimiizde endometrial
hiperplazilerin kansere doniisebilecegi kabul edilmektedir.
Atipi icermeyen endometrial hiperplazilerin %1.6's1 kansere
dontisiirken bu oran atipi iceren hiperplazilerde %23 olarak
bulunmustur (32,79). Kompleks atipik hiperplazili hasta-
larin %29'unda kanser gelistigi gozlenmistir (32,79). Atipi-
siz hiperplaziler medikal tedaviye daha iyi yanit verirken,
atipik hiperplazilerde daha g¢ok persistans ve rekiirens
gozlenir (43,76). Bu lezyonlarda %10-15 oraninda beraber-
lerinde okiilt karsinom riski mevcuttur (53,76,78).

Endometrium kanserlerinin g¢ok biiyiik bir kismini ade-
nokanserler olusturmaktadir. Histolojik tipler Tablo 3'de
gosterilmistir.

Tablo-3: Endometrium kanserinin histolojik tipleri

Endometrioid adenokarsinom
Adenoskuaméz karsinom
Ser6z papiller karsinom
Clear cell adenokarsinom
Miisin6z adenokarsinom
Skuamoz hiicreli karsinom

Indiferansiye karsinom

Yayim yollar1: Endometrium kanserinin baglica
yayilim yollar1 komsu yapilara direkt yayilim, exfolie
hiicrelerin  transtubal yayilimi, lenfatik yayilim ve
hematojen yayilimdir.

Direk yayilim ile 6nce myometriumun penetrasyonu ve
nihayet serozanin asilmasi safhast olusur. Ayni yolla
serviks ve vajina, tiipler ve parametrium tutulabilir. Gros
olarak erken goriinen olgularda bile pozitif peritoneal
sitoloji ve intraabdominal metastazlarin tespit edilebilmesi
endometrial kanser hiicrelerinin retrograd olarak tiipler
yoluyla yayila- bildiginin bir kanitidir. Ancak tiibal
ligasyon gegirmis olgularda da peritoneal sitoloji pozitifligi
bildirilmistir (16). Lenfatik yayilim pelvik ve paraaortik
lenf nodlarina olmaktadir. Paraaortik nodlara fundustan
infindibulopelvik liga-mentler boyunca dogrudan yayilimda
olabilmektedir. Pelvik lenf nodu metastazi olan olgularin
genellikle 2/3'linde paraaortik metastaz goriiliirken, izole
paraaortik metastaz
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nadirdir. Vaginal metastazlar dogrudan direk yayilim ile
olabildigi gibi servikal tutulum olmadan lenfovaskiiler
kanallar ile de olabilmektedir. Hematojen yayilim en ¢ok
akcigerlere olmaktadir, ancak karaciger, beyin, kemik
metastazlari da bu yolla goriilebilmektedir.

Evreleme: Evre kanser yaygmligmin bir Sl¢iisiidiir.
Amaglar tedavinin planlanmasi, prognozun belirlenmesi
ve tedavi sonuglarmin degerlendirilmesi i¢in uluslararasi
ortak bir birimdir.

Giiniimiizde kullanilan cerrahi-patolojik evreleme prog-
noza etki eden birgok faktorii bir arada belirlemekte ve
hastaya daha uygun bir tedavi plani sunulmasi olanagini
ortaya ¢ikarmaktadir (Tablo 4) (6,15,16,30,100).

Prognostik faktorler: Evre, histolojik tip, grade,
myometrial invazon, lenfovaskiiler alan invazyonu, timor
biiyiikliigii, peritoneal sitoloji, hormon reseptdr durumu,
lenf nodu tutulumu, DNA ploidisi, tedavi sekli en 6nemli
prog-nostik parametreler olarak bilinmektedir
(1,6,7,8,9,10,23,
26,27,30,32,35,41,42,44,53,71,85,93,100,102,104,313).
Bir¢ok prognostik parametreyi birarada iceren evre halen
prognozu belirleme agisindan en giivenilir parametre
olarak goriilmektedir.

Tedavi: Giiniimiizde en ¢ok kullanilan tedavi yaklagimi

primer cerrahi ve adjuvan radyoterapinin belirli olgularda
kombine edilmesidir (65,110,112). Endometrial kanser

Tablo-4: FIGO Cerrahi Evrelemesi (1989)

tanist almig olan hasta cerrahi evrelemeye tabi tutulmakta
ve c¢ikarilan spesimende cerrahi patolojik bilgilerin deger-
lendirilmesi ile adjuvan tedaviye ihtiyac1 olan hastalar
secilmektedir. Genel olarak hastalarin %50-60'inda ilave bir
tedaviye gerek olmadigi tespit edilmektedir. Cerrahi yak-
lasim temel tedavi olmakla birlikte medikal olarak
inoperabl olgularda ve se¢ilmis bazi olgularda radyoterapi
temel tedavi protokolii olarak halen kullanilabilmektedir.

IIk yaklagim tiim erken evre diisiiniilen hastalara his-
terektomi yapilmasidir. Histerektomiden sonra uterus intra-
operatif olarak degerlendirilir. Grade 3 tiimor varsa, grade 2
hastalik ve >2 cm tiimdr ¢ap varsa, adenoskuamdz, clear
cell, seroz papiller karsinom gibi non-endometrioid histoloji
varsa, >%50 myometrial invazyon veya servikal yayilim
varsa cerrahi evreleme yapilir. Cerrahi evreleme igin orta
hat insizyon, peritoneal sitoloji, peritoneal kavitenin
dikkatlice eksplore edilmesi, {ist abdomen, diafram,
omentum, karaciger, uterus, tiipler, overler, retroperitoneal
bosluk, bobrekler palpe edilir, yapisikliklar agilarak siipheli
kisimlar  patolojiye  gonderilir.  Ekstrafasial  total
histerektomi, bilateral salpingoooferektomi, bilateral pelvik
ve paraaortik lenfadenektomi yapilir. Cerrahi tedavi
sonrasinda adjuvan tedavi segenekleri radyasyon tedavisi,
kemoterapi ve hor-monal tedavidir. Son iki segenek
genellikle ileri evre hastalikta ve palyatif amacla
kullanilmaktadir. Cerrahi evreleme sonuglari hastalarin
postoperatif tedavi planlari iginde kullanilacaktir (Tablo 5).

Serozal ve/veya adneksial tutulum ve/veya (+) peritoneal sitoloji

Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodu metastazi

IA G123 Timér endometriuma smirhidir
IB 53123 Myometrial invazyon <1/2

IC Gl23 Myometrial invazyon >1/2

[TA Gl23 Endoservikal glandiiler tutulum
11B Gl23 Servikal stromal invazyon

ITIA G123

1B G123 Vajinal metastaz

[1IC G123

IVA G123 Mesane ve/veya rektum tutulumu
IVB G123

Uzak metastaz, intraabdominal ve/veya inguinal tutulum

Tablo-5: Endometrium kanserinde adjuvan tedavi protokolu (32)

Evre IA/B Grade 1
Grade 2
Grade 3
Evre I1C/11 Grade 1-2-3
Evre ITIA Peritoneal sitoloj(+)
Adneksial yayilim
Evre [T1IB Grade 1-2-3

Evre [TIC-IV Grade 1-2-3

Yakin takip

Internal radyoterapi (RT)
Eksternal pelvik RT

Eksternal pelvik RT

P 32

Eksternal pelvik RT

Eksternal inguinal+pelvik RT
Tiim abdominal RT+kemoterapi
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Prognoz: Genel olarak 5-yillik yasam %66.9 bulun-
mustur (44). Bu oran evre I'de %76.3, evre II'de %56.4,
evre [II'de %31.5, evre IV'de %10.3 olarak bulunmustur.

PRURITIS VULVA VE VULVAR DiSTROFi

Vulva bolgesinin kasintisi i¢in kullanilan pruritis vulva
semptomu kadin i¢in en ¢ok rahatsiz edici semptomlarin
basinda gelir.  Etyolojisinde, diabet ve mantar
enfeksiyonlar1 gibi, bir ¢ok patoloji olabilmesine ragmen
ozellikle yashi hasta grubunda ciddi pruritis vulva
nedenlerinin basinda vul-var distrofiler gelir. Distrofi
terimi anormal beslenmeyi tarif eden bir terimdir.
Giiniimiizde dahi bircok yonii tam olarak iyi
tanimlanamayan bu patoloji spektrumunu anlayabilmek
i¢in tarihsel gelisimini kisaca belirtmek gerekir.

Vulvar kagint1 ile ilgili ilk yazili bilgiler 1875 yilina
kadar uzanir (132). Daha sonra distrofi olarak tanimlanacak
vulva hastaliklar1 ilk olarak "craurozis vulva" baglig1 altinda
incelenmistir (58). Vulvar distrofi terimi ise ilk defa 1961
yilinda Jeffcoate ve Woodcock tarafindan vulvanin tedaviye
yanit vermeyen l6koplaki, 16koplakik vulvit ve craurozis
vulva gibi hastaliklar1 i¢in kullanmilmistir (69). Ayn1 grup
daha sonra vulvanin nedeni bilinmeyen hastaliklari igin
"kronik vulvar distrofi" terimini kullanmislardir (70). Vulva
distrofileri; atrofik, hiperplastik ve miks olmak iizere ii¢
grupta toplanmistir (54). 1975'te ise Uluslararast Vulva
Hastaliklar1 Calisma Grubu (ISSVD) vulvar hastaliklari;
vulvar atipi, vulvar distrofiler, Paget hastaligi ve skuamoz
hiicreli in situ karsinom olmak {izere dort grupta toplamistir
(52,82). 1982'de deride beyaz lezyonlara neden olan vulvar
hastaliklar i¢in yeni bir sinflama 6nermislerdir (117) Bu
siiflamada distrofi terimi kaldirilmig, hipertrofik distrofi
icin vulvar epitelyal hiperplazi terimi kullanilmistir. Daha
sonra yine vulvar distrofi teriminin kullanilmas1 gerektigini
one siriilmiistiir (48). ISSVD konuya agiklik getirebilmek,
tam ve tedavide karsilanilan zorluklar1 azaltmak amaciyla
1987'de yeni bir siniflama Snermistir (Tablo 6). Bu sinifla-
maya gore vulvanin non-neoplastik intraepitelyal hastalik-
lari; skuamdz hiicre hiperplazisi, liken sklerozis ve diger
dermatozlar olmak {izere li¢ grupta toplanmistir. Daha
onceki siniflamalardan en 6nemli farkliliklart hipertrofik
distrofi yerine skuamoz hiicre hiperplazisinin kullanilmasi
ve atipi goOsteren lezyonlarn  siiflamaya  dahil
edilmemesidir. Daha o6nce yapilan smiflamalarda, liken
sklerozis hiperplazi ile birlikte bulundugu zaman mikst
distrofi terimi kullanilir iken, yeni siniflamaya gore her
ikisinin ayr1 olarak belirtilmesi gerekmektedir. Ayrica liken
sklerozisle birlikte goriilen hiperplazilerin biiylik bir
boliimiiniin gergek hiperplazi olmadigi, kronik kasintiya
bagli reaktif hiperplazi oldugu diisiiniilmektedir (2,75,111).

Tablo-6: ISSVD Vulvanin nonneplastik epitelyal
lezyonlar1(1987)

I. Liken sklerozis
II.  Skuamoz hiicre hiperplazi (daha 6nceki hiperplastik distrofi)

II. Diger dermatozlar (Psdriazis gibi)

Skuaméz hiicre hiperplazisi: Skuamoz hiicre hiper-
plazileri (hiperplastik distrofi) vulvar distrofilerin %21-
51'ini olusturmaktadirlar (51,126). Hastalar genellikle 50
yasin altindadir (74). En ¢ok tutulan bolgeler labia majora,
labia minérlerin dis kismi, intralabial sulkus ve klitoris bol-
gesidir. En sik goriilen semptom kagintidir. Kagimtinin
nedeni tam olarak bilinmemekle beraber, terminal sinir
liflerindeki dejenerasyon ve inflamasyona bagl oldugu
disiiniilmektedir (3). Kasint1 liken sklerozise oranla daha
siddetlidir. Kasintiya bagli olarak mukoza ve derideki
kalinlasma dahada artar ve ekskoriasyonlar goriilebilir.
Ayrica ekskorie bolgelerde sekonder enfeksiyonlar
geligebilir. Nadiren agri1 ve aci hissi goriilebilir. Klinik
olarak vulva derisi pembe ve kirmizi renkte olup, iizeride
gri keratin tabakalari goriiliir. Deri sinirlart oldukca
keskinlesmistir ve ekskoriasyonlar goriilebilir.

Liken sklerozis: Liken sklerozisin ger¢ek sikligi tam
olarak bilinmemekle beraber erigkin kadin populasyonda
1/300 ile 1/1000 arasinda bir insidanst oldugu
belirtilmektedir (130). Genellikle postmenapozal dénemde
goriilmekle beraber, her yasta goriilebilir. Cocukluk
caginda bile olgular bildirilmektedir (25). Herhangi bir
cografi dagilim gdstermemekle birlikte beyaz irkta daha sik
goriiliir (67,123).

ik defa 1887 yilinda Henri Hallopeau tarafindan "liken
planus atrofikus" olarak tanimlanmisgtir (52). Daha sonra
kraurozis vulva, primer atrofi, lokoplakinin atrofik evresi ve
liken sklerozis et atrofikus gibi terimler kullanilmistir.
Ancak liken skleroziste epitelin metabolik olarak aktif
oldugu ortaya konduktan sonra, "et atrofikus" terimi tanim-
dan ¢ikarilmistir (34,50,135).

Liken skleroziste lezyonlar klasik olarak "8" veya
anahtar deligi seklinde dagilim gostererek, labia major, pe-
rine ve perianal bdlgeye yerlesir. Perine ve perianal bolge
disinda en cok tutulan bolge ise klitoristir. Lezyonlarin
goriinimii sigara ve parsomen kagidi seklindedir ve deri
oldukga incelmistir. Uzun siire tedavi edilmeyen lezyonlar
sonu¢ olarak yapisikliklar, klitoral fimozis, introital
daralma ve koitus giicliigii goriilebilir. Yapisikliklar deri
kivrimlarinda ve fissiirler arasinda olusabilir. Ayrica uzun
donemde labia minérler atrofikleserek tamamen ortadan
kaybolabilir. Liken sklerozis ilzyonlar1 vulva disinda da
goriilebilir (92).

En ¢ok goriilen semptom kasintidir. Ayrica yapisiliklara
bagl agr1 ve introitustaki daralmalar sonucunda disparoni
goriilebilir. Hiperplastik distrofide oldugu gibi kagintiya
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bagli ekskoriasyonlar, fissiirler ve sekonder enfeksiyonlar
goriilebilir.  Derinin  incelmesine bagli olarak  kiiciik
hematomlar, ekimozlar ve telenjektaziler goriilebilir. Nadiren
hastalar asemptomatik olabilir.

Etyoloji: Vulvar distrofilerin etyolojisi tam olarak bilin-
memektedir. Hipertrofik distrofi i¢in 6ne siiriilen herhangi bir
faktor bulunmamakla beraber liken sklerozis etyolo-jisinde
one siiriilen faktorler baglica kronik travma, allerjik reaksiyon,
diette karoten eksikligi, psikosomatik Ozellikler, derideki
metobolik bozukluklar ve kronik wvulvar enfeksiyonlardir
(89,90,109). Bunlarin disinda da birgok faktor iizerinde
caligmalar yapilmustir.

Liken sklerozisli hastalarda serum serbest testosteron ve
androstenedion diizeylerinin normalden daha yiiksek oldugu,
dihidrotestosteron diizeyinin ise normalden diisiik oldugu
goriilmiigtiir  (49). Tedaviden sonra bu degerlerin
normallestigi, hatta dihidrotestosteron diizeyinin normale
oranla daha yiiksek degerlere ulastigi goriilmiistiir. Bu bul-
gular sonucunda testosteronun, aktif metaboliti olan
dihidrotestosterona doniisiimiinii saglayan 5-alfa rediiktaz
enzimi  eksikliginin  etyolojide  rol  oynayabilecegi
diistiniilmiistlir. Ancak dihidrotestosterona reseptér diizeyinde
yanitsizlik ile karakterize testikiiler femi-nizasyonda liken
sklerozisin sikliginda bir artis saptanamamustir (101).

Liken skleroziste organ spesifik antikorlara ve otoimmiin
hastaliklara normal popiilasyona oranla daha sik rastlanmak-
tadir (57,62,95). Bu hastalarda aklorhidri, otoimmiin tiroi-dit,
pernisiydz anemi, diabet ve vitiligo gibi otoimmiin
hastaliklarin goriilme olasilig1 yiiksektir. Dermisteki lenfo-
plazmositer hiicre infiltrasyonunun bu otoimmiin mekaniz-
madan sorumlu olabilecegi One siiriilmistir (127).
Immiinofloresan teknikleri ile yapilan ¢alismalarda, hastalarda
dermo-epidermal birleskede fibrin depolanmasi oldugu
gosterilmistir (18). Ayrica bazal laminada IgM ve kompleman
3 depolanmasi tespit edilmistir (39). Epidermal T-lenfosit
aktive edici faktdr, urogastron, epiderrnal growth faktor ile
distrofi gelisimi arasinda iliski kurulmaya calisilmistir
(81,118).

Liken skleroziste familyal bir egilim s6z konusu olabilir.
Bugiine kadar literatiirde 15 liken sklerozisli aile bildirilmistir
(96). Liken sklerozisin HLA gruplar ile iliskisi tartigmalidir
(47,61,64,80,120). HLA-B40, HLA Aw30/31, HLA-B44
siklikla bulunan HLA tipleridir.

Yapilan arastirmalarda liken sklerozisli hastalarda deride
elastaz aktivitesinde artma oldugu gosterilmistir (38,56).
Vulvar distrofiler ile human papillomavirus arasinda bir iligki
bulunamamustir (11,72). Doku ¢alismalarinda glukoz, alkalen
fosfataz ve adenozin trifosfat metabolizmasinin normale goére
daha yiiksek oldugu goriilmistir (98,115,135). Distrofi
nedeniyle vulvektomi yapilan ve flap kaydirilan

hastalarda bile rekiirens oldugu goriilmesi sistemik bir

nedenin hastaliga yol agtigini diisiindiirmektedir (36).

Kanserle iliski: Literatiirde vulvar distrofilerin invazif
vulva kanseri ile birlikte goriilme olasiigt %l-5 iken
beraberinde atipi goriilme olasiligi ise %I,9-8 olarak
bildirilmistir (11,21,34,37,46,51,63,70,74,97,109,135). Genel
olarak skuamdz hiperplazili olgularda atipi mevcudiyeti daha
yiiksek orandadir. Giinlimiizde vulvar distrofilerin vulva
kanserine ilerlemedigi goriisii hakimdir.

Patoloji: Skuamoz hiicre hiperplazisi histolojik olarak
epitelyal proliferasyon ve bunun sonucunda rete peg'lerde
genisleme  (akantozis), keratin tabakasinda genigleme
(hiperkeratoz) ve derin inflamatuar reaksiyonla karakte-rizedir
(48,75,92).

Liken skleroziste mikroskopik olarak hiperkeratoz, epitelde
incelme, rete peg'lerde diizlesme ve bazal tabakada sitoplazmik
vakualizasyon goriiliir. Elastik hiicreler tamamen kaybolmustur
(63). Epidermisin hemen altinda; homojen, pembe boyanan,
kollajen goriimiinde ve hiicreden fakir bir tabaka goriiliir. Bu
tabakada nadiren 6dem goriilebilir. Hemen altinda ise plazma
hiicresi ve lenfositlerden olusan inflamatuar bir tabaka
gozlenir. Ayrica liken sklerozisle beraber hiperplastik hiicre
odaklar1 da goriilebilir. Lezyon-larda hiperplastik odaklara
rastlanabilir (73.74). Ultrastriik-tiirel olarak liken skleroziste
kollajen aktivitesinin normalden daha aktif oldugu, kapiller
sayisinin azaldigi ve mela-nositlerinin biiyiik bir bdliimiiniin
yok oldugu goriiliir (89).

Tam: Vulvar distrofilerde semptom ve muayene bulgu-
larinin tanida 6nemli bir yeri olmasina karsin, kesin tan1 kol-
poskopik biyopsiye dayanir. Ayrica kolposkopik inceleme ile
lezyon yayginliginin saptanmasi, tedavinin planlanmasinda da
yardimci olur. Bu hastalarda hastaliga yol acabilecek nedenler
ve eslik edebilecek otoimmiin hastaliklarda arastirilmalidir.

Tedavi: Tani konulduktan sonra dncelikle hastaligin sid-
detini arttiran faktorlerin eliminasyonu tedavinin etkinligini
arttirir. Ornegin hastanin emosyonel durumunun diizeltilmesi,
naylon ve polyesterden yapilmis i¢ ¢amasirlar yerine pamuklu
i¢c ¢amagirlar giyilmesi, topikal sprey, parfiim ve deodorant
kullanimina son verilmesi, banyodan sonra vulvar bdlgenin
kurutulmasi énemlidir.

Skuamdz hiicre hiperplazisinde en etkili tedavi yontemi
kortikosteroidli pomadlardir (13,24,74). Bunun i¢in fluci-
nolone acetonide, triamcinalone acetonide veya esdeger
dozlarda olmak iizere diger kortikosteroidlerde kullanilabilir.
Son yillarda klobetazol en ¢ok kullanilan kortikosteroid haline
gelmigtir. Ayrica betametazon ile giiclii bir antipruritik ajan
olan krotamitonun karigimi veya hidrokor-
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tizonun krotamiton ile karisimi da kullanilabilir. Tedaviye
yanit oldukca yiiksek olup, semptomatik iyilesme % 90
dolayindadir (3,24,48).

Liken skleroziste tedavi yontemlerinden birisi de testos-
teron preparatlaridir (17,96). Bunun igin genellikle % 2'lik
testosteron propionat kremleri kullamilmaktadir. Hazirlanan
krem giinde 2-3 defa ve 6-12 hafta siire ile uygulandiktan
sonra, uygulama siklig1 giderek azaltilarak haftada 1-2 defalik
uygulamaya gecilir. Semptomlar gece arttigi icin, gece
uygulanmasi tercih edilmelidir. Genellikle uzun siireli bir
tedavi testosteron tedavisini yan etkiler dolayis: ile tolore
edemeyenlerde ve g¢ocuk hastalarda % 1-2'lik progesteron
kremleri kullanilabilir (68). Progesteron tedavisinde yanit
daha gec ortaya c¢ikmakla beraber, etkinlik yoniinden testos-
teron ile aymdir.

Yiizeyel (skinning) vulvektomi ve greft yapilan hastalarda
distrofide rekkiirens goriilebildigi i¢in tedavide vulvektomi
onerilmemektedir (36). Ancak atipi ile birlikte goriilen liken
sklerozisli hastalarda veya medical tedavilere refrakter
olgularda cerrahi tedavi denenebilir.

ATROFIK DEGISIKLIKLER

Menopozdan sonra olugan hipoestrojenik ortamin yillarca
devam etmesi sonucunda ileri yaglarda vaginal mukozal
ylizeylerde atrofi ortaya c¢ikar. Bu atrofi iiriner sistem
epitelinde de goriiliir. Ayrica pelvik bolgede destek gorevi
goren muskulofasial yapilarin gerginligi hipoestrojenik ortam
neticesinde azalir. Sonug¢ olarak urogenital atrofi hastanin
yasam Kkalitesini belirgin olarak etkileyen semptom ve
bulgulara yol acar. Bunlar siklikla vaginit, pruritis, disparani
ve vaginal stenozdur. Disiiri, urge inkontinans ve sik idrara
¢ikma lriner system epitel atrofisine bagli olarak siklikla
tabloya katilir. Sik olarak olusan rekiiren idrar yolu infek-
siyonlar1 estrojen replasman tedavisine iyi cevap verirler
(114). Postmenopozal donemde stress inkontinans olgulari
estrogenin uretral mukoza iizerine etkisine bagli olarak %50
oraninda diizelir (14,133). Pelvik relaksasyonun kompo-
nentleri olan sistosel, iiretrosel, rektosel ve uterin prolaps
sadece estrojen yetmezligi sonucu olusmazlar ancak d6zellikle
dogum travmalarina bagli olusan bu patolojiler estrojen
yetmezligi sonucunda ileri yaslarda siddetlenirler. Urogenital
atrofi sonucu ortaya ¢ikan semptomlarda iyi sonu¢ ali-
nabilmesi icin uzun siireli estrojen tedavisine ihtiyag vardir. Ik
sonuglar 1. ay sonuda aliabilirken tatminkar bir sonug i¢in 6-
12 aylik bir tedaviye gerek vardir.

Postmenopozal kanama nedeniyle bagvuran hastalarin
yaklasik 1/3 kadari atrofik endometrit ve vaginit nedeniyle
ortaya ¢ikar. Burada kanamanin genital system epitelinin
atrofi neticesi agirt incelmesi nedeniyle ortaya c¢iktigi sanil-
maktadir. Bu hastalarda estrojen replasman tedavisi epitelyal
yapilar1 destekleyerek kanamanin durdurulmasini saglar.

SONUCLAR VE ONERILER

Gilinlimiiz diinyasinda giderek artan yash kadin niifusu
jinekoloji kliniklerine bu yas grubundaki kadinlarin daha ¢ok
bagvurmasma neden olmaktadir. Jinekolojik problemlerin
hemen hepsinin bu yas grubunda goriilebilmesine ragmen
ozellikle jinekolojik kanserler, vulvar distrofiler ve iirogenital
atrofi 6nde gelen morbidite nedenleri olarak 6ne ¢ikmaktadir.
Bu patolojilerin taranabilmesi, erken taninmasi ve nihayet
Onlenebilmesi diizenli bir jinekolojik muayene programu ile
biiyiik 6l¢iide miimkiindiir.
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