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Ozet / Abstract
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Postmenopozal Kanamali Hastalarda Histopatolojik
Sonuglarin Viicut Kitle Indeksleri ve Serum Leptin
Duizeyleri ile [liskisinin Degerlendirilmesi

Evaluation of the Association of Histopathological Results of Endometrial
Biopsies with Body Mass Index and Serum Leptin Levels in Patients with

Postmenopausal Bleeding

ilkbal Temel Yiiksel', Pelin Koca?, Mehmet Aytac Yiiksel?, Cigdem Yavuzcan Yurtsever?, Giiler Ataser’, Ahmet Birtan Boran?

Amagc: Endometriyal hiperplazili, kanserli hastalar ve normal endometri-
yuma sahip hastalar arasinda leptin serum konsantrasyonu ile viicut kitle
indeksi iliskisini belirlenmesi icin yaptik.

Yontemler: Haziran 2008 ve Aralik 2009 aylari arasinda postmenopozal
kanama sikayeti ile klinigimize bagvuran hastalarin yapilan endometriyal
biyopsilerinin histopatolojik sonuglarinin, hastalarin viicut kitle indeksi ve
serum Leptin seviyeleri ile karsilastiriimasi i¢in 86 hasta secildi. Vicut kitle
indeksine gore (¢ alt grup kuruldu; grup 1<30; grup 11=30-40; grup I11>40.
Leptin duzeyleri immiinoenzimatik test kitleri ile ol¢tild.

Bulgular: Endometriyal kanserli hastalarda ortalama serum leptinin kon-

santrasyonu; 32,8 ng/mL, normal endometriyuma sahip hastalarin ortala-
ma serum leptinin konsantrasyonu; 20,3 ng/mL bulunmustur (p<0,0001).

Sonug: Leptin, endometriyumun proliferatif stirecinde gorev alir. Obezite-
endometriyal kanser icin 6nemli bir risk faktoridur.

Anahtar Kelimeler: Leptin, endometriyum kanser, endometriyal hiperp-
lazi, viicut kitle indeksi, obezite

Objective: To determine whether body mass index (BMI) and serum leptin
levels in patients with endometrial hyperplasia and cancer deviate from
the values in patients with a normal endometrium.

Methods: From June 2008 to December 2009, among the patients adminis-
tered to our clinic for abnormal uterine bleeding, 86 were included in this
study to evaluate the association of histopathological results of endometrial
biopsies with BMI and leptin levels. Three groups were formed according to
BMI: group |, BMI<30; group Il BMI=30 - 40; group |1l BMI>40. Leptin levels
were measured using an immunoenzymatic test.

Results: Serum leptin levels in patients with endometrial cancer and hy-
perplasia were 32.8 ng/mL as opposed to 20.3 ng/mL in patients with nor-
mal endometrial pathology (p<0.0001.)

Conclusion: Leptin appears to be involved in the pathology of endome-
trial cancer and hyperplasia. Obesity is an important risk factor for endo-
metrial cancer.

Keywords: Leptin, endometrial cancer, endometrial hyperplasia, body
mass index, obesity
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Giris

Postmenopozal donemde, endometriyal kalinlik ile viicut kitle indeksi (VKi) arasinda bir etkilesim
oldugu dustintlmektedir. Postmenopozal donemde, endometriyumun histolojik yapisi; menopoz
siiresine, VKi’'ne ve endojen hormon durumuna gore; atrofi, sekretuar ve proliferatif endomet-
riyum olmak Uzere cesitlilik gosterebilir. Postmenopozal donemde, kadinlarda ostrojenin esas
kaynagi yag dokusundaki periferal aromatizasyon sonucu olusturmaktadir. Endometriyal patolo-
jilerde ostrojen 6nemli bir etken olarak goriilmektedir (1).

Endometriyum kanseri, kadin genital yollarinin en sik rastlanilan neoplazisi olup, anormal uterin
kanamasi olan postmenopozal kadinlarin %4-24’tinde gorilir. Endometriyal kanser gelisimi icin
bircok risk faktorti tanimlanmistir ve bu risk faktérlerinin biyiik cogunlugu endometriyumun
uzun streli karsilanmamis ostrojene maruzuyiti ile iliskilidir (2).

Adiposit kaynakli bir hormon olan leptin, beslenme ve enerji homeostazinda 6nemli bir rol oynamak-
tadir. Leptin yapica sitokinlere olan benzerligi nedeni ile sitokin olarak da siniflandirilabilmektedir.
Leptin eksikligi veya rezistans durumlari insanlarda obezite, diyabet ve infertilite ile sonuclanmak-
tadir. Obez kadin ve erkeklerde leptin diizeyi ile viicut kitle indeksi arasinda pozitif bir iliski gosteril-
mistir. Leptinin anti obezite, ireme, hematopoez, anjiogenez, kan basinci, biiyiime, kemik hacmi,
lenfoid organ homeostazi ve T lenfosit sistemleri gibi bircok sistemde temel etkileri gosterilmistir (3).

Biz de bu calismamizda; postmenopozal kanama sikayetiyle poliklinigimize basvuran hastalarda
viicut kitle indeksi ile serum leptin diizeylerinin, endometriyal biyopsilerinin histopatolojik so-
nuglarini karsilastirmayi amacladik.

Yontemler

Calismamiza Haziran 2008 ve Aralik 2009 aylar arasinda postmenopozal kanama sikayeti ile
klinigimize basvuran 86 hasta dahil edildi. Tim hastalara endometrial kiretaj yapildi.
86 hastanin endometriyal biyopsilerinin histopatolojik sonugclari, hastalarin serum leptin
diizeyleri ve hesaplanan viicut kitle indeksleri (kg/m?) ile karsilastirildi.
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Tablo 1. Gruplar arsinda yas, leptin ve VKi dagilhimi

Grup 1 Grup 2 P
Yas 54,8+6,52 51,5£6,58 0,001
VKi 36,31+2,98 29,1£2,25 0,001
Leptin(ng/mL) 32,8+0,48 20,3+0,57 0,001

Ort£SS; ortalamazstandart sapma, VKI; Viicut kitle indeks, p<0,05, anlamh

Tablo 2. Viicut kitle indeksine gore, hastalarin leptin diizeyi

VKi>40 P
34,4£0,52 0,001

30<VKi<40
29,2£0,46

VKi<30
Leptin (ng/mL) 20,30, 44

Ort+SS; ortalamazstandart sapma, p<0,05, anlamli, VKi; Viicut kitle indeksi

Endometiyal biyopsiler histopatolojik sonuclarina gore iki gruba
ayrildi; grup 1: (n=43) Endometriyalhiperplazi ve endometriyum
kanseri, grup 2: (n=43) sekretuar endometriyum, prolifer atifen-
dometriyum ve atrofik endometriyumdan olusmaktaydi. Hasta-
lar VK lerine gore de 3 alt gruba ayrildi; grup I; VKi<30, grup II;
30<VKi<40, grup III; VKi>40. Olusturulan gruplarda, VKi ve serum
leptin dlzeyleri arasindaki iliski arastirildi.

Serum leptin konsantrasyonu eliza yontemi kullanilarak 6l¢tldi.

istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for Windows 10,0 istatistik
paket programi kullanildi, karsilastirmalar ki-kare yontemi ile ya-
pildi, Pearson lineer korelasyon katsayilari ile VKi ve serum leptin
duizeyleri arasindaki iliski arastinldi.

Bulgular

Gruplar arasinda yas ortalamalari ve VKi'leri istatistiksel olarak
anlamli idi (p<0,001). Bening histopatolojik sonuclara sahip has-
talarin olusturdugu kontrol grubu serum leptin diizeyi (20,340,57
(ng/mL) ile, histopatolojik sonuclari endometriyal hiperplazi ve
endometriyum kanseri olan ¢alisma grubu serum leptin dize-
yi (32,8+0,48 (ng/mL) karsilastirildiginda aralarinda istatiksel
olarak anlamli fark vardi (p<0,0001). Yas, leptin ve VKi dagilimi
Tablo 1’de gosterilmistir.

Calisma grubundaki hastalar VKi gore 3 alt gruba ayrildiginda se-
rum leptin konsntrasyonu (grup 1;VKi<30, grup II; 30<VKi<40,
gruplll; VKi>40) sirasi ile 20,3, 29,2, 34,4 ng/mL idi ve istatistiki ola-
rak anlamli olarak bulundu (p<0,001). Viicut kitle indeksine gore,
hastalarin leptin diizeyleri Tablo 2’de gosterilmistir. VKi'lerine gore
endometriyal patoloji (endometriyal hiperplazi veya endometriyal
kanser) insidansi sirasiyla %22,7, %51,6, %66,6 idi.

Serum leptin konsantrasyonu ile VKIi arasinda pozitif korelasyon
vardi. (r=0,701, p<0,001).

Tartisma
Postmenopozal donemde goriillen vaginal kanama, postmeno-

pozal kadinlarin kliniklere basvuru sebeplerindendir (4). Post-
menopozal kanamaya yol acan patolojiler arasinda en onemlisi

endometriyum kanseridir. Literatiirde postmenopozal kanamali
kadinlarda endometriyal kanser insidansi %6, %9,9, %10 olarak
bildirilmistir (5-10).

Postmenopozal kanamali kadinlar tzerinde yapilan bircok calis-
mada ileri yasin endometriyal kanser ve hiperplazi riskini arttiran
bir faktor oldugu bulunmustur (10, 11). Fistonic ve ark. (12) post-
menopozal kanamali kadinlar tizerinde yaptiklar ¢alismada endo-
metriyal kanser grubunun yas ortalamasinin; bening endometriyal
patolojiye sahip gruba gore anlamli derecede yiiksek oldugunu gos-
termislerdir. Philip ve ark. (13)yaptiklar calismada 55 yas ve tstii ka-
dinlarda endometriyal kanser riskinin arttigini oratya koymuslardir.
Weber ve ark. (14) artan yasin endometriyal neoplaziler ile iliskili bir
risk faktor oldugunu saptamislardir. Bizim calismamizda da, lite-
ratur ile uyumlu olarak endometriyal hiperplazi ve endometriyum
kanserli hastalarin yas ortalamasi, bening endometriyal patolojiye
sahip kadinlarin yas ortalamasindan anlaml derecede yiiksekti.

Yapilan bazi calismalarda da yiiksek VKi'nin artmis endometriyal
kanser riski ile iliskili oldugu gosterilmistir (11, 14, 15). Bizim ¢a-
hismamizda da patolojik grupta VKi anlamli olarak yiiksek bulun-
mustur.

Serum leptin seviyelerinin kadinlarda ozellikle viicut yag miktari
ve VKi ile iliskili oldugu bircok cahisma tarafindan gosterilmistir
(11, 16). Haluzik ve ark. (17) serumleptin seviyesinin VKi ile iliskili
oldugunu bildirmislerdir. Baska bir calismada ise dusuk kalorili
diet ile verilen kilolar sonucunda serum leptin seviyesinin distugu
gosterilmistir. Bu da bize hiperleptinemiye obezitenin eslik ettigini
gosterir (18). Son yillardaki arastirmalar, leptinin endometriyum
ve diger organlardaki kanserlerde timarlerin proliferatif stirecinde
roli oldugunu ortaya koymustur (19, 20). Ayrica leptinin aktif aro-
mataz olarak androstendiondan 6strona dontstimi katalizledigi
gosterilmistir (20). Hayatin postmenopozal doneminde yumurta-
liklarin salgi fonksiyonu durmakta ve bunun sonucunda periferik
ostrojen kaynaklari onem kazanmaktadir. Postmenopozal donem-
de periferal androstendiondan ostrojen sentezi icin adrenal and-
rostendionlar prekirsor olarak 6nem kazanmaktadir (20). Yuan ve
ark. (21) Koendometriyal kanserli kadinlarda, serum leptin diizey-
lerini ve kanserli endometriyal hticrelerde leptin reseptor miktari-
ni artmis olarak gostermislerdir. Biz de calismamizda, endomet-
riyum kanser ve endometriyal hiperplazi olan kadinlarin serum
leptin seviyelerini bening patolojik sonuglara sahip hasta grubuna
gore istatistiki olarak yiiksek bulduk.

Calismamizin baslica kisithhigi hasta sayisinin kiiciik olmasidir.
Sonug

Calismamizin sonucunda; leptinin, viicut kitle indeksi ile arasinda
pozitif bir korelasyon oldugu; viicut kitle indeksindeki artisin se-
rum leptin diizeylerindeki artisla paralel oldugu saptandi ve artan
serum leptin seviyesinin endometriyal hiperplazi ve kanserli olgu-
larda yararli bir belirteg olabilecegi gosterildi.

Etik Kurul Onayi: Bu calisma icin etik komite onayi istanbul Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Komitesinden alinmistir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu calismaya katilan hastalardan alinmistir.

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.
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