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Uterin Papiller Seröz Kanserde
Prognostik Faktörler:

Ankara Onkoloji Hastanesi Deneyimi

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Bu çalışmanın amacı, cerrahi olarak evrelendirilmiş uterin papiller seröz kanserli
(UPSK) hastalarda toplam sağkalıma etki eden faktörlerin araştırılmasıdır. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr::
1996-2008 yılları arasında Ankara Onkoloji Eğitim ve Araştırma Hastanesi Jinekoloji Kliniğinde
endometriyum kanseri tanısı almış ve primer cerrahi olarak tedavi edilmiş olan 282 hasta de-
ğerlendirilerek, bu hastalardan UPSK olan 11’i çalışmaya alındı. Hastalar 2009 FIGO evreleme
sistemine göre yeniden evrelendirildi. Ameliyat öncesi radyoterapi veya kemoterapi uygulanan
hastalar çalışmaya dâhil edilmedi. Olgular sağkalım üzerinde etkili olması muhtemel yaş, tümör
çapı, miyometriyal invazyon durumu, peritoneal sitolojide malignite varlığı, servikal tutulum ve
lenf nodu metastazı açısından araştırıldı. Sağkalım analizi için Kaplan-Meier yöntemi kullanıldı.
Değerlendirilen her bir parametrenin tek değişkenli analizde anlamlı olup olmadığı log rank
testi ile çalışıldı. Anlamlı bulunan parametreler çok değişkenli Cox regresyon ile değerlendi-
rildi. BBuullgguullaarr::  Endometriyum kanseri olan 282 hastadan 11 (%3,9) UPSK’li hasta değerlendirildi.
Bu 11 hastada toplam sağkalım %63,6 olarak izlendi. Tam cerrahi evreleme yapılan olgularda
toplam sağkalım %85,7 iken, bu oran tam evrelenmemiş olgularda %25 olarak bulundu. Tümör
çapı 2 cm’nin altında ve üstünde olan olgularda toplam sağkalım sırasıyla %100 ve %33,3 ola-
rak bulundu. Malign peritoneal sitoloji negatif ve pozitif olan olgularda toplam sağkalım sırasıyla
%100 ve %20 olarak bulundu. SSoonnuuçç::  Tümör boyutu, malign peritoneal sitoloji ve cerrahi evre-
leme, UPSK’li hastalarda toplam sağkalım açısından istatistiksel olarak anlamlı belirleyiciler ola-
rak bulundu.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Endometriyal tümörler; kistik, müsinöz ve seröz; prognoz  

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee:: The aim of this study was to investigate the factors affecting overall sur-
vival in surgically staged uterine papillary serous carcinoma (UPSC) patients. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthh--
ooddss:: 282 patients with endometrial cancer were treated between 1996 and 2008, among them 11
patients were diagnosed as UPSC. Patients were restaged according to 2009 FIGO staging sys-
tem. Preoperative radiotherapy or chemotherapy applied patients were not included into the
study. Age, tumor size, myometrial invasion, presence of malignant peritoneal cytology, cervi-
cal involvement and lymph node metastasis were investigated in terms of whether to have an
effect on survival. Kaplan-Meier method was used for survival analysis. Univariate analysis was
used to evaluate the each parameter and log rank test was used for significance. The significant
parameters were analyzed by multivariate Cox regression. RReessuullttss::  11 (3.9%) UPSC's patients
were evaluated among 282 endometrial cancer patients. In these 11 patients overall survival was
observed as 63.6%. Overall survival was 85.7% in complete surgical staged patients, but 25% in
suboptimal staged patients. In patients with tumor diameter less than 2 cm and ≥2 cm overall sur-
vival rates were 100% and 33.3%, respectively. In patients with malignant peritoneal cytology
was negative and positive, overall survival rates were, 100% and 20%, respectively. CCoonncclluussiioonn::
Tumor size, malignant peritoneal cytology and surgical staging, were found to be statistically sig-
nificant predictors for overall survival in UPSC patients.

KKeeyy  WWoorrddss::  Endometrial neoplasms; cystic, mucinous, and serous; prognosis
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Endometriyum kanseri (EK), sık görülen jine-
kolojik malignitedir. EK’nin çoğu erken evre,
düşük grade ve endometrioid histolojiye sa-

hiptir.1 Uterin papiller seröz karsinom (UPSK),
EK’nin nadir görülen bir varyantıdır, ilk kez Hen-
dricson ve ark. tarafından 1980’li yıllarda tanımlan-
mıştır.2,3 UPSK tüm EK’nin %10’undan azını
oluşturmakla birlikte, EK’den ölüm ve relapsların
%50’sinden fazlasından sorumludur. Olguların yak-
laşık %50’sinde tanı anında uterus dışına yayılım iz-
lenmektedir. Endometrioid EK’de beş yıllık toplam
sağkalım (TS) beklentisi %85 üzerinde olmasına rağ-
men, UPSK’de %18-27 düzeyinde TS bildirilmekte-
dir. UPSK’de uterusta sınırlı hastalıkta bile nüks
görülme sıklığı %3-80’dir.2-4

Genetik çalışmalarda UPSK’nin yüksek oranda
“human epidermal growth factor receptor 2
(Her2/Neu)” eksprese ettiği görülmüştür. Böylece,
biyolojik tedaviler için umut verici ve rasyonel bir
hedef oluşturmaktadır. PIK3CA/AKT/mTOR yola-
ğında değişiklikler ile ilgili olarak başka potansiyel
terapötik hedefler sunmaktadır.5

Bu çalışmada, bu konudaki güncel literatürü
de gözden geçirerek kliniğimizde tedavi ve takip
ettiğimiz UPSK olgularında prognostik faktörlerin
araştırılması ve bunların TS’ye etkilerinin değer-
lendirilmesi amaçlanmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER

1996-2008 yılları arasında Ankara Onkoloji Eğitim
ve Araştırma Hastanesi Jinekoloji Kliniğinde EK ta-
nısıyla primer cerrahi olarak tedavi edilmiş olan 282
hasta değerlendirildi. Bunlardan UPSK olan 11 hasta
çalışmaya alındı. Hastaların tanı anındaki yaşları,
hastalığın yaygınlığı, uterusta sınırlı hastalık (USH),
uterus dışında hastalık (UDH), tümör gradesi (G),
tümör (T) çapı, histoloji, cerrahi işlem, lenf nodu di-
seksiyonu (LND) durumu ve lenf nodu metastazı
(LNM), peritoneal sitoloji (PS), miyometriyal invaz-
yon derinliği (Mİ), hastaların adjuvan tedavi alıp al-
madıkları, adjuvan tedavinin çeşidi ve TS bilgileri
dosyalarından alınarak kaydedildi. Olgular 2009
FIGO evreleme sistemine göre yeniden evrelendi-
rildi. Hastaların hiçbirine preoperatif radyoterapi ya
da kemoterapi uygulanmadı. 

Hastalarda tanı anından eksitus oluncaya
kadar geçen dönem veya son kontrol tarihine kadar
geçen dönemin ay olarak süresi TS olarak adlandı-
rıldı. Olgular yaş, tümör çapı, Mİ durumu, PS’de
malignite varlığı, servikal tutulum, LNM açısından
araştırıldı. 

İSTATİSTİKSEL ANALİZ

Bütün analizler SPSS 15.0 versiyonu kullanılarak ya-
pıldı. Sağkalım analizi için Kaplan-Meier yöntemi
kullanıldı. Değerlendirilen her bir parametrenin tek
değişkenli analizde anlamlı olup olmadığı log rank
testi ile çalışıldı. Anlamlı bulunan parametreler çok
değişkenli Cox regresyonu ile analiz edildi. 

BULGULAR 

EK’li 282 olgunun 250 (%88,7)’si endometrioid his-
tolojiye, 32 (%11,3)’si  ise endometrioid dışı histo-
lojiye sahipti. Bu 32 olgudan 11’inin UPSK olduğu
gözlendi. UPSK’lı olguların oranı tüm EK arasında
%3,9 olarak bulundu. İki yüz seksen iki olguda TS
%91,3 iken, 250 endometrioid patolojili, 32 Tip 2
patolojili ve 11 UPSK patolojili olguda ise bu oran
sırasıyla %92,5, %86,5 ve %63,6 olarak izlendi
(Tablo 1).  

Çalışma grubunun karakteristik özellikleri
Tablo 2’de görülmektedir. Hastaların ortalama yaş-
ları 63 (50-74) yıl; izlem süreleri (ortalama 45,6, or-
tanca 37,) 13-110 ay idi. Hastaların yedisi tam
cerrahi evrelenmiş (total abdominal histerektomi
(TAH) + bilateral salpingo ooferektomi (BSO) +
omentektomi+ sitoloji+pelvik para aortik LND
(PPLND), dört hastaya tam cerrahi evreleme yapıl-
madı, ancak hastaların tümüne omentektomi ya-
pıldı ve bir olguda omentum pozitif bulundu
(%9,09). 

Endometrioid patolojili hastalarda %82,7’sinde
tanı anında USH mevcut iken, %17,3’ünde UDH
izlendi. 

UPSK tanılı 11 olgunun 8 (%72,8)’inde tanı
anında USH, 3 (%27,2)’ünde ise UDH bulundu.
UPSK USH’de TS %75, UDH’de TS %33,3, 11 ol-
guda TS %63,6 oranında izlendi. Tam cerrahi ev-
releme yapılan olgularda TS %85,7, tam
evrelenmemiş olgularda ise %25 olarak bulundu.
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Tam cerrahi evreleme TS açısından istatistiki ola-
rak anlamlı bulundu (p=0,04). 

Tümör çapı <2 cm olan hastalarda  (5/11) TS
%100, ≥2 cm hastalarda ise (6/11) ise %33,3 olarak
bulundu. 

Peritoneal sitoloji durumu, negatif (NPS) ve
pozitif (PPS) olarak değerlendirildiğinde, NPS olan
hastalarda (6/11) TS %100, PPS olan hastalarda
(5/11) ise TS %20 olarak izlendi. 

Altmış yaş altı TS oranı %66,7 iken, 60 yaş
üstü hastalarda TS %62,5 olarak izlendi. Altmış yaş
sınır değer olarak alındığında, yaşın istatistiki açı-
dan anlamlı bir prognostik faktör olmadığı gö-
rüldü. 

Mİ beş hastada (5/11) 1/2’nin altında, 6 hastada
ise (6/11) 1/2’den fazla bulundu. Mİ<½ olan hasta-
larda TS %80 iken, Mİ≥½ olan hastalarda ise TS
%50 olarak saptandı. Mİ derinliğin ½’nin üzerinde
olması sağkalımı olumsuz etkiliyor gibi görün-
mekle birlikte, istatistiksel olarak anlamlı bulun-
madı. Ancak, bu durumun hasta sayısının sınırlı
olmasından kaynaklandığı düşünüldü.

LND yapılan 7 (7/11) hastanın birinde para-
aortik lenf nodu metastazı saptandı (1/7). Bu hasta
hâlen yaşamaktadır. LND veya metastaz varlığının
TS üzerine olan etkisini istatistiki olarak değerlen-
direcek yeterli veri bulunmadığından hesaplama
yapılmadı.  

Prognostik faktörler değerlendirildiğinde,
tümör çapı >2 cm (p=0,01), PPS (p=0,02) ve tam
cerrahi evreleme TS açısından istatistiki olarak an-
lamlı bulundu (p=0,04). Yaş, Mİ derinliği, servikal
tutulumun TS etkisi istatistiki olarak anlamlı bu-
lunmaz iken, LNM varlığının TS üzerine olan etki-
sini hesaplamak için yeterli veri bulunamadı.
Tümör çapı, PPS ve tam cerrahi evreleme tek tek
bakıldığında Kaplan-Meier log rank testi anlamlı
olmakla birlikte, bu faktörler birlikte Cox regres-
yon modeli kurularak bakıldığında bağımsız prog-
nostik faktör olarak anlamlı bulunmadı (Tablo 3).

Hastaların izleminde 5 (%45,4) hastada nüks
saptandı. Nüks oranı USH’de %37,5, UDH’de ise
%66,6 olarak bulundu. 

Bu 11 hastanın 10’una postoperatif adjuvan te-
davi uygulandı; 4 (%36,4)’üne radyoterapi (RT), 

Histopatoloji n % TS

Endometrioid 250 88,7 92,5

Non endometrioid 32 11,3 86,5

UPSK 11 3,9 63,6

TABLO 1: Endometriyum kanserli hastalarda 
histopatolojiye göre total sağkalım.

Yaş (yıl) 63 (50-74)

Evre n %

Ia 5 45,45

Ib 3 27,27

3a 1 9,09

3c2 1 9,09

4 1 9,09

Cerrahi

TAH+BSO 7 63,63

TAH+BSO+PPALND 4 36,36

Adjuvan tedavi

Yok 1 9,09

Kemoterapi 2 18,18

Radyoterapi 4 36,36

Kemoterapi+ radyoterapi 4 36,36

Nüks

Evet 5 45,45

Hayır 6 54,54

TABLO 2: Çalışma grubunun karakteristik özellikleri
(n=11).

Toplam sağkalım (%) p

Tam cerrahi evreleme

Evet 85,7 0,04

Hayır 25

Tümör çapı

<2 cm 100 0,01

≥2 cm 33,3

Peritoneal sitoloji

Negatif 100 0,02

Pozitif 20

TABLO 3: Toplam sağkalıma etki eden faktörler 
(tek değişkenli analiz).

TS: Toplam sağkalım; UPSK: Uterin papiller seröz karsinom.

TAH: Total abdominal histerektomi, BSO: Bilateral salpingoo oferektomi; PPALNO:
Pelvik paraaortik lenf nodu diseksiyonu.
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4 (%36,4)’üne RT+kemoterapi (KT) verilirken, 
2 (%18,2)’sine yalnız KT verildi. KT rejimi olarak
dört olguya paklitaksel+platin, iki olguya CAP ve-
rildi. 

TARTIŞMA 

Elde ettiğimiz verilerden, UPSK tanılı hastaların
endometrioid tip EK’li vakalardan belli bazı farklı
özellikler taşıdığı görülmüştür. Tip 2 EK’li hastalar
Tip 1 olgulara göre daha nadir izlenmektedir. Tip 2
hastalar içerisinde değerlendirilen UPSK hastaları-
nın ise literatürde tüm EK’lerinin %10’undan az
görüldüğü bildirilmektedir.6-8 Çalışma grubumuzda
Tip 2 hastalar tüm EK’li hastalarımızın (32/282)
%11,3’ü, UPSK’li hastalar ise (11/282) %3,9’u ola-
rak izlenmiştir. 

UPSK’li hastalarımızın %72,8’i tanı anında
USH iken, %27,2’sinde UDH saptanmıştır. Litera-
türde tanı anında UDH görülme oranı yaklaşık
%60-70 olarak bildirilmektedir.6

Tüm EK’li hastalarımızda TS %91,2 olarak bu-
lunurken, Tip 1, Tip 2 ve UPSK hastalarımızda sı-
rasıyla TS %92,3, %82,8 ve %63,6 olarak
bulunmuştur. Literatürde TS oranı UPSK için %18-
27 olarak bildirilmektedir.4,6,9 Yine benzer olarak,
önceki çalışmalarda Evre I UPSK hastalarında beş
yıllık sağkalım %30-50 olarak bildirilmiştir.10

UPSK tanılı hastalarda evreleme cerrahisinin
uygulanıp uygulanmaması TS beklentisi açısından
değerlendirildiğinde, tam evreleme cerrahisinin
TS’yi anlamlı olarak olumlu etkilediği saptanmış-
tır. Çalışmamızda tam cerrahi evreleme TS açısın-
dan istatistiki olarak anlamlı bulunmuştur. Bu
hastalarda erken evrede tam cerrahi evreleme veya
ileri evrelerde yapılan debulking cerrahisinin daha
iyi bir sağkalım sağladığı gösterilmiştir. Growdon
ve ark., 84 Evre I UPSK hastasını değerlendirdikleri
çalışmalarında, tam cerrahi evreleme yapılan has-
taların sadece TAH+BSO yapılan hastalara göre
sağkalım avantajı gösterdiğini saptamışlardır (sıra-
sıyla, 16,4 yıl ve 2,76 yıl; p<0,0001).10 Ayrıca, lite-
ratürdeki en geniş vaka sayılı serilerden birinde
Evre III-IV UPSK hastaları değerlendirilmiş ve op-
timal sitoredüksiyon yapılan hastalarda ortalama
sağkalım sürelerinin yapılmayanlara göre anlamlı

uzun olduğu rapor edilmiştir (sırasıyla 39 ay ve 12
ay; p=0,0001).11 Omentektomi evreleme cerrahisi
için görülmese de -hastalık ileri evre olduğu için-
tümör yükünün azaltılması ve sonrasında KT et-
kinliğinin artması için yapılmalıdır.10,12

UPSK tanılı hastalarımızın evresinin uterusta
sınırlı olup olmaması TS üzerinde belirleyici et-
kenlerdendir. Çalışmamızda USH’de TS %75 iken,
UDH’de TS %33,3 olarak bulundu. Hui ve ark.nın
40 vakalık serilerinde, USH’de TS %94 olarak bu-
lunurken, UDH’nin ise %24 olduğu görülmüştür.13

Sağkalım beklentisi açısından UPSK tanılı has-
talarımızda tümör çapı ≥2 cm, PPS varlığı önem arz
etmektedir. Bununla birlikte literatürde aksi yönde
görüşler de mevcuttur. Tümör boyutunun veya
lenfovasküler alan invazyon (LVİ) un hastalıksız
sağkalım ve nüks oranlarını etkilemediği bildiril-
miştir.7,14

Öte yandan, literatürde Mİ ve LVİ gibi bazı
faktörlerin varlığının UPSK hastalarında güvenilir
bulgular olmadığı, zira bu faktörlerin yokluğunda
bile metastatik hastalık görülebildiği bildirilmiş-
tir.3,4,15-18 Hatta, Hui ve ark.nın çalışmasında, sadece
uterin polipte lezyon bulunan hastalara yapılan
cerrahi evrelemede %38 oranında metastatik has-
talık saptanmıştır.13 Ancak, Viswanathan ve ark.,
derin Mİ varlığının sağkalımda anlamlı olduğunu
izlemişlerdir.19

Çalışmamızda Mİ derinliğin sağkalıma etkisi
istatistiksel olarak hesaplandığında anlamlı bulun-
madı. 

SONUÇ

EK’li 282 hastalık çalışmamızda, UPSK tanılı has-
taların daha nadir görülen ve nispeteden agresif se-
yirli ve kötü prognozlu bir alt grubu oluşturduğunu
saptadık. Tanı anında yaklaşık üçte bir olguda UDH
izledik. PPS, tümör çapı ≥2 cm ve tam cerrahi ev-
relemenin TS için anlamlı düzeyde etkili olduğunu
gördük.

Bu tümörler overin seröz karsinomları gibi ag-
resif seyrederek, hızla peritoneal yüzeylere yayıl-
dıklarından, davranış olarak EK’den çok overin
seröz papiller kanserine benzemektedir. Bu nedenle
tedavisinin de over kanseri tedavisine benzer olma-
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sında fayda vardır. Erken evrede tam cerrahi evre-
leme, arkasından taksan bazlı kemoterapi, ileri ev-
rede de optimal sitoredüktif cerrahi ve KT TS

beklentisini iyileştirecektir. Agresif seyirli bu EK alt
grubuna -aksine bir kontrendikasyon bulunma-
dıkça- tam cerrahi evreleme önermekteyiz.
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