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Ozet

Summary

Amag : Meme kanseri sonrasi tamoksifen tedavisi alan olguda en-
dometrial kanser gelisiminin sunulmasi ve giincel literatiir
esliginde tartisilmasi.

Calismanin yapildigi yer : Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali,
Eskisehir

Olgu sunumu : 59 yasinda hasta, 1997 yilinda intraduktal meme
karsinomu tanisi alarak, radikal mastektomi ve sonrasinda
kemoterapi almis ve takipte tamoksifen Onerilerek izleme
alinmistir. Tamoksifen tedavisi sirasinda, vajinal kanama
nedeni ile klinigimize bagvurmustur. Yapilan jinekolojik
degerlendirmede, transvajinal ultrasonografi (TVUSG) ile en-
dometrial kalinlik l¢iimii saptanmus, dilatasyon ve kiiretaj
yapilmistir. Patoloji sonucu adenokanser gelmesi iizerine,
total abdominal histerektomi, bilateral salpingoooferektomi,
pelvik paraaortik lenf nodu 6rneklemesi ve periton sitolojisi
uygulandi. Postoperatif histopatolojik degerlendirme sonucu
grade 2, evre Ib adenokanser saptandu.

Sonu¢ : Tamoksifen tedavisi sirasinda olabilecek vajinal kanama,
veya kanli akint1 da, sessiz bir endometrial patoloji gelisimi
acisindan, klinisyeni siiphelendirmelidir. Olgularin periyo-
dik jinekolojik muayene, transvajinal USG ve/veya sonohis-
terografi ile izlenmeleri 6nerilmektedir.

Anahtar Kelimeler : Meme kanseri, Tamoksifen,
Endometrial kanser
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Objective : To introduce a case presenting with endometrial
pathology on tamoxifen use following breast cancer and to
discuss the case in regard to contemporary knowledge.

Institution Osmangazi University Faculty of Medicine
Department of Obstetrics and Gynecology, Eskisehir

Case Report : During tamoxifen use, a 59 years old woman di-
agnosed as breast cancer and being undergone a radical mas-
tectomy referred to our clinic with a complaint of vaginal
bleeding. Gynecologic evaluation revealed endometrial
thickening on transvaginal ultrasonography (TVUSG) and
endometrial dilatation and curettage was performed.
Following D&C result of which revealed an adenocancer tis-
sue, a surgical staging procedure consisted of total abdomi-
nal hysterectomy, bilateral salpingooopherectomy pelvic-
paraaortic lymphe node sampling and peritoneal washing
was performed. Postoperative histopathological result point-
ed out a grade 2, stage Ib endometrial cancer.

Result : Any vaginal bleeding or serosangineous discharge during
tamoxifen use should alert the clinician for the presence of
an occult endometrial pathology. These cases should be as-
sessed on a regular gynecologic follow up with transvaginal
USG and/or sonohysterography.

Key Words: Breast cancer, Tamoxifen,
Endometrial cancer
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Tamoksifen nonsteroidal trifeniletilen tiirevi bir an-
tiostrojendir. En 6nemli metaboliti olan N-desmetiltamok-
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sifen tamoksifen gibi antidstrojenik etki gdstermektedir (1).
Met-E gibi diger metabolitleri de zayif agonistik etki
gostermektedir (2). Son 15-20 y1l iginde meme kanserinin
tiim evrelerinde profilaktik tedavi olarak kullanilmaktadir.
Kullanim sirasinda endometrium {izerine olabilecek
degisiklikler, 6zellikle de endometrium kanseri gelisimine
etkisi konusunda bir ¢ok ¢aligma bulunmaktadir (3-5).

Sunulan olguda, meme kanseri nedeni ile tamoksifen
kullanan ve endometrium adenokarsinomu saptanmis,
giincel literatiir esliginde vaka tartigilmigtir.
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Sekil 1. Biiyiik bilyiitme ile ileri derecede proliferatif aktivite gosteren,
bir kismi kribriform pattern olusturmus atipik glandiiler yapilardaki
sitolojik atipi (H&E, X800).

Olgu Sunumu

Eylil 1999 yilinda klinigimizde postmenopozal
kanama nedeni ile D&C yapilan 59 yasindaki olgunun
o0zgecmisinde 14 yildir menopozda oldugu ogrenildi.
Eyliil 1997 yilinda intraduktal meme karsinomu nedeni
ile, dis bir merkezde, sol radikal mastektomi ve sonrasi
kombine kemoterapi gordiiglii ve kemoterapi sonrasi ta-
moksifen 20 mgr/giin baslandigi dosyadan ogrenildi.
Hastanin obezite, diyabet veya herhangi bir medikal
hastalik Oykiisii bulunmamakta idi. Bagvuru sirasindaki
pelvik muayenesinde belirgin bir kitleye rastlanmadi.
Transvajinal ultrasonografi de (TVUSG), endometrial
kavitede 12 mm boyutunda polipoid yap1 ve 12mm en-
dometrial kalinlik saptanmistir. Yapilan D&C' de bol
materyal geldi. Histopatolojik inceleme sonucunda en-
dometrium adenokanser grade II olarak gelmesi tizerine to-
tal abdominal histerektomi, bilateral salpingoooferektomi,
pelvik-paraaortik lenf nodu Orneklemesi ve peritoneal
sitoloji alinmasi seklinde cerrahi tedavi uygulandi.
Patoloji sonucunda, fundusta yerlesim gosteren ve basit
hiperplazi igeren, polipoid yap1 iizerinden gelisen ve my-
ometrium i¢ 1/3'liine invazyon gosteren, fokal alanlarda
serdz karsinom alanlari iceren endometrial adenokansere
(cerrahi evre Ib) rastlandi. Ayrica histopatolojik deger-
lendirmede polipoid yap1 yaninda, endometrial kalinlig
artirdif1 diislinlilen subendometrial stromal mikro ve
makrokistler goriildi (Sekil 1 ve 2). Timor igermeyen en-
dometrial alanlarda basit hiperplazi mevcuttu.
Lenfovaskiiler yatak tutulumu gdézlenmedi. Hastanin post-
operatif donemde komplikasyonu olmadi. Postoperatif
radyoterapi planlanan hastanin takiplere gelmedigi
gorildii.

Tartisma

Tamoksifen Ostrojen reseptorii pozitif veya negatif
primer veya metastatik meme kanseri olgularinda, post-
menopozal donemde %50-75'e varan oranlarda rekiirrensi
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Sekil 2. Adenomatéz endometrial polipin u¢ kisminda karsinoma
doniisiim gosteren sitolojik ve arsitektiirel atipi gosteren endometrial
bezler (H&E, X80).

azaltip, hastaliksiz yasam siiresini uzatabilmektedir (6).
Bes yildan uzun siireli kullanimi ilacin yan etkilerinin
goriilmesi ve etkinliginin azalmasi nedeni ile tavsiye
edilmemektedir (7-8). Tamoksifen, meme dokusunda Gstro-
jen reseptorlerine baglanip kompetetif inhibisyon ile an-
tidstrojenik etki, endometrium ve bazi dokularda ise zayif
agonistik etki gostermektedir. Uzun siireli kullanimlarda
endometriumda proliferasyon, hiperplazi, polip ve karsino-
ma gelisimi goriilmektedir (9). Tamoksifenin endometrium
iizerinde yaptig1 degisikliklerden en sik goriilen tipi en-
dometrial poliplerdir. Bu poliplerin %3'iinde tedavi
sirasinda malign doniisiim izlenebilmektedir (10). Bu
polipler ¢ok sayida ve megapolip seklinde olup, stroma-
larinda 6nemli derecede distorsiyon, adenomyozis odak-
lar1, glandiiler epitelyal atipi ve hiperplazi bulunmaktadir .
Yapilan bir ¢caligmada, 20 mgr/giin kullananlarda endome-
trial kanser gelisim sansi normal popiilasyona gore bir
farklilik gdstermemektedir (10). Yine aynmi calismada,
ila¢g dozu 40 mgr/giin'e ¢ikarildiginda olusan endometri-
um adenokanserlerinin karsiliksiz dstrojen kullanimina
bagli olanlara gore daha agresif seyrettigi, daha yiiksek
grade ve daha kotii diferansiyasyona sahip oldugu belir-
tilmektedir. Berliere ve ark., sunduklar1 bir olgu sunumun-
da, meme kanseri saptanan ve operasyon sonrasi tamok-
sifen kullanan bir hastada jinekolojik muayene ve pelvik ul-
trasonografi sonucunda endometrial polipten siiphele-
nilmis ve histeroskopi ile rezeke edilmistir (11). Patolojik
incelemesi, atipi igermeyen benign proliferatif polip olarak
rapor edilmistir. Tamoksifen tedavisine devam eden hasta
yillik pelvik muayene ve ultrasonografik takibe alin-
mistir. Transvajinal USG'sinde endometrial kalinliginin
21 mm saptanmasi iizerine yapilan D&C sonucu endome-
trial adenokanser olarak rapor edilmigtir. Ramondetta ve
ark.(12) yaptiklar1 bir calismada, meme kanseri nedeni ile
tamoksifen kullanan ve endometrium kanseri saptanan 15
hastadan besinde kanser sadece polip iizerinde saptan-
migtir.

Tamoksifen kullanan asemptomatik olgularda, en-
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dometrial kalimhigin (iist sinir 5 mm) transvajinal ultra-
sonografik goriintiisii ile histopatolojik bulgular her zaman
korelasyon gostermemekle birlikte, pozitif histolojik bulgu
ongorimil agisindan sensitivite %91 ve spesifisite %96
olarak belirtilmistir (13). Yine ayni1 ¢calismada, transvaji-
nal USG'de endometrial kalinlig1 5 mm’nin altinda olan
olgularin biyopsiye gerek duyulmadan izlenmesi, aksi
takdirde endometrial biyopsi ve/veya histeroskopi ile
degerlendirilmesi vurgulanmistir. Bir baska calismada
ise, transvajinal USG ile endometrial kalinlik dlgiimleri
acisindan yanlis negatifligi azaltmak ig¢in esik kalinlik
degerinin 10 mm alinmasin1 Oneren ¢aligmalar bulun-
maktadir (14). Fakat bu durumda da, testin spesifisitesi
yiikselirken, sensitivitesi diisecektir. Salin infiizyon sono-
histerografi (SIS), tamoksifene bagl fokal yerlesimli en-
dometrial patolojik bulgularin tanisinda ultrasonun hata
paymin diisiiriilmesi yoniinden tanida 6nemli bir rol oy-
namaktadir.

Tamoksifene bagh rekiirren polipler belirtilmekle bir-
likte, bu olgularda, histeroskopi ile polipin degerlendirilmesi,
tanis1 ve tedavisi yaninda endomyometrial rezeksiyonunda
tedaviye eklenmesi gerektigini savunan g¢alismalar bulun-
maktadir (15).

Sonugta, sunulan olguda da goriildiigi gibi, tamok-
sifen kullanimina bagli endometrial patoloji gelisimi
arasindaki iliski g6z Oniline alindiginda, tamoksifen kul-
lanan asemptomatik olgularin, 6 aylik periyodik
takiplerde, endometrial polip, hiperplazi, endometrial
kanser, over kisti, endometriosis veya myom agisindan ul-
trasonografik ve/veya sonohistergrafi ile diizenli araliklar-
la izlenmesi 6nerilmektedir (16). TVUSG ile ¢ift yaprak en-
dometrial kalinligin 5 mm {stlindeki olgularda, biyopsi
alimmasi, kavite de diizensizlik siiphesi olanlarda ise,
kesin tani icin, sonohisterografi veya histeroskopi
esliginde endometrial biyopsi yapilmasi uygun olacaktir
(17-18).
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