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• Endometrium kanserinin tedavisine genel bakış 

 

• Adjuvan tedavi kararındaki risk faktörleri 

 

• Erken evre endometrium kanserinde radyoterapi 

 

• İleri evre endometrium kanserinde radyoterapi 

 

• Sonuç 

Sunum Akışı 



• Endometrium kanserinin  

 -evrelemesi, 

 -cerrahi yaklaşımları 

 -adjuvan tedavisinde  

son yıllarda değişim yaşanmaktadır 

 

• Cerrahi halen esas tedavidir 

• Radyoterapi lokal kontrolde önemini korumakta 

• Kemoterapi ise yüksek riskli ve ileri evre olgularda 
giderek daha fazla ön plana çıkmaktadır 

Endometrium kanseri 





•60-85 yaş kadınlarda sık görülmekte 

•Hastaların büyük çoğunluğu 

 - diabet 

 - obesite 

 - kardiovasküler hastalık gibi 

 

Komorbiditelere sahip  

 

Radikal Cerrahi herzaman mümkün değil!! 



• Lenfadenektomi? 

 

• Basit Histerektomi Sonrası Yeniden Evreleme? 

 

 

Cerrahi ile İlgili Sorular? 







Lenfadenektomi?? 

 
• Erken evrede örnekleme yeterli 
 
• Ancak operasyon öncesi erken evre olduğunu anlamak 

herzaman mümkün değil 
 
• 2 randomize çalışmada erken evrede sağkalım katkısı 

gösterilmemiş 
 

  ASTEC 2008 

  Benedetti et al.2009 









Lenfadenektomi 

• Lokal ileri evrede over kanserine benzer 
şekilde tedavinin önemli bir komponenti  

 

• Sağkalım avantajı sağlamakta 

Sitoredüksiyon ileri evrede prognostik faktördür 

 

 

 

    Aalders JG. Gynecol Oncol 1988 

    Chi DS. Gynecol Oncol 1997 

    van Wijk FH. Int J Gynecol Cancer 2006 



• Genellikle olgular erken evrede tanı almakta 

• Adjuvan tedavi postoperatif prognostik faktörlere göre 
belirlenmektedir 

Cerrahi Sonrası Tedavi  Kararını Belirleyen  

Prognostik Faktörler 



Prognostik faktörler 

• Evre hariç tutulduğunda en önemli prognostik faktör bölgesel lenf bezi 
yayılımıdır 

 

• Kanserden ölüm ve yineleme riskini belirleyen diğer prognostik faktörler: 

 - myometrial invazyon 

 - tümör derecesi 

 - lenfovasküler invazyon 

 - histolojik tip (seröz papiller, clear cell) 

 - ileri yaş 



Endometrium kanseri   
Pelvik LN metastaz riski 

  

Evre Gr1 Gr2 Gr3 

IA 0.4% 0.46% 2.97% 

IB 1.2% 3% 5.4% 

IC 15% 15.7% 23.8% 
 

 

FIGO, 1998 



Endometrium kanseri   
PA LN metastaz riski 

  

 Gr1 Gr2 Gr3 

IA 0% 0.5% 1.9% 

IB 0.17% 0.76% 2.42% 

IC 3.5% 6% 10.2% 
 

 

FIGO,1998 



Diğer Prognostik faktörler 

• Histolojik tip 

 5 yıllık sağkalım; 

  - endometrioid tip   %92 

  - nonendometrioid tip  %33 

• Lenfovasküler invazyon 

 5 yıllık sağkalım 

  - LVI (+)   % 64 

  - LVI (-)   %83 

• Servikal tutulum 

 varlığında yineleme riski  RR 1.6 



Risk Tanımlamaları 

• Düşük risk: endometriumda sınırlı veya ½ iç invazyon, derece1-2 

 

• Düşük-orta risk: geri kalan olgular 

 

• Orta –Yüksek risk: -70 yaşın üzerinde: en az 1 kötü risk faktörü 

              - 50 yaş üzerinde en az 2 kötü risk faktörü 

              - herhangi bir yaş 3 kötü risk faktörü 
(Kötü risk faktörleri: derece 3, invazyon >1/2,lenfovasküler invazyon) 

 
Yüksek risk: IIB-IVB veya Seröz papiller,Clear cell 

 



ADJUVAN TEDAVI 

Radyoterapi 



• Düşük risk: yalnız cerrahi ile 5 yıllık sağkalım      
%95 (adjuvan tedaviye gerek yok) 

• Orta risk grup: 5 yıllık sağkalım %80-85 

Erken evre endometrium kanseri adjuvan tedavi 
 

Randomize çalışmalar 



1 metaanaliz mevcut 



Sağkalım 



Lokal-bölgesel kontrol 



PORTEC -1 

• 15 yıllık lokal yineleme oranları 
 - RT kolunda   %6 
 - gözlem kolunda  %15.5  p<0.001 
 
• 15 yıllık sağkalım 
 - RT kolunda   %60 
 - gözlem kolunda  %52 p=0.31 
 
• Komplikasyon 
 - RT kolunda   %25 
 - gözlem kolunda  %6  p<0.0001 
 
En önemli prognostik faktörler: grade3, >60 yaş, >1/2 invazyon 



 GOG 99 Çalışması 

• 190 olgu 

• Evre IB-IIB  grade 1-3 

• TAH+BSO+pelvik yıkama,pelvik-paraaortik lenf bezi 
örneklemesi yapılmış 

 

• Randomizasyon 

   50.4 Gy RT (1.8 Gy fraksiyon dozu) 

   Gözlem 



GOG 99 

• 2 yıllık lokal yineleme oranları 

 - RT kolunda   %3 

 - gözlem kolunda  %12  p<0.007 

 

• 4 yıllık sağkalım 

 - RT kolunda    %92 

 - gözlem kolunda  %86  p=0.557 

 

• Komplikasyon oranları RT grubunda yüksek 

 

• Yüksek riskli olgularda lokal yineleme  %26 

      %6 

 

 

 



 ASTEC/CTG EN 5 

• Evre IC, IIA veya IA-IIA / HG III olgular veya seröz papiller/clear 
cell – 906 olgu 

• TAH+BSO lenf bezi kararı merkezlere göre değişiyor 

 

• Randomizasyon 

   40-46 Gy RT (1.8 Gy fraksiyon dozu) 

   Gözlem (%51 olguda brakiterapi) 

• Sağkalım farkı yok  

• Toksisite RT kolunda fazla 

 

 

 



ASTEC/CTG EN 5 
   Blake P et al. Lancet 10:373,2009 

• Medyan takip 4.8 yıl 
• 5 yıllık sağkalım     %84 
       %84 
 
• 5 yıllık hastalıksız sağkalım    %90 
       %89 p=0.77 
 
• İzole vajinal-pelvik yineleme   %3 
       %6 
 
• Akut toksisite  %57  derece 3-4 (%3 - %1) 
    %27 
 
• Geç toksisite  %61  derece 3-4 (%8-%3) 
    %45 
   
      
 
      
      

 
  



Erken evre çalışmalarından çıkarım! 

• RT lokal kontrol avantajı sağlıyor 

• Sağkalıma katkısı yok 

 

 

Hasta seçimi dikkatli yapılmalı 

 

Özellikle erken evre yüksek riskli olgularda RT uygulanmalı 

 

Diğer olgular için daha az toksik olması nedeniyle brakiterapi 
yeterli 

 

 

 

 



• Orta-yüksek riskli 427 olgu 

  

• TAH+BSO  lenf bezi disseksiyonu yok 

 

• Randomizasyon 

   46 Gy eksternal RT 

   21 Gy intrakaviter RT 

 

• Medyan takip 3.8 yıl 

• 5 yıllık sonuçlar Lancet de yayınlandı 

Eksternal RT – İntrakaviter RT  karşılaştırılması 

1 randomize çalışma- PORTEC II 



• 5 yıllık vajinal yineleme 

   ERT  %1.6 

   BT  %1.8 

• Lokal bölgesel yineleme 

   ERT  %2.1 

   BT  %5.1 

• Uzak metastaz 

   ERT  %5.7 

   BT  %8.3 

• Sağkalım 

   ERT  %85 

   BT  %80 

• Komplikasyon (derece 1-2) 

   ERT  %54 

   BT  %13 

 

• Sonuç: vajinal brakiterapi etkin ve daha az toksik tedavi yöntemi 

PORTEC II 

    



• Evre IB (FIGO 2009), grade 3 

• Evre II-III 

• Myometrial invazyonu olan clear cell ya da seröz kanserler 

 

Yüksek uzak metastaz riskine sahip olup bu olgularda giderek 

artan oranlarda Radyoterapi ile Kemoterapi birlikte 

kullanımı gündeme gelmektedir 

 

Yüksek risk ve/veya İleri evre olgular 



Endometrium kanserinde  

RT-KT randomize çalışmalar 



GOG tarafından düzenlenmiş ilk randomize çalışma 

• 1977-1986 yılları 

• 224 olgu 

• Evre I-II  

 

Aşağıdaki bir ya da daha fazla risk faktörü içerecek: 

 - >%50 invazyon 

 - pelvik-paraaortik met 

 - servikal yayılım 

 - adneksiel yayılım 

GOG 34  (Morrow  et al 1990) 



• Tüm olgular TAH + BSO  

• 50 Gy eksternal RT sonrasında 

 

   kemoterapi (doxo) 

 

   takip 

 

Çalışma sonucu iki grup arasında fark yok 

Ancak çalışma hasta takibi, KT uygulaması açısından 

yetersiz ve güvenilirliği düşük olarak yorumlanmış 



• 1990-1997 yılları arasında  

• 345 olgu 

 Evre IC  Gr III 

 Evre IIA-B Gr III 

 Evre III 

• TAH + BSO+ selektif PPLÖ 

 

   KT (6 kür CAP) 

 

   RT (45-50 Gy) 

 

İtalyan çalışması (Maggi R et al. 2006) 



• Medyan takip 96 ay 

 RT kolunda    %38 yineleme 

 KT kolunda    %42 yineleme 

 

• Hastalıksız ve genel sağkalım fark yok 

 5 yıl hastalıksız sağkalım  RT %63 

      KT %63 

 

 5 yıl genel sağkalım  RT %69 

      KT %66 

 

Sonuç: 2 tedavinin birlikte kullanımı araştırılmalıdır!! 



• Tam cerrahi yapılmış evre III ve  

• Abdomende sınırlı olan , <2 cm rezidüel tümör kalmış evre IV 

hastalar 

 

Randomizasyon 

- RT  tüm batın 30 Gy/20 fraksiyon ve  

  pelvise ek doz 15 Gy 

 

- KT  doxo (60mg/m2) ve sisplatin (50 mg/m2)  

        7-8kür 

GOG 122 

protokolü 
(Randall et al-

2006)GGGOG 122 



KT kolunda sağkalım avantajı p<0.01 



• Pelvik yineleme 
RT kolunda  %21 
KT kolunda  %26 

 
– Uzak metastaz 

RT kolunda  %18 
KT kolunda  %10 
 
(bu bulgulardan yola çıkarak GOG 184 çalışmasında 

KT’ye toksisiteyi de azaltmak amacıyla limited-
volume RT eklenmiş) 

GOG 122 



• 385 olgu 

• 1994-2000 yılları  

 evre IC-IIIC 

 < 75 yaş 

 TAH+BSO uygulanmış rezidüel tm yok 

 pelvik lenfadenektomi %96 

 

   RT (45-50 Gy) %3 braki 

 

   KT (CAP  3 ya da daha fazla) 

Japon çalışması (Susumu N et al. 2008) 



• Medyan takip 60 ay 

 

• Tedavi olguların %99 tarafından tamamlanmış 

 

• Derece 3-4 toksisite 

 RT %2 

 KT %5 

5 yıllık progresyonsuz sağkalım 

 RT %84 

 KT %82  p=0.726 

5 yıllık sağkalım 

 RT %85 

 KT %87  p=0.208 



Japon çalışması sonuçları -subgrup analizi 



• Son yıllarda yayınlanan en geniş randomize çalışma 

• 1996-2007 yılları 

• 382 olgu 

• Evre I,II,III (sadece pelvik lenf bezi (+)) 

• TAH+BSO uygulanmış 

• Medyan takip 4.3 yıl 

NSGO 9501/EORTC 55991 
Hogberg et al-Eur J Cancer-2010 

 



• Yalnız RT ile KT+RT karşılaştırılmış 

• Çeşitli KT şemalarını içeriyor 

• Sağkalım farkı yok  RT %74 

     KT %82 (p=0.08) 

• Ancak KT eklenmesi ile progresyonsuz sağkalım farkı 

var     RT %72 

     KT %79  (p=0.03) 

Sonuç: KT+RT etkin tedavi  

 







• Grade 2-3 ve >%50 invazyon, servikal stromal invazyon  

• Pelviste sınırlı ekstrauterin hastalık 

 

Tedavi şeması 

45 Gy RT (eşzamanlı 1. ve 28. günlerde sisplatin-50 mg/m2)+braki  
  4 kür cisplatin+paclitaxel 

 

Çalışma sonucu 

Bu uygulamanın lokal bölgesel hastalık kontrolü için etkin ,  

uzak metastazları önleyici olduğu randomize çalışmalarla test edilmesi gerekliliği 
vurgulanmıştır 

 

RTOG 9708  (Greven K et al-2006   Faz II çalışma) 



RTOG 9708 

• Medyan takip 4.3 yıl  

• Geç toksisite 

 Grade 1 %16 

 Grade 2  %41 

 Grade 4 %5  

• Pelvik  bölgesel uzak met 

     %2      %2      %16  

• Genel sağkalım   %85 

• Hastalıksız sağkalım  %81 

 



• 800 hasta  

• Aşağıdaki kriterlerden biri ya da daha fazlasına sahip 

 - evre IB grade 3 ve lenfovasküler invazyon 

 - evre IC-IIA grade 3 

 - evre IIB,IIIA-IIIC 

 -evre IB-III seröz-clear cell 

 

• TAH+BSO  

• rezidüel tm yok 

PORTEC III randomize çalışması 



• Randomizasyon 

  Eksternal RT 

  Eksternal RT + 6 kür KT (2 kür RT ile eşzamanlı) 

 

• Hedef: 

 genel-hastalıksız sağkalım 

 toksisite 

 yaşam kalitesi 



• Bütün bu çalışmalar 

 - Kemoradyoterapi mi? 

 - KT sonrası eksternal RT mi? 

 - Eksternal RT + brakiterapi mi? 

 - Yalnız KT ya da RT’mi? 

Sorularını cevaplamak için yetersiz......... 

 

Çok sayıda çalışma var......... 

Ancak farklı RT protokolleri farklı tedavi volümleri içermekte 

(Tüm abdomen RT,Pelvik-paraaortik RT,brakiterapi) 

 

En iyi sonuçlar KT-RT birlikteliğinde 

 







Düşük risk  Orta risk  Yüksek risk 
 
  Yaş Myometrial invazyon   Evre 
 
Cerrahi histolojik grade lenfovasküler invazyon 
 
 
 
Yan etki  
      hastanın genel durumu 
 
 
 
Tüm kanserlerde olduğu gibi tedavi kişiselleştirilmeli 

 



Yeni çalışmalara ihtiyaç var 



Yürümekte olan çalışmalar 



 

Sonuç 

 
• Erken evrede RT lokal kontrol avantajı sağlıyor, sağkalıma katkısı yok  

 

• Brakiterapi ve IMRT teknikleriyle daha az yan etki – yüksek lokal kontrol 
sağlanabilir 

 

• Özellikle yüksek riskli ve/veya ileri evre endometrium kanserli olguların 
tedavisinde Kemoterapi önemli bir yer tutmakta 

 

• Yapılan çalışmalardan çıkarım RT-KT birlikte kullanımı ile sağkalım  
oranlarının arttığı yönünde 

 

Son Söz 



 Teşekkürler 


