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ONSOZ

2018 yilinda 5. sayimizla yeniden sizlerle birlikteyiz. Gectidimiz 3 aylik siirecte dernedimiz pek ¢ok bilimsel programi gergeklestirirken ayni
zamanda yil icinde yapilacak pek gok ulusal ve uluslararasi kongre ve toplantida gorev alacaktir. Dernegimiz yGnetim kurulu iiyesi Prof. Dr Engin
Oral diizenleyen iki dernek sekreterinden biri olarak 4. EEL de gdrev yapacaktir.

Oniimiizdeki giinlerde yapacagimiz bilimsel aktivitelerden kisaca bahsetmek isteriz. 20-21 Nisan 2018 tarihlerinde istanbul Acibadem Altunizade
Hastanesi'nde gergeklestirilecek olan 1. Kronik Pelvik Agr Sempozyum'unda Ulusal ve Uluslararasi dederli bircok hocamiz bizlerle birlikte
olacaktir. Bu toplantimiz sirasinda Fransa'dan Sakral Sinir Endometriozis'i olan bir vaka'nin operasyonu canhi olarak toplantimizda izlenebilecek.
Ayrica Miiltidisipliner vaka tartismalarida yapacadimiz toplantiya tim meslektaslanimizi bekliyoruz.

Cinsel Saglik Enstitiisii (CISED) tarafindan 19-22 Nisan 2018 de Antalya'da gerceklestirilecek 3. Cinsel Saglik Kongresi'nde Dernegimiz adina
Prof. Dr. Umit inceboz “Kronik Pelvik Agrida Endometriozis ve Diger Organik Nedenler ve Tedavisi” konulu bir konusma yapilacak hem kadin
dogum uzmanlari hem de psikiyatrist meslektaslanimizla farkl agilardan konular tartisilacaktir.

Endoakademi toplantilar kapsaminda 28 Ocak 2018 tarihinde Gaziantep'te, bélgedeki hocalanimizin destegi ile "Endometrioma” tizerine bir
giinliik bir toplanti gerceklestirdik. Es zamanli olarak toplantimiz facebook'tan canli olarak yayinlandi. Meslektaslanmizdan biiyiik ilgi goren
toplantinin benzeri "Endometrioma Yonetimi"” konusu ile 1 Nisan 2018 te Kayseri' de yapilacaktir. Detayl olarak Endometrioma Yonetimi ile ilgili
tiim giincel bilgiyi Kayseri'de tartisacagiz. Detaylarina biiltenimizin icerisinden ve dernek sitemizden (www.endometriozis.org) ulasabilirsiniz.

Saglik Bilimleri Universitesi ev sahipliginde 9-10 Mart 2018 tarihinde istanbul'da diizenlenen Il.Pelvik Rehabilitasyon Kongresi'nde Dernegimiz
tarafindan "Pelvik Agri Kursu" diizenlendi. Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Uzmani meslektaslarimizla algologlar, proktolog ve iirololoji uzmanlari
ile birlikte gergeklestirdigimiz bu toplanti pelvik agri konusuna cok farkh agilardan ele alindigi kurs tiim meslektaslanimizdan bilyiik ilgi gordii.
8-11 Mart 2018 tarihleri arasinda Uludad da gergeklestirilen olan sempozyumda dernegimizde bir oturumu yonetmistir. Dernegimiz'den
hocalarimiz ve galisma gruplanmizdan geng hocalanmiz "Agn ve Infertilite Yonetimi” oturumunu gergeklestirdik. Kongrenin en yiiksek
katiliminin saglandigl oturum olmasi bizi gok mutlu etmistir.

Saygilanmizla,

Endometriozis&Adenomyozis Dernegi Yonetim Kurulu

Endometriozis&Adenomyozis Dernegi Yonetim Kurulu 2017

S

www.endometriozis.org
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(A)SECILMIS MAKALELER

1 The Risk of Preterm Births Among Pregnant Women With Adenomyosis. Shin YJ, Kwak DW, Chung JH, Kim MY, Lee SW2, Han YJ. J Ultrasound Med. 2018 Jan 24.

doi: 10.1002/jum. 14540

Amag:

Adenomyozisin gebelik sonuclan iizerine etkisiniinceleyen
cok az calisma vardir. Gebelik sirasinda adenomyozis tanisi
konan kadinlarda preterm dogum ve diisiik dogum agirhid
riskini degerlendirmeyi amacladik.

Metod:

Ocak 2010'dan Aralik 2011'e kadar adenomyozisi olan tekiz
gebeleri ilk trimesterda belirlemek icin bilgisayarli
ultrasonografi veri tabani kullanildi.

Sadece gebelik sonucu bilinen vakalar dahil edildi. Tibbi
kayitlari gdzden gegirdik ve gebelik sonuclarini adenomyozis
varligi ve konsepsiyon yontemine (gebe kalma ydntemine)
gore inceledik.

Bulgular:
11.173 tekiz gebeden 88'inde (% 0.8) adenomyozis saptandi
ve 8316 gebe (72 sinde adenomyozis vardi) dahil edildi.

Adenomyozisi olan grup adenomyozisi olmayan gruba gore anlamli olarak daha yliksek oranda preterm dogum ve diisiik dogum agirhii ile
iligkiliydi. (sirasiyla %12.5 a karsi %4.1; p<.001; %13.9a karsi %3.1; p<.001) Gebe kalma yontemine gére biralt grup analizinde,
adenomyozis olmayan grupta preterm dogum ve diisiik dogum agirhgi insidansinda farklilik yoktu. Ancak, adenomyozisi olan grupta preterm

dogum ve diislik dogum agirhdi riskleri, yardimer lireme teknikleri
ile gebe kalan kadinlarda dogal yollardan gebe kalan kadinlara
gore anlamli olarak daha yiiksekti (sirasiyla, % 28.0'e kars1% 4.3;
p<.01;% 28.0 e karsi % 6.4) ; P <.05).

Sonuglar:

Erken gebelikte adenomyozisi diisiindiiren ultrasonografik
bulgular, yardimer lireme teknikleri yardimiyla gebe kalan
kadinlarda artmig preterm dodum ve diisiik dogum agirhig
riskiyle iligkiliydi ancak bu durum dogal yollardan gebe kalanlar
icin gecerli degildi.

Anahtar kelimeler:
adenomyozis; yardimla lireme teknikleri; jinekoloji; diislik dogum
agirhdi; obstetri; prematiir dogum; ultrasonografi

Adenomyozis, myometriumda ektopik endometrial bezlerin ve
stromanin varli§i ile karakterize olan patolojik bir durumdur ve
menometroraji, dismenore, disparoni ve subfertiliteye neden
olabilir. Adenomyozis prevalansi kriterlere bagh olarak % 5 ile %
70 araligindadir. Adenomyozisin kesin tanisi histopatolojik
bulgulara dayanmaktadir ve gogunlukla dogum yapmis kadinlarin
A0l 501i yaslarinda teshis edilir. Ancak asemptomatik
adenomyozis, leiomyoma veya servikal intraepitelyal neoplazi
gibi jinekolojik hastaligi olan kadinlarda tesadiifen teghis
edilebilir. Asemptomatik geng nullipar kadinlarda adenomyozis
teshisi koymak kolay dedildir; ancak son zamanlarda geligen
goriintiileme teknikleri ve gebeligi erteleme egilimi ile, yardimel
iireme teknikleri (YUT) ile elde edilen gebelikler ve ileri yas

gebelerde gebelikle iligkili adenomyozis siklifi artmaktadir.
Adenomyozisli gebelerde gebelik sonuclarina iligkin onceki caligmalar
azdir ¢linkii eskiden yalnizca adenomyozisin histolojik tanisi
mimkiindii. Son zamanlarda Salim ve ark., ultrasonografide
adenomyozis tespit edilen ve ilk kez ivf yapilan infertil kadinlarda,
morfolojik olarak normal uterusu olan kadinlara gore daha diisiik klinik
ve devam eden gebelik oranlarina sahip oldugunu bildirmistir (%
22.2've kars1% 47.2 ve% 11.1'e kargin% 45.9, sirasiyla). Ancak,
adenomyozis ile subfertilite arasindaki iligki hala tartigmalidir; baz
aragtirmacilar adenomyozisin subfertil kadinlarda yaygin olmadigina
inanmaktadir, bazilariise adenomyozisin subfertilitede kritik bir rol
oynadiini diiglinmektedir.

Bugiine kadar, preterm dogumlari da iceren gebelik sonuclarina iligkin
adenomyozis ile ilgili yalnizca 2 vaka kontrol ¢aligmasi bulunmaktadir.
Juang ve arkadaglari adenomyozisli gebelerde preterm dofum ve
preterm prematiir membran riiptiiriiniin daha yaygin olarak
goriildiigiinii bildirmiglerdir. Yeni bir vaka kontrol caligmasi
adenomyozisli olgular ile normal uterusu olan olgular arasinda gebelik
sonuclanni karsilastirdi ve adenomyozisin kontrol grubuyla
kargilagtirldiginda artmig preterm dogum (%41.7 e karsi %12.5) ve
prematiir membran riiptiirii insidansi (%19.4 e karsi %4.2)ve kotii
gebelik sonuclari ile iligkili oldugu sonucuna ulagt. Bununla birlikte, bu
caligmalar kiiciik popiilasyonlari icermekteydi ve Juang ve ark. sadece
preterm dofum veya preterm prematiir membran riiptiirii olan
popiilasyonda adenomyozis insidansini degerlendirmistir. Gebelik
sonuclar hakkinda gok az veri vardir ¢iinkii adenomyozis vakalarinin
cogu, 40 yasin lstiindeki kadinlarda histerektomi ile teghis
edilmektedir ve gebelikte asemptomatik adenomyozisi teshis etmek
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zordur. Bu ¢aligma, adenomyozisli gebelerde preterm dogum
ve diigiik dogum adirh§inin prevalansini degerlendirmeyi ve bu
sonuclarin konsepsiyon (gebe kalma) yontemine gore farkl
olup olmadi§ini aragtirmay1 amaclamigtir.

Materyal ve metod

Ocak 2010'dan Aralik 2011'e kadar gebeligin ilk trimesterinde
USG ile adenomyozis tanisi alan tekiz gebe kadinlarin tibbi
kayitlarini ve USG veri tabanini retrospektif olarak inceledik.
Bunlarin arasindan, yalnizca 20. gebelik haftasindan sonra
do§um yapan gebelik sonuclar bilinen vakalar ¢aligmaya dahil
edildi. Adenomyozis tanisi, 6nceki ¢aligmalardan elde edilen
asagidaki kriterlerin 2 veya daha fazlasinin varligina gore ,
erken gebelikteki US bulgularina dayanmaktadir: (1) fibroidlerin
varliindan bagimsiz olarak asimetrik veya globiiler uterus, (2)
zayifca belirli heterojen myometriyum, (3) bozulmusg ve
heterojen myometrial eko dokusu, (4) diizensiz myometrial
kistik lezyonlar, (5) hipoekoik lineer cizgiler ve (6) diizensiz
endometrial-miyometrial birlesim. Tiim olgularda,
adenomyozisin USG ozellikleri olarak galigmaya alinma
kriterleri arasinda, kriter 1'in varligiyla birlikte, kriter 2 veya
kriter 3'lin varh§i gosterildi. Toplanan ¢aligma poplilasyonunun
ozellikleri, dogum sirasindaki anne yas, parite, diisiik hikayesi,
gebe kalma yontemi ve dodum seklidir. Transvajinal USG yi
rutin olarak 7 ile 9 hafta arasinda gebelik haftasini
dogdrulamak, codul gebelik varliini tespit etmek, uterus ve
adneksleri degerlendirmekicin uyguluyoruz. Ayni zamanda
adenomyozis varhigini belirliyoruz.

Hastalar, erken gebelik sirasinda adenomyozisin USG
bulgulannin varlifina gére adenomyozisi olan ve adenomyozisi
olmayan olmak lizere gruplara aynldi ve adenomyozisli
gebeliklerin sonuglari, adenomyozis tanisi almayan kadinlarin
sonuglari ile kargilagtinldi. Gestasyonel yas, son adet tarihine
dayanmaktadir ve 7 ile 9. gestasyonel hafta arasinda yapilan
transvajinal USG ile konfirme edilmektedir. Tarihler arasindaki
fark 5 ginden fazlaise, USG verileri tarih belirlenmesinde
kullanildi. Yumurta toplama tarihi, eder in vitro fertilizasyondan
sonra embryo transferi ile gebe kaldiysa fetal gebeligin 2 hafta
0 giin olarak zamanin belirlenmesi i¢in kullaniimigtir. Bu
caligmada, kontrolli ovaryen stimiilasyonu, intrauterin
inseminasyon ve in vitro fertilizasyon-ovulasyon indiikleyici bir
ilag ile embriyo transferi gibi gesitli yontemlerle gebe kalan
kadinlar YUT alt grubunu olusturmaktadirve kontrollii
ovulasyon stimiilasyonu olmaksizin koitus zamanlamasinin
kullaniimasini iceren spontan olarak gebe kalan kadinlar dogal
alt grupta siniflandirildi.

Adenomyozisi olan ve adenomyozisi olmayan gruplar
arasindaki demografik veriler ve gebelik sonuglarini inceledik.
Bu caligmanin gebelik sonuc degiskenleri (dogum sirasindaki
gebelik haftasi, preterm dogum, dogum agirhgi, diisiik dogum
agirhg ve dogum gekli) alt gruplar arasinda karsilagtinildi.
Preterm dogumlar 32 gestasyon haftasindan dnceki preterm
dodumlar ile 37 gestasyon haftasindan énceki konvansiyonel
preterm dodumlar olarak tanimlanan 2 cutoff degerin
kullanimiyla analiz edildi. Diisiik dogum agirhklan da 2500 g
dan az olan diigiik dogum agirli§ ve 1500 g dan az olan ¢ok
diisiik dogum agirigr olarak tanimlanan 2 cutoff degerin
kullanimiyla analiz edildiler. Caligma popiilasyonunun gebelik
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sonuclari adenomyozis varlifina gore karsilastirildi. Sonrasinda
adenomyozisi olan ve adenomyozisi olmayan gruplar dogal ve YUT alt
gruplarina aynldi ve sirasiyla gebelik sonuclari karsilastiriidi.

Bulgular

Calisma siiresince toplamda 11,173 gebeye, ilk trimester USG
muayenesi yapildi. unlardan 88 kadina (% 0.8) gebeligin erken
doneminde transvaginal USG ile adenomyozis teshisi kondu.
Adenomyozisin transabdominal USG o6zelliklerine bir 6rnek Sekil 1'de
gosterilmektedir. Gebelik kesesi ile birlikte zayifca belirlenmis heterojen
bir myometrial lezyonu iceren globiiler (kiiresel) ve asimetrik biiyiimiig
uterus goriiliir. On alti vakanin, 6 si spontan abortus, 1iintrauterin fetal
oliim ve 9 u takip kaybi nedeniyle incelemeden cikarildi.

Tablo 1, adenomyozisi olan ve adenomyozisi olmayan gruplarin
maternal ~ demografik  ozelliklerini  ve  gebelik  sonuclanni
karsilastirmaktadir. Adenomyozisi olan grupta dogumdaki ortalama
maternal yas 34.1 + 4.1 yil ve kadinlarin% 65.3'(i nullipar idi; bu degerler
adenomyozisi olmayan gruptakilerin degerlerinden daha yiiksekti,
ancak istatistiksel olarak anlamli degildi. Bununla birlikte,
adenomyozisi olan grupta adenomyozisi olmayan gruba gore anlamli
olarak daha fazla infertil hastanin oldugunu bulduk. Adenomyozisi olan
grupta YUT alt grubu daha genisti: % 34.7 ( 72 den 25 i) adenomyozisi
olmayan gruptaise yalnizca% 2.3 idi. (8244'in 187'si) (%P <.001).
Adenomyozisi olan grupta dogumda ortalama gebelik haftasi 38.2 + 1.3
hafta idi ve bu, adenomyozisi olmayan gruba gore 1 hafta daha erken
idi (P<.05). Yenidoganlarin ortalama dogum agirhig adenomyozisi olan
grupta adenomyozisi olmayan gruba gdre anlamli olarak daha diistiktir
(P <.01).Bununla birlikte, dogum sekli her iki grupta da benzerdir.

Tablo 2'de adenomyozis varlijina gore preterm dogum ve diisiik dogum
agirhii riskleri gosterilmistir. 37 ve 32 hafta dncesinde preterm dogum
riski adenomyozisi olan grupta adenomyozisi olmayan gruba gore
anlamli olarak daha yiiksekti. (sirasiyla; OR, 3.36;% 95 gliven araliklar
[CI], 1.66-6.82; P <.001; OR, 24.53;% 95 GA, 9.12- 66.02; P <.001). Diisiik
dodum agirlikli ve cok diisiik dogum agirhikli dogum riski de
adenomyozisi olan grupta anlamli olarak daha yiiksekti. (OR, 5.05,% 95
GA, 2.56-9.97; P <.001; OR, 15.54;% 95 GA, 4.56-52.97, P <.001)

Adenomyozisi olanve adenomyozisi olmayan gruptaki kadinlarin
konsepsiyon (gebe kalma) yontemine gére maternal 6zellikleri ve
gebelik sonuclar Tablo 3'te gdsterilmektedir. Adenomyozisi olan
kadinlarda preterm dogum ve diisiik dogum agirhgi sayist YUT alt
grubunda dogal olarak gebe kalan alt gruba gore anlamli olarak daha
yiiksekti (sirasiyla % 28.0'e kars1 % 4.3; P <.01;% 28.0 e kars1% 6.4; P <.
05). Bununla birlikte, adenomyozisi olmayan grupta, 37 gebelik
haftasindan once preterm dogum ve 2500g'dan diisiik dogum agirhgi
sayilan YUT ve dogal olarak gebe kalan alt gruplar arasinda anlami
farklilik gostermedi (% 6,4'e karsi% 4, P> .05:% 4,8 e karsi % 3,1, P> .05).
YUT grubunda adenomyozisli 25 hastanin 7 (% 28.0) 'si ve
adenomyozisi olmayan 187 hastanin 12 (% 6.4)' si 37 haftadan Gnce
dogum yapti. (P=.003). Bununla birlikte, spontan gebe kalan grupta,
adenomyozisli 47 kadinin 2'si (% 4.2) ve adenomyozisi olmayan 8057
kadinin 324U (% 4.0) 37 haftadan 6nce dogum yapti. (P=.71). Benzer
sekilde, YUT grubunda diisiik dogum agirlidi, adenomyozisli kadinlarda
adenomyozisi olmayan kadinlara gore daha yaygindir (25 in 7 sine [%
28.0] karsi 187den 9 u [%4.8]; P=.003). Bununla birlikte, spontan gebe
kalan grupta adenomyozisli 47 hastanin 3'li (% 6.4) ve adenomyozisi
olmayan 8057 hastanin 246's1 (% 3.1) diisiik dogum agirlikl
yenidoganlar dogurdu. (P=.175).
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Adenomyozisi olan grupta konsepsiyon yontemine gore
preterm dogum ve diigiik dogum agirh§inin odds oranlari Tablo
4'te gosterilmektedir. 37 gebelik haftasindan once preterm
dogum riski ve diisiik dogum agirh riski YUT alt grubunda
dogal olarak gebe kalan altgruba gore anlamli olarak daha
yiiksekti (sirasiyla, OR, 8.75;% 95 GA, 1.66- 46.19; P=.007; OR,
5.70;% 95 GA, 1.33-24.55; P=.027).

Tartigma

Bu calisma adenomyozisi olan kadinlarda preterm dogum
riskinin yaklasik 3 kat arttigini ve 32 hafta 6ncesindeki preterm
do§um riskinde 24 kattan fazla artig oldugunu saptadi. Azziz,
1986'da 2 adenomyozisli gebe vakasi bildirmisti rapor etmig ve
1980'li yillarda gebelikte adenomyozis ileiligkili sadece 29
komplikasyon raporu yayinlanmigtir. Bu bulgular onceki
calismalarda  gebelikte adenomyozis teshisinin nadiren
konuldugunu gostermektedir. Ozamandan itibaren, geligmis
goriintiileme teknikleri kullanilarak, 2 caligmada adenomyozisli
gebelerdeki ~ komplikasyonlar  arastinldi.  Caligmamiz
adenomyozisi olan ve adenomyozisi olmayan gruplar arasinda
kargilagtirma yaparak preterm dogum oranini dederlendirdi.

Preterm dogum oranlarinin analizini yaparken erken preterm
dogumun (<32 gebelik haftasi) ve konvansiyonel preterm
dogumun (<37 gebelik haftasi) aynminin yapilabilmesiicin 2
cutoff dederi kullandik, ciinkii 32 haftadan 6nce dogan
yenidoganlarda daha fazla ndorolojik sekel gelistigi
diislintilmektedir. Bugline kadar, adenomyozisli gebelik
konusunda yalnizca birka¢ ¢aligma bulunmaktadir. 40 I ve 50 i
yaslardaki kadinlarda daha sik goriilen adenomyozis, ge¢
evlilik ve dogumdan dolay ileri maternal yasa ve ayni zamanda
YUT teki gelismelere bagh olarak gebelikte daha sik olarak
tespit edilmektedir. Bununla birlikte, YUT ile gebe kalan
adenomyozisi olan bir gebede spontan olarak gebe kalan bir
kadina gore daha fazla komplikasyon geligmesi beklenir. Bu
calismada, erken gebelikte adenomyozis tanisi alan kadinlarda
infertilite hikayesinin olmasi daha muhtemeldir ve bu grubun%
34.7'si ART ile gebe kalmistir. Adenomyozisi destekleyen USG
bulgularinin YUT ile gebe kalan kadinlarda ancak spontan
olarak gebe kalanlarda degil artmis preterm dogum ve diisiik
do§um agirhidi riski ile iligkili oldugunu bulduk.

Bu ¢aligmanin primer giicli, gebe kadinlardan olugan biiyiik bir
popiilasyonda adenomyozisin USG bulgularina gore preterm
dodum ve  dislik  dodum agirhig oranlarinin
degerlendirilmesiydi. Sekonder giicii, konsepsiyon metoduna
gore adenomyozis grubunun alt grup analizi idi.

Ancak, bu calismanin bir takim kisitlhiliklari vardi. ik olarak,
gebelikte adenomyozis tanisi uterusun geniglemis olmasi ve
tani araclarinin kisithliklar nedeniyle giigtiir ve secim yanhlig
olasiligr vardir. Onceki codu caligmalar histerektomi yapilan
kadinlar icerdiginden, gebelikte adenomyozis prevalansi
etraflica aragtinlmamistir.

Bu calismada, adenomyozis tanisiyalnizea USG aracihdiyla
yapimistir.

ikinci olarak, reprodiiktif sonuclar icin kanistirici faktorler olan
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endometriozis ve leiomyomalar gibi durumlar analiz edilmemigtir. Bu
durumlar genellikle adenomyozis ile birlikte izlenmektedir ve
histerektomi  uygulanan  kadinlarin  piyeslerinde  eslik  eden
adenomyozis, endometriozisli hastalarin% 6-22'sinde ve leiomyomall
hastalarnin% 35-55'inde bulunmustur. Ancak myomlarin preterm dogum
oranini etkilemedigi bildirilmistir. Buna ek olarak, gebelik gecici olarak
endometriozis semptomlarini hafifletebildiginden dolay! endometriozisi
teshis etmek oldukca giictiir ve gebelik durumunda endometriozis
tanisi icin tercih edilen yontem olan diagnostik laparoskopi yapmak
zordur.

Sonuc olarak, gebelikteki adenomyozis prevalansi% 0.8 dir;
adenomyozisi olan gebelerin % 12.5'i 37 gebelik haftasindan dnce
dogdum yapti; ve% 13,9'u 2500 g'dan daha az olan diisik dogum agurlikli
yenidoganlar dogurdu. USG bulgularn, erken gebelikte adenomyozisin
ART ile gebe kalan kadinlarda artmis preterm dogum ve diislik dogum
agirhi riski ile iliskili oldugunu ancak bu durumun spontan olarak gebe
kalan kadinlarda goriilmedidiniileri siirdii. Bu sebeple, klinisyenler
adenomyozisi olan gebelerde preterm dogum ve diisiik dogum agirhigi
riskinin farkinda olmali ve ozellikle YUT ile gebe kalan kadinlara
titizlikle yaklasmalidir. Ancak, bu konuda daha fazla veri iceren ileri
randomize kontrollii calismalara ihtiyac vardir.
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Tablo 1 USG de adenomyozis varliina gére demografik dzellikler ve gebelik sonuclarinin
karsilastinimasi

Degisken Adenomyozisi olan Adenomyozisi olmayan p
(n=72) (n=8244)
Maternal yas, y 341241 338436 0.57
Nullipar, n(%) 47 (65.3) 5,050 (61.3) 0.54
Onceki dusuk, n(%) 35 (48.6) 3,150 (38.2) 0.07
YUT, n (%) 25(34.7) 187 (2.3) <0.001
Dodgumda gebelik yasi, hafta 38.2+1.3 39.3+1.4 0.013
Preterm dogum, n(%) 9(12.5) 336 (4.1) =0.001
Dogum agirhgi, g 3108.6+531.0 3266.2+426.9 0.003
Dusik dogum agirhdr, n (%) 10 (13.9) 255 (3.1) <0.001
Sezaryen dogum, n(%) 28 (43.8) 2997 (36.4) 024

Tablo 2 USG de adenomyozis varligina gore preterm dogum ve distk dogum agirhidi insidansinin
karsilastinimasi

Degisken Adenomyozis Adenomyozisi olmayan OR %95 GA P
(N=72) (N=8244)

Preterm dogum,n(%)

<32h 5(6.9) 25(0.3) 2453 912-66.02 <0.001

<37h 9(12.5) 336(4.1) 3.36 166682 <0.001

Disuk dogum agirhgi.n(%)

<1500 g 3(4.2) 23(0.3) 1554  456-52.97 <0.001

<2500 g 10 (13.9) 255 (3.1) 505  256-997 <0.001
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Tablo 3 Konsepsiyon yontemine gore maternal ozellikler ve gebelik sonuclarinin karsilastiriimasi

Adenomyozisi olan Adenomyozisi olmayan
Degisken Dogal YUT Dogal YOT
(N=4T7) (N=25) P (n=8057) (n=187) p
Maternal yasg, y 334441 35538 0.039 337+36 355433 <0.001

Nullipar, n(%) 28(59.6) 19(76.0) 020

Onceki diisiik, n(%) 19(40.4) 16(64.0)  0.057

Dogumda gebelik yasi, hafta 36.9+2.1 36846  0.040

Preterm dogum, n(%) 2(4.3) 7(28.0)  0.007
Dogum agirhii, g 3192.6:4767  2936.4:603.8 0.098
Disik dogum agirhg, n (%)  3(6.4) 7(28.0)  0.027

4909(60.9) 141(75.4) <0.001

3076(38.2) 74(39.6) 0.69

39.241.3 39.044.6 0.05

324(40) 12(6.4) 0.10

3267.5+422.9 3209.1£572.0 0.166

246(3.1)  9(4.8) 0.193

Tablo 4 Adenomyozisi olan grupta konsepsiyon yontemine gore preterm dodum ve disik dogum

agirhidi insidansinin karsilastinimasi

Degisken Dogal YUT OR
(N=47) (N=25)

Preterm dogum,n(%)

<32h 1(2.1) 4(16.0) 8.76

<37h 2(4.3) 7(28.0) 8.75

Disik dogum agirhigi,n(%)

<1500 g 0(0) 3(12.0) u

<2500 g 3(6.4) 7(28.0) 570

U: uygulanabilir degil

%95 GA P
0.92-83.24 0.046
1.66-46.19 0.007
u u
1.33-24.55 0.027
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KOLOREKTAL ENDOMETRIOZIS iGiN TIBBi TEDAVi Mi CERRAHI Mi? ORTAK KARAR VERME
2 YAKLASIMININ SONUGLARI.

Medical treatment or surgery for colorectal endometriosis? Results of a shared decision-making approach Vercellini P1,2, Frattaruolo MP 1,2, Rosati R3, Dridi D2,
Roberto A4, Mosconi P4, De Giorgi 02, Cribiii FM5, Somigliana E1,2. Hum Reprod. 2018 Feb 1;33(2):202-211. doi: 10.1093/humrep/dex364.

CALISMA SORUSU:

Ortak bir karar alma (SDM) isleminden sonra medikal veya
cerrahi tedaviyi secen semptomatik kolorektal endometriozis'i
olan kadinlarda hasta memnuniyetinin derecesi nedir?

OZET CEVAP:

Hem diisiik doz oral kontraseptif (ocp) veya progestin ile tibbi
tedaviyi secen kadinlarda hem de badirsak endometriozisi
icin cerrahi rezeksiyonu tercih edenler de tedavi ile
memnuniyet derecesi yiiksek oldu.

ZATEN BILINEN:
Hormonal tedaviler ve kolorektal endometriozis icin cerrahi
secenegi, karsilastirmali olmayan ¢alismalarda arastinlmisgtir.

GALISMA TASARIMI, BOYUT, SURE:

Kolorektal endometriozis igin ameliyat endikasyonu ile
merkezimize basvuran 87 kadin iizerinde paralel kohort
calismasi yapilmigtir. Kadinlarin tercih ettikleri tedaviyi segmelerine izin veren standart bir SDM siireci benimsenmistir. Medikal tedavi
grubunda medyan takip 40 [18-60] ay ve cerrahi grubunda 45 [30-67] aydur.

KATILIMCILAR/MATERYALLER, KURULUM, YONTEMLER:

Proksimal rektum, rektosigmoid bileske ve sigmoid tutulumlu endometriozis olan hastalarda, siddetli okliisif belirtilere neden
olmamaktadir. Toplam 50 hasta bir OCP (n = 12) veya Progestin CALISMAYI SINIRLAYAN NEDENLER:

(n =38) iletedaviyi segerken, 37 kadinin onceki cerrahi Tedavi randomize olarak veriimediginden, secimlerde bias olasiligi
endikasyonu dogruladi. Hasta memnuniyeti 5 Kategoriye gore yiiksektir. Kiiciik orneklem boyutu nedeniyle tip Il hata riski artmistir.
derecelendirildi.

Ba(jirsak ve agn semptomlar arasindaki varyasyonlar 1-10 arasi BULGULARIN DAHA GENi$ ETKILERIi:

numerik bir skalaya gore degerlendirildi. Her iki grup arasinda  Halihazirda cerrahi endikasyonu verilmis, non-kliisif kolorektal

anlaml bir fark saptanmadi (p < 0.05). Kabizlik kisa form-12 endometriozise sahip bircok hasta, yeterli bilgilendiriime ve SDM
anket (SF-12) ile Knowles-Eccersley-Scott belirti anketi (KES)ile islemi ile yetkilendirildikleri zaman, medical tedaviyi tercih etmektedir.
saglikile ilgili yasam kalitesi ile degerlendirildi, psikolojik durum  @nerilen tedaviyi secme olanagi , miidahalelerin potansiyel etkisini
hastane anksiyete ve depresyon odlgegdi (HADS) ve cnsel arttirabilir.

fonksiyon da cinsel islev bozuklugu ile psikolojik durum indeksi
(FSFI) ile degerlendirildi.

ANA SONUGLAR VE $ANS ROLU:

ilac etkisizligi (n = 3) veya intolerans (n = 3) nedeniyle medikal
tedavi grubunda 6 kadin cerrahi istedi. Ameliyat grubunda yedi
onemli komplikasyon goriildii (%19). 12 aylik takipte, medikal
tedavi grubunda 39 (%78) kadin, ameliyat grubunda 28 (%76)
(diizeltilmis oran orani (or), 1.37; %95 gliven araligi (c1), 0.45-
4.15; amac-tedavi analizi) ile karsilastinldiginda, tedavilerinden
memnundu. Son takip dederlendirmesinde karsilik gelen
rakamlar, 6nceki grupta %72 ve son grupta %65 idi (diizeltilmis
veya, 1.74;95% c1,0.62-4.85). Ameliyat grubunda %61 ile
kiyaslandiginda, %601tk memnuniyetsiz katilimcinin toplam orani
%71 idi (p = 0.61); tehlike insidansi orani %1.21 idi (%95 c1, 0.57-
2.62). Bagirsak sikayetleri her iki tedavi ile de iyilestirildi. 12 aylik
ishal, dismenore, adet gormeyen pelvik afr ve SF-12 fiziksel
komponent skorlarinda medikal tedavi lehine grup farkliliklari
arasinda anlamli fark gozlenmistir. Toplam HADS puani her iki
grupta da anlamli olarak iyilesirken, toplam HADS skoru yalnizca
medikal tedavi goren kadinlarda iyilegmistir.

www.endometriozis.org 9
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3 Fibrogenesis resulting from cyclic bleeding: the Holy Grail of the natural history of ectopic endometrium Sun-Wei Guo1,2,* Humon reproduction pp 1-4,2018

Yenilik kurakhd

Gegtigimiz 60 yilda goriilen Pub-Med indeksli endometriozis
yayinlarinin sayisindaki onemli miktardaki artisa ragmen
(Guo, 2014), yapilacak bir gergeklik taramasi durumun moral
bozucu oldugunu gostermektedir. Yenilikte kuraklik dikkati
cekmektedir. Heniiz endometriozis tanisinda klinik kullanimi
dogrulanmig tek bir biyomarker (biyobelirteg) saptanmamistir
(Gupta et al., 2016; Nisenblat et al., 2016a, 2016b). Ayrica
belirtilerin siddeti ile korelasyon gdsteren ve/ya prognostik
tahmin yiiriitmeye yardimci ve yeterli bir evreleme sistemi de
bulunmamaktadir. Yenilik kurakligi en cok hormonal olmayan
ilaglarin arastinlmasi ve gelistirimesinde dikkat ¢ekmektedir
(Vercellini et al., 2011).

Giinlimiizde endometriozis tedavisinde listenin baginda gelen
ilag dienogesttir. Buila¢ orjinal olarak Dogu Almanya'da
Jenapharm tarafindan 1979'da, endometriozisin molekiiler
biyolojisinde ve genomikile proteomik ilerleyigler dncesi
sentezlenmistir. Dienogest, endometriozis iliskili agriy1 baskilamakta etkilidir ancak endometriotik nodiillerin hacmini kiigiiltmez, sadece
belirtileri azaltir (Leonardo-Pinto et al., 2017). Onay icin yeni bir sinif ilag bagvurusu yapilmis olsa da (gonadotropin-releasing hormone
(GnRH) antagonistleri), yapisal olarak aligilmamis olmasina rajmen eylem mekanizmasi agisindan bakildiginda bu ilag da yaratici degildir.
GnRH antagonistleri, agonistlere benzer olarak, hedef iizerinden hipotalamik-hipofiz-gonadal aksi diizenlemeyi amaglamaktadir ve
agonistlere benzer yan etkiler goriilebilir. GnRH antagonistleri alevienme (flare up) fenomeninin dniine gegebilir ancak genis bireylerarasi
farklar nedeniyle 0strojen dretimi iizerindeki kontrolii daha diisiik olabilir. ClinicalTrials.gov ‘da belirtildigine gore dokuz ilag firmasi GnRH

antagonistlerinin  geligtiriimesinde  farkh  basamaklarda
arasgtirmalar yiirlitmektedir. Buda GnRH antagonistlerini
reprodiiktir (ireme) tipta en cok istenen ilag haline
getirmektedir. GnRH antagonistleri disinda ila¢ firmalarinin
arastirma ve gelistirme yollan zor veya kapali goriinmektedir.
Faz-| asamasindaki bir ka¢ bilesigin, endometriozisin
dofasindaki fibroproliferasyonla savagmak igin uygunsuz
olduju goriilmektedir. Hic bir firma adenomyozis igin ilag
aragtirmasina ve gelistirmesine yatinm yapmamaktadir ve
hormonal olmayan ilaglar icin yapilan tim denemeler
basgarisizlikla sonuglanmigtir (Guo, 2014). Gelecek 5-8 yilda
endometriozis veya adenomyozisli hastalar icin bir ilag devrimi
olmayacadi goriilmektedir. Bu, ciddi bir sorundur. Ne yanlis gitti?
Badyle birbasarisizlikla kargilagtiktan sonra yine de her sey
iyiymis gibi davranilabilir, islere devam edilebilir, ilahi giiclerin
yardimi ve mucizelerin gerceklesmesi beklenebilir. Vicdanli ve
sorumluluk sahibi aragtirmacilar kendinden siiphe edebilir, i¢
degerlendirmesi yapabilir ve mevcut yaklagimlan diisiiniip
taginabilir. Gergekgi olmak gerekirse, kafamizda yer etmis ve
hayal gliclimiizii sinirlayan, ¢ok bagh oldugumuz temelleri
sorgulamak atilabilecek ilk mantikli adim olabilir.

Gelismekte Olan Tanimlar

Aldatici olacak kadar basit ve acik bir sekilde endometriozis her
zaman "endometrial bezlerin ve bag dokusunun olmasi gerektigi
yerin diginda bir yerde bulunmasi” olarak tanimlanmigtir (Beshay
and Carr, 2012). Ancak bu basit tanim; hastaligin yeri, boyutu,
rengi, invazyon derinligi, adhezyonlarin varlig veya yoklugu,
epitelyal/stromal hiicre oranini ve hatta stromal endometriozis
gibi bir fenomende iyi bir sekilde dokiimante edilmis bu
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hiicrelerin olup olmamasini (6rn.bez mevcudiyeti olmayan lezyonlar)
(Clement, 2007; Mai et al., 1997) gostermemektedir. Bu varyasyonlara
ek olarak hastalarin belirti ve bulgularinda ¢ok biiyiik oranda farkliliklar
goriilebilmektedir. Yogun fibrotik dokular genellikle lezyonlarda veya
cevresinde g6riilmektedir (Bonte et al., 2002; Clement, 2007; Cornillie
et al., 1990; Guo et al., 2015; ltoga et al., 2003; Khare et al., 1996;
Matsuzaki et al., 1999; Nisolle and Donnez, 1997; Stovall et al., 1992)
ve zellikle de derin endometrioziste goriilmektedir (Bonte et al., 2002;
Cornillie et al., 1990; Khare et al., 1996; Nisolle and Donnez, 1997).
Fibrozis nedeniyle adhezyonlar olusulabilir, anatomi bozulabilir ve
pelvik agn goriilebilir (Nisolle and Donnez, 1997).

Bu nedenle Dr.Vigano'nun onderlik ettigi Italyan birtakim, Human
Reproduction dergisinde yayinladiklari bir yayinda endometriozisin
daha uygun ve modern bir sekilde yeniden tanimlanmasi hakkindaki
fikirlerini belirtmiglerdir (Vigano et al., 2017). Vigano ve arkadaslan
hakli olarak yeniden tanimlanmanin mevcut tedavi terapileri igin yapilan
arastirma cabalarina, endometriozis icin uygun hayvan modelleri
gelistirilmesine ve hasta bakiminin iyilestiriimesine yonelik olmasi
gerektigini belirtmistir (Vigano et al., 2017). Bu 6nerileri, 6zellikle de
herkesin her konu hakkinda bir fikir birligine varmaya c¢alistidi bu
zamanda daha da degerlidir ve fikir birliginden dogmayacak sekilde
insanlar diistinmeye, yenilikgilige ve esinlenmeye yoneltmektedir.
Hatta Viganove arkadaslan (2017) tarafindan Gnerilen yeniden
tanimlama "endometriozis; endometriyal bag dokusu ve epitel
bulunabilen fibrotik bir durumdur” seklindedir ve kanita dayali daha da
geligtirilebilir. Bildigimiz lizere endometriotik odaklar veya ektopik
endometriyum dokusu 6ziinde genellikle siklik kanamaya bagl
(Brosens, 1997) tekrarlayan hasarlanma ve onanim olan yaralardir
(ReTIAR) (Guo et al., 2015; Zhang et al., 2016a, 2016b).
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Bu ReTIAR'a bafli olarak endometriotik odaklar aktive
plateletlerden veya digerimmiin hiicrelerden salgilanan
transforming (degistirici) bilyiitme farktorii (TGF)-B1 veya
duyusal sinir liflerinden, epitelyan-mezenkimal transizsyon
(degisim)  (EMT)  ve firoblasttan myofibroblasta
transdiferansiye  (FMT)  olan  hiicrelerden  salgilanan
noropeptidiberle stimiile olur ve sonug olarak hiicresel
kontraktilife, kollajen Uretimi en son olarak da fibrozise neden
olur (Yan et al., 2017; Zhang et al., 20164, 2016b). Ek olarak
plateletlere ve/ya immiin hiicrelere uzamig maruziyet,
endometriotik odaklarda gériilen diiz hiicre metaplazisi
(SMM)'nden yiiksek olasilikli sorumlu olan endometriyotik
stromal hiicrelerde artmig a-diiz kas aktin (a-SMA) ile
diferansiye  olmus diiz  kas hicreleri  markerlan
(isaretleyicilerine) (SMCs) salinmina neden olabilir (Itoga et
al., 2003; Khare et al., 1996; Matsuzaki and Darcha, 2013;
Mechsner et al., 2005). Hastaligin progresyonu sirasinda
endometriotik lezyonlar ayrica epigenetik dedgisikliklere
ugrarlar (Liu et al., 2017; Zhang, et al., 2017a) ve yillar 6nce
raporlanan epigenetik farklihklarla sonuclanirlar (Guo, 2009).
Benzer birdurum, endometriotik lezyonlarla paylasilan siklik
kanama nedeniyle adenomiyotik odaklarda da
gerceklesmektedir (Liu et al., 2016; Shen et al., 2016). Diger bir
deyisle, fibrojenez ektopik endometriyum progresyonunun
integral ve intrinsik bollimidiir.

Fibrozis sadece tetiklenmeyle gelisen sekonder bir durum
degildir (Walton etal., 2017), ReTIAR'da engellenemez bir
sonugctur. Myofibroblastlarin kaynad gibi bir gok konunun hala
aragtinimasi gerekmektedir ve endometriotik odaklarin dogal
kaynagina isaret eden bu durumlaricin suanda sadece
odaklarin renklerine gére (Brosens, 1994; Harirchian et al.,
2012; Nisolle et al., 1993; Redwine, 1987) ve invazyon
derinligine gére tahmin yiiritilmektedir (Brosens, 1994).
Geligmelerin odaginda endometriozis dahaiyi olarak “siklik
kanamaya maruz kalarak tekrarlayan hasarlanma ve iyilegme
gosteren endometrial stroma ve epitelin ektopik yerlesimi ile
baglayan, kademelive ilerleyici diiz kas metaplazisi ve
fibrogenez ile sonuglanan bir durumdur” olarak tanimlanabilir.
Bu tanimin bir avantaji ise endometriozisin tiim cesitlerini
kapsamakta ve endometriotik lezyonlarin dinamik ve ilerleyici
ozelliklerini belirtmektedir. Daha dnemli olarak endometriotik
lezyonlarin dziini somutlagtirmaktadir.

Oneriler

Tartigmall olarak, endometriotik lezyonlarin dziinii bilmek
endometriozisin patofizyolojisini aydinlatmak icin bir anahtar
roli gorehilir. ReTIAR nedeniyle olugan lezyonel fibrogenez
ektopik endometriyumun dogasidir. Ektopik endometriyumun
dodasini anlamak endometriozis arasgtirmacilarini motive
etmelidir. 1k olarak, paylasilan siklik kanama nedeniyle
adenomyotik ve endometriotik lezyonlar ayni cercevede
incelenehilir (Liu et al., 2016; Shen et al., 2016). Uzun zamandir
iki durumun birliktelik gosterdigi bilinmektedir (Li et al., 2014;
Leyendecker et al., 2015) ve iki durumun da eg kaynakl oldugu
diisiiniilmektedir (Leyendecker et al., 2002, 2009, 2015). ikinci
olarak da endometriotik lezyonlarin nasil gelisip ilerleyecegi
hakkinda genis bir bakig acisi saglamaktadir. Sik olarak biiyiik
resmin nasil oldudu disiiniilmeden, filin neye benzedigini
anlamaya calisan kor adamlar gibi, endometriozisteki
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molekiiler sapmalan belirten calismalar ve cok kotii dizayn edilmis
arastirmalar ile karsilasti§imiz icin bu genis bakis acisina sahip olmak
oldukca dnemlidir. Ek olarak bu genis acisi bize tersi durumda giic
olacak kosullan tahmin etmemizde yardimci olabilir. Alakasiz oldugu
diisiiniilen bulgular bir araya getirmemizi ve endometriozis
patofizyolojisini anlamamiza yardim edecek cerceveler saglayabilir.

Uciincii olarak siirece dahil olan farkli dinamik 6zelliklere sahip hiicre
tipleri ile lezyonlarin hiicresel kimliginin dedismez oldugunu
gormekteyiz. Mikrocevrelerindeki diger hiicrelerle ve medyatdrlerle
etkilesimden dolayl endometriotik hiicrelerde yeni bir morfoloiji,
fonksiyon, fenotip ve kimlik edinebilirler ve lezyonel fibrogenez
geligtirebilirler. Lezyondaki hiicre tipleri de zamanla degisiklik
goOsterebilir ve bu da literatiirde birbiriyle celisen raporlarin nedenini
aciklayabilir clinkii gozlemler genellikle farkh hiicre tiplerinden elde
edilen mRNA ve proteinlere dayanmaktadir. Dordiincii olarak
arastirmalarda dnceliklere odaklanildifinda ve kaynaklar yeniden tahsis
edildiginde biz de lezyonel fibrogenezin gelisimine neden olan tiim
siipheli/suclu nedenleri anlayabiliriz ve bu nedenleri hedef alan ilaglar
gelistirebilir. Gecmiste lezyonel fibrozisteki rolleri bilinmeden hormonal
ve inflamatuar yolaklar hakkinda 6ldiikce 6nemli calismalar yapilmistir.
Fibrozis tedavisi oldukca giictiir (Wynn, 2007) ve ozellikle derin
endometrioziste farmakolojik ajanlara direncin nedeni de endometriotik
dokulardaki fibrozis olabilir (Koninckx et al., 2012).

Fibrotik dokudaki kotii vaskiilarizasyon ile steroid hormon
reseptorlerinin eksikligi (Liu et al., 2017) muhtemel olarak geleneksel
hormonal ilaclarin basarisizliginin nedenidir. Sonuc olarak antifibrotik
kapasitesi olmayan hichir bilegik basarili olamaz. Altinci olarak
epitelyan-mezenkimal transizsyon (degisim) (EMT), firoblasttan
myofibroblasta transdiferansiasyon (FMT), diiz hiicre metaplazisi
(SMM) ve fibrogenezde doniis noktalarindaki sag duyulu marker
(isaretleyici) secimi sayesinde histoloji ile endometriozis evrelemesi
babunlarda (Zhang et al., 2016a, 2016b) ve farelerde (Zhang, et al,,
2017a, 2017b) basariimigtir. Histolojiye dayali iyi bir evreleme sistemi
sadece prognoz icin degil ayrica kesinlige giden yolda da kullanilabilir.
Yedinci olarak elastografiye dikkat cekecek olursak, iyi bir goriintiileme
teknigiyle dokunun sertligi olciilebilir ve fibrozis ile doku sertligi
arasinda bir baglanti bulunabilir. Bu sayede ozellikle adenomyozis (Liu
et al., 2018) ve derin endometrioziste olmak {izere endometriozis ve
adenomyozisteki tanisal goriintiileme beceremizi gelistirebiliriz. Ayrica
elastografik goriintiileme sonuclariyla lezyonel sertlik ile hormonal
reseptor ekspresyon diizeyleri arasindaki korelasyon bulunmasi, derin
endometriyozis ve/ya adenomyoziste eniyi tedavi modalitesinin
seciminde yardimci olabilir (Liu et al., 2018). Sekizinci olarak
endometriozisin dogasina bakilinca neden bu adarklinik arastirma
yapildigini anlayabiliyoruz. Cok fazla imkan ve zahmete ragmen,
ozellikle de hormonal olmayan ilaclaricin yapilan bu arastirmalar
heyecan, siipriz ve hiiziin gegitlerinden olugmakta (Guo and Evers,
2013; Guo, 2014). Sasirtici olarak bu arastirmalarda nelerin yanhs
gittigi veya neden basarisizlik olduguna dair acik bir tartisma
yapiimamistir. Bu yiizden yanls izlenen yollarin veya hatalarin ilerideki
aragtirmalarda tekrarlanmasi dnlenememektedir.

Suandaki endometriozis lezyonlarina dair  bilgimizle, klinik
aragtirmalara neden olan ve genellikle imit verici olan bir cok preklinik
calismanin insan endometriozisini ve fibrozisini tam olarak
yansitamayan kemirgenleri ve insan olmayan primat modellerini
kullandigini biliyoruz. insan kosullarina en yakin olan ve tek babun
modeli kullanan arastirma ise dogru sonuclara ulagmistir (Barrier et
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al.,2004). Ancak bu arastirmadaki data yorumu hataliydi: bir TNF ndtralizan ajani olan etanercept ile tedavi ile aktif lezyonlar etkili olarak
azaltilmigtir ancak ileri lezyonlar lizerine etki etmemistir. Benzer sonuclar inflixmab arastirmasinda daizlenmis ve birakilmasi ile
sonuclanmigtir (Koninckx et al., 2008). Son olarak ilerlemenin evresini bilmek, suana kadar basarili olamadigimiz endometrioziste
biyobelirtec (biyomarker) bulmamiz igin daha iyi calismalan tasarlamamizi saglayacaktir (Nisenblat et al., 2016a, 2016b). Lezyonlarin
geligim evreleri hakkindaki bilgi hem sonuclardaki sinyal giiriiltli oranini iyilestirecektir hem de erken evre endometriozisi icin biyobelirteg
(biyomarker) tanimlanmasina yardim edecektir.

Degisim zamani
Dr Vigano ve arkadaslarini zeki i¢goriileri, dogru zamanda yaptiklan teklif ve degisiklik igin ilk teklif verenler olduklar igin dvgiyli hak
etmekteler. Yenilik kurakliinda ve bozgunlar takiben eski yollarin yeni kapilar agmayacagini s0ylemek gerekmektedir.

Ozellikle ektopik endometriyumun dogasini anlayan yeni bir tanim ile baglayarak hala islerin diizelebilecegine dair umut vardir. Ayni seyi
tekrar ve tekrar yaparak farkli sonuclar elde etmeyi beklemek deliligi nitelendirdigi icin akill ve aklimiz basimizda kalmak i¢in bir antidota
ihtiyac duymaktayiz.

Progress in the diagnosis and management of adolescent endometriosis: an opinion. Benagiano G, Guo SW, Puttemans P, Gordts S3, Brosens |. Reprod Biomed
Online. 2018 Jan;36(1):102-114. doi: 10.1016/j.rbmo.2017.09.015.

4 ADOLESAN ENDOMETRIOZiS TANISI VE YONETIMINDE GELiSMELER: FiKiR ONERILERI

Ortalama menars veya erken addlesan zamanda baslayan
erken baslangich  endometriozisin  (EBE),  yetigkin
varyantindan farkli bir orijine sahip oldugu ve neonatal
uterin kanama (NUK) orjinli olduguna dair kanitlar
artmaktadir. Bu da; toy endometrial progenitor hiicrelerin
pelvik kaviteye NUK ile yerlestigi ve telars déneminde
aktive olduklari anlamina gelmektedir. Kendine 6zgii
patofizyolojisi, semptomatolojisi ve risk faktorleri olan
mevcut  durumun  ydnetiminde  degerlendirmelerin
tekrarlanmasi 6nem arz etmektedir.

Progresif (ilerleyici) olabilen bu hastalik ileri ki zamanlarda
reprodiiktif (ireme) kapasitenin azalmasina neden olabilir.
Bu varyant, genellikle ovaryan endometrioma varlidi ile
karakterizedir.

Giinlimiizde gen¢ hastalarda endometriozis tanisinin

konulmasi genellikle bir kac yil gecikmektedir; eder hizli bir progresyon (ilerleme) goriiliirse, hastada ciddi bir semptom (belirti)
gozlenmeden pelvik organlar onemli dlgiide etkilenebilir. Bu nedenlerden 6tiirli genellikle 6zqiil olmayan belirtilere ¢ok onem verilmelidir ve
artmus riski gosterebilecek yeni, basit ve invaziv (girisimsel) olmayan markerlarin (isaret edicilerin) aragtinimasi gerekmektedir. Modern
goriintiileme teknikleri, erken baglangich endometriozis (EBE) taramasinda oldukga faydali olabilir.

Geleneksel laparoskopi ise goriintiileme tekniklerinin, hastaligin siddetli olduguna isaret ettigi vakalar ile sinirlanmalidir ve minimal invaziv
(girigimsel) yaklagim sonrasi rekiirrensi (tekrarlamayl) engellemek icin medikal tedavi basamaklan izlenmelidir. Sonug olarak, erken
baglangicli endometriozis (EBE) erken tani konulmasi gereken ve medikal tedavi de dahil olmak iizere basamak tedavisi ile yonetilmesi
gereken bir durumdur.

www.endometriozis.org 12
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5 ENDOMETRIOZiS OTOBiYOGRAFiSi: DOST MU DUSMAN MI ?

Autophagy in endometriosis: Friend or foe? Zhan L1, Li J, Wei B. Biochem Biophys Res Commun. 2018 Jan 1;495(1):60-63.

Endometriozis; kronik, ostrojen bagdimli bir hastaliktir ve
endometriyal bezlerin ve bag dokusunun uterin kavite

disanisinda derin ve rastgele implantasyonu ile karakterizedir. | Saiicen L
Reprodiiktif (iireme) cagindaki kadinlarin %10’'nu etkiler ve )’"r \'x o ~ - ,;-ﬂ‘
saglik-bagiml hayat kalitesinde bariz bir azalmaya neden olur. (——- Y= < b |
Malesef endometriozis etyolojisi icin tutarli bir teori = » ’1’ ’
bulunmamaktadir. - ; ,’ =4

Ayrica, erken donemde endometriozis tanisi koymak oldukca
giictiir ve tedavi yontemleri ise kisithdir. Onemli olarak,
gelismekte olan kanitlar da endometriozis ile otofaji arasinda
yakin bir iligki oldugunu gtstermektedir.

* Erdpmetiiam

Ancak endometriozisteki otofajinin mekanizmasi heniiz net
olarak anlagilamadig icin, otofajinin endometriozis icin bir
dost mu yoksa diisman mi oldugu bilinmektedir.

Biz ise burada endometriozis ve otofaji arasindaki mevcut bilgilere entegre bir bakis saglamaktayiz. Ayrica, endometrioziste otofajinin
anormal bir diizeyde olmasina neden olabilecek durumlari da tartismaktayiz.

Is Shifting to a Progestin Worthwhile When Estrogen-Progestins Are Inefficacious for Endometriosis-Associated Pain? Vercellini P, Ottolini F, Frattaruolo MP, Buggio
L, Roberto A, Somigliana E. Reprod Sci. 2018 Jan 1:1933719117749759

Ozet

Bu caligmanin amaci; oral kontraseptiflerin hastalarin agn
sikayetinde yetersiz kalmasi iizerine tedavilerinin diigiik doz
oral  kontraseptiften(OC) noretisteron  asetata(NETA)
degistirilmesinin ardindan fayda gdren hasta oranini
degerlendirmektir. Buamaca yonelik olarak, endometriozis
ve hir veya dahafazla orta veya siddetli persistan agr
nedeniyle oral kontraseptif kullanan 153 kadinin dahil
edildi§i prospektif ve kendinden kontrollu bu ¢aligma
tasarlandi. Baglangicta ve oral kontraseptiften 2,5mg/d
NETA'ya gectikten sonraki 12 ay boyunca pelvik agri, 0'dan
10a kadar olan sayisal derecelendirme dlcedi ve ¢cok boyutlu
kategorik derecelendirme Glcediile olciildi. Sadlik iligkili
yagsam kalitesi, psikolojik durum ve cinsel islevler de gecerli
olgeklerle degerlendirildi.

Calismanin sonunda katilimcilar tedavi memnuniyetlerini ok

memnun dan hi¢c memnun degil diye belirtilen 5 derece

olgedine gore belirttiler. 28 kadin ¢aligmadan ¢ikti. Bu

kadinlarin biiyiik gogunlugu (n=15) tedavinin yan etkilerini

tolere edemedidi icin ayrildi. 12 aylik dederlendirmede, katilan kadinlarin %70'i NETA tedavisinden ¢cok memnun ya da memnun olduklarini
belirtti (tedaviye niyetlenme analizi). Saglik iligkili yagam kalitesinde, psikolojik durumda ve cinsel iglevlerde istatistiksel olarak anlamli
geligmeler izlendi. Protokol bagina analizlerde, hastalarin yaklasik yarisinda (58/125) suboptimal ilag tolerabilitesi gériildi. Buna ragmen,
sikayetler memnuniyetsizlige, ilaci kesmeye ve cerrahi istedine neden olmadi. Bu Gimit verici sonuglar, OC'ye cevap vermeyen semptomatik
endometriozisli kadinlarin hastaligin yonetimindeki degisiklikler hakkinda bilgilendirmek ve onlara yeni tedavi olarak Gnerilmek igin
kullanilabilir.
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The Isolated Ovarian Endometrioma: a History between Myth and Reality. Exacoustos C, Giovanna F, Pizzo A, Morosetti G, Lazzeri L, Centini G, Piccione E, Zupi E. J
Minim Invasive Gynecol. 2018 Jan 15.

7 IZOLE OVARYEN ENDOMETRIOMA: MASAL VE GERGEK ARASINDAKI iLigKi ?

Ozet

Galismanin Amacr:

Transvajinal ultrasonda(TVS) tespit edilen ovaryan
endometriomalar ile  adhezyonlar, derin infiltratif
endometriozis ve adenomyozisi iceren diger spesifik
ekstra-ovaryan lezyonlar arasindaki iligkiyi degerlendirmek.

Dizayn:
Retrospektif Gozlemsel Calisma (Canadian Task Force
Siniflamasi 11-2).

Konum:
lki tiniversite hastanesi

Hastalar:

Agn veya diizensiz menstriiasyon ile bagvuran ve
ultrasonda en az bir ovaryan endometrioma goriilen 255
semptomatik kadin

Girigimler:
Hastalara medikal veya cerrahi tedavi oncesinde TVS uyguland..

Olgiimler ve Esas Sonuglar:

20 ile 40 yaslan arasinda 255 kadina TVS uygulandi ve 20mm'den biiyiik en az bir endometrioma tespit edildi. Pelvik endometriozisi gosteren
sonografik bulgular (adezyonlar, derin infiltratif endometriozis ve adenomyozis) kaydedildi ve bir alt grup hasta (n=50) TVS'den sonraki 3 ay
icinde laparoskopik cerrahi gegirdi. Ortalama endometrioma capi 40,0¢+18,1 mm izlendi. 65 hastada (%25,5) bilateral endometrioma goriildii.
Transvajinal ultrason, 55 hastada (%21,5) posterior rektal derin infiltratif endometriozisi ve 93 hastada (%36,4) en azindan bir uterosakral
ligamentin kalinlagtigini gosterdi. 186 hastada (%73) adezyon vardi ve 134 hastada (%53) TVS ile myometriyal adenomyozis gosterildi. 38
hastada (%15) sadece tek bir izole endometrioma goriildii ve TVS'da diger pelvik endometriozis/adenomyozis bulgulari izlenmedi.

Sonug:

Ovaryan endometriolar pelvik endometriozisin isaretidir ve nadiren izole olarak goriiliirler. Ozellikle, sol ovaryan endometriomalar, rektal
derin infiltratif endometriozis ve sol uterosakral ligament tutulumu ile, bilateral endometriolar ise adezyonlar ve Douglas bosglugunun
obliterasyonu ile iligkili bulunmustur. Endometrioma boyutu ile derin infiltratif endometriozis arasinda iligki bulunamamustir. Klinik veya
cerrahi olarak uygun yaklasimi belirlemek icin, ileride cocuk sahibi olmak isteyen hastalarda ovaryan endometriomave eslik eden
adezyonlar, endometriozis ve adenomyozis kritik Gneme sahiptir.
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8 Chronic pelvic pain in an interdisciplinary setting: 1-year prospective cohort. Allaire C, Williams C, Bodmer-Roy S, Zhu S, Arion K, Ambacher K, Wu J, Yosef A, Wong
F, Noga H, Britnell S, Yager H, Bedaiwy MA, Albert AY, Lisonkova S, Yong PJ. Am J Obstet Gynecol. 2018 Jan;218(1):114.e1-114.e12

GiRiS:

Kronik pelvik agn kadinlarin yaklagik% 15'ini etkiler ve
multipl komorbiditeleri iceren karmasik etiyolojisi nedeniyle
jinekologlar igin zorlayici bir problem olusturur. Bu nedenle
kronik pelvik agrnida, bu multifaktoriyel komorbiditelerin tek
bir entegre merkezde farkli yonetimlerle ele alindig
disiplinlerarast  bir  yaklagim  Onerilmigtir. ~ Kesitsel
arastirmalar, bu eslik eden hastaliklar ile kronik pelvik agn
siddeti arasindaki iliskiye dair bazi bilgiler salayabilirken,
ileriye doniik uzunlamasina kohortlar, kronik pelvik agri
siddetinde zamanla meydana gelen dedisiklikler ve
komorbiditeler arasindaki iliskiyi tanimlayabilir.

AMAG:

Komorbiditelerin rolii ve baslangigtaki agrinin kontrolii,
demografik faktorler ve tedavinin etkilerine odaklanarak,
disiplinler arasi bir merkezdeki 1 yillik prospektif kohort
caligmayla kronik pelvik agn siddeti ile iligkili egilimleri

ve faktorleri tanimlamaya ¢alistik.

GALISMA TASARIMI:

Bu, pelvik agn ve endometriozis icin, olasi, minimalinvaziv cerrahi, tibbitedavi, adri egitimi, fizyoterapi ve psikolojik terapiler iceren
disiplinler arasy, iiciincii basamak bir referans merkezinde yapilan 1 yillik prospektif kohort calismasiydi.

Dislama kriterleri arasinda menopoz ya da yas> 50 yil yer aliyordu. Orneklem bilyiikligii 296 (1 yilda% 57 yanit orant; 296/525) idi. Primer
sonug, 11 numaral sayisal degerlendirme skalasinda (0-10) 1 yilda kronik pelvik agn siddeti olup, ordinal regresyon ile siniflandinimigtir
(hafif-hic 0-3, orta 4-6, siddetli 7-10). ikincil sonuclar saglikli yasam kalitesini ve saglik hizmeti kullanimini icermektedir. Temel
komorbiditeler endometriozis, irritabl barsak sendromu, agrili mesane sendromu, karin duvar agrisi, pelvik taban miyaljisi ve depresyon,
anksiyete ve katastrofikasyon icin gecerlili§i olan anketlerdir. 1 yil icindeki primer sonucla iligkili baglangictaki komorbiditeleri tanimlamak
icin multivariyable ordinal regresyon kullanildi.

BULGULAR:

Kronik pelvik agn siddeti, baslangic siiresinden 1 yila kadar ortalama 2 puan azaldi (6 / 10-4 / 10, P <.001). islevsel yasam kalitesinde
(Endometriozis Saglik Profili-30'un agr 6lceginde% 42-29, P <.001) iyilesme ve bireylerin doktor bagvuru sayisinda (% 73-36, P < .001) veya
son 3 aylik acil bagvurusu (% 24-11, P <.001) sayisinda azalma vardi. Primer sonuc icin ok degiskenli ordinal regresyonda, baslangictaki
agri kontrolii, tedavi etkileri (cerrahi), yas ve sevk durumuincelendiginde, 1yillik kronik pelvik agn siddeti, baslangicta Agn Felaket
Olcedi(Pain Catastrophizing Scale) skorundaki daha yiiksek bir skor ile bagimsiz olarak iliskiliydi (odds orani, 1.10;% 95 giiven aralig1, 1.00-
1.21,P=.04) ;.

SONUG:

Disiplinlerarasi bir ortamda 1 yillik kohortta kronik pelvik agr siddeti, yasam kalitesi ve saglik hizmeti kullanimindaki iyilesme gozlemlendi.
Baslangictaki daha yiiksek agn katastrofisi, 1 yildaki kronik pelvik agr siddeti ile iliskiliydi. Arastirma calismalannda ve klinik uygulamada
katlanarak biiyiiyen pelvik agn hastalarinda katastrofik seviyeye (ruminasyon, biiylitme, caresizlik) dikkat edilmelidir.

www.endometriozis.org 15
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LAPAROSKOPiK OVARYEN ENDOMETRIYOMA STRIPPING SIRASINDA BiPOLAR
9 ELEKTROKOAGULASYONUN OVARYAN REZERVE OLAN ETKISININ SISTEMATIK OLARAK
GOZDEN GEGIRILMESI VE META-ANALIZI

Systematic review and meta-analysis of the effect of bipolar electrocoagulation during laparoscopic ovarian endometrioma stripping on ovarian reserve. Deckers P,
Ribeiro SC, Simdes RDS, Miyahara CBDF, Baracat EC. Int J Gynaecol Obstet. 2018 Jan;140(1):11-17.

OZET

GiRiS:

Laparoskopik stripping, ovaryen endometriyozis igin altin
standart tedavi yontemidir. Hemostaz ydnteminin secimi,
ovaryan rezervi etkileyebilir.

AMAG:

Bipolar elektrokoagiilasyonun over rezervi (stiine termal
olmayan hemostaz yontemlerine kiyasla daha zararli olup
olmadigini belirlemek.

TARAMA STRATEJISi:

3 Nisan 2017 tarihine kadar ingilizce, ispanyolca, Portekizce,
Fransizca ve italyanca olarak yayinlanan makaleleri
veritabanlarinda aramak icin MeSH terimleri "endometrioma’,
"laparoskopi” ve "ovaryan rezerv" ileilgili girig terimleri
kullanildi.

SEGME KRITERLERI:
Laparoskopik stripping uygulanan premenopozal kadinlarda bipolar hemostaz veya termal olmayan hemostaz yéntemleri ile post-operatif 3
aylik anti-Miillerian hormon (AMH) diizeyini karsilastiran randomize kontrollii caligmalar segildi.

VERI TOPLAMA VE ANALIZ:
Iki badimsiz yorumcu tarafindan veriler ¢ikartilarak bir meta-analiz gerceklestirilmistir.

ANA SONUGLAR:

Uc calisma dahil etme kriterlerini karsilamistir; Genel olarak, 105 hasta bipolar elektrokoagiilasyon ile cerrahi gecirilmis ve 105 hasta
alternatif bir hemostaz ydntemi ile ameliyat edilmistir. AMH diizeyi ameliyattan 3 ay sonra bipolar elektrokoagiilasyon grubunda azalmigtir
(ortalama fark -0.79 ng / mL,% 95 giiven araligi -1.19 ila -0.39).

SONUG:
Bipolar elektrokoagiilasyon ovaryan rezervi olumsuz etkilemektedir ve dzellikle reproduktif amaglari olan hastalar icin kaginilmalidir.
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