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OZET

84 olguda endometrial mitoz ve apoptoz oranlarnin
kargilastinimasiyla siklusun farkh dénemlerindeki ve hi-
perplazik endometriumlardaki proliferatif ve apoptotik
hiicre sikh@! incelenmig ve kargilagtinimistir. Bunun sonu-
cunda Mann Whitney Confidence and Interval Test ile al-
fa=0.05 olarak kabul edildiginde geg proliferatif endo-
metrium ve hiperplaziler arasinda apoptoz, mitoz ve
apoptoz/mitoz oranlarnda anlamii farkhhk bulunamamig-
tir. Bu bulgular geg proliferatif dénemde duraklamanin
yani kargilanmamig dstrojen etkisinin hiperplazi geligi-
miyle iliskisini destekler ézellikler olarak degerlendirilmig-
tir.

Anahtar Kelimeler: Endometrial hiperplazi, mitoz,
apoptoz.

GiRiS

Endometrium siklik degigiklikler gosteren, buna bagl
olarak da hiicre kinetiginin degigiklikler gtsterdigi hor-
mon bagimli bir dokudur. Endometrial ginlendirmede
mitotik aktivitenin yararl oldugu bilinmektedir." Bunun ya-
nisira apoptoz (programlamig hicre élimad) de yararl bir
rmorfolojik bulgu olarak éne surllmustir. Apoptozun sek-
resyon fazi sonuna dogru arthidl, bunun da menstruasyon
sirasinda kaybedilen endometrial doku yanisira énemli
miktarda doku kaybina neden oldugu bilinmektedir.®

Bu galigmada 1gik mikroskopi diizeyinde endometriu-
mun epitelyal hiperplazilerinin kinetigi ile normal siklusun
kinetiginin karsilastinlmasi amaglanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Caligma; laboratuanmizda 1992-1983 yillarinda de-
gerlendirilen 20 proliferatif, 20 sekresyon déneminde ve
44 epitelyal hiperplazi gdsteren endometrial kiretaj spe-
simeni ile gergeklestirilmigtir. Proliferatif ve sekretuar en-
dometriumlar klasik bilgiler 1si§inda erken, mid ve geg
proliferatif ve erken, mid ve geg sekretuar olarak ayril-

SUMMARY

Morphologic identification of cell multiplication (mi-
tosis) and cell deletion (apoptosis) within the prolife-
rative, secretory and hyperplastic endometrial glan-
dular structures of 84 cases is performed in order to
compare the different endometrial status. No sifnifi-
cant difference is found in the apoptotic or mitotic
rates of late proliferative and hyperplastic endometri-
ums with Mann Whitney Confidence and Interval Test
at alpha=0.05. The results highlight the relation be-
tween the late proliferative arrest and hyperplastic
changes.

Key Words: Endometrial hyperplasia, apoptosis,
mitosis.

* Dokuz Eyldl Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji ABD Bagkan
** Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji ABD Ogretim
Gorevlisi

mistir,' Hiperplazik endometriumlar Kurman ve ark.ire
snerdigi sekilde; basit atipili, basit atipisiz, kompleks ati-
pisiz ve kompleks atipili hiperplazi olarak siniflandinimig-
tir. Bu siniflama sonucunda 17 olgu basit atipisiz, 13 olgu
basit atipili, 6 olgu kompleks atipisiz, ve 8 olgu kompleks
atipili olarak siniflandinlmistir.

Daha sonra tum preparatlarda hematoksilen-eozin ile
boyal kesitlerde apoptosis ve mitosis durumundaki hiic-
reler degerlendirilmistir. Apoptotik hicreler gevre hiicre-
lerden ayrilmig izlenimi veren koyu eozinofilik sitoplazmall
ya piknotik tek bazofilik nukleuslu ya da gok sayida birbi-
rinden farklh boyutlarda nikleer fragmanlardan olugan ci-
simler izlenmesi ile taninmigtir.* Apoptotik hicrelerin IG-
mene dokllerek ya da stromaya gecerek makrofajlar ta-
rafindan fagosite edilmeleri sonucu ortadan kalktiklar bi-
linmektedir. Degerlendirmeye bu hlcreler dahil edilme-
mig ve yalnizca gland dogeyici epitelindeki degisiklikler
ele alinmigtir. Bunun nedeni lomene dokdlen hicrelerin
kesit diizlemine ait oldugunun bilinmemesidir. Endomet-
rial stromal apoptotik hicrelerin ve endometrial granulo-
sitlerin defjerlendirme hatalarina yol agabilecedi goz
dnunde bulundurularak yalnizca doseyici epitel incelen-
mistir. Kesitlerde bezlerden zengin sahalar segilerek 30
biyiik blylitme sahasinda (30BBS) apoptoz (A) ve mitoz
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Resim 1: Basit atipisiz endometrial hiperplazi olgusunda apopto-
tik hilcreler (H&E x200).
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Resim 2: Basit atipili endometrial hiperplazi olgusunda apoptatik
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Resim 3: Kompleks atipili endometrial hiperplazi olgusunda
apoptotik hiicreler (H&E x100).

(M)} durumundaki hicreler sayilmigtir. Basit atipisiz (Re-
sim 1) basit atipili (Resim 2) ve kompleks atipili (Resim 3)
hiperplazi olgulaninda apoptoz ve mitoz durumundaki
hicreler gésterilmektedir. Daha sonra bu veriler istatistik-
sel olarak degerlendirilmig ve menstriel siklus ile hiper-
plazik endometrium dokusu arasindaki iliski tartigiimistir.

Tablo-1: 88 olgunun endometrial histopatolojiye gdre 30
BBS'de, apoptoz, mitoz, apoptoz/mitoz oranlarinin
en fazla bulunma sayilar ve ortalama degerleri

-
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ERKEN PRO | A 2 i 4.20 4

M 6 14 9.40 8

AM | 0.25 0.5833| 0.4333 | 0.4286
MID PRO A 2 g9 6.17 6.50

M ] 19 14 15

AM | 0.1538 | 0.6667| 0.4580 | 0.5147
GEC PRO A 2 14 7.87 8.50

M 6 10 7.750 | 7.500

AM | 02 0.167 | 1.040 | 1111
ERKEN SEK | A 1 12 8.14 9

M 1 3 1714 | 1

AM | 033 12 6.48 9
MID SEK A 22 Ky 2625 |26

M 1 1 1 1

AN |22 3 26.25 |26
GEG SEK A 15 142 47 23

M 1 1 1 1

AM |15 142 47 23
B. ATIPISIZ | A 5 50 1653 |12

M 4 19 9353 | 9

AM | 0556 5556 | 1.788 | 1.6
B.ATIPILI |A 4 29 10.92 8

M 5 27 10.62 9

AM | 0.455 2417 | 1146 | 0.857
K. ATIPISIZ | A 5 16 10.83 [12.50

M 4 20 10.83 7.50

AM | 0.333 3 1.488 | 1.389
K. ATIPILI | A 4 18 10.37 9

M 4 18 10 10

AM | 0.444 1.8 1.142 | 1.200
A: Apoptoz M: Mitoz Pro: Proloiferatif
Sek: Sekretuar  B: Basit K: Kompleks

BULGULAR

30 BBS'da bez epitelinde saptanan A, M, A/M deger-
lerinin en gok ve en az degerleri yanisira aritmetik ortala-
ma (median) ve ortanca (mean) degerleri endometrial ta-
ni ile kargllagtinlarak gésterilmektedir (Tablo 1), Farkh du-
rumlarda apoptoz ve mitoz ortalama sayilan grafik haline
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Grafik I: Apoptozun erken, mid ve geg proliferatif, erken, Grafik Il: Mitozun erken, mid ve ge‘q proliferatif ve erken,
mid ve gec sekretuar donemlerde ve hiperplaziler- mid ve ge¢ sekretuar dénemde ve hiperplazilerde
deki izlenmesinin grafik ile gosterimi. izlenme sikhigimin grafik ile gosterimi.

Tablo-1l: Erken proliferatif (EP), mid proliferatif (MP), gec proliferatif (GP), erken sekretuar (ES), mid sekretuar (MS), ge¢
sekretuar (GS) donemlerindeki endometrial apoptoz (A), mitoz (M), apoptoz/mitoz (A/M) sayilarinin basit atipili, basit
atipisiz, kompleks atipili ve kompleks atipisiz hiperplazili endometriumlardaki degerlerinin Mann Whitney Confidence
Interval Test ile o = 0.05 olarak kabul edildiginde istatistik degerlendirilmesi.

BASIT ATIPILI BASIT ATIPISIZ KOMPLEKS ATIPILI KOMPLEKS ATIPISIZ
A M AM A M AM A M AM A M AM

E.P. P N P P N R P N P P N P

M.P. N N P P P N N N P N N N

G.P. N N N N N N N N N N N N

ES. N P P N P P N P P N P P

M.S. P P P P P P P P P P P P

G.S. P P P P P P P P P P P P

N: Anlamb fark bulunmayan gruplar

P: Anlamii fark bulunan gruplar

getirilmistir. (Grafik I, I1).

Bu degerlerin Mann Whitney Confidence and Interval
Test ile alfa=0.05 olarak alindifinda hiperplazi ve mens-
truel siklus dénemleri arasindaki iliski Tablo II'de gosteril-
mektedir.

Bu test ile basit ve kompleks atipili ve atipisiz hiper-
plaziler karsilastinlmig, alfa=0.05 degerinde, A, M, A/M
dederleri arasinda anlamb farkhlik saptanmarnmstir,

Erken proliferatif donemde A ve A/M tim hiperplazi-
lerde anlamh farklilk gosterirken, M'de fark bulunmamisg-
tir. Mid proliferatif bulgular ile hiperplaziler karsilastinldi-
finda ise anlaml farkhlik dizensiz dagimistir. Geg proli-
feratif dénem ile hiperplaziler arasinda A, M, A/M deger-
leri incelendiginde anlamh farkhlik bulunamanmustir,

Erken sekretuar dénemde hiperplazilerin timu ile A
ve A/P arasinda anlamli farklilik yanisira mid ve geg sek-
retuar dénemde A ve A/M yamsira M'de anlaml farkhhk
gostermektedir.

TARTISMA
Hormon bagimh olan endometriumun hicresel yapi-

simin menstriel siklusun ddnemlerindeki farklihg bilin-
mektedir. Mitoz proliferatif dénemde belirgin olarak izle-
nirken, apoptoz sekresyon déneminde artmakta ve bu
degigim proliferasyon fazinda hlcresel artiga premens-
triel ve menstriel dénemlerde ise doku kaybina yol ag-
maktadir,

A, M ve birbirlerine oranlan hormon bagimh bir diger
doku olan memede yapilan galigmalarda siklusla iligkili
olarak degerlendiriimis ve belirgin siklik degisiklikler sap-
tanmistir 8 Ayrica fibrokistik hastalik ve karsinomlarda in-
celenmis ve A/M oraninda normale gore azalma saptan-
mistir.® Ancak meme dokusu hdcre kinetiginin hipotalo-
mo-hipofize siklik etkide bulundugu bilinmekle birlikte 58
bu degisiklikler endometriumun cevab kadar carpici de-
gildir. Bu nedenle yapilan galigmada menstriel siklusun
farklh dénemleri ile hiperplazinin farkh tarleri karsgilastinl-
migtir.

Erken ve mid proliferatif ddnemde mitozun hiperpla-
zik endometriumdan anlamh derecede farkl clmadig,
buna karsin A ve A/M oranmimin anlaml farkhilik gosterdigi
kabul edilebilir. Geg proliferatif donem ile hiperplazilerin
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higbirinin anlamli farklilik g&stermemesi dikkat gekicidir.
Bu bulgular geg proliferatif ddnemdeki duraklamanin hi-
perplazi gelisimindeki rolind digindirmektedir. Anovu-
latuar sikluslar olan hastalarda ve premenopozal do-
nemde sik olarak rastlanan hiperplazi olgulannin kargi-
lanmamis dstrojen etkisinin sonucu artaya gikisina bu
bulgular da destek saglamaktadir,

Sekretuar endometrium ele alindiginda ise sadece
erken sekresyon déneminde apoptoz hiperplazik endo-
metrium dokusu ile anlami farklilik gostermemekte, diger
tim degerlerde anlamh farkhlik bulunmaktadir. Bu bulgu-
lar 1s1ginda hiperplazik endometrium ile sekretuar endo-
metriumun farkh hicre kinetigi gosterdikleri sonucuna va-
rilabilir.
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