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Endometrial biyopsi materyallerin degerlendirilmesi ve

yorumlanmasi

Interpretation and evaluation of biopsy of endometrium

E. Burcin Tuna ', Kutsal Yériikoglu '
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Bu monografide non-neoplastik endometrial lez-
yonlar ve ayirici tanilar gézden gecirilmistir. Normal
menstriel siklls, sekretuar ve non-sekretuar lezyon-
lar resimsel olarak gbézden gecirilmistir. Yorumla-
mada, hasta yasi, son menstriiasyon giinii ve 6zellik-
leri, steroid kullanimy, fizik bakisi ve yakinmalari gibi
klinik bilgiler gereklidir. Bu konulanimi bilinmesi
jinekologun problemlerini anlamada patologa
yardimei olabilir.

Anahtar Kelimeler: Endometrium, non-neoplastik
lezyonlar, ayirici tani.

In this monograph, non-neoplastic endometrial
lesions and their differential diagnosis are reviewed.
The normal menstrual cycle, secretory and non-
secretory lesions are reviewed pictorially. The mini-
mal clinical information required for interpretation in
most cases includes the patient's age, the date and
characteristics of the last menstrual period, a state-
ment about past or current administration of
steroids, and an account of the current chief com-
plaint and physical finding. A knowledge of these
subjects can help the pathologist to understand the
problems of the patient and the gynecologist.

Key Words: Endometrium, non-neoplastic lesions,
differential diagnosis

Kirete edilen endometrial dokular hemen tespit
sollsyonunun igine konulmalidir. Alinan materyalde,
kuru ylzeyde otoliz ya da artefakt gelisecedinden bir
lens paper icine konulmalidir. Gazll bez kullaniima-
malidir. Tespit, iyi bir kesit kalitesi icin oldukca 6nemlidir.
Bu nedenle fazla miktardaki dokular, yeterli miktarda
tespit solisyonu igermeyen kigiik kutulara konulma-
malidir. Tamponlanmis nétral formalin cok kolay elde
edilebilen uygun non-koagtilan bir tespit sollisyonudur.
Bouin's ve Millonig's tespit sollisyonu da selliiler ayrintiyi
oldukca iyi gosterir. Etil alkol ise dokunun ve hicrelerin
buzilmesine neden olur ve alkol tespiti ile hiicrenin
yapisal 6zelliginin kaybolmasina neden olur 2.

Endometrial 6mekleme baslica; anormal uterin kana-

malarda, infertil kadinlarda endometriumun deger-
lendiriimesinde, kanama olsun olmasin karsinom
kuskusunda, abortuslarda, hormon tedavisi alanlarin
takibinde ve seyrek olarak da, diizenli bir sikliista
fonksiyonel durumun tanisinda yapilir. Sikca uygulanan
teknik, dilatasyon-kiiretaj (D&C) ve endometrial biyop-
sidir (EMB) 24,

Endometrium biyopsi 6meklerinin makroskopik
olarak tanimlanmasinda; materyalin hacmi cc/cm®/gr
olarak yazilmali, dokunun yetersizliji ya da sadece
mukustan olustugu belirtiimeli, fazla miktarda doku
endometrial hiperplazi ya da sekretuar endometrium
olasiliklarini  disindirmeli, karsinom olgularinda
materyalin, yumusak kivamli, mikst mesodermal timor-
lerde sert ve kumlu olmasi 6nemli olabilecegi icin 6zel-
likle belirtiimeli, sadece gebelik tifiinlerinde dokunun bir
kisminin alinmasi disinda, diger tim materyalin isleme
alinmasi énemlidir. Ayrica frozen sonucu, terminolojideki
bilgisizlik nedeniyle, uygun olmayan aktarima neden
olabilecedi icin cerraha direkt olarak aktarilmal,
hemsire/teknisyen kullanilmamahdir®, Kiretaj
materyalinin komponentleri ve bunlarin tanisal énemi:
kiretaj materyallerinde histolojik tani, cerrahi rezeksiyon
materyalinde tanimlanan alandan alinan endometriuma
verilen tanidan daha glgtir. Dogru bir tani igin uygun
olan, endometriumun fundus bélgesidir. (fonksiyonel
tabakanin orta kismi). Bunun aksine basalis tabakasinin,
karsinom ve oncll lezyonlarn ile irregiler shedding
endometriumu gibi iki hastalik diginda tanisal degeri
oldukca azdir. Endometriumun istmik kismi, (siklik
degisiklikler gostermedigi igin fonksiyonel tani igin
uygun degildir. Endoservikal mukoza ya siklik degisiklik-
ler gostermez ya da cok az degisiklik gosteririr.
Sekretuar donemin erken fazinda, cogu gland kapali
iken gec sekretuar donemde ise oldukca dilate ve
mukusla doludur. Porsiyo vaginalisin skuaméz epiteli,
kiretaj materyallerinde dikkatlice incelenmeli ve rapor
edilmelidir. Ozellikle endometrium belirgin olmadiginda,
skuamoz epitelin kalinh@ hastanin hormonal durumu
hakkinda bilgi saglayabilir. Ayrica porsiyo epitelindeki
displastik degisiklikler rastlantisal olarak kiretajlarda
saptanabilir. Patolog,  kiretaj materyalinde ne kadar
myometrial doku bulundugunu da bildirmelidir. Béylesi
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Resim 1: Endometrial poliplerde stromanin igsi gorinimd ve
vaskdler yapilar (HE, x 40).

bir bilgi, jinekologa yaptigi kiretaj teknigi hakkinda ya da
uterin dokularin igeriginin yorumuna yardimci olur.
Myometrial parcalar, endometrial enflamasyon ya da tro-
foblastik hiicreler ile invazyon gibi patolojik degisgiklik-
lerin yayginigini degerlendirmede 6nemli olabilir. Bazen
kiretajlardaki myometrial dokular submukozal leiomy-
omlara ait olabilir .

Biyopsi drneginin mikroskopik olarak tanimlanmasi
kesitlerdeki tim dokularin tanimi Endo ve ektoserviks
fragmanlarinin enfeksiyonu ya da displazi/karsinoma
insitu bulgulan gibi 6nemli degisiklikler icin dikkatli bir
sekilde incelenmesi gerekir. Bazen endomyometrium
fragmanlar kirete edilebilir ve myometrium icinde
glandlar gérdlebilir. Bu adenomyozis icin tanisal olmaya-
bilir fakat hastanin blyik bir uterusu var ise adenomy-
ozis olasiigini distndrebilir. Tani igin yetersiz doku:
materyal bazen sadece kan ve mukustan olugabilir ya da
sadece endometrium yiizey epiteli fragmanlarini icere-
bilir. Menapozal ya da postmenapozal endometrium
kiretajlari, herhangi bir doku igcermeyebilir. Materyalin
tani igin yetersiz oldugunun belirtimesi Gnemlidir .
Seyrek olarak obstriksiyon nedeni olan lezyonlar
endometriumun orneklenmesini engelleyebilir
Materyaller, endometrium ya atrofik oldugu icin ya da
onceki uygulamaya bagll olarak oldukca az miktarda
doku icerebilir. EGer karsinom kuskusu varsa yeni rnek-
leme yapiimalidir ©.

Endometrial kiretajlarda taniy sinirlayan bir takim
faktorler bulunmaktadir. Bunlar; yetersiz klinik bilgi/klinik
bilginin verilmemesi, yanlis zamanda yapilan kiiretajlar,
materyalin fiksayonunda ya da érneklemesinde yapilan
hatalar gibi hekime bagl olan nedenler ya da yetersiz
deneyim, materyalin yetersiz hazirlanmasi ve
mikroskopik kesitlerin kdtii olmasi gibi patologa bagl
nedenler olabilecegi gibi, morfolojik degisikliklerin
fonksiyonel degisikliklerin gerisinde kalmasi, benign ve
malign gegislerin tam olarak saptanamamasi ve fonksiy-
onel degisikliklerin morfolojik dedisikliklere karsilik
gelmemesi seklinde olabilen endometrial dokuya bagl
nedenler olarak siralanabilir .

x40).

Resim 3: latrojenik endometriumda, igsi gorinimli desidual
hiicreler ile ince duvarli damarlar (HE, x100).

Endometrial biyopsi 6meklerinde taniya yaklasimda;
normal menstriel siklusun histolojik 6zelliklerinin bilin-
mesi gerekir. Bu konu ayrintili olarak kaynaklarda bulu-
nabilir =,

Herhangi bir 6n bilgi olmasa da ayinci tani olasilik-
lanm indirgemede ilk olarak kuiguk buylltmedeki
mikroskopik goérinime bakmak gerekir. Buna gbre;
kiiclk buylltmede sirayla, glandlarin stromaya olan
orani yamsira, glanduler ve stromal dzellikler ile damar-
larin gorindmu ve patern uniformitesinin sistemik olarak
incelenmesiyle taniya ulagsma kolaylasir.

Kugtk bilytltmede gland-stroma oranina baktigimiz-
da; glandlarin stromaya orani ya birebir olacak sekilde
artmistir ki bu, normal bir siklik degisiklikte gérilebile-
cegi gibi disfonksiyonel uterin kanamalarin (DUK) buylk
bir kisminda ve infertilitede gorilebilir. Ya da gland-stro-
ma orani, glandlarin lehine artmistir. Bu grupta, iyi
gelisimli ge¢ donem sekretuar endometrium, menstriiel
endometrium, endometrial hiperplazi ve karsinomlar yer
alir. Son olarak stromanin glandlara oranla belirgin artisi,
normal desidua ve atrotik érneklerde gdzlenir.
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Resim 4: Endometritte stromada ve glandlarda mononiikleer
hiicre infiltrasyonu (HE, x100).

Bundan sonraki asamada yapilacak olan, glandiiler -

ve stromal hiicrelerin sitolojik ézelliklerini incelemektir.
Daha sonrada glandlarin yapisal 6zelliklerine bakilir.
Glandlar normalde, dallanma géstermeyen kivrimli
gorinumdedir .Dallanmalar , yapisal karisiklik ve tomur-
cuklanmalar, endometrial hiperplazi (EH) ve karsinomun
(K) belirleyicileridir. Seyrek olarak glandlardaki sekretuar
degisiklikler EH ve hatta K'un patemine eslik edebilir.

Daha sonraki asamada; stromal ozelliklere bakilr.
Endometriumun stromal hiicreleri karakteristik olarak,
dar sitoplazmali, igsi ya da uzunca bigimlidir. Bu hiicrel-
er sekretuar donem ve gebelikte desidualizasyon gés-
terirler .Desidualizasyon terimi, proliferatif dénem stro-
mal hicrelerin, simrlar belirsiz sitoplazmali, biy(ik oval-
yuvarlak, vezikile nikleuslu, eozinotilik ya da berrak
sitoplazmali hiicrelere gecis gostermesidir. Bu gegis,
daha az belirgin oldugunda, predesidua olarak
adlandirilir ve normal menstriel sikliisin gec sekretuar
doénemininin gostergesidir. Fibrotik idsi bir stroma ise,
endometrial poliplerin 6zelligidir.

Son olarak damarlanin gériinimiinin incelenmesi
gerekir. Az gelisimli ince duvarli damarlar 6zellikle
anovulatuar sikluslarda ve progestagen kullaniminda
goraldr. Fibrotik bir stromada yer alan, daha biyik ve
kalin duvarli damarlar endometrial poliplerde gordilir ©
(Resim 1).

Bu Ozelliklere dikkat ederek inceledigimiz endometri-
al doku 6meklerindeki patolojik ya da non-patolojik lezy-
onlari, sekretuar ya da non-sekretuar olarak ayirabiliriz.
Bu ayinmda akim cizelgeleri kullanilarak, belli basl lezy-
onlar 6zetlenmek istenmistir (Sema 1 ve 2).

Buna gére kiiclk bulytltmede baktigimizda;

1. Glandlar; normal proliferatif déneme gore silendir
ve diz bicimli olup oldukca geri kalmis
ise=>FOLLIKULER YETMEZLIK (Anovulasyon nedeni)
()

2. Glandlar; diz bigimlerde kimileri ise pstdostrati-
fiye epitel ile doseli, seyrek mitoz igeriyorsa ve stroma:
igsi hucrelerden olusuyorsa =>TANI: ZAYIF
PROLIFERATIF ENDOMETRIUM ©.
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Resim 5: Basit atipisiz hiperplazide sayica artmis glandlar ve
selluler bir stroma (H&Ex 20).

Resim 6: irregiler sheddingde kigik ve limenleri yildiz
gOruntmli endometrial glandlar (H&Ex 1 00).

3. incelmis bir endometriumda, genelde kiigiik tek
sirali distk kolumnar , siklikla kiibik epitel ile seyrek
olarak kistik ve dizlesmis epitel ile déseli glandlar ve
kimi glandlarda birikmis salgi varligi ve mitoz izlen-
memesi durumunda, stroma kompakt gérinimil ise
=> TANI: OSTROJENIN CEKILMESINE SEKONDER
ENDOMETRIAL DEGISIKLIKLER *.

4. Glandlar; dar capli, sayica azalmis, kiibik epitel ile
déseli, kUcuk yuvarlak niikleuslu, dar sitoplazmali, mitoz
icermeyen bezler, stroma; kigulk, yogun ve idsi hiicrel-
erden olusuyorsa, spiral arterioller gelismemis ise =>
TANI: ATROFIK ENDOMETRIUM (Nonfonksiyone over-
ler) @4,

5. Glandlar; dar capl, tek sirall kolumnar bazen psé-
dostratifiye epitel ile doseli, oval nikleuslu dar sitoplaz-
mali, stroma; yogun, igsi hiicrelerden bazen de édem ile
ayrimis stroma oldukca seyrek mitoz igeriyorsa
=>RESTING ENDOMETRIUM (Over yetmezligi=
hipodstrojenizm) .

6. Glandlar; dar capli, kliclk inaktif nikleuslu algak
sirall epitel ile déseli, stroma; fibréz yogun ve idsi bigim-



60 E. Burgin ve K. Yortikoglu

li, spiral arterioller belirsiz=> BASIT ATROFi (Basalis
tabakasindan ayirdedilemez) .

7. Glandlar; kistik olarak genislemis, inaktif ve dlz bir
epitel ile doseli, stroma; dens ve igsi hicrelerden
olusuyorsa => KiSTIK ATROFi 2% (Resim 2). Basit atrofi
ile kistik atrofi arasinda tek morfolojik farklilik glandlarin
caplandir. Bu farkin klinik olarak énemi yoktur.

8. Bir kiiretaj biyopsi 6meginde; fokal (lokalize ) atrofi
bulgular ve genelde cevrede hiperplastik glandlar ya da
diizensiz endometrial fragmanlar bulunuyorsa bu durum
=> SUBMUKOZAL LEIOMYOM tanisina yardimci olabilir
L]

-9, Glandlar; kiiglik boyutlarda, inaktif epitel ile doseli
ve arada atrofik bezler , stroma; igsi hicreler yanisira
bazen desidua iceriyorsa ve damarlar ince duvarl ise
=>TANI: IATROJENIK ENDOMETRIUM "7 (Resim 3).

10. Glandlar kiglk bicimlerde, inaktif epitel ile
doseli, arada proliferatif ya da sekretuar epitel ile doseli
glandlar, stroma; igsi hiicreli olup PNL, lenfosit ve plaz-
ma hucreleri yanisira glanddler ve stromal mitozlar belir-
gin ise=> TANI: ENDOMETRIT ¢*? (Resim 4).

11. Glandlar; normal proliferatif doneme gore degisik
boyut ve sekillerde ve sayica artmis olup bezlerin bir
kismi psodostratifiye bir kismi da proliferatif epitel ile
doseli, stroma; selller ve igsi hlicrelerden ve diizensiz
ddem alanlan gosteriyorsa =>PERSISTAN FOLLIKUL
(Asin ostrojen sekresyonuna baglidir ve kistik glandiler
hiperplazi dncusudur) .

Endometriumun normal proliferatif glandlan nikleer
psodostratifikasyon ve mitoz iceren, erken-orta ve gec
doneme gére bezlerin caplarinda ve kivimlanmalarinda
degiskenlik gosteren oval- yuvarlak bicimli glandlardan
olusurlar.

12. Klglk blyiltmede, normal proliferatif doneme
goére boyut ve bicimlerinde farkliliklar gosteren, sayica
artmis glandlarin varliginda, stroma; normal proliferatif
endometriuma gore daha selliler gorinimli ve igsi ise
=>TANI: BASIT ATIPiSiZ ENDOMETRIAL HIPERPLAZI
(Resim 5).

13. Bu, N/S orani yiksek, uzamis ve oval nikleuslu
yogun basofilik kromatinli kolumnar epitel ile doseli
hiperplastik glandlarin sitolojik dzelliklerine baktgimiz-
da, nlkleus (ve hlicre) boyutunda artis, niikleol belirgin-
ligi, nOkleuslarda yuvarlaklasma, niikleer pleomorfizm ve
hiicrelerin stratifikasyon gostermesi gibi niikleer 6zellik-
ler atipi bulgulandir. Bu durumda TANI=> BASIT ATIPILI
HIPERPLAZI.

14. Bu iki ozelligi gosteren édmeklerde atipi olsun
olmasin, glandlarda dallanmalar, yapisal karmasa ve
tomurcuklanmalar dikkati cekiyorsa=>TANI: KOMP-
LEKS ATIPILI/ATIPiSIZ HIPERPLAZI seklinde olmalidir ©
5.8-11)

15. Glandlar; Iimenleri dar ve yildizsi bigimde, gliko-
jene bagl berrak sitoplazmali hiicreler ve kimileri Arias-
Stella reaksiyonu gdsteren glandlar, stroma; glandlari
cevreleyen stromal hicreler klclik dar sitoplazmali, kro-
matini bol kime yapmis ve bir cok granilosit icerir.
Ayrica karakteristik olarak, hipersekresyon bulgularini
gosteren kollabe endometrial bezler gevresindeki stro-

ma, yogun ve dehidratedir. Spiral arterioller; hasta geng
ise, uzayan kanama ve yavas involusyona baglh olarak
trombozedir ve kivimlanma gdsterir. Preklimakterium
déneminde ise, genellikle dar caphdir. TANI
=>|RREGULER “SHEDDING” ""*" (Resim 6).

16. Ayni kiretaj materyalinde, bir tarafta erken prolif-
eratif bezler diger tarafta sekretuar ve dokllmis bezler
izleniyorsa bu durum kisa luteal fazi gOsterir ve tani;
:::)MIKST ENDOMETRIUM (Metroraji ve sikiikla da infer-
tilitede gorulur) .

17. Endometriumun silindirik yada membranéz
bicimde spontan olarak dokuldigl ve uterin kavitenin
bigimini aldigi durumda doku; hem predesidual hem de
desidual endometriumdan olusur. Desidual hiicreler igsi
bicimde ve PNL 'ler ile infiltredir. Glandlar, algak kubik
hiicrelerle doseliyse =>TANI: DISMENORE MEMB-
RANESEA"*® (Resim 7).

18. Glandlar sekretuar epitel ile ddseli, beklenen
kivimlanma yok ve stroma non reaktif (6dem ya da pre-
desidualizasyon igermiyor) ise) TANI: LUTEAL FAZ
DEFEKTI “” (Resim 8).

19. Glandlar; oldukga sekretuar olup kimileri asiri
hormonal uyar gosterirler. Stroma; predesidual, oldukga
gevsek ve fokal olarak 6demlidir. Spiral arterioller;
hipertrofik ve prolifere gérinimli ise => TANI: SEKRE-
TUAR HIPERTROFI" (Resim 9).

Endometriumun fonksiyonel durumunu deger-
lendirme, ylzey epiteli ile 6rtlll olan stratum fonksiyon-
alis fragmanlarinda yapiimahdir *?. Uterus alt segmenti
ve basalis tabakasi hormonal uyarilara daha az yanit
verdidi icin degerlendirme disi birakilmalidir .

20. Kuglk biydltmede, glanduler ve stromal hicrel-
erden olusan bir proliferasyon gériildiginde ayirici tani-
da, endometrial polipler, atipik polipoid adenomyom,
mikst mdllerien proliferasyonlar yer almalidir .

21. Kiciik buyiltmede endometrial dmekler, gland
icermeyen, igsi stromal hicrelerden olusuyorsa, ayirici
tanida baslica, diz kas neoplazileri, endometrial stromal
neoplaziler, igsi epitelyal neoplaziler, saf heterolog uterin
sarkomlar ve andiferansiye sarkomlar yer alir.

22. Klinik olarak anormal uterin kanamaya neden
olan ve endometrial stromayi infiltre eden indiferansiye
gorinumld, buydk yuvarlak hicrelerden olusan prolif-
erasyonlarda baslica, az diferansiye maligniteler,
serviksten yayillm gosteren primerler, metastatik karsi-
nomlar, metastatik melanomlar, l6semi ve lenfomalar
akla gelmelidir. Proliferasyonun histolojik gortntumun-
den metastatik bir proces olasiligi distnuliyorsa klinik
bilgi ve ek olarak diger klinik calismalar gereklidir. Bu
htcreler sitolojik olarak masum gérinimli ise, bu tar
olgularda, memenin lobular karsinom Oykulsu arastiril-
malidir .

23. Endometrial biyopsi 6meklerinde, yaygin nekroz
varliginda oOzellikle hasta, menopozal dénemde ise,
malignensi olasiigi her zaman dustntimelidir. Boylesi
omeklerde, isole malign hicreler igin dikkatli inceleme
yapilmalidir ®. Nekroz malignite disinda, septik abortus,
dejenere submukozal myom ya da enfarkte bir polipte
de gorulebilir .
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Resim 7: Dismenore membranaseada PNL ile infiltre olan igsi
bigimli desidual hiicreler (HE, x100).

24. Endometriumda parcalanma (disintegrasyon),
siklikla menstriiel endometriumda gériilir. Sekretuar
dokilme gosteren glandlar, siskin predesidual hiicreler-
le cevrilidirHem fibrin hem kan nétrofillerle infiltredir.
Hiperplastik endometriumunda yer aldi§i non-sekretuar
endometriumda da, parcalanma olabilir ve stroma ve
damarlarda fibrin tromblar ile karakterizedir. Seyrek
olarak epitelyal ve stromal hiicrelerdeki dejeneratif
degisiklikler stromanin biiziismesine neden olarak,
hiperplazi ya da karsinomu taklid eden glandular yak-
lagimlara neden olabilir. Benzer nedenlerle dejenere
hicrelerden olusan sitolojik materyallerde malignensi
tanisini vermekten kaginmak gerekir. Tani sadece sitolo-
jik ozelliklerin korundugu doku kesitlerinde verilmelidir.
Eger materyal dejenerasyon ve parcalanma gosteriyor
ve malignensi olasiligi var ise ikinci doku émegi isten-
melidir. Biyopsi 6meklerinde enflamatuar hiicrelerin
gorulmesi, postpartum endometriumda normal bir bul-
gudur. Fakat PNL lerin varligi, postpartum bakteriyel bir
enfeksiyon olasiligini isaret ediyor olabilir .
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