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OZET
Giris

Endometriozisin semptomlar1 kadinin yasam kalitesini ve iyilik halini 6nemli 6lglide
etkilemektedir. Hastalar siirekli pelvik agri nedeni ile bozulan yasam kalitesine maruz
kalmaktadir. Bu ¢aligmanin amaci Opere olan endometriozis hastalarinin ameliyat dncesi ve
sonrasindaki donemlerde depresyon ve uyku bozukluklarinin operasyon Oncesi ve sonrasi

donemde degisimini incelemektir.
Materyal metod

Calismaya evre 4 endometriozis tanis1 almis olan 42 kadin dahil edildi. Endometriozis
hastalarinin ameliyat Oncesi ve sonrasinda uyku kalitelerini ve duygu durumlarin

karsilastirarak Pittsburgh uyku kalitesi ankesi ve Beck depresyon skalasi hesaplandi .

Dahil etme kriterleri: 18-49 yaslar1 arasindaki bilinen bir psikiyatrik bozuklugu
olmayan ve operasyon endikasyonu olan endometriozis hastalar. Hari¢ tutma kriterleri:
Operasyon endikasyonu olmayip yalnizca medikal tedavi alan hastalar, bilinen bir psikiyatrik
hastalig1 olanlar, baska bir sebepten uyku bozuklugu olan hastalar, 49 yas iistii hastalar 18 yas

alt1 hastalar, malignitesi olan hastalar, gebelerdir

SPSS 22.0 programi (IBM SPSS Statistics 22, SPSS inc.) kullanilacaktir. Istatistiksel
karsilastirmalarda Pearson ki-kare, Fisher exact Ki-kare, bagimsiz iki érneklem t testi ve Mann
Whitney-U kullanilacaktir. Kategorik degiskenler say1 ve yiizde, ortalamalar ise ortalama ve
standart sapma olarak verilecektir.

Bulgular

Hastalarin yaslar1 20 ve 49 yas arasinda dagiliyordu yas ortalamasi 33,8+7,6 idi.
Hastalarin VKI leri ortalama 24,6+4.1 idi. Bu ¢alismada evre 4 endometriozis tanist ASRM
kalsifikasyonuna gore konulmus hastalarda yapilan laparoskopik endometriozis cerrahisi
tedavisi sonrasinda depresyon degerleri ve hastalarin uyku kalitesinde anlamli oranda
iyilesme oldugu gosterildi. . Endometrioma ¢ap1 uyku kalitesi kotii olan hastalarda
248.424+95.7 iken uyku kalitesi iyi olan hastalarda 296.11+£271.53 idi ve anlamh olarak fark

oldugu izlendi. Endometriomanin bilateral olmasi, douglasta nodiil olmasi, sakrouterin



hassasiyet olmasi ve ortalama ASRM puanlariyla uyku kalitesi arasinda anlamli bir iligki

olmadig1 gozlemlendi.
Sonu¢

Evre-4 endometriozis cerrahisi yapilan hastalarda uyku kalitesinde anlamli artis
depresyon sikayetinde anlaml1 azalma oldugunu gosterdik. infertilite sikayeti olan hastalarda
uyku kalitesinde kotii olma durumu ve agir depresyon olma durumu anlamli olarak fazla idi
fakat bu hastalar da cerrahi tedaviden benzer sekilde fayda gordiiler. ASRM skoru,
endometriomanin bilateral olmasi, sakrouterin hassasiyet olmasi, douglasta nodiil olmasi
arasinda anlamli bir iliski olmadigini ; endometrioma ¢ap1 daha kii¢iik olan hastalarda uyku

kalitesinde kotii olma durumu arasinda anlamli iliski oldugunu goézlemledik.



ABSTRACT

Introduction

Symptoms of endometriosis are significantly effecting women’s quality of life and
wellbeing. Because of the persistent pelvic pain, patients with endometriosis have a
deteriorated quality of life. The aim of this study was to investigate the changes of depression
and sleep disorders in preoperative and postoperative period in patients with endometriosis.

Materials and Methods

Forty-two women with stage 4 endometriosis were included in the study. Pittsburgh
sleep quality questionnaire and Beck depression scale were calculated by comparing

preoperative and postoperative sleep quality and mood of endometriosis patients.

Inclusion criteria: Endometriosis patients between 18-49 years of age with no known

psychiatric disorder and indications for operation.

Exclusion criteria: Patients receiving only medical treatment without indication for
operation, patients with a known psychiatric disease, patients with sleep disturbance for
another cause, patients above 49 years of age, patients under 18, patients with malignancy,

pregnant women

SPSS 22.0 program (IBM SPSS Statistics 22, SPSS inc.) will be used for statistical
calculations. Pearson chi-square, Fisher exact chi-square, two independent samples t test and
Mann Whitney-U will be used in statistical comparisons. Categorical variables will be given

as numbers and percentages, and averages as mean and standard deviation.
Results

The ages of the patients were between 20 and 49 years and the mean age was 33.8 +
7.6 years. The mean BMI of the patients was 24.6 + 4.1. In this study, it was shown that after
laparoscopic endometriosis surgery in patients diagnosed with stage 4 endometriosis
according to ASRM calcification, depression values and sleep quality of the patients
improved significantly. . Endometrioma diameter was 248.42 + 95.7 in patients with poor
sleep quality, and 296.11 + 271.53 in patients with good sleep quality and it was considered as
a significant difference. Bilaterality of endometriomas, nodules in the douglas, sacrouterine

tenderness, and mean ASRM scores were not related to sleep quality.



Conclusion

We demonstrated a significant increase in sleep quality and a significant decrease in
depression in patients undergoing stage-4 endometriosis surgery. Poor sleep quality and
severe depression were significantly higher in patients suffering from infertility, but they also
benefited from surgical treatment. It has been shown that there was no significant relationship
between ASRM score, bilaterality of endometriomas, sacrouterine tenderness, nodules in
douglas; we observed a significant relationship between poor sleep quality and smaller

endometrioma diameter.



SIMGE VE KISALTMALAR

NSHII: Nurses’ Health Study II
VKi: Viicut kiitle indeksi

TNF: Tiimor nekroz faktor

IL: interlokin

MRG: Manyetik rezonans

goriintiileme

ABD: Amerika Birlesik Devletleri
SLE: Sistemik Lupus Eritematozus
AFS: Amerikan Fertilite Toplulugu

ASRM: Amerikan Ureme Tibbi

Dernegi

GnRH: Gonadotropin  salic1

hormon

IVF: In vitro fertilizasyon
AMH: anti-Miilleryen hormon
YUT: Yardimei iireme teknikleri

EFI: Endometriozis Fertilite
Indeksi

SO/1UI: siiperoviilasyon/intrauterin

inseminasyon

ESHRE: Avrupa Insan Uremesi ve
Embriyoloji Dernegi

KOK: Kombine oral kontraseptif

LNG-RIA: Levonorgestrelli rahim

ici araglar

FSH: Folikiil uyarict hormon

LH: Liiteinize edici hormon
SIYK: Saglik iliskili yasam kalitesi

SF-36: 36 elemanli Kisa Form
Saglik Anketi

WPAI: Calisma Uretkenligi ve
Aktivite Indeksi

EHP: Endometriozis Saglik Profili
KPA: kronik pelvik agr

PUKI: Pittsburgh Uyku Kalitesi
indeksi

Vi



TABLOLAR VE SEKILLER

Tablo 1: Amerikan Ureme Tibb1 Derneginin Endometriozis Siniflamasi
Tablo 2: Major depresif epizot i¢in DSM-5 tani kriterleri.
Tablo 3: Evre 4 endometriozisli hastalarin klinik 6zellikleri.

Tablo 4: Evre 4 endometrozisli hastalarin preoperatif ve postoperatif Beck,

Pistsburgh, Ca-125 degerlerinin karsilagtirilmasi.
Tablo 5: Infertilite tanis1 almis olan hastalarada Pittsburgh uyku kalitesi
Tablo 6: Infertilite tanis1 almis olan hastalarada Beck depresyon skalasi

Tablo 7: Hastalarin klinik o6zellikleri ile uyku kalitesinin iyi ve kotii olarak

simiflanmasina gore karsilastirilmasi.

Sekil 1: Endometriozis evrelemesi.

Sekil 2: Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi’nin puanlamast.
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1. GIRIS

Endometriozis; dismenore, infertilite ve pelvik agr1 gibi belirtileri olan ilerleyici bir
hastaliktir. Endometriozisin semptomlar1 kadinin yasam kalitesini ve iyilik halini 6nemli
oOl¢iide etkilemektedir. Hastalar stirekli pelvik agr1 ¢ektikleri i¢in yasam kaliteleri bozulmakta;
giinliik hayati idame ettirmekte, cinsel hayatta, menstruasyon donemlerinde sikintiya
girebilmektedirler. Yine ¢ocuk sahibi olmalar1 zorlasabilmekte, bu da ciddi kaygi bozuklugu
ve depresyon yapabilmektedir. Hastaligin tedavisinde medikal ve cerrahi yontemler
kullanilarak semptomlarin rahatlatilmast amaglanmaktadir. Semptomlarin rahatlamasi ile

psikolojik durumlari diizelmekte ve daha kaliteli uyku diizeni elde etmektedirler.

Yaptigimiz c¢alismada opere olan endometriozis hastalarinin ameliyat Oncesi ve
sonrasindaki donemlerde depresyon ve uyku bozukluklarini karsilastirarak aradaki farkin
saptanmasi1 amaglanmistir. Burada temel amag¢ endometriozisin getirdigi semptomlardan otiirii
hastalarin psikolojik durumlarinin ve uyku diizenlerinin nasil etkilendigi ve meydana gelen bu
etkilerin nasil diizeltilebilecegi hakkinda bir data ortaya ¢ikarmaktir. Bu sekilde hastalarin
psikolojik destek ihtiyaglarinin olup olmadiginin ortaya ¢ikarilmasi ve endometriozis nedenli
planlanan tedavilerinin erken siirecte verilmesi amaglanmaktadir. Sekonder amag¢ olarak
hastalarin diizelen uyku ve psikolojik durumlar ile takipte kalmalarini saglamak, tedaviye

uyumlarini ve hayat kalitelerini arttirmak planlanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Endometriozis

2.1.1. Tanim

Endometriozis kadinlarda sik goriilen, genellikle kronik ve enflamatuar bir durumdur
ve endometrium dokusunun uterus disinda temel olarak overleri de igerecek sekilde pelvik
bolgede, ligamanlar ve peritoneal yiizeylerde veya mesane ve barsak anslarinda bulunmasiyla
karakterizedir. Hastalik prezentasyonu heterojendir. Yiizeyel peritoneal ve serozal
lezyonlardan overlerde endometriotik kistler (endometrioma) ve derinligi >5 mm nodiillere
genis bir yelpazede lezyonlar karsimiza ¢ikabilir ve fibrozis ile adhezyonlar eslik edebilir.
Endometriotik dokunun gelisimi Ostrojen bagimlidir ve bu nedenle hastalik primer olarak
menars ile menopoz arasi donemde ortaya cikmaktadir, ancak premenars kizlarda da

tanimlanmistir ve menopoz sonrasi tekrar edebilmektedir (1).

2.1.2. Patogenez

Endometriozis patogenezi tek bir nedene baglanmamakta, bu konuda degisik teoriler

ileri surulmektedir.

Retrograt menstiirasyon teorisi: Menstiirasyon sirasinda endometrium dokusu adet
kanamasiyla birlikte tubalar yoluyla pelvise gitmekte ve buradaki dokulara implante
olmaktadir. Bunun tek basina hastalig1 agiklamas1 miimkiin degildir. Ciinkii adet kanamasinin
%70-75 oraninda tubalar yoluyla peritona gectigi saptanmustir. Ote yandan endometriozis
goriilme orant %10 civarindadir. O halde endometriozis olusumunu tek basina redrograd
menstiirasyonla izah edemeyiz. Ayrica bu teori uzak organlarda goriilen endometriozis

olusumuna da agiklama getirememektedir (2).

Coelemic metaplazi teorisi: Retrograd menstiirasyon teorisi, primer amoneresi olan,
fonksiyonel endometriumu bulunmayan Miillerian anomalilerde (Mayer-Rokitansky-Kiister
sendromu) goriilen endometriozisi agiklayamaz. Bu olgularda endometriozis olusumu
coelemic hiicrelerin ¢esitli yollarla metaplaziye ugramasiyla izah edilmektedir. Coelemic
epitelin devaml irritasyonu metaplaziyi baslatan faktér olabilir. Hormonal stimiilasyon bir
diger tetikleyici faktor olabilir. Ayrica genetik, endokrin, immiinolojik ve mekanik faktdrlerin

de rolii olabilecegi ifade edilmistir (3; 4).



Direkt transplantasyon teorisi: Endometriozisin epizyotomi, sezaryen ve histerektomi

insizyon yerlerinde goériilmesi bu teori ile agiklanabilmektedir (5).

Kan ve lenf yoluyla yayihim: Pelvis disindaki organlarda endometriozis goriilmesi,
endometrial hiicrelerin kan ve lenf yoluyla bu organlara tasinabildigi teorisi ile izah

edilmektedir (4; 6).

Genetik faktér: Endometriozisli hastalarin birinci derece yakinlarinda endometriozis
gorlilme riski, akraba olmayanlara oranla 7 kat daha fazladir. Bir ¢ok genetik polimorfizmin

endometriozis ile iligkisi olabilecegi belirtilmektedir (4).

Neonatal uterin kanama: Daha giincel bir teoriye gore, endometriozisin dogumdan
hemen sonra plasental steroid hormonlarin g¢ekilmesi sonucu meydana gelien retrograd
neonatal uterin kanama igerisinde potansiyel olarak bulunan kok hiicrelerden koken aldigi
iddia edilmektedir. Yenidogan c¢ocuklarin ~%5’inde neonatal uterin kanama varliginin
gozlenmesi, premenars kizlarda nadiren endometriozis meydana gelmesi ve adolesanlarda

siddetli endometriozis gelismesi bu teoriyi destekler niteliktedir (7).

2.1.3. Epidemiyoloji

Kesin tan1 cerrahi olarak lezyonun goriilmesini gerektirdiginden genel popiilasyondaki
endometriozis oranlarini sayica belirlemek giictliir. Bu anlamda yapilan tahminler tamami
bagvuru semptomlari ile tibbi bakima erisimden etkilenen farkli popiilasyon 6rnekleri ve tanm
sekilleri arasinda genis farkliliklar gostermektedir. Bu kisitliliga ragmen, bes farkli kitadaki
on ayr llkede ilk kez laparoskopik girisimde bulunulan kadinlarda yapilan bir ¢aligmada
semptomatik kadinlarda insidansin %35-100 aras1 degistigi gosterilmis ve endometriozisis stk
goriilen global bir sorun oldugu kanitlanmistir (8). Giincel olarak, popiilasyon tabanli

prevelansin farkli etnik gruplar arasinda degiskenlik gosterdigini dogrulayabilecek giiglii

veriler bulunmamaktadir (9).

Semptomlar1 cerrahi degerlendirmeyi gerektiren kadinlar ve adolesanlar arasinda
tahmin edilen prevelans genel popiilasyondaki gercek prevelanstan fazladir. Fertilite agisindan
arastirllan kadinlarda endometriozis prevelanst  %5-50 arasi genis degiskenlikler
gostermektedir. Ornegin, tubal sterilizasyon icin laparoskopi yapilan fertil kadinlarda yapilan
caligmalarda %4’ liniin endometriozisi oldugu tespit edilmis (10), tarama yaptirmamis kadinlar
iizerine yliriitiilen bir popiilasyon kohort ¢alismasinda ise %11’1 MRG ile endometriozis tanisi

almigtir (11). Siddetli dismenoresi (menstruasyon esnasinda pelvik agri) olan adolesanlari

3



inceleyen birkag ¢alismada %350-70 oraninda endometriozis tanisi konmustur (12). Genel
poptilasyondaki infertilite ve pelvik agr1 prevelansi temelinde, tim endometriozis evrelerinin
tahmini popiilasyon prevelansi: %5-10, orta ve siddetli durumlarda (evre III ve 1IV) ise <%?2
oraninda tespit edilmistir (13). Bu verilere gore diinya ¢apinda endometriozisi olan kadin
sayis1 tahmini 176 milyon civarindadir (14). Eldeki veriler temel olarak vaka raporlarindan
elde edilmesine ragmen ve dogru prevelans tahminleri yapilamamis olsa da, endometriozis,
ozellikle hormon replasman tedavisi alanlarda, bilateral ooferektomi sonrasi veya

postmenopozal kadinlarda da tekrarlayabilmektedir (15).

Genel popiilasyondaki insidans verileri, dogru prevelans tahminini engelleyen ayni
bilgi biaslarindan etkilenmektedir. Rochester, Minnesotada klinik olarak tanisi konulmus
endometriozis insidansit 1987-1999 yillar1 arasinda 100.000 kiside 187 diizeyinde tespit
edilmisti (16). Benzer insidans verileri “Nurses’ Health Study II (NSHII)” ¢alismasinda da
elde edilmistir, buna gore laparoskopik olarak dogrulanmis endometriozis 10 yillik insidansi

yillik 100.000°de 298 kisi olarak tespit edilmistir (17).

2.1.4. Risk Faktorleri

Kesin tani i¢in cerrahi gerekliligi g6z onlinde bulunduruldugunda risk faktorlerinin
belirlenmesi ve etiyolojik iligkilerin tanimlanmasi siireci, verilerin ve biyolojik &rneklerin
alindig1 popiilasyondan etkilenecektir. Bu heterojenite ve komplike edici faktorlere ragmen

endometriozis ile iliskili risk faktorleri belirlenmistir.

Menstriiel ve reprodiiktif hikaye: Erken menars yasi (<12 yas) (18) ve kisa
menstriiel sikluslar (<26 giin) endometriozisle tutarli sekilde iligkilendirilmistir (19), bu
durumun retrograd mensturasyon sikliginin fazla olmasi veya hormonal durum ile baglantili
olabilecegi diigiiniilmektedir. Vaka kontrol g¢aligmalar1 (20) ve bir kohort calismasinda
(NHSII) (19) dogum yapmis kadinlarda endometriozis riskinin daha az oldugu gosterilmistir.
Ancak, parite ve endometriozis arasindaki iliskinin yorumlanmasi temporalite sorunsallar
(6rn. endometriozis gebelikten 6nce var olabilir veya endometriozis yalnizca hasta infertilite
tanist1  aldiginda  tamimlanabilir) g6z ~ Oniinde  bulunduruldugunda  ozellikle
karmagiklagmaktadir. Bu nedenle cocuk sahibi olmak tam anlamiyla bir “koruyuculuk”

saglamamaktadir (21).

Antropometri: Endometriozis ile eriskin viicut kiitle indeksi (VKI) arasinda tutarl

bicimde ters bir iliski gézlemlenmistir (22). Eriskin c¢agda zayif kisilerde endometriozis



riskinin daha yiiksek olduguna iligskin veriler ¢ocukluk ¢aginda zayif olma ile endometriozis

riski arasindaki iliskiyle de benzesmektedir (23).

Sigara kullannmi: Endometriozis ile sigara kullanimi arasindaki iliski net olarak
kurulamamistir ve infertilite durumu ile farklilik gosterebilmektedir (17). Bazi ¢alismalarda

ters bir iliski kurulmusken diger ¢alismalarda herhangibir iliski kurulamamuastir (24).

Diyet: NHSII ¢alismasinda uzun zincirli omega 3 yag asidinden zengin beslenen
kadinlarda fakir beslenenlere kiyasla endometriozis tanis1 %22 daha az olasi olarak tespit
edilmistir (25). Benzer veriler bir vaka kontrol ¢alismasinda da dogrulanmistir (26). Yine ayni
calismada trans-doymamis yagdan zengin beslenen kadinlarin endometriozis tanisi alma
ihtimali %48 daha fazla olarak bulunmustur (27). Omega 3 yag asitlerinin antiinflamatuar
etkileri bulunsa da, trans-doymamis yaglar IL-6 ve tiimor nekroz faktor (TNF) sistem
aktivasyonuna neden olmaktadirlar (28). Bu sistemlerin endometriozis patogenezinde rol

oynadigi diisiinilmektedir (29).

Cevresel maruziyetler: Poliklorlu bifenil ve dioksin gibi endokrin bozucu
kimyasallarin, dolasimdaki hormon seviyelerinin bozulmasi ve / veya bagisiklik sisteminin
diizensizligi yoluyla endometriozisi tetikleyebilecegi diisiiniilmektedir (30). Ancak bu alanda

elde edilen veriler heniiz yeterli bulunmamaktadir (31).

2.1.5. Illiskili Komorbidite ve Uzun Dénem Hastaliklar

Endometriozisli kadinlar, kanser ve kardiovaskiiler hastaliklar da dahil olmak {izere
cesitli diger kronik hastaliklar agisindan yiiksek risk altinda olabilirler (32). Ancak,
endometriozis ve kronik hastaliklar1 inceleyen pek ¢ok caligmada fenotipik detay, semptom
tecriibesi veya tedavi siireci bilgilerinden yoksun hastalarin kendi ifadelerine dayali tanilar
kullanilmigtir. Bu nedenle, bu iliskilerin anlasilmasi i¢in, hangilerinin nedensel ve/veya
hangilerinin paylasilan risk faktorleri oldugunu belirlemek amaciyla mekanizma (genetik de

dahil) ve medyator arastirmalarina ihtiyag vardir (33).

Adenomiyozis: Endometriozis semptomlarinin biiyikk bir bolimi, o6zellikler de
dismenore, adenomiyozisinkilerle ortiismektedir. Adenomyozis, endometriumun myometrium
icerisine bliylimesiyle karakterize bir hastaliktir ve radyolojik goriintileme ile tani
konulabilmektedir. Orijinal olarak endometriozisin bir formu olarak bilinse de, iki kondiisyon
giincel olarak ayr1 kabul edilmektedir ancak, bazi ortak etiyolojik faktorleri paylagmaktadirlar

(34). infertilite tedavisi i¢in bagvuran 227 kadin iizerine yapilan bir arastirmada, cerrahi
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olarak endometriozisi dogrulanmis kadinlarda MRG ile adenomyozis varligt %79 olarak
tespit edilmis olup bu oran endometriozisi olmayanlarda %28 diizeyinde bulunmustur (35).
Ancak, adenomyozis prevelansina veya bu iki hastalik arasindaki komorbiditeye iliskin kesin

veriler heniiz elde edilememistir (34).

Kanser: Over kanser riski ile endometriozis iligkisi lizerine yapilan arastirmalarda
biiyiikk oranda pozitif bir iliski kurulmaktadir (32). Yapilna genis c¢apli uluslararasi havuz
analizlerinde genel riskin %50 daha fazla oldugu tespit edilmis ve bulgular bir meta analiz
calismasiyla da dogrulanmistir (36; 37). Endometriozis ile iliskili bu risk artig1 primer olarak

berrak hiicreli ve endometrioid over kanserleriyle sinirli bulunmaktadir.

Jinekolojik olmayan kanserler arasinda iizerinde en sik c¢alisma yapilan kutanoz
melanom olmustur. Bu alanda yapilan 13 calismanin 7’sinde endometriozis ile pozitif bir

iliski kurulmusken (38), 5’inde melanom riskine dair net bir iliski elde edilememistir (32).

Otoimmiin hastahiklar: ABD'de Endometriozis Dernegine liye hastalar arasinda
yiritilen kesitsel bir g¢alismada, genel kadin popiilasyonuna kiyasla otoimmiin tani
prevelansinin beklenenden yiiksek oldugu bildirilmistir (39). Danimarka’da >37.000 hastada
yuriitilmiis olan bir ¢alismada sistemik lupus eritematozus (SLE), Sjogren sendromu ve
multiple skleroz riskinin belirgin artmis oldugu tespit edilmistir (40); NHSII ¢alismasinda da
endometriozisli kadinlarda SLE ve romatoid artrit oraninin daha yiiksek oldugu belirlenmistir
(41). Endometriozisin  otoimmiin  bir  karakteristik  gostermedigi gbz  Oniinde
bulunduruldugunda bu bulgularin biyolojik olarak yorumlanmasi gili¢ olup daha ileri

caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Kardiovaskiiler hastaliklar: NHSII c¢alismasinda myokard enfarkti, anjiografik
olarak dogrulanmis anjina, koroner arter bypass greft cerrahisi, koroner anjioplasti veya stent
yerlestirme ihtiyact riskinin endometriozisli kadinlarda daha fazla oldugu bildirilmistir.
Ayrica hipertansiyon ve hiperkolesterolemi gibi diger kardiovaskiiler hastalik risk faktorleri
de endometriozis ile iligkilendirilmistir (42). Tiim bu kardiovaskiiler durumlarla en giicli
iliskiler kirk yas alti kadinlarda gozlenmistir. Bu bilgiler 1s18inda endometriozisin bir
multisistem proinflamatuar durumu yarattig1 veya bunun bir sonucu oldugu diistiniilmektedir.
Koroner kalp hastaliklarin1 da i¢ine alan CDKN2B-AS1 geninde kalitsal polimorfizmler ile

endometriozis arasindaki iligki bu savi destekler niteliktedir (43).



2.1.6. Evreleme

Endometriozis tipik olarak Amerikan Fertilite Toplulugu (AFS) ve Amerikan Ureme
Tibb1 Dernegi (ASRM) tarafindan lezyon boyutu, konumu ve adhezyonlarin yayginligi
kullanilarak hastaligin yayilimina gore “minimal”’den “siddetli”’ye dort asama seklinde
formiile edilmis revize kriterlere gore siiflandirilmaktadir (44) (Sekil 1). Ancak, evreleme
sistemi ile semptomlarin siddeti arasinda bir korelasyon bulunmamaktadir (45).
Endometriozisin temel tedavisi ektopik dokunun cerrahi olarak c¢ikarilmasi ve/veya agri
semptomlar1 ve enflamasyonu azaltmak i¢in hormonal tedaviyi (6rn. oral kontraseptifler,
progestinler veya gonadotropin salict hormon (GnRH) analoglari) igerir; ancak, bu tedaviler
menopoz iliskili semptomlar ve kontrasepsiyon gibi pek c¢ok istenmeyen yan etkiyi

beraberinde getirebilmektedir (33).
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Sekil 1: Endometriozis evrelemesi (33). Endometrioziste revize Amerikan Fertilite
Toplulugu ve Amerikan Ureme Tibb1 Dernegi evreleme sistemi; konum, yayilim ve pelvik
yapilarla iligkili olarak hastalifin derinligini dikkate alan bir puanlama sistemine dayalidir
(44). Uterus, fallop tiipleri ve overler gibi organlar ile ovaryan fossadaki yapilar, uterosakral
ligamanlar, rektovajinal septum, Douglas posu ve uterovezikal katlanti siklikla etkilenir.

Lezyon boyutu milimetrik boyutlu punktat noktalardan birkag¢ santimetrelik nodiiler yapilara



ve portakal biiyiikliigiindeki over kistlerine (endometrioma) kadar degiskenlik gostermektedir.
Evre | (minimal, 1-5 puan) genellikle birkag endometriotik odak veya adhezyonlar igerir.
Evre Il (hafif, 6-15 puan) yalnizca birkag derin peritoneal lezyon seklinde veya ylizeyel
lezyonlar ve film adhezyonlar ile kombinasyon halinde karsimiza ¢ikmaktadir. Evre III (orta,
16-40 puan) siklikla bir endometrioma izlenir, yiizeyel veya derin endometriozis odaklari
ve/veya dens adhezyonlar birlikte goriilebilir. Evre IV (siddetli, >40 puan) siklikla yukarida
sayilanlarin tamami bulunur ve buna ek olarak bilateral ovaryan endometriom ve/veya minor
veya gercek pelvisin parsiyel veya komplet obliterasyonuna neden olan dens adhezyonlar
goriilmektedir. Onemli olarak, bu sisteme gore hastaligin siddeti semptomlarin lokasyonu ve

siddeti ile korele degildir (33).

Tablo 1: Amerikan Ureme Tibb1 Derneginin Endometriozis Siniflamasi

PERITON ENDOMETRIOZIS: <lcm 1-3cm >3 cm
Yiizeyel 1 puan 2 puan 4 puan
Derin 2 puan 4 puan 6 puan
OVER R — Yiizeyel 1 puan 2 puan 4 puan
Derin 4 puan 16 puan 20 puan
L — Yiizeyel 1 puan 2 puan 4 puan
Derin 4 puan 16 puan 20 puan
POSTERIOR CUL-DE- | Parsiyel Komplet
SAC OBLITERASYONU | 4 puan 40 puan
OVER ADHEZYONLAR: <1/3 1/3-2/3 >2/3
R — Hafif 1 puan 2 puan 4 puan
Yogun 4 puan 8 puan 16 puan
L — Hafif 1 puan 2 puan 4 puan
Yogun 4 puan 8 puan 16 puan
TUP R — Hafif 1 puan 2 puan 4 puan
Yogun 4* puan 8* puan 16 puan
L — Hafif 1 puan 2 puan 4 puan
Yogun 4* puan 8* puan 16 puan

*Tiiplerin fimbrial ucu tamamen kapali ise skor 16 kabul edilir.

2.1.7. Endometriozis Klinigi

2.1.7.1.  Belirti ve Bulgular
Agr1: Endometrioza 6zgli semptomlar bulunmamaktadir; kadinlar asemptomatik
olabilir veya bir ¢cok farkli durumla iligkilendirilebilecek degisken siddette agr1 semptomlari
ile bagvurabilmektedir. Endometriozis dismenore, siklik veya siklik olmayan abdominal agri
ve cinsel iliski esnasinda veya sonrasinda pelvik agr1 (derin disparoni) ile iligkilidir. Ayrica
kadinlar siklikla barsak aligkanliklari tizerinde kayda deger etkiler bildirmektedir. Bunlar
arasinda degisken konstipasyon ve ishal, barsak bosaltiminda agr (dissezi) veya gaytada kan
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(6zellikle perimenstriiel donem) sayilabilir. Baz1 kadinlar rekiirren agrili isemeden (diziiri)
ve/veya idrarda siklik olarak kan goriilmesinden (makrohematiiri) sikayet¢idir ve idrar yollari
enfeksiyonuna dair dogrudan bir kanit bulunmamasma ragmen bu kisilere birden fazla
antibiyotik tedavi kiirii uygulanabilmektedir. Bu tarz semptomler endometriozis ile

iliskilendirilen interstisyel sistit/mesane agri sendromundan kaynaklanabilmektedir (46).

Diaframatik endometriozis gogiis ve omuz agrisi ile iligkilendirilirken, ileo-¢ekal veya
periapendisyal bolgedeki endometriozisin ise karin agrisi, mide bulantisi, kusma ve ishale yol
actigr Dbildirilmistir (47; 48). Kesin mekanizmasi heniiz anlagilamamis olsa da,
endometrioziste siklikla goriilen ancak cogunlukla goz ardi edilen diger bir semptom ise
kronik yorgunluktur (43). Yapilan bir ¢alismada endometriozis tanist almis adolesan
kadinlarin erigkin hastalara kiyasla agr1 semptomlarinda bir farklilik olmadig1 gosterilmistir
ancak, adolesanlarda agriyla birlikte mide bulantisinin daha sik gelistigi bildirilmistir (49). Ek
olarak, cok sayida calismada agri yogunlugu ile endometriotik lezyonlarin yayilimi ve
yerlesimi arasinda bir korelasyon bulunmadigi tespit edilmistir (45). Benzer sekilde, agrinin
hissedildigi bolgeler ile cerrahi esnasinda bulunan endometriozis alanlar1 ve bunlarin yayilimi
birbiriyle iliskisiz bulunmustur (50). Bu verilere uygun olarak, medikal ve cerrahi tedavi
semptomlarin tamamen kesilmesini saglamamaktadir (51), bu nedenle endometriozis iligkili

agr1 kompleks bir semptom olarak kabul edilmektedir.

Bu komplekslik bir adim ileri taginacak olursa, agrili ve agir peryotlar da dahil olmak
iizere baz1 ‘endometriozis iliskili’ semptomlar eslik eden adenomiyozis kaynakli
olabilmektedir. Yapilan calismalarda endometriozis iligkili agrida peritoneal sivida bolca
bulunan ¢esitli kemokin ve sitokinler gibi periferik agri duyarlastiricilarin - bir
kombinasyonunun rol oynuyor olabilecegi bildirilmistir, ek olarak santral duyarlastirici
mekanizmalar (beyinde yapisal ve hacimsel degisiklikler, otonom sinir sisteminde
modifikasyonlar ve zararli uyarimlara cevap olarak davranigsal ve santral cevapta

degisiklikler) da muhtemel iligkili bulunmaktadir (52; 53).

Fertilite: Endometriozisi olan kadinlarin, 6zellikle <35 yastakilerin (genellikle over
rezervi ve oosit kalitesi iyidir), yaklasik %30-50’sinde fertilite sorunlar1 bulunmaktadir (54).
Buna karsilik olarak, infertil c¢iftlerde kadmlarin yaklagik 1/3’linde endometriozis
tanimlanmaktadir. Bu bilgiler 15181inda, endometriozis 6zellikle agr1 semptomlar: ile bagvuran

kadinlarda infertilitenin potansiyel bir sebebi olarak goriilmelidir.
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Endometriozis iligkili yaygin adhezyonlar nedeniyle pelvik anatominin bozulmasi
fertilizasyonu engelleyen mekanik bir engel olusabilecegi diigiiniilmektedir. Ek olarak,
pelvisteki yapisal degisiklikler endometriozisli kadinlarda diisiik ve obstetrik komplikasyon
insidansindaki artis1 agiklamada yetersizdir (55). Endometriozisin oosit kalitesi tizerine zararli
etkileri bulundugu diistintilmektedir (56). Yapilan bir ¢alismada endometriozis hikayesi olan
dondrlerden alinan oositlerin, tubal faktorlere, polikistik over sendromuna bagl infertilite ve
idiopatik infertilitesi olanlara kiyasla embriyo transferi basina gebelik orani daha diisiik
bulunmustur (57). In vitro fertilizasyon (IVF) uygulanan endometriozisli kadimlarin ovaryan
stimiilasyon esnasinda elde edilen oosit sayisinin az oldugu ve endometriozisi olmayanlara
gore daha yiiksek gonadotropin doz ihtiyaglar1 oldugu bildirilmistir (58). Bu kadinlarda
endometriozis over korteksine direkt olarak toksik bir etki yaratabilir veya overler
endometrioma veya over Kistlerinin cerrahi tedavisi gibi over cerrahisinin bir sonucu olarak
hasar gorebilir. Bu gibi cerrahi girisimlerin, folikiil matiirasyonunda rol alan postoperatif anti-

Miilleryen hormon (AMH) diizeylerini azalttigi gosterilmistir (59).

2172, Tam

Klinisyenlerin biiyiilk bdliimii endometriotik lezyonlarin lokasyon, derinlik ve
yaytlmimi tariflemede AFS ve ASRM tarafindan gelistirilen siniflama sistemini
kullanmaktadir. Bu smiflama sonuglar1 evre I-IV arasinda kategorize eden bir puanlama
sisteminden ibarettir (Sekil 1). AFS/ASRM evreleme sistemine gore hastalik siddeti
semtomlarin siddeti ve lokasyonu ile korelasyon gdstermemektedir; buna gore, evre I (hafif)
hastalig1 olan kadinlarda siddetli agr1 semptomlar1 ve/veya infertilite gelisebilirken, evre IV
(siddetli) hastaligi olanlar asemptomatik seyredebilmektedir. Bu uyumsuzluk nedeniyle
deneyimli klinisyenler bile endometriozisi tutarli bicimde siniflama ve raporlamada basarisiz
olabilmektedir (60). Ek olarak AFS/ASRM siniflama sistemine herhangi bir ekstrapelvik
endometriozis tutulumu dahil edilmemistir. Bu nedenle diger siniflama sistemleri ileri
siiriilmektedir. Ornek olarak, ENZIAN sisteminde derin endometriozisin lokasyonu ve
yayitlimi tariflenmektedir (61). Ancak, bunlarin genel kullanimi muhtemelen kompleks
olmalart nedeniyle giincel olarak heryerde kabul gérmemistir (62). Tanisal durumla iliskili
diger bir zorluksa lezyonlarin kii¢iik olmasi (birkag milim) nedeniyle parietal periton ve

pelvik organlari tutan endometriotik dokularin baskin sekilde pelvik prezentasyonudur.

Pelvik endometriozis ti¢ farkli kategoride karsimiza c¢ikabilmektedir: ylizeyel
peritoneal endometriozis, endometrioma (‘¢ikolata kisti’) ve derin endometriozis (63). Bu

kategorizasyon patogenezde olas1 farkliliklar, anatomik dagilim ve morfolojik farkliliklar
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(6rn. glandiiler epitelyal ve stromal hiicrelerin dagiliminda farklilik) gibi faktorlere
dayanmaktadir. Boyle bir karakterizasyon her zaman basit degildir ve ektopik dokunun rengi,
sekli ve derinligi arasinda zayif bir uyum vardir. Ancak, yeni molekiiler verilerin ortaya
¢ikmasi ve derin fenotipleme, biyolojik 6rnek toplama ve islemeye standardize bir yaklagimin
gelistirilmesiyle, daha iyi hedeflenmis tedavi yaklasimlar1 saglayacak sekilde, kanser veya
otoimmiin hastaliklardaki gibi endometriozisin fonksiyonel alt kategorizasyonu yapilabilmesi
beklenilmektedir (33).

Endometiotik doku organlarin biiyiik bir kisminda yerlesim gosterebilmektedir. Nadir
gorlilen abdominal bolgeler arasinda skarlar (6zellikle sezeryan sonrasi), umbilikus ve
subfrenik alan bulunmaktadir. Genis kohort ¢aligmalar1 bulunmamasina ragmen, plevral
endometriozis (torakal endometriozis sendromu) genellikle en sik goriilen ekstra abdominal
yerlesim olarak kabul gormektedir (64). Torakal endometriozis sendromuna iliskin vaka
raporlar1 ve vaka serileri iizerine yapilan bir meta analizde kadinlarin bazen rekiirren olabilen
pnomotoraks (%72), hemotoraks (%14) ve akciger kitlesi (%2) ile basvurdugu bildirilmistir
(65).

Goriintiilleme: Endometriozis iliskili semptomlara yonelik siklikla kullanilan
goriintiileme yontemleri ultrasonografi ve MRG’dir. Endometriomay1 giivenilir bir sekilde
tanimlayabilmesi veya dislayabilmesi nedeniyle pelvik endometriozis degerlendirmesinde
birincil yaklagim olarak uygun oldugunda transvajinal ultrasonografi tercih edilmelidir (66).
Bu tarz over kistleri igerisindeki kan ultrasonografi i¢in fonksiyonellik saglar ve genellikle 6-
8 hafta igerisinde spontan geriler. Bu nedenle, ultrasonografik inceleme tekrari genellikle
onerilmektedir. Endometrioma, nadiren endometriozisin tek tezahiirii olarak karsimiza ¢ikar
ve siklikla daha yaygin ve derin endometriozisin on belirtecidir (67). Ultrasonografi
deneyimli bir operator tarafindan uygulandiginda derin endometriozisin tespitinde ve
diglanmasinda yiiksek duyarlilik (%91) ve 6zgiillige sahiptir (%98) (68). Bir prospektif
calismada laparoskopik cerrahi Oncesi transvajinal ultrasonografi yapilan 198 kadin
incelenmis ve hem endometrioma hem de derin endometriozis agisindan yiiksek bir negatif
prediktif deger elde edilmistir (69). MRG derin endometriozis tespitinde esit diizeyde
basarilidir (70) ancak maliyetli olmasi agisindan ikinci basamak goriintiileme yontemi olarak

tercih edilmektedir (71).

Peritonyal endometriotik lezyonlarin tespitinde ultrasonografi, lezyon boyutlarinin

kiigiik olmasi nedeniyle biiyiik oranda basarisizdir. Transvajinal ultrasonografi esnasinda
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pelvik organlarin hareketsizligi (negatif °‘sliding’ bulgusu) gibi endometriozis iliskili
adhezyonlarin sekonder bulgular1 hastalik icin bir 6n belirte¢ olabilir ancak gilivenilir
degillerdir ve yalnizca deneyimli ellerde basarili bulunmaktadir (72). Benzer sekilde 2003
yilinda gergeklestirilen prospektif bir calismada peritonyal hastalifin tanisinda MRG
duyarlilik ve 6zgilliigi diisiik bulunmustur (73).

Laparoskopi: Laparoskopik cerrahi pelvik endometriozisin tanisinda ve
diglanmasinda altin standart kabul edilmektedir (74). Ancak, goriintileme yontemlerine
benzer sekilde, bu yaklasim yiiksek oranda operatér bagimlidir (66). Abdomen ve pelvisin
standart sekilde degerlendirilmesinde giincel klavuzlar uygulanmalidir (75). Deneyimli bir
cerrah tarafindan uygulanan negatif bir laparoskopi yiiksek diizeyde duyarli bir yontemdir ve
genellikle hastada endometriotik lezyon bulunmadigini garantiler (76). Ancak, yapilan iki ayr1
caligmada negatif laparoskopisi olan kadinlarin %6’sinda normal goriinen peritondan alinan
peritonyal biyopsi 6rneklerinde histolojik olarak endometriozis tespit edilmistir (77). Bu
lezyonlarin bir kismini1 goriinlir kilmak i¢in intraoperatif sartlarda intraperitonyal metilen
mavisi kullanilabilir (78). Benzer yaklasimla farkli dalga boylarinda 1sik kullanilan diger
yontemler heniiz test edilmektedir (79). Gorsel olarak tanimlanmis endometriozis ideal olarak

histoloji ile dogrulanmaktadir (66).

2.1.8. Hasta Yonetimi ve Tedavi

Endometriozis tedavisinde giincel olarak kullanilan ila¢larin tamami hormonal kdkenli
oldugundan ve oviilasyonu engellediginden, fertilitenin 1iyilestirilmesi birincil amag
oldugunda medikal tedavi Onerilmemektedir. Aksine, birincil sorun olarak agr
hedeflendiginde, belli bash hastalar i¢in cerrahi endikasyonu olabilse de medikal tedavi fayda
saglamaktadir. Endometriozis uzun siire¢li bir hastaliktir, dogal seyri tam olarak
bilinmemektedir ve hastanin yasi, semptom profili, fertilite istegine bagli olarak uzun dénem

tedavi gerektirebilir (80).
Infertilite

Mekanik olarak, yaygin pelvik endometriozis oositlerin fallopi tliplerine ulagsmasini
potansiyel olarak engelleyebilen anatomik distorsiyonlara neden olabilmektedir.
Biyokimyasal olarak, endometriozis, molekiiler siire¢ net olmasa da, oosit kalitesi (56) veya

endometrial reseptiflik (81) iizerine zararl etkiler olusturabilir.
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Gebe kalmak isteyen kadinlar icin tedavi secenekleri arasinda aktif gézlem, cerrahi
veya yardimci iireme teknikleri (YUT) bulunmaktadir. Hormon tedavisi kullanimi
endometriozis iligkili agr1 tedavisinde temel yaklagimlardan biri olmakla birlikte kontraseptif
etkilerinden dolayr gebelik istemi olan kadinlarda kontraendikedir. Genel infertilite

taramasinin bir pargasi olarak, over rezervi, oviilasyon, tubal fonksiyon ve partnere ait semen

degerlendirilmelidir (33).

Aktif Gozlem: Kayda deger pelvik agrist bulunmayan ve ovaryan rezerv, oviilasyon,
fallop tiip agikligi, partnere ait semen gibi parametreleri normal sinirlarda olan infertil
kadinlarda, 6zellikle de yalnizca kisa bir donem infertilitesi olan geng hastalarda, aktif gézlem
anlamsiz bir yaklasimdir. Yash hastalarda, 6zellikle klinik muayenesi, goriintiillemesi veya
gecirilmis cerrahi hikayesi anatomik bozulmayla sonlanmis daha yaygin bir hastalig1
diisiindiiren kisilerde aktif gozlem siiresini kisaltip YUT ve/veya cerrahiye yonelmek fayda

saglayabilmektedir (33).

Cerrahi: Cerrahi tedavide endometriotik dokunun ortadan kaldirilmasi, anatominin
normalize edilmesi veya gelistirilmesi ve pelviste istenmeyen inflamatuar bir ortam
olusumuna katki saglayan lezyonlarin temizlenerek fertilitenin potansiyel olarak artirilmasi
amaclanmaktadir. Ideal olarak, cerrahi 6zel merkezlerde bir infertilite uzmani tarafindan
gergeklestirilmelidir. Ancak cerrahi, anatomik bozulmay1 ve biyokimyasal sorunlari tamamen
ortadan kaldirmayabilir ve over fonksiyonlarini bozarak (over rezervini azaltarak) veya daha
ileri adhezyonlar yaratarak fertiliteyi olumsuz yonde bile etkileyebilir. Cerrahi
diisiiniildiigiinde, fayda ve zarar dengesi gozetilmeli, YUT gibi alternatif tedavi secenekleri

acisindan hasta bilgilendirilerek uygun bir se¢im yapilmasi gerekmektedir (33).

AFS/ASRM evre Il endometriozisi olan hastalarda, operatif laparoskopi, tanisal
laparoskopiye kiyasla spontan gebelik oranlarin1 kayda deger diizeyde artirmaktadir (82).
Ancak, 9-12 aylardaki kiimiilatif gebelik oranlari yalnizca %18’den %26 diizeyine
yiikselebilmistir (83). Bu agidan, cerrahinin riskleri ve maliyeti diisiiniildiigiinde ve tek bir
YUT girisiminin genellikle benzer basari oranlar1 sagladigi gdz dniinde bulunduruldugunda
bu diizeyde hafif bir artts makul bulunmayabilir (84). Cerrahinin hi¢ tedavi girigsimi
olmamasindan daha iyi olduguna iliskin objektif kanitlar bulunsa da, AFS/ASRM evre VIl
endometriozis hastalarinda cerrahi fertiliteyi iyilestirmek igin her zaman en iyi tercih
olmayabilir. AFS/ASRM evre III/IV endometriozis hastalarinda cerrahinin degerini arastirmis

randomize bir deney bulunmamaktadir. Ancak, AFS/ASRM evre IV endometriozisi olan ve
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tubal adhezyonlar1 bulunanlarda evre Il endometriozise kiyasla elde edilen fayda daha diisiik
bulunmustur (85); bu nedenle, YUT gibi alternatif tedaviler bu hasta grubunda siddetli agr1 ve
biiyiik bir endometrioma (riiptiire olabilir veya oosit gecisini engelleyebilir) veya malignite

stiphesi olmadikca tercih edilebilmektedir.

Endometriomlarda laparoskopik rezeksiyon, daha dnce raporlanmig subfertilitesi olan
kadinlarda ablasyona kiyasla hem kist hem de agr1 semptomlarinda rekiirrensi daha diisiiktiir
ve miiteakip spontan gebelik oranlarini artirmaktadir (86). Bu bulgular, tanimlanabilen diger
infertilite faktorleri bulunmayan endometriomlu kadinlarda cerrahinin spontan gebelik
thtimalini artirdigim1 diisindiirmektedir ancak; over rezervinin olasi bir istenmeyen sonug
olarak azalma ihtimali akilda bulundurulmalidir (87). Derin endometrioziste (rektovajinal
endometriozis, mesane ve/veya barsak endometriozisi gibi), infertilite icin yapilan cerrahinin
faydasi tartigmalidir (88) ancak giincel retrospektif gozlemsel ¢alismalarda fayda sagladigi
ortaya atilmaktadir (89).

Klinik bir ara¢ olan Endometriozis Fertilite indeksi (EFI) hastanin yasi, infertilite
stiresi, gebelik hikayesi, ASF/ASRM skoruna gore endometriozis siddeti ve tuba, fimbria ve
overlerin goriiniimii temel alinarak gelistirilmis ve farkli merkezlerde onaylanmistir. Bu arag
vasitasiyla, cerrahi olarak raporlanmis endometriozisi olan kadinlarda spontan gebelik

ihtimali tahmin edilebilmektedir (90).

YUT Disi  Tedaviler: Elde edilen veriler endometriozisli kadimnlarda
stiperoviilasyon/intrauterin inseminasyonun (SO/IUI) etkili olabilecegini gostermektedir (91).
Ozellikle fertilite tedavisi arayisindaki AFS/ASRM evre I/II endometriozisli hastalarda hem
ASRM (83) hem de Avrupa Insan Uremesi ve Embriyoloji Dernegi (ESHRE) (66) YUT dist
bir tedavi yontemi olarak SO/IUI’yi dnermektedir. Ancak, Ingiltere Ulusal Saglik ve Klinik
Miikemmellik Enstitiisti (NICE), 2013 yilinda yayinladig: klavuzda IUI tedavisini rutin olarak
onermemektedir (92). Alternatif olarak, diger kurumlar da, 6zellikle over rezervi azalmis
endomeztriozisli hastalarda birinci basamak yaklasim olarak SO/IUI yerine YUT
onermektedir (6). Endometriozisli kadinlarda SO/IUI tedavisinin faydalarinin endometriozisi
Olmayanlara gore daha diisiik bulunmasi bu yaklagimin temel dayanagidir (93). Dahasi,
SO/IUlnin 6zellikle endometriozis iliskili infertilitede maliyet etkin bir yaklasim olmadig:
kabul edilmektedir (94; 95).

YUT: In vitro fertilizasyon (IVF) gibi yardimci iireme teknikleri (YUT) iiremede

fallop tiiplerine ait patolojileri bypass etmektedir ve gilincel olarak endometriozis iliskili
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infertilitesi olanlara Onerilebilecek en basarili tedavi yontemidir (66; 83). Daha 0Once
belirtildigi iizere, endometriozisin YUT sonuglarin1 olumsuz yonde etkiledigi ©ne
siiriilmektedir (96); ancak, YUT dis1 tedavilerle kiyaslandiginda, YUT ozellikte pelvik
anatomisi bozulmus olan endometriozis hastalarinda dogurganligi daha fazla artirmaktadir.
YUT ayrica konsepsiyon saglama siiresini en aza indirmektedir, bu nedenle over rezervleri
oldukca azalmis kadinlarda nerilmektedir. YUT &ncesi GnRH agonistleri (97) veya kombine
oral kontraseptif (KOK) kullanimi ile (98) uzamis hormonal downregiilasyon formunda
medikal tedavi YUT sonuglarini iyilestirmektedir ve ASRM ve ESHRE tarafindan géz
ontinde bulundurulmasi Onerilmistir (66; 83). Ancak, bu alanda yiiriitilen kii¢iik capli
olmustur ve medikal tedavinin YUT baslangicini geciktirdigi, bu nedenle ézellikle reprodiiktif
donemin sonlarindaki hastalarda sonlanimi etkileyebilecegi akilda bulundurulmalidir. Giincel
olarak embriyonel veya ovaryan dokunun kryoprezervasyonunun, ovaryan yetmezlik riski

yiiksek hastalarda alternatif bir yaklasim olabilecegi tartisilmaktadir (99).

YUT Oncesi Cerrahi: YUT oncesi endometriozisin cerrahi tedavisinin faydasi
tartismalidir. Endometrioma yénelik olarak, YUT 6ncesi cerrahi ¢ikarimin gebelik oranlarini
iyilestirdigine dair bir kanit bulunmamaktadir (97). Ek olarak, over cerrahisinin over
rezervini azaltarak YUT sonlanimlarini olumsuz hale getirebildigini gdsteren ¢ok sayida
calisma bulunmaktadir (100). Bu nedenle, YUT 6ncesi cerrahi yapilmamasi kurali hem
ASRM hem de ESHRE klavuzlarinca o6zellikle over rezervi azalmis hastalar igin ileri
siiriilmiistiir (66; 83; 6). Ancak, YUT esnasinda yerinde birakilan endometrioma enfekte,
riiptiire olabilmekte ve folikiillere erisimi kisitlayabilmektedir; klinisyenler, konstervatif

tedavi tercih ederken bu tarz durumlardan haberdar olmalidir.

Derin endometrioziste, YUT 6ncesi cerrahi tedavinin gebelik oranlarmi iyilestirdigi
ileri siiriilmektedir (101), ancak bu anlamda kanitlar ¢ok kisithidir. Cerrahi ile ayrica agri
azaltilabilir ve gizli maligniteler tespit edilebilir ancak operatif risklere gore bir denge
gozetilmelidir (36). YUT oncesi cerrahi tiim hastalar igin garanti edilmez, ancak agris1 ve
biiyilk endometriomu olanlarda veya malignite giivenilir bir sekilde diglanamadiginda

diistintilmelidir (6).

Obstetrik Sonlanim: Giincel literatiir. endometriozis ile obstetrik ve neonatal
sonlanim arasindaki iliskiye odaklanmis ve plasenta previa, preterm dogum, gestasyonel yasa
gore kiiglik dogum, sezeryan ihtiyaci ile korelasyolar bildirilmistir (102). Gebelikte spontan

hemoperitonyum, pelvik endometriozis ile de giiclii bir iligkisi olan, gebeligin nadir ancak
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potansiyel olarak oOliimciil bir komplikasyonudur (103). Bu gozlemlerden bazilari,
endometriozisli kadinlarda eslik eden adenomyozis sikliginin yliksek olmasiyla agiklanabilir
(104).  Enflamasyona bagli  degisiklikler — endometrial ve  sistemik  diizeyde
gergeklesebileceginden pro-enflamatuar ¢evre de zayif obstetrik sonlanima katki saglayabilir.
Ek olarak, endometriozisli hastalarda kontrollere kiyasla uterin kontraksiyonlarin frekansi,
amplitiidii ve bazal tonusu daha yiiksek bulunmus, i¢ myometrial tabaka o&zelliklerinin
degistigi tespit edilmistir ve bu farkliliklarin zayif obstetrik sonlanima katki saglayabilecegi
diistintilmektedir (102).

Agn

Endometriotik implantlar siklikla ¢evre yapilarda mekanik bozulmalara ve fibrozise
yol agar ve bu durum agriya neden olabilir (105). Endometriozis, lezyon igerisine dogru sinir
liflerinin biiylimesini de indiikler. Bu durumun santral sinir sistemindeki néron aktivitesini
etkileyebilecegi one siiriilmektedir (106). Ancak, persistan pelvik agrist olan kadinlarda
minimal endometriozis godzlenmesi nedensellikten ziyade tasadiifi bir bulgu olabilir.

Endometriozis iligkili agr1 tedavisinde medikal ve/veya cerrahi yaklasimlar bulunmaktadir.

Medikal Tedavi: Endometriozis Ostrojen bagmmli bir hastalik oldugundan,
endometrioziste medikal tedaviler hipoostrojenik veya hiperprodstrojenik bir durum yaratma
iizerine odaklanmaktadir. Ancak, medikal tedavi hastaligi eredike etmemektedir ve tedaviye
ara verilmesi halinde lezyon ve semptomlar siklikla yeniden gelismektedir (107). Tedavi
se¢imi etkinlik, yan etkiler, uzun donem giivenlik, maliyet ve erisilebilirlige dayanarak

yapilmalidir (66).

Kombine oral kontraseptifler icerisinde Ostrojen ve progestin bulunur; KOK’lar
gonadotropin sekresyonu {izerine santral inhibisyon olusturur, oviilasyonu engeller ve
overlerden Ostrojen sekresyonunu azaltir. KOK’lar hiper-prodstrojenik bir durum yaratabilir
ve desidiializasyonu indiikler, bdylelikle ektopik endometrium atrofik hale gelir (108). Ek
olarak, Ostrojen bileseni gonadotropin sekresyonunun santral inhibisyonuna neden olarak
oviilasyonu engeller ve serum Ostrojen diizeylerini azaltir. KOK’larin siklik kullanimindan
ziyade devamli kullanimi amenoreye yol acar, bu durum 0&zellikle dismenoresi olan
kadinlarda faydalidir (66). Endometriozis iliskili agrida KOK’larin etkinligini gosteren
kanitlar bulunmaktadir (109) ve giincel olarak endometriozis uzun dénem tedavisinde birinci

basamak olarak regete edilmektedir (107).
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KOK’lara benzer olarak, yalniz progesteron igeren preperatlar endometrial
implantlarda atrofi yaratmaktadir (108). Medroksiprogesteron asetat, norethisteron asetat ve
dienogest birinci basamak tedavide KOK kullanimi agisindan kontraendikasyonlar1 olan
kadinlarda silikla regete edilmektedir (110; 111; 112). Levonorgestrelli rahim i¢i araglar
(LNG-RIA) da dismenore tedavisinde etkilidir (113).

Hipofiz fonksiyonunu baskilamak i¢in siirekli olarak kullanilan GnRH agonistleri
hipo-6strojenik bir durum yaratir ve agriya karst oldukca etkilidir (114). Ancak, kemik
mineral yogunluk kaybi ve sicak basmasi, gece terlemesi gibi vazomotor semptomlari igeren
yan etkileri bulunmaktadir (115). Bu nedenle bu ilaglarin uzun donem kullanimi kisithdir.
GnRH agonistlerinin birakilmasi semptomlarin tekrarlamasina neden oldugundan, bu ilaglarin
kulanim siirelerini uzatmak i¢in tedaviye diisiik doz Ostrojen ve progestin eklenmesi
onerilmektedir (116). Ancak, GnRH agonislerine ek olarak bdyle bir tedavi rejimi pahali
olmakla birlikte birinci basamak tedaviye yanit vermeyen veya obezite ve pulmoner hastalik
gibi yiiksek riskli cerrahi adaylar kategorisine girecek durumlari bulunan yalnizca secili

hastalarda 6nerilmektedir (107).

2017 yilinda yapilan randomize kontrollii bir calismada, bir oral GnRH antagonisti
olan elagoliksin endometriozis iliskili agrida etkili oldugu gosterilmistir (117). GnRH
agonistlerine benzer sekilde, GnRH antagonistleri gonadotropin sekresyonunu inhibe eder ve
hipo-ostrojenik bir durum olusturur, bununla birlikte ostrojeni hizla diisiirerek FSH ve LH
hormon sekresyonunun ani yiikselisine neden olmazlar (118). Hormon tedavisine ek olarak
siklikla NSAII (non-steroidal anti inflamatuar ilaglar), parasetamol veya ¢esitli opioidlerle
direkt analjesi saglanir. Giincel olarak incelenen ilaclar arasinda aromataz inhibitérler, selektif
progesteron (veya Ostrojen) reseptor modiilatorleri, immiin modiilatorler ve antianjiojenik

ajanlar bulunmaktadir (119).

Cerrahi Tedavi: Endometriozisin cerrahi tedavisinde tiim gériinen hastaligin ortadan
kaldirilmast ve anatominin onarilmasi hedeflenmektedir; semptomlar cerrahi sonrasi
tekrarlayabilse de, agri {izerine etkisi genellikle tatmin edicidir (120). Cerrahi 6ncesinde
saglanabilecek fayda ile komplikasyon ve rekiirrans riski arasinda bir denge kurulmalidir.
Konservatif cerrahi (overler ve uterus korunarak lezyonlarin rezeksiyonu), endometriozisli
kadinlarin biiylik kisminda gebelik istemi oldugundan genellikle tercih edilen yontemdir.
Peritonyal endometriozis ve endometriomlar giivenli bir sekilde cikarilarak fertilite agisindan

fayda saglanabilir ve agr1 sagaltimi yapilabilir (66). Uterosakral ligaman, mesane veya vajen
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yerlesimli derin endometriozis eksizyonu da etkilidir, ancak bu prosediirler karmagiktir ve
ozellikle es zamanli barsak rezeksiyonu olan durumlarda komplikasyon riski yiiksektir (104).
Barsak veya lireteral obstriiksiyona neden olan derin endometriozis, irreversibl fibrozise bagl
olarak medikal tedavinin etkisiz kalmasi nedeniyle rezeksiyon ve/veya anostomoz
gerektirebilmektedir (105); bu hastalarda, kolorektal ve iirolojik cerrahiyi de igeren
multidisipliner bir yaklasim sergilenmelidir (105). Laparoskopik uterosakral sinir ablasyonu
pelvik agrida faydasiz olup herhangi bir ek fayda da saglamamaktadir (121). Presakral
norektomide uterusun sempatik inervasyonu kesintiye ugratilmaktadir ve bu operasyon
dismenorenin azaltilmasinda onerilmektedir ancak kanama ve postoperatif konstipasyon riski

g6z onitinde bulundurulmalidir (83).

Cerrahinin gegici olarak tatmin saglayan etkilerine ragmen, hastalik ve semptomlar
cerahi sonrasi tekrar edebilmektedir (122), bununla birlikte semptomlarin tekrar etmesi her
zaman hastalik rekiirrensini géstermez; bu durumda eslik eden adenomiyozis veya santral agri
sensitizasyonu arastirilmalidir. Konservatif cerrahiyi takiben medikal tedavi rekiirrensi
sinirlamada hayatidir (80; 123). Tercihen gebelik istemi olana kadar uzun donem KOK veya

progestin kullanim1 6nerilmektedir (123).

2.1.9. Endometriozis Hastalarinda Yasam Kalitesi

Endometriozis iliskili semptomlarin endometriozisi olan kadmlar ve ailelerinin
yagamlarinda Onemli bir yik olusturdugu bilinmektedir. 1999-2006 yillar1 arasinda
endometrioziste saghk iliskili yasam kalitesini (SIYK) inceleyen 20 farkli calismanin bir
sistematik derlemesinde, endometriozisin psikolojik ve sosyal fonksiyonlanimda 6nemli
diizeyde bozulma ve agr ile iliskili oldugu gosterilmistir (124). Ancak, endometrioziste STYK
karakterizasyonu i¢in hastalik spesifik araglar calismalarin ¢ogunda kullanilmamistir ve az bir
kisminda infertilitenin SIYK iizerine etkisi veya adolesanlar {izerinde endometriozisin etkisi

degerlendirilmistir (33).

2011 yilinda, endometriozis veya tubal sterilizasyon diisiindiiren agr1 veya infertilite
semptomlart i¢in ilk kez laparoskopik girisimde bulunulan 1418 kadin tizerinde yiiriitiilen ¢ok
merkezli bir ¢calismada, endometriozisi olmayan veya tubal sterilizasyonu olan asemptomatik
kadinlara kiyasla endometeriozisli semptomatik kadinlarda fiziksel (fakat mental olmayan)
SIYK skorlarmmn (36 elemanli Kisa Form Saglik Anketi (SF-36) ile 6lciilen) belirgin diizeyde
azaldigr rapor edilmistir (8). Tanisal gecikme, bir takim semptomlar i¢in iyilestirmeler

yapildiktan sonra bile, SIYK skorlarinda anlamli bir azalma ile iliskili bulunmustur.
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Semptomlarin ¢alismada ve ¢alisma disindaki efektiflik {lizerine etkilerini ve is dis1 diger
aktiviteleri siirdiirme kabiliyetini degerlendiren bir ara¢ olan Calisma Uretkenligi ve Aktivite
Indeksi (WPAI) kullanilarak yapilan 6lgiimlerde, endometriozisli her kadmimn temelde
calisirken efektiflifinin azalmasina bagh olarak haftalik ortalama 11 is saati kayb1 yasadigi
belirlenmistir (8). Sonug olarak, endometriozisin birey ve toplum iizerinde énemli bir sosyo-
ekonomik etkisi vardir. 2012 yilinda yapilan bir ¢alismada endometriozis iliskili semptomlari
olan kadmlarda ortalama yillik giderler ve STYK 6l¢iimleri yapilmis ve her kadin i¢in yaklasik
9,579 euroluk bir kaybin oldugu ve bunun {igte ikisinin yalnizca tiretkenlik kaybi1 nedeniyle
olustugu belirlenmistir (125). Bu durum, endometriozisi ekonomik kayip a¢isindan tip 2
diabetes mellitus, Crohn hastali1i ve romatoid artrit gibi diger kronik hastaliklarla ayni

kategoriye yerlestirmektedir (125).

SF-36 gibi jenerik SIYK enstiirmanlari endometriozisli kadinlar i¢in 6nemli agilarin
tamamin1 yakalamakta yetersiz kalmaktadir. Endometriozise 6zgii bir yasam kalitesi 6l¢egi
olan Endometriozis Saglik Profili (EHP)-30 gelistirilmis ve daha kisa bir form olan EHP-5
onaylanmistir (126; 127). EHP-30 hastalik ile uyumlu 30 anket araci1 ve 5 skalada (agr1,
kontrol ve gii¢siizlilk, emosyonel iyilik hali, sosyal destek ve benlik imaji) endometriozis
iligkili yasam durumunu 6lgmektedir. Daha ileri 23 soruda (modiiler anket) cinsel iliski,
calisma, c¢ocuklarla iligski, tip meslegine karsi duygular, tedavi ve infertilite alanlari
incelenmektedir. EHP-30’un hasta sonlanimlarindaki degisikliklere duyarli oldugu
gosterilmistir (128), bu da anketi endometriozise 6zgii klinik deneylerde kullanima elverisli

kilmaktadir.

Ek olarak, dismenore, menstiirel olmayan pelvik agri ve disparoni ile iliskili 5
¢ekirdek ara¢ ve cinsel aktivite, giinliik aktiviteler ve kurtarici ilag kullanimina iliskin 6 ek
aragtan olusan bir endometriozis iligkili agr1 giinliigii (EPDDv3) gelistirilmistir (129). Bu

aracin giivenilirligi, yapisal gecerliligi ve degisimi tespit yetenegi heniiz test asamasindadir.
2.2. Endometrioziste Depresyon ve Psikiyatrik Problemler

Endometriozis semptomlar: siklikla hastalarin psikolojik ve sosyal fonksiyonlanimini
etkilemektedir. Bu nedenle, endometriozis sosyal iligkileri, cinselligi ve akil sagligin1 énemli
diizeyde olumsuz etkileyen bir kondiisyon olarak goriilmektedir. Semptomlarin siddetini
belirlemede psikolojik faktorlerin 6nemli bir rolii vardir ve endometriozisli kadinlar yiiksek
diizeyde anksiyete, depresyon ve diger psikiyatrik bozukluklardan sikayetcidir. Ek olarak,

endometriozis kronik pelvik agrinin en 6nemli nedenlerinden biridir; endometriozisli kadinlar
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dismenore, disparoni, menstiirel olmayan (kronik) pelvik agri, oviilasyon agrisi, dissezi ve
diziiri gibi genis bir araliktaki pelvik agrilardan etkilenmektedir. Cesitli ¢alismalarda kronik
pelvik agrinin endometriozisli kadinlarda yasam kalitesi ve psikolojik iyilik hali iizerindeki
etkileri incelenmistir. Elde edilen verilere gore, pelvik agr1 deneyimi endometriozisin 6nemli
bir bilesenidir ve etkilenen kadinlarda emosyonel fonksiyonlanimi kayda deger sekilde
olumsuz etkileyebilmektedir. Yiiksek diizeyde anksiyete ve depresyonun agrinin siddetini
artirabilecegi gosterilmistir. Agr1 algis1 ve psikolojik faktorler arasindaki iliskinin daha iyi

anlasilabilmesi i¢in daha ileri ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir (130).
2.2.1. Depresyon Tanim, Epidemiyoloji ve Klinigi

2211, Tanum
Cokkiinliik (depresyon), derin {iiziintiilii, bazen de hem {iziintiilii hem bunaltili bir
duygudurumla birlikte diistince, konusma, devinim ve fizyolojik islevlerde yavaslama,
durgunlagma ve bunlarin yam sira degersizlik, kiiclikliik, gii¢siizliik, isteksizlik, karamsarlik,
duygu ve diisiinceleri ile belirli bir sendromdur (131). Bu sendrom, bilissel ve duygusal alanlarla
ilgili olan bir¢ok belirti kiimesini kapsamaktadir. Depresyonu bir sendrom olarak ayiran, bu
belirtilerin siireklilik gostermesi ve klinik olarak belirgin sikintiya yol agmasi veya toplumsal

acidan, isle ilgili alanlarda veya diger 6nemli islevsellik alanlarinda islevsellikte diismeye neden

olmasidir (132).

DSM 5’te depresif bozukluklarin tanisinda kullanilmak {izere tani kriterleri belirlenmistir

(Tablo 2).

Tablo 2: Major depresif epizot i¢in DSM-5 tani1 kriterleri.

A. Ayni iki haftalik peryot esnasinda asagidaki semptomlardan bes veya daha fazlasinin
varlig1 ve daha once var olan fonksiyonellikte bir degisim; semptomlardan en az biri (1)
deprese duygudurum veya (2) ilgi — zevk kaybi olmalidir. (NOT: Baska bir medikal
kondiisyona net bir sekilde atfedilebilen semptomlar dahil edilmemelidir.

1) Neredeyse her giin, giiniin biiyiik kisminda deprese duygudurumun ya siibjektif
bildirimler (iizgiin, bos, umutsuz hissetme gibi) ya da baskalar1 tarafindan yapilan
gozlemlere (aglamakli goriiniim gibi) dayali olarak ifade edilmesi. (NOT: Cocuk
ve adolesanlarda asabi duygudurum olarak ifade edilebilir.)

2) Neredeyse her giin, giiniin biiyiik kisminda aktivitelere kars1 tamamen veya tama
yakin zevk veya ilgi kaybi (siibjektif ifade veya gozlemle).

3) Neredeyse her giin, diyet yapmadan ciddi kilo kaybi/kilo alimi veya istahta
azalma/artma (NOT: Cocuklarda beklenen kilo aliminm1 saglayamama olarak ifade
edilebilir.)

4) Neredeyse her giin, insomni veya hipersomni.

5) Neredeyse her giin, psikomotor ajitasyon veya retardasyon (bagkalari tarafindan
gbzlemlenebilen diizeyde)

6) Neredeyse her giin, yorgunluk veya enerji kaybi
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7) Neredeyse her giin, degersizlik ya da asiri/uygunsuz sugluluk duygusu (sanrisal
olabilir) (sadece kendini kinama ya da hasta olma konusunda su¢luluk duyma
degil)

8) Neredeyse her giin, diisiinme ya da konsantre olmada azalma ya da kararsizlik
(stibjektif ifadeyle ya da bagkalar1 tarafindan gézlemlenerek)

9) Tekrarlayan 6lim disiinceleri (sadece 6lim korkusu degil), belirli bir plan
olmaksizin tekrarlayan intihar diisiincesi ya da intihar girisimi veya intihar i¢in 6zel
bir plan

B. Semptomlarin klinik, mesleki veya diger onemli is alanlarinda klinik olarak Onemli
sikintilara veya bozulmalara neden olmasi

C. Bu boliim, bir maddenin veya baska bir tibbi durumun dogrudan fizyolojik etkilerine
atfedilemez. (NOT: A'dan C'ye kadar olan kriterler, major bir depresif atagi temsil eder.)
(NOT: Onemli bir zarara verilen cevaplar arasinda (6rnegin, yasaklama, maddi harabiyet,
dogal afet, ciddi bir tibbi hastalik veya engellilikten kaynaklanan kayiplar) yogun iiziintii
duygulari, kayiplar hakkinda ruminasyon, uykusuzluk, istahsizlik ve kilo kaybi bulunabilir.
Bu semptomlar anlasilabilir olsa da ya da kayda deger bir sekilde uygun goriinse de, dnemli
bir kaybin normal cevabina ek olarak major bir depresif atak mevcudiyeti de dikkatle
diistiniilmelidir. Bu kararda kaginilmaz olarak, bireyin tarihine ve zarar baglaminda
sikintilarin ifadesi icin kiiltiirel normlara dayanan klinik yargilamanin uygulanmasi
gerekmektedir.)

D. Major depresif epizodun olusumu sizoaffektif bozukluk, sizofreni, sizofreniform
bozukluk, sanrili bozukluk ya da diger belirtilmis ve belirtilmemis sizofreni spektrumu ve
diger psikotik bozukluklarla daha iyi olarak agiklanamamasi

E. Bir hipomanik veya manik epizodun hi¢bir zaman olmayisi

2.2.1.2.  Epidemiyoloji

Depresyon diinya c¢apinda oldukc¢a yaygin bir hastaliktir ve prevelans: giin gectikge
artis gostermektedir (133). Arastirma yontemleri ve popiilasyonlardaki farkliliga bagl,
degisen oranlar olmasina ragmen depresif bozukluklarin toplumdaki siklik ve yaygmliginin
yiiksek olduguna dair goriisler ortaktir. Her yasta goriilmekle birlikte, orta yaslar ve 6zellikle
de 25-44 arasi yaslarda daha fazla izlenmektedir (134). Yasam boyunca depresyon, 18-29
yaslar1 arasinda %12,02 oraninda, 30-44 yaslar1 arasinda %14,03 oraninda, 45-64 yaslar
arasinda %15,91 oraninda goriiliirken, 65 yasindan sonra azalmaya baslar ve 65 yas ve {isti
yaslarda %8,19 oraninda goriilmektedir (135). Son yillarda 5-12 yaslar1 arasinda, hatta daha
kiiclik ¢ocuklarda da yetiskinlerdeki klinik goriinlime uyan duygudurum bozukluklarinin

goriildiigii bilinmektedir (136).

2.2.1.3.  Klinik Belirti ve Bulgular
Depresyonda ortaya ¢ikabilen belirtiler arasinda sunlar bulunmaktadir (137);

e Depresif duygudurum

e llgi ve zevk kayb1

22




e lstah ve kilo aliminda degisiklikler

e Uyku bozukluklari

e Yorgunluk veya enerji kayb1

e Norokognitif disfonksiyon

e Psikomotor ajitasyon veya retardasyon

e Degersizlik veya asir1 diizeyde sugluluk hissi

e Intihara yonelik diisiince ve davramslar

Daha 6nce zevk alinan aktivitelerde ilgi veya zevk kaybi (anhedoni) da unipolar major
depresyonun kardinal bir semptomudur (132). Hastalar olaylari, hobileri ve aktiviteleri daha
az ilgi cekici veya eglencesiz olarak tecriibe etmektedirler ve “artik umursamadiklarini” ifade

edebilirler. Ek olarak hastalarda libido veya sekse olan ilgi de azalabilmektedir (137).

Uyku bozuklugu unipolar major depresyonda siklikla meydana gelen bir durumdur ve
kalict depresif bozukluk, premenstural disforik bozuklukta da goriilebilmektedir (132). Uyku
ile iligkili bozukluklar insomni veya hipersomni seklinde kendini gosterebilir. Depresif
hastalarin pek ¢ogu uykularini tazeleyici olmayan sekilde tariflerler ve sabahlar1 yataktan

kalkmakta zorlandiklarini ifade ederler (137).

2.2.2. Endometriozis Hastalarinda Anksiyete ve Depresyon

Endometriozis ile psikolojik hastaliklar arasinda cesitli calismalarda iligki rapor
edilmistir. Pope ve ark. endometriozisin 6zelliklei depresyon, anksiyete, psikososyal stres ve
yagam kalitesinin zayiflamas1 gibi genis ¢apli psikyatrik semptomlarla iliskili oldugunu
belirtmistir (138). Giincel literatiire gore, depresyon ve anksiyete endometriozis ile en sik
iliskili bozukluklardir (139; 140). Bu baglamda, Low ve ark. Endometriozis ile iligkili spesifik
bir psikolojik profil ihtimalini arastirmistir (141). Bu ¢alismada 40’inda endometriozis ve
41’inde diger jinekolojik problemler bulunan ve pelvik agrist olan toplam 81 kadin
incelenmistir. Caligmanin sonuglarina gore, endometriozis hastalarinda diger jinekolojik
sorunlart olan kadinlara gore psikotisizm, ige doniikliik ve anksiyete skorlari daha yiiksek
bulunmustur. Ek olarak, Lagana ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada endometriozisli 166
hastada yasam Kkalitesi, 6fke gibi negatif emosyonlar, anksiyete ve depresyon, ve olast
psikopatolojik komorbiditeler arastirilmistir. Arastirma sonuglarina gore, bu hastalarda
somatizasyon, depresyon, hassaslik ve fobik anksiyete endometriozisi olmayanlara gore daha
fazla gorilmiistiir (142). Dahasi, ayni aragtirmacilar endometriozisli kadinlarin anksiyete

diizeylerinde yiikseklik ve yasam kalitesinde 6nemli derecede azalma ile karakterize oldugunu
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tespit etmislerdir. Chen ve ark. depresyon veya anksiyete bozuklugu tanisi almis
endometriozisli kadinlar iizerinde yaptig1 calismada endometriozisin depresyon ve anksiyete

bozuklugu gelisiminde risk artis1 ile iliskili oldugunu tespit etmistir (143; 144).

Bu verilerle tamamen uyumlu olarak, Sepulcri Rde ve do Amaral yaptig1 calismada
pelvik endometriozisi olan 104 kadinda depresif semptomlar, anksiyete ve yasam kalitesini
incelemis, %86.5’inin depresif semptomlar1 oldugunu, %87.5’inin anksiyetesi oldugunu ve
psikyatrik semptomlarin endometriozis evresiyle iliskili olmadigini tespit etmislerdir (145).
Bu calismada, depresif semptomlar ile yas pozitif korelasyon gostermekteyken, anksiyete ve
yas arasinda bir iliski kurulamamistir (138; 145). Bununla birlikte diger arastirmacilar
endometriozisli kadmlarin  %29’unun orta-siddetli diizeyde anksiyete semptomlari

gosterdigini ve %14.5’inde depresyon bulundugunu bildirmislerdir (139).

Ozet olarak, literatir endometriozisli kadmnlarda anksiyete, depresyon ve
psikopatolojik semptom insidansinin 6nemli diizeyde oldugunu dogrulamaktadir. Bu
komorbiditeler semptomlarin siddetini ve etkilenen kadinlarda saglik iliskili yasam kalitesini

etkileyebilmektedir (130).

2.2.3. Endometriozis ve Diger Psikiyatrik Problemler

Endometriozis ile psikolojik bozukluklarin iligkisini degerlendirirken kronik pelvik
agr1 (KPA) dikkate alinmas1 gereken 6nemli bir degiskendir. KPA; pelvik bolgede, siirekli
olan veya 6 aylik peryotlarla tekrarlayan, malignite dis1 agr1 olarak tanimlanmaktadir (146).
Endometriozis, KPA’nin en yaygin nedenlerinden biridir; endometriozisli kadinlar dismenore,
disparoni, menstiirel olmayan (kronik) pelvik agri, oviilasyon agrisi, dissezi ve diziiri gibi
genis bir araliktaki pelvik agrilardan etkilenmektedir (147). Agrinin endometriozis evresinden
bagimsiz oldugu goz oniinde bulundurulursa, hafif endometriozisli kadinlarda yogun pelvik
agr1 goriilebilirken daha siddetli endometriozisi olanlarda akut/kronik agrilar daha az
gelisebilir (148). Bu bulgular endometriozisli kadinlarda agri deneyimini etkileyebilecek
psikolojik faktorlerin rol aldigini diisiindiirmektedir (149). Pelvik agrinin kadinlarin mental
saglik ve yasam kalitesi lizerinde Onemli negatif etkileri oldugu gosterilmistir; 6zellikle,
pelvik agridan sikayet¢i kadmlarin anksiyete ve depresyon diizeylerinin yliksek oldugu,
caligma kabiliyetinde kayip yasadigi, sosyal ektivitelerinin kisitlandig1 ve yasam kalitelerinin
diistiigi  bildirilmektedir (130). Cesitli calismalarda, endometriozis ile pelvik agr1 ve
depresyon veya anksiyete bozukluklar1 arasindaki iligki incelenmeye calisilmistir. Lorencatto

ve ark. (150) endometriozis tanili KPA’s1 olan ve olmayan bir grup kadinda depresyon
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prevelansini karsilastirmistir. Bu ¢alismanin sonuglarina gére KPA’l1 kadinlarda depresyon
%86 oraninda goriiliirken, agrisi olmayanlarda bu oran %38 olarak tespit edilmistir. Dahasi,
depresyonla iligkili semptomlarin (somatik kaygilar, ¢alisma inhibisyonu, tatminsizlik ve
lizgiinliik) agris1 olan kadinlarda 6nemli diizeyde yiiksek oldugu belirtilmistir. Bu verilere
gore depresyonun endometriozisin kendinden ziyade pelvik agru deneyiminin bir sonucu
olabilecegi diisiiniilmektedir. Souza ve ark. yaptigi calismada KPA’nin yasam kalitesinde
azalma ve psikolojik bozukluklarda artis ile korelasyon gosterdigini, bununla birlikte, KPA’ya
ek olarak endometriozis varliginin yasam kalitesinde ek bir etki yaratmadigini tespit etmesi bu
hipotezi desteklemektedir (151). Bu baglamda Roth ve arkadaslari, endometriozis ile iliskili
KPA'dan muzdarip olan kadinlari, diger tibbi durumlardan dolay1r KPA yasayan kadinlarla
karsilastirmistir (152). Bu ¢alismada katilimcilar demografik durum, agri deneyimi ve agri ile
ilgili diger semptomlar, agr1 maluliyeti, depresif belirtilerin sikligi, duygusal sikint1 diizeyi,
agr1 tedavisinden memnuniyet ve evlilik iliskilerinden memnuniyeti degerlendiren
dogrulanmig anketler doldurmustur. flging bir sekilde, iki grup arasinda depresif belirtilerin
siklig1 ve affektif sikint1 diizeyi agisindan anlamli bir fark bulamamiglardir. Bununla birlikte,
biliylik kohort analizleri, pelvik agrisi1 olan endometriozisli kadinlarin, agr1 semptomlari
olmayan kadinlardan ve saglikli kadinlardan daha yiiksek anksiyete ve depresyon ve daha
diistik yasam kalitesi bildirdiklerini tespit etmistir (149). Her ne kadar mevcut veriler kesin
sonuclar ¢ikarmaya izin vermese de, kanit birikimi psikopatolojik hastaliklarin endometriotik
hastalarda agr1 semptomlarimi artirabilecegini ve bu sekilde kisir dongii olusturmaya katkida

bulunabilecegini diisiindiirmektedir (153).

KPA deneyimi endometriozisin 6nemli bir bileseni olarak diistiniilmelidir ve bu durum
kadinlarin yasam kalitesini ve psikolojik refahini 6nemli dl¢lide etkileyebilir. Daha spesifik
olarak, endometriozis ile iliskili psikiyatrik komorbiditeler endometriozun kendisinden ziyade
pelvik agr1 deneyiminin bir etkisi gibi goriinmektedir (138; 152). Endometriozisli kadinlarda
duygusal hastaliklar ve agri algis1 arasindaki iliski hala belirsizdir. Bu konuda yapilan
caligmalar tartigmali sonuclar elde etmistir; depresyon, anksiyete ve duygusal sikintilarin agri
algisinin  artmasina m1 yol agtigi veya agrinin psikolojik sikintiya ve psikopatolojik
semptomlara mi neden oldugu heniiz aydinlatilamamistir (153; 145; 150). Bununla birlikte,
anksiyete ve depresyon hem duygusal hem de bilissel olarak agr1 algisini artirabilir (145).

Sonug olarak, bu yonleri arastirmak i¢in daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.
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2.3. Endometriozis ve Uyku Bozukluklari

Uykunun bozulmasi klinisyenlerin en ¢ok karsilagtigi sikayetlerden biridir (154).
Genel popiilasyondaki sikligina bakildiginda bati diinyasindaki erigkinlerin yarisindan
fazlasinin aralikli uyku bozulmalar1 yasadigi ve erigkinlerin %15-20 sinin kronik uyku
problemleriyle basvurdugu rapor edilmistir (154). Uyku disfonksiyonu giinliik performansta
ciddi disislere (155), motorlu tasit kazalarina ve mesleki kazalara neden olabilir (156), tibbi,
norolojik ve / veya psikiyatrik rahatsizliklart arttirarak (157), hayat kalitesini diisiirebilir
(158). Gegmiste, uyku sikayetleri daha ileri tanisal degerlendirme yapilmadan hipnotik
ilaglarla tedavi edilmekteydi (159). Bu konudaki arastirmalarin son 3 dekadi, uyku bozuklugu
anlayisini komplex bir yapiya doniistirdii (160), 6yle ki ndorofizyolojik, psikolojik ve
davranigsal faktorlerle i¢ ige gegmis bir dizi birincil uyku bozuklugu semptomu, hedeflenmis

tan1 ve tedavi miidahaleleri gerektirmektedir.

Uyku kalitesiyle iligkili olarak yaygin olarak kullanilmakta olan Pittsburgh Uyku
Kalitesi indeksi (PUKI) bu konuya yaklasimda faydal: bulunmustur (161). Bu indeks , Buysse
ve ark. Tarafindan 1989 yilinda gelistirilmis, uyku kalitesinin tanimlanmasi1 amaciyla
niceliksel olglimiinii veren bir dlgektir (161). Toplam 24 soru igerir ve bu sorularin 19’u
kisinin kendini degerlendirmesine dairdir, 5’1 bireyin esi veya birlikte yasadigi bir kisi
tarafindan yanitlanir. Puan hesaplanirken bireyin kendisi disindaki kisilerin yanitladig sorular
hesaplamaya dahil edilmez. Kendini degerlendirme sorulari, uyku kalitesi ile ilgili degisik
meddeleri igerir. Bunlar uyku siiresini, uyku latansin1 ve uyku ile ilgili 6zel problemlerin
siklik ve siddetini saptamak ic¢indir. Bu 18 adet puanlanan maddeler yedi bilesen puani
seklinde gruplandirilmistir. Bilesenlerin bazilar1 tek bir maddeden, bazilar1 ise birkag
maddenin gruplandirilmasi yoluyla olusturulmustur. Her madde 0-3 arasinda puanla
degerlendirilir. Bu bilesenler sirayla 6znel uyku kalitesi, uyku latansi, uyku siiresi, alisilmis
uyku etkinligi, uyku bozuklugu, uyku ilaci kullanimi ve giindiiz islev bozuklugu ad altinda 7
adettir. Bu yedi bilesen puaninin toplami, toplam indeks puanim verir. Toplam puan 0-21
arasindadir. Toplam puanin yiiksek olusu uyku kalitesinin kotii oldugunu gosterir. indeks,
uyku bozuklugu olup olmadigin1 ya da uyku bozukluklarinin yayginligini gostermez. Ancak
PUKI toplam puanmin bes ve iizerinde olmas1 kotii uyku kalitesini gdstermektedir. Bu

indeksin tlirkiyede giivenilirlik ¢alismas1 Agargiin ve ark. tarafindan yapilmistir (162).
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Endometriozis ile iliskili pek ¢ok soru cevaplanmay1 beklemektedir, bunlar arasinda
hastaligin santral sinir sistemini nasil etkiledigi, agr1 ve hastalik evresinin neden korelasyon

gostermedigi ve endometriozisin uyku kalitesini nasil etkiledigi sayilabilir (163).

Glinlimiize kadar, 6zellikle endometriozisli kadinlarda uyku kalitesi iizerine yeterli
diizeyde calisma yapilmamistir. Yapilan bir calismada endometriozis hastalarinin %40’ma
yakininda uyku kalitesinin zayif oldugu, dismenoresi ve disparonisi olan hastalarin ortalama
PUKI skorlarmin olmayanlara kiyasla daha yiiksek bulundugu bildirilmistir (164). Bu veriler

1s18inda endometriozisli kadinlarda klinik semptomlarin uyku kalitesini etkileyebilecegi

diistiniilmektedir.
Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi'nin Puanlamasi
Bilesen 1: Oznel Uyku Kalitesi, soru 6'in puanlamasi ile Bilegen 5: Uyku Bozuklugu soru 5b-j'nin hesaplanmasi ile
elde edilir. elde edilir. Soru 5b,c,d,e,f,g.h,ij sorulara ait skor toplami
asagidaki gibi hesaplanir.
Bilesen 2: Uyku Latansi, soru 2 ve 5a’nin puanlamasi ile Soru 5b-5; toplami Bilesen 5 puani
elde edilir. 0 0
Soru 2 ve 5a’nin toplami Bilesen puani 1-9 1
0 0 10-18 2
1-2 1 19-21 3
3-4 2 Bu degerlendirme sonucu bilesen 5 puani elde edilir.
5-6 3
Bilesen 6: Uyku ilaci Kullammi soru 7'nin puanlamasi ile
Bilesen 3: Uyku Siiresi soru 4'iin puanlamasi ile elde edilir. elde edilir.
Bilesen 4: Alisiimis Uyku Etkinligi soru 1, soru 3 ve soru 4 ile Bilegen 7: Gp”dﬂl i‘é'Pft’_BOEUHUQU soru 8 ve 9'un
hesaplanir. Yatma saati (soru 1) ile kalkma saati (soru 3) puanlamasi ile elde edilir
arasindaki stire hesaplanarak yatakta gecirilen siire Soru 8 ve 9 toplami Bilesen 7 puani
bulunur. Daha sonra soru 4 ile uyuma saatlerinin stiresi 0 0
saptanir ve asagidaki gibi alisiimis uyku etkinligi hesaplanir. 1-2 1
3-4 2
Alistinug Uyku Etkinligi (%) 56 3

Uyuma saatlerinin stiresi X 100

Bu degerlendirme sonucunda bilesen 7 puani elde edilir.

Yatakta gecen saatlerin siiresi

Aligilmis Uyku Etkinligi Bilegen 4 puani Tiim bu bilesenlerin puanlari toplanarak PUKI
Uyku etkinligi = % 85 0 el AT
%75 < Uyku etkinligi < %84 1 P ’
9465 < Uqu etkinligi < %74 2 Buysse DJ, Reynolds CF 3rd, Monk TH (1989) Psychiatry Res. 1989 May;28(2):193-213
Uyku etkinligi < %65 3

Bu degerlendirme sonucunda bilesen 4 elde edilir.

Sekil 2. Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi’nin puanlamas.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Kanuni Sultan Siileyman Saglik
Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde 2019-2020 yillar1 arasinda 22.03.2019 tarihli 77 nolu

etik kurul karar1 onayi ile prospektif kohort olarak yapilmistir.

Arastirmanin amact: Opere olan endometriozis hastalarinin ameliyat Oncesi ve
sonrasindaki donemlerde depresyon ve uyku bozukluklarinit karsilastirarak aradaki farkin
saptanmas1 amaglanmistir. Burada temel amag¢ endometriozisin getirdigi semptomlardan Gtiirii
hastalarin psikolojik durumlarinin ve uyku diizenlerinin nasil etkilendigi ve meydana gelen bu
etkilerin nasil diizeltilebilecegi hakkinda bir data ortaya cikarmaktir. Bu sekilde hastalarin
psikolojik destek ihtiyaglarinin olup olmadiginin ortaya ¢ikarilmasi ve endometriozis nedenli
planlanan tedavilerinin erken siirecte verilmesi amaglanmaktadir. Sekonder amag¢ olarak
hastalarin diizelen uyku ve psikolojik durumlar ile takipte kalmalarini saglamak, tedaviye

uyumlarini ve hayat kalitelerini arttirmak planlanmaktadir.

Arastirmaya dahil olacak hasta, goniillii sayisi, bunlarin niteligi ve se¢im gerekgesi bir
psikiyatrik bozuklugu olmayan ve operasyon endikasyonu olan endometriozis hastalari, 18-49

yas araligindaki kadin hastalar

Bakilacak parametreler

a. Jinekolojik ultrason bulgulari

b. Jinekolojik muayene bulgulari

c. MR goriintiileme bulgular

d. Preoperatif rutin parametreler (tam kan sayimi, koagulasyon, seroloji v.b.)
e. CA-125

f. Beck Depresyon Olgegi

g. Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi

Dahil etme kriterleri: 18-49 yaslar1 arasindaki bilinen bir psikiyatrik bozuklugu

olmayan ve operasyon endikasyonu olan endometriozis hastalari
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Harig¢ tutma kriterleri: Operasyon endikasyonu olmayip yalnizca medikal tedavi alan
hastalar, bilinen bir psikiyatrik hastalig1 olanlar, baska bir sebepten uyku bozuklugu olan

hastalar, 49 yas iistii hastalar 18 yas alt1 hastalar, malignitesi olan hastalar, gebeler

Cekilme kriterleri: Hastanin tedaviyi ve tedavi yontemlerini kabul etmemesi, tedaviyi

sonlandirmak istemesi

SPSS 22.0 programi (IBM SPSS Statistics 22, SPSS inc.) kullanilacaktir. Istatistiksel
karsilastirmalarda Pearson ki-kare, Fisher exact ki-kare, bagimsiz iki 6rneklem t testi ve Mann
Whitney-U kullanilacaktir. Kategorik degiskenler say1 ve yiizde, ortalamalar ise ortalama ve

standart sapma olarak verilecektir.
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4. BULGULAR

Calismaya evre 4 endometriozis tanisi almis olan 42 kadin dahil edildi. Hastalarin
yaglar1 20 ve 49 yas arasinda dagiliyordu, yas ortalamasi 33,8+7,6 idi. Hastalarin VKI leri
ortalama 24,6+4.1 idi.

Calismaya dahil edilen kadinlarin klinik 6zellikleri tablo 3 de gosterilmistir. Hastalarin
ortalama ASRM puanlar1 49 ile 98 arasinda ve ortalama degeri 66.5+13.1 idi. Kadinlarin
endometriozise ait patolojinin bilateral olma durumu 17 (%40.5) kadinda mevcuttu.
Douglasta nodiil bulanan 8 (%19) kadin, sakrouterin hassasiyeti olan 11 (%26.2) kadmn
mevcuttu. Hastalarda saptanan endometrioma hacmi en az 31 cm®, en ¢ok 864 cm® arasinda
bulunuyordu ve ortalama degeri 174.2+155,1 idi. Kadinlarda basvuru sirasinda primer veya

sekonder infertilite sikayeti olan 17 (%40.5) kisi bulunuyordu.

Tablo 3 : Evre 4 endometriozisli hastalarin klinik 6zellikleri.

Yas 33,8+7,6
VKI 24,641
ASRM puan 66.5+13.1
Endometrioma hacmi 174.2+155,1
Bilateralite 17(%40.5)
Douglasta nodiil 8(%19)
Sakrouterin hassasiyeti 11(%26.2)
Infertilite 17(%40.5)

Calismamiza dahil edilen hastalarin preoperatif ve postoperatif donemde hesaplanan
Beck depresyon skalasi, Pittsburgh uyku kalite skalasi ve Ca-125 degerleri tablo-4 de
gosterildigi gibi karsilastirildi. Preop donemde Beck depresyon skalasina gore 2 (%4.8) hasta
normal diizey , 1 (%2.4) hasta hafif diizey, 12(%28.6) hasta orta diizey, 27 (%64.3) hasta
siddetli diizeyde idi . Cerrahi sonrasinda donemde Beck depresyon skalasina gére 38 (%90,5)
hasta normal diizey, 4 (%9.5) hasta hafif diizey depresyon bulgularina sahipti ve postoperatif
donemde orta ve siddetli diizeyde depresyon bulgusu olan hastaya rastlanmadi. Hastalarin
preoperatif ve postoperatif Beck degerleri karsilastirildiginda depresyon diizeyinde anlamli

diizeyde azalma izlendi (p< 0.05).
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Cerrahi 6ncesi donemde Pittsburgh uyku kalite skalas1 degerleri karsilastirildiginda iyi

diizeyde uyku kalitesine sahip 4(%9.5) hasta kotii uyku kalitesine sahip 38 (%90,5) hasta

vardi. Cerrahi sonrasinda hesaplanan degerlere gore 29 (%69) iyi uyku kalitesine sahip iken

13 (%31) hasta kotii uyku kalitesine sahipti. Hastalarin preoperatif ve postoperatif uykulari

karsilastirildiginda depresyon diizeyinde anlamli diizeyde azalma izlendi (p< 0.05).

Preoperatif ve postoperatif donemde Ca-125 degerleri karsilastirildiginda

cerrahi

oncesi 116,4+£96.7 olan Ca-125 degeri cerrahi sonrast 23,1+10.3 degerlerine diigmiistii ve

istatiksel olarak bu azalmanin anlamli oldugu goézlendi.

Tablo 4 : Evre 4 endometrozisli hastalarin preoperatif ve postoperatif Beck,

Pistsburgh, Ca-125 degerlerinin karsilastirilmas.

Preoperatif deger Postoperatif deger P degeri
(Mean +SD) (Mean +SD)
Beck depresyon | n(%) n(%) A
skalas1
Normal diizey 2 (%4.8) 38 (%90,5)
Hafif diizey 1 (%2.4) 4 (%9.5)
Orta diizey 12 (%28.6) 0 0.000
Sidettli diizey 27 (%64.3) 0
Pittsburgh n(%) n(%) N
Iyi  kalite  uyku | 4 (%9.5) 29 (%69) 0.000
diizeyi
Kot kalite  uyku | 38 (%90,5) 13 (%31)
diizeyi
Ca-125 116,4+96.7 23,1+10.3 0.000™

A\ Paired sample T test

"Ki kare test

P<0.05
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Tablo 5 ve 6 da infertilite tanis1 almis olan hastalarda Pittsburgh uyku kalitesi ve Beck
depresyon skalas1 karsilastirilmistir. Infertil hastalarda uyku kalitesinin kotii olma durumu 16
(%94.1) iken olmayan hastalarda 17 (%68) idi ve anlamli olarak infertilite hikayesi olan
hastalarda uyku kalitesinin daha kotii oldugunu gozlemledik. Infertil hastalarda Beck
depresyon skalasimi karsilastirdigimizda ise 6zellikle evre 4 (siddetli depresyon) depresyon
olma durumunu infertilitesi olan hastalarda, 13 (%76.5) hastada gozlemlerken olmayan
hastalarda bu sayiy1 14 (%56) olarak gozlemledik. Evre-3 i¢in ise bu durum infertil olanlarda
3 (%17.6) olmayanlarda 9 (%36) hasta idi. Tiim evreler karsilastirildiginda infertilite ile

depresyon arasinda anlamli bir iliski oldugu gézlemledik.

Tablo 5: Infertilite tanis1 almis olan hastalarada Pittsburgh uyku kalitesi

Uyku kalitesi Uyku kalitesi P
Kotii lyi
Infertilite
Var 16(%94.1) 1(%5.9) 0.032
Yok 17(%68) 8(%32)
Ki kare test
P< 0.05

Tablo 6: Infertilite tanis1 almis olan hastalarada Beck depresyon skalasi

Preoperatif Beck depresyon skalasi P

1 2 3 4
Infertilite var | 1(%5.9) | 0 3(%17.6) | 13(%76.5) | 0.026
Infertilite yok | 1(%4) 1(%4) | 9(%36) 14(%56)

Ki kare test

P<0.05

Tablo 7 de, Evre-4 endometriozisli hastalarin klinik 6zellikleri ile uyku kalitesinin iyi
ve kotii olarak siniflanmasina gore karsilastirilmasi gosterilmistir. Endometrioma ¢apt uyku
kalitesi kotii olan hastalarda 248.42+95.7 iken uyku kalitesi iyi olan hastalarda 296.11+271.53
idi ve anlaml1 olarak fark oldugu izlendi. Endometriomanin bilateral olmasi, douglasta nodiil
olmasi, sakrouterin hassasiyet olmasi1 ve ortalama ASRM puanlariyla uyku kalitesi arasinda

anlamli bir iliski olmadig1 gézlemlendi.
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Tablo 7: Hastalarin klinik &zellikleri ile uyku kalitesinin iyi ve koti olarak
siiflanmasina gore karsilastirilmasi.

Endometrioma | Bilateral Douglasta Sakrouterin ASRM
cap1 kitle nodul hassasiyet evreleme
Uyku  Kalitesi | 248.42+95.7 14(%42.4) | 3(%33.3) 8(%24.2) 67.1+£23.2
koti
Uyku  Kalitesi | 296.11+271.53 | 3(%33.3) 5(%15.2) 3(%33.3) 67.3+24.5
iyi
p 0.035 0.234 0.876 0.456 0.765
Ki kare test
P<0.05
Independent sample-t test
P<0.05
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5. TARTISMA

Bu calismada evre 4 endometriozis tanisi ASRM klasifikasyonuna gore konulmus
hastalarda yapilan laparoskopik endometriozis cerrahisi tedavisi sonrasinda depresyon
degerleri ve hastalarin uyku kalitesinde anlamli oranda iyilesme oldugu gosterildi.
Calismamiza dahil edilen tim hastalarin Evre-4 endometriozis olmasindan ve yapilan
tedavinin cerrahi yontemle gergeklestirilmesinden dolay1 bildigimiz kadari ile bugiine kadar
literatiirde yapilmis Evre-4 endometriozis tedavisi ile depresyon ve uyku kalitesi arasindaki

iliskiyi inceleyen ilk ¢aligmadir.

Endometriozis kesin tanisi cerrahi olarak konulabilen bir hastaliktir (165).Bir kadinda
endometriozis olsa dahi asemptomatik olabildigi i¢in toplumda kesin sikligin belirlenebilmesi
icin cerrahi taniya gereksinim duyulmaktadir (166). Mahmood ve arkadaslart tubal
sterilizayon yaptiklar1 asemptomatik 598 hastada % 6 oraninda endometriozis varliginin
gozlemlendigini bu oranin infertilite nedeni ile cerrahi yapilanlarda %21 kronik pelvik agri
nedeni ile cerrahi yapilanlarda %25 oldugunu belirtmislerdir. Ballard ve ark. 15-55 yas
arasinda 5590 kadinmi inceledikleri calismalarinda genel endometriozis sikligint %1.5
oldugunu kronik pelvik agri, dismenore, menoraji olan olgularda bu oranin % 71 oldugunu

gostermiglerdir (167).

Kadinlarda kronik pelvik agr1 alt abdominal bdlge ve pelviste siirekli ya da aralikli olan ve
en az 6 ay siiren, cinsel iliski ve menstruasyonla ilgisi olmayan bir agridir (168).Calismamizin
iizerine odakladig1 psikiyatrik semptomlar ile endometriozisin olast en énemli bagi kronik
pelvik agrinin en 6nemli nedenlerinden biri olmasindan kaynaklanmaktadir. Bu hipotezimizin
olas1 en 6nemli sebebi tiim hastalarda ortak 6zellik olarak medikal tedaviye yanitsiz kronik

pelvik agrilarinin bulunmasi 1idi.

Endometriozise bagli semptomlarin tedavisinde medikal ve cerrahi yontem hastalara
gore kisisellestirilmelidir. Endometriozis tedavisinde cerrahi tedavinin medikal tedaviye gore
tercih edildigi durumlar medikal tedaviye direncgli kronik agri sikayetleri, barsak ve iiriner

sistemindeki mekanik tikanikliklar ve ovarian kitlelerde malignensinin diglanmasidir (80).

Kronik agrinin major depresyon ile giiclii iliski i¢cinde oldugu ve bu hastalarda yagam
kalitesi degerlerinin kronik agris1 olmayan depresyon hastalarina gore daha diisiik oldugu
gosterilmistir (169). Psikiyatrik hastaliklarin tedavisinin medikal olsun ya da olmasin basari

ile sonuglanmasinin depresyon kaynagi olan nedenin retrospektif taniya da olanak verdigi
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bilinmektedir (170). Endometriozisli hastalarda diger semptomatik sikayetlere ek olarak
infertilite varliginin depresif bozukluk ve uyku kalitesinde bozulma ile birliktelik gosterdigi
gosterilmistir (171). Tanahatoe ve ark. ileri evre endometriozisli olgularda infertilite sikliginin
%30-%50 arasinda degistigini belirtmislerdir biz de calismamizda kadmlarin %40.5 inde
infertilite sikayeti oldugunu gozlemledik (172). Bulgularda da gosterildigi gibi
endometriozisli hastalarda infertil olma durumunda uyku kalitesinde anlamli olarak bozulma
goriilmiis olsa da hastalarimizin postoperatif donemde kontrol edilen uyku kalitesi degerleri
infertilite tedavisinden bagimsiz olmustur. Infertilite ve depresyon arasinda anlamli bir iliski
oldugu gosterilmistir (173). Calismamizda infertil olan hasta grubunda orta ve agir depresyon
bulgularinin daha ¢ok oranda gozlemlendigini gosterdik. Hastalarimizda yapilan cerrahi
tedavi sonrasi baslayacak olan infertilite tedavisi dncesinde postoperatif depresyon skalasi
yapmis olmamizdan dolay: infertilite varliginin depresyon ve uyku kalitesi iizerine olan
kofaktor etkisini ortadan kaldirmaya calistik. Bu nedenle infertil olsun veya olmasin evre 4
endometriozisli hastalarda depresyon ve uyku kalitesi Olgekleri ile esas iliskinin cerrahi

sonrasi kronik pelvik agri ile ilgili oldugunu diisiiniiyoruz.

Endometriozis varliginda en 6nemli morbiditelerden bir olan ve hasta yasam kalitesini
ve cinsel sagligini dogrudan etkileyen kronik pelvik agri infertilite hari¢ tutulacak olursa
endometriozis medikal ve cerrahi tedavilerinin en 6nemli nedeni olmaya devam etmektedir
(174). Agrili bir yasamin getirecegi psikososyal kisitlanmalar ve yasam kalitesindeki
azalmanin agn tedavisi ile diizelecegi tabi ki beklenebilir. Ayrica organik bir patolojiye sahip
olmayan bireylerde de depresyonun kronik agriya yol actigi veya agri esiginde anlamli bir

diisiise neden oldugu gosterilmistir.

Hastalarimizda var olan endometrial odaklarin neden oldugu agn ile iligkisini
gosterdigimiz orta ve agir depresif durumun var olan agr1 algisimi arttirmis olabilir. Her ne
kadar depresyon i¢in uygulanabilecek tedaviler organik tedavi yapilmamis olsa bile olas1 agr1
ve depresyon arasindaki kisir dongiiniin ortadan kaldirilmasi depresyon i¢in kullanilmasi
gereken medikal tedavilere gereksinimi azaltacaktir (143). Calismamizda preoperetif
donemde hastalarimizin %92.9 u orta ve agir depresyon bulgularina sahip iken postoperatif
donemde hicbir hastamizin orta ve agir siddette depresyon sikayetinin olmadigimi gosterdik.
Sepulcri, ve arkadaglari endometriozis tanisi almig olan 104 kadinda depresif semptomlarin
% 87.6 diizeyinde goriildiiglinli ve hastalarin evreleri ile depresyon orani arasinda bir iligki
olmadigin1 gostermislerdir (145). Lorengatto ve ark endometriosiz olan fakat agn sikayeti

olup olmama durumuna gore gruplandirdiklar1 hastalarda depresyon sikayetinin agri ile iliskili
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oldugunu gostermislerdir (150). Calismamizda hastalarimizin ¢ok az kisminda depresyon
sikayeti preoperatif donemde olmadigi i¢in istatiksel analiz yapamadik. Fakat hastalarimizda
endometriomanin bilateral olmasi, sakrouterin hassasiyet olmasi, douglasta nodiil olmasi ile
depresyon sikayetinde azalma arasinda iligki olmadigini diisiiniiyoruz ¢iinkii tedavi sonrasinda

hastalarimizin higbirinde orta veya agir siddette depresyon sikayeti bulunmamaktaydi.

Uyku kalitesi ile ilgili calismalarin ¢oklugu sasirtici olmayacak sekilde artmaktadir.
Insan yasaminin yaklasik iicte birlik kismmnin uyku ile gectigi ve giin i¢inde yapilan hem
mesleki hem sosyal aktivitelerin uyku kalitesinden etkilendigi bilinmektedir (175). Uyku
bozuklugu ile depresyon arasinda var olan kisir dongii nedeni ile her iki rahatsizligin tedavisi
digerinde iyilesmeye neden olmaktadir (176). Calismamizda postoperatif donemde hastalarin
uyku kalitesinde anlamli diizeyde iyilesme izledik. Hastalarin klinik durumlar ile uyku
kalitesinin Pittsburgh uyku skalasinda 5 puanin iizeinde ve altinda olmak iizere
smifladigimizda  uyku kalitesinde kot olup olmama durumu ile ASRM  skoru,
endometriomanin bilateral olmasi, sakrouterin hassasiyet olmasi, douglasta nodiil olmasi
arasinda anlamli bir iligski olmadigin1 fakat sasirtici sekilde endometrioma ¢ap1 daha kiigiik
olan hastalarda uyku Kkalitesinde kotli olma durumu arasinda anlamli iliski oldugunu
gozlemledik. Endometrioma cap1 disindaki durumlarin depresyonu olan hastalarda da
mantiksal iligkisinin olmamas1 klinik bulgumuzu desteklerken, endometrioma c¢ap1 ile
hastalarin  klinik sikayetleri arasinda iliski olmayabilecegini goOsteren ¢alismalari
degerlendirdigimizde uyku kalitesi ile bu iliski olasi goziikmektedir (177). Endometriozis
tanist alan hastalar1 degerlendirdigimizde derin endometriozis odaklar1 olan hastalarda
milimetrik diizeyde lezyonlarda dahi agr1 olmakta fakat biiylik ¢capli ovaryen endometriomast
olan hastalarda agr1 olmayabilmektedir (178).Cosar ve ark kronik pelvik agrisi olan ve
olmayan hastalarda uyku kalitesini arastirdiklar1 ¢alismalarinda %80 oraninda kronik pelvik
agr1 uyku kalitesi bozuklugu izlemislerdir (179). Calismamizda preoperatif donemde %90.5
olan kotli uyku Kkalitesi varliginin postoperatif donemde %31 oranma geriledigini
gozlemledik. Maggiore ve arkadaslari posterior cul-de-sac bolgesinde olan endometriozis
vakalarinda uyku kalitesinde anlamli diizeyde bozukluk oldugunu ve bu durumun saglikli

kontrol grubuna gore 4 kat daha fazla oldugunu belirtmislerdir (180).

Endometriozis hastalarinda Evre 3-4 olan hastalarin Evre 1-2 olan hastalara gére daha
yogun agr1 duyduklari ayn1 zamanda agri1 esiklerinde anlamli diizeyde diisme oldugu
gosterilmistir. Nunes ve ark. bu g¢alismalarinda uyku kalitesinde azalma ve agr1 diizeyi

arasinda anlaml iligki oldugunu belirtmisledir (163). Lagana ve ark’lar1 endometriozis ile
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depresyon arasinda iliski oldugunu fakat tedavi sonrasi var olan iyilesmenin depresyon
iizerinde etkisinin net olarak ortaya konabilmesi i¢cin daha homojen gruplarda c¢alisma
yapilmasi  gerektigini belirtmislerdir (130). Endometriozise eslik eden en Onemli
morbiditelerden biri olan infertilite ile depresyon ve uyku kalitesi arasinda anlamli iliski
oldugunu gosterdik. Fakat tedavi sonrasi tiim hastalarda olan uyku kalitesi ve depresif
durumdaki iyilesmenin infertilite olup olmamasindan bagimsiz oldugu goziikmektedir. Bu
hipotezimizin en 6nemli gézlem kaynagi olarak cerrahi sonrasi infertilite olsun veya olmasin

hi¢bir hastada orta ve agir siddette depresyon sikayeti olmadigini gézlemledik.

Calismamiz toplumda cok az sayida goriilen Evre-4 endometriozis vakalarinda
yapilmis olmasi ve tiim hastalara laparoskopik cerrahi ile kitle rezeksiyonu uygulanmis olmast
nedeni ile bilebildigimiz kadar1 ile depresyon ve uyku kalitesi iliskisini inceleyen ilk
caligmadir. Tedavi ile kronik pelvik agr sikayetinde var olan diizelmenin hastanin psikolojik
sagliginda ve uyku kalitesinde diizelme saglamasi bekleniyor olsa da bulgularimizin sagladig
ek kazanglar soyle siralanabilir. Cerrahi oncesi hasta bilgilendirilip hasta onami alinirken
hastalarin sorabilecegi sorular da hasta sayist kadar farkli olabilmektedir. Her iki
yumurtaliginda kist olmasi, derin lezyonlarinin olmasi, kitlesinin biiyiilk olmasi, gibi farkli
klinik durumlarda hastalara cerrahi sonras1 hangi oranda iyileseceklerinin bilgisi verilirken
bulgularimiza dayanarak bu konularda aydinlatict olabilecegimizi diisiiniiyoruz. Caligmamizin
giiclii yonleri ayni grup hastalarda ayni tedavi yontemi ile ayni ekip tarafindan yapilmis
olmasi, preoperatif ve postoperatif donemde karsilastirma yapilmis olmasi, depresyon ile
iliskili olabilecek uyku kalitesinin birlikte arastirilmis olmasi, prospektif olarak dizayn
edilmesidir. Ayrica bu hastalarda hem depresyon hem de uyku sorgulama testlerinin yapilip
bu iki acidan da degerlendirilmis olmasi da yine giiclii yonleri arasinda sayilabilir.
Calismamizin zayif yonii iste hastalarin 6. ay postoperatif donemlerinin incelenmis olmasi ve

daha uzun donemde takiplerinin heniiz yapilmamis olmasidir.

Ozetle calismamizda Evre-4 endometriozis cerrahisi yapilan hastalarda uyku
kalitesinde anlaml1 artis depresyon sikayetinde anlamli azalma oldugunu gosterdik. Infertilite
sikayeti olan hastalarda uyku kalitesinde kotii olma durumu ve agir depresyon olma durumu
anlaml olarak fazla idi fakat bu hastalar da cerrahi tedaviden benzer sekilde fayda gordiiler.
ASRM skoru, endometriomanin bilateral olmasi, sakrouterin hassasiyet olmasi, douglasta
nodiil olmas1 arasinda anlamli bir iliski olmadigin1 ; endometrioma ¢ap1 daha kii¢iik olan

hastalarda uyku kalitesinde kotii olma durumu arasinda anlamli iligki oldugunu goézlemledik.
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Yapilacak daha genis ¢alismalar 1s1ginda hastalarin endometriozis hastaligi ve tedavisi ile

hayat kalitesinin arttirilmasina yonelik bilgi ve tecriibeler artarak devam edecektir.
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