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1. GIRIS

Endometriozis; endometrial bez ve stromanin uterus disinda bulunmasi ile
karakterize, pelvik agr1 ve infertilite ile iliski benign bir hastaliktir. Ektopik
endometrial doku genelde pelviste bulunur ancak vicutta herhangi bir yerde
gorulebilir. Endometriozis; prevalansi net olarak bilinmemekle birlikte Greme
caginda pelvik agr ile bagvuran hastalarin %12-32, infertil kadinlarin %9-
50’sinde saptanmistir. Ureme ¢aginda genel popiilasyonda prevalans %3 ila %10
arasindadir. Cok genis spektrumda klinik belirti ve bulgulari olan hastalik ilerleme

ve tekrarlama egilimindedir [2].

Patogenezinde One siiriilen teoriler arasinda en Onemlisi retrograd
menstruasyon ve implantasyon teorisidir. Menstruasyon esnasinda fallop
tiplerinden peritoneal kaviteye menstrual kanin gectigi ve pelvik organlara
implante oldugu one siiriiliir. Diger bir teori ¢6lomik metaplazi teorisidir. Colomik
epitelden koken alan mezotel hiicrelerinin spontan metaplastik degisikligi ile
endometrizisin olustugu disiintiliir. Endometrial hiicrelerin vaskiiler ve lenfatik
yayilimi ve endometrial hiicrelerin direk implantasyonu tizerinde durulan diger

teorilerdir.

Endometrioma, overde endometrial bez ve stroma ile doseli kist
olusumudur ve endometriozisi olan hastalarin yaklasik % 17 — 44’iinde
goriilmektedir. Agriya sebep olmasimin yani sira infertiliteye yol agmakta, over

rezervinin ve ovaryan stimiilasyona yanitin azalmasina neden olmaktadir.



Endometrioma ve endometriozis iliskili subfertilite iki ana mekanizma ile
aciklanabilir. Bunlardan ilki bozulmus adneksiyal anatomi sebebiyle ovulasyonun
ardindan  ovumun  yakalanamamasidir.  Ikincisi  ise  prostaglandin,
metalloproteinazlar, sitokinler ve kemokinlerin artmis salinimina bagli olarak
kronik inflamasyon gelismesi ve bu durumun over, tuba ve endometrium
fonksiyonunu  bozarak  folikulogenez, fertilizasyon ve implantasyon

bozukluklarinin ortaya ¢ikmasina sebep olmasidir [3, 4].

Infertilite, ¢iftlerin bir yil siire ile en az haftada iki giin korunmaksizin
diizenli cinsel iliskide bulunmasina ragmen gebelik olusmamasi olarak tanimlanir.
Infertilitenin iireme ¢agindaki ciftlerin yaklasik %10-15’inde goriilen bir problem
oldugu bilinmektedir. Diinya Saghk Orgiitii’niin (DSO) standart tanisal
protokolleri kullanarak olusturdugu verilere goére incelendiginde; kadina ait
nedenler %40-45, erkege ait nedenler %30-40 oraninda gortlmekte iken ciftlerin
%10-15"inde ise glinlimiizdeki mevcut standart tanisal testler ile aciklanamayan

infertilite mevcuttur.

Aciklanamayan infertilite olgularindaki tedavi yaklasimlari; ovulasyon
indiksiyonu (Ol), intrauterin inseminasyon (IUI), Ol + IUl, in vitro fertilizasyon
(IVF), intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) gibi yardimci iireme teknikleri

seklinde siralanir [2].

Endometriozisli olgular1 opere etmenin ya da takip etmenin IVF

sonuclarina etkisine dair bir¢cok ¢alisma yapilmistir. Cerrahinin avantajlar1 oldugu



gibi dezavantajlar1 oldugu da gosterilmis ve birinin digerine iistlinliigline dair

kesin bir kanit ortaya konulamamuistir [5-8].

Cerrahinin dezavantajlari; over rezervine olumsuz etkisi, prematir over
yetmezligi riski, cerrahinin getirebilecegi kanama, enfeksiyon gibi riskler, IVF
tedavisine baslangicin gecikmesi, hastaligin rekiirrens riskinin olmasidir. Opere
olmayan hastalarda ise hastaligin siddetinin artmasi, endometriomanin enfekte
olmasi, olas1 bir malignitenin atlanmasi, kimyasal peritonit, siklus iptali, oosit
toplama isleminin giiclesmesi ve olas1 bir gebelik halinde gebelik ve

endometrioma ile iliskili komplikasyonlar karsimiza ¢ikabilmektedir [4].

Hastanin yasi, over rezervi, infertilite siiresi, Onceki tekrarlayan IVF
basarisizlig1 oykiisii gibi birgok faktor ortaya koyularak hasta bazli yaklagimin
uygun oldugu kabul edilen ortak diisiincedir. Biz bu ¢alismada hastalari
endometriozis sebebiyle opere etmenin ya da etmemenin getirdigi sonuclari;
hastalarin over rezervindeki degisiklikler, IVF tedavisi esnasinda ihtiya¢ duyulan
gonadotropin dozu ve siresi, ovulasyon indiksiyonu siiresince degerlendirilen E2,
LH, progesteron seviyelerindeki farkliliklar, elde edilen oosit sayisi, klinik ve

canli gebelik sonuclari iizerinden karsilastirarak incelemeyi hedefledik.



2. GENEL BILGILER

2.1. ENDOMETRIOZIS

2.1.1. Tanim

Endometriozis, ilk kez 1860 yilinda Von Rokitansky tarafindan
tanimlanan, endometrial bez ve stromanin uterin kavite ve kas tabakasi disinda
fonksiyon gordiigii, klinik ve patolojik bir olaydir. Ektopik endometrial doku
genelde pelviste bulunur ancak viicutta herhangi bir yerde goriilebilir. Cok genis
spektrumda klinik belirti ve bulgulart olan hastalik ilerleme ve tekrarlama
egilimindedir. Gilintimiizdeki tanimi ile pelvik agr1 ve infertilite ile seyreden,
estrojen bagimli, benign, kronik bir hastaliktir. Belirtileri olan inflamasyon, skar

ve adezyon gevre dokulara siklik kanama neticesinde ortaya ¢ikar [2].

2.1.2. Etiyopatogenez

Endometriozisin patogenezi halen net anlasilamamis olup tek bir
mekanizma biitiin endometriozis vakalarin1 agiklayamamaktadir. Patogenezi

aciklayabilmek i¢in ¢esitli teoriler 6ne siirtilmiistiir.

2.1.2.1. Retrograd Menstruasyon Teorisi

Implantasyon ya da Sampson teorisi olarak da bilinen bu teori
endometriozisin patogenezinde birincil mekanizma olarak kabul edilmektedir.
Menstruasyon esnasinda endometrium dokusunun fallop tiplerinden gecerek
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periton ylzeylerine ve pelvik organlara implante oldugunu savunan bir teoridir.
Fallop tiiplerinden retrograd akim oldugunun gosterilmesi, endometrium
hlcrelerinin periton kavitesi i¢inde de canliligini devam ettirebildigi ve adezyon,
invazyon, implantasyon, proliferasyon 6zelliklerini gosterebildikleri varsayimlari

temel alinarak olusturulmustur [9].

2.1.2.2. Colomik Metaplazi Teorisi

Pelvik peritonu ddseyen hiicrelerin enfeksiydz, hormonal ve diger
uyaranlar ile metaplaziye ugramasi sonucu endometriozis olustugunu savunan
teoridir [10]. Pelvik peritonun overin germ epitelinden ve miller kanallarinin
¢olomik epitelinden koken aldigini gosteren ¢alismalar bu teorinin destekgisi
olmustur [11]. Menstruasyon baglamamis olanlarda, adolesanlarda ve yiksek doz
estrojene maruz kalmis erkeklerde endometriozis gosterilmesi retrograd

menstruasyon teorisinden uzaklastirmistir [2].

2.1.2.3. Indiiksiyon Teorisi

Menstural akim ya da diger endojen biyokimyasal etkenler ile primitif
hicrelerin endometrium hcrelerine doniistigiinii 6ne siiren teoridir. Colomik

Mmetaplazi teorisinin uzantisidir [2].

2.1.2.4. Embriyonik Kahnt1 Teorisi

Mdller sisteminin kalintist olan hiicrelerin spesifik uyaranlarla aktive

oldugunu ve endometrium hiicrelerine farklilagtigin1 savunur [12].



2.1.2.5. Lenfatik ve Vaskiiler Metastaz Teorileri

1920’lerde endometriozisin lenfatik ve hematojen yolla endometrium
hlcrelerinin yayilimi1 sonucunda olabilecegi 6ne siiriilmiistiir. Lenfadenektomi
yapilan kadinlarda ve otopsilerde lenf nodunda endometriozis tespit edildigini
gosteren calismalar mevcuttur. Bu teori kemik, sinir, kas, akciger, vertebra gibi

yerlerde goriilen endometriozis vakalarini agiklamada yardimcidir [13].

2.1.3. Genetik

Baz1 kadinlarda periton kavitesine menstruasyon kaninin tasinmasina
ragmen endometriozis gelismemesi, bazi ailelerde goriilme sikliginin artmis
olmast hastalifin genetik faktorlerden etkileniyor oldugu diisiincesinin ortaya
c¢ikmasma yol agmistir. Endometriozis gelisimine neden olabilecek genlerin,
dokdlen hicrelerin proliferasyonunu, periton ylzeyine implantasyonunu ve
inflamatuar yaniti kontrol eden molekiiler siirecleri yonettigi ileri stirlilmiistiir

[14].

Estrojen iiretimi ve metabolizmasindaki molekiiler degisiklikler
endometriozis gelismesi i¢in gerekli ortami olusturmaktadir. Estrojen hormonu ile
aktivitesi artan siklooksijenaz tip-2 (COX-2) prostaglandin E2 (PGE2) artisina yol
acar. Artan PGE2 androjenlerin estrojene doniisiimiinii gerceklestiren aromataz
icin uyaricidir [15]. Ayrica estradiolun estrona doniisiimiinii indiikleyen tip 2 17

beta hidroksisteroid dehidrogenaz enzim aktivitesi endometriotik dokuda ileri



derecede azdir. Normal endometriumda progesteron B tipi reseptorleri enzim
aktivitesini artirtr. Ancak tip 2 17 beta hidroksisteroid dehidrogenaz enzim
aktivitesini artiran progesteron B tipi reseptorleri ektopik endometriotik dokuda

bulunmaz [2].

2.1.4. Immunobiyoloji

Menstruasyon esnasinda periton kavitesine menstrual debrisin gegisi olur
ancak reflii olan endometrium hicreleri ekstraseliiler matrikse yapismaz. Kendi
adezyon reseptorlerinden  aldiklar1 uyaranlar ile apoptoza ugrarlar.
Endometriozisli hastalarda immiin sistemdeki degisiklikler ve azalmis
immunolojik klirens sebebiyle hiicrelerin peritonun mezotelial hiicrelerine adeze
olma, prolifere olma ve neoanjiogenezis olusturma kapasitesine sahip oldugu

diistiniilmektedir [16, 17].

Endometriozisli hastalarda periton makrofajlarinin artmis aktivasyonu
sperm motilitesini azaltip sperm fagositozunu artirarak fertiliteyi olumsuz etkiler

[18].

2.1.5. Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

Endometriozis; prevalansi net olarak bilinmemekle birlikte iireme ¢aginda

pelvik agr1 ile basvuran hastalarin %12-32, infertil kadinlarin %9-50’sinde



saptanmistir. Ureme ¢aginda genel popiilasyonda prevalans %3 ila %10

arasidadir.

Risk faktorlerine bakildiginda menars Oncesi ve menopoz déneminde
siklig1 azalirken, tireme ¢aginda sikliginin arttig1 gériilmiistiir [2]. Sosyoekonomik
seviyesi daha yiiksek olan beyaz irkta daha ¢ok goriildigi gosterilmistir.
Endometriozis ile parite arasinda ters iliski mevcut oldugu gosterilirken; spontan
abortus ve ilk gebelik yasi ile arasinda iliski bulunamamistir. Oral kontraseptif
ilag kullanan hastalarda prevalansin azaldigi gosterilmistir. Birinci derece
akrabalarinda hastalik bulunanlarin genel popiilasyona gore daha fazla risk altinda
oldugu ortaya konulmustur. Sigaranin antiestrojenik o6zelliginden Otiirii
endometriozis olusumunu engelledigi sdylenir [19]. Menstriel siklusun 28 giinden
kisa olmasi, menarsin 12 yasindan 6nce gerceklesmesi ve kanamanin bes giinden

uzun surmesi de artan endometriozis sikligi ile iligkilendirilmistir [20].

2.1.6. Semptom, Bulgular ve Tam

Endometriozis yonetiminde hizli ve dogru tani asil amagtir. Genis
yelpazedeki semptomlart nedeniyle multidisipliner bir yaklasim gerekmektedir.
Laparoskopi endometriozisin tanisinda altin standarttir ve histolojik olarak taniyi

dogrulamayi saglar [21].

Endometriozisli hastalarin en sik basvuru sikayeti pelvis agrisidir. Agri

genellikler menstruasyondan hemen Once baglar ve menstruasyon bitiminde



siddeti azalir. Tutulan pelvik organ ile agr1 arasinda iliski kurulmaya calisilmistir.
Ancak hastaliin evresi ile agrinin siddeti arasinda bir dogru oranti
saptanmamustir [22]. Endometriozis hastalarda pelvik agr1 disinda hipermenore,
premenstrual lekelenme, disparoni, suprapubik agri, diziiri, hematiiri ve diskezia
ile kendini gosterebilir. Ayrica siklikla anovulasyon, anormal follikiiler gelisim,
luteal faz yetmezligi, premenstriiel lekelenme, galaktore ve hiperprolaktinemi ile
beraber gortilebilir. Galaktore ile endometriozis arasinda iliski oldugu iddia
edilmistir fakat prolaktin degerleri endometriozisli kadinlarda normal kadinlardan
yiiksek bulunmamistir. Endometriozis ile premenstriiel damlama tarzi kanama
arasinda korelasyon oldugu disiiniilirse de, bir ¢ok vakada menstriel
disfonksiyonun endometriozisle artmadigi gézlemlenmistir. Sonu¢ olarak bu
hastalarda endokrinolojik anormalliklerin insidansinin arttigina dair yeterli veri

bulunmamaktadir [23].

Fizik muayenede en Onemli bulgular uterosakral ligamanlarda, cul-de-
sac’da uterin hareketler ile lokal hassasiyet, adnekslerde endometriomaya bagl
biiyiime, sert nodiillerin palpe edilmesi, servikste laterale dogru yer degistirmedir

[24].

Laparoskopi esnasinda endometriozis odaklarimin gortiniimii  farklilik
gosterir. Klasik mavi siyah, barut yanigi da denilen goriinim disinda lezyonlar
kirmizi, mavi, beyaz ve non-pigmente goriinebilir. Tipik lezyonlarin makroskopik
goriinlimii; asir1  damarlanmig, sari-kahverengi pigmente alanlar, petesial
lezyonlar, pseudoperitoneal cepler, ovaryan fossada adezyonlar ve over yuzeyinde

fibroz bir bantla kapli kistik yapilar (endometrioma) halinde olabilir [25].



CA-125; endometriozis takip ve tedavisinde yararli olabilecegi diisiiniilen
bir laboratuvar belirtecidir. Colomik epitel tarafindan salgilanan bir yiizey
antijenidir ancak endometriozis icin sensitivitesi %20-50 kadar diisiiktiir. Evre 3

ve 4 endometriozisin tanisinda daha yararli oldugu ortaya konmustur [26].

Endometriozisin non-invaziv olarak tanisinin konulmasinda transvajinal
ultrasonografi  (USG) ve manyetik rezonans gorlntileme (MRG)
kullanilmaktadir. USG’de diffiiz, diisiik seviyeli internal ekolar iceren, Kistik yap1
ve ekojenik duvar cidarina sahip kitleler olarak goriiniirler. Endometrioma
tanisinda transvajinal USG’nin etkinligini degerlendirmek amaciyla yapilmig olan
bir ¢alismada USG’nin %92 sensitivite ve %99 spesifiteye sahip oldugu
bildirilmistir [27]. Ancak goruntileme yontemlerinin hicbiri pelvik adezyonlar
veya yuzeyel peritoneal endometriozis odaklarmin tanisinda faydali
olmamaktadir. Hem USG hem MRG tanida yol gostericidir fakat kullanilabilirligi
yapan kisinin deneyimine baglidir. USG 2 cm iizerindeki endometriomalarin
tanisinda faydali iken, yag baskili MRG 5 mm altindaki hemorajik lezyonlarin

%50’sini tespit edebilir [28].

2.1.7. Siniflama

Endometriozis simiflamasi i¢in en yaygin kullanilan sema Amerikan
Reprodiiktif Tip Dernegi (ASRM)’nin ortaya koydugu semadir ve 1996 yilinda
revize edilmistir [29]. (Sekil 1) Bu sema ii¢ boyutlu endometriozis hacmine
dayanarak hastaligin derecesini tanimlamay1 amaglamistir. Invazyon derinligi,
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bilateralite, over tutulumu, cul-de-sac tutulumunun kapsami: ve bununla iliskili
adezyonlarin yogunlugu tizerinde durur. Bu sistemden, ¢ikarilan puan skorlarina
gore 1-15 minimum ve hafif hastaligi, 16-40 orta dereceli hastaligi, > 40 siddetli
hastalig1 gosterir. Bu evreleme sistemi fertilite sonuglarini tahmin etmek i¢in
kurulmustur ve endometriozisin en sik semptomu olan pelvis agrisinin derecesi ile
puan skorlar1 birbiriyle korele degildir. Ancak infertilite hafif endometriozisi olan
kadinlarda bile ortaya ¢ikabileceginden hangi hastalarda infertilite olacaginm
tahmin etmede iyi degildir. Endometriozis Kklinik pratikte; minimal (izole edilmis
kicuk implantlar), hafif (yuzeyel implantlar <5cm, sadece overler ve peritonda
yer alir, adezyon yoktur), orta (hafif adezyon veya adezyon olmayan coklu
ylzeyel ve invaziv implantlar) veya siddetli (endometriomalar) olarak

smiflandirilir [1].
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Sekil 1: Amerikan Reprodiiktif Tip Dernegi Endometriozis Siniflamasi (1985) [1]
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2.1.8. Tedavi

Endometriozis tedavisi hastanin semptomlarina ve fertilite isteminin olup
olmamasina gore degiskenlik gosterir. Tedavi agriyr azaltmaya, fertilitenin
restorasyonuna ya da pelvik kitlenin degerlendirilip tedavi edilmesine yonelik
olarak verilir. Fertilite istemi olan hastalarda hem fertiliteyi saglayict hem de
agriy1 azaltmaya yonelik tedavi sinirli sayidadir. Bununla birlikte gebelik
endometriozise bagl agrida gegici bir iyilesme saglayabilir [1]. Tedaviye ragmen
hastalarin bulgularinda tekrarlamaya sik rastlanmaktadir. Literatiirde hastaligin
tekrarlama oranlari 1 yil igin yaklagik %10, 2 yil igin %25 ve 5 yil igin %45
olarak gosterilmistir [30]. Tedavi karar1 verilirken ilk olarak sorgulanmasi gereken
tedavinin gerekli olup olmadigidir. Tedaviye karar verdikten sonra da hastanin
primer sikayetine yonelik tedavi plani ¢ikarilir. Bu noktada tedavi, bekleme
tedavisi, medikal tedavi, cerrahi ve medikal ve cerrahi tedavinin kombinasyonu

seklinde verilebilir.

2.1.8.1. Bekleme Tedavisi

Evre 1 (minimal) ve Il (hafif) endometriozis iliskili infertilitenin tedavisi
beklemedir. Bu hastalarin biiyiik bir kisminda beklenerek %55-75 oraninda
konsepsiyon elde edilebilir [31]. Ancak siddetli agr1 veya infertilite sikayeti olup
Evre III ve Evre IV hastaligt mevcut olan hastalar bu yontemden fayda

gérmeyecektir [32].
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2.1.8.2. Medikal Tedavi

Medikal tedavinin infertiliteyi diizeltme etkisi tartisilabilir olsa da
semptomlara yonelik medikal tedavinin etkili olduguna dair elde kanitlar vardir.
Endometriozisin medikal tedavisi Sampson’un retrograd akim teorisi temel
alinarak planlanmis ve ektopik endometrium dokular1 hedef alinmistir. Medikal
tedavide kullanilan ilaglarin hedefi endometrium gelisimini ve aktivitesini
dolayisiyla menstruel siklusu baskilamaktir. Bu nedenle endometriozis medikal
tedavisinde kullanilan ilaglar ¢ogunlukla amenoreye neden olmaktadir. Medikal
tedavide kullanilan ajanlar kombine oral kontraseptifler, progestinler, danazol,

GnRH analoglari, antiprogestinler ve aromataz inhibitorleridir [33].

Non-steroid antiinflamatuar ilaclar:

Endometriozisten kaynaklanan agri i¢in kullanilan birinci basamak tedavi
ajanlar1 non-steroid antiinflamatuar ilaglardir. Bu antiprogtaglandin ajanlarinin
primer dismenoreyi azaltmada efektif oldugu gosterilmistir ancak endometriozise
bagl agriyr azaltmadaki etkinligi konusunda yeterli Cochrane analizi mevcut

degildir [34, 35].

Kombine oral kontraseptifler:

Kombine hormonal kontraseptifler endometriozis ile iliskili semptomlarin
tedavisinde hem siklik hem de siirekli bir sekilde kullanilmigtir. Endometrium
dokusunun desidualizasyonu ve bunu takip eden atrofi temel etki mekanizmasidir

[36]. Endometriozis semptomlarini tedavi etmek igin daha ¢ok androjenik
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progestojen (19-nortestosteron tlrevleri) iceren kombine oral kontraseptifler
kullanilsa da yeni nesil progestojen, desogestrel iceren oral kontraseptiflerin de
etkili oldugu kanitlanmistir [37]. Disparoni ve menstruasyon ile iliskisiz olan
agrinin giderilmesinde diisiik doz siklik kombine oral kontraseptif kullaniminin
GnRH agonistleri kadar etkili oldugu gosterilmistir. Ancak GnRH agonisti
tedavisi dismenorenin giderilmesinde amenoreyi indiikledigi igin oral kontraseptif
ajanlardan daha etkilidir [38]. Endometriozis semptomlarinin gerilemesinde diisiik
doz kombine oral kontraseptiflerin siirekli kullanimi siklik kombine oral

kontraseptif kullanimindan daha etkilidir [39].

Progestinler:

Endometriozisin tedavisi i¢in yaygmn olarak kullanilan progestinler
medroksiprogesteron  asetat (MPA) ve  19-nortestosteron turevleridir
(levonorgestrel, noretindron asetat, dienogest). Etki mekanizmasi kombine oral
kontraseptiflerde oldugu gibi endometrium dokusunun desidualizasyonu ve bunu
takip eden endometrium atrofisidir. Diger bir mekanizma ise ektopik
endometriaum dokusunun biiylimesini ve implante olmasini saglayan matrix
metalloproteinazlarin progestin ile baskilanmasidir [36]. Dort randomize kontrolli
calismadan olusan bir meta-analizde MPA ile yalnizca danazol, danazol ve oral
kontraseptifler, GnRH analoglarinin endometriozis tedavisindeki etkinlikleri
karsilastirilmistir. Sonucunda MPA en az diger tedaviler kadar etkin bulunmustur
[40]. Levonorgestrel iceren intrauterin araglar diger bir tedavi segenegidir.

Yapilan calismalarda semptomatik endometriozisin cerrahi tedavisinden sonra
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bekleme tedavisi yerine levonorgestrelli intrauterin ara¢ kullaniminin dismeroneyi

azalttig1 gosterilmistir [41].
Danazol:

Danazol 17-etiliniltestosteron turevidir. LH pikini ve steroidogenezi inhibe
ederek, serbest testosteron seviyelerini artirarak etki gosterir [36]. Hirsuitizm,
akne, kilo alimi, seste kalinlasma gibi hiperandrojenik yan etkileri vardir [42].
Plasebo ile karsilastirildiginda, endometriozise bagli semptomlarin giderilmesinde
danazol tedavisi etkili goriilmiistir. GnRH analoglari ile kiyaslanabilir diizeyde

agriy1 azaltmistir. Ancak yan etkileri nedeniyle iyi tolere edilememistir [43].
GnRH analoglari:

On hipofizden gonadotropin sekresyonunu baskilayip, overin hormon
sekresyonunu inhibe ederek etki gosterdigi i¢in endometriozis tedavisinde
kullanilmaktadir. Boylece hipogonadotropik hipogonadizm ortami olustururlar.
Pelvis agrisi, dismenore ve diger semptomlarda rahatlama saglar. Tedavinin
birakilmasini takiben endometriozis semptomlar1 yaklasik 1 yilda yeniden goriilur
[44]. GnRH analoglar1 olusturduklar1 hipoestrojenik ortam nedeniyle kemik
mineral dansitesinde kayba neden olabilmektedirler. GnRH analogu tedavisine
hormon replasman tedavisi eklenerek menopozal semptomlarin giderilebilecegi,
vertebral kemiklerde demineralizasyon ve osteoporozun Onlenebilecegi
diistinilmiistiir. Buna “add-back tedavisi” denilmektedir [45]. Klinik ¢aligmalarda

hormon replasman tedavisi eklenmesinin GnRH analoglari ile yapilan tedavinin
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etkinligini azaltmadigi, endometriozisin alevlenmesine yol agmadigi gosterilmistir

[46].

Antiprogestinler:

Mifepriston (RU-486), anti-progesteron, anti-glukokortikoid ve anti-
estrojenik Ozellikleri olan steroidal bir ajandir. Progesteron reseptorlerine
progesterondan daha uzun siireli baglanir ve amenoreye neden olur. Hem
ovulasyonu inhibe ederek hem de endometrium bitinligini bozarak

endometriozis tedavisinde etkin olacag: disiiniilmustiir [47].

Aromataz inhibitorleri:

Aromataz enzimi androstenedionun estrona (E1), testosteronun estradiole
(E2) hidroksilasyonunu saglar. Klinik ¢aligmalar halen premenopozal kadinlarda
endometriozis tedavisinde aromataz inhibitorlerinin yerini incelemeye devam
etmektedir [48]. GnRH analog tedavisi sirasinda ya da sonrasinda agr1 sikayetleri
tekrarlamaktadir. Bu durum yag dokusu, cilt ve endometrial implantlarda estradiol
iiretiminin devam etmesinden kaynaklaniyor olabilir. Devam eden semptom ve
lezyonlarin nedeni adrenal androjenlerin estrojenlere gevrilmesi ise tedavi igin

aromataz inhibitorleri kullanmanin uygun olacagi diisiiniilmiistiir [49].

Gestrinon:

19-nortestosteron tirevidir ve antiprogestojenik etki gosterir. Etki

mekanizmas1 endometrium hiicrelerinde progesteron c¢ekilme etkisi ve overde
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gerceklesen steroidogenezi baskilamak seklindedir [36]. Gestrinonun, danazol ve

GnRH analoglari kadar etkili oldugu gosterilmistir [50].

2.1.8.3. Cerrahi Tedavi

Endometriozisin cerrahi tedavisi icin laparoskopi ya da laparotomi tercih
edilebilir. Hastaligin tanisinin konmasina ve tedavisine olanak verdigi i¢in ayrica
morbidite ve kozmetik sonuglar bakimindan daha iistiin oldugundan giiniimiizde
laparoskopi tercih edilmektedir [51]. Tedavinin amaglari; anatomik yapinin
normale dondirilmesi, gozle gorilebilen tim lezyonlarin ve beraberindeki
adezyonlarin eksize edilmesi ve hastaligin rekiirrensinin 6nlenmesidir. Siddetli
endometriozisi olan hastalarda medikal tedavinin reprodiktif anatomiye etkisi
olmadigi i¢in tedavide cerrahi segenegi diisiiniilmelidir. Endometrioziste cerrahi
tedavinin etkinligini arastiran 2 ¢aligmanin sonuglarini igeren meta-analizde
minimal veya hafif endometriozisi olan hastalarda cerrahi tedavinin fertiliteyi

arttirdi@ izlenmistir [52].

Endometriomalarda medikal tedavi kistin boyutunda gecici bir kigilme
saglayabilir ancak kesin ¢0ziim degildir. Semptomatik ve  biiyiik
endometriomalarda cerrahi primer secenektir [53]. Konservatif cerrahi
secenekleri; kist duvarinin eksizyonu, kistin drenaji, Kist duvarinin ablasyonu ya
da koagulasyonudur. Kist duvarinin eksizyonu diger seceneklere oranla tekrar
operasyon ihtimali, disparoni ve pelvik agrinin azalmasi bakimindan daha etkilidir
[54-56]. Bununla birlikte kist duvarinin eksizyonu esnasinda overe hasar ve over
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rezervinin azalmasi ihtimali so6z konusudur. 8 ¢alisma iceren bir meta-analizde
endometrioma nedeniyle kist duvari eksizyonu yapilan hastalarda postoperatif
AMH degerlerinde belirgin diisiis saptanmustir [57]. Yalnizca kist drenaji yapilan
olgularda ise 6 ay icinde rekurrens ihtimalinin ¢ok yuksek oldugu goriilmiistiir ve

kesin tedavi olarak 6nerilmemektedir [58-60].

Laparoskopik uterosakral sinir ablasyonu, direncli dismenoresi olan
hastalarda uterosakral ligamente ulasan eferent doku lifleri ve sekonder
ganglionlara zarar vererek agriylr azaltmayr amaglayan bir tekniktir [61].
Konservatif laparoskopik cerrahi ve laparoskopik uterosakral sinir ablasyonunu
kargilagtiran genis randomize kontrollii c¢alismalarda rekiirren dismenore
bakimindan anlamli bir fark goriilmemistir [62]. Bu yontem endometriozise
yonelik yapilan konservatif laparoskopiye ek bir fayda saglamadigi gibi
komplikasyon ihtimali diisiik olsa da uterin prolapsus ve iireter hasari olan vakalar

mevcuttur [63].

Presakral norektomi superior hipogastrik pleksus hizasinda uterusa gelen
sempatik sinir liflerini kesmek seklinde uygulanan bir yontemdir. Yapilan
caligmalarda presakral nérektomi yapilan hastalarda Mittelschmerz’in azaldigi
gozlense de dismenore, disparoni gibi diger sikayetlerde farklilik saptanmamistir

[64].

Fertilitesini tamamlamis ve konservatif tedaviden fayda gormemis
hastalara histerektomi ve/veya bilateral overlerin ¢ikartilmasi seklinde definitif

cerrahi uygulanmalidir. Histerektomi ile ayni seansta ooferektomi yapilmasi
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rekiirrens ve reoperasyon riskini azaltir. Ooferektomi yapilip yapilmayacagina
geng hastalarda cerrahi menopozun getirecegi problemler ile rekirrens ve

reoperasyon riski karsilagtirilarak karar verilmelidir [65].
2.2. INFERTILITE
2.2.1. Infertilitenin Tanim

Infertilite; 35 yas altinda olan kadinlarda korunmasiz bir yil siiresince, 35
yas lizerinde korunmasiz 6 ay siiresince diizenli iliskiye ragmen gebe
kalmamamasi olarak tammlanir [66]. Ureme cagindaki ciftlerin %10-15’ine
infertilite tamis1 konmaktadir.  Infertilite nedenlerinin %35’ini tubal pelvik
patolojiler, %35°1 erkek infertilitesi olusturmaktadir. %10 hastada agiklanamayan

infertilite izlenmektedir [2]. (Sekil 2)

Sekil 2: Infertilite Nedenleri [2]
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Infertilite tam1 ve tedavi asamasinda giftlerin birlikte degerlendirilmesi
gerekir. 1 yildan uzun siiredir korunmasiz iliskiye ragmen gebelik olmayan
ciftlerde degerlendirilme onerilmelidir. Menstrual sikluslar1 diizensiz olan, pelvik
enfeksiyon, endometriozis 6ykisu olan, pelvik cerrahi geciren, ailede erken
menopoz Oykiusl olan, pelvik radyasyon oykist gibi fertiliteyi olumsuz
etkileyecek Oykusi bulunan hastalarda ve erkek faktorl, kotl sperm Kalitesi,
testikiiler travma, geg¢irilmis febril hastalik ve diger cinsel islev bozuklugu

hikayesi olan hastalarda degerlendirilme daha erken baslatilmalidir [67].

2.2.2. Kadin infertilitesi

Infertil ciftlerde %35 erkek infertilitesi neden iken %35 tubal ve pelvik
patolojiler, %15 ovulatuar disfonksiyon izlenir. Servikal ve uterin patolojiler
infertilitenin nadir nedenleridir. Ylzde 10 hastada ise herhangi bir neden

izlenememektedir [2].

2.2.3. Kadin infertilitesinin Nedenleri

Ovulatuar disfonksiyon:

Ovulatuar disfonksiyon infertil giftlerde %15 oraninda izlenir. Kadina ait
faktorlere bakildiginda kadin infertilitesi sebeplerinin yaklasik %40’ 1 olusturur

[68]. Ovulatuar disfonkiyon karsimiza oligomenore/amenore gibi menstrual siklus
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bozukluklar1 ile c¢ikmaktadir ve altta yatan neden mutlaka aragtirilmalidir.
Polikistik over sendromu (PCOS), obezite, asir1 egzersiz, tiroid ve hipofizer
bozukluklar, kilo alim1 ve kaybi altta yatan sebep olabilir [67]. Oosit rezervi igin
en Oonemli faktor yastir. 30’lu yaslardan sonra siklus basina folikiil kayip orani
artmaktadir ve sigara, pelvik radyasyon, kemoterapi Oykiisii folikiil kaybini
artirirlar.[69] Over rezervi, biyokimyasal olarak bazal serum follikller stimulan
hormon (FSH), bazal estradiol (E2), serum AMH olciimi ile belirlenebilir.
Dinamik biyokimyasal testler de mevcuttur. Klomifen Sitrat Challenge testi,
Gonadotropin Releasing Hormon Agonisti Stimulasyon Testi (GAST), Egzojen
FSH Ovaryan Rezerv Testi (EFORT) over rezervi belirlemeye yardimcidir.
Ultrasonografik olarak antral follikiil sayisi, over volimdi, overin stromal kan

akimi kullanilabilmektedir [67].

Tubal ve peritoneal nedenler:

Infertilite nedenlerinin %35’ini tubal pelvik patolojiler olusturmaktadir.
Kadin infertilitesinin de yaklasik %40’indan sorumludur. Tubal obstriksiyon
nedenleri gecirilmis riiptiire apandisit, ektopik gebelik, septik abortus, pelvik
tiiberkiiloz, pelvik veya tubal cerrahi, pelvik inflamatuar hastalik (PID) veya
endometriozis sonras1 gelisen peritubal-periovaryan adezyonlardir [70]. Infertil
kadinlarda tubo-peritoneal patolojilerin degerlendirilmesinde histerosalpingografi
(HSG), selektif salpingografi, sonohisterografi, histeroskopi, laparoskopi

yontemleri kullanilmaktadir [2].
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Servikal nedenler:

Servikal mukus iiretiminde veya sperm mukus etkilesiminde olusabilecek
anormallikler ciftlerin %3-5’inde infertiliteye sebep olabilir. Servikal mukus
incelendiginde kronik servisit bulgulari saptanabilir ve tedavi gerektirir. Servikal
faktorin infertilite tizerine etkisini degerlendiren klasik yontem postkoital testtir.
Test 3-4 glnlik cinsel perhiz ardindan koitustan sonra servikal kanaldan alinan
servikal mukus ve spermlerin incelenmesi ile yapilir. Ancak yapilan ¢aligmalarda
prognostik degerinin diisiik oldugu gosterilmistir ve pratik kullanimda yeri

bulunmamaktadir [67].

Uterus anomalileri:

Kadin infertilitesinin  %2-5’ini uterin malformasyonlar, leiomyomlar,
adenomyozis, intrauterin  adezyonlar, kronik endometrit ve polipler
olusturmaktadir. Uterus patolojilerinde infertilite mekanizmasi implantasyonun
engellenmesidir. Bu anomalilerin tespit edilmesi ve tedavilerinin diizenlenmesi
gebelik oranlarinda artis olusmasini saglamaktadir [71]. Konjenital anomaliler
arasinda en sik izlenmekte olan septumlu uterus olmakla birlikte parsiyel agenezi,
hipoplaziler, unikornuat uterus, uterus didelfis, arkuat uterus, dietilstilbestrol
(DES) maruziyeti de konjenital uterin anomaliler arasinda sayilmaktadir.
Septumlu uterus infertilite ve obstetrik komplikasyonlarla iligkisi en fazla olan
anomalidir ve diizeltilmesi gebelik prognozlarmi %75’lere kadar olumlu yonde

etkilemektedir [67, 72].
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Aciklanamayan infertilite:

Agiklanamayan infertilite, infertilite nedenlerinin %10’unu
olusturmaktadir. Etiyolojisinde endokrinolojik, immunolojik, genetik ve ilireme
fizyolojisi ile ilgisi olan tespit edilemeyen bir¢cok neden oldugu diisiiniilmektedir.

Bu hastalarda Ol, 1Ul, IVF tedavileri ampirik olarak uygulanmaktadir [73].

2.2.2.4. infertilite ve Endometriozis Iliskisi

Endometriozis; prevalansi net olarak bilinmemekle infertil kadinlarin %9-
50’sinde saptanmistir [2]. ileri evre endometriozisin adneksiyel anatominin seklini
degistirerek, pelvik adezyonlara bagli olarak tubal motiliteyi etkileyerek
infertiliteye yol actigr bilinmektedir. Minimal ve hafif endometriozisli
kadinlardaki infertilite nedenleri tartismalidir ve bu konuda pek ¢ok mekanizma
belirtilmektedir. Bunlar; oosit gelisiminin bozulmasi, erken embriyogenezin
bozulmasi, endometrial dokuda reseptér bozuklugu, immunolojik bozukluklar ve

peritoneal sivi degisiklikleridir [4].

Endometriozisli hastalarin over rezervinde azalma tespit eden c¢aligsmalar
mevcuttur. Yastan bagimsiz olarak da endometriozis evresi arttik¢a over rezervi
progresif olarak azalmaktadir. Endometriozisli hastalarda follikiilogenez {izerine
negatif etkili olabilecek graniloza hiicre bozukluklar1 goriilmektedir [74].
Endometriozis inflamatuar siirecin baslamasina ve prostaglandin sentezinin

artmasimna neden olur. Artan prostaglandin follikiilogenezi ve korpus luteum
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fonksiyonunu bozar. Bunun sonucunda da anovulasyon, liiteinize riiptiire olmamis
folliktl ve korpus luteum defekti karsimiza ¢ikar. Endometriozisli hastalarda
peritoneal sivi hacmi, aktive makrofaj konsantrasyonu, prostaglandin, IL-6, TNF-
a ve proteazlarin artmis oldugu gézlemlenmistir. Bu degisiklikler embriyo ve
tiplerin fonksiyonunda bozukluga neden olurlar ve sperm aktivitesini inhibe
ederler [75, 76]. Endometriozisli kadinlarda endometrium reseptivitesi ile ilgili
molekiiler  belirteglerde  de  bozukluk  saptanmistir. ~ Endometriozis
endometriumunda implantasyon icin mutlaka gerekli olan HOXA10 ve HOXA11

genlerinin ekspresyonlar1 midluteal fazda degismis olarak bulunmaktadir [77].

Minimal veya hafif endometriozisi olan hastalarda infertilite sirasiyla Ol,
IUI veya IVF gibi yardimci iireme teknikleri ile tedavi edilebilir. Tuba-over
anatomisinin bozulmus oldugu ileri evre endometriozis hastalarinda ise IVF
oncelikli tercih edilir. Endometriozisli infertil hastalarda IVF sonuglarini
inceleyen bir meta-analizde endometriozisli infertil hastalarda IVF sonuglar
acisindan tubal faktér veya diger IVF endikasyonlarina gére daha diisiik basari
orant oldugu ve basar1 oraninin hastalifin derecesi arttikca azaldig
bildirilmektedir. Bu sonuclar endometriozisin infertiliteye yol agmasinda tuba-
over anatomisinin bozulmasinin rolii oldugu kadar diisiik oosit kalitesi, bozulmus
embriyogenezis ve endometrium reseptivitesindeki anormalliklerin de roliu

oldugunu gostermektedir [4, 78].
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3. GEREC ve YONTEM

Bu c¢alisma Gazi Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum boliimii
tiremeye yardimei tedavi merkezinde 01.01.2000 — 31.12.2017 tarihleri arasinda
in vitro fertilizasyon yapilan endometriozis tanisi olan hasta grubunun retrospektif
analizini icermektedir. Calismaya tiniversite etik kurulu onayi ve arsive katkisi

olan 6gretim liyelerinin izni alinarak baglanmistir. (Ek-1)

3.1. Hastalarin Secilmesi

Bu tez calismas1 18-45 yas araliginda, gebelik istemi ile iremeye yardime1
tedavi merkezine basvurmus ve USG ya da laparoskopi ile endometriozis tanisi
koyulmus 144 adet hasta ve 210 adet IVF siklusu ile retrospektif klinik ¢alisma
formatinda gergeklestirildi. 210 IVF siklusu i¢inde 13 adet thaw siklusu mevcuttu.
Hastalar endometriozis nedeniyle operasyon gegirmemis (Grup 1) ve operasyon
gecirmis (Grup 2) olarak iki gruba ayrildi. Grup 1’de 17 (%18,3) ilk IVF siklusu,
4 (%11,1) iki IVF siklusu ve 1 (%6,7) li¢ kez IVF siklusu uygulanmis olmak iizere
22 hasta ve 28 siklus mevcuttu. Grup 2’de ise 76 (%81,7) ilk IVF siklusu, 32
(%88,9) iki IVF siklusu ve 14 (%93,3) l¢ kez IVF siklusu uygulanmis olmak
Uzere 122 hasta ve 182 siklus mevcuttu (p= 0,37) (Tablo 4). Hastalar yas,
infertilite suresi, over rezervleri, endometriozisin evresi, ovulasyon indiksiyonu
oncesi ve siiresince kullanilan ajanlar, ovulasyon indiksiyonu igin gereken
gonadotropin dozlar1 ve indiiksiyonun siiresi, ovulasyon induksiyonu stresince

degerlendirilen E2, progesteron ve LH dizeyleri, elde edilen oositlerin say1 ve
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kalitesi, klinik ve canli gebelik sonuglarmma gore karsilastirildi. Verilere
hastanemiz iiremeye yardimci tedavi merkezi arsivinden ve bilgisayar sisteminden
ulasildi. Verilerinde eksiklik bulunan ve ulagilamayan hastalar ¢alismaya dahil

edilmedi.

Yapilan istatistiki degerlendirmede ¢alisma topluluguna bakildiginda, 28
adet (%13,3) operasyon gecirmemis ve USG’de endometrioma saptanmis, 182
adet (%86,7) opere olmus hasta mevcuttu. Hastalarin yas ortalamasi opere
olmayan grubun (Grup 1) ve opere olan grubun (Grup 2) sirasiyla 33,2 + 5,0 SD
ve 32,8 = 4,4 SD olarak benzer bulundu (p= 0,64). Gruplar infertilite sreleri
acisindan degerlendirildiginde opere olmayan grupta (Grup 1) ve opere olan
grupta (Grup 2) sirasi ile infertilite siiresi ortalama 5,8 = 5,1 SD yil ve 6,3 + 4,4
SD yil olarak birbirine benzer olarak bulundu (p= 0,58). Gruplarin daha 6nceki
gebelik 6ykiilerine bakildiginda gebelik sayilari sirasiyla 0,3 + 0,6 SD ve 0,5+ 1,1
SD olarak benzer bulundu (p= 0,24). Bazal FSH diizeyi siras1 ile grup 1 ve 2’de
7,2 £ 3,3 SD IU/mL ve 7,7 + 3,9 SD IU/mL olarak benzer bulundu (p= 0,39).
Bazal E2 diizeyi grup 1 ve 2’de siras1 ile 42,3 =21 SD pg/mL ve 49,2 + 33,1 SD
pg/mL olarak benzer bulundu (p= 0,15). Her iki grupta erkeklerin sperm analizi
karsilastirildiginda sperm konsantrasyonlar1 grup 1 ve 2’de sirasiyla 48,3 + 40,9
SD milyon/mL ve 50,3 = 37 SD milyon/mL olarak benzer bulundu (p= 0,84)
Spermlerin +4 motilitesine bakildiginda grup 1 ve 2’de sirasiyla %15,2 + 15,7 SD
ve %17,6 = 15,8 SD olmak uUzere benzer bulundu (p= 0,49). Spermler +3

motilitesine gore degerlendirildiginde ise grup 1’de (%38,5 = 16 SD) grup 2’ye
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gore (%31,1 £ 15,2 SD) istatistiksel anlamli olarak fazla +3 motil sperm izlendi

(p=0,03) (Tablo 1).

Tablo 1: Endometriozis ile IVF yapilan hastalarin biyolojik ve klinik verileri

IVF yapilan vakalar Opere olmayan | Opere olan | p
endometriozis | endometriozis | degeri
(Grup 1) (Grup 2)
Say1 (N/%) 28 (%13,3) 182 (%86,7) -
Yas (y1l £ SD) 33,2+5,0 32,8+4,4 0,64
Infertilite siiresi 58+5,1 6,3+ 4,4 0,58
(yil £ SD)
Daha o6nceki gebelik | 0,3+ 0,6 05+1,1 0,24
sayist (N £ SD)
Bazal FSH dizeyi|7,2+3.3 7,7+39 0,39
(IU/mL) = SD
Bazal E2 dizeyi | 42,3 £21 49,2 + 33,1 0,15
(pg/mL) + SD
Konsant. 48,3 +409 50,3 £ 37 0,84
(milyon/mL)
Sperm | +SD
analizi | +4  motilite | 15,2 + 15,7 17,6 £ 15,8 0,49
(%) + SD
+3  motilite | 38,5+ 16 31,1+15,2 0,03
(%) + SD

N: say1, SD: Standart deviasyon, p<0,05 anlamli kabul edildi. “Student t test”

Grup 1 ve 2 endometriozis evrelerine gore degerlendirildi. Evreleme opere
olmayan grupta hastanin semptomlar1 ve USG bulgularina dayanilarak, opere olan
grupta ise cerrahi olarak yapildi. Grup 2’de evre 1 %73, evre 2 %87,5, evre 3
%81,3, evre 4 %97,6 olmak lzere daha fazla hasta olmasina karsilik evre 1, 3’te
opere olmayan hastalar evre 4’e nazaran anlamli olarak fazlaydi. Evre 2 ve 4’te
ise vakalarin dagilimi benzer idi. Bir bagka deyisle Evre 3 ve 4 vakalar belirgin

daha fazla opere olmus saptandi (p= 0,005) (Tablo 2).
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Tablo 2: Gruplarin endometriozis evresine gore dagilimi

Opere olmayan | Opere olan
Endometriozis endometriozis endometriozis p degeri
evresi (Grup 1) (N/%) (Grup 2) (N/%)
Evre 1 10 (%27)* 1 (%12,5)
Evre 2 1 (%12,5)* 7 (%87,5)
Evre 3 15 (%18,8)* 65 (%81,3)* *0,005
Evre 4 2 (2,4)* 83 (%97,6)*

N: say1, *p<0,05 anlamli kabul edildi. “Chi square test, Fisher’s exact test”

Grup 1 ve 2 CA 125 diizeylerine gore karsilastirildiginda sirayla 41,6 +

25,3 SD U/mL ve 49,3 + 46,7 SD U/mL olarak benzer bulundu (p= 0,5) (Tablo 3).

Tablo 3: Endometriozis ile IVF yapilan hastalarin CA 125 diizeyleri

IVF yapilan vakalar Opere olmayan | Opere olan  p
endometriozis | endometriozis | degeri
(Grup 1) (Grup 2)

CA 125 diizeyi | 41,6 + 253 49,3 + 46,7 0,5

(U/mL + SD)

SD: Standart deviasyon, p<0,05 anlaml1 kabul edildi. “Student t test”

Tablo 4: IVF yapilan vakalarin siklus sayilari

IVF yapilan vakalar Opere olmayan | Opere olan p
endometriozis | endometriozis | degeri
(Grup 1) | (Grup 2)
(N/%) (N/%)

1 kez IVF yapilanlar 17 (%18,3) 76 (%81,7)

2 kez IVF yapilanlar 4 (%11,1) 32 (%88,9) 037

3 kez IVF yapilanlar 1 (%6,7) 14 (%93,3)

N: say1, p<0,05 anlaml1 kabul edildi. “Chi-square test”
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3.2. istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler “SPSS for Windows 15,0 (Statistical Package for
Social Sciences) programi kullanilarak analiz edildi. Hastalar endometriozis
nedeniyle opere olmamis (Grup 1) ve opere olmus (Grup 2) olarak iki gruba
ayrildi. Hastalar yas, infertilite siiresi, over rezervleri, endometriozisin evresi,
ovulasyon indiiksiyonu Oncesi ve siliresince kullanilan ajanlar, ovulasyon
indiiksiyonu i¢in gereken gonadotropin dozlar1 ve indiiksiyonun siiresi, ovulasyon
indlksiyonu siiresince degerlendirilen E2, progesteron ve LH duzeyleri, elde
edilen oositlerin say1 ve Kkalitesi, klinik ve canli gebelik sonuclarina gore
karsilastirildi. Degerlendirme siirekli degiskenlerde iki bagimsiz grup arasinda
“Student T test” kullanilarak yapildi. Kategorik degiskenlerin karsilagtirilmasi
“Chi-Square test” kullanilarak yapildi. 5’in altinda vaka olan durumlarda
“Fisher’s Exact test” kullanildi. Ortalamalar standart sapmalar1 (SD) ile birlikte

sunuldu. Anlamlilik diizeyi p< 0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Operasyon Oykiisiine bakilmaksizin iki grup birlikte degerlendirildiginde
gebe kalan grubun yas ortalamasi 31,4 £ 4,0 SD ve gebelik elde edilmeyen grubun
yas ortalamasi 33,6 + 4,5 SD olarak saptandi. Gebe kalan grubun ortalama yas1
gebe kalmayan gruba nazaran anlamli olarak 2 yas (%6,5) daha geng bulundu (p=

0,001) (Tablo 5).

Tablo 5: Endometriozis ile IVF yapilan hastalarda gebelik ile yas iligkisi
Yas (yil = SD) Gebelik (+) Gebelik (-) p degeri

IVF yapilan tim | 31,4 +4,0 336145 0,001

vakalar

Opere olan | 31,6 +4 33544 0,04
endometriozis

(Grup 2)

SD: Standart deviasyon, p<0,05 anlamli kabul edildi. “Student t test”

Opere olan grubun kendi i¢inde yas ortalamas1 gebe kalip kalmalarina gore
karsilagtirildi. Opere grup i¢inde gebe kalan ve kalamayan grubun yas ortalamasi
sirastyla 31,6 £ 4 SD ve 33,5 £ 4,4 SD olmak Uzere yine kalan grup daha geng

saptand1 (p= 0,04) (Tablo 5, Sekil 3).
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Sekil 3: IVF yapilan vakalarda yas ortalamasi ve gebelik iligkisi

Yas

34

33

32

31

Gebellik (+) Gebélik )

Opere olmayan (Grup 1) ve opere olan (Grup 2) hastalardan ovulasyon
indiiksiyonu sonucunda elde edilen oosit sayillar1 ve M2 oosit sayilari
karsilastirildi. Grup 1°de elde edilen ortalama oosit sayist ve grup 2’de elde edilen
ortalama oosit sayisi sirasiyla 8,7 = 7,5 SD ve 8,4 + 5,9 SD olarak benzer saptandi
(p=0,27). Grup 1°de elde edilen ortalama M2 oosit sayist ve grup 2’de elde edilen
ortalama M2 oosit sayisi sirasiyla 6,4 + 3,8 SD ve 6,5 + 5,8 SD olarak benzer
saptand1 (p= 0,96) (Tablo 7). Her iki gruptaki hastalar gebe kalan ve kalmayan
hastalardan elde edilen oosit sayilari bakimindan ayr1 ayri degerlendirildi. Grup
1’de gebe kalanlardan elde edilen oosit sayis1 ortalama 7,2 + 2,0 SD iken yine
ayni grupta gebe kalamayan hastalardan elde edilen oosit sayist 8,7 £ 6,5 SD idi
(p= 0,11). Grup 2 kendi icinde gebelik elde edilen ve edilemeyen grup
degerlendirildiginde ise gebelik elde edilenlerde ortalama oosit sayist 12,3 + 8,2

SD, gebelik elde edilemeyenlerde ortalama oosit sayis1 6,6 + 6,3 SD olarak
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saptandi. Istatistiksel olarak degerlendirildiginde operasyon gecirmis ve gebe

kalabilmis grupta elde edilen oosit sayisinin anlamli olarak fazla oldugu goriildii

(p=0,039) (Tablo 6).

Tablo 6: Gruplarin gebe kalip kalmamalarina gore 0osit sayis1 bakimindan
karsilastirilmasi

Oosit sayist Gebelik (+) Gebelik (-) p degeri
(N +SD)

Opere olmayan | 7,2+ 2,0 8,7%£6,5 0,11
endometriozis
(Grup 1)

Opere olan | 12,3 +8,2 6,6 £ 6,3 0,039
endometriozis
(Grup 2)

N: say1, SD: Standart deviasyon, p<0,05 anlamli kabul edildi. “Student t test”

Opere olmayan hastalar (Grup 1), opere olan hastalarla (Grup 2) ovulasyon
indiksiyonu siiresi bakimdan kiyaslandiginda sirasiyla ortalama 10,8 + 2,3 SD
gin ve 10,9 = 24 SD giin olarak benzer bulundu (p= 0,8). Kullanilan
gonadotropin dozlarina bakildiginda grup 1 ve grup 2’de sirasiyla 2527 + 877 SD
IU ve 2600 = 1078 SD 1U FSH, 1309 + 635 SD U ve 1238 + 562 SD 1IU HMG
kullanildi. Kullanilan total gonadotropin dozlar1 grup 1 ve 2’de sirasiyla 3776 +
1171 SD IU ve 3946 + 1304 SD IU FSH + HMG olarak benzer bulundu (p= 0,7,
p= 0,61, p= 0,54). Ovulasyon indiiksiyonu esnasinda bakilan maksimum estrojen
duzeyleri grup 1 ve grup 2’de sirastyla 1863,5 = 1166 SD pg/mL ve 1393,6 £ 1110
SD pg/mL olarak goriildii. Opere olmayan grupta (Grup 1) maksimum estrojen
diizeyi anlamli olarak yiiksek saptandi (p= 0,04) (Tablo 7, Sekil 4). Hastalara hCG
enjeksiyon giiniinde bakilan progesteron diizeyleri grup 1 ve grup 2’de sirasiyla

0,82 £ 0,45 SD ng/mL ve 0,9 + 1,45 SD ng/mL olarak benzer bulundu (p= 0,75).
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Hastalarin ovulasyon indiiksiyonu esnasinda yapilan muayenelerinde o6l¢iilen

maksimum endometrium kalinliklar1 sirasiyla 11,4 + 2,2 SD mm ve 11,7 £ 2,4 SD

mm olarak benzer bulundu (p= 0,43). Gruplara transfer edilen ortalama embriyo

sayilar1 degerlendirildiginde sirasiyla grup 1 ve grup 2’de 1,9 + 1,4 SD ve 2,1 +

1,5 SD adet olarak benzer bulundu (p= 0,56) (Tablo 7).

Tablo 7: Kontrollu ovaryan stimulasyon ve IVF siklusu parametreleri

IVF yapilan vakalar Opere olmayan | Opere olan p
endometriozis | endometriozis | degeri
(Grup 1) (Grup 2)
Stimulasyon siresi (gin) 10,8 +2,3 109+24 0,8
oo |
Total FSH 2527 + 877 2600 + 1078 0,7
gonadotropin | HMG 1309 + 635 1238 + 562 0,61
dozu (1U) FSH+HMG 3776 £ 1171 3946 + 1304 0,53
+SD
E2 dizeyi (max) (pg/mL) 1863,5+ 1166 | 1393,6 £1110 | 0,04
+SD
Progesteron dizeyi 0,82+ 0,45 0,9+1,45 0,75
(ng/mL) £ SD
Endometrium kalinligi (mm) 11,4+22 11,7+24 0,43
+SD
Oosit sayist 8,7+17,5 84+59 0,27
(N £ SD)
M2 oosit sayist 6,4+38 6,5+5,8 0,96
(N £ SD)
Transfer edilen embriyo sayist (N+ |19+ 1,4 21+15 0,56
SD)
Klinik gebelik (N/%) | 6 (%21,4) 67 (%36,8) 0,11
Canli Tek 4 (%14,3) 33 (%18,1) 0,76
dogum | ikiz 3 (%10,7) 11 (%6) 0,76
Gebelik (N/%) | tigiiz 0 (%0) 1 (%0,5) 0,76
orani Gebelik kayb1 (N/%) | 0 (%0) 22 (%12,1) 0,14
Implantasyon hizi % 23,8 % 22 0,82
(%)

N: say1, SD: standart deviasyon, p<0,05 anlaml1 kabul edildi. “Student t test, Chi-

square test”
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Sekil 4: Ovulasyon indiiksiyonu sirasindaki maksimum E2 diizeyleri

2000

15007

R
1

E2 diizeyi (max) (pg/mL)

1000°

Opere olmayan grup Opere olan grup

(Grup 1) (Grup 2)

Opere olmayan hastalar (Grup 1) ve opere olan hastalar (Grup 2) gebe
kalip kalmamalarina gore kiyaslandi. Grup 1’de klinik gebe sayis1 6 (%21,4) iken
grup 2’de klinik gebe sayis1 67 (%36,8) idi. (p= 0,11). Grup 1 ve grup 2’de canli
dogum oranlart; tekil gebelik sayis1 sirasiyla 4 (%14,3) ve 33 (%18,1), ikiz
gebelik sayisi sirasiyla 3 (%10,7) ve 11 (%6), Ucuz gebelik sayisi ise sirastyla 0
(%0) ve 1 (% 0,5) olarak benzer bulundu (p= 0,76). Missed abortus, blighted
ovum ve biyokimyasal gebelikler gebelik kaybi olarak isimlendirildi. Gebelik
kayiplart sayis1 grup 1 ve grup 2’de sirastyla 0 (%0) ve 22 (%12,1) olarak benzer
bulundu (p= 0,14). Grup 1 ve grup 2’de sirastyla implantasyon hizlar1 %23,8 ve

%22 olarak benzer bulundu (p= 0,82) (Tablo 7).
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Grup 1 ve grup 2 icindeki evre 1-2 endometriozisli vakalar kendi
aralarinda, evre 3-4 endometriozisli vakalar kendi aralarinda gebelik hizina gore
degerlendirildi ve gebelik hizlari benzer bulundu (p= 0,17, p= 0,31). Gebe kalan
gruba bakildiginda opere olmayan (Grupl) evre 1-2 endometriozis hastalarinin
%18,2’si gebe kalabilmisken opere olan (Grup 2) evre 1-2 endometriozis
hastalarinin %41,2°si gebe kaldig1 goriildii. Yine gebe kalan grupta grup 1°de evre
3-4 hastalarin %23,5’1, grup 2’de evre 3-4 hastalarin %35,8’inin gebe kaldigi

goruldi (Tablo 8).

Tablo 8: Gruplarin endometriozis evresine gore gebelik oranlari

IVF yapilan vakalar Gebelik (+) | Gebelik (-) p degeri

Opere olmayan | Evre 1-2 2 (%18,2) 9 (%81,8) p=0,172
endometriozis
(Grup 1) (N/%)

Evre 3-4 4 (%23,5) |13 (%76,5) | p=0,31°

Opere olan | Evre 1-2 14 (%41,2) | 20 (%58,8) p=0,172
endometriozis

(Grup 2) (N/%)
Evre 3-4 53 (%35,8) | 95 (%64,2) p=0,31"

p% Grup 1 ve Grup 2 Evre 1-2, p® Grup 1 ve Grup 2 Evre 3-4

N: say1, p<0,05 anlaml1 kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact test”

Grup 1 ve grup 2 transfer edilen embriyonun kalitesine gore gebelik
olusup olmamasina goére kiyaslandi. Transfer edilen birinci embriyo grade 1 olan
vakalar degerlendirildiginde grup 1°de vakalarin %25’i gebe kalirken %75’inin
gebe kalamadigi, grup 2’de vakalarin %48,8’1 gebe kalirken %51,2’sinin gebe

kalamadig1 goriildii. Opere olan grupta istatistiki anlamli olarak fazla gebelik
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izlendi (p= 0,04). Transfer edilen birinci embriyo grade 2 olan vakalar
karsilastirildiginda her iki grup arasinda istastiksel anlamli fark izlenmedi (p=
0,69). Transfer edilen ikinci embriyolar1 da grade 1 olan vakalar
karsilastirildiginda grup 1’de gebelik izlenmezken grup 2’de hastalarin

%57,4tinlin gebe kaldig: goriildi (p= 0,02) (Tablo 9).

Tablo 9: Transfer edilen embriyo kalitesine gore gruplarin gebelik oranlari

Transfer edilen embriyo | Gebelik (+) Gebelik (-) p degeri
kalitesi

Opere a 5 (%25) 15 (%75) p=0,042
olmayan

endometriozis | b 1 (%20) 4 (7380) p=0,69°
(Grup D 0 ° — c
Opere olan | a 62 (%048,8) 65 (%51,2) | p=0,042
endometriozis . 5 — B
(Grup 2) b 4 (%13,3) 26 (%86,7) p=0,69
(N/%) c 39 (%57,4) 29 (%47,6) | p=0,02¢

a: Transfer edilen 1. embriyo grade 1 olanlar
b: Transfer edilen 1. embriyo grade 2 olanlar
c: Transfer edilen 2. embriyo grade 1 olanlar

N: say1, p<0,05 anlamli kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact test”

Her iki grup dondurulmus embriyonun varligi ya da yokluguna gore gebe
kalip kalmamalar1 bakimindan degerlendirildi. Grup 1’de dondurulmus embriyosu
olmayan grupta 5 (%19,2) adet gebelik varken, 21 (%80,8) adet hastada gebelik
izlenmedi. Dondurulmus embriyosu bulunan grupta ise 1 (%50) hastada gebelik
izlenirken, 1 (%50) hastada gebelik izlenmedi (p= 0,4). Grup 2’de dondurulmus

embriyosu olmayan grupta 48 (%31,6) adet gebelik varken, 104 (%68,4) hastada

37



gebelik izlenmedi. Dondurulmus embriyosu bulunan grupta ise gebe kalan 19
(%63,3) adet ve gebe kalamayan 11 (%36,7) adet hasta mevcuttu. Gebelik orani
dondurulmus embriyosu bulunan opere olmus grupta istatistiksel anlamli olarak

daha yuksek goruldi (p= 0,02) (Tablo 10).

Tablo 10: Dondurulmus embriyo varligina gore gruplarin gebelik oranlari

IVF yapilan vakalar Gebelik (+) Gebelik (-) p degeri
Opere Freeze 5 (%19,2) 21 (%80,8)

olmayan )

CAOMEOS | Froeze | 1 (%50) 1 (%50) 04
Grp 1|

(N/%)

Opere olan | Freeze 48 (%31,6) 104 (%68,4)

endometriozis | (-)

(Grup 2) | Freeze |19 (%63,3) 11 (%36,7) 0,002
(N/%) (+)

N: say1, p<0,05 anlamli kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact test”

Gruplar transfer edilen embriyo kalitesi, dondurulmus embriyo varligi ve
endometriozis evresi kriterleri hep birlikte ele alinarak gebe kalip kalmamalarina
gore degerlendirildi. Transfer edilen ilk embriyo grade 1 olanlar, transfer edilen
ikinci embriyo da grade 1 ve olanlar ve transfer edilen ilk iki embriyo grade 1
iken kalan oositleri dondurulanlar olmak {izere {i¢ subgrup olusturuldu. Transfer
edilen ilk embriyo grade bir olanlar grup a, transfer edilen ilk iki embriyo grade 1
olanlar grup c ve transfer edilen ilk iki embriyo grade 1 olup dondurulmus
embriyosu bulunanlar grup c+f olarak isimlendirildi. Bu gruplar endometriozis
evresine gore evre 1-2 ve evre 3-4 olanlar olmak iizere ayr1 ayr1 degerlendirildi.

Opere olmamig hastalar grubunda hem evre 1-2 hem evre 3-4 hastalarda iki adet
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grade 1 embriyo transfer edilmis ve dondurulmus embriyosu bulunan (grup c+f)
hasta mevcut degildi. Opere olmamis hasta grubunda transfer edilen ilk embriyo
grade 1 olanlar (grup a) ile transfer edilen ilk iki embriyo grade 1 olanlar (grup c)
karsilastirildi. Hem evre 1-2 endometriozis hem evre 3-4 endometriozis grubunda
gruplarin gebelik hizlar1 arasinda anlamli fark saptanmadi (p > 0,05). Opere hasta
grubunda transfer edilen ilk embriyo grade 1 olan (grup a), transfer edilen ilk iki
embriyo grade 1 olan (grup c) ve transfer edilen ilk iki embriyo grade 1 olup
dondurulmus embriyosu bulunan gruplar (grup c+f) karsilastirildi. Evre 1-2
endometriozisi bulunan vakalarda ii¢ grup arasinda gebelik hizlar1 bakimindan
anlamli fark saptanmadi (p >0,05). Opere olmus evre 3-4 endometriozis grubunda
sirasiyla grup a ve grup c, grup ¢ ve grup c+f, grup a ve grup c+f karsilagtirilda.
Aralarinda sayisal olarak opere olmus evre 3-4 endometriozisi olan grup c+f
grubunda daha fazla gebelik oldugu goriildii ancak istatistiksel olarak fark
saptanmadi (p=0,25, p=0,29, p=0,09) (Tablo 11)

Tablo 11: Transfer edilen embriyo kalitesi ve dondurulmus embriyo varligina gore
gruplarin gebelik oranlari

IVF yapilan | A c c+f

vakalar Gb(+) | Gb() Gb(+) | Gb(-) Gb(+) | Gb(-)

Opere Evre |2 7 0 (%0) 4 (%100) O 0

olmayan | 1-2 (%22,2) | (%77,8)

endomt. |Evre |3 8 0(%0) | 4(%100) © 0

(Grup 1) | 3-4 (%27,3) | (%72,7)

(N/%)

Opere Evre 12 15 8 7 2 1

olan 1-2 (%44,4) | (%55,6) | (%53,3) | (%46,7) | (%66,7) | (%33,3)

endomt. | Evre |50 50 31 21 8 2

Eg/r;p) 2) | 3-4 (%50)™ | (%50)* | (%59,6)F | (%40,4)F | (%80)*BY | (%20)*Y
0

p®= 0,09, p’= 0,29, p'= 0,25
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a: Transfer edilen 1. embriyo grade 1 olanlar
c: Transfer edilen 2. embriyo grade 1 olanlar
f: Dondurulmus embriyosu bulunanlar

N: say1, gb: gebelik p<0,05 anlamli kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact
test”

Her iki grup 35 yas alti ve 35 yas ve iizeri olmak ilizere ayrilarak
degerlendirildi. Grup 1°de 35 yas altinda gebe kalan hasta sayis1 5 (%29,4) iken
35 yas ve lizerinde gebe kalan hasta sayist 1 (%9,1) olmak Uzere benzer bulundu
(p=0,2). Grup 2’de 35 yas altinda gebe kalan hasta sayis1 49 (%46,2) iken 35 yas
ve lizerinde gebe kalan hasta sayist 18 (%23,7) olarak istatistiki anlamli dlgiide

azalmig goruldi (p=0,0018) (Tablo 12).

Tablo 12: Yas dagilimina gére gruplarin kendi iginde gebelik oranlari

IVF yapilan vakalar Gebelik (+) Gebelik (-) p degeri
Opere <35yas |5(%29,4) 12 (%70,6)

olmayan

endometriozis 0,2
(Grup 1 >35yas | 1(%9,1) 10 (%90,9)

(N/%)

Opere olan | <35yas |49 (%46,2) 57 (%53,8)

endometriozis

(Grup 2) | >35yas |18 (%23,7) 58 (%676,3) 0,0018
(N/%)

N: say1, p<0,05 anlaml kabul edildi. “Chi-square test”

Opere olmayan ve olan gruplar 35 yas alt, 35-37 yas ve 37 yas lizeri
olmak Uzere ayrildi ve yas gruplarn kendi aralarinda degerlendirildi. 35 yas alti
grupta gebe kalma orani grup 1 ve 2’de sirasiyla 5 (%29,4) ve 49 (%42,6) olmak
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uzere benzer bulundu (p= 0,19). 35-37 yas grubunda gebe kalma oran1 1 (%20) ve

14 (%30,4) olmak tizere benzer bulundu (p=0,62). 37 yas iizeri grupta gebe kalma

oran1 0 (%0) ve 4 (%13,3) olmak uzere benzer bulundu (p=0,94) (Tablo 13).

Tablo 13: Yas dagilimina gore gruplarin gebelik oranlari

Gebelik orani Gebelik (+) Gebelik (-) p degeri
Opere <35yas |5 (%29,4) 12 (%70,6) p?
olmayan
endometriozis | 35-37 1 (%20) 4 (%80) pP
(Grup 1) | yas
(N/%) >37 yas | 0 (%0) 6 (%100) p°
Opere  olan | <35yas |49 (%46,2) 57 (%53,8) | p*df
endometriozis
(Grup 2) | 35-37 14 (%30,4) 32 (%69,6) | pde
(N/%) yas

>37 yas |4 (%13,3) 26 (%86,7)  p°°f

p?= 0,19 (<35 yas grubunda opere olmayan ve olan grubun karsilastirilmasi)
pP= 0,62 (35-37 yas arasinda opere olmayan ve olan grubun karsilastiriimas:)
p°= 0,94 (>37 yas grubunda opere olmayan ve olan grubun karsilastiriimasi)
p’= 0,07 (opere grupta < 35 yas ve 35-37 yas grubunun karsilastirilmasi)

p¢= 0,08 (opere grupta 35-37 ve > 37 yas grubunun karsilastirilmasi)

p'= 0,001 (opere grupta < 35 yas ve > 37 yas grubunun karsilastirilmas1)

N: say1, p<0,05 anlaml1 kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact test”

Opere olan grup kendi icinde yas gruplarina gore gebe kalma orani
bakimindan degerlendirildi. 35 yas altt grup ve 35-37 yas grubu
degerlendirildiginde gebe kalma orani sirasiyla 49 (%46,2) ve 14 (%30,4) olarak

benzer bulundu (p= 0,07). 35-37 yas grubu ile 37 yas tizeri grup kendi iginde
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degerlendirildiginde gebe kalma orani sirastyla 14 (%30,4) ve 4 (%13,3) olarak
benzer bulundu (p= 0,08). 35 yas alt1 grup ve 37 yas lizeri grup degerlendirilip
gebe kalma oranlarina bakildiginda ise sirasiyla 49 (%46,2) ve 4 (%13,3) olarak
35 yas alt1 grupta istatistiki anlamli olarak daha fazla gebelik oldugu goriildii (p=

0,001) (Tablo 13, Sekil 5).

Sekil 5: Opere olan hastalarda yas gruplarina gore gebelik degisimi

Gebelik yuzdesi

60% |

40%

20% T

0% 1 1 1
<35 35-37 >37

Yas gruplari

Opere olmayan ve olan gruplar 35 yas alti, 35-37 yas ve 37 yas lizeri
olmak {izere canli dogum oranlar1 bakimindan da degerlendirildi. 35 yas alti
grupta canli dogum orani grup 1 ve 2’de sirastyla 6 (%35,3) ve 31 (%29,2) olmak

uzere benzer bulundu (p= 0,61). 35-37 yas grubunda canli dogum orani 1 (%20)
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ve 10 (%21,7) olmak tizere benzer bulundu (p= 0,93). 37 yas iizeri grupta ise canli
dogum orani1 0 (%0) ve 3 (%10) olmak iizere benzer bulundu (p= 0,74) (Tablo

13).

Opere olan grup kendi iginde yas gruplarina gore canli dogum orani
bakimindan degerlendirildi. 35 yas altt grup ve 35-37 yas grubu
degerlendirildiginde sirasiyla 31 (%29,2) ve 10 (%21,7) olarak benzer bulundu
(p= 0,34). 35-37 yas grubu ile 37 yas tizeri grup kendi i¢inde degerlendirildiginde
sirastyla 10 (%21,7) ve 3 (%10) olarak benzer bulundu (p= 0,18). 35 yas alt1 grup
ve 37 yas tlizeri grup degerlendirilip canli dogum oranlarina bakildiginda ise
sirastyla 31 (%29,2) ve 3 (%10) olarak 35 yas alt1 grupta istatistiki anlamli olarak

daha fazla canli dogum oldugu goriildi (p= 0,03) (Tablo 14).

Tablo 14: Yas dagilimina gore gruplarin canli dogum oranlari

Canli dogum orani Canli dogum (+) Canli dogum (-) | p degeri
Opere <35yas |6 (%35,3) 11 (%64,7) p?
olmayan
endometriozis | 35-37 1 (%20) 4 (%80) p°
(Grup 1) | Yas
(N/%) >37 yas | 0 (%0) 6 (%100) p°
Opere  olan | <35yas |31 (%29,2) 75 (%70,8) padf
endometriozis . bde
(Grup 2) 35-37 10 (%21,7) 36 (%78,3) p>®
(N/%) yas

>37yas | 3 (%10) 27 (%90) peef

p?= 0,61 (<35 yas grubunda opere olmayan ve olan grubun karsilastirilmast)
p°= 0,93 (35-37 yas arasinda opere olmayan ve olan grubun karsilastirilmasi)
p°= 0,74 (>37 yas grubunda opere olmayan ve olan grubun karsilagtiriimast)
pd= 0,34 (opere grupta < 35 yas ve 35-37 yas grubunun karsilastirilmasi)

p®= 0,18 (opere grupta 35-37 ve > 37 yas grubunun karsilastirilmast)
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p'= 0,03 (opere grupta < 35 yas ve > 37 yas grubunun karsilastirilmasi)

N: say1, p<0,05 anlamli kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact test”

Opere olmayan ve olan gruplar GnRH agonisti ve antagonisti kullanimina
gore degerlendirildi. GnRH agonisti olarak Leuprolide asetat kullanilan grup
kendi i¢inde degerlendirildiginde; opere olmayan grup, gebe kalan 3 (%21,4) ve
gebe kalamayan 11 (%78,6) hasta, opere olan grup, gebe kalan 49 (%37,7) ve
gebe kalamayan 81 (%62,3) hasta olmak tizere benzer bulundu (p= 0,38). GnRH
antagonisti olarak Cetroreliks kullanilan grup kendi i¢inde degerlendirildiginde;
opere olmayan grup, gebe kalan 2 (%15,4) ve gebe kalamayan 11 (%84,6) hasta,
opere olan grup, gebe kalan 16 (%33,3) hasta ve gebe kalamayan 32 (%66,7)
hasta olmak Uzere benzer bulundu (p= 0,31). GnRH agonist ve antagonistleri
kullanilan gruplar birbiri ile kiyaslandiginda da gebe kalma oranlar istatistiksel

olarak benzer bulundu (p=0,08) (Tablo 15).

Tablo 15: Gruplarin GnRH ajan1 kullanimina gore karsilagtirilmasi

GnRH ajanlar Leuprolide asetat Cetroreliks Cochran’s
Gb(+) |[Gb(-) |Gb(H) |Gb(-) | statistic

Opere olmayan | 3 11 2 11

endometriozis (%21,4) | (%78,6) | (%15,4) | (%84,6)

(Grup 1) (N/%)

Opere olan | 49 81 16 32
endometriozis (%37,7) | (%62,3) | (%33,3) | (%66,7)

(Grup 2) (N/%)

p degeri 0,38 0,31 0,08

N: say1, p<0,05 anlamli1 kabul edildi. “Chi-square test, Fisher’s exact test”
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5. TARTISMA

Endometriozis tanisi olan ve IVF planlanan, operasyon gecirmemis ve
gecirmis hasta grubu yaslar1 bakimindan degerlendirildiginde gruplar arasinda yas
fark1 saptanmamigtir. Ancak her iki grup birlikte degerlendirildiginde gebe kalan
grubun gebe kalamayan gruba gore daha geng oldugu goriilmistiir. Opere olan
grup kendi i¢inde degerlendirildiginde de gebe kalan grup gebe kalamayan gruba
gore istatistiksel olarak anlamli Ol¢iide daha geng¢ saptanmistir. Bu durum
fertilitede yas faktoriiniin onemini gosterir niteliktedir. Yapilan calismalarda over
rezervinin yasla azaldigi ve dolayisiyla gebelik ihtimalinin distiigii ortaya
koyulmusgtur. 2016 yilinda yayimlanan David Soriano ve arkadaslariin yaptig: bir
calismada endometrioma cerrahisi sonra gebe kalabilmis ve kalamamis gruplarin
yas ortalamalar1 degerlendirildiginde gebe kalabilen grubun bizim g¢alismamiza

benzer sekilde daha geng¢ oldugu goriilmiistiir [6].

Opere edilmeyen ve edilen hastalar arasinda gebelik hiz1 arasinda sayisal
olarak fark saptanmis olmasimna ragmen istatistiki olarak anlamli bir fark
goriilmemistir. Bu c¢aligmaya gore yapilan cerrahinin gebelik hizina etkisi
olmadigini sdyleyebiliriz. 2017 yilinda Su Been Hong ve arkadaglar1 tarafindan
yapilan bir ¢alismada endometriomast olup opere edilmis ve edilmemis iki grup
karsilagtirilmis ve gebelik hiz1 bakimindan her iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmamuistir [79]. 2015 yilinda yayinlanan bir meta-analizde de benzer gruplar
karsilagtirildiginda klinik canli gebelik sayis1 ve oosit sayisi bakimidan anlaml
farklilik goriilmemistir [4]. Ancak 2015 yilinda yayinlanan Audrey Roustan ve

arkadaglarinin tasarladigi bir ¢aligmada endometriozis nedeniyle opere olmus
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hasta grubu ile operasyon ge¢irmemis ancak over rezervi azalmis hasta grubu
karsilastirilmistir. Klinik ve canli gebelik hizi cerrahi gecirmemis grupta istatistiki

olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur [80].

Her iki grubun bazal FSH ve bazal E2 degerleri karsilastirildiginda grup
2’nin bazal FSH ve E2 diizeylerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Ancak
aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaistir. 2018 yilinda Coccia
ve arkadaglarinin yaptigi bir ¢alismada intakt endometriomas: olan, unilateral
endometrioma eksizyonu yapilmis, bilateral endometrioma eksizyonu yapilmis ve
tubal faktor nedeniyle infertil olan hasta gruplar karsilastirilmis ve en diisiik FSH
diizeyinin tubal faktore bagli infertilite grubunda oldugu goriilmiistiir. Yani
endometriozis over rezervinin kotlu etkilemektedir. Endometriozisli gruplar
degerlendirildiginde ise intakt endometrioma ve unilateral eksizyon yapilan
gruplar arasinda FSH diizeyi arasinda anlamli fark bulunmazken bilateral
eksizyon yapilan grupta FSH diizeyinin anlamli olarak yiiksek oldugu
goriilmiistiir [81]. Bizim ¢alismamizda grup 2’de unilateral ve bilateral eksizyon
yapilan hastalar birlikte degerlendirilmistir. Bu durum opere grupta FSH dizeyi
yiiksek olmasina ragmen istatistiksel anlamli bir fark saptanmamasinm
aciklayabilir. Yine 2018 yilinda Mahnez Ashrafi ve arkadaslarinin dizayn ettigi
bir caligmada endometrioma, derin pelvik endometriozis, yiizeyel peritoneal
infiltrasyonu olan hasta gruplar1 karsilastirilmis ve gruplar arasinda yaslari

bakimindan da bazal FSH diizeyleri bakimindan da fark saptanmamuistir [82].

Bizim c¢alismamizda hastalara operasyon sonrasinda ovulasyon

indiiksiyonu  uygulandiginda elde edilen oosit miktarmin = degismedigi
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gorilmiistiir. Audrey Roustan ve arkadaslarinin ¢alismasinda da cerrahi gegirmis
grupta sayica daha az oosit elde edilmesine ragmen sonuglar istatistiki olarak
anlamli bulunmamistir [80]. Operasyon gecirmeden gebe kalan hastalarin oosit
sayisi ile gebelik elde edilemeyen hastalarin oosit sayilar1 degerlendirildiginde
yine anlamli bir fark yoktur. Ancak opere olmus ve ardindan gebe kalmis
hastalarda, opere olmus gebelik olusmamis hastalara gore belirgin fazla sayida
oosit elde edilmistir. Bir diger deyisle yiiksek sayida oosit elde edilmis hastalar
gebe kalabilmigken diisiik sayida oosit elde edilen grupta daha az oranla gebelik

izlenmistir.

Ovulasyon indiiksiyonu esnasinda goriilen maksimum E2 diizeyi opere
olmamis olan grup 1’°de istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur.
Ancak buna ragmen elde edilen oosit sayisinda, klinik ve canli gebelik sonuglari
arasinda fark saptanmamistir. Ovulasyon indiikksiyonu icin gereken total
gonadotropin dozlart karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli olmasa da
opere olmus grup i¢in daha fazla doz gerektigi goriilmiistiir. Audrey Roustan ve
arkadaslarinin 2015 yilinda yaptigi ¢calismada bizim calismamiza benzer sekilde
opere olmus grupta istatistiksel olarak anlamli olmasa da daha diisiik maksimum
E2 diizeyi saptanmis ve istatistiki anlamli olarak daha fazla gonadotropin
gerektigi gosterilmistir [80]. 2004 yilinda Garcia ve arkadaslarinin yaptigi benzer
bir caligmada da opere olmus grupta indiiksiyon i¢in gereken total gonadotropin
dozu istatistiksel olarak fazla, maksimum E2 dlzeyi bizim caligmamiza benzer
sekilde istatistiksel olarak az bulunmustur [83]. Bu durum cerrahinin over

rezervine olumsuz etkisinin bir bulgusu olarak kabul edilebilir.
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Gruplar arasinda ovulasyon indiiksiyonu siiresi ve maksimum
endometrium kalinlig1 arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Benzer sekilde Esinler
ve arkadaslarinin 2006 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada unilateral endometrioma
eksizyonu, bilateral endometrioma eksizyonu ve tubal faktor nedeniyle IVF
yapilan hastalar karsilastirilmis ve hicbir grup arasinda siire ve maksimum

endometrium kalinligi bakimindan fark bulunmamistir [84].

Opere olmayan ve olan her iki grup klinik gebelik, canli dogum orani,
cogul gebelikler, abortus oranlar1 ve implantasyon hizlar1 bakimindan
karsilastirildiginda anlamli fark saptanmamistir. Yine 2006 yilinda Esinler ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda da unilateral ve bilateral eksizyon yapilan vakalar
birbirleriyle ve tubal faktér nedeniyle IVF yapilan kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda gebelik sonuglari bakimindan fark goériilmemistir [84]. 2017
yilinda Giiler ve arkadaglar1 tarafindan peritoneal endometriozis, opere
endometrioma, intakt endometrioma ve tubal faktor gruplart karsilastirilmig
ovulasyon indiksiyonu suresi, maksimum endometrium kalinligi, hCG giiniinde
bakilan progesteron diizeyi, klinik gebelik ve canli dogum oranlar1 arasinda bizim

caligmamiza benzer sekilde bir fark saptanmamistir [85].

Gruplar endometriozis evresine gore karsilastirildiginda cerrahi gegiren
grupta hastalik evresinin daha ileri oldugu goriilmistiir. Cerrahi gecirmeyen
grupta, cerrahi geciren gruba gore daha fazla erken evre hastalik tespit edilmistir.
Buna gore ileri evre hastalarin daha biiyiik oranda opere oldugunu sdyleyebiliriz.
Evre 3, 4 endometriozisi olan grupta gebelik hizinin cerrahiden bagimsiz olarak

benzer bulunmasi cerrahi yapilacak vakalarin uygun se¢ildigini gostermektedir.
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Ayrica gebelik hizinin opere olmus evre 3, 4 endometriozisi olan grupta %35
civarinda olmas1 yapilan cerrahinin basar1 ile objektiflerine eristigi fikrini ortaya
koymaktadir. Gebe kalan gruba bakildiginda opere olan grupta hem evre 1-2 hem
evre 3-4 endometrioziste opere olmayan gruba gore gebelik oransal olarak daha
diisiik saptanmamus, hatta fazla saptanmistir. Buna goére IVF Oncesi opere olmanin
en azindan gebelik oranini diisiirmedigi kanisina varabiliriz. Calisma randomize
olmadig1 i¢in uygulanan standart hasta se¢im protokollerinin yeterlilik ile hangi
vakaya cerrahi, hangi vakaya direk IVF planlanacagina iyi karar verdigi sonucunu

c¢ikarabiliriz.

Transfer  edilen  embriyolarin  kalitesi ~ bakimindan  gruplar
degerlendirildiginde; grade 1 embriyo verilen hastalarda opere olan grubun
gebelik hizinin belirgin olarak fazla oldugu goriilmiistiir. Buna gbre opere olmus
olmanin kaliteli embriyo verildigi takdirde pelvik rekonstriiksiyonun saglanmasi
ve endometriotik odaklarin koterize edilmesi sayesinde gebelik hizini artirdigini

soyleyebiliriz.

Ovulasyon indiiksiyonu sonrasi, transfer edilen embriyolar disinda
dondurulmus embriyo elde edilip edilememesine gore gruplar kiyaslandiginda
opere olmus olan grupta dondurulmus embriyosu olanlar belirgin yiiksek oranda
gebelik yilizdesine sahip goriilmiistiir. Bu durum opere olmus olan grupta kaliteli
embriyo verilen hastalarda gebelik oraminin daha yiiksek olmasi verisiyle
benzesmektedir. Benzer sekilde opere olmus ve gebe kalabilmis hastalarin oosit
sayis1 belirgin derecede diger gruplardan yiiksek bulunmus, dolayisiyla

dondurulmus embriyo daha fazla elde edilmistir. Opere olmayan grupta ise
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dondurulmus embriyo elde edilemeyen grupta hastalarin %19,2’si gebe kalirken,
dondurulmus embriyo elde edilebilmis grupta oran %50°ye ¢ikmistir. Ancak opere
olmayan grupta dondurulmus embriyo elde edilebilmis yalnizca 2 hasta mevcuttur
ve bunlardan biri gebe kalmis, digeri gebe kalamamustir. Saymin az olusu
istatistiksel anlamlilig1 etkilemis olup, Yeterli sayida olgu varliginda operasyon
gecirmeyen grupta da dondurulmus embriyo elde edilebilen hastalarda gebelik

oraninin daha fazla olacagi diigiiniilebilir.

Gruplar 35 yas alt1 ve 35 ve lizeri yas olmak {izere degerlendirildiginde
opere olmayan grupta yas > 35 oldugunda gebelik hizinin yaklasik 3 misli azaldigi
goriilmistiir ancak bu sonug istatistiki olarak anlamli bulunmamistir. Yas > 35
olan grupta opere olmayan hasta sayisi az oldugundan (11 hasta) gebelik hizinin
%29,4’ten  9%9,1’e diismesinin istatistiksel olarak anlamli bulunmadigi
diistiniilmiistiir. Eger hasta sayis1 3 kat1 kadar olsaydi1 ayn1 gebelik hizi ile ileri yas
grubunda istatistiksel olarak anlamli bir diisiis ortaya ¢ikacakti. Opere olan grup
2’ye bakildiginda > 35 yas grubunda gebelik hizinin < 35 yas grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide 2 kat daha az oldugu goriilmiistiir. Yani ileri yas

grubunda opere olmanin gebelik hizin1 %50 azalttig1 sonucuna varabiliriz.

35 yas alt1 ve 35-37 yas grubu karsilastirildiginda opere olmanin IVF
yapilan olgularda gebelik hizim1 degistirmedigi goriilmiistiir. 35-37 yas grubu ile
>37 yas grubu hastalar karsilastirildiginda gebelik hizi % 30’dan % 13’e
diismiistiir ancak istatistiksel anlamli degildir. 37 yasindan biiyiik grupta ise opere
olmak, 35 yasindan kii¢iik grupla kiyaslandiginda gebelik hizini istatistiksel

olarak anlaml 6l¢iide diistirmustiir.
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6. SONUC

Calismanin sonuglari su sekilde 6zetlenebilir:

1. IVF yapilan tiim vakalar degerlendirildiginde gebe kalabilen grubun yas
ortalamasi1 31,4 = 4 SD iken gebe kalamayan grubun yas ortalamasi1 33,6 +
4,5 SD olarak bulunmus ve gebe kalan grubun istatistiksel olarak anlaml
sekilde geng izlendigi goriilmistiir (p=0,001).

2. Operasyon ge¢irmis grupta gebe kalan olgulardan ortalama 12,3 + 8,2 SD
oosit elde edilmisken gebe kalamamig gruptan elde edilen ortalama oosit
sayist 6,6 £ 6,3 SD olarak izlenmistir. Sayica fazla oosit toplanmis
olgularda gebelik orani anlamli olarak daha yuksektir (p= 0,039).

3. Operasyon gegirmis grupta dondurulmus embriyosu bulunmayan olgularda
gebelik orant %31,6 iken dondurulmus embriyo elde edilebilmis grupta
gebelik oram1 %63,3 olarak yaklagik 2 misli artmis goriilmiistiir.
Operasyon gecirmis grupta dondurulmus embriyo elde edilebilmis
olgularda gebelik orani anlamli olarak daha yiiksektir (p=0,002)

4. Ovulasyon indiiksiyonu esnasinda bakilan maksimum estrojen duzeyleri
opere olmayan grupta 1863,5 + 1166 SD pg/mL iken opere olan grupta
1393,6 £ 1110 SD pg/mL olmak (zere opere olmayan grupta daha
yuksektir (p= 0,04).

5. Opere olmayan ve olan grup arasinda sirasiyla; ovulasyon indiksiyonu
stresi 10,8 + 2,3 gin ve 10,9 + 2,4 gin, kullanilan gonadotropin dozlari

(FSH+HMG) 3776 = 1171 SD IU ve 3946 = 1304 SD IU, induksiyon
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esnasinda Olgiilen endometrium kalinlhig1 11,4 £+ 22 SD mm ve 11,7 + 2,4
SD mm, hCG giiniinde bakilan progesteron diizeyi 0,82 + 0,45 SD ng/mL
ve 0,9 + 1,45 SD ng/mL olmak (izere benzer bulunmustur.

. Opere olmayan ve olan grup arasinda sirastyla klinik gebelik hiz1 %21,4
ve %36,8, gebelik kayb1 oran1 %0 ve %12,1 ve implantasyon hiz1 %23,8
ve %22 olarak benzer bulunmus, istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamuistir.

. Transfer edilen ilk embriyo grade 1 oldugunda opere olmayan grupta %25
gebelik izlenirken, opere olan grupta %48,8 gebelik izlenmis ve opere
grubun gebelik hizi belirgin olarak fazla saptanmustir (p=0,04). Ikinci
embriyo da grade 1 verildiginde opere olmayan grupta mevcut olan 8
hastada gebelik izlenmezken, opere grupta %57,4 oraninda gebelik
saptanmig ve istatistiksel olarak gebelik hizi opere olan grupta fazla
goriilmiistiir (p=0,02).

Opere olmayan evre 1-2 olgularda %18,2 oraninda gebelik, evre 3-4
olgularda %?23,5 oraninda gebelik saptanmistir. Opere olan evre 1-2
olgularda %41,2 oraninda gebelik, evre 3-4 olgularda %35,8 oraninda
gebelik saptanmigtir. Opere olan grupta hem evre 1-2 hem evre 3-4
endometriozisli olgularda gebelik oransal olarak daha diisiik saptanmamus,
hatta ylksek saptanmistir. IVF Oncesi opere olmak gebelik oranini

azaltmamuistir.
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9.

10.

11.

Opere olan grup yas gruplarina goére degerlendirildiginde 35 yas altindaki
olgularda gebelik hiz1 %46,2 ve 37 yas lizerindeki olgularda gebelik hizi
%13,3 olmak iizere 35 yas altindaki grupta belirgin yuksektir (p= 0,001).
Opere olan grup yas gruplarina gore degerlendirildiginde 35 yas altindaki
olgularda canli dogum hiz1 %29,2 ve 37 yas iizerindeki olgularda canli
dogum hiz1 %10 olmak tiizere 35 yas altindaki grupta belirgin yiiksektir
(p=0,003).

Opere olmayan grupta GnRH agonisti kullanilan olgularda gebelik orani
%21,4, GnRH antagonisti kullanilan olgularda gebelik oran1 %15,4 olmak
tizere benzer bulunmustur. Opere olan grupta GnRH agonisti kullanilan
olgularda gebelik orant %37,7, GnRH antagonisti kullanilan olgularda
gebelik oran1 %33,3 olmak iizere benzer bulunmustur. GnRH agonist ya
da antagonisti kullanim1 gruplar arasinda gebe kalma oranlar1 bakimindan

fark olugturmamustir.
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8. OZET

In Vitro Fertilizasyon Yapilan Endometriozisli Olgularda Opere Olan

ve Olmayan Hastalarin Sonug¢larimin Karsilastirilmasi

Endometriozis; prevalansi net olarak bilinmemekle infertil kadinlarin %9-
50’sinde saptanmustir. Yapilan ¢alismalar yastan bagimsiz olarak endometriozis
evresi artttkga over rezervinin progresif olarak azaldigin1 gostermektedir.

Endometriozis cerrahisinin over rezervine etkileri tartismalidir.

Calismamizda Gazi Universitesi Kadin Hastaliklart ve Dogum boliimii
Uremeye yardimci tedavi merkezine 01.01.2000 — 31.12.2017 tarihleri arasinda
gebelik istemi ile bagvuran, 18-45 yas araliginda, USG ya da laparoskopi ile
endometriozis tanisi koyulmus 144 adet hasta ve 210 adet IVF siklusu
karsilastirildi. Hastalar endometriozis nedeniyle operasyon geg¢irmemis ve
operasyon gegirmis olarak iki gruba ayrildi. Yas, infertilite suresi, over rezervleri,
endometriozisin evresi, ovulasyon indiiksiyonu Oncesi ve siiresince kullanilan
ajanlar, ovulasyon indiiksiyonu i¢in gereken gonadotropin dozlar1 ve
indiiksiyonun siiresi, ovulasyon indiiksiyonu siiresince degerlendirilen E2,
progesteron ve LH diizeyleri, elde edilen oositlerin say1 ve kalitesi, klinik ve canli
gebelik sonuglarina gore karsilastirildi. Degerlendirme siirekli degiskenlerde iki
bagimsiz grup arasinda “Student T test” kullanilarak yapildi. Kategorik
degiskenlerin karsilastirilmasi “Chi-Square test” kullanilarak yapildi. 5’in altinda

vaka olan durumlarda “Fisher’s Exact test” kullanildi.
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Analiz sonuglar1 degerlendirildiginde; IVF yapilan tiim vakalarda gebe
kalan grubun yas ortalamas: 31,4 + 4,0 SD ve gebe kalamayan grubun yas
ortalamas1 33,6 + 4,5 SD olmak (zere, gebe kalan grup anlamli olarak 2 yas
(%6,5) daha gen¢ bulundu. Opere olan grup yas gruplarina gore
degerlendirildiginde 35 yas altindaki olgularda gebelik hizi %46,2 ve 37 yas
tizerindeki olgularda gebelik hizi %13,3 olmak lizere 35 yas altindaki grupta
gebelik hiz1 yiiksek saptandi. Opere olan grupta gebe kalan olgulardan ortalama
12,3 + 8,2 SD oosit elde edilmisken gebe kalamamis gruptan 6,6 + 6,3 SD oosit
elde edildi. Fazla oosit toplanabilmis olgularda gebelik oran1 daha yiiksek izlendi.
Opere olmayan ve olan grup arasinda sirayla klinik gebelik hiz1 % 21,4 ve %368,
gebelik kaybt hiz1 %0 ve %12,1 ve implantasyon hiz1 ise %23,8 ve %22 olmak
Uzere anlaml fark saptanmadi. Transfer edilen ilk embriyo grade 1 oldugunda
opere olmayan grupta %25 gebelik izlenirken, opere olan grupta %48,8 gebelik
izlendi ve opere grubun gebelik hizinin yilksek oldugu gériildii. ikinci embriyo da
grade 1 verildiginde opere olmayan grupta gebelik izlenmezken, opere grupta
%357,4 oraninda gebelik saptandi ve istatistiksel olarak gebelik hizi opere olan
grupta yiksek gorildi. Opere olmayan ve olan evre 1-2 endometriozisli olgularda
gebelik hizi sirasiyla %18,2 ve %41,2, evre 3-4 endometriozisli olgularda sirasiyla
%23,5 ve %35,8 olarak gorildi. Opere olan vakalarda gebelik oransal olarak daha
diisiik saptanmayip, yiiksek saptandi ve IVF 6ncesi opere olmanin gebelik oranini
diistirmedigi goriildii. Sonug olarak cerrahinin over rezervini azaltabilmesine

karsilik bizim c¢alismamizda opere olan hasta grubunda 35 yasin altinda olmak
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ve/veya ovulasyon indiiksiyonu ile ortalama 12 adet oosit olusturabilme

kapasitesinde olmak cerrahinin etkisini ortadan kaldirmaktadir.

Anahtar kelimeler: Endometriozis cerrahisi, over rezervi, in vitro fertilizasyon
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9. SUMMARY

Characteristics of Infertility Cases with Endometriosis Treated by
In Vitro Fertilization Who had previously Endometriosis Surgery or Not

Endometriosis may detected in 9-50% of infertile women. Recent
studies revealed that, ovarian reserve decreases progressively as the stage of
endometriosis increases independent to age. The effects of endometriosis surgery
on ovarian reserve are controversial.

In our study, we compared 144 infertility patients with 210 IVF cycles
between the ages 18-45, who diagnosed with endometriosis using USG or
laparoscopy and referred Gazi University Center for Assisted-Reproduction
between 01.01.2000 and 31.12.2017 for treatment. Patients with endometriosis
distributed into two groups; operated or non-operated. Variables such age,
infertility duration, ovarian reserve, stages of endometriosis, ovulation induction
protocols, gonadotropin cumulative doses, duration of induction, E2, LH, and
progesterone levels, oocyte numbers and quality of embryos, clinical and take
home baby rates and implantation rates were evaluated. “Student’s T Test” in
continuous variables between two independent groups, “Chi-Square test” and
“Fisher’s exact test” in categorical variables were calculated with SPSS statistical

package.

Mean age of the pregnant group were 31.4 = 4.0 SD years and 33.6 £ 4.5
SD years of non-pregnant group. Pregnant group was significantly 2 years (6.5%)
younger. Considering the operated group, the pregnancy rates in the cases below
35 years old were found 46,2% and in the cases above 37 years old were found

63



13.3%, since the pregnancy rates were determined higher in the group below 35
years old. In the operated group, 12.3 + 8.2 SD oocytes obtained from the
pregnant women, 6.6 + 6.3 SD oocytes obtained from the group who could not get
pregnant. Pregnancy rate was higher in patients who had excessive oocytes. There
was no significant difference between the non-operated and operated group
respectively with clinical pregnancy rate of 21.4% and 36.8%, pregnancy loss rate
of 0% and 12.1% and implantation rate of 23.8% and 22% respectively. When
first embryo transferred were grade 1, 25% pregnancy observed in the non-
operated group and 48.8 % significantly higher observed in the operated group.
When the second embryo was grade 1, no pregnancy observed in the non-operated
group, while 57.4% significantly higher in the operated group. Non-operated and
operated cases with stages 1-2 endometriosis pregnancy rates were 18.2%, 41.2 %
and with stages 3-4 endometriosis 23.5%, 35.8% respectively. Rates were only
proportionately higher and observed as operation prior to IVF did not necessarily
decrease pregnancy rate. In conclusion, despite the fact that surgery can reduce
ovarian reserve, in our operated patient group, being under 35 years of age and /
or being capable of forming an average of 12 oocytes with ovulation induction

eliminates probable negative effect of surgery on folliculles.

Key words: Endometriosis surgery, ovarian reserve, in vitro fertilization
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AYDINLATILMI NAM . P W
FORMU . Turkge [ ingilizce []  Diger [
Belge Adi | Ac¢iklama
DEGERLENDIRILEN |ARASTIRMA BUTGCESI O
DIGER BELGELER BIYOLOJIK MATERYAL TRANSFER FORMU |
DIGER [ |
[Karar No: O\ Toplanti tarihi: 08.01.2018 |
KARAR
BIiLGILERI

Yukarida bilgileri verilen basvuru dosyasi ile ilgili belgeler aragtirmanin gerekge amag, yaklasim

ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis ve uygun bulunmus olup, arastirma dosyasinda belirtilen |

merkez/merkezlerde gergeklestiriimesinde etik ve bilimsel sakinca bulunmadigina, G.U. Klinik

Aragtirmalar Etik Kurulu tiyelerinin oybirligi ile karar verilmistir.

|

KLINiK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

—

’ ETIK KURULUN CALISMA ESASI

Tlag ve Biyolojik Uranlerin Klinik Aragtirmalar Hakkinda Yonetmelik, lyi Klinik

Uygulamalan Kilavuzu

BASKANIN UNVANI/ ADI/SOYADI:

Prof. Dr. Canan ULUOGLU

Unvani/AdvSoyadi Uzmanhk Alam Kurumu Cinsiyet Ar"si‘l'i':::a He Katihm * ‘ /i'mzx |
Prof. Dr.Canan ULUOGLU Tibbi Farmakoloji GUTF £0d KR e HR EX HO W
BASKAN AD (/(%J
|
Prof. Dr. Birol DEMIREL Adli Tip AD. G.UTF EX kO EO HE EX HO Q- 1
BASKAN YARD. |
v |
Prof. Dr. Gonca AKBULUT Fizyoloji AD. G.G.T.F E0 KX e HE ER ngd
RAPORTOR |
b |




Prof. Dr. I?J‘l;egl BOYACI Kardiyoloji AD. GUTF EX kO EO HEX EX
Prof. Dr. Oznur L.BOYUNAGA y
ovE Radyoloji AD. G.UTF EQ kR |0 |HR |eX
Prof. Dr. Mustafa KAVUTCU Z .
Tibbi Biyokimya — - .
e o G.UT. ER |kO |e0 |H® |E® |wO %
Prof. Dr. Nesrin COBANOGLU | 5. =
o Tplaingebil | fmr ED |K® |EOD |HR |eR |wO
AD.
'/
Prof. Dr. Ash KURUOGLU
OVE Psikiyatri AD. G.U.TF. EO KX EO HR ER |H
Dog. Dr. Hakan KAYIR bt
OYE Tibbi Farmakoloji COMMATLdL. | EX KO E HEX EX HO
Dog. Dr. Mutlu DOGAN i | < Ank.Numune P e
I¢ Hast. AD. Tibbi 2 = s 3 (
OYE Onkoloji BD. gL ve S m] KR EQ HX ER |HO })s’
Aragt.Hast.
Dog. Dr. N.Arda DEMIRKAN .
OvE Genel Cerrahi AD. A.U.TF. EX KO EO HX e | uX | Kaulmad
Dog. Dr. Anil TAPISIZ Cocuk Saghg ve
uk Saghg v i e J— " -
UYE Hast.AD.C.Nor. BD, | OUTF EOQ (kB |0 |HE [ER® |HO /Xé/
T
Dog. Dr. Pinar OZDEMIR Biyoistatistik AD H.OTE. EO KR EO HEX EX HO | 4
UYE
Yrd .Dog. Dr. Mustafa GOKSU G.U Hukuk
UYE Hukukeu Fakiltesi EX kO EO HEX ER HO
Aysel OZER "
. - Emekl .
UYE Sivil Temsilci Olijglrc l"lecsi EO KX EQ HX EX HO / ﬂ/t/‘-\

* :Arastirma ile iliski
** Toplantida Bulunma
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