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OZET

Amacg: Endometrial poliplerin patogenezi halen tam olarak bi-
linmemektedir. Bu arastirmada amacimiz endometrial polipler-
deki steroid reseptorlerini incelemektir.

Geregler ve Yontem: Bu aragtirmada Subat 2008 ile Aralik
2011 tarihleri arasinda hastanemizde histeroskopik polipek-
tomi yapilan 28 hastanmin poliplerine ve saglam endometrium
dokularima ait dstrojen ve progesteron reseptérleri immuno-
histokimyasal olarak boyandi. Boyanma skorlart kuvvetli bo-

yananlar icin 3 pozitif, orta boyananlar igin 2 pozitif ve zayif

boyananlar igin 1 pozitif olarak kaydedildi.

Bulgular: Ostrojen reseptorleri endometriyal polip glandinda
1 (%3.6) hastada zayif, 17 (%60.7) hastada kuvvetli boyand.
Stromasinda ise 5 (%17.9) hastada zayif, 12 (%52.8) hastada
kuvvetli olarak boyandi. Polipin hemen yamindaki endometrial
dokunun glandinda 13 (%46.4) hastada zayif, 5 (%17.6) hasta-
da kuvvetli boyandi. Stromasinda ise 14 (%50.0) hastada zayf,
3 (%10.7) hastada kuvvetli boyandi. Progesteron reseptorleri
icin endometriyal polip glandinda zayif boyanma olmadi. Kuv-
vetli boyanma 27 (%96.4) hastada goriildii. Stromasinda da
zayif boyanma olmadi. Kuvvetli boyanma 25 (%89.3) hastada
goriildii. Endometriyal polipin hemen yanindaki endometrium
dokusunun glandinda 4 (%14.3) hastada zayif, 18 (%64.3) has-
tada orta, 6 (%21.4) hastada kuvvetli boyandi. Stromasinda ise
3 (%10.7) hastada zayif, 18 (%64.3) hastada orta, 7 (%25.0)
hastada kuvvetli boyand.

Sonug¢: Bulgularimiz steroid reseptérlerinin endometrial po-
liplerin gelisimi tizerine olan onemini destekler niteliktedir. Bu
reseptorlere yonelik gelistirilecek tedaviler hem poliplerin ge-
lisiminin onlenmesinde, hem tedavisinde, hem de sebep oldugu
sikayetlerin engellenmesinde faydali olabilecektir.

Anahtar Kelimeler: polipler, Ostrojen reseptorii, progesteron
reseptorii

ABSTRACT

Objective: The pathogenesis of endometrial polyps is still unk-
nown. Our aim in this research is to examine steroid receptors
in endometrial polyps.

Material and Methods: This study immunohistochemically
stained estrogen and progesterone receptors of both polyp and
intact endometrium tissues of 28 patients who underwent hys-
teroscopic polypectomy between February 2008 and December
2011 in our hospital.
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Results: The coloring scores were recorded as 3 positive for
strong dyes, 2 positive for medium dyes and 1 positive for weak
dyes. In endometrial polyp gland estrogen receptors were weak
in 1 (3.6%) patient and strong in 17 (60.7%) patient. In the
stroma, 5 (17.9%) patients were weak and 12 (52.8%) patients
were strongly stained. The endometrial tissues adjacent to the
polyp 13 (46.4%) patients were weak and 5 (17.6%) patients
were strong stained. In the stroma, 14 (50.0%) patients were
weak and 3 (10.7%) patients were strongly stained.

Progesterone receptors did not show weak staining on the en-
dometrial polyp gland. Strong staining was observed in 27 pa-
tients (96.4%). There was no weak staining in stroma. Strong
staining was observed in 25 patients (89.3%). The gland of the
endometrial tissue adjacent to polyp, 4 (14.3%) patients weak,
18 (64.3%) moderate, and 6 (21.4%) patients were strong sta-
ined. In the stroma, 3 (10.7%) patients weak, 18 (64.3%) pa-
tients moderate and 7 (%25.0) patients were strongly stained.

Conclusion: Our findings support the importance of steroid re-
ceptors on the development of endometrial polyps. Therapeutic
treatments for these receptors may be useful in preventing the
development of polyps, as well as in treatment and prevention
of complaints.

Keywords: polyps, estrogen receptor, progesterone receptor
GIRIS

Endometrial polipler kadinlarda %7.8 ile %50
arasinda degisen oranlarda goriilmektedir (1). Ta-
mamina yakini benigndir ve nadiren malignite go-
rilmektedir (2). Endometrial polipler; subfertilite,
anormal uterin kanamalar, intermenstruel kanama-

lar, hipermenore ve gebelik kayiplarina neden ola-
bilirler (3).

Endometrial poliplerin patogenezi halen net degil-
dir (4). Olusum mekanizmasi, tekrarlama nedeni ve
sikayetlere nasil yol acgtig1 halen net olarak belirle-
nememistir (5).

Genel olarak hormona duyarli olduklar1 diisiinil-
mektedir. Literatiire bakildiginda gegmis yillarda bu
konuyla ilgili hem estrogen hem de progesteron re-
septdrlerinin incelenmis oldugu goriilmektedir. An-
cak aragtirmalar bu konuda farkli sonuclar igermek-
tedir. Sadece estrogen reseptorii (ER) fazla, sadece
progesteron reseptorli (PR) fazla, hem estrogen hem
progesteron reseptorii fazla ve hatta hem estrogen
hem progesteron reseptdrii az seklinde farkli sonug-
lar belirtildigi goriilmektedir (6-13). Sonugta resep-
tor arastirmalarinin heniiz fikir birligine varamadigi
anlagilmaktadir.
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Pratikte ise endometrial poliplerin hormonal iligkile-
rine sik¢a rastlamaktayiz. Ornegin; levonorgestrelli
rahim i¢i ara¢ kullanimi ile tekrar goriilmesi azal-
maktadir (14). Hormon replasman tedavileri ile (15)
ve tamoksifen kullanimiyla siklig1 artmaktadir (16).
Hormona duyarlilig1 kolayca anlasilirken menopoz-
da neden olustugu, diisiikk estrogene neden cevap
verdigi ve medikal tedaviye neden cevap alinama-
dig1 anlasilamamaktadir. Histeroskopi halen teda-
vide altin standart olarak yerini korumaktadir (17).

Aragtirmamizda steroid reseptdrlerinin endometrial
polip stroma ve glandlarindaki durumlarini incele-
dik. Normal endometrium ile karsilagtirdik. Steroid
reseptorlerinin endometrial poliplerin yapisindaki
onemini degerlendirmeyi amagladik.

GEREC ve YONTEM

Bu galigma Subat 2008 ile Aralik 2011 tarihleri
arasinda hastanemiz Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
kliniginde gergeklestirildi. Klinige endometrial po-
lip 6n tanist ile yatirilarak histeroskopik rezeksiyon
yapilan 28 hasta dahil edildi. Calisma i¢in hastane-
miz Bilimsel Aragtirma Kurulunun etik onay1 alin-
di. Arastirmaya katilan hastalardan yazili bilgilendi-
rilmis onami alindi.

Hastalarm adi soyadi, dosya numarasi, telefon nu-
marasl, yasi, 0zgecmisleri, soy gecmisleri obstetrik
ve jinekolojik hikayeleri, son adet tarihleri, adet
diizenleri, bagvuru sikayetleri, kanama paternleri,
dahili hastaliklari, ilag kullanimlar1 ve gegirilmis
ameliyatlar1 detayli olarak calisma i¢in Onceden
olusturulmus arastirma formuna kaydedildi. Ofis
histeroskopiyi kabul eden hastalar ¢alismaya dahil
edildi. Islemi kabul etmeyen, devam eden gebeligi
olan, pelvik enfeksiyonu olan, asir1 vajinal kana-
mast olan ve serviks kanseri olan olgular ¢alisma
kapsami diginda tutuldu. Calismaya alinan hasta-
lara muayene sonrasi transvaginal ultrasonografi
yapilarak bulgular kaydedildi. Endometrial polipler
diizgilin siirli, endometrium ile arasinda hipoekoik
smirt olan degisik boyut ve sekillerde oldukga ho-
mojen yapiya sahip ekojenik kitleler olarak deger-
lendirildi. Ofis histeroskopileri 30 derece agili, 302
mm uzunlukta, 2.7mm ¢apli, 5.5 mm histeroskoplu
(KR Karl Storz®, Almanya) cihaz ile yapildi. Bi-
yopsi materyalleri %10’luk formaldehit igeren kap-
lara konarak patoloji laboratuvarma ulastirildi. Ofis
histeroskopi dorsolitotomi pozisyonunda jinekolo-
jik masada yapildi. Hastalara sistem ve aletler tani-
tilarak bilgi verildi. Hastalara islem oncesi herhangi
bir ilag ve anestezik madde uygulamasi yapilmadi.
Vajinoskopik yaklasimla ofis histeroskopiye basg-
land1. Hastalar ofis histeroskopinin her agamasinda
bilgilendirildi. Histeroskop ile serviksin gegileme-
digi durumda histeroskopun dis kilifi ¢ikarilarak
servikse girildi. Buna ragmen kaviteye girilemeyen
hastalara lokal anestezi ile paraservikal blok yapildi
ve dilatasyonun ardindan histeroskop ile kaviteye
girildi. Lezyonlar histeroskopun operasyon kanalin-
dan manipiile edilen yar1 esnek makas ile kesilerek
eksize edildi. Stipheli alanlardan yakalayici forceps
ile biyopsi alindi.
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Alman patoloji materyalleri endometrial polip ile
hemen yanindaki endometrium dokusu i¢in estrogen
ve progesteron reseptorleri ile immunohistokimya-
sal boyama yontemi ile boyandi. Patolojik incele-
me i¢in kesitler 4 mm slaytlar seklinde ‘Leica bond
max’ isimli immunohistokimyasa cihazi ile otoma-
tik olarak hazirlandi. Sirasiyla su islemler yapildi:
etlivde deparafinasyon, ii¢ asamali Bond Dewax so-
lusyon, alkol islemi, Bond wash solusyonu, Bond
ERI (sitrat) solusyonu, peroksit blok, yikama so-
lusyonu, boyama markirlar1 (esrogen, progesteron,
cox2 reseptdr antikoru), karistk DAB solusyonu
ve hemotoksilen eozin uygulanmasi yapildi. Daha
sonra kesilen ve kapama sonrasi hazirlanan prepa-
ratlar mikroskopta incelendi. Endometrial polip ve
normal endometrium igin kuvvetli boyanma 3 po-
zitif, orta boyanma 2 pozitif, zayif boyanma ise 1
pozitif olarak kaydedildi. Elde edilen preparatlarin
mikroskopla resimleri ¢ekildi. Elde edilen bulgular
kaydedildi ve SPSS 17.0 istatistik programi kullani-
larak degerlendirildi.

BULGULAR

Calisma kapsamina aliman 28 hastanin yas
ortalamas1 37.61% 6.81 olarak tespit edildi. Gravi-
da sayist ortalama 2 (n=9, %32.1) olarak bulundu.
Dogum sayisi ise ortalama 2 (n=10, %35.7) olarak
belirlendi. Hastalarin sosyodemografik ozellikleri
Tablo 1’de goriilmektedir.

Tablo 1: Olgularin demografik 6zellikleri.

Deger
Yag* 37.61+ 6.81
Gravida** 2 (n=9, %32.1)
Parite ** 2 (n=10, %35.7)
Abortus** 0 (n=22, % 78.6)
Kiiretaj** 0 (n=25, %89.3)

*ortalama deger £ SD, ** medyan deger

Calisma kapsaminda incelenen hastalarin klinigi-
mize basvuru sikdyetleri degerlendirildiginde; 18
hasta (%64.3) anormal uterin kanama nedeni ile 2
hasta (%7.1) karin agrisi nedeni ile 7 hasta (%25)
hasta infertilite nedeni ile bagvurdugu belirlendi.
Bir hasta ise rutin kontrollerinde polip saptanmasi
nedeniyle operasyona uygun goriildii (Tablo 2).

Tablo 2: Hastalarin bagvuru sikayetleri.

N %
Anormal uterin kanama 18 64.3
Karim agrist 2 7.1
Infertilite 7 25
Endometrial kalinlasma 1 3.6

Estrogen reseptorlerinin endometrial polip glandin-
da zayif 1 (%3.6) hastada, orta 10 (%35.7) hastada,
kuvvetli 17 (%60.7) hastada; stromasinda ise zayif
5 (%17.9) hastada, orta 11 (%29.3) hastada, kuvvet-
li 12 (%52.8) hastada olarak tespit edildi.

Polipin hemen yanindaki endometrium dokusunun
glandinda; zayif 13 (%46.4) hastada, orta 10 (%35.7)
hastada, kuvvetli 5 (%17.6) hastada; stromasinda
ise zayif 14 (%50.0) hastada, orta 11 (%39.3) has-
tada, kuvvetli 3 (%10.7) hastada boyanmis olarak
izlendi. Bu bulgular Tablo 3°de goriilmektedir.
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Tablo 3: Estrogen reseptorlerinin endometrial polip ve yanindaki endo-
metrium stroma ve glandindaki boyanma dereceleri.

n (%) n (%)

5 14
Zayif (17.9) Zayif (50.0)

Polip " Endometrium I

stroma stroma

Orta (39.3) Orta (39.3)
Kuvvetli ( 412?8) Kuvvetli a 3.7)
n (%) n (%)

1 13
Zayif 3.6) Zayif (46.4)

Polip 0 Endometrium 0

landiiler landiiler

& Orta 357y | & Orta (35.7)
Kuvvetli ( 6})77) Kuvvetli a 75 6)

Progesteron reseptorleri agisindan bakildiginda; en-
dometrial polipte; polipin glandinda, zayif boyan-
manin olmadigi, orta 1 (%3.6) hastada, kuvvetli 27
(%96.4) hastada; stromasinda ise zayif boyanma-
nin olmadigi, orta 3 (%10.7) hastada, kuvvetli 25
(%89.3) hastada oldugu goriildii. Progesteron resep-
torleri endometrial polipin hemen yanindaki endo-
metrium dokusunun glandinda; zayif 4 (%14.3) has-
tada, orta 18 (%64.3) hastada, kuvvetli 6 (%21.4)
hastada; stromasindaise zayif3 (%10.7) hastada, orta
18 (%64.3) hastada, kuvvetli 7 (%25.0) hastada ol-
dugu izlendi. Bu bulgular Tablo 4’de goriilmektedir.

Tablo 4: Progesteron reseptdrlerinin endometrial polip ve yanindaki
endometrium stroma ve glandindaki boyanma dereceleri.

n (%) n (%)

3
Zayif 0 Zayif (10.7)

Polip 3 Endometrium 18

stroma stroma

Orta | (10.7) Orta | 543
Kuvvetli (82953) Kuvvetli ( 2;.0)
n (%) n (%)

4
Zayif 0 Zayif (14.3)

Polip | Endometrium 18

landiiler landiiler

£ Ota | 3¢ | ® Orta | (543
Kuvvetli (92674) Kuvvetli e 16 4)

Sekil 1: Endometrial polip pr%gesteron reseptorii glandiiler ve stromal
ozin x 40 biiyiitme).
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Sekil 2: Endometrial polip estrogen reseptorii glandiiler ve giiglii bo-
yanma (Hemotoksilen Eozin x 40 biiyiitme).

TARTISMA

Arastirmamizda poliplerin hem glanduler epi-
telinin hem de stromasinin estrogen ve progesteron
reseptorleri agisindan hemen yanindaki endometri-
um gland ve stromasina gore siklusun erken prolife-
ratif fazinda daha fazla oldugu tespit edilmistir.

Bu konu ile ilgili ilk arastirmalarda Mittal ve arka-
daglar1 (1996) ER ve PR’lerin endometrial polipte
normal endometrium ile benzer olduklarini belirt-
mislerdir. Vaka sayis1 diisiiktiir ve ileri arastirmalara
ihtiya¢ oldugu goriilmiistiir (11). Daha sonraki yil-
larda yapilan arastirmalarda Almeida ve arkadaslar
(2004) endometrial polip glandinda normal endo-
metriuma oranla daha fazla ER ve PR oldugunu
ifade etmislerdir. Arastirma sonucunda bu yiiksek
reseptor diizeylerinin estrogen seviyeleri yiiksek ol-
masa dahi polip gelisiminde etkili olabilecegini ifa-
de etmiglerdir (6). Ancak daha sonraki ¢aligmalar bu
hipotezi desteklememistir, farkli sonuglar belirlen-
mis ve endometrial polip patogenezinin halen belir-
sizligini stirdiirdiigii anlagilmistir. Ornegin; Belisa-
rio ve arkadaglar1 (2006) ise endometrial poliplerin
ise gland ve stromasinda daha fazla ER saptamislar-
dir. Ancak bu durum PR’leri i¢in anlamli bulunma-
mistir. Hormonlara cevabin estrogen reseptorleriyle
iligkili olabilecegini ifade etmislerdir (12).

Farkli sonuglarin goriildiigii diger arastirmalardan
biri de Lopez ve arkadaslarinin yaptiklar1 arastir-
madir. Bu arastirmada endometrial polip epitelinde
normal endometriuma oranla daha fazla ER ve PR
oldugunu belirlemislerdir. Fakat bu ¢alismada po-
lip stromasi ile endometrium stromasi reseptorler
agisindan bir fark tespit edilmemistir. Bu ¢caligmaya
gore ER ve PR’lerin polip gland hiicreleri {izerin-
de fazla ekspresyonu yliksek estrogen olmadan bile
polip gelisimi {izerine etkisini izah etmektedir (13).
Patogenezin anlagilmasi igin steroid reseptorleri-
nin 6nemi hep dikkat ¢ekici olmustur. Hormonlarla
yiiksek iligkisi patogenez mekanizmalarinin anlasil-
masinda anlamli goriilmiistiir.
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Yine benzer bir arastirmada Gul ve arkadaslari
endometrial polip steroid reseptor farkina bakmig-
lardir. Sadece stromal progesteron reseptorleri yo-
niinden anlamli oldugunu diger yonlerden benzer
olduklarini belirlemislerdir. Bunun diginda yas ile
ilgili anlamli degiskenlik bulamamislardir. Meno-
pozda gelisen, diisiik estrogen ile gelisen endomet-
rial poliplerin patogenezine cevap bulamamiglardir
(8).

Konuyla ilgili son yillarda yapilan bir aragtirmada
Antunes ve arkadaslar1 benign malign endometrial
polip ayirimindaki anlamliligina bakmislardir. Po-
liplerin gercek etyolojisinin ¢oziilemedigine dikkat
cekmisler ve farkli mekanizmalar olabilecegini dii-
stinmislerdir (10).

Bizim yaptigimiz arastirmalar sonucunda da endo-
metrial poliplerin steroid reseptorleri ile ytliksek ilis-
kisi oldugu belirlenmistir. Poliplerin hem gland hem
stromasinda estrogen ve progesteron reseptorlerinin
yiksek derecede pozitif oldugu belirlenmistir. Ozel-
likle fertilitenin ve gebelik basarisinin son derece
onemli oldugu bu fertil cagdaki kadinlarda etkin
medikal tedavilerin reseptor diizeyindeki secenek-
lerle yapilmasinin faydali olacag: diisiincesindeyiz.
Bulgularimiz steroid reseptorlerinin  endometrial
poliplerin gelisimi iizerine olan 6nemini destekler
niteliktedir. Bu reseptorlere yonelik gelistirilecek
tedaviler hem poliplerin gelisiminin dnlenmesinde,
hem tedavisinde, hem de sebep oldugu sikayetlerin
engellenmesinde faydali olabilecektir.
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