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1. SANTRAUKA

Tikslas. Remiantis moksline literatiira, apzvelgti ir pateikti i§samig apibendrintg informacija apie
paaugliy/jauny merginy endometriozés ypatybes, veiksnius, kurie prisideda prie diagnostikos

vélavimo, ir gydymo galimybes.

Metodai. Literataros paieSka buvo atlikta PubMed tarptautinéje duomeny bazéje. Naudoti raktiniai
7zodZziai: endometriozé, endometriozé paauglystéje, endometriozés diagnostikos vélavimas ir jy
kombinacijos. Pagal paieskos rezultatus buvo surastos 688 publikacijos, i§ kuriy buvo atmesti 632
straipsniai, neatitik¢ nagriné¢jamos temos. | literatiiros apzvalgg jtraukti 56 Straipsniai angly kalba,

publikuoti 2007-2022 metais.

Rezultatai. Endometriozés diferenciné diagnostika yra plati dél nespecifiniy Siai ligai simptomuy,
taip pat gydytojai ir pacientés yra daznai linke juos sumenkinti arba ignoruoti. Paaugliy
endometriozé skiriasi savo klinikine ir histologine charakteristika nuo Sios ligos pasireiskimo
moterims. Paaugléms $i liga dazniau pasireiskia necikliniu dubens skausmu. Be to, laparoskopiskai
vizualizuojami endometriozés pazeidimai jaunoms merginoms skiriasi iSvaizda nuo matyty
suaugusiems. Subtiliis netipiniai raudoni ir skaidriis pazeidimai yra daZnesni paaugléms.
Laparoskopinis iStyrimas nebéra auksinis diagnostikos standartas ir rekomenduojamas tik
pacientéms, kuriy vaizdiniy tyrimy rezultatai yra neigiami ir (arba) jei empirinis gydymas buvo
nesékmingas. Jauny merginy endometriozés gydymas remiasi rekomendacijomis skirtomis

suaugusioms moterims dél riboto tyrimy skaiciaus paaugliy amziaus grupei.

ISvados. Endometriozés diagnozés nustatymas paaugléms gali uztrukti kelerius metus dél
nespecifiniy Sios ligos simptomuy, skirtingo klinikinio pasireiS$kimo tarp jauny merginy ir suaugusiy
motery bei reto laparoskopinés diagnostikos taikymo paaugliy amziaus grup¢je. Todél turéty biti
svarstoma klinikiné endometriozés diagnozé¢ be histologinio patvirtinimo paaugléms, kuriy
anamnez¢, fiziné apzilra ir vaizdiniai diagnostikos metodai leidzia jtarti endometrioze. Laiku
pradéto individualiai parinkto tinkamo gydymo tikslas sustabdyti ligos progresavima bei sumazinti

rimty komplikacijy rizikg ateityje.

RaktaZodZiai: endometrioze, endometrioz¢ paauglystéje, endometriozés diagnostikos vélavimas.



SUMMARY

Aim of the study. Based on the scientific literature, to review and provide summarized information on
the characteristics of endometriosis for adolescent girls, the factors that contribute to diagnostic delays,

and treatment options.

Methods. The literature search was performed in the PubMed international database. 688 publications
were found in the search results, of which 632 articles did not correspond to the topic and were

rejected. The literature review includes 56 articles in English published in 2007-2022.

Results. Adolescent endometriosis differs in its clinical and histological characteristics from its onset
in women. Adolescents are more likely to experience non-cyclical pelvic pain. In addition,
laparoscopically visualized endometriotic lesions for young girls differ in appearance from those seen
for adults. Subtle atypical red and clear lesions are more common for adolescents. Treatment of
endometriosis for young girls is based on the recommendations of adult women because there are

limited number of studies in the adolescent age group.

Conclusions. Diagnosis of endometriosis for adolescents can take several years due to the non-specific
symptoms of the disease, the different clinical manifestations among young girls and adult women, and
the rare use of laparoscopic diagnosis in the adolescent age group. Therefore, a clinical diagnosis of
endometriosis without histological confirmation should be considered for adolescents with a history,
physical examination, and imaging techniques that suspect that timely and appropriate treatment of an

individual's ability to stop the disease and reduce the risk of serious complications in the future.

Keywords: endometriosis, endometriosis in adolescence, delayed diagnosis of endometriosis.



2. SANTRUPOS IR TERMINAI

EM — endometriozé

ESHRE - (European Society of Human Reproduction and Embryology) — Europos Zmogaus
reprodukcijos ir embriologijos draugija

GnRH — (Gonadotropin-releasing hormone) — gonadotroping atpalaiduojantis hormonas
IL-1 — interleukinas-1

IL-6 — interleukinas-6

IL-8 — interleukinas-8

KMI — kiino masés indeksas

MRT — magnetinio rezonanso tomografija

NVNU — nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo

ROS — (Reactive oxygen species) — reaktyvios deguonies formos

SKT — sudétinés kontraceptinés tabletés

TNF-a — (Tumor necrosis factor alpha) — naviko nekrozés faktorius-alfa

Aklasis maiSelis (angl. cul-de-sac) — pilvaplévés ertmés tesinys tarp tiesiosios zarnos ir uzpakalinés
gimdos sienelés (Douglaso maiselis).

Ekstrapoliacija (ekstrapoliuoti) — praeities patirties pritaikymas prognozuojant nezinomus (btsimus
ateityje) reiSkinius, darant prielaida, kad salygos 1§ esmés nesikeis.

Embriono liekana (angl. embryonal rest) — embrioninio audinio fragmentas, iSlikes po embriono
vystymosi laikotarpio.



3. IVADAS

Endometriozé (EM) yra paaugliy ir reprodukcinio amziaus motery liga, kuriai budingas endometriumo
audinio veséjimas uz gimdos ertmés riby ir ne retai yra susijusi su létiniu dubens skausmu bei
pozymiai yra menstruacijy sutrikimai, létinis dubens skausmas, dismenoréja, dispareunija ir
nevaisingumas (2,3). Endometrioze serga mazdaug 10 proc. suaugusiy motery visame pasaulyje (4).
Dauguma jy simptomus pirmga kartg pajuto paauglystéje (5). Sios ligos pasireiskimas daznai prasideda
jauname amziuje, o nuo simptomy pradzios iki endometriozés diagnozés gali uztrukti iki 12 mety (6).
EM yra daznas reiskinys jaunoms merginoms iki 20 mety amziaus, kuriy ligos istorijoje yra minimas
létinis dubens skausmas arba dismenoréja, atspari medikamentiniam gydymui, taciau tikslus paplitimas
nezinomas (7). Remiantis tarptautinés literattiros duomenimis, paaugliy endometriozés paplitimas yra
gana retas (2 proc.) (8). Kadangi Sios ligos simptomai yra nespecifiniai, jie daznai sutampa su
jvairiomis ginekologinémis ligomis ir vir§kinimo trakto buklémis, tode¢l diagnozés nustatymo procesas
daznai biina uzdelstas (5). Endometriozés diagnozés jtarimas grindziamas remiantis istorija,
simptomais ir pozymiais, patvirtintais fizine apzitra ir vaizdiniais metodais, 0 patvirtinama
laparoskopijos metu paimty histologiniy meéginiy tyrimu (5). Sios ligos diagnostika ir gydymas
suaugusiy motery (10,11). Sia liga sergan¢iy jauny merginy iki 20 mety diagnostikos ir gydymo gairés
daugiausia grindziamos suaugusioms moterims pritaikytais tyrimais dél riboto jy skaiciaus paaugléms
(12). Tikétina, kad $ie veiksniai prisideda prie endometriozés diagnostikos vélavimo paaugléms ir dél
véluojancio gydymo liga gali progresuoti istisus metus ir paveikti vaisinguma (9). PrieSingai, ankstyvas
endometriozés nustatymas ir gydymas gali paSalinti skausma, uzkirsti kelig ligos progresavimui ir

organy pazeidimams bei i§saugoti vaisinguma (13).

Sio darbo tikslas yra apzvelgti paaugliy/jauny merginy amziaus grupés endometriozés ypatybes,

veiksnius, kurie prisideda prie diagnostikos vélavimo, ir gydymo galimybes.



4. LITERATUROS SALTINIU ATRANKOS STRATEGIJOS

4.1 Tyrimo tipas ir tikslas

Sio tyrimo tipas yra literatiiros apzvalga. Darbo tikslas yra, remiantis moksline literatiira, apzvelgti ir

pateikti apibendrintg informacijg apie paaugliy/jauny merginy endometriozés klinikines ir diagnostikos

ypatybes, diagnostikos vélavimo priezastis ir gydymo galimybes.

4.2 Literatiiros paieSkos metodai

Literatiiros paieska buvo atlikta PubMed tarptautinéje duomeny bazéje, atrenkant straipsnius angly

kalba, publikuotus 2007-2022 metais. Naudoti raktiniai zodziai ,,endometriosis”, ,,endometriosis in

adolescence”, ,.delayed diagnosis of endometriosis” ir jy kombinacijos. Duomeny bazés paieskoje

naudoti filtrai: humans, 15 years.

Itraukimo kriterijai:

LNk wdPE

Publikacijos angly kalba.

Ne senesnés nei 15 mety publikacijos.

Publikacijos, kuriy prieinamas pilnas tekstas.

Literattiros apZvalgos ir meta-analizés.

Atsitiktinés imties tyrimai.

Prospektyviniai ir retrospektyviniai tyrimai.

Tiriamieji — paauglés ir jaunos merginos, sergancios endometrioze.

Tyrime naudoti publikacijy atmetimo kriterijai:

o E

Publikacijos ne angly kalba.

Senesnés nei 15 mety publikacijos.

Publikacijos, kuriy neprieinamas pilnas tekstas.
Tiriamieji — suaugusios moterys arba gyviinai.
Publikacijos neatitinkancios paieskos temos ir turinio.

Pagal paieskos rezultatus buvo surastos 688 publikacijos, i$ kuriy buvo atmesti 632 straipsniai. Taikant

jtraukimo ir atmetimo kriterijus i§ viso atrinkti 56 straipsniai, kurie buvo jtraukti j $ig literatiiros

apzvalga.



5. EPIDEMIOLOGIJA

Tikrasis endometriozés paplitimas paaugliy mergaiciy populiacijoje yra nezinomas, nes diagnozuoti $ig
ligg buvo galima tik atlikus tiesioging audinio biopsijg operacijos metu (14). Laparoskopiskai
patvirtintos endometriozés daznis paaugléms labai skiriasi — svyruoja nuo 19 iki 73 proc. (14). 2013 m.
sisteminéje apzvalgoje buvo tiriamas endometriozés paplitimas paaugléms, kurioms pasireiske létinis
dubens skausmas ar dismenoréja (8). Autoriai nustaté, kad 62 proc. visy paaugliy, kurioms buvo
atliktas laparoskopinis tyrimas dél létinio dubens skausmo, patvirtinta endometriozeé, ir 70 proc.
pacienciy, atlikus laparoskopija dél dismenor¢jos, taip pat nustatyta $i liga (8,14). Nepaisant to, yra tam
tikry sunkumy nustatant tiksly paplitimg (8). Pirma, dismenoréja yra gana daZnas simptomas
paauglystéje, paveikiantis 40-50 proc. jauny merginy. Antra, nesutariama dél tikslaus 1étinio dubens
skausmo apibrézimo ir todél pacientéms su sunkesniais simptomais tikétina, kad bus atlikta

laparoskopiné diagnostika (8).

Zinoma, kad yra jrodytas ligos progresavimas laikui bégant (8). Pavyzdziui, paplitimas tarp 10-14
mety paaugliy yra 0,05 proc., o vyresnéms nei 20 mety moterims — 6,1 proc. Visgi, Sis skai¢ius gali biiti

dél mazesnio diagnostiniy laparoskopijy skai¢iaus jaunoms pacientéms (8).

6. RIZIKOS FAKTORIAI

Siekiant palengvinti neinvazing diagnostika, buvo analizuojami paaugliy rizikos veiksniai ir pozymiai
(15). Zinios apie juos paaugléms gali Zymiai palengvinti diagnostikos procesa, todél rekomendacijos
lygmuo yra stiprus (15). Yra zinomi keli pagrindiniai rizikos veiksniai, skatinantys paaugliy

endometriozé vystymasi (14).

6.1 Miulerio lataky obstrukcinés anomalijos

Miulerio lataky obstrukcinés anomalijos padidina retrogradiniy menstruacijy rizika, kurios yra placiai
pripazintas mechanizmas, kuriuo endometriozé pasireiskia suaugusioms pacientéms (14). Sio rizikos
faktoriaus asociacijg su endometriozés formavimusi paauglystéje patvirtina iSvada, kad po chirurginés

obstrukcijos korekcijos $i liga spontaniskai i$sisprendzia (14).



6.2 Naujagimiy kraujavimas i$ gimdos

Per pastaruosius kelerius metus buvo i$ naujo interpretuota ir apibendrinta istoriné literatira apie
naujagimiy kraujavima i§ gimdos ir padaryta iSvada, kad endometriumo skilimas ir kraujavimas
netrukus po gimimo gali buti svarbus rizikos veiksnys ankstyvai endometriozei (16). Kaip ir
menstruacijas, naujagimiy kraujavimag i§ gimdos sukelia greitas cirkuliuojancio progesterono kiekio
sumazgjimas pirmosiomis dienomis po gimimo (17). Taciau skirtingai nei menstruacijos, naujagimiy
kraujavimas i§ gimdos pasireiskia tik 5 proc. naujagimiy mergaidiy. Sio neatitikimo priezastis slypi
steroidiniy hormony ontogenezés atsake vaisiaus endometriume. Vis labiau suvokiama, kad
reprodukciniai sutrikimai iki pastojimo gali padidinti akuSeriniy komplikacijy rizikg néStumo metu.
Taciau ar ir kaip néStumo sutrikimai veikia palikuoniy reprodukcine funkcija, lieka nezinoma.
Manoma, kad sgsajos tarp motinos preeklampsijos ir naujagimiy kraujavimo i§ gimdos reikalauja
tolesnio tyrimo, nes tai padidina tikimybe, kad néStumo metu patiriamas stresas gimdoje pagreitina
hormony reagavimo procesg vaisiaus endometriume, taigi ir naujagimiy kraujavimo i§ gimdos rizikg

(17).

6.3 Genetiné predispozicija

Endometriozés rizikos daznis yra didesnis 5-30 proc. tarp pirmos eilés Seimos nariy, rodantis
daugiafaktorinius Seiminius poligeninius bruozus (18). Genomo masto asociacijos tyrimai nustaté daug
genetines rizikos lokusy, susijusiy su endometrioze, o tai atvéré naujas galimybes geriau suprasti
molekulinius mechanizmus, sukelianc¢ius ligg (19). Atsizvelgiant j jvairius klinikinius ligos poZymius ir
akuSerines komplikacijas, endometriozei biidingas neaiSkiai apibréztas fenotipas. Be pazangos,
pasiektos identifikuojant naujus endometriozés rizikos genus, triksta literatiros apie genetines
asociacijas, susijusias su ligos sunkumu. Pazymétina, kad dauguma Siuo metu patvirtinty vieno
nukleotido polimorfizmy, susijusiy su endometrioze, buvo labiau susije su III ir IV stadijomis, nei su I
ir II stadijomis. Gali biiti, kad Seimyniniai atvejai gali suteikti jdomios informacijos tiek fenotipiniu,

tiek genotipiniu pozitriu (19).



6.4 Svoris ir tigis

Nors nedaugelis tyrimy jvertino gimimo svorj ir endometriozés rizika, dabartiniai duomenys rodo
didesng rizika tarp jauny merginy ir motery, gimusiy mazesnio svorio, palyginus su tomis, kurios gimé
su normaliu ar dideliu gimimo svoriu (18). Gimimo svorio skirtumai gali atspindéti hormoninés

aplinkos pokyc¢ius gimdoje arba pakankamg vaisiaus apripinimg krauju néstumo metu (18).

Nustatyta, kad vaiky ktino masés indeksas (KMI) yra atvirkSCiai ir reikSmingai susijes su
endometriozés rizika, todél mergaiciy, kuriy KMI didelis, endometriozés rizika yra vidutiniSkai
mazesné (20). Taciau biologiniai mechanizmai, kuriais grindziamas rySys tarp kiino masés ir
endometriozés rizikos, §iuo metu nezinomi. Estrogenai yra pagrindiniai endometriumo lgsteliy augimo
skatintojai, o nutukimas skatina estrogeny gamyba padidindamas aromatazés aktyvumg. Taciau
santykinj riebalinio audinio indélj j estrogeny kiekj daugiausia slepia kiausidziy jtaka moterims iki
menopauzeés, o tai apsunkina vertinimg apie galimg estrogeny jtaka rySyje tarp nutukimo ir
endometriozés (20). Manoma, kad didelis kiino svoris iki brendimo paskatina ankstesnj menstruacijy
amziy (21). Kadangi jrodyta, kad ankstyvas ménesiniy amzius padidina endometriozés rizikg, vargu ar
brendimo laikas paaiSkinty S$ias iSvadas (20). Taigi atvirkStinis rySys tarp vaikystés KMI ir

endometriozés rizikos gali atsirasti dél kity nezinomy biologiniy ar aplinkos mechanizmy (20).

PrieSingai nei KMI, vaikystés tigis yra teigiamai susijes su endometriozés rizika, todél aukStoms
mergaitéms yra didesné rizika (20). Ugio augima lemia sudétingi procesai, susije su jvairiais
genetiniais, aplinkos, endokrininiais ir mitybos veiksniais. Jrodyta, kad estrogeno poveikis yra labai
svarbus linijiniam augimui, kuris vyksta brendimo metu. Tai yra vienas i§ galimy mechanizmy,
prisidedandiy prie teigiamo rysio tarp @igio ir su estrogenais susijusios endometriozés ligos (20). Sie
nauji atradimai apie teigiamg ryS$] tarp vaikystés Ugio ir endometriozés rizikos atitinka dabarting

literatiirg apie pasiektg suaugusiyjy tigj ir endometriozés rizika (20,22).

6.5 Kiti veiksniai

Ankstyvas menstruacijy amzius buvo nuolat siejamas su didesne endometriozés rizika, galbut dél

pakitusios hormoninés aplinkos arba ankstesnés ir ilgesnés retrogradiniy menstruacijy trukmés (18).
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Pasyvaus rikymo patalpose keleta valandy per dieng poveikis vaikystéje/paauglystéje, didesnis fizinis
aktyvumas prie§ menarche ir sunkesni arba daznesni saulés nudegimai Siuose amziaus laikotarpiuose

yra susij¢ su didesne endometriozés rizika, ta¢iau reikalauja pakartotiniy ir papildomy tyrimy (23).

Seksualiné ir emociné prievarta yra susijusi su endometrioze (24). Kadangi netinkamo elgesio
vaikystéje paplitimas yra didelis, tokia patirtis turéty biti iStirta per pacientés anamnezés surinkima,

kad $ios moterys galéty gauti medicining prieziiirg ir tinkamg gydyma kuo anksc¢iau (24).

7. ETIOPATOGENEZE

Nors endometriozés patogenezés moksliniai tyrimai truko deSimtmecius, supratimas apie
patofiziologines sgveikas vis dar yra nepakankamas (8). Galimos endometriozés vystymosi priezastys
yra tiesioginis plitimas, retrogradinés menstruacijos, celominé metaplazija, embriono liekana (angl.
embryonal rest) ir limfinis arba hematogeninis plitimas (25,26). Kiti galimi prisidedantys veiksniai yra
disfunkcinis imuninis atsakas, genetinis polinkis ir netipiSka pilvaplévés aplinka, skatinantys

endometrioziniy pazeidimy atsiradimg ir progresavima (26).

7.1 Sampsono teorija

Yra keletas teorijy apie patogeneze, 1§ kuriy Sampsono retrogradiniy menstruacijy teorija yra labiausiai
pagrista ir pripazinta (10). Remiantis ja, gyvybingos endometriumo lastelés menstruacijy metu teka
atgal per kiauSintakius ir s€jasi pilvaplévés ertméje. Ivairlis tyrimai patvirtina §ig teorija, jskaitant
endometriumo audinio implantavimo ir augimo potencialg in vitro. Tac¢iau iki 90 procenty sveiky
motery laparoskopijos metu pasireiskia retrogradinés menstruacijos, bet endometriozé neissivysto, 0 tai
rodo, kad jos patogeneze lemia ir Kiti veiksniai (10). Kai kurioms endometriozés formoms paaiskinti
reikalingos Kkitos teorijos, tokios kaip celomo metaplazijos teorija, kraujagysliy ir limfmazgiy

metastazavimo teorija (27).
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7.2 Celomo metaplazijos teorija

Sampsono teorijos alternatyva yra Meyerio pasitilyta celomo metaplazijos teorija (27). Ji remiasi
parietalinio pilvapléves epitelio geb¢jimu diferencijuotis j endometriumo audinj, veikiant citokinams ir
endometriumo stromos augimo faktoriams (27). Metaplazijos hipotezé galéty pateisinti endometriozés
atsiradimg moterims, neturin¢ioms gimdos arba neturin¢ioms endometriumo, pavyzdziui, pacientéms,
sergan¢ioms Mayer-Rokitansky-Kuster-Hauser sindromu, arba retais atvejais, kai vyrai kencia nuo

endometriozés (28).

7.3 Miulerio liekany teorija

Siekiant paaiskinti endometriozés atsiradimg aklajame maiSelyje (angl. cul-de-sac) ir gimdos-kryzmens
rai$¢ivose, dazniausiai naudojama Miulerio liekany (angl. Miillerian remnant) teorija, leidzianti manyti,
kad netipiné Siy likuc¢iy migracija ar diferenciacija gali imituoti endometriozinj audinj apatiniame

dubens dugne (29).

7.4 Limfiniy ir kraujagysliy metastaziy teorija

Kita teorija, sukurta endometriozei paaiskinti, yra limfiniy ir kraujagysliy metastaziy teorija (27). Si
teorija teigia, kad endometriumo audinys gali prasiskverbti j limfmazgius ir kraujagysles ir per juos

patekti j tolimus zidinius, tokius kaip smegenys, pleura ar retroperitoninés vietos (27).

7.5 Kamieniniy Igsteliy teorija

Kamieniniy Igsteliy teorija taip pat galéty i§ dalies paaiSkinti endometriozés patogeneze ir atsiradima
(27). Daugéja jrodymy, patvirtinanéiy, kad endometriumo kamieninés lastelés gali biiti atsakingos uz
endometriozés vystymasi ir progresavimg. Endometriumo progenitorinés lgstelés buvo ne tik atpazintos

menstruaciniame kraujyje, bet ir kaip klonogeninés Igstelés endometriumo pazeidimuose (27).
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7.6 Kitos teorijos

Be to, dviprasmiska endometriozés patogenezé paskatino tyréjus daugiau tyrinéti oksidacinio streso,
uzdegiminiy elementy, reaktyviyjy deguonies formy (ROS) vaidmenj, atsizvelgiant j genetinius ir
epigenetinius veiksnius (27). Oksidacin;j stresg sukelia disbalansas tarp reaktyviyjy deguonies formy ir
organizmo antioksidaciniy savybiy. ROS gali pazeisti keleta j lasteles panasiy nukleino riigséiy ir
baltymy komponenty (27). Sumazéjus fermentiniam ir nefermentiniam Igsteliy antioksidaciniam
pajégumui, ROS nepasisalina i§ Igsteliy ir gali buiti pagrindiné endometriozés priezastis (30). Be to, tik
vienos teorijos nesugeb¢jimas paaiSkinti endometriozés patogeneze gali biiti siejamas su sudétinga
endometriozéje dalyvaujanciy geny ekspresijos, uzdegiminiy reakcijy ir sutrikusio hormony atsako i

Siuos dirgiklius sgveika (27).

Endometriozés pazeidimai pasireiskia kaip létiné vietiné uzdegiminé liga ir apima Iasteliy imuniteto
pokycius bei uzdegiminiy citokiny ekspresija (27). Remiantis ankstesniais tyrimais, pacienciy,
sergan¢iy endometrioze, serume yra padidéjes daugelio prieSuzdegiminiy citokiny, tokiy kaip
interleukinas — 1 (IL-1), interleukinas — 6 (IL-6) ir interleukinas — 8 (IL-8) kiekis, dél kurio atsiranda
chemotakse, pilvaplévés makrofagy aktyvacija bei monocity proliferacija. Chirurginis endometrioziniy
pazeidimy paSalinimas sumazina interleukiny kiekj serume, o tai rodo, kad vietiné jy gamyba yra
sistemingos uzdegiminés reakcijos priezastis. Naviko nekrozés faktorius-alfa (TNF-o) pilvaplévés

skystyje, kur] gamina pilvaplévés makrofagai, sustiprina uzdegiminj atsaka (27).

Steroidiniy hormony vaidmuo endometriozés patogenezéje taip pat negincijamas (27). Estrogenas yra
pagrindinis hormonas, atsakingas uz endometriumo dauginimasi ir plétimasi (27). Padidéjes aromatazés
veikimas, daugiausia sergant giliai infiltruojancia endometrioze, sukelia lokaliai padidéjus] estrogeny
aktyvumg (30). Kita vertus, progesterono nesugebéjimas antagonistiSskai veikti estrogeng

endometriumo audinyje yra lemiamas endometriozés atsiradimo veiksnys (27).

8. KLINIKINIS PASIREISKIMAS

Daugeliui jauny motery endometriozés diagnoze labai véluoja, kai gydytojai sumenkina Sios ligos
simptomus (31). Greene ir bendraautoriy tyrime apie diagnosting patirtj tarp 4334 respondenciy,
serganciy chirurginiu biidu patvirtinta endometrioze, parodé, kad ] motery, kuriy Sios ligos
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simptomatika pirma kartg pasireiské paauglystéje, simptomus nebuvo zitirima rimtai (65,2 proc.) nei |
ty, kurioms jie pasireiské esant suaugusioms (48,9 proc.) (32). Moterims, kurioms simptomai pasireiské
paauglystéje, Sis delsimas gali biiti tris kartus ilgesnis ir gali sukelti ligos progresavimag bei simptomy
pablogéjima (31). Tyrimas parodé, kad suaugusios moterys, kurios pirmg kartg simptomus pajuto
paauglystéje, lauké apie 6 metus, o tos, kurioms simptomai pirmag kartg pasireiské jau esant
suaugusioms, lauké apie 2 metus (p<0,0001) (32). Be to, buvo nustatyta, kad pacientés, kurios apie
simptomus prane$¢ biidamos paauglémis, vidutiniskai jvertinamos keturiy ar daugiau gydytojy pries
diagnozuojant endometrioze (12). 2009 m. atlikto tyrimo autoriai nustaté, kad paaugléms diagnozés

nustatymas uztruko ilgiau (5,4 metus) nei suaugusioms moterims (1,9 mety) ( p<0,0001) (32).

Endometriozé pasizymi placiu simptomy spektru, kuris apima dismenor¢ja, gausy kraujavima, veriantj
ciklinj prieSmenstruacinj ir aciklinj dubens skausmus, méslungius, dispareunija (jei yra lytinis
aktyvumas), vir§kinimo trakto skausmus, susijusius su pykinimu ir vémimu, tiesiosios zarnos spaudimg
su padazngjusiu tusStinimosi dazniu, dischezija ir tenezmus, dazng ir skausmingg Slapinimgsi bei

nenormaly kraujavima i§ gimdos (6,7,9,33).

Endometrioze sergan¢ioms paaugléms dazniausiai pasireiskia skausmo simptomai, nes nevaisingumas
Sioje amZiaus grupéje yra mazai tikétinas (prieSingai nei suaugusioms moterims), nors buvo pranesta ir
apie tai (7). 2015 m. paskelbtoje Pranciizijos ataskaitoje 5 i§ 55 (9 proc.) 12—19 mety mergaiciy turéjo
nevaisingumo istorijg (34). Dazniausias endometrioze serganciy paaugliy skausmo tipas yra klasikiné
dismenoréja ir 1étinis dubens skausmas (7). Jaunos merginos gali dazniau patirti neciklinj skausma,
skirtingai nei endometrioze sergancios suaugusios moterys, kurios dazniau skundziasi cikliniu skausmu
(7). Dél neciklinio skausmo pasireiSkimo paaugléms gali buti sunku nustatyti diagnozeg, todél nuo
simptomy atsiradimo iki diagnozés nustatymo gali praeiti apie septynerius metus (12). Laufer ir
bendraautoriai pranesé, kad tik 9,4 proc. paaugliy pasireiské klasikiné dismenor¢ja (14). Be to, 62,5
proc. pacienciy patyré ciklinj ir neciklinj skausma, o 28,1 proc. - neciklinj skausma. Skausmas buvo

apibudintas kaip bukas, pulsuojantis ar aStrus (14).

Simptomai, susij¢ su dismenoréja paaugléms, gali biiti pykinimas, vémimas, viduriavimas, galvos
skausmas ir raumeny méslungis (11). Pacientés, sergancios sunkia dismenoréja, paios pranesé apie
prastag miego kokybe, palyginus su pacientémis, kurioms buvo lengva dismenoréja (35). Dél Siy
susijusiy simptomy dismenoréja yra pagrindiné paaugliy mergaiciy pasikartojanc¢io trumpalaikio

nelankymo mokykloje priezastis (11). Viename tyrime 12 proc. 14-20 mety paaugliy merginy ir jauny
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motery kiekvieng ménesj dél dismenor¢jos praleisdavo pamokas ar darbg, o beveik kas ketvirta
respondenté kas ménesj vartojo vaistus nuo skausmo, nesikreipusios i gydytoja, kad iSsiaiskinty savo

skausmo prieZastj (36).

Endometriozé yra susijusi su Slapinimosi simptomais, tokiais kaip dizurija ir skubumas, arba
virskinimo trakto simptomais, tokiais kaip viduriavimas ar viduriy uzkietéjimas (10). 2015 m. atliktame
tyrime, kuriame dalyvavo 25 paauglés (vidutinis amzius 17,2 mety), kurioms laparoskopiskai
diagnozuota endometrioz¢, daugiau nei pusé pacienciy pranesé apie bent vieng urogenitalinj simptoma

(52 proc.) arba bent vieng virskinimo trakto simptoma (56 proc.) (37).

9. DIAGNOSTIKA

9.1 Anamnezé

Pradinis paaugliy endometriozés jvertinimas turéty prasidéti nuo iSsamios istorijos (10). Ypaé svarbu
uzmegzti gerus santykius su paaugle ir ispresti visus susirtipinimg keliancius klausimus dél privatumo
ar konfidencialumo (14). Skausmo dienorastis yra naudingas dokumentuojant skausmo daznumg ir
pobudj ir jei yra kokiy nors provokuojanciy veiksniy, jskaitant menstruacijas arba Slapimo
puslés/zarnyno funkcija (10). Be to, reikia surinkti iSsamig istorijg, jskaitant menstruacijy istorijg ir
paciam skausmui btdingus poZzymius. Paaugliy dubens skausmo diferenciné diagnozé yra plati (1

lentelé) (14).

1 lentelé. Paaugliy létinio dubens skausmo diferenciné diagnozé (14).

Ginekologiné Urologiné Virskinimo trakto Skeleto ir raumeny
Dispareunija Intersticinis cistitas Viduriy uzkietéjimas Dubens dugno disfunkcija
Vaginitas Slaplés divertikulas Dirgliosios Zarnos Miofascialinis skausmas

Vestibulitas Urolitiazé sindromas

Vulvodynia Radiacinis cistitas UZdegiminé Zarny liga
Endometrioze Piktybinis navikas Divertikuliné liga

Adenomiozé Enterokolitas

Piktybinis navikas
ISvarza
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9.2 Fizinis iStyrimas

Norint nustatyti gilia endometrioze¢ ar endometriomg, atlieckamas klinikinis ir ginekologinis tyrimai,
nors jy tikslumas yra mazas (15). Fizinis istyrimas atliekamas siekiant atmesti kitas patologijas (10).
Europos zmogaus reprodukcijos ir embriologijos draugijos gairése (angl. European Society of Human
Reproduction and Embryology (ESHRE)) rekomenduojama prie§ atliekant ginekologinj tyrima
paaugléms per makstj ir (arba) tiesiajg zarna, atsizvelgiant | paciento amziy ir kultring kilme, aptarti
tyrimo priimtinuma su paaugle ir jos globéju (15). Bimanualinis iStyrimas per makstj paauglei, kuri yra
seksualiai neaktyvi, gali biiti netinkamas arba turéty buti atlickamas atsargiai (38). Tokiais atvejais
tinkama alternatyva gali bati ginekologinis tyrimas per rectum. Atliekant §ig procediira, gydytojas gali
pastebéti gimdos retrofleksijg su ribotu judrumu arba gimdos-kryzmens/tiesiosios Zarnos mazgelius,
kurie yra jautriis palpacijai (38). Skeleto ir raumeny skausmo priezastis, jskaitant miofascialinj
skausma, taip pat galima atmesti jvertinus pilvo sienos jautrumg (pvz.: Karneto pozymj), kluby ir
stuburo judesiy amplitudg, dubens suspaudimo simptomus ir kauly jautrumg (10). Suaugusioms ir
jaunoms moterims, kurioms jtariama endometriozé, atliekami tolesni diagnostikos veiksmai, jskaitant

vaizdinius metodus, net jei klinikinis tyrimas yra normalus (15).

9.3 Vaizdiniai diagnostikos metodai

Didéjantis magnetino rezonanso tomografijos (MRT) ir transvaginalinio ultragarso tikslumas giliajai
endometriozei nustatyti leidzia priimti labiau pagrjstus sprendimus su atitinkamu 83-91 proc. jautrumu

ir 98 proc. specifiskumu (31).

Norint atmesti kiauSidziy cistas, navikus, priedy apsisukimus ar reprodukcinio trakto anomalijas,
atliekamas ultragarsinis tyrimas (10). Sis tyrimas turi reik§més nustatant kiausidziy endometrioma, bet
nepadeda diagnozuoti pavirSiniy endometriozés zidiniy (14). Transvaginalinis arba transrektalinis
ultragarsas gali padéti nustatyti gilius endometriozinius mazgus (38). Martire ir bendraautoriai atliko
transvaginalinj arba transrektalinj ultragarsinj tyrimg 270 paaugliy, turin¢iy menstruacinio kraujavimo
problemy su endometrioze susijusiais simptomais arba be jy, ir nustaté, kad 13 proc. tiriamyjy turéjo
endometriozés pozymiy (kiausidziy endometriozés pozymial 61 proc., adenomiozé 44 proc., gilioji

endometriozé 28 proc., netiesioginiai priedy sagaugy pozymiai 50 proc.) (39). Autoriai padaré iSvada,
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kad transvaginalinis ir transrektalinis ultragarsas gali buti naudojamas kaip neinvazinis paaugliy

endometriozés diagnostinis tyrimas (39).

MRT indikuotinas, jei ultragarso ar kity tyrimy pagalba jtariamos genitalijy vystymosi anomalijos (10).
Magnetinio rezonanso tomografija yra papildomas Saltinis diagnozuojant endometriozg, nors
paaugléms budingesnés I-11 ligos stadijos su pavirSiniais pazeidimais, kurie gali bati sunkiai matomi

Sio tyrimo metu (14).

ESHRE transvaginalinj ultragarsinj tyrimg rekomenduoja atlikti paaugléms, kurioms jis tinkamas, nes
jis veiksmingas diagnozuojant kiauSidziy endometrioz¢ (15). Jei transvaginalinis ultragarsas
netinkamas, gali buti svarstomi MRT, transabdominalinis, transperinealinis ar transrektalinis

skenavimai (15).

9.4 Diagnostiné laparoskopija

Diagnostiné laparoskopija su histopatologiniu biopsijos méginiy jvertinimu buvo auksinis standartas
diagnozuojant arba pasalinant dubens endometriozg (14). Taciau ir gydytojai, ir pacientés nenoriai
svarstydavo apie laparoskopijos taikymag paaugliy amziaus grupéje, todél Sios ligos diagnozés
Nustatymas tarp jauny motery daznai uzsitgsdavo (3). Pagal naujas 2022 m. ESHRE rekomendacijas
laparoskopija nebéra auksinis diagnostikos standartas ir dabar ji rekomenduojama tik pacientéms, kuriy
vaizdiniy tyrimy rezultatai yra neigiami ir (arba) kai empirinis gydymas buvo nesékmingas arba
netinkamas (15). Laparoskopija endometriozés diagnozei patvirtinti gali biiti svarstoma, atsizvelgiant |
operacijos ir pooperaciniy komplikacijy rizika, jei negalima naudoti kity diagnostikos bidy arba jie
buvo nesékmingi, arba jei medicininis gydymas nebuvo sékmingas (silpna rekomendacija). Taigi
diagnozé gali buti patvirtinta vien pagal anamneze ir ultragarsinj tyrimg, 0 gydymas neturéty buti
atidedamas paaugléms, kurioms (dar) neatlikta laparoskopija (15).

Paaugléms laparoskopiskai vizualizuoti EM paZeidimai savo iSvaizda skiriasi nuo suaugusiyjy (5).
Nors ,,milteliy nudegimo* paZeidimai yra dazni suaugusiesiems, subtillis netipiniai pazeidimai, tokie
kaip raudoni ir skaidriis paZeidimai, daznesni jaunoms merginoms, jskaitant kiauSidZiy endometrioma

ir giliuosius endometriumo pazeidimus (40).
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PrieSingai nei daugumoje hemoraginiy fiziologiniy kiauSidziy cisty, endometriomos paprastai turi
fibrozines sieneles ir pavirSinius sukibimus, yra uzpildytos sirupo pavidalo Sokolado spalvos medziaga,
apsuptos pasikartojanc¢ios kiausidziy parenchimos (29) ir yra iSklotos endometriumo epiteliu, stroma ir

liaukomis (41).

Giliai infiltruojanti endometriozé, apibréZiama kaip kieta endometriumo masé, esanti daugiau nei 5 mm
gylyje iki pilvaplévés, paprastai randama retrovaginalinéje pertvaroje, tiesiojoje zarnoje,
retrosigmoidingje gaubtinéje zarnoje, Slapimo pusléje, Slapimtakyje ir kitose dubens fibromuskulinése

strukttirose, tokiose kaip gimdos raisciai ir makstis (42).

Stadija nustatoma atsizvelgiant j pazeidimo vietg, dyd;j ir tipg bei esamy sukibimy mastg (5). Etapali
svyruoja nuo | iki IV, kai | stadija rodo minimalig liga, o IV stadija rodo sunkig liga: I etapas:
minimaliai ligai biidingi izoliuoti implantai ir be dideliy sukibimy; II stadija: lengva endometriozé
susideda 1§ pavirSiniy implanty, kuriy bendras dydis yra mazesnis nei 5 cm ir kurie yra iSsibarste ant
pilvaplévés ir kiausidziy. Néra jokiy reikSmingy sukibimy; III stadija: vidutinio sunkumo ligai biidingi
keli implantai, tiek pavirSiniai, tiek giliai invaziniai. Gali biiti akivaizdZiy sukibimy tarp kiauSintakiy ir
tarp kiauSidziy; IV etapas: Sunki liga pasizymi daugybe pavirSiniy ir giliy implanty, iskaitant dideles

kiau$idZiy endometriomas. Paprastai yra pléveliniy ir tankiy sukibimy (5).

Literatiira apie pazengusios stadijos ligos paplitimg labai skiriasi — nuo 8,1 iki 88,9 proc. (14). Janssen
ir bendraautoriai pazyméjo, kad 32 proc. paaugliy, kurioms buvo atlikta laparoskopija dél dubens
skausmo, sirgo vidutinio sunkumo (Il stadija) arba sunkia (IV stadija) endometrioze (43). Be to,
Smorgick ir bendraautoriai pastebéjo, kad operacijos metu pazengusios stadijos (vidutinio sunkumo ar
sunkios) <22 mety amziaus motery endometriozés paplitimas siekia 23 proc. (44). Audebert ir
bendraautoriai nustaté, kad 40 proc. pacienéiy serga pazengusia endometriozés stadija, o 10,9 proc.

serga giliai infiltruojan¢ia endometrioze (34).

Jei atlickama diagnostiné laparoskopija, gydytojai turéty paimti biopsija, kad histologiskai patvirtinti
diagnoze (stipri rekomendacija) (15). Atliekant histologinj vertinima, kaip ir suaugusioms moterims,
reikia atsizvelgti | tai, kad neigiama histologija visiskai neatmeta ligos (15). Yra sitiloma pereiti nuo
histologinio prie klinikinio §ios ligos apibrézimo, nes tai pabrézty létinj, uzdegiminj ir progresuojantj
endometriumo pobudj (45). Nors laparoskopija yra vertinga diagnostikos priemoné ir gydymo
galimybé, vietoj jos klinikiné diagnozé gali padéti paskatinti ankstesng intervencija (10).
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10. DIAGNOSTIKOS VELAVIMAS

Simpson ir bendraautoriai atliktoje sisteminégje apzvalgoje pateiké endometriozés diagnostikos
vélavimo priezasCiy analize ir suskirstymg j kategorijas (2 lentelé) (4). Kiekvienas tyrimas buvo
individualiai jvertintas publikavimui naudojant Nacionaliniy sveikatos instituty kokybés vertinimo
skales. Taikant jas, tyrimai buvo suskirstyti ] mazg (>7), viduting (5-6) arba didel¢ SaliSkumo rizika

(<4). Apzvalginiai tyrimai sudaré¢ didziausia tyrimy grupe, todél isliecka nemaza SaliSkumo rizika (4).

2 lentelé. Paaugliy endometriozés diagnostikos vélavimo prieZas¢iy santrauka (4).

Autorius / Publikacijos Studijy tipas Dalyviai | AmZius | Diagnostikos vélavimo Kategorija
metai $aliSkumas prieZastis
Gubbels ir 4 Apzvalga NA 10-19 Sudétingo ligos proceso Gydytojo
bendraautoriai, nesupratimas; paaugliy ir Ziniy
2020 suaugusiyjy Klinikinio triikumas
pasireiSkimo skirtumai
Sachedina 2 Apzvalga NA 10-19 Gydytojai dismenoréja Gydytojai
ir laiko jprastu (normaliu) simptomus
bendraautoriai, ménesiniy simptomu laiko
2020 iprastiniais
Pirtea ir 1 Apzvalga NA 10-19 Gydytojai dismenoréjg Gydytojai
bendraautoriai, laiko jprastu (normaliu) simptomus
2020 ménesiniy simptomu laiko
jprastiniais
Pirtea ir 1 Apzvalga NA 10-19 Gydytojai atsisako atlikti Gydytojy
bendraautoriai, laparoskoping procediirg atsisakymas
2020 paaugléms
Sieberg ir 2 Apzvalga NA 10-19 Triksta endometriozés Tyrimy
bendraautoriai, tyrimy, skirty paaugléms triikumas
2020
Sieberg 2 Apzvalga NA 10-19 Paaugliy pazeidimai Gydytojo
ir dazniausiai buna skaidrts, Ziniy
bendraautoriai, balti ir (arba) geltonai rudi. trikumas
2020 Suaugusiyjy pazeidimai
dazniausiai biina juodi arba
mélyni
De Sanctis 3 Apzvalga NA <25 Standartiniy paaugliy Tyrimy
ir simptomy sunkumo trikumas
bendraautoriali, jvertinimo metody
2018 trikumas
De Sancis ir 3 Apzvalga NA <25 Subtilas, netipiski Gydytojo
bendraautoriai, pazeidimai, kurie yra ziniy
2018 raudoni arba skaidris, 0 ne triikumas
rudi, dazniau pasitaiko
paaugléms
Fong ir 9 Retrospektyvi 45 14-25 | Kultirinis nenoras jauname Pacienciy
bendraautoriai, diagramos amziuje lankytis pas Ziniy
2017 apzvalga ginekologa triikumas
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Fong ir 9 Retrospektyvi 45 14-25 Simptomai skiriasi nuo Gydytojo
bendraautoriai, diagramos suaugusiyjy; gali buti Ziniy
2017 apzvalga dischezija, dizurija, trukumas
skubotumas, hematurija
DiVasta ir 7 Skerspjuvio 402 <18 Pykinimas kartu su dubens Gydytojo
bendraautoriali, tyrimas skausmu yra pagrindinis Ziniy
2018 simptomas paaugléms trikumas
Shimir 2 Apzvalga NA 10-19 Retai pasireiskia Gydytojo
bendraautoriali, endometrioma arba Ziniy
2020 nevaisingumas — triikumas
pagrindiniai suaugusiyjy
simptomai
Galczyznski 5 Apzvalga NA 11-19 Paauglés linkusios ilgiau Pacientés
ir laukti, kol pradeda ieskoti simptomus
bendraautoriai, profesionalios pagalbos laiko
2019 iprastiniais
Martire ir 12 Retrospektyvus 270 12-20 Klaidinga diagnozé Gydytojo
bendraautoriai, stebéjimo Ziniy
2020 tyrimas trikumas

Esant dismenoréjai ar kitiems skausmams susijusiems su ménesiniy ciklu, paauglés lauké tris kartus
ilgiau, kol kreipési j specialistus, nei suaugusios, turin¢ios tokius pat simptomus (46). Be to, paciy
pacienciy ziniy trikumas gali lemti pavéluotg diagnoze (4). Specialistai gali neturéti tinkamo supratimo
apie endometriozés pasireiskimg paaugléms, palyginus su suaugusioms moterims. ISsilavinimo spragos
galiausiai gali lemti Ziniy ir supratimo stokg, o tai daro jtakg nesugebé&jimui diagnozuoti ar gydyti tam
tikry ligy (4). Irodyta, kad gydytojai nenoriai jtraukia endometrioze | diferencing diagnoze, kai
pacientés skundZiasi stipriu nugaros skausmu arba virSkinimo trakto simptomais, o ne jprastais
menstruacijy simptomais (12). Nors tai yra budingi paaugléms, sergan¢ioms endometrioze, simptomai,
daugelis sveikatos prieziiiros specialisty jy neatpazjsta (4). Buvo nustatyta, kad pacientéms, kurios
pranes¢ apie dispareunijg ir dismenoréja, diagnozeé buvo atidéta ilgiau nei toms, kurios apie Siuos
simptomus nepasisaké (47). Triksta specialiai paaugliy endometriozei skirty tyrimy, todél galiausiai §i
liga gali buti ignoruojama kaip galima diagnozé (4). Simptomai, tokie kaip dismenoréja, daznai
nesukelia tolesnio gydytojo jvertinimo, o tai rodo, kad gydytojai menstruacinio skausmo simptomus
laiko jprastiniais Siai amziaus grupei (48). Taip pat specialistai daznai atsisako paaugléms atlikti

laparoskopija dél procediros invaziSkumo ir brangumo (10).

Sioje Simpson ir bendraautoriy apzvalgoje yra rizika, kad diagnostikos delsimo prieZastys yra

klaidingai klasifikuojamos (4). Autoriai padaré iSvada, kad ateityje atlickami tyrimai galéty pasitlyti
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konkrecias Svietimo strategijas, skirtas padidinti gydytojy, pacienciy ir paaugliy zinias apie

endometrioze, siekiant pasalinti nustatytas diagnostikos vélavimo kategorijas (4).

11. GYDYMAS

Dauguma turimos informacijos ir tyrimy, susijusiy su paaugliy endometriozés medicininiu gydymu,
buvo ekstrapoliuoti i§ suaugusiyjy (49). Gydymas turi bati pritaikytas kiekvienai paauglei, kai kalbama
apie endometrioze (10). Sveikatos priezitros paslaugy specialistas turéty iSsamiai aptarti kiekvienos
medikamentinés ir chirurginés galimybés naudg, rizikg ir alternatyvas. Deja, endometriozé yra
neiSgydoma ir ji gali pasikartoti nepaisant gydymo. Skaitiniai jvertinimai ir (arba) vaizdinés analoginés
skalés gali buti naudingos vertinant paaugliy skausma ir gydymo sékme kiekvieno apsilankymo metu.
Gydymu turéty biiti siekiama maksimaliai sumazinti skausmg ir pagerinti funkcionaluma mokykloje

bei jprastoje veikloje (10).

111 Medikamentinis gydymas

Medikamentinio gydymo, jtarus endometrioze, tikslas yra pirmiausia sumazinti ir (arba) nuslopinti
kiausidZiy estradiolio gamyba, nes manoma, kad tai yra vienas i§ pagrindiniy endometrioziniy implanty
augimo ir dauginimosi mechanizmy (49). Manoma, kad hormony slopinimas stabdo endometriozés
progresavimg, taip pat slopina menstruacijas ir ovuliacija, o tai gali sustiprinti skausmo kontrolg. Vaisty
pasirinkimas turi biiti individualizuotas ir pritaikytas atsizvelgiant ] specifinius paauglés norus,
veiksmingg ankstesnj gydyma ir galimai nepriimting nepageidaujama vaisty poveikj. Todel svarbu, kad
pacienté suprasty savo galimybes priimant pagrjsta sprendimg dé¢l endometriozés gydymo (3 lentel¢)
(49).

3 lentelé. Medikamentinio gydymo galimybés (49).

Medikamentas Dozé Vartojimo/naudojimo Neigiamas poveikis
buidas
Sudétiniai hormoniniai Skiriasi priklausomai nuo | Geriamieji *Protarpinis kraujavimas
kontraceptikai (estrogenai su preparato Vaginalinis (Ziedas) * Pykinimas
progestinais) Transderminis * Kriity jautrumas

* Nuotaikos pokyc¢iai
* Galvos skausmai
* Svorio augimas
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Progestinai Skiriasi priklausomai nuo | Geriamieji *Protarpinis kraujavimas
vaisto formos ir Injekciniai * Kriity jautrumas
vartojimo biido Poodiniai * Nuotaiky kaita

Intrauterininiai

* Galvos skausmas
* Svorio padidéjimas / pilvo

piitimas
Nesteroidiniai  vaistai ~ nuo | Skiriasi priklausomai nuo | Geriamasis * Akné
uzdegimo preparato * Rémuo
Gonadotroping atpalaiduojanc¢io | 11,25 mg kas 3 ménesius | Injekcija « Skrandzio opos

hormono agonistai

(injekcija) 200 pg du
kartus per para (nosies
purskalas)

Nosies purskalas

*Hipoestrogeninis poveikis
* Svorio priaugimas

Danazolis 400-800 mg per para Geriamasis * Depresija
Vaginalinis * Kriity jautrumas
* Androgeninis poveikis
Gestrinonas 2.5-10 mg kasdien / kas | Geriamasis * Depresija
savaite * Paraudimas
(patvirtinta Europoje) * Androgeninis ir
hipoestrogeninis
Gonadotroping atpalaiduojancio | 150 mg per parg arba 200 | Geriamasis * Hipoestrogeninis poveikis
hormono antagonistai mg du kartus per para * Svorio priaugimas
* Depresija
* Kriity jautrumas
Aromatazés inhibitorius 2,5 mg per parg Geriamasis » Maksties sausumas
* Artralgijos/mialgijos
» Sumazéjes kauly masés
tankis
Selektyviis progesterono Siuo metu dazniausiai Geriamasis * Teorinis susiripinimas dél

receptoriy moduliatoriai

eksperimentinis gydymas

endometriumo hiperplazijos
/ vézio

Iki 80 proc. dismenoréja serganciy paaugliy vartoja skausmg malSinancius vaistus, pagrinde
nesteroidinius vaistus nuo uzdegimo (NVNU) (49). Paaugléms, kurios nereaguoja j pradinj gydyma
NVNU ar hormony terapija, tokia kaip sudétinés kontraceptinés tabletés (SKT), yra didesné tikimybé
turéti endometrioziniy zidiniy (14). Keli tyrimai taip pat parodé, kad 70 proc. endometrioze serganciy

jauny merginy, kenc¢ia nuo dubens skausmo, kuris nereaguoja j medikamentinj gydyma (49).

Paaugléms, sergan¢ioms sunkia dismenor¢ja ir (arba) su endometrioze susijusiu skausmu, gydytojai
kaip pirmos eilés hormony terapijg turéty skirti hormoninius kontraceptikus arba progestogenus, nes jie
gali buti veiksmingi ir saugiis (15). Taciau svarbu pazyméti, kad kai kurie progestogenai paaugléms
gali sumazinti kauly mineraly tankj (15). Sia rekomendacija patvirtina atskiri keliy bandymy duomenys
(50). ESHRE rekomenduoja gydytojams apsvarstyti NVNU kaip su endometrioze susijusio skausmo
gydymg paaugléms, serganCioms (jtariama) endometrioze, ypa¢ jei pirmosios eilés hormoninis

gydymas néra tinkamas pasirinkimas (15). Siuo metu priimta NVNU derinti su SKT arba gydymu tik
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progestinais (49). NVNU paprastai reikia pradéti vartoti prie§ prasidedant ménesinéms ir jy metu. Jie
veiksmingi esant pirminei dismenoréjai, todél gali biiti paskirti, kai vis dar kyla abejoniy dél

endometriozés ir antrinés dismenoréjos diagnozés (49).

Leuprolida, vieng i§ gonadotroping atpalaiduojan¢io hormono (GnRH) agonista, endometriozés
gydymui pirmg kartg patvirtino Maisto ir vaisty administracija 1990 m. (49). Pradinis gydymo kursas
ribojamas iki 6 ménesiy su papildoma terapija arba be jos. Jei tai veiksminga, gali buti svarstomas
pakartotinis gydymas ne ilgiau kaip papildomus 6 ménesius kartu su papildoma terapija. Bendras
gydymas neturéty virSyti 12 ménesiy dél kauly tankio mazéjimo (49). Remiantis Amerikos akuserijos ir
ginekologijos koledZzo duomenimis, jei pradinis gydymas SKT ir NVNU dél numanomos
endometriozés néra naudingas, tikslinga paskirti 3 ménesiy medikamentin¢ terapija GnRH agonistu,
kad biity galima jvertinti skausmo malSinimg (51). Nors pastaroji vaisty grupé yra dazniau skiriama
suaugusioms moterims, kurioms jtariama endometriozé ir 1étinis dubens skausmas, $ie vaistai tai pat
gali biiti naudojami vyresnéms nei 16 mety paaugléms (49). Nedidelis tyrimas, kurj 2008—2012 m.
atliko Gallagher ir bendraautoriai, iStyré ilgalaikj neigiama GnRH agonisto leuprolido acetato poveikj
ir toleravimg (52). Pacien¢iy amzius svyravo nuo 15 iki 22 mety, joms buvo chirurgiskai patvirtinta
endometriozé ir skirta 1 i§ 2 skirtingy gydymo schemy kartu su leuprolidu. Nustatyta, kad gydymas
buvo naudingas 61 proc. pacienc¢iy. Daugiau nei 50 proc. nurodé skausmo sumazéjimag net ir nutraukus
gydyma. Beveik visos tyrimo dalyvés pranesé apie neigiama poveikj gydymo metu (52). Daugelis Siy
nepageidaujamy reiskiniy yra identiSki menopauzés simptomams, todél jie daznai atgraso paaugles ir jy
tévus nuo $io gydymo pasirinkimo (49). ESHRE nurodo, kad paaugléms, serganc¢ioms laparoskopiskai
patvirtintai endometrioze ir su ja susijusiu skausmu, kurioms SKT ar gydymas progestogenais buvo
neveiksmingi, gydytojai gali apsvarstyti galimybe skirti GnRH agonisty iki 1 mety, nes jie yra
veiksmingi ir saugis, kai derinami su papildoma terapija (15). Jei jaunoms moterims ir paaugléms yra
svarstomas gydymas $iais medikamentais, jis turéty biiti skiriamas pasitarus su antrinés ar tretinés

sveikatos priezitiros specialistu (15).

11.2 Chirurginis gydymas

Irodyta, kad endometrioze serganciy motery chirurginis gydymas yra sékmingas ir mazdaug 60-80

proc. simptomai palengvéjo (53). Nors apie paaugles didzioji dalis informacijos gaunama i§ atvejy
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serijy, kuomet retai praneSami duomenys apie chirurginio gydymo jtaka simptomy iSnykimui, tyrimai
rodo, kad mazdaug 80 proc. jauny merginy taip pat pajuto simptominj pageréjimg po Sios taktikos
taikymo (49). Laparoskopija turéty biti atlickama ne tik diagnozei nustatyti, bet ir chirurginiam
terapiniam gydymui (10). Tikslas turéty bati paSalinti arba sunaikinti kuo daugiau matomy
endometriozés zidiniy ir atkurti normalig anatomijg. Jei jmanoma, taip pat turéty biti atlickama sgaugy
lizé. Implantus galima sunaikinti naudojant elektrokauterj, endokoaguliacija, lazering abliacijg arba
ekscizijg (10). Paaugliy populiacijai budingy duomeny apie optimaly chirurginj metodg yra santykinai
nedaug (49). Argumentai prie$ ekscizijos naudojimg paaugliy populiacijoje nurodo susirtipinimg dél
sgaugy susidarymo rizikos, o argumentai prie§ abliacijg yra susij¢ su nepilno endometrioziniy zidiniy

sunaikinimo rizika (49).

Keli tyrimai i$nagrinéjo ilgalaikius chirurginio gydymo rezultatus, budingus paaugliy populiacijai (49).
Audebert ir bendraautoriai vidutiniskai 97,5 ménesio stebéjo 50 paaugliy ir pranes$é, kad tik 23 proc.
pacienciy skausmas neatsinaujino, 0 34 proc. buvo atlikta pakartotiné laparoskopija ir taikytas gydymas
pasikartojusiems bei naujai atsiradusiems endometriozés Zidiniam ir endometriomoms (34). Tandoi ir
bendraautoriai prane$¢ apie 56 proc. simptomy pasikartojimg po 5 mety 57 jaunoms mergaitéms,
serganc¢ioms endometrioze, kurioms buvo atliktas chirurginis gydymas (54). Taciau tik trecdaliui $iy
pacienciy, atlikus pakartoting laparoskopija, buvo diagnozuotas ligos atsinaujinimas (54). Yang ir
bendraautoriai prane$é¢ apie 35 pacientes, kurioms buvo stebimos vidutiniskai 46,3 ménesio, o
pasikartojimas (remiantis kartotinés laparoskopijos ar ultragarso rezultatais) buvo pastebétas 45,7 proc.
atvejy (55). Visuose Siuose tyrimuose buvo taikyta jvairi pooperaciné taktika nuo pooperacinio gydymo
nebuvimo iki gydymo SKT ir/arba GnRH agonistais, todél sunku interpretuoti pooperacinio gydymo

veiksminguma slopinant ligos progresavimg ir atsinaujinima (49).

11.3 Pooperacinis gydymas

Yra Zinoma, kad endometrioze ir skausmas gali pasikartoti po operacijos, nors rizika yra individuali
(49). Todél reikia suprasti ar po endometriozés operacijos rekomenduojamas medikamentinis gydymas.
Apie tai aptariama tiek Amerikos reprodukcinés medicinos draugijos endometriozés komitete, tiek
atnaujintose Europos zmogaus reprodukcijos ir embriologijos draugijos gairése dé¢l endometriozes

diagnozavimo ir gydymo (49). Seo ir bendraautoriai istyré ilgalaikio gydymo GnRH agonistais ir
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sudétinémis kontraceptinémis tabletémis poveiki po konservatyvios endometriozés operacijos 34
paaugléms (56). Siame retrospektyviniame kohortiniame tyrime po operacijos pacientés buvo gydomos
GnRH agonistais 5,4 £ 1,2 ménesio, o véliau — SKT 47,9 + 29,3 ménesio. Pasikartojimas, apibréziamas
kaip sonografiSkai nustatyta >2 cm dydzio kiauSidziy cista, pasireiské 2/34 (5,8 proc.) paaugliy
vidutinis8kai po 41 (6-159) ménesio (56). Naujos 2022 m. ESHRE rekomendacijos teigia, kad
paaugléms, sergancioms endometrioze, gydytojai turéty apsvarstyti pooperacing hormony terapija, nes

tai gali slopinti simptomy pasikartojimg (15).

12. ISVADOS IR PASIULYMAI

Tikslus endometriozés paplitimas tarp paaugliy merginy néra Zinomas. Taciau nustatyta, kad $i liga
daznai diagnozuojama merginoms su létiniu dubens skausmu. Endometriozé pasizymi placiu ir
nespecifiniu simptomy spektru. Sios ligos etiopatogenezé vis dar néra gerai suprasta, ta¢iau manoma,

kad ji yra daugiafaktoriné.

Endometriozés diagnozés nustatymas paaugléms gali uztrukti kelerius metus dél nespecifiniy Sios ligos
simptomy, skirtingo klinikinio pasireiSkimo tarp jauny merginy ir suaugusiy motery bei reto
laparoskopinés diagnostikos taikymo paaugliy amziaus grupéje. Paskutinése 2022 mety ESHRE gairése
laparoskopija jau nebéra auksiniu diagnostikos standartu ir rekomenduojama tik pacientéms, kuriy
vaizdiniy tyrimy rezultatai yra neigiami ir (arba) kai medikamentinis gydymas buvo nesékmingas ar
netinkamas. Todél turéty biti svarstoma klinikiné endometriozés diagnozé be histologinio patvirtinimo
paaugléms, kuriy anamnezé, fiziné apziira ir vaizdiniai diagnostikos metodai leidzia jtarti
endometrioze. Taip pat reikty jvertinti Sios ligos rizika, jei paaugléms pasireiSkeé létinis dubens

skausmas, kuris yra atsparus medikamentiniam gydymui.

Endometriozés gydymo rekomendacijos paaugléms paremtos gairémis, kurios yra skirtos suaugusioms
moterims, dél riboto tyrimy skaiCiaus jauny merginy populiacijai. Todél gydymas turéty biti
parenkamas individualiai ir apsvarsCius visus galimus nepageidaujamus Salutinius poveikius. Laiku
pradéto tinkamo gydymo tikslas sustabdyti ligos progresavimg bei sumazinti rimty komplikacijy rizika
ateityje. Visgi reikia informuoti paaugle ir jos globéjus, kad $i liga gali recidyvuoti nepriklausomai ar

taikomas medikamentinis, ar chirurginé gydymas.

25



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

LITERATUROS SARASAS

Parasar P, Ozcan P, Terry KL. Endometriosis: Epidemiology, Diagnosis and Clinical Management. Current
Obstetrics and Gynecology Reports. 2017;6(1): 34—-41.

Lagana AS, Vitale SG, Trovato MA , et al. Full-Thickness Excision versus Shaving by Laparoscopy for
Intestinal Deep Infiltrating Endometriosis: Rationale and Potential Treatment Options. BioMed Research
International. 2016;2016: 1-8.

Al-Jefout M, Alnawaiseh N, Yaghi S, et al. Prevalence of Endometriosis and Its Symptoms among Young
Jordanian Women with Chronic Pelvic Pain Refractory to Conventional Therapy. Journal of Obstetrics and
Gynaecology Canada. 2018;40(2): 165-170.

Simpson CN, Lomiguen CM, Chin J. Combating Diagnostic Delay of Endometriosis in Adolescents via
Educational Awareness: A Systematic Review. Cureus. 2021.

de Sanctis V, Matalliotakis M, Soliman AT, et al. A focus on the distinctions and current evidence of
endometriosis in adolescents. Best Practice & Research Clinical Obstetrics & Gynaecology. 2018;51: 138—
150.

DiVasta AD, Vitonis AF, Laufer MR, et al. Spectrum of symptoms in women diagnosed with endometriosis
during adolescence vs adulthood. American Journal of Obstetrics and Gynecology. 2018;218(3): 324.el-
324.e11.

Saridogan E. Adolescent endometriosis. European Journal of Obstetrics & Gynecology and Reproductive
Biology. 2017;209: 46-49.

Tsonis O, Barmpalia Z, Gkrozou F, et al. Endometriosis in adolescence: Early manifestation of the
traditional disease or a unique variant? European Journal of Obstetrics & Gynecology and Reproductive
Biology. 2020;247: 238-243.

Dowlut-McElroy T, Strickland JL. Endometriosis in adolescents. Current Opinion in Obstetrics &
Gynecology. 2017;29(5): 306—309.

Shim JY, Laufer MR. Adolescent Endometriosis: An Update. Journal of Pediatric and Adolescent
Gynecology. 2020;33(2): 112—-119.

ACOG Committee Opinion No. 760: Dysmenorrhea and Endometriosis in the Adolescent. Obstetrics and
Gynecology. 2018;132(6): e249—-e258.

Sieberg CB, Lunde CE, Borsook D. Endometriosis and pain in the adolescent- striking early to limit
suffering: A narrative review. Neuroscience & Biobehavioral Reviews. 2020;108: 866—876.

Matalliotakis M, Goulielmos GN, Matalliotaki C, et al. Endometriosis in Adolescent and Young Girls:
Report on a Series of 55 Cases. Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology. 2017;30(5): 568-570.
Stuparich M, Donnellan N, Sanfilippo J. Endometriosis in the Adolescent Patient. Seminars in Reproductive
Medicine. 2016;35(01): 102—-109.

The members of the Endometriosis Guideline Core Group, Becker CM, Bokor A, Heikinheimo O, Horne A,
Jansen F, et al. ESHRE guideline: endometriosis. Human Reproduction Open. 2022;2022(2): hoac009.
Gargett CE, Schwab KE, Brosens JJ, et al. Potential role of endometrial stem/progenitor cells in the
pathogenesis of early-onset endometriosis. Molecular Human Reproduction. 2014;20(7): 591-598.
Brosens |, Gargett CE, Guo SW, et al. Origins and Progression of Adolescent Endometriosis. Reproductive
Sciences. 2016;23(10): 1282-1288.

Mama ST. Advances in the management of endometriosis in the adolescent. Current Opinion in Obstetrics
& Gynecology. 2018;30(5): 326—330.

Matalliotakis M, Zervou MI, Matalliotaki C, et al. Genetic association study in a three-generation family
with seven members with endometriosis. Molecular Medicine Reports. 2017;16(5): 6077—6080.

26



20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.
39.

40.

41.

Aarestrup J, Jensen BW, Ulrich LG, et al. Birth weight, childhood body mass index and height and risks of
endometriosis and adenomyosis. Annals of Human Biology. 2020;47(2): 173-180.

Juul F, Chang VW, Brar P, et al. Birth weight, early life weight gain and age at menarche: a systematic
review of longitudinal studies. Obesity Reviews: An Official Journal of the International Association for the
Study of Obesity. 2017;18(11): 1272-1288.

Farland LV, Missmer SA, Bijon A, et al. Associations among body size across the life course, adult height
and endometriosis. Human Reproduction (Oxford, England). 2017;32(8): 1732—-1742.

Shafrir AL, Farland LV, Shah DK, et al. Risk for and consequences of endometriosis: A critical epidemiologic
review. Best Practice & Research Clinical Obstetrics & Gynaecology. 2018;51: 1-15.

Liebermann C, Kohl Schwartz AS, Charpidou T, et al. Maltreatment during childhood: a risk factor for the
development of endometriosis? Human Reproduction. 2018;33(8): 1449—-1458.

Nellihela L, Al-Adnani M, Kufeji D. Primary Umbilical Endometriosis in an Adolescent Girl: Unsuspected
Pathology. European Journal of Pediatric Surgery Reports. 2020;08(01): e10—e13.

Koippallil Gopalakrishnan AR, Kishore U, Madan T. Mesenchymal stem cells: a promising tool for targeted
gene therapy of endometriosis. Regenerative Medicine. 2017;12(1): 69-76.

Tsamantioti ES, Mahdy H. Endometriosis. In: StatPearls. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2022.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK567777/ [Accessed 30th April 2022].

Konrad L, Dietze R, Kudipudi PK, et al. Endometriosis in MRKH cases as a proof for the coelomic
metaplasia hypothesis? Reproduction (Cambridge, England). 2019;158(2): R41-R47.

Vercellini P, Vigano P, Somigliana E, Fedele L. Endometriosis: pathogenesis and treatment. Nature
Reviews. Endocrinology. 2014;10(5): 261-275.

Asghari S, Valizadeh A, Aghebati-Maleki L, et al. Endometriosis: Perspective, lights, and shadows of
etiology. Biomedicine & Pharmacotherapy = Biomedecine & Pharmacotherapie. 2018;106:

Hirsch M, Dhillon-Smith R, Cutner AS, et al. The Prevalence of Endometriosis in Adolescents with Pelvic
Pain: A Systematic Review. Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology. 2020;33(6): 623—-630.

Greene R, Stratton P, Cleary SD, et al. Diagnostic experience among 4,334 women reporting surgically
diagnosed endometriosis. Fertility and Sterility. 2009;91(1): 32—39.

Gupta J, Cardoso LF, Harris CS, et al. How do adolescent girls and boys perceive symptoms suggestive of
endometriosis among their peers? Findings from focus group discussions in New York City. BMJ open.
2018;8(6): e020657.

Audebert A, Lecointre L, Afors K, et al. Adolescent Endometriosis: Report of a Series of 55 Cases With a
Focus on Clinical Presentation and Long-Term lIssues. Journal of Minimally Invasive Gynecology.
2015;22(5): 834-840.

Woosley JA, Lichstein KL. Dysmenorrhea, the menstrual cycle, and sleep. Behavioral Medicine
(Washington, D.C.). 2014;40(1): 14-21.

Zannoni L, Giorgi M, Spagnolo E, et al. Dysmenorrhea, absenteeism from school, and symptoms
suspicious for endometriosis in adolescents. Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology. 2014;27(5):
258-265.

Dun EC, Kho KA, Morozov VV, et al. Endometriosis in adolescents. JSLS: Journal of the Society of
Laparoendoscopic Surgeons. 2015;19(2): e2015.00019.

Saridogan E. Endometriosis in teenagers. Women’s Health (London, England). 2015;11(5): 705—709.
Martire FG, Lazzeri L, Conway F, et al. Adolescence and endometriosis: symptoms, ultrasound signs and
early diagnosis. Fertility and Sterility. 2020;114(5): 1049-1057.

Ozyer S, Uzunlar O, Ozcan N, et al. Endometriomas in adolescents and young women. Journal of Pediatric
and Adolescent Gynecology. 2013;26(3): 176-179.

Muzii L, Bianchi A, Bellati F, et al. Histologic analysis of endometriomas: what the surgeon needs to know.
Fertility and Sterility. 2007;87(2): 362—-366.

27



42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

De Cicco C, Corona R, Schonman R, et al. Bowel resection for deep endometriosis: a systematic review.
BJOG: an international journal of obstetrics and gynaecology. 2011;118(3): 285-291.

Janssen EB, Rijkers ACM, Hoppenbrouwers K, et al. Prevalence of endometriosis diagnosed by
laparoscopy in adolescents with dysmenorrhea or chronic pelvic pain: a systematic review. Human
Reproduction Update. 2013;19(5): 570-582.

Smorgick N, As-Sanie S, Marsh CA, et al. Advanced stage endometriosis in adolescents and young women.
Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology. 2014;27(6): 320-323.

Agarwal SK, Chapron C, Giudice LC, et al. Clinical diagnosis of endometriosis: a call to action. American
Journal of Obstetrics and Gynecology. 2019;220(4): 354.e1-354.e12.

Suvitie PA, Hallamaa MK, Matomaki JM, et al. Prevalence of Pain Symptoms Suggestive of Endometriosis
Among Finnish Adolescent Girls (TEENMAPS Study). Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology.
2016;29(2): 97-103.

Santos TMV, Pereira AMG, Lopes RGC, et al. Lag time between onset of symptoms and diagnosis of
endometriosis. Einstein (Sdo Paulo). 2012;10(1): 39-43.

Brosens |, Gordts S, Benagiano G. Endometriosis in adolescents is a hidden, progressive and severe
disease that deserves attention, not just compassion. Human Reproduction. 2013;28(8): 2026—2031.
Gubbels A, Spivack L, Lindheim SR, et al. Adolescent Endometriosis. Obstetrical & Gynecological Survey.
2020;75(8): 483—-496.

Harada T, Kosaka S, Elliesen J, et al. Ethinylestradiol 20 pg/drospirenone 3 mg in a flexible extended
regimen for the management of endometriosis-associated pelvic pain: a randomized controlled trial.
Fertility and Sterility. 2017;108(5): 798—-805.

Practice bulletin no. 114: management of endometriosis. Obstetrics and Gynecology. 2010;116(1): 223—-
236.

Gallagher JS, Missmer SA, Hornstein MD, et al. Long-Term Effects of Gonadotropin-Releasing Hormone
Agonists and Add-Back in Adolescent Endometriosis. Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology.
2018;31(4): 376-381.

Healey M, Ang WC, Cheng C. Surgical treatment of endometriosis: a prospective randomized double-
blinded trial comparing excision and ablation. Fertility and Sterility. 2010;94(7): 2536—-2540.

Tandoi |, Somigliana E, Riparini J, et al. High rate of endometriosis recurrence in young women. Journal of
Pediatric and Adolescent Gynecology. 2011;24(6): 376-379.

Yang Y, Wang Y, Yang J, et al. Adolescent endometriosis in China: a retrospective analysis of 63 cases.
Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology. 2012;25(5): 295-299.

Seo JW, Lee DY, Yoon BK, et al. The Efficacy of Postoperative Cyclic Oral Contraceptives after
Gonadotropin-Releasing Hormone Agonist Therapy to Prevent Endometrioma Recurrence in Adolescents.
Journal of Pediatric and Adolescent Gynecology. 2017;30(2): 223-227.

28



