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OZET

Uysal E., Menstriiel siklusta endometrial kan akiminin doppler ultrasonografi
ile degerlendirilmesi. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastahklar:1 ve Dogum Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2011. Bu
¢alisma, ESOGUTF Kadin Hastaliklar1 ve Dogum A.B.D poliklinigine, May1s 2010
ile Mart 2011 yillar1 arasinda bagvuran, diizenli ovulatuar siklusa sahip, saglikli, 30
kadm olgu ile yapildi. Olgulara menstriiel siklus boyunca, menstriiasyon (giin 1-5),
erken folikiiler (giin 6-9), gec folikiiler (giin 10-12), ovulasyon (giin 13-16), erken
luteal (giin 17-22) ve ge¢ luteal (giin 22-28) dénemde olmak iizere toplam 6 kez
transvaginal ve doppler ultrasonografi uygulandi. Her bagvuruda endometrial kalinlik,
uterin ve subendometrial arter pulsatilite indeksi (PI) ve ortalama maksimum akim
hizi (TAMXV) degerleri 06lglildii. Endometrium kalinliginin siklusun basindan
itibaren erken luteal faza kadar arttigi (11.13 + 0.62 mm) sonrasinda ge¢ luteal
donemde minimal bir azalma periyodu yasadigi gozlendi. Dominant ovarian
folikiiliin oldugu taraftaki uterin arter pulsatilite indeksinin ge¢ folikiiler donemden
itibaren artmaya baslayip ovulatuar donemde en yiiksek degere ulastigi (3.08),
sonrasinda diislise gecerek en diisiik PI degerlerine (2.35) ge¢ luteal donemde
geriledigi tespit edildi. Buna karsin TAMXV degerinin en yiiksek (18.35 cm/s)
degerine ge¢ luteal donemde ulastigi gozlendi. Dominant uterin arterle karsi taraf
(nondominant) uterin arter arasinda belirgin korelasyon mevcuttu, ancak dominant
uterin arter tarafinda ge¢ luteal donemdeki PI daha diisiikken, TMAXV degeri daha
yiiksekti. Subendometrial arterde de PI ve TAMXYV degerleri i¢in benzer seyir sekli
izlendi. Sonug olarak menstriiel siklusta, uterin ve endometrial kan akiminin doppler
ultrasonografi ile takibi, anormal uterin kanama, infertilite ve tekrarlayan gebelik
kayb1 gibi patolojik tablolarmn aydinlatilmasi yoniinden 6nemli bir non invaziv

yontemdir.

Anahtar Kelimeler: Menstriiel siklus, Doppler ultrasonografi, endometrium.
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ABSTRACT

Uysal E., Assessment of endometrial blood flow by doppler ultrasound in
menstrual cycle. Eskisehir Osmangazi University Faculty of Medicine, Medical
Speciality Thesis in Department of Obstetrics and Gynecology, Eskisehir, 2011.
This study was carried out on 30 healthy women, who had regular ovulatory cycles,
admitted to department of Obstetrics and Gynecology of Osmangazi University
Faculty of Medicine between May 2010 and March 2011. The patients were
examined 6 times by transvaginal and doppler ultrasound during the several phases
of menstrual cycle. Those phases were menstrual period (days 1-5), early (days 6-9)
and late (days 10-12) follicular phases, ovulatory phase (days 13-16), early (days 17-
22) and late (days 23-28) secretory phases. The endometrial thickness, pulsatility
index (PI) and time averaged maximum velocity (TAMXYV) of uterine and
subendometrial arteries were calculated on each application. There was a significant
increase at TAMXV toward the early luteal phase (11.13 + 0.62 mm). Than, a
minimal reduction period was seen during the late luteal phase. Uterine artery PI, on
the side of devoloping ovarian follicle, started to rise from the late follicular phase to
ovulatory phase (3.08), then a regression to minimum was seen at the late luteal
phase. Contrary to this finding, the maximum TMAXV value (18.35 cm/sn) was
observed on the late luteal phase. There were significant correlations between
dominant and nondominant uterine artery PI and TMAXV values but in the luteal
phase PI was lower and TMAXV was higher in the dominant uterine artery than
nondominant artery. Similar movements were seen in the PI and TAMXYV values of
the subendometrial arteries. In conclusion, assessment of the uterine and endometrial
blood flow by doppler ultrasonography is an important non invasive method to reveal
some pathologic situations, like abnormal uterine bleeding, infertility and recurrent

pregnancy loss.

Key Words: Menstrual cycle, doppler ultrasonography, endometrium
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1. GIRiS

Reprodiiktif donem boyunca endometrium her ay muhtemel bir gebelik i¢in
hazirlik yapar, bu amacin gergeklesmesindeki basarisizlik, sirasiyla kullanilmamis
endometrial dokunun yikimi ve yeni bir siklusun baglamasi ile sonuglanir. Yaklagik
30-35 yil boyunca her ay tekrarlanan bu olay, énemli dl¢lide hipotalamo-hipofizer
eksen tarafindan yonetilen overlerin, folikiil gelisimi sirasinda salgiladig1 dstrojen ve
postoviilatuar olusan progesteronun kontrolii altindadir. Ote yandan uterusun en
dinamik kismi olan endometrium da otokrin ve parakrin bir organ gibi rol oynayarak,
farkli tabakalardan salgiladiklar1 mediatorler araciligi ile menstriiel siklusun
diizenlenmesinde 6nemli bir rol alir (1).

Menstriiel fizyolojinin normalden sapmasi halinde anormal uterin kanama,
infertilite, tekrarlayan gebelik kayiplar1 ve maligniteler gibi ¢esitli patolojik tablolar
ortaya ¢ikabilmektedir. Bu patolojik durumlarin fizyopatolojisini ortaya koymak i¢in
cesitli yontemler denenmistir. Doppler ultrasonografi teknigi kullanilmadan 6nceki
aragtirmalarda, endometriuma ait histopatolojik bulgularin tespiti ve infertil grupta
endometrial reseptivitenin belirlenmesi amaclanmistir ve bu ama¢ dogrultusunda
invaziv yontemler kullanilmigtir. Endometrial ornekleme ve serum hormon
diizeylerinin takibi gibi invaziv islemler hastalar tarafindan yaygm olarak kabul
gormemektedir. Hastalar bu tetkikleri can yakici ve tan1 i¢in zaman kaybina neden
olan iglemler olarak degerlendirebilmektedir.

Transvajinal ultrasonografi ve doppler teknigi yukarida bahsedilen patolojik
durumlarin tespit ve tedavi asamasinda bir doniim noktasidir. Non invaziv olmasi,
tekrarlanabilirligi, diisiik maliyeti ve yiiksek hasta uyumu sayesinde diger invaziv
yontemlere Ustlinlik saglar konuma gelmistir. Teknoloji alanindaki gelismelerle,
endometriuma en uygun sekilde yaklasarak daha ayrintili ve daha kaliteli goriintii
elde edebilme imkani saglanmistir (2). Ayrica endometrial kan akiminin takibi
endometrial reseptivite hakkinda da bilgi vermektedir ama unutulmamas: gereken
nokta bu klinik durumlarin tani ve tedavisindeki basarinin temelinde normal

menstriiel fizyolojinin anlagilmasmin yattigidir.



Bu caligmada, transvajinal renkli doppler ultrasonografi ile menstriiel siklus
boyunca uterus ve endometriumda meydana gelen vaskiiler direng degisikliklerin
saptanmast amaglanmistir. Normal menstriiel siklus i¢inde goriilen vaskiiler direng
degisikliklerinin tespiti ve bunlardan hareketle patolojik tablolardaki varyasyonlarin

belirlenmesi, tan1 ve tedavi asamasinda yol gosterici olacaktur.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Uterus Embriyolojisi

Embriyonun cinsiyeti, dollenme swrasinda spermin igerdigi X ya da Y
kromozomunun varligina bagli olarak belirlenir. Her iki cinste de primordiyal germ
hiicreleri 4. haftada, vitellus kesesi duvarini déseyen endoderm iginde farklilasirlar
ve buradan dorsal mezenter boyunca embriyonun bedeni i¢ine gd¢ etmeye baslarlar.
Gonadlar ise intraembriyonik sdlom boslugunun arka duvarinda, mezonefrozun
medialinde, iirogenital kabart: icinde bilateral uzanan genital kabartilar icinde
gelismeye baglar (3,4).

Disi ve erkek embriyolarda, gelismenin 7. haftasina kadar, Wolf (mezonefrik)
ve Miiller (paramezonefrik) kanal sistemleri olmak iizere iki ¢ift genital kanal
bulunur. Bu dénemden sonra sadece bir tip sistem aktif olarak fonksiyonunu stirdiiriir.
Bu sistemde belirli kanal ve bezleri olusturur, digeri ise fetal donemin 3. ayinda
kaybolur ve geride yalnizca fonksiyonel olmayan olusumlar1 kalir. Disi embriyolarda
sekstiel gelisim ovaryumlara bagimmli degildir. Hangi kanalin yapisinin kalacagmi ya
da gerileyecegini belirleyen kritik faktorler testislerden salinan AMH (antimiillerian
hormon, miillerian inhibitor faktor olarak da bilinir) ve testesterondur.

Glikoprotein yapisinda olan AMH, 19. kromozomun etkisi ile testikiiler
farklilagmadan hemen sonra sertoli hiicrelerinde sentez edilir. Disi embriyolarda bu
faktorlerin eksikligi nedeniyle mezonefrik kanallar geriler, AMH yoklugu nedeniyle
de paramezonefrik kanallar1 ileri gelisme gosterir (5).

Paramezonefrik kanallar orta hatta birleserek uterus, fallop tiipleri ve iist 1/3
vajenin primordiumunu olusturacak “Y” seklinde bir yap1iy1 olusturur. Fallop tiipleri,
uterus ve vaginanin Ust kismi gebeligin 10. haftasinda miiller kanallarinin alt ugta
olusan fiizyonuyla ortaya ¢ikar. Uterus kavitesinin, servikal kanalin ve vajenin
kanalizasyonu, yani i¢inin bosalarak bir kanal ortaya ¢ikmasi, 22. gestasyonel
haftada tamamlanir. Epitelin altinda mezenkimal doku bulunur ve bu doku uterus
stroma ve diiz kas hiicrelerini olusturacaktir. Gebeligin 20. haftasina kadar uterus
mukozasi tamamen endometriuma doniigiir, farklilasir. Miiller kanallarinin
birlesmesinden sonra, buradaki mukozadan donlisen endometrium, belki de

insandaki en kompleks dokulardan biridir. Bu gelismelerle, over kaynakli dstrojen ve



progesteronun siklik tiretimlerine baghi oldugu kadar, kendi otokrin/parakrin
faktorleri arasindaki karmagsik iliskilere gore de siirekli yenilenen bir yapinin ortaya

¢ikis1 s6z konusudur (6,7).

2.2. Uterus Anatomisi

Uterus, mesane ve rektum arasinda yer alan i¢i bos bir organdir. Yapisal ve
fonksiyonel olarak iki kisma ayrilir; tistte miiskiiler bir govde olan korpus ve altta
fibroz yapmin yogun oldugu serviks yer alir. Fallop tiiplerinin endometrial kaviteye
giris yeri sinir olarak alinirsa bu sinirin ist kismina fundus adi verilir.

Uterusun sekli, agirligi ve boyutlary, ger¢eklesmis dogum sayis1 ve Ostrojen
uyarisina gore degismektedir. Menarsdan dnce ve menopozdan sonra, korpus ve
serviks yaklasik esit biiyiikliiktedir, ancak fertilite ¢aginda, uterin korpus, servikse
gore belirgin olarak daha bilyliktiir. Uterus, gebe olmayan eriskin bir kadinda
yaklagik 7 cm uzunlugunda, fundus hizasinda 5 cm genisliginde ve 30-40 g
agirhigmdadir (1).

Uterusun duvar yapisi ii¢ tabakadan olusur: Tunica serosa (perimetrium),

tunica muscularis (myometrium) ve tunica mucosa (endometrium) (Sekil 2.1) (8):

1) Tunica serosa (perimetrium)

Yiizeyi mezotelden olusan, bunun altinda ince bir bag dokusu tarafindan
desteklenen ve peritoneum ile devam eden uterusun en dis tabakasidir. Bu tabakada
Doppler ultrasonografi ile gozlenebilecek vaskiiler yap1 bulunmamaktadir. Periton,
uterusun fascies intestinalis ile fundus boliimiiniin tamamini, facies visceralisin ise

serviks uteriye kadar olan bdlimiinii orter.

2) Tunica muscularis (myometrium)

Orta tabaka diiz kas liflerinden yapilmis olup kalmlig1 yaklasik 12-15mm’dir.
Bu tabaka gebelik esnasinda belirgin bir sekilde gelisir ve kas lifleri genisler. Kan
damarlarinin ana dallar1 ve uterusa gelen sinirler bu tabakada yerlesirler. Arteria
uterina 9-14 arasi dalla uterusa girer. Bu damarlar stratum vaskiilarede bir damar ag1
olusturur ve sirkiiler seyrederler. Bunlarin bir kismi kas tabakasi i¢inde sonlanirken
bir kism1 da endometriuma dik sekilde girerek stratum bazaliste bir damar agi
olusturur. Bu arterioller kivrimli bir sekil alarak spiral arterleri olusturur. Spiral

arterler endometriumun igine uzanir ve endometriumun stratum fonksiyonalisini



besleyen genis bir kilcal damar yatagina agilirlar. Spiral arterlerin bu kivrimli seyri
kan ve nabiz basincini azaltarak kan akiminin devamli ve disiik basmgl
seyretmesinde dnemli rol oynar. Spiral arterlerde uterin artere gore daha diisiik akim

direnci goriilmesinin nedeni de yine bu kivrimli yapidir.

3) Tunica mucosa (endometrium)

Dis taraftaki kas tabakasina yapisik olan diiz bir ortii seklindeki en i¢
tabakadir. Kolumnar epitel ve 6zellesmis stromadan olugmaktadir. Endometriumda
yerlesen spiral arteriollerde, her menstriiel siklusta yiizeyel kismm dokiilmesine
neden olan ve hormonlarin aracilik ettigi kasilma ya da spazmlar meydana gelir.
Endometriumun derin bazal tabakasinin arteriel dolagimi farkli oldugu icin bu tabaka
menstriiel siklustan sonra korunmaktadir ve daha sonraki siklus i¢in yeni bir tabaka

olusumundan sorumludur.
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Sekil 2.1. Uterus duvar yapisinin histolojik goriiniimii.
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2.3. Uterusun Damar Yapisi

Uterus esas olarak a. iliaca interna’dan ayrilan hipogastrik arterin dali olan a.
uterina ve aorta abdominalis’den ayrilan a. ovarica’lar tarafindan beslenir. A. uterina,
lig. latum uterinin tabaninda, i¢ yana dogru seyreder ve ireteri iistten dik aci ile
caprazlayarak ostium uteri hizasinda serviks uteriye ulasir (9). Burada yan kenardan
yiikselen a. uterina, a. ovarica ile anastomoz yapar. Bu anastomoz kavsinden ¢ikan
dallar uterus i¢ tabakalarma dogru ilerleyeren arkuat arterleri verir. A. arcuatusun
uterus derinliklerine dogru ilerleyen verdigi dallar A. radialis admi alir. Radial
arterler endometrium icine dogru dik agiyla ilerler ve bazal - spiral arterioller olarak
sonlanir. Bu arterioller kapiller bir ag olusturur ve her bir arteriol 4-7 mm?
endometrial alan1 kanlandirir.

Endometriumda bulunan bu 2 tip arteriol, bazal tabakada kisa, diiz yapida,
fonksiyonel tabakada ise kivrimli yapidadir (Sekil 2.2). Yeni arterioller, menstriiel
kanama sonunda kalan bazal tabakadaki arter kalintilarindan olusurlar. Spiral arterler
kivrimli  yapidadir ve tiim endometrium tabaninda uzanirlar. Ostrojen ve
progesterona cevap veren yapiya sahiptirler. Diiz, kisa arterler ise bazal tabakay1
besler ve menstriiasyon olayma katilirlar. Spiral arterlerden farkli olarak bazal
arterler hormonal degisimden etkilenmez. Endometrial glandlar ve stromal doku
endometriumun tiim seviyelerinde spiral arterlerden kaynaklanan kapillerle beslenir.
Kapillerler vendz pleksuslara, oradan myometrial arkuat venlere ve son olarak da

vena uterinaya drene olur.

Owarian arter

Arkuat arter

Radial arter

Bazal arter

Spiral arter

o

Endometrium
My ometrium

Uternn arter

Sekil 2.2. Uterus damar yapist (Gray’s Anatomy’den Ceviri).



2.4. Normal Menstriiel Siklus Fizyolojisi

Menstriiasyon, menarstan menopoza, diizenli araliklarla meydana gelen,
endometriumun fizyolojik olarak dokiilmesidir. Aylik dokiilme ve rejenerasyon
stireci hicbir kalict doku hasar1 olusturmadan meydana gelmektedir. Ciinkii
menstriiasyon sirasinda fonksiyonel endometrium korunur. Proliferatiften sekretuar
endometriuma kadar olan degisim sadece hiicre dokiilmesi ve tekrar proliferasyonu
ile kontrol edilmez. Bunlardan baska birgok organ sistemini gerektiren reprodiiktif,
endokrinolojik, dinamik ve interaktif iglemler bir sonraki siklus i¢in endometriumu
hazir hale getirir (10).

Kadinlarin ¢ogunda (%90) menstriiel siklus 21-35 giin araliklarladir. Menars
sonrast 5-7. yilda sikluslar tiiretken c¢agdaki diizenliligine ulasir. 40’l1 yaslara
gelindiginde, sikluslar tekrar uzamaya baglar. Menstriiasyonun normal stiresi 3-5
giindiir, 1-8 giin olabilir, bir menstriiasyonda ortalama kan kayb1 30-50 ml dir, hafif
miktardan 80 ml. ye kadar degisebilir, 80 ml tizeri anormal kabul edilir (5,10).

Bu bilgilerden hareketle menstriiel siklusu, incelenen organa gore uterin ve

ovaryen siklus olmak iizere iki ana baslik altinda izah etmek daha dogru olacaktir.

2.4.1.Uterin Siklus

Yetigkin insan endometriumundaki siklik histolojik degisiklikler Noyes ve
Hertig tarafindan 1950 yilinda tanimlanmistir (11). Tiim endometrial gelisme ve
gerileme birbirini tamamlayan olaylar zinciri olarak tarif edilmistir.

Uterin siklustaki smiflama, endometriumdaki gland, stroma ve damarsal
yapilarda goriilen anatomik ve fonksiyonel degisikler goz oniinde bulundurularak

yapilmistir. Bu degisiklikler 5 fazda tartisilacaktir (5,12).

1. Menstriiel endometrium

2. Proliferatif faz

3. Sekresyon fazi (salgilama fazr)
4. Implantasyona hazirlanma

5. Endometrial yikim fazi.



1) Menstriiel Endometrium

Menstriiel endometrium ince fakat yogun bir dokudur. Bu yap1 sabit, bazal
bilesenler ile degisken, spongioz bir tabakadan olusur. Menstriiasyonda spongioz
tabakada fonksiyonel bir durum gozlenir, bezler yikilir, damar ve stromada
parcalanma olur. Nekroz, l6kosit infiltrasyonu ve eritrosit interstisiyel diapedezi
meydana gelir (Sekil 2.3). Menstriiel artiklarda dahi tiim dokulara ait goériiniim
izlenebilir ve tiim dokulardaki onarim delilleri tespit edilebilir.

Menstriiel endometrium fazi, endometrial yikim fazi ile proliferatif faz
arasindaki gecici bir donemi ifade eder. Bu evrede endometriumun fonksiyonel
kisminin 2/3’si kaybedilebilir. Doku kaybi ne kadar hizli olursa kanamanin stiresi de
o kadar kisa olur. Fonksiyonel endometrium, menstriiel siklusun ikinci veya {igiincii
giiniine kadar biiyiik oranda soyulur. Isthmus bélgesindeki endometrium, serviks ile
korpus uteri arasndaki dar bolge ve tuba uterinanm uterusa acildigi ostiumlarin
oldugu alan intakt kalir.

Epitel onarmmi, bazal tabaka, tubal ostium ve istmik yiizey epitelindeki
proliferasyonu takip eder. Bu epitelyal onarim alttaki fibroblastlar tarafindan
desteklenir. Stromal fibroblast tabakasi kompakt bir yapi olusturur ve bunun
iizerinden ylizey epiteli go¢ eder (13). Ek olarak, gelisme ve migrasyon igin stromal
tabaka otokrin/parakrin faktorlere de katki saglar. Bahsedilen otokrin faktorler
salindiklar1 hiicre ve ¢evresinde etki gosteren interlokinler (IL 6,8,11), sitokinler ve
bliylime faktorlerini igerir. Parakrin faktorler ise salindiklari dokudan daha uzak
noktalarda etki gosteren prostaglandin (PG), epidermal biiyiime faktori (EGF),
fibroblast biiyiime faktorii (FGF), insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF), vaskiiler
endotelyal biiylime faktori (VEGF) ve doniistiirlicii biiylime faktorii (TGF) gibi
mediatorlerdir. Hormon diizeyi onarim fazinda en alt diizeyde oldugundan, cevap
hormonal etkiden ¢ok tahribata baghdir. Siklusun 4. giiniine kadar uterus boslugunun
2/3’den daha fazlas1 yeni epitelle kaplanir. Siklusun 5-6. giiniine kadar tiim kavite

tekrar epitelize olur ve stromal gelisme baslar.
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Sekil 2.3. Menstriiel fazda endometrial dokunun histolojik goriiniimii.

( www.histology-world.com adresinden)

2) Proliferatif Faz

Proliferatif faz, ovaryen folikiil gelisimi ve Ostrojen iiretimi ile birliktedir.
Stiphesiz steroidal etki sonucu endometrium gelismesi ve rekonstriiksiyonu olur.
Bezler bu cevapta en ¢ok dikkati ¢eken yapidir (13). ilk olarak bezler ince, tiibiilerdir
ve alcak kolumnar (prizmatik) epitel hiicrelerle doselidir (Sekil 2.4). Mitoz belirgin
hale gelir ve yalanci tabakalasma (psOdostratifikasyon) izlenir. Sonug¢ olarak, bez
epiteli perifere ilerler ve bir bez segmentini hemen yanindaki beze baglar. Stromal
komponent gevsek bir hal alir. Spiral damarlar stroma i¢inde seyreder ve epitelin
altma kadar ilerler. Burada gevsek bir kapiller ag olusturur. Tiim doku bilesenleri
(bezler, stroma hiicreleri ve endotel hiicreleri) proliferasyon gosterir. Bu gelisim
siklusun 8-10.’uncu giinlerinde tepe noktasma erigir ve hiicre i¢i Ostrojen ve
progesteron reseptor konsantrasyonlari oviilasyondan dnce tepe noktasina ulasir (14).

Proliferasyon sirasinda endometrium ortalama 0.5 mm’den 3,5-5 mm
yiikseklige kadar ulagir. Bu proliferasyon esas olarak fonksiyonel tabakadadir.
Stromal zemin maddesi menstriiel kollapstan yeniden gelismektedir. Gergek doku
gelisimi olmasina ragmen endometrial kalinlagmada temel neden stromanin

sigsmesidir.


http://www.histology-world.com/
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Endometrial gelismede Ostrojenin dominant oldugu fazda ana bulgu, silier ve
mikrovillus hiicrelerde artmadir. Siliogenez siklusun 7. veya 8. giiniinde baslar. Bu
yanit hiperplastik endometriumda, hiperdstrojenizme olan yanitin sonucu olarak
abartilidir. Sekresyon fazinda gland agizlarindaki silier hiicrelerin konsantrasyonu

endometrial sekresyonlarin mobilizasyonu ve dagilimi asamasinda 6nemlidir.

Sekil 2.4. Proliferatif fazda endometrial dokunun histolojik goriiniimii.

(ESOGUTEF Patoloji A.B.D Arsivinden)

3) Sekresyon Fazi

Oviilasyondan sonra endometrium hem Ostrojene hem de progesterona karsi
reaksiyon gosterir. Vurgulanmasi gereken nokta, devamli strojen varligina ragmen
endometriumun preoviilatuar donemdeki kalmligmnin sabit kalmasidir (5-6 mm).
Oviilasyondan 3 giin sonra epitel proliferasyonu durur. Bu kontroliin veya
inhibisyonun progesteron ile saglandigina inanilmaktadir. Bu biiyiimedeki smirlama
mitoz ve DNA sentezindeki diismeye ve belirgin sekilde progesteronun Ostrojen
reseptor ekspresyonuna etkisi ve Ostradiolii dstron siilfata (hizla hiicreden atilabilen
formu) doniistiiren 17-beta-hidroksisteroid dehidrogenaz ve siilfotransferazin

progesteron tarafindan uyarilmasima baglhdir.

Stromal elemanlarin her biri bliyimeye devam ederken yiiksekligin sabit
kalmasi, bezlerde ve spiral damarlarda kivrilmaya neden olur. Sekresyon salgi bezi

hiicrelerinin i¢inde olur ve vakiioller intraselliiler alandan intraluminal alana ilerler.
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Bunlar postoviilatuar 7 giin i¢inde olur. Bu olaylar sonucu bezlerde liimen gerilir ve
her bir hiicrenin yiizeyinde fragmanlara ayrilma gozlenir (testere disi goriiniimil).
Stromada 6dem artmustir ve spiral damarlarda daha belirgin ve siki bir sekilde sarmal

haldedir (Sekil 2.5).

Sekil 2.5. Sekretuar fazda endometrial dokunun histolojik goriiniimii.
(ESOGUTF Patoloji A.B.D Arsivinden)

Oviilasyon oldugunda ilk histolojik bulgu, siklusun 17-18. giiniinde,
subniiklear intrasitoplazmik glikojen vakiiollerinin bez epitelde goriilmesidir. Dev
mitokondriler ve “niikleolar kanal sistemi” bez hiicrelerinde goriiliir. Niikleolar kanal
sistemi progesterona bagl olarak goriilen 6zgiin bir olusumdur. Niikleer membranin
ice katlanmasiyla olustuguna inanilir. Dokunun yapisal elemanlar1 biiyiimeye devam
eder. Bezlerde kivrilma ve damarlarda sarmal yapi belirgin hale gelir. Sekresyonda
tepe noktaya siklus ortast LH pikinden 7 giin sonra ulasilir, bu da blastokistin

implantasyonuyla ayn1 zamana denk diismektedir.

4) Implantasyon Fazi
Endometriumda, oviilasyon sonrasi 7-13. giinler arasinda (siklusun 21.-27.
glinler arasi) Oonemli degisiklikler olur. Bu periodun baslangicinda, genislemis
kivrimli sekretuar bezler, aradaki ¢ok az stroma ile belirgin haldedir. Oviilasyon
sonrast 13. giinde, endometrium 3 farkli bolgeye farklilasir. Bu dokunun dortte

birinden az bir boliimii diiz damarlarla beslenen ve ig seklindeki stroma ile
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cevrelenmis bazalis tabakasidir. Endometriumun orta kismi ise dantel ya da siinger
seklinde olan spongiozum tabakasidir (toplam kalmhigin yaklasik %50’sini
olustururlar). Bu tabaka, hafif 6demli stroma, siki kivrimli spiral damarlar ve dilate
glandiiler dokulardan olusmustur. Spongiozum tabakasinin iizerinde kompaktum
denilen endometriumun en ylizeyel tabakasi vardr (kalinligin yaklasik %25°1).
Buradaki en belirgin histolojik yap1 genislemis ve polihedral sekilli stromal
hiicrelerdir. Sitoplazmik uzantilar1 ile hiicreler u¢ uca yer alir ve siki, sert bir yapisal
tabaka olusturur. Bezlerin bu tabakayr gecen kismi sikilastirilmistir ve daha az
belirgindir. Subepitel bodlgedeki kapillerler ve spiral damalar ise dolgun
goriiniimdedir.

Implantasyon zamaninda, siklusun 21.-22. giinlerinde, en belirgin morfolojik
ozellik endometrial stromanm Odemidir. Bu degisiklik Ostrojen ve progesteron
aracilig1 ile olusturulmus olan prostaglandin iiretimine sekonder olabilir. Kapiller
gecirgenlikteki artis bu prostaglandinlerin yerel artisinin bir sonucudur. Endometrial
kan damar duvarinda seks steroidleri i¢in reseptorler mevcuttur. Prostaglandin
sentezi icin gerekli enzim sistemi arteriollerin endotelinde ve kas tabakasinda
bulunmaktadir. Endotelyal hiicrelerde mitoz ilk defa siklusun 22. giinlinde gozlenir.
Spiral damarlarm kivrimlagsmasma neden olan vaskiiler proliferasyon, seks steroidleri,
prostaglandinler, dstrojen ve progesterona yanit olarak olusan otokrin veya parakrin
faktorlerin etkisiyle gerceklesmektedir (15).

Endometriumun stromal hiicreleri hormonal uyarilara yanit olarak,
prostaglandinleri sentezlerler, desidual hiicrelere doniistiikleri zaman da bir¢ok
madde salgilarlar. Bunlardan bazilari; prolaktin, relaksin, renin, IGF ve insiilin
benzeri biiyiime faktorii baglayici proteinlerdir (IGFBP).

Desidualizasyon progesteronun etkisiyle luteal fazda, progesteron etkisi
altinda otokrin ve parakrin etkilerle baglar. Siklusun 22-23. giiniinde ilk basta kan
damarlarin1 ¢evreleyen sitoniiklear genisleme, artmis mitotik aktivite ve bazal
membran olusumu ile karakterize predesidual hiicrelerle ayirt edilir. Stromal
hiicrelerden gelisen desidua, gebeligin dnemli bir yapisal ve biyokimyasal dokusuna
doniistir. Desidual hiicreler, trofoblastlarin invaziv 6zelligini kontrol eder.

Desidual hiicrelerin hem endometrial dokiilme (menstriiasyon) hem de

endometrial hemostaz (plasentasyon ve implantasyon) islevinde anahtar rolii
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oldugunu disiiniilmektedir. Endometrial dokiilmenin inhibisyonu bir dereceye kadar
desidualizasyona bagli degisimler sonucunda olusur. Bahsedilen bu degisimler,
plazminojen aktivatdr diizeylerindeki distis, stromal ekstraselliller faktorlerin
yikimint saglayan enzimlerin azalmis ekspresyonu (metalloproteinaz gibi) ve artmis
plazminojen aktivasyon inhibitérii-1 (PAI-1) diizeyleridir. Ostrojen ve progesteronun

cekilmesiyle ters yonde etkiler ortaya ¢ikar ve sonugta endometrial yikim gozlenir.

5) Endometrial Yikim Faz

Predesidual doniisiim ile siklusun 25. giiniinde (menstriiasyondan 3 giin 6nce)
fonksiyonel tabakanm iist kismida kompakt tabaka olusur. Fertilizasyon ve
implantasyonun olmamasi durumunda, gebelige bagli olan trofoblast dokular1
olmayacagindan, insan korionik gonadotropin (hCG) destegi saglanamaz ve korpus
luteumun yasam siiresi tamamlanir. Buna bagli olarak Ostrojen ve progesteron
seviyeleri azalir.

Ostrojen ve progesteron cekilmesi ile su onemli olaylar baslar: vazomotor
reaksiyonlar, apoptoz, doku kaybi ve sonunda menstriiasyon. Bu hormon azalmasinin
en belirgin erken sonucu doku kalmligmin orta derecede azalmasi ve spiral
arteriollerde olusan vazomotor yanittir. Endometriumun kalmhiginim azalmasi ile
spiral hiicreler i¢indeki kan akimi azalir, ven6z doniis azalir ve vazodilatasyon olusur.
Daha sonra ise, spiral arteriollerdeki ritmik vazokonstriksiyon ve relaksasyon
meydana gelir. Birbirini izleyen her spazm daha uzun ve daha derindir, bu da
endometriumun soluk renk almasina neden olur. Lokositler kapiller duvarlarindan
gegerler, once damarlarin ¢evresine yakin olan bolgede kalirlar fakat daha sonra tiim
stromaya yayilirlar. Arteriollerdeki vazomotor degisiklikler sirasinda, eritrositler
interstisiyel araliga kagarlar. Yiizeyel damarlarda trombin-trombosit tikaglar1 olusur.
Sekretuar endometriumun prostaglandin igerigi (PGF2a ve PGE2) menstriiasyon
zamaninda en yiiksek seviyesine ulasir (16). Menstriiel olaylar ile birlikte olan
vazokonstriksiyon ve myometrial kontraksiyonlarin, 6nemli derecede perivaskiiler
hiicrelerden salinan prostaglandinler ve stromal desidual hiicrelerden sentezlenen
endotelin-1 aracilig1 ile olustuguna inanilmaktadur.

Sekretuar fazin ilk yarisinda asit fosfataz ve giiglii litik enzimler, lizozomlar
icindedir. Uretimleri, progesteronun lizozomal membranlar1 stabilize etmesi ile

engellenir. Ostrojen ve progesteron seviyelerin azalmasi ile lizozomal zarlar
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korunamaz ve enzimler sitoplazmaya salir. Bu aktif enzimler hiicresel yapilari
sindirir ve prostaglandinlerin salinimina, eritrositlerin damar digina ¢ikmasina, doku
nekrozuna ve vaskiiler tromboza yol acar. Bu bir ¢esit apoptoz siirecidir (hiicre
biizlismesi, kromatin kondansasyonu ve hiicre fragmantasyonuna yol agan spesifik
morfolojik degisikliklerle karakterize programli hiicre 6liim siireci).

Menstriiasyon sirasinda tiimdr nekroze edici faktor-alfa (TNF-a) sitokininin
onemli bir rolii olduguna yonelik kanitlar vardir. TNF- a, apoptotik sinyalleri iletmek
tizere Ozellesmis bir transmembran proteinidir. Bu sitokin adezyon proteinlerinin
(cadherin-catenin-aktin kompleksi) yok olmasini ve hiicreler arasi bagin ¢oziilmesini
saglar. TNF-a, endometrial hiicrelerin yan1 sira vaskiiler epitele de zarar verir (17).

Progesteronun ¢ekilmesinin, dokiilecek olan endometriumun stromasinda
VEGEF reseptor konsantrasyonunun artisi ile de iligkisi vardir. Aslinda VEGF ailesi
genelde anjiogenez ile iliskili olsa da burada matriks metalloproteinazlarin
ekspresyonunu etkileyerek endometriumu menstriiel kanamaya hazirlar. Netice
olarak diapedez sonucu 6nemli s1zint1 ve yiizeysel arteriol ve kapillerdeki yirtilmalar
sonucu interstisiyel kanama olusur.

Menstriiel kanama, pihtilasma ve fibrinoliz sistemlerinin aktivasyonundan
etkilenir. Fibrinoliz, inaktif plazminojenin plazmine doniismesiyle gerceklesir. Bu
islemde, endometrial stromal hiicre doku faktorii (TF), plazminojen aktivator ve
inhibitorleri dengeyi saglamak i¢in kullanilir. TF, faktér VII’ye baglanarak
koagiilasyonu uyarir. TF ve PAI-1 ekspresyonu desidiializasyonla beraber olur ve bu
faktorlerin miktar1 kanama diizeyini belirler.

Ilerleyen doku diizensizligi ile endometrium daha fazla biiziiliir ve kivriml
arterioller tikanir. Ek olarak olusan hiicre nekrozu ve damarlardaki defektlerle
birlikte olan iskemik yikim menstriiel atimi arttirir. Bazalis ve spongiozum tabakalar1
arasinda dogal bir ayrilma noktas1 mevcuttur ve bu alan bozulunca zay1f, vaskiiler,
O6demli spongiozum stromas1 deskuamoze olur ve yikilir. En sonunda, tipik solmus,

kalinlig1 az, yogun menstriiel endometrium meydana gelir.

2.4.2. Ovaryen Siklus
Ovaryen siklus; folikiiler faz, oviilasyon ve luteal faz olmak iizere 3 boliim

halinde incelenebilir (10,18).
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1. Folikiiler faz: dominant folikiiliin siklus ortasinda olgunlasarak oviilasyona
hazir hale gelme siirecidir. insanda folikiiler faz ortalama olarak 10-14 giin
siirmekte ve ¢ogunlukla folikiiler faz siiresinin degigkenligi total siklus

stiresini degistiren faktor olmaktadir.

2. Oviilasyon: Dominant folikiilden oositin salinim siireci.
3. Luteal faz: ortalama 14 giin olan oviilasyondan menstriiasyon baslangicina

kadar olan sure.

Folikiil Gelismesi

Folikiil gelismesi menarstan menopoza kadar devam eden dinamik bir olaydir.
Bu olay her ay bir grup folikiiliin gelismek iizere secilmesi ve sonugta oviilasyon ile

tek bir olgun dominant folikiiliin agiga ¢ikmasi amacini tagimaktadir.

A) Primordial Folikiil

Baglangictaki primordial folikiil grubunun se¢imi ve segilenlerin gelismesi
gonadotropin etkisinden bagimsiz olup bu durum birkag ay siireyle devam etmektedir.
Ancak her ay belli bir folikiil grubunun se¢ilmesindeki uyarinin ne oldugu
bilinmemektedir. Baslangictaki se¢imden kisa bir siire sonra primordial folikiil
doneminde folikiil farklilagmasi ve biiylimesini FSH kontrol altinda tutmakta ve bir
folikiil grubunun farklilagmaya devam etmesine izin vermektedir. Goriilen ilk
degisiklik, oositin biiylimesiyle tek tabaka halindeki folikiiler graniilosa hiicrelerinin
cok kath kiiboid hiicrelere degisimidir. Luteal fazda kaybolmakta olan korpus
luteumdan salgilanan progesteron ve inhibinin azalmalari, folikiiler biiyiimeyi uyaran

FSH’nin artisina izin vermektedir (19).

B) Preantral Folikiil
Korpus luteumun harap olmasindan sonraki birka¢ giin siiresince seg¢ilmis
folikiillerin FSH uyaris1 altinda biiyiimesi devam etmektedir. Daha sonra biiyiimekte
olan oositin salgiladig1 zona pellucida adi verilen glikoproteinden zengin madde,
oositi cevresindeki graniilosa hiicrelerinden aymrmaktadir. Ostrojen iiretimi i¢in iki
hiicre grubu sinerjistik olarak fonksiyon yapmakta ve fiiretilen Ostrojen dolasima
verilmektedir. Gelisimin bu doneminde birbiri ile ayn1 gibi goriinen her bir folikiil ya

dominant folikiil olarak secgilecek ya da atreziye ugrayacaktur.



16

iki Hiicre Iki Gonadotropin Teorisi

Bu teori geligsen folikiilde steroid hormon sentez aktivitesinin kompartmanlar
arasinda boliigiildiiglinii ileri siirmektedir (20). LH, androjenleri iiretmek iizere teka
hiicrelerini uyarmakta, sentez edilen androjenler de, graniilosa hiicrelerine girerek
FSH etkisiyle, aromatize olarak dstrojene doniismektedir (Sekil 2.6). Lokal olarak
sentez edilen Ostrojenler folikiil icerisinde beslenme ve biiylimenin siirmesi i¢in

elverisli bir mikro ¢evre yaratmaktadir (21).
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Sekil 2.6. Gelisen folikiilde steroid hormon sentezinin bdliimlere ayrilarak
gerceklestirildigini agiklayan “‘Iki hiicre iki gonadotropin hiicre teorisi’’.

(Clinical Gynecologic Endocrinology and Infertility, 6th ed. 1996)

Folikiiler fazin ilerlemesi ile FSH diizeyindeki azalma folikiiler biiylimeye bir
tehdit olusturmaktadir. Folikiilii ¢evreleyen elverissiz sartlara ancak azalmis FSH
molekiillerini baglamada selektif bir avantaja sahip olan, en fazla FSH reseptoriine
sahip folikiiller kars1 koyabilmektedir. Kisaca sdylemek gerekirse; dominant folikiil,
zengin bir Ostrojenik mikro cevreye ve en fazla FSH reseptoriine sahip folikiil

seklinde tanimlanabilir (22).
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C) Preoviilatuar Folikiil

Preoviilatuar folikiil, graniilosa hiicrelerinin sekresyonlarindan olusan plazma
ile dolu antrum ile karakterizedir. Oosit, graniilosa hiicrelerinden olusan ve “cumulus
ooforius” ad1 verilen bir sap ile folikiile baglantisini korumaktadir.

Yiikselen Ostrojen diizeyleri FSH sekresyonu lizerinde negatif feedback etki
yapmaktadir. Bunun aksine LH ise dolasimdaki Ostrojenler tarafindan bifazik bir
sekilde kontrol edilmektedir; Gstrojenler diisiik konsantrasyonlarda LH sekresyonunu
inhibe ederken, yiiksek diizeylerde ise LH salgisin1 arttrmaktadir. Bu uyar1 icin
ostrojen kan diizeyinin, 48 saatten uzun bir siire ile 200pg/ml iizerinde olmasi
gerekmektedir. Yiikselen Ostrojen diizeyi pozitif “feedback” baslattiginda, LH
sekresyonunda ani bir artig olusmaktadir. Boylece, yiiksek diizeyde LH ile karsilasan
dominant folikiile 6zgiin bir yanit olusmakta, graniilosa hiicreleri luteinize olmakta,
progesteron iiretimi baslamakta ve oviilasyonun tetigi ¢ekilmektedir. Genel olarak
oviilasyon, bir olgun Graaf folikiiliinde, LH 1n en iist diizeye erismesinden 10-12 saat
sonra yada siklus ortast LH artiginin baglangicindan 32-35 saat sonra olusmaktadir.

Folikiiler gelismenin gonadotropin regiilatorleri yalnizca seks steroidleri
degildir. Graniilosa hiicre kdkenli iki peptidin hipofiz lizerine negatif “feedback” etki
yaptig1 gosterilmistir (23). Bunlardan ilki olan inhibin, 2 formda salgilanir; inhibin A
ve inhibin B. Inhibin B, folikiiler fazda salgilanir ve salgis1 FSH tarafindan uyarilir.
Inhibin A ise luteal fazda aktif olmaktadwr. Her iki form da FSH sentezi ve
salgilanmasini inhibe etmektedir. Ikinci peptid olan aktivin, hipofizden FSH salgisin

arttirmakta ve FSH’ nin overler tizerindeki etkisini kuvvetlendirmektedir.

Oviilasyon

Siklus ortasindaki LH’mn ani artis1, folikiil duvarindaki prostaglandinler ile
proteolitik enzim konsantrasyonlarmin dramatik bir sekilde artmasma neden
olmaktadir (24). Bu maddeler folikiil duvarm gittik¢e zayiflatarak sonugta bir delik
ac¢ilmasma yol agarlar. Oviilasyonda asil olay folikiiler yapinin riiptiire olmasindan

cok, oositin olgunlasarak folikiilde acilan bu delikten yavasca abdomene atilmasidir.

Luteal Faz
Oviilasyondan sonra folikiil kalmtisi, luteal fazin primer regiilatorii olan

korpus luteuma doniismektedir. Folikiilde kalan membrandz graniilosa hiicreleri lipid
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almaya baglamakta ve sonugta bu yapiya adin1 veren karakteristik sar1 pigment
gorilintiisii ortaya ¢ikmaktadir. Bu hiicreler, luteal fazda endometriumu destekleyen
progesteronu iireten sekretuar dokuyu olusturmaktadir. Buna ek olarak Onemli
miktarda Gstrojen ve inhibin de iiretmektedirler. Korpus luteumun bazal membrani,
VEGF gibi anjiogenik faktorlerin etkisiyle prolifere olan kan damarlarmin,
graniilosa-luteal hiicreler arasina girmesine olanak saglar. Bu anjiogenik yanit biiyiik

miktarlarda luteal hormonun sistemik dolasima girmesiyle sonu¢lanmaktadir.

Luteal Fazda Hormonal Fonksiyon ve Regiilasyon

Luteal fazdaki hormonal degisiklikler gebelik olusmadigi takdirde korpus
luteum regresyonunu saglayacak bir seri negatif “feedback” etkilesimi ile
karakterizedir. Korpus luteum steroidleri (progesteron ve inhibin) merkezi negatif
feedback etki ile FSH ve LH sekresyonunda azalmaya neden olur. Her iki steroidin
sekresyonunun devam etmesi sonraki folikiill se¢imi i¢in uyartyr azaltict etki
yapmaktadir.

Korpus luteum fonksyonunun devam etmesi, LH etkisinin siirmesine baglidir
(25,26). Bu uyar1 mevcut olmadiginda korpus luteum kacinilmaz bir sekilde 12-16.
giinde gerilemekte ve nedbe benzeri korpus albicans halini almaktadir (Sekil2.7).
Gebelik olugsmadig: takdirde korpus luteumun gerilemesiyle dstrojen ile progesteron
diizeyleri azalmaktadir. Bu durumda merkezi inhibisyon ortadan kalkmakta FSH ve

LH diizeyleri yeniden ylikselerek baska bir grup folikiiliin sec¢ilmesini saglamaktadir.

Primordial folikil Primer folikiil Sekonder folikal
Matiir vezikiler

folikal

Riiptare folikdl

Korpus albikans Korpus luteum

Matiir korpus luteum

Sekil 2.7. Ovaryen Siklusta folikiiler gelisim asamalari
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Sekil 2.8. Menstriiel siklusta goriilen hormonal ve histolojik degisiklikler.

2.5. Kan Akim Dinamigi

Dokularin normal fonksiyonu, kan yoluyla yeterli oksijen ve besin
maddelerinin saglanmasma baghdir. Kan, damarlardan olusan kapali bir sistem
icinde tiim viicuda pompalanir. Kanin pompalanmasi sirasinda akima karsi olusan
diren¢ esas olarak damarlarin ¢apina baghdir. Her dokunun kan akimi, o dokudaki

damarlar1 gevseten ve sikistiran yerel kimyasal ve genel humoral mekanizmalar

tarafindan diizenlenir.
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Arterlerin duvarlar1 adventisya adi verilen bag dokusundan olusan bir dis
tabaka, diiz kaslardan olusan ve media adi verilen bir orta tabaka ve intima adi
verilen endotel ve altindaki bag dokusunu kapsayan bir i¢ tabakadan olusur.
Arteriollerin duvarlar: ise daha az elastik doku ancak daha fazla diiz kas icerir. Bu
kaslar islev olarak konstriktér olan noradrenarjik sinir lifleri ve vazodilatatoér olan
kolinerjik liflerle innerve edilir. Arterioller kan akimma kars1 direncin olustugu
baslica damarlardir. Bu damarlarin ¢apindaki kiigiik degisiklikler total periferik
direncte biiylik degisimlere neden olur ( 27, 28).

2.6. Damar Olusumu

Damar olusumunda iki farkli mekanizma rol almaktadir; vaskiilogenezis ve
anjiogenezis. Vaskiilogenezis embriyonik gelisim sirasinda primitif bir vaskiiler agin
meydana gelmesi, anjiogenezis ise mevcut kan damarlarindan yeni damarlarin
olugsmasidir (29). Anjiogenezin anahtar komponenti, yeni kan damar1 olusumu i¢in
gerekli olan endotel hiicrelerinin motilitesi ve yonlendirilmis gogleridir. Pek¢ok
biiyltime faktorii bu basamaklarin ger¢eklesmesine aracilik eder.

VEGF stromal ve mezenkimal hiicrelerden salinir. Endotelyal hiicre gogii ve
proliferasyonunu arttirarak anjiogenezde kilit rol alir. Hipoksi ve FGF de VEGF’1
uyararak bu etkilerde artiga neden olur.

Yeni olusan damarlar son derece frajildir ve stabilize olmaya ihtiya¢ duyarlar.
Trombosit kaynakli bliylime faktorii (PDGF) diiz kas hiicrelerinin toplanmasinda
gorev alirken, TGF-B ise endotelyal Onciil hiicrelerin {iretimini arttrmak yoluyla
yeni olusan damari stabilize eder.

Anjiogenezis, menstrilasyondan sonra yeni endometrium olusumu sirasinda
onemli rol oynar. Proliferasyon donemi siiresince fonksiyonel tabakada goriilen
degisiklikler sonucu yeni spiral arterioller olusur. Baslangicta stabil yapida olmayan
ve diiz kas yapisi tam olarak olusmayan arteriollerde kan akimina kars1 diisiik direng
goriiliirken, proliferatif fazda damar yapisinin daha stabil bir hal almasiyla direncte

artis tespit edilir (30).
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2.7. Transvajinal Ultrasonografi ve Doppler

2.7.1. Transvajinal Ultrasonografi

Transvajinal ultrasonografi (TvUSG) vajinal yolla kullanilabilen, yiiksek
frekansli (5-7.5 MHz) problarla pelvik organ ve dokular1 daha ayrmtili incelemeye
yarayan, tani ve tedavi amagli kullanilabilen endosonografik tekniktir. 1984’te
tanimlanmasindan bu yana kadin pelvisinin incelenmesinde yaygin kullanim alani
bulmus ve bu yaklagim, glinimiizde pelvik sonografinin vazgecilmez bir yontemi
olmustur. Literatiirde vajinal ultrasonografi, vajinosonografi, endovajinal sonografi,
transvajinal ultrasonografi gibi degisik isimlerle anilmaktadir (31).

Kadin pelvisi benzer akustik 6zellikleri olan degisik organlar igerir. Dokular
aras1 ayrimi yapabilmek i¢in daha yakindan kullanilabilen, yiiksek frekansli (5-
7.5MHz) problar gerekir. TvUSG’deki probun dokulara yakinligi, yiiksek frekansli
problarin kullanilabilmesine imkan vermistir. Transabdominal USG’de ise hastanin
obezitesi, asir1 dolu-gergin mesane, barsak gazlari, retrovert uterus, kalsifiye myomlu
uterus ve yalanci pelvik kitle yansimasi gibi nedenler ile incelemeler her zaman
yeterli olamamaktadir. Bu nedenlerle TvUSG, transabdominal USG’ye avantaj saglar.
Vajen icindeki probun, uterus ve overlere yakinligi ile daha ayrintili bilgi elde
edilebilmektedir. TvUSG’nin tek bir dezavantaji transduser hareketlerinin
introitustaki vajen sinirlari ile engellenmesidir (32,33).

TvUSG ile uterus boyutlari, sekli ve yonii hakkinda, sagital ve transvers eksen
diizlemleri kullanilarak bilgi sahibi olunulabilir. Uterusun uzunlugu fundustan
servikse uzun eksen boyunca 6l¢iiliir. Ayn1 goriintii lizerinde, uzun eksene dik olarak
anteroposterior ¢ap Olclimii  yapilirken, genislik transaksiyel veya koronal
diizlemlerle elde edilen ayr1 bir goriintii ile bulunur (34). Endometriumun yapisinin
degerlendirilmesi ve kalinlik Ol¢iimii uterusun uzun ekseni boyunca ve 6n arka
dogrultuda yapilmalidir. Tiim bu goriintiiler hastanin hormonal durumu hakkinda
bilgi verir (35).

Endometrium goriintiistiniin menstriiel siklusun degisik fazlarindaki ekojenik

yapist ¢ tipte degerlendirilir (36):



22

Tip A (Proliferatif goriiniim): Endometrium 3 ¢izgi (triple line) goriinlimii tasir.
Her iki myometrial smir ve iki endometrial yiizey bileskesinde olusan hiperekojen

hatlar, ti¢lii ¢izgi goriiniimii olusturur (Sekil 2.9).

11111 IC 5-9/GYN Ml 0.9 ESOGU KADIN DOGUM ABD
31071-11-05-12-13 7.7cm [ 38Hz Tis 0.2 12052011 01:42:12 PM

Sekil 2.9. Tip A endometriumun ultrasonografik goriiniimii.

Tip B (Sekretuar goriiniim): Bir gecis paternidir. Endometrium, myometrium
ilebenzer ekojenitededir, santral ekojenik ¢izgi belirginligini yitirmeye baslar (Sekil

2.10).

IC 5-9iGYN MI 0.9 ESOGU KADIN DOGUM ABD
6.5cm § 41Hz Tis 0.2 11.05.2011 10:45:14 AM

Sekil 2.10. Tip B endometriumun ultrasonografik goriiniimii.
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Tip C (Menstriiel goriiniim): Endometrium tamamen homojen, ekodens

gorlinlimdedir. Santral ekojen ¢izgi gdzlenmez (Sekil 2.11).

IC 5-9/GYN MI 0.7 ESOGU KADIN DOGUM ABD
31071-11-06-23-5 11.3cm [31Hz Tis 0.2 23.06.2011 12:31:36 PM

Uterus 1

Sekil 2.11. Tip C endometriumun ultrasonografik goriiniimii.

Bu siniflamadan farkli olarak son zamanlarda daha ayrintili siniflamalar da
tarif edilmistir (Tablo 2.1). Burada amag¢ ultrason yapanlar tarafindan belirlenen

tanim farkliliklariin en az seviyeye indirilmesidir (37).

Tablo 2.1. Endometriumun menstriiel siklus donemlerine gore ultrasonografik

goruntimil.

M: Aktif menstriiel kanamanin oldugu goriiniim.

A: Postmenstriiel, ince, bazal tabaka ile fonksiyonel tabakanin ayirt

edilemedigi, tek cizgi goriiniimdi.

B: Erken folikiiler fazda bazal tabaka ile fonksiyonel tabakanin ayirt

edilebildigi, tiglii ¢izgi (triple-line) goriiniimii.

C: Preoviilatuar, bazal ve fonksiyonel tabakadaki ayrilmay1 gdsteren tiglii

cizginin belirginlestigi ekojenik goriiniim (Artmis dstrojene baglr).

D: Luteal fazda, endometrial glandlara bagl, iiclii ¢izginin kayboldugu,

homojen, ekojenik goriiniim (Progesteron salgisina bagl).
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2.7.2. Doppler Ultrasonografi

Doppler  velosimetri  vaskiiler invazyonun non invaziv  olarak
degerlendirilmesini saglar. Doppler etkisi, akustik yada ultrason dalgasinin
frekansinin degismesidir. Bu da iletici ve alic1 kaynaklar arasindaki toplam yol
uzunlugu degistiginde ortaya ¢ikar. Eger akim transdiisere dogru ise, yol uzunlugu
kisadir ve geri donen frekans yliksektir. Eger akim transdiiserden uzaklasiyorsa, yol
uzar ve geri donen frekans azalir.

Medikal tanida, proba farkli hizlarda yaklasan veya uzaklasan damarlardaki
eritrositler kullanilmaktadir (38). Eritrositlerden yansiyan ve geri gelen eko sinyalleri,
baslangigta salindiklar1 frekansdan (f) farkli bir frekansa kaymaktadir. Af gonderilen
frekans(f) ile yanstyan sinyalin frekans1 arasindaki Doppler degisim/fark frekansidir.
Frekans kaymasi1 (Af), kan akiminin hizinin biiyiikliik ve yoniine bagimhidir ve
matematiksel olarak ifade edilebilmektedir. Eritrosit hiz1 (v) ve Doppler dalgasi ile
damar aksmin arasindaki agmin kosiniisiiyle (cosd) orantilidir. Af, inceleme

medyumundaki dalga hizi (yaklasik 1540m/sn) ile ters orantilidir .

2.7.3. Kan Akim Hiz1 Dalga Sekilleri
Bircok damarin degerlendirilmesinde kan akim hizi dalga sekillerinin
kullanilmast teknik olarak miimkiindiir. Bunun en biiyiikk avantaji ise, acidan
bagimsiz olmalaridir. Dalga sekillerindeki degisiklikler degerlendirilerek, hem
proksimal (6rnegin erigkinlerdeki periferik arteryal dolasim), hem de distal
damarlarin (6rnegin fetal dolagim ve uterin arterler) fizyolojik ve patolojik durumlar1
degerlendirilebilir. Dalga akim sekillerinin Slglimlerinde birgok farkli yontem ve
indeks uygulanmaktadir (39). Bu indeksleri olusturmak i¢in kullanilan degerler
sunlardir:
o “‘Pik sistolik akim’’ (Max): S
e ““End diastolik akim’” (Min): D
e Ortalama maksimum akim hizi (Mean, Time avaraged maximum velocity):
TAMXV
Pratikte sik kullanilan indeksler; rezistans indeksi, pulsatilite indeksi ve

sistolik / diastolik orandir (Sekil 2.12) (40).



25

V emisec s
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Resistance index = _Séﬂl SDratin = SD  Pulsatliy index =

mean

Sekil 2.12. Doppler akim indeksleri.

1) Pulsatilite indeksi (PI)

Ik olarak Gosling tarafindan tarif edilmistir. Siklus sirasinda sistol ve
diastoldeki akimin farkini degerlendirmek i¢in kullanilan bir 6l¢iidiir. Pik sistolik hiz
(S)’dan end-diastolik hizin (D) ¢ikarilarak ve elde edilen degerin ortalama akim
hizina (A) boliinmesi ile hesaplanmaktadir. En kiiglik 6l¢iim hatasi, en dar referans
siir1 ve end-diastolik akim kaybi varliginda dahi sayisal analiz vermesi nedeniyle

avantajlidir.

Pulsatilite indeksi (PI) : (S-D) / Ortalama

2) Stuart indeksi = S/D oram
Pik sistolik akim hizinin end-diastolik hiza oranidir. S/D orani siklikla uterin
ve umblikal arterde bakilarak gebelerde fetusa dogru uygun bir kan akimi olup
olmadig1 hakkinda dolayli bir saptama yapmamizi saglar. S/D orani basittir ve elle
hesaplanabilir, bu avantajlarmin yaninda diastol sonu akimin olmadigi ya da ters

akimin oldugu durumlarda kullanilmama gibi dezavantajlar1 mevcuttur.

Stuart indeksi (S/ D Oram) : S/D
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3) Rezistans Indeksi (RI)
Pik sistolik hiz (S) ve end-diaastolik hiz farkinin (D), pik sistolik hiza
boliinmesiyle elde edilir. Diisiik diastolik degerler kiiciik c¢apli damarlarda

kullanimini simirlamaktadir.

Rezistans indeksi (RI) : (S-D)/ S

Bu indeksler aslinda orandir ve ultrason dalgasmin gelis acis1 ile damar
arasindaki agidan bagimsizdirlar ve gercek hizin mutlak 6l¢iisiine bagimli degildirler.
Ug indeksin de (kat sayis1 0,9'u asan) birbiriyle siki iliskisi vardir. Hepsinde %10 ile
%20 arasinda intrensek hata payr vardir. Mikrodolasimi saglayan damarlarda
ozellikle diastolik akimin olmadigi veya tersine dondiigli durumlarda pulsatilite
indeksin kullanilmasi uygun olmaktadir. Genel bir yorumla, diisiik indeks degerleri,
diisiik vaskiiler direng ve damar yatagindaki yiiksek vaskiilarizasyon derecesini
gosterirken, yiliksek indeks degerleri, diisiik bir vaskiilarizasyon derecesi ve ona

uygun yliksek damar direncini gostermektedir.

2.7.4. Doppler USG’nin Jinekoloji Pratigindeki Yeri

Son yillarda teknoloji ve bilim alaninda meydana gelen gelismeler 15181nda,
ultrason goriintiilemesi obstetrik ve jinekoloji pratiginde vazgegilemez bir noktaya
gelmigstir. Yiiksek frekansli transvajinal problarin kullanilmaya baslamasiyla pelvik
organlarin daha net ve artefaktsiz gézlenebilmesi imkan1 dogmustur (41).

Doppler kullanimmin yaygmlagmas: ile birlikte fizyolojik ve patofizyolojik
durumlar hakkinda yeni caligmalar yapilmasi miimkiin kilmmigtir. Obstetrikte ilk
kullanim1 fetusun kalp seslerinin dinlenmesi asamasinda olurken, giiniimiizde fetal
saghigin takibi, fetal anomalilerin tayini, fetoplasental {initenin degerlendirilmesi
asamasinda klinisyene ¢ok dnemli bir yol gosterici konumundadir (42-45). Jinekoloji
pratiginde ise kitlelerin benign-malign ayiriminda kullanilmaya baslamis, ovaryen ve
uterin kanlanmanin takibi ile normal fizyolojik ve sonrasinda patolojik tablolarin
anlagilmasinda yol gosterici olmustur (46-48).

Menstriiel siklus fizyolojisinin anlagilmasi ve patolojik durumlarim tani ve
tedavisine yonelik doppler ¢aligmalar1 1980°1i yillarda baslamistir. Taylor ve ark.
1985 yilinda yaymladiklar1 ¢caligmada uterin arter PI’ daki diisiik degerlerin uterin
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kan akimindaki artis1 ifade ettigini vurgulamistir (49). Bunu izleyen yillarda uterin ve
ovaryen perflizyonu degerlendiren bir¢ok ¢aligsma yapilmistir (50-53).

Renkli transvajinal doppler ultrasonografi, uterus, myometrium, endometrium
ve onlar1 besleyen damarlarin lokalizasyonunun bilinmesinde eldeki mevcut tim
diger muayene yoOntemlerinden daha fazla Onem tagimaktadir (54). Kan akim
profillerinin degerlendirilmesi, semikantitatif olarak RI ve PI ile yapilmistir. Bu
degerler, uterin dolasimdaki arteriolar ve kapiller damar yatagindaki vaskiilarizasyon
derecesini ve islevsel durumunu yansitmaktadir. Disiik indeks degerleri, damar
yatagindaki yiiksek vaskiilarizasyonu gosterirken, yiiksek indeks degerleri, diisiik bir
vaskiilarizasyonu igaret etmektedir (55). Menstriiel siklus boyunca proliferasyon ve
sekresyon fazlar1 arasinda meydana gelen bu degisikliklerin, periferik vendz kandaki
hormonlar ve a. uterinanin kan akim parametreleri arasinda kompleks iliskiler
neticesinde sekillendigi diistiniilmektedir (56-58).

Uterin ve ovaryen kan akiminmn fizyolojik smirlar1 belirlendikten sonra
calismalar bu kan akim degisiklikleri ile infertilite arasindaki iligskiyi ispat etme
yoniinde agirlik kazanmistir. Bu baglamda yapilan ilk caligmalardan biri Goswamy
ve ark.’nin yaymladigr (59), uterus perfliizyonunun embriyo implantasyon
basarisindaki roliinii sorgulayan c¢alismasidir. Oncesinde 3 kez basarisiz invitro
fertilizasyon (IVF) oykiisii olan 153 hastanin spontan menstriiel sikluslar1 doppler
ultrason ile takip edilmis ve 73 olguda (%48) mid sekretuar donemde azalmis uterin
yanit tespit edilmistir. Hormon replasman tedavisi sonrasi ise mid sekretuar uterin
yanitta artis gozlenmistir. Bu bilgiler 1s18inda uterin kan akimindaki azalmanin
infertilite ile iliskili olabilecegi vurgulanmaistir.

Normal bir menstruasyon siklusunda spiral arterlerde, daha biiylik capl a.
uterinaya gore daha diisiik kan akim hizi ve daha diisiik damar direnci bulunur.
Endometrial perfiizyon verileri yardimiyla hem implantasyon basar1 oranlarinda hem
de idiopatik infertilitede tek basina a. uterinanin perflizyon degerlendirmesine kiyasla
daha kesin tahminlerde bulunmak miimkiindiir.

Uterin arter kan akimi ve infertilite arasindaki iliskiyi takip amac¢l ¢aligmalar
yiiriiten Scholtes ve arkadaslari, 16 olguda uterin ve ovaryen kan akim dalga
formlarini incelemis, korpus luteum formasyonunun olustugu taraftaki overde daha

diistik PI degerlerinin oldugunu, bunun artmis kan akimiyla korelasyon gosterdigini,
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uterin arter PI degerlerinin ise sadece luteal fazdaki diren¢ degisikliklerine bagli
degisim gosterdigini belirtmislerdir (50).

Steer ve arkadaslar1 ise embriyo transferi giliniindeki gebelik olasiligini a.
uterinanin PI degerleri yardimiyla hesaplamislardir. Buna gore, gebelik ihtimalinin a.
uterinadaki PI degerinin orta degerdeyken en yiiksek oldugunu, PI> 3.0 iken gebelik
olusmadigmi tespit etmislerdir ayrica sag-sol uterin arter PI degerlerinin kendi
arasinda fark olmadig1 vurgulanmistir (51).

Kurjak ve Kupesic’in 1991 yilinda yaymlanan ¢aligmasmda (60), 100 infertil
hasta ¢aligmaya dahil edilmis, menstriiel siklus boyunca yapilan doppler incelemeleri
neticesinde uterin arter ve ovaryen arter rezistans indekslerinde (RI) oviilasyon
oncesi diisiis oldugunu tespit etmislerdir (UA RI: 0,84+0,04, OA: 0,44+0,04). Bu
diislisiin, oviilasyon oncesi hormonal faktorlere bagh olusan anjiogenezis ile iliskili
olabilecegi ama her ne kadar istatiksel olarak anlamli olsa da durumun infertilite
problemini agiklamadaki diagnostik degerinin sinirli oldugu belirtilmistir.

Bu ve benzeri ¢aligmalardan sonra renkli transvajinal doppler sonografi, artan
deneyimle birlikte bir muayene yOntemi ve tani araci olarak infertil kadnlara
yaklagimda yerini kanitlamistir (61-67).

Titliin kullaniminin menstriiel siklus iizerine olan etkileri de g¢alismalarda
kendine yer bulmustur. Giinde 1 paket veya daha fazla sigara igenlerle igmeyenler
kiyaslanmus, sigara icen grupta adetlerin daha kisa ve diizensiz oldugu gézlenmistir.
(68). Hakim olan goriis, tiitiin kullananlarda endotelyal fonksiyonun ve kan akiminin
mid luteal fazda belirgin olarak olumsuz yonde etkilendigidir. Bu tablonun
sorumlusu olarakta sigaranin mid luteal strojen artisin1 baskilamasi gosterilmektedir
(69).

Viicut kitle indeksi, kadinlardaki periferik Ostrojen {iiretimini yansitmasi
acisindan &nemli bir demografik dzelliktir. Ozellikle yag dokusunda androjenler,
aromataz enzimi tarafindan Ostrojene doniistiiriilmektedir. Yapilan calismalarda
ozellikle obezlerde ( VKI > 30kg/m?) endometrial kalmligin menstriiel siklus
boyunca belirgin olarak daha yiiksek oldugu vurgulanmistir (70).

Bizim ¢alismamizda oldugu gibi spektral (2D) doppler normal menstriiel
siklusta endometrium ve cevre dokularda meydana gelen vaskiiler degisiklikleri

incelemek i¢in kullanilmaktadir ama bu teknik sadece se¢ilmis bir damarin kan akimi
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hakkinda bilgi vermektedir. Izlenecek hedef organin tamamindaki vaskiiler
kapasiteyi yansitmaktan yoksundur. Son zamanlarda gelistirilen 3 boyutlu (3D)
“power” doppler ultrasonografi teknigi ise uterus ve over gibi tiim bir organin
voliimiiniin ve vaskiiler kapasitesinin belirlenmesine imkan vermektedir. Cihaz
arteriyel ve vendz dolagimi ayr1 ayr1 tayin edebilmektedir. VOCAL (Virtual Organ
Computer Aided Analysis) sistemi kullanilarak voliim(cm?), vaskiilarite indeksi (VI),
akim indeksi (FI) ve vaskiilarizasyon akim indeksi (VFI) hesaplanabilmektedir (71-
77).

Hic siliphesiz ki teknoloji alanindaki gelismeler devam ettigi siirece bunlarin
tip alanindaki yansimalar1 da ayn1 hizla kendine yer bulacaktir. Bu teknolojiler i¢inde
Doppler ultrasonografinin yeri tartisilamaz konumdadir. Biz menstriiel fizyoloji ve
Doppler ultrason hakkinda sahip oldugumuz bilgi birikimini 6zdeslestirerek
jinekoloji pratiginde kullanilir hale getirmek istedik. Bdylece non invaziv, kolay
uygulanabilir ve maliyeti yiiksek olmayan bir yontem ile adet diizensizligi, infertilite,
tekrarlayan gebelik kayb1 ve maligniteler gibi patolojik tablolarin anlasilmasi i¢in bir

ongorii sahibi olmay1 planladik.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya, ESOGU Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum A.B.D
poliklinigine, Mayis 2010 ile Mart 2011 tarihleri arasinda bagvuran 46 olgu ile
baslandi. Adet diizensizligi olan, hormonal tedavi alan (oral kontraseptif veya
hormon replasman tedavisi ), rahim i¢i ara¢ kullanan, malignite ve/veya sistemik
hastalik 6ykiisti bulunan ve 18 yasindan kiigiik, 45 yasindan biiyiik olgular ¢alismaya
alinmadi.

Calismaya baslamadan 6nce ESOGU Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan 21
Mayis 2010 tarih ve 111 sira numarasi ile onay alindi ve hastalar yazili ve sozel
olarak bilgilendirilerek ¢aligmaya katilmalar1 hakkinda aydinlatilmig onamlar1 alindi.

Tiim olgularin detayli jinekolojik ve obstetrik Oykiileri alindiktan sonra
sistemik fizik ve pelvik muayeneleri yapildi. Viicut kitle indeksleri (VKI) hesaplandi
ve sigara kullanim 6ykiileri sorgulandi.

Islem Oncesi hastalar eksternal ve internal etkileri minimalize etmek icin
mesane bosaltimmi takiben yaklagik 15 dakika dinlendirildi. Sonrasinda hastalara
dorsolitotomi pozisyonunda General Electric Voluson 730 Pro V marka 6,5 mHz
vajinal  problu ultrason kullanilarak  transvajinal ultrasonografi  yapildi.
Endometriumun sonografik olarak sagital kesitte goriintiilendi. Endometriumun
kalinlik 6l¢iimiine, endometrium ile myometrium arasindaki ortak ekojenik yiizey
Ol¢timii dahil edildi. Ancak hipoekojenik alan hari¢ tutuldu.

Uterin arter kan akimin1 6lgmek i¢in, uterin arter forniks ve serviks hizasinda
parasagital kesitte goriintiilendi. Doppler 15111, damar ile 60 dereceden az agiyla ve
pencere genisligi (gate araligl) damarm tiim kesitini kapsayacak sekilde miimkiin
olan en biiyiik frekans kaymasi elde edilecek pozisyonda uterin damara yoneltildi.
Oviilasyonun oldugu taraf dominant, karsi taraf nondominant olarak adlandirilarak
bilateral uterin arter i¢in en az 3 benzer ardisik doppler dalga formu kayit edildi ve
her bir arter i¢in belirlenen en iyi tek ¢izgi analiz edildi. PI indeksleri ve TAMXV
degerleri 6l¢iildii (Sekil 3.1).
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2222 IC 5-9/GYN MI 0.3 ESOGU KADIN DOGUM ABD
31071-11-05-12-14 7.7cm/18Hz Tis 0.6 12.05.2011 01:54:11 PM

size 2.0mm &
Fry mid
PRF 7.0kHz

Sekil 3.1. Uterin Arter Doppler goriiniimii.

Spiral arter kan akimi Ol¢iimii i¢in endometrium longitiidinal olarak
goriintiilendi. Endometrium alt smir alnarak, yaklasik 5-10 mm kalinligindaki
myometrium — endometrium bileskesinde longitiidinal diizlemde tarama yapilarak
spiral arter tespit edildi (Sekil 3.2), kan akimi1 PI ve TAMXYV degerleri 6l¢iildii. Her
olgu i¢in dl¢iimler menstriiasyon (giin 1-5), erken folikiiler (giin 6-9), ge¢ folikiiler
(glin 10-12), oviilasyon (giin 13-16), erken luteal (giin 17-22) ve gec luteal (giin 22-
28) donem olmak iizere toplam 6 kez tekrarlandi. Dominant folikiil capindaki Smm

ve daha biiyiik azalma, oviilasyon gostergesi olarak kabul edildi.

11111 IC 5-9/GYN MI 0.7 ESOGU KADIN DOGUM ABD
31071-11-05-12-13 7.7cm f19Hz Tis 0.6 12.05.2011 01:50:17 PM
p Uterus 1

Sekil 3.2. Subendometrial Doppler goriiniimii.
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Istatistiksel Analiz

Tim veri analizleri SPSS 17.0 ve SigmaStat 3.5 paket programlari
kullanilarak ~ yapilmugtir. Stirekli nicel veriler; “n, ortalama ve standart sapma”
olarak, nitel veriler ise “n ve oran” olarak ifade edilmistir. Bagimli dlgiimlerden
olusan ve normal dagilim gosteren gruplara One-Way Repeated Measures Anova,
normal dagilim gostermeyen bagimli gruplara ise Friedman testleri uygulanmistir.
Coklu karsilagtirma testi olarak Tukey ve Dunn’s testlerinden yararlanilmigtir.
Degiskenler arasindaki iligkiyi belirlemek amaci ile Pearson ve Spearman korelasyon

katsayilar1 hesaplanmis, p<0,05 anlamli olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Bu calismaya, ESOGU Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum A.B.D
poliklinigine, Mayis 2010 ile Mart 2011 tarihleri arasinda bagvuran 46 olgu dahil
edildi. Bu olgulardan 2 tanesi ultrason takiplerinde oviilasyon gozlenmedigi icin, 14
tanesi ise ultrason kontrollerine diizenli katilmadigi icin caligma dig1 birakildi
Calisma 30 hasta ile tamamlandi.

Hastalarin ortalama yasi 31,33 (22-44) idi. Obstetrik Oykiilerine gore
degerlendirmede gravida sayisi 8 (%26,7) olguda 0, 11 (% 36,7) olguda 1, 7 (%23,3)
olguda 2, 3 (%10) olguda 3, 1 (%3,3) olguda 4, parite sayis1 11 (%36,7) olguda 0, 10
(%33,3) olguda 1, 8 (%26,7) olguda 2, 1 (%3,3) olguda 3, abortus sayis1 24 (%80)
olguda 0, 3 (%10) olguda 1, 3 (%10) olguda 2, yasayan sayis1 12 (%40) olguda 0, 10
(%33,3) olguda 1, 8 (%26,7) olguda 2 idi. Olgularin ortalama VKI 26,77 kg/m? (18-
38) olarak hesaplandi. 10 olguda (%33,3) tiitin kullanimi1 mevcut iken 20 olgu
(%66,7) tiitlin kullanmiyordu.

Tablo 4.1. Olgularin demografik 6zellikleri

31,33
38 26,77 5,33
4 1,26 1,08
3 0,96 0,88
2 0,3 0,65
2 0,86 0,81

10 20
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Olgularin  menstriiel siklusun tetkik yapilan donemleri igerisindeki
endometrial kalinlik dl¢iimlerine Sekil 4.1°de yer verilmistir. Sekil incelendiginde
menstriiel siklusun baslangicinda ortalama 4.24 (£0.53) mm, olan endometrium
kalinliginin erken folikiiler fazda 6.13 (£0.5) mm, ge¢ follikiiler fazda 8.14
(£0.63)mm, oviilatuar donemde 10 (£0.56) mm degerine ulasarak, dogrusal bir artig
gosterdigi, erken luteal fazda da 11.13 (£0.62) mm degeriyle bu artisin azalarak da
olsa devam ettigi, gec luteal fazda ise 10.78 (£0.66) mm degeriyle endometrial
kalinlikta azalma oldugu gozlenmektedir. Alt1 farkli zamanda Olgiilen degerler
arasindaki fark ileri diizeyde istatistiksel anlamli bulunmustur (p<0.001).

Endometriumun genel olarak ultrasonografik goriiniimii ise menstriiasyonu
takip eden donemde, ince, tek hiperekojenik ¢izgi seklinde, folikiiler donemde {iglii

cizgi (triple line), luteal fazda ise homojen, kalin, ekojenik alan gseklinde idi.
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Mens Erken Geg Oviilasyon ErkenLuteal Geg¢ Luteal
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Sekil 4.1. Endometrial kalinligin menstriiel siklusun

tetkik yapilan donemlere gore ortalama degerleri.

Dominant ve nondominant uterin arter pulsatilite indeks (PI) degerlerinin
menstriiel siklusun tetkik yapilan donemlerine gore dagilimi sekil 4.2 ve 4.3°de
standart sapma degerleriyle birlikte verilmistir.

Dominant uterin arterde ortalama PI degerleri menstriiel siklusun basinda 2,36
(£0,18), erken follikiiler donemde 2,65 (£0,14), gec folikiiler donemde 2,52 (+0,13),
oviilatuar donemde 3,08 (£0,12), erken luteal donemde 2,62 (+0,10), gec luteal
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donemde 2,35 (+0,14) olarak tespit edilmistir. Bu degerler incelendiginde pulsatilite
indeksinin ge¢ folikiiler donemden itibaren artmaya baslayip oviilatuar donemde en
yiiksek degere ulastigi (3.08), sonrasinda diisiise gecerek en diisiik PI degerlerine
(2,35) geg luteal donemde geriledigi goriilmektedir.

W
K

2,62

]

Dominant Uterin Arter
Ortalama PI

Mens Eiken Geg Ovilasyon  Erken  Geg¢ Luteal
Folikiller  Folikiiler T.nteal

Sekil 4.2. Dominant uterin arterin menstriiel siklusun

tetkik yapilan donemlerine gore ortalama PI degerleri.

Nondominant uterin arterde ise ortalama PI degerleri menstriiel siklusun
basinda 2,53 (£0,15), erken follikiiler donemde 2,62 (£0,14), ge¢ folikiiler donemde
2,54 (£0,18), oviilatuar donemde 2,91 (+0,16), erken luteal donemde 2,82 (£0,11),
ge¢ luteal donemde 2,51 (£0,38) olarak tespit edilmistir. Dominant arterle
kiyaslaninca nondominant uterin arterdeki pulsatilite indekslerinin siklus O6l¢lim
donemine gore benzer varyasyonlar gosterdigi ama Pl degerinde, erken ve geg
folikiiler donem haricinde diger 6l¢iim donemlerinde anlamli fark oldugu (p< 0.01)

tespit edilmistir, 6zellikle ge¢ luteal donemde bu fark daha belirgindir ( 2.35 —2.51).
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Sekil 4.3. Nondominant uterin arterin menstriiel siklusun

tetkik yapilan donemlerine gore ortalama PI degerleri.

Dominant ve nondominant uterin arter TAMXYV (cm/s) degerlerinin menstriiel
siklusun tetkik yapilan donemlerine gore dagilimi sekil 4.4 ve 4.5’de standart sapma
degerleriyle birlikte verilmistir.

Dominant uterin arterde TAMXV degerleri menstriiel siklusun basinda 14,2
(+0,44), erken follikiiller donemde 13,25 (£0,46), ge¢ folikiiler donemde 14,89
(+0,62), oviilatuar donemde 12,55 (£0,53), erken luteal donemde 16,55(%0,50), gec
luteal donemde 18,35 (£0,62) olarak tespit edilmistir. Geg folikiiler donemden sonra
TAMXYV degeri azalmaya baslamakta, en alt seviyeye oviilatuar donemde ulastiktan

sonra, en list seviyeye ge¢ luteal ddnemde erigmektedir.
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Sekil 4.4. Dominant uterin arterin menstriiel siklusun
tetkik yapilan donemlerine gore ortalama

TAMXYV degerleri.

Nondominant uterin arterde TAMXYV degerleri ise menstriiel siklusun basinda
12,37 (£0,44), erken follikiiler donemde 12,01 (£0,38), gec folikiiler donemde 13,24
(+0,43), oviilatuar donemde 11,91 (£0,52), erken luteal donemde 14,41 (+0,57), gec
luteal donemde 16,32 (+0,48) olarak tespit edilmistir. Nondominant uterin arterdeki
TAMXYV seyri dominant uterin arterdeki bulgularla benzerlik gdstermekle birlikte
dominant uterin arterde daha yiiksek TAMXV degerleri dl¢lilmiistiir ve iki taraf

arasindaki bu fark istatiki olarak anlamli bulunmustur (p<0.01).
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Sekil 4.5: Dominant uterin arterin menstriiel siklusun

tetkik yapilan donemlerine gore ortalama

TAMXYV degerleri.

Subendometrial ortalama PI ve TAMXYV (cm/s) degerleri sirasiyla sekil 4.6 ve
4.7°de gorildigii gibidir.

Subendometrial arterde ortalama PI degerleri menstriiel siklusun basinda
0,85(%0,18), erken follikiiler doénemde 0,88(+0,14), gec folikiiler donemde
0,84(%0,12), oviilatuar donemde 0,89(+0,15), erken luteal donemde 0,83(£0,16), gec
luteal donemde 0,80(+0,18) olarak tespit edilmistir. Bu degerler incelendiginde
pulsatilite indeksinin ge¢ folikiiler fazin basindan itibaren artis gostererek oviilatuar
donemde en yiiksek degere ulastigi, sonrasinda diisiise gegerek en diisiik PI degerine
geriledigi goriilmektedir. Bu bulgular dominant uterin arterdeki seyir ile

ortiismektedir.
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Sekil 4.6. Subendometrial arterin menstriiel siklusun

tetkik yapilan donemlerine gore ortalama PI degerleri.

Subendometrial arterde ortalama TAMXV degerleri menstriiel siklusun
basinda 3,34 (+0,06), erken follikiiler donemde 3,12 (£0,05), gec folikiiler donemde
3,38 (£0,03), oviilatuar donemde 3,02 (+£0,07), erken luteal donemde 3,50 (+0,07),
gec luteal donemde 4,03 (#0,08) olarak tespit edildi. Subendometrial TAMXV
degerlerindeki diisiis siklusun oviilatuar doneminde en alt seviyeye ulasmakta,
ivmelenme siklusun 2. yarisinda baglayip, ge¢ luteal donemde maksimum seviyeye

erismektedir.
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Sekil 4.7: Subendometrial arterin menstriiel siklusun tetkik yapilan

donemlerine gore ortalama TAMXYV degerleri.
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Yas, gravida, parite, abortus sayisi, VKI ve sigara icimiyle endometrium
kalinlig1, uterin arter ve subendometrial kan akim degisikliklerinin menstriiel siklus

icindeki iliskileri incelenmis ve gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir (p<0.01).
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5. TARTISMA

Endometriumda her ay hormon ve “growth” faktorlerle (biiylime faktorleriyle)
iliskili olarak fizyolojik anjiogenezis gerceklesmektedir. Anjiogenezisin dogal seyri
ve menstriiel siklusta goriilen hormonal degisimler sonucunda arteriol ¢ap1 ve
yapisinda gozlenen degisiklikler, kan akimma karsi farkli direng Ozelliklerinin
olusmasina sebep olmaktadir. Doppler ultrason menstriiel siklus boyunca
endometrium ve cevre dokulardaki vaskiiler degisiklikler hakkinda bilgi sahibi
olmamizi saglayan non invaziv yontemlerden birisidir (78). Caligmada Doppler
ultrasonun bu Ozelliklerinden faydalanilmis ve kan akimma karsi olan direng
degisiklikleri tespit edilmistir.

Daha onceki yayinlarda yazarlar (79-83) endometriumun ultrasonografik
gorliiniimiinii menstriiel siklus donemlerine gore 2’li, 3’lii ve 5°1i paternlerde tarif
etmislerdir. Biz konumuzun kapsami i¢inde olmadigi ve elimizde bu paternleri
destekleyecek serum Ostrojen ve progesteron degerleri olmadigi igin boyle bir
siniflama yontemine gitmedik ama hem goriinlis hem de endometrial kalinlik
Olclimleri yOnilinden bulgularimiz, biiyilk oranda bu ¢aligmalarla benzerlik
gostermektedir.

Bizim elde ettigimiz sonuglar endometrial vaskiilaritede menstriiel siklus
boyunca belirgin degisiklikler oldugunu gosterdi. Bu degisiklik, menstriiel siklus
takip donemleri géz Oniine alindig1 zaman, endometrial kan akiminda preoviilatuar
donemdeki azalmay1 takiben oviilasyondan sonra luteal faz boyunca olan bir artisi
yansitiyordu. Bizim endometrial kan akiminda tespit ettigimiz bu bulgular Tan ve
arkadaslar1 ile Nakai ve arkadaslarmin yaptig1 calismalardaki (84,85) bulgularla
benzerlik gdstermektedir.

Tan ve arkadaglar1 1996 yilinda yaymlanan diizenli siklusa sahip, oviilatuar 7
olgu ile yaptiklar1 ¢calismada (84), dominant folikiiliin oldugu taraftaki uterin arteri
dominant, karsi tarafi nondominant olarak belirleyerek transvajinal doppler ultrason
ile bu damarlarm PI ve TAMXYV (cn/sn) degerlerini 6lgmiislerdir. Uygulama siklig1
olarak, menstriiel kanamanin 2-3. giiniinii baslangi¢c kabul edip dominant folikiil 16
mm ye ulagincaya kadar giinliik, dominant folikiil > 16mm olduktan sonra da 6 saat

arayla, folikiiler riiptiirden sonra ise ilki 6 saat ikincisi 7 giin sonra olmak iizere ¢oklu
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Olclim yapmuglardir. Serum Ostrojen, progesteron, FSH ve LH seviyeleri her visitte
alinan kan 6rnegi ile takip edilmistir. Calismanin sonucunda dominant uterin arter PI
degerinin LH pikinden once (preoviilatuar donem) en yiiksek diizeye ulastigini,
oviilasyon sonrast midluteal donemde ise 2,34 degerine kadar geriledigini
bulmuslardir. “Nondominant™ arter ile arasinda sadece midluteal donemde istatistiki
olarak anlamli fark bulunmus (dominant: 2.34+0.11, nondominant: 3.05%0.15, p=
0.01), olgiilen serum hormon diizeyleri ile PI degeri arasinda ise korelasyon
saptanmamistir. TAMXYV degerinin ise folikiiler fazda arttig1, preoviilatuar donemde
10.2 cm/sn. ye kadar diistiikten sonra midluteal donemde Ol¢ciilen baseline degerinden
anlamli olarak farkli degerlere yiikseldigi tespit edilmistir ( 13,8 £1,8’den 16,3 £2,1
cm/sn. ye, p= 0,02). TAMXV dominant — nondominant uterin arter ayiriminda ise
midluteal fazda dominant arter lehine belirgin bir fark bulunmustur ( sirasiyla
16,3+£2,1’e 13,2+1,6 cm/sn, p= 0,04). PI degerinden farkli olarak o&lgiilen serum
hormon diizeyleri ile TAMXV degerleri arasinda menstriiel siklus boyunca anlamli
degisiklikler bulunmus, luteal donemdeki progesteron artiginin kan akimindaki artisla
pararel seyretmesinin neovaskiilarizasyonun tetiginin ¢ekilmesi i¢in gerekli bir siireg
olabilecegini vurgulanmistir.

Tan ve arkadaglarinin yaptigr ¢alismayla (84), bizim c¢alismamizi
karsilastirirsak bazi farkli yonler dikkati cekmektedir. Bizim ¢alismamizda bu kadar
sik araliklarla ultrason ve kan alma islemi uygulanamamistir. Bu ylizden kan
akimindaki dalgalanmalarmn tarifi Tan ve ark. ¢alismasindaki gibi net yapilmamus,
daha genis araliklarla olan degerlendirmelere yer verilmistir. Doppler yoniinden
sonuglar1 degerlendirdigimizde benzer bulgularin elde edildigini gérmekteyiz. Takip
aralarimizin genis olmasma ragmen benzer sonucglara ulasmis olmamiz, menstriiel
siklusta meydana gelen hormonal etkiler ve bunlarin vaskiiler sistem iizerine olan
yansimalariin anlik olmamasi ve giinler i¢inde devam ediyor olmasi ile izah
edilebilir.

Nakai ve arkadaslar1 calismalarinda (85), endometrial perflizyon
degisikliklerini, 60 spontan ve 37 klomifen sitratla indiiklenmis sikluslu kadinda
takip etmislerdir. Olgulara menstrilasyonun 5. giinii baslayarak, 2 gilin arayla,
oviilasyondan sonraki 12. giine kadar transvajinal renkli doppler uygulanmis, bizim

calismamizda oldugu gibi oviilasyon gostergesi olarak dominant folikiil ¢capindaki
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Smm ve iizeri diisiisii kabul etmislerdir, rutin hormon takibi yapilmamistir.
Endometrium perfiizyonunu, ortalama akim hizi (time averaged velocity, TAV)
Olctimii ile belirlemisler ve spontan sikluslarda bu degerin folikiiler fazdan
oviilasyona kadar diisiik bir artig gosterdigi, oviilasyondan sonraki 6 giinliik donemde
ise yiiksek hizla yaklagik % 200-230 oraninda, yani 3 misli arttifin1 ortaya
koymuslardir.

Bu noktada sonuglar bizim bulgularimizla ortiismese de ¢aligmanin 2. kolu
olan klomifen sitratla indiiklenmis sikluslarda bu tutarsizlik ortadan kalkmaktadir.
Indiiklenmis sikluslarda bizim calismamizdakine benzer sekilde TAV degerinin
oviillasyon Oncesi donemde azalirken, luteal donemde arttigin1 bulmuslardir.
Bizim ¢alismamizda da ortaya koydugumuz preoviilatuar donemdeki endometrial
perflizyonda meydana gelen bu diisiisiin nedeni ge¢ folikiiler donemde artan
Ostrojenin endometrial kontraktiliteyi arttirarak kan akimina kars1 direng gelistirmesi
olabilir. Daha 6nceden yapilmis endometrial kontraktilite takip caligmalar1 da (86-90)
bizim savundugumuz bu goriisii destekler niteliktedir. Nakai ve arkadaslar1 da
indiiklenmis sikluslarda goriilen bu durumun preoviilatuar dénemdeki yetersiz uterin
perflizyon sonucu ortaya ¢ikan olast bir infertilite nedeni olarak
degerlendirilebilecegini sdylemislerdir.

Ote yandan preoviilatuar donemde gdzlenen bu endometrial perfiizyon
diististiniin, klomifen sitratin, endometrial gelismeyi etkileyen Ostrojen reseptorleri
lizerinde yaptig1 blokaj sonucu olusan, klinik bir yansima olabilecegi goriisiinii
eklemiglerdir. Bu yaklasim1 Goswamy ve ark.’nin (59) diislik uterin perflizyonu olan
olgulara Gstrojen replasmani yaparak uterin kan akimini arttirdiklarini gosterdikleri
calisma ile desteklemislerdir.

Calismamizda menstriiasyon sonrasi folikiiler faz boyunca artis gosteren
subendometrial arter PI degerinin, anjiogenezis asamasinda yeni olusan damardaki
kas dokusu artis1 ve damar duvari stabilizasyonu sonucu olusan direng artisiyla
iliskili oldugunu diisiiniiyoruz. Diger yandan luteal donemde tespit ettigimiz hem
uterin hem de subendometrial arterdeki azalmis PI ve artmig TAMXV degerlerinin
Osrojen degerindeki diisme ve korpus luteumdan salinan artmis progesteronun neden
oldugu vazodilatasyona sekonder olan bir klinik yansima oldugunu kanaatindeyiz.

Midluteal donemde olan pulsatilite indeksindeki diislisiin rapor edildigi Onceki
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calismalarda (50-52) belirtildigi gibi implantasyon penceresine denk gelen bu
donemde artmis kan akimi, blastosit implantasyonu i¢in optimal uterin perflizyonu
saglamak amaciyla olusmus bir adaptasyon mekanizmasi olabilir.

Bizim bulgularimiza zit olarak endometrial vaskiilarizasyonun oviilasyon
sonrast 1-5. giinlerde en diisiik diizeyde oldugunu belirten ¢aligmalar da mevcuttur
(76,77,91).

Sladkevicius ve ark. 1993 yilinda yaymlanan ¢alismada (91), diizenli siklusa
sahip 12 saglikli kadna siklusun 4. ve 8. giinii olmak tizere 2 kez, sonrasinda
oviillasyona kadar giinliik, oviilasyon sonrasi ise 1,2,5,7 ve 12. giinlerde tekrar
spektral doppler uygulamislardir. Caligma sonuglar1 incelendiginde uterin arter PI
degerinin oviilasyondan sonraki 2. giinde en yiiksek seviyede oldugu, daha sonra
belirgin sekilde giderek diistiigii ve oviilasyondan sonraki 12. giine gelindiginde en
diisiik degere geriledigi, TMAXV degerinin ise PI’ya ters bir seyir gdstererek
oviillasyondan sonraki 2. giinde yasadigi diislisten sonra artmaya baslayarak 12.
giinde maximum seviyeye eristigi dikkati ¢cekmektedir. Yapilan degerlendirmeler
subendometrial arterde de PI ve TMAXV i¢in benzer degisimlerin oldugunu
gostermektedir .

Bizim caliymamiz ve Sladkevicius’un c¢alismasi uterin arterin, dominant
folikiiliin gelistigi tarafa gore, dominant ve nondominant olmak iizere 2 farkh
taraftan incelenmesi agisindan Onem tasimaktadir. Benzer ¢aligmalarin yapildigi
onceki yaymlar incelendiginde ya tek tarafin (92) ya da boyle bir ayirim yapilmadan
non spesifik olarak 2 tarafin birden degerlendirildigi (61,93) goriilmektedir.
Sladkevicius’un ¢aligmasinda dominant — nondominant uterin arter kiyaslandiginda,
TMAXYV degerinde oviilasyondan onceki 1. ve 2. giin ile oviilasyondan sonraki 5.
giinde, PI degerinde ise oviilasyondan sonraki 5. giinde istatistiki olarak belirgin fark
tespit edilmis, bu farki acgiklayacak bir gorlis belirtmemenin yaninda aslinda
Olglimlerin tamamma bakildiginda biiylik oranda Ortiisen noktalarin oldugu
vurgulanmustir.

Bizim ¢aligmamizda ise dominant — nondominant uterin arter kiyaslamasinda,
PI degerinde, erken ve geg folikiiler donem haricinde ve TAMXYV degerinde ise tiim
Olglim donemlerinde anlamli fark oldugu (p<0.01) tespit edilmistir, bu farkin

dominant folikiil tarafindan salinan mediatorlerin o bolge igerisinde olusturdugu
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lokal vazodilatator etki neticesinde dominant uterin arterde gelisen vazodilatasyona
sekonder olduguna inaniyoruz ama bu etki yaygin ve belirgin olmadig1 i¢in her ne
kadar istatistiksel olarak anlamli fark saptansa da siklus geneline bakildiginda grafik
olarak benzer seyir gosterdiklerini soylemek yanlig olmaz.

Genel bilgiler kisminda kisaca bahsettigimiz gibi Raine-Fenning’nin 2004 ve
Jokubkiene’ nin 2006 yilinda yayinlan c¢aligmalarinda (76,77), 3 boyutlu (3D)
doppler ultrason kullanarak yeni bir teknoloji ile (VOCAL) endometrial perflizyonu
degerlendirmislerdir.

Raine-Fenning ve ark. diizenli siklusa sahip, agiklanamayan infertilitesi olan
29 hasta ve infertilite Oykiisii olmayan 19 kisilik kontrol grubu ile yaptiklari
caligmada olgulara oviilasyona kadar 2 giin arayla, oviilasyondan sonrada menstriiel
kanamaya kadar 4 giin arayla doppler uygulanmistir. Kontrol grubunda, endometrial
kan akimmin preoviilatuar donemde azaldigini ama infertil grupta bu azalmanin
gbzlenmedigini vurgulamiglardir.

Jokubkiene ve Sladkevicius VOCAL sistemini kullanarak 22-44 yas arasi,
diizenli siklusa sahip 14 saglikli kadma siklus boyunca seri transvajinal 3D power
doppler ultrason uygulamis, endometrial vaskiilaritede folikiiler faza dogru bir artma,
sonrasinda oviilasyondan sonraki 2. giine kadar olan bir azalma ve tekrar luteal faz
boyunca olan bir artigin oldugunu gézlemlemisglerdir (77).

Bu otdrler endometrial perfiizyonda postoviilatuar donemde tespit ettikleri
azalmay1 Hauksson ve arkadaslariin 1988 yilinda yapmis olduklar1 ¢alismay1 baz
alarak izah etmektedirler (94). Bu ¢alismadan yola ¢ikarak oviilasyon sonrasi artmis
kontraksiyonlarin, endometrial kan akiminda azalmaya neden oldugu ve bu hipoksik
stirecin embriyo implantasyonu i¢in gerekli bir basamak oldugu hipotezini ortaya
atmuslardir, bu hipoteze gore endometrial hipoksi VEGF {iretimini uyarmakta, VEGF
de endometrial anjiogenezisi regiile ederek embriyo implantasyonu ve embriyo
gelisimi i¢in uygun kosullar1 saglamis olmaktadir. Farkli bir goriiste hipoksinin
VEGF’den bagimsiz bir yolla iirokinaz plazminojen aktivatorii (uPAR) arttirarak
implantasyonu destekledigidir (95).
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Hipoksinin implantasyonu arttirdig1 goriisiinii destekleyen bu iki ¢calisma bizim
savundugumuz diisiince ve kaynak gosterdigimiz yaymnlarla ters diismektedir.
Hipoksinin VEGF diizeyini arttirdig1r belirtilmektedir, ama bu artigimn, embriyo
implantasyonunu olumlu yonde etkiledigini gdsteren kanit yoktur. Biz hipoksinin
tetigini ¢ektigi mekanizma ile olusan vaskiilarizasyonun degil, vazodilatasyon
sonras1 artan kan akiminin embriyo implantasyonu i¢in daha gerekli bir basamak

oldugunu diisiiniiyoruz.
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6. SONUC ve ONERILER

Sonug olarak biz bu ¢aligmada menstriiel siklus boyunca endometrial kan
akiminda meydana gelen degisiklikleri doppler ultrasonografi ile degerlendirmeyi
amagladik.

Yaptigimiz ¢alismalar neticesinde endometrial damar direncinde preoviilatuar
donemde bir artma meydana geldigini, oviilasyon sonrasi ise ge¢ luteal donemi de
icine alan bir slirede damar direncinin azaldigin tespit ettik. Preoviilatuar donemde
goriilen bu artisin nedeninin, artmis serum Ostrojen diizeyinin tetigini ¢ektigi uterin
ve endometrial kontraksiyonlara bagli oldugunu ve oviilasyon sonrast luteal ddnemde
artan endometrial kan akiminm ise korpus luteumdan salgilanan artmis progesteron
diizeyinin sebep oldugu vasodilatasyona bagl goriildiigiinii savunuyoruz.

Literatiirde bizim bulgularimizla benzer sonuclarin elde edildigi ¢alismalar
olsa da, farkli sonuglarin elde edildigi ¢aligmalar da mevcuttur. Yaptigimiz
degerlendirme sonrasinda menstriiel siklustaki hormonal degisikliklerin ortaya
konmus olmasina ragmen endometrial kan akimi konusunda hala bir goriis birligi
saglanamadigini gérmekteyiz.

Bu baglamda adet diizensizligi, infertilite, tekrarlayan gebelik kaybi gibi
patolojik tablolarin aydinlatilmasi i¢cin menstriiel siklusu konu alan daha fazla
caligmanin  yapilmasi gerektigi ve bu caligmalarda doppler ultrasonografinin

klinisyen i¢in 6nemli bir yol gosterici oldugu kanaatindeyiz.
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