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: YASAL UYARI: Bu kilavuz Endometriozis & Adenomyozis Dernedi tarafindan iyi
: klinik uygulamalara yardim amaciyla hazirlanmigtir. Klinik uygulama ile ilgili son
. karar hekim tarafindan verilecektir. Bu kilavuz tani ve yénetimde kabul edilebilir
i minimum standardi belirlemez. Kanuni bir yaptinmi yoktur ve hukuki bir ortamda
. karar araci olarak da kullanilamaz. Bu kilavuz ile ilgili kullanimlar uygulayici Kigilerin
¢ sorumlulugundadir.
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KILAVUZUN HAZIRLANMA METODOLOJISI

Kilavuzda sadece bir Klinik girisim gerekliligini degerlendiren sorular
igcin kanit kalitesi sunulup, tavsiyede bulunulurken; tanimlayici bilgiler
iceren sorularin cevaplari uygun referanslar esliginde diiz yazi olarak
sunulmustur. Kilavuzun hazirlanmasinda GRADE - sistemi (www.
gradeworkinggroup.org) kullanilmistir.

GRADE sisteminde, kanit kalitesi ve tavsiye: iki ayrn antite olarak
degerlendiriimektedir. Girisimlerin etkinligini degerlendirilirken; baslangic
noktasinda randomize kontroll(i ¢alismalar yliksek kalite kanit, gézlemsel
calismalar ise dlslk kalite kanit olarak degerlendirilir. Ancak her bir
calisma metodolojik 6zellikleri, etkinlik tahminlerinin hassasligi, segilen
sonug dlcdtlerinin ne kadar direkt oldugu, farkli ¢alismalar arasinda
sonuglarin tutarliigi, yayinlanma seciciligin varligini da iceren kriterler
acisindan dedgerlendirilir. Bu degerlendirme sonucunda; randomize
kontrollti bir calismanin kanit kalitesi agsagiya cekilebilirken, randomize
olmayan calismalarin da kanit kalitesi uygun gérdlddigiinde yukariya
cekilebilir. Kanit kalitesi tanimlari Tablo 1°de gdésterilmigtir.

Tavsiyeler, yorumlama kolayligi amaciyla zayif ve kuvvetli olarak
ikiye ayrilmistir. Tavsiye olusturulurken sadece kanit dizeyi degil,
degerlendirilen girisimin istenmeyen etki, komplikasyon profili, maliyeti,
erigilebilirligi, etkinligin boyutu da g6z éniine alinarak tavsiyede
bulunulmaktadir. Ornegin etkinligi cok yiiksek gériinmeyen veya sinirli
sayida ¢alisma olmasi nedeniyle diistik kalite kanit ile desteklenen bir
uygulamanin yan etki profili iyi, komplikasyon riski az ve maliyeti diigiik
ise uygulanmasi yéninde kuvvetli tavsiyede bulunulmasi mimkdnd(ir.
GRADE sistemi de diger sistemler gibi kacinilmaz olarak bir miktar
subjektivite icermekle beraber seffaf ve kolay anlasilir oldugundan
okuyucuya kendi yorumunu da yapma olanagi saglamaktadir. Tavsiye
ddzeyi ile ilgili tanimlar Tablo 2°de sunulmustur.
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ENDOMETRIOZIS TANI ve DEGERLENDIRME

Endometriozisde hangi semptomlar, ne siklikta gérultr?

Semptomlar arasinda dismenore, kronik pelvik agr, derin disparoni, siklik
bagirsak yakinmalari, yorgunluk/tikenmiglik hissi ve infertilite sayilabilirse
de, herhangi bir semptomun endometriozis varligini 6ngérme degeri
bilinmemektedir (Kennedy ve ark. 2005; Nnoaham ve ark. 2011). Dolayisi ile
endometriozis igin patognomonik bir semptom yoktur. Genel olarak dismenore
sikhgi: %60-80, pelvik agr: %30-50, infertilite: %30-40, disparoni: %25-
40, menstriel dizensizlik: %10-20, siklik diztri - hematri: %1-2, siklik rektal
kanama: %1 olarak bildirilmektedir (Eskenazi ve Warner, 1997). ilk semptomlarin
ortaya ¢ikmasindan endometriozis tanisi konulmasina kadar 7-12 yila kadar
gecikebilecedi bildirildiginden, pelvik agrisi olan geng kadinlarda endometriozis
olasihgi erkenden akla getiriimelidir (Ballard ve ark., 2006; Nnoaham ve ark.
2011; Hudelist ve ark., 2012). Endometriozis ile iligkili agrinin siddeti ve karakteri
nadiren hastaligin yayilimi ile korelasyon gdstermektedir. Abdomino- pelvik
agrn, dismenore, yogun menstriel kanama, infertilite, disparoni, postkoital
kanama yakinmalari, 6nceden endometriozis tanili ya da tanisi belli olmayan
over kisti, irritabl bagirsak sendromu ve pelvik enflamatuar hastalik tani éykusu,
endometriozis varligi icin risk faktérleridir. Ayrica 6nemli sayida endometriozis
olgusu, tamamen asemptomatik seyredebilir.

Endometriozis icin semptom yelpazesi oldukgca genigtir. Semptomlardan§
higcbirisi endometriozis igin ézgin olmamasina ragmen; dismenore, non-siklik
pelvik agn, derin disparoni, infertilite gibi yakinmalar ve bunlardan herhangi
birisine ek olarak kronik yorgunluk hissi varliginda endometriozisin akla
. getirilmesi kuvvetle tavsiye edilir. :

Endometriozis hangi hastaliklar ile karisabilir?

Viseral organlarin agri yollarindaki 6rtisme sonucu farkli sinir liflerinin
birleserek ayni spinal kord néronlarina girisi, viseral agr tanimlamasi ve lokalize
edilmesinde ayirici tani agisindan zorluk yaratabilir. Somatik yapilarin agr
yollarinda értismesi ile de agrinin kaynagindan farkli yerde hissedilmesi cilt veya
derin doku hiperaljezisi seklinde algilanabilir. Bu nedenle agri sikayeti, kronik
agriya neden olabilecek tim sistemleri ilgilendirir. Non-jinekolojik agri nedenleri
arasinda sikhkla gérulen ve endometriozis ile karisabilen patolojiler: interstisyel
sistit (IS) ve irritabl bagirsak sendromudur (iBS). iS tanisi distinilen olgularin
%38'inde endometriozis, %28inde IBS bulunurken, tanida IBS dusiinilen
olgularin %41’inde endometriozis ve %31’inde IS bulunmustur (Ballard ve ark.
2008).

iS ve IBS disi non-jinekolojik agn nedenleri, Dahiliye, Romatoloji, Uroloji,
Gastroenteroloji, Fizik Tedavi, Psikiyatri vb. disiplinler iginde detayli incelenmelidir.

Adn yollanindaki értiisme nedeniyle, endometriozise bagl agrlar diger kronik
agnlar ile kansabilir. Endometriozis ile siklikla karisan patolojiler, interstisiyel
sistit ve irritabl bagirsak sendromudur. Hastanin bdtincdl bir yakla§/mla§
degerlendirilmesi ve diger non- jinekolojik agn nedenlerinin de ayirici tanida
: diistndlmesi kuvvetle tavsiye edilir '

Endometriozisden suphelenilen bir hastanin muayenesi nasil olmalidir?

Menstrliasyon sirasinda ya da civarinda yapilacak muayene, nodillerin
palpasyonunu kolaylastirabileceg@i icin endometriozis dusunilen bir hastada
muayenenin menstriel ya da perimenstriel dénemde yapilmasi 6nerilir.

Pelvik muayenede perine, vajina ve servikste endometriotik lezyon varhgi
aranmali, uterusun ve adnekslerin pozisyonu, buyUkligl, mobilitesi
degerlendirilmelidir.
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Pelvik hassasiyet, fikse retrovert uterus, hassas, nodtiler uterosakral ligamentler
veya adnekslerde biyime endometriozis tanisi icin énemli ipuclaridir (Bazot
ve ark. 2009). Ancak bu bulgularin olmamasi, hastaligi ekarte ettirmez. Eger
uterosakral ligamentlerde veya Douglas boslugunda derin infiltran noduller
palpe ediliyorsa ve/veya vajina veya servikste gézle gérinir lezyonlar varsa
endometriozis olasiligi dnemli sekilde artar (Bazot ve ark. 2009).

Pelvik agn sikayeti olan kadinlarda adneksiyel kitle varliginda endometrioma
. olasiligi akla getiriimelidir. ]

Endometriozisden siphelenilen tim hastalara pelvik muayene yap/ImaSI§
kuvvetle tavsiye edilir. Her ne kadar adolesan velveya daha dénce cinse/§
aktivitesi olmayanlarda vajinal muayene yapilamaz ise de, bu durumda rektal
muayene endometriozis tanisi icin yardimci olacaktir. :

Orta kalite kanit perimenstriel dénemin derin infiltran nodtillerin en kolay§
hissedilebildigi zaman oldugunu ddsinddrdiginden, pelvik muayenenin bu
. dénemde yapilmasi muayenenin duyarliligini artirabilir. ]

: Pelvik agn sikayeti olan kadinlarda adneksiyel kitle varliginda endometrioma
olasiliginin akla getirilmesi kuvvetle énerilir. ]

Pelvik muayene sirasinda posterior vajinal fornikste vajinal nodlil, ézellikle
perimenstriiel dénemde rektovajinal duvarda agnli endtirasyon ve/veya nodlil
varliginda derin endometriozis olasiliginin akla getirilmesi kuvvetle énerilir. .
: Fizik mua yenenin normal olmasi endometriozis varligini ekarte ettirmez.

Muayene bulgulari endometriozisin lokalizasyonu veya dogal seyri hakkinda ne
kadar fikir verir?

Fikse, retrovert bir uterus acik bir sekilde ciddi adhezyon varligina bagl
olabilse de evre-4 endometriozisli olgularin %32’sinde pelvik muayenede
dzel bulgularin olmadigi gdzlenmistir. On tanisi endometriozis olan hastalarin
%19’unda laparoskopi ile endometriozis gb6zlenmemistir. Endometriotik

lezyonlarin yayginligi ile pelvik hassasiyetin siddeti arasindaki iliski zayiftir. Agrih
semptomlarin sikhgi ve karakteri veya pelvik muayene bulgular endometriozisin
lokalizasyonunu degerlendirmek igin veya dogal seyrini 5ngérmek yeterli degildir
(Davis ve ark. 1993; Forman ve ark. 1993; Lemaire, 2004; Thomassin ve ark.
2004; Seracchioli ve ark. 2008; Luscombe ve ark. 2009; Bellelis ve ark. 2010 ).

Endometriozis tanisinda gérintileme ydntemlerinin yeri nedir?

Ultrasonografi:

Endometrioma ultrasonografi (USG) ile cogunlukla buzlu cam ekojenitesinde, bir
ila dortbélmeden olusan kistik yapi olarak géralar. Histolojik olarak endometrioma
tanisi dogrulanmis kistik yapilarin yaklasik %10’unda avaskuler polipoid yapilar
gorulebilmesine ragmen polipoid yapinin igerisinde vaskularizasyon gérilmesi
endometrioma tanisini stipheli hale getirir. Endometrioma tanisi i¢in transvajinal
(TVS) ve transabdominal USG (TAS) icin sirasiyla %89 — 64 sensitivite, %100
— 89 spesifite, 7.6 — 29.8 pozitif olasilik orani ((+) LR), 0.1 — 0.4 negatif olasilik
orani ((-)LR) bildirilmistir. Sonugta kiguk kistler harig, tanimlanmis 6zelliklere
dikkat edilerek endometrioma tanisi TVS ile dogrulanabilir veya diglanabilir
(Moore ve ark. 2002).

TVS’nin  peritoneal endometriozis tanisindaki degeri, laparoskopiyle
kiyaslandiginda son derece sinirlidir.

Her ne kadar U¢ boyutlu (3D) USG ile rektovajinal endometriozis tani sensitivitesi
%89.5 (73.3-94.5), spesifisitesi %94.7% (78,6-99,7), (+) LR 172 (2.51-115),
(-) LR 0.11 (0.03-0.41) olarak bildirilmisse de olgu sayisi kisitlidir ve rektovajinal
endometriozis tanisinda 3D USG’nin yeri tam olarak belirlenmis degildir
(Pascual ve ark. 2010).

Ekstraperitoneal endometriozis ve derin endometriozis transrektal USG ile
saptanabilir (Hudelist ve ark. 2011). Bu ydntem ile pelvik endometriozisin
stk bulundu@u bir lokalizasyon olan uterosakral ligamentlerin kontur ve
kalinligi degerlendirilebilir. Endometriozisin derin invazif komponenti oldugu
disindliyorsa (6rnegin bagirsak veya mesane invazyonu), elde yeterince
guvenilir veri olmamakla birlikte hastaligin yayginhiginin saptanmasinda TVS
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veya transrektal USG, MRI, lavmanli veya lavmansiz baryumlu kolon grafisi,
kolonoskopi gibi ilave testler gerekli olabilir. Mesane igin dolu mesane teknigi
ile TVS, gerektiginde sistoskopi ve biyopsi, Ureter icin MRI veya bilgisayarli
tomografi (BT) Grogram o&nerilebilir. Goérintileme ydntemlerinin basarisinin
operatdér bagimh oldugu unutulmamalidir.

Manyetik Rezonans Goéruntiuleme (MRI):

Altin standart laparoskopik tani olmak Uzere MRI ile endometriozis tani
sensitivitesi %86, spesifisitesi %75, (+) LR 2.76, (-) LR 0.41 olarak bildirilmistir
ve yiksek maliyeti nedeniyle tani icin bu ydntemin kullaniimasi 6nerilmez
(Stratton ve ark. 2003).

Endometriozis tanisinda biyokimyasal belirtecler ve serum CA-125’in yeri nedir?

CA-125'’i yukselten jinekolojik ve non-jinekolojik nedenler bulunur. Jinekolojik
nedenleriginde endometriozis, adenomyozis, fonksiyonel over kistleri, leiomyom,
menstriasyon, gebelik, pelvik enflamasyon, benign ovaryan neoplasmlar, overin
sertoli-leydig hiicreli timdrleri, ovaryan epitelial ve endometrial kanserler, serviks
adenokarsinomlari, over stimulasyonu, Meig’s sendromu, fallop tupU kanserleri
ve germ huicreli timorler sayilabilir. Bir meta-analizde, 6zetlenen 23 calismanin
sonuglarina gére cerrahi olarak kanitlanmis endometriozis olgularinda CA-125
testinin tim evrelerdeki hastaligi tanimadaki performansi sinirli bulunmustur
(Mol ve ark. 1998). Bu konuda yapilmis 182 ¢alismanin derlemesinde higbir
belirtecin tanida karar verdirici olmadigi, ancak en Umit vaat edenlerin hicre
siklusu kontroliinde, adezyon ve anjiogenezde rol oynayan molekdller ve sinir lifleri
olduklar gosterilmistir (May ve ark. 2011). CA-125 6lgimanin evre I/l endometriozis
tanisinda ¢ok sinirli, evre lll/IV tanisinda ise daha iyi bir performans gosterdigi
bildiriimistir. Suphelenilen endometriozisin arastiriimasi hikaye, fizik muayene
ve gorluntileme ydntemlerini icerir. Endometriozis arastiriimasinin bir parcasi
olarak rutin CA-125 testi uygulanmamalidir (Mol ve ark. 1998; May ve ark. 2010,
2011). Tani icin CA-125 disindaki belirtecler de ginliuk pratikte kullanim alani
bulmamisgtir.

Serum, endometrial doku, menstriiel kan veya dider uterin sivilarda élgiilen
CA-125 dabhil biyolojik belirteclerin  endometriosis tanisindaki yararlarli
kanitlanamadigindan kilavuz hazirlama kurulu, rutin  klinik uygulamada§
: kullanilmamalan yéniinde kuvvetli tavsiyede bulunmaktadir. :

Endometriozis tanisinda laparoskopinin yeri nedir?

Endometriozisden hikaye, semptomlar ve muayene bulgular ile stphelenilir.
Genel ve pelvik muayene ile gériintileme yontemleri kullanilarak taniya yaklasihr.
Ancak kesin tani cerrahi olarak alinan dokularin histopatolojik incelemesi ile
mumkindur. Birgok hastada abdominal kavitedeki endometriozis implantlarinin
tipik gérintisi hastaligin varh@inin kaniti olarak kabul edilir. Hastaligin tanisi
icin alinan doku drneklerinde endometrial gland ve/veya stromanin histolojik
dogrulanmasinin altin standart oldugu disundlir (Kennedy ve ark. 2005).

Laparoskopi ve/veya histolojik degerlendirme yapilmadan semptom ve
muayene/goéruntileme bulgularina dayanarak ampirik tedavi uygulanmasi
tartismali olmakla birlikte giderek daha yaygin sekilde benimsenmektedir
(Ling, 1999; Jenkins ve ark. 2008). Ozellikle adolesanlarda sadece hastaligin
bulundugunun gésteriimesi adina laparoskopi yapiimadan dogrudan ampirik
tedaviye gecilebilir (Chapron ve ark. 2011). Ancak bu yaklasimin etkinligini
degerlendiren kaliteli calismalar yoktur. Ayrica, laparoskopide peritoneal
endometriozis odaklari gérilmus olsa bile agrinin endometriozis disinda bir
nedeninin olabilecegdi, endometriozise ydnelik tedavisi uygulansa bile agrinin
gecmeyebilecedi de unutulmamalidir. Bu nedenle de girisim disundlen olgulara
tim olasiliklar hakkinda bilgilendirme yapilmalidir.

Derin endometriozisin tanisinda klinik muayene ve gérintileme ydntemleri
giderek daha cok kullanilirken, laparoskopi tanisaldan c¢ok terapétik bir islem
olarak yer bulmaktadir.

Tanisal laparoskopinin gereksiz yere asirt kullaniminin sadece ekonomik
maliyeti artirmakla kalmadidi, komplikasyon riski de tasidigi unutulmamahdir.
Laparoskopide 10000de 1 mortalite ve 10000de 2.4 bagirsak, mesane,
veya major kan damari yaralanmasi riskleri vardir (Xu ve ark. 2008). Tanisal
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laparoskopi invazif bir girisimdir ve bu konuda yeterince egitim almamis ya
da olabilecek komplikasyonlar ile basa cikabilecek tecriibeden yoksun bir
operatdr tarafindan yapilmamalidir. Tanisal laparoskopi mindr bir cerrahi olsa
da komplikasyonlarinin majér cerrahi gerektirebilecegi unutulmamalidir (Hassa
H, 1987).

Ozetle es zamanl terapétik girisim planlanmiyorsa endometriozise bagli
semptomlarin medikal tedavisi 6ncesi laparoskopi ile kesin tani koyulmasi
sart degildir. Endometrioma ve/veya derin infiltran hastalik varliginda nadiren
gdrulebilen malign olgular yakalamak icin hastanin tim risk faktérleri bir arada
degerlendirildikten sonra malignite riski yiksek bulunuyorsa patolojik inceleme
icin drnek almak amacli laparoskopi dnerilebilir. Bir nedenle laparoskopi yapilan
hastada endometriyotik odak gdzlendiginde patolojik inceleme icin &rnek
alinmasi kuvvetle tavsiye edilir.
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ENDOMETRIOZIS ve AGRI

Kronik pelvik agri, kadinlarin %15-20’sinde gérulmekte ve tanisal laparoskopilerin
%401 kronik pelvik agri nedeniyle yapilmaktadir (As-Sanie ve ark. 2012). Kronik
pelvik agri nedeniyle laparoskopi yapilan kadinlarin Ggte birinde endometriozis
tespit edilmistir (Howard 2000). Kronik pelvik agrisi olan kadinlarin %33’Unde
endometriozis oldugu genellikle ifade edilmekteyse de calismalarda %2-80
araliginda degerler ifade edilmistir (Guo ve Wang 2006). Endometriozisi olan
kadinlarin ise %55’inde kronik pelvik agr sikayeti vardir (Klein ve ark. 2014).

Endometriozis, en belirgin semptomu agri olan kronik, enflamatuarve goguzaman
ilerleyici karakterde bir hastaliktir. Hastaligin etyolojisi hala aydinlatilamadigi
gibi semptomlarinin sikligi veya siddeti endometriozisin evresinden bagimsiz
g6zUkmektedir.

Endometriozis ile iligkili agrida medikal tedavi segenekleri nelerdir?

Endometriozisde zorunluluk sonucu kullanilan medikal tedavi spesifik olmayip,
semptomlarn hafifletmeye yoneliktir. Hastaligin kesin bir kirlGnin olmamasi,
medikal tedavinin menopoz zamanina ya da gebeligin arzulandigi zamana
kadar kullanilmasiyla, etkili ve gtivenli olmasini zorunlu kilmaktadir.

Non-steroid anti-enflamatuar ilaclar endometriozise bagli oldugu distnullen
agrinin giderilmesinde etkin midir?

Primer dismenore tedavisinde etkinligi gésteriimis olan NSAil’larin
endometriozisle iligkili agrinin azaltiimasinda etkinligi gésterilememistir (Allen
ve ark. 2009). Yine de kolay erisimi nedeniyle NSAi’lar endometriozis ile iliskili
agrda ilk basamak tedavi olarak denenebilir (Dunselman ve ark. 2014). NSAii’lar
regete edilirken yan etki profili (ovilasyon inhibisyonu, gastrik Ulserasyon ve
kardiyovaskuler hastalik) hastayla tartisiimalidir.

Kilavuz hazirlama kurulu, NSAIl ve diger analjeziklerin endometriozis ile iligkili :
agn tedavisinde kullanilabilecegi ydntinde zayif tavsiyede bulunmaktadir.
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Hormonal tedavi endometriozise bagli oldugu diistindlen agrinin giderilmesinde
etkin midir?

Endometriozise bagli agr tedavisinde kullanilan hormonal tedavi kontraseptifler,
progestinler, selektif progesteron reseptér modulatérleri (SPRM) ve anti-
progestinler, GnRH analoglari ve aromataz inhibitdrleriniicerir. Agriy1 azaltmaktaki
etkinlik agisindan bu ilaglarin arasinda belirgin fark gésterilememistir (Brown ve
Farquhar 2014; Cheong ve ark. 2014).

Hormonal kontraseptifler, progestinler, selektif progesteron reseptdr
moddlatérleri ve anti-progestinler, GnRH analoglari ve aromataz inhibitdrlerinin
endometriozise bagli agry1 azaltmakta etkin oldugunu gosteren yiksek kalite
kanit vardir.

Kilavuz hazirlama kurulu, endometriozis ile iligkili agrinin hormonal tedavisinde
ilaclarin yan etkileri, etkinligi, maliyeti, ulasilabilirliginin yaninda hasta tercihlerini
de dikkate alarak en uygun ajani segmeyi tavsiye etmektedir.

reseptor
mod{(ilatérleri ve anti-progestinler, GnRH analoglar ve aromataz inhibitérlerininin
: endometriozise bagl adryi azaltmakta etkin oldugunu gdsteren yiiksek kalite
kanit vardir. Kilavuz hazirlama kurulu, endometriozis ile iligkili agrinin hormonal
tedavisinde ilaglarin yan etkileri, etkinligi, maliyeti, ulagilabilirliginin yaninda

EHormona/ kontraseptifler, progestinler, selektif progesteron

. hasta tercihlerini de dikkate alarak en uygun ajani segmeyi tavsiye etmektedir.

Kombine Oral Kontraseptifler (KOK)

Ostrojen ve progesteronu kombine eden kontraseptif ilaglar endometriozisle
iliskili pelvik agrida ilk secenek tedavi olarak kabul edilmektedir. KOK’lar uzun
suredir kullaniimalarina ragmen diger medikal tedavi yéntemleriyle kiyaslandigi
randomize kontrolli ¢alisma sayisi azdir (Vercellini ve ark. 1993; Davis ve ark.
2007).

Endometriozis ile iligkili dismenorenin azaltimasinda kombine ora/§
kontraseptiflerin etkinligini destekleyen orta kalite kanit vardir. :

Endometriozis ile iliskili disparoni ve non-menstriiel pelvik agrinin azaltiimasinda
kombine oral kontraseptiflerin etkinligini destekleyen dlislik kalite kanit vardir. i

Endometriozis ile iliskili dismenore, disparoni ve kronik pelvik agryr azaltmak
icin vajinal kontraseptif halka veya transdermal bant (éstrojen/progesteron)
kullanimina dair diislk kalite kanit vardir.

Kilavuz hazirlama kurulu, endometriozis ile iligkili agrinin tedavisinde hormonal
kontraseptifierin kullaniimasi yéniinde kuvvetli tavsiyede bulunmaktadir.

Progestinler, selektif progesteron reseptdér moduilatérleri ve anti-progestinler

Ostrojen endometriotik odak gelisimini stimiile edebilir, progestinler hem 6topik
hem ektopik endometriumda anti-proliferatif ve pro-apoptotik etki gdsterdiginden
dolay1 sadece progestin iceren ilaglar endometriozise bagli agrinin tedavisinde
son yillarda yaygin olarak kullaniimaktadir (Brown ve ark.2012). Endometriozise
bagli agrinin tedavisinde KOK’lar disinda ilk segenek olarak 6nerilen diger ilag
grubu progestinlerdir (Leyland ve ark. 2010; Dunselman ve ark. 2014).

Noretindron Asetat (NETA)

Kronik pelvik agrisi olan endometriozis hastalarinda 5 — 20 mg/gin NETAnIn
agriy1 azaltmakta etkili oldugu gésterilmistir (Brown ve ark.2012). Bu endikasyonla
devamli kullanimi Amerikan Gida ve ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmis
bulunmaktadir.

Dienogest

Dienogest, 19-norprogestin ve progesteron tlrevlerinin farmakolojik 6zelliklerini
birlestiren bir selektif progestindir. Bu nedenle endometrium Uzerinde gugli
progestasyonel etki gdsterirken sistemik olarak anti-androjenik etkiye sahiptir.
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Dienogestin 2 mg/giin dozda pelvik agr ve dismenoreyi azalttigini gésteren
randomize plasebo kontrollii galisma mevcuttur (Strowitzki ve ark. 2010a;
Strowitzki ve ark. 2010b; Jeng ve ark. 2014). Pelvik agrinin gideriimesinde
etkinligi GnRH analoglarinin etkinligine esdegerdir. Ayrica derin endometriozis
ve ekstrapelvik endometriozisde hem lezyon boyutunu kigultmekte hem de
agriy1 azaltmakta etkinligini gdsteren olgu serileri yayinlanmistir.

Depo-medroksiprogesteron asetat (DMPA)

Kronik pelvik agrisi olan endometriozis hastalarinda DMPAnNIn agriy1 azaltmakta
etkili oldugu gdsterilmistir (Cheong ve ark. 2014). Agry1 azaltmakta etkinligi
leuprolide asetat ile benzer bulunmustur. Bu endikasyonla kullanimi Amerikan
Gida ve ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmis bulunmaktadir. Ancak kanama
dizensizligi ve kemik mineral yogunlugu Gzerinde olumsuz etkisinden dolayi
kullanimi yaygin degildir.

Danazol

Yirmi yil dncesine kadar danazol endometriozisin medikal tedavisi i¢in en yaygin
kullanilan ajanlardan biriydi. Oral kullanilabilen, zayif bir androjen olan danazol
gonadotropin salinimini inhibe ederek amenore olusturur. Endometriozis ile
iliskili agrinin azaltilmasinda etkin olmasina ragmen, danazol bircok androjenik
yan etkiye neden olur. Bundan dolayl disik doz tedavi rejimleri veya vajinal
danazol kullanimi denenmistir. Bu endikasyonla kullanimi Amerikan Gida ve
lag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmis bulunmaktadir.

Levonorgestrel salinimli intrauterin sistem (LNG-1US)

Potent bir 19-nortestosteron tlrevi progestin olan levonorgestrel, endometrium
Uzerinde gucli bir anti-Ostrojenik etkiye sahiptir. Kullanimda bulunan LNG-IUS,
ginde 20 mcg lokal levonorgestrel salarak ovulasyonu bozmadan hastalarin
%60’Inda endometrial atrofi olusturmaktadir. LNG-IUS’in endometriozise bagli
agry1 azaltmakta etkin oldugunu gdsteren calismalar vardir (Petta ve ark. 2005;
Abou-Setta ve ark. 2013; Brown ve Farquhar 2014).

LNG'’in lokal olarak salinmasi ve sistemik dolasima katiiminin az olmasi
nedeniyle sistemik yan etkileri nadirdir.

LNG-IUS rektovajinal endometriozis tedavisinde, dismenorenin azaltiimasinda,
siklik olmayan pelvik agrinin azaltilmasinda, derin disparoninin ve diskezinin
ybnetiminde etkili bir tedavi yéntemi olabilir. LNG-IUS’in endometriozise bagli
agn ve adenomyozis tedavisinde etkinligini gdsteren orta kalitede kanit vardir
(Petta ve ark. 2005; Abou-Setta ve ark. 2013; Cheong ve ark. 2014; Dunselman
ve ark. 2014).

SPRM ve anti-progestinler

Gestrinone’un endometriozise bagli agry1 azaltmakta etkin oldugunu gésteren
RKC mevcuttur. SPRM ve anti-progestinlerle (telapristone, mifepriston,
ullipristal) yapilan calismalar devam etmekte oldugundan kullanimlari ile ilgili
henliz 6neride bulunulmamaktadir.

: Endometriozis ile iliskili agrinin azaltimasinda progestinlerin etkin oldugunu
gdsteren orta kalite kanit mevcuttur ve kullanimlar kuvvetle tavsiye edilmektedir.
. Kilavuz hazirlama kurulu, progestin segiminde yan etki profiinin dikkate
alinmasini kuvvetle tavsiye eder. '

Endometriozis ile iligkili agrinin azaltiimasinda levonorgestrel salinimli intrauterin
: sistemin etkin oldugunu gésteren orta kalitede kanit mevcuttur ve kullanimi
: kuvvetle tavsiye edilmektedir. i

GnRH analoglar

Endometriozise bagli agriyl azaltmakta GnRH agonistlerinin etkin oldugunu
gbsteren ¢cok sayida RKC mevcuttur (Brown ve ark. 2010; Brown ve Farquhar
2014; Cheong ve ark. 2014). Fakat tek basina GnRH agonisti kullanimi pek ¢ok
hipoodstrojenik yan etkiye neden olmaktadir. Sicak basmalari, uykusuzluk, vajinal
kuruluk, libido kaybi ve bazen geri déndurilemeyen kemik mineral kitlesi kaybi
bunlardan bazilandir. Bu nedenle GnRH agonistleri add-back (6strojen ve/veya
progestin veya tibolon) olarak adlandirilan uygulama ile birlikte ikinci basamak
tedavi secenedi olarak onerilmektedir. Bu endikasyonla kullanimi Amerikan
Gida ve ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmis bulunmaktadir.

GnRH antagonistlerinin endometriozisle iliskili agrinin tedavisinde etkinligini
gdsteren kanit yoktur.
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i GnRH agonistlerinin (nafarelin, leuprolid, buserelin, goserelin veya triptorelin)
. endometriozis ile iligkili agnnin azaltimasinda etkin oldugunu gdsteren
yliksek kalite kanit mevcuttur. Kilavuz hazirlama kurulu, GnRH agonistlerinin
. endometriozis ile iliskili agrinin azaltimasinda ikinci basamak tedavi olarak
: kullamimini kuvvetle tavsiye etmektedir. ]

GnRH agonist tedavisine baslandi§i andan itibaren, kemik kiitlesi kaybi ve
. hipodstrojenik semptomlar azaltmak amaciyla, add-back tedavi eklenmesi :
. kuvvetle tavsiye edilir.

Aromataz inhibitorleri

Aromataz inhibitérlerinin endometriozise bagli agrinin tedavisinde etkinligini
degerlendiren calismalar sinirlidir (Nawathe ve ark. 2008; Ferrero ve ark. 2011).
Premenopozal kadinlarda yan etkilerinden dolayi progestin veya KOK ile beraber
kullanimi énerilmektedir (Ferrero ve ark. 2011). Rektovajinal endometriozis ve
postmenopozal endometriozis olgularinda kullanilabilecek bir secenek olarak
degerlendiriimektedir. Ayrica diger tim medikal ve cerrahi tedavi yontemleri ile
cevap alinamayan kadinlarda kullanimi dugtnulebilir.

Endometriozise bagl agn tedavisinde aromataz inhibitérlerinin etkinligini
. destekleyen dlslik kalitede kanit vardir.

Kilavuz hazirlama kurulu, rektovajinal endometriozis olgularinda ve diger
tim medikal ve cerrahi tedavilere yanitsiz olgularda kullanimi yéninde zayif :
. tavsiyede bulunmaktadir. ]

Endometriozis ile iligkili agrinin yénetiminde ampirik tedavinin yeri var midir?

Pelvik agrisi olan birgcok kadina, endometriozisden siphelenildiginde tanisal
laparoskopi yapiimaksizin medikal tedavi verilmektedir. Bu yaklasimin amaci
invazif ve maliyetli bir islem olan laparoskopiden kaginmaktir. Bu ampirik tedavi
yéntemi pelvik agri ve dismenore sikayeti olan adolesan ve gen¢ kadinlarda
yaygin olarak kullaniimaktadir (Johnson ve ark. 2013; Cheong ve ark. 2014;
Dunselman ve ark. 2014; Practice Committee of the American Society for
Reproductive 2014). Ampirik tedaviye yanit alinmazsa kesin tani igin laparoskopi
yapilmasi genel kabul géren yaklagimdir. Ote yandan hastalarin ampirik tedaviye
yaniti, endometriozisin varliginin kesin kaniti olarak kabul edilemez.

Kilavuz hazirlama kurulu, endometriozise bagl oldugu diisiiniilen pelvik agrinin
. yénetiminde ampirik medikal tedavi denenmesini kuvvetle tavsiye etmektedir.

Ampirik tedavide kombine oral kontraseptifler veya progestinler ilk secenek
. olarak kuvvetle tavsiye edilmektedir. :

Tedaviye baslamadan énce pelvik agriya yol acabilecek diger hastaliklarin
. ekarte edilmesi gerekmektedir.

Endometriozis ile iliskili agrinin ydnetiminde cerrahi tedavi etkili midir ?

Sadece tanisal laparoskopi ile endometriozisin laparoskopik cerrahi tedavisinin
karsilastirmasini degerlendiren bes randomize kontrolli ¢galismanin Cochrane
meta-analizi cerrahitedavigrubunda agrinin dnemli élgtude iyilestigini gdstermistir
(Jacobson ve ark. 2010). Laparoskopi sirasinda endometriozis saptandiginda
lezyonlarin cerrahi olarak tedavi edilmesi (gér-tedavi et yaklagimi) énerilir, ciinkd
bu yaklagimin agriyi azaltmakta etkili oldugu gdsterilmigtir.

Endometriozis ile iligkili agrida laparoskopi ve laparotomi esit etkinlie sahip
olmasina ragmen, laparoskopik cerrahi sonrasi adhezyon olusma riski daha
disik, hastanede kalma suresi daha kisa ve kozmetik sonuglar daha iyi
oldugundan gunimuizde standart yaklasim olarak kabul edilmektedir.

Laparoskopi esnasinda endometriozis saptandiginda cerrahi olarak tedavi
edilmesinin agriy1 azaltmakta etkin oldugunu destekleyen ylksek kalite kanit
vardir ve kilavuz hazirlama kurulu, gérilen endometriozis lezyonlarinin cerrahi
© tedavisini kuvvetle tavsiye eder. '

Endometrioma igin cerrahi yaklagim nasil olmalidir?

Endometrioma icin medikal tedavi kistlerin boyutlarinda gecici kiculme
saglayabilir ancak tam rezolisyon saglamaz. Bu ylzden semptomatik ya da
blyik endometriomalarda cerrahi yaklasim dusiundlir. Konservatif cerrahi
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secgenekler kist duvar eksizyonu, drenaj, kistin koagulasyon/ablasyonunu
icerir. Kist eksizyonu sonrasi endometrioma ve agr rekirrens orani kist duvar
ablasyonu ya da fenestrasyonundan daha azdir (Hart ve ark. 2008). Ancak,
endometrioma cerrahisinin over rezervi izerinde olumsuz etkisi olabilecegi g6z
6ndne alinmalhdir. Yapilan bir ¢ok calismada endometrioma cerrahisinin over
rezervini azalttigi gosterilmistir (Biacchiardi ve ark. 2011; Celik ve ark. 2012; Raffi
ve ark. 2012; Somigliana ve ark. 2012; Uncu ve ark. 2013; Alborzi ve ark. 2014).

Endometrioma cerrahisinde kullanilan farkli enerji modalitelerinin birbirine
Ustanligd gosterilmemistir.

Endometrioma cerrahisinde kistektomi sonrasi drenaj ve koagulasyona kiyasla
rekdrrens oranlarinin daha dislik oldugu ve agrninin daha iyi kontrol edildigine :
i dair yiksek kalite kanit vardir ve kilavuz hazirlama kurulu, endometrioma i
cerrahisi yapilacak ise kistektomi tercih edilmesini kuvvetle tavsiye eder. :

Derin infiltratif endometriozis ile iligkili agrinin yénetiminde cerrahi yaklasim
nasil olmalidir?

Derin endometriozis olgularinda cerrahi tedavinin hem agriyi azalttigi hem de
yasam kalitesini arttirdigina dair orta kalitede kanit mevcuttur.

Kilavuz hazirlama kurulu, tani almis veya stpheli derin endometriozis olgularinin
multidisipliner yaklagim iginde hizmet veren, Urolog ve kolorektal cerrahin da
bulundugu merkezlere ydnlendiriimesini kuvvetle tavsiye etmektedir.

Endometriozis ile iliskili agrinin tedavisinde histerektominin yeri var midir?

Histerektomi ve bilateral salpingo-ooforektomi (BSO) diger tedavilere cevap
vermeyen ve fertilitesini tamamlamis hastalarda tercih edilebilir. Bu yaklasimin
basarisi cerrahi menopoz sonrasi endometriotik odaklarin atrofisine dayanir.
Cerrahi menopoz sonrasi hormon tedavisi reklrrens riski tasir. Tek basina
6strojen tedavisinin kombine &strojen progesteron rejimlerine gére daha c¢ok
nukse neden olabilecedi dusinilmekle beraber, bu iki tedaviyi direkt karsilastiran
bir ¢calisma bulunmamaktadir. Sirekli kombine &stojen progesteron tedavisi
endometriozisli kadinlarda cerrahi menopoz sonrasi semptomlari tedavi etmede

6nerilen tedavi rejimidir.

Kilavuz hazirlama kurulu, ¢ocuk istegi olmayan ve diger konservatif tedavilere i
cevap vermeyen kadinlarda histerektomi ve bilateral salpingo-ooferektomi :

yapllmasini ve gdrinen tim endometriotik odaklarin ¢ikarilmasi yéninde zayif

tavsiyede bulunmaktadir.

Pelvik sinir yolaklarinin kesilmesi endometriozis ile iligkili agrinin tedavisinde
etkili midir?

Endometriozis iligkili agrinin azaltilmasi igin konservatif cerrahiye ek olarak
laparoskopik uterosakral sinir ablasyonunun etkin olmadigini gésteren yiksek
kalite kanit vardir ve kilavuz hazirlama kurulu endometriozise bagh agri tedavisi
icin LUNA yapilmamasini kuvvetle tavsiye eder.

Presakral nérektominin endometriozis ile iligkili orta hat agrilarinin azaltiimasinda
etkin oldugunu gosteren ylksek kalite kanit vardir, ancak bu uygulama ileri
cerrahi deneyim gerektirir ve komplikasyon orani ylksektir bu nedenle kilavuz
hazirlama kurulu endometriozise bagl agr tedavisi icin presakral nérektomi
yapiimasi yéniinde zayif tavsiyede bulunmaktadir.

Endometriozise bagli agn tedavisinde cerrahi dncesi hormonal tedavinin yeri
var midir?

Endometriozisileiligkiliagri tedavisinde, cerrahi ncesihormonaltedavinin yararli
olmadigina dair orta kalite kanit vardir ve kilavuz hazirlama kurulu, preoperatif
hormonal tedavi verilmemesi ydninde kuvvetli tavsiyede bulunmaktadir.

Endometriozise bagl agn tedavisinde cerrahi sonrasi hormonal tedavinin yeri
var midir?

Endometriozis ile iligkili agn tedavisinde, cerrahi sonrasi hormonal tedavinin
yararli olmadigina dair orta kalite kanit vardir ve kilavuz hazirlama kurulu
postoperatif hormonal tedavi verilmemesi ydninde Kkuvvetli tavsiyede
bulunmakla birlikte rekirrens riskini azaltmak ve semptomsuz periyodu uzatmak
amaciyla postoperatif uzun dénem (>6 ay) hormonal tedavi verilmesi yéniinde
zayif tavsiyede bulunmaktadir.
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Endometriozis cerrahisi uygulanmis kadinlarda agri semptomlarindan sekonder
korunma mimkin madar?

Sekonder korunma, hastaligin veya agr semptomlarinin cerrahi tedaviden alti
aydan daha uzun siire sonrasinda rekurrensini dnlemek i¢in alinan énlemlerdir.

Endometrioma icin kistektomi yapilmig, fertilite istegi olmayan kadinlara
postoperatif dbnemde kombine oral kontraseptif verilmesinin rekirrens oranini
azalttigina dair yliksek kalite kanit vardir ve kullaniimasi kuvvetle tavsiye edilir.
Endometriozis igcin opere edilen kadinlarda en az 18 — 24 ay stireyle kombine
oral kontraseptif, progestin veya levonorgestrel salinimli intrauterin sistemin
kullanilmasinin postoperatif reklirrens ve semptomlan azalttigina dair yliksek
kalite kanit vardir ve sekonder korunma amacli kuvvetle tavsiye edilmektedir.

Endometriozis ile iligkili agrida yardimci alternatif tedavi segenekleri var midir?

Endometriozise bagl gelisen kronik pelvik agri, postural degisiklikler ve kas
kontraktirlerine neden olarak kas iskelet sistemi agrilarina yol acabilir. Hastalarin
pelvik taban rehabilitasyonu konusunda egitimli fizyoterapistlere yonlendirilmesi
agn yakinmasi agisindan faydali olabilir. Ek olarak kronik pelvik agri ile iligkili
psikolojik stres ve depresyon ile mlcadele icin hastalarin psikiyatri uzmanlarina
da ydnlendiriimesi gerekebilir. Néroleptik ilaglar ve sinir blokajlari gibi diger bazi
tedavi modalitelerinin uygulanmasi ve analjezik tedavinin koordinasyonu icin de
agri-algoloji uzmanlarinin tedaviye dahil edilmesi faydali olabilir.

Endometriozise bagh gelisen kronik pelvik agri icin yardimci tedaviler arasina
akupunktur da dahil edilebilir. Endometriozise bagli gelisen agr igin yapilan
spesifik ve kor akupunkturun degerlendirildigi iki randomize c¢alismada
akupunktur ile agrinin daha belirgin azaldigr gésterilmistir (Wayne ve ark. 2008,
Rubi-Klein ve ark. 2010).
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ENDOMETRIOZIS VE INFERTILITE

Endometriozis infertiliteye neden olur mu?

infertilite nedeniyle basvuran kadinlarda endometriozis prevalansinin %50’ye
ulastigini bildiren oldukca eski tarihli arastirmalar olmakla beraber gergek siklik
muhtemelen daha azdir (Williams ve Pratt 1977).

Tubal ligasyon sirasinda kadinlarin %1-7’sinde endometriozis goérilmesine
karsin ayni ¢alismalarda infertilite nedeniyle laparoskopi yapilan kadinlarin
%17-20’sinde degisen evrelerde endometriozis goérulmustir (Strathy ve ark.
1982; Mahmood ve Templeton 1991; Sangi-Haghpeykar ve Poindexter 1995).
Sonradan endometriozis tanisi alan kadinlarin basvuru sikayetleri arasinda
infertilite bulunma olasiigi endometriozis olmayan kadinlardan ¢ok daha
yuksektir (odds orani 8.2, %95 giiven araligi 6.9 — 9.9) (Ballard ve ark. 2008).

Klinik calismalarda intrauterin inseminasyon sikluslarinda, endometriozisli
kadinlarin gebelik oranlarinin endometriozis olmayan kadinlardakinin yarisi
kadar oldugu gozlenmistir (Jansen 1986; Toma ve ark. 1992; Omland ve ark.
1998). Bunun yaninda endometriozisli kadinlarda IVF ile gebelik oraninin
tubal faktdr nedeniyle IVF yapilan kadinlardan daha disik oldugu bildirilmistir
(Barnhart ve ark. 2002). Yurtdisinda yapilan bir ¢calismada, oosit donasyonu
sikluslarinda dondrde endometriozis olmasinin, alicida implantasyon oraninin
azalmasina neden oldugu bildirilmistir (Simon ve ark. 1994).

Tum bu gbézlemler bir arada degerlendirildiinde endometriozis ve infertilite
arasinda bir iliski oldugunu dasindirmekle beraber iliskinin nedenselligi ve
olasI mekanizma aciklikla ortaya koyulabilmis degildir.

Olasi mekanizmalar arasinda pelvik anatominin bozulmasi, peritoneal
kavitede artan enflamatuar aktivitenin tubal fonksiyon, oosit, sperm ve/veya
embriyoya zarar vermesi, 6topik endometriumda progesteron direnci, integrin
ekspresyonunda azalma, immunoglobulin Uretiminde artis gibi degisiklikler
bulunmaktadir (Shifren ve ark. 1996; Toya ve ark. 2000; Norenstedt ve ark. 2001;
Piva ve ark. 2001; Burney ve ark. 2007).
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Hangi infertil hastalarda endometriozis tanisi akla getirilmelidir?

Endometriozisin infertilite disinda diger ana semptomu agridir. Semptomlarin
endometriozis tanisi icin prediktif degeri yuksek olmamakla beraber infertilite
nedeniyle basvuran kadinda abdominopelvik agri, dismenore, derin disparoni,
siklik diskezi, siklik diziri, siklik hematiri semptomlarindan eslik edenler
oldugunda endometriozis olasihgi akla getiriimelidir (Ballard et al. 2008).

Fizik muayenede vajina duvarlari, arka forniks, rektovajinal septum inspeksiyonu
dikkatle yapilmali ve endometriotik odaklari distndirecek mavi rofle aranmalidir.
Kuclk eksternal servikal os (pinpoint serviks), lateralize olmus bir serviks,
silinmis forniksler, uterosakral ligamanlar Gzerinde veya vajinal duvarda agrili
nodul varhgi, fikse retrovert uterus, adneksiyal kitle varligi endometriozis tanisini
destekleyen fizik muayene bulgulandir. Fizik muayenede bulgu olmamasi
endometriozis varligini ekarte ettirmez. Transvajinal ultrasonografide ovaryan
endometrioma ile ve/veya adenomyozis ile uyumlu bulgular endometriozis
tanisini destekleyecektir.

infertilite nedeniyle basvuran kadinlara endometriozis varligini arastirmak icin
tanisal laparoskopi énerilmeli mi?

Endometriozis tanisinda altin standart laparoskopi ve histolojidir. Agrinin eslik
etmedigi, fizik muayene ve goérintileme bulgularinda endometriozis lehine
bulgu olmayan kadinlarda tanisal laparoskopi yapilmasi ve laparoskopide
endometriozis tespit edilmesi halinde es zamanl endometriozis tedavisinin
faydasi tartismalidir. Hafif endometriozisin cerrahi tedavisinin spontan gebelik
ve devam eden gebelik/canli dogum olasihgi Uzerine etkisini inceleyen iki
randomize kontrollii ¢alismanin sonuclarini birlestiren bir Cochrane meta-
analizinde, calismalarin bulgular homojen olarak degerlendiriimis ve cerrahi
tedavinin devam eden gebelik elde etme olasiligini anlamli olarak artirdigi
hesaplanmistir (Odds orani: 1.64, %95 given araligi: 1.05-2.57) (Marcoux ve
ark. 1997; Parazzini 1999; Jacobson ve ark. 2010). Ancak bu olumlu etkinin
blydklagu kisithdir, laparoskopik odak tahribi sonrasi bir fazla spontan devam
eden gebelik elde etmek igin opere edilmesi gereken hasta sayisi (number
needed to treat) 12 olup bu rakamin %95 glven araligi 7-112'dir. Agiklanamayan
infertilite olarak degerlendirilen ciftlere laparoskopi yapildiginda endometriozis

bulunma sikliginin %20 - 50 olacadi varsayilirsa cerrahi tedavi ile bir fazla
gebelik elde etmek i¢in opere edilmesi gereken hasta sayisi 24 - 60 olacaktir.
Diger yandan Cochrane meta-analizine katilan Kanada ve italyan calismalarinin
sonuclar birbirine zit ydéndedir ve homojen olmadiklari da varsayilabilir, bu
durumda OR: 1.45, %95 glven aralidi: 0.65-3.21 olarak hesaplanir ve cerrahi
tedavinin anlamli bir etkisi olmadigi sonucuna varilabilir. Bir diger Cochrane
meta-analizinde ise italyan calismasi postoperatif déSnemde GnRH agonisti
kullanimi nedeniyle dislanmis ve sadece bir bildiri olarak sunulan totalde 41
hasta igeren kiguk 6lcekli bir randomize kontrolli calisma dahil edilmistir (Duffy
ve ark. 2014). Bu meta-analizde 20. hafta Gzeri devam eden gebelik/canl dogum
elde etmek icin odds orani 1.94 (%95 guven araligi 1.20- 3.16) bildirilmistir. Bu
oranlarla number needed to treat 9 (%95 glven arali§i 4.9- 30) olmakta ve
pratik uygulama icin tavsiye degismemektedir.

Bu ¢geligkiler, cerrahinin olasi faydasinin yiksek olmamasi, komplikasyon riskleri,
aciklanamayan infertilite olgularinda endometriozis bulunma olasiliginin %50
veya daha az oldugu g6z 6niline alindiginda, endometriozis disindiren baska
semptom ve bulgusu olmayan infertil kadinlara endometriozis aramak ve tedavi
etmek amaciyla laparoskopi 6nermek uygun gézikmemektedir.

Kilavuz hazirlama kurulu, infertilite nedeniyle basvuran kadinlarda endometriozis

dislndlren baska bulgular veya baska bir operasyon endikasyonu yoklugunda

endometriozis aramak icin laparoskopi yapilmasini dnermemektedir.

Erken evre endometriozisin cerrahi tedavisi fertiliteyi artirir mi?

Erken evre endometriozisde odaklarin tahribinin spontan gebelik elde etme
sansini yikseltmesi nedeniyle infertil bir kadina bir nedenle laparoskopi
yapliliyorsa ve endometriotik odaklar gérulirse bunlarin tahribi gereklidir.
Operatif islemin eksizyon, koterizasyon veya lazer vaporizasyon ile yapilmasinin
fertilite Gzerinde fark yarattigini distindren kuvvetli bulgular yoktur (Chang ve
ark.1997; Marcoux et al. 1997).
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Bir nedenle operasyon yapilan infertil bir kadinda gdrilen endometriotik :

odaklarinin tahrip veya eksizyonunun fertiliteyi artiracagini diisiindliren orta
kalite kanit vardir ve operasyon sirasinda gériilen endometriotik odaklarin tahrip

veya eksizyonu kuvvetle tavsiye edilmektedir.

ileri evre endometriozisin cerrahi tedavisi fertiliteyi artirir mi?

Agril semptomlarin da eslik ettigi ve/veya muayene/gérintileme bulgularinin
ileri evre endometriozis varhgini disindirdidld infertil kadinlarda cerrahi
tedavinin fertilite Uzerine etkisini degerlendiren randomize veya ylksek
kaliteli calismalar yoktur. Mevcut kontrolstiz ¢alismalar g yillik izlem boyunca
kimulatif spontan gebelik oranlarinin %46-77 arasinda oldugunu bildirmekle
beraber, cerrahi calismalarin givenilirliginin bir cok nedenden dolayi sinirli
oldugunu g6z 6niine almak gerekir (Nezhat ve ark. 1989; Vercellini ve ark.
2009). Derin infiltratif endometriozisli kadinlarda rektovajinal lezyonlarin
cikartiimasiyla spontan fertilite arasindaki iliskiyi degerlendiren calismalarin
sonuglari geligkilidir (Vercellini ve ark. 2006a; Donnez ve Squifflet 2010). Burada
hasta secimi, k6t sonuglarin yayinlanmamis olma olasiligi gibi faktorlerin rol
oynamasi mimkuandir (Meuleman ve ark. 2011). Derin infiltratif endometriozis
cerrahisi komplike olup, gbreceli yuksek komplikasyon oranlarina sahiptir. Hem
endometriozisin hem de infertilitenin komplike dodasi nedeniyle bu hastalar bir
grup altinda toplamak ve hepsine uygulanabilecek tek bir algoritma énermek
uygun olmayacaktir.

Her hasta; yasi, eslik eden sikayetleri, olasi endometriotik lezyonlarin
lokalizasyonu, endometriotik kistler varsa boyutlar, unilateral/bilateral olusu,
malignite riski, infertiliteye neden olabilecek diger faktorlerin varhgi, over rezervi
durumu, énceden cerrahi gecirmis olma durumu géz 6nline alinarak bireysel
olarak degerlendirilmelidir.

Baska bir endikasyon nedeniyle, érnegin agir oligospermi, azoospermi, bilateral
tubal okliizyon, dusuk over rezervi gibi, zaten yardimla Greme teknolojilerine
yonlendiriimesi gereken bir hastada malignite riskini degerlendirmek disinda
fertilite artirmak amaciyla cerrahi tedavi ve arkasindan spontan gebelik
beklenmesini dnermek uygun olmayacaktir.

: lleri evre endometriozisin cerrahi tedavisinin fertiliteyi artiracagini digindiren :
. kanitlar cok zayifti. lleri evre endometriozisin cerrahi tedavisi deneyim gerektirir

ve komplikasyon orani diisiik dedildir. Bu nedenle cerrahi igin baska endikasyon

. yoklugunda sadece fertiliteyi arttirmak amaciyla ileri evre endometriozisin
. cerrahi tedavisinin 6nerilmesi tavsiye edilmez.

Endometrioma cerrahisi spontan gebelik olasihigini artirir mi?

Endometriotik kistler over rezervini ve bulunduklar overden ovulasyonun
gerceklesmesini olumsuz etkilemektedirler (Benaglia ve ark. 2009; Uncu ve ark.
2013). Bununla beraber endometrioma eksizyonunun over rezervinde daha
da azalmaya neden oldugunu gésteren kuvvetli kanitlar oldugu gibi ovulasyon
oranini artirdigini gésteren bir kanit da yoktur (Raffi ve ark. 2012; Somigliana
ve ark. 2012; Uncu et al. 2013). Bunlara ek olarak endometrioma cerrahisinin
spontan gebelik olasiligini artirdigini distndiren kontrolsiiz olgu serileri olup
randomize kontrollli ¢alismalar yoktur (Vercellini ve ark. 2006b; Dunselman ve
ark. 2014).

Sadece fertilite arttirmak amaciyla endometrioma eksizyonunu destekleyen

kanitlar disik kalitedir ve kilavuz hazirlama kurulu, infertil kadinlarda
endometrioma cerrahisine diger faktérleri de (bilateralite, over rezervi, vb) gbz :
© éniine alarak karar verilmesini 6nermektedir. '

Endometriomalarin cerrahi olarak cikartiimasi; hastanin yasi, endometrioma
boyutu ve diger morfolojik 6zellikleri ile malignite riski degerlendirilerek
maligniteyi ekarte etmek icin, riptur, torsiyon gibi akut olaylarin yénetiminde,
yardimla Gireme teknolojilerine (YUT) yénlendirilecek hastalarda oosit toplama
islemini imkansiz hale getiren bir yerlesimi varsa igslemi mimkun hale getirmek
icin dnerilebilir.

i Endometriomasi oldugu diisiiniilen infertil bir kadinda malignite siphesi, ripttir, :
i torsiyon gibi akut olaylarin yénetimi amaciyla endometrioma eksizyonu kuvvetle 1
. tavsiye edilmektedir.
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Yardimla (reme teknolojileri sikluslarindan 6nce endometrioma cerrahisinin
gtedavi sonucu gebelik oranini arttirmadigini gésteren yliksek kalite kanit
:}bu/undugundan bu amacgla endometrioma cerrahisi yapilmamasi kuvvetle
Onerilir. Bu amag¢ diginda oosit toplama islemini mimkiin hale getirmek igin
: endometrioma cerrahisi bireysel bazda degerlendiriimelidir.

Endometriomanin cerrahi tedavisi igin hangi ydontem tercih edilmelidir?

Bir nedenle endometrioma igin cerrahi yapilacaksa kist duvari eksizyonu sonrasi
spontan gebelik orani drenaj ve ablasyona kiyasla daha yiksek oldugundan
kistektomi tercih edilmelidir (Hart ve ark. 2008).

: Endometrioma cerrahisi yapilacaksa drenaj ve ablasyona kiyasla kistektomi
%SOHI’&SI rekirrens oraninin daha disik ve gebelik olasiiginin daha yiiksek
oldugunu destekleyen yliksek kalite kanit vardir ve kist eksizyonu yapilmasi
: kuvvetle tavsiye edilir. Kist eksizyonu kiigiik kistlerde daha zor olabilir ve over
ikanlanmasm/n bozulabilecegi ydniinde endigeler vardir. Bu nedenle kliglik
endometriomalarin eksizyonunda Kistin tabaninin in situ birakilarak ablasyonu
 dusunilebilir.

Endometrioma eksizyonu sonrasi bipolar koterizasyona alternatif hemostatik
ybéntemler over rezervini korur mu?

Endometrioma eksizyonu sonrasi kanama kontroliinde elektrokoter ile stttr
(Fedele ve ark. 2004; Li ve ark. 2009; Zhang ve ark. 2009; Ferrero ve ark. 2012;
Li ve ark. 2013; Takashima ve ark. 2013) veya hemostatik jel matriks (Sonmezer
ve ark. 2013; Song ve ark. 2014) kullanimini karsilastiran az sayida calisma
vardir. Bu calismalarda sudturle ilgili veriler daha celiskili olmakla beraber
over rezervi parametrelerini en olumsuz etkileyen hemostaz yéntemi bipolar
elektrokoagulasyon gériinmektedir. Hemostatik jel kullaniminin cok nadir de olsa
mortaliteye ve morbiditeye neden olan tromboza veya cerrahi tedavi gerektiren
ince bagirsak obstriksiyonuna neden oldugunu bildiren raporlar vardir ve
jinekolojik cerrahide giivenligi ile ilgili veriler sinindir. ilave maliyeti de g6z éniine
alindiinda tim hastalara hemostatik jel matriks kullanimini énermek uygun
gérinmemektedir. Hangi yéntem kullanilirsa kullanilsin hemostaz amaciyla

elektrokoterizasyonu minimal kullanmak over rezervini korumak icin dnemlidir.
Hangi hemostatik yontem kullanilirsa kullanilsin, over rezervinde bir miktar
azalma oldugu ¢alismalardan gériinmektedir.

EEndometrioma eksizyonu sonrasi bipolar koterizasyonun over rezervinde
iazalmaya neden oldugunu gésteren orta dizeyde kanit vardir. Alternatif
: hemostatik yéntemlerin daha avantajli oldugunu disiinddiren kanitlar zayiftir.
%Endometrioma eksizyonu sonrasi koterizasyonu minimal kullanmaya &zen
gdsterilmesi kuvvetle tavsiye edilir.

Glvenlik verisi sinirl oldugundan ve over rezervini korumakta koterizasyona
i kiyasla etkinligini gésteren gli¢lt kanit olmadigindan dolayi kilavuz hazirlama
¢ kurulu hemostatik jel kullanilmamasi yéntinde zayif tavsiyede bulunmaktadir.

Endometrioma eksizyonu sonrasi bipolar koter yerine stttir kullaniimasinin over
rezervindeki diististi azalttigini distindiren diislk kalite kanit vardir. Cerrahin iki
yéntem arasinda ekipman varligi ve endoskopik sitlir deneyimine gére kisisel
tercihini kullanmasi kuvvetle tavsiye edilir.

Endometriozis cerrahisi sonrasi adhezyon bariyeri kullanmak fertiliteyi artirir mi?

Endometriozis cerrahisi sonrasi adhezyon bariyeri kullanimi ile postoperatif
gebelik olasihgi arasindaki iliskiye dair veri yoktur.

Postoperatif adhezyon riski ve bu adezyonlarin fertiliteyi bozabilme olasiligi her
cerrahi islemin kendine 6zgi durumlarina baghidir.

Adhezyon bariyerleri ilave maliyet getirmekte ve ince bagirsak obstriksiyonu
gibi komplikasyonlara neden olabilmektedir.

infertil hastalarda endometriozis cerrahisi sonrasi rutin olarak adhezyon bariyeri
. kullanmayi destekleyen kanit yoktur.
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Endometriozis ile iligkili infertilitede medikal tedavi fertiliteyi arttirir mi1?

Sekiz ylzden fazla kadinin dahil edildigi Cochrane meta-analizi verilerine gére
endometriozisin medikal tedavisi amaciyla GnRH analoglari, kombine oral
kontraseptif, progestin veya danazol kullanarak ovulasyonun inhibe edilmesi
kendi basina veya cerrahi tedaviden sonra kullanildiginda gebelik elde etme
sansini arttirmamaktadir. Bu nedenle endometriozisli ve gebelik isteyen
hastalarda ovulasyonu inhibe eden medikal tedaviler kullaniimamalidir (Hughes
ve ark. 2007).

Endometriozis ile iliskili infertilitede ovulasyonu inhibe eden medikal tedavilerin
: fertiliteyi arttirmadigini gésteren yiiksek diizey kanit vardir ve kilavuz hazirlama
: kurulu, bu tedavilerin kullaniimamasini kuvvetle tavsiye etmektedir.

Endometriozis ile iligkili infertilitede alternatif tip uygulamalan fertiliteyi arttirnir mi?

Endometriozisli infertil kadinlarda alternatif tip uygulamalarinin metodolojik
olarak glvenilir de@erlendirmesi yoktur. Bu nedenle olasi zararli etkilerin
de diglanamayacaglr g6z 6nune alindiginda kontrolli arastirmalar disinda
kullaniimamalari uygun olacaktir.

Endometriozis ile iligkili infertilitede alternatif tip uygulamalarinin etkinligi ile ilgili
: kanitlar ¢ok diigtik kalitededir. Kilavuz hazirlama kurulu alternatif tedavilerin
. kullanilmamasi yéniinde zayif tavsiyede bulunmaktadir.

Endometriozisli ve bilateral tubal gecirgenligin oldugu zaten bilinen kadinda
lipiodol ile tubal yikama fertiliteyi artirir mi?

Lipiodolile uterin lavaj ve tubal yikamanin endometriozisli kadinlar ve agiklanamayan
infertilitesi olan kadinlar iceren bir érneklemde yapilan bir randomize kontrolll
calismanin alt grup analizinde erken evre endometriozisli kadinlarda islem
sonrasi altl ay igerisinde spontan gebelik olasihigini 4.4 kat (%11’e %48) artirdig
gozlenmigtir. Ayni calismanin iki yillik izleminde ise bu etkinin devam etmedigi
gorulmustir (Johnson ve ark. 2004, 2007).

: Endometriozisli ve bilateral tubal gecirgenligi olan kadinlarda lipiodol ile tubal
yikamanin spontan gebelik olasiligini artirdigini destekleyen orta kalitede kanit
mevcuttur. Kilavuz hazirlama kurulu, ovulatuar, over rezervi iyi ve eginin semen
analizi normal olan endometriozisli kadinlarda lipiodol ile tubal yikama sonrasi
alti ay spontan gebelik beklenmesi yéniinde zayif tavsiyede bulunmaktadir.

Endometriozisli infertil kadinlarda pentoksifilin kullanimi fertiliteyi arttirir mi?

Kuck 6lgekli Gig randomize kontrolli calismayi iceren bir Cochrane derlemesine
gdre endometriozisli hastalarda pentoksifilin kullanimi plasebo veya tedavisiz
izleme kiyasla gebelik oraninda bir artis saglamamaktadir (Lu ve ark. 2012).

: Endometriozisliinfertil kadinlarda pentoksifilin kullaniminin fertiliteyi arttirmadigini
: gbsteren orta kalite kanit vardir ve kilavuz hazirlama kurulu pentoksifilin
¢ kullaniimamasi yéniinde kuvvetli tavsiyede bulunmaktadir.

Endometriozis ile iligkili infertilitenin tedavisinde Gremeye yardimci teknolojiler
etkili midir?

Bu bdélimde yardimli Greme terimi ovulasyon indUksiyonu, kontrolli ovaryan
hiperstimdlasyon, intravajinal, intraservikal ve intrauterine inseminasyon
ve lremeye yardimci teknolojileri (UYT) kapsamaktadir. UYT terimi ise in
vitro fertilizasyon (IVF), intrasitoplazmik sperm injeksiyonu (ICSI) islemlerini
tanimlamakta kullaniimistir.

Gonadotropin-intrauterin  inseminasyon (IUl) erken evre endometriozisli
kadinlarda spontan izleme gére yaklasik 5 kat daha yuksek gebelik ve canli
dogum orani saglamaktadir (Nulsen ve ark. 1993; Tummon ve ark. 1997).
Gonadotropin — IUI tek basina Ul veya paraservikal inseminasyondan daha
yuksek gebelik orani saglamaktadir (Nulsen et al. 1993; Matorras ve ark. 2010).
Ancak spontan izleme kiyasla anlamli olarak daha ytiksek olsa da siklus basina
ve 4-6 siklus sonunda kimdalatif gebelik/canli dogum oranlan %4 ve %11
oranindadir (Nulsen et al. 1993;Tummon et al. 1997; Matorras et al. 2010).
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. Erken evre endometriozis ile iligkili infertilitenin tedavisinde gonadotropin —
1UI ile gebelik oraninin arttigini gésteren yliksek kalite kanit vardir. Ancak bu
tedavi ile kiimdilatif gebelik oranlar diisiik olabildiginden tedavi seciminde yas,
infertilite stiresi, over rezervi ve semen analizi sonuglarinin da dikkate alinmasi
: Onerilir.

Endometriozisli kadinlarda UYT basan orani diger endikasyonlardan az midir?

UYT sikluslarinda gebelik oranlarinin endometriozisden nasil etkilendigi
konusunda gérus ayriliklarn vardir. 2002'de yayinlanan bir meta-analize gére
tubal faktore kiyasla evre IlI-1V endometriozisli kadinlarda gebelik oranlarr anlami
dizeyde azalirken (OR: 0.46, %95 GA: 0.28-0.74), evre I-ll endometriozisde
fark yoktur (OR: 0.79, %95 GA: 0.6-1.03) (Barnhart et al. 2002). Ancak g¢alisma
kapsaminda olmamakla beraber blyUk ulusal veritabanlarinda endometriozis
tanili hastalarin sonuglarinin daha kétl gériinmemesi dikkat cekicidir.

i Endometriozisli kadinlarda tremeye yardimci teknolojiler ile elde edilen gebelik
oranlarinin tubal faktér endikasyonuyla yapilan tedavilerden daha duglk
oldugunu ddsiinddren orta kalite kanit vardir. Ancak yine de bu tedaviler en
ylksek gebelik sansini verdiginden kilavuz hazirlama kurulu, endometriozisli
. infertil kadinlarda etkin tedavi olarak énerilmelerini kuvvetle tavsiye etmektedir. '

Endometriozisli infertil kadinlarda yardimla Greme teknolojisi sikluslarinda tercih
edilecek protokol nedir?

UYT sikluslarinda 3—6 ay GnRH agonisti kullanilarak uzun sureli down regiilasyon
yapilmasi klinik gebelik oranini yaklasik dort kat artiriyor gérinmektedir (Sallam
ve ark. 2006).

i Endometriozisli infertil kadinlarda yardimla iireme teknolojileri uygulanacaginda i
3-6 ay GnRH agonisti ile supresyonun gebelik oranini artirdigini destekleyen
ylksek kalitede kanit vardir. Kilavuz hazirlama kurulu, 6ncelikli secenek olarak
over stimilasyonu éncesi 3-6 ay GnRHa supresyonunu iceren “cok uzun"%
protokolii kuvvetle tavsiye etmektedir. Ancak uzun siireli gonadal supresyon !
over yanitini olumsuz etkileyebileceginden dugik over rezervli hastalarda
© alternatif protokoller degerlendirilebilir. :

Endometriozisli kadinlarda oosit toplama isleminden &énce rutin antibiyotik
profilaksisi uygulanmal midir?

Her ne kadar endometriozisli hastalarda oosit toplama islemi sonrasi enfeksiyon
riskinin arttigini bildiren olgu serileri olsa da antibiyotik profilaksisi uygulanmayan
214 hastayi iceren prospektif calismada hi¢ enfeksiyon bildirilmemis olmasi
rahatlaticidir (Benaglia ve ark. 2008; Seyhan ve ark. 2014). Buna karsin
endometriozisli hastalarda oosit toplama islemi dncesinde profilaktik antibiyotik
kullanimi uygun olabilir.

i Endometriozisli kadinlarda oosit toplama iglemi éncesi rutin antibiyotik i
profilaksisinin iglem sonrasi enfeksiyon riskini azaltabilecedini diginddren
disik kalite kanit vardir. Enfeksiyon bu hastalarda nadir bir durumdur, bu
nedenle kilavuz hazirlama kurulu oosit toplama isleminde rutin antibiyotik
profilaksisi yontinde zayif tavsiyede bulunmaktadir. '

Uremeye yardimci teknoloji siklusu éncesi endometriomalarin cerrahi tedavisi
gebelik oranini artirir mi?

UYT siklusu o®ncesi endometriomalarin yénetimi yukanda tartisilmistir
ve endometrioma eksizyonunun IVF sonuglarini iyilestirdigine dair veri
olmadigindan sadece bu amagla cerrahi 6nerilmesi uygun gézikmemektedir
(Benschop ve ark. 2010).
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gebelik oranini arttirmadigini gdsteren yliksek kalite kanit vardir ve kilavuz
hazirlama kurulu UYT siklusu éncesi endometriomalarin rutin eksizyonunun
yapllmamasi yéniinde kuvvetli tavsiyede bulunmaktadir.

Uremeye yardimei teknoloji tedavisi amaciyla over stimiilasyonu endometriozis
naksa riskini artirir m1?

Endometriozisli hastalarda Gremeye yardimci tedavi sikluslarinin endometriozis
nikst riskini degerlendiren G¢ retrospektif calisma da istikrarli sekilde nuks
oranlarinin artmadigini bildirmektedir (’Hooghe ve ark. 2006; Benaglia ve ark.
2010; Coccia ve ark. 2010). Kontrollii ovaryan hiperstimilasyona bagli kisa sureli
6strojen artisi endometriozis niksl agisindan énemli bir risk faktér olarak
g6zikmemektedir.

Endometriomalarin tiremeye yardimci teknoloji siklusu éncesi rutin cerrahisinin
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DERIN ENDOMETRIOZIS

Derin endometriozis nedir?

Rektovajinal, vezikouterin bosluklar ile intestinal veya Uriner sistemin
endometriozis tarafindan tutulmus olmasi derin endometriozis olarak tanimlanir.

Derin endometriozis ile peritoneal endometriozis veya endometrioma ne siklikta
beraberdir?

Derin endometriozisi olan kadinlarda endometriozisin diger formlan da
bulunabilir. Doksan iki hastadan olugsan bir derin endometriozis serisinde
hastalarin yalnizca %6.5 kadarinda derin endometriozis tek basina bulunmustur
(Somigliana ve ark. 2004). Peritoneal endometriotik implantlar, endometriomalar
ve pelvik adezyonlar sirasiyla %61, %50 ve %74’Unde izlenmigstir. Ayrica
endometriomanin eslik ettigi olgularda birden fazla nodll olma olasiligr da
artmaktadir (Chapron ve ark. 2009).

Rektovajinal ve intestinal endometriozisi dusindiren semptom ve bulgular
nelerdir?

Kronik hipogastrik-pelvik agri, oral kontraseptif kullanimi gerektiren dismenore,
derin disparoni ve agrli defekasyon derin endometriozis ile iligkilidir (Lafay
Pillet ve ark. 2014). Menstriel diare ve nadiren kanli digkilama da gérdlebilir
(Koninckx ve ark. 2012).

Posterior forniksde gérinen vajinal nodiller, fikse uterus ve rektovajinal
muayenede agrili nodiller derin endometriozisi distndirir. Hastalarin ancak
%50’sinde muayene bulgusu vardir (Koninckx ve ark. 2012).

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarin degerlendiriimesinde
ultrasonografinin yeri nedir?

Transvajinal ve transrektal ultrasonografi deneyimli operatérlerce yapildiginda
derin endometriozis tanisi icin >%85 sensitiviteye sahiptir ve tutulum
derinligini gdstermesi acgisindan fayda saglayabilir (Hudelist ve ark. 2011;

Reid ve ark. 2014). Ancak sigmoid kolon ve proksimalindeki lezyonlarin tanisi
icin sensitivitesi dusuktir (Hudelist ve ark. 2011). Prospektif bir calismada G¢
boyutlu ultrasonografinin %95 sensitivite ve %90 spesifite sagladigi bildirilmistir
(Pascual ve ark. 2010). Derin endometriozis tanisinda ultrasonografinin basarisi
ultrasonografi yapan kisinin deneyimi ile iligkilidir (Tammaa ve ark. 2014).

Derin endometriozis sliphesiolan hastalarin deneyimli bir kigi tarafindan transvaginal
ve transrektal ultrasonografiile degerlendiriimesi kuvvetle tavsiye edlilir. i

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarin degerlendiriimesinde diger
goruntileme ydntemlerinin yeri nedir?

Derin endometriozisden stphelenilen hastalarda rektum, sigmoid kolon, Douglas
boslugu ve 6n vajinal kompartmana yerlesimini tespit etmekte MRI yiksek
sensitiviteye sahiptir (Saba ve ark. 2014). Standart ve ylksek ¢dzunarlikli
MRI arasinda fark yoktur ancak her ikisinde de radyologun deneyimi énemlidir
(Scardapane ve ark. 2014). Cift kontrastli kolon grafisi ise sigmoid veya
rektosigmoid alanlardaki lezyonlara bagl darlklarin belirlenmesinde faydal
olabilir (Koninckx ve ark. 2012). Kolonoskopi ise belirgin oklizyon olmadik¢a
ek fayda saglamaz ancak primer bagirsak kanseri olgularinin diglanmasinda
kullanilabilir (Koninckx ve ark. 2012).

Derin endometriozisden stiphelenildiginde deneyimli radyologlar tarafindan :

degerlendiriimek sartiyla MRI yapilmasi kuvvetle tavsiye edilir.

Sigmoid veya rektosigmoid alanlarda endometriotik lezyonlara bagl darlik

sliphesi varliginda kontrastli kolon grafisi yapilmasi kuvvetle tavsiye edilir.

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda medikal tedavi agr,
gastrointestinal sikayetler ve fertilite tzerinde etkili midir?

Rektovajinal endometriozis olan hastalarda 12 ay slreyle 2.5 mg/glin
norethisteron asetat verilmesi disparoni tedavisinde cerrahi kadar etkin
bulunmustur (Vercellini ve ark. 2012). Sekslel fonksiyon ve hayat kalitesindeki
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dlzelmeler de 12 aylik takipte benzer bulunmustur (Vercellini ve ark. 2013). Oniki
ay sureyle dusuk doz oral kontraseptif hap kullanimi da hem agrili sikayetlerde
hem de géruntileme ydntemleriyle saptanan rektovajinal nodullerin ¢ap ve
hacimlerinde belirgin azalma saglamistir (Ferrari ve ark. 2012).

Pelvis disi bagirsak tutulumuna bagl gastrointestinal sikayetlerde dizelmenin
ve fertilite Uzerine etkilerinin degerlendirilebilmesi icin daha fazla ¢alismaya
ihtiyac vardir (Vercellini ve ark. 2009a).

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda medikal tedavinin agr
Uzerine etkili olduguna dair orta kalite kanit vardir ve cerrahi éncesi medikal
tedavi denenmesi kuvvetle tavsiye edilir.

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda cerrahi tedavi agn,
gastrointestinal sikayetler ve fertilite izerinde etkili midir?

Kirk dokuz calisma iceren bir sistematik derlemede tercih edilen cerrahi
yéntemden bagimsiz olarak derin endometriozis odaklarinin cerrahi tedavisinin
agrida azalma ve hayat kalitesinde duzelme sagladig bildirilmistir (Meuleman
ve ark. 2011). Agnidaki azalma, bir yiin sonunda %71-%93 arasindadir (De
Cicco ve ark. 2011). Tekrar cerrahi gerektiren agri rekurrensi ihtimali kullanilan
tanimlara gore farklilik géstermekte ancak 2-5 yillik takip sonrasi %0 ile %34
arasinda deg@ismektedir (De Cicco ve ark. 2011).

Gastrointestinal sikayetlerden 6zellikle konstipasyon ve agrilh diskilama olan
hastalarda cerrahi sonrasi belirgin dlzelme rapor edilmistir (Ruffo ve ark.
2014). infertilite kapsaminda yardimci Gireme teknikleri 6ncesinde veya spontan
gebe kalma acisindan derin endometriozisin cerrahi tedavisinin faydasi
olup olmadigina dair daha cok veriye ihtiya¢ vardir. Kontrolsiiz prospektif bir
calismada cerrahi tedaviyi izleyen bir yilin sonunda kumdalatif spontan gebelik
orani %44 olarak bildirilmistir (Meuleman ve ark. 2014). Onbir ¢calisma i¢eren bir
sistematik derlemede ise infertil kadinlarda bir yillik kimulatif gebelik orani %24
olarak bildirilmistir (Vercellini ve ark. 2012).

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda cerrahi tedavinin agn ve :
gastrointestinal semptomlarda iyilesme sagladigina dair orta kalite kanit vardir.
: Medikal tedaviye yanitsiz veya liimen obstriksiyonu olan hastalarda cerrahi
tedaviye éncelik verilmesi kuvvetle tavsiye edilir. '

. Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda cerrahi tedavinin fertilite
. Uzerine etkinligiyle ilgili yeterli veri yoktur. Her hasta infertiliteye neden olabilecek
diger faktorlerin varligi, over rezervi, endometriozisin beklenen yayilimi, olasi
progresyonu ve eglik eden semptomlarin da géz éniine alindigi bltincdl bir
yaklasimla degerlendirilerek tedavinin bireysellestirimesi kuvvetle tavsiye edilir.

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarin cerrahi tedavisinde
prensipler nelerdir?

Medikal tedaviye cevap olmamasi durumunda cerrahi igslemin planlanmasi
icin hastalarin multidisipliner yaklagimla degerlendirilmesi &nerilir. Derin
endometriozis cerrahisinde intraoperatif komplikasyon orani %2 ve postoperatif
komplikasyon orani %14’e ulasabildiginden cerrahinin deneyim sahibi ekiplerce
yapilmasi énemlidir (Kondo ve ark. 2011). Hastalara preoperatif olarak olasi
cerrahi secenekleri, rekirrens riskleri ve olasi komplikasyon oranlari hakkinda
yeterli bilgilendirme yapilmaldir.

Derin endometriozis cerrahisi planlanan hastalarda preoperatif bagirsak
temizliginin yarar tartismahldir ancak profilaktik antibiyotik uygulamasi faydali
gézukmemektedir (Cohen ve Einarsson 2011).

Derin endometriozis hastaligina sahip oldugu disunUlen hastalarda tim gérinur
lezyonlarin ¢ikartiimasi imkansiz olabilir. Ayrica derin endometriotik implantlarin
etrafindaki fibrotik dokularin ¢ikarilmasinin ek yarari gésterilememistir. Ancak
geride kalan fibrotik doku Iimeni etkin derecede daraltiyor ise cikarlabilir. Her
ne kadar hastalarin %10 kadarinin lenf nodlarinda endometriotik hiicreler olsa
da lenfadenektomiyi destekler bir veri yoktur.
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: Derin endometriozis cerrahisi éncesi profilaktik antibiyotik kullanimi kuvvetle
: tavsiye edlilir.

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda cerrahi segenekler nelerdir?

Rektovajinal endometriozisde konservatif cerrahi rektovajinal boslugun
diseksiyonu ve endometriotik nodullerin ¢ikariimasini igerir. Bu sirada vajinal ve
rektal duvar infiltrasyonu varsa lezyon ¢ikartilarak onarilmalidir. Bir diger cerrahi
alternatif olan asagi 6n rektal rezeksiyon ise rektumun genis olarak aciimasinin
gerektigi durumlarda ve yogun fibrotik bantlarin varliginda daha uygun
olabilir. Rektal segmental rezeksiyon daha iyi agr kontroli saglamamaktadir
ve komplikasyon orani daha yuUksektir (Vercellini ve ark. 2009b). Nitekim
rektal segmental rezeksiyonda anastamoz sizinti orani %1 iken asag rektal
anastomozlarda bu oran %15’lere ¢ikmaktadir (Ret Davalos ve ark. 2007).

Semptomatik olup rektosigmoid kolon disinda intestinal tutulumu olan
endometriozis olgularinda yapilacak cerrahi tipi infiltrasyonun derinligine,
biyukligine ve cerrahin deneyim ve tercihine goére farklihk gosterebilir
(Meuleman ve ark. 2011). Patolojik materyal incelemelerinde tutulum derinligi
bir sistematik derlemede %1 seroza, %70 muskular, %23 submukoza ve %6
mukoza olarak bulunmustur (De Cicco ve ark. 2011).

Serozanin 6tesine gecmemis olgularda tiraglama veya ylzeysel eksizyon
Ozellikle uygundur (Donnez ve Squifflet 2010). Bagirsak duvarinin batinlagu
kontrol edilmelidir ve gerekirse hasar géren kas tabakasi onarimahdir.

Serozanin 6tesine gecen lezyonlarda bir alternatif olan tam kat diskoid eksizyonda
lezyon ve etraf doku cikarilir ve duvar cift kat sitir ile kapatilir. Ozellikle genis
(> 3 cm) veya birden fazla nodul olan ve/veya intestinal lumen daralmasi >%50
olan olgularda segmental bagirsak rezeksiyonu tercih edilebilir (Fanfani ve
ark. 2010). Ancak guncel bir sistematik derlemede segmental rezeksiyonun ne
zaman yapilmasi gerektigi ile ilgili net bir gcikarimda bulunulamamistir (De Cicco
ve ark. 2011). Nitekim yukarida bahsedilen i¢ ydntemi birbiriyle karsilastiran
yuksek kaliteli calisma mevcut dedilse de retrospektif calismalarin sonuclari
segmental veya diskoid eksizyon yapilanlarda tiraglama ve ylzeyel eksizyon
yaplilanlara gére agridaki iyilesmenin daha fazla oldugunu ancak komplikasyon
oraninin da daha yiksek oldugunu géstermektedir (Mohr ve ark. 2005). Mevcut

calismalarda agn skorlarindaki ve rekiirrens tanimlarindaki farkliliklar etkin bir
klinik mesaj vermeyi engellemektedir (Meuleman ve ark. 2011). Eldeki veriler
IsIginda olabilecek en kisith rezeksiyonun en dogru yaklasim oldugu sdylenebilir.

Rektovajinal ve intestinal endometriozisli hastalarda yapilacak cerrahi :

radikallestikce agn sikayetleri azalmakta iken komplikasyon orani artmaktadir.

Bu yizden her hastanin bireysel olarak degerlendiriimesi ve fayda-zarar :

dengesi goézetilerek cerrahinin boyutunun belirlenmesi kuvvetle Snerilir.

Baska endikasyonla yapilan cerrahi sirasinda fark edilen asemptomatik
rektovajinal ve intestinal endometriozise yaklasim ne olmalidir?

Asemptomatik ama cerrahi sirasinda rastlantisal olarak bagirsak tizerinde derin
endometriotik noduller izlenen kadinlarda cerrahinin yeri ve gerekliligi belirsizdir.
2 cm’den kuguk olan nodiller mukozal hasar ihtimalinin az olmasi nedeniyle
cikartilabilir. Ancak daha buyuk lezyonlarda veya cerrahi sirasinda mukozal
hasar olma ihtimali olan durumlarda hastanin onami sonrasi cerrahi tedavi
karar verilmesi daha uygun olacaktir.

Uriner sistem endometriozisi diistindiiren semptom ve bulgular nelerdir?

Endometriozisi olan kadinlarin %1-2 kadarinda Uriner sistem tutulumu olabilir
(Kovoor ve ark. 2010). En sik tutulum yeri mesane (%85) ve Ureterdir (%10).
Genelde endometrioma veya diger anatomik boélgelerin tutuldugu derin infiltratif
endometriozis odaklari eslik eder (Vercellini ve ark. 1998). Mesane tutulumundan
bahsedebilmek igin detrusor kasinin infiltre olmasi gereklidir (Kovoor ve ark.
2010). Ozellikle menstrilasyon sirasinda belirginlesen idrar sikiginda artig,
diziri, Uriner retansiyon gibi non-spesifik semptomlar goérulebilir. Hematuri sik
olmasa da genellikle menstriiel dbnemde belirginlesir.

Ureter tutulumunda ise olgularin bilyiik kismi asemptomatik olmakla beraber
en sik gorilen sikayetler kolik tarzi yan agrisi ve hematuridir (Comiter 2002).
Bir kismi cerrahi sirasinda rastlantisal olarak bulunabilir veya ancak hidronefroz
olustuktan sonra tani alabilirler.
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Uriner sistem endometriozisi siiphesi olan hastalar nasil degerlendirilmelidir?

Endometriozis tanisi veya sUphesi olan kadinlarda hidronefroz varliginda
Uriner sistem endometriozisi dustndlmelidir. Ayirici tanida mutlaka idrar
yollari enfeksiyonu, interstisyel sistit, tas ve malignite de dusundlmeli ve
degerlendiriimelidir. Supheli hastalar, Griner ultrasonografi, IVP ya da MRI-
IVP ile degerlendiriimelidir. Mesane tutulumu suphesi varliginda sistoskopi
ile degerlendirip gérinen lezyonlar varsa biyopsi almak en uygun ydntemdir
(Roman ve ark. 2014). Ileri derecede hidronefroz varliginda bébrek perfiizyon
sintigrafisi de cekilebilir. Ureter tutulumundan stphelenildiginde preoperatif ya
da intraoperatif JJ stent takilmasi faydal olabilir (Weingertner ve ark. 2008).

Uriner sistem endometriozisi olan hastalarda medikal tedavinin yeri nedir?

Uriner endometriozis yénetiminde cerrahi ve medikal yéntemleri karsilastiran bir
calisma olmasa da hidronefroz yoksa ilk basamakta medikal ydntemler cerrahinin
getirecedi komplikasyondan kaginmak acisindan tercih edilebilir. Ancak etkisi
gecicidir ve tedavinin birakilmasinin ardindan genellikle semptomlar geri déner
(Antonelli ve ark. 2006). Medikal tedaviye cevap vermeyenlerde ya da uzun yillar
ila¢ kullanmak istemeyenlerde cerrahi tercih edilebilir.

Hafif veya araliklarla hidronefrozu olan kisilerde Ureteral stent takildiktan sonra
yakin takip altinda medikal tedavi denenebilir.

Uriner sistem endometriozisinde cerrahi prensipler nelerdir?

Mesane tutulumunda etkilenen ylizeyin tam kat cikariimasi en sik tercih
edilen yontemdir (Nezhat ve ark. 2002; Kjer ve ark. 2014). Limene girmeden
sadece yuzeysel olarak tiragslama yapilmasi ise mesaneyi tam kat tutmamis
lezyonlarda tercih edilebilir (Kovoor ve ark. 2010). Preoperatif olarak 6zellikle
Uretere 2 cm’'den daha yakin lezyonlarin varliginda Ureteral stent yerlestirilebilir.
Postoperatif mesane katateri 7-10 gun tutulur. Postoperatif reklrrens oldukga
disiktir (Nezhat ve ark. 2002; Kjer ve ark. 2014).

Ureter tutulumu distan ya da intrensek olabilir. intrensek tutulumda kas
tabakasinin proliferasyonu ve fibrozisi s6z konusudur. Nadiren limene dogru
buyume gosterebilir. Distan tutulum olan olgularda ise peritoneal tutuluma bagl
obstriiksiyon s6z konusudur. En sik sol taraf ve distal tgcte birlik kisim tutulur
(Bosev ve ark.2009). Cerrahi sirasinda ise endometriotik lezyonlar ve etrafindaki
fibrotik dokular cikariimalidir (Fedele ve ark. 2004). Ureterolizis laparoskopik
olarak tamamlanabilirse de Ureter rezeksiyonu ve takiben Ureteroneosistostomi
yapilacak olgularda laparotomi gerekebilir. Proksimal lezyonlarda ise
ireteroreteral anastomoz uygulanir. Ureteral stent tim olgularda takilabilir.

Mesane tutulumunda etkilenen ylizeyin tam kat ¢ikarilmasi kuvvetle tavsiye edilir.
Ureter tutulumunda lezyonun lokalizasyonu ve blyikligine gére dreterolizis,

. (reter rezeksiyonu ve lireteroneosistostomi arasinda tercih yapilmasi kuvvetle
. tavsiye edilir. ]

Baska nedenle yapilan cerrahi sirasinda asemptomatik driner sistem
endometriozisi tespit edildiginde yaklasim ne olmalidir?

Uriner sistem endometriozisinin rastlantisal olarak tespit edildigi durumlarda
Ureterolizis yeterli ise uygulanabilir. Daha radikal girisim gereken durumlarda ise
hastanin onami sonrasi cerrahi tedavi karari verilmesi uygun olacaktir.
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EKSTRAGENITAL ENDOMETRIOZIS

Ekstragenital endometriozis sikligi nedir?

Endometriozisli hastalarda genital organlar diginda tutulum prevalansi %8.9
olarak bildiriimistir (Markham ve ark. 1989). En sik tutulum yerleri siklik sirasiyla
bagirsaklar, Griner sistem, deri ve torakstir (Veeraswamy ve ark. 2010). Bagirsak ve
ariner tutulum ile ilgili degerlendirme ve yénetim derin endometriozis baslhidi altinda
bahsedilmigtir.

Diyafragmatik ve torasik endometriozisde olasi belirtiler nedir?

Tutulum yerine gbre farkliik gdsterebilen katamenial belirtiler tipik olarak
menstriiasyon déneminde kendini gdsterir. Ancak uterustan uzaklastikca genel
olarak hormonal duyarliliklan azalir ve olgularnn yaklagik yarisinda semptomlar
menstriiasyonla birliktelik gostermez (Veeraswamy ve ark. 2010). Uterus ve over
disindaki endometrial odaklardan gelisen malign transformasyon olgularinin
tamami ise pelvisdeki organlardan kaynaklanmistir (Veeraswamy ve ark. 2010).

Fonksiyonel endometrium dokusu plevra, akciger parankimi veya solunum yollarinda
bulunabilir ve dért Klinik tablo ile kendini gdsterebilir: (1) katamenial pnémotoraks (en
sik), (2) hematoraks, (3) hemoptizi ve (4) akciger nodilleri (Joseph ve Sahn 1996). Bu
semptomlar genelde pelvik semptomlarin baslamasindan 5-7 yil sonra ortaya ¢ikar ve
ekstra genital endometriozisli kadinlarin %84’Gnde pelvik tutulum vardir. Semptomlar
sag tarafta daha sik gorulir (Channabasavaiah ve Joseph 2010).

Diyafragmatik ve torasik endometriozisde tani nasil konulabilir?

Klinik stiphe varliginda katamenial semptomlar sorgulanmalidir. BT ve MRI ayirici
tanida kullanilabilir (Rousset ve ark. 2014). Altin standart video-torakoskopik cerrahi
(VATS) olsa da bazi olgularda negatif sonug verebilir (Veeraswamy ve ark. 2010).
Semptomlarin hormonal supresyona cevap verip vermemesi de tanida kullanilabilir.
Pelvik hastaligin de@erlendiriimesi amaciyla laparoskopi de eklenebilir (Nezhat ve
ark. 1998).

Diyafragmatik ve torasik endometriozisde tedavi nedir?

Medikal veya cerrahi tedavi uygulanabilir. Medikal tedaviye kiyasla cerrahi
plérodez sonrasi rekirrens riski daha dusuktir (Joseph ve Sahn 1996). Kombine
tedavi de etkin olabilir (Duyos ve ark. 2014). Alternatif olarak torakoskopi esliginde
vaporizasyon veya eksizyon da uygulanabilir. Diyafragmatik tutulum varliginda ise
rezeksiyon uygulanabilir (Bagan ve ark. 2003).

: Torasik endometriozis tedavisi ile ilgili distik kalite kanit vardir. Kilavuz hazirlama
¢ kurulu ilk basamak olarak medikal tedavi denenmesi yéniinde zayif tavsiyede
¢ bulunmaktadir.

Kutan6z endometriozis risk faktorleri nedir ve nasil tani konulur?

Tanim olarak peritonun Ustindeki lezyonlan igerir ve skar endometriozis olarak
da isimlendirilebilir. Kutan6z endometriozisin tanisinda anamnez ve klinik bulgular
yeterlidir. En nemli risk faktérii gecirilmis endometriozis cerrahisidir. Onceki cerrahi
skarinda siklik ya da siklik olmayan agr ve/veya kitle tanimlayan hastalardan
stphelenilmelidir. Cerrahi sonrasi semptomlara kadar gegen ortalama sire 2-4
yildir (Blanco ve ark. 2003; Chang ve ark. 2009). Ancak lezyon biiyikse, fasyanin
butlnligi stpheliyse veya tanidan emin olunamadiginda ultrasonografi, BT, MRI
ve ince igne biyopsisi kullanilabilir. Malign transformasyon ¢ok nadir tanimlanmistir
(Bats ve ark. 2008).

: Onceki cerrahi yerinde cogunlukla siklik gériilen agn velveya kitle varligi tani igin
. genellikle yeterli olsa da dogrulamak amaciyla gértintileme yontemlerinden veya
: ince igne biyopsisinden yararlanmak kuvvetle tavsiye edilir.

Kutan6z endometriozis nasil tedavi edilir?

Tedavide cerrahi sinirn negatif oldugu eksizyon en uygun yaklasimdir, rekirrens
riski dUsuktlr (Patterson ve Winburn 1999). Cerrahi sirasinda herni agisindan riskli
hastalarda mesh-yama ile onarimi tercih edilebilir. Bu kapsamda gerekli olabilecek
vakalarda genel cerrahi disiplini ile cerrahi sirasinda ya da éncesi konsultasyon
istenebilir.

: Rekdrrens riski en dlslk yaklagsim olarak cerrahi sinir negatif olacak sekilde
: eksizyon yapilmasi kuvvetle énerilir.
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ASEMPTOMATIK ENDOMETRIOZIS

Asemptomatik endometriozis kiside hi¢ bir semptom ve bulgu olmaksizin
herhangi bir medikal inceleme sirasinda endometriozis odaklar ve/veya
endometrioma tespit edilmesi olarak tanimlanir. Ureme cagindaki kadinlarda
asemptomatik endometriozis prevalansi %2-30 araliginda bildiriimekle beraber
tip ligasyonu icin basvuran (reme cagindaki kadinlarda asemptomatik
endometriozis prevalansi endistrilesmis olan Ulkelerde %6 olarak bildirilirken,
gelismekte olan ulkelerde %5 olarak bildirilmistir (Fuentes ve ark. 2014).

Asemptomatik pelvik endometriozis nasil taninir?

Pelvik muayene sirasinda perine, vulva, vajina ve serviksde endometriotik
lezyonlar gorilebilecedi gibi ultrasonografik inceleme sirasinda endometrioma
ile uyumlu over kitlesi gérulebilir.

Asemptomatik endometriozis igin risk faktérleri nelerdir?

ingiltere Hemsirelerin Saglik Galismasi kapsaminda izlenen 116.430 kadindan
olugan bir kohortta laparoskopi ile asempomatik endometriozis tanisi alan
kadinlar degerlendirildiginde endometriozisin dusik beden kitle indeksli
kadinlarda daha sik bulundugu izlenmistir (Shah ve ark. 2013). Bu bulguyla
uyumlu olarak bel kalga orani distk olan kadinlarda yiksek olanlara kiyasla ¢
kat daha ylUksek asemptomatik endometriozis prevalansi bulunmustur (Shah ve
ark. 2013).

Asemptomatik endometriozis bulunan kadinlarda Greme potansiyelini korumak
amaciyla tedavi verilmeli midir?

Adolesan dbénemde dahi asemptomatik endometriozis tespit edilebilir.
Asemptomatik endometriozis saptanan kadinlarda uygulanacak tedavinin
gelecekte Ureme potansiyelini nasil etkileyecedi agik degildir ve bu konuda
gorus birligi yoktur.
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i Gortinimi endometrioma ile uyumlu bir over kitlesi gebelik sirasinda tesadlifen :
tespit edildiginde malignite olasili§i yliksek dedil ise konservatif izlem kuvvetle :

Enddstrilesme, is yasami ve egitim nedeni ile evlenme yasindaki gecikme tGreme
potansiyelini olumsuz etkilediginden erken dénemde taninan asemptomatik
endometriozisin semptomatik evreye progresyonu yavaslatmak/engellemek
amacilyla tedavi verilmesi mispet bir mantik icermekle beraber endometriozisin
progressif bir hastalik oldugu tartismalidir (Hans Evers 2013). Asemptomatik
endometriozis tespit edilen tim kadinlar tedavi almak zorunda degildir, klinisyen
uygun gordiugu kadinlari tedavi vermeksizin izleyebilir.

Cocuk sayisini tamamlamis olmak asemptomatik endometrioziste en 6nemli
karar verdirici faktérdir. Bekleme ve izleme yaklasimi daha rahatlikla tercih
edilebilir.

Cocuk sayisini tamamlamamis Ureme cagindaki kadinlarda medikal tedavinin
etkinligi ile ilgili kanit olmadigindan dolay her kadin ayri degerlendiriimeli ve
tercihleri g6z 6nline alinarak karar bireysellestiriimelidir (Rossmanith 2009).

Gebelik sirasinda asemptomatik endometriomaya yaklasim nasildir?

Ortalama 18. gebelik haftasinda over kitlesi ve malignite siphesi nedeni ile
opere edilerek histolojik incelemede endometrioma tanisi alan 18 vakanin
%94°0 (17/18) asemptomatiktir (Mascilini ve ark. 2014). Bu vakalarin buyuk
¢ogunlugunda (17/18) kist icerisinde vaskularize polipoid ¢ikinti goérilmus
olmasina ragmen histolojik incelemede endometrioma bulunmasi dikkat
cekicidir. Diger yandan baska bir gebede kist icerisinde yaklasik 1 cm solid
bilesen bulundugu, vaskularizasyon varligi ve kitlenin gebelik boyunca biyimus
olmasina karsin endometrioma &én tanisi ile izlendikten sonra berrak hicreli
kanser ciktigi bildirilmistir (Chaudhry ve ark. 2013). Bu hastada malignite
varligina isaret eden birden fazla bulgu olmasina (vaskilarize solid bilesen
ve gebelikte blylime) karsin éntanida endometrioma disinilmis olmasinin
dogrulugu tartismahdir.

: tavsiye edilir
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Perimenopozal dénemde asemptomatik endometriozisin yénetimi nasildir?

Endometriozisin perimenopozal ddénemde progresyonu beklenmediginden
cerrahi sirasinda tespit edilen asemptomatik odaklar i¢in tedavi gerekmeyebilir.
Bu dénemde endometrioma ile uyumlu gérinen over kitlelerinde malignitenin
ekarte edilmesi 6nemlidir.

Postmenopozal dénemde asemptomatik endometriozis ydnetimi nasildir?

ltalya’da 1998-2010 wyillan arasinda teshis edilmis 72 postmenopozal
endometriozisli hastanin sadece %15.3’0 6nceden tani almistir. En sik gérulen
lezyon endometriomadir (Morotti ve ark. 2012).

Asemptomatik endometriozis, postmenopozda adneks Kkitlesi olarak tespit
edilebilir. Bu ddénemde adneks kitlesinin ultrasonografik gériniimi endometrioma
dusindurse bile over kanserindeki oransal artis ve ayrici tani gerekliligi nedeni
ile genelde tercih edilen yaklasim eksizyon ve histolojik incelemedir.

Postmenopozal dénemde ilk kez tespit edilen adneks kitlesinin éntanisi

endometrioma olsa bile kilavuz hazirlama kurulu, eksizyon ve histolojik inceleme
. yapilmasi yéniinde zayif tavsiyede bulunmaktadir. i
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ADOLESANSDA ENDOMETRIOZIS

Addlesan dénemde semptomatik endometriozis olur mu?

Endometriozis Ureme c¢agindaki kadinlarin hastaligi olarak bilinmesine
ragmen hastalik adélesan déneminde baslayarak semptom verebilmektedir.
Uluslararasi Endometriozis Dernegdi (The Endometriozis Association) verilerine
gore hastalarin %38’inde semptomlar 15 yasindan énce baslamaktadir (Ballweg
2003). Hastalarin %75’i ilk olarak bir jinekologa basvurmus olmalarina ragmen
dogru tani alana kadar ortalama 4.2 doktora gitmislerdir (Ballweg 2003).
Semptomlarin baslangi¢ yasi azaldikga dogru tani konulana kadar gérulen
doktor sayisi ve gecen zaman artmakta, ilk semptom ile endometriozis tanisi
arasindaki ortalama sure, 15 yas altinda semptomatik olan hastalar icin 9.3
ylla ulagsmaktadir (Ballweg 2003). Ayni veri seti, hastaligin baslama yasinin
giderek azaldigini ve daha erken baslangi¢h hastaligin daha siddetli seyrettigini
dusindirmektedir (Ballweg 2003).

Adolesanlarda kronik agri egitim hayatini, sosyal aktivitelere katiimayi ve
iliskileri olumsuz etkileyebilmekte ve geng kizin yasaminda geri dénlsi olmayan
sorunlara yol agabilmektedir (Ballweg 2003). Hem saglik profesyonelleri
hem de hastalarda endometriozis hakkinda farkindaligi artirmak, pelvik agr
ve dismenore ile bagvuran genc kizlarda endometriozisi akla getirmek tani
ve tedavide gecikmeyi, yasami Uzerinde kalici olabilecek olumsuz etkileri
onleyebilir.

Adélesanlarda endometriozis sikligini tam olarak belirlemek mimkiin olmasa da
NSAIi ve KOK yanit vermeyen kronik pelvik agrinin degerlendirimesi amaciyla
laparoskopi yapilan addlesanlarin %35-73’lnde endometriozis bulundugu
bildiriimistir (Reese ve ark. 1996; Laufer ve ark. 1997; Stavroulis ve ark. 2006).
Obstriktif Mullerian anomalisi olmayan pre-menars kizlarda telars sonrasi
baslayan pelvik agri nedeniyle yapilan laparoskopide makroskopik olarak
endometriozis benzeri lezyonlar tespit edildigi bildiriimistir (Marsh ve Laufer
2005). Bu kizlarin bir kisminda endometriozisin varliyi menars sonrasi
histopatolojik olarak da ddékimante edilmistir. Bu bulgular hastaligin gelisimi
ve semptomlarin baslangici icin menstriasyonun sart olmadigini ve telars
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sonrasi kizlarda pelvik agrinin ayirici tanisinda endometriozisin akla getiriimesi
gerektigini gostermektedir (Marsh ve Laufer 2005).

. Endometriozis adélesan dénemde semptom verebildigine dair yiiksek kalite
kanit vardir ve hastaligin tanisi ve tedavisinin gecikmemesi icin adélesans i
ddéneminde agrili semptomlarin varliginda endometriozisin akla getirilmesi
© kuvvetle tavsiye edilir. :

Endometriozis adbélesanda hangi semptomlar ile belirti verir?

Addlesan endometriozis hastalarinin basvuru sikayetlerinin basinda %65
— 90 ile dismenore gelir. Tanida gecikmenin nedenlerinden birisi menstriel
agrinin primer dismenore olarak degerlendirilmesi olabilir. Menarstan hemen
sonra baslayan ve giderek siddetlenen dismenore varliginda asimetrik
obstriktif Mullerian anomaliler obstriktif hemivaginal septum, non-komunike
fonksiyonel uterin horn gibi) ve endometriozis akla getiriimelidir. Endometriozisli
hastalarda reprodiktif sistemin konjenital anomalilerinin %11’e varan siklikta
bulundugu, bununla beraber Mullerian nomali ve menstriel akim obstriiksiyonu
olan kadinlarda endometriozis sikliginin %76’ya kadar ulastigi bildirilmistir
(Sanfilippo ve ark. 1986; Olive ve Henderson 1987; Davis ve ark. 1993).
Tanida gecikmenin bir diger nedeni de endometriozisin addlesanlarda siklikla
dismenoreden bagimsiz olarak non-siklik agr seklinde belirti vermesi olabilir
(Laufer et al. 1997). Ad6lesanlarda fertilite iste@i olmadigindan ve cinsel aktivite
heniliz baslamamis olabilecegdi icin infertilite veya disparoni semptomlarinin
olmamasi hastaligin akla gelmesini zorlastiran bir faktdr olabilir. Addlesanlar
degerlendirilirken endometriozisin ikinci en yaygin semptomunun yorgunluk ve
bitkinlik hissi oldugu, bunu da agnl digkilama ve gastrointestinal semptomlarin
izledigi akilda tutulmalidir (Ballweg 2003).

Endometriozisden suphelenilen addlesanda degerlendirme nasil olmahdir?
Adoélesanda endometriozis degerlendirmesi yaparken anamnez ve yasa uygun

fizik muayene dnemlidir. Anamnezde agrinin baslangi¢c zamani, menstriasyonla
iliskisi ve aile éykustinde endometriozis varligi sorgulanmalidir. Fizik muayene

mutlaka pelvik bimanual muayene icermek zorunda degildir, ancak genital
sistem anatomisi mutlaka degelendirilmelidir. Bunun igin inspeksiyon ve
himenal halkadan uzatilacak bir pamuklu gubukla vagina varligi ve derinligi
degerlendiriimelidir. Pelvik kitle sUphesi varsa rekto-abdominal muayene
yapilabilir. Cinsel aktivitesi olan kizlarda tam pelvik muayene yapilmali ve
pelvik enflamatuar hastalik gibi pelvik agriya neden olabilecek diger nedenlerin
varligi degerlendiriimelidir. Adenksiyal kitle olusturacak bir endometrioma veya
uterosakral ligamanlar Gzerinde agrili noduller gibi ileri evre endometriozisle
iligkili bulgular bu yas grubunda nadirdir ve bu bulgularin bulunmamasi
endometriozisi ekarte ettirmez (Vercellini ve ark. 1989; Marsh ve Laufer 2005).
Pelvik agn ile basvuran adodlesanda adenksiyal kitle varliginda Mullerian
anomaliler ve hematometra olasiligi akla getirilmelidir.

Pelvik ultrasonografi ve MRI bu yas grubunda degerlendirmede &zellikle
Mullerian anomaliden siphelenildiginde énemlidir.

Kilavuz hazirlama kurulu, vajinal muayene yapilamasa bile genital sistem ;

anatomisinin  obstriktif  Mdllerian anomali varligi acisindan mutlaka
. degerlendiriimesini kuvvetle tavsiye eder. Normal fizik muayene ve negatif
: gérintilemenin endometriozis tanisini ekarte ettirmedigi hatirlanmalidir.

Endometriozisden slUphelenilen addlesanda kesin tani icin laparoskopi sart
midir?

Dismenore sikayetiyle basvuran adélesanlarda ampirik olarak NSAIi ve KOK
kullaniimasi uygun gézikmektedir. Bu tedavilere yanit alinamadiginda sekonder
dismenorenin en yaygin nedeninin endometriozis oldugu akla getirilmeli ve
laparoskopiyi de icerebilecek sekilde daha detayli degerlendirme disUnilmelidir.

Kilavuz hazirlama kurulu, bir adélesanda Gykd, semptom ve bulgular; agrinin

endometriozis ile iligkili oldugunu ddsdnddrdigl takdirde, laparoskopi
. yapilmadan ampirik olarak medikal tedaviye baslanmasi yoniinde tavsiyede
© bulunmaktadir.
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Addlesanda endometriozis slphesiyle laparoskopi yapilirken dikkat edilmesi
gereken ¢ kural nedir?

Laparoskopi yapilmaya karar verilirse ilk kosul cerrahin hem bu lezyonlan
taniyacak, hem de endometriozis ve/veya Millerian anomali gibi bir patoloji
goéruldigunde ayni zamanda terapdtik girisimi de yapabilecek deneyime
sahip olmasi gerekliligidir ¢clink(i obstriktif Mdillerian anomalilerin giderilmesi
endometriozis semptomlarinda iyilesme saglamaktadir (Sanfilippo ve ark.1986).
ikinci 6nemli nokta bu yas grubunda klasik barut lekesi lezyonlara kiyasla atipik
beyaz ve/veya kirmizi vezikiler lezyonlarin daha sik géraldigunin hatirlanmasidir
(Vercellini ve ark.1989; Davis ve ark. 1993; Reese ve ark. 1996). Uglincii 6nemli
nokta ise bu yas grubunda cerrahi her zaman konservatif ve fertilite koruyucu
olmalidir. Histerektomi, ooferektomi gibi se¢enekler 6neriimemelidir.

Adélesanda endometriozis stiphesiyle laparoskopi yapilacaksa:

Cerrah atipik lezyonlar taniyacak ve obstriktif Mdillerian anomali varliginda aymi
seansta cerrahi tedaviyi gerceklestirecek deneyime sahip bir cerrah tarafindan:

. yapilmasi kuvvetle tavsiye edilir.

Addlesanda endometriozis cerrahisinin mutlaka fertilite koruyucu olmasi, uterus§

. ve en azindan bir overin korunmasi kuvvetle tavsiye edilir.

Addblesanda cerrahi tedavi sonrasi medikal tedavi verilmeli midir?

Endometriozisin cerrahi tedavisi, konjenital anomaliler disinda etiyolojiyi ortadan
kaldirmadigindan post-operatif niks orani, 6zellikle uzun vadede ylksektir. Bu
nedenle cerrahi tedavi sonrasi tum addlesanlar medikal tedavi almaya devam
etmelidir.

. Bu konuda direkt kanit olmamakla beraber olasi risk - yarar dengesi g6z éniine:
alindiginda kilavuz hazirlama kurulu, tim addlesanlara cerrahi tedavi sonrast:

: uzun stireli medikal tedavi verilmesini kuvvetle tavsiye eder.

Adodlesanda endometriozisin medikal tedavisinde segenekler nelerdir?

Tedavi seceneklerinin etkinlikleriyle ilgili veriler Greme cagindaki hastalardan
gelmektedir ve tedavi segerken hastanin yasi mutlaka g6z éntine alinmalidir.
GnRH agonistleri ve depo progestin kullanimi kemik kltlesinde kayba yol
acmaktadir ve maksimal kemik kutlesine ulasmamis 18 yas alti ¢cocuklarda
kullanimlar uygun gérilmemektedir (American College of Obstetricians and
Gynecologists 2005; Leyland ve ark. 2010). Ancak laparoskopi ile dogrulanmis
endometriozis tanisi olan ve semptomlan diger NSAIi ve siirekli KOK’e yeterli
yanit vermeyen 16 yas Ustl adolesanlarda add-back ile kullanilmalari uygun
olabilir.

. Endometriozis oldugundan sliphelenilen addlesanlarda ilk segenek olarak :
non-steroid anti-enflamatuar ve/veya kombine oral kontraseptif kullanimi
. kuvvetle énerilir. Cerrahi ile kesin endometriozis tanisi koyulan adélesanlarda
: medikal tedavide ve sekonder korunmada énerilen se¢enek kombine oral

. kontraseptifierdir.

Addlesanlarda 18 yasina kadar GnRH agonisti kullanimindan kaginiimasi

. kuvvetle tavsiye edilir.

Adéblesanlarda GnRH agonistleri ancak ilk secenek tedavilere ve progestin
i kullanimina ragmen yasam Kalitesini etkileyen semptomlarin devam etmesi :

. halinde add-back tedavi ile birlikte son ¢are olarak énerilir.

GnRH agonisti kullaniimasi halinde add-back tedavi nasil olmalidir?

Add-back tedavisine GnRHa ile es zamanli baslanmasi, 6 ay sonra baslanmasina
kiyasla tedavi suresince kemik kutlesini daha iyi korurken tedavinin yasam
kalitesi Uzerindeki etkisini azaltmiyor gérindiginden add-back’e GnRHa ile
es zamanli baslanmasi uygundur (Al-Azemi ve ark. 2009). Add-back icin KOK
kullanimi, icerdikleri potent dstrojenlerin olusturacagi suprafizyolojik dstrojen
dizeyinin GnRH agonistinin etkisini noétralize edecedi icin uygun degildir
(DiVasta ve Laufer 2013). Segenekler noretisteron asetat ve/veya 1 mg 17-beta
estradiol dengi 6strojendir. GnRHa kullanan addélesanlar add-back yaninda D
vitamini ve kalsiyum destegi almalidir.
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Kilavuz hazirlama kurulu, addlesanlara GnRH agonisti verilmesi halinde es

zamanli olarak add-back tedavi icin noretisteron asetat veya 1 mg 17-beta
estradiol dengi éstrojen verilmesini kuvvetle tavsiye eder.

GnRH agonisti verilen addlesanlarda add-back ile beraber kalsiyum ve D
vitamini verilmesi kuvvetle tavsiye edilir.

GnRH agonisti verilen adélesanlarda kemik yogunlugu 6lgcima yapilmah midir?

GnRHa kullanilacak adoélesanlarda kemik kaybi icin diabet, kronik steroid
kullanimi, anoreksia vb baska bir predispozisyon yoksa baslangicta kemik kltlesi
6lcim0 sart degildir. On iki ay sureyle GnRH agonisti verilen adoélesanlarin
%31’inde noretisteron asetat ile add-back tedavisine ragmen lomber vertebrada
kemik kaybi géraldugu bildiriimistir (Divasta ve ark. 2007). Uzun sireli GnRHa
kullaniminda iki yilda bir kemik yogunlugu Olciimlyle degerlendirme uygun
olabilir.

Kilavuz hazirlama kurulu GnRH agonisti verilmek zorunda kalinan adélesanda

kemik kaybi icin baska bir risk faktérii yoksa rutin olarak kemik yogunlugu
: Olctimii ve takibi tavsiye etmemektedir.

Adoblesanlarda endometriozisin medikal tedavisi ne kadar devam etmelidir?

Medikal tedavi endometriozisin nedenini ortadan kaldirmadigindan tedavi
kesildiginde semptomlarin niksetmesi olasidir ve hastaligin progresyonu ileride
fertiliteyi de olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle adbélesan dénemde baslayan
endometriozis tedavisi en azindan ¢ocuk sayisi tamamlanana kadar devam
etmelidir.

Bu konuda yliksek kaliteli kanit bulunmamasina ragmen olasi risk yarar orani

g6z énine alindiginda, kilavuz hazirlama kurulu addélesanda endometriozis
tanisi alan kadinlarin gebelik istediklerinde ara vermek kosuluyla, lireme ¢agi
boyunca en azindan ailelerini tamamlayana kadar slrekli medikal tedavi
almasini énermektedir.
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MENOPOZ ve PERIMENOPOZDA ENDOMETRIOZIS

Genel olarak Ureme doéneminde goéruldugl bilinen endometriozis, peri ve
postmenopozal dénemde de gérilebilmektedir.

Endometriozis postmenopozal dénemde ne siklikta géralar?

Bu sorunun cevabi buglnku bilgilerimize gére bilinmemektedir. Ancak yapilan
arastirmalar endometriozisli olgularin %2-3 kadarinin postmenopozal dénemde
oldugunu ortaya koymaktadir (Punnonen ve ark. 1980; Haas ve ark. 2012).

Menopoz sonrasinda da endometriotik doku, hormonal duyarlilik ve proliferasyon
6zellikleri acisindan aktif midir?

Postmenopozal endometriotik dokunun daha az kanamall ve daha az yaygin
(Cumiskey ve ark. 2008) olarak saptanmasina karsin, hormon ve proliferatif
doku aktivitesi tagidigi gésterilmistir (Toki ve ark. 1996).

Postmenopozal endometriozisi olan kadinlarda éstrojen ytksek midir?

Kadin yasaminin diger ddénemlerinde oldugu gibi, postmenopozal
endometrioziste de Ostrojen 6nemli bir rol oynamakla birlikte bu olgularda
6strojen yUksekligiile ilgili calisma yoktur. Bununla birlikte, myom ve adenomyozis
gibi 6strojen-bagimh durumlarin birliktelik gdstermesi (sirasiyla %50 ve %30)
6strojenin 6nemi rol oynadigini ortaya koymaktadir (Sun ve ark. 2013).

Postmenopozal endometriozis i¢gin risk faktdrleri nelerdir?

Bazi faktorler postmenopozal endometriozis gelisim riskini arttirabilmektedir. Bu
faktorleri su sekilde siralamak mimkunddr:

Obezite: Postmenopozal endometriozis i¢gin bir risk faktoru olarak gérinmektedir.
Bu konuya ybénelik calismalarda menopoz sonrasi endometriozis saptanan
olgularin cogu obez olarak bulunmustur (Punnonen ve ark. 1980; Morotti ve
ark. 2012). Ozellikle yag dokusunda aromatizasyon ile meydana gelen &strojen

nedeniyle obezite postmenopozal endometrioziste etkili faktérlerden biri olarak
kabul edilmektedir.

Artik Over Sendromu (AOS, Ovarian remnant syndrome): Total histerektomi ve
bilateral salpingoooforektomi yapilan olgularda gérulen ender bir durum olan
AOS, endometriozisin reaktivasyonuna yol agabilir. Retrospektif bir analizde
tekrar opere edilen 153 AOS olgusunda, %29 oraninda artik over dokusunda
endometriozis saptanmistir (Magtibay ve ark. 2005).

Cerrahi uygulamalarda overlerin in situ birakilmasi: Endometriozis cerrahisinde
yalnizca histerektomi yapilmasinin, histerektomi ve bilateral ooforektomi
yapilmasina gére 6.1 kat fazla rekirrens riski tasidigi gésterilmistir (Namnoum
ve ark. 1995). Bu rekiirrens postmenopozal dénemde de ortaya ¢ikabilmektedir.

Postmenopozal dénemde kullanilacak HRT’nin endometriozis (zerine etkisi var
midir?

Endometriozis cerrahisi sonrasi HRT’nin postmenopozal endometriozise etkisi
konusunda yeterli veri yoktur. Ayrica buglne dek literattirde kullanildigi belirtilen
HRT’nin “dUsUk doz” olmadigi goérilmektedir. Bu calismalarda bile hastalik
reklrrensine yol actidi ile ilgili yiksek kalitede ¢calisma bulunmamaktadir.

Son yillarda daha ¢ok énerilen dusuk doz veya ultra-disik doz tek dstrojen
veya kombine tedavilerin etkisi henliz ortaya konmus degildir. Bu konu 6zellikle
“Ostrojen esik degeri hipotezi” dikkate alindiginda énem kazanmaktadir
(Barbieri 1992). Organlarin dstradiole cevap verme esikleri dikkate alindiginda
endometrial dokunun esiginin yiksek oldugu bilinmektedir. Dolayisi ile érnegin
Ostradiole daha duyarli olan kemik igin olumlu etki istendiginde gereken en az
deger endometrial dokuda herhangi bir etki géstermemektedir.

Hangi durumlarda HRT endometriozis rekirrensini arttirabilir?

HRT kullaniminin endometriozise etkisi ile ilgili bilinen yalnizca iki prospektif
randomize kontrolli calisma, direkt neden-sonug iliskisini gésterecek kadar gucli
olmamakla birlikte, 6zellikle tam olmayan endometriozis cerrahisi (uterusun
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tam veya kismi birakiimasi) ve siddetli peritoneal hastalik (=3cm) varliinda
HRT verilmesinin rekirrens riskini arttirabildigini géstermektedir (Fedele ve ark.
1999; Matorras ve ark. 2002).

Endometriozis nedeniyle cerrahi menopozda olan olgularda HRT verilebilir mi?

HRT kullaniminin, agrn semptomu veya hastaligin rekirrensine yol agabilme
riski g6z ardi edilemez. Bununla birlikte 6zellikle endometriozisli olgularda
cerrahi olarak indliklenen “erken menopoz” semptomlarinin giderilmesinde
6strojen+progestin kombinasyonlari veya tibolon basari ile kullanilabilir.

Bu olgulardaki HRT se¢iminde, malign transformasyon riski ve hastalik rekirrens
riski agisindan karsilanmamis 6strojenden kaginiimasi ve tedaviye progestinin
de eklenmesi 6nerilmektedir (Al Kadri ve ark. 2009).

¢ Kilavuz hazirlama kurulu, endometriozis tanisi olan cerrahi menopoz olgularinda i
: HRT olarak kargilanmamig Gstrojen verilmesinden kaginilmasi yéninde zayif
. tavsiyede bulunmaktadir. ;

: Bu olgularda HRT’nin beklenen menopoz yasina kadar devami énerilir.

Endometriozis tanili olgularda dogal menopoz sonrasinda HRT verilebilir mi?

Dogal menopozda olan endometriozisli olgularda HRT kullanimi ile ilgili veri
bulunmamaktadir (Hickman ve ark. 1998). Ancak, cerrahi menopozlu olgulardaki
veriler bu olgular icin de gegerli kabul edilebilir. Tedaviler, olgu bazinda yarar-
zarar dengesine dikkat edilerek tercih edilmelidir.

Endometriozis cerrahisi gecirmis postmenopozal olgularda cerrahi sonrasi
HRT’nin baglanmasi ile ilgili ideal bir zaman tanimlanmamistir. Ancak ¢alismalar
gec¢ baslamanin beklenen avantaji saglamadigini ortaya koymustur (Stern ve
ark. 2001).

Postmenopozal ddnemde malignite acisindan risk faktorleri nelerdir?

Endometriozisli olgularda malign transformasyon yaklasik %0.9 olarak bildirilmistir
(Zanetta ve ark.2000). Menopoz sonrasi HRT kullanmayanlarda da endometriozis ile
iliskili kanser bildiriimis olmasina ragmen, rezidi hastalik ve karsilanmamis &strojen
kullaniminin ézellikle obez (BKi > 27 kg/m2) olgularda malign transformasyon igin
risk olusturdugu kabul edilmektedir (Bese ve ark. 2003). Menopoz sonrasi meme
kanseri nedeniyle tamoksifen kullanan endometriozisli olgularda da malignite
gelisimi bildirilmistir (Polyzos ve ark. 2011).

Postmenopozal endometriozisde tedavi nasil olmalidir?

Postmenopozal endometriozis en sik olarak agri ve/veya over kitlesi olarak
karsimiza cikmaktadir. Ozellikle endometriomalarda oldugu gibi kitlelerde
malignite ayriminin  yapilmasindaki gigclik nedeniyle, postmenopozal
endometrioziste dnerilen primer tedavi komplet cerrahidir. Buradaki rasyonel,
malignite riskinin disundlmesidir.

Postmenopozal endometriozisde medikal tedavinin yeri var midir?

Postmenopozal endometriozisli olgularda cerrahi tedavinin uygulanamayacagi
durumlarda (ameliyata engel medikal durumlarin varlidi, gegirilmis cerrahiler
nedeniyle cerrahi komplikasyon riski cok yiiksek olan olgular vb) medikal tedavi
dasunulebilir. Bu konuda aromataz inhibitdrleri dnemli bir alternatiftir.

Aromataz inhibitéri kullanan postmenopozal endometriozisli olgularda ates
basmalari genel olarak gérilmemektedir, bugiine dek bildirilen tek olgu, 0.5
mg/gln &stradiol ile reklrrens olmaksizin tedavi edilmistir (Moen ve ark. 2010).
Aromataz inhibitéri kullananlarda yillik kemik yogunluk 6l¢imu yapilimalidir,
ylksek riskli olanlarda bisfosfonat tedavisi dnerilmektedir.

. Kilavuz hazirlama kurulu, postmenopozal endometriozis tanisi ile aromataz
iinhibitc'ﬁrﬁ kullanan olgularda yillik kemik yogunluk d&lgiimleri yapilmasi ve
ylksek riskli olgulara bisfosfonat tedavisi veriimesi yéniinde zayif tavsiyede
: bulunmaktadir:
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ENDOMETRIOZIS VE GEBELIK

Endometriozis genel olarak Ureme ¢aginda gérilen bir sorun olarak kabul
edilmektedir. Bu nedenle endometriozis ve gebelik iliskisi Gnem tasimaktadir.
Ancak bu konudaki calismalarda, endometriozis igin kullanilan tani yéntemi,
muhtemelen infertilite ek tanisinin var olup olmadigi ve buna yénelik tedavi
modalitelerinin uygulanip uygulanmadigi gibi faktérlere bagh olarak farkli
sonuclarla karsilasilabilmektedir.

Endometriozisin obstetrik sonuclar tGzerinde olumsuz etkisi var midir?

Halen elde olan verilere gore, dogum ve antenatal kanama riskleri g6z éniinde
bulunduruldugunda endometriozis, obstetrik risk faktorl olarak kabul edilmelidir
(Johnson ve ark. 2013).

Endometriozisin obstetrik gidise olumsuz etkisi hangi mekanizmalara dayanabilir?

Endometriozisin obstetrik sonuclar Gzerinde olasi etkileri iki 5Snemli mekanizmaya
baglanmaktadir:

1) Myometrial spiral arter sekillenmesinde defekt (Brosens ve ark. 2010;
Brosens ve ark. 2013).

2) inflamasyon (Petraglia ve ark. 2012).

Endometriozis sporadik veya tekrarlayan gebelik kayiplari ile iligkili midir?

Endometriozisli kadinlarda abortus riski irdelenirken infertilite durumu, anne yasi
ve uygulanan tedavilerin rolt de dikkate alinmaldir. Endometriozis ve abortus
riski ile yapilmis olan galismalarda celiskili sonuglar bildirilmistir (Matorras ve
ark. 1998; Sinaii ve ark. 2008; Hjordt Hansen ve ark. 2014). Spontan abortus riski
ile endometriozis arasinda iligki bulmayan iki kohort galismada endometriozisin
evresi ile abortus riski arasinda da iliski bulunmamistir. Mevcut veriler, sporadik
veya tekrarlayan gebelik kayiplari ile endometriozis arasinda bir iliski oldugunu
disindurmemektedir.
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Endometriozis ektopik gebelik riskini artirir mi?

Endometriozisli olgularda ektopik gebelik riskinin degdismedigini belirten
calismalar oldugu gibi riskin arttigini belirten calismalar da mevcuttur. Risk
artisini goésteren son galismada gebeligin spontan veya yardimci Gireme teknigi
ile elde edilen gebelik olmasindan bagimsiz olarak ektopik gebelik riskinin arttig
belirtiimektedir (Hjordt Hansen ve ark. 2014). Endometriozisde ektopik gebelik
riskinin arttigina dair zayif dizeyde kanit oldugu sdylenebilir.

Endometriozis obstetrik kanamalar ile iligkili midir?

Endometriozis -6zellikle rektovajinal endometriozis- olgularinda plasenta previa
riskinin arttigi bildiriimektedir (Vercellini ve ark. 2012; Takemura ve ark. 2013).

Nadir fakat maternal ve fetal mortalitesi yiksek, 6zel bir durum olan Gebelikte
Spontan Hemoperitoneum (Spontaneous hemoperitoneum in pregnancy, SHIP)
icin endometriozis 6nemli bir risk faktéridir (Brosens ve ark. 2012; Aggarwal ve
ark. 2014).

Endometriozis diger gebelik komplikasyonlari ile iligkili midir?

Preeklampsi: Gebelige 6zgu bir durum olan preeklampsinin, endo-myometrial
bileske bolgesinde spiral arterlerdeki anormal gelisim ile ilgili oldugu kabul
edilmektedir (Brosens ve ark. 2011). Endometriosis ve preeklampsi riski ile
ilgili bugline dek artmis (Stephansson ve ark. 2009), degismemis (Hadfield ve
ark. 2009; Carassou-Maillan ve ark. 2014) veya azalmis risk (Brosens ve ark.
2007) belirten farkli veriler sunulmustur. Endometriozisdeki artmis angiogenez
nedeniyle riskin artmamasi beklenmekle birlikte endometriozis tanili gebe
olgularda preeklampsi riski hakkinda durum heniiz belirli degildir.

Preterm dogum ve intrauterin gelisme geriligi: Bazi ¢alismalar, endometriozisin,
preterm eylem veya fetal gelisme geriligiigin herhangibirriskartisiolusturmadigini
bildirmesine ragmen (Kortelahti ve ark. 2003; Benaglia ve ark. 2012) daha sonra
yapilan ¢calismalar endometriozisin preterm dogum riskinde 1.3-2 kat artisa yol
actigini gostermistir (Fernando ve ark. 2009; Falconer 2013). Endometriozisli
gebelerde, gebeligin yardimci Greme teknikleriyle meydana gelip gelmediginden

bagimsiz olarak erken dogum riskinin oldugu vurgulanmistir (Stephansson ve
ark.2009). Gézlemsel ¢aligmalarin bir kisminda, endometrioma olgularinda fetal
gelisme geriligi riskinin arttigi gésterilmistir (Fernando ve ark. 2009). Bununla
birlikte fetal gelisme geriligi riski icin celigkili sonuglar mevcuttur. Ozellikle
inflamasyonun her iki durumda da ortak etken oldugu iddia edilmektedir
(Petraglia ve ark. 2012).

Gebeligin endometriozisin seyri Gzerine etkisi var midir?

Genel olarak gebeligin endometriozis Uzerine olumlu etkileri oldugu
disintlmekle birlikte bu konuda yeterli ¢calisma bulunmamaktadir. Deneysel
endometriozis modeli olusturulmus farelerde gebelikte endometriotik
lezyonlarda belirgin kiigilme izlendigi bildirilmistir (Cummings ve Metcalf 1996).
Bununla birlikte, endometriomalarin gebelikte ilerledigini veya geriledigini
gosteren calismalar mevcuttur (Benaglia ve ark. 2013). Endometriozisin
gebelikte geriledigini ileri sirenler artan progesteronun endometrial dokuda
meydana getirdigi desidualizasyonun gerilemeyi saglayan mekanizma
oldugunu belirtirken, ilerledigi ile ilgili gérus belirtenler ise artmis angiogenezin
endometriozis odaklarindaki ilerlemeye neden olduguna isaret etmektedir.
Sonug olarak mevcut bilgilerle gebeligin endometriozis Gizerine etkisi henlz net
olarak bilinmemektedir.

Endometriozisli gebelerde fetal anomali riski var midir?

Bugune dek bazi fetal anomali durumlarinda (obstriktif Millerian anomaliler)
endometriozis riskinin artmis oldugu bilinmesine karsin, endometriozisin fetal
anomali riskine etkisi yénunde bilgimiz yoktur. Ancak endometriozis tedavisi
nedeniyle verilen danazole maruz kalan gebelerde disi fetliste maskulinizasyon
ile giden anormallikler bildiriimistir (Duck ve Katayama 1981, Shaw ve Farquhar
1984, Kingsbury 1985)
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ENDOMETRIOZIS REKURRENSI

Endometriozisde rekirrens tanimi ve sikligi nedir?

Endometriozisi olan kadinlarda tedavi sonrasi rekirrens tanimi calismalarda
farkhhk goéstermektedir. Dismenore, disparoni ve menstriasyon disi pelvik
agn gibi jinekolojik sikayetlerin disinda infertilite sikayeti olan kadinlarin gebe
kalamamasi da rekurrens tanimi kapsaminda kullaniimistir (Selcuk ve Bozdag
2013). Bunun yaninda bazi calismalarda ultrasonografi ve hatta laparoskopi ile
dogrulama rekirrens i¢in temel alinmistir (Selcuk ve Bozdag 2013).

Cerrahi veya radyolojik kanitlardan ziyade belirti/sikayetlerin tekrarlamasinin
ya da devam etmesinin temel alindigi ve takip suresinin daha uzun oldugu
calismalarda bildirilen rekirrens oranlar daha yuksek seyretmektedir. Vignali
ve ark. bes yillik rekiirrens oranini agr bazinda %44, cerrahi-radyolojik kanit
temelinde ise %28 olarak rapor etmistir (Vignali ve ark. 2005).

Endometriozisde rekirrens igin risk faktorleri nelerdir?

Rekurrens i¢in birgok risk faktéri tanimlanmigstir. Tani veya cerrahi aninda geng
yas, ileri evre hastalik, preoperatif agrinin siddetli olmasi, daha énce medikal
tedavi alinmis olmasi, nulliparite, bilateral endometrioma, blylik endometrioma
ile tam yapilamamis cerrahi 6ne cikan risk faktorleridir (Guo 2009; Selcuk ve
Bozdag 2013). Risk faktorlerinden hangisinin 6ngdéri guiciinliin en yiksek oldugu
hakkinda fikir birligi yoktur.

Endometriozisde reklirrens 6nlenebilir mi?

Endometriozisde rekirrens ihtimalini uzun vadede tamamen ortadan kaldirmak
mumkin gérinmemektedir. Ancak cerrahi sonrasi semptomatik ya da Klinik
reklrrens riskini en aza indirebilmek amaciyla izlenebilecek olasi stratejilerin
en énemlisi yapilan cerrahide mimkin oldugunca rezidi lezyon birakmamaktir.
Endometrioma kistektomi yapmak drenaj ve koagulasyona gére hem Kklinik
(dismenore, disparoni ve siklik olmayan agr) hem de radyolojik olarak daha
az rekurrens riskine sahiptir (Hart ve ark. 2008). Lazer ile vaporizasyon yerine
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kistektomi yapmak daha duslk rekurrens oranlarl nedeniyle tercih edilebilir
(Carmona ve ark. 2011).

Endometriozis nedeniyle histerektomi yapilan hastalarda %10-15 siklikla
semptomlar devam edebilir (Berlanda ve ark. 2010). isleme ooferektomi
eklenmesi reklrrens riskini dusirebilir (Namnoum ve ark. 1995) ve tekrar
operasyon ihtiyacini azaltabilir (Shakiba ve ark. 2008).

Endometrioma cerrahisinde kistektominin drenaj ve koagulasyona gére daha
: duslk rekirrens riski tasidigina dair ylksek kalite kanit vardir ve kilavuz
: hazirlama kurulu kistektominin tercih edilmesini kuvvetle tavsiye eder.

Endometriozis cerrahisi sonrasi medikal tedavi faydali midir?

Tedavinin etkinligi verilen ila¢ tipine ve suresine gore degiskenlik gdsterebilir.
NSAil’lanin operasyon sonrasi semptomlarin rekirrensi (izerine etkinligini
destekleyen veri yoktur (Allen ve ark. 2005).

Medroksiprogesteron asetat (MPA) ve danazol plaseboya gére postoperatif agr
skorlarini ézellikle alti ay ve daha uzun kullanimlarda azaltabilir (Telimaa ve ark.
1987; Morgante ve ark. 1999).

GnRH agonistlerinin alti aydan uzun sureli kullanimi plaseboya gére postoperatif
12 ve 24. aylardaki agri skorlarini azaltabilir (Jee ve ark. 2009) veya reklrrense
kadar gecen slreyi uzatabilir (Vercellini ve ark. 1999).

Postoperatif LNG-IUS ya da KOK’larin en az 18-24 ay kullanimi endometriozis
ile iligkili dismenorenin rekurrensinin énlenmesinde etkindir, ancak disparoni
veya pelvik agrida etkisizdir (Abou-Setta ve ark. 2006; Seracchioli ve ark. 2009).
Ozellikle endometrioma cerrahisinin hemen sonrasi KOK baslamak da niiks
oranlarini belirgin oranda azaltmaktadir (Muzii ve ark. 2000; Vercellini ve ark.
2010, 2011).

: Endometrioma cerrahisi sonrasinda hormonal supresyonun rekdrrens riskini
azalttigina dair ylksek kalite kanit vardir ve kilavuz hazirlama kurulu gebelik
istemi olmayan hastalara endometrioma eksizyonu sonrasi hormonal supresyon
: verilmesini kuvvetle tavsiye eder. i

Kilavuz hazirlama kurulu kullanim kolayligi ve yan etkilerin dengesini gbzeterek
. cerrahiden hemen sonra oral kontraseptifierin tercihen stirekli ve en az 18-24
. ay kullaniimasini kuvvetle 6nermektedir.
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ENDOMETRIOZIS VE KANSER

Endometriozis kanser riskini artirir mi?

Endometriozis olan kadinlarin ¢esitli kanser turleri igin risk altinda olup olmadigi
belirsizdir (Melin ve ark. 2006; Somigliana ve ark. 2006). Endometriozisi olan
kadinlarda genel kanser riskinde artis yoktur (Standardize insidans Orani
(SIR):1.04 %95 CI 1-1.07) (Melin et al. 2006). Ancak, endometriozis tanisi
over kanseri riskinde artis ile iliskili bulunmustur (SIR 1.43, %95 Cl 1.19-1.71).
Van Gorp ve ark. 2004 yilindaki derlemede ovarian endometriozisin malign
transformasyonunu %2.5 olarak hesaplamiglardir (Van Gorp ve ark. 2004).
Odds oranlari (OR), rélatif risk (RR) veya standardize insidans oranlari bir vaka
kontrol ve bes kohort olmak Uzere alti calismada arastinimistir ve over kanseri
icin risk 1.3 ile 1.9 kat arasinda degisen oranlarda artmis bulunmustur.

Endometrium kanseri ile endometriozis arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir.
Endometriozis, serviks kanseri ve prekanserdz lezyon riskinde azalma ile iligkili
gibi gérinmektedir (Munksgaard ve Blaakaer 2011).

Endometriozis endokrin tumorler (SIR 1.36 %95 CI 1.15-1.61), non-Hodgkin
lenfoma (SIR 1.24 %95 Cl 1.02-1.49), beyin timérleri (SIR 1.22 %95 CI 1.04-
1.41) ve malign melanoma (SIR:1.23, %95 Cl: 1.07 — 1.40) riskinde artis
ile iligskilendirilmistir (Melin ve ark. 2006). Endometriozis ve meme kanseri
arasindaki iliski belirsizdir. Endometriozisi olan kadinlarda yapilan sekiz kohort
c¢alismanin G¢inde meme kanseri riski artmis bulunurken, bes vaka-kontrol
calismanin dérdinde risk artisi gézlenmemistir (Munksgaard ve Blaakaer 2011).

Secilmis 13 vaka kontrol ¢alismasindan yaklasik 8000 kadinin dahil edildigi bir
meta-analizde hastanin kendi ifade ettigi endometriozis dykisu ile epitelyal over
kanserleri (EOK) arasinda anlamli bir iliski bulunmustur. Berrak hicreli (OR 3.05,
%95 Cl 2.43-3.84), endometrioid (OR 2.04, %95 CI 1.67-2.48) ve dUslk grade
serdz (OR 2.11, %95 CI 1.39-3.20) EOK'de risk artigi gorilirken yuksek grade
serdz (OR 1.13, %95 Cl 0.97-1.32) ve misindéz (OR 1.02, %95 CIl 0.69-1.50)
EOK’lerinde risk artisi gérilmemistir (Pearce ve ark. 2012). Her ne kadar kontrol
populasyon ile kiyaslandiginda endometriozis hastalarinda over kanseri icin
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SIR artmis olsa da, over kanseri insidansi her iki grupta da disiktir. Ornegin
Melin ve ark.nin kohort ¢calismasinda over kanseri i¢in SIR:1.43 (%95 CI 1,19-
1,71) bildiriimistir (Melin ve ark. 2006). Hastalarin ortalama takip suresi 12.7
yildir, bu calismada kanser gelisme riski 12.7 yilda endometriozis hastalarinda
0.027 ve kontrol grubunda 0.019 bulunmustur. Bunun anlami takip stresince 100
endometriozisli hastanin 3’nde over kanseri gelisirken 100 kontrol hastasinin
2'sinde over kanseri gelismesidir.

Over kanseri riski endometriozisi ve primer infertilitesi olan kadinlarda en ylksek
dizeydedir (Brinton ve ark. 2004). Bu risk oral kontraseptif haplarinin kullanimi
ile anlamli olarak azaltilabilir gérinmektedir (Modugno ve ark. 2004).

Ote yandan, postmenopozal hormon tedavisi veya tamoksifen kullanimi
endometriozis odaklarinda kanser gelisimi riskini arttirabilir, ancak bu konuda
veri yetersizdir (Modesitt ve ark. 2002; Bese ve ark. 2003).

Endometriozisli hastanin yasi kanser riskini nasil etkiler?

Japonya’da yapilan prospektif bir kohort calismada endometrioma tanisi
konulan 6398 hasta 17 yil izlendiginde 46 hastada over kanseri tespit edilmis ve
endometriomasi olan kadinlarda over kanseri riskinde belirgin artis bulunmustur
(SIR 8.95, %95 Cl 4.12-15.3) (Kobayashi ve ark. 2007). Ayni calismada over
kanseri riski takip siresi ile degil, endometrioma tanisi koyuldugundaki yas
ile iligkili bulunmustur. Endometrioma tanisi konulan yasa gére 40-49 yas
kadinlarda SIR 8.03 (%95 Cl 4.78—11.9), 50 yas Ustl kadinlarda SIR 13.2 (%95
Cl 6.90-20.9) bulunmustur (Kobayashi ve ark. 2007). Kanser geligimi icin risk
faktorleri arastinldiginda >9 cm timor ¢api ve postmenopozal olmak bagimsiz
risk faktorleri olarak belirlenmistir (Kobayashi ve ark. 2008). Farkli bir calismada
endometrioma nedeniyle takip edilirken malign transformasyon goésteren 18
hastada malign transformasyonun gerceklestigi ortalama yas 45,2 (yas araligi
33-66) olarak bulunmustur (Kawaguchi ve ark. 2008). Malign transformasyon
gdsteren hastalarin %78’i premenopozal olup, 45 yas Ustl olanlarda daha kisa
latent period gézlenmistir (Kawaguchi ve ark. 2008). Bir derlemede, 40 yas
Uzeri endometriozisli kadinlarda over kanser riskinin belirgin olarak arttigi ifade
edilmistir (Kobayashi 2009).

Endometrioma boyutu kanser riski ile iligkili midir?

Yukarida bahsedilen ¢alismada endometrioma oldugu diisinilen kitlenin gapinin
>9 cm olmasi over kanseri icin bagimsiz bir risk faktéri olarak géziukmektedir
(Kobayashi ve ark. 2008). Over kanseri riskinin = 9 cm kitlelerde 5.5 kat arttigi
gdzukmektedir (HR, 5.5; %95 CI, 2.1 —9.2) (Kobayashi ve ark. 2008).

Supheli  endometriozis lezyonlarinin  veya endometriomalarin patolojik
incelemesi dnerilmeli midir?

Slpheli endometriozis lezyonlari ve endometriomalardan alinan &rneklerin
patolojik incelemesi taniyr dogrulamada ve altta yatan maligniteyi dislamada
yardimcidir (Leyland ve ark. 2010).

Malignite distnduren morfolojik kriterler var midir?

Kistik kitle icerisinde bir veya daha fazla kontrast madde tutulumu olan
mural noduller veya renkli Dopplerde kanlanmasi olan mural noduller olmasi
maligniteyi diistindiirmektedir (Tanaka ve ark. 2000). Bu kriterlere ek olarak, T2-
agirhkl MRI géruntilerinde kitle icinde gdlgelenmenin kaybolmasi malignite
disindurar (Takeuchi ve ark. 2006).

Tumodr belirtegleri HE4, CA 125’in endometrioma ile over malignitelerinin ayirici
tanisinda yeri nedir?

Human epididymal antigen (HEA) 4’Un 6zellikle premenopozal kadinlarda
epitelyal over kanserlerini pelvik endometriozis ve pelvik enflamatuar hastaliktan

. Gériinttileme yontemlerinde stipheli endometriozis lezyonu ve endometriomaya ]
rastlaniimasi durumunda malignite riski her hasta icin bireysel olarak
degerlendiriimeli ve selektif olarak histolojik inceleme igin 6rnek alinmasi i
: tavsiye edilr. ’

. Kontrast tutan, vasklilarize polipoid ¢ikintilar olan veya MRI gériinttilerinde kitle
i iginde golgelenmesi kaybolan over kitlelerinde malignite riski nedeniyle tam i
: onkolojik degerlendirme ve patolojik inceleme yapilmasi kuvvetle tavsiye edilir.
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ayirtetmekicin Ca-125’en daha iyi bir belirte¢ oldugunu diistiinduren veriler vardir
(Takeuchi ve ark. 2006). Benign hastaligi olan 1042 kadinin degderlendirildigi bir
calismada HE4 CA-125’e oranla daha az ylkselmistir (%8’e %29, p<0.01). En
belirgin fark endometriozisli hastalarda gbzlenmistir, HE4 sadece %3 hastada
yukselirken CA 125 hastalarin %67’sinde yikselmistir (p<0.01) (Moore ve ark.
2012). Uterin fibroidlerde fark %8‘e %26 (p<0.01), dermoidlerde %1’e %21
(p<0.01), enflamatuar hastaliklarda %10’a %37 (p=0.01) olarak bulunmustur
(Moore ve ark. 2012). HE4 6zellikle premenopozal hastalarda CA 125’e oranla
daha nadir yikselir. On bir calismada toplam 3395 hastanin dahil edildigi bir
meta-analizde HE4’Un sensitivitesi 0.74 (%95 Cl 0.72-0.76), spesifisitesi 0.87
(%95 ClI, 0.85-0.89) bulunmustur. Benign hastaliklari over kanserinden ayirt
etmede HE4 6lgimindn etkin oldugu vurgulanmistir (Lin ve ark. 2013).

Endometriozisi olan kadinlar over kanseri ydéninden taranmali midir?

Endometriozis ve spesifik tip over kanserleri arasinda nedensel bir iligki var
gibi gérinmektedir; ancak bu riskin boyutu olduk¢a dusuk olup, endometriozis
premalign bir lezyon olarak kabul edilmemektedir. Dusuk insidansi ve etkili bir
tarama testinin olmayisi nedeniyle endometriozisi olan kadinlarin over kanseri
yéninden taranmasi 6nerilmemektedir. Endometriozis odaklarinin profilaktik
eksizyonunun over kanseri riskinin azalmasinda faydali olacagina dair veri
yoktur. Ancak oral kontraseptif hap kullanimi tim kullanicilarda yumurtalik
kanseri riskini azaltmaktadir (Modugno ve ark. 2004).
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ENDOMETRIOZiIS ONLENEBILIR Mi?

Endometriozis i¢in risk faktdrleri nelerdir?

Endometriozis ve eslik edebilecek otoimmun ve atopik hastaliklar engellemek
icin ilk olarak endometriozis risk faktorlerinin belirlenmesi gerekmektedir.
Endometriozisi olan tim kadinlara 6zgi klasik risk faktorleri grubu olmayip,
gelecekte klinik karakteristiklerine gére subgruplara ayrilan endometriozis
olgularinda risk faktérleri kategorize edilmelidir.

Fiziksel 6zellikler: Kizil sag, mavi ve yesil gz, cilliolmak gibi bazi fiziksel 6zellikler
endometriozis ile iliskilendirilmistir (Woodworth ve ark.1995; Somigliana ve
ark.2010).

Aile dykist: Birinci derece akrabalarinda endometriozis olan kadinlarda genel
populasyona goére 4-10 kat daha fazla endometriozis gérilmektedir (Moen and
Magnus 1993). Fakat neden olarak spesifik bir gen tespit edilmemistir. Endometriozis
poligenik/multifaktoryel bir hastalik olup genlerle gevresel fakttrlerin iligkisi neticesi
gelismektedir (Matalliotakis ve ark. 2008; Layman 2013).

Menstriel siklus ézellikleri: Erken menars (<11 yas), erken yasta dismenore
Oykusl, kisa siklus déngusu, uzun suren menstriasyon, dusuk parite gibi
menstriasyona fazla maruziyet olusturan durumlar da risk faktorleri olarak
belirtiimektedir (Eskenazi and Warner 1997; Missmer ve ark. 2004; Treloar ve
ark. 2010; Nnoaham ve ark. 2012). Fakat, menstrlel siklus 6zellikleri, ancak
diger semptomlar endometriozise isaret ediyorsa, tani ve tedavi stratejilerini
ybnlendirmede kullanilabilir (Peterson ve ark. 2013).

Diisiik BKI: Adolesan ve erken yetiskin dénemde dustk BKi risk faktoridur
(Ferrero ve ark. 2005; Peterson ve ark. 2013; Shah ve ark. 2013). BKi'de her
bir BIRIM artis ile endometriozis olasiliginin %12-14 azaldig ileri striimistir
(Hediger ve ark. 2005). Yine bel/kalca orani 0.6 olan kadinlarda endometriozis
bu oran 0.7-0.79 olan kadinlara gore 3 kat fazla gdézlenmistir (Shah ve ark.2013).

Cevresel Faktorler: Endokrin sistemi bozan kimyasallar dogrudan gen
ekspresyonunu etkileyerek ya da dolayli yollardan hormonlarin etkisini,
metabolizmasini, taginmasini, tretimini, salinimini etkileyerek kadin Gremesine
zarar verebilmektedir. Ortaya cikan kromatin degisiklikleri gelecek kusaklara
tasinabilmekte, birka¢ kusakta hastaligin gézlenmesine neden olabilmektedir
(Edwards and Myers 2007; Jirtle and Skinner 2007).

Endometriozis patogenezinde bu kimyasallarin rolu net olarak ortaya konmamis
olsa da endometriozis olgularinda endokrin sistemi bozan bazi kimyasallara
maruziyetin daha fazla oldugu gézlenmistir (Simsa ve ark. 2010; Weuve ve ark.
2010).

Endokrin sistemi bozan kimyasallara embryogenez esnasinda maruziyet
endometriozise yatkinligi arttirirken, erigskin dénemde ortaya ¢ikan hormonal,
immin duzensizlikler endometriozis hastaliginin baslamasinda tetikleyici
olmaktadir (Cummings ve ark. 1996, 1999).

Endometriozise bagh infertilite ve endometriozis riski, formaldehid, kimyasal
tozlar, organik ¢ozulcller ile maruziyeti olanlarda, tarim sektériinde, ciftlikte
calisanlarda, hosteslerde, saglik calisanlarinda daha fazladir (Marino ve ark.
2009).

Sigara, Kafein, Alkol: Addlesan ve erigskin dénemde sigara kullanimi, tatin
dumaninin antiéstrojenik etkisi nedeniyle endometriozis riskinde azalma ile
iligkilidir. Ote yandan, tiitin dumaninda bulunan polisiklik aromatik hidrokarbonlar
ve dioksin de endometriozis riskini arttirmaktadir (Cramer ve ark. 1986; Sadeu ve
ark. 2010; Zhang ve ark. 2011). Endometriozis hastalarinda sigara aliskanhigini
arastiran bir calismada endometriozisin formlar (superfisyel peritoneal
endometriozis, endometrioma, derin infiltran endometriozis) ve endometriozis
evresi ile sigara aliskanligi arasinda bir iliski bulunmamistir (Chapron ve ark.
2010).

Kahve ve kafeinin imm(n sistemi etkileyerek endometriozis riskini arttirabilecegi
disinidlmesine ragmen kafein tiketimi ile endometriozis riski arasinda bir iligki
olmadigi ifade edilmistir (Chiaffarino ve ark. 2014).
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Alkol &strojen duzeylerini arttirmakta, immuin cevabi bozabilmektedir. Alkol
tiketimi ile endometriozis arasinda iligki oldugu ifade edilmis fakat hastahgin
siddeti ile iligkisi net olarak ortaya konulmamistir (Parazzini ve ark. 2013).

Allerjik, Enflamatuar ve Otoimmun Hastalik Oykdisii: Enflamatuar cevap ve seluler/
humoral immunitede degisiklikler prostaglandinlerin, metalloproteinazlarin,
sitokinlerin, kemokinlerin fazla Gretimine yol acarak endometriotik implantlarin
proliferasyonu ve devami igin optimal bir ortam olusturmaktadir. Bu durum
endometriozis olgularinda neden sadece agn degil de sinirlilik, gerginlik,
anksiyete, bas agrisi, depresyon, yorgunluk, uykusuzluk, hazimsizlik, gaz,
tekrarlayan vajinit, tekrarlayan sistit, otoimmun hastaliklar, astim ve alerji
de olabildigini agiklamaktadir (Kyama ve ark. 2003; Matarese ve ark. 2003;
Olovsson 2011).

Epidemiyolojik calismalar endometriozis ile otoimmun ve atopik hastaliklar
arasinda iliski oldugunu gdstermistir (Sinaii ve ark. 2002). Endometriozis
olgularinda ila¢ alerjisi, alerjik rinit, astim, alerjik hastalik aile 6ykisi daha fazla
gorulmektedir (Mabray ve ark. 1982; Sinaii ve ark.2002; Matalliotakis ve ark.2012).
Klinik perspektiften bakildiginda, endometriozis olgularinda SLE, romatoid artrit,
Sjégren sendromu gibi otoimmun hastaliklar daha sik gértulmektedir (Sinaii ve
ark. 2002; Tietjen ve ark. 2007; Seaman ve ark. 2008; Keller ve ark. 2013). Yine
epidemiyolojik calismalar endometriozis ile agril sendromlar (fibromyalji, kronik
yorgunluk sendromu, interstisyel sistit, IBS) arasinda iliski oldugunu géstermistir
(Sinaii ve ark. 2002). Migren hastalarinda da endometriozis prevalansi yiksek
bulunmustur. Endometriozis olgularinin migren riski %30 artmistir (Tietjen ve
ark. 2007).

Obstriktif Mdllerian anomaliler: Serviksin yoklugu, malformasyona bagli
daralmasi ya da blokaji, vaginal agenezi, himenin imperforatus gibi retrograd
menstirasyona neden olan obstruktif Mdullerian anomaliler, adoélesanda
endometriozis ile birliktelik gdstermekte olup bu anomalilerin tedavisi
endometriozisin rezolisyonunu saglamaktadir (Ugur ve ark. 1995; Laufer ve ark.
20083; Bricou ve ark. 2008).

Kontrasepsiyon: Endometriozis riski hayat boyu ovulatuar siklus sayisi arttikca
artmaktadir (Missmer ve ark. 2004). KOK’ler ovulasyonu suprese etmenin
yaninda, endometriumun apoptotik aktivitesini arttirmaktadir. KOK’lerdeki
progestinler  regurjite endometriumun implantasyonunu engellemekte,
anjiogenezi ve matriks metalloproteinazlarin ekspresyonunu inhibe etmekte,
endometriotik implantlarin enflamasyonunu ve takip eden immin cevabi
azaltmaktadir (Meresman ve ark. 2002; Vercellini ve ark. 2003a). Ote yandan
icerigindeki 6strojen, regurjite endometrial dokunun survini saglayici bir rol
oynayabilir (Di Zerega ve ark. 1980). Bu kilavuz yazildigi sirada literatirde
monofazik KOK’ler disindaki oral kontraseptiflerin endometriozis gelisimi veya
tedavisindeki etkinligi ile ilgili galisma bulunamamistir.

Kombine oral kontraseptiflerin endometriozisin primer énlenmesinde yeri
var midir?

Literatirde KOK ve endometriozis iligkisini arastiran calismalarin bulgulari
celigkilidir. KOK kullanmakta olanlarda koruyucu etki bildirilmis fakat gegmiste
KOK kullananlarda endometriozis riskinin %60 fazla oldugu ifade edilmigstir
(Vercellini ve ark.2011). Fakat bu iliski sebepsel olmayabilir. Dismenore igin NSAI
cevap vermeyen ve KOK baslanan kadinlarda teshis edilmemis endometriozis
mevcut olabilir. Dismenorede KOK kullanimi sonucu endometriozisin teghisi
gecikebilmektedir.

KOK, endometriozis riskini dnemli boyutta etkilememektedir. Endometriozisin
primer o6nlenmesinde KOK kullaniminin  énerilmesi  yeterli diizeyde
dogrulanmamistir.

Sadece progesteron igceren hormonal kontraseptif kullaniminin endometriozisin
primer énlenmesinde yeri var midir?

Progestin kullanimi ile saglanan terap6tik amenore, endometriozis yénetiminde
faydali bir yéntemdir (Fraser 2007; Belaisch 2009). Endometriozis kronik ve
reklrren bir hastalik oldugundan uzun sireli hormonal tedavinin uygulanmasi
endometriozis olgularinda tavsiye edilmektedir (Belaisch 2009).
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Uzun sureli gestagen tedavisinin bir formu olan LNG-IUS, lokal, intrauterin
progestin etkili bir ydntem olarak endometriozis ydnetiminde faydal bir
yontemdir (Muzii 2006; Fraser 2007). LNG-1US, endometrial atrofiyi saglayarak,
apoptotik aktiviteyi arttirarak, antienflamatuar ve immutnomodulator etkileri
ile endometriozise bagl sikayetlerin tedavisinde kesin etkilidir (ESHRE Capri
Workshop Group 2008; Lan ve ark.2013). LNG-IUS, endometriozisin konservatif
cerrahisi sonrasi dismenore niks riskini azaltmaktadir (Vercellini ve ark. 2003b).

immin sistemi destekleyen ve enflamasyonu azaltan yéntemler endometriozis
gelisimini etkiler mi?

Stres; bireyin  immunolojik saghgini  etkilemektedir. Endometriozisde
hucresel imminite bozulmakta, ektopik endometrial implantlarin gelisimini
kolaylastirmaktadir (Christodoulakos ve ark. 2007). Stresli meslekleri olan
kadinlarda siklus stresi daha kisa olup bu da endometriozis igin bir risk faktériadur
(Fenster ve ark. 1999; Wang ve ark. 2004). Stresin endometriozis gelisiminde
nedensel veya siddetlendirici etkisi net ayirt edilemese de endometriozisin
6nlenmesine multidisipliner yaklasimda stres azaltici psikolojik, davranigsal
yéntemler de yer almahdir.

Endometriozisin primer énlenmesinde antienflamatuar, antioksidan, antianjiojenik
ajanlarin yeri var midir?

Retinoik asit, COX-2 inhibitérleri, TNF-alfa inhibitérleri, D vitamini, Magnezyum,
Kalsiyum, Simvastatin, Pentoksifilin, Zerdegal (dogal bir polifenolik sari renkli
madde olup kori, hardal gibi ¢esitli gidalarda tat ve renk verici madde) enflamatuar
belirteg dizeylerini etkileyerek antienflamatuar etkinlik g&sterdiginden
eksperimental c¢alismalarda endometriozis o©nlenmesinde ve tedavisinde
potansiyel kullanimi olabilecegi ileri strilmustir (DAngelo ve ark. 1992; Balasch
ve ark. 1997; Matsuzaki ve ark. 2004; Agic ve ark. 2007; Somigliana ve ark.
2007; Bruner-Tran ve ark. 2009; Swarnakar and Paul 2009, Altan ve ark. 2010;
Jana ve ark. 2012; Lu ve ark. 2012; Mariani ve ark. 2012; Wieser ve ark. 2012;
Harris ve ark. 2013).

Antioksidan ajanlardan melatonin, statinler, zerdecalin deneysel calismalarda
endometriotik lezyonlarin 6nlenmesi ve regresyonunda etkili olabilecegi,
endometriotik implantlarin  tutunmasini  ve gelismesini  engelleyerek,
endometriozisden koruyabilecegi ileri srulmistir (Paul ve ark. 2008; Bruner-
Tran ve ark. 2009; Swarnakar and Paul 2009; Jana ve ark. 2012).

Endometriozis anjiogenez badimli bir hastalikti. Deneysel modellerde
antianjiojenik ajanlardan sorafenib, yesil ¢ayin endometriotik implantlarin
gelisimini, blylmesini ve anjiogeneziinhibe ettigi gosterilmistir (Hull ve ark.2009;
Xu ve ark. 2009; Moggio ve ark. 2012; Wang ve ark. 2013). Resveratrol, 0zim,
kirmizi sarap, findik, ¢esitli meyvelerde bulunan, proliferasyon, apoptosis ve
oksijen radikal olusumunu etkileyen bir fitokimyasal bilesiktir. Yeni mikrovaskuler
gelisimi suprese etmektedir (Chen and Tseng 2007, Rudzitis- Auth ve ark. 2013).
Bu dogal maddelerin endometriozis dnleyici ajan olarak potansiyel kullanimi
s6z konusu olabilir.

Antienflamatuar, antioksidan ve antianjiojenik ajanlarin endometriozisde
kullanimi henlz deneysel dizeydedir, ileride potansiyel kullanimi séz konusu
olabilir.

Gebelik, Dogum, Laktasyon; Gebelikie beslenme ve cevresel faktdrlerin
endometriozisin primer énlenmesinde yeri var midir?

infertilite endometriozis igin &nemli bir risk faktdriidir (Peterson ve ark.
2013). infertil kadinlarda endometriozis, fertil kadinlara gére 6-8 kat daha
fazla gortlmektedir (Verkauf 1987). Gebelik, artmis progesteron seviyesi ile
endometriotik lezyonlarin biyimesini ve enflamasyonunu suprese etmektedir.
Multipar kadinlarda parite ve laktasyon suresi, disik endometriozis riski ile
iliskilidir (Missmer ve ark. 2004). Multipar kadinlarda, canli dogan ¢ocuk sayisi
ve laktasyon suresi ile risk azalmaktadir (Missmer ve ark. 2004). Endometriozis
nuks orani vajinal dogum yapan kadinlarda nulliparlara ve sezaryen ile dogum
yapanlara gbre daha dusutk bulunmustur (Bulletti ve ark. 2010).

Laktasyon esnasinda maternal depolardan toksik kimyasallar atiimaktadir,
laktasyon siresi uzadikgca daha fazla toksin atilmakta, meme kanseri
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endometriozis riski muhtemelen azalmaktadir. Emzirmenin faydalarindan birisi
azalmis meme kanseri riski, endometriozis nuks riskinde azalmadir. Son 5 yil
icerisinde cocugu olan ve emziren endometriozis olgularinda endometriozis
nuks riski azalmaktadir (Missmer ve ark. 2004).

Gebelik esnasinda beslenme ya da kimyasallara maruziyet ile ilgili olarak literattr
6zetlenirse embriyogenez esnasinda endokrin sistemi bozan kimyasallara
maruziyet endometriozise yatkinligi arttirmakta, fakat hastaligin baslamasi i¢in
erigskin dénemde hormon, immun dlzensizlikler ya da yine endokrin sistemi
bozan kimyasallara maruziyet gerekmektedir (Cummings ve ark. 1999).

Barker hipotezine goére, erken gelisim dénemlerinde 6zellikle intrauterin
hayatta, kotl etmenler muhtemelen epigenetik mekanizmalarla fizyoloji ve
metabolizmada kalici degisikliklere sebep olarak erigskin dénemde hastalik
riskini arttirmaktadir (Dexinger and Whitelaw 2012). Endometriozis ile ilgili
olarak, gebelikte bisphenol-A maruziyeti oldugunda artmis dstrojen sensitivitesi
gelistigi bildirilmistir. Ornegin dis dolgulan bisphenol-A icermektedir (Taylor
2008).

Gebelikte, intrauterin hayatta iken endometriozisin énlenmesine yénelik bilgiler
heniiz net degildir.

Endometriozisin primer 6nlenmesinde diyetin yeri var midir?

Yuksek meyve ve sebze tiketimi, antioksidandan zengin oldugundan
immun sistemin fonksiyonunu arttirmakta ve serbest radikallere baglh hasar
engellemektedir (Parazzini ve ark. 2004). Bazi ¢alismalarda bitkisel agirlikl,
lif orani yuksek diyetin dstrojen ekskresyonunu arttirarak endometriozis riskini
azalttigi bildirilmistir (Armstrong ve ark. 1981; Kaneda ve ark. 1997). Yuksek yag
icerikli diyetin ise estradiol seviyelerini arttirdigi ifade edilmistir (Longcope ve ark.
1987; Kaneda ve ark. 1997). Dolayisiyla yag icerigi dusuk, lif orani yiksek diyetin
endometriozis riskini etkileyebilecegi ileri surtlmuistir. Balik yagi tiketiminin
endometriozis dnlenmesinde faydasi ise bilimsel olarak desteklenmemistir.
Lahana, karnabahar, brokoli, briksel lahanasi &strojeni azaltan gidalar olup
yogun tiketilmesi énerilmistir (Zeligs 1998).

Calismalardan elde edilen data diyetle yag aliminin endometriozis riski ile
iliskisinin Kklinik olarak anlamli olmadigini géstermektedir (Missmer ve ark. 2010;
Trabert ve ark. 2011).

Bitkisel igerikli, lif orani ylksek, yag orani disuk diyetin endometriozis riskini
azalttigi bildiriimekle birlikte diyetin endometriozis riski Uzerine etkisi ileri
calismalarla deg@erlendirildikten sonra endometriozis 6nlenmesinde diyet
modifikasyonlari ile ilgili stratejiler belirlenmelidir.

Fiziksel aktivite; endometriozisin primer 6nlenmesinde fiziksel aktivitenin yeri
var midir?

Duzenli fiziksel aktivite seks hormon baglayici globulin (SHBG) diizeylerini arttirarak
Ostrojen seviyesini azaltmakta, antienflamatuar/antioksidan sitokin dizeylerini
arttirmakta, béylece 6strojen bagiml bir hastalik olan endometriozis i¢in koruyucu
etki gostermektedir (Dhillon and Holt 2003; Missmer and Cramer 2003). Diizenli
egzersizin endometriozis riskinde %40-80 azalmaya yol actigi ileri strllmastir
(Cramer ve ark. 1986; Dhillon and Holt 2003). Haftada 3 kere veya daha fazla,
30 dak ya da daha uzun sdreli, 2 yil boyunca yilda 10 ay ya da daha fazla streli
dizenli egzersizin endometrioma riskini %70 azalttidi bildirilmistir (Dhillon and Holt
2003). Duzenli fiziksel aktivite ile endometriozis riski arasindaki ters iligki kuvvetli
olmamakla birlikte mevcuttur (Vitonis ve ark. 2010). Diger yandan 12-21 yaslarinda,
Ozellikle erken adolesan dénemde yogun fiziksel aktivitenin endometriozis riskini
arttirabildigi ileri strdlmustur (Vitonis ve ark. 2009).

Endometriozis kendiliginden geriler mi?

Gebeligin endometriozis ve endometrioma igin faydal etkisi oldugu, dogum
sonrasi endometrioma Kistlerinin tespit edilemeyecek boyutlara gerileyebildigdi
ifade edilmistir (Benaglia ve ark. 2013).

Sonuc¢ olarak, literatirde endometriozisin primer ©6nlenmesine yonelik
bilgiler heniiz net degildir. Ote yandan endometriozis sistemik enflamatuar,
endokrin, immunolojik bir hastalik olarak degerlendirildiginde, dnlenmesinde
kullanilabilecek yogun klinik ve bilimsel bilgi mevcuttur.
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Tablo 3. Endometriozis ile iligkili Risk Faktérleri

Orta Kalite Kanit . Disiik Kalite Kanit

: Miillerian Anomaliler : Aile Oykusti . Fiziksel 6zellikler (kizil
: (retrograd : : sag, mavi ve yesil goz, ¢illi
: menstriiasyona : olmak) :
‘neden olan obstruktif :
:anomaliler) :
 Infertilite : Menstriiel siklus : Bitkisel agirlikli, lif orani
: . karakteristikleri (erken . yiiksek, yag orani distik ]
: menars, erken yasta : diyet
. dismenore Sykdsl, kisa : ]
 siklus déngist, uzun stiren
: menstriiasyon)
: Distik Parite : Distik BKi, digiik bel kalga : Sigara

. orani

: Kimyasallara maruziyet Kafein

Antienflamatuar ajanlar

Antioksidan ajanlar

: Progestinler, LNG-IUS

Antianjiojenik ajanlar

Laktasyon stiresi

: Myom varhgi

Alletjik, enflamatuar ve
: otoimmun hastalik éykdsti

. Fiziksel aktivite
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ADENOMYOZIS

Adenomyozis nedir ve ne sikhkta goérulir?

Adenomyozis, ektopik endometrial stroma ve glandlerin myometrium icinde farkli
derinliklerde bulunmasi ile karakterize selim karakterde bir patolojik durumdur
(Benagiano ve Brosens 2006).

Adenomyozis reproduktif cagdaki kadinlarin %1-20’sinde gérulmektedir (Garcia
ve Isaacson 2011). Derin endometriozis olgularinin %50’sinde adenomyozis
mevcuttur (Lazzeri ve ark. 2014). Endometriozis olgularinin %20’sinde
adenomyozis eslik ettigi gosterilmistir (Di Donato ve ark. 2014).

Klasik olarak bilinen adenomyozis tanisinin histerektomi spesimeninde histolojik
inceleme ile konulabildigidir.

Adenomyozis ile iligkili risk faktorleri nelerdir?

Yas 40-50 olmasi, multiparite, uterin cerrahi éykisu, tamoxifen tedavisi, irreguler
adet duzeni, kronik sigara kullanimi (>10 yil) adenomyozis i¢in risk faktorleridir
(Parazzini ve ark. 1997; Shrestha 2012).

Hangi semptomlar adenomyozis diustndurir?

Dismenore, menoraji, kronik pelvik agri adenomyozis tanisini akla getirebilir
fakat non-spesifikdir (Shrestha ve Sedai 2012). Disparoni olmadan siddetli
dismenore olmasi ve beraberinde irregiiler/yogun adet kanamalarinin olmasi
kuvvetle adenomyozis disundurir (Shrestha ve Sedai 2012; Li ve ark. 2014).

Adenomyozis nasil taninabilir?

Adenomyozis genellikle asemptomatiktir. Adenomyozis iligkili semptomlar agri
(dismenore, disparoni, kronik pelvik agri) ve menometroraji (cogunlukla menoraji)
olup non-spesifiktir. Bu sebeple klinik tanisi zordur. Pelvik agri, dismenore ve
tedaviye direngli menoraji 6zellikle 35 yas sonrasi baglamigsa adenomyozis
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distndurmelidir. Adenomyozisin klinik tanisinda pelvik muayenede homojen
biyik uterus taniyir dusundurebilir. Fakat olgularin %35-50’sinde birlikte
leiomyom da mevcuttur (Azziz 1989; Bazot ve ark. 2002). Tanida kullanilan
gorlntileme ydntemleri MRI, TVS ve 3D-TVS'dir.

Adenomyozis tanisinda MRI yeri nedir?

Tanida kullanilan en guvenilir gérintileme yéntemi MRI'dir. Fakat tani amacli
MRI oneriimemekte olup sadece eslik eden uterin patolojilerin varliginda
6nerilebilir. MRI, uterin zonal anatomiyi gdstermekte olup, junctional zone
kalinliginin artmasinda (normalde 2-8 mm) adenomyozis dislnulebilir. Fakat
menstriel siklusda junctional zone kalinligi degisim gdstermektedir, yine
myometrial kontraksiyonlar ve hormonal tedavi adenomyozis MRI gériintiistinde
degisimlere yol acgabilir. Junctional zone kalinhdi 12 mm Uzeri ise adenomyozis
kuvvetle muhtemeldir (Reinhold ve ark. 1998; Bazot ve ark. 2001; Novellas
ve ark. 2011). Yine fokal adenomyoma tanisinda da MRI dogrulugu yuksektir.
Adenomyozis tanisinda MRI dogruluk orani %85-90°'dir (Reinhold ve ark. 1996;
Novellas ve ark. 2011).

Adenomyozis tanisinda transvajinal sonografinin yeri nedir?

TVS, adenomyozis tanisinda givenle kullanilabilir. Adenomyozisin sonografik
bulgular irreguler, 6zellikle arka duvarda myometrial kistik alanlar, arka duvari
daha genis blyUk uterus, kenara itilmis uterin kavite, ekojenik lineer gizgilenmeler,
kontur anomalileri ve kitle etkisi olarak ifade edilebilir (Reinhold ve ark. 1995;
Kepkep ve ark. 2007). Adenomyozis tanisinda TVS sensitivitesi yiksek fakat
spesifitesi disUktir (Meredith ve ark. 2009). Adenomyozis tanisinda TVS
dogruluk orani %71’dir (Hanafi 2013).

3D TVS 6ézellikle junctional zone dederlendirmesinde ve dolayisiyla adenomyozis
tanisinda kullaniimaktadir. 3D TVS ile adenomyozis tanisinda dogruluk orani
%90 olarak bildirilmistir (Luciano ve ark. 2013).

Myom ve fokal adenomyom ayirici tanisi preoperatif yapilabilir mi?

MRI adenomyozis tanisinda ve myoma uteri ile ayirici tanisinda faydalidir (Byun
ve ark.1999). TVS’nin adenomyozis tanisinda sensitivitesi ylksek spesifitesi
disik olmasina ragmen kombine leiomyoma ve adenomyozis tanisinda
dogrulugu yuksektir (Hanafi 2013).

Adenomyozis agriya neden olur mu?

Adenomyozisde en sik rastlanan sikayetlerden birisi dismenoredir, siklig
%70-80’lerdedir (Li ve ark. 2014). Fakat eszamanli endometriozis varligi bu
iliskinin degerlendirilmesini zorlastirir. Dismenore ve kronik pelvik agrisi olan
bir kadinda muayenede blyuk uterus tespit edildiginde adenomyozis akla
gelmelidir. Myomato uterusu olan bir kadinda agr sikayetleri 6n planda ise
adenomyozisin birlikteligi s6zkonusu olabilir. Fokal adenomyozis sayisi ve
adenomyozisde myometrial tutulum derinligi arttikca dismenore gérilme sikhgi
artmaktadir (Levgur ve ark. 2000). Disparoni olmaksizin siddetli dismenore
kuvvetle adenomyozis dusundurir.

Adenomyozis menorajiye neden olur mu?

Adenomyozis menoraji iligkisini de@erlendiren literatirde eglik eden myom
varliginin iligkiyi degerlendirmeyi zorlastirdigi belirtiimektedir (Naftalin ve ark.
2014). Adenomyozis varligindan ziyade siddetinin menoraji ile iligkili oldugu
ifade edilmistir (Naftalin ve ark. 2014). Adenomyozisde myometrial tutulumun
derinligi menoraji ile iligkili bulunmustur (Levgur ve ark. 2000). Sonug¢ olarak
literatirde adenomyozis-menoraji iliskisi Gzerinde fikir birligi yoktur (Naftalin ve
ark. 2014).

Adenomyozis infertiliteye neden olur mu? infertil olgularda adenomyozis
arastinimali midir?

Adenomyozis olgularinin dnemli bir kisminda endometriozis de eslik ettiginden
fertilite problemine yol actigi konusu tartismalidir. Fakat infertiliteye katkisi
oldugu ifade edilmektedir (Gordts ve ark. 2008; Campo ve ark. 2012; Tomassetti
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ve ark. 2013). infertilite nedeniyle degerlendirilen ciftlerde adenomyozis teshis
ve tedavisinin yeri olmadigi da ileri strdimustir (Maheshwari ve ark. 2012).
Ozetle, bu konuda géris birligi yoktur.

Adenomyozisin IVF sonuglarina etkisi var midir?

Adenomyozisin IVF sonuglarina etkisi tartismali olmakla birlikte yeni bir meta-
analizde adenomyozisin IVF sonuclarini negatif yonde etkiledigi ifade edilmistir
(Vercellini ve ark. 2014). Klinik gebelik ve implantasyonu azaltmakta, erken
gebelik kaybi riskini arttirmaktadir (Thalluri ve Tremellen 2012; Vercellini ve ark.
2014;Yan ve ark. 2014). Bu sebeple yardimla lireme tedavilerine gegmeden énce
adenomyozis acgisindan degerlendirme yapilmasi 6nerilmektedir (Vercellini
ve ark. 2014). Yardimla (reme tedavilerine gegmeden Once adenomyozis
olgularinda uzun siire down-regulasyon yapilmasinin da faydah olabilecedi ileri
surtlmektedir (Vercellini ve ark. 2014). Tedavi 6ncesi en az i¢ ay GnRH agonist
tedavisi ile down-regulasyon uygulandiginda IVF basarisi artmaktadir (Mijatovic
ve ark. 2010).

Eszamanli endometriozis yine 6nemli bir faktérdur. Diger taraftan TVS ile
adenomyozis tanisi konulan asemptomatik kadinlarda implantasyon oranlarinin
etkilenmedigi ileri sirulmustur (Benaglia ve ark. 2014).

Adenomyozis tedavisi IVF basari oranini arttirir mi?

Adenomyomektomi, uterus koruyucu adenomyozis cerrahisi olup mimkin
olan maksimum myometrial doku korunarak yapildiginda dismenorenin ve
menorajinin azaldigi, gebelik oranlarinin iyilestigi ileri stralmistir (Wang ve
ark. 2009; Osada ve ark. 2011; Grimbizis ve ark. 2014). Adenomyomektomi,
subfertilitesi olan, IVF basarisizliklari olan adenomyozis olgularinda fertiliteyi
arttirabilir (Pepas ve ark. 2012; Kishi ve ark. 2014). Ozellikle 39 yas ve alti grupta
IVF basarisizliklari sonrasi laparoskopik adenomyomektomi gebelik oranlarini
arttirabilir (Kishi ve ark. 2014).

Adenomyozis tedavisinde uygulanan yéntemler nelerdir?

Adenomyozis tedavisi semptomlara, siddetine ve fertilite istegine gore
sekillenmektedir. Asemptomatik adenomyozis takip ve tedavi edilmesi
Onerilmemektedir.

Cerrahi tedavi

Semptomatik olan ve fertilitesini tamamlamis kadinlarda tedavi histerektomidir.
Semptomatik olgularda bir minimal invazif ydéntem olarak uterin arter
embolizasyonu alternatif olabilir (Liang ve ark. 2012). MRI esliginde fokuslanmig
ultrason cerrahisi de termal ablatif etkisi olan minimal invazif bir yéntemdir
(Fukunishi ve ark. 2008). Menoraji sikayeti olan adenomyozis olgularinda
yine minimal invazif bir ydntem olarak histeroskopik endometrial rezeksiyon/
destruksiyon/ablasyon teknikleri kisa dénemde etkili olabilir. Bu yéntem
fertilite arzusu olmayan, izole menoraji sikayeti olan adenomyozis olgularinda
histerektomiye alternatif olarak distnulebilir (Preutthipan and Herabutya 2010).

infertil 39 yas alti kadinlarda uterus koruyucu (laparoskopik) adenomyomektomi,
fertiliteyi arttirabilir (Pepas ve ark. 2012; Kishi ve ark. 2014). Adenomyozisde
uterus koruyucu cerrahi tedavi yontemleri komplet adenomyomektomi ve
sitoreduktif/inkomplet adenomyoma rezeksiyonu olarak ikiye ayriimis ve her ikisi
de dismenore, menoraji ve gebelik oranlari i¢in etkin bulunmustur (Grimbizis ve
ark. 2014).

Medikal tedavi

Semptomatik olgularda kullanilan medikal tedavi ajanlan NSAIi, LNG-IUS,
GnRH agonistleri, aromataz inhibitérleri ve progestinlerdir (Cho ve ark. 2008;
Schweppe 2009; Badawy ve ark. 2012).

LNG-IUS, literatiirde en basaril bulunan medikal tedavi ydntemidir. Dismenore
ve menoraji sikayetleri anlamli diizeyde diizelmekte, uterus volumu azalmaktadir
(Cho ve ark. 2008).
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kullanimi, ézellikle LNG-IUS’in etkin olduguna dair orta kalitede kanit vardir
ve kilavuz hazirlama kurulu adenomyozis tedavisinde kullaniimalar yéntinde
kuvvetli tavsiyede bulunmaktadir.

Adenomyozis kanser ile iligkili midir?

Malign olgularin patoloji spesimenlerinde adenomyozis en siklikla endometrioid
adenokarsinom ile iligkili bulunmustur (Musa ve ark. 2012). Adenomyozis ile
birlikteligi olan endometrial kanser disik grade, hormon kullanim &ykusu,
negatif lenf nodlari ve iyi prognoz ile iligkilidir (Musa ve ark.2012). Adenomyozisin
malign transformasyonu ¢ok nadir bir durumdur.

Adenomyozis gebelik komplikasyonlarini arttirir mi?

Adenomyozis olgularinda, gebelik esnhasinda erken gebelik kaybi, erken
dogum, gelisme gerilidi, hipertansiyon ve plasenta yapisma anomalileri gibi
gebelik komplikasyonlari %70’e varan oranlarda bildirilmistir (Minegishi ve ark.
2014). Diffuz adenomyozisde gebelik komplikasyonlari fokal adenomyozise gore
daha siktir. Adenomyozis cerrahisi sonrasi gebelik komplikasyonlari 6zellikle
diffuz tipte azalmaktadir (Minegishi ve ark. 2014). Fakat adenomyozis cerrahisi
sonrasi gebelikler tim trimesterlerde rlptur acisindan yakin takip edilmelidir.
Gebelikte uterus ruptar riski cok yiksek olmamasina ragmen (%0.4) takiplerde
akilda tutulmahdir (Nikolaou ve ark. 2013).
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