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OZET

Yavas, G. Farkh tip over Kistlerinde laparoskopik Kkistektomi sonrasinda overyan
rezervin degerlendirilmesi. ESOGU Tip Fakiiltesi Kadin Hastahklar1 ve Dogum
Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2016. Over kistlerinin tedavisinde
laparoskopik eksizyon kullanilmasi jinekolojik cerrahlar arasinda gittik¢e artan
oranlarda kullanilan ve kabul gormiis bir tedavi yontemidir. Bununla birlikte bu cerrahi
prosediiriin rezidiiel over parankimi iizerine olan yan etkileri konusundaki veriler
henliz  yeterli degildir. Bizim ¢alismamizin amaci farkli tip over Kkistlerinde
laparoskopik kistektomi sonrasi over rezerv belirtegleri lizerine etkisini aragtirmaktir.
15-45 yas aras1 benign over kisti nedeniyle laparoskopik cerrahi gegiren 61 hasta ve
over kisti nedenli takip edilen 61 hasta calismaya dahil edildi. Arastirmaya katilmay1
gonillii olarak kabul eden, menstruel sikluslari diizenli seyreden, perimenapozal
semptomlart olmayan, herhangi bir endokrin patolojisi saptanmamis, ailesinde
prematiir over yetmezligi (POF) 6ykiisii olmayan 30 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Preoperatif donemde menstriiel siklusun 3. giinii kanda folikiil stimiile edici hormon
(FSH), liteinizan hormon (LH), ostradiol (E2), anti-miillerien hormon (AMH),
Kanser antijeni 125(CA 125) ve Kanser antijeni 19-9 (CA19-9) ol¢iimi yapilds;
transvajinal veya transabdominal ultrasonografi (USG) ile her iki overdeki toplam
bazal antral folikiil sayis1 (AFS) bakildi. Postoperatif 1. ve 6. ayda kontrole ¢agrilan
hastalarda menstriiel siklusun 3. giinii kanda FSH, LH, E2, AMH, CA125 ve
CA19-9 tekrar bakildi; transvajinal veya transabdominal USG ile de AFS tekrar
degerlendirildi. Endometrioma nedenli opere edilen grupta AFS i¢in istatistiksel bir

azalma saptanirken AMH seviyelerinde anlamli bir farklilik saptanmamustir.

Anahtar Kelimeler: Antimiillerian hormon, over rezervi, laparoskopik over

kistektomi
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ABSTRACT

Yavas, G. Evaluation of ovarian reserve after laparoscopic cystectomy in
different types of ovarian cysts. ESOGU Medical Faculty Gynocology and
Obstetrics Department Thesis for Residancy in Medicine, Eskisehir, 2016.
Laparoscpic excision in the treatment of ovarian cysts is used increasingly and
accepted among gynecological surgeons. However, there is no adequate data of the
side effects of this surgical procedure on the residuel ovarian parenchyma. The aim
of our study is to determine the effects of laparoscopic ovarian cystectomy on
the ovarian reserve parameters in different types of ovarian cysts. Sixty-one patients
between the ages of 15-45 underwent laparoscopic surgery for benign ovarian cysts
and 61 patients who were followed up for ovarian cysts were included in the study.
Thirty patients who voluntarily accepted to participate in the study, with regular
menstural periods, without premenopausal symptoms, did not have any endocrine
pathology and did not have premature ovarian failure (POF) history were included in
the study.Preoperative period on the 3rd day of menstruation FSH, LH, E2 AMH, CA
125,CA19-9 and were measured; also basal antral follicle in both ovaries were
evaluated with transvaginal or transabdominal ultrasonography. Postoperative period
on the 1st and 6th month, patients were called for control; hormone profile that
includes FSH, LH, E2, AMH CA125 and CA19-9 were measured and AFS were
counted by transvaginal or transabdominal ultrasonography on the 3rd day of
menstruation. There was no statistically significant difference in AMH levels, however
there was a statistically significant decrease in AFS in the group that operated for

endometrioma.

Key Words: Antimullerian hormone, ovarian reserve, laparoscopic ovarian

cystectomy.
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1. GIRIS

Benign over Kistleri, overdeki kitlelerin 6nemli bir kismini olusturur ve
bunlarin ¢ogu reprodiiktif donemde izlenir. Bu donemdeki kistlerin biiyiikk ¢ogunlugu
ya fonksiyonel kistlerdir ya da benign kistik neoplastik olusumlardir. Sonrasinda
fertilizasyon istegi olan bu gruptaki hastalara uygulanacak olan cerrahi yontem over
rezervine olan etkisinden dolay: biiyiik 6nem arzetmektedir. Giiniimiizde jinekolojik
cerrahlar arasinda, benign over kistlerinin tedavisinde laparoskopik over kistektomisi
artan hizlarda kullanilmaktadir ve kabul gérmektedir (1).

Over rezervi oosit sayisi ve kalitesiyle iliskilidir ve kadimn reprodiiktif
potansiyelini gosterir. Over rezervini degerlendirmek i¢in bir ¢ok parametre
kullanilmaktadir. Yas ile birlikte, bazal FSH, LH ve bazal E2 diizeyleri giintimiizde
en yaygin kullanilan laboratuvar tetkikleridir. Ayrica sikliisiin baginda uygulanacak
transvaginal ultrasonografi ile antral folikiil sayis1 ve over hacmi degerlendirmesi etkin
yontemlerden sayilmaktadir. Bazi endokrin hastaliklarda bazal hormon diizeyleri
farklilik gosterdigi i¢in ‘Gonadotropin salgilatict hormon agonist testi’ ve ‘klomifen
sitrat uyari testi’ gibi provakatif ve dinamik testlerde gelistirilmistir. Bunlarin diginda
antimiillerien hormon ve inhibin B gibi son yillarda popiilaritesi artmis testler de
mevcuttur. Tim bu gelismelere ragmen halen diinyada over rezervini belirlemede
kesin bir standardizasyon bulunmamaktadir ve en giivenilir parametrenin ne oldugu

konusunda tartismalar ve ¢calismalar devam etmektedir.

Gerek hastanede kalis siiresinin, gerekse maliyetin azalmasi nedeniylede her
gegen giin popiilaritesi artmaktadir. Son yillarda diagnostik ve cerrahi laparoskopi
jinekologlar tarafindan siklikla kullanilan modern bir yontem haline gelmistir (2).

Bu calismanin amaci, 15-45 yaslari arasinda farkl tipteki benign over Kistlerine
yonelik laparoskopik cerrahi uygulanan hastalarda, preoperatif donemde bakilan over
rezervi indekslerinin postoperatif 1. ve 6. aydaki degerleri ile karsilastirarak cerrahinin
over revervine etkisini belirlemek ve bu grubu yine 15-45 yaslar1 arasindaki kontrol

grubu liyelerinin 0, 1. ve 6. ay over rezerv indeksleriyle karsilastirmak.



2. GENEL BILGILER
2.1. Over Anatomisi ve Overin Kanlanmasi

Eriskinde overler ovoid sekilli olup yaklasik olarak 3-5 x 1,5-3 x 0,6-1,5 cm
Ol¢iide ve 5-8 gr agirliktadir. Uterusun her iki yaninda lateral pelvik duvara yakin,
ligamantum latum arkasinda, rektumun oniinde yer alirlar. Her iki over anterior (hiler)
yiiziinden iki katli periton kivrimiyla (mezooveryum) ligamantum latumun arka
yiiziine asilidir. Aym1 zamanda medial polden ayni taraf uterus kornusuna ovari
proprium ligamani ile lateral polden lateral pelvik duvara infindibulopelvik ligaman
ile baghdir (3).

Over yiizeyi tek kath kiiboidal hiicrelerden olusan epitelyum ile kaphdir.
Epitelin hemen altinda kollajen yapidan meydana gelen tunika albuginea vardir.
Tunika albuginea altindaki over dokusu, folikiillerin bulundugu korteks ve damar ve
sinirlerin bulundugu medulla olarak ikiye ayrilir.

Aortun bir dal1 olan ovaryen arter infindibulopelvik ligaman iizerinden overin
mezoover sinirinda uterin arterin ovaryen dali ile anostomoz yapar ve buradan ¢ikan
yaklagik 10 arterial dal ile over hilusundan medullaya girer ( Sekil 1).

Overin venleri, arterleri takip ederek hilusta bir araya gelip pleksus olusturarak
ovaryen venlere drene olurlar. Sag ovaryen ven inferior kaval vene, sol ovaryen ven
renal vene drene olur (3).

Anastomoses between ulenne
and ovarian areres

Suspensory ligarment _,"," , Ligament of ovary
of ovary /| / Paritoneum covering
/ /
4 / the tody of uterus

Ovarian’ "Wy
artery

Utering anery *
Vaginal arteey

Sekil 2.1. Over anatomisi ve kanlanmasi (4).



2.2. Over Histolojisi

Overlerin yiizeyi tek katli yassi ya da kiibik epitel ile kaplhidir; bu epitel
germinal epitel olarak adlandirilir. Germinal epitelin altinda, overin beyazimsi rengini
veren ve tunika albuginea olarak adlandirilan siki bir bag dokusu tabakasi bulunur.
Tunika albugineanin altinda oositleri igeren over folikillerinin bol miktarda
bulundugu korteks yer alir. Folikiiller, korteksin bag dokusu (stroma) iginde
gomiiliirler. Bu stroma tipik ig bigiminde fibroblast icerir ve bu fibrobrastlar,
hormonal uyarilara diger organlarin fibroblastlarindan farkli yanit verir. Overin en ig
kismi gevsek bag dokusu iginde zengin bir damar yatagi iceren mediiller bolgedir

(Sekil 2). Korteks ile medulla bolgeleri arasinda kesin bir sinir yoktur (5).
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Sekil 2.2. Oviilasyon déneminin sematik anlatimi (6).

2.3. Folikulogenezis
2.3.1. Folikiil ve Ovum Gelisimi

Primordial germ hiicreleri, gebeligin 6. haftasinda yolk sac endoderminin
allantoise yakin kistmindan ameboid hareketlerle genital kabarti seklindeki primitif

gonadlara gog ederler (7). Primordial germ hiicreleri mitoz ile hizla ¢ogalarak



oogonium adin1 alir ve gebeligin yirminci haftasinda 6-7 milyona ulasir (8). Yirminci
gebelik haftasindan itibaren oogoniumlar atreziye ugrar ve dogumda iki milyona,
pubertede ise 300.000 seviyesine kadar diiser (9).

Folikiiler gelisim birkag aylik donemi kapsar, bu donemde overlerde primordial
folikiil grubu biiylimeye ve gelismeye baslar. Bu asamada gelisim gonadotropik
hormonlardan bagimsizdir (Sekil 4). Bu folikiil grubunun %90 kadari dejenere
olurken kalan grup siklusun baslangicinda antral folikiil asamasinda FSH etkisine hazir
olur. Bunlardan da bir tanesi dominant folikiil olacak, digerleri atreziye ugrayacaktir
(10). Primer oosit ovulasyon tetikleninceye kadar mayoz boliinmenin profazinda
diploten asamasinda bekler. FSH etkisi altindaki folikiil gelisimini siirdiirdiik¢e artan E;
diizeyi LH salgisin: tetikler. LH uyarist ile 1. mayoz boliinme tamamlanir ve ovulasyon
gerceklesir. Sekonder oosit artik 2. mayozun metafaz asamasinda beklemektedir.
Folikiil igerigi 1-45 dakikada tamamen bosalir. Dogada ovulasyondan 2-3 dakika
sonra ovumun tubaya gectigi gosterilmistir. Yaklasik 30 saat iginde ampullaya
ulasmakta, 30 saat kadar da burada kalmaktadir. Fertilizasyon gergeklesirse oosit 2.
mayoz bolinmesini de tamamlar. Fertilizasyonu takiben yaklasik 3. giinde gelisen
embriyo tubadan uterus igine girer. Uterin kavitede 72 saat kadar kalan embriyo zona
pellusidasindan kurtularak endometriuma implante olur (11).

Normal sikluslarda gelisen folikiiller ilk olarak 5-7. giinlerde ultrasonografi ile
goriilmeye baslanir, dominant folikiil 8-10. giinlerde belirlenir. Preovulatuar folikiiliin
capt 14-28 mm, ortalama 20-24 mm’dir. Sikluslarin %5-11 inde 2 dominant folikiil
gelisir. Dominant olmayan folikiiller 14 mm’den fazla biiyiikliikte capa ulasamazlar.
Ovulasyondan énceki son 5 giinde folikiil ¢apinda giinliik 2-3 mm lik artis olur (12).

2.3.2. Folikiiler Faz

Bu faz boyunca ovulayon i¢in uygun sayida folikiiliin hazirlanmasi ile
sonuglanan bir dizi olay meydana gelir. Boylece ovulasyona ugrayacak olan folikiil
primordial folikul, preantral, antral ve preovulatuar folikiil asamalarindan gegerek

olgunlagmaktadir.



Primordial Folikiil

Primordial folikiil, mayotik profazin diploten asamasinda durdurulmus oosit
ve bunun g¢evresindeki ig bigimli tek sirali graniiloza hiicrelerinden olugmaktadir.
Primordial folikiil gelisimi sirasinda oositin boyutu artar ve graniiloza hiicreleri
kuboidal sekil alir, ve bu folikiile primer folikiil ad1 verilir

Her ay segilen spesifik bir folikiil grubunun gelisimi baslangigta birkag
menstruel siklus gonadotropinlerinden bagimsiz meydana gelir daha sonra folikiil
biiyiime ve farklilasmasi FSH kontroliine girer. Ovulatuar folikiil gelisimi igin
gerekli siire 85 giindiir (9). Her ay spesifik bir folikiil grubunun secilmesindeki
uyarmin ne oldugu bilinmemektedir. Luteal fazda kaybolmakta olan korpus
luteumdan salgilanan progesteron ve inhibin azalmas: folikiiler biiylimeyi saglayan

FSH’nin artmasi i¢in uyar: vermektedir.

Preantral Folikiil

Bu safhada oosit biiyiir ve zona pellucida denilen oositi ¢evreleyen ve 00sit
tarafindan salgilanan glikoprotein bir tabaka olusmustur. Graniiloza hiicreleri prolifere
olarak ¢ok kath yapt meydana getirir. Teka tabakasi g¢evresinde ki stromadan
farklilasmaya devam eder. Bu biiyiime glikoproteinlere bagimli ve artan Ostrojen
yapimiyla uyumludur (13).

Bu donemde FSH graniiloza hiicrelerinin biiylimesi ve hiicre i¢indeki steroid
sentezini baglatir (14). FSH graniiloza hiicrelerindeki FSH reseptor sayilarini
arttirken ayn1 zamanda aromataz aktivitesinin artmasina ve ostradiol (E;) sentezinin
baslamasina yol acar. E; ve FSH sinerjistik olarak folikiiler fazin sonuna dogru
graniiloza hiicrelerinin LH reseptor olusumunu indiikler. FSH, hiicre proliferasyonu
farklilasmasi ve fonksiyonundan sorumlu proteinleri kodlamaktadir.

Folikiil gelisiminin devami FSH’nin yiiksek, LH’nin diisik olmasi ve
androjenik yerine Ostrojenik mikrocevreye doniismesine baglidir (15). Androjenik

ortamda folikiillerin gogu atreziye gider ve aromataz aktivitesi inhibe edilir.



Antral Folikiil

Folikiillerin 200 um ¢apa ulastiktan sonra graniiloza hiicrelerinden salgilanan
ve ¢evreden diffiize olan maddeler ile igi sivi dolu bosluk olusur. Buna antrum denir.
Antrumu dolduran sivinin i¢ginde mukopolisakkaritler, heparin siilfat ve hiyaluronik asit
gibi yiiksek konsantrasyonlu ¢esitli maddeler bulunur.

Folikiil sivisindaki temel madde FSH etkisiyle salgilanan 6strojendir. Biiyiik
folikiillerde ostrojen konsantrasyonu yiiksek androjen konsantrasyonu diisiiktiir.
Atrezik folikiillerde ise bu oran tersidir. Progesteron diizeyleri genelde diisiiktiir, ancak
ovulasyona yakin artig gozlenir. Folikiil i¢indeki steroid hormon sentezi iki hiicre iki
gonadotropin teorisi ile agiklanir. Preantral ve antral folikiillerdeki graniiloza hiicre
membranindaki FSH, teka hiicre membraninda ise LH reseptorleri mevcuttur. LH
uyarist ile teka hiicreleri androjen iiretir, bu androjenler FSH uyarimli aromatizayonla
graniiloza hiicrelerinde Ostrojenlere doniisiir.

Kiigiik antral folikiillerde graniiloza hiicreleri androjeni daha potent olan 5a
rediiktaz formuna doniisiirken, genis antral folikiillerin graniilaza hiicreleri
androjenleri Ostrojene dondstiiriir (16). Periferik Ostrojen diizeyleri yiikseldikge,
hipofiz ve hipotalamus {izerinde negatif feedback etki yaparak dolasimdaki FSH
diizeylerini diistirmektedir (17). Overde inhibin tretiminin artmasi FSH {retimini
daha da azaltmaktadir (18). FSH diizeyindeki azalma en fazla FSH reseptorii igeren
folikiil disindaki folikiillerin biiyiimesini, olumsuz hale getirir. Dominant folikiil,
zengin ostrojenik mikrocevre ve en fazla FSH reseptoriine sahip folikiil seklinde

tanimlanr.
Dominant Folikiil

Menstruel siklusta gelismeye baslayan folikiillerden bir tanesi dominant hale
gecip ovulasyona ugrar (Sekil 2.3.). Bu se¢im siklusun 5 ve 7. giinlerinde olur ve
bunun gostergesi olarak siklusun 5. giinlinde overin vendz kaninda asimetrik
Ostrojen yapimi tespit edilir. Normal menstrual siklusta istisnalar disinda tek bir folikiil
ovulasyona ugrar (19). Giderek artan 6strojen diizeyleri negatif feedback etkisiyle
midfolikiiler fazdan itibaren FSH diizeyini asamali olarak azaltir. Azalan FSH diizeyi
cap1 giderek artan dominant folikiil disindaki folikiillerin gelisimini inhibe ederek

atreziye ugramalarina neden olur. Daha sonra ortam ovulasyon igin hazirlanir.



Preovulatuar Folikiil

Graniiloza hiicre sekresyonlarindan olusan plazmayla dolu antrum denilen
bosluk olusur. Kiimulus ooforus denilen bir grup graniiloza hiicresinden olusan sapla
over folikiil baglantis1 saglanir. Teka hiicrelerinden zengin damarlanmalar ve
vakuoller gelisir.

Geg folikiiler faz boyunca Gstrojen once agir agir daha sonra hizli bir artis
gosterir ve ovulasyondan yaklasik 24-36 saat dnce en iist diizeye ulasir (20). LH nin
ani artistnin baslangici, dstrojen pik seviyelerine ulastiginda goriiliir (21). Ostrojenler
diisiik konsantrasyonlarda LH sekresyonunu inhibe ederken, yiiksek diizeylerde LH
salgisini arttirmaktadir. Bu uyari igin Ostrojen diizeyinin 48 saaatten uzun bir siireyle
200 pg/ml iizerinde olmasi gerekmektedir (22). Ostrojen pik yaptiginda pozitif
feedback etkiyle LH seviyesinde ani artis olur. Dominant folikiilde lokal
ostrojen/FSH etkilesimleri graniiloza hiicrelerinde LH reseptorlerini uyarmaktadir.
Boylece yiiksek diizeyde LH’ya maruz kalan dominant folikiilde spesifik yanit
olusmakta, graniiloza hiicreleri luteinize olmakta, progesteron iiretimi ve ovulasyon
icin gerekli olaylar zinciri baslamaktadir. Genellikle ovulasyon tek bir dominant
folikiilde LH en iist diizeye eristikten sonra 10-12 saat ve oOstrojen en iist diizeye

eristikten 24-36 saat sonra olur (23).

2.3.3. Ovulasyon

LH’nin ani artig1 sonucu; oositteki 1. mayoz boliinmenin profaz doneminde
kalmis boliinme yeniden baglar, graniilaza hiicrelerinde luteinizasyon ve folikiil
riptiirii igin gerekli olan prostoglandin sentezi uyarilir. LH, oosit maturasyon
inhibitorii (OMI) ve liiteinizasyon inhibitdriiniin (LI) lokal inhibitor etkisini ortadan
kaldirir (24). LH’nmin ani artis1 ile folikiildeki progesteron diizeyleri, ovulasyon
zamanina kadar artmaya devam eder.

Yisek konsantrasyonlardaki negatif feedback etki gostererek LH’nin ani
artis1 sonlanir. LH nin diisiisii 6strojenin pozitif stimule edici etkisinin kaybina ve
progesteronun artan negatif feedback etkisine baglidir. Folikiil hizla geliserek over
korteksi yilizeyine ¢ikinti yapar ve folikiiliin tepe noktas: agilarak sekonder oosit,
cevre kiimulus kompleksi ile birlikte atilir (Sekil 2.3.). FSH, LH ve progesteron

proteolitik enzimleri uyarir, folikiil duvarindaki kollajen pargalanir. Stigma denen



folikiil apeksinin, proteolitik enzimler ile pargalanmasi sonucu ovulasyon olur (25).
Graniiloza ve teka hiicrelerince salgilanan PGE ve PGF,, ve diger eikozanoidler,
kollajenaz olusumunu aktive eden plazminojen aktivatorleri ile anjiyogenez ve
inflamasyon olusumuna ve overde bulunan diiz kas liflerinin kasilarak ovumun disari
atilmasiyla sonuglanan folikiil duvarinin pargalanmasinda rol oynayan faktorler
arasinda sayilabilir (26).
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Sekil 2.3. Overdeki foliikiillerin gelisimi (27).
2.3.4. Luteal Faz

Ovulasyondan 6nce LH etkisiyle bliylimeye baslayan graniiloza hiicrelerinde
lutein adi verilen sar1 pigment birikimi olur. Ovulasyon sonrasi olusan bu yapiya
korpus luteum denir. Korpus luteum basta progesteron olmak tizere dnemli oranda
Ostrojen Ve inhibin tretiminde bulunur (18). Bunlar luteal faz ile yeni folikiil
gelisiminin olmasin1 gonadotropinler iizerine negatif feedback etkide bulunarak
engeller (28).

Normal siklusta LH’nin midsiklustaki ani artisindan menstruasyona kadar

gecen siire genellikle sabit olup 14 giindiir. LH tretiminin kesilmesi sonucu CL 12-



16 glinde gerileyerek nedbe benzeri corpus albicans halini almaktadir (29). Gebelik
olusursa hCG, LH etkisini taklit ederek CL’un progesteron iiretimini saglayarak
sekretuar endometriumu destekler ve boylece gebelik gelismeye devam etmektedir.
Plasenta 7. haftadan itibaren yeterli progesteron salgilayabilmektedir (30).
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Sekil 2.4. Folikiiler biiyiime ve ovulasyon (31)

2.4. Over Kitlelerinin Siniflamasi

Over Kkistleri, biiyiik gogunlugu benign karakterde olan ve kadinlarda siklikla
reprodiiktif donemde goriilen kistlerdir. Overin basit Kistleri ve benign tiimorleri igin
ideal bir siniflama yoktur. Bunun en biiyiik nedeni over fizyolojisi ve lezyonlarindaki
degisiklikler ve karigikliklarin ¢ok olmasi ve bir ¢ok lezyon arasindaki ayrimin ancak
patolojik olarak yapilabilmesidir (32,33).

Basit over kistleri ve overin benign neoplasmlari asagidaki gibi siniflandirilir.
Pelvik bolgede izlenen tim kitleler over kaynakli olmayabilir. Adneksiyal kitlelerin

kaynak aldiklar1 dokulara gore siniflanmasi Tablo 1°de izlenmektedir (34).



Tablo 2.1. Adneksiyel kitlelerin kaynaklandigi dokuya gore siniflandirilmasi (34).

10

Adneksiyel Kitle

Jinekolojik organ kaynakh

Jinekolojik
organlardan
kaynaklanmayan

Over kaynaklh
Fizyolojik kist
Folikiil kisti Korpus
Luteum Teka-
Lutein Kkisti Gebelik
Luteomasi

Apendiks absesi
Divertikiiloz
Barsak-Omentum
adezyonlar

Leiomyoma
Paraovaryen kist
Endometriyal karsinom
Tubal karsinom

Neoplastik Polikistik over Peritoneal kist
olmayan Enflamatuar kist Rektosigmoidde feges
Over kaynakli olmayan Dolu mesane
Ektopik gebelik Pelvik bobrek
Konjenital anomaliler Urakal Kist
Embroyojik kalinti Anterior sakral
Tubal kaynakh Meningosel
Hidrosalpenks
Pyosalpenks
Over kaynakh Karsinom
Sigmoid kolon kaynakl:
Neoplastik Over kaynakl1 olmayan Cekum kaynakli

Apendiks kaynakli

Mesane kaynakli
Retroperitoneal neoplasm
Presakral teratom

I. NONNEOPLASTIK KiTLELER

» FONKSIYONEL KISTLER

oFolikiil kisti
oKorpus luteum Kisti

oTeka lutein Kisti

» HIPERPLASTIKKISLER

oGerminal inkliizyon kisti

oLuteoma
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oPolikistik overler

« ENDOMETRIAL KISTLER

1. NEOPLASTIK TUMORLER

e Yiizey epitelyum tiimorleri
0Seroz kistadenoma
0Miisindz kistadenoma
oBrenner timort
oEndometroid tiimor

oBerrak hiicreli timor

« Gonadal stromal tumorler
oFibroma
oTekoma

oHilus hiicreli timor

e Germ hicreli timorler
oBenign Kistik teratom
oStruma overi

oGonadoblastoma

2.4.1. Folikiil Kistleri

Overlerin kistik biiyiimesinin en sik sebebidir. Bunlar riiptiire olmayan matiir
dominant folikiiliin biiyiimesi veya immatiir folikiiliin atreziye ugramamasi sonucu
gelisir. Ortalama 1-4 cm ebatlarindadir, nadir olarak daha biiyiik olabilirler.
Gonadotropinlerin artmis sekresyonu veya eksojen kullanimi ile olusabilirler. Kist
icine kanama olursa korpus hemorajikum adin1 alirlar. Kanama genellikle

antikoagiilan tedavi alanlarda yada koagiilasyon bozuklugu olanlarda izlenir.
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Nonkomplike kistler genelde 6-8 hafta i¢inde geriler. Bu siire sonunda gerilemeyen
Kistler icin laparoskopi yapilabilir.

2.4.2. Korpus Luteum Kisti

Ovulasyon sonrasinda graniilosa hiicreleri luteinize olurlar, eger gebelik
olusmazsa gerileyip kaybolurlar. Gebelik olusursa fonksiyonunu siirdiiriir. Nadirende
olsa gebelik olmadan biiyliyebilir ve boyutlar1 10 cm’ye kadar ulasabilir. Genellikle
asemptomatik olurlar ancak ¢ok biiyiidiiklerinde basi semptomlart yapabilir, riiptiire
ya da torsiyone olabilir. Komplike olmayan Kistler takipte gerilerler ancak
komplikasyon gelisirse acil miidahale gerekebilir. Bu durumda overi koruyarak Kistin

cikarilmasi gerekir.

2.4.3. Teka Lutein Kistleri

Fonksiyonel kistler arasinda en az goriilenidir. Cogunlukla bilateral olup
boyutlart 15 cm’e kadar ulasabilir. Etyolojide artan gonadotropinler sorumlu
tutulmaktadir. Bu Kistler i¢in cerrahi gerekmez. Altta yatan nedenin tedavisi
gerekmektedir.

2.4.4. Germinal Inkliizyon Kisti

Asemptomatik olan bu Kkistlere cerrahi sirasinda tesadiifen rastlanir,

fonksiyonel degillerdir.
2.4.5. Luteoma
Gebelikte asir1 FSH uyarisina bagl atretik folikiillerdeki teka lutein

hiicrelerinin asir1 yaniti sonucunda gelisen ve dogumu takiben ortadan kalkan

lezyonlardir.
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2.4.6. Polikistik Overler

[k kez 1935°te Stein ve Leventhal tarafindan tanimlanan bu sendromun 4 ana
belirtisi oligo-amenore, hirsutizm, infertilite ve obezitedir. Overler ¢ift tarafl: olarak
normalin 2-5 kati1 kadar biyiiktir ve yiizeylerinde genellikle ¢aplar1 1 cm’yi

ge¢meyen ¢ok sayida ufak kistin bulundugu kalinlagmis beyaz korteks bulunur.

2.4.7. Endometriotik Kistler

Endometriosis, glandiiler epitel ve stroma iceren endometrial dokunun uterin
kavite disinda bulunmasiyla karakterize yaygin bir jinekolojik hastahiktir. Genel
populasyonda kadinlarin %7-10’unda gorilirken kronik agrist olan kadinlarin
yaklasik %71-87’sinde, infertilite sorunu yasayan kadinlarin yaklasik %2-50’sinde
endometriosis tespit edilmistir (35).

Endometriosis dismenore, disparoni, pelvik agri ve infertilite gibi sosyal,
cinsel ve tireme agisindan olumsuz sonuglara neden olabilen yaygin kronik bir
jinekolojik hastaliktir. En sik basvuru nedeni, dismenoredir (36). Tani igin yeni
labaratuvar testleri ve goriintiileme yontemleri arastirilmasina ragmen halen kolay
uygulanabilen, noninvazif tani testi bulunamamistir. Yiksek riskli populasyonda
“kanser antijeni (CA125)” bakilmasi ve goriintilleme yontemlerinden transvajinal
veya transabdominal USG ve abdominal manyetik rezonans goriintilleme (MRG)
kullanilmas: ile desteklenen iyi bir klinik degerlendirme, hastaligin taninmasina
yardimci olmaktadir (37). Ancak vakalarin ¢ogunda tani ancak laparoskopik olarak

eksize edilen siipheli lezyonlarin histolojik incelenmesine dayanur.

Endometriosis en sik pelvik organlarda sirasiyla overlerde, vezikouterin
periton ve douglasta, uterosakral ligamanda, posterior uterusta ve posterior
ligamantum latumda gériilmektedir (38). Nadiren de olsa jinekolojik organlar disinda
endometriosisin izlendigi bolgeler gastrointestinal sistem, toraks, nazolakrimal bolge
ve karin 6n duvaridir (39,40,41,42).

Endometriosis iligkili agri, cerrahi veya medikal tedaviye iyi yanit
verebilmektedir (43). Uygulanan cerrahi yaklasim genelde konservatif olmakla
birlikte, fertilitesini tamamlamis kadinlarda histerektomi bir tedavi segenegidir (44).

Endometriosisli kadinlarin %17-44tinde endometrioma adi1 verilen Kistler
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izlenmektedir (45). Ultrason konusunda deneyimli bir doktor tarafindan
endometriomalar diger over Kistlerinden karakteristik ekojenik goriiniimleriyle ayirt
edilebilirler.

Endometriomalarin tedavisi, tartismali bir konudur. Tek basina medikal
tedavinin endometrioma tedavisinde yeri ¢ok kisithdir; ¢iinkii lezyonun
regresyonundan ¢ok, boyut olarak kiigiilmesine yol agmaktadir. Diger tedavi
secenekleri; izlem, aspirasyon, Kistektomi, fenestrasyon ve Kist duvarinin
ablasyonudur  (46). Tum tartigmalara ragmen  operatif laparoskopinin
endometriomalarda ilk sira tedavi segenegi olmas: yoniinde genel bir goriis birligi
mevcuttur. Ancak laparoskopik prosediiriin tipi hakkinda halen tartigmalar devam
etmektedir . Konservatif laparoskopik modaliteler arasinda Kist drenaji giiniimiizde
pek tercih edilmemektedir. Ciinki, ultrason esliginde yapilan aspirasyon isleminde

oldugu kadar (%80-100) hastahigin tekrar etme olasilig1 vardir (47).

Laparoskopik kistektomi endometriyotik Kistlerin konservatif tedavisinde
ilk tercih olarak yerini korumaktadir. Kist kapsiiliiniin ablasyonunun ardindan
Kistin agilmasi,  Kist duvarimin tamimlanmas: ve traksiyonla kapsiilin over
korteksinden uzaklastirilmas: gergeklestirilmektedir. Asil tartisilan nokta; Kist
kapsiiliiniin eksizyonu veya ablasyonudur. Eger kistektomi teknik olarak zor olacaksa,
drenaj ve laser vaporizasyonla veya bipolar koagulasyonla kist duvarinin tahrip
edilmesi kabul edilebilir bir alternatif olmaktadir. Ancak “stripping” yontemi ile
Kistektominin aspirasyon ve koagulasyona istiinligii histopatolojik inceleme
yapilabilmesi ve kalan over dokusuna daha az zarar vermesidir. Aksi takdirde
postoperatif adezyon olusma riski, ortalama operasyon siiresi, kan kaybi, hastanede
kalis siiresi, komplikasyon ve laparotomiye ge¢cme riski yontemler arasinda istatistiksel

olarak anlamli degildir (48).

2.4.8. Seroz Kistadenom

Tiim benign over tiimdorlerinin %15-25’1ni olustururlar ve %20-50 oraninda ¢ift
taraflidir. Ortalama gaplar1 5-15 cm arasinda degismektedir ve %10-30 olguda kistin
i¢ yada dis yiizeyinde papiller yapilar izlenir. Bazen stromada tiimore karsi olusan

immiin yanit sonucu dejenerasyon ve sonrasinda kalsifikasyon geligebilir
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(psammoma body). Tiimorde fibrotik alanlarin olmasi halinde serdzkistadenofibrom
admi alir (%2). Klinikte solid kitle olarak saptanir. Tedavide konservatif yol tercih
edilir ancak bilateralite, tiimor igine kanama, papiller yapilar icermesi maligniteyi

diistindiirtr.

2.4.9. Miisinoz Kistadenom

Benign over neoplazmlarinin  %20-30’unu olusturur. Ser6éz tiimorlere
nazaran daha az gift tarafli goriiliirler, ancak daha biiyiik boyutlara ulasabilirler.

Ortalama gaplar1 15-30 cm’dir, ancak daha biiyiik ¢aplara da ulasabilirler.

2.4.10. Transizyonel Hiicreli (Brenner) Tiimor

Fibroepitelyal dokudan kaynaklanir. Tim over timdrlerinin %1-2’sini
olusturmaktadir, ve %5-15 olguda cift taraflidir. Boyutlari genellikle kiigiiktiir.
Bir¢ok vakada diger epitelyal tiimorlere (en Stk miisinz kistadenom) eslik

etmektedir.

2.4.11. Endometroid Tiimor

Endometriuma benzer bezler igeren benign stromal proliferasyonlarla

karakterizedir. En sik tanimlanan tipleri endometroid adenofibromdur.

2.4.12. Berrak Hiicreli (Clear Cell, Mezonefroid) Tiimor

Benign formlar1 olduk¢a nadirdir. En sik gozlenen benign formu berrak
hiicreli adenofibromdur. Klinik bulgulart diger over timérlerine benzer. Patolojik

spesmende tani konan bir timordiir.

2.4.13. Fibroma

Overdeki stromal hiicrelerin ayrimlasmasi kolljajen iireten fibroblastlar
yoniinde olursa fibroma, steroid hormon iireten teka hiicresi yoniinde olursa tekoma

adin1 alir. Tim over tiimorlerinin %2-3’tinti olusturmaktadir. %2-10 oraninda gift
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tarafli olarak izlenir. Sert ve solid yapida olan bu timdrlerin boyutlar1 genellikle

kiigliktiir, ancak15-20 cm g¢apinada ulasabilirler.

2.4.14. Tekoma

Tiim over tiimoérlerinin %1-2’sini olusturan bu timér, genellikle tek tarafl: ve
solid bir kitle olarak saptanir. Siklikla postmenapozal izlenir, malignite potansiyeli

hemen hi¢ yoktur.

2.4.15. Matiir Kistik Teratom (Dermoid Kist)

Dermoid kist olarak da adlandirilan matiir kistik teratoma siklikla reprodiiktif
cagda tespit edilir ve bu gruptaki over timorlerinin %5-25’ini olusturur (49).
Ortalama goriilme yas1 30’dur. Overin germ hiicreli timorleridir. Tipik olarak matiir
Kistik teratom, embriyonal her ii¢ germ tabakasimi da igerir (endoderm, mezoderm,
ektoderm). Yaslilarda ektodermal orjinli deri, sag, sebase materyal gibi dokular
belirgindir. Bazen kemik, kikirdak dokusu, dis formasyonlari da gozlenebilir.
Olgunlasmis gastrointestinal epitel, respiratuar dokular, tiroid dokusu bulunan
teratomlar vardir. Malign transformasyon %1 oraninda gorilir. Kirk yas altinda
malignite olduk¢a enderdir, 40 yas tzerinde malignite arastirilmahdir. Malign
tranformasyon en sik skuamoz hiicreli karsinom olarak goriiliir (50).

Giiniimiizde teratomlar kolaylikla erken evrede saptanabilmektedir. Ozellikle
transvaginal sonografi en onemli tanisal aragtir. BT ve MRG’da énemli katkilar
saglamaktadir. Transvaginal sonografi, over neoplazmalarinin tespitinde yiiksek bir
duyarliliga sahiptir. Dermoid kistin ultrasonografi goriintiisii igerdigi yag partikiillerine
bagli olarak patognomoniktir. Non-homojen Kitle ile birlikte hipoekoik ve hiperekoik
alanlar veya homojen hiperekoik diizgiin kapsiillii kitle seklinde karsimiza ¢ikar (50).

Dermoid Kistlerde torsiyon en sik rastlanan komplikasyon olup %15
oraninda goriiliir. Gebelik ve puerperiumda siktir. Dermoid Kist igerigindeki yiiksek
yag oranit abdominal ve pelvik kavitede yiizmesini saglar. Yiizde on oraninda
bilateral gorilir. Ancak kars1 taraf owverin degerlendirilmesinin olusabilecek
adezyonlar nedeniyle fertiliteyi etkileyebilecegi o6ne sirilmdistir. Riptir ve

enfeksiyon daha ender goriilen komplikasyonlardir. Spontan veya cerrahi uygulama
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esnasinda riiptiir sonrast kimyasal peritonit nadir (% 15 inde) olarak gelisebilir.
Dermoid kistler; biyiimeleri, riiptiir, torsiyon, enfeksiyon, malignite veya malign
dejenerasyon gibi komplikasyonlari nedeniyle cerrahi olarak ¢ikariimalidir.
Standart tedavisi laparotomi veya laparoskopik yontemlerle over dermoid kistektomi
veya premenapozal veya postmenapozal kadinlarda uygulanan ooferektomi ve
salpenjektomidir (51). Geng hastalarda ¢ok kiigiik miktarda over dokusu kalacak
olsa bile - geride over rezervi birakmak adina - over kistektomi uygulanmalidir.
Laparoskopik kistektomi ¢ogunlukla miimkiin olabilir ancak laparoskopik cerrahi ile
ilgili birkag 6nemli nokta bulunmaktadir. Bunlar; dermoid Kist i¢eriginin riiptiirii ve
malign teratom ihtimalidir. Malign teratom ihtimali; malign element iceren dermoid
Kistlerde tiimoral hiicrelerin abdominal kaviteye yayilmasi ve tiimoral
disseminasyondur.

Dermoid kist igeriginin abdominal kaviteye yayilmasi kisa ve uzun dénem
problemlere yol agar. Kist icerigindeki yiiksek inflamatuar materyal postoperatif
kimyasal peritonit ve sonucunda febril morbiditeye, ileus veya reoperasyona yol
acabilir. Uzun donem komplikasyonlar: ise teorik olarak graniiloma, yaygin adezyon

ve fistiil formasyonudur (49-51).

2.5. Over Rezervi

Over rezervi, over dokusunda folikulogenez ve steroidogenezi
gerceklestirecek oositlerin  say1 ve Kalitesini yansitarak overin fonksiyonel
potansiyelini tanimlamaktadir. Over rezervini gosteren iyi bir test tedavi alan ya da
almayan bir kadinda konsepsiyon olasiliginin belirteci olmasinin yaninda, infertil
popiilasyonda tedavi dozlarimin ayarlanmasinda klinisyene yol gostericidir. Over
rezervinin degerlendirilmesinde kullanilacak ideal yontem; noninvazif, tekrarlanabilir,
ucuz ve giivenilir olmahlidir. Over rezervinin arastirilmasi; ileri yas, gegirilmis over
cerrahisi, frozen pelvis, yastan bagimsiz agiklanamayan infertilite, eksojen
gonadotropin uyarisina yetersiz yanit, sigara ve alkol kullanimi, prematiir menapoz
acisindan aile dykisiiniin bulunmasi, otoimmiin hastalik, kemoterapi ve radyoterapi
kullanim1 ve sistemik hastalik durumlarinda gerekmektedir.

Over fonksiyonunun regiilasyonu parakrin ve endokrin faktorlerin kontrolii ile

saglanir. Oosit gelisimini saglayan hormonlar FSH ve LH’dir. Bu hormonlar,
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sitokinler (interlokin a, intelokin 6), inhibin, aktivin, C-kit ligand, fosfataz ve tensin
analogu (PTEN), AMH, biiyiime faktorleri (transforme edici biliylime faktorleri,
fibroblast biiyiime faktorii), steroidler ve oosit maturasyon inhibitorii gibi lokal
faktorlerin olusumunu da igeren cesitli mekanizmalarla etki gosterirler. Oositler
tizerinde gonadotropin reseptdrlerinin varligi  gosterilememistir; oositler {izerine
olan etki daha biiyiikk olasilikla graniiloza ve teka hiicrelerinden kaynaklanan
mediatorler epidermal biiyiime faktérii (EGF), vaskiiler epitelyal biiyiime faktor
(VEGF), insiilin benzeri biiyiime faktorii 2 (IGF- 2) ile saglanmaktadir. Over
fonksiyonlar1 steroidojenik ortamdan da ileri derecede etkilenir. Intrafolikiiler
androjen ve dstrojen orani dzellikle dnemlidir. Ornegin androjen/ dstrojen oran1 diisiik
oldugunda germinal vezikiil yikimi olur, oran yiiksek ise folikiil dejenerasyonu
meydana gelir. Suprafizyolojik E2 diizeyleri oosit gelisimini, fertilizasyon ve gebelik
olusumunu olumsuz etkilemektedir, ayrica endometriumun hizli gelisimini saglayarak
implantasyon penceresinin kagirilmasina neden olmaktadir. (52).

Over rezervi bilindigi gibi dogumdan itibaren yasla azalmakta, 35 yasindan
sonra oosit kalitesi de bozulmaktadir. Ileri yaslarda yardimci iireme teknikleri ile elde
edilen oositlerde genislemis perivitellin aralik, debri, ince zona pellusida gibi tipik
morfolojik degisiklikler goriilmektedir. Rezerv azalmasinin mekanizmasit tam
bilinmemekle beraber g¢evresel faktorlerin etkisiyle, oksidatif hasar ve hormonal
dengesizlik folikiilii atreziye gotlirmektedir. Zarar géren yash oositin hiicre siklusu
bozulur ve mayotik ayrilmama, andploid oositler, mozaisizm, gebelik kayiplar ile
sonuglanabilir. Preimplatasyon genetik tan1 ¢alismalarinda 35- 45 yas arasindaki
hastalardan elde edilen embriyolarda % 40 oraninda kromozomal anomali izlenmis,
bunlarin % 76’sinda anoploidi bulunmustur (53). Prematiir over yetmezligi (POF)
etiyolojisinde de bir¢ok teori One siiriilmiistiir. Graniiloza hiicrelerine karsi olusan
otoantikorlar, bozulmus anjiogenezis, patolojik apoptosis, otokrin ve parakrin
faktorlerin etkisi bunlardan bazilaridir. Ayrica ailesel yatkinlik Onemlidir ve
genetik temeli de olabilir. Gergekten de POF hastalarinda sayisal ve yapisal

kromozomal anomali goriilme siklig1 artmis olarak bulunur (53).
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2.6. Over Rezervinin Kullanim Alanlar

Son 15 yilda, yaslanma ve klinik sonuglarini arastiran ¢alismalar, over folikiil
havuzunun boyutu ve kalitesini tanimlayan iireme ¢aginin sonlarinda gebelik istegi
olan hastalarda over rezervinin Sl¢limiiniin gerekli olabilecegini diisiindiirmektedir.
Gliniimiizde bu konuda kullanilan birgok yontemin tiimiinde infertil kadinlarin
gelecekteki fekundabiliteleri veya tedavi basarisini 6n gormede faydali olmasi
amaglanmaktadir. Rezerv testlerinin kullanilabilirligi; en etkili ve kolay olarak, test
sonuglari ile IVF siklus 6zellikleri ve sonuglarinin iliskisiyle degerlendirilmektedir.
Maliyet, lojistik, IVF riskleri ve giftlerin prognozlarinin belirlenmesinin; IVF
sonuclar ile karsilastirilmasi en 6nemli klinik 6l¢timlerden birisidir.

Tiim infertil kadinlara over rezerv testleri uygulanmali midir? Gergekte geng
kadinlarda anormal testler nedeni agiklanamayan infertil kadinlar haricinde ¢ok
diistiktiir. Tim kadinlar i¢in uluslararasi bir tarama programi yapilabilmekle birlikte,

over rezervi testleri asagidaki 6zellikleri olan kadinlara uygulanmalhidir (54):

. 35 yas tlizerinde

. Ailesinde erken menapoz Oykiisii olanlar

o Tek overi olan veya ge¢irilmis over cerrahisi olanlar (kistektomi,
ovaryen “drilling”)

. Kemoterapi veya pelvik radyoterapi 0ykiisii olanlar

o Yastan bagimsiz olarak nedeni agiklanamayan infertil hasta grubu

o Sigara kullanimi olanlar

J Daha 6nce gonadotropinlere zayif yanit vermis olan hastalar

. YUT ile tedavi planlanan hastalar (55).

2.7. Over Rezerv Testleri

YUT tedavisi planlanan olgularda over rezervini degerlendiren ve YUT basar1
sansin1 Ongdrmemizi saglayan bircok hormonal ve sonografik belirte¢ mevcuttur.
Endokrinolojik degerlendirmede uygulanan testler statik ve dinamik testler olmak

tizere iki ana grupta incelenebilir.



2.7.1. Statik Testler

Yas

Bazal serum FSH

Bazal serum E2

Bazal serum inhibin B
Anti-Miillerian Hormon

Bazal FSH/ LH

2.7.2. Dinamik Testler

Klomifen sitrat uyari testi (CCCT)
GnRH agonist stimulasyon test (GAST)
Eksojen FSH over rezerve testi (EFORT)

2.7.3. Ultrasonografik Belirtegler

Over hacmi
Bazal antral folikiil sayis1
Over stromal kan akimi

Over biyopsisi

2.7.1. Statik Testler

Yas

20

Dogum kontrol ydntemlerinin uygulanmadigi niifus iizerinde yapilan

caligmalar dogurganlifin 30 yasindan sonra azalmaya bagladigini ve ortalama 41

yasinda ise infertilitenin gelistigini gostermistir (56). Galey-Fontaine tarafindan

yapilan bir ¢alismada gebelik oranlarmin anlamli sekilde azalmaya basladigi esik

deger yasinin 36 oldugu gosterildi (57). Bu nedenle kadin yas1 35°den yukari ise alt1

ay, 40 yasindan yukari ise li¢ ay korunmasiz iliskiye ragmen gebe kalamama siiresi

yardimei tireme teknikleri ile tedaviye baslamak icin yeterlidir.

Bir kadinin kronolojik yas1 hem nicelik hem de nitelik olarak over rezervi

hakkinda bilgi edinmenin en basit yoludur (58). Bir ¢ok calismada yas ile birlikte
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serum FSH seviyeleri, ortalama over voliimii ve AFS arasinda belirgin bir korelasyon
oldugu gosterilmistir (59, 60). Oosit sayilari ve kalitesi yas artikca azalmasina ragmen
fertilite kapasitesi benzer yastaki kadinlar arasinda belirgin farklilik géstermektedir

(Sekil 5).
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Sekil 2.5. Over Rezervi ile yas arasindaki iliski (61).
Bazal FSH Diizeyi

Erken folikiiler fazda olgiilen bazal FSH over rezervini belirlemek igin
kullanilan en basit ve yaygin testtir. Bazal degerler siklusun 2- 4. giinleri arasinda
bakilir. Degerler ilerleyen yasla birlikte artmaya baslar. FSH’ nin yiiksek degerleri (10-
20 mIU/mL) over stimulasyonuna zayif yanit ve gebelik olusum sansinin azalmasi ile
iliskilendirilmistir (62). FSH > 10 mIU/mL esik degeri olarak kullanildiginda yapilan
analizlerde IVF sikluslarinda kotii over yanitini 6nceden belirlemede (genellikle IVF
uygulamalarinda < 3 oosit elde edilmesi kétii yanit olarak tanimlanmaktadir. ESHRE)
% 83 ile % 100 arasinda 6zgiilliige sahipken, duyarliligin % 10- 80 arasinda degistigi
goriilmektedir (63). Stimiilasyona zayif yanitta testin pozitif prediktif degeri 6zelikle
yash hastalarda daha yiiksektir. Yapilan bir caligmada da 18 mlIU/mL iizerindeki
degerlerde % 100 ozgilliikle canli dogum elde edilmesinin miimkiin olamayacagi
gosterilmistir (64). YUT siklusuna kabul edilen 212 hasta iizerinde yapilan diger
calismada FSH > 15 mIU/mL olan hastalardan daha az sayida oosit aspire edildigi ve
daha fazla siklus iptali izlendigi goriilmiistiir (65). Van der Steeg ve ark. 40 yas alt1
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ovulatuar subfertil kadinlarda yaptiklar1 bir c¢alismada bazal FSH degerlerinin 8
mlIU/mL’yi gectigi olgularda spontan gebelik sansinin diistiigiinii tespit etmislerdir
(66).

Bazal FSH degerlerinin biiyilk oranlarda degisiklik goOsteriyor olmasi
klinisyenleri testin tekrar edilmesine yoneltmektedir. Tekrarlayan testlerde siirekli
yiikksek degerlerin elde edilmesi kotii prognozu gosterirken, 40 yas altt kadinlarda
yiiksek degerin bir kez tespit edilmesi stimulasyona koétii yanit veya gebelik elde
edilememesini predikte etmeyebilir. YUT tedavisi igin uygun FSH degerleri
yakalamak amagli seri 6l¢limler yapilamasini destekleyen kisith sayida kanit oldugu
akilda tutulmalidir (67).

Farkli genotipteki FSH reseptorleri bazal FSH diizeyi ve YUT esnasinda
tedavide kullanilan gonadotropinlere verilen yanitin farkli olmasina neden olan
faktorlerden birisidir. FSH reseptor proteininin 680. pozisyonunda lokalize olan
asparajin’in serin ile yer degistirmesi sonucunda reseptor aktivitesi azalmakta, over
rezervinin normal olmasina ragmen FSH degerleri yiiksek 6l¢iilebilmektedir (68, 69).

Bazal FSH’nin kontrolii inhibin, aktivin, E2, foliastatinler gibi bir¢ok faktor
tarafindan diizenlendiginden, over rezervin indirekt gostergelerinden biri olarak
degerlendirilmektedir. Sikluslar arasi degiskenligin fazla olmasi, sigara gibi dis
etkenlerden etkilenmesi, labaratuvarlar arasinda kullanilan antikor testleri arasindaki
farkliliklar ve belirgin olarak prediktif bir esik degerinin olmamasi1 bazal FSH

Ol¢ctimiiniin klinik degerini azaltmaktadir (70, 71).

Bazal FSH/LH Oram

Siklusun 3. giiniinde yapilan testlerle belirlenen FSH/LH oraninin over
rezervinin degerlendirilmesinde kullanilabilecegi artmis bir FSH/LH oraninin azalan
over rezervinin gostergesi olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (72, 73). FSH, LH’dan
once ya da over rezervinin azalmasindan Once yiikselmeye basladigindan FSH/LH
oranindaki artis over yaslanmasinin ve over rezervindeki azalmanin ilk belirtisi
olabilir. Ugiincii giin FSH degerleri normal bulunan olgularda FSH/ LH oran1 > 3.6
oldugunda, bunun oviilasyon indiiksiyonuna zayif yanit1 belirlemedeki duyarliliginin

% 85, ozgiilliigiiniin ise % 95 oldugu belirtilmistir (74).
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Bazal Estradiol Diizeyi

Siklusun 3. giiniinde yapilan bazal E2 seviyesinin yardimci iireme sikluslarinda
over yanitinin bir prediktorii olabilecegi dolayisiyla fonksiyonel over rezervinin
indirekt bir belirteci oldugu var sayilir. Evers ve ark.’nin yaptiklart ve hormon
seviyesinin > 60 pg/mL oldugu durumlarda ytiksek siklus iptali ve daha az sayida oosit
aspire edildigini, ¢alisma bazal E2 O6nemli bir prognostik belirleyici oldugunu
gostermektedir (75). Fratterelli ve ark. estradioliin < 20 veya > 80 pg/mL olmasinin
siklus iptal oranini arttirdigini saptamistir (76). Bununla birlikte baska bir ¢ok
calismada bazal E2’nin over rezervini gostermesi agisindan klinik olarak uygulanabilir
olmadigi, folikiiler gelisme ile onemli bir korelasyon gostermedigi ve gebelik
olusumunu 6ngoérmedigi gosterilmistir (72, 77).

E2’nin folikiiler aktivitenin bir gostergesi oldugu kabul edilir. Ancak menstriiel
siklusun erken doneminde artan E2, folikiiler gelisimin iiglincii giin ile uyumlu
olamayacak sekilde ilerlemis oldugunu diistindiirebilir. Bu durum hizl folikiilogeneze
bagli olabildigi gibi, PKOS oldugu gibi her birinden az miktarda olmakla birlikte, cok
sayida antral folikiil tarafindan salgilandig i¢in artan dstrojen diizeyini de gosteriyor

olabilir.

Prediktif degerinin diisiikliigli ve yliksek duyarhilik ve 6zgiillige sahip esik
degerinin olmamasi nedeni ile tek basina bazal E2’nin hastalar1 YUT e dahil etme
kriteri olarak kullanilmasi Onerilmemektedir. Dolayisiyla over rezerv testi olarak

kullanilamas1 6nerilmemektedir (78).

Inhibin B Diizeyi

Inhibinler, Transforming growth factor- B (TGF-B) ailesine mensup
glikoprotein yapidaki hormonlardir. Graniiloza ve teka hiicreleri tarafindan
salgilanirlar. Inhibin B pituiter diizeyde FSH saliimini inhibe eder (78, 79). 24- 40
yas arasi infertil kadin popiilasyonunda yapilan ¢alismalarda bazal inhibin B ile FSH
arasinda negatif, AFS arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (80).

Seifer ve ark.’nin yaptig1 ¢caligmada bazal FSH degeri normal olsa dahi bazal

serum inhibin B degerleri azalmis olan hastalarda over yanitinda azalma ve IVF’de
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kotii sonuglar izlenmistir. Ayrica YUT sikluslarinda inhibin B diizeyleri > 45 pg/mL
olan hastalarda dstrojen diizeyleri ve elde edilen oosit sayilar1 daha yiiksek, inhibin B
diisiik olanlarda ise iptal oranlar1 3 kat daha fazla bulunmustur (81).

Inhibin B i¢in ¢alismalarda degisik esik degerler verilmistir (40- 141 pg/mL).
Her ne kadar inhibin B degerleri gonadotropin stimulasyonuna zayif yanit veren
kadinlarda normal yanit verenlerden daha diisiik bulunsa da, 40- 45 pg/mL arasi
diizeyler esik deger olarak alindiginda zayif over yanitin1 belirlemede 6zgiilliigii % 64-
90 arasinda, duyarlih@isi da % 40- 80 arasinda bulunmustur (67). Genel YUT
popiilasyonunda pozitif prediktif degeri diisiik (% 19- 22), negatif prediktif degeri ise
yiiksektir (% 95- 97). Diisiik over rezervi olan popiilasyonda ise pozitif prediktif deger
% 83’lere ulagmaktadir (82). Tiim bunlara karsin, gebelik olusup olusmayacagi
konusunda ayirim yapamayacag bir¢ok ¢aligmada gosterilmistir (67). Over rezervinin
saptanmasinda rutin olarak inhibin B 6l¢iimii 6nerilmemektedir. Klinigimizde yapilan
bir c¢alismada bazal ve klomifen stimiile inhibin B konsantrasyonlari
degerlendirildiginde diger over rezerv testleri ile korele oldugu, IVF siklusunda
gonadotropin stimiilasyonuna overin verecegi yamiti ve gebeligi 6n goérmedigi

gosterildi (83).

Anti Miillerian Hormon Diizeyi

Anti-Miillerian Hormon miillerian inhibing substance (MIS) olarak da
bilinmektedir. TGF- B ailesine mensup 140 kDa biiytikliigiinde dimerik glikoprotein
yapida bir hormon olup, disi fetiiste intrauterin hayatin 36. haftasi civarinda graniiloza
hiicreleri tarafindan salgilanmaya baslayip, menapoza kadar preantral ve erken antral
folikiillerin graniiloza hiicreleri tarafindan salgilanir (84, 85). Erkeklerde testikiiler
gelisimin baslangicindan puberteye kadar sertoli hiicrelerinde sentezlenmektedir.
Erkek embriyonun seksiiel farklilagmasi sirasinda paramezonefrik kanallarin

regresyonundan sorumludur.
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Sekil 2.6. Over folikiil gelisiminde AMH’nin rolii (86).

Gonadotropinden bagimsiz folikiiler biiyiime safhalarinda izlenen AMH
salinimi, folikiiler FSH’ya yanit verir hale gelinceye kadar (6- 8 mm oluncaya kadar)
devam eder (86-88). Atretik fokiliiller ve teka hiicreleri tarafindan iiretilmez.

In vivo ve in vitro calismalar AMH eksikliginde folikiillerin FSH’ya daha
duyarli oldugunu gostermektedir. Diigiik ve yiiksek FSH konsantrasyonlari ile yapilan
caligmalarda AMH’dan yoksun fareler AMH mevcut farelerle
karsilagtirildiginda hem sayisal hem de gelisimsel olarak daha iyi yanit alindigi
gozlenmigstir (89). Eksojen AMH’nin kiiltiir ortaminda graniiloza hiicrelerinde
aromataz aktivitesini ve LH reseptor sayisimi azalttigini gosterilmisltir (90). Bu
caligmalar 15153iInda AMH’nin over folikiillerinin FSH’ya verdigi yanit1 belirleyen
faktorlerden birisi oldugu sonucu ¢ikmaktadir. Baska bir ¢alismada ise AMH’ nin
farelerde birinci mayoz boliinmeyi inhibe ettigi gosterilmistir (91). AMH insan
graniiloza-luteal hiicrelerin proliferasyonunu bloke ettigi ve folikiiler siv1
konsantrasyonlarinin graniiloza hiicrelerindeki mitoz indeksi ile ters orantili oldugu
gosterilmistir (92, 93).

AMH sentezini diizenleyen mekanizmalar tam olarak bilinmemekle birlikte
graniilosa hiicreleri lizerinde AMH reseptorleri tespit edilmesi, over fizyolojisinde
etkin rolii oldugunu diisiindiirmektedir (94). AMH’nin serine/threonine kinase
reseptorlerini kullanan iki farki reseptorii bulunmaktadir (AMHR Tip 1, AMHR Tip

2). AMHR 2 miilleryan kanal mezensiminde bulunmaktadir. Bu reseptoriin fonksiyon
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bozuklugu, tipki AMH yoklugu gibi “kalict miilleryan kanal sendromuna” yol
acabilmektedir. Ratlarda AMHR 2 graniilosa ve teka hiicrelerinde izlenmektedir.

AMH’nin salininminin gonadotropinden bagimsiz olusu diger over rezerv
testleri ile kiyaslandiginda biiyiik bir avantajdir. Normal ovulatuar ve inferil kadinlarda
ne siklus i¢inde ve ne de sikluslar arasinda farklilik gostermez. Siklusun herhangi bir
giiniinde diizeyi o6lgiilebilir (86, 95). Ilerleyen yasla birlikte primordial folikiil
havuzunun azalmasi ile AMH diizeyleri de diiser ve menapozla birlikte dlgiilemeyen
diizeylere iner.

Infertilite tedavisi alan hastalarda AMH nin YUT sikluslarinda over yanitini
belirlemede miikkemmel bir marker olduguna dair ¢ok sayida ¢alisma vardir (95, 96).
Genel olarak diisik AMH degerleri YUT tedavilerinde kesin prediktif olmamakla
birlikte over stimulasyonuna kotii yanit, diisiik embriyo kalitesi ve kotii gebelik
sonugclar1 agisindan iligkili bulunmustur (97, 98).

AMH i¢in bir esik deger lizerinde fikir birligine varilmamis olsa da 1 ng/mL
altindaki degerler over stimiilasyonuna zayif yanit, kotii embriyo kalitesi ve kotii
gebelik sonuglart ile iliskilendirilmistir (63). Singer ve ark. kontrolli over
stimulasyonuna zayif yanit veren hastalarda AMH ile bazal FSH diizeyleri arasinda
negatif lineer bir korelasyon oldugunu saptamis, AMH’nin 1 ng/mL degerinin FSH
degeri olarak 10 mIU/mL’ye, 0.5 ng/mL’nin 15 mIU/mL’ye karsilik geldigini 6ne
stirmiislerdir (99). Van Rooij tarafindan yapilan bir ¢aligmada, logistik regresyon
analizleri kotli over yanitin1 predikte etmede AMH’ nin serum FSH, inhibin B ve
E2’den daha 1yi oldugunu, AMH ve AFS’nin ise neredeyse ayn1 prediktif degere sahip
oldugunu gostermistir (AUC= 0.85 vs AUC= 0.86) (95). Klinigimizde yapilan bir
caligmada kotii over yanith olgularda AMH, AFS diizeyleri diisiik, yas ve bazal FSH
yiiksek bulundu. Kétii over yanit1 predikte etmede en etkin parametrenin bazal AFS
oldugu saptandi (100).

AMH 6zelikle YUT uygulanan popiilasyonda ve azalmis over rezervi agisindan
yiiksek riskli kadinlarda gelecek vaat eden bir tarama testi gibi goriinmektedir. Diisiik
AMH esik degerlerinin kotii over yanitint dngdrmede olduk¢a 6zgiil oldugu ancak
gebelik sansini yansitmadigi genel olarak kabul edilmektedir. Azalmis over rezervi
agisindan diisiik riskli hastalarda AMH’nin tarama testi olarak kullanilmasi

Onerilmemektedir.
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2.7.2. Dinamik Testler

Klomifen Sitrat Uyar Testi (CCCT)

Ucgiincii giin bazal FSH 6l¢iimiinii takiben siklusun 5- 9 giinleri aras1 100
mg/giin klomifen sitrat verilir, 10. giin FSH degeri tekrar olgiiliir. ileri yastaki
kadinlarda daha az sayida folikiil kohorta girecek, daha diisiik E2 ve inhibin B
tiretilecek ve klomifenin indiikledigi FSH salinimi iizerine daha az negatif feedback
etkisi olacaktir. Dolayisiyla azalmis over rezervi olan hastada anormal FSH artisi
izlenecektir. Siklusun 10. giinii FSH degerleri 3. giin FSH degerleri ile kiyaslandiginda
duyarliligi daha yiiksek, 6zgiilliigii daha diisiiktiir (95). Son donemde yapilan bir
derlemede 10. giin FSH degerleri 10- 22 mlIU/mL arasinda degisen kadinlarda
CCCT’nin YUT e kotii over yanitini ve gebeligi on gérme giicii arastirilmus, 10. giin
FSH degerinin kotii over yanitin1 6n gérmede duyarliligi % 35- 93, 6zgilligi % 47-
98 bulunmustur. Tedavinin gebelikle sonu¢glanmamasini 6n gérmede ise duyarlilik %
13- 66, 6zgiillik % 67- 100 olarak bulunmustur (95). 35 yas iistii kadinlarda anormal
yanit insidans1 yliksektir. Yiiksek FSH degerleri olanlarin % 85’inde over
stimulasyonuna kotii yanit elde edilmistir (101). Klinigimizde 56 IVF hastasi ile
yapilan ¢alismada CCCT over rezerv ve IVF sikluslarinda gonadotropin yanitini
predikte etmede daha sensitif bulunmustur. CCCT ve transavajinal over dlgiimleri IVF

sikluslarinda kotii over yanitini ve siklus iptallerini predikte etmede kullanilabilir (83).

GnRH Agonist Stimulasyon Test (GAST)

Siklusun 2.veya 3. giinii yapilan 1 mg leuprolid asetat1 (subkutan) takiben 24
saat sonra E2, inhibin B, FSH ve LH’da olusan degisiklikleri baz alir. E2’deki artig
folikiiler kohortun biiyiikliigii ile iliskilidir. Eger kohort over rezervi diisiik olanlardaki
gibi kiiciikse E2’deki artis da daha az olacaktir. Ravhon ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada bazal ve GAST sonrasindaki inhibin B degerleri toplami ve E2 degisiminin
KOH’a verilen yanitla iligkili oldugu gosterilmektedir (102). Test siiresince artan E2,
YUT sikluslarinda over yanit1 ile iliskili goriinse de (99, 103, 104), pahal1 bir test olusu
yaygin olarak kullanimini engellemektedir (105).
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Eksojen FSH Over Rezerve Testi (EFORT)

Siklusun 3. giinii 300 IU rekombinant FSH’nin subkutan olarak verilmesini
takiben 24 saat sonra E2 ve inhibin B artisinin tespitine dayanir (60). Kwee ve ark. 110
YUT siklusunda yaptig1 calismada over yanitim belitflemede CCCT ve EFORT’u
karsilastirilmis, EFORT sonrasi inhibin B ve E2 artis1 maksimum over stimulasyonu
sonrasi olusan total folikiil sayisin1 belirlemede CCCT’den daha iyi performans
sergiledigini bulmuslardir (106). Fakat GAST’da oldugu gibi pahali olusu ve
gonadotropinlere bagli yan etkiler géz Oniine alindiginda testin kullanimi sadece

secilmis bazi vakalar i¢in uygun olacaktir.

2.7.3. Ultrasonografik Belirtegler

Over Hacmi

Transvajinal ultrasonografik olgtimlerle elde edilen over voliimiiniin KOH’a
yanit ile korelasyon gosterdigi bildirilmistir (55). Her iki over hacminin de diisiik
oldugu (< 3 cm?®) durumlarda YUT sikluslarinda iptal oram yiiksektir. Tek over
boyutunun premenapozal infertil kadinlarda azalan over rezervinin ve YUT uygulanan
hastalarda da overin yanit yeteneginin iyi bir gostergesi oldugu gosterilmistir (107).
Bazi caligsmalarda infertil hastalarin yasi ile over hacmi arasinda anlamli bir negatif
korelasyon gosterilmistir (108, 109). Christensen ve ark. 14- 45 yas arasindaki saglikli
popiilasyonda over hacminin yasla ilgisinin olmadigini bildirmistir (110). Tepper ve
ark. ise over hacmi ile yas arasindaki iliskinin reprodiiktif donemde degil
postmenapozal donemde daha giiclii oldugunu saptayarak over hacmi dl¢timiiniin tek
basina bir over rezerv testi olarak kullanilmamasi gerektigini belirtmislerdir (111).
Klinigimizde 56 infertil hasta ile yapilan ¢calismada kotii over yanit1 6n gérmede over
voliimii 6l¢giimiiniin yas ve bazal hormon &lgiimlerinden (FSH ve inhibin B) daha iyi

oldugu saptanmstir (83).
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Bazal Antral Folikul Sayisi

AFS erken folikiiler fazda transvaginal ultrason ile tespit edilen 10 mm’den
kiiciik ¢apa sahip folikiillerin sayis1 olarak tanimlanir (62). Klinigimizde 180 fertil
kadin ile yapilan ¢calismada AFS’nin reprodiiktif durumu bazal hormon diizeyleri ile
korele ve over voliimii dl¢iimiinden daha iyi oldugunu saptamistir (112). AFS’nin
KOH (kontrollii over hiperstimulasyonu) protokollerinde toplanan oosit sayisinin,
YUT’de de gebelik kaybmn iyi bir belirteci oldugu gosterilmistir (113, 114).
Kompleks endokrinolojik testler ile ya da over voliimii dl¢timleri karsilastirildiginda,
zayif veya agirt KOH yanitinin 6n goriilmesinde AFS en az bu testler kadar prediktif
degere sahiptir. Over rezervinin ve over yanit yeteneginin degerlendirilmesinde de
AFS’nin AMH kadar degerli oldugu gésterilmistir (115). Klinigimizde IVF hastalari
ile yapilan bir ¢alismada yas ve AFS’nin klinik gebeligi 6n gérmede (FSH, inhibin B,
over voliimiinden) daha iyi oldugu saptandi (83). Genel olarak bakildiginda literatiirde
AFS’nin over rezervini gostermedeki degeri konusunda bir goriis birligi oldugu dikkat
¢cekmektedir. Bu agidan bakildiginda ve rutin jinekolojik muayene sirasinda kolaylikla
uygulanabilir olmasi1 géz oniinde bulunduruldugunda YUT uygulanan tiim hastalarda
over rezervinin degerlendirilmesi agisindan AFS Olcliimiin yapilmast uygun bir
yaklasimdir. 5 mm ve daha biiyiik ¢aptaki AFS’nin 5 veya daha fazla oldugu
durumlarda stimiilasyona over yanitinin daha iyi oldugu ve daha yiiksek gebelik
oranlarinin elde edildigi bildirilmistir (116). AFS’nin yasla birlikte azaldig
bilinmektedir. Bu azalma 7 yasindan once yilda % 4.8, sonrasinda ise % 11.7 olarak
Olctilmiistiir (60). Chang ve ark. tarafindan yapilan ¢calismada bazal AFS sayis1 <4, 4-
10 ve >10 olarak gruplandirilmis; bu ii¢ grupta sirastyla siklus iptal oranlar1 % 68.8,
% 5.3, % 0 olarak bulunmustur. Ayn1 ¢caligmada AFS artik¢a gebelik oranlarinin arti1
AFS <4 olan olgularda gebelik elde edilmemistir. AFS, bazal FSH, E2, inhibin B, total

over hacmine gore kotii over yanitin1 6n gérmede daha etkindir (117).



30

Sekil 2.7. USG antral folikiil sayis1 (118).

Overyan Stromal Kan Akimi

Overyan kan akimi dogal ve stimiile sikluslarda incelenmis ve yas ile
preovulatuar perifolikiiler kan akimi arasinda negatif korelasyon saptanmistir (119).
Baska bir calismada erken folikiiler fazda artmis folikiiler vaskiilarizasyon saptanan
hastalarda gebelik oranlarinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (120). Son dénemde
yapilan bir metaanalizde ise overyan kan akimin degerlendiren her ¢alismada farkl
kaynakli bir akim parametre kullanildig1 i¢in, over rezerv testi olarak klinik degeri
konusunda net cikarmmlar yapilamamaktadir (121). Bu yiizden YUT sikluslarina

alinacak hastalarda tercih edilmemektedir.

Overyan Biyopsi

Birim hacimdeki over korteksinde bulunan folikiil sayis1 folikiil yogunlugunu
gostermektedir. Overden biyopsi alinarak folikiill yogunlugunun over rezervini
gostermek icin kullanilabilecegi diisiiniilmiis, ancak Lambalk ve ark. yaptigi1 ¢alisma
ile over rezervini gostermede faydasi olmadigini gostermistir (122). invazif bir islem
olmasiin yaninda over korteksinde folikiiller homojen dagilmadig: ve fertilite tizerine

islemin kendisinin olumsuz etkileri olabileceginden rutin olarak onerilmemektedir.
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2.8. Kombine Overyan Rezerv Testleri

Tek basina hicbir 6l¢iim yonteminin yiiksek duyarlilik ve ozgiilliigliniin
olmamasindan dolayi, test karakteristiklerini gelistirmek i¢in biyokimyasal ve
goriintiileme testleri kombine edilmistir. Ancak birden fazla test 6lgiim sonucunu
kombine etmenin ve bir prediktif model olusturmanin test karakteristiklerini
degistirmedigi gorilmiistir (123, 124). Ayrica kombine testler yetersiz over rezervi
tanisinda tarama maliyetini arttirmistir. AMH, inhibin B ve AFS’nin 3 boyutlu
degerlendirilmesi ve overyan hacminin kombine edilmesi ile hazirlanan prospektif
analiz sonucuna gore sadece AFS ve AMH koti overyan yaniti predikte
edebilmektedir ve bu prediksiyon her bir test yonteminin tek basina sagladigindan
fazla degildir (125).(Tablo 2.2.)

2.9. Kotii Overyan Yanith Olgu Kriterleri

Koéti yanitin tanim gesitlilik gostermektedir. hCG uygulama giinii 3- 5’in
altinda folikiil sayist (126), toplanan oosit sayisinin 4 ve 6’nin altinda olmas1 (127),
siklustaki en yiiksek E2 diizeyinin 300- 500 pg/mL altinda olmasi (128, 129),
stimulasyonun besinci gilinlin E2 diizeyinin 100 pg/mL’nin altinda olmasi gibi
tanimlar yapilmis ve bu parametrelerin kombinasyonlar1 ¢esitli yazarlarca
kullanilmistir (130). ESHRE nin kotii over yaniti ¢aligmalarinda ortak bir dil saglamak
amaci ile 2011 yi1linda Bologna’da yaptig1 konsensus toplantisinda ii¢ 6zellik 6n plana
cikarilmis ve bunlardan en az ikisinin varligimin koétii over yanitin1 (poor overien
response- POR) tanimladig1 neticesinde birlesilmistir. Bunlar:

e llerlemis kadin yas1 (> 40) veya POR igin herhangi bir risk faktdriiniin

varligy,

e Daha once yasanmig bir POR siklusunun  varligt

(geleneksel stimulasyon protokolii ile birlikte < 3 oosit),

e Anormal overyan reserv testi (6rnegin AFS 5— 7 folikiil yada AMH

0.5-1.1 ng/mL) ise.

Maksimum dozla yapilmis 2 ayri1 denemede de POR varligi ilerlemis kadin yas1
veya over rezerv testi olmadan da bir hastada kotli over yaniti i¢in yeterli kabul

edilmistir (131).
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Tablo 2.2. Overyan rezerv belirteglerinin 6ngoriicii degerleri.

Overyan .
Rezerv Testi Istenen Sonug Uygun Olmayan Sonug
Yas <35 >35
D3 FSH
(MIU/mL) <10 210
D3 E2 (pg/mL) <75 >75
AMH (ng/mL) >1.0 <1.0
D3 inhibin B
>45 >45
(pg/mL )
AFS >5 <5
Overyan - . - . . .
Vaskiilarite Disiik pulsatilite indeksi Yiiksek pulsatilite indeksi
Overyan
Voliim (cm?) 23 <3
CCCT (FSH
mIU/mL) <12 =12
GAST Erken E; flare Persiste E; yiiksekligi veya yanitsiz

2.10. Laparoskopinin Tarihce ve Tanimi

Laparoskopi terimi ilk defa 1910’da Jacobeus tarafindan kullanilmstir.
1920°de pyramidal uglu trokar araciliiyla pneumoperitoneum uygulanarak
laparoskopi uygulanmistir. 1924’te  CO2 gaz1 laparoskopi uygulamalarinda
kullanilmaya baslandi. Laparoskopide diagnostik ve operatif alanda ciddi asama
saglayan KALK olmustur. (1929 Almanya). 1939°da Telinde ve 1940’ta Palmer
ozellikle infertilite olgularinda kullanmaya basladilar. 1967°de Almanya’da
Frangenheim ve Ingiltere’den Steptoe’nun katkilariyla laparoskopi tiim diinyada
yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir. (2, 132, 133, 134) Gerek hastanede kalig

sliresinin, gerekse maliyetin azalmasi nedeniyle her gecen y1l popiilaritesi artmaktadir.

Laparoskopik operasyonlar da kullanilan bazi enstriimanlar sunlardir (134):
1. Verres Ignesi; Pneumoperitoneum olusturmak amaciyla kullanilan

disposable veya reusable ignedir.
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2. CO2 Insuflatdr; Intraabdominal basmci emniyet simr1 olan 12-16
mmHg’y1 agsmaksizin sabit tutan ve dakikada 15-30 It. COz insufle edebilen cihazdir.

3. Trokar; Teleskobun iginden gegecegi periumbilikal yerlestirilen 10
mm’lik ve diger enstrumanlarin gegebilecegi 5 mm’lik ¢apta olabilen araglardir.

4. Teleskop; Farkli ¢aplarda olabilir. En ideal goriis 10 mm’lik sifir derece
optiklerle saglanir. Ayrica 1,2 mm’lik, 5-7 mm’lik optikler de vardir.

5. Isik kaynagi; En ideali zenon 151k kaynagidir. Rutin miidahalelerde 175 watt
yeterlidir. Mini teleskop kullaniliyorsa 300 watt onerilir. Daha giiclii kaynaklar 1s1y1
¢ok arttirir.

6. Kamera sistemi; Cok ¢esitli kameralar vardir. Goriintii kalitesi piksel sayisi
ile alakal1 olup giliniimiizde kullanilan 3 boyutlu kameralar ¢ok yiiksek rezoliisyon ve
resim kalitesine sahiptir.

7. Forseps ve makaslar; atravmatik ve “grasping” forsepsler cerrahi sirasinda
dokuyu stabilize etmede kullanilir. Caplari 3-10 mm’dir. Makas laparoskopik
cerrahinin temel aletlerindendir. Monopolar elektrocerrahi i¢in de kullanilabilirler.

8. Bipolar ve Unipolar Elektrokoterler; Bipolar sistemde forsepsin bir
agzindan diger agzina dokudan gecen elektrik akimi vardir. Bu sistemde
elektronlarin yolu daima bilinir. Burada elektrige bagli yanik riski yoktur. Ancak
koagiilasyon dokuda 1s1 artis1 ile saglandigindan dolayr enerji kisa araliklarla
uygulanmazsa yaniga neden olabilir. Unipolar sistemde elektronlar elektrocerrahi
tiniteden aktif elektroda ve bu elektrottan dokuya gecen akim tekrar elektroda ve
elektrocerrahi iiniteye donmektedir. Elektronlarin seyrettigi yollar bilinmediginden
elektrottan uzakta elektriksel yanik riski vardir (2, 134). Unipolar koagulasyonda
koter cihazindan gelen akim, forcepsin ucundan hedef dokuya gecip, hastanin
genellikle kalcasi veya bacagina konulan doniis plakasi vasitasi ile tekrar koter
cthazina donmektedir. Forcepsin dokuya temas noktasinda 1s1 aciga c¢ikmakta ve
lokalize doku hasarina neden olmaktadir. Akim dokudan plakaya donerken periton ve
bagirsaklarin serozasi gibi diisiik rezistansli dokulardan gegmektedir (134).

Unipolar koagulasyona sekonder olusabilecek termal yaralanmalar en ciddi
cerrahi komplikasyonlar1 olustururlar. Unipolar probdan gecen akim elektromanyetik
bir alan olusturarak, temas olmaksizin komsu dokularda elektrik akimi transferine
neden olabilir. Kapasitif “coupling” adi verilen bu olaym goriilme riski, kullanilan

akimin voltaj1 yiikseldik¢e artmaktadir. Metal trokar kullanildigindaforceps ile trokar
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arsinda kapasitasyon olusumu engellenir, boylece trokara ilerleyen akim hastanin
karin duvarina yayilmig olur. Unipolar koagulasyona sekonder komsu organlarda
olusan termal yaralanmalar, ge¢ donemde gelisebilecek peritonitis agisindan
yakindan takibi gerektirirler. Bu hastalar 5-7 glin boyunca hospitalize edilmeli,
peritonitis gelistigi hallerde laparotomi uygulanmalidir (2, 134).

Bipolar koagulasyonda, unipolar koagulasyona bagli komplikasyonlarin
goriilmesi lizerine 70’li yillarin basinda Almanya’da Frangenheim ve Kanada’da
Rioux tarafindan gelistirildi. Bipola koagulasyonda akim grasperin bir yapragindan
digerine atlamaktadir. Boylece uzaktaki bir taban plakasina ihtiyaci kaldirmaktadir.
Akim viicuttaki ¢ok kiigiik bir doku parcasindan gectigi i¢in unipolar koagulasyona
gore cok daha emniyetlidir. Ayrica iki kasik arasinda esit ama ters yonde gidip gelen
akimlar birbirini etkisizlestirdigi i¢in kapasitatif “coupling” de olugsmamaktadir.
Bipolar koagulasyon ile tubadaki termal hasar 1,5-3 santimetre olmaktadir (2, 134).

9. Aspirasyon ve yikama sistemi; laparoskopik cerrahi esnasinda net bir
goriis saglamak i¢in bu sistem ¢ok gereklidir. Ayrica yiiksek basingli su ile (1200
mmHg ve {stii) doku tabakalarmin ayrilmasinda (hidrodisseksiyon) da kullanilir.

10. Uterin, maniiplator; uterusu stabilize etmede kullanilir. (Cohen

Kaniilii, Rubin Kaniilii gibi)

Laparoskopi, endikasyon ne olursa olsun, kendine 6zgii prensipleri olan bir
tekniktir. Hastanin operasyon odasina girisinden itibaren uygulanmaya baglanacak
prensipler, operasyon tamamlanip hasta odadan ¢ikana kadar titizlikle
uygulanmalidir.

Laparoskopi uygulamalarinda genel anestezi supin pozisyonda ve O derece
acida iken verilmelidir. Hasta entiibe edilmesinin ardindan litotomik pozisyona
alinmalidir. Zor entlibasyon durumunda mutlaka nasogastrik sonda ile mide
dekomprese edilmelidir. Ozellikle unipolar koagulasyon uygulanacak vakalarda
plaka konulmasi ihmal edilmemelidir. Litotomi pozisyonunda hastanin gluteal
bolgesi masadan 4-5 santimetre tasacak sekilde ayarlanmalidir. Bu uterin
manuplatoriin kullanimida kolaylik saglayacaktir. Uyluklar kalgadan maksimum
15-20 derece kadar fleksiyona getirilmeli, dizler ise hafif fleksiyonda olmalidir.
Hastanin iistii ortiiliirken her iki kolunun viicuduna bitisik olmasi, cerrahlarin hareket

alanlarini arttiracak, konfor saglayacaktir (2, 134).
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Verress uygulamast mutlaka nétral agida uygulanmalidir. Aksi takdirde major
damarlarin yaralanma riskleri trendelenburg pozisyonu ile yiikselmeleri nedeniyle
arttacaktir. Verress ignesi zayif hastalarda 45 derece, sisman hastalarda ise 90 derece
ile girilmelidir. Giris sonrasi mutlaka peritoneal kontrol yapilmali, ardindan
insuflasyona baslanmalidir (2, 134).

Batin i¢i basing 15 mmHg oldugunda 10 milimetrelik trokar girisi ndtral
pozisyonda umblikustan uygulanmalidir. Girisin ardindan hasta trendelenburg
pozisyonuna getirilerek abdominal eksplorasyon yapilmalidir. Yardimer trokarlarin
sayist ve yerlesimi, yapilacak cerrahi ve cerrahin tercihine gore degismekle birlikte,
Oonemli olan nokta insersiyon esnasinda epigastrik damarlarin hasarlamamasina 6zen
gosterilmesidir.

Gerekli cerrahi prosediir uygulandiktan sonra Oncelikle yardimer trokarlar
izlenerek ¢ekilirler. Abdomen igindeki gaz 10’luk trokar g¢ekilmeden bosaltilir.
Ardindan 10’luk trokar da g¢ekilir. Karin 6n duvarinda 7 milimetreyi asan tiim fasial
defektlerin onarimi, postop donemde gelisebilecek herni komplikasyonu riskini
azaltmaktadir (2, 134).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma haziran 2014 ile Haziran 2016 tarihleri arasinda Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kadim Hastaliklar1 ve Dogum
Boliimiinde yapildi. Calismada 5 grup yer aldi. 1. grup over kisti bulunmayan kontrol
grubu, 2. grup endometrioma nedeniyle takip edilen, 3. grup endometrima nedenli
opere edilen 4. grup endometrioma dis1 over kisti bulunan ve takip edilen 5. grup ise
endometrioma dig1 over kisti bulunan ve opere edilen hastalardan olusturuldu.
Calisma, Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu Baskanlig
tarafindan 12 haziran 2014 tarih ve 174 sayili yazisi ile onaylandi ve tiim hastalar
bilgilendirilerek yazili onaylari alindi. Hastalardan etik kurul tarafindan kabul edilen,

calismaya kendi rizalariyla katildiklarini gosterir onam formuna imza alindi.

3.1. Hastalarin Secimi

Calismaya yas aralig1 15-45 olan, USG ile unilateral veya bilateral over Kisti
(malign kriterler icermeyen) tanisi almig, Onceden bu taniyla veya baska bir
endikasyonla over cerrahisi gecirmemis, son ii¢ ay i¢cinde hormon tedavisi almamis,
FSH degeri 20’nin altinda olan 133 kadin hasta dahil edildi. Preoperatif incelemelerde
benign over kisti diisiiniilen ancak operasyon esnasinda ya da patolojik incelemede
malignite saptanan 2 hasta calismaya dahil edilmedi. Takiplerinde gebelik olusan 6
hasta caligmadan ¢ikarildi. 3 hasta takipten c¢iktig1 i¢in c¢alismadan ¢ikarildi. Tam
klinige pelvik agri, dismenore, disparoni, defekasyon esnasinda agri veya gebelik
istegi nedeniyle bagvuran ya da asemptomatik olup rutin kontroller sirasinda benign
over kisti diisiiniilen hastalarin ileri incelenmesiyle konuldu. Hastalar bulgularin en
belirgin oldugu mens déneminde muayene edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin
yas, gravida ve parite bilgileri, adet diizeni, ila¢ kullanim1 ve operasyon oykiisii kayit
edildi. Kontrol grubunu ise pelvik agri dismenore vaginit gibi c¢esitli nedenlerle
poliklinigimize bagvuran yine 15-45 vyasaraliginda over cerrahisi gecirmemis,
endokrinopatolojisi bulunmayan, son ii¢ ay i¢inde hormon tedavisi almamis, FSH
degeri 20’nin altinda olan 36 kadin dahil edildi. 2 kadin takiplerinde gebe kalmasi
nedeniyle ¢alismadan ¢ikarildi. 4 kadin ise takipten ¢iktig1 i¢in calismadan ¢ikarildi.
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Hastalarin ve kontrol grubunun sec¢imi yapilirken over rezervi normal sinirlarda
olan, menstruel sikluslar1 diizenli seyreden, erken overyan yetmezlik i¢in anamnezinde
ve aile Oykiisiinde bir riski bulunmayan hastalar tercih edildi. Bu sayede ¢alisma
sonunda over rezerv belirteglerindeki olasi etkilenmenin, sadece yapilan cerrahi
prosedure baglanabilmesi saglanmaya calisildu.

Tiim hastalara GE LOGIQ P5 marka USG ile gériintiilleme yapildi, tanida
stipheye diisiilen hastalardan ise abdominopelvik MRG istendi. Tek bir kisi tarafindan
yapilan ve bir arastirmaci tarafindan incelenen transvajinal veya transabdominal USG
ile AFS sayimi i¢in erken folikiiler fazdaki 2-8 mm capli antral folikiiller sayildi ve

over kisti boyutlar1 6lgiildii.

3.2. Hormon Olgiimleri ve Ultrason Degerlendirmesi

Hastalardan transvajinal veya transabdominal USG ile AFS ve over Kisti
boyutlariin bakilmasinin yaninda over rezervini gostermek amacgli preoperatif
menstriiel siklusun 2.-3. giinii serumda FSH, LH, ostradiol ve AMH 6l¢iimii ayrica
tiimor belirteclerinden CA125 ve CA 19-9 6l¢limii i¢in antekiibital venden kan alindi.
Tim ultrasonografik degerlendirmeler, tek bir kisi tarafindan yapildi ve bir aragtirmaci
tarafindan incelendi.

Ultrason degerlendirmesinin yapildig: giin hastalardan yaklasik 8 cc kan alind1.
Alman kan 6rneginin, soguk bir ortamda muhafaza edilmesinin ardindan 4000 devirde
3 dakika santrifiij edilip serum kismi ayrildi. Elde edilen serumlar -20 ‘C’ de
dondurularak saklandi. FSH, LH, ostradiol CA 125 ve CA19-9 elektro
kemiliiminesans immune assay (ECLIA) yontemi ile Roche Cobas 8000 E 602
analizériinde orjinal kitleri kullanilarak  6l¢iildi  (Roche Laboratories, Berlin,
Germany). Saklanan serum Orneklerinde ise AMH ELISA yontemi ile olgiildii
Beckman Coulter Access2 ve Dxl analizérlerinde orijinal kitleri kullanilarak 6l¢iildii
(Beckman Coulter Inc.Atlanta, USA). Hastalar yas, menstriiel diizen ve hormon profili

gibi 6zellikler acisindan eslestirildi.
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3.3. Operasyon Teknigi

Hastalarin yasinin gen¢ olmasi, operasyon siiresinin kisa tutulmasi ve
postoperatif donemde erken mobilizasyon planlanmasi nedeniyle preop rutin derin ven
tromboz proflaksisine gerek goriilmedi.

Tiim laparoskopik kist eksizyonu operasyonlari genel anestezi altinda
gerceklestirildi. Hastalara uygun pozisyon verilerek nétral pozisyonda iken verres
ignesi girildi. Peritoneal girisin teyit edilmesinin ardindan, batin 15mmHg basinca
kadar karbondioksit gazi ile sisirildi. Trokar insersiyonundan sonra hasta
trendelenburg pozisyonuna getirilererek operasyona baslandi. Eksplorasyonda overler
izlenerek, serbestlikleri kontrol edildi. Iki adet atravmatik forceps yardimiyla basit
traksiyon ve karsi traksiyon uygulanarak soyuldu. Kist kapsiiliiniin ¢evre over
dokusuna yapisik oldugu durumlarda makas yardimiyla keskin diseksiyon yapildi.
Gerekli oldugu durumlarda over parenkimi iizerinde hemostazi saglamak amacl over
hilusu ve vaskularitesine dikkat edilerek bipolar elektrokoagulasyon uygulandi. Kist
eksizyonunu takiben kanama kontrolii amaciyla gerekli goriilen durumlarda bipolar
koter kullanilarak kanamanin durmasini saglayacak sekilde siitiire edildi.

Kist biiyiikliigli, adezyon ve kanama nedenli ooforektomi yapilan hastalar
caligmaya dahil edilmedi. Hastalarin higbirinde intraoperatif ve/veya postoperatif
major komplikasyon gelismedi. Tiim hastalarda kist duvari patolojik tan1 igin patoloji
boliimiine gonderildi. Over kistinin basart ile eksize edildigi, kanama kontrolii
saglanan vakalarda abdominal eksplorasyon tamamlanarak operasyona son verildi.

Operasyon sonrasi donemde hastalar erken mobilize edildi. Postoperatif
donemde enfeksiyon bulgular1 saptanmayan hastalara antibiyotik verilmedi. Hastalar
tyilik hali g6z Oniinde tutularak postoperatif ikinci ya da {igiincii glinler hastaneden

taburcu edildiler.
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3.4. Postoperatif Takip

Postoperatif 1.ve 6. ayda kontrole ¢agirilan hastalarda FSH, LH, 6stradiol, CA
125, CA19-9 ve AMH’y1 igeren hormon profili ve timor markerler tekrar kanda
bakildi; transvajinal veya transabdominal USG ile de AFS tekrar degerlendirildi.

3.5. istatistiksel Analiz

Siirekli veriler Ortalama + Standart Sapma olarak verilmistir. Kategorik veriler
ise yiizde (%) olarak verilmistir. Verilerin normal dagilima uygunlugunun
arastirtlmasinda Shapiro Wilk testinden yararlanilmigtir. Normal dagilim gosteren
gruplarin karsilastirilmasinda, grup sayisi iki olan durumlar i¢in bagimsiz 6rnek t testi
analizi  kullanilmistir. Normal dagilima uygunluk gostermeyen gruplarin
karsilagtirilmasinda, grup sayisi iki olan durumlar i¢in Mann-Whitney U testi, grup
sayist li¢ ve lizerinde olan durumlar i¢in Kruskal-Wallis H testi kullanilmistir. Farkli
6l¢iim zamanlarindaki degerlerin karsilastirilmasinda, grup sayist iki oldugu durumda
Wilcoxon testi, grup sayisi ii¢ ve lizerinde oldugu durumlarda ise Friedman’s testi
kullanilmistir. Olusturulan ¢apraz tablolarin analizinde Pearson Ki-Kare ve Pearson
Kesin (Exact) Ki-Kare analizleri kullanilmigtir. Analizlerin uygulanmasinda IBM
SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programindan yararlanilmistir. Istatistiksel
onemlilik i¢in p<0.05 degeri kriter kabul edilmistir. Calisma dizayn: sekil 3.1.’de

gosterilmistir.
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HASTALARIN DEGERLENDIRILMEST (YAS, BMI, PELVIK AGRI
SORGULAMASE, PM, PUSG, AMH, CA125, CA19-5, FSH, LN, E2 )

30 30 31 3 30 OVLRDE KST|
ENDOMETRIOMALI | ENDOMERIOMAL | ENDOMETRIOMA| ENDOMETRIOMA | OLMAYAN HASTANIN
HASTANIN HASTANIN DI OVER KIST| DISt OVER  KISTI| OK ILE TAKIRI
OPERATIF MEDIKAL TEDAVI| OLAN HASTANIN| OLAN  HASTANIN
LAPAROSKOPIYE | ILE TAKIBI OPERATIF TAKIBI
AUNMASI LAPAROSKOPIYE

AUNMAS|

!

[TCOAVI SONRASI 1, AYDA HASTALARIN
DEGERLENDIRILMESHPELVIK AGRI SKALASI
CINSEL YASAM ANKET! ,PM,PUSG, AMM, CA125,

CA1S-9, FSH, U4,E2,PROGESTERON |

[TEOAVI SONRASI 6, AYDA HASTALARIN
DEGERLENDIRILMESKPELVIK AGRI SKALASI
CINSEL YASAM ANKET! ,PM,PUSG, AMM, CA125,
CA19-9, FSH, LM,E2,PROGESTERON |

FARKLI TIP OVER KISTLERINDLK] REZERV
KAYRININ KARSILASTIRILMASI

Sekil 3.1. Calisma dizayni.
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4. BULGULAR

Yapilan istatistiki degerlendirmede ¢alisma popiilasyonunun tanimlayici
ozelliklerine bakildiginda, yas ortalamasi; kontrol grubunda(grup 1) 29,5+4,6 |,
endometrioma nedenli takipli hastalarda ( grup 2) 28,2+5,7 ,endometrioma nedenli opere
edilen hastalarda (grup 3) 27,4 £7,5 ,endometrioma disi over kisti nedenli takipli
hastalarda (grup 4) 27,2+5,6 , endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen
hastalarda (grup 5) 25,5+7,4 olarak saptanmis olup gruplar aralarinda
benzerdir(p=0,171). Hastalarin BMI ortalamalart  karsilastirildiginda;  kontrol
grubunda(grup 1) 22,843,9 , endometrioma nedenli takipli hastalarda ( grup 2) 22,8+3,8
,endometrioma nedenli opere edilen hastalarda (grup 3) 23+3,9 ,endometrioma dis1 over
Kisti nedenli takipli hastalarda (grup 4) 23,8+3,8 , endometrioma dis1 over kisti nedenli

opere edilen hastalarda (grup 5) 23,1+4,8 olarak saptanmis olup gruplar aralarinda
benzerdir(p=0,844) ( Tablo 4.1.).

Tablo 4.1. Yas ve BMI dagilimu

N | Ortalama | Std. Sapma Sig.
Grup 1 30 29,5 4,68
Grup 2 30 28,2 573
Yas Grup 3 30 27,4 750 |,171
Grup 4 31 27,2 5,69
Grup 5 31 25,5 7,49
Total 152 27,5 6,37
Grup 1 30 22,8 3,96
Grup 2 30 22,8 3,84
BMi Grup 3 30 23,0 3,94 | ,844
Grup 4 31 23,8 3,87
Grup 5 31 23,1 4,87
Total 152 23,1 4,08

*Tanimlayici istatistik

Hasta gruplar infertilite agisindan degerlendirildiginde kontrol grubunda (grup
1) n=5(%16,7) , endometrioma nedenli takipli hastalarda ( grup 2) n=9(%30),
endometrioma nedenli opere edilen hastalarda (grup 3) n=5(%16,7) ,endometrioma dis1

over kisti nedenli takipli hastalarda (grup 4) n=7(%23,3), endometrioma dis1 over Kkisti
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nedenli opere edilen hastalarda (grup 5) n=4(%13,3) olarak saptanmis olup gruplar
aralarinda benzerdir(p=0,471) ( Tablo 4.2.).

Tablo 4.2. infertilite dagilimi

Grupl | Grup2 | Grup3 | Grup4 | Grup5 total Sig.

InEI"tlllte N 25 21 25 24 27 122 A71
yo % infertilite

20,5% 17,2% 20,5% 19,7% 22,1% 100,0%

0,

% grup 833% | 700% | 833% | 77.4% | 87,1% | 80,3%
infertilite | N 5 9 5 . 4 30
var O —

pinfertilite | 16700 | 3000 | 167% | 233% | 133% | 100,0%

0,

%0 grup 167% | 30,0% | 16,7% | 226% | 12.9% | 19,7%
Total N

30 30 30 31 31 152
19,7% 19,7% 19,7% 20,4% 20,4% 100,0%

% infertilite

% grup

100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0%

* Pearson ki-kare testi

Endometrioma nedenli opere edilen grupta postop patolojileri endometrioma
ile uyumlu olarak saptandi. Endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen
hastalarin postop patolojileri degerlendirildiginde; dermoid kist (n=18 %58,1), ser6z
Kist (n=9 %29), Hemorojik kist (n=1 %3,2), Miisin6z kistadenom (n=1 %3,2) ve diger
kisler (n=2 %6,4) olarak saptandi.( Tablo 4.3)

Tablo 4.3. Endometrioma disi over kisti nedenli opere edilen hastalarin postop

patolojilerinin dagilimi

Sikhik %
Dermoid kist 18 58,1
Seroz kist 9 29,0
Hemorojik kist 1 32
Miisindz 1 32
kistadenom
Diger Kistler 2 6,5
Total 31 100,0

*Siklik dagilim tablosu
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Kontrol grubu i¢in hormon, AFS ve tiimor marker degerleri bazal, 1. ay ve 6.
ay degerleri bakildiginda; FSH i¢in bazal ortalama deger 6,8 2,4, 1. ay 6.4+1,7, 6. ay
6,7+£2,1; LH i¢in bazal ortalama deger 5,5 £2.,9, 1. ay 7,5£14,1, 6. ay 5,0+£2,0; E2 i¢in
bazal ortalama deger 43,3 17, 1. ay 51,0+14,4, 6. ay 45,2+13,9; AFS i¢in bazal
ortalama deger 12,1 £4.,6, 1. ay 12,1+4.8; 6. ay 11,8+5,1; AMH i¢in bazal ortalama
deger 2,5 £2,09, 1. ay 2,3+1,6, 6. ay 2,4+2,0; CA125 i¢in bazal ortalama deger 14,7
+16,3, 1. ay 11,2+14,1, 6.ay 6,5+£8,0; CA19-9 i¢in bazal ortalama deger 2,8 +4,7, 1.
ay 2,5+3,7, 6. ay 1,7£1,9 olarak bulumustur.(Tablo 4.4.)

Tablo 4.4. Kontrol grubu(grup 1) i¢in bazal, 1. ay ve 6. ay hormon AFS ve tiimor

marker degerleri.

Kontrol grubu Ortalama N Std. Sapma
Fsh- bazal 6.8 | 30 2.40
Fsh-1.ay 6.4 | 30 1.72
Fsh-6.ay 6.7 | 30 2.18
Lh- bazal 55 | 30 2.99
Lh-1.ay 7.5 30 14.14
Lh-6.ay 50 | 30 2.00
E2- bazal 43.3 | 30 17.50
E2-1.ay 51.0 | 30 14.44
E2-6.ay 452 | 30 13.99
Afs- bazal 12.1 30 4.68
Afs-1.ay 12.1 | 30 4.81
Afs-6.ay 11.8 | 30 5.15
Amh- bazal 2.53 30 2.09
Amh-1.ay 233 | 30 1.61
Amh-6.ay 241 | 30 2.09
CA125- bazal 14.7 | 30 16.30
CA 125-1.ay 11.2 30 14.13
CA 125-6.ay 6.5 | 30 8.02
CA 19-9-bazal 2.8 | 30 4.72
CA 19-9-1.ay 25 | 30 3.73
CA 19-9-6.ay 1.7 | 30 1.94

*Tanimlayict istatistikler (grup 1 igin bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri.)

Kontrol grubu icin bazal, l.ay ve 6. ay degerleri istatistiki olarak
karsilastirildiginda zamanlar arasinda FSH, LH, E2, AMH, AFS ve CA19-9 i¢gin
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anlamli bir farklilik saptanmazken CA 125 degeri i¢in bazal ve 6, ay degerleri arasinda
(p=0,002) ve 1. ay ve 6, ay degerleri arasinda (p=0,03) anlamli bir diisiis saptanmigtir
(Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Kontrol grubu(grup 1) igin bazal, 1. ay ve 6. ay hormon AFS ve timor

marker degerlerinin karsilagtirilmasi.

Grup 1 Ortalama Std. Sapma Sig.
Fsh bazal — Fsh 1.ay 37 1.03 .057
Fsh bazal — Fsh 6. ay .02 1.88 .946
Fsh 1. ay — Fsh 6. ay -34 1.49 210
Lhbazal —Lh 1. ay -2.0 13.52 422
Lh bazal — Lh 6. ay 51 3.06 .363
Lhl.ay—Lh6.ay 2.52 14.02 332
E2 bazal - E2 1. ay -7.68 25.45 109
E2 bazal - E2 6. ay -1.87 20.66 .623
E21.ay-E26.ay 5.80 16.88 .070
Afs bazal — Afs 1. ay .00 1.01 1.000
Afs bazal — Afs 6. ay .30 2.62 537
Afs 1. ay — Afs 6. ay .30 2.69 546
Amh bazal — Amh 1. ay 19 .60 .080
Ambh bazal — Amh 6. ay A1 .64 .340
Amh 1. ay — Amh 6. ay -.08 .86 597
CA 125 hazal - CA 125 1. ay 3.46 11.12 .099
CA 125 bazal - CA 125 6. ay 8.16 13.51 .002
CA 125 lay - CA 125 6. ay 4.70 11.59 034
CA 19-9 bazal - CA 19-9 1. ay 26 3.50 .680
CA 19-9 bazal - CA 19-9 6. ay 1.10 3.91 135
CA19-9 lay - CA 19-9 6. ay .83 2.22 .050

*Eslestirilmis t testi (grup 1 i¢in bazal, 1. ay ve 6. ay degerlerinin karsilastirilmasi)

Endometrioma nedenli takip edilen grup (2. grup) ig¢in hormon, AFS ve timor
marker degerleri bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri bakildiginda; FSH i¢in bazal ortalama
deger 6,8 £1,9, 1. ay 6,8%1,64, 6. ay 7,242,1; LH i¢in bazal ortalama deger 5,7 +2,1,
1. ay 6,7£7,1, 6. ay 5,5£2,0; E2 icin bazal ortalama deger 46,3 +18,2 1. ay 43,8+20,1,
6. ay 47,1+14,6; AFS i¢in bazal ortalama deger 11,1 +4,8, 1. ay 10,8+3,8; 6. ay
11,0+4,1; AMH i¢in bazal ortalama deger 2,72 £1,76, 1. ay 2,74+1,76, 6. ay 2,71+2,0;
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CA125 igin bazal ortalama deger 67,2 £78, 1. ay 60,1+54,1, 6.ay 103,9+216; CA19-
9 i¢in bazal ortalama deger 15,5 £14,4, 1. ay 16,6£18,2, 6. ay 25,54+49; kist boyutu igin
bazal ortalama deger 4,1 +1,35, 1. ay 3,5+1,25, 6. ay 3,5+1,27 olarak
bulumustur.(Tablo 4.6.)

Tablo 4.6. Endometrioma nedenli takip edilen grup (grup 2) igin bazal, 1. ay ve 6.

ay hormon AFS, tiimdr marker ve kist boyutu degerleri.

Grup 2 Ortalama | N | Std. Sapma
Fsh- bazal 6.8] 30 1,91
Fsh-1.ay 6,8 30 1,64
Fsh-6.ay 7,2 30 2,13
Lh- bazal 57 30 2,18
Lh-1.ay 6,7 30 7,04
Lh-6.ay 55| 30 2,00
E2- bazal 46,3 30 18,2
E2-1.ay 43,8 30 20,1
E2-6.ay 471 30 14,6
Afs- bazal 11,1 30 4.83
Afs-1.ay 10,8 30 3,81
Afs-6.ay 11.0 30 4,16
Amh- bazal 2,72| 30 1,76
Amh-1.ay 2,74 30 1,86
Amh-6.ay 2,71 30 2,00
CA125- bazal 67,2 30 78,0
CA 125-1.ay 60,1| 30 54,1
CA 125-6.ay 103,9| 30 216,7
CA 19-9-bazal 15,5 30 14,4
CA 19-9-1.ay 166 30 18,2
CA 19-9-6.ay 255| 30 49,0
Kist boyut bazal 4,1 30 1,35
Kist boyut 1. ay 3,5 30 1,25
Kist boyut 6. ay 3,5 30 1,27

*Tanimlayici istatistikler (grup 2 igin bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri.)

Endometrioma nedenli takip edilen grup igin bazal, 1. ay ve 6. ay hormon
AFS, timor marker ve kist boyutu degerleri karsilastirildiginda zaman igerisinde Kist

boyutlarinda bazal ve 1, ay arasinda (p=0.00) ayrica bazal ve 6. Ay arasinda( p=
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0.002) anlaml1 bir azalma saptanmis olup; diger hormon, timor marker ve AFS de

istatistiki olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir. (tablo 4.7.)

Tablo 4.7. Endometrioma nedenli takip edilen grup (grup 2) i¢in bazal, 1. ay ve 6. ay

hormon AFS, tiimér marker ve kist boyutu degerlerinin karsilastirilmasi.

Kist boyutu 6. ay

Grup 2 Ortalama | Std. Sapma Sig.

Fsh bazal — Fsh 1.ay -.01 1.24 942
Fsh bazal — Fsh 6. ay -.39 1.73 .220
Fsh 1. ay — Fsh 6. ay -.38 1.69 230
Lh bazal — Lh 1. ay -.96 6.73 437
Lh bazal — Lh 6. ay .20 1.65 501
Lhlay—Lh6.ay 1.17 6.68 .344
E2 bazal - E2 1. ay 2.44 25.58 .605
E2 bazal - E2 6. ay -.76 23.66 .860
E21.ay-E26.ay -3.20 22.36 439
Afs bazal — Afs 1. ay .33 1.98 .366
Afs bazal — Afs 6. ay 10 2.78 .845
Afs 1. ay — Afs 6. ay -.23 2.67 .636
Amh bazal - Amh 1. ay -.02 .54 .843
Amh bazal — Amh 6. ay .00 1.17 .986
Amh 1. ay — Amh 6. ay .02 .93 .891
CA 125 bazal - CA 125 1. ay 7.10 72.27 595
CA 125 bazal - CA 125 6. ay -36.66 231.39 393
CA 125 lay - CA 125 6. ay -43.76 208.26 .259
CA 19-9 bazal - CA19-9 1. ay -1.09 17.96 741
CA 19-9 bazal - CA 19-9 6. ay -9.98 50.02 .284
CA19-9 lay - CA 19-9 6. ay -8.88 45.21 291
Kist boyutu bazal- .63 .76 .000
Kist boyutu 1. Ay

Kist boyutu bazal- .63 .99 .002
Kist boyutu 6, ay

Kist boyutu 1. Ay .00 .78 1.000

*Eslestirilmis t testi (grup 2 i¢in bazal, 1. ay ve 6. ay degerlerinin karsilastirilmasi)

Endometrioma nedenli opere edilen grup(3. grup) i¢in hormon, AFS ve timor

marker degerleri bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri bakildiginda; FSH icin bazal ortalama
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deger 6,1 £1,4, 1. ay 6,8+2,1, 6. ay 7,3+2.4; LH icin bazal ortalama deger 5,0 £1,89,
1. ay 5,3+£2,0, 6. ay 5,3+2,2; E2 icin bazal ortalama deger 50,3 £16,3, 1. ay 42,5+14,6,
6. ay 45,3+16,4; AFS i¢in bazal ortalama deger 11,8 +4,8, 1. ay 9,5+3,5; 6. ay
10,3+4,2; AMH i¢in bazal ortalama deger 2,68 £1,95, 1. ay 2,48+3,38, 6. ay 1,9+1,62;
CA125 igin bazal ortalama deger 163 £288, 1. ay 33,5+26,2, 6.ay 28,6+51,1; CA19-
9 i¢in bazal ortalama deger 30,5 +44,8, 1. ay 7,3+8,4, 6. ay 7,0+10,9; kist boyutu i¢in
bazal ortalama deger 6,4 +1,77, 1. ayda kist saptanmamis , 6. ayda ise 2 hastada

rekiirrens saptanmustir. olarak bulumustur.(tablo 4.8.)

Tablo 4.8. Endometrioma nedenli opere edilen grup (grup 3) igin bazal, 1. ay ve 6.

ay hormon AFS, tlimor marker ve kist boyutu degerleri.

Grup 3 Ortalama | N | Std. Sapma
Fsh- bazal 6.1 30 1,43
Fsh-1.ay 6,8 30 2,14
Fsh-6.ay 7,3 30 2,45
Lh- bazal 5.0 30 1,89
Lh-1.ay 5,3 30 2,06
Lh-6.ay 53 30 2,21
E2- bazal 50,3 30 16,3
E2-1.ay 42,5 30 14,6
E2-6.ay 45.3 30 16,4
Afs- bazal 11,8 30 4.83
Afs-1.ay 9,5 30 3,54
Afs-6.ay 10,3| 30 4,24
Amh- bazal 2,68 30 1,95
Amh-1.ay 2,48 30 3,38
Amh-6.ay 1,90 30 1,62
CA125- bazal 163,0 30 288,9
CA 125-1.ay 33,5 30 26,2
CA 125-6.ay 286 30 51,1
CA 19-9-bazal 30,5 30 44,8
CA 19-9-1.ay 7,3 30 8,4
CA 19-9-6.ay 7,0 30 10,9
Kist boyut bazal 6,4 30 1,77
Kist boyut 1. ay 0 30 0
Kist boyut 6. ay 0,3 30 0,22

*Tanimlayic istatistikler (grup 3 icin bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri.)
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Endometrioma nedenli opere edilen grup i¢in bazal, 1. ay ve 6. ay hormon AFS,
tiimdr marker ve kist boyutu degerlerinin karsilastirildiginda FSH degeri icin bazal
degerleri ile 1. ay degerleri (p=0,009) ve bazal degerler ile 6. ay degerleri istatiksel
karsilastirmasinda anlamli bir artis saptanmistir(p=0,001), 1. ay ile 6. ay degerleri
arasinda farklilik saptanmamustir. Ostrojen degerleri karsilastirildiginda ise bazal
Olctimler ve 1. ay degerleri arasinda analamli bir azalma saptanmistir.(p=0,021). AFS
icin bakildiginda bazal ve 1. ay Olgiimleri arasinda (p=0,000) ve bazal ve 6. ay
Olclimleri arasinda (p=0,02) anlamli bir azalma saptanmistir. AMH degerlerin
karsilastirildiginda ise bazal ve 6. Ay degerleri arasinda anlamli istatistiki olarak
anlamli bir diisiis saptanmistir(p=0,001). CA125 degeri i¢in bazal degerleri ile 1. ay
degerleri (p=0,018) ve bazal degerler ile 6. ay degerleri istatiksel karsilastirmasinda
anlamli bir azalma saptanmistir saptanmistir(p=0,017). CA19-9 degeri igin bazal
degerleri ile 1. ay degerleri (p=0,006) ve bazal degerler ile 6. ay degerleri istatiksel
karsilastirmasinda anlamli bir azalma saptanmistir saptanmistir(p=0,011). Opere olan

hastalarin 6 aylik takipleri sirasinda sadece 2 hastada rekiirrens saptanmistir (Tablo

4.9).
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Tablo 4.9. Endometrioma nedenli opere edilen grup (grup 3) i¢in bazal, 1. ay ve 6. Ay

hormon AFS, tiimér marker ve kist boyutu degerlerinin karsilastirilmasi

Grup 3 Ortalama Std. Sapma Sig.

Fsh bazal — Fsh 1.ay -.78 1.52 .009
Fsh bazal — Fsh 6. ay -1.28 1.93 .001
Fsh 1. ay — Fsh 6. ay -50 2.13 .209
Lh bazal — Lh 1. ay -.34 1.52 224
Lh bazal — Lh 6. ay -.29 2.02 428
Lhlay—Lh®6.ay .05 1.24 827
E2 bazal - E2 1. ay 8.33 18.76 .021
E2 bazal - E2 6. ay 5.50 18.31 A11
E21. ay-E26. ay -2.83 15.48 .325
Afs bazal — Afs 1. ay 2.23 2.22 .000
Afs bazal — Afs 6. ay 1.66 3.41 012
Afs 1. ay — Afs 6. ay -.56 2.22 173
Amh bazal - Amh 1. ay .19 3.39 .758
Amh bazal — Amh 6. ay 77 1.19 .001
Amh 1. ay — Amh 6. ay .58 3.16 324
CA 125 bazal - CA 125 1. ay 129.50 282.21 .018
CA 125 bazal - CA 125 6. ay 134.36 289.58 017
CA 125 lay - CA 125 6. ay 4.86 49.91 597
CA 19-9 bazal - CA19-9 1. ay 23.28 42.88 .006
CA 19-9 bazal - CA 19-9 6. ay 23.49 47.15 011
CA19-9 lay - CA 19-9 6. ay .20 7.78 .885
Kist boyutu bazal- 6.44 1.77 .000
Kist boyutu 1. Ay

Kist boyutu bazal- 6.14 2.35 .000
Kist boyutu 6, ay

Kist boyutu 1. Ay -.30 1.20 184
Kist boyutu 6. ay

*Eslestirilmis t testi (grup 3 icin bazal, 1. ay ve 6. ay degerlerinin karsilastirilmasi)

Endometrioma dis1 over kisti nedenli takip edilen grup(4. grup) i¢in hormon,
AFS ve tiimor marker degerleri; bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri bakildiginda; FSH i¢in
bazal ortalama deger 6,1 +1,63, 1. ay 6,1+1,59, 6. ay 6,2+1,62; LH i¢in bazal ortalama
deger 5,1 £1,99, 1. ay 5,0+1,92, 6. ay 4,9+2,09; E2 i¢in bazal ortalama deger 43,3
+20,0, 1. ay 45,3+16,3, 6. ay 45,8+12,99; AFS i¢in bazal ortalama deger 13,8 +4,7, 1.
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ay 13,0+4,1; 6. ay 14,1+4,74; AMH i¢in bazal ortalama deger 3,2 £1,97, 1. ay
2,9+1,92, 6. ay 3,2+2,25; CA125 i¢in bazal ortalama deger 52 £79, 1. ay 24,4+25, 6.ay
11,7+£13; CA19-9 i¢in bazal ortalama deger 11,7 £13,7, 1. ay 9,8+13, 6. ay 9,0+13,2;
kist boyutu i¢in bazal ortalama deger 4,2 1,24, 1. ay 3,4+1,31, 6. ay 2,2+1,94 olarak
bulumustur. (Tablo 4.10.)

Tablo 4.10. Endometrioma dis1 over kisti nedenli takip edilen grup (grup 4) i¢in bazal,

1. ay ve 6. ay hormon AFS, tiimor marker ve kist boyutu degerleri.

Grup 4 Ortalama | N | Std. Sapma
Fsh- bazal 6.1 31 1.63
Fsh-1.ay 6.1 31 1.59
Fsh-6.ay 6.2 31 1.62
Lh- bazal 5.1 31 1.99
Lh-1.ay 5.0 31 1.92
Lh-6.ay 4.9 31 2.09
E2- bazal 43.3 31 20.04
E2-1.ay 45.3 31 16.31
E2-6.ay 45.8 31 12.99
Afs- bazal 13.8 31 4.71
Afs-1.ay 13.0 31 4.10
Afs-6.ay 141 31 4.74
Amh- bazal 3.2 31 1.97
Amh-1.ay 2.9 31 1.92
Amh-6.ay 3.2 31 2.25
CA125- bazal 52.0 31 79.43
CA 125-1.ay 244 31 25.07
CA 125-6.ay 215 31 24.45
CA 19-9-bazal 11.7 31 13.57
CA 19-9-1.ay 9.8 31 13.01
CA 19-9-6.ay 9.0 31 13.29
Kist boyut bazal 4.2 31 1.24
Kist boyut 1. ay 3.4 31 1.31
Kist boyut 6. ay 2.2 31 1.94

*Tanimlayici istatistikler (grup 4 igin bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri.)
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Endometrioma dis1 over kisti nedenli takip edilen grup igin bazal, 1. ay ve 6. ay
hormon AFS, timoér marker ve kist boyutu degerlerinin karsilastirildiginda AFS
degerleri icin bazal ve 1. Ay arasinda istatistiki bir diisiis saptanmis(p=0,011) olsada
bazal ve 6. Ay degerleri arasinda anlamli bir farklilik saptanmamustir. Benzer sekilde
AMH degerleri karselastirildiginda bazal ve 1. Ay degerleri arasinda bir diisiis
saptanmig(p=0,015) olsada bazal ve 6. Ay degerleri arasinda anlamli bir diisiis
saptanmamustir. CA 125 degeri igin bazal ve 1. ay arasinda (p=0,015) ve bazal ve 6.
Ay degerleri(p=0,034) arasinda anlaml1 bir diislis saptanmistir. Kist boyutu i¢in bazal
ve 1. ay arasinda (p=0,000) ve bazal ve 6. Ay degerleri(p=0,000) arasinda anlaml1 bir
diislis saptanmistir. (Tablo 4.11)
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Tablo 4.11. Endometrioma dis1 over kisti nedenli takip edilen grup(grup 4) igin bazal,

1. ay ve 6. ay hormon AFS, tiimor marker ve kist boyutu degerlerinin

karsilastirilmasi.
Grup 4 Ortalama | Std. Sapma Sig.

Fsh bazal — Fsh 1.ay .08 1.04 .659
Fsh bazal — Fsh 6. ay -.03 1.29 .866
Fsh 1. ay — Fsh 6. ay -12 1.14 .555
Lh bazal — Lh 1. ay .05 92 750
Lh bazal — Lh 6. ay 19 94 262
Lhlay—Lh6.ay 14 .90 .397
E2 bazal - E2 1. ay -1.98 16.74 515
E2 bazal - E2 6. ay -2.46 20.15 501
E2 1. ay-E26.ay -.48 13.80 847
Afs bazal — Afs 1. ay .87 1.78 011
Afs bazal — Afs 6. ay -.29 2.22 473
Afs 1. ay — Afs 6. ay -1.16 1.80 .001
Amh bazal - Amh 1. ay .28 .61 .015
Amh bazal — Amh 6. ay .01 .88 941
Amh 1. ay — Amh 6. ay -27 .63 .023
CA 125 bazal - CA 125 1. ay 27.61 59.78 015
CA 125 bazal - CA 125 6. ay 30.51 76.55 .034
CA 125 lay - CA 125 6. ay 2.90 26.49 546
CA 19-9 bazal - CA19-9 1. ay 1.89 8.46 222
CA 19-9 bazal - CA 19-9 6. ay 2.68 11.69 212
CA19-9 lay - CA 19-9 6. ay .78 7.15 545
Kist boyutu bazal- 77 1.08 .000
Kist boyutu 1. Ay

Kist boyutu bazal- 1.99 2.08 .000
Kist boyutu 6, ay

Kist boyutu 1. Ay 1.22 1.85 .001

Kist boyutu 6. ay

*Eslestirilmis t testi (grup 4 icin bazal, 1. ay ve 6. ay degerlerinin karsilastirilmasi)

Endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen grup (5. grup) i¢in hormon,

AFS ve tiimor marker degerleri; bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri bakildiginda; FSH
icin bazal ortalama deger 6,8 £2,03, 1. ay 6,8+1,92, 6. ay 6,6+2,38; LH i¢in bazal
ortalama deger 5,2 £1,55, 1. ay 4,9+1,77, 6. ay 5,3+2,46; E2 i¢in bazal ortalama deger
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38,1+14,2, 1. ay 38,7+15,07, 6. ay 45,6+21.95; AFS icin bazal ortalama deger 12,6
+ 5,3, 1. ay 12,945,3; 6. ay 13,4+5,33; AMH icin bazal ortalama deger 3,3 +2.4, 1.
ay 3,0+£2,29, 6. ay 3,2+2,34; CA125 i¢in bazal ortalama deger 28,3 +£18,8 1. ay
CA19-9 i¢in bazal ortalama deger 82,2 +£172, 1. ay
9+12,8, 6. ay 4,3+5,25; kist boyutu igin bazal ortalama deger 6,2 +£1,9, olarak

16,3+12,7, 6.ay 16,1+12,0;

saptanmis olup rekiirrens saptanmamuistir. (Tablo 4.12.)

Tablo 4.12. Endometrioma dis1

bazal, 1. ay ve 6.

over kisti nedenli opere edilen grup (grup 5) igin

ay hormon AFS, tiimor marker ve kist boyutu

degerleri.

Grup 5 Ortalama | N | Std. Sapma
Fsh- bazal 6.8 31 2.03
Fsh-1.ay 6.8 31 1.92
Fsh-6.ay 6.6/ 31 2.38
Lh- bazal 5.2 31 1.55
Lh-1.ay 49| 31 1.77
Lh-6.ay 53| 31 2.46
E2- bazal 381 31 14.26
E2-1.ay 38.77 31 15.07
E2-6.ay 456| 31 21.95
Afs- bazal 126] 31 5.30
Afs-1.ay 129 31 5.36
Afs-6.ay 134| 31 5.33
Ambh- bazal 33| 31 2.40
Amh-1.ay 3.0 31 2.29
Amh-6.ay 3.2 31 2.34
CA125- bazal 28.3| 31 18.80
CA 125-1.ay 16.3| 31 12.74
CA 125-6.ay 16.1| 31 12.04
CA 19-9-bazal 822| 31 172.46
CA 19-9-1.ay 9.0 31 12.82
CA 19-9-6.ay 43| 31 5.25
Kist boyut bazal 6.2 31 1.90
Kist boyut 1. ay 0] 31 .00
Kist boyut 6. ay 0] 31 .00

*Tanimlayic istatistikler (grup 5 icin bazal, 1. ay ve 6. ay degerleri.)
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Endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen grup (grup 5) igin bazal, 1.
ay ve 6. ay hormon AFS, timor marker ve kist boyutu degerlerinin karsilastirildiginda
AMH degerlerinde bazal ve 1. Ay degerleri arasinda istatistiki anlamli bir diisiis
saptanmistir. CA125 degeri i¢in bazal degerleri ile 1. ay degerleri (p=0,005) ve bazal
degerler ile 6. ay degerleri istatiksel karsilastirmasinda anlamli bir azalma saptanmustir
saptanmistir(p=0,003). CA19-9 degeri i¢in bazal degerleri ile 1. ay degerleri (p=0,019)
ve bazal degerler ile 6. ay degerleri istatiksel karsilastirmasinda anlamli bir azalma

saptanmistir(p=0,017)(tablo4.13)

Tablo 4.13. Endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen grup (grup 5) igin
bazal, 1. ay ve 6. ay hormon AFS, tiimér marker ve kist boyutu

degerlerinin karsilastirilmasz.

Grup5 Ortalama Std. Sapma Sig.
Fsh bazal — Fsh 1.ay .06 .88 .705
Fsh bazal — Fsh 6. ay .18 1.29 429
Fsh 1. ay — Fsh 6. ay 12 1.11 .535
Lh bazal — Lh 1. ay .25 1.25 .264
Lh bazal — Lh 6. ay -11 1.58 679
Lhlay—Lh6.ay -37 1.32 126
E2 bazal - E2 1. ay .04 17.12 .988
E2 bazal - E2 6. ay -6.90 19.93 .063
E2 1. ay-E26.ay -6.95 23.61 112
Afs bazal — Afs 1. ay -.29 2.32 493
Afs bazal — Afs 6. ay -.80 2.61 .096
Afs 1. ay — Afs 6. ay -51 2.11 .184
Amh bazal — Amh 1. ay .28 .70 .029
Amh bazal — Amh 6. ay .16 .82 .286
Amh 1. ay — Amh 6. ay -12 41 .093
CA 125 bazal - CA 125 1. ay 12.00 22.10 .005
CA 125 bazal - CA 125 6. ay 12.19 21.04 .003
CA 125 lay - CA 125 6. ay 19 12.80 933
CA 19-9 bazal - CA19-9 1. ay 73.22 164.82 .019
CA 19-9 bazal - CA 19-9 6. ay 77.87 170.73 .017
CA19-9 lay - CA 19-9 6. ay 4.64 13.30 .061

*Eslestirilmis t testi (grup 5 i¢in bazal, 1. ay ve 6. ay degerlerinin karsilastirilmasi)
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FSH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay  Olclimleri gruplar arasinda

karsilagtirildiginda anlamli farklilik saptanmamustir. (Tablo 4.14)

Tablo 4.14 FSH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢imlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmast.
Ortalama | Std. hata Sig.
Grup 1- Grup 2 -.01 49 1.000
Grup 1- Grup 3 .69 49 .623
Grup 1- Grup 4 .61 49 725
Grup 1- Grup 5 -.07 49 1.000
Bazal l¢timler. Grup 2- Grup 3 71 49 602
Grup 2- Grup 4 .62 49 .704
Grup 2- Grup 5 -.05 49 1.000
Grup 3- Grup 4 -.08 49 1.000
Grup 3- Grup 5 - 77 49 519
Grup 4- Grup 5 -.68 A48 .624
Grup 1- Grup 2 -.40 .46 .909
Grup 1- Grup 3 -45 46 .864
Grup 1- Grup 4 .32 46 .958
Grup 1- Grup 5 -.38 46 921
1.Ay 6l¢timler. Grup 2- Grup 3 -.05 46 1.000
Grup 2- Grup 4 12 46 522
Grup 2- Grup 5 .02 46 1.000
Grup 3- Grup 4 .78 46 450
Grup 3- Grup 5 .07 46 1.000
Grup 4- Grup 5 -.70 46 542
Grup 1- Grup 2 -43 .56 937
Grup 1- Grup 3 -.61 .56 .813
Grup 1- Grup 4 .54 .55 .862
Grup 1- Grup 5 .08 .55 1.000
6.Ay 6l¢timler Grup 2- Grup 3 -17 56 998
Grup 2- Grup 4 .98 .55 .396
Grup 2- Grup 5 .52 .55 879
Grup 3- Grup 4 1.15 .55 235
Grup 3- Grup 5 .69 .55 719
Grup 4- Grup 5 -.45 .55 921

*Kruskal wallis H testi (FSH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Olglimlerinin gruplar arasinda

karsilagtirilmasi.)
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LH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay  Olciimleri gruplar arasinda

karsilastirildiginda anlamli farklilik saptanmamaistir. (Tablo 4.15)

Tablo 4.15 LH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢limlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmasi.
Ortalama Std. Hata Sig.
Grup 1- Grup 2 -.22 .56 995
Grup 1- Grup 3 .52 .56 .881
Grup 1- Grup 4 43 .55 937
Grup 1- Grup 5 .30 .55 .982
Bazal dlgtimler. Grup 2- Grup 3 74 56 671
Grup 2- Grup 4 .65 .55 167
Grup 2- Grup 5 .52 .55 .880
Grup 3- Grup 4 -.09 .55 1.000
Grup 3- Grup 5 -.22 .55 .994
Grup 4- Grup 5 -12 .55 999
Grup 1- Grup 2 .82 1.85 .992
Grup 1- Grup 3 2.19 1.85 761
Grup 1- Grup 4 2.49 1.83 .655
Grup 1- Grup 5 2.57 1.83 .629
1.Ay 6l¢timler. Grup 2- Grup 3 1.37 1.85 947
Grup 2- Grup 4 1.67 1.83 .892
Grup 2- Grup 5 1.74 1.83 876
Grup 3- Grup 4 .30 1.83 1.000
Grup 3- Grup 5 .37 1.83 1.000
Grup 4- Grup 5 .07 1.82 1.000
Grup 1- Grup 2 -53 .55 876
Grup 1- Grup 3 -.28 .55 .986
Grup 1- Grup 4 10 .55 1.000
Grup 1- Grup 5 -.33 .55 975
6.Ay ol¢timler Grup 2- Grup 3 24 55 992
Grup 2- Grup 4 .64 .55 776
Grup 2- Grup 5 .20 .55 .996
Grup 3- Grup 4 .39 .55 .954
Grup 3- Grup 5 -.04 .55 1.000
Grup 4- Grup 5 -44 .54 .930

*Kruskal wallis H testi (LH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Olgiimlerinin gruplar arasinda

karsilagtirilmasi.)
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Ol¢iimlerinin gruplar arasinda

karsilagtirildiginda sadece 1. ayda kontrol grubu ile endometrioma disi over kisti

nedenli opere edilen grup arasinda anlamli farklilik saptanmis (p=0,030)(tablo4.16).

Tablo 4.16 E2 degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢limlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmast.
Ortalama Std. Hata Sig.
Grup 1- Grup 2 -2.98 4.49 .964
Grup 1- Grup 3 -7.51 4.49 454
Grup 1- Grup 4 -.01 4.45 1.000
Grup 1- Grup 5 4.56 4.45 .844
Bazal l¢timler. Grup 2- Grup 3 -4.53 4.49 851
Grup 2- Grup 4 2.96 4.45 .964
Grup 2- Grup 5 7.54 4.45 441
Grup 3- Grup 4 7.49 4.45 448
Grup 3- Grup 5 12.07 4.45 .057
Grup 4- Grup 5 4.58 441 .838
Grup 1- Grup 2 7.14 4.19 437
Grup 1- Grup 3 8.50 4.19 .259
Grup 1- Grup 4 5.67 4.16 .652
Grup 1- Grup 5 12.29 4.16 .030
1.Ay él¢timler. Grup 2- Grup 3 1.36 4.19 .998
Grup 2- Grup 4 -1.46 4.16 .997
Grup 2- Grup 5 5.15 4.16 .729
Grup 3- Grup 4 -2.82 4.16 961
Grup 3- Grup 5 3.79 4.16 .892
Grup 4- Grup 5 6.61 4.12 498
Grup 1- Grup 2 -1.86 4.21 .992
Grup 1- Grup 3 -13 4.21 1.000
Grup 1- Grup 4 -.60 4.18 1.000
Grup 1- Grup 5 -.46 4.18 1.000
6.Ay 6l¢timler Grup 2- Grup 3 1.73 4.21 994
Grup 2- Grup 4 1.26 4.18 .998
Grup 2- Grup 5 1.40 4.18 .997
Grup 3- Grup 4 -47 4.18 1.000
Grup 3- Grup 5 -.32 4.18 1.000
Grup 4- Grup 5 14 4.14 1.000
*Kruskal wallis H testi (E2 degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Olglimlerinin gruplar arasinda

karsilagtiriimasi.)
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AFS degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Olglimlerinin gruplar arasinda
karsilastirildiginda 1. ayda endometrioma nedenli opere olan hastalarda endometrioma
dis1 over kisti nedenli takip edilen hastalara gore(p=0,25) ve endometrioma dis1 over
kisti nedenli opere edilen hastalara gore(p=0.027) istatistiki olarak anlamli bir azalma
saptanmigtir. 6. Ay degerlerinde ise yine endometrioma nedenli opere olan hasta
grubunda endometrioma dis1 over kisti nedenli takip edilen hastalara gore(p=0,009) ve
endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen hastalara gore(p=0.049) istatistiki

olarak anlamli bir azalma saptanmistir(tablo4.17).
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Tablo 4.17. AFS degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢iimlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmasi.
Ortalama Std. Hata Sig.
Grup 1- Grup 2 .96 1.21 931
Grup 1- Grup 3 .33 1.21 999
Grup 1- Grup 4 -1.73 1.20 .601
Grup 1- Grup 5 -.54 1.20 991
Bazal dl¢timler. Grup 2- Grup 3 -.63 1.21 .985
Grup 2- Grup 4 -2.70 1.20 169
Grup 2- Grup 5 -1.51 1.20 719
Grup 3- Grup 4 -2.07 1.20 425
Grup 3- Grup 5 -.87 1.20 949
Grup 4- Grup 5 1.19 1.19 .855
Grup 1- Grup 2 1.30 1.14 .790
Grup 1- Grup 3 2.56 1.14 173
Grup 1- Grup 4 -.86 1.13 941
Grup 1- Grup 5 -.83 1.13 949
1.Ay dlgimler. Grup 2- Grup 3 1.26 1.14 .805
Grup 2- Grup 4 -2.16 1.13 322
Grup 2- Grup 5 -2.13 1.13 337
Grup 3- Grup 4 -3.43 1.13 .025
Grup 3- Grup 5 -3.40 1.13 .027
Grup 4- Grup 5 .03 1.13 1.000
Grup 1- Grup 2 .76 1.21 970
Grup 1- Grup 3 1.70 1.21 632
Grup 1- Grup 4 -2.32 1.20 .308
Grup 1- Grup 5 -1.65 1.20 .651
6.Ay olgiimler Grup 2- Grup 3 .93 1.21 940
Grup 2- Grup 4 -3.09 1.20 .083
Grup 2- Grup 5 -2.41 1.20 271
Grup 3- Grup 4 -4.02 1.20 .009
Grup 3- Grup 5 -3.35 1.20 .049
Grup 4- Grup 5 .67 1.19 .980

*Kruskal wallis H testi (AFS’nin bazal, 1. ay ve 6. ay Olglimlerinin gruplar arasinda karsilastirilmasi.)

AMH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Olglimlerinin gruplar arasinda

karsilagtirildiginda anlamli bir farklilik saptanmamustir. (tablo 4.18)



Tablo 4.18. AMH degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢limlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmasi.
Ortalama Std. Hata Sig.
Grup 1- Grup 2 -.19 .52 .996
Grup 1- Grup 3 -.15 52 .999
Grup 1- Grup 4 -.68 .52 .690
Grup 1- Grup 5 -.83 .52 512
Bazal dl¢timler. Grup 2- Grup 3 .04 52 1.000
Grup 2- Grup 4 -.49 .52 .881
Grup 2- Grup 5 -.64 .52 741
Grup 3- Grup 4 -.53 .52 .847
Grup 3- Grup 5 -.68 .52 .694
Grup 4- Grup 5 -.14 .52 .999
Grup 1- Grup 2 -40 .59 .958
Grup 1- Grup 3 -.15 .59 999
Grup 1- Grup 4 -.59 .58 .848
Grup 1- Grup 5 -74 .58 718
1.Ay 6l¢timler. Grup 2- Grup 3 25 59 .993
Grup 2- Grup 4 -.18 .58 .998
Grup 2- Grup 5 -.33 .58 .980
Grup 3- Grup 4 -.44 .58 .944
Grup 3- Grup 5 -.58 .58 .859
Grup 4- Grup 5 -14 .58 .999
Grup 1- Grup 2 -.30 .53 .981
Grup 1- Grup 3 .50 .53 .879
Grup 1- Grup 4 -.78 .53 .580
Grup 1- Grup 5 -.78 .53 .584
6.Ay olgiimler Grup 2- Grup 3 .80 53 561
Grup 2- Grup 4 -.48 .53 .893
Grup 2- Grup 5 -.48 .53 .895
Grup 3- Grup 4 -1.29 .53 114
Grup 3- Grup 5 -1.29 .53 116
Grup 4- Grup 5 .00 .52 1.000

*Kruskal wallis H testi (AMH’nin bazal, 1. ay ve 6. ay Olgiimlerinin gruplar arasinda karsilagtirilmast.)

AMH degerlerinin karsilastirmasinda gruplar arasinda istatistiki olarak anlaml
bir farklilik saptanmamis olsada endomatrioma nedenli opere edilen grupta diisiistin

en fazla oldugu endometrioma nedenli takip edilen grupta ve endometrioma dis1 over
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kisti nedenli opere edilen gruptada yine diisiis saptandigi ancak daha az oldugu
goriilmiistiir. (sekil 4.1-4.2-4.3-4.4-4.5)
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Sekil 4.1. Kontrol grubunda AMH degerlerinin 6 aylik dsnemde degisimi (Iliski
scatterplot grafigi)



R? Linear = 7 587E-6
8,00
o
o 8
° o
6,00
o o
Q
o o
(8]
o
E 4004 & 8 o
]
8 8 8
8 [(mm 7201 GaF. 3] <
—8 y=2,73+-1 94E-3% =
E 0
- 8
2000 8 - E
S §
8 g =
o}
fo}
00—
T T T T T
0o 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00

Zaman

Sekil 4.2. Endometrioma nedenli takip edilen grupta AMH degerlerinin 6 aylik

donemde degisimi (Iliski scatterplot grafigi)
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Sekil 4.3. Endometrioma nedenli opere edilen grupta AMH degerlerinin 6 aylik

donemde degisimi (iliski scatterplot grafigi)
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CA 125 bazal degerleri gruplar arasinda karsilastirildiginda endometrioma
nedenli opere edilen grupta diger gruplara gore istatistiki olarak anlamli olarak daha
yiiksektir. 1. ay ve 6. ay Ol¢iimler karsilastirildiginda ise endometrioma nedenli takip
edilen hastalarda diger gruplara gore anlamli olarak daha yiiksek saptandigi

goriilmiistiir(tablo 4.19).



Tablo 4.19. CA125 degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢limlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmast.

Ortalama Std. Hata Sig.
Grup 1- Grup 2 -52.50 35.66 582
Grup 1- Grup 3 -148.26 35.66 .001
Grup 1- Grup 4 -37.33 35.37 .829
Grup 1- Grup 5 -13.65 35.37 995
Bazal dl¢timler. Grup 2- Grup 3 -95.76 35.66 061
Grup 2- Grup 4 15.16 35.37 .993
Grup 2- Grup 5 38.84 35.37 .807
Grup 3- Grup 4 110.93 35.37 .017
Grup 3- Grup 5 134.61 35.37 .002
Grup 4- Grup 5 23.68 35.08 .962
Grup 1- Grup 2 -48.86 7.81 .000
Grup 1- Grup 3 -22.23 7.81 .040
Grup 1- Grup 4 -13.18 7.74 436
Grup 1- Grup 5 -5.12 7.74 .964
1.Ay 6l¢timler. Grup 2- Grup 3 26.63 7.81 .007
Grup 2- Grup 4 35.68 7.74 .000
Grup 2- Grup 5 43.74 7.74 .000
Grup 3- Grup 4 9.04 7.74 770
Grup 3- Grup 5 17.11 7.74 .182
Grup 4- Grup 5 8.06 7.68 .832
Grup 1- Grup 2 -97.33 25.75 .002
Grup 1- Grup 3 -22.06 25.75 912
Grup 1- Grup 4 -14.98 25.54 977
Grup 1- Grup 5 -9.62 25.54 .996
6.Ay olgiimler Grup 2- Grup 3 75.26 25.75 032
Grup 2- Grup 4 82.35 25.54 .013
Grup 2- Grup 5 87.70 25.54 .007
Grup 3- Grup 4 7.08 25.54 999
Grup 3- Grup 5 12.43 25.54 .988
Grup 4- Grup 5 5.35 25.33 1.000

*Kruskal wallis H testi (CA 125 degerlerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢iimlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmasi.)

CA 19-9 i¢in bazal degerleri karsilastirildiginda endometrioma dis1 over kisti

nedenli opere edilen grupta anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir(tablo 4.20).
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Tablo 4.20. CA19-9 degerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Ol¢limlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmast. 1. ve 6. Ay dlgiimleri karsilastiriimasi

Ortalama Std. Hata Sig.
Grup 1- Grup 2 -12.69 20.89 974
Grup 1- Grup 3 -27.75 20.89 674
Grup 1- Grup 4 -8.91 20.72 .993
Grup 1- Grup 5 -79.42 20.72 .002
Bazal dl¢timler. Grup 2- Grup 3 -15.06 20.89 951
Grup 2- Grup 4 3.78 20.72 | 1.000
Grup 2- Grup 5 -66.73 20.72 .014
Grup 3- Grup 4 18.84 20.72 .893
Grup 3- Grup 5 -51.67 20.72 .098
Grup 4- Grup 5 -70.51 20.55 .007
Grup 1- Grup 2 -14.05 3.16 .000
Grup 1- Grup 3 -4.73 3.16 .568
Grup 1- Grup 4 -7.28 3.14 145
Grup 1- Grup 5 -6.46 3.14 244
1.Ay 6l¢timler. Grup 2- Grup 3 9.32 3.16 .031
Grup 2- Grup 4 6.76 3.14 .203
Grup 2- Grup 5 7.58 3.14 117
Grup 3- Grup 4 -2.55 3.14 .927
Grup 3- Grup 5 -1.73 3.14 .982
Grup 4- Grup 5 -14.05 3.16 .000
Grup 1- Grup 2 -23.77 6.00 .001
Grup 1- Grup 3 -5.36 6.00 .899
Grup 1- Grup 4 -7.33 5.95 733
Grup 1- Grup 5 -2.65 5.95 .992
6.Ay olgiimler Grup 2- Grup 3 18.41 6.00 021
Grup 2- Grup 4 16.44 5.95 .050
Grup 2- Grup 5 21.11 5.95 .005
Grup 3- Grup 4 -1.97 5.95 .997
Grup 3- Grup 5 2.70 5.95 991
Grup 4- Grup 5 4.67 5.90 .932

*Kruskal wallis H testi (CA 125 degerlerinin bazal, 1. ay ve 6. ay Olglimlerinin gruplar arasinda

karsilastirilmasi.)
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Tiim hasta gruplarinda kronik pelvik agri, dismenore, disparoni i¢in 6 aylik
stire¢ sonunda degerlendirildiginde medikal yada cerrahi tedavi almis tiim hastalar i¢in

belirgin bir azalma saptanmistir(sekil 4.6).

M tedavi 6ncesi M tedavi sonrasi

™M
n
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()
N —
-
Ll
Ll
I -

KRONIK PELViIK AGRI DISMENORE DISPARONI

Sekil 4.6: Tiim gruplarda tedavi oncesi ve sonrasi kronik pelvik agr1 dismenore

disparoni karsilastirilmasi.
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5. TARTISMA

Her kadin belli bir yumurta sayis1 ve yumurtlama kapasitesi ile diinyaya gelir.
Embriyolojik donemin 8. haftasinda gonadlarda ilk overyan degisimler baslamaktadir.
Bu haftada overlerdeki primordial germ hiicreleri mitotik cogalma ile oogonialara
doniismektedir. 8. gebelik haftasindaki 600 bin civarindaki oogonia sayis1 16-20.
gebelik haftalarinda 6-7 milyona ulasmaktadir. Gebeligin 11.-12. haftalarinda aym
zamanda mayotik boliinmeye de baslayan oogonialar, mayoz boliinmeyi diploten
asamasina kadar gerceklestirip beklemeye gecerler. Bu asamada primer oosit adin
alan oogonialar ovulasyon 6ncesine kadar bu asamada kalirlar. Mitozun yavaglayip
durdugu 16. ile 20. gebelik haftalari arasinda total germ hiicrelerinin 2/3’i
intramayotik primer oosit halinde, 1/3’1i ise halen oogonia halindedir. Mitozun durmas:
ile gebeligin 20. haftasindan itibaren en genis hacimde olan over korteksindeki
primordial folikul havuzu kiigtilmeye baslar. Dogumda 1-2 milyona diisen folikul
sayis1 puberteye ulasildiginda 300-400 bin civarina iner. Puberte ile menapoz
arasindaki reproduktif yillarda folikiillerin ortalama 400 tanesi ovulasyona ugrarken,
her ovule olan folikiil i¢in yaklasik 1000 primordial folikul atreziye ugramaktadir.
Folikiillerin kayip hizi, over korteksinde yaklasik 25 bin folikiil kaldiginda, diger bir
deyisle menapozdan 10-12 yil 6ncesinde (ortalama 37 yas) artis gosterir (135). Bu
konuda bazi hipotezlerde, menstruel siklusun son dekad: sirasinda serum bazal FSH
seviyelerindeki selektif artisin (136, 137, 138) daha biiyiik sayida folikiiliin biiyiime
havuzuna dahil olmasini stimiile ettigi seklindedir. Bu durum, primordial folikiil
rezervinin tilkkenmesini ve sonugta da menapozun ortaya ¢ikisini hizlandirabilmektedir.
Menstruel sikluslarin  devamhiligmin  saglanmasit igin en az 1000 folikiil
gerekmektedir (139). Bu sayinin altinda folikiil kaldiginda menapoz denilen,
menstriiel sikluslarin kesilmesi durumu ortaya ¢ikacaktir.

Kadinlarda yasin ilerlemesi ile birlikte fekunditenin distiigi iyi bilinmektedir.
Bu fertilitedeki azalmanin endometrial nedenlere mi bagl oldugunu, yoksa over
rezervinin mi énemli rol oynadig: oosit donasyonu sonrasi yapilan ¢alismalarla net bir
sekilde ortaya konulmustur. Geng kadinlardan alinan oositlerden olusan embriyolar,
yash alicilara transfer edildiginde gebelik oranlarinin gen¢ kadinlardaki oranlara

yakin oldugu saptanmistir (140, 141, 142). Bu sonuglar over rezerv
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degerlendirmesinin dogurganhk kapasitesinin yansitmasindaki 6nemini daha da
arttirmastar.

Over igindeki yumurta hiicrelerinin, intrauterin 20. haftada baslayan
atrezisinin hig¢ durmadigini ve oosit sayisinin higbir zaman artmayacagini géz oniinde
bulunduruldugunda, overdeki primordial folikiil havuzunun arastirildigi “over rezerv
testleri”nin degerlendirilmesi, over kapasitesinin tamamen tiikenip, dogurganligin
son buldugu menapoz donemini ongérmede onemli yer tutacagi kesindir. Over
rezervinin belirlenmesi amaciyla kullanilan testlerle ilgili ¢alismalarin ¢okluguna ve
yayinlanan genis incelemelere ragmen (143,144), literaturde testlerin kesinligi ve
yorumlanmalari konusunda siipheleri dile getiren yayinlar da mevcuttur (145).

Yas fekunditenin tahmininde ilk degerlendirilen etkendir. Genellikle ileri
kadin yas1, over rezervi normal bulunan hasta gruplarinda bile énemli bir olumsuz
prognostik gosterge olarak kabul edilmektedir. Bunun yaninda geng yaslarina
ragmen ovulasyon indiiksiyon protokollerine zayif yanit veren ve over rezerv
degerlendirmesinde “diisiik rezervli” olarak saptanan hastalarin varligi asikardir. El-
Toukhy ve arkadaslarinca gergeklestirilen calismada, diisiik over rezerv tanili, erken
folikiiler faz FSH degerlerinde artis saptanan 762 olgu ti¢ farkli yas grubuna (30 yas
alt1, 30-38 yas arasi, 38 yas istii) ayrildiginda; implantasyon, klinik gebelik ve canl
dogum oranlar agisindan istatistiksel anlamli farklilik izlenememistir (146). Dolayist
ile over rezerv belirtegleri, hasta yasinin yaninda over fonksiyonunu belirlemede son
derece 6nemli bir rol oynamaktadirlar. Antral folikiil sayisinin yasla azaldig
bilinmektedir, bu azalma 38 yasindan sonra hizlanmaktadir (147). Lass ve ark. 19-
45 vyas arasinda infertilite degerlendirmesi amaciyla diagnostik laparaskopi,
myomektomi veya tubal cerrahi igin laparatomi/ laparaskopi yapilan hastalardan
elde edilen over biopsilerinde yasla folikiiler yogunlugun azaldigimn bildirmislerdir
(148). Scheffer ve ark. yaslar1 25 ve 46 arasinda degisen (ortalama yas 38), fertilitesini
kanitlamis 162 kadinda yaptiklar ¢alismada erken folikiiler faz AFS’nin yasla korele
oldugunu gostermislerdir. Belirtilen bu c¢alismada AFS’deki azalmanin bifazik
patern gosterdigi; 37 yasina kadar yillik AFS azalmas: % 4.8 iken, sonraki yaslarda
bu azalmanin % 11.7 oldugu gozlenmistir (149). Antral folikiil sayis1 gelismekte
olan 2 mm ile 10 mm arasindaki kullanilabilir folikiil sayisin1 yansitir. Yas ile
primordial folikiil sayisinin azalmasmin direkt karsiligt USG’de overde AFS’nin
azalmas: seklinde goriiliir. Yasa bagli olarak primordial folikiil sayisinda azalma
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sonografik olarak over antral folikiil sayisinda azalma seklinde kendini
gostermektedir. Yaglar1 35 ile 45 arasinda degisen 62 infertil ve 53 fertil kadin ile
yapilan bir ¢alismada bu yas araliginda infertil ve fertil kadinlarda AFS ve indirekt
hormonal parametrelerin benzer oldugu, ancak 35 yasindan biyik infertil
kadinlarda yasla AFS’deki azalmanin over rezervini gostermede, yas ile bazal
FSH’daki artmadan daha belirgin oldugu gosterilmistir (150).

Bizim calismamizda da kontrol grubu degerlendirildiginde calisma siiresince
FSH seviyelerinde minimal bir artis ve AFS degerlerinde minimal bir azalma saptanmis
ancak bu durumlar istatistiki olarak anlamli degildir. (Tablo 4.4).

AMH 4-6 mm’den kiigiik ¢ogunlukla sonografik olarak lgiilmeyen preantral
ve kiiciik antral folikiillerin graniilosa hiicrelerinden sentezlenir (86, 87). ilerleyen
yasla birlikte AMH yapiminda azalma oldugu, béylece AMH’nin primordial folikiil
hacmini gosterdigini ve erken evrelerde folikiil gelisimini inhibe ettigi gosterilmistir
(151). Geng ovulatuar kadmnlarda 3 yil ara ile dlgiilen serum FSH, inhibin B ve AFS
degerleri degismemesine ragmen AMH diizeylerinde anlamli bir azalma tespit
edilmistir. Yiikselen serum FSH dizeyleri sikluslar diizensiz hale gelene kadar
saptanamayacagindan, AMH’daki rolatif erken azalma over yaslanmasinin erken bir
gostergesi  olarak  kullanilabilecegini  diisiindiirmektedir (151). Calismamizda
endometrioma dis1 over kisti nedenli takip edilen grupta AFS bir artig gostermis ancak
istatistiksel olarak anlamli degildir. Diger tiim gruplarda AMH ve AFS arasinda
pozitif korelasyon var iken, FSH ve yas ile negatif korelasyon oldugu gozlendi
(Tablo 4.4-6-8-10-12.).

Ureme cagindaki hastalarda, benign over Kistlerinin cerrahi tedavisi
konservatiftir. Bu amagla geride kalan over dokusunun ve fonksiyonunun
korunmasina yonelik laparoskopik ya da laparotomik cerrahi yontemler
uygulanmaktadir. Giiniimiizde laparotominin yerini artik eksizyonel ya da ablatif
laparoskopik yontemler almaktadir. Laparoskopik cerrahi tedavi, benign over
kistlerinin tamisinin konulmasinda oldugu kadar tedavisinde de etkili bir yoldur.

Cahsmamizda operasyon grubundaki tiim hastalara laparoskopik “stripping”
yontemi ile Kkist duvari eksizyonu uygulanmistir. Giiniimiizde tiim diinyada benign
Kist eksizyonunda tercih edilen en gegerli yol laparoskopik yontemlerdir. Laparotomi
ile karsilastirildiginda laparoskopik cerrahide benzer iyilik hali, agr1 palyasyonu ve

rekiirrens olusmasina ragmen; kan kaybi daha az, iyilesme siireci ve hastanede
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kalma siiresi daha kisa olmaktadir. Laparoskopik cerrahi olarak fenestrasyon, lazer
ablasyon ve bipolar koagulasyona gore “stripping” yontemi postoperatif hastaligin
niiksetme riski daha diisiik oldugu ve histopatolojik inceleme olasilig: sagladig: igin
en tercih edilen yontemdir (152).

Azalmis over rezervinin nedenleri sadece hipotez halindedir. Simdiki bilgilerin
1s1ginda hasarin cerrahi prosediir veya onceki Kist varligina bagl olup olmadigina
dair belirgin veriler yoktur. Muzii ve arkadaslarinin 2002 yilinda yayimlanan bir
caligmasinda (153), endometriomadaki kist duvarint ¢evreleyen komsu over
dokusunun histolojik analizine dayanarak fonksiyon géstermeyen bir yapida oldugunu
saptadi. Maneschi ve arkadaglarinin 1993 yilinda yayinlanan bir ¢alismasinda (154),
endometriomadaki  histolojik  degisikliklerin, matiir  kistik teratomlar ve
kistadenomlar calisildiginda kisti ¢evreleyen over korteksinde gozlenmedigini
bildirdi. Bununla birlikte cerrahi miidahalenin kismen de olsa, hasardan sorumlu

olduguna dair bulgular da vardir.

Calismamizda endometrioma nedenli opere edilen grup i¢in bazal, 1. ay ve 6.
ay AFS bakildiginda bazal ve 1. ay 6l¢iimleri arasinda (p=0,000) ve bazal ve 6. ay
Ol¢iimleri arasinda (p=0,02) anlamli bir azalma saptanmigtir. AMH degerlerin
karsilagtirildiginda ise bazal ve 6. Ay degerleri arasinda istatistiki olarak anlamli bir
diistis saptanmistir(p=0,001). Endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen grupta
ise 1. ay amh Oolglimlerinde anlamli bir azalma saptanmasina karsin 6. Ay

degerlendirmede anlaml bir farklilik saptanmamustir.

Chang ve arkadaslar1 yaptiklar: bir ¢alismada laparoskopik endometriyoma
Kist duvari eksizyonu yapilan 13 olgunun preoperatif AMH seviyesini postoperatif 1.
hafta, 1. ay ve 3. ay AMH seviyeleriyle Kkarsilastirmislardir. Postoperatif 1. hafta, 1.
ay ortalama AMH degerleri anlamli olarak azaldigi saptanmistir (p<0.05). Ancak
postoperatif 3. ayda bakilan ortalama AMH degerleri ile preoperatif AMH degerleri
arasinda anlamli fark saptanmamistir (p>0.05). Bunun nedeni olarak over dokusunun
reperfiizyonu, over hasarint kompanse etmek i¢in granuloza hiicrelerinin hiperaktif
fonksiyon gormesi ve folikiil havuzunun rejenerasyonu gosterilmistir (155).

Iwase ve arkadaslari laparoskopik endometriyoma kist duvari eksizyonu
yaptiklari 29 hastanin preoperatif AMH ve FSH seviyelerini postoperatif 2. hafta ve
1. ay AMH ve FSH seviyeleriyle karsilastirmiglardir. Postoperatif 1. ay bakilan
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AMH degerlerinin bizim ¢ahismamizin sonuglarina benzer sekilde istatistiksel olarak
anlamli sekilde azaldigi (p=0.001), FSH seviyelerinde bizim c¢alismanin aksine
anlamli bir degisim olmadigi saptanmistir (p=0.368) (156)

Calisma gruplarimiz degerlendirildiginde endometrioma nedenli opere edilen
grupta FSH seviyeleri bazal, 1. ay ve 6. aydaki dl¢iimleri karsilastirildiginda anlamli
bir artig saptanirken diger calisma gruplartyla karsilastirildiginda anlamli bir farklilik
saptanmamuistir.

Maneschi ve arkadaslar1 yaptigi caligmada 48 hastaya (32 endometrioma, 13
dermoid, 9 benign kistadenom) laparotomik Kkistektomi uygulanmis. Endometrioma
cevresindeki over korteksinin sadece %19 olguda normal over korteksine benzer
morfolojik paternde oldugu gorilmistir. Dermoidlerin = %92’sinde, benign
Kistadenomlarin %77 sinde Kist ¢evresindeki kortikal dokunun normal morfolojik
paternde oldugu bulunmus. Ayrica reguler vaskiiler ag endometriomalarda %22,
dermoid kistte %84, kistadenomda %78 oraminda saptanmis (157). Sonugta
endometriomada kortikal doku c¢evresinde mikroskobik hastalik, folikiiler ve
vaskiiler paternde degisiklik saptanmis. Folikiil sayisinda azalma, maturasyonda
inhibisyon, vaskiiler agda bozulma ve kortikal stromada degisiklikler (intrakortikal
hemoraji, kapiller damarlarda distansiyon, hemosiderin  yiikli  makrofajlar,
notrofiller, lenfositler ve degisen derecelerde fibrozis) %80 olguda gézlenmis. Dermoid
ve kistadenom ¢evresindeki kortekste over timori ile iligkili stromal degisiklikler
saptanmamis. Endometriomalarda goézlenen kortikal degisiklikler; endometriotik
implantlara inflamatuar yanit, tonik yapidaki Kistik sivi igerigi, lokal hormonal
etkiler, degismis stromal vaskiilarite nedeniyle olabilir. Bu bulgular endometriosisli
kadinlardaki azalmis fertiliteyi aciklayabilir.

Sonugta endometrioma nedeni ile yapilan kistektomilerde daha fazla folikiil
cikarilmakla birlikte, ¢ikarilan bu folikiiller daha gok immatiir yapidadir. Bu durumun,
kistektominin kendisi ile degil endometriosisteki fizyopatolojik degisikliklerle ilgili
oldugunu diisiiniilmektedir. Endometriosisdeki degisikliklerin sadece kist ve Kist
duvar1 ile siirli olmayip ¢evre dokulari da ilgilendirmektedir. Maneschi ve
arkadaglarinin  yaptiklari ¢alisma da bu disiinceyi desteklemektedir. Bizim
calismamizda da endometrioma dis1 over kisti nedeniyle opere olan grupta anlamli bir
degisiklik saptanmazken endometrioma nedenli opere olan grupta AMH’da anlaml

bir diisiis saptandi ancak bu sonuglar da kontrol grubuyla ve diger gruplarla
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karsilagtirildiginda  istatistiksel olarak anlamsizdi. Ancak grafiksel olarak
degerlendirmede en ¢ok diisiis endometrioma cerrahisi yapilan grupta olmustu (sekil
4.1-2-3-4-5). Hasta popiilasyonumuzun kisitli olmasi ¢alismamizin dezavantajiydi.

Literatiirde over rezerv belirtecleri hakkindaki yayinlara bakildiginda
(158,159), ultrasonografik olarak degerlendirilen total bazal over hacmi ortalamas: ve
ortalama antral folikiil sayisinin premenapozal erken dénemde bozulan over primordial
folikiil havuzunun en iyi belirtegleri olduklari 6ne stiriilmistiir. Bancsi ve arkadaslar
giiniimiizde kullanilan birgok over rezerv belirtecini kiyaslamak iizere ilk defa IVF
uygulanan 120 hastada, ultrasonografik olarak tanimlanan antral folikiil sayis1 ve total
bazal over hacmi ile siklusun 3. giinii serum bazal FSH, E; ve inhibin-B diizeylerini
degerlendirmislerdir. Bu ¢alisma sonucunda antral folikiil sayisi, kotii over rezervi
icin en iyi gosterge olarak belirtilmisken, antral folikiil sayisina serum bazal FSH ve
inhibin-B degerlerinin eklenmesiyle kotii yanitin tahminindeki dogruluk payinin
arttigi vurgulanmistir (160).

Beretta ve ark. (161) yaptiklari randomize kontrollii bir ¢alismada, 64 ileri evre
endometriyozis hastasinda semptomlarin rekiirensi ve agri palyasyonu agisindan
laparoskopik endometriyoma eksizyonunda stripping yonteminin, fenestrasyon ve kist
duvarinin bipolar koagiilasyonuna gore ¢ok daha etkili oldugunu tespit etmislerdir.
Bizim calismamizdada tiim gruplarda cerrahi ve medikal tedavi sonrasi agri
semptomlarinda azalma oldugu gdsterilmistir.(sekil 4.6)

Bizim g¢alismamizda da endometrioma cerrahisi yapilan yastalarda AFS
azalmast endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen hastalarla
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0.009, p=0.049).
Calismamizda saptanan bulgular su sekilde yorumlanabilir: endometrioma nedenli
cerrahi tedavi yapilan hastalarda, endometrioma dis1 over kisti nedenli opere edilen
hastalara gore ultrasonografik olarak over rezerv belirteclerinde anlamli bir azalma
saptanmis ancak AMH seviyelerine bakildiginda endometrioma cerrahisi geciren
grupta daha fazla bir diisiis olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli bir azalma

saptanmamuistir.
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6. SONUC VE ONERILER

AFS endometrioma nedenli opere edilen hastalarda endometrioma dis1 over
kisti nedenli opere edilen hastalara gore anlamli olarak azalmistir.

Calisilan diger hormonlarda gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmamis
olmasina ragmen endometrioma cerrahisi gesirenlerde over rezervinin daha
fazla azaldig1 saptanmistir.

AMH degerleri endometrioma cerrahisi gegiren hastalarda diger hasta
guruplarina gore daha fazla diisiis gostermis ve bu diisiis grafiksel olarak
gosterilmis fakat istatiksel olarak gruplar arasinda anlamli bir farklilik
saptanmamistir. Bu durum hasta sayis1 ve takip siiresinin kisa olmasi ile
aciklanabilir.

Calismamizda diger parametrelerde endometrioma nedenli takip edilen hasta
grubunda over rezerv belirteglerinde opere olan gruba gore daha az bir azalma
saptanmistir. Bu nedenle endometriyoma hastalarinda daha konservatif
tedaviler disiintkip, definitif cerrahi tedavi fertilite arzusunu tamamlamis

hastalarda giindeme getirilebilir.
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