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TESEKKUR

Tirkiye’de, hele ki hi¢ tanimadigim sehir olan Konya’da uzmanlik egitimi
alacagim aklimdan bile ge¢gmemisti. Ani verilen kararla kisa silirede sinava hazirlanip
kazandim. Sifirdan yeni bir diizen, egitim i¢in tek basina yola koyuldum. Gelmezden 6nce
biraz endigem vardi, ne de olsa bilmedigim bir sehir ve ben ilk kez tlilke digina ¢ikiyordum.
Calismaya baslayinca sicakkanli, samimi ortam sayesinde sanki burda dogmus

biliylimiisiim gibi hissetmeye basladim.

Kendime oOrnek aldigim hocalarim sayesinde egitim almaya basladigim kadin
doguma olan sevgim daha da artt1. Is yiikii ne kadar agir olsa da bu sevgim sayesinde hi¢
zorlanmadim. Bu yolda bana manevi destek olan ve emegi gecen tiim insanlara igten
samimiyetimle tesekkiir ediyorum. Bu basarimi 6nce Allah’a sonra bilgileri ile beni egiten
tim hocalarima ve hep yanimda olan anneme bor¢luyum. Konfiicyls “Bir kisiye iyilik
yapmak istiyorsan ona balik verme, balik tutmay1 6gret.” demis. Sizler de bana bu kutsal

meslegin sirlarini 6greterek, meslegimi sevdirerek en biiytik iyiligi yaptiniz.

Basta Prof. Dr. Mehmet Colakoglu, Prof. Dr. Hiseyin Gorkemli, Prof. Dr. Ali
Acar, Prof. Dr. Kazim Gezging olmakla tizerimdeki emeklerinden dolay1 tiim hocalarima

tesekkiir ederim. Hakkiniz 6denmez.

Dr. Yasaman HAJIBABAYEVA



OZET

HISTEREKTOMI YAPILAN VE HISTOPATOLOJIK INCELEME SONUCUNDA
ADENOMYOZIiS TANISI ALAN HASTALARIN PRE-OPERATIF
INFLAMASYON DEGERLERININ RETROSPEKTIF OLARAK
ARASTIRILMASI

Dr. YASAMAN HAJIBABAYEVA
UZMANLIK TEZIi

KONYA-2021

Amag: Calismamizda histerektomi yapilan ve histopatolojik inceleme sonucunda
adenomyozis tanisi alan hastalarin pre-operatif serum inflamasyon degerlerinin (CRP,
Prokalsitonin, CA125) seviyelerini degerlendirdik. Bu sayede adenomyozis klinik
tanisinda non-invazif ve pratik testlerin kullaniminin taniyr desteklemede katkisini

arastirmay1 amacladik.

Yontem: 16.04.2021 tarihli ve 2021/3208 karar numarali etik kurul onay1
alindiktan sonra, retrospektif olarak Ekim 2020- Mart 2021 tarihleri arasinda Necmettin
Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali’na
bagvuran ve histerektomi yapilan hastalar ¢aligmaya alindi. Hastalarin pre-operatif serum
inflamasyon degerleri (CRP, Prokalsitonin, CA125) degerlendirildi. Histopatolojik
inceleme sonucunda adenomyozis tanist alan hastalar c¢alisma grubu olarak
alindi.Histopatoloji sonucu adenomyozis dis1 diger benign tanilar olan hastalar ise kontrol
grubu olarak degerlendirildi.Hastalarin pre-operatif serum inflamasyon degerleri (CRP,
Prokalsitonin, CA125) karsilastirildi.

Bulgular: Yapilan istatistiksel testler sonucunda adenomyozisli hastalarla kontrol
grubunun demografik 6zellikleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.
Adenomyozisli hastalarin serum CRP ve prokalsitonin degerleri kontrol grubu ile
kiyaslandiginda anlamli bir fark izlenmedi. Serum CA125 degeri kontrol grubuna gore

yuksek bulundu (p=0,046).

Sonug: CA125 degeri adenomyozisin ayirict tanisinda yardimei bir yontem

olarak kullanilabilecegi konusunda umut vericidir.

Anahtar kelimeler: Adenomyozis, CRP, CA125, Prokalsitonin



ABSTRACT

RETROSPECTIVE INVESTIGATION OF THE PRE-OPERATIVE
INFLAMMATORY VALUES OF PATIENTS WITH A HYSTERECTOMY AND
DIAGNOSIS OF ADENOMYOSIS AS A RESULT OF HISTOPATOLOGICAL
EXAMINATION

Dr. YASAMAN HAJIBABAYEVA, MD,
MASTER THESIS

KONYA-2021

Objective: In our study, we evaluated the pre-operative serum inflammation values
(CRP, Procalcitonin, CA125) levels of patients who underwent hysterectomy and were
diagnosed with adenomyosis as a result of histopathological examination. In this way, we
aimed to investigate the contribution of the use of non-invasive and practical tests in the
clinical diagnosis of adenomyosis to support the diagnosis.

Materials and Methods: After obtaining the approval of the ethics committee with
the decision number 2021/3208 dated 16.04.2021, patients who applied to Necmettin
Erbakan University Meram Faculty of Medicine, Department of Obstetrics and
Gynecology, underwent hysterectomy between October 2020 and March 2021 were
included in the study retrospectively. Pre-operative serum inflammation values (CRP,
Procalcitonin, CA125) of the patients were evaluated. Patients diagnosed with
adenomyosis as a result of histopathological examination were included as the study group.
Patients with other benign diagnoses other than adenomyosis as a result of histopathology
were considered by the control group. Pre-operative serum inflammation values (CRP,

Procalcitonin, CA125) of the patients were compared.

Results: As a result of the statistical tests, no statistically significant difference was
found between the demographic characteristics of the patients with adenomyosis and the
control group. When the serum CRP and procalcitonin levels of the patients with
adenomyosis were compared with the control group, no significant difference was

observed. Serum CA125 value was found to be higher than the control group (p=0.046).

Conclusion: The CA125 value is promising that it can be used as an auxiliary

method in the differential diagnosis of adenomyosis.

Keywords: Adenomyosis, CRP, CA125, Procalcitonin
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SIMGELER VE KISALTMALAR

- Prokalsitonin
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: Uluslararasi Jinekolog ve Obstetrik Federasyonu
: Non-Steroid Anti-inflamatuar ilag
: Bir millilitre basina uluslararasi {inite
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: TUmor nekroz faktor

- Sinaptofizin

> Sinir bilytme faktoru

: Notrofil-lenfosit orani

- Histerosalpingografi



1. GIRIS VE AMAC

Adenomyozis ektopik endometrial dokunun uterusun myometrium dokusu iginde
yerlesmesi ile karakterize olan jinekolojik durumdur. Ik defa 1860 yilinda Alman patolog
Carl von Rokitansky bu histopatolojik durumu “uterus sistosarkom adenoidler”i olarak

tanimlamistir [1].

Adenomyozis’in etyolojisi ve hastaliga yol agan siireg ile ilgili kesin bilgiler yoktur.
Giincel olarak kabul goren goriis hastaligin, endometriumun bazal tabakasinin
myometrium igerisine invajinasyonu sonucu olusmasidir. Adenomyozin patofiziolojisinin
uterus inflamatuar mediatorlerinin ve sitokinlerin ekspresyonu ile iliskili oldugu

diistiniilmektedir . Adenomyozisin kesin tanist histopatolojik olarak konulur [2].

Klasik klinik belirtileri 6zellikle multipar perimenopozal kadinlarda hipermenore
tarzinda kanamalar, pelvik agri ve giderek biiyliyen hassas uterustur. Adenomyozis
sikligina iliskin kesin rakamlar bilinmemekle birlikte ¢esitli ¢aligmalarda prevalansinin
tahmini olarak %S5 ile %70 arasinda degistigi belirtililmektedir. %20 ile %35 arasinda bir

yayginlik oldugunu gosteren son veriler mevcuttur [3].

Adenomyozisin standart tedavisi histerektomidir, ancak gebelik istemi olan
hastalara adenomyozis semptomlar1 i¢in medikal tedavi ve minimal invaziv tedavi

yontemleri uygulanabilir [4].

CRP karaciger tarafindan iiretilen bir akut faz proteinidir. Plazma konsantrasyonlari
normalde ¢ok diisiik diizeydedir. Ancak travma, inflamasyon ve doku hasar1 sonrasi diizeyi
birkag kat artar. Ozellikle bakteriyel enfeksiyonlar saatler iginde CRP diizeylerinin hizla

yiikselmesine yol acar ve ayn1 zamanda CRP’nin salinimi i¢in gii¢lii bir uyaricidir [5].

Prokalsitonin son zamanlarda bakteriyel enfeksiyon gostergesi olarak
tanimlanmistir. Prokalsitonin normalde hiperkalsemiye yanit olarak tiroid C hiicreleri
tarafindan salgilanan kalsitoninin bir prehormonudur. Normal koslullar altinda serum
prokalsitonin diizeyleri diisiik seviyededir. Prokalsitonin diizeyinde viral infeksiyonlar ve
sistemik immiinolojik hastaliklarda belirgin bir artis saptanmaz. Sitokinler ve CRP’nin
aksine nekroz, inflamasyon ve viral infeksiyonlarda prokalsitonin seviyelerinde 6nemli bir
artis goriilmemekle birlikte , bakteriyel infeksiyonlara 6zgilin oldugu kabul edilmektedir
[6]. Yiiksek serum prokalsitonin seviyeleri akciger kanseri, kolorektal kanser, tiroid

kanseri, over kanseri ve noéroendokrin tiimérleri ile iliskilendirilmistir [7] .



CA125 yiiksek molekiiler agirlikli bir hiicre yiizeyi glikokoproteinidir [8]. Epitelial
over kanserlerinin biiyiik kisminda eksprese olur. Peritonu, plevra veya perikardi igeren
herhangi bir durum, gecici bir CA125 artisina neden olabilir. CA125 degeri bir ¢ok benign
jinekolojik hastaliklarda (baz1 iyi huylu pelvik kitleler, endometriozis, adenomyozis, uterin
fibroidleri, pelvik inflamasyon hastalik (PID), pelvik miliar tuberculos v.s.) ve gebelik
hatta menstriiasyon nedeni ile arta bilir. Bu yizden spesifik olmayan bir markerdir [9].
Uterusun 12 haftadan buyuk tespit edildigi hastalarda CA125 degeri, adenomyozis siddeti
ile orantil1 olarak yiiksek tespit edilirken; nadiren de olsa myomlar nedeniyle de yiiksek
izlene bilir. Bu 6zellikle su durumlarda dikkate alinmalidir: myomektomi planlanan infertil
bir kadinda, myom degil uterin adenomyomu oldugu ortaya ¢ika bilir. Bu nedenle, farkli
patolojilerde CA125 varyasyonlari hakkinda kapsamli bir bilgiye sahip olmak esastir [10].

Bu c¢alismamizda; histerektomi yapilan hastalarda pre-operatif olarak yukarida
bahsi gegen serum inflamasyon degerlerini (CRP, Prokalsitonin, CA125) arastirdik ve
amacimiz adenomyozisin ayirici tanisinda bu degerlerin ne kadar anlamli oldugunu analiz

etmekti.



2. GENEL BILGILER

2.1. Adenomyozis

Adenomyozis, lireme ¢agindaki kadinlar arasinda yaygin olarak goriilen iy1 huylu
bir jinekolojik hastalikdir ve bir dizi farkli semptomlarla prezente olur [11]. Endometrial
bazal tabaka ile myometrium arasindaki sinirin kronik bozulmasi sonucu, endometrial
bezler ve stromanin myometriuma invazyonu ile karakterize bir durumdur. Bu durum,

ektopik endometrial doku gevresinde myometrial hipertrofi ve hiperplazi ile sonuglanir

[12].

2.2. Adenomyozis Tanimi

Adenomyozisin geleneksel tanimi “endometriumun myometriuma iyi huylu
invazyonu olup, mikroskopik olarak non-neoplastik endometrial bez ve stromay1
cevreleyen hiperplastik ve hipertrofik myometriumun uterusu yaygin biiyiitmesidir” [13].
Myometriuma invazyon derecesi biiyiik bir degiskenlik gosterir. Genel olarak tani kriterleri
ve cesitli smiflandirma sistemleri ilizeride ortak anlasma yoktur. Su anda histolojik tani

kriterleri kullanilmaktadir [14].

Tablo 1. Adenomyozisin degisen tanimlarini bildirmektedir

Yazar ve yil Tan1

Uduwela AS, Perera MA, Aiging L | Endometrium ve myometrium arasindaki normal

et al. 2000 [15] siir bozulur

Bazot M, Cortez A, Darai E et al. | Ektopik endometrium, 6topik bazalise dogrudan

2001 [16] baglantisi olan bazal tipte sekretuar olmayan
dokudur.

Kalinhiga gore

Vercellini P, Ragni G, Trespidi L |Myometrial invazyon >4 mm
etal. 1993 [17]
Zaloudek C & Norris HJ. 1987[18] | Myometrial invazyon > 2.5 mm
Sanberg EG & Cohn F. 1962 [19] | Myometrial invazyon >8 mm

Orantiya dayali

Hendrickson MR & Kempson RL. |invazyon derinligi >1/3 uterus myometrium
1987 [20] kalinliginin

Ferenczy A. 1998 [21] Endo-myometriyal Dbileske(JZ) ve en yakin

adenomyotik odak arasindaki mesafe >25% uterus
myometrium kalinliginin




2.3. Adenomyozis Siiflamasi

Adenomyotik  lezyonlarin  varliginda (JZ'den>2,5mm), adenomyozisi
derecelendirmegi miimkiin kilan bir siniflandirma sistemi Onerilmistir: myometriumun

penetrasyon derinligine (A), yayilma derecesine (B) ve lezyon konfigiirasyonuna gore (C).
(A) penetrasyon derinligi:
1. Hafif hastalik - myometriumun i¢ Ugte birini igerir
1. Orta derecede hastalik — myometriumun Ugte ikisini icerir
3. Siddetli adenomyozis — myometriumun {icte ikisinden fazlasini igerir
(B) yayilma derecesi
Grade I: 1-3 adacik
Grade II: 4-10 adacik
Grade III: >10 adacik
(C) Lezyon konfigirasyonu
a) Diffuz adenomyozis

Endometrial bezlerin ve/veya stromanin myometriuma invazyonu adaciklar
seklinde gozlenebilir. Adenomyotik doku, uterus kas dokusu boyunca diffiiz olarak yayilir.
Diffuiz adenomyozis durumun iki tiriinden en yaygin olanidir ve hastalarin yaklasik tigte

ikisinde bulunur.
b) Fokal adenomyozis

Bu tip adenomyozis nodiiler adenomyoz veya adenomyom olarak da adlandirilir ve

siklig1 diffuz adenomozis kadar yaygin degildir [22, 23] .



Tablo 2. Adenomyozis i¢in siniflandirma sistemleri

Yazarlar ve yil

Siiflandirmanin Detaylari

Siegler AM & Camilien L.
1994 [24]

Hulka CA, Hall Da, McCarthy K et al.
2002[25]

Sammour A, Pirwany I, Usubutun A et
al.
2002 [26]

Kishi Y, Suginami H, Kuramori R, et al.
2012 [27]

Grimbizis et al. 2014[28]

Grade 1 myometriumun i¢ 1/3 tutulumu
Grade 2 myometrium 2/3

Grade 3 tim myometrium tutulumu

siddeti:

Grade 1 hafif: histolojik olarak 1-3 adacik
Grade 2 orta: 4-9 adacik

siddetli >10 adacik

1. hafif hastalik: mikroskopik odaklar
mevcuttur veya sadece myometriumun 1/3 i
kismi tutulmusdur

2. Fokal adenomyomlu fokal hastalik

3. siddetli ve ya diffuz adenomyozis
‘myometriumun dis 2/3'line uzanan veya tiim
uterusun tutulumu

Histerektomi  Orneklerindeki  penetrasyon
derecesine gore: myometrial doku kalinliginin
1. <25%

2. 25-50%

3.51-75%

4. 75% -den fazlasi

MR goriiniimiine ve olast etiyolojiye dayali
dort adenomyozis alt tipi mevcuttur

Tip I: adenomyozis sadece myometriumun i¢
tabakasini etkiler, diger alanlar1 etkilemez

Tip 1I: adenomyozis sadece myometriumun
dis tabakasini etkiler

Tip III: diger yapisal kompanentlerle

iligkisiz izole adenomyomlar

Tip IV: bu varyasyonlar1 karsilamayan diger
varyasyonlar

Adenomyozis igin klinik-histolojik evreleme
sistemi:

1. Diffliz adenomyozis: myometrium
boyunca dagilmis endometrial mukoza (bezler
ve stroma)

2. Fokal adenomyozis: myometriumun
icindeki hipertrofik ve diizensiz endometrium
ve myometrium

a) smurh kitle seklinde adenomyom ve b)
kistik adenomyozis, esasen myometrium
icinde kistik lezyon

3. Polypoid adenomyoma: diiz kas agirlikli ve
sinirlt endometrial bez ve stroma kitlesi

4. diger formlar: endoservikal tip ve
retroperitoneal formlar




2.3.1. Juvenil Kistik Adenomyozis(JCA)

Juvenil kistik adenomyozis olarak adlandirilan hastaligin nadir bir formu
myometrial kistlerde daha yaygin kanama ile karakterizedir ve tipik olarak 30 yasindan
kiiciik kadinlarda goriilir. Semptomlar tipik olarak tibbi tedaviye direnglidir ve
myomektomi veya histerektomi olmak tizere ameliyat gerektirir [29, 30].

2.3.2. Atipik Polipoid Adenomyomlar (APA)

Atipik polipoid adenomyomlar nadiren teshis edilen endometrial kavitenin
adenomyotik polipoid lezyonlaridir, genellikle anormal uterin kanama ile kendini
gosterir. Duzensiz atipik bezler ve skuamoz metaplazi ile karakterizedir; histolojik
olarak infiltre adenokarsinomu veya malign mikst mullerian timoru andirirlar. Benign
lezyonlar olarak kabul edilmekle birlikte endometrial hiperplazi ve endometrial
adenokarsinom ile iliskili olabilirler [31, 32]. Ilgin¢ bir sekilde, %30'u asan yiiksek
oranlarda tekrarlama ve sonraki endometrial hiperplazi ve adenokarsinom gelisimi ile
de iliskilidirler [33, 34].

2.4. Risk Faktorleri

Adenomyozis igin risk faktorleri, 6strojen artisina yol acan kosullar1 (artan parite,
erken menars, kisa adet dongiisii, yiiksek viicut kitle indeksi, dogum kontrol hapi
kullanimi, tamoksifen kullanimi) ve geg¢irilmis uterin cerrahi Oykiisiinii (dilatasyon ve

klrtaj, sezaryen, myomektomi vb.) icerir [4].

Artan parite endo-myometrial bileskeyi bozarak, myometrium i¢inde biiyliyen
glandiiler elementlere yol acar. Ayni etiyolojik hipotezle, kiiretaj, gebelik terminasyonu ve

sezaryenin de adenomyozis gelisme riskini artirmasi agiklanmaktadir [35, 36, 37, 38].

Tim epidemiyolojik ¢alismalar bu iliskileri desteklememistir. 549 olgudan ibaret
retrospektif bir ¢aligmada histolojik adenomyozis tanisi alan kadinlar, parite ve onceki
cerrahi ile hicbir korelasyon bulunmamisdir[39]. Adenomyozis gelisimi i¢in diger risk
faktorleri arasinda tamoksifen kullanimi yer alir [40]. Sigara igcmek muhtemelen
dolagimdaki Ostrojen seviyeleri Gzerindeki etkisi nedeniyle koruyucu olabilir [41]. Artan
yas, erken menars, kisa adet dongiisii artan dstrojenik maruziyete katkida bulunan olarak

kabul edilen guvenilir bir risk faktoradur [42].



2.5. Patofizioloji

Uterin adenomyozisin patognomik bulgusu olan juctional zone(JZ), endometrial
bazal tabaka ile myometrium sinirinin kronik bozuklugu sonucu gelisir ve myometrium
icinde endometrial beziler ve stroma varligi ile prezente olur. Ancak bu sinirin bozulma
nedeni hala beliriszdir. JZ'nin birkag ayirt edici 6zelligi vardir ve bu bdlgenin bozulmasi
adenomyozis ile iligkili kronik pelvik agriya katkida bulundugu ayrica infertilite, anormal
adet kanamas1 ve endometriozis gelisimi ile ilgili oldugu distiniilmektedir [43]. Durumun
patogenezinde hormonal, imminolojik, genetik ve bilyiime faktorleri gibi diger 6nemli
unsurlarin da rolii vardir [44]. Ektopik endometrial mukoza, sekretuar olmayan bazal
endometriuma benzerdir ve normalde uterusun arka duvari, uterusun diger bolgelerine gore
daha fazla etkilenir [12]. Adenomyozis gelisimine yol agabilecek bir dizi patofizyolojik
teori vardir. Saglam zeminde endometriumun ige katlanarak myometriuma direkt

penetrasyonu siklikla tarif edilen bir durumdur [21] .

Immun sisteminin de adenomyozis patogenezinde rolii oldugu oOgrenilmisdir.
Spesifik lenfosit proliferasyonu ve antikor olusumunu iceren doku hasar1 mekanizmas: ile
adenomyoziste baslatic1 olay olarak glandiiler infiltrasyona yol agabilir. Makrofajlarin
endometrial stromal hicreler zerindeki etkisi ve bunu takiben artan interlokin sentezi
adenomyotik implantlara yol agan bir faktor oldugu bildirilmistir. Adenomyozis tedavisi

icin immunojenik tedaviler gelecekteki bir yol olabilir [45].

1925'te Frankl ‘“adenomyozis uteri” terimini kullandi ¢linkii myometriumdaki
adenomyozisi tanimlamak i¢in “herhangi bir inflamatuar etken heniiz belli degildi”. Son
100 yilda ¢ok sey degisti ve simdi 6nemli kanitlar var. Adenomyozisin gercekten de uterus
inflamatuvar ~ mediatorlerinin ~ ve sitokinlerin  ekspresyonu ile iliskili oldugu
diigiiniilmektedir. IL-1, IL-18 ve tumor nekroz faktori-o,p (TNF- o,B) ekspresyonunun
artmast ve adenomyozis uteri endometriumunda COX-2'nin artmig ekpresyonu
adenomyozis patogenezinde ve patofizyolojisinde inflamatuar yolaklarin rolii oldugunu
gosterir[46-48]. Myometrium i¢indeki uygusuz edometrial doku proliferasyonu cesitli
mekanizmalarla semptomlara neden olur. Normal endometrial doku tarafindan sentezlenen
prostaglandin menstriiasyon zamani uterin kontraksyonuna neden oluyor. Adenomyoziste
ektopik odaklarda yiikselen prostaglandin seviyesi hastaligi karakterik semptomu olan
dismenoreye neden oluyor. Estrojen endometrial proliferasyonu tetikler ve adenomyozis
medikal tedavisi estrojen seviyelerini azaltmaya yoneliktir. Asir1 adet kanamasina kombine

faktorlerin neden oldugu disiiniilmektedir. Bunlara artan endometrial yiizey, artan



vaskularizasyon, anormal uterin kontraksion, artan prostaglandinler, eikozonoidler ve
estrojen gibi hucre i¢i sinyal molekdlleri 6rnek olarak gosterile bilir [49-51]. Dismenore,
adenomyozisli kadinlarda sik goriilen bir semptomdur ve oksitosin reseptorlerinin

ekspresyonu hastalig1 olmayan kadinlarla karsilastirildiginda daha fazla bulunmustur [52].
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Sekill. Adenomyozis Patofizioloji Mekanizmasi

Anormal genetik ve epigenetik faktorler hiperdstrojenizm ve progesteron direnci
ile sonuglanir. Ve endometrial hiicresel kompanentlerin hicre proliferasyonunu, gocuni,
myometrial kompartimana invazivligini tesvik eder. Ayrica genetik ve epigenetik
modifikasyonlar da farkli aracilar aracilifiyla adenomiyozisli kadinlarin yasadigi pelvik

agri, infertilite ve agir adet kanamasi gelisimine katkida bulunur.

Bunlara ek olarak prolaktin (PRL) ve oksitosin (OT) gibi hipofiz hormonlar1 da
anormal uterus kontraktilitesi yoluyla adenomyozisin patogenezinde rol oynar [53].

2.6. Etiyoloji

Adenomyozis histolojisi iyl tanimlanmakla birlikte etiyolojisi hakkinda kesin bilgi
yoktur. Arastirmacilar birka¢ teori ileri siirmiisler. En yaygin kabul edilen teori
adenomyozisin endometriumun bazal tabakasi ile altindaki myometrium arasindaki sinirin
bozulmasidir. Bu siire¢ myometriumda uygunsuz endometrial proliferasyon siklusuna yol

acar, takiben kii¢iik damar anjiogenezisi ve komsu myometriumda hipertrofi ve hiperplazi



olusur. Veri caligmalarinda d&c ve sezaryem takiben yiiksek adenomyozis prevalasi

gortlmesi bu teoriyi destekliyor [54].

Diger bir teori embriolojik mekanizma ile agiklaniyor. Pluripotent Mullerian kok

hlcreler, uygunsuz farklilasamaya maruz kalarak ektopik endometrial dokuyu olusturur

[55, 56] .

2.7. Epidemiyoloji

Dogru demografik 6zellikler ve hastalik prevalansi, dnceki eksik raporlama ve
yetersiz teshis nedenlerden dolay1 belirsizdir. Bildirilen adenomyozis prevalansi hangi
diagnostik kriteri ve hangi popiilasyonun incelendigine bagl olarak biiyiik farkliliklar
gostermektedir [57, 58]. Kanama bozuklugu olan kadinlar arasindaki prevalansin %50'ye
yakin oldugu tahmin edilmektedir [12]. Tahminler, daha fazlasi ile %5 ile %70 arasinda

degismektedir. Son veriler %20 ila %35 arasinda bir yayginlik oldugunu 6ne siirmiistiir.

2.8. Semptomlar

Adenomyozis tanist i¢in klinik semptomlarin sensitivite ve spesifitesi dusiiktir,
ancak klinik prezentasyon ayrici tani listesi i¢in bir baslangi¢ noktasi olup bu nedenle
klinik siirecin bir parcasit olmalidir. Genellikle adenomyozisi olan kadimnlar jinekologa
anormal uterin kanama, pelvik agr1 ve infertilite sikayetleri ile bas vururlar. Agir menstriiel
kanama tim adenomyoz tirleri icin yiksek diizeyde Ongoéruci semptom degil, fakat
hastaligin siddetinin artmasi bu semptomun olasiligint artira bilir [59]. Dismenore ve diger
pelvik agr1 turevleri gesitli jinekolojik durumlarda prezente olur ve c¢alismalar
adenomyozisli kadinlarda dismenore bildirmistir. Ancak bu agrinin endometriozis,
leiomyom ve ya dismenore nedeni olan diger jinekolojik hastaliklardan ayrimi i¢in bir bilgi
yoktur [60, 61]. Kadinlar genelde 40-50 yaslarinda tani alir [62]. Bazi1 hastalarda disparoni
goralur,ve muayene sirasinda bu hastalar biiyik ve hassas bir uterusa sahip olabilirler[22].
Adenomyozis tanis1 alan ¢ogu hasta yukarida belirtilen semptomlar kompleksine sahip
degildir, baz1 ¢alismalar semptomlar ve patolojinin derecesi arasinda korelasyon
olmadigin1  gosterirken, digerleri net bir korelasyon gosteriyor [11]. 30%-50%
adenomyozis tanist alan hasta asemptomatikdir ve baska pelvik patoloji nedeni ile opere
olan hastalarin histerektomi materyallerinin histopatolojik incelenmesi sonucu tani alir
[63]. Adenomyozis ile iliskili semptomlar pelvik agri (dismenore, disparoni, ve kronik
pelvik agr1), anormal uterin kanama, bozulmus ilireme potansiyeli ve sisme hissi;.ayrica

eslik eden hastaliklarla bezer semptomatoloji mevcut olmasi hastalik ve semptom



arasindaki iligkiyi maskeler. Sik goriilen eslik eden morbiditeler endometriozis ve
fibroidlerdir. Izole bir patoloji olarak adenomyozis insidansi net degil, %38 ile %64

arasinda degisiklik gosteriyor [64].
2.9. Tam Yontemleri

2.9.1. Biomarkerler

Adenomyozis teshisi i¢in biomarkerler, goriintiileme teknolojileri kadar basarili
olmamustir ve potansiyel biomarkerleri inceleyen ¢ok sayida ¢alisma olmasina ragmen, su
anda hicbiri kullanilmamaktadir[65]. Bu biomarkerler ¢ogu hastaligin etiyolojisiyle
baglantilidir ve spesifik degildir; bu nedenle hem jinekolojik hastaliklar hem de diger
sistemik hastaliklarin ayiric1 tanisinda kullanilamiyor. Daha selektiv  biomarkerler
arastirilmaktadir [66]. Miyozin, adenomyoziste viicutta asirt eksprese edildigi belgelenen
bir proteindir. Myometrium igindeki hastaligin yayginlik derecesini belirleme

potansiyeline sahiptir, ancak bunlar yalnizca 6n tani i¢in kullanilabilir [67].

2.9.2. Biyopsi

Tam bir myometrial degerlendirme i¢in major bir cerrahi prosediir gerekmektedir,
ancak bu ¢ogu kadin i¢in kabul edilmezdir. Mevcut veya gelecekteki dogurganlik
isteniyorsa, histerektomi bir segenek degildir. Buna karsin birincil mevcut problem agir
adet kanamasi ise, o zaman histerektomi hem tanisal hem de tedavi edici olacaktir,
histolojik adenomyozis tanis1 desteklenmese bile. Histolojiyi degerlendirmek icin yiiksek
sensitivite ancak disiik spesifitesi olan 6zel biyopsi araglari ile daha az invaziv yontemler
gelistirilmistir [68]. 102 kadin iizerinde yapilan prospektif bir ¢alismada histerektomi
geciren hastalara ilk ultrason rehberliginde igne biyopsisi yapildi, ardindan tiim uterusun
histolojik incelenmesi yapildi ve 29/102 (%28) kadinda adenomyozis oldugu
dogrulandi[69]. TVUSG ig¢in sensitivite %83, biyopsi i¢in %45, spesitivite sirastyla %67
ve %96°dur. Iki testi birlestirmek tan1 performansini iyilestirmedi. Laparoskopik biyopsi de
onerilmis ve 72 kadimin prospektif bir degerlendirmesinde laparoskopik inceleme yapildi,
tam kalinlikta uterus igne biyopsisi yapildi, bununla dismenoresi olan 8/42(19%) hastaya
ve asemptomatik 5/30 (17%) olan hastaya adenomyozis tanisi konuldu. Bu teknigin de

adenomyozis tanisinda avantajli olmadig1 diisiiniilmektedir [70].
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2.9.3. Histopatoloji

Adenomyozisin kesin tanisin1 koymak icin altin standart, her zaman histerektomi

orneklerinin histolojik incelemesi olarak kabul edilmistir [70].

Bu durum genellikle, myometriumun derinliklerinde yer alan endometrial bezler ve
stroma varligi, bununla birlikte diiz kas hiperplazisi ve hipertrofisi olarak tanimlaniyor.
Bazal endometrial beziler ve stroma ile invazyon myometriumun normal yapisini bozuyor
[15, 16]. Adenomyozis tanisinin sikligi farkli patologlar arasinda genis bir aralikta
degisebilir. Ozellikle hastalik diffuz olmadiginda. Onceki makalelerde, tan1 koymak igin
uterus myometriumunun ligte bir kalinligindan daha fazla bir invazyon diisiiniilmistd,
digerlerinde ise 4 mm'den biiylik bir myometrial invazyon adenomyozis i¢in tani
koydurucuydu [17]. Histolojik smiflandirma ile ilgili olarak, endometrial bezlerin ve
stromanin siirli nodiiler kiimeleri normal myometrium ile ¢evrelenmis oldugu durum
fokal adenomyozis olarak tanimlanir. Bunun aksine, myometrium icindeki ektopik
endometriyal doku hipertrofik ve hiperplastik myometrium ile ¢evrelenmis olmasi durumu
adenomyom olarak tanimlanir. Diffuz adenomyoziste endometrial bezler ve stroma

myometrium boyunca yayilmstir [71].

Makroskopik Goriintis: Morfolojik olarak spesmenlerin % 60-80’inde uterus
bliyiiktiir. Palpasyonda uterus yumusaktir veya nodiiler kivamda olup ¢ok sayida ufak
intramural leiomyomlar1 animsatir. Rengi menstriiel siklusa baglh olarak degisir. Genellikle
diizensiz hiperemi ve konjesyon gozlenir. Kesit ylizeyinde myometrium, disartya dogru
cikintilar gosterip, graniiler veya trabekler goriiniistedir. Adenomyozis siklikla uterusun
posterior duvarindadir ve bu duvar daha kalindir. Ektopik endometrial doku etrafinda
morfolojik olarak da goriilebilen halka dizilisli myometrial lifler vardir. Ancak
leiomyomlarda gorilenlerden daha az organizedir. Adenomyoma terimi, ektopik

endometrium ile birlikte olan hipertrofik myometrial bir nodiil igin kullanilir.

Mikroskopik olarak, adenomiyozis glandlar1 normal endometriumun bazal
tabakasinda goriilen hiicrelere benzer hiicreler ihtiva ederler. Ektopik endometrial alanin
etrafinda diiz adele lifleri vardir. Ektopik glandiiler limende, spesmen menstriilasyon
esnasinda cikartilsa bile kan veya hemosiderin bulunusu nadirdir. Adenomyozisin,
endolenfatik stromal myosisten ayrimi 6nemlidir. Burada myometrium iginde glanduler

elemanlar olmaksizin sadece endometriumun stromal komponenti bulunur [72].
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Sekil 2.A Sekil 2.B

Sekil 2.C

Sekil 2. Adenomyozisin makroskopik ve mikroskopik gorinum.

A:Juvenil Kkistik adenomyozisin laporoskopik gézlemde gorunimu [73].
B:Histerektomi materyalinin kesitinde adenomyozis goriiniimii. C: Adenomyom Kistik
olarak dilate endometrial bezlerden ve hipertrofik diiz kastan yapilmistir. Orijinal blytkluk
X 25 [74].

2.9.4. Radyolojik Degerlendirme

Goruntileme, tan1 koymanin birincil yoludur. Daha Once ilk tercih edilen metod
MRG idi, ancak son veriler transvajinal ultrason ve MRG'nin duyarliliginin ve
Ozgiilliigiiniin bir birine yakin oldugunu gosterdi (89% sensitivite, 86% spesitivite) [75].
Ultrasonun mevcudiyeti ve artan MRG maliyetleri ultrasonun ilk degerlendirme i¢in tercih

edilen metod olmasina yol agmistir, siipheli durumlarda yine de MRG kullanilabilir [76] .
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2.9.4.1. Ultrasonografik Gorunttleme

Transvajinal ultrason (TVUSG), adenomyoziste tercih edilen tanisal goriintiileme
yontemidir. Karakteristik bulgular1 hastalik siirecindeki histopatolojik degisiklikleri

yansitir ve ii¢ kategoriye ayrilabilir:

» Endometrial infiltrasyon: Ekojenik cizgiler ve noduller, myometrial Kistler ve

“lolipop” divertikiilii (Kistik gizgiler).

* Diiz kas proliferasyonu: Genellikle arka fundusu igeren, belirsiz siirlari olan
fokal veya diffliz myometrial kalinlasma ile birlikte heterojen ekojenitesi olan ‘jaliizi’

gorinimunde ince ¢izgisel golgeler.

* Damarlanma: Renkli Doppler goriintilemede damarlarin trasesini degistiren
lelomyomlara karsi myometrium boyunca artan sayida kivrimli damar goriintiisii
mevcuttur. Ultrasonografik goriintilemedeki bir dizi bulgular tamoksifen kullanimi, 6nceki
endometrial ablasyon, endometriozis, uterus kontraksionlari, vaskiiler malformasyonlar,
leiomyomlar ve kanser gibi durumlarin bulgularina benzerlik gdstere bilir. 3 boyutlu USG,
diisik frekanshi transdiiser kullanimi, renkli Doppler USG ve salin inflizyon
sonohisterografisi (SIS) gibi belirli teknikler bu durumlarin arasinda ayirim yapmak igin
kullanila bilir [4].

Adenomyozis tanisini hakli ¢ikarabilecek sonografik bulgular sunlardir:
1. Kuresel bir uterus konfiglrasyonu

2. Endometrial-myometrial arayiiziin zay1f tanim1

3. Subendometrial ekojenik lineer ¢izgilenme

4. Myometrial 6n-arka asimetri

5. Intramyometrial kist

6. Myometrial heterogen ekojenite [14]
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Sekil 3.C Sekil 3.D

Sekil 3. Sagittal Gri-skala TVUSG ile normal uterus ve adenomyozis gorunttleri

A: Normal uterus B: Myometrium uterus 6n duvarda kalinlasmis ve heterojen bir
ekojeniteye sahiptir (duiz oklar) ve myometrial kist (kavisli ok). C: Arka fundusta yuvarlak,
Kitle benzeri bir adenomyom (ok) gorulmektedir. D: Endometriumdan yayilan ekojenik
lineer cizgiler (oklar) [76, 77] .

2.9.4.2. Manyetik rezonans gorunttleme
MRG'deki karakteristik bulgular, ultrason bulgulari ile benzer 6zelliklere sahiptir [78].

Uterusun JZ'si T2 agirlikli MR goriintiilerinde iyi gosterilmistir ,>12 mm O0lgiilen
bir JZ adenomyozis varliginin 6ngoriisii i¢in son derece yiiksek ozelliktir [44]. Uterus
leiomyomu varliginda hem leiomyomlarin numaralandirilmasi, hem de lokalizasyonu ayni
zamanda adenomyotik lezyonlarin belirlenmesinde MRG TVUSG’den daha fazla
performans gosterir. Bu, ne tir bir cerrahi tedavinin uygulanabilecegini planlarken
yardimer ola bilir [22, 79]. MR goriintiilemeyi bir tani aract olarak kullanmanin
dezavantajlar1 yiiksek maliyetli olmasi, islemin uzun siirmesi ve hastalarin randevu

tarihinin  ge¢ verilmesidir. Daha spesifik olarak, MRG taramalarinda genellikle
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leiomyomlar1 olmayan biiylik bir asimetrik uterus bulunur, hipertrofi ve hiperplazi

nedeniyle JZ'nin 8 ila 12 mm arasinda yaygin veya fokal kalinlagsmasi izlenir [62].
MRG'de adenomyozis teshisi i¢in ii¢ objektif parametre tanimlanmaistir:
1. JZ kalinlig1 > 12mm

2. JZ'min maksimum kalinligi (JZmax)/ toplam maksimum myometrial kalinlik

oran>40%

3. JZmax ve JZmin arasindaki fark(JZ'nin maksimum kalinligi — JZ'nin minimum
kalinligi= JZ farki) > Smm.

Ik iki kriter, hormonal status ve adet dongiisii bagimliliklar1 nedeniyle yeterince
dogru olmadiklart i¢in elestirilmektedir. Bu konuda ii¢lincii kriterin daha giivenilir oldugu
distiniilmektedir[31, 43]. Gec¢ proliferatif veya sekretuar fazda MRG cekilmesi daha
uygundur (siklusun 7-28 gunleri ), erken proliferativ fazda normal myometriumun azalmis

sinyali nedeniyle MRG ¢ekimi uygun degildir(siklusun1-6 ginleri) [80] .

Sekil 4.C Sekil 4.D

Sekil 4. Normal uterus ve adenomyozisin MR goruntuleri
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A: Pelvik Sagital T2 agirlikli MR goriintiisiinde normal uterus. B: Koronal T2
agirliklt MR goriintiisii, adenomyozis bulgular ile tutarli uterusun hem ventral hem de
dorsal bolgesinde (siyah oklar) JZ’de fokal kalinlasma alanlari, yiiksek sinyal yogunluguna
sahip ¢oklu odaklar izleniyor. Ek olarak, iyi sinirli, diisiik sinyal yogunluguna sahip kistik
bir kitle vardir. C: Sagital T2 agirlikli MR goriintiisiinde uterus anterior myometrium
kaynakli bazilar1 yuvarlak, bazilari ise lineer veya parmak benzeri bir goriiniime sahip olan
cok sayida parlak odak, heterotopik endometriumu temsil ediyor. D: Sagital T2 agirlikli

MR goruntusi pelvis, diffiz adenomyoz zemininde adenomyomu (ok) gosteriyor [76, 77].

2.9.4.3. Histerosalpingografi (Hsg)

Adenomyozis  goriintiileme  teshisine iliskin  ilk rapor 1949  yilinda
histerosalpingografi (HSG) kullanilarak yapilmistir. Bu ¢alismada, kontrast madde
endometrial kavitenin 6tesinede, myometriumun i¢indeki genislemis endometrial bezlere
uzadigr gozlemlendi Ancak sensitivitenin diisiik olmasi nedeniyle histerosalpingografi

(HSG) asla adenomyozis tehsisi igin birincil olarak kullanilmadi [81].

2.9.4.4. Histeroskopi

Histeroskopik goruntimde hipervaskularizasyon, ¢ilek deseni, endometrial defektler ve

submukozal hemorajik kistler gibi endometrial degisiklikler adenomyozis diistindiiriir [82] .

Sekil 5: Histeroskopik adenomyotik gorunttler (sub-endometriyal eksplorasyondan sonra
patognomik hale gelmistir).

A: uterus septumunda goérinur endometrial defektler. B: insizyondan sonra farkli
kistik yapilar goriiniir hale gelmistir. C: T-uterus yan duvariin insizyonu adenomyotik
kistin varligin1 ortaya cikarmustir. D: kist olusumu, hala kiigiik bir agiklik var. E: bu
defektin agilmasi kistin i¢ gorintusunt gosteriyor [84].
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2.10. Adenomyozis Tedavisi

Tedavi seciminde goz oniinde bulundurulmasi gereken ilk sey dogurganlik
istemidir. Histerektomi kesin tedavidir. Diger secenekler uterus korunurken agir, agrili adet

kanamasi gibi birincil semptomlar1 hedefler.

2.10.1. Medikal Tedavi

Medikal tedavide steroid olmayan antienflamatuar ilaglar (NSAID'ler) birincil tibbi
ilaclardan biridir. Bu ilaglar adet sirasinda agrili kramplardan sorumlu tutulan,
prostaglandinler tireten siklooksijenaz enzimini hedef alir[85]. Oral dogum kontrol haplari
(OKS'ler), levonorgestrel rahim ici ara¢ (RIA), danazol gibi hormonal ve aromataz
inhibitorlar, GnRH analoglar1 ile ¢esitli medikal tedavi yontemleri mevcuttur. Bu
tedaviler, endometrial proliferasyona neden olan dstrojenik etkileri azaltmay1 amaclar. Yan
etki profilinin az olmasi ve genel basari oranlarinin yiiksek olmasi nedeni ile levonorgestrel

RiA'lar genellikle birincil tedavi olarak kabul edilir [11, 86] .

2.10.2. Minimal invaziv/Cerrahi Tedavi

Ileride fertilite istemi olup tibbi tedavi basarisiz olan hastalar igin bircok girisimsel
radyolojik prosedir secenekleri mevcutdur. MRG-esliginde ve yiiksek yogunluklu
odaklanmis USG esliginde fokal hastalik odagina termal ablasyon yapilabilir [87]. Uterin
arter embolizasyonu bir biitlin olarak uterus icin kan akisini azaltir, bdylece nekrozu
indukleyerek tim uters hacmini kigultir [88-90]. Bu tedaviler dogurganligi korumay1
amaglarken, ayni zamanda infertilite riski gelistirir. Ileride fertilite istemi olmayan
hastalara histerektomiye alternativ olarak daha az invaziv endometrial ablasyon
diisiiniilebilir. Bu islemin dezavantaji yiizeysel olmasi nedeniyle daha derin adenomyotik
odaklarin  hedeflenememesidir.  Fertiliteyi ~ korumak  amaclanan  durumlarda
adenomyomektomi ve parsiyel histerektomi daha invaziv seceneklerdir. Bu secenekler,
daha derin odaklarin hedeflenmesine olanak tanir, ancak sonraki skarlasma, adenomyozis
risk faktord olan endo-myometrial birleskeyi bozarak, hastalik rekiirrensine neden ola bilir.
Ek olarak, dikkate alinmasi gereken hususlar degismis uterin anatomi gelecekteki artan
uterus riiptiiri, erken membran riiptiirii, erken dogum ve spontan diisiik gibi gebelik
komplikasyonlar1 potansiyelini artirir [3, 70]. Histerektomi, adenomyozis igin kesin tedavi

olmaya devam ediyor [4].
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2.11. Ayiricr Tani

Adenomyozisin aywrict  tanist  yapilacak  hastaliklar  listesi  kalabaliktir.
Adenomyozisin belirti ve semptomlar1t AUK, dismenore ve infertilite ile karakterize olan
diger hastaliklarla benzerlik gosterir. FIGO smiflandirma sistemi FIGO Yé&netim Kurulu
Sisteml tarafindan onaylanmistir. FIGO sinifandirma sisteminde kisaltmast PALM-COEIN
gore diizenlenmis olan 9 ana kategori var: polip; adenomyozis; leiomyom; malignite ve
hiperplazi; koagilopati; ovulyasyon disfonksiyonu; endometrial; iyatrojenik; ve heniiz
smiflandirilmamis. Genel olarak, PALM grubunun bilesenleri, yapisal varliklardir.
Goriintiileme teknikleri ve/veya histopatoloji ile gorsel olarak &lgiilebilir. COEIN
grubunun bilesenleri ise gorlintileme teknikleri ve/veya histopatoloji ile gorsel olarak
goriintiilenemiyor(yapisal olmayan) [91]. Adenomyozis siklikla ayrici tani i¢inde olan
durumlarla birlikte goéralur. En c¢ok leiomyoma(50%), endometriozis (11%), ve
endometrial polip (7%) [92].
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3. MATERYAL-METHOD

Calismamizda 2020 ekim -2021 mart tarihleri arasinda Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’ne bas
vuran, histerektomi yapilan hastalarin pre-operatif serum inflamasyon parametrelerini

arastirdik

Retrospektif dosya taramasi seklinde gergeklestirilen calismada histerektomi
sonrasi histopatoloji sonucu adenomyozis gelen 50 hasta ve histopatoloji sonucu
adenomyozis gelmeyen (diger benign jinekolojik hastaliklar) 58 hasta kontrol grubu olarak
degerlendirildi. Tim hastalarin pre-operatif serum inflamasyon parametreleri (CRP,
prokalsitonin ve CA125) seviyeleri tarandi. Adenomyozis tanili hastalarin laboratuvar
sonuclarini kontrol grubu hastalarin sonuglar ile karsilagtirildi. Bu sonuglar1t CRP referans
degerleri (0-5 mg/l), prokalsitonin referans degerleri( 0-0.046 ug/l) ve CA125 referans
degerleri (0-35 U/ml) ile kiyasladik. Hasta serum CRP, Prokalsitonin ve CA125 seviyeleri
sar1 kapakli vakumlu plastik jelli tiiplere alinip 15 dakika bekletildikten sonra santrifiij
edilip, daha sonra CRP Roche HITACHI Cobas C 702, Prokalsitonin ve CA125 ise Roche
HITACHI Cobas E 801 tipi cihazlarda ¢alisilmistir. Hastalarin dosyalari retrospektif olarak
incelendi ve demografik oOzellikleri kayit altina alindi. Hastalara ait veriler; CRP,
prokalsitonin ve CA125 seviyeleri hastane elektronik arsiv veri tabani olan ‘ENLIL

HBYS’ kullanilarak elde edildi.

3.1. istatiksel Analiz

Sayisal degiskenler i¢in tamimlayici istatistikler ortalama+/-standart sapma ve
ortanca(min-max), nominal degiskenler i¢in tanimlayici istatistikler frekans ve yiizde
olarak verildi. Sayisal degiskenlerin karsilastirilmasinda T testi, nominal degiskenlerin
karsilagtirmasinda Ki kare testi kullanildi. Analizler SAS University Edition 9. 4 programi
ile yapildi. Tiim karsilastiriimalarda p<0. 05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 58 (%53.7) kontrol grubu , 50 (%46.3) adenomyozis tanili hasta dahil
edildi. ki grup arasinda demografik ozellikler(yas, gravide, parite ve VKI) ve serum
inflamasyon parametreleri (CRP, Prokalsitonin ve CA125) karsilastirildi. Tablo 3 ve 4’te

bu degerlerin istatistiksel karsilagtirmasi goriilmektedir.

Tablo 3. Adenomyozisli hastalarin demografik ozelliklerinin kontrol grubu ile
istatiksel karsilastirilmasi

Adenomyozis(n=50) | Kontrol(n=58) p
Yas(y1l) 51.86+6.23 50.22+6.30 0.179
Gravida (say1) 5.82+2.61 6.30+3,25 0.221
Parite(say1) 4.55+2.10 5.24+2.41 0.436
VKI (kg/m2) 30.6+5.40 29.945.20 0.371

Tablo 4. Adenomyozis tanili ve kontrol grubu hastalarin serum CRP, prokalsitonin

ve CA125 degerlerinin istatistiksel karsilagtirilmasi

Adenomyozis (n=50) KOI;;‘:;Sg)rup p
CRP 3.49+3.20 3.28+2.42 0.691
Prokalsitonin 0.03(0.02-0.04) 0.03(0.02-0.03) 0. 600
CA125 16.5(11.53-28.5) 15.2(10.98-21.1) | 0. 046

* Veriler ortalama + standart sapma olarak ve ortanca (minimum— maksimum) olarak verilmistir.

Calismamaizda adenomyozisli hasta grupu ile kontrol grupu arasinda demografik
ozellikler agisindan fark tespit edilmedi .Adenomyozisli hastalarin yas ortalamasi

51.86+6.23, kontrol grupununki ise 50.22+6.30 olarak tespit edildi (p=0.179).

Adenomyozisli hastalarin gravide sayist1 5.82+2.61, kontrol grubununki ise
6.30+3,25 olarak tespit edildi (p=0.221).

Adenomyozisli hastalarin parite sayis1 4.55+2.10, kontrol grubununki ise 5.24+2.41
olarak tespit edildi (p=0.436).
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Adenomyozisli hastalarin VKI’si 30.6+5.40, kontrol grubununki ise 29.9+5.20
olarak tespit edildi (p=0.371).

Inflamasyon parametrelerinden olan serum CRP diizeyi adenomyoziste 3.49+3.20
kontrol grubunda 3.28+2.42 olarak bulundu. Iki grub arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi (p=0. 691) .

Serum prokalsitonin dizeyleri adenomyoziste 0.03 (0.02-0.04), kontrol grubu
hastalarda 0.03(0.02-0.03) olarak bulundu. Bu deger her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli farkli degildi (p=0.600).

Serum CA125 dizeyleri adenomyoziste 16.5 (11.53-28.5), kontrol grubu
hastalarda 15.2(10.98-21.1) olarak bulundu. Serum CA125 diizeyi adenomyozis tanili
hastalarda kontrol grubu ile kiyaslamada yiiksek bulundu (p=0.046).
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5. TARTISMA

Retrospektif olarak gerceklestirilen ¢alismamizda adenomyozis tanili hasta grubu
ile kontrol grubundaki hastalar arasinda yas, gravida, parite ve VKI parametreleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi. Yine gruplar arasinda CRP ve prokalsitonin
ortalama degerleri agisindan anlamli fark yoktu. Ortalama CA125 degeri ise adenomyozis

grubunda kontrol grubuna goére anlamli olarak yuksekti.

Literatur taramalarinda Baykus ve ark. ‘Histerektomi olgularinda adenomyozis
insidans1’ konulu ¢alismasinda adenomyozisli olgularin yas ortalamasi 49,9+8,15, ortalama
gravide sayis1 5.8+2.9, ortalama parite sayist 4.4+2.1 olarak tespit edilmisdir [93]. Yine
‘Histerektomi olgularinda adenomyozis prevalansi’ ve iligkili faktorler’in arastirildig: bir

baska ¢alismada adenomyozis yas ortalamasi 55,31+9,70 olarak bildirilmistir [94].

Calismamizda adenomyozis grubunda hastalarin yas ortalamasi 51.86+6.23 iken
kontrol grubunda bu degerin 50.22+6.3 oldugu goriildii. Adenomyozis grubunda ortalama
gravide say1s1 5.82+2.61, ortalama parite sayis1 4.55+2.10 ve ortalama VKI’si 30.6+5.40
olarak gozlemlenirken kontrol grubunda ortalama gravide sayis1 6.30+3,25, ortalama parite
sayis1 5.24+2.41 ve ortalama VKI’si 29.9+5.20 idi. Gruplar arasinda demografik dzellikler

acisindan anlaml diizeyde fark olmadigi ve bulgularin literatur ile uyumlu oldugu goriildi.

Litaratiir taramasinda adenomyozisli hastalarin serum CRP seviyeleri ile ilgili
herhangi bir ¢alismaya rastlanmamustir. Yaptigimiz bu calisma adenomyozisli hasta

grubunda serum CRP seviyelerinin 6l¢tldugii ilk ¢alismadir.

Lermann ve ark. yaptigit 164 olgudan olusan bir vaka kontrol caligmasinda
endometriozisli hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmamakla birlikte daha

yiiksek CRP seviyelerinin oldugu goriildii.

Abrao ve ark.yaptigi 50 olguluk bir ¢aligmada endometriozisli hasta grubunda
(6zellikle evre III ve IV ) daha yiiksek CRP diizeyleri gorilmistiir[95, 96]. Bu
caligmalardan yola c¢ikarak biz de adenomyozisli hastalarda serum CRP seviyelerini

arastirdik.

Calismamizda adenomyozisli hastalarda serum CRP seviyelerinin kontrol

grubundan farkli olmadig1 gozlemlenmistir.

Literaturde adenomyozisli hastalarda serum prokalsitonin seviyelerinin arastirildigi

herhangi bir ¢alisma tesbit edilmemistir. Calismamiz adenomyozisli hasta grubunda serum
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prokalsitonin seviyelerinin 6lgiildiigli ilk calisma olup, adenomyozisli hastalarda serum

prokalsitonin seviyeleri kontrol grubuna gore farkli bulunmamastir.

Shet ve ark. yaptig1 uterus boyutunun biigiikk(>12-24 hafta) ve ya hacminin fazla
(240-1600 cm3) oldugu, histopatolojik olarak siddetli adenomyozis tanis1 kanitlanmis 50
olguluk ¢alismada uterus boyut ve hacminin artmis CA125 ile iliskisi gosterilmistir[10].

forahim A. Abdelazim ve ark. 1000 IU/ml iizerinde CA125 seviyelerini siddetli
adenomyozis gibi 1iyi huylu jinekolojik durumlarda goézlemlemislerdir. Siddetli

adenomyoziste uterus biiyiikligii ile artmigs CA125 seviyesi arasinda korelasyon tespit

edilmistir [97].

Kicheol Kil ve ark. yaptig1 2149 olguluk ‘CA125'in adenomyoz ve myom ayirict
tanisinda faydas’t konulu ¢alismasinda olgular 7 subgruba boliinmiistiir: N (normal), M
(myom), ME (myom+endometriozis), A (adenomyozis), AM (adenomyozis+myom), AE
(adenomyozist+endometriozis), AEM (adenomyozis+endometriozistmyom) CA125
degerinin adenomyozis olan gruplarda (A,AE,AM,AEM) adenomyozis olmayan
gruplardan (N,ME,M) yiiksek oldugu gozlemlendi. Ayrica, ortalama CA125 seviyelerinin
myomu olan gruplarda(M, AM, ME ve AME) myomu olmayan(A,AE) gruplardan daha
diisiik oldugu tespit edilmistir. CA125 adenomyozisli hastalarin tan1 ve takibinde yaygin
olarak kullanilmaktadir [98].

Caixia Jiang ve ark. 304 olguluk ¢alismasinda CA 125, PLT, NLR ve modifiye
CA125 markerlerinin (CA125 a ve CA125 b) adenomyozisten kaynakli pelvik dens
adhezyonlarla (PDA) dogru orantili oldugu sonucuna varilmistir[99]. Bu ¢alismada
adenomyozis grubu ile kontrol grubu karsilastirilmamakla beraber, adenomyozisli

hastalarda CA125 degerinin arttiginin gézlemlenmesi bakimimdan 6nemlidir.

Kabawat ve ark. inflamasyon ve adezyon alanlarinda 6nemli 6lgiide artmis CA125

ekspresyonu belirlemistir [100].

Y. Zhou ve ark. 95 olguluk ‘Serum CA125 testlerinin uterus adenomyozisi
tanisindaki degeri’ konulu ¢alismasinda serum CA125 testi, uterin adenomyozis tanisinin
yani1 sira adenomyozis ve uterus lelomyomu arasindaki ayirict tanida da biiyiik rolii oldugu

sonucuna varmislar [101].

Calismamizda CA125 degerinin belirtilen literatiir taramalar1 ile uyumlu oldugu
goriilmiistiir. Adenomyozis tanisinda pratik ve non-invazif bir yontem olarak halen

gecerliligini devam ettirmektedir.
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H. Halila ve ark. adenomyozis ve leiomyom tanisi ile histerektomi uygulanmig 22
olguluk bir c¢alismada bulunan preoperatif ve postoperatif CA125 degerleri arasinda
anlaml diizeyde fark gozlemlenmemis, degerler normal referans araliginda tespit
edilmistir. CA125 seviyelerinin adenomyozis tanisinda yardimci olarak kullanilamayacagi
sonucuna varmistirlar[102] . Bu sonug yukarida belirttigimiz literatiir taramalar1 ve bizim

sonucumuzla eslesmemektedir.

Calismamizin retrospektif olusu, kisa bir zaman diliminde arastirmanin yapilmasi
ve dahil edilen hasta sayinin az olmasi en 6nemli kisitlhilig1 gibi goziikmektedir. Fakat CRP
ve prokalsitonin degerlerinin adenomyozisin ayirici tanisinda kullanilabilirligini arastiran

ilk ¢alisma olmasi1 avantajlari olarak 6n plana ¢ikmaktadir.
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6. SONUC

Adenomyozis tanili hasta grubu kontrol grubundan daha yiiksek CA125 seviyesine
sahiptir. Bu durum adenomyozis ayirict tanisinda yardimcit bir yOntem olarak
kullanilabilecegi konusunda umut vericidir. Daha pahali ve uygulamasi zor magnetik
rezonans gibi gorintuleme yontemlerinin kullanimin1 azaltmakta faydali olabilecegi
goriilmektedir, ancak bu bulgularin prospektif kontrollii calismalarla desteklenmesi

gerekmektedir.
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