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Abstract

Purpose: In the present study, Glycodelin A mRNA
expression levels of ectopic and etopic endometrial tissues
were examined in the secretion and proliferation stages of
women with endometriosis compared to healthy
individuals.

Materials and Methods: 19 Patients with endometriosis,
which were diagnosed during laparoscopy and laparotomy
and confirmed histopathologically, and 7 control groups
were included in the study of people between the age of
26-45. It was converted to cDNA after RNA isolation was
performed from ectopic and etopic endometrial tissues
taken during the secretion and proliferation stages of
women with endometriosis and control group endometrial
tissues. Glycodelin A expression levels were evaluated
using real-time polymerase chain reaction.

Results: Glycodelin A expression levels were higher in the
euphoric and ectopic tissues of the patients with
endometriosis in the secretory and proliferating phases.
The Glycodelin A level of patients in the ectopic secretory
phase increased compared to those in the etopic patient.,
The expression decreased in some patients when the
Glycodelin A level in the proliferation phases of the
patients was compared with that of the etopic patient.
Conclusion: High expression of the Glycodelin A gene in
the secretory and proliferative phases in endometriosis,
and the increase in the Glycodelin A level in patients in the
ectopic secretory phase, compared to the etopic patients,
indicate that the evaluation of the Glycodelin A gene may
be a guide in the diagnosis of the disease.
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Oz

Amag: Calismamizda endometriozisli kadinlarin saglikli
bireylere gore sekresyon ve proliferasyon evrelerinde,
ektopik ve 6topik endometrium dokularinin Glikodelin A
mRNA ekspresyon seviyeleri incelenmistir.

Gereg ve Yontem: Laparaskopi ve laparatomi sirasinda
tan1 alan ve histopatolojik olarak tanist dogrulanan
endometriozisli 19 hasta ve 7 kontrol grubu ¢alismaya dahil
edildi (26-45 yas). Endometriozisli kadinlarin sekresyon ve
proliferasyon evrelerinde alinan ektopik ve 6topik
endometrium dokulart ile kontrol grubu endometrium
dokularindan RNA izolasyonlari gerceklestirildikten sonra
cDNA’ya cevrildi. Glikodelin A ekspresyon duzeyleri
gercek zamanlt polimeraz zincir reaksiyonu kullaniarak
degerlendirildi.

Bulgular: Sckretuar ve proliferasyon fazda
endometriozisli hastalarin kontrole gére olan 6topik ve
ektopik dokularinda Glikodelin A ekspresyon diizeylerinin
daha yiiksek oldugu goézlendi. Ektopik sekretuar fazda olan
hastalarin Glikodelin A seviyesi, 6topik hastadakilere gore
artty gosterdi. Hastalarda proliferasyon  fazlarindaki
Glikodelin A seviyesi 6topik hastalar ile kiyaslandiginda
baz1 hastalarda ekspresyonun dustigii saptandi.
Tartigma: Endometrioziste  Glikodelin A geninin
sekretuar ve proliferatif fazda ekspresyonunun yiiksek
olmast ve ecktopik sekretuar fazda olan hastalarin
Glikodelin A seviyesinin, 6topik hastadakilere gére artis
gostermesi, Glikodelin A geninin degetlendirilmesinin
hastaligin tanisinin  konulmasi asamasinda yonlendirici
olabilecegini géstermektedir.

Anahtar kelimeler: Endometriozis,
mRNA, ekspresyon

olan
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GIRIS
Endometriozis, lreme doneminde olan kadinlar
arasinda yaygin pelvis agrilarina ve infertiliteye sebep
olan kronik bir jinekolojik hastaliktit. Uterus diginda
ozellikle i¢ organlarin ve karin zarinin tzerinde
endometrial gland ve stromanin cktopik olarak
bulunmasindan  kaynaklanan  bir  hastaliktr!.
Endometriozis, diinya tizerinde 70 milyon kadinda,
Ozellikle itreme donemindeki kadinlarin yaklasik
%10unda goézlenmektedir®. Pelvik endometriozis
hastaliginin arastirmalari cok eski zamana dayansa da,
hastaligin =~ olusma  sebepleri  kesin  olarak
bilinmemekte3,  sadece  teorilere  (Retrograd
Mensturasyon Teorisi, Colemik Metaplazi Teorisi,
Induksiyon Teorisi, Vaskiiler ve Lenfatik Yayilim
Teorisi) dayanarak actklanmaktadir*7.

Endometriozis  prevalansint  belitlemek  oldukca
zordur®. Hastahigin yas, kilo, boy, 1tk gibi cesitli
demografik risk faktérleri vardir. En yaygin gorilen
semptomlary; kronik pelvik agri, menarji (uzun sire
adet goérme), disparoni (agrili cinsel iligki), dismenore
(adet agrist) ve infertilitedir. Hastalik, endometriozisli
kadinlarin %50’sinde agr1 semptomlart ile ortaya
ctkmaktadir®. Bunun yant sira kisirlik ile basvuran
kadmnlarin ~ %30’unda  endometriozis  teshisi
konulabilmektedir!®.

Endometriozisin patogenezinde kromozom artis ve
kayiplar1 ile birlikte gen mutasyonlarinin ve gen
ekspresyonu degisimlerinin de rol oynadigr ileri
surdlmigtir!!.  Yapilan  calismalar  Glikodelin
proteininin agir1 ekspresyonunun endometriozis gibi
bircok jinekolojik hastaliklarla iligkili olabilecegini
gostermistir!?.  Glikodelin  geni (PAEP), 9q34
kromozom bélgesinde bulunan, 28kD agirliginda,
180 aminoasit iceren bir gendir'>!4.  Glikodelin,
lipokalin stiper ailesinin bir glikoproteini olup baslica
uterus boslugunun endometrial dokusu olmak tzere
fallop tiipleri, yumurtalik, kemik iligi, meme, seminal
vezikil ve ekrin  bezleri tarafindan  ifade
edilmektedir!>.

Glikodelin islevinin glikozilasyon tipine baglt oldugu
distnilmektedir!. Bununla birlikte kontrasepsiyon,
imminosiipresyon, anjiogenezise katilma ve apoptoz
sitecinde de rol aldiklari ifade edilmektedit.
Glandiller morfogenez indiksiyonu, epitelyal
farklilasma, timér siipresyonu gibi glikozilasyondan
bagimsiz fonksiyonlari da bulunmaktadir!S.

Glikodelin proteini bir dizi glikozilasyon bolgesi
icerir ve bilinen birden fazla izoformlar: (Glikodelin
A, Glikodelin S, Glikodelin F vb.)  vardir!”.
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Glikodelin A (Gd A)’nin, progesteron, insan
koryonik gonadotropin ve relaksine yamt olarak
endometriyal glandiler epitel tarafindan tretildigi
bilinmektedir!®. Glikodelin A ekspresyon seviyesi
mensturasyon fazlarinda degisiklikler géstermektedir.
Yapilan arastirmalar, Glikodelin A ekspresyonunun
menstiirel siklusun proliferasyon fazinda en dusik,
etken sekresyon fazinda ise en yiksek seviyede
oldugunu ve sckresyon fazinin bitiminde giderek

azaldigini ifade etmektedirler!.

Calismamizda endometriozisli kadinlarin, sekresyon
ve proliferasyon fazlarinda alinan ektopik ve 6topik
endometrium dokularinin  Glikodelin A mRNA
ekspresyon seviyesi saglkli bireyler ile karsilastirildi.
Ayrica hasta ve kontrol grubunun demografik
ozellikleri yas, dogum sayist, disparoni, dismenore,
kronik pelvik agrisi acisindan degerlendirildi. Bu
calisma Ulkemizde Endometriyozisli hastalarin
Glikodelin A ekspresyonunun degetlendirildigi ilk
calismadir. FElde edilen veriler, endometriozis
hastaliginin tanistnin konulmasinda  Glikodelin A
geninin ekspresyonunun, bir biyobelirte¢ olarak
kullanilabilmesi i¢in yapilan calismalara bir 6n veri
olusturmustur.

GEREC VE YONTEM

Dokuz Eylil Universitesi Kadin Hastaliklart ve
Dogum  Anabilimdal’'nda  endometriozis  tanisi
konulan 26-45 yas arast 19 hasta (7 hasta
proliferasyon, 12 hasta sekresyon fazi) ve 7 saglikli
bireyden (3 kisi proliferasyon, 4 kisi sekresyon fazi)
Helsinki bildirgesi kapsaminda, aydinlatlmig onam
belgeleri imzalatilarak calismaya dahil edildi. Bu
calisma icin 11.02.2016 tarih ve 2518-GOA protokol
numarali 2016/04-22 karar numarasi ile Dokuz Eylul
Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Ftik
kurulu tarafindan onay alinmustir.

Hastalarin menopoz déneminde olmasi, hastanin
adet diizensizligi yastyor olmast, hastada endometrial
polip saptanmus olmasi, endometrial hiperplazi,
myom, yardimct Ureme teknikleri
uygulanimi, hastanin son 3 ay icerisinde oral
kontraseptif ve rahimici ara¢ kullanmasi, son 6 ay
icerisinde GnRH analog tedavisi veya hormonoterapi
almig olmast calismadan diglanma kriteri olarak
belirlendi. Kontrol grubu, infertilite 6ykiisii olmayan,
makroskobik olarak pelvik patolojisi bulunmayan,
benign hastaliklar nedeni ile histerektomi yapilan ve
histopatolojik olarak degerlendirildiginde
endometriozis  olmadigt  gbzlenen  bireylerden
olusmaktadir. Endometriozis tanisi, endometrioma

submukoz
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siphesi veya benign hastaliklar nedeni ile operasyon
planlanan hastalari (laporoskopi veya laparatomi
sirasinda) opere eden primer cerrah tarafindan
Amerikan Ureme Tibbt Dernegi Endometriozis
Siniflandirma Sistemi kullanilarak konulmus, patolog
tarafindan immunohistokimyasal
dogrulanmistir’s.

olarak

Uygulama

Kisiler calismaya katilmaytr kabul ettikten sonra,
poliklinik muayenesinde muayeneyi gerceklestiren
doktor tarafindan hasta gruplarinin ve kontrol
gruplarinin  disparoni, dismenore, kronik pelvik
agrilar1 gibi semptomlari, Vizuel Agri Skorlama (VAS)
sistemine gbre degetlendirilmistir. VAS, sorular
yardimi ile toplanan agr1 {zerine yogunlagan
psikometrik tepki verisidir. VAS sisteminde skor
araligt 1-10 arasinda olup, hi¢ agr olmamasi 0, siddetli
agri olmast 10 seviyeleri arasinda degerlendirilmigtir®.
Hastalarin onaylari alindiktan sonra
operasyonlarindan hemen énce VKI hesaplanmistir.
Calisma ve kontrol grubunu olusturan hastalarin
hepsinin demografik ve klinik verileri (disparoni,
dismenore ve kronik pelvik agri) elde edilmis ve
karsilastirilmigtir.

Tablo 1. Hedef gen Glikodelin A ve referans gen
HPRT primer dizileri

Uzunluk

Forward ve Reverse
primerler

Forward 5'-
CTGGTGGAGGACGA
TGAG-3'

Reverse 5'-
CTCTGGAGGTGTGG
AAGG-3'

Forward 5’-
CCCATCTCCTTCATGA
CATCT-3’

Reverse 5°-
ATTATGCCGAGGATT
TGGAA-3

Primer

Glikodelin | 195 bp

HPRT 192 bp

Total RNA izolasyonu ve cDNA (komplemeter
DNA) sentezi

Calismada hasta bireylerin  ektopik ve 6topik
endometrium dokulart kullanildi. Dokular Dokuz
Eylil Universitesi Kadin Hastaliklart ve Dogum
Anabilim dalinda laporoskopi ve laparatomi sirasinda
alind1. Dokularin canliligint korumasi icin RNA Later
(RNAlatet® RNA Stabilization Solution - Thermo
Fisher Scientific) igerisine alinarak, Dokuz Eylil
Universitesi Tibbt Biyoloji ve Genetik Anabilim
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Dalinda -80°C’de saklandi. Her ¢ ayda bir toplanan
orneklerden RNA izolasyonu ve cDNA sentezi
yaptlarak daha sonraki analizler icin -20°C’ye
kaldirildi. Stvi nitrojen kullanilarak homojenizasyonu
saglanan dokularin RNA izolasyonlart “Purelink
RNA Mini Kit” (Ambion) ile izole edildi. RNA
izolasyonu asamast kitin protokoliinde belirtilen
sekilde uygulandi. RNA’larin safligt OD 260/280 nm
absotrbansta 6lguldi. Hasta ve kontrol dokulardan
elde edilen total RNA o6rnekleri “PrimeScript 1st
strand cDNA synthesis kiti’nin (Takara) protokoline
gore cDNA ‘ya ¢evrildi.

Real- Time PCR

cDNA 6rnekleri kalip olarak kullanilarak Glikodelin
A cekspresyon duzeyleri c¢alisildi. Hedef geninin
ekspresyon profilinin normalizasyonu icin, farkls
dokularda ekspresyonunun degismedigi bilinen
Hipoksantin ~ Guanin  Fosforibozil = Transferaz
(HPRT) geni kullanildi. Kullamilan primerlerin son
konsantrasyonu 0.2-1 uM olacak sekilde hazirland
(Tablo 1). Real-Time PCR, Sybrgreen master
solusyonu ile LightCycler 2.0 (Roche) cihazinda
gerceklestirildi. Hasta ve kontrol 6rneklerinin
Glikodelin A ekspresyon diizeylerinin
belirlenmesinde, hedef Glikodelin A mRNA geninin
Ct degerleri ile referans HPRT mRNA geninin Ct
degetleri 2-44Ct formiilii kullanilarak hesapland.

Istatistiksel analiz

Analizlerde SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences ) 22.0 programi kullanilmistir. Calismada
hasta ve kontrol saysi, n<30 oldugundan kategorik
degiskenler non-parametrik Mann-Whitney U testi ile
(yas, gravida, parite, ekspresyon degisimleri), nominal
degiskenler Pearson Ki-Kare testi ile ( dismenore,
disparoni, KPA) degetlendirilmistir. P < 0.05 olan
degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR

Bu calismaya 19 endometriyozisli hasta ve 7 kontrol
grubu olmak tizere toplam 26 hasta dahil edilmistir.
Hastalarin demografik Ozellikleri
degerlendirildiginde; yas (p> 0.05), gravida (p>0.05),
disparoni  sikayeti  (p>0.05) agsindan  fark
gozlenmezken, dismenore (p>0.05) ve kronik pelvik
agr1 sikayetinin ve agr skorunun endometriozisli
kadinlarda kontrole kiyasla daha fazla oldugu saptandi
(p<0.05).
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Tablo 2. Hastalarin demografik verileri.

Hasta Yas Gravida-Parite | Dismenore Disparoni KPA Agn skoru
Hasta 1 43 G2-P1 yok var var 7
Hasta 2 34 G2-P1 var var yok 0
Hasta 3 44 G3-P3 yok yok var 5
Hasta 4 47 G2-P0 var yok var 10
Hasta 5 40 G2-P1 var var var 3
Hasta 6 42 G1-P1 var yok var 7
Hasta 7 36 G2-P0 var yok var 9
Hasta 8 28 G3-P1 var yok var 7
Hasta 9 41 G3-P2 yok yok yok 0
Hasta 10 31 GO-PO var yok var 8
Hasta 11 44 G2-P1 var var var 6
Hasta 12 39 G1-P1 yok var var 9
Hasta 13 46 G1-P1 var yok var 7
Hasta 14 44 G2-P2 yok var var 6
Hasta 15 38 G1-P1 var var var 4
Hasta 16 33 GO-PO var var var 5]
Hasta 17 43 G1-P1 yok yok yok 0
Hasta 18 42 GO-PO var yok yok 7
Hasta 19 27 G0-PO yok var yok 0
Kontrol
Kontral 1 45 G2-P0 yok yok yok 0
Kontrol 2 50 G3-P1 yok var yok 0
Kontrol 3 37 G2-PO var var yok 2
Kontrol 4 42 G1-P1 yok yok yok 0
Kontrol 5 26 G2-PO yok var yok 0
Kontrol 6 33 G1-P1 yok yok yok 0
Kontral 7 36 G2-PO yok yok yok 2
Tablo 3. Sekresyon fazda alinan dokularda Glikodelin mRNA eskpresyon degisim tablosu.
Faz Sekresyon Sekresyon Sekresyon
Doku Otopik/ Kontrol Ektopik / Kontrol Ektopik / Otopik
Kat degisimi (p>0.05) Kat degisimi Kat degisimi
Hasta No (p<0.05) (p<0.05)
Hasta 1 T 203 T 1495 T 7,36
Hasta 2 T 1,86 T 2446 T 13,08
Hasta 3 T 450 T 18,66 T 414
Hasta 4 o138 T 3567 T 2577
Hasta 5 T 1,30 d 0,604 I 046
Hasta 6 T 3205 T 2933 I 0,00
Hasta 7 {0001 T 4307 T 2904
Hasta 8 026 T 4378 T 16,65
Hasta 9 T 10,14 T 3581 T 351
Hasta 10 007 T 7253 T 98,77
Hasta 11 T 21,74 T 8459 T 389
Hasta 12 T o927 T 986 T 1,06

Bununla birlikte hasta grubu ile kontrol grubu parite
acisindan  degerlendirildiginde anlamli  bir fark
gozlenmedi  (p>0.05) (Tablo 2). Calismamizda
endometriozisli kadinlarin sekresyon fazinda alinan
ektopik ve Otopik dokularinda Real-Time PCR

yontemi kullaniarak Glikodelin mRNA ekspresyon

seviyelerine bakild: (Tablo 3).

Yapilan Real Time PCR sonucuna gore, sekretuar
fazda olan endometriozisli
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otopik, % 91,6 sinin ektopik dokularinda Glikodelin
A ekspresyon diizeylerinin kontrole gére daha yiiksek
oldugu gbzlendi. Bununla birlikte sekretuar fazdaki
hastalarin ~ %83.3%linde  ektopik  dokularindaki
ekspresyon diizeyinin 6topik dokulardakine gore
yuksek oldugu bulundu. Calismamizda
endometriozisli kadinlarin  proliferasyon fazinda
alinan ektopik ve 6topik dokularinda Real-Time PCR
yontemi kullanilarak Glikodelin mRNA ekspresyon

Cukurova Medical Journal

seviyelerine bakildi (Tablo 4). Proliferasyon fazinda
olan endometriozisli hastalarin % 85.7’sinin Stopik,
% 100’anin ektopik dokularinda Glikodelin A
ekspresyon diizeylerinin kontrole gbére daha ytksek
oldugu goézlendi. Bununla birlikte proliferasyon
fazdaki hastalarin %57,1’inde ektopik dokularindaki
ekspresyon diizeyinin 6topik dokulardakine gore
yuksek oldugu bulundu.

Tablo 4. Proliferasyon fazda alinan dokularda Glikodelin mRNA ekspresyonu degisim tablosu.

Faz Proliferasyon Proliferasyon Proliferasyon
Doku Otopik / Kontrol Ektopik/ Kontrol Ektopik/ Otopik
Hasta no Kat degisimi Kat degisimi Kat degisimi
(p>0.05) (p>0.05) (p>0.05)
Hasta 1 T 69,55 T 1246 1017
Hasta 2 T 1062 T 2155 X(Y)
Hasta 3 T 236 T 1,007 1042
Hasta 4 T 69 T 2082 T 299
Hasta 5 T o126 T 61,39 T 4850
Hasta 6 T 9410 T 30,91 $ 0,003
Hasta 7 I 081 T 4193 T 5126
TARTISMA olusan bu agri endometriozisin derinlere invazyon

Endometriozis, dinya genelinde 15 ila 49 vyas
araligindaki her 10 kadindan birinde gorilen yaygin
bir hastaliktir. Diinya tizerinde yaklasik 176 milyon
kadin  endometriozis  hastaligina  sahiptir?!.
Endomettiozisin tanimlanmasindan sonra uzun yillar
gecmesine ragmen etiyolojisi ve fizyopatolojisi
hakkinda bilgiler olduk¢a kisith ve tartismalidir’.
Endometriozisin olusma sebebi, retrograd menstural
akim sonucu implantasyon, indiksiyon, vaskiler ve
lenfatik yayilma teorisi dahil ¢ok sayida teori ile
aciklanmaya calistlmigtir??, Calismamizda
endometriozisli hastalarin demografik 6zelliklerinde
yas, gravida agisindan fark saptanmamistir. Yapilan
arastirmalara gre endometriozisli olan ve olmayan
kadinlar kronik pelvik agrisindan sikayet etseler de,
endometriozisli kadinlarda KPA skoru daha ytksek
gbzlenmistir?3.

Rebecca ve arkadaglarinin 2009’ta  yaptiklar
arastirmaya gore 4000 tzeri endometriozisli kadinin
%98.4tntin pelvik agrilarindan sikayet ettigi rapor
edilmistir?*.  Endometriozis odaginda  bulunan
dokular, menstruasyon stresince steroid hormonlara
cevap vererek biyur ve trettikleri kimyasallar viicudu
terk edemez. Dolayisiyla yakin dokulari irrite ederek
agr1 olustururlar. Genellikle sakral bolgede ve pelviste
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yaptigl durumlarda gorilmektedir?. Caligmamizda,
endometriozisli  kadinlarin  KPA  sikayetlerinin
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde kontrole gore
daha fazla oldugu saptandi.

Endometriozis  hastalarinda  yaganan  siddetli
dismenotrenin, anormal uterin kasilmalarindan ve
endometriotik  lezyonlardan  kaynaklanabilecegi
belirtilmistit. Endometriozisli kadinlar arasinda

dismenore semptomunun yaygin olmasina karsin
disparoni semptomu ile ¢ok az karsilasilmaktadir®®.
Matlon de Freitas Fonseca ve arkadaglari yaptiklar
calismada Deep infiltrating endometriosis (DIE)’te
dismenore ve disparoni arasinda bir iliski olmadigin
6ne surmiglerdir?’. Calismamizda ise, disparoni
sikayetinde bulunan hasta ve kontrol grubu arasinda
sayisal acidan herhangi bir fark saptanmadigr halde,
dismenore sikayeti olan hastalarin daha fazla oldugu,
ancak istatistiksel olarak anlaml bir fark olmadig:
saptandi.

Glikodelin ~ A’nin, sekretuvar endometriyumun
glandiller epitel hiicrelerinde?®, fallop tuplerinde?,
yumurtalik timotlerinde ve saglikli yumurtalikta®,
kemik iliginde, meme timoérunde, saghkli gogis
dokusunda® ve goébek kordonunun epitelyal
dokusunda® salgilandigi bilinse de, ana kaynaginin
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mensturel  siklusun  sekresyon  fazt  sresince
endometrial glandlar oldugu saptanmugtir®®. Yapilan
calismalarda  Glikodelin  A’nin  endomettiozisin
potansiyel biyomarkir olmast 6nerilmistir. Ayrica baz
calismalarda endometriozisli  kadinlarin  serum,
plazma ve perinatal sivisinda GdA’nin yitksek oldugu
rapor edilmis ve endometriozisin belirlenmesinde rol
oynayabilecekleri 6ne stirmistir3*36. Elde ettigimiz
verilerden sekretuar ve proliferasyon fazda olan
endometriozisli hastalarin kontrole gbre olan Stopik
ve ektopik dokularinda GdA ekspresyon diizeylerinin
daha yiiksek oldugu gézlendi. Sadece sekretuar fazda
olan hastalarin kontrole gére ektopik dokularinda
artts gosteren GdA diizeyi istatistiksel olarak anlamls

kabul edildi.

GdA ekspresyon seviyesinin menstruasyon fazlarda
degisiklikler gOsterdigi bilinmektedir.
Menstruasyonun erken sekresyon, proliferatif ve ge¢
sekresyon fazlarindaki  Glikodelin A mRNA
ekspresyon  dizeyi  karsiastirildiginda,
sckresyon  fazinda  6nemli  derecede
gozlenmistir. GdA'nin  adet dongisinun  farkh
fazlarinda spesifik olarak ifade edilen 6 farkli
glikoform iceren kompleks bir glikoprotein
oldugunun goésterildigi calismada sekretuar fazda,
6topik endometriyumda farkls bir glikoform profiline
sahip GdA protein ekspresyonunda 6nemli bir artis
gozlenmistir’. Bu calisma ile endometriozis gibi
patolojik  durumlarda  ekspresyon  profilinin,
bozulmus endometriyal reseptivite ile iliskili olarak
degisebilecegi  6ne  surtlmistir. Bu nedenle
calismamizda hasta grubumuz sckresyon ve
proliferasyon fazlart ayiilarak calislmistir. GdA
ckspresyonunun normal adet dongiisii sirasinda ve
ayrica glikoform bilesimi sirasinda 6nemli Slgtide

degistigi bilinmektedir.

erken
arttigl

Sonuglarimiza gore, sekretuar fazdaki hastalarin
%83.3’tinde  ektopik  dokularindaki  ekspresyon
diizeyinin Otopik dokulardakine gore istatistiksel
olarak anlamlt bir sekilde arttigl gézlendi. Juliana
Meola ve arkadaslarinin ¢alismalarinda ektopik ve
6topik endometrial dokular kargilastirilmis ve ektopik
endometrial dokuda Glikodelin mRNA
ekspresyonunun daha fazla oldugu bulunmustur.
Sonuglarimizla uyumluluk gdsteren bu calismada
otopik Glikodelin mRNA ekspresyon diizeyinin
kontrol gruplari ile karsidastirldiginda daha digiik
seviyede oldugu, ektopik Glikodelin A mRNA
ckspresyon diizeyinin ise daha yiiksek oldugu
belirtilmistir'3>.  Bununla  birlikte  Focarelli’nin
yaptiklart calismada sekretuar fazda 6topik dokunun
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Glikodelin A ekspresyonsinin kontrole gore arttig1 ve
proliferasyon fazindaki hastalarda 6topik dokuda
Glikodelin A ekspresyonsinin kontrole gore azaldig
gosterilmistir'®.  Calisgmamizda ise proliferasyon
fazinda olan endometriozisli hastalarin Gtopik ve
ektopik dokularinda Glikodelin A ekspresyon
diizeylerinin kontrole gére daha yiksek oldugu ancak
istatstiksel olarak anlamli olmadig1 gézlendi. Bununla
bitlikte proliferasyon fazdaki hastalarin % 42,9’unde
otopik dokularindaki ekspresyon diizeyinin ektopik
dokulardakine gére dusiik oldugu bulundu.

GdA progesteron tarafindan regile edildigi icin
endometriyozisli kadinlarda endometriyal dokularda
bildirilen genlerin ve proteinlerin ekspresyonu, hem
otopik endometriyum hem de ektopik lezyonlarda
progesteron reseptor izotiplerinin (PR-A / PR-B)
ckspresyon paternindeki degisikliklerle
iligkilendirilmistir. Dolayistyla, GdA’daki degisen
ekspresyon duzeylerinin, adet dénglstnin her
asamasinda degisen progesteron yetmezligi ile ilgili
olabilecegi 6ne strilmistir.

Literattir incelendiginde endometriozisli hastalarda
GdA seviyesinin proliferayon ve sekretuar fazlarinda
calismalar arasinda farkli sonuglarin alindigi, GdA
seviyelerinin ektopik dokuda ya da 6topik dokuda
farkli ifade edildikleri gbzlenmistir. Calismamizda
Tirk toplumu tzerinde elde edilen veriler sunulmus,
GdA  ckspresyonunun  diferansiyel  varliginin,
endometriyozdan etkilenen kadinlarin endometriyal
epitelinde, 6zellikle sekretuar fazda yiksek oranda
arttigr  gOsterilmistir.  Endometriozis  gelisiminin
multifakt6riyel nedenlere dayanmasi ve kompleks bir
sire¢ gOstermesi nedeni ile ektopik ve Otopik
Glikodelin A ekspresyon diizeylerinin degisebilecegi
distnilmektedir. Hasta bazinda degerlendirildiginde,
periton stvist ve lezyonlarin, intraovaryan mikrogevre
gibi farkli endokrin ortamlarin, inflamasyon ve
bagisiklik diizensizliginden apoptoz aktivasyonuna
kadar degisen farkli mekanizmalarin endometriyal
implantasyon i¢in 6nemli oldugu gozlenmektedir.
Farkli endokrin ortamlar ile ektopik endometriyum
arasindaki iliskinin endometriozun patofizyolojisinde
rol aldig1 ve Glikodelin A geninin islevinin daha
kapsamlt  arastirilmasinin  ileride  endometriozis
tedavisine katk: saglayabilecegi 6ngérilmektedir.

Sonu¢ olarak Glikodelin, salgisal endometriyum,
gebelik desidualar ve orijinal olarak amniyotik sivida
ifade edilen ve normal insan ireme faaliyetlerinin
surdirilmesi igin hayati Onem tastyan bir tir
glikoprotein  olarak  bilinmektedir. ~ Kadinlarda
glikodelin ekspresyonu, nedeni bilinmeyen kisrlik,



Kizildag ve ark.

tekrarlayan spontan abortuslar, erken yumurtalik
yetmezligi ve endometriyal kanserler gibi treme
sistemi hastaliklari ile iligkilidit. Bu nedenle daha
kiciik bir invaziv islem yapilarak Glikodelin A
geninin ekspresyonunun belirlenmesi, bircok treme
sistemi hastaliklarinin  6nceden  tespit edilebilmesi
acisindan 6nem arz etmektedir. Elde edilen veriler,

Glikodelin A geninin  degerlendirilmesinin
Endometriyozis hastaliginin  tanusinin - konulmast
asamasinda da yonlendirici olabilecegini

gostermektedir. Bu calismada kontrol grubunun
benign (myoma uteri) tanist almig hastalardan
secilmesi calismanin  kisitliligini — olusturmaktadir.
Verilerimizin daha genis bir hasta ve kontrol
grubunda taranmasi endometriyozis tanisinda GdA
ekspresyonunun roliiniin anlasilmast icin 6nemli
olacaktir.  Ozellikle ektopik dokuda  GdA
ekspresyonunun fazla olmasinin nedeni arastirilmast
gereken bir konudur. Bununla birlikte endometriyal
anormallikler, fetomaternal immiinite ve enflamasyon
acisindan disunildiginde GdA’nin bu siireclerin
regtilasyonunda etkili olabilecegi ve ekspresyonunun
taranmasinin faydali olabilecegi dustnilmektedir.
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