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ÖZET 

KARIN ÖN DUVARI ENDOMETRİOZİSİNDE HEM OKSİJENAZ-1 (HO-1) VE 

BEKLİN-1 EKSPRESYONUNUN ARAŞTIRILMASI 

 

Karın ön duvarı endometriozisinde Beklin-1 ve Hem oksijenaz -1 ekpresyonunun 

araştırılması, hastalara ait klinik, demografik, biyokimyasal parametreler ve inflamasyon 

parametrelerinin araştırılması amaçlandı.  

Bu tez çalışması 27.09.2023- 10.12.2023 tarihleri arasında İstanbul Göztepe Prof. Dr. 

Süleyman Yalçın Şehir Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Kliniğinde 

gerçekleştirilmiştir. Çalışmamıza 12 karın ön duvarı endometriozisi nedeniyle opere olan ve 

12 endometriozis olmayan hasta dahil edildi. Hastaların demografik verileri, preoperatif 

alınan kan örneklerinde biyokimyasal ve inflamatuvar parametreler karşılaştırıldı. 

Hastalardan alınan doku örnekleri histolojik ve immunohistokimyasal boyama ile 

değerlendirildi.  

Tez çalışmamızda karın ön duvarı endometriozisi grubuna ait 12 olgu ve kontrol 

grubuna ait 12 olgu dahil edildi. Kontrol grubunun yaş ortalaması 37.33±5.23 ve BKİ 

ortalaması 26.60±4.25 olup; karın ön duvarı endometriozisi olan hastalarının yaş ortalaması 

33.50±6.19 (p= 0,078) ve BKİ ortalaması 26.51±4.87’dir (p= 0,887). Kontrol grubunun 

gebelik sayısı ortalaması ve standart sapması 3,75±2,14, doğum sayısı ortalaması ve standart 

sapması 3,00±1,35 ve sezaryen sayısı ortalaması ve standart sapması 0,75±1,14 olup, karın 

ön duvarı endometriozisinde gebelik sayısı ortalaması ve standart sapması 1,75±0,62 (p= 

0,001), doğum sayısı ortalaması ve standart sapması 1,50±0,67 (p= 0,002) ve sezaryen sayısı 

ortalaması ve standart sapması 1,33±0,65’tir (p= 0,048). Gruplar arasında biyokimyasal ve 

inflamasyon parametreleri karşılaştırıldığında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p > 

0,05). Yapılan tanısal yöntem olguların %75’i için US, %16,7’si için MRI ve %8,3’ü için 

US ve MRI’dır. Operasyon sırasında endometriotik kistin %75’inin yerleşimi rektus kası 

üzerinde saptanmıştır. Tüm karın ön duvarı endometriozisi olan olgularda 1 adet 

endometriotik kist saptanmıştır. Beklin-1 ekspresyonunun endometriyal glanduler (p 

=0,013) ve stromal hücrelerde (p<0,001) IRS ortalamalarının gruplara göre anlamlı olarak 
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farklılaştığı bulundu. Buna göre Beklin-1 ekspresyonu IRS ortalamasının kontrol ötopik 

endometriuma göre karın ön duvar endometrioması endometriyal glanduler ve stromal 

hücrelerinde istatistiksel olarak anlamlı yüksek olduğu bulundu. HO-1 ekspresyonu kontrol 

ötopik endometrium ve karın ön duvar endometrioması stromal hücrelerinde 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. Kontrol grubunda, HO-I 

protein ekspresyonu ile CEA arasında orta düzeyde pozitif yönlü anlamlı bir ilişki 

bulunmuştur (rS=0,623, p<0,05). Karın ön duvarı endometriozisi grubunda Beklin-1 

endometriyal stromal hücrelerdeki ekspresyonu ile yaş arasında yüksek düzeyde pozitif 

yönlü anlamlı bir ilişki bulunmuştur (rS=0,753, p<0,01). HO-I ekspresyonu ile non-siklik 

ağrı VAS skoru (rS=0,612, p<0,05) ve CEA (rS=0,635, p<0,05) arasında orta düzeyde pozitif 

yönlü anlamlı bir ilişki bulunmuştur.  

Bu bulgular, karın ön duvarı endometriozisinin pelvik endometriozisten farklı bir 

patogeneze sahip olabileceğini ve bu farkın ileride tedavi yöntemlerinin geliştirilmesi 

açısından önemli olabileceğini göstermektedir. Karın ön duvarı endometriozisinin 

patogenezi ve bu alanda otofaji ile ilişkili yeni tedavi seçeneklerinin geliştirilmesi için daha 

fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 

 

Anahtar Kelimeler: Endometriozis, Otofaji, Beklin-1, Hem oksijenaz-1, Karın Ön 

Duvar Endometriozis 
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ABSTRACT 

INVESTIGATION OF HEME OXYGENASE-1 (HO-1) AND BECLIN-1 

EXPRESSION IN ABDOMINAL WALL ENDOMETRIOSIS 

 

The aim of the study was to investigate the expression of Beclin-1 and Heme Oxygenase-1 

in abdominal wall endometriosis and explore the clinical, demographic, biochemical 

parameters, and inflammatory markers in patients. 

This study was conducted between September 27, 2023, and December 10, 2023, in the 

Department of Obstetrics and Gynecology at Istanbul Goztepe Prof. Dr. Suleyman Yalcın 

City Hospital. The study included 12 patients who underwent surgery for abdominal wall 

endometriosis and 12 patients without endometriosis as the control group. The demographic 

data of the patients, as well as biochemical and inflammatory parameters from preoperative 

blood samples, were compared. Tissue samples obtained from the patients were evaluated 

through histological and immunohistochemical staining. 

In our thesis study, 12 cases with abdominal wall endometriosis and 12 control cases were 

included. The mean age of the control group was 37.33±5.23 and the mean BMI was 

26.60±4.25, while the mean age of the patients with abdominal wall endometriosis was 

33.50±6.19 (p=0.078) and the mean BMI was 26.51±4.87 (p=0.887). The mean number of 

pregnancies in the control group was 3.75±2.14, the mean number of deliveries was 

3.00±1.35, and the mean number of cesarean sections was 0.75±1.14, while the mean 

number of pregnancies in abdominal wall endometriosis was 1.75±0.62 (p=0.001), the mean 

number of deliveries was 1.50±0.67 (p=0.002), and the mean number of cesarean sections 

was 1.33±0.65 (p=0.048). There was no statistically significant difference in biochemical 

and inflammatory parameters between the groups (p>0.05). The diagnostic methods used 

were ultrasound (75% of cases), MRI (16.7% of cases), and both ultrasound and MRI (8.3% 

of cases). During surgery, 75% of the endometriotic cysts were located on the rectus muscle. 

One endometriotic cyst was detected in all cases of abdominal wall endometriosis. 

Significant differences were found in the IRS averages of Beclin-1 expression in endometrial 
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glandular cells (p=0.013) and stromal cells (p<0.001) between the groups. Accordingly, the 

IRS average of Beclin-1 expression was found to be significantly higher in abdominal wall 

endometriomas than in control ectopic endometrium in both glandular and stromal cells. 

There was no statistically significant difference in HO-1 expression between control ectopic 

endometrium and abdominal wall endometriomas in stromal cells. In the control group, there 

was a moderate positive correlation between HO-1 protein expression and CEA (rS=0.623, 

p<0.05). In the abdominal wall endometriosis group, there was a high positive correlation 

between Beclin-1 expression in endometrial stromal cells and age (rS=0.753, p<0.01). There 

was a moderate positive correlation between HO-1 expression and non-cyclic pain VAS 

score (rS=0.612, p<0.05) and CEA (rS=0.635, p<0.05). 

These findings indicate that abdominal wall endometriosis may have a different pathogenesis 

from pelvic endometriosis and emphasize the importance of this difference in developing 

future treatment approaches. More research is needed to better understand the pathogenesis 

of abdominal wall endometriosis and develop new treatment options involving autophagy in 

this area. 

 

Keywords: Endometriosis, Autophagy, Beclin-1, Heme Oxygenase-1, Abdominal Wall 

Endometriosis 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

Endometriozis, fonksiyonel endometrial gland ve epitelinin uterus dışında yerleşmesi 

ile oluşan kronik inflamatuvar bir hastalıktır (1). Endometriozis genellikle pelvik kavite 

içerisinde görülmekte olup, ekstrapelvik yerleşimi de görülebilir. En yaygın ekstra pelvik 

yerleşimi karın ön duvarıdır. Karın ön duvarı endometriozisi, endometrial dokunun 

abdominal peritonun üstünde olmasıdır; %0,04 ile %5 sıklığında görülür. Cerrahi operasyon 

öyküsü olan hastalarda skar hattında görülebildiği gibi cerrahi geçirmeyen hastalarda da 

karın ön duvarı endometriozisi bildirilmiştir (2). Hastalar, ele gelen kitle, siklik ağrı 

semptomları ile başvurabildikleri gibi, disparoni, diskezi, kronik pelvik ağrı gibi 

endometriozis semptomları ile de başvurabilirler. Karın ön duvarı endometriozisine sebep 

olabilecek risk faktörleri biliniyor olsa da hastalığın patofizyolojisi tam olarak 

anlaşılamamıştır ve etkili bir medikal tedavi yöntemi bulunmamaktadır. 

Endometriozis patofizyoloji üzerine yapılan son çalışmalar, otofaji mekanizmasının 

endometriozis patogenezinde önemli bir rol oynadığını göstermiştir. Otofaji, hasarlı 

hücrelerin apoptozisi ve yeniden yapılanmasına yardımcı olarak hücresel homeostazisi 

sürdürmek için düzenleyici rol alır. Beklin-1, otofaji ile ilgili tanımlanmış 32 Atg genden 

biridir ve otofaji sürecinde kritik bir rol oynar. Endometriozis patogenezinin hasarlı 

hücrelerin otofaji yoluyla yok edilememesi ile ilişkili olduğu düşünülebilir. Ayrıca, 

çalışmalar, endometriozisli hastalarda düşük otofaji seviyelerinin inflamasyonun 

aktivasyonuna yol açtığını ve bunun da endometriozis gelişimine katkıda bulunduğunu 

ortaya koymuştur (3). Bu nedenle, Beklin-1 ekspresyonunda değişikliklerin endometriozis 

gelişimine katkıda bulunabileceği düşünülmektedir (4).  

Hem oksijenaz-1 (HO-1) stres duyarlı bir enzimdir. HO-1 ekspresyonunun dokuda 

anti-inflamatuar ve antioksidan etkileri, endometriozis sürecinde önemli bir rol oynayabilir. 

HO-1'in yüksek düzeyde ifade edildiği hormonal tedaviye dirençli endometriozis 

olgularında, inflamasyonu azaltıcı etkisiyle önemli bir etkiye sahip olabileceği 

düşünülmektedir (4). Yapılan çalışmalar sağlıklı endometrium ile karşılaştırıldığında 

Beklin-1 ve Hem Oksijenaz-1’ın endometriozis dokusunda değişken ekspresyonlarını 

göstermektedir (5). Ancak literatür tarandığında karın ön duvarı endometriozisinde Beklin-

1 ve Hem Oksijenaz-1’ın araştırıldığı yeterli çalışma bulunmamaktadır. Karın ön duvarı 
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endometriozisinde halen mevcut medikal tedaviye kıyasla cerrahi tedavi seçeneğinin ön 

planda olduğu bilinir (6). Bundan hareketle bu tez çalışmasında karın ön duvarı 

endometriozisi doku ile normal ötopik endometrium dokusunda Beklin-1 ve Hem Oksijenaz-

1’ın ekspresyonunun araştırılması planlandı. Tezden elde edilecek verilerin ileride karın ön 

duvarı endometriozisinde patogenezi aydınlatmaya ve karın ön duvarı endometriozisinin 

medikal tedavisine yardımcı olabileceği düşünülmektedir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. ENDOMETRİOZİS TANIMI VE PREVELANSI 

Endometriozis, endometrial bezler ve stromanın uterus dışındaki anatomik 

bölgelerde ve organlarda varlığı ve gelişimi ile karakterize kronik, sistemik inflamatuvar bir 

hastalıktır. Üreme çağındaki kadınların % 5-10 unda görülmektedir (7). Endometriozisin 

altın standart kesin tanısı operasyon sırasında alınan biyopsinin patolojik doğrulanması ile 

konulmakta olup bu da tanıyı geciktirmektedir. Semptomların ortaya çıkması ile tanı 

arasında yaklaşık 7 yıl olduğu görülmüştür (8). Endometriozis lezyonlarının lokalizasyonu 

değişebilir. En yaygın etkilenen alanlar overler olup bunu posterior broad ligament, anterior 

“cul de sac”, posterior “cul de sac” ve uterosakral ligament takip eder (9). Endometriyotik 

nodüller sindirim sistemi, üriner sistem, bağırsak, üreter, mesane ve üretra üzerinde de 

yerleşim gösterebilir.  

Bununla birlikte, endometriozis pelvisle sınırlı olmayıp ekstrapelvik yerleşip skar 

yerini, plevrayı, perikardı veya merkezi sinir sistemini de içeren yapıları etkileyebilir (10). 

Hastalığın en başta gelen belirtileri kronik pelvik ağrı ve infertilite olmakla birlikte 

lezyonların yerleşim yerine göre farklı semptomlar görülebilmektedir. Dismenore gibi siklik 

ağrı semptomlarının yanı sıra disparoni ve kronik pelvik ağrı gibi nosiseptif ağrı semptomları 

da görülebilir (11). Endometriozis tanısı alan kadınların %60’ı kronik pelvik ağrı şikayeti ile 

başvurmaktadır (12). Kronik pelvik ağrının arkasındaki mekanizma tamamen 

açıklanamamakla birlikte, lezyonların büyüklüğü ile ağrının doğrudan ilişkili olmadığı 

bilinmektedir (13). Bununla birlikte, endometriozisli hastalarda irritabl barsak sendromu, 

ağrılı mesane sendromu, vulvar vestibulodini ve abdominopelvik miyalji gibi birçok 

komorbid kronik ağrı sendromu görülebilir (14). Bu semptomlar hastaların psikososyal, 

seksüel ve profesyonel yaşamını olumsuz yönde etkilemekte, yaşam kalitesini ve günlük 

aktivitelerini ciddi şekilde bozmaktadır (1). 

2.2. ENDOMETRİOZİS ETİYOPATOGENEZİ  

Endometriozisin etiyolojisi hakkında, hastalığın evresi ile semptomların şiddeti 

arasındaki mantıksal bir ilişkiye dayanan geliştirilmiş teoriler bulunmaktadır; ancak bu 

teoriler hastalığın klinik belirtilerinin tam olarak açıklanmasına yetmemektedir. En yaygın 
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kabul gören teori, Sampson'un teorisi olarak da bilinen, retrograd menstruasyonla periton 

sıvısına geçen canlı hücrelerin peritoneal boşluğa yerleşebileceğini, büyüyebileceğini ve 

infiltre olabileceğini öngören retrograd menstrüasyon teorisidir. Retrograd menstruasyon, 

menstruasyon döneminde Fallop tüplerinden peritona doğru kanın geri akışını tanımlamak 

için kullanılan bir terimdir. Üreme çağındaki kadınların büyük bir kısmında oldukça yaygın 

bir olgudur (15).  

Sampson'un teorisine alternatif olarak, Mayer tarafından önerilen çölomik metaplazi 

teorisi vardır. Bu teori, pariyetal peritonun, muhtemelen endometrial stromanın sitokinler ve 

büyüme faktörlerinin etkisiyle, endometrial doku olarak farklılaşma yeteneğine dayanır (16). 

Metaplazi hipotezi, Mayer-Rokitansky-Küster-Hauser sendromu gibi uterusu veya 

endometrium dokusu olmayan hastalarda endometriozis görülmesini açıklamak için 

kullanılabilir (17) (18). “Cul-du-sac ve uterosakral ligamanlarda endometriozis görülmesini 

açıklamak için ortaya atılan teori, ‘Müllerian Remnant’ teorisidir. Bu teori, kalan Müllerian 

dokunun atipik migrasyonu veya farklılaşması ile endometriyotik dokuyu taklit 

edebileceğine yönelik geliştirilmiştir (19).  

Endometriozisin patogenezini açıklamak üzere geliştirilen başka bir teori, lenfatik ve 

vasküler metastaz teorisidir. Bu teori, endometrial dokunun lenfatik ve vasküler yapılara 

infiltrasyon yapabileceğini ve bunlar aracılığıyla beyin, merkezi sinir sistemi veya plevra 

gibi uzak lokalizasyonlara yerleşebilmesini açıklar (20). Kök hücre teorisi ise 

endometriozisin patogenezi ve oluşumu konusunda kısmen açıklama yapabilir. Endometrial 

kök hücrelerin endometriozisin gelişimi ve ilerlemesinden sorumlu olabileceğini 

destekleyen giderek artan kanıtlar bulunmaktadır. Endometrial progenitör hücreler sadece 

menstrüel kanamada tanınmakla kalmayıp, aynı zamanda endometrial lezyonlarda 

klonojenik hücreler olarak tanımlanmıştır. Endometriozisin gelişim mekanizması, neonatal 

uterus kanaması veya menarştan itibaren endometrial kök hücrelerin pelvik boşluğa 

retrograde akımıyla olabilir (21).   

Bunun yanı sıra, endometriozisin belirsiz patogenezi, oksidatif stresin, inflamatuvar 

elementlerin, reaktif oksijen türlerinin (ROS) yanı sıra genetik ve epigenetik faktörlerin 

rolünün daha fazla araştırılmasına yol açmıştır. Oksidatif stres, ROS ile vücudun antioksidan 

yeteneği arasındaki dengesizlikten kaynaklanır. ROS, nükleik asitler ve proteinler gibi 

hücrenin bileşenlerine zarar verebilecek potansiyele sahiptir. Hücresel antioksidan 

kapasitesinin azalması durumunda, ROS hücrelerden uzaklaştırılmaz ve endometriozisin 

başlıca nedeni olabilir (22). Ayrıca, endometriozisin patogenezi açıklamak için tek bir 

teorinin yetersizliği, endometriozis ile ilişkili genlerin ifadesi, inflamatuvar reaksiyonlar ve 
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bu uyarılara hormon yanıtının bozulmuş etkileşimi arasındaki karmaşık etkileşime 

bağlanabilir. 

Endometriyotik lezyonlar, kronik bir lokal inflamatuvar hastalık olarak ortaya çıkar 

ve hücresel bağışıklıkta ve inflamatuvar sitokinlerin ekspresyonunda değişikliklere neden 

olur. Yapılan araştırmalara göre, endometriozisli hastalarda interlökin (IL)-1, IL-6 ve IL-8 

gibi birçok pro-inflamatuvar sitokin serum düzeyleri yükselmiştir; bu da makrofajların 

aktivasyonu ve monositlerin proliferasyonu ile sonuçlanır. Endometriyotik lezyonların 

cerrahi olarak çıkarılması, interlökinlerin serum düzeylerinde azalmaya yol açar. Periton 

sıvısında peritonal makrofajlar tarafından üretilen tümör nekroz faktörü alfa (TNF-a), 

inflamatuvar tepkiyi artırır (23). 

Hormonlarının endometriozisin patogenezi üzerindeki rolü tartışılmazdır. Östrojen, 

endometriyumdaki büyüme ve yayılmanın başlıca sorumlusu olan ana hormondur. Özellikle 

derin infiltratif endometrioziste (DİE) artmış aromataz aktivitesi, lokal olarak artmış östrojen 

etkisine neden olur (22). Diğer yandan, progesteronun endometrial dokuda östrojenle 

antagonistik bir etkisi olamaması, endometriozisin oluşumu için belirleyici bir faktördür 

(24).  

Epigenetik değişiklikler, endometriozisin patogenezinde önemli bir faktördür ve bu, 

sadece üreme çağındaki kadınların değil, aynı zamanda aile öyküsü olan adölesanların da 

etkilendiğini gösteren bir gerçeği göstermektedir. Bazı kadınların diğerlerine göre hastalığa 

daha yatkın olmasına yol açan belirli genetik lokuslar tanımlanmıştır. Ancak, endometriozise 

yol açan genetik profil henüz tam olarak anlaşılamamıştır (22). 

Son zamanlarda birçok çalışma, otofajinin endometriozisin oluşumunda ve 

gelişiminde önemli bir rol oynadığını ortaya koymuştur. Otofaji, hücrelerin çeşitli metabolik 

baskılarda hayatta kalabilmeleri için gerekli besin ve enerjiyi elde edebilmelerini sağlayan 

oldukça koruyucu bir biyolojik süreçtir (25). Otofaji süreci, LC3II ve p62 gibi bir dizi 

otofajik faktör tarafından sıkı bir şekilde düzenlenir (26). Yapılan çalışmalarda 

endometriozisli hastaların ektopik endometriumunda otofaji ile ilgili belirteçler olan LC3II 

ve Beklin-1'in ekspresyon düzeylerinin normal kadınlardan önemli ölçüde daha yüksek 

olduğu bulunmuştur.(27) Otofajinin indüksiyonunun ektopik endometrial hücrelerin 

migrasyonunu ve invazyonunu teşvik edebileceğini, otofajinin inhibisyonunun ise ektopik 

endometrial hücrelerin migrasyon ve invazyon yeteneğini etkili bir şekilde azaltabileceğini 

kanıtlamışlardır.(28) Bu sonuçlar, otofajinin ektopik endometrial hücrelerin hayatta kalma 

ve invazyon mekanizması olabileceğini düşündürmektedir. 
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2.3. EKSTRAGENİTAL ENDOMETRİOZİS  

Endometriozis, fonksiyonel endometrial glandular epitel ve stromasının uterus 

dışında yerleşmesidir. Çoğunlukla pelvik kavite içerisinde yerleşir, nadiren de olsa pelvik 

kavite dışında yerleşebilir. Düzenli menstruasyon gören kadınların %15’inde endometriozis 

görülmekte ve bu çoğunlukla pelvik bölgede izlenmektedir (29). Ekstrapelvik endometriozis 

fonksiyonel endometrial dokunun pelvik kavite dışına yerleşmesidir. Ekstrapelvik 

endometriozis, tüm vücut boşluklarında ve organlarında tanımlanmıştır; merkezi sinir 

sistemi, akciğer, ince ve kalın bağırsak, safra kesesi, böbrek, ekstremiteler, perine ve karın 

ön duvarında görülebilir (30). En sık pelvik kavitede, ekstra pelvik alanlarda ise en sık karın 

ön duvarında izlendiği görülmüştür (31). 

Karın ön duvarı endometriozisi, endometrial dokunun peritonun üzerinde bulunması 

olarak tanımlanır ve sıklığı %0,04 ile %5,5’tir. Primer ve sekonder (geçirilmiş batın cerrahi 

skar hattında) olarak ikiye ayrılır. Karın ön duvarı endometriozisi belirtileri arasında ele 

gelen kitle, karakteristik siklik ağrı, yüzeysel lezyondan kanama ve genel endometriozis 

semptomlarından dismenore, diskezi, disparoni bulunabilir (32). Karın ön duvarı 

patogenezinde önemli üç teori öne sürülmektedir. Bunlardan ilki Sampson teorisidir. 

Retrograde menstruasyon ile endometrial dokuların uterus dışına yerleştiği 

düşünülmektedir. Bu teori, endometriozis tanılı kadınlarda yüksek retrograde mestrual 

kanama ve çıkış obstrüksiyonu olan kadınlarda daha yüksek oranda endometriozis görülmesi 

ile desteklenmiştir. Fakat bu teori ile ekstrapelvik endometriozisin açıklanamaması ve 

endometriozis tanısı alan ve endometriozis olmayan hastalarda aynı oranda retrograde 

menstruasyon izlenmesi, endometriozisin multi-faktoryal bir mekanizması olduğu sonucuna 

yönlendirmiştir. İkinci teori Halban tarafından tanımlanan vaskuler diseminasyon teorisidir. 

Endometrial dokuların lenfovasküler kanallar aracılığı ile periferal sirkülasyona girdiği ve 

çeşitli dokulara yerleştiği düşünülmektedir. Üçüncü teori ise karın ön duvarındaki 

farklılaşmamış hücrelerin hormonal manipülasyon ile metaplazisidir (10, 33). Bu üç ana 

teorinin dışında uterus dışına yerleşen endometrial hücrelerin yok edilme yeteneğinde 

yetersizlik ile sonuçlanan bağışıklık sistemindeki hasarın endometriozis patogenezinde 

büyük rolü olduğu düşünülmektedir. Yetersiz ya da etkisiz bağışıklık sisteminin, büyük 

ölçüde doğal öldürücü hücre yeteneğinin azalması ile, endometriozis gelişimine neden 

olduğu düşünülmektedir.  

Endometriozis kronik inflamatuar bir süreç ile birliktedir ve endometrioziste lökosit 

ve makrofaj sayısı belirgin şekilde artmıştır. Bu hücreler, neo-anjiyogenezi artırmak için IL-

6, TNF-a, IL-1 ve IL-8 ile birlikte vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) gibi pro-
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inflamatuar sitokinleri salgılarlar ve bu da neo-anjiyogenezi artırarak endometriozisin 

ilerlemesine katkıda bulunur (10,33). 

2.4. SKAR ENDOMETRİOZİS TEDAVİSİ 

Skar endometrozisinin kesin tedavisi cerrahi olmakla birlikte hastanın semptom ve 

şikayetine göre hormonal tedavi, GnRH analogları ve nonsteroid anti-inflamatuvar ilaçlar 

kullanılabilir. Hormonal tedavi kombine oral kontraseptifler ve progestajenleri içerir. 

Östrojen-progesteron içeren kombine oral kontroseptiflerin siklik veya sürekli kullanımı 

mümkündür. Sürekli kullanımının daha etkili olduğu gösterilmiştir. Yalnızca progesteron 

içeren medikasyonlar, rahim içi araç veya cilt altı implantlar şeklinde de kullanılabilir. 

Benzer şekilde GnRH analoglarının sürekli kullanımı hipotalamus- hipofizer aksı 

baskılayarak hormonal supresyona neden olur (34). 

Skar endometriozisi tedavisinde cerrahi yapılması tek küratif tedavi yöntemidir. 

Endometriotik kistin çıkarılması aynı zamanda semptomların azalmasını da sağlar (35). 

Cerrahi istemeyen hastalarda hormal tedavi, NSAİ ilaçların yanı sıra skleroterapi ve Yüksek 

Yoğunluklu Odaklanmış Ultrason Ablasyonu (HIFUA) son yllarda tedavide kullanılmaya 

başlanmıştır. Skar endometriozis lezyonuna ultrason eşliğinde etanol enjeksiyonu ile yapılan 

skleroterapinin izole vakalarda geniş eksizyon sonrası karın duvarı defektlerini önlemede 

etkili olduğu rapor edilmiştir (36). HIFUA’nın skar endometriozisi tedavisinde nüks oranları 

%3,9 olarak bildirilmiş olup cerrahi tedaviye göre aneztezi alınması, kan kaybı ve pariyetal 

defektler gibi yan etkilerini daha düşük olduğunu gösterilmiştir (37). 

2.5. ENDOMETRİOZİS VE OTOFAJİ 

 Otofaji terimi yaklaşık 40 yıldan uzun süre önce Christian de Duve tarafından, büyük 

ölçüde mitokondri ve diğer intrasitoplazmik materyallerin lizozomların içinde degrade 

olması gözlemlenerek ortaya konulmuştur. Otofaji, apoptozdan farklı olarak, özel morfolojik 

değişikliklere ve benzersiz bir düzenleyici yola sahip, programlanmış bir hücre ölümü 

biçimidir. Örneğin otofajik sistem, sistein-aspartik proteaza (kaspaz) bağımlı değildir. 

Otofaji, hücre büyümesi, farklılaşması, dokunun yeniden şekillenmesi, hücre bağışıklığı, 

çevresel adaptasyon ve ölüm sürecinde çok önemli bir rol oynar. Otofajik programlanmış 

hücre ölümünün özellikleri arasında çift katmanlı otofagozom ve çok miktarda sitoplazmayı 

ve çok sayıda organeli kapsayan çok katmanlı, membrana bağlı yapılar bulunur. Plazmin 

sistemi sonunda bu bileşenleri ortadan kaldırır (38). 
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Otofajinin makro-otofaji, mikro-otofaji ve şaperon aracılı otofaji olarak üç türü 

olduğu izlenmiştir. Makro-otofajide sitoplazmik ürünler lizozoma çift membranlı veziküller 

ile iletilirken; mikro-otofajide sitoplazmik ürünler lizozomun invajinasyonu ile direk 

lizozomun içerisine alınır. Şaperon aracılı otofaji de ise şaperonlar ile birlikte lizozomal 

membrandan geçmektedir (38). 

Endometrial lezyonların orijini, birçok hipotez olmasına rağmen, henüz belirsizdir. 

En çok kabul edilen teori retrograde mentruasyon ile endometrial dokunun uterus dışına 

yerleşmesidir. İlerlemesi ve genişlemesi için immun sistemden kaçınması ya da adapte 

olması gerekmektedir. Bu proseslerden biri ise otofajidir ve bu teori endometriosiste 

otofajinin mekanizmasının araştırılmasına sebep olmuştur (39).  

Otofaji başladıktan sonra çift membranlı fagofor oluşur. Fagofor sitoplazmik 

materyali içine alarak kapanır ve otofagozomu oluşturur ve bu yapı lizozom ile birleşerek 

sitoplazmik materyalleri yıkar. Fagofor oluşumda kilit komponent Beklin-1 dir; otofajik 

proteinlerin preotofagozomal yapıya yönlenmesinde görevlidir. Beklin-1, şu ana kadar 

tanımlanmış 32 otofajiyle ilişkili genden (Atg) biridir. Beklin-1 fosfatidilinositol 3-kinaz 

(PI3K), Vps34 ile etkileşime girerek ve otofajik vezikül oluşumunda rol oynar. Beklin- 1 

ekspresyonundaki ve/veya fonksiyonel aktivitedeki azalmaların, kanser, Alzheimer, 

Huntington ve desminle ilişkili kardiyomiyopati sıklığında artışla ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (40).  

Endometriotik hücrelerde otofaji indüksiyonundan sorumlu iyi bir aday mekanizma 

oksidatif strestir. Endometriotik dokularda siklik kanama nedeniyle hemolizden salınan 

hemoglobin yüksek düzeyde hem birikmesine neden olur. Hem oksijenaz, üç izoformda 

(HO-1, -2 ve -3) bulunan bir mikrozomal enzimdir; bunların arasında HO-1 (aynı zamanda 

ısı şoku proteini 32 [HSP32] olarak da bilinir) çeşitli oksidan ve oksidan olmayan stres 

etkenleri tarafından indüklenebilir (41). Hem-oksijenaz 1, Hmox1 geni tarafından kodlanan 

stres duyarlı bir enzimdir. Hem oksijenaz-1 Hem’i parçalayarak karbonmonooksit, ferritin 

ve biliverdine dönüştürür. Bu üç son ürün kombinasyon halinde ya da tek başına anti-

inflamatuvar ve anti-oksidan etkiler gösterebildiği gibi hücre proliferasyonu ve 

apopitozunda rol almaktadırlar (4). HO-1 aynı zamanda otofajiyi uyararak da böyle bir 

hücresel koruma sağlayabilir.  

Literatür tarandığında karın ön duvarı endometriozisinde Beklin-1 ve Hem 

Oksijenaz-1’ın araştırıldığı yeterli çalışma bulunmamaktadır. Karın ön duvarı 

endometriozisinde halen mevcut medikal tedaviye kıyasla cerrahi tedavi seçeneğinin ön 

planda olduğu bilinir (6). Bundan hareketle bu tez çalışmasında karın ön duvarı 
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endometriozisi dokusu ile sağlıklı ötopik endometrium dokusunda Beklin-1 ve Hem 

Oksijenaz-1’ın ekspresyonunun araştırılması planlandı. Tezden elde edilecek verilerin 

ileride karın ön duvarı endometriozisinde patogenezi aydınlatmaya ve karın ön duvarı 

endometriozisinin medikal tedavisine yardımcı olabileceği düşünülmektedir. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

Bu tez çalışması 27.09.2023- 10.12.2023 tarihleri arasında İstanbul Göztepe Prof. Dr. 

Süleyman Yalçın Şehir Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Kliniğinde gerçekleştirildi. 

2023/0641 Karar Numarası ile İstanbul Medeniyet Üniversitesi, Göztepe Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi Klinik Araştırmaları Etik Kurulu tarafından onaylanmıştır. Araştırmada 

yer alacak katılımcı sayısı hesaplanırken G*Power 3.1.9 programı kullanılmıştır. Hesaplama 

yapılırken testin türüne göre belirtilen parametreler için etki büyüklüğü Rubens Paula Jr ve 

ark. çalışması baz alınarak 1.61, hata payı 0.05 ve güç değeri 0.95 olarak alınmıştır (42). 

Hesaplama sonucunda minimal katılımcı sayısı 24 olarak bulunmuştur. Bu tez çalışmasına 

karın duvarı endometriozis tanısı ile opere edilen, 18-50 yaş arasında, reprodüktif çağda, 

düzenli menstruasyonu olan hastalar dahil edildi. Hastalar iki gruba ayrıldı: Grup I: Karın 

ön duvarı endometriozisi olan ve cerrahi operasyon geçiren kadınlar. Grup II: Endometriozis 

olmayan kadınlar (kontrol grup). Grup I, karın ön duvarı endometriozisi tanısı ile cerrahi 

tedavi planlanan ve medikal tedavi almayan olgulardan oluştu. Kontrol grubunda yer alan 

kadınlar ise klinik ve cerrahi değerlendirme ile endometriozis saptanmayan, düzenli 

mensturasyonları olan, reprodüktif çağda kontrasepsiyon istemi, uterin prolapsus gibi bening 

jinekolojik nedenler ile operasyon yapılacak olgulardan oluştu. Dahil edilme kriterleri içinde 

18-50 yaş, reprodüktif çağda olmak ve düzenli menstruasyon olması yer aldı. Dışlama 

kriterleri içinde ise gebelik, laktasyon, menopoz, anormal uterin kanama, son 3 aya kadar 

hormonal ilaç, immunoterapi, steroid kullanımı olması, malign hastalık varlığı, akut veya 

kronik enfeksiyoz ve/veya sistemik inflamatuvar hastalık varlığı, intrauterin araç kullanımı, 

pelvik inflamatuvar hastalık yer aldı. Grup I’de yer alan karın ön duvarı endometriozisli 

olguların klinik tanısında semptomları ve görüntüleme bulguları ile değerlendirme yapıldı. 

Olguların, semptom ve bulguları içinde karın ön duvarında lokalize edilen mensturasyonla 

olan ağrı, ele gelen ve karın ön duvarında yer alan kitle, kitlenin büyümesi, palpable kitle 

yer aldı. Operasyon öncesi olgulara Sonoscape US cihazının (S40, 2014) lineer probu ile 

karın duvarında yer alan ve olguların lokalize ettiği alanlar öncelikli olarak yüzeyel ultrason 

(USG) incelmesi yapıldı. Yüzeyel USG, ile kistin yerleşimi boyutu ve karın ön duvarındaki 

yapılar ile ilişkisi kaydedildi. Ayrıca, ayırıcı tanıda yer alan diğer kitlelerin dışlanamadığı 

olgulara manyenik rezonans görüntüleme (MRI) ile radyolojik inceleme yapıldı.  
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Operasyon öncesi olguların demografik bulgularından yaş, boy, kilo, vücut kütle 

indeksi (VKİ), gravida, parite, önceki doğum yöntemi, daha önce geçirilen operasyonları ve 

insizyon şekilleri kaydedildi. Klinik bulgularından, primer ya da sekonder infertilite durumu, 

non siklik ağrı, diskezi, dismenore, disparoni semptomlarının varlığı ve semptomların 

şiddeti Visual Analog Skalaya göre (VAS) kaydedildi (Şekil 2.1). Biyopsi ile endometriozis 

tanısı, endometriozis için ilaç kullanımı varsa kullanılan medikasyonlar ve süresi, hastaların 

varsa son operasyondan ne kadar süre sonra semptomlarının başladığı sorgulandı. Tüm 

hastalardan operasyon öncesi alınan açlık periferik venöz kan örneklerinde biyokimyasal 

parametrelerden anti-Müllerian Hormon (AMH), kanser antijeni 125 (CA-125), kanser 

antijeni 19-9 (CA-19-9), karsinoembriyonik antijen (CEA), alfa fetoprotein (AFP), kanser 

antijeni 15-3 (CA15-3) ve hemogram örneklerinde inflamasyon belirteçlerinden beyaz kan 

hücreleri (WBC), platelet (PLT), nötrofil, lenfosit, monosit, eritrosit dağılım genişliği 

(RDW), ortalama platelet hacmi (MPV) ve koagulasyon parametrelerinden protrombin 

zamanı (PT), aktive parsiyel tromboplastin zamanı (APT), uluslararası normalleştirilmiş 

oran (INR) çalışıldı. Alınan sonuçlara göre nötrofil /lenfosit oranı, platelet/ lenfosit oranı, 

lenfosit / monosit oranı hesaplandı. Nötrofil /lenfosit oranı, nötrofil sayımı lenfosit sayımına 

bölünerek; platelet/ lenfosit oranı platelet sayımı lenfosit sayımına bölünerek, 

lenfosit/monosit oranı ise lenfosit sayımı monosit sayımına bölünerek hesaplandı.  

 

Şekil 3.1. Visual analog skala (VAS). 

Karın ön duvarı endometriozisi klinik tanısı konulan ve çalışmaya dahil edilen 

olgulara genel anestezi altında ameliyathane şartlarında, geniş lokal eksizyon ile 

endemetriotik kist eksizyonu yapıldı. Ameliyathanede laringeal maske altındanda (LMA) 

batın ve perine bölgesi temizliğini ve steril örtünmeyi takiben intraoperatif USG yapılarak 

endometriotik kist lokalize edildi. Kistin olduğu alanın üzerine yapılan cilt insizyonunu 
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takiben cilt ve ciltaltı dokular geçildi. Kist saptandıktan sonra etrafından yapılan geniş lokal 

eksizyon ile kist ekstirpe edildi. Endometriotik kistin eksiyonu sonrası dokular bol miktarda 

serum fizyolojik ile yıkandı; aspire edildi. Kist harice alınarak ortadan ikiye kesildi ve 

endometriotik kist net olarak vizualize edilip doğrulandı. Batın duvarı fasya defekti oluşan 

olgularda primer fasya tamiri gerçekleştirildi. Hiçbir olguda meş kullanımı gerekmedi. Cilt 

altına minivak dren yerleştirildi. Batın katları anatomiye uygun olarak kapatılarak operasyon 

sonlandırıldı. Doku usulüne uygun parçalara ayrılarak bir kısmı tez çalışması için saklandı. 

Karın ön duvarı endometriotik kistinin diğer parçaları patolojiye gönderildi. Postoperatif 

dönemde patoloji konfirmasyonu ile kistin endometriozis olarak raporlandığı olgular 

çalışmaya dahil edilirken endometriozis dışı raporlanan olgular çalışmadan dışlandı. 

Operasyonlar hastaların menstrüel siklusunun foliküler fazında gerçekleştirildi. Kontrol 

grubu olguları, bening jinekolojik nedenler ile laparatomi veya laparaskopi yapılan, cerrahi 

gözlemde ve operasyon sonrası patolojik incelemede endometriozis saptanmayan olgulardan 

oluştu. Ayrıca, kontrol grubu olguların öyküsünde endometriozis ile ilişkili semptom veya 

bulgular veya cerrahi ve patoloji öyküsü bulunmamaktaydı. Kontrol grubu olgularından 

endometrial örnekleme yapıldı. Genel anestezi altında, planlanan bening jinekolojik 

operasyon öncesi, litotomi pozisyonunda, batın ve perine bölgesi temizliğini ve steril 

örtünmeyi takiben steril spekulum yerleştirilerek kollum tenekulum ile tutuldu. Ardından 

Pipelle kullanılarak endometriyal örnekleme prosedürü gerçekleştirildi. Endometriyal 

örnekleme hastaların menstrüel siklusunun foliküler fazında gerçekleştirildi. Alınan 

endometriyal doku örnekleri tez çalışmasında kullanılmak üzere saklandı. Materyalin bir 

bölümü patolojiye gönderildi. Postoperatif patolojik inceleme sonrası endometrial polip, 

endometriyal hiperplazi gibi endometriyal patoloji saptanan olgular çalışma dışı bırakıldı. 

Çalışmaya dahil edilen hastalardan operasyon sırasında alınan endometrium 

materyalleri histolojik olarak değerlendirildi. Elde edilen dokular %10’luk nötral tamponlu 

formalin solüsyonu ile tespitinin ardından manuel rutin doku takibine alındı. Dokular takip 

aşamasında artan alkol serilerinden (%70, %80, %90, %96, %100) geçirilerek dehidrate 

edildi. Ksilen ile şeffaflaştırılan dokulara sıvı parafin infiltrasyonunun ardından Leica 

EG1150 Modüler Doku Gömme İstasyonunda (Leica Microsystems, Germany) parafine 

gömüldü. Parafin blokların Leica RM2245 rotary mikrotom (Leica Microsystems, Germany) 

ile 5 mikrometre kalındığında kesitleri lamlara alındı. Histolojik boyama için lama alınan 

örnekler bir gece 60 ᵒC etüvde bekletildikten sonra ksilen ile deparafinize edildi. Daha sonra 

azalan alkol serilerinden (%100, %96, %90, %80, %70) geçirilerek rehidrate edildi. Distile 

suda bekletilen preparatlar histomorfolojik inceleme için Hematoksilen (Bio-optica, katolog 

no: 05-06004) ve Eozin (Bio-optica, katolog no: 05-10003) ile boyandı. Histolojik 



 13 

incelemede alınan örneklerde endometriuma ait bez ve stroma yapıları spesifik morfolojik 

sınıflamaya göre değerlendirildi (Abrao vd., 2003). Değerlendirmeler, ışık mikroskobunda 

(Olympus BX53) gerçekleştirildi.  

İmmunohistokimyasal inceleme amacıyla 5 mikrometre kalınlığında, pozitif şarjlı 

lama alınan tüm kesitler, 1 gece 60 ᵒC etüvde bekletildikten sonra ksilen ve azalan alkol 

serilerinden (%100, %96, %90, %70) geçirilerek deparafinize ve rehidrate edildi. Distile 

suda bekletildi. Tris Buffer Salin + Tween 20, pH: 7,6 (EPİPLAST, katolog no: IHC-

TBST10-1L) ile yıkanıp, Tris-Edta buffer (EPIPLAST, katolog no: IHC-TEB10-1L) 

solüsyonunda mikrodalga ile antijen geri kazanımı uygulandı. TBS-T ile tekrar yıkandıktan 

sonra hidrofobik kalem ile dokuların etrafı çizildi. UltraVision Hydrogen Peroxide Block 

(Thermo Fisher, katolog no: TA-125-H2O2Q) ile endojen peroksidaz aktivitesi baskılandı. 

TBS-T ile yıkandıktan sonra nonspesifik zemin boyanmasını önlemek için Ultra V Block 

(Thermo Fisher, UltraVision Polyvalent HRP Kit, katolog no: TP-125-HL) solüsyonu ile 

inkübe edildi. Ardından primer antikorlar (Beclin-1 [EP304], Epitomics, katolog no: AC-

0276RUO ve HO-1 [E8B7A], CellSignaling, katolog no: CST 26416S) sırasıyla 1/200 ve 

1/400 oranında dilüe edilerek 1 gece +4C’de inkübe edildi. Preparatlar ertesi gün oda 

sıcaklığına alınıp TBS-T ile yıkandı. Preparatlara Sekonder antikor (Biotinylated Goat Anti-

Polyvalent, UltraVision Polyvalent HRP Kit katolog no: TP-125-HL) uygulandı, 10 dk 

bekletildi, TBS-T ile yıkandı. Streptavidin Peroxidase (Thermo Fisher UltraVision 

Polyvalent HRP Kit katolog no: TP-125-HL) damlatıp 10 dk bekletildi. TBS-T ile yıkandı 

ve AEC Chromogen Kit (Thermo Fisher, katolog no: TA-125-HA) ile renk oluşumu 

sağlandı. Distile suda yıkandı. Karşıt boyama için doku üzerine hematoksilen damlatıldı, 3 

dk bekletildi ve akar suda yıkandı. Ardından su bazlı kapatma medyumu kullanılarak lamelle 

kapatıldı. Beclin-1 immuhohistokimyasal çalışmada semi kantitatif değerlendirme için 

preparatlar ışık mikroskobu (Olympus BX53) ile incelendi. Remmele ve Stegner semi 

kantitatif skorlama sistemi (immünreaktivite (IR) skoru) kullanılarak hücrelerin boyanma 

oranı ve yoğunluğu hesaplandı. Her preparatta 40 x büyütmede 4 alan incelenip her alanda 

yaklaşık 100 endometrial gland ve 100 stromal hücre sayıldı. Her alanda sayılan toplam 200 

hücrenin boyanma yüzdesi ayrı ayrı hesaplandı. Boyanma yüzdesi 0 (<10% pozitif hücre), 

1 (10–25% pozitif hücre), 2 (26–50% pozitif hücre), 3 (50–75% pozitif hücre), or 4 (76 – 

100% pozitif hücre) olarak sınıflandırıldı. Boyanma yüzdesi hesaplanan hücreler boyanma 

yoğunluğuna göre; boyanma yok (-), zayıf boyanma (+), orta boyanma (++) ve güçlü 

boyanma (+++) olarak sınıflandırılıp toplam immunohistokimya boyanma skoru vermek 

üzere boyanma yoğunluğu ve yüzdesi sınıflandırmaları çarpımı kulanıldı (43). Dört alan için 

belirlenen IR skoru ortalaması alındı ve preparatın IR skoru olarak belirlendi. HO-1 
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immunohistokimyasal değerlendirmede her preparattan 40 x büyütmede 4 alan 

fotoğraflanıp, görüntüler İmage J yazılımı ile değerlendirildi. Her alanda pozitif boyanan 

hücreler sayılıp ortalaması alındı. İncelenen preparatlar Olympus DP21 Dijital Mikroskop 

Kamerası ile fotoğraflandı. 

Araştırmada verilerin analiz edilmesi için IBM SPSS 27 paket programı 

kullanılmıştır. Sürekli veriler ortalama ± standart sapma olarak, kategorik veriler ise frekans 

ve yüzde olarak gösterilmiştir. Gruplara göre kategorik değişkenler arasındaki farklılık 

karşılaştırmalarında beklenen değer sayısı 5 ve üzerinde olan ya da beklenen değer sayısı 

5’in altında olan hücrelerin oranı %20’yi geçmeyen 2x2 ve RxC tablolarda Pearson ki-kare, 

beklenen değer sayısı 5’in altında olan hücrelerin oranı %20’yi geçen 2x2 tablolarda Fisher 

exact test ve RxC tablolarda ise Fisher Freeman Halton testi kullanılmıştır. Sürekli 

değişkenler normal dağılım göstermediğinden dolayı gruplara göre karşılaştırılmasında 

Mann-Whitney U testi kullanılmıştır. Sürekli değişkenler arasındaki ilişkide Spearman’ın 

sıralama korelasyon testi kullanılmıştır. Tüm analizler için istatiksel anlamlılık p<0.05 

olarak kabul edilmiştir. 
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4. BULGULAR 

Bu tez çalışmasına karın ön duvarı endometriozisi grubuna ait 12 olgu ve kontrol 

grubuna ait 12 olgu dahil edildi. Karın ön duvarı endometriozisli olguda ait preoperatif 

endometriotik kistin ultrasonografik görüntüsü Şekil 4.1’de verildi. Ayrıca karın ön duvarı 

endometriozisli olguda pelvis MRG görüntüsü Şekil 4.2 ve 4.3’ de verildi. Kontrol grubunun 

yaş ortalaması 37.33±5.23, boy ortalaması 163.67±5.88, kilo ortalaması 71.25±11.98 ve BKİ 

ortalaması 26.60±4.25 olup; karın ön duvarı endometriozisi olan hastalarının yaş ortalaması 

33.50±6.19 (p= 0,078), boy ortalaması 162.67±6.10 (p= 0,630), kilo ortalaması 70.50±15.23 

(p=0,977) ve BKİ ortalaması 26.51±4.87’dir (p= 0,887). Kontrol grubunun %50’sinin 

doğum sayısı 3 olup karın ön duvarı endometriozisi olan hastaların %58,3’ünün doğum 

sayısı 1’dir. Kontrol grubunun %58,3’ünün öyküsünde sezaryen doğum görülmezken karın 

ön duvarı endometriozisi olan hastaların %50’inin öyküsünde 1 ve %41,7’sinde 2 kez 

sezaryen ile doğum görülmüştür. Kontrol grubunun gebelik sayısı ortalaması ve standart 

sapması 3,75±2,14, doğum sayısı ortalaması ve standart sapması 3,00±1,35 ve sezaryen 

sayısı ortalaması ve standart sapması 0,75±1,14 olup, karın ön duvarı endometriozisinde 

gebelik sayısı ortalaması ve standart sapması 1,75±0,62 (p= 0,001), doğum sayısı ortalaması 

ve standart sapması 1,50±0,67 (p= 0,002) ve sezaryen sayısı ortalaması ve standart sapması 

1,33±0,65’tir (p= 0,048). Karın ön duvarı endometriozisi olan hastaların %41,7’sinde siklik 

ağrı, %25’inde ağrılı kitle, %16,7’sinde palbable kitle ve %16.7’sinde non-siklik ağrı 

görülmektedir. Kontrol grubunun %75’inin non-siklik ağrı VAS skoru 0 olup karın ön duvarı 

endometriozisi olan hastalarda bu oran %41,7’dir. Kontrol grubunun %83,3’ünün disparoni 

VAS skoru 0 olup karın ön duvarı endometriozisi olan hastalarda bu oran %50’dir. Kontrol 

grubu ve karın ön duvarı endometriozisi olan hastalara ait preoperatif dönemde kaydedilen 

demografik ve klinik sonuçlar Tablo 1’de verilmiştir. 
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Şekil 4.1. Karın ön duvarı endometriozisli olguda preoperatif endometriotik kistin ultrasonografik 

görüntüsü. 

 

Şekil 4.2. 21 yaşında, 2021 yılında sezaryan ile doğum öyküsü olan hasta. Pelvis MRI T2 ağırlıklı 

görüntülemede sol alt paraumblikal bölgede 28x24 mm hiperintense kitle (A). Pelvis MRI T1 ağırlıklı 

görüntülemede sol alt paraumblikal bölgede 28x24 mm hipointense lezyon (B). 

 

Şekil 4.3. 43 yaşında 11 yıl önce sezaryan ile doğum öyküsü olan hasta. Pelvis MRI T2 ağırlıklı 

görüntülemede sol rektus kası üzerinde 21x20 mm hipointense lezyon (A). Pelvis MRI T1 ağırlıklı 

görüntülemede sol rektus kası üzerinde 21x20 mm hiperintense kitle (B). 
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Tablo 4.1. Karın ön duvar endometriozisi ve kontrol gruplarına ait demografik ve klinik özellikler. 

Özellikler  

Kontrol  

Grubu  

(N=12) 

Karın Ön Duvar 

Endometriozisi 

Grup(N=12) 

İstatistiksel  

Analiz 

U p** 

Yaş x̄±SS 37,33±5,23 33,50±6,19 41,00 0,078 

Boy x̄±SS 163,67±5,88 162,67±6,10 63,50 0,630 
Kilo x̄±SS 71,25±11,98 70,50±15,23 71,50 0,977 
BKİ x̄±SS 26,60±4,25 26,51±4,87 69,50 0,887 
Gebelik Sayısı x̄±SS 3,75±2,14 1,75±0,62 17,50 0,001 

Doğum Sayısı x̄±SS 3,00±1,35 1,50±0,67 20,50 0,002 

Sezaryen Sayısı x̄±SS 0,75±1,14 1,33±0,65 39,50 0,048 

Sigara Kullanma 
Evet 5 (41,7) 2 (16,7) 

- 0,371a 
Hayır 7 (58,3) 10 (83,3) 

Infertilite 

Yok 12 (100,0) 10 (83,3) 
2,045 0,476 Primer 0 (0,0) 1 (8,3) 

Sekonder 0 (0,0) 1 (8,3) 

Anormal Uterin 

Kanaması 

Var 2 (16,7) 2 (16,7) 
- 1,000a 

Yok 10 (83,3) 10 (83,3) 

Akut Pelvik Ağrı 
Var 2 (16,7) 6 (50,0) 

- 0,193a 
Yok 10 (83,3) 6 (50,0) 

Karın Ön Duvarı 

Endometriozis Asıl 

Semptom 

Yok 12 (100,0) 0 (0,0) 

24,413 0,000 
Ağrılı Kitle 0 (0,0) 3 (25,0) 
Palbable Kitle 0 (0,0) 2 (16,7) 
Siklik Ağrı 0 (0,0) 5 (41,7) 
Non-Siklik Ağrı 0 (0,0) 2 (16,7) 

Daha Önce 

Endometriozis Tanısı 

Var 0 (0,0) 2 (16,7) 
- 0,478a 

Yok 12 (100,0) 10 (83,3) 

Non-Siklik Ağrı VAS 

Skoru 

0 9 (75,0) 5 (41,7) 

5,459 0,266 
4 0 (0,0) 3 (25,0) 
6 1 (8,3) 2 (16,7) 
8 1 (8,3) 2 (16,7) 
10 1 (8,3) 0 (0,0) 

Disparoni VAS Skoru 

0 10 (83,3) 6 (50,0) 

5,849 0,173 
3 0 (0,0) 1 (8,3) 
4 0 (0,0) 1 (8,3) 
5 2 (16,7) 1 (8,3) 
6 0 (0,0) 3 (25,0) 

Dismenore VAS Skoru 

0 8 (66,7) 4 (33,3) 

7,217 0,223 

1 1 (8,3) 0 (0,0) 
4 0 (0,0) 1 (8,3) 
5 0 (0,0) 2 (16,7) 
6 0 (0,0) 2 (16,7) 
7 1 (8,3) 2 (16,7) 
10 2 (16,7) 1 (8,3) 

Diskezi VAS Skoru 

0 11 (91,7) 10 (83,3) 

2,853 1,000 
4 0 (0,0) 1 (8,3) 
6 0 (0,0) 1 (8,3) 
7 1 (8,3) 0 (0,0) 
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Tablo 4.1 (devamı. Karın ön duvar endometriozisi ve kontrol gruplarına ait demografik ve klinik 

özellikler. 

Özellikler  

Kontrol  

Grubu  

(N=12) 

Karın Ön Duvar 

Endometriozisi 

Grup(N=12) 

İstatistiksel  

Analiz 

U p** 

Sezaryen Dışı Geçirilmiş 

Operasyon 

LS Apendektomi 0 (0,0) 1 (8,3) 

7,293 0,207 

Skar Endometriozisi 0 (0,0) 3 (25,0) 
LS BTL 1 (8,3) 0 (0,0) 
LS Kolesistektomi 1 (8,3) 0 (0,0) 
LT LS 1 (8,3) 0 (0,0) 
LT Nefrolithiazis 1 (8,3) 0 (0,0) 
Yok 8 (66,7) 8 (66,7) 

Önceki İnsizyon Sayısı 

Yeri 

LS1 1 (8,3) 0 (0,0) 

19,788 0,000 

LT1 LS1 1 (8,3) 0 (0,0) 
LT1 PF1 1 (8,3) 0 (0,0) 
PF1 1 (8,3) 3 (25,0) 
PF1 LS1 0 (0,0) 2 (16,7) 
PF2 0 (0,0) 6 (50,0) 
PF3 2 (16,7) 0 (0,0) 
Yok 5 (41,7) 0 (0,0) 

Kısaltmalar: L/S, laparoskopi; L/T, laparatomi; BTL,bilateral tüp ligasyonu 
p < 0,05 istatistiksel anlamlı kabul edilmiştir. 
İstatistiksel anlamlı sonuçlar koyu renk ile gösterilmiştir 
*Fisher Freeman Halton testi, aFisher exact testi, bSütun yüzdesi, **Mann-Whitney U testi 

Kontrol grubunun biyokimyasal parametrelerine ait ortalama ve standart sapmaları 

sırasıyla AMH 1.44±1.58, AFP 1.87±1.13, CA-125 17.44±9.97, CA15-3 12.63±4.81, CA-

19-9 8.95±6.64, CEA 1.33±1.50, WBC 7.10±1.77, PLT 263.42±58.88, nötrofil 4.31±1.55, 

lenfosit 1.92±0.49, monosit 0.38±0.14, RDW 39.26±14.38, MPV 10.31±0.93, 

nötrofil/lenfosit 2.26±0.62, PLT/lenfosit 143.71±43.20, lenfosit/monosit 5.27±1.07, PT 

14.30±1.20, APT 29.35±1.07, INR 1.10±0.10 ve CRP 3.73±2.49 olup abdominal duvar 

endometriozis hastalarında ise AMH 3.26±2.58, AFP 2.14±1.04, CA-125 38.83±36.33, 

CA15-3 11.41±5.23, CA-19-9 15.35±14.15, CEA 1.24±1.86, WBC 7.18±1.95, PLT 

285.17±51.37, nötrofil 4.44±1.33, lenfosit 2.23±0.66, monosit 0.37±0.08, RDW 44.67±2.87, 

MPV 10.21±1.08, nötrofil/lenfosit 2.06±0.53, PLT/Lenfosit 138.81±51.39, lenfosit/monosit 

6.03±1.26, PT 14.03±1.11, APT 29.87±1.78, INR 1.08±0.09 ve CRP 3.72±3.17’dir. Gruplar 

arasında AMH, AFP, CA-125, CA15-3, CA-19-9, CEA, WBC, PLT, nötrofil, lenfosit, 

monosit, RDW, MPV, PT, APT, INR, CRP parametreleri ve nötrofil/lenfosit, 

platelet/lenfosit, lenfosit/monosit, oranları karşılaştırıldığında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı (p > 0,05). Kontrol grubu ve karın ön duvarı endometriozisi olan hastaların 

preoperatif döneme ait biyokimyasal sonuçlar Tablo 2’de verilmiştir. 
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Tablo 4.2. Karın ön duvar endometriozisi ve kontrol gruplarına ait demografik ve klinik özellikler. 

Biyokimyasal 

Parametreler 
 

Kontrol  

Grup  

(N=12) 

Karın Ön Duvarı 

Endometriozisi 

Grup 

(N=12) 

İstatistiksel  
Analiz 

U p* 

AMH x̄±SS 1,44±1,58 3,26±2,58 40,00 0,065 
AFP x̄±SS 1,87±1,13 2,14±1,04 60,00 0,487 
CA-125 x̄±SS 17,44±9,97 38,83±36,33 42,00 0,083 
CA15-3 x̄±SS 12,63±4,81 11,41±5,23 64,50 0,665 
CA-19-9 x̄±SS 8,95±6,64 15,35±14,15 49,50 0,194 
CEA x̄±SS 1,33±1,50 1,24±1,86 69,50 0,885 
WBC x̄±SS 7,10±1,77 7,18±1,95 69,00 0,862 
PLT x̄±SS 263,42±58,88 285,17±51,37 61,50 0,544 
Nötrofil x̄±SS 4,31±1,55 4,44±1,33 67,00 0,773 
Lenfosit x̄±SS 1,92±0,49 2,23±0,66 55,00 0,324 
Monosit x̄±SS 0,38±0,14 0,37±0,08 63,00 0,603 
RDW x̄±SS 39,26±14,38 44,67±2,87 67,50 0,793 
MPV x̄±SS 10,31±0,93 10,21±1,08 69,00 0,862 
Nötrofil/Lenfosit x̄±SS 2,26±0,62 2,06±0,53 64,00 0,644 
PLT/Lenfosit x̄±SS 143,71±43,20 138,81±51,39 65,00 0,686 
Lenfosit/Monosit x̄±SS 5,27±1,07 6,03±1,26 43,00 0,094 
PT x̄±SS 14,30±1,20 14,03±1,11 70,50 0,931 
APT x̄±SS 29,35±1,07 29,87±1,78 44,50 0,112 
INR x̄±SS 1,10±0,10 1,08±0,09 67,50 0,795 
CRP x̄±SS 3,73±2,49 3,72±3,17 68,00 0,817 

Kısaltmalar: Anti-Müllerian Hormon (AMH), kanser antijeni 125 (CA-125), kanser antijeni 19-9 (CA-19-9), 
karsinoembriyonik antijen (CEA), alfa fetoprotein (AFP), kanser antijeni 15-3 (CA15-3), beyaz kan hücreleri 
(WBC), platelet (PLT), nötrofil, lenfosit, monosit, eritrosit dağılım genişliği (RDW), ortalama platelet hacmi 

(MPV), protrombin zamanı (PT), aktive parsiyel tromboplastin zamanı (APT), uluslararası normalleştirilmiş 

oran (INR) 
Nötrofil /lenfosit oranı, nötrofil sayımı lenfosit sayımına bölünerek; platelet/ lenfosit oranı platelet sayımı 

lenfosit sayımına bölünerek, lenfosit/monosit oranı ise lenfosit sayımı monosit sayımına bölünerek hesaplandı. 
p < 0,05 istatistiksel anlamlı kabul edilmiştir. 
*Mann-Whitney U testi 

Karın ön duvarı endometriozis grupta operasyon sırasında çıkarılan karın ön duvar 

endometriomaların operasyon masasında tam ve ikiye bölünmüş görüntüleri Şekil 4.4 ve 

4.7’de verildi.  

 

Şekil 4.4. İntraoperatif karın ön duvarı endometrioma görüntüsü. 
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Şekil 4.5. İntraoperatif karın ön duvarı endometrioma görüntüsü. 

 

Şekil 4.6. İntraoperatif karın ön duvarı endometriomasının ikiye kesilmiş görüntüsü. 

 

Şekil 4.7. İntraoperatif karın ön duvarı endometriomasının ikiye kesilmiş görüntüsü. 

Karın ön duvarı endometriozisi olan olguların klinik ve cerrahi sonuçlarına 

bakıldığında olguların %25’inde son operasyonda 1 yıl sonra karın ön duvarı endometriozisi 

ile ilişkili asıl semptomlar başlarken; %16.7’sinde 1,5 yıl, %16,7’sinde 2 yıl ve %41,5’inde 

2.5-10 yıl sonra asıl semptomlar başlamıştır. Semptomların süresi %8.3’ünde 1.5 ay, 

%8.3’ünde 4 ay, %16.7’sinde 6 ay, %8.3’ünde 8 ay, %25’inde 1 yıl ve %33.2’sinde 18-120 

aydır. Karın ön duvarı endometriozisi olan olguların %16.7’si levonorgestrel içeren rahim 

içi araç ve %16.7’si Dienogest kullanmıştı; ilaç kullanım süresi %75’i için 6 ay ve %25’i 
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için 12 aydır. Karın ön duvarı endometriozisi olan hastalara preoperatif dönemde yapılan 

tanısal yöntem olguların %75’i için US, %16,7’si için MRI ve %8,3’ü için US ve MRI’dır. 

Operasyon sırasında endometriotik kistin %75’inin yerleşimi rektus kası üzerinde 

saptanmıştır. Tüm karın ön duvarı endometriozisi olan olgularda 1 adet endometriotik kist 

saptanmıştır. Karın ön duvarı endometriozisi grubuna ait klinik ve cerrahi sonuçlar Tablo 

3.’te verilmiştir. 

Tablo 4.3. Karın ön duvarı endometriozisi grubuna ait klinik ve cerrahi sonuçlar. 

Son operasyon ile semptomların başlangıç zamanı arası süre, yıl N (12) % 

1 3 25,0 
1,5  2 16,7 
2 2 16,7 
2,5  1 8,3 
3 1 8,3 
4  1 8,3 
7  1 8,3 
10 1 8,3 
Asıl semptomların süresi, ay  N % 
1.5  1 8,3 
4  1 8,3 
6  2 16,7 
8  1 8,3 
12 3 25,0 
18 1 8,3 
36 1 8,3 
72 1 8,3 
120 1 8,3 
Endometriozis için ilaç kullanımı N % 
Levonorgestrel içeren rahim içi araç 2 16,7 
Dienogest 2 16,7 
Yok 8 66,7 
İlaç kullanım süresi, ay  N % 
6 3 75,0 
12 1 25,0 
Tanısal Yöntem N % 

US 9 75,0 
US + MRI 2 16,7 
US + MRI 1 8,3 
Opreasyon sırasında endometriotik kistin yerleşimi N % 
Batın Fasyası Üstü 2 16,7 
Rektus Kası Üzeri 9 75,0 
Subkutanöz Yağ Doku 1 8,3 
Lokalizasyon N % 
İnsizyon sağ laterali  6 54,5 
İnsizyon sol laterali  5 45,5 
Karın ön duvarı endometriotik kistin çapı, cm N % 
1.5 1 8,3 
2 2 16,7 
2,5 2 16,7 
3  4 33,3 
4 3 25,0 
Endometriotik kist sayısı  N % 
1 12 100,00 
Kısaltmalar: US: Ultrasonografi, MRI: Manyetik rezonans görüntüleme 
Sonuçlar n, % olarak verilmiştir 
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Beklin-1 ekspresyonunun endometriyal glanduler (p =0,013) ve endometriyal 

stromal hücrelerde (p<0,001) IRS ortalamalarının gruplara göre anlamlı olarak farklılaştığı 

bulundu. Buna göre Beklin-1 ekspresyonu IRS ortalamasının kontrol ötopik endometriuma 

göre karın ön duvar endometrioması endometriyal glanduler ve stromal hücrelerinde 

istatistiksel olarak anlamlı yüksek olduğu bulundu (Tablo 4).  

Endometriyal glandüler hücreler ve stromal hücrelerdeki ekspresyonunun IRS 

ortalamalarının gruplara göre dağılımı Şekil 4.8’de verildi. Bundan başka, HO-1 

ekspresyonu kontrol ötopik endometrium ve karın ön duvar endometrioması stromal 

hücrelerinde karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (Tablo 4). 

Endometriyal stromal hücrelerdeki HO-1 ekspresyonunun gruplara göre dağılımı Şekil 

4.9’da verildi. 

Tablo 4.4. Beklin-1’in endometriyal glandüler hücreler ve stromal hücrelerdeki ekspresyonunun 

immunoreaktivite skoru (IRS) ortalamalarının gruplar arasında karşılaştırılması. 

Ekspresyon sonuçları  
Kontrol Grup 

(N=12) 

Karın Ön Duvar 

Endometriozis 

Grup (N=12) 

İstatistiksel Analiz* 

U p 

Beklin-1 endometriyal 
glandüler hücreler IRS x̄±SS 8,40±0,82 9,83±1,48 29,000 0,013 

Beklin-1 endometriyal 
stromal hücreler IRS x̄±SS 5,88±1,81 9,28±1,39 10,500 0,000 

HO-I stromal hücrelerde 

ekspresyonu x̄±SS 93,06±26,58 101,44±47,35 60,000 0,488 

Kısaltmalar: HO-1, hem oksijenaz -1, IRS, immunoreaktivite skoru 
*Mann-Whitney U testi 
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Şekil 4.8. Beklin-1’in endometriyal glandüler hücreler ve stromal hücrelerdeki ekspresyonunun 

immunoreaktivite skoru (IRS) ortalamalarının gruplara göre dağılımı. 

 

Şekil 4.9. Endometriyal stromal hücrelerdeki HO-I ekspresyonunu ortalamalarının gruplara göre 

dağılımı. 
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Kontrol grubunda, HO-I protein ekspresyonu ile CEA arasında orta düzeyde pozitif 

yönlü anlamlı bir ilişki bulunmuştur (rS=0,623, p<0,05) (Tablo 5). 

Tablo 4.5. Kontrol grubunun, klinik ve biyokimyasal parametreleri ile beklin-1 ekspresyonunun 

immunoreaktivite skoru (IRS) ortalamaları ve HO-I protein ekspresyonu arasındaki ilişki. 

Klinik ve Biyokimyasal 

Parametreler 

Beklin-1 IRS  

Glandüler Hücreler  

Beclin IRS 

Stromal Hücreler 

HO-I  

Ekspresyonu 

rS p rS p rS p 

Yaş -0,046 0,887 0,058 0,857 -0,105 0,744 
Boy -0,265 0,406 -0,250 0,432 0,253 0,427 
Kilo -0,227 0,478 -0,048 0,883 -0,057 0,861 
BKİ -0,265 0,405 0,116 0,720 -0,273 0,391 
Gebelik Sayısı 0,127 0,694 0,021 0,949 0,161 0,617 
Doğum Sayısı 0,165 0,607 0,104 0,748 0,440 0,152 
Sezaryen Sayısı 0,359 0,252 -0,415 0,179 -0,453 0,139 
Non-Siklik Ağrı VAS Skoru 0,204 0,525 -0,014 0,966 0,046 0,887 
Disparoni VAS Skoru -0,065 0,840 -0,098 0,763 0,453 0,139 
Dismenore VAS Skoru 0,411 0,184 -0,414 0,181 -0,121 0,708 
Diskezi VAS Skoru -0,486 0,110 0,000 1,000 0,480 0,114 
AMH -0,519 0,083 -0,133 0,680 0,063 0,846 
AFP -0,537 0,072 0,339 0,281 -0,155 0,631 
CA-125 -0,364 0,245 0,063 0,845 -0,021 0,948 
CA15-3 -0,279 0,380 -0,386 0,215 0,252 0,430 
CA-19-9 0,004 0,991 0,305 0,335 0,448 0,145 
CEA 0,200 0,533 0,197 0,540 0,623* 0,030 

WBC -0,166 0,606 0,168 0,601 0,336 0,286 
PLT 0,315 0,319 0,179 0,578 0,441 0,152 
Nötrofil -0,184 0,568 -0,081 0,803 0,524 0,080 
Lenfosit 0,075 0,817 -0,108 0,739 0,535 0,073 
Monosit 0,145 0,653 -0,123 0,704 0,413 0,183 
RDW -0,248 0,437 0,244 0,444 -0,215 0,502 
MPV -0,188 0,559 -0,058 0,858 -0,515 0,087 
Nötrofil/Lenfosit -0,385 0,216 0,249 0,435 0,007 0,983 
PLT/Lenfosit 0,117 0,718 0,460 0,133 -0,140 0,665 
Lenfosit/Monosit 0,009 0,978 0,056 0,862 -0,077 0,812 
PT -0,080 0,805 0,042 0,896 -0,239 0,454 
APT -0,098 0,763 0,331 0,293 -0,302 0,340 
INR -0,094 0,771 0,021 0,948 -0,316 0,316 
CRP 0,356 0,256 -0,049 0,879 0,483 0,111 
Kısaltmalar: İmmunoreaktivite Skoru (IRS), Heme-oksijenaz-1 (HO-1), Anti-Müllerian Hormon (AMH), 
kanser antijeni 125 (CA-125), kanser antijeni 19-9 (CA-19-9), karsinoembriyonik antijen (CEA), alfa 
fetoprotein (AFP), kanser antijeni 15-3 (CA15-3), beyaz kan hücreleri (WBC), platelet (PLT), nötrofil, lenfosit, 

monosit, eritrosit dağılım genişliği (RDW), ortalama platelet hacmi (MPV), protrombin zamanı (PT), aktive 

parsiyel tromboplastin zamanı (APT), uluslararası normalleştirilmiş oran (INR), Nötrofil /lenfosit oranı, 

nötrofil sayımı lenfosit sayımına bölünerek; platelet/ lenfosit oranı platelet sayımı lenfosit sayımına bölünerek, 

lenfosit/monosit oranı ise lenfosit sayımı monosit sayımına bölünerek hesaplandı. 
*p<0,05 

Karın ön duvarı endometriozisi grubunda Beklin-1 endometriyal stromal 

hücrelerdeki ekspresyonu ile yaş arasında yüksek düzeyde pozitif yönlü anlamlı bir ilişki 

bulunmuştur (rS=0,753, p<0,01). HO-I ekspresyonu ile non-siklik ağrı VAS skoru (rS=0,612, 
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p<0,05) ve CEA (rS=0,635, p<0,05) arasında orta düzeyde pozitif yönlü anlamlı bir ilişki 

bulunmuştur (Tablo 6). 

Tablo 4. 6. Karın ön duvarı endometriozisi grubunun klinik ve biyokimyasal parametreleri ile beklin-1 

ekspresyonu immunoreaktivite skoru (IRS) ortalamaları ve HO-I protein ekspresyonu arasındaki ilişki. 

Klinik ve Biyokimyasal 

Parametreler 

Beklin-1 IRS  

Glandüler Hücreler  

Beclin IRS  

Stromal Hücreler 

HO-I  

Ekspresyonu 

rS p rS p rS p 

Yaş 0,368 0,239 0,753** 0,005 -0,493 0,103 
Boy -0,193 0,548 -0,058 0,858 -0,064 0,843 
Kilo -0,518 0,085 -0,029 0,929 -0,085 0,794 
BKİ -0,501 0,097 -0,052 0,873 -0,077 0,812 
Gebelik Sayısı -0,321 0,309 -0,344 0,274 -0,208 0,517 
Doğum Sayısı -0,245 0,443 -0,218 0,497 -0,349 0,266 
Sezaryen Sayısı -0,192 0,550 -0,278 0,382 -0,171 0,594 
Non-Siklik Ağrı VAS Skoru 0,137 0,672 -0,368 0,239 0,612* 0,035 

Disparoni VAS Skoru -0,246 0,440 -0,541 0,069 0,269 0,397 
Dismenore VAS Skoru 0,050 0,876 0,013 0,969 0,133 0,681 
Diskezi VAS Skoru -0,157 0,626 -0,214 0,505 -0,092 0,777 
AMH -0,106 0,744 -0,285 0,369 0,235 0,463 
AFP -0,021 0,948 -0,105 0,744 0,012 0,970 
CA-125 0,331 0,293 -0,061 0,852 0,308 0,330 
CA15-3 0,106 0,744 -0,218 0,497 0,504 0,094 
CA-19-9 0,401 0,196 -0,086 0,791 0,315 0,318 
CEA 0,145 0,654 -0,116 0,719 0,635* 0,026 

WBC 0,025 0,939 -0,102 0,752 0,425 0,168 
PLT -0,408 0,187 -0,021 0,947 0,200 0,534 
Nötrofil -0,021 0,948 -0,016 0,960 0,468 0,125 
Lenfosit 0,131 0,685 -0,220 0,491 0,165 0,607 
Monosit -0,025 0,939 -0,247 0,438 0,366 0,242 
RDW -0,180 0,577 0,322 0,308 -0,177 0,583 
MPV -0,099 0,760 -0,313 0,322 -0,088 0,786 
Nötrofil/Lenfosit -0,176 0,584 0,210 0,512 0,224 0,484 
PLT/Lenfosit -0,359 0,252 0,111 0,732 -0,105 0,745 
Lenfosit/Monosit 0,261 0,413 -0,125 0,699 0,000 1,000 
PT 0,049 0,879 -0,242 0,449 0,315 0,319 
APT 0,420 0,174 -0,359 0,252 0,565 0,056 
INR 0,000 1,000 -0,236 0,461 0,281 0,377 
CRP -0,549 0,064 -0,489 0,107 0,305 0,336 
Kısaltmalar: İmmunoreaktivite Skoru (IRS), Heme-oksijenaz-1 (HO-1, Anti-Müllerian Hormon (AMH), 
kanser antijeni 125 (CA-125), kanser antijeni 19-9 (CA-19-9), karsinoembriyonik antijen (CEA), alfa 
fetoprotein (AFP), kanser antijeni 15-3 (CA15-3), beyaz kan hücreleri (WBC), platelet (PLT), nötrofil, lenfosit, 

monosit, eritrosit dağılım genişliği (RDW), ortalama platelet hacmi (MPV), protrombin zamanı (PT), aktive 

parsiyel tromboplastin zamanı (APT), uluslararası normalleştirilmiş oran (INR), Nötrofil /lenfosit oranı, 

nötrofil sayımı lenfosit sayımına bölünerek; platelet/ lenfosit oranı platelet sayımı lenfosit sayımına bölünerek, 
lenfosit/monosit oranı ise lenfosit sayımı monosit sayımına bölünerek hesaplandı. 
*p<0,05, **p<0,01 
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Beklin-1 ve HO-1 immunohistokimyasal boyama sonuçları Şekil 4.10 ve 4.11’de 

verildi. 

 

Şekil 4.10. Beklin-1 immunohistokimyasal boyama. Karın ön duvarı endometriozisi grubunda (a ve b) 

glandüler ve stromal hücrelerde Beklin-1 1 sitoplazmik ve nükleer ekspresyonu yoğun olarak 

görünmekte. Proliferatif faz normal endometrium kontrol örneğinde (c ve d) glandüler Beklin -1 

ekspresyonunun stromal hücrelere göre daha yoğun olduğu görünmekte. Glandüler ekspresyonun 

kontrol grubunda stoplazmik olduğu dikkati çekmekte (Bar:50 μm). 
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Şekil 4.11. Hem oksijenaz -1 (HO-1) immunohistokimyasal boyama. Kontrol proliferatif faz normal 

endometrium (a ve b) ve karın ön duvar endometriozisi hasta grubunda (c ve d) HO-1 ekspresyonunun 

glandüler hücrelerde olmadığı, bazı stromal hücrelerde sınırlı kaldığ görünmekte. Özellikle pür stromal 

patern endometriozis örneklerinde kontrol grubuna göre istatistiksel anlamlı olmayan HO-1 ekspresyon 

artışı izlenmekte. 
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5. TARTIŞMA 

Endometriozis, östrojen kaynaklı kronik inflamatuvar bir hastalıktır. Üreme 

çağındaki kadınların %10 unu etkilemekte, hayat kalitesini ciddi şekilde bozmaktadır. 

Endometriozis endometrial dokunun endometrium dışında bulunması ile karakterizedir (44). 

Çoğunlukla pelvik periton ve overlerde yerleşim göstermekle birlikte, bağırsak, rektovajinal 

septum, karın ön duvarı, plevral kavite gibi bölgelerde de bulunabilmektedir. Yerleşim 

yerine göre dismenore, disparoni, dizüri gibi semptomlar ile ilişkilidir (45). Günümüzde 

klinik tanı konulabilirken, tedavi seçenekleri hormonal tedavi ve cerrahi ile sınırlıdır (46). 

Bu nedenle endometriozis patogenezinin moleküler mekanizmalarının daha iyi anlaşılması 

tanı ve tedavi seçeneklerini geliştirmek için gereklidir.  

Endometriozisin kadın vücudunda pelvis dışında birçok bölgeyi tutabildiği bilinir. 

Ekstragenital endometriozis türlerinden biri olan karın duvarı endometriozisis, endometrial 

stroma ve glandlarının karın ön duvarında yerleşimi ile oluşur. Karın ön duvarı 

endometriozisi primer ve sekonder olmak üzere iki gruba ayrılmaktadır. Primer karın ön 

duvarı endometriozisi spontan gelişmekte geçirilmiş cerrahi insizyon hattı ile ilişkisi 

bulunmamaktadır (47). Sekonder karın ön duvar endometriozisi ise geçirilmiş cerrahi 

operasyona ait insizyon ile ilişkilidir (48). Karın ön duvarı endometriozisinin insidansı 

%0,03 ile %1,08 arasında değişmekle birlikte, geçirilmiş sezaryan karın ön duvar 

endometriozisi riskini 27 kat artırmaktadır (49). Karın ön duvarı endometriozisli olguların 

ortalama yaşı çalışılan seriye bağlı olarak değişmekle birlikte çoğunlukla 30-35 yaş 

aralığında yoğunlaşmıştır (50). Bu tez çalışmasına dahil edilen karın ön duvarı 

endometriozisi olan olgularının ortalama yaşı literatür ile uyumlu olarak 33.50±6.19 idi.  

Ding ve ark. yaptığı bir çalışmada sekonder karın ön duvarı endometriozisi veya skar 

endometriozisi olgularında son cerrahi girişimden sonra semptomların başlamasına kadar 

geçen sürenin yaklaşık 30 ay olduğu bildirilmiştir (50). Çalışmamızda bu süre 10 ay ile 36 

arasında değişmektedir. Yapılan çalışmalarda karın ön duvarında yerleşik endometriotik 

kistin ortalama boyutu 1 ile 9 cm arasında değişmektedir (51) (52). Bizim çalışmamızda kist çapı 

olarak ortalama 2,8 cm dir. Tüm olgularda karın ön duvarından bir adet endometriotik kist 

çıkarılmıştır.  
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Karın ön duvarı endometriozisi ilk bakışta basit bir lezyon olmasına rağmen, karın 

ön duvarında siklik veya kronik ağrı veya kanama gibi karakteristik semptomlar ile 

ilişkilidir. Semptomların geniş bir spektrumda olması cerrahi girişimden semptomların 

görülmesine kadar geçen sürenin uzun olabilmesi tanıyı geciktirebilmektedir. Karın ön 

duvarı endometriozisinin klasik triadı eski insizyon hattında kitle ve menstruasyon ile 

birlikte başlayan ağrı ve kanamadır; fakat bu traid hastaların yalnızca %60’ında 

görülmektedir (49). Çalışmamızda karın ön duvarı endometriozisi olan hastalarının 

%41,7’sinde siklik ağrı, %25’inde ağrılı kitle, %16,7’sinde ele gelen kitle ve %16,7’sinde 

non-siklik ağrı şikâyeti mevcuttu. Endometriotik kist, olguların %75’inde büyük çoğunlukla 

rektus kası üzerindeydi. 

Endometriozis tanısında non-invaziv biyobelirteç geliştirilmesi amacıyla çok sayıda 

araştırma yapılmıştır. Endometriozisin non-invaziv tanısında anti-endometrial antikorlar, 

IL-6, CA-19.9 ve CA-125'i de içeren periferik kan biyobelirteçlerin araştırıldığı bir 

Cochrane derlemesinde, araştırılan biyobelirteçlerden hiçbirinin tanısal yeterliliğe sahip 

olmadığı sonucuna varılmıştır (53). Endometriozisin preoperatif tanısı için kliniklerde en 

yaygın kullanılan biyobelirtecin çölomik epitel tarafından sentezlenen CA-125 olmasına 

rağmen, CA-125, endometriozis tanısına özgü bir biyobelirteç olmayıp laparoskopiye 

kıyasla endometriozis tanısı için duyarlılığı ve özgüllüğü düşüktür (54). Karın ön duvarı 

endometriozis, görüntüleme yöntemleri ve klinik bulgular ile değerlendirildiğinde dahi 

ayırıcı tanıda kalan diğer lezyonlardan her zaman ayırt edilememektedir. Bu bağlamda 

endometrozisin inflamatuvar patogenezi de göz önüne alınarak çalışmamızda non-invaziv 

biyobelirteçlerden periferik kanda bakılan birçok parametre araştırıldı. Çalışmamızın 

sonucunda kontrol grubu ile karşılaştırıldığında karın ön duvarı endometriozis grubunda 

AMH, CA-125, CA-19-9, CEA, AFP, CA-15-3 ve beyaz kan hücreleri, platelet, nötrofil, 

lenfosit, monosit, RDW, MPV ve koagulasyon parametrelerinden PT, APT, INR bakımında 

istatistiksel anlamlı fark görülmedi. Ayrıca her iki grup arasında inflamasyon düzeyi ile 

ilişkili olabilecek parametrelerden nötrofil /lenfosi, platelet/ lenfos, lenfosit / monosit 

oranları bakımından istatistiksel anlamlı fark saptanmadı. Bu durum, karın ön duvarı 

endometriozisinin lokalize bir hastalık olduğu yönünde değerlendirilebilinir. 

Endometriozis patogenezi net olarak anlaşılamamış olsa da patogenezi açıklamada 

retrograd menstruasyon gibi birçok hipotez öne sürülmüştür (46). Endometrial dokunun 

uterus dışında bir bölgede yerleşebilmesi ve ekspanse olabilmesi için immun sistemden 

kaçması ya da adapte olması gerektiği öne sürülmüştür. Bu mekanizmalardan biri otofajidir 

(39). Otofaji, hücre içindeki makromolekülleri ve organelleri parçalayan, lizozomal 
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parçalayıcı yoldur. Otofaji birçok gen tarafından kontrol edilir. Beklin-1 yaklaşık 60 kDa 

ağırlığında bir molekül olup ve otofajinin başlangıç aşamasında önemli bir role sahiptir (55). 

Otofaji ve endometriosis ilişkisi ilk olarak Cornillie ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada 

gözlemlenmiştir (56). Endometriotik implantları bulunan 20 infertil hastaya anti-progesteron 

tedavisi uygulandıktan sonra yapılan histolojik incelemede 11 hastada tedavi öncesine 

kıyasla lizozomal otofajinin hızlandığı gözlemlenmiştir (56). Yapılan çalışmalarda 

endometriozisli olguların hem ötopik endometrium ve hem de ektopik endometriumunda 

Beklin-1 mRNA ve protein ekspresyonunun kontrol grubuna göre daha az olduğu 

izlenmiştir, fakat bu farkın istatistiksel anlamlı olmadığı bulunmuştur (57). Zhang ve ark. 

çalışmasının sonucunda Beklin-1 ekspresyonun CA-125 seviyesi ve pelvik ağrı ile negatif 

korelasyonu olduğu saptanmış olup yazarlar tarafından endometriozis gelişiminde Beklin-

1’in kritik rolü olduğu speküle edilmiştir (57). Bununla birlikte Mei ve ark. yaptığı bir 

çalışmada sekretuar fazda ektopik endometriumun stromal hücrelerinde sekretuar fazda 

sağlıklı endometrial stromal hücrelere göre ERα and bir diğer otofajik molekül olan p62 

ekspresyonunun anlamlı derecede artmış olduğu ve LC3-II, Beklin-1 ve progesteron 

reseptörünün ekspresyonunun ise azalmış olduğu izlenmiştir (58). Bundan başka, Kong ve 

ark. yaptığı bir çalışmada ise 84 kadından elde edilen ektopik endometrium dokusu ile 32 

kadınlardan elde edilen normal ötopik endometriumda Beklin-1 karşılaştırılmıştır. Sonuç 

olarak her iki grupta pozitif Beklin-1 ekspresyonu görülmüş olup endometrioma (ektopik 

endometrium) dokusunda pozitif ekspresyonun normal endometrium dokusundan 

istatistiksel anlamlı düşük olduğu izlenmiştir (59). Ren ve arkadaşlarının 32 adenomyozis 

nedeni ile takipte olan hastalardan alınan ötopik endometrium örneği ile, adenomyozisi 

olmayan 30 hastadan alınan endometrium dokusu karşılaştırıldığında Beklin-1 ekspresyonu 

adenomyozis izlenen grupta düşük bulunurken; Beklin-1 ‘in CA-125 seviyesi ve pelvik ağrı 

ile negatif korele olduğu izlenmiştir (60). Ayrıca Liu ve ark. tarafından yapılan bir başka 

çalışma Beklin -1’in siRNA tarafından inhibe edilmesinin, hipoksi- indüklenebilir faktör-1 

alfa (HIF-1 alfa)’nın otofajiyi inhibe ederek endometriyal stromal hücrelerinin göçünü ve 

ekspansiyonunu desteklediğini öne sürmüştür (61). Bununla birlikte, Lu ve ark. yaptığı bir 

çalışmada Beklin-1 yıkımının endometriyal stromal hücre proliferayonunun artmasına neden 

olduğu ve bu retinoik asit ile bu etkinin inhibe edildiği öne sürülmüştür (62). Zheng ve 

arkadaşlarının 29 ovaryan endometrioma dokusu, aynı hasta grubundan alınan ötopik 

endometrium dokusu ve 30 endometriozis olmayan hastalardan alınan örneklerde Beklin-1 

ekspresyonunun endometrioma örneklerinde ve endometrioma nedeni ile opere olan 

hastalardan alınan endometrium örneklerinde ötopik endometrium dokusuna göre daha fazla 

olduğu izlenmiştir (63). Ding ve ark. yürüttükleri bir diğer araştırmada ise Beklin-1 
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seviyesinin endometiroma dokusunda normal hasta grubuna göre daha yüksek ekprese 

edildiği aynı zamanda hastalığın evresi ile doğru orantılı olduğu öne sürülmüştür (64). 

Bununla birlikte Giulia ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada ovaryan endometriomada 

Beklin-1 ekpresyonun ötopik endometrium dokusuna göre daha fazla olduğu bulunmuştur 

(41). Çalışmamızda endometriozisli hastaların ektopik endometriumunda Beklin-1 

ekspresyonunun endometriyal glandular ve stromal hücrelerde normal endometrium 

grubuna göre anlamlı olarak yüksek olduğu bulunmuştur. Aynı zamanda Beklin-1 

endometriyal stromal hücrelerdeki ekspresyonu ile yaş arasında yüksek düzeyde pozitif 

yönlü anlamlı bir ilişki izlenirken; Beklin-1 endometriyal glandular ve stromal hücrelerde 

ekspresyonları ile biyokimyasal parametreler ve inflamasyon parametleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki izlenmemiştir. Bu bulgular, Beklin-1 in endometriozis 

patogenezindeki rolünü desteklemekte ve retinoik asit ve diğer proteinlerle etkileşiminin 

aydınlatılması için daha çok çalışmaya ihtiyaç duyulduğunu göstermektedir. Sonuç olarak, 

literatürde pelvik endometrioziste ektopik endomeriumda normal endometruma göre düşük 

Beclin-1 seviyelerinin rapor edildiği çalışmalardan farklı olarak bu tez çalışmasında karın 

duvarı endometriozisinde ektopik endomeriumda normal endometruma göre yüksek Beclin-

1 seviyelerinin bulunmuş olması, karın duvarı endometriozisinin patofizyolojisinin pelvik 

endometriozisten farklı olduğunu düşündürür. Bu bulgular, Beklin-1’in karın duvarı 

endometriozisinde patogenezindeki rolünü desteklemektedir ve bu alanda daha çok sayıda 

çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 

Endometrosis patogenezi araştırılırken otofaji üzerinde etkisi olabilecek iki 

mekanizma üzerinde durulmuştur. Bunlardan biri otofaji tarafından kontrol edilen p53 

proteinine azalmış duyarlılık, diğeri ise HO-1’in artmış ekspresyonudur (41). Hipoksinin 

endometriozis gelişiminde rolü olduğunu destekleyen çalışmalar mevcuttur (61). 

Endometriozis etiyopatogenezinde yer alan mekanizmaların, lokal oksidatif stresin 

düzenlenmesinden ve detoksifikasyondan sorumlu yolları içerebileceğine dair kanıtlar 

giderek artmaktadır. Özellikle, hem ve demir metabolizmasında yer alan yollar ilgi çekici 

olabilir, çünkü özellikle bu ajanların endometriozisli kadınların periton sıvısında arttığı ve 

bu bozukluğun patogenezinde rol oynayabilecekleri bulunmuştur (6). 1987'de Zeller ve ark., 

makrofajların periton boşluğundaki endometriyal dokular tarafından kronik olarak 

uyarılması ile büyük miktarlarda reaktif oksijen türleri (ROS), süperoksit anyonu, hidrojen 

peroksit ve singlet oksijen gibi moleküllerin salınmasına neden olduğununu öne sürmüştür 

(65). Yüksek ROS seviyelerinin ayrıca DNA hasarına, anöploidi ve mutasyonlara yol 

açabildiği gösterilmiştir (66). Lu ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada endometrioziste 

hücrelerin yüksek ROS seviyelerini nötralize etmek için dengeli bir sistem geliştirdiğini öne 
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sürmüştür (67). Yoshimoto ve ark. yaptıkları bir başka çalışmada endometriotik kistlerin 

içerisinde yüksek seviyelerde demir ilişkili bileşiklerden bahsetmişlerdir (68). Demir, 

parçalanmış eritrositlerden salınan hemoglobinin parçalanması sonucu ortaya çıkan hemden 

salınır ve sıklıkla endometriotik doku parankiminde hemosiderin olarak birikir (69). Demirle 

ilgili bileşiklerdeki artış, biyolojik olarak en güçlü reaktif oksijen ürünleri olan süperoksit 

anyonlarının ve hidroksil radikallerinin üretimi yoluyla oksidatif stresi indükler (70). Bu 

nedenle, aşırı demir yükü hem DNA'da hem de proteinler ve lipitler gibi makromoleküllerde 

oksidatif hasara neden olur, bu da bunların işlev bozukluğuna ve mikroçevresel 

değişikliklere neden olur (71). Hipoksi-İnduklenebilir Faktor-1 in bir dizi mekanizma ile 

Beklin-1’üzerinden otofajiyi induklediği bilinmektedir. Yapılan son çalışmalar ROS’un 

HIF-1 yıkımını inhibe ederek otofajiyi indüklediğini desteklemektedir (72). 

Yüksek oksidatif strese karşı çeşitli antioksidan mekanizmalar tarafından hemostazis 

sağlanır. Endometriozis ile ilişkili tipik antioksidanlar arasında HO-1, bilirubin ve glutatyon 

bulunur (73). HO-1, heme molekülünü metaboliz ederek biliverdine dönüştürür, biliverdin 

ise metabolize olarak bilirubine dönüşür (74). Bilirubin önemli bir lipofilik antioksidandır; 

ROS’ları temizleyerek homeostazisin korunmasına katkıda bulunur (75). Glutatyon ise 

reaktif oksijen radikallerinin nötralizasyonunda doğrudan rol oynayan hidrofilik 

antioksidandır (76). Hemosiderin yüklü makrofajların varlığı ve demir birikimi 

endometriozise özgü patolojik özelliklerdir (77). HO-1'in makrofajlarda önemli antioksidan, 

antiinflamatuar, antiapoptotik, antiproliferatif ve immünomodülatör etkileri vardır (78). 

Yamada ve ark. endometrioma içerisindeki HO-1 düzeylerinin endometriotik lezyonlarda 

biriken M2 makrofaj sayısı ile korele olduğunu göstermiştir. Yüksek HO-1 seviyeleri M2 

makrofajları tarafından HO-1 üretimini yansıtabilir (79). Yapılan son çalışmalar hem 

oksijenazı kodlayan gen olan HMOX1'in hücreleri apoptozdan koruduğu ve anti-inflamatuar 

etkiler gösterebileceği bildirildi (80). Bu etki, toksik ve pro-oksidan hemin bozulmasının 

yanı sıra, aynı zamanda anti-inflamatuar ve immün düzenleyici aktivite gösterdiği bildirilen 

biliverdin ve bilirubin gibi hem metabolizması ürünlerinin oluşumundan da kaynaklanabilir. 

Bu nedenle endometriotik hücrelerde artan HMOX1 aktivitesinin onları hem toksisitesinden 

ve oksidatif stresten koruyabilmesi ve böylece ektopik bölgelerde hayatta kalmalarını ve 

yapışmalarını kolaylaştırması mümkündür (75). Ayrıca HMOX1, anjiyogenezde önemli bir 

rol oynar, dolayısıyla endometriotik lezyonların gelişimindeki olası rolünü daha da destekler 

(81). Milewski ve ark. tarafından yürütülen bir çalışmada endometriozisin HMOX1 gen 

promotörünün fonksiyonel polimorfizmi ile ilişkili olduğunu göstermiştir (82). 

Çalışmamızda karın ön duvarı endometriozisli grubun endometriyal hücrelerinde normal 

endometrium ile karşılaştırıldığında HO-1 ekspresyonu bakımından istatiksel anlamlı fark 
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bulunmamaktatır. Bununla birlikte karın ön duvarı endometriozisi grubunda HO-I protein 

ekspresyonu ile non-siklik ağrı VAS skoru ve CEA düzeyi arasında orta düzeyde pozitif 

yönlü anlamlı bir ilişki bulunmuştur. Normal endometrium grubunda ise HO-I protein 

ekspresyonu ile CEA düzeyi arasında orta düzeyde pozitif yönlü anlamlı bir ilişki 

bulunmuştur. Bu sonuç, karın duvarı endometriozisinin pelvik endometrizositen farklı 

patofizyolojiye sahip olabileceğini ve ileride tedavi modalitesi geliştirilirken bu farkın 

önemli olabileceği düşünülür. Benzer şekilde pelvik endometriozis için kullanılan hormon 

tedavisinin karın ön duvarı endometriozisinde başarılı olmayıp hastalığın çoğunlukla cerrahi 

yoldan tedvi edilmesi karın ön duvarı endometriozisinin pelvik endometriozisten farklı 

patogenetik yolaklar ile ilgili olabileceğini ve farklı medikal tedavi seçeneklerine gereksinim 

duyulduğunu gösterir.  

Çalışmamızın güçlü çıkan yönleri arasında çalışmanın prospektif olması, tüm 

operasyonların aynı cerrah tarafından yapılması ve klinik ve demografik özellikler 

bakımından benzer grupların seçilmiş olması sayılabilir. Bunun yanında tek bir otofaji 

ilişkili protein çalışılması çalışmanın limitasyonlarından birisidir. 
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6. SONUÇ 

Bu tez çalışmasında, araştırmamıza literatürde ilk olacak şekilde karın ön duvarı 

endometriozisinde ektopik endometriumun glandüler ve stromal hücrelerinde normal 

endometrium ile karşılaştırıldığında artmış Beklin-1 ekspresyonu olduğu bulundu. Bununla 

birlikte, karın ön duvarı endometriozisli grubun endometriyal hücrelerinde normal 

endometrium ile karşılaştırıldığında HO-1 ekspresyonu bakımından istatiksel anlamlı fark 

bulunmadığı gösterildi. Ancak, karın ön duvarı endometriozisi grubunda HO-I protein 

ekspresyonu ile non-siklik ağrı VAS ve CEA düzeyi arasında orta düzeyde pozitif yönlü 

anlamlı bir ilişki bulunurken; normal endometrium grubunda HO-I protein ekspresyonu ile 

CEA düzeyi arasında orta düzeyde pozitif yönlü anlamlı bir ilişki bulundu. Bu sonuçlar, 

karın duvarı endometriozisinin pelvik endometrizositen farklı patogeneze sahip 

olabileceğini ve ileride tedavi modalitesi geliştirilirken bu farkın önemli olabileceği 

düşünülür. Karın ön duvarı endometriozisinde patogenezinin aydınlatılması ve bu alanda 

otofaji ile ilişkili yeni tedavi seçeneklerinin geliştirilmesi için daha çok çalışmaya ihtiyaç 

vardır. 
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EK 1 (devam): ETİK KURUL ONAY FORMU  
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EK 2: BÜTÇE 

 
Araştırmanın Başlığı: Karın Ön Duvarı Endometriozisinde Heme oxygenase-1 (HO-1) ve 

Beclin-1 Ekspresyonunun Araştırılması 

 69.697,50 TL tarafımızca karşılanacaktır.  

SN MARKA ÜRÜN KODU ÜRÜN CİNSİ & ÖZELLİKLERİ KDV MİKTARI BİRİMİ BİRİM FİYATI TUTARI (TL) 

1 EPITOMICS AC-0276RUO Beclin-1 [EP304] Conc. 0.1mL (1:100-200) 20% 1 ADET 13.500,00 TL 13.500,00 TL 

2 CellSignaling CST 26416S HO-1 [E8B7A] Conc. 0.1mL (1:200-800) 20% 1 ADET 19.500,00 TL 19.500,00 TL 

3 EPREDIA TP-060-HL UltraVision Polyvalent (Rabbit-Mouse) HRP Kit 
[60mL] 10% 1 ADET 12.000,00 TL 12.000,00 TL 

4 EPREDIA TA-060-HD DAB Chromogen Kit [60mL] 10% 1 ADET 3.750,00 TL 3.750,00 TL 

5 EPIPLAST IHC-TBS10-1L EPI-IHC TBS Ph:7.6 10X [1L] 10% 1 ADET 900,00 TL 900,00 TL 

6 EPIPLAST IHC-TEB10-1L EPI-IHC Tris-EDTA Buffer pH:9.0 10X [1L] 10% 1 ADET 1.500,00 TL 1.500,00 TL 

7 EPIPLAST EP-KL250B KASET Kapaklı [250Ad] 10% 250 ADET 1,50 TL 375,00 TL 

8 ERMA ER 08-636-0 MIKROTOM BICAGI, PATHO CUTTER-R 
[50Ad] 10% 2 PAKET 2.250,00 TL 4.500,00 TL 

9 EPIGLASS EG-SC4550W LAM, Renkli, 45 Rodajlı [50/PK] 20% 5 PAKET 90,00 TL 450,00 TL 

10 EPIGLASS EG-SP9072W LAM, Positif Yüklü,90 Rodajlı [72/PK] 20% 10 PAKET 300,00 TL 3.000,00 TL 

11 EPIGLASS EG-CS2460 LAMEL, 24x60mM [100/PK] 20% 10 PAKET 52,50 TL 525,00 TL 

 
KDV HARİÇ TOPLAM: 60.000,00 TL 

%10 KDV: 2.302,50 TL 
%20 KDV: 7.395,00 TL 

GENEL TOPLAM: 69.697,50 TL 

 

Araştırmanın Kaynağı: Araştırmacılar tarafından karşılanacaktır. 

Toplam Tutar (TL): 69.697,50 TL  

Araştırma ile ilgili rutin/rutin dışı test, laboratuvar vb. muayenelerinin bedelinin kamuya ait 

fon ve bütçelerden veya özel sağlık sigortalarından karşılanmayacağını veya kişiye 

ödettirilmeyeceğini, araştırmayı destekleyen kişi veya kuruluş tarafından ödeneceğini 

taahhüt ederim. 
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EK 3: GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

 
T.C. SAĞLIK BAKANLIĞI 

İSTANBUL MEDENİYET ÜNİVERSİTESİ GÖZTEPE EĞİTİM VE ARAŞTIRMA 

HASTANESİ 

KADIN HASTALIKLARI VE DOĞUM ANABİLİM DALI 

 

KLİNİK ARAŞTIRMALAR İÇİN BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR 

FORMU 

 

Araştırmanın Adı: Karın Ön Duvarı Endometriozisinde Heme oxygenase-1 (HO-1) ve 

Beclin-1  Ekspresyonunun Araştırılması 

 

Sorumlu Araştırıcının Adı: Prof. Dr. Abdulkadir Turgut (I.Tez Danışmanı) 

 

Diğer Araştırıcıların Adı:  

Doç. Dr. Meryem Hocaoğlu (II.Tez Danışmanı) 

Dr. Fatma Canan Karabaş 

Dr. Öğr. Üyesi Elif Gelenli Dolanbay 

Dr. Tugay Mert 

 

“Karın Ön Duvarı Endometriozisinde Heme oxygenase-1 (HO-1) ve Beclin-1  

Ekspresyonunun Araştırılması” isimli bir çalışmada yer almak üzere davet edilmiş 

bulunmaktasınız. Bu çalışma, araştırma amaçlı olarak yapılmaktadır. Çalışmaya katılma 

konusunda karar vermeden önce araştırmanın neden ve nasıl yapıldığını, sizinle ilgili 

bilgilerin nasıl kullanılacağını, çalışmanın neler içerdiğini bilmeniz önemlidir. Lütfen 

aşağıdaki bilgileri dikkatlice okumak için zaman ayırın ve bu bilgileri ailenizle ve/veya 

doktorunuzla tartışın. Çalışma hakkında tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra ve sorularınız 

cevaplandıktan sonra eğer katılmak isterseniz sizden bu formu imzalamanız istenecektir. 
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EK 3 (devam): GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

 

Çalışmanın amacı ve dayanağı 

Endometriozis (çikolata kisti hastalığı) rahim boşluğunu oluşturan dokunun (zarın) 

olması gereken yeri dışında farklı bölgelerde büyümesi ile karakterize yaygın, kronik bir 

iltihabi hastalıktır. Çikolata kisti hastalığı, adet dönemlerinde, cinsel ilişki ile şiddetli ağrıya 

yol açan ve hayat kalitesini oldukça bozan ve çoğu zaman ilerleyici bir hastalıktır. Çikolata 

kisti hastalığının bir bölümü rahim boşluğu zarının operasyonlar sonrası karında cilt altı, yağ 

dokusu gibi karın ön duvarına yerleşmesi sonucu oluşur ve buna jinekolojik organlar dışı 

karın ön duvarı endometriozisi denir. Bu durumda hastaların adet dönemlerinde karında eski 

operasyon yarasına yakın alanda (sıklıkla sezaryen yarasına) şişme ve ağrılı kitle hissi olur. 

Adet dönemlerinde büyüme ve şişlik yaparak kişinin konforunun bozulmasına neden 

olabilir. Net bir tedavisi olmamakla birlikte ilaç tedavisi çoğunlukla hastanın belirtilerini 

azaltmaya yöneliktir. Son dönemdeki çalışmalar karın ön duvarı endometriozisi hastalığında 

ilaç tedavisinin yeterli olmadığını operasyon ile kitlenin alınması gerektiğini göstermiştir. 

Bundan hareketle bizim planladığımız çalışma karın ön duvarı endometriozisi olan 

hastalarda ileride ilaç tedavisi geliştirmeye yönelik olacaktır. Endometriozis (çikolata kisti) 

hastalığında daha önce bazı çalışmalarda dokuda bakılan iki belirteç olan Beclin -1 ve Hem 

oxygenase -1 isimli molekülleri çalışmayı planladık. çıkarılan endometriozis (çikolata kisti) 

dokusu ile endometriozis olmayan kadınların rahim içi zarı dokusu ile karşılaştırılarak 

laboratuvarda çalışılacaktır. Hastalardan oluşan grup karın duvarı endometriozisi olan ve 

bununla ilgili şikayetleri olup operasyona klinik gereklilik durumunda karar veriler 

olgulardan oluşacaktır. Endometriozis olmayan grup (kontrol grup) ise miyom, yumurtalık 

kisti gibi nedenler (iyi huylu jinekolojik hastalılar) ile cerrahi tedaviye karar verilen ve tıbbi 

gereklilik ile rahim içi zarından örnek alınacak hastalardan oluşacaktır. Çalışmaya katılmaya 

karar vermeniz halinde hasta grubu (karın duvarı endometriozis) veya kontrol grubu (iyi 

huylu jinekolojik hastalılar) içinde yer almanız beklenecektir. Bu çalışmaya katıldığınızda 

size çalışmanın gereksinimi nedeniyle hiçbir tedavi uygulanmayacaktır. Tıbbi gereklilik 

dışında bir izlem veya tedavi asla uygulanmayacaktır. Ayrıca, bu çalışmanın sonucunda elde 

edilen bulguların ileride karın ön duvarı endometriozisi hastalığının ilaç ile tedavisine ışık 

olabileceğini düşünüyoruz. Çalışmaya katılmanız halinde sizin de bu yolda katkınız 

mümkün olacaktır.  
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EK 3 (devam): GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

 

Dikkat edilmesi gereken hususlar: 

• Araştırma konusuyla ilgili ve gönüllünün araştırmaya katılmaya devam etme isteğini 

etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildiğinde gönüllü veya kanuni temsilcisi zamanında 

bilgilendirilecektir. 

• İzleyiciler, yoklama yapan kişiler, etik kurul, kurum ve diğer ilgili sağlık otoriteleri 

gönüllünün orijinal tıbbi kayıtlarına doğrudan erişimde bulunabilecektir. Ancak bu 

bilgiler gizli tutulup, yazılı bilgilendirilmiş gönüllü olur formunun imzalanmasıyla 

gönüllü veya kanuni temsilcisi söz konusu erişime izin vermiş olacaktır. 

• Gönüllünün kimliğini ortaya çıkaracak kayıtlar gizli tutulacaktır. Kamuoyuna 

açıklanmayıp; araştırma sonuçlarının yayımlanması halinde dahi gönüllünün kimliği 

gizli kalacaktır. 

• Araştırma konusuyla ilgili ve gönüllünün araştırmaya katılmaya devam etme isteğini 

etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildiğinde gönüllü veya kanuni temsilcisi zamanında 

bilgilendirilecektir. 

 

Gönüllünün beyanı  

İstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Prof. Dr. Süleyman Yalçın Şehir Hastanesi 

Kadın Hastalıkları ve Doğum Kliniğinde, Prof. Dr. Abdülkadir TURGUT tarafından tıbbi 

bir araştırma yapılacağı belirtilerek bu araştırma ile ilgili yukarıdaki bilgiler bana aktarıldı 

ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra böyle bir araştırmaya “katılımcı” olarak davet 

edildim. 

Araştırmaya katılmam konusunda zorlayıcı bir davranışla karşılaşmış değilim. Eğer 

katılmayı reddedersem, bu durumun tıbbi bakımıma ve hekim ile olan ilişkime herhangi bir 

zarar getirmeyeceğini de biliyorum. Projenin yürütülmesi sırasında herhangi bir neden 

göstermeden araştırmadan çekilebilirim (Ancak araştırmacıları zor durumda bırakmamak 

için araştırmadan çekileceğimi önceden bildirmemin uygun olacağının bilincindeyim). 

Ayrıca tıbbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi koşuluyla araştırmacı tarafından 

araştırma dışı da tutulabilirim.  

Araştırma için yapılacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altına 

girmiyorum. Bana da bir ödeme yapılmayacaktır.  
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İster doğrudan, ister dolaylı olsun araştırma uygulamasından kaynaklanan nedenlerle 

meydana gelebilecek herhangi bir sağlık sorunumun ortaya çıkması halinde, her türlü tıbbi 

müdahalenin sağlanacağı konusunda gerekli güvence verildi (Bu tıbbi müdahalelerle ilgili 

olarak da parasal bir yük altına girmeyeceğim). 

Araştırma sırasında bir sağlık sorunu ile karşılaştığımda; herhangi bir saatte, Dr. 

Fatma Canan Karabaş ‘ı                        numaralı telefondan arayabileceğimi biliyorum. 

Bana yapılan tüm açıklamaları ayrıntılarıyla anlamış bulunmaktayım. Bu koşullarla 

söz konusu klinik araştırmaya kendi rızamla, hiçbir baskı ve zorlama olmaksızın, gönüllülük 

içerisinde katılmayı kabul ediyorum. 

İmzalı bu form kağıdının bir kopyası bana verilecektir. 

 

  Katılımcı                           Katılımcı ile görüşen hekim 

 Adı, soyadı:     Adı soyadı, unvanı: 

 Adres:     Adres: 

 Tel:     Tel: 

  İmza:     İmza: 

 Tarih:     Tarih: 

 

 Görüşme tanığı 

 Adı, soyadı: 

 Adres: 

 Tel: 

 İmza: 

 Tarih: 
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EK 4: İNTİHAL RAPORU 

 


