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SANTRAUKA

Endometrioziniy lgsteliy augimas ir proliferacija uz gimdos riby, pazeidzianti gilesnius po
pilvapléve esancius audinius, yra apibréziama kaip gilioji endometrioze (GE). Ligai daznai biidingi
ir nespecifiniai simptomai, apsunkinantys jos diagnostikg. Taip pat sergancios moterys daznai
skundZiasi nevaisingumu, kuris biidingas endometriozei, taciau jo rySys su giligja jos forma dar néra
iki galo aiskus.

Sio darbo tikslas - apzvelgti literatira apie giliosios endometriozés epidemiologija,
patogeneze, patologing fiziologija, klinikinj pasireiSkima, diagnostikg bei jos gydyma, apraSyti Sia
liga sergancCios pacientés klinikinj atvejj ir jvertinti ligos rySj su nevaisingumu. GE paplitimas
bendroje motery populiacijoje siekia nuo 1% iki 6,4%, o i§ serganciyjy endometrioze §i ligos forma
paplitusi apie 20%. Pagrindinés endometriozés klasifikacijos sistemos: Amerikos reprodukcinés
medicinos draugijos (rASRM) Kklasifikacija, ENZIAN Kklasifikacija, endometriozés vaisingumo
indeksas (EFI) ir Amerikos ginekology laparoskopuotojy asociacijos (AAGL) klasifikacija. Ligos
patogenez¢ remiasi keletu teorijy: celominés metaplazijos teorija, retrogradiniy menstruacijy teorija,
iSplitimas krauju ar limfa, lemiama defekty vaisiaus organogenezgje, susijusi su gerybiniu augliu,
kilusiu i§ Douglaso maiSelio. Taip pat GE turi Zymy genetinj pagrindima, o jos etiologija lemia
daugybé¢ jvairiy faktoriy. ApraSomi trys skirtingi ligos fenotipai: kiauSidziy endometrioma,
pavirSine pilvaplévés endometrioze ir gilioji infiltruojanti endometriozé. Histologiskai GE biity
galima i8skirti | gerai diferencijuota liauking, gryng stromos ar gryng liauking arba miSrios
diferenciacijos bei gryna nediferencijuotg liauking struktiirg. Ligos patogenezéje dalyvauja daugybé
jvairiausiy faktoriy, pagrindiniai i$ jy - priklausomybé nuo estrogeny ir atsparumas progesteronui.
Gilioji endometrioz¢ gali lemti nevaisinguma, nuovargj, dismenoréjg, dispareunija, vir§kinimo ar
Slapimo trakto problemas, dubens, apatinés pilvo dalies, nugaros bei galvos skausma. Diagnostikoje
pirmos eilés vaizdinis tyrimas - transvaginaliné¢ echoskopija (TVE), antros eilés prieSoperacinés
diagnostikos metodas — magnetinio rezonanso tomografija (MRT), o auksinis diagnostikos
standartas - laparoskopinis tyrimas su histologiniu pazeidimy jvertinimu. Pagrindiniai GE gydymo
metodai apima medikamenting terapijg ir chirurginj pazeidimy paSalinimg. Nevaisingumui gydyti
yra taikomi dirbtinio apvaisinimo metodai, dazniausiai in vitro fertilizacija (IVF).

Pateikiamas 28 mety pacientés klinikinis atvejis. Moteris kreipési | gydytoja akuSere-
ginekologe dél nevaisingumo, kuris tesiasi 4 metus. IS anamnezés zinoma, jog buvo atlikta
laparoskopiné deSinés kiauSidés cistektomija, dubens organy magnetinio rezonanso tomografija ir
laparoskoping tiesiosios Zarnos rezekcija, kiausidziy cisty paSalinimas, maksties skliauto ekscizija.
Pacientés partneriui nustatyta astenospermija. Konsultacijos metu TVE patologijos nestebima,

kraujyje nustatytas antimiulerinis hormonas zemiau normos ribos. Esant poros nevaisingumui



indikuojamas IVF/ICSI. Pagalbinio apvaisinimo metu buvo taikomas antagonisty protokolas,
pacienté stimuliuota alfa gonadotropinais 300 TV, taikyta 10 stimuliacijos dieny. Atlikus kiausidziy
punkcija gauta 12 kiauSialas¢iy, o taikant IVF metodg apsivaisino 10, i§ kuriy susiformavo 3
blastocistos. 3-ig para po procediros i gimda perkeltas 1 embrionas, taCiau pacientei pastoti
nepavyko. Véliau, po 2 ménesiy moteriai buvo perkelti 2 Saltyti embrionai, tadiau pacienté

nepastojo. Pakartotinai d¢l pagalbinio apvaisinimo procediiros pora daugiau nesikreipé.

Raktazodziai: gilioji endometriozé; nevaisingumas; néStumas; IVF; laparoskopiné operacija;

TVE; MRT.

SUMMARY

The growth and proliferation of endometriotic cells outside the uterus, affecting deeper
tissues under the peritoneum, is defined as deep endometriosis (DE). The disease is often
characterized by nonspecific symptoms, which complicate its diagnosis. Also, women with
endometriosis often complain of infertility, which is characteristic of endometriosis, but its
relationship with DE is unclear.

The aim of this work is to review the literature on the epidemiology, pathogenesis,
pathophysiology, clinical manifestations, diagnostics and treatment of deep endometriosis, to
describe a clinical case of a patient with this disease and to determine the link between the disease
and infertility. The prevalence of deep endometriosis in the general female population ranges from
1% to 6.4%, and among those with endometriosis, this form of the disease is about 20%. The main
classification systems for endometriosis are the American Society for Reproductive Medicine
(rASRM) classification, the ENZIAN classification, the Endometriosis Fertility Index (EFI) and the
American Association of Gynecological Laparoscopists (AAGL) classification. The pathogenesis of
the disease is based on several theories: the theory of coelomic metaplasia, the theory of retrograde
menstruation, the spreading by blood or lymph, determined by defects in fetal organogenesis or
associated with a benign tumor originating from the pouch of Douglas. Deep endometriosis also has
a significant genetic basis, and its etiology is determined by many different factors. Three different
phenotypes of the disease have been described: ovarian endometrioma, superficial peritoneal
endometriosis, and deep infiltrating endometriosis. Histologically, this decease can be divided into
well-differentiated glandular, pure stromal or pure glandular or mixed differentiation, and pure
undifferentiated glandular structure. Many different factors are involved in the pathogenesis of the
disease, the main of which are estrogen dependence and progesterone resistance. Deep

endometriosis can lead to infertility, fatigue, dysmenorrhea, dyspareunia, digestive or urinary tract
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problems, pelvic, lower abdominal, back, and headache. The first-line diagnosic imaging method is
transvaginal sonography (TVS), the second-line preoperative diagnostic method is magnetic
resonance imaging (MRI), and the gold standard of diagnosis is laparoscopic examination with
histological assessment of lesions. The main methods of deep emdometriosis treatment include drug
therapy and surgical removal of lesions. Artificial insemination methods are used to treat infertility,
mainly in vitro fertilization (IVF).

A clinical case of a 28-year-old patient is presented. The woman consulted an obstetrician-
gynecologist due to infertility, which has lasted for 4 years. From the anamnesis it is known that
laparoscopic cystectomy of the right ovary, magnetic resonance imaging of the pelvic organs and
laparoscopic rectal resection, removal of ovarian cysts, excision of the vaginal vault were
performed. The patient's partner was diagnosed with asthenospermia. During the consultation, no
pathology was observed in transvaginal ultrasound, anti-Mullerian hormone was determined in the
blood below the normal limit. In case of infertility of the couple, IVF/ICSI is indicated. During
assisted fertilization, an antagonist protocol was applied, the patient was stimulated with alpha
gonadotropins 300 IU, and stimulation was applied for 10 days. After ovarian puncture, 12 eggs
were obtained, and using the IVF method, 10 were fertilized, of which 3 blastocysts were formed.
On the 3rd day after the procedure, 1 embryo was transferred to the uterus, but the patient failed to
become pregnant. Later, after 2 months, 2 frozen embryos were transferred to the woman, but the
patient did not become pregnant. The couple did not apply for the assisted fertilization procedure

again.

Keywords: deep endometriosis; infertility; pregnancy; IVF; laparoscopic surgery; TVS;
MRI.

SANTRUMPOS

AAGL - the American Association of Gynecologic Laparoscopists - Amerikos ginekology
laparoskopuotojy asociacija.

AFC — an antral follicle count — antriniy folikuly skaicius.

Al - aromatazgés inhibitorius.

AMH - antimiulerinis hormonas.

ARIDI1A - AT-Rich interactive domain-containing protein 1A gene - AT apstaus interaktyvaus sritj
turin¢io baltymo 1A genas.

ATPO - antikiinai prie§ skydliaukés peroksidaze.

COC — combined oral contraceptives - kombinuoti geriamieji kontraceptikai.



DCBE - dvigubo kontrasto bario klizma.

E — estrogenas.

EFTI - the endometriosis fertility index - endometriozés vaisingumo indeksas.
ER - estrogeno receptoriai.

ESHRE - Europos zmogaus reprodukcijos ir embriologijos draugija.

GE — gilioji endometriozé; DE — deep endometriosis.

GIE — gilioji infiltruojancioji endometrioze.

GnRH - gonadotroping atpalaiduojantis hormonas.

ICSI — intracelular sperm injection - intralgstelin¢ spermos injekcija.

IVF —in vitro fertilization - in vitro apvaisinimas.

KE - kiausidziy endometrioma.

KT — kompiuteriné tomografija.

KRAS - Kirsten rat sarcoma virus gene - Kirsten ziurkés sarkomos viruso genas.
MDCT - multidetector computed tomography— multidetektiné kompiuteriné tomografija.
MDCT-e - multidetektinés kompiuterinés tomografijos enteroklize.

MMP - matricos metaloproteinazés.

m(PEA/PLD) - komikronizuotas palmitoiletiolanomidas/polidatinas.

MRT — magnetinio rezonanso tomografija; MRI — magnetic resonance imaging.
MRT-e - magnetinio rezonanso tomografijos enteroklizé

P — progesteronas.

PGT - preimplantacinis genetinis tyrimas.

POD — Pouch of Douglas — Douglaso maiselis.

PPE - pavirsing pilvapléves endometriozeé.

PR - progesterono receptoriai.

PTEN - phosphatase and tensin homolog deleted on chromosome 10 gene - fosfatazés ir tenzino
homologo 10-o0je chromosomoje genas.

RASRM - the revised American Society for Reproductive Medicine - Amerikos reprodukcinés
medicinos draugija.

ROS - reactive oxygen species — reaktyviis deguonies radikalai.

RVS — rektovaginaling sritis.

SERM - selektyviis estrogeno receptoriy moduliatoriai.

SPRM - selektyviis progesterono receptoriy moduliatoriai.

TTH — tirotropinis hormonas/tirotropinas; TSH — thyrotropin-releasing hormone.
TUR - transuretriné rezekcija.

TVE — transvaginaliné echoskopija; TVS - transvaginal sonography.



um-PEA — ultramikronizuotas palmitoiletiolamilamidas.
VEGF - vascular endothelial growth factor — kraujagyslinis endotelio augimo faktorius.

VULSK - Vilniaus Universiteto ligoninés Santaros klinikos.

SAVOKOS

Adenomioz¢ — endometriumo invazija j raumeninj gimdos sluoksnj.

Angiogenez¢ — kraujagysliy formacija i$ jau esanciy kraujagysliniy struktiiry.

Anteflexio — gimdos pasvirimas ] priekj link pilvo sienos.

iki vidinio kirkSnies ziedo ir baigiasi didziosiomis lytinémis lipomis.

Celomas — besiformuojan¢iame embrione mezoderma isklota ertmé tarp zarnyno ir iSorinés kiino
sienelés.

Cistektomija — kiauSidés cistos paSalinimo operacija.

Dischezija — skausmingas tuStinimasis.

Dismenor¢ja — skausmingos ménesings.

Dispareunija — skausmingas lytinis aktas.

Dizurija — skausmingas §lapinimasis.

Douglaso maiselis (tiesiosios zarnos-gimdos maiselis) — pilvaplévés rauksle (iduba) tarp tiesiosios
zarnos ir uzpakalinés gimdos sienelés.

Endometriumas — vidinis epitelinis gimda iSklojantis sluoksnis.

Estrogenas — lytinis hormonas, atsakingas uz moters reprodukcinés sistemos vystymasi ir
reguliavima bei antrinius lytiniu poZymius.

Hematurija — kraujo atsiradimas Slapime,

Hidroureteronefrozé — inksty i§ Slapimtakiy iSsiplétimas.

ICSI — dirbtinio apvaisinimo metodas, naudojamas papildomai su IVF, kurio metu vienas
spermatozoidas yra jterpiamas j kiauSinel;.

IVF — dirbtinio apvaisinimo metodas, kurio metu in vitro vyksta kiauSin¢liy apvaisinimas
spermatozoidais.

Kombinuotini oraliniai kontraceptikai — hormoniniai kontraceptikai, susidedantys i§ progesterono ir
estrogeno.

Neovaskuliarizacija — naujy kraujagysliniy struktiry susidarymas, apimantis angiogenez¢ ir

vaskulogeneze.



Parametriumas — skaidulinis ir riebalinis jungiamasis audinys dengiantis gimda.

Preimplantacinis genetinis tyrimas — genetinis embriono, augancio in vitro, iStyrimas.

Progesteronas — lytinis, geltonkiinio i$skiriamas, hormonas, skatinantis gimda pasiruo$ti néStumui.
Progestinas — sintetiné progesterono forma

Rektovaginaliné pertvara — fascija, skirianti gimda ir tiesiaja zarna.

Retrocervikaling sritis — erdvé uz uzpakalinés gimdos sienelés

Retroflexio — Zymus gimdos pasvirimas atgal link tiesiosios Zarnos.

Retrogradinés menstruacijos — ménesiniy tekéjimas aukStyn per kiauSintakius j dubens ertme.
Retvoversio — gimdos pasvirimas atgal link stuburo.

Torus uterinum — uzpakalinés gimdos pusés sustor¢jimas, kur susijungia abu gimdos-kryzmens

vive

Vezikouterinis maiSelis — pilvaplévés rauksle tarp priekinés gimdos dalies ir Slapimo pislés.

IVADAS

Endometrioze XIX amziaus viduryje pirma karta apras¢ T. Cullen, kuris pamingjo 10
skirtingy dubens viety, kuriose nustaté¢ gimdos gleivinés audinj, o pastargji identifikavus
rektovaginalingje pertvaroje, jis tai pavadino rektovaginaline adenomioma (1). Meyer ir Gruenwald
teigimu, gimdos gleivinés augima uz jos riby lémé metaplazija, taiau metams bégant buvo
pasitilyta vis daugiau jvairesniy endometriozés patogenezés teorijy. John A. Sampson buvo
pirmasis, kuris sugalvojo endometriozés pavadinimg, kadangi operuodamas moteris menstruacijy
metu pasteb¢jo kraujuojancius pazeidimus ir taip jrod¢, kad audinys uz gimdos riby yra kiles i$
endometriumo (2). Sis autorius nustaté, jog endometriumo lasteliy buvima uz gimdos riby léemé
menstruacijy metu atsidalinancio ir kiauSintakiais regurgituojanc¢io endometriozinio audinio
i$plitimas. O deSimtojo deSimtmecio pabaigoje pradéta diagnozuoti ir giligja endometrioze.

Endometrioziniy lasteliy augimas ir proliferacija uz gimdos riby, paZzeidzianti gilesnius po
pilvapléve esancius audinius, tokius kaip rektosigming gaubting zarng, rektovaginaling pertvara,
retrocervikaling sriti, Slapimo puslg, Slapimtakius, maksties sienelg, gimdos-kryzmens ir
apvaliuosius rai$cius bei vezikouterininj ir Douglaso maiSelius ir lemianti létinj dubens skausma,
dismenor¢ja, dispareunija, yra apibréziama kaip gilioji endometriozé (3). Labai jdomu, jog GE
budingi simptomai daznai yra nespecifiniai ir siejami su kitomis sistemomis — vir§kinimo ar
Slapimo trakto problemomis, o tai labai apsunkina Sios ligos diagnostikg. Taip pat svarbu, jog
sergancios moterys daznai skundziasi nevaisingumu, kuris biidingas endometriozei, taciau jo rySys
su GE néra aiskus. Sios ligos simptomy sunkumas daZnai lemia prasta motery gyvenimo kokybe,

trikdo jy psichosocialing gerove bei romantinius santykius. Biitent dél nespecifiniy ligos simptomy,
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jos diagnozavimas gali uztrukti ne vienerius metus, kuriy eigoje liga progresuoja.

Mokslininkai pateikia skirtingus statistinius duomenis apie GE paplitimg. Vienuose
Saltiniuose apskaiciuota, kad ligos paplitimas moterims, serganc¢ioms endometrioze, siekia 20% (4).
Kiti autoriai apskaiciavo giliosios endometriozés paplitimg, kuris sieke 6,4% vaisingo amZiaus
motery populiacijoje ir 34,2% toms, kurios kencia nuo dubens skausmo (5). Stebima, jog ligos
paplitimas per pastaruosius 20 mety sparciai auga.

Taigi, gilioji endometriozé yra ganétinai nauja liga, taciau labai svarbi ir aktuali, kadangi
jos paplitimas sparc¢iai auga, o nors ir Siais laikais esama jvairiausiy diagnostikos bei gydymo
metody, jos diagnozavimas iSlieka sudétingas ir uZzdelstas dél sunkios ir nespecifinés
simptomatikos, o su GE susijes nevaisingumas kelia reikSmingas socialines ir psichologines
problemas moters gyvenime. D¢l to labai svarbu jsigilinti j ligos kliniking iSraiSka, anksti pastebeéti
ir susieti iSsakomus simptomus bei pradéti gydyma, norint pagerinti motery gyvenimo kokybe.

Sio darbo tikslas — apzvelgti literatiira apie giliosios endometriozés epidemiologija,
patogeneze, patologing fiziologija, klinikinj pasireiSkima, diagnostika bei jos gydyma, aprasyti Sia

liga sergancios pacientés klinikinj atvejj ir jvertinti ligos rysj su nevaisingumu.

METODAI

Mokslinés literatiiros paieska atlikta angly kalba elektroninéje PubMed sistemoje naudojant
Medical Subject Headings (MeSH), vartojant paieSkos Zodzius “deep” arba “invasive” arba
“infiltrative” kartu su “endometriosis” ar “endometriotic” ir su “fertility” ar “infertility” bei Google
Scholar elektroning¢je duomeny bazéje naudojant minétus paieskos zodzius. IS mokslinés literatiros
publikuoti angly kalba. IS viso mokslinés literatiiros apzvalgai panaudota 69 literattros Saltiniai,

publikuoty nuo 2014 m. sausio mén.
1. LITERATUROS APZVALGA

Gilioji endometrioz¢ yra viena i§ endometriozés rusiy, tai l1étin¢, daznai progresuojanti,
uzdegiming, nuo estrogeny priklausoma liga, kuriai biidingas endometriumo audinio augimas uz
gimdos riby (3). Kai kurie autoriai mano, jog Si liga turéty biti patologiskai apibréziama kaip
iSoriné¢ adenomiozé. GE taip pat yra laikoma agresyviausia endometriozés forma (6). Gilioji
endometrioze, kitaip nei kitos ligos riiSys, pazeidzia ne tik pilvapléve, taciau prasiskverbia ir
pazeidzia gilesnius audinius, tokius kaip Zarnyna, Slapimo takus, gimdos-kryZzmens ar apvaliuosius
raiS¢ius (3). Vieni autoriai ja apraso kaip endometriozg, infiltruojancia pilvapléve > 5 mm, taciau

pagal neseniai atlikta Cochrane metaanalize, liga turéty biiti apibréziama kaip fibroziné ir



raumeniné organy ir anatominiy struktiiry, turin€iy endometrinio audinio, infiltracija Zemiau
pilvaplévés nepaisant pazeidimo gilumo (7).

Gilioji endometriozé¢ S§iuo metu yra viena labiausiai aptarinéjamy ligy. Remiantis
atsitiktiniy im¢iy tyrimais su placebu, endometriozé sukelia létinio dubens skausmo simptomus
daugiau nei pusé€je patvirtinty atvejy (3). Taciau labai svarbu suprasti, jog $i liga apima ne tik
ginekologinius sutrikimus, o palie€ia ir daugybe kity organizmo sistemy. Nors endometrioze pirma
Vidutiniskai liga diagnozuoti uztrunka apie 7-9 metus biitent dél jos nespecifiniy simptomy, kurie
daznai priskiriami kitoms ligoms. Sig problema sunkina ir nepakankamos jvairiy specialybiy
gydytojy zinios apie endometrioze¢, kadangi pacientai daznai kreipiasi j kity sri¢iy specialistus, dél

kamuojanciy ligos nespecifiniy simptomy.

1.1. KLASIFIKACIJA

Deja, taciau endometriozés klasifikacijoje dar vis néra iSskirto auksinio standarto, dél ko
apsunkéja jos diagnostika ir gydymo strategijos pasirinkimas, o esamy klasifikacijy nauda yra
gincytina. Klinikinés endometriozés israiSkos yra jvairios, o rySys tarp simptomy ir ligos sunkumo
yra dviprasmiSkas. Taigi, yra keletas pagrindiniy endometriozés klasifikacijos sistemy: Amerikos
reprodukcinés medicinos draugijos klasifikacija, ENZIAN klasifikacija, endometriozés vaisingumo
indeksas ir Amerikos ginekology laparoskopuotojy asociacijos klasifikacija (8).

Amerikos reprodukcinés medicinos draugijos klasifikacija endometriozg skirsto i keturias
stadijas: I (nuo 1 iki 5 baly, minimali), II (nuo 6 iki 15 baly, lengva), III (nuo 16 iki 40 baly,
viduting) ir IV (> 40 baly, sunki), o paZeidimus - | pavirSinius ir giliuosius. Tokia sistema yra
naudojama visame pasaulyje bei padeda specialistams suprantamai paaiskinti endometriozés stadija
savo pacientams. Taciau pastebéta keletas trikumy: pirmiausia, skirtumas tarp histologiskai
patvirtintos endometriozes ir vizualiai diagnozuotos stadijos, kadangi klasifikuojant jg vizualiai, tam
tikri nezymils pazeidimai gali bti praleisti ir nepastebéti, nors histologiskai liga biity patvirtinta.
Taip pat, ligos stadijos klasifikacija labai skiriasi priklausomai nuo ja vertinancio specialisty kiekio.
Be to, Vercellini et al. tyrimo duomenimis stebima, kad skausmo ir nevaisingumo sunkumas
nekoreliuoja su rASRM stadija, o tik endometrioziniai pazeidimai makstyje buvo susij¢ su sunkia
giligja dispareunija (8). Taip pat pastebéta, jog néStumo daznis sergant IV stadijos endometrioze
Siek tiek sumaZzéja, taciau nepastebéta jokio reikSmingo skirtumo tarp skirtingy stadijy. Labai
svarbu pridéti, jog rASRM Kklasifikacijoje neatsizvelgiama j giliai infiltruojan¢ios endometriozés

(GIE) buvimg tokiose vietose, kaip gimdos-kryZzmens rais¢iai, Slapimo puslé, makstis ir Zarnynas.
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Todel, siekiant pagerinti giliosios endometriozeés klasifikacijg retroperitoninése strukttirose, buvo
sukurta ENZIAN klasifikacija.

ENZIAN balas, kaip ir rASRM Kklasifikacija, yra nustatomas pagal operacijos metu rastg
endometriozes iSplitimg. ENZIAN klasifikacija buvo supaprastinta retroperitonines struktiiras
padalijant ] tris skyrius: uzpakaliné gimdos dalis buvo padalinta | A skyriy, kurj sudaro
rektovaginaliné pertvara ir makstis, B skyriy, susidedantj i§ gimdos-kryzmens rais¢io ir dubens
sienos, bei skyriy C, kurj sudaro sigminé gaubtiné ir tiesioji zarna. Sioje klasifikacijoje, 1 laipsnio
pazeidimo sunkumas yra < 1 cm, 2 laipsnio - 1-3 cm invaziSkumas, o 3 laipsnio atveju
invaziSkumas siekia > 3 cm. Klasifikacijoje raid¢ ,,E“ rodo endometriozés auglio biivimg. Skaicius,
einantis po raidés “E”, rodo pazeidimo dydj, o po skai€iaus esanti mazoji raidé nurodo pazeistg sritj.
Dvi mazosios raidés parodo dvipuse liga. Endometriozés invazija | kitus dubens ertmés bei
tolimuosius organus nurodoma taip: ,,FA* reiskia adenomiozg, ,,FB“ — nurodo $lapimo puslés
pazeidima, ,,FU* — reiskia Slapimtakio pakenkima, ,,FO* nurodo kity viety pazeidima, o ,,FI* —
endometriozinj Zarnyno pakenkimg. Prieking dalj sudaro Slapimo puslés (vezikuling¢) siena, o
medialing (viduring) — gimda ir kiauSidés. Biitent ENZIAN klasifikacija padeda detaliai apibuidinti
retroperitonines struktiras, kadangi kiekvieno laipsnio paZeidimas yra dar padalijamas j 3 skirsnius,
taigi atsiranda galimybé apraSyti kiekvieno i§ jy, o tuo paciu ir diafragminiy bei Slapimtakio
pazeidimy sunkumo apimtj. Taip pat, §i klasifikacija gali buti nustatoma naudojant vaizdinius
tyrimus ir biiti panaudojama operacijy planavime. Tyrimuose pastebéta, kad naudojant MRT ir
remiantis ENZIAN Kklasifikacija galima nustatyti ligos apimtj prie§ operacija, o tai ir leidzia
atitinkamai suplanuoti chirurgini gydyma. Di Paola et al. retrospektyviy tyrimy duomenimis,
ENZIAN sistemos rezultaty tikslumas naudojant MRT sieké 95% su maza klaidingai neigiamy
atsakymy tikimybé, siekiancia vos 4% (9). Taip pat svarbu pabrézti, jog ligos lokalizacija ir apimtis
yra susij¢ su iSsakomais simptomais ir jy sunkumu. Taciau ir ENZIAN Kklasifikacija turi keleta
trikumy. Pirmiausia, ji néra naudojama ir pripazinta visame pasaulyje, o daugiausia paplitusi tarp
vokiskai kalbanciy $aliy. Taip pat, §i sistema yra sunkiai suprantama pacientams dé¢l sudétingo ligos
stadijavimo bei nepakankamy ziniy apie pilvo anatomija. Trecia, Si klasifikacija gali biiti netiksli,
jei giliosios endometriozés pazeidimai nebus pilnai paSalinti operacijos metu ar jei bus atliekami tik
vaizdiniai tyrimai be chirurginés intervencijos. Be to, néra pakankamai tyrimy, jrodan¢iy ENZIAN
sistemos nauda remiantis vaizdiniy tyrimy atsakymais — reikalingi tolimesni iStyrimai norint
iSsiaiskinti Sios prieSoperacinés klasifikacijos panaudojima, siekiant jvertinti operacinio gydymo
galimybe bei pilnos rezekcijos tikimybe.

EFI klasifikacijos sistema yra naudojama norint nustatyti néStumo daznj pacientéms,
sergandioms chirurgidkai patvirtinta endometrioze ir nebandziusioms pastoti taikant IVF (8). Si

sistema atspindi tokius anamnezés veiksnius kaip amzius, nevaisingumo trukme ir ankstesni
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néStumai. NéStumui jvykti labai svarbus tinkamas kiauSintakiy, fimbrijy bei kiausidziy
funkcionalumas. Tinkamg embriono implantacija gimdoje, jos galimybg¢ sudaryti ankstyva tinkama
embrionui aplinka bei kiauSintakiy galimybe teisingai priimti kiauSinélj nusako funkcionalumo
balas. [vertinus kiekvienos pusés kiausidés, kiauSintakio ir fimbrijos funkcijg ir sudedant kairés ir
desinés pusiy maziausius balus yra nustatomas Zemiausias balas. Siuos balus nustato chirurgas, o jie
svyruoja nuo 1 iki 4: 0 baly nurodo nebuvimg ar nefunkcionavima, 1 balas parodo sunky sutrikima,
2 balai reiSkia vidutinio sunkumo disfunkcija, 3 balai rodo lengva sutrikima, o 4 balai — normalig
funkcija. | sistemg jtraukiamas ne tik maziausias funkcionalumo balas, taciau ir rASRM baly suma
bei rASRM endometrioziniy pazeidimy balai. Galiausiai, EFI balas gaunamas sudéjus pacienciy
anamnezes balus su chirurginiais balais, o rezultatas svyruoja nuo 0 iki 10 baly - 10 nurodo
geriausig prognoze, o 0 — blogiausia. Si sistema daug geriau atspindi né§tumo daznj nei rASRM.
Taciau, kaip ir kiekviena sistema, EFI klasifikacija taip pat turi savo trukumy. Pirmiausia, $i sistema
neturi rySio su skausmu. Taip pat, kadangi maziausias funkcionalumo balas yra jvertinamas
subjektyviai, galutinis balas gali kisti priklausomai nuo vertinancio chirurgo. Be to, EFI sistema yra
daug sudeétingesné nei rASRM ar ENZIAN klasifikacijos, kadangi naudojami jvairiausiy kategorijy
baly jtraukimas ir skaiciavimai.

Amerikos ginekology laparoskopuotojy asociacijos sistemoje operacinio gydymo
sudétingumas buvo suskirstytas i keturis lygius: 1-asis lygis — atliekama pavirSiniy endometrioziniy
implanty ir paprasty plony avaskuliniy sgaugy ekscizija ar iSdziovinimas (desikacija); 2-asis lygis —
atlieckamas kiauSidziy endometriomy pasalinimas, apendektomija, giliosios endometriozes,
nepazeidzianc¢ios maksties, Slapimo puslés (nenaudojant sitiliy), zarnyno ar Slapimtakiy, Salinimas;
stebimos tankios, zarnyno ir (arba) Slapimtakio nejtraukancios, sgaugos; 3-iasis lygis — tankios,
zarnyng ir (arba) Slapimtakj jtraukancios sgaugos, atlickama Slapimo puslés operacija, kuriai
reikalingos siiilés, taip pat ureterolizé ir Zarnyno operacija be rezekcijos (nugramdymo); 4-asis lygis
— atlickama zarnyno rezekcija su anastomozémis jungianciomis vieng gala su kitu, Slapimtakio
reimplantacija arba anastomoz¢. 2012 m. buvo patvirtinta, jog AALG Kklasifikacija turi ry$j su
skausmu, nevaisingumu ir operaciniu sudétingumu, taciau vis dar néra galutinai paskelbta ir
pripazinta.

Taip pat svarbu paminéti, jog 2011 m. Koninckx et al. tyrimo duomenimis, pasiiilyta
endometrioze skirstyti j subtilia, tiping, giliaja, adenomioting ir pilvapléves kiSeniy pazeidimus (8).
Taciau ir §i sistema néra placiai priimama ir patvirtinta.

Kiekviena i§ minéty endometriozés klasifikacijy turi savo privalumus ir trilkumus, taciau
svarbiausia, jog visos turi prastg koreliacija su simptomatika. Pacienciy iSsakomi ir stebimi
simptomai ir jy sunkumas priklauso nuo pazeistos vietos, invazijos gylio, ir ligos i$plitimo. Taigi,

norint, kad ligos klasifikacija tiksliai atspindéty simptomus, ligos iSplitimg bei nulemty gydymo
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strategija, labai svarbu atrasti optimalig sistema, kuri tuo paciu padéty prognozuoti ligos stadijg ir

kliniking prognozg¢ nejtraukiant operaciniy procediiry.

1.2. EPIDEMIOLOGIJA

Endometrioze¢ yra placiai paplitusi liga, kuria serga iki 10% vaisingo amZziaus motery.
Kartais endometrioz¢ gali biiti stebima ir postmenopauzeje. Ligos paplitimas yra daug didesnis tarp
motery, kencian¢iy nuo nevaisingumo (3). Taciau tiksli epidemiologija néra aiSki dél netiksliy
diagnoziy ar vos pastebimy endometrioziniy pazeidimy nejtraukimo ligoniniy iSraSuose (1).
Stebima, jog per pastaruosius 20 mety giliosios endometriozés paplitimas ir ligos sunkumas sparciai
auga.

Endometriozés paplitimas 2010 m. tarp 15-49 mety amziaus motery visame pasaulyje sieké
apie 1,7 milijjardo (8). Remiantis Koré¢joje atliktu statistikos tyrimu, pacienciy, apsilankiusiy
ligoninéje del endometriozés, buvo apie 100 000 2016 m. ir 120 000 2018 m. bei didé¢jo su
kiekvienais metais. Did¢jant endometriozés paplitimui, tikétina, jog didés ir gydymo islaidos.
Metiné ekonominé endometriozés nasta, jskaitant tiesiogines sveikatos priezitiros iSlaidas ir
netiesioginj produktyvumo sumaz¢jimg, buvo 22 milijardai JAV doleriy (USD) 2002 m. ir 69,4
mlrd. USD 2009 m. Jungtinése Amerikos Valstijose (10).

Iki laparoskopijos atradimo endometriozé buvo suprantama kaip sunkiis endometrioziniai
pazeidimai bei atsitiktinai aptikti pazeidimai dubens operacijy metu. Septintojo deSimtmecio
pabaigoje, pradéjus taikyti endoskopija, endometriozés paplitimas padidéjo, nes endometrioziniai
pazeidimai buvo vis dazniau pastebimi moterims, kencian¢ioms nuo skausmo ir (arba)
nevaisingumo (11). Devintojo deSimtmecio viduryje ligos paplitimas beveik padvigubg¢jo, kai
pastebimi tapo net ir subtilis pazeidimai. O nuo 1990-yjy pradéta diagnozuoti ir gilioji
endometrioze, kas dar labiau padidino Sios ligos paplitimg. Manoma, kad GE paveikia apie 20%
motery, serganciy endometrioze (7). Taciau atliktuose tyrimuose ligos paplitimas bendroje
populiacijoje buvo nustatytas apie 6,5% pacienciy (1,5).

Kliniskai endometriozés epidemiologija yra ribota, kadangi diagnozei nustatyti yra
reikalinga laparoskopija. Tai riboja ligos stebéjimo galimybes laikui bégant. Juolab, kad patologinis

ligos patvirtinimas siekia nuo 50% iki 76%, o smulkesniuose pazeidimuose net maziau (11).

1.3. ETIOLOGIJA

Endometriozes etiologija dar néra galutinai iStirta ir patvirtinta, taciau yra keletas teorijy,

padedanciy geriau suprasti Sios ligos kilmg. Manoma, jog endometriozé gali buti lasteliy,
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dengian¢iy vidaus organus ir pilvo sieng, metaplazijos reiSkinys. Tai vadinama celominés
metaplazijos teorija: pilvaplévés lastelés diferencijuojasi 1 endometriumg panasy audinj, kadangi
endometriumas ir celomas yra tos pacios kilmes ir jy diferenciacijg kontroliuoja lytiniai hormonai
(12). Taip pat Siais laikais daZniausiai manoma, jog endometrioz¢ sukelia retrogradinés
menstruacijos: jy metu, endometriumo fragmentai dél nekoordinuoty gimdos susitraukimy per
kiausSintakius patenka j pilvo ertmeg, kurioje jos gali implantuotis bei giliau jsiskverbti j pilvines
struktiiras (3). Svarbu paminéti, jog tai gali buti ne tik diferencijavusios endometriumo, taciau ir
kamieninés lasteles, kurios patenka j pilvo ertme naujagimiams retrogradiSkai kraujuojant i$
gimdos, dél jos kaklelio uzsikimsimo gleivémis (1). Be to, tikima, kad endometriumo lastelés gali
keliauti per krauju ar limfa, ir pasklidusios sukelti endometriozg¢ tarsi navikiniy lasteliy metastazes
(12). Dar viena teorija teigia, jog endometrioze iSsivysto dél defekty vaisiaus organogenezés metu,
kai dél netaisyklingos Miulerio lataky diferenciacijos ir migracijos endometriumo lgstelés pasklinda
ne reikiamoje vietoje ir lemia ligos iSsivystyma (1). Taip pat giliosios endometriozés pazeidimy
vystymasis gali biiti siejamas su gerybiniu augliu, kilusiu i§ Douglaso maiselio, galimai plintancio
per dubenj iki gimdos arterijos, maksties, gimdos-kryzmens raisciy, Slapimo pislés, gimdos,
diafragmos, nervy ir zarnyno sienelés raumeny (3). Stebima, jog endometrioziniai pazeidimai
dazniausiai randami zarnyno sieneliy raumeniniame sluoksnyje isilgai nervy.

Gilioji endometrioz¢é turi Zymy genetinj pagrindima, stebint mutacijas tam tikruose
genuose, kaip KRAS, PTEN ir ARIDIA. KRAS (Kirsten ziurkés sarkomos viruso onkogno
homologas) yra vienas i§ labiausiai paplitusiy onkogeny, kurio mutacijos yra dazniausiai
pasitaikancios somatinés mutacijos tarp serganciyjy endometrioze. Jos svyruoja nuo 19,4 iki 46,7%
ir lemia padidéjusig lasteliy proliferacijg ir diferenciacijg (13). Taip pat stebima, jog KRAS
mutacijos lemia endometrioziniy pazeidimy augima, invazijg ir plitima, kas lemia sunkesnes ligos
iSraiskas bei operacijy komplikuotumg. Tumoro slopinimo genas PTEN (fosfatazés ir tenzino
homologas) yra esminis lgsteliy ciklo reguliatorius, kurio mutacijos ir veiklos poky¢iai yra susij¢ su
endometrioze. Atliktuose tyrimuose stebimas sumazéjes PTEN lygis endometriume, esanciame uz
gimdos riby, lyginant su kontroline grupe (3). Dar vienas navika slopinantis genas, susij¢s su
endometrioze, yra ARID1A (AT apriipintas sgveikos domeng turintis baltymas 1A), atsakingas uz
lasteliy diferenciacija bei proliferacija. Atsitiktinai atsirandancios ARID1A mutacijos, kuriy didzioji
dauguma yra rémelio poslinkiai ir nonsense (stop) mutacijos, lemiancios baltymo ekspresijos
sumazéjima, yra aptinkamos preneoplastiniuose endometrioziniuose pazeidimuose, kas rodo
lemiamg geno vaidmen] galimame endometriozés iSsivystyme 1 vézj (3). Tadiau Siy geny ir
endometriozeés koreliacijos tyrimai yra riboti, triksta duomeny bei tolimesniy iStyrimy, norint

galutinai patvirtinti jy reikSme ligos etiologijoje.
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Svarbu suprasti, jog endometriozés etiologija lemia daugybé jvairiy faktoriy. Ligos
tikimybe gali didinti endometrioze Seimos istorijoje, ankstyvas pirmyjy menstruacijy amzius ir ilgi
bei sunkiis menstruacijy ciklai (12). Taip pat svarbu paminéti, kad biitent menstruacijy metu vyksta
gimdos pasiruo$imas apvaisinimui, kuriam nejvykus, toks pasikartojantis audiniy pazeidimas ir
atstatymas taipogi gali lemti giliosios endometriozés susidaryma bei progresavima (1). Taip pat,
liga gali lemti tarSa (radioaktyvumas, dioksinai), maisto ir gérimy vartojimas (kofeinas, alkoholis),
gyvenimo biidas, vélyvas pirmasis néStumas, jvairios cheminés medziagos ar stresas (3). Kai kurie
tyrimai teigia, kad stebima teigiama koreliacija tarp endometriozés ir periferinio kiino riebaly
pasiskirstymo, rikymo ir alkoholio vartojimo ar net virSkinimo trakto, Sirdies ir kraujagysliy ar
imunologiniy ligy. Taciau Siems teiginiams patvirtinti dar triksta duomeny ir vertéty atlikti
tolimesnius tyrimus. Taip pat svarbu pabrézti, jog yra nemazai ir tokiy faktoriy, kaip genetika,
aplinkos veiksniai ar imunin¢ sistema, kuriems taip pat vis dar triiksta moksliniy tyrimy. Taigi Sios

ligos kilmé néra aiski iki galo ir galima remtis tik teorijomis.

1.4. PATOLOGINE FIZIOLOGIJA

Endometriumo lastelés, isiskverbusios i audinius, esan¢ius uz gimdos ertmés riby, auga
sudarydamos endometriozinius pazeidimus (12). Ta¢iau svarbu paminéti, jog endometriumo liaukos
ir stroma uz gimdos riby ne visada yra patologija. Mikroskopin¢ endometrioz¢ pilvapléveje,
zarnyne, nutolusi nuo giliosios endometriozés mazgo ar limfmazgiuose neturi asociacijos su
skausmu ar nevaisingumu bei néra jrodymy patvirtinanciy jy tolimesnj vystymasi (1).

Liga yra skirstoma ] tris skirtingus fenotipus: kiauSidziy endometrioma (KE), pavir§iné
pilvaplévés endometrioze (PPE) ir gilioji infiltruojanti endometrioze (14).

Esant kiausidziy endometriomai, stebimos krauju pripildytos ,,Sokoladinés cistos, o gilieji
endometrioziniai pazeidimai pavirSiuje matosi kaip geltonai rudi ,,parako* spalvos pokyciai (15).

Didzioji dalis GE pazeidimy virSija 1 cm skersmenj ir yra pavieniai, taciau retai pasitaiko
daugybiniy (2 ar itin retais atvejais 3) pazeidimy (4). Pagrindinés vietos, kuriose randami
endometrioziniai pazeidimai, yra Slapimo piusle, Slapimtakiai, vezikouterinis ir Douglaso maiSelis,
maksties sienelé bei rektosigminé gaubtiné Zarna.

Gilioji endometriozé¢ iki 20% atvejy pazeidzia Slapimo takus, i§ kuriy dazniausiai
paveikiamas organas yra Slapimo puslé (85%), po to Slapimtakis (9%), inkstai (4%) ir Slaplé (2%)
(14). Slapimo piislés endometriozé daznai biina daugiazidininé, dazniausiai pazeidzianti trikampj ir
skliautg. Dazniausiai paveikiamas Slapimtakio segmentas btina distalinis $lapimtakis, esantis 3—4cm

vir§ vezikoureterinés jungties (16). Atsizvelgiant j sienelés infiltracijos laipsnj, Slapimo pislés ir
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Slapimtakiy pazeidimai gali biti klasifikuojami kaip iSoriniai arba vidiniai. Dazniausiai stebimas
iSorinis pazeidimas, kuriame endometrioziniai implantai yra apriboti serozinio pavirSiaus
(Slapimtakio adventicijos) arba aplinkinio jungiamojo audinio (14). Esant vidinei infiltracijai,
pazeidimai jsiskverbia j raumeny sluoksnij ir sudaro sienines mases, o retais atvejais implantai gali
infiltruoti ir pazeisti gleiving. Svarbu pabrézti, kad abi formos, tiek viding, tiek iSorine, gali
egzistuoti kartu.

Slapimtakio endometriozé apibréziama, kai endometriozé ar su ja susijusi aplinkiné fibrozé
suspaudzia arba iSkraipo normalig Slapimtakio anatomijg, net jei nestebima hidroureteronefroze.
Sergant Slapimtakiy GE, budingas inksty funkcijos praradimas, taigi labai svarbu jvertinti visy
pacienty inksty funkcijg pagal kreatinino kiekj kraujyje. Dazniausiai stebima vienpusé Slapimtakiy
endometrioze, turinti poslinkj j kair¢ puse, o dvipusé pasitaiko apie 10-20% atvejy (16).

Vezikouterininis maiSelis taip pat yra pasitaikanti endometriozés pazeidimo vieta. Gilieji
endometrioziniai implantai, apimantys serozinj gimdos pavirS$iy, daznai lemia Slapimo puslés
skliauto pilvaplévés rauksliy ir gimdos sulipimag, dél ko pastaroji pasisuka j anteflexio padét ir
sunyksta vezikouterininis maiselis (14).

Retrocervikaliné sritis dazna GE lokalizacija. Tai yra ekstraperitoniné erdve, esanti uz
gimdos kaklelio vir§ rektovaginalinés pertvaros. Sie implantai daznai siejami su USL pazeidimu ir
gali i8plisti Zemiau uzpakalinio maksties skliauto arba uz tiesiosios Zarnos priekinés sienelés.
Paprastai tokie paZeidimai lemia Douglaso maiSelio iSnykimag ir gimdos retrofleksija (14).
Sunkesniais atvejais §ios anatominés srities liga gali lemti daugybines sgaugas, iSkraipancias dubens
anatomijg.

Ju pazeidimas daznai siejamas su kitomis uzpakalinémis GE vietomis, daugiausia su rektosigminés
gaubtinés zarnos endometrioze (17).

Rektovaginaliné sritis yra anatominé sritis, esanti tarp uzpakalinés maksties sienelés ir
priekings tiesiosios zarnos sienelés, besitgsianti nuo giliausios Douglaso maiSelio dalies iki
tarpvietés kiino virSaus. Jg sudaro makstis, tiesioji zarna ir rektovaginaliné pertvara (18).
Rektovaginaliniai endometrioziniai implantai daznai yra gimdos kaklelio ar uZzpakalinés maksties
dalies pazeidimy tesinys, taciau jie gali apimti ir vien rektovaginaling pertvarg be sarysio su gimdos
kakleliu. Sie implantai daZniausiai pasireikia nedideliais, maksties i§tyrimo metu ap&iuopiamais
mazginiais pazeidimais (14).

Maksties  gilioji endometrioz¢ dazniausiai bilina neatsiejama nuo implanty
retrocervikalingje srityje ar rektosigmoidinéje gaubtingje Zarnoje, taCiau retais atvejais galima

stebéti ir pacCios maksties pazeidimg. Dazniausiai paveikiamos Sio organo vietos - virSutinis
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maksties trec¢dalis ir uzpakalinis skliautas. Jprastai maksties sienelés implantai biina sustor¢j¢ arba
mazgiski, bet gali turéti ir polipoiding struktiirg (14).

Rektosigminés gaubtinés zarnos GE yra labiausiai paplitusi endometriozés lokalizacija i§
visy zarnyno segmenty (65,7%) ir daznai turi ry$j su kitais endometrioziniais dubens pazeidimais
(19). Anatomiskai rektosigmoiding gaubting Zzarng sudaro keturi intraperitoniniai sluoksniai:
serozinis, iSorinis iSilginis raumeny, vidinis Ziedinis raumeny ir gleiviné. Endometrioziniai
implantai daZniausiai invazuoja serozinj sluoksnj, bet gali jsiskverbti ir gilesnius sluoksnius. Labai
retais atvejais biina pazeidziama gleiving, dél ko kyla ciklinis kraujavimas i$ tiesiosios zarnos (14).

Gilioji endometrioz¢ yra progresuojanti liga, taciau, del paveluotos diagnostikos, ligos
tolimesnis progresavimas pacienciy ligos sekimo laikotarpiu nepastebimas (1). Taciau, klinikinés
apzitros metu jvykus pazeidimui, endometriozés Zzidiniai gali reaktyvuotis ir pratgsti augimo
procesa. Taip pat, kai kurie endometrioziniai pazeidimai (<1%) gali biti labai greitai
progresuojantys. Néstumo metu gilieji pazeidimai gali progresuoti ir perforuoti Zarnyng, gimda ar
Slapimo pisle (20).

Giliosios endometriozés riisis bei liauky ir stromos paplitimas uz gimdos riby labai skiriasi
priklausomai nuo augimo vietos. HistologiSkai GE biity galima iSskirti j gerai diferencijuota
liauking, gryng stromos ar gryng liauking arba misrios diferenciacijos, bei gryna nediferencijuota
liauking struktiira, su kuria dazniausiai ir yra siejama gilioji infiltruojanti endometrioze (12).
Manoma, jog tokie nediferencijuoti endometrioziniai pazeidimai atsiranda dél audiniy atsparumo
slopinanciam pilvapléves skyscio poveikiui, dél kurio Sie Zidiniai gali prasiskverbti dar giliau.

Taip pat svarbu pabrézti, kad su GE yra siejamas fibromuskulinis komponentas, sudarantis
didZiaja dalj endometrioziniy pazeidimy (3). Fibrozinis audinys formuojasi ekstralastelinés matricos
komponentams susikaupus pazeistame audinyje ir aplink ji. Audiniy paZeidimas inicijuoja
trombocity aktyvacija, del kurios vyksta jy agregacija ir fibrino kreSulio susidarymas. Tuo paciu
metu aktyvuojami makrofagai ir miofibroblastai, kurie sustiprina uzdegiminj atsaka. De¢l Sios
kaskados padidéja transformuojancio augimo faktoriaus beta (TGF-f) ir kolageno nusédimo lygis.
Toks uzdegiminis atsakas skatina efektoriniy lasteliy dauginimasi ir aktyvavima, palengvindamas
barjerinés funkcijos atkiirimg ir neoangiogenezg. O prie besiformuojancio rando véliau prisijungia ir
miofibroblastai. Taigi, lygiyjy raumeny proliferacija ir fibrozinio audinio augimas lemia kiety
mazgeliy susidaryma (14).

Esant giliajai endometriozei estrogeno receptoriai (ER) ir progesterono receptoriai (PR) yra
ne tik liaukose ir stromoje, bet ir lygiuosiuose raumenyse (12). Pagrindinis GE bruozas yra
priklausomybé nuo estrogeny, kadangi per didel¢ aromatazés (CYP19A1) ekspresija
endometrioziniuose pazeidimuose skatina padidéjusia vieting estrogeny gamybg i§ androgeny (3).

Tyrimuose stebimas padidéjes estrogeny kiekis paciame endometrioziniame audinyje, nepaisant
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normalaus hormono kiekio pacien¢iy organizme (21). Toks lokalus E aktyvumo padid¢jimas lemia
uz gimdos riby esan¢io endometriumo augima ir islikima bei sustipréjusia ligos simptomatika.

Atsparumas progesteronui yra dar vienas svarbus GE poZymis, susij¢s su sumazgjusia
progesterono receptoriy ekspresija. Dél sumazéjusio promotoriaus metilinimo, endometrioziniuose
pazeidimuose yra skatinama ER 3 ekspresija (12). Atliktuose tyrimuose stebima, jog ER f slopina
ER o ekpresija, todél jprastiné progesterono receptoriy stimuliacija estradioliu pasikeifia | jy
inhibicija (22)2025-05-08 22:53:00. Sis mechanizmas lemia endometrioziniy pazeidimy atsparuma
progesterono poveikiui. Bitent atsparumas progesteronui lemia sumazéjusia HSD17B2,
dalyvaujancio estradiolo virtime | silpnesn¢ forma — estrong, aktyvacija (3). Taip pat nepakankamas
PR poveikis blogina prieSuzdegiminiy ir profibroziniy citokiny (TNF-a, IL-6 ir TGF-B) slopinima,
todél nebeiSvengiama endometriozinio pazeidimo fibrozé ir imuninés sistemos atsakas (21). Be to,
epigenetiniai pokyciai, tokie kaip PR geno promotoriaus hipermetilinimas, padidina atsparuma
progesteronui, o mikroRNR gali dar labiau moduliuoti PR ekspresija ir susijusius kelius (23).

Sergant endometrioze, organizme yra stebimas padidéjes pagrindiniy prieSuzdegiminiy
citokiny (IL-1pB, IL-6, IL-33 ir TNF-a) kiekis. Padidéjusi IL.-33 koncentracija yra asocijuojama su
GE pazeidimais (12). Tyrimuose pastebéta, jog padidéje IL-6 ir IL-8 lygiai yra siejami su kiausidziy
endometrioma, bet ne su GE, taigi tai galéty biiti vienas i§ ligos skryningo biidy. Minéti citokinai
dalyvauja endometriozés progresavime ir veikia lasteliy diferenciacijg bei proliferacija (3).

Taip pat pastebéta, jog pilvaplévés oksidacijos baltymy produktai padidéja esant GE
pazeidimams (3). Disbalansas tarp reaktyviyjy deguonies rusiy (ROS) ir antioksidanty sukelia létinj
uzdegiminj atsaka pilvapléves ertméje ir galiausiai prisideda prie fibrotiniy procesy (24). Be to,
ROS prisideda prie vietinio audiniy naikinimo ir didina ne gimdoje esancio endometriumo
susidaryma. Endometriozinése lgstelése nustatyti ROS Zymenys yra susij¢ su DNR pazeidimu,
uzdegimu ir Igsteliy disfunkcija bei dalyvauja kontroliuojant endometriumo lasteliy proliferacija
(25).

Po invazijos endometrioziniu audiniu suaktyvéja angiogenez¢, kurig inicijuoja matricos
metaloproteinazés (MMP) - did¢ja endotelio lasteliy stimuliacija ir Igsteliy proliferacija (3). Taip
pat, d¢l MMP padidéja VEGF biologinis prieinamumas. Angiogenez¢ taip pat skatina
proangiogeniniai citokinai (IL-1B, IL-6, IL-8 ir IL-17A). Interleukinas (IL)-6, esant (IL)-1p,
stimuliuoja angiogenez¢ padidindamas angiogeninius faktorius neutrofiluose. IL-8 didina ne
gimdoje esanciy implanty neovaskuliarizacija, daugéja kraujagysliy endotelio augimo faktoriaus
(VEGF) lygis (26). Endometriumo lastelés, esancios tiesiosios Zarnos sieneléje, ekspresuoja itin
didelj VEGF kiekj (12). Angiogenez¢ yra reguliuojama estrogeny ir progesterono.

Normaliame endometriume gimdoje kiekvieno ciklo metu apoptozé lemia audiniy

atsinaujinimg, taciau sergant GE, regurgitavusios endometriumo lgstelés neturi programuotos
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lasteliy zuties mechanizmy ir gali iSgyventi bei jsiskverbti i pilvapléve (12). Sutrikusig apoptozés
reakcija nulemia audinio atsparumas progesteronui bei sustipréjes estrogeny antiapoptozinis
signalas. Makrofagai taip pat sukelia endometriumo lgsteliy antiapoptoze ir iSskiria tam tikrus
citokinus, dél kuriy i pilvaplévés ertme patenka dar daugiau makrofagy (3). Taigi, dél per didelio
makrofagy aktyvumo uz gimdos riby esan¢io endometriumo Igstelés iSgyvena ir sukelia pazeidimus.

Taip pat svarbu paminéti, kad vietiniai uzdegiminiai, hormoniniai ir angiogenetiniai
mechanizmai lemia ir neurony augimg (12). Nervy skaidulos, esanios endometrioziniuose
implantuose, veikia centrinés nervy sistemos (CNS) nugarinés Saknies neuronus, taip didindamos
skausmo suvokimg. GE pazeidimai pasizymi tankiai i§sidésCiusiomis nervinémis skaidulomis, o tai

koreliuoja su padidéjusiu skausmu.

1.5. KLINIKINIAI POZYMIAI

Moterims, sergan¢ioms giligja endometrioze, biidinga tanki endometrioziniy pazeidimy
inervacija nervinémis skaidulomis, kuri lemia sunkesne ligos simptomatikg (12). GE gali pasireiksti
Jvairiausiais simptomais: nevaisingumu, nuovargiu, dismenor¢ja, dispareunija, virSkinimo trakto
problemomis bei timiu dubens, apatinés pilvo dalies ar net nugaros bei galvos skausmu (3). Svarbu
paminéti, kad dubens skausmas gali biiti létinis, o ne tik ciklinis menstruacijy metu. Pasak
Koninckx, skausmo intensyvumas priklauso nuo gylio, | kurj jsiskverbia pazeidimai, taciau
nepaisant to, daugeliu atvejy endometrioziniy pazeidimy dydis nekoreliuoja su simptomy sunkumu
(14). Tokie tmiis simptomai sergan¢ioms moterims gali sukelti nuotaikos svyravimus, socialinio
gyvenimo problemas ar net sumazéjusia saviverte.

Klinikiniu pozitiriu, endometriozé turéty biiti apsvarstoma kiekvienai reprodukcinio
amziaus moteriai, iSsakanciai dubens skausmus ar besiskundzianc¢iai nevaisingumu. Taciau, esant
nespecifiniams simptomams, liga gali buti klaidingai diagnozuojama, kadangi létinis dubens
skausmas yra budingas ir kitoms ligoms, tokioms kaip dirgliosios Zarnos sindromas, intersticinis
cistitas (skausmingos Slapimo piislés sindromas) ar pasikartojantis cistitas (pernelyg aktyvi Slapimo
pusle).

Klinikinis GE pasireiskimas priklauso anatominés ligos lokalizacijos. Esant Slapimo pislés
endometriozinei, gali pasireiksti dizurija, hematurija, daZnas §lapinimasis ir didelis noras, deginimo
pojtis, diskomfortas ir skausmas vir§ gaktos, o taip pat ir Slapimo nelaikymas (4,14). Ligai esant
Slapimtakiuose, gali biti i§sakoma dismenoréja, dispareunija, dizurija Sony skausmas ar net nebiiti
jokios simptomatikos. Esant apvaliyjy rais¢iy GE, pacientés gali skystis skausminga apciuopiama
kirksnies mase (iSoringje raisciy dalyje), nespecifiniu dubens skausmu (vidingje raisciy dalyje) (14).

Endometriozei esant retrocervikalinéje srityje ir gimdos-kryzmens raiS¢iuose, gali pasireiksti
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skausmo simptomai, dispareunija. Sergant maksties GE, bus iSsakoma dismenor¢ja, dispareunija,
tepimas po lytiniy santykiy, uZsitgsusios menstruacijos, nereaguojancios j medikamentinj gydymg ir
sukeliancios anemija, létinis dubens skausmas ir pilvo jautrumas (27). Esant rektosigminés
gaubtinés zarnos endometriozei, gali pasireiksti skausmingas tustinimasis, dischezija, diaréja, pilvo
putimas, viduriy uzkietéjimas, Zarnyno spazmai ar Zarnyno nepraecinamumas. O Douglaso maiSelio
GE atveju gali buti skundziamasi dischezija (15).

ISskirtinais atvejais liga gali vystytis ir uz dubens riby, tokiu atveju skausmas bus specifinis
tai lokalizacijai. Esant krutinés Igstos-diafragminei endometriozei, gali pasireiksSti kritinés
skausmas, vyraujantis desin¢je puséje, menstruacinis skausmas, susijes su menstruacijomis, kartais
jradijuojantis | ranka, pneumotoraksas, dusulys, hemoptizé¢ (14,28). O susirgus sédmeninio nervo
GE gali biiti iSsakoma ciklin¢ iSalgija, nugaros skausmas, sédmeny skausmas, jradijuojantis j
nugarin¢ Slaunies dalj ir Sonin¢ blauzdos sritj, teigiamas Laségue'o pozymis, jutimo praradimas,
refleksy pakitimai, raumeny silpnumas ar net pareze (14).

Svarbu paminéti, kad GE simptomai jvairuoja priklausomai nuo lytiniy hormony kiekio ir
daznai paiim¢ja menstruacijy metu (15).

Gilioji endometriozé gali sukelti didele psichosomating ir socialing nasta. Bent trecdalis
endometrioze serganciy pacienty kencia nuo psichikos sutrikimy (3). Atlikti tyrimai parode, jog liga
sergancios pacientés turi didesn¢ rizika susirgti depresija, generalizuotu nerimo sutrikimu ir
potrauminio streso sutrikimu (29). Taip pat pastebéta, jog §i liga mazina bendrg pacienty gyvenimo
kokybe ir psichosocialing gerove (3).

Dar svarbu paminéti, jog naujausiy tyrimy metu buvo nustatytas rySys tarp migrenos ir
endometriozés (30). Juose pastebéta, jog migrena sergan¢ioms moterims dazniau pasireiskia sunki
adenomiozé ir uzpakaliné bei priekiné giliai infiltruojanti endometriozé, o jos yra didesnéje rizikoje
susirgti kiauSidziy endometrioma ir giliai infiltruojancia endometrioze (3,30). Taip pat stebima, kad
migrena yra daznesné moterims, serganc¢ioms endometrioze.

Mazdaug du trec¢daliai endometrioze serganciy motery patiria seksualing disfunkcijg, kuri
apima ne tik gilig dispareunijg (31). Dispareunija yra dazna §ia liga serganciy motery problema, kuri
paveikia mazdaug 32-70% serganciyjy (3). Taciau skausmas santykiy metu néra vienintele
seksualinés funkcijos sutrikimo priezastis. Endometriozeé taipogi gali smarkiai paveikti socialing

saveika ir romantinius santykius.

1.6. DIAGNOSTIKA

Giliosios endometriozés diagnostika yra pagrista klinikiniu ir fiziniu iStyrimu,

instrumentiniais tyrimais (ultragarsu, MRT ir laparoskopiniu pazeidimy nustatymu, atliekant
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biopsija ir histologinius tyrimus (4). Taciau svarbu suprasti, jog esant besimptoméms pacientéms ar
esant nepakankam rySiui tarp endometrioziniy pazeidimy sunkumo ir simptomy intensyvumo
daznai sudétinga jvertinti moteris kliniskai ir nustatyti diagnozg.

Pirmiausia, sergant giligja endometrioze yra svarbu jvertinti anamnezés duomenis,
atkreipiant didelj démesj i iSsakomus simptomus — dismenor¢ja, dispareunija, dizurija, dischezijg ir
létin] dubens skausma, bei jvertinant pacien¢iy amziy, igj, svori, etnin¢ kilme¢, buvusiy néStumy bei
gimdymy kiekj, atliktas endometriozés operacijas bei taikytus kitokius gydymo metodus, Sios ligos
atvejus Seimos istorijoje ir nevaisinguma (7). Taciau pastebéta prasta sgsaja tarp pacienciy iSsakomy
skundy ir pazeidimy sunkumo, kas lemia sudétingg kliniking diagnostika (32). Taip pat svarbu
pridurti, kad nuo 2% iki 50% motery gali sirgti asimptomine ligos forma (7). Surinkus pacientés
anamnez¢, svarbu atlikti pilvo ir dubens palpacija. Bimanualin¢ vezikouterininio ir Douglaso
maiSeliy bei gimdos priedy palpavimas gali atskleisti iSskirtinai skausmingas GE budingas vietas
(33). Procediiros metu labai svarbu stebéti pacienciy veido iSraiSka, kadangi ji gali iSduoti
intensyviausio skausmo vietas, taip padedant nustatyti ligos sunkumo laipsnj.

Véliau seka fizin¢ apzilira, apimanti maksties skliauto jvertinimg praplétus ja skétikliu.
Bitent GE atveju, fizinés apzituros tikslumo jvertinimui triksta nemazai duomeny. Vieno
retrospektyvaus tyrimo duomenimis, jprastiniy apziiiriy metu GE buvo aptikta tik 36% i§ 140
serganciyjy motery (7). Be to, klinikinj tyrimg dar labiau apsunkina didelis miofascialiniy trigeriniy
taSky paplitimas dubens dugne GE sergan¢ioms moterims, lemiantis stipry skausma ir ribojantis GE
lokalizacijos jvertinima.

Néra kraujo tyrimy, kurie patvirtinty GE diagnoze, taciau kiausidziy vézio Zymuo Cal25
gali biiti naudingas pooperaciniam pacienciy stebéjimui, kadangi daZniausiai po operacijos stebimas
jo sumazé¢jimas, o padidéjimas nustatomas ligai atsinaujinus ar progresuojant (33). Taip pat,
nerviniy skaiduliy zymuo PGP9.5 ir hormoninis zymuo CYP19 ligos diagnostikoje parodé daug
zadanciy rezultaty, taciau triksta duomeny ir jrodymy $iy tyrimy veiksmingumui patvirtinti.

Nors galutiné GE diagnozé yra pagrista laparoskopija arba chirurgija su histologiniu
endometriumo liauky ir (arba) stromos patikrinimu, planuojant gydyma biitina atlikti vaizdinius
tyrimus. Pirmos eilés vaizdinis tyrimas, naudojamas GE diagnostikoje, yra TVE. Sis tyrimas
populiarus dél jo prieinamumo ir sglyginai Zemos kainos. Stebint ir apraSant GE pazeidimus,
svarbu iStirti ir pilvapléve del pavirSiniy implanty, gimda dél adenomiozés ir kiauSides dél
endometriomy. Taip pat turéty biiti atliekama ir inksty echoskopija, siekiant pastebéti hidronefroze,
kuri gali buti asimptome ir pakenkti inksty funkcijai.

Atliekant TVE endometrioziniai pazeidimai yra stebimi kaip jvairaus dydzio, lygiais ar
nepastoviais konttirais, hipoechogeniSki ar izoechogeniski solidiniai mazgai arba kaip

hipoechogeniSkas Zarnyno, maksties ar Slapimo piislés sienelés sustoréjimas. Remiantis atliktais
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tyrimais, GE pazeidimai daZniausiai stebimi uzpakalingje srityje, apimancioje torus, gimdos-
kryzmens raiscius, maksti, rektovaginaling pertvara, Douglaso maiselj ir tiesigjg bei gaubting zarng
(7).

Torus uterinum endometriozinis pazeidimas vaizdiniuose tyrimuose retai pastebimas,
kadangi sudétinga jvertinti uzpakaling gimdos sienele. Jis gali biiti matomas kaip mazginis
hipoechogeniskas sustoréjimas, esantis uz gimdos kaklelio vir§ uzpakalinés maksties sienelés.

Gimdos-dubens raisc¢iai dazniausiai néra pastebimi atliekant TVE, taciau gali buti laikomi
endometrioziskai paZeistais, kai subperitoniniame riebaliniame sluoksnyje, dazniausiai uz maksties
skliauto, yra stebimas lateralinis, hipoechogeninis, reguliarus ar nereguliarius linijinis sustoré¢jimas
(18) (1 paveikslas). Bendras jautrumas ir specifiSkumas neseniai atliktose USL endometriozés

metaanalizése sieké atitinkamai 53—64% ir 93-97% (7).

1 paveikslas. Gimdos-kryZmens rais¢iy endometriozé taikant TVE ir MRT (Bazot et al. 2017). (A) TVE matomas mazas
hipoechogeniskas mazgelis (rodykl¢), esantis uz maksties (V) ir nutolgs nuo tiesiosios ir gaubtinés zarny, jrodantis USL pazeidima
sergant GE. (B) Kitos pacientés TVE su gimda retrofleksinéje padétyje (RU) asinio jstrizinio T2 sekos magnetinio rezonanso tyrimo
metu stebimas linijinis nereguliarus sustoré¢jimas kairiajame gimdos-kryZmens raistyje (stréle).

Neseniai atliktuose tyrimuose nutarta, kad echoskopijos metu RVS GE yra nustatoma
aptikus mazgus ar mases, esancias zemiau horizontalios plokStumos, kuri eina per apating gimdos
kaklelio uzpakalinés liipos krasta (po pilvapléve) (18) (2 paveikslas). Sios srities TVE jautrumas ir
specifiskumas sieké 49-88% ir 98-100% (7).
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2 paveikslas. Maksties ir rektovaginalinés pertvaros endometriozé taikant TVE ir MRT (Bazot et al. 2017). Gerai matomoje TVE
(A) ir (B) sudrumstoje (VO) sonografiniu geliu stebimas su maksties sienelés sustoréjimu (dviguba rodyklé) susijgs
hipoechogeniskas mazgas (rodykl¢) virSutingje hiperechogeniskoje tiesiosios zarnos pertvaros dalyje (iSlenkta rodykle). (C) Kitos
pacientés MRT, turincios retroversinés padéties gimda (RU), taikant sagitalinj T1 magnetinio rezonanso vaizdinima su riebaly
slopinimu, stebimas maksties sienelés sustoréjimas (rodyklé) su T1 didelio signalo intensyvumo déme, biidinga maksties
endometriozei.

Maksties endometriozé yra diagnozuojama esant uzpakalinés maksties dalies arba jos
skliauto sustoréjimui (>5 mm), nepriklausomai nuo apvaliy neechogenisky cistiniy sri¢iy (18). TVE
jautrumas ir specifiSkumas vertinant maksties GE buvo atitinkamai 57% ir 99% (7).

Zarnyno endometriozinis paZeidimas yra nustatomas radus j sienele jsiskverbusig
netaisyklinga hipoechogeniska mas¢ su hipoechogeniskais ar hiperechogeniskais zidiniais arba be
ju. Nenormali audiniy mas¢ gali biiti matoma vietoje jprastinio hipoechogenisko zarnyno
raumeninio sluoksnio (3 paveikslas). Sios srities GE gali biiti izoliuota, daugiazidininé (tame
paciame zarnyno segmente esantys daugybiniai pazeidimai) arba daugiacentriSka (skirtinguose
zarnyno segmentuose esantys daugybiniai pazeidimai) (18). Rektosigminés srities GE nustatyme
TVE jautrumas ir specifiSkumas yra atitinkamai 90% ir 96% (7). Taip pat su Sios lokalizacijos GE

daznai gali biiti siejamas Douglaso maisSelio iSnykimas.

3 paveikslas. Rektosigminés gaubtinés zarnos endometriozé taikant TVE ir MRT (Bazot et al. 2017). (A) Pacientei, turin¢iai gimda
anteversio padétyje (AU), taikant TVE stebimas didelis netaisyklingas hipoechogeniskas pazeidimas, patvirtinantis rektosigminés
gaubtinés zarnos endometriozg (rodyklés). Kitos pacientés MRT, taikant (B) sagitalinj ir (C) aSinj T2 sekos MRT, matomas uz
gimdos (U) esantis didelis hipointensyvus pazeidimas (rodyklés), susijgs su rektosigminés gaubtinés zarnos endometrioze. Visais
atvejais gimda ir rektosigminé gaubtiné zarna yra sulipg, o tai lemia visiSka Douglaso maiSelio sunaikinimg (didelé rodykl¢). Be to,
Sis GE pazeidimas jtraukia ir parametriuma, dubens sieng bei visceraling fascija (taskinés rodykleés).

23



Endometriozinius pazeidimus galima aptikti ir priekin¢je dubens dalyje. Ja sudaro
(7).

Slapimo piislés GE dazniausiai paveikia §io organo skliauta, o endometriozinis pazeidimas
nustatomas sieneléje radus hipoechogeniSska arba izoechogeniSska mazgelj, su ar be cistiniy
pazeidimy. Slapimo pislés GE sergandioms pacientéms TVE tyrimo jautrumas yra 55%, o
specifiskumas siekia 93,5% (34). Vezikouterininio maiselio GE TVE specifiskumas yra apie 100%,
taciau jautrumas siekia vos 16,7-33%, kadangi mazi pazeidimai $iuo metodu yra sunkiai pastebimi,
o gerai aptinkami yra tik cistiniai pilvaplévés implantai (7). Apvaliyjy rais¢iy endometriozés
paplitimas siekia 4,3-13,8%, taciau truksta duomeny jvertinti TVE jautrumg ir specifiSkuma (7).

Galiausiai, itin retai, GE pazeidimai yra apraSomi ir Soninéje srityje, apimanciame
parametriuma, Slapimtakj, visceraling fascijg ir lateraling dubens sieng. Lima et al. tyrimo metu
pasitilyta Slapimtakiy endometrioze jtarti stebint 1,7 cm ir didesnius USL mazgelius (35). Pateman
et al. duomenimis Slapimtakiy GE diagnostikoje stebimas 92% jautrumas ir 100% TVE
specifiSkumas (36). Parametriumo ir visceralinés dubens fascijos GE nustatyme TVE jautrumas ir
specifiSkumas nebuvo jvertintas esant duomeny trilkumui.

Kitas, nuo giliosios endometriozés diagnostikos neatsiejamas vaizdinis tyrimas yra MRT.
Pacientéms, kurioms atlikta transvaginalin¢ echoskopija nebuvo informatyvi, MRT yra taikomas
kaip antros eilés prieSoperacinés diagnostikos metodas (7,37). Siuo metu MRT yra laikomas
geriausiu vaizdinimo metodu endometriozei nustatyti, nes jis lemia patikimg giliai infiltruojancios
endometriozés diagnostika (14). Taikant §j tyrima, GE yra nustatoma, kai T1 ir T2 sekose yra
stebimi hipointensiniai ir (arba) hiperintensiniai implantai ar audiniy masés, esantys torus uterinum,
gimdos-kryzmens rai$¢iuose, makstyje, rektovaginalinéje pertvaroje, rektosigminéje gaubtingje
zarnoje, Douglaso maselyje, parametriume, Slapimo pisl¢je ir apvaliuosiuose raisciuose (7). GE
budingi kieti endometrioziniai mazgai, susidar¢ dél lygiyjy raumeny proliferacijos ir pluostinio
audinio augimo, MRT T2 sekose yra matomi kaip hipointensyvios mazginés struktiiros su
netaisyklingais arba zvaigzdiniais krastais (14). T1 sekos vaizduose nekraujuojancios
endometriumo liaukos daZniausiai rodys homogeninj signalo intensyvuma, taiau atsiradus
raudonyjy kraujo kiineliy ekstravazacijai i§ liauky lataky i aplinking stroma, Sie nedideli
kraujavimai gali buti pastebimi kaip mazos hiperintensyvios démes (4 paveikslas). Taciau, esant
giliajai infiltruojanciai endometriozei, skirtingai nuo kity endometriozés formy, yra maZesné
tikimybé stebéti hiperintensinius zidinius T1 sekos vaizduose, kadangi aplinkiné pluostiné reakcija
ir lygiyjy raumeny proliferacija gali slopinti ciklinj kraujavima i§ ne gimdoje esanc¢io endometriumo
liauky lataky (14). Nisenblat et al. metaanalizés duomenimis MRT tyrimo jautrumas ir

specifisSkumas siekia atitinkamai 94% ir 77% (7).
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4 paveikslas. Giliai infiltruojanti endometriozé stebima 48 mety moteriai (Foti et al. 2018). (a) Sagitaliniame riebaly signala
slopinanéiame T1 sekos vaizde matomas endometriozinis mazgas (rodyklés), isiskverbiantis j priekinés tiesiosios zarnos sienelés
raumeninj sluoksnj. Pazeidimo viduje stebimi hiperintensyvis zidiniai (trikampiai), parodantys hemoraginj turinj. (b)
Mikrofotografijoje (H&E 200x) matomas endometriozés zidinys su rySkiu kraujavimu. (c) Sagitaliniame T2 sekos vaizde stebimas
daugiausiai hipointensyvus (rodyklés) kietas endometriozinis pazeidimas, kurio viduje yra nedideli hiperintensyvis cistiniai zidiniai,
parodantys i$siplétusias endometriumo, esancio uz gimdos riby, liaukas (trikampiai).

Gilus endometrioziniai retrocervikalinés srities pazeidimai T2 sekos vaizduose daznai
matosi kaip blogai apibréztas infiltracinis hipointensinis audinys, esant liaukinio audinio gausai ir
fibrozinio komponento trilkumui, pazeidimai gali biiti stebimi nepastoviu intensyvumu, o T1 sekos
vaizduose - gali rodyti dideli intensyvuma (14). I veng suleidus kontrastinés medziagos iSryskeéja
kietasis liaukinis komponentas.

Rektovaginalinés pertvaros GE implantai MRT T2 sekose rodo maza signalo intensyvuma,
o tyrimo jautrumas ir specifiSkumas neseniai paskelbtoje metaanalizéje sieké atitinkamai 82-86% ir
77-84% (7,14).

Atliekant MRT vaizdinj tyrima, maksSties endometriozés implantai rodo mazg signalo
intensyvumg T2 sekos vaizduose (14). D¢l cistiniy zony gali buti stebimas daugialypis vaizdas, o
lokulés, dél jose esanciy poiimiy kraujo produkty, gali rodyti hiperintensinj turinj T1 sekos
vaizduose (27). Atliktoje metaanalizéje MRT jautrumas ir specifiSkumas diagnozuojant maksties ir
uzpakalinio skliauto endometrioze buvo atitinkamai 77-82% ir 82-97% (7,14).

MRT tyrimo metu endometrioiziniai pazeidimai priekingje tiesiosios Zarnos sieneléje
daznai stebimi piramidés formos - jy pagrindas yra tiesiosios zarnos sieneléje, o galiukas nukreiptas
1 gimdos kaklelj. Pazeidimo Serdis, lyginant su raumeniniu sluoksniu, rodo izointensinj signala, o ja
dengiantis sluoksnis, esantis vidingje zarnyno dalyje, rodo T2 hiperintensinj signalg (5 ir 6
paveikslas). Esant trumpiems iSilginiams zarnyno sienelés pazeidimams gali biti stebimas gali biiti
stebimas ] vidy nukreiptas ,,grybo kepuré¢lés* augimo modelis (14). Neseniai atliktoje metaanalizeje

MRT jautrumas ir specifiSkumas Sios srities GE diagnostikoje buvo atitinkamai 83-92% ir 88-96%
(7,27).
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5 paveikslas. 48 mety moters, besiskundZiancios dismenoré¢ja, létiniu dubens skausmu ir su menstruacijomis susijusiu viduriavimu,
priekinés tiesiosios zarnos sienelés endometriozé (Foti et al. 2018). (a) sagitaliniai ir (b) jstriziniai frontaliniai T2 sekos vaizdai bei
(c) sagitaliniai ir (d) jstriziniai frontaliniai kontrastiniai riebaly signala slopinan¢ios T1 sekos vaizdai, kuriuose stebimas
endometriozinis mazgas (baltos rodyklés), jsiskverbgs j priekinés tiesiosios zarnos sienelés raumeninj sluoksnj. Implantas rodo
izointensinj signala, lyginant su raumenimis naudojant T2 ir T1 sekas, o Siek tiek stipresnis signalas iSoringje puséje (trikampiai a ir b
punktuose) atitinka pogleivio sustoréjima, kuris iSry$kéja po kontrastinés medziagos suleidimo j vena (trikampiai ¢ ir d). (e)
Mikrofotografijoje (H&E 40X) stebima raumeninio sluoksnio endometriozé (juodos rodyklés).

.

6 paveikslas. Tiesiosios Zarnos sienelés endometriozé 45 mety moteriai, besiskundZianciai cikline hematochezija, viduriy
uzkietéjimu, pieStuka primenanciomis iSmatomis ir Zzarnyno subokliuzijos epizodais, kuriai anksCiau buvo atlikta deSiniojo
Slapimtakio stentavimas (Foti et al. 2018). (a) Sagitaliniai ir (b) jstriziniai frontaliniai T2 sekos vaizdai bei (c) sagitaliniai ir (d)
istriziniai frontaliniai kontrastiniai riebaly signalg stiprinanéios T1 sekos vaizdai rodo endometriozinj pazeidima (baltos rodyklés),
isiskverbiantj | tiesiosios Zarnos sienelés raumeninj ir poodinj sluoksnj. Pazeidimas tesiasi iSilgai apie 7 cm ir lemia sunkia stenozg.
Pogleivis, iSsikiSes | tiesiosios Zarnos spindj, rodo hiperintensinj signala (juodos rodyklés a ir b). e) Mikrofotografijoje (H&E 25X)
matoma endometriozé pogleivyje (juoda zvaigztuté) ir raumeniniame sluoksnyje (balta zvaigzduté).
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Atliktuose tyrimuose Douglaso maiSelio GE nustatyme MRT jautrumas ir specifiSkumas
atitinkamai sieké 89% ir 94% (14).

Nesant patologijos normaliis USL MRT metu nestebimi arba matomi kaip plonos
taisyklingos pusapvalés hipointensinés virvelés, kylanc¢ios i§ Soninés gimdos kaklelio ir maksties
skliauto pusés bei besitgsiancios iki kryzkaulio. Esant USL GE, pazeidimai yra matomi kaip
mazgeliai raiS¢iuose arba vienpusiai ar dvipusiai hipointensiniai rai$¢io sustoréjimai su taisyklingais
ar netaisyklingais kraStais, o kraujavimo zidiniai T1 vaizduose rodys hiperintensinj signalg.
Dazniausiai pazeidziama USL sritis - proksimaliné medialiné, o sudétingesné diagnostika yra
pastebéta esant kairiojo raiS¢io GE, kadangi toje pus¢je daznai yra rektosigminé gaubtiné Zarna
(14). USL diagnostikoje MRT jautrumas ir specifiSkumas siekia 85-86% ir 80-84% (14,38).

Slapimo piuslés GE T2 sekos vaizduose rodys maZo intensyvumo signala, o T1 sekos
vaizduose - vidutinio intensyvumo, kuriuose hemoraginis turinys gali biti matomas kaip
hiperintensinés démés. Slapimo piislés GE implantai gali minimaliai i$ryskéti po kontrastinés
medziagos injekcijos. Sios srities endometriozés diagnostikoje MRT pasiekia 88-100% jautruma,
iki 97.9-100% specifiskuma (7,14,39).

v

Apvalieji raiS¢iai MRT tyrime identifikuojami kaip plonos struktiiros, turincios

v

(daugiau nei 1 cm), mazginés struktiiros, sutrumpgj¢ ir netaisyklingi. Skaidulinis audinys matomas
kaip hipointensyvus T1 ir T2 seky vaizduose, o hemoraginiai Zidiniai rodo hiperintensyvy signala
(14). Laisvo skys¢io buvimas aplink viding apvaliyjy rais¢iy dali gali buti netiesioginis
endometriozés pozymis. Deja, tac¢iau MRT tyrimo jautrumas ir specifiSkumas apvaliyjy raisciy
endometriozés diagnostikai nebuvo jvertintas (7).

Slapimtakio implantai T2 sekos MRT vaizduose stebimi kaip kieti, jj apgaubiantys mazo
intensyvumo mazgeliai spygliuotais krastais, sukeliantys Slapimtakio iSsiplétimg ir hidronefroze
(14).

MRT T2 tyrimo metu, parametriumo GE rodo maZo intensyvumo signalg, kartu stebint
dubens sienelés pazeidimg ir Slapimtakiy iSsiplétimg. Parametriumo morfologijos arba signalo
intensyvumo asimetrija gali biti GE pozymis (14). Atliktame tyrime, kuriame parametriumo GE
paplitimas populiacijoje sieké 14.5%, MRT jautrumas ir specifiSkumas buvo nustatytas 83,3% ir
98,6% (7).

Laparoskopinis tyrimas laikomas auksiniu diagnostikos standartu, nes leidzia vizualizuoti
ligos 1iSplitimg bei atlikus biopsija patvirtinti ja histologiskai, taciau klaidingai jvertinus
retroperitonines struktiras, tokias kaip nervai ir Slapimtakiai, galima gauti klaidingai neigiamus

procediiros rezultatus (40). Taip pat, jvertinus ligos iSplitima, Sios diagnostinés procediiros metu
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galima i§ karto imtis gydymo veiksmy — pazeidimy paSalinimo. Pasak Wykes et al., laparoskopijos
jautrumas siekia 94%, o specifiSkumas - 79% (7). Remiantis $iais autoriais, neseniai atlikta
Cochrane apzvalga, siekiant nustatyti pakaitinj testa, kuriuo biity galima iSvengti diagnostinés
laparoskopijos tyrimo, sergant dubens endometrioze (38). Nutarta, jog bet kuris vaizdinis tyrimas,
kurio jautrumas >95%, o specifiskumas >50%, atmeta diagnozg, esant neigiamam tyrimo rezultatui
(SnOUT testas), o testas, kurio jautrumas >50%, o specifiSkumas >95%, patvirtina diagnoze, esant
teigiamam tyrimo rezultatui (SpIN testas) (41). Taigi svarbu pergalvoti laparoskopinés diagnostikos
svarbg ir atsizvelgti | galimas rizikas, kylancias procediiros metu.

Be to, pries chirurgines sunkios GE, dazniausiai tiesiosios Zarnos, parametriumo, dubens
visceralinés fascijos ir Slapimtakio, intervencijas, galima naudoti jvairius papildomus vaizdinius
tyrimo metodus, tokius kaip daugiasluoksnés kompiuterinés tomografijos enteroklizé (MDCT-e) ir
MRT enterokliz¢ (MRT-e), KT kolonografija su kontrastine medziaga (MDCT), dvigubo kontrasto
bario klizmos (DCBE), siekiant iSsiaiskinti visas imanomas ligos lokalizacijas (7). Tokia metodika
yra naudinga, norint jvertinti chirurginiy operacijy sudétinguma bei galimy komplikacijy rizika.
Taciau kol kas néra apibrézty konkreciy indikacijy, taikant papildomus vaizdinius tyrimus. Taciau

$iy vaizdiniy tyrimy svarbai jvertinti dar triiksta papildomy tyrimy ir pakankamo kiekio duomeny.

1.7. GYDYMAS

Sergant GE, daznai biina sudétinga pasirinkti tinkamg gydymo metod. Terapinés
galimybés apima medikamentinj ir chirurgini gydyma, o sprendimas turéty biiti priimamas
remiantis pacientés ligos istorija, ligos stadija, simptomais ir jy sunkumu, noru pastoti ir asmeniniu
moters pasirinkimu (4).

Medikamentinis gydymas yra naudingas stabdant endometrioziniy pazeidimy augimg ir
skatinant jy regresija, o taip pat ir simptomy pager¢jima. Be to, farmakoterapija atlieka svarby
vaidmenj] laikotarpyje prie$ ir po chirurginio gydymo. Remiantis Europos Zmogaus reprodukcijos ir
embriologijos draugijos (ESHRE) gairémis, pirmos eilés gydymui naudojami progestinai ir
kombinuoti geriamieji kontraceptikai (COC), kurie skatina hiperprogestogening buiseng, kad biity
slopinama ovuliacija ir sumazéty endometrioziniy pazeidimy dydis (1 lentel¢) (42). Esant
nepakankamam pirmos eilés gydymui, kiauSidziy steroidy gamybai slopinti naudojamos antrosios
eilés priemonés - gonadotroping atpalaiduojancio hormono (GnRH) analogai (42). Treciosios eilés
gydymui gal buti skiriamas danazolis, slopinantis liuteinizuojan¢io hormono (LH) poveikj ir
steroidogeneze. Aromatazés inhibitoriai (Al) endometriozés gydyme néra veiksmingi, taciau,
vartojami kartu su kitais ovuliacija slopinanciais vaistais, jie gali mazinti vietinio estrogeno

sekrecija endometrioziniuose implantuose (4). Taciau, dél turimy duomeny apie Al poveikj
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trukumo, Sie vaistai turéty buti svarstomi tik esant atsparumui jprastiniam hormoniniam bei
chirurginiam gydymui (43). Taip pat medikamentinj gydyma gerinti ir praturtinti galima tinkamu
gyvenimo budu, dieta, kurioje gausu darZoviy ir omega-3 polinesociyjy riebaly rugsciy, ir mazinant
raudonos mésos, kavos kiekj ir alkoholio vartojimg (4). Be to, stebimas daug zadantis medziagy,
veikian¢iy mastocity funkcijg ir uzdegimag, vartojimas, o ypa¢ moterims, kurios negali taikyti
hormony terapijos arba nori ultramikronizuoto

pastoti. Tyrimuose pastebétas teigiamas

palmitoiletiolamilamido ~ (um-PEA) ir  komikronizuoto  palmitoiletiolanomido/polidatino
(m(PEA/PLD)) poveikis endometriozés lemiamiems skausmo simptomams bei gyvenimo kokybei
ir psichologinei savijautai, kadangi Sie vaistai mazina putliyjy lasteliy aktyvumg ir uzdegiminj

procesa (44).

1 lentelé. Medikamentinio giliosios endometriozés gydymo variantai

Vartojimas per burng; Veiksmingai palengvina Salutinis  poveikis -
injekcija | raumenj ar su GE susijusius nenormalus kraujavimas
poodj; priemongés, simptomus; ilgalaikis i§ gimdos, pykinimas,
ivedamos i gimda; odos saugumas; vartojimas per krity jautrumas, skysciy
pleistrai ar maksties burng susilaikymas, nuotaikos
ziedai. poky¢iai, veny
tromboembolijos rizika;
reikalingas ilgalaikis
vartojimas dél greito
skausmo  atsinaujinimo
nutraukus gydyma.
Dazniausias vartojimo Veiksmingas su GE Reikalinga papildoma
budas - injekcija | susijusiy simptomy hormony terapija  dél
raumenis;  vartojimas palengvinimui;  puikis neigiamo poveikio

per burng - GnRHant
(Elagolix).

Dazniausias  vartojimo
budas yra per makstj.

Vartojimas per burna.

rezultatai vartojant pries§
arba po operacijos, net
esant virskinimo
simptomatikai.

Veiksmingas su GE
susijusiems simptomams

palengvinti; gerai
toleruojamas

Slopina  tik  vieting
estrogeny gamyba
endometrioziniuose
implantuose; daug

zadantis poveikis stipraus
su endometrioze susijusio
skausmo malSinimui,
vartojimas per burng

(menopauzés simptomai,
kauly mineralinio tankio
sumazéjimas); negali bti
tesiamas ilgiau nei SeSis
meénesius del
hipoestrogenizmo rizikos;
ankstyvas simptomy
pasikartojimas nutraukus
gydyma.

Salutinis poveikis kyla
del  hiperandrogenizmo
(spuogai, hirsutizmas);
néra kontraceptinés
funkcijos.

Dar néra
naudojimui
praktikoje
endometrioze;
neveiksmingas, jei
nenaudojamas su kitais
vaistais, slopinanciais
ovuliacija

patvirtintas
klinikinéje
sergant
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Taip pat, Siuo metu yra tiriami ir kiti medikamentiniai metodai. Selektyviis progesterono
receptoriy moduliatoriai (SPRM) dél apoptoze skatinancio, prieSuzdegiminio ir lasteliy proliferacija
slopinancio poveikio gali turéti jtakos peliy endometrioziniy pazeidimy regresijai ir atrofijai (4).
Kalbant apie selektyvius estrogeny receptoriy moduliatorius (SERM), kurie mazina lasteliy
branduolio antigeno proliferacijg ir estrogeny receptoriy ekspresija endometriume, stebima daug
zadanCiy rezultaty peliy endometriozés gydyme (43). Taciau, nepaisant to, SPRM ir SERM
veiksmingumas GE gydymui dar turi biiti nustatytas zmonéms. Taip pat, atsizvelgiant |
endometriozeés patogenezés veiksnius, ligos gydymui buvo iSbandyti tokie vaistai, kaip anti-TNF-
alfa, ciklooksigenazés-2 inhibitoriai, augimo faktoriaus inhibitoriai ir endogeninés angiogenezés
inhibitoriai (4). Taciau vis dar triiksta klinikiniy jrodymy apie daugumos $iy vaisty veiksmingumg ir
sauguma.

Chirurginis GE gydymas yra skiriamas pacientéms, kurios nereaguoja i medikamenting
terapija, esant hormony terapijos kontraindikacijoms, simptomy sunkumui ar nevaisingumui. Sio
gydymo tikslas yra visiSkai iSnaikinti ligg ir pasiekti gerus ilgalaikius skausmo numalSinimo
rezultatus ir sumazinti pasikartojimy daznj, kartu stengiantis iSsaugoti susijusiy organy funkcing
anatomijg. Dazniausiai operaciniam gydymui yra taikomas laparoskopinis metodas, leidZiantis
jvertinti visas anatomines dubens struktiiras prie§ endometrioziniy pazeidimy Salinimag (4).
Chirurginés procediiros pasirinkimas priklauso nuo pazeidimo dydzio, infiltracijos laipsnio,
pazeidimy skaiciaus ir lokalizacijos (14).

Nedideli tiesiosios zarnos mazgeliai <1 cm, prasiskverbe tik j raumeninj sluoksnj ir
nesukeliantys spindZio stenozes, gali biiti pilnai pasalinami neatveriant Zarnyno (4,14). Pagrindinis
tiesiosios Zarnos skutimo privalumas yra galimybé gydyti zarnyno infiltracija, neatveriant Zarnos
sienelés (45,46). Komplikacijos apima atsitikting Zarnyno perforacija (2%), tiesiosios zarnos fistulg
(0,24%), intraoperacinj kraujavimg (0,08%) ir kateterizacija ne ilgiau kaip Sesias savaites (0,19%)
(50). Simptomy ir pazeidimy pasikartojimo rizika po Sios procediiros siekia <10% atvejy (4).

Mazy priekinés tiesiosios zarnos sienelés mazgeliy <3 cm, jsiskverbusiy | raumeninj
sluoksnj ir uzimanciy maziau nei trecdalj pazeisto Zarnyno trakto, Salinimui yra naudojamas
uzdaros operacijos metodas, leidziantis i3kirpti viso storio paZeista Zarnos sienelés dalj (14). Si
technika leidzia paSalinti lokalizuotus endometriozés mazgus ir sumazina pooperacines infekcines
komplikacijas, kadangi procediiros metu Zarnynas néra atveriamas.

Laparoskopiné rektosigminés gaubtinés zarnos rezekcija turéty buti atlickama esant
daugiazidininiams Zzarnyno pazeidimams, dideliems mazgams (>3 cm) arba stenozei (45,46).
DaZniausios $ios procediiros komplikacijos yra nesandarumas, po kurio atsiranda tiesiosios Zarnos

fistulé, kuriy daznis svyruoja nuo 1% iki 18% (4). Taip pat, Zarnyno endometriozés operacijos metu
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gali buti pazeidziami nervai, dél ko atsiranda simpatiné denervacija, lemianti naujai atsiradusj
pooperacinj viduriy uzkietéjima (47).

Slapimtakiy endometriozés chirurging procediira gali biti konservatyvi (ureterolizé) arba
agresyvesne (ureteroureterostomija, ureteroneocistostomija, nefrektomija). ISoriniai pazeidimai gali
biiti gydomi ureterolize, o esant vidiniams, reikia paSalinti paveikta segmentg (48).

Chirurginiam Slapimo piislés GE gydymui atliekama transuretriné rezekcija (TUR) ir
daliné cistektomija (segmentiné $lapimo piuslés rezekcija). Esant reikSmingiems endometrioziniams
pazeidimams, TUR ir laparoskopinés chirurgijos derinys leidzia pilnai pasalinti mazga, iSsaugoti
sveikg Slapimo puslés audinj ir pagerinti pacienciy gyvenimo kokybe (4).

Operacinis GE gydymas padeda numalSinti skausmo simptomus, o kai kuriuose Saltiniuose
pastebéta, jog po chirurginé intervencija didina spontaninio néStumo daznj (49). Pooperaciniai
endometriozes recidyvai pasitaiko retai ir yra siejami su nepilnu giliyjy endometrioziniy pazeidimy

pasalinimu (50).

1.8. VAISINGUMAS IR NESTUMAS

Nevaisingumas yra vienas pagrindiniy motery, serganc¢iy endometrioze, i§sakomy skundy.
Tai yra reprodukcingés sistemos liga, paveikianti vaisingo amziaus (25-49 m.) moteris, kurios negali
pastoti po dvylikos ar daugiau ménesiy nesaugiy lytiniy santykiy (51). Taciau pastebétas irodymy,
siejan¢iy GE su negaléjimu pastoti, trikumas. Manoma, kad moters vaisinguma gali lemti giliosios
endometriozeés rySys su kitomis endometriozés formomis, kadangi pavirSiniai endometriotiniai
implantai, endometriomos ir dubens sgaugos buvo rastos atitinkamai 61%, 50% ir 74% pacienty,
turin¢iy gilivosius endometriozinius mazgus (52). PavirSiniai pilvaplévés implantai gali iSskirti
uzdegiminius mediatorius pilvapléves skystyje, kurie gali pakenkti i§ kiausidziy iSéjusiam oocitui ir
jo apvaisinimui distalin¢je kiauSintakio dalyje . Saaugos gali iSkreipti dubens anatomijg ir trukdyti
kiauSintakiy funkcijai. Endometriomos gali paveikti folikulogenezg¢ ir oocity kokybg. PrieSingai,
gilieji pilvaplévés pazeidimai paprastai yra po sgaugomis, taigi su jais susij¢s vietinis uzdegimas
greiiausiai nepasieks pilvaplévés ertmés ir neturés poveikio pastojimo procesui. Taigi, galima
suabejoti, ar Sie pazeidimai turi jtakos vaisingumui. Kita vertus, GE gali turéti netiesioginj poveikj,
kurj sukelia seksualinés funkcijos sumaz¢jimas dél dispareunijos (52).

Be to, kadangi pagrindinis giliosios endometriozés simptomas yra skausmas, noras
susilaukti vaiky dazniausiai kyla tik sumazinus jo simptomatika, taigi yra sudétinga iSsiaiSkinti,
kiek motery, serganciy besimptome giligja endometrioze, yra vaisingos, ir kiek procenty nevaisingy

motery nenori pastoti, nes jaucia dubens skausma ar dispareunija.
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Taip pat, reikéty atkreipti démesj j giliosios endometriozés ir adenomiozés rysj, kadangi
pastebéta koreliacija tarp pastarosios ir nevaisingumo (52). Yra nemazai jrodymy, jog adenomiozé
dazniau diagnozuojama moterims, sergancioms giligja endometrioze, palyginti su kitomis Sios ligos
formomis. Atliktoje sistemingje apzvalgoje pastebéta, kad néStumo tikimybé po GE operacijos yra
Zymiai mazesné, jei kartu diagnozuojama ir adenomiozé (53).

Taigi, apibendrinant galima teigti, jog biitent kity endometriozés formy buvimas kartu su
giligja endometrioze, netiesioginis ligos poveikis bei patiriamas skausmas daro jtakg nevaisingumo
i8sivystymui. Moterys, sergancios GE, daznai gali iSsakyti nevaisinguma, taciau sunkumg pastoti
nebitinai nulems §i liga.

Taip pat labai svarbu atkreipti démesj, kokig jtaka nevaisingumui daro giliosios
endometriozés gydymas. Vercellini et al. tyrimo duomenimis, lyginant nevaisingumu
besiskundzianc¢iy motery, serganciy rektovaginaline endometrioze, néstumo tikimybe po operacijos
ir intervencijos netaikius, buvo nustatytas didesnis pastojusiy motery skaiCius i§ pasirinkusiy
netaikyti chirurginio gydymo (52). Kitame tyrime pastebéta, kad po gaubtinés ir tiesiosios Zarnos
GE operacijos néstumy daznis buvo 60,6%, i$ kuriy gyvais gimé 53,9% kudikiy (54). Ivairiy kity
Saltiniy duomenimis stebima, jog spontaninio néStumo daznis netaikant operacinio gydymo ir
taikant chirurging intervencija reikSmingai nesiskiria (55). Taigi, galima daryti iSvada, kad
operacinis gydymas neturi didelés jtakos spontaniniam néStumui.

Giliajai endometriozei yra buidingos akuSerinés komplikacijos — prieslaikinis gimdymas,
cezario operacija ir placentos pirmeiga, ta¢iau néra duomeny, jrodanciy operacijy, atlickamy pries
bandyma pastoti, nauda, norint iSvengti tokiy krastutiniy komplikacijy (56). Kai kuriuose tyrimuose
pastebéta, jog akuSeriniy komplikacijy rizika nesumazéjo po atliktos GE operacijos, o kituose
stebimas galimas komplikacijy rySys su buvusiomis operacijomis (56). Taigi, siekiant sumazinti
akuSeriniy komplikacijy rizika, patartina vengti GE operacijy, kadangi néra jrodyta jy nauda, o
Saltiniuose randama Zalg jrodanciy teiginiy.

Remiantis turimais duomenimis, nevaisingumo problemai spresti, sergant GE, yra taikomi
dirbtinio apvaisinimo metodai, kuriems priklauso IVF ir embriony perkélimas, ICSI, embriony
biopsija, PGT ir gamety bei embriony kriokonservavimas (51). Pagrindinis dirbtinio apvaisinimo
buidas, sergant endometrioze, yra IVF. Atliktame tyrime pastebéta, jog taikant §] metoda giligja
endometrioze sergan¢ioms moterims, néStumo daznis vidutiniSkai sieké 51% (52). Taip pat, svarbu
nustatyti ar GE neigiamai veikia IVF veiksmingumg bei ar operacija prie§ IVF taikyma turi
privalumy. Bianchi et al. tyrime, kuriame moterys rinkosi IVF taikyma be operacijos arba tyrimo
taikymg po chirurginés intervencijos, pastebéta, kad IVF procediira po operacinio gydymo buvo

s¢kmingesne, kadangi stebétas didesnis Siy motery pastojimo daznis nei operacijos atsisakiusioms

32



(52). Taciau, daznio skirtumas nebuvo toks reikSmingas, kad buity galima patvirtinti operacijos pries
IVF vertinguma norint pastoti.

IVF nauda, esant GE, gali biiti paaiSkinama tuo, jog $i procediira padeda apeiti anatominius
iSkrypimus ir galimai zalingg dubens aplinkg (pilvo ertmés skystj) (57). Taciau yra jrodymy, jog
GE, susijusi su kitomis endometriozés rii§imis, gali lemti mazesne¢ IVF sékmes tikimybe, kadangi
buvusios chirurginés kiausidziy intervencijos, serganc¢ioms kiausidZiy endometrioma, gali neigiamai
paveikti IVF rezultata dél pazeisto jy rezervo (58). Taip pat svarbu, jog neigiamg poveiki IVF
procedirai gali turéti ir patologiné gimdos peristaltika, sergant GE, sunkindama embriono
implantacija (52).

Taip pat labai svarbu pabrézti, jog IVF taikymas be operacinés intervencijos gali kelti
rizika GE sergancioms moterims, kadangi procediirai reikalinga kiauSidziy stimuliacija gali
paskatinti endometrioziniy pazeidimy augima, taip padidinant komplikacijy rizikg (52). Nors ir
labai retai, taciau Saltiniuose praneSama apie Zarnyno perforacijos, pneumotorakso ar netgi pilvo
kraujagysliy plySimo komplikacijas (59,60). Tafiau manoma, jog operacinis endometrioziniy
pazeidimy pasalinimas prie§ [VF turéty biti pateisinamas tik esant dideliam komplikacijy dazniui,
kurios $iuo metu iSsakomos tik itin retais pavieniais atvejais (52).

Taigi, remiantis turima informacija, galima teigti, kad operacinis GE gydymas neturi
didelés reikSmés motery spontaniniam pastojimui. IS kitos pusés, IVF metodas didina liga
serganCiyjy néstumo daznj. Prie§ dirbtinj apvaisinimg atliekamos chirurginés GE intervencijos
nauda néra iki galo jrodyta, o Saltiniuose randama ir operacijos Zalg jrodanciy teiginiy. Taciau
chirurginio gydymo pries IVF taikyma jtakos jrodymui dar triikksta duomeny.

Atsizvelgiant | medikamentinj GE gydyma, pastebéta, kad nors ir S§i terapija uzkerta
natiiralaus apvaisinimo kelia, ji néra nesuderinama su IVF metodu, kadangi vaisty skyrimas gali
biti laikinai nutrauktas taikant dirbtinj apvaisinima, o ilgalaiké¢ medikamentiné terapija pries IVF
taikyma gali net padidinti procediiros s¢kmés tikimybe (52).

Taip pat, be IVF yra taikoma ir ICSI metodika. Atliekant IVF, kiauSialgstés ir
spermatozoidai sudedami kartu, kad jvykty apvaisinimas, o naudojant ICSI, i kiekvieng kiauSinélj
ileidziamas vienas spermatozoidas (61). ICSI yra veiksmingas metodas esant vyry nevaisingumui,
kai buidingas prastas spermatozoidy skaicius ar judrumas.

Bet kokiu atveju, galutinis sprendimas turéty biiti priimamas pacios pacientés. Specialistai
privalo iSsamiai ir suprantamai informuoti moteris apie procediiry nauda bei galimas rizikas ir

komplikacijas.
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2. KLINIKINIS ATVEJIS

28 mety pacient¢ 2022-11-09 kreipési | Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky
(VUL SK) akuSere-ginekologe dél nevaisingumo, kuris tesiasi 4 metus.

Gyvenimo anamneze: vaikystéje sirgo meningitu, atlikta apendektomija.

Seiminé anamnezé: mama sirgo limfoma, kriities karcinoma.

Ligos anamnezé:

2020-08-23 moteriai atlikta vienpusé laparoskopiné deSinés kiausidés -cistektomija.
Operacijos metu deSinéje kiausidéje rasta apie 8-9 cm dydzio cistinis darinys, be iSaugy, uzpildytas
tirStu rudu turiniu. Darinys plySes, pilvo ertméje apie 150 ml cistos turinio. DeSinysis kiauSintakis,
kairé kiausidé ir kiauSintakis bei gimda - be pokyciy. Kepenys, taukiné ir Zarnynas — be poky¢iy.
Atlikus operacijg, jvertinus anamnezg, klinika, objektyvias apzitras, tyrimu rezultatus bei
operacijos radiniy duomenis, nustatyta klinikin¢ diagnoz¢ — N80.1 KiauSidés endometriozé.

2022-06-29 atlikta dubens organy magnetinio rezonanso tomografija. Tyrimo metu rastos
endometrioizinés cistos kiauSidése - padidéjusi kaire kiauside, abipus kiauSidése jvairaus dydzio
endometriomoms budingi aukSto T1 S1, Zemo T1 S1 cistiniai zidiniai su skys¢io-skysc¢io pavirsiais
be aiskiy matomy solidiniy komponenty — kairéje dauginés apie 52 mm dydzio, o deSin¢je viena
apie 18 mm dydzio. Abipus nedidelés folikulinés cistos. Taip pat rasti giliosios endometriozés
zidiniai rektouterining¢je dauboje — priekinéje rektosigminés gaubtinés zarnos dalyje (apie 26 mm
ilgyje — gilios invazijos pozymiai), uzpakalin¢gje gimdos sienel¢je — gimdos kiino
viduriniame/apatiniame trecdalyje subseroziskai apie 22 mm gylyje, gimdos kaklelio dorzalin¢je
sienel¢je — 15 mm ilgyje, maksties skliauto kairéje.

2022-07-28 atlikta laparoskopiné tiesiosios Zarnos rezekcija, kiausidziy cisty pasalinimas,
maksties skliauto ekscizija. Operacijos metu rasta deSin¢ kiauSidé su 4 cm endometrioma,
endometrioidiSkai pakitusi kair¢ kiausidé apie 8 cm dydzio, kiauSintakiai be matomy pakitimy.
Atlikus operacijg, jvertinus anamnezg, klinika, objektyvias apzitras, tyrimy rezultatus bei
operacijos radiniy duomenis, nustatyta klinikin¢ diagnoz¢ — N80.4 Tiesiosios Zarnos ir maksties
(rektovaginalinés) pertvaros ir maksties endometrioze.

Taip pat Zinoma, jog 2022-07-08 pacientés partneriui buvo nustatyta astenospermija.

Konsultacijos metu VUL SK atlikta transvaginaliné echoskopija - stebima gimda
anteversio padétyje, endometriumas 4,6 mm storio, deSin¢ ir kairé¢ kiauSidés normalios
echostruktiiros, stebima 8 antraliniai folikulai deSingje ir 4 kair¢je kiausidéje.

Pacientei atlikti kraujo tyrimai — TTH tirotropinas (mU/l): 2,444, LT4 laisvas tiroksinas
(mmol/1): 11,66, E2 estradiolis (pmol/l): 137, FSH folikulus stimuliuojantis hormonas (U/I): 5,1,
LH liuteinizuojantis hormonas (U/1): 3,96, PRL prolaktinas (mU/l): 234,2 — normos ribose, AMH

34



antimiulerinis hormonas (pg/l) 0,32 — Zemiau normos ribos.

Taigi, 4 metus esant poros nevaisingumui, vyro spermogramos pokyc¢iams, bei jvertinus
poros anamnez¢ ir atlikty tyrimy rezultatus (2020 m. patvirtinta endometrioze), suformuota
diagnoz¢é — N97.8 Kitos prigimties moters nevaisingumas, ir indikuojamas IVF/ICSI ciklas.

Pagalbinio apvaisinimo metu taikytas antagonisty protokolas, pacienté¢ stimuliuota alfa
gonadotropinais 300 TV, taikyta 10 stimuliacijos dieny.

2023-04-19 moteriai atlikta kiauSidziy punkcija - gauta 12 kiauSialgsCiy. Taikant IVF
metoda apsivaisino 10 kiausSialasciy, o i$ jy susiformavo 3 blastocistos.

2024-04-24 3-ig para po IVF procediiros | moters gimdg perkeltas 1 embrionas, taciau
pacientei pastoti nepavyko.

Po 2 ménesiy buvo suplanuotas Saldyty embriony perkélimas, buvo ruoSiama slopintame
cikle su estradioliu ir progesteronais. 2023-07-28 buvo perkelti 2 Saldyti embrionai, tafiau pacienté
nepastojo

2023-11-21 pacient¢ lankési VUL SK pas gydytoja endokrinologa dél skydliaukés
patologijos.

2023-06-28 atliktuose kraujo tyrimuose — TTH (mU/l) 4,927, nuo to laiko vartojo
levotikroksing 50 mcg x 1. Konsultacijos metu atlikti kraujo tyrimai: TTH tirotropinas (mU/I)
4,348, Jon. Ca (mmol/l): 1,02. Nustatyti nukrypimai — TTH ir jonizuoto Ca sumazéjimas.

Pacientei suteiktos rekomendacijos ir gydymas: L-thyroxini 50 mcg x 1 dieng, Boncel
25000 TV x 1 per savaite, po ménesio vitaminas D 4000 TV x 1 per dieng. Kontrolinis TTH
paskirtas po 2-3 mén., rekomenduota sekti vitamino D ir Ca kiekj kraujyje.

2024-02-06 pora tirta genetiko — atlikti kariotipai, taciau patologijos nenustatyta. Pacienté

daugiau nesikreipé i VUL SK dél pakartotinés pagalbinio apvaisinimo proceduros.

3. APTARIMAS

Siame darbe nagrinéjamas klinikinis atvejis — gilioji endometriozé, pasireiskianti kartu su
kitomis ligos formomis, ir su ja susijgs nevaisingumas. Gilioji endometriozé pacientei nustatyta
pries daugiau nei 3 ménesius, kiausidziy endometrioma operuota prie§ 5 metus, o nevaisingumas
stebimas 4 metus. | klinikg moteris kreipési butent dél nevaisingumo problemos, o sprendziant i§
anamnezés, endometriozeé jai buvo diagnozuota kitoje jstaigoje, taigi néra galimybés jvertinti su liga
susijusiy skundy. Iprastai, iSsakomi skundai, atsizvelgus i pacientés GE lokalizacija, d¢l maksties
pazeidimo galéty biti dismenoréja, dispareunija, tepimas po lytiniy santykiy, uzsitesusios
menstruacijos, létinis dubens skausmas ir pilvo jautrumas, o esant rektosigminés storosios Zarnos

endometriozei, galéty pasireiksti skausmingas tuStinimasis, dischezija, diaréja, pilvo pitimas,
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viduriy uzkietéjimas, Zarnyno spazmai ar Zarnyno nepracinamumas (14). Taciau, kadangi pacienté
konsultacijos metu neiSsaké daugiau jokiy skundy, iSskyrus nevaisingumo problema, galima
manyti, jog ankstesné¢ kiauSidziy endometriomos ir GE operacija buvo sékminga simptomy
atzvilgiu.

IS anamnezés zinome, kad pacientei, siekiant diagnozuoti GE ir planuoti gydymo strategija,
buvo atliktas MRT tyrimas. Jame rasta endometrioidinés cistos kiauSidése, giliosios endometriozes
zidiniai priekinéje rektosigminés gaubtinés Zarnos dalyje, uZpakalinéje gimdos, jos kaklelio
dorzalinéje bei maksties skliauto sienelése. Siame tyrime buvo stebimas tipinis giliosios
endometriozés vaizdas — T2 sekoje hipointensiniai zidiniai pazeisty organy sienelése (7). Be to, i§
ligos anamnezés zinoma, jog tiek kiauSidziy endometriomai, tiek GE taikytas gydymas buvo
chirurginé intervencija. Pacientei 2 kartus dél endometriomos atlikta laparoskopiné kiausidziy
cistektomija, o d¢l GE - laparoskopiné tiesiosios Zarnos rezekcija ir maksties skliauto ekscizija.
Biitent rezekcijos operacija buvo atlikta dél ligos diaugiazidininiSkumo ir mazgeliy dydzio, siekiant
maksimaliai sumazinti ligg. Svarbu paminéti, jog nors ir chirurginé intvervencija yra efektyvi
simptomy malSinimui, kai kuriuose literatiiros Saltiniuose pastebéta, kad operacija neturi reikSmingo
poveikio motery spontaniniam néStumui, o tokios procediiros gali net padidinti akuSeriniy
komplikacijy rizika (52,54,56).

Taigi, reikéty apsvarstyti, ar GE operacinis gydymas yra bitinas planuojant néStuma, jei
nesama Umiy ligos simptomy. Taciau, laparoskopijos vaidmuo prie§ IVF yra priestaringas, nes néra
atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamy tyrimy duomeny, o retrospektyviniy tyrimy iSvados yra jvairios.
Kai kuriuose tyrimuose nebuvo pranesta apie néStumo daznio padidéjima po operacinio gydymo, o
kituose skelbiama, jog néStumy padaugéjo, ypa¢ zarnyna pazeidziancios GE atveju. Kai kurie
duomenys rodo, kad IVF gali biiti naudingesnis be laparoskopinés operacijos taikymo, o kai
kurioms pacientéms, turé¢jusioms chirurging intervencija, néStumo daznis po IVF buvo zymiai
didesnis nei po pakartotinés laparoskopinés operacijos. Taigi, norin¢ioms pastoti moterims galima
rekomenduoti taikyti IVF, o ne kartoti chirurging rezekcijg siekiant pagerinti vaisinguma (62).

Dél turimy anamnestiniy duomeny ir klinikos, pacientei atlikta trasvaginaliné echoskopija,
kurioje stebimos normalaus echogeniSkumo kiausSidés, kairé¢ galimai mazesné¢ dél atlikto
laparoskopinio dauginiy cisty pasalinimo, abiejose kiauSidése normalus antriniy folikuly kiekis, o
gimda matoma normalioje anteversinéje padétyje, endometriumas 4,6 mm storio. Taigi patologijos
atliekant TVE nebuvo nustatyta.

Atlikus kraujo tyrimus, rasta sumaz¢jes AMH antimiulerinio hormono kiekis kraujyje -
0,32 (ng/l) (norma 25-29 m. 1,20-8,76). Serganciy kiausidziy endometrioma motery kraujyje gali
biiti stebimas mazesnis AMH lygis nei bendrojoje populiacijoje, kurj lemti gali tiesioginis

kiausidziy pazeidimas, jvykes laparoskopinio endometriomy paSalinimo metu (63).

36



Taip pat svarbu paminéti, kad pacientés partneriui buvo nustatyta astenospermija, siekianti
27%. Astenospermija yra apibréziama kaip mazesnis nei 50% spermatozoidy judrumas, o tai gali
biti viena i$ vyry nevaisingumo priezas¢iy (64). D¢l Sios priezasties reikéty pagalvoti ir apie vyro
nevaisingumo gydyma.

Taigi, 4 metus pacientei nepavykus pastoti, esant vyro spermogramos pokyciams bei
jvertinus moters anamneze ir atlikty tyrimy duomenis - indikuotas IVF/ICSI ciklas. Siais laikais,
IVF ir embriono perkélimo metodas yra atliekamas iki 25% motery, serganciy endometrioze (65).
ICSI yra rekomenduojama esant vyry spermos pokyciams. Pagalbinio apvaisinimo metu buvo
taikomas antagonisty protokolas, pacienté¢ stimuliuota alfa gonadotropinais 300 TV, taikyta 10
stimuliacijos dieny. KiauSidziy stimuliacija yra vienas i§ pagrindiniy sékmingo apvaisinimo in vitro
ir embriony perkélimo veiksniy, leidzianciy iSgauti daug sveiky apvaisinamy oocity, o tuo paciu -
daug embriony. Stimuliacija paprastai apima gonadotropiny ir GnRH analogy vartojimg (66).
DaZniausiai naudojami protokolai yra ilgasis GnRH agonisty (GnRH-ag) slopinamasis protokolas ir
GnRH antagonisty (GnRH-ant) stimuliacijos protokolas. Palyginti su GnRH agonisty protokolu,
GnRH antagonisty protokolas lemia panasy néStumo daznj, taciau Siuo metodu iSvengiama galimy
kiausidziy cisty ir perimenopauziniy simptomy dé¢l hipofizés desensibilizacijos, suteikiama
trumpesné gydymo trukmé ir mazesnis gonadotropino suvartojimas, dél ko sumazéja kiausidziy
hiperstimuliacijos sindromo rizika (67). Sio atvejo metu, i§ 12 kiausidziy punkcijos metu gauty
kiausialgs¢iy, taikant IVF metodg apsivaisino 10, i§ kuriy susiformavo 3 blastocistos. Taciau nei
vienas embriono perkélimas nebuvo sékmingas ir pacientei pastoti nepavyko. Kaip Zinoma, IVF
veiksmingumas GE sergan¢ioms moterims siekia 51%, taigi geri rezultatai pasiekiami tik pusei
atvejy. Siame apradytame atvejyje, pacientei nustatyta ne tik rektovaginalinés pertvaros ir maksties
endometrioze, taciau i§ kiauSidziy endometrioma, tai galimai nulemia dar mazesnj dirbtinio
apvaisinimo rezultatg. Gali biiti, jog operacinis kiau$idziy endometriomy paSalinimas irgi neigiamai
paveike IVF rezultatg dél pazeisto kiausidZiy rezervo ir sutrikdytos ovuliacijos. Be to GE budinga
patologiné gimdos peristaltika gali trikdyti embriono implantacija, taip sunkinama apvaisinimo
procesa.

Po keliy ménesiy pacienté lankési pas endokrinologa, siekiant i$siaiSkinti ir atmesti ar
galimai patvirtinti autoimuning skydliaukés nevaisingumo priezastj. Atliktuose kraujo tyrimuose
nustatytas padidéjes TTH kiekis kraujyje, dél ko pacienté vartoja levotikroksing 50 mcg kartg per
dieng. Skydliaukés funkcijos sutrikimas daznai stebimas vaisingo amziaus moterims ir yra
nepriklausomai susijes su nepalankiomis vaisingumo ir néStumo pasekmémis spontaninio pastojimo
atveju arba po pagalbinio apvaisinimo (68). Taigi, nevaisingumg iSsakan¢ioms moterims,
bandan¢ioms pastoti, yra svarbu sekti TTH ir ATPO rodiklius. Hipotirozé yra susijusi su

padidéjusia vaisingumo problemy ir néStumo komplikacijy rizika bei sukelia daugybe hormony
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poky¢iy, dél kuriy sutrinka ovuliacijos procesas. JAV atliktame tyrime pastebéta, jog hipotirozé
dazniau pasireiské moterims sergancioms endometrioze lyginant su sveika populiacija (69). Itirta,
kad endometriumo Igstelés gali gaminti skydliaukés hormonus, reaguodamos | TTH, o taip pat
pastebéta, jog ne gimdos endometriumo implantai gali ekspresuoti TTH receptorius, taip
paskatindami skydliauke stimuliuojancio imunoglobulino susidarymg. Autoimuniné skydliaukeés
liga yra siejama su nepalankiomis néStumo pasekmémis, didesne persileidimo ir prieslaikinio
gimdymo rizika tiek spontaninio néStumo metu, tiek po dirbtinio apvaisinimo. Taigi, esant TTH
koncentracijos padidéjimui kraujyje, negalima atmesti neigiamo hipotirozés poveikio vaisingumui.

Be to, po pusés mety pora buvo istirta genetiko, taciau jokios patologijos nebuvo nustatyta,
taigi genetines nevaisingumo priezastis galima atmesti.

Siame aprasome klinikiniame atvejyje susipina daugybé ligos veiksniy, galinéiy lemti
pacientés nevaisingumg. Zinoma, jog sunkumui pastoti jtaka gali daryti ir pati endometriozé,
kadangi moteris serga kiausidziy endometrioma, sutrikdanc¢ia normalig ovuliacija. Taciau svarbu
paminéti, jog laparoskopinis kiauSidziy cisty paSalinimas taip pat galéjo sutrikdyti jy rezerva, o
kadangi operacija buvo ne viena, dé¢l pooperaciniy sgaugy galéjo sutrikti ir kiauSintakiy
praeinamumas. Manoma, jog GE, biidama pati viena nenulemia nevaisingumo, taciau egzistuodama
kartu su kitomis endometriozés formomis, gali turéti ry$j su sunkumu pastoti, o tuo paciu ir lemti
prastesn¢ dirbtinio apvaisinimo sékmes tikimybe, taip veikdama nevaisingumo aspekta. IS kitos
pusés, IVF metodo metu naudojama hormoniné stimuliacija gali net paskatinti GE augima ir
proliferacija. Taip pat svarbu, jog GE gali turéti ir netiesioginj poveikj nevaisingumui, kadangi del
ligai buidingos dispareunijos bei dubens skausmo gali buti stebimas seksualinés funkcijos
sumazéjimas. Taigi, nors pati gilioji endometrioz¢ tiesiogiai gali ir nedaryti jtakos moters
nevaisingumui, taciau, turédama rysj su kitomis ligos formomis ar veikdama netiesiogiai, $i liga
dazniausiai yra neatsiejama nuo nevaisingumo problemos, lemiancios prasta pacienciy gyvenimo

kokybe ir psichosocialing gerove.

ISVADOS

Moksliniuose tyrimuose skelbiama, jog endometrioze yra gana placiai paplitusi liga, kuria
serga apie 10% vaisingo amziaus motery. GE paplitimas bendroje motery populiacijoje siekia nuo
1% iki 6,4%, o i$ serganciyjy endometrioze, Si ligos forma paplitusi apie 20%. Taigi, yra keletas
pagrindiniy endometriozés klasifikacijos sistemy: rASRM, ENZIAN, EFI ir AAGL klasifikacijos.

Giliosios endometriozés patogenezé remiasi keletu teorijy, taciau dar néra iki galo
patvirtinta. Manoma, jog endometriozé gali biiti 1gsteliy, dengianciy vidaus organus ir pilvo siena,

metaplazijos reiSkinys - tai vadinama celominés metaplazijos teorija. Taip pat, Siais laikais
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dazniausiai manoma, jog endometrioz¢ sukelia retrogradinés menstruacijos. Be to, teigiama, kad
endometriumo lgstelés gali keliauti krauju ar limfa ir pasklidusios gali sukelti endometrioze tarsi
navikiniy lasteliy metastazés. Dar viena teorija teigia, jog endometrioz¢ iSsivysto dél defekty
vaisiaus organogenezés metu. Taip pat, giliosios endometriozés pazeidimy vystymasis gali biiti
siejamas su gerybiniu augliu, kilusiu i§ Douglaso maiSelio. Be to, labai svarbu paminéti, jog gilioji
endometrioze turi Zymy genetinj pagrindimg, stebint mutacijas tam tikruose genuose. Svarbu
suprasti, jog ligos etiologija lemia daugybé jvairiy faktoriy, tokiy kaip endometriozé Seimos
istorijoje, ankstyvas pirmyjy menstruacijy amzius, ilgi bei sunkiis menstruacijy ciklai,
pasikartojantis audiniy pazeidimas ir atstatymas jy metu, aplinkos tarSa, maisto ir gérimy
vartojimas, gyvenimo biidas, vélyvas pirmasis néStumas, jvairios cheminés medziagos ar stresas.

Endometriumo Iastelés, jsiskverbusios i audinius, esancius uz gimdos ertmés riby, auga
sudarydamos endometriozinius pazeidimus. ApraSomi trys skirtingi ligos fenotipai: kiauSidziy
endometrioma, pavirS§in¢ pilvaplévés endometrioze ir gilioji infiltruojanti endometrioze.
HistologiSkai GE biity galima iSskirti j gerai diferencijuota liauking, gryng stromos ar gryng liauking
arba misrios diferenciacijos, bei gryna nediferencijuota liauking struktirg. Svarbu, jog ligos
patogenezéje dalyvauja daugybé jvairiausiy faktoriy. Viena i§ pagrindiniy GE savybiy yra
priklausomybé nuo estrogeny, o taip pat biudingas ir atsparumas progesteronui. Sergant
endometrioze, organizme yra stebimas padidéjes pagrindiniy prieSuzdegiminiy citokiny, pilvaplévés
oksidacijos baltymy produkty kiekis. Ligos metu aktyvéja angiogeneze¢, neovaskuliarizacija,
neurony augimas. Siai ligai yra biidinga tai, jog lastelés neturi programuotos lasteliy Zaties
mechanizmy — sutrinka jy apoptozé, kurig lemia atsparumas progesteronui bei sustipréjes estrogeny
antiapoptozinis signalas.

Gilioji endometriozé gali lemti jvairiausius simptomus: nevaisingumg, nuovargi,
dismenor¢ja, dispareunijg, virskinimo ar §lapimo trakto problemas, dubens, apatinés pilvo dalies,
nugaros bei galvos skausma. Svarbu tai, jog Sios ligos pasireiskimas priklauso nuo anatominés ligos
lokalizacijos, o simptomai jvairuoja priklausomai nuo lytiniy hormony kiekio ir daznai paim¢ja
menstruacijy metu.

Giliosios endometriozés diagnostika yra pagrista klinikiniu ir fiziniu iStyrimu,
instrumentiniais tyrimais ir laparoskopiniu pazeidimy nustatymu, atliekant biopsija ir histologinius
iStyrimg. Pirmos eilés vaizdinis tyrimas, naudojamas GE diagnostikoje, yra TVE, kuri yra populiari
del jos prieinamumo ir sglyginai Zemos kainos. Pacientéms, kurioms pastarasis tyrimas nebuvo
informatyvus, kaip antros eilés prieSoperacinés diagnostikos metodas yra taikomas MRT, kuris
laitkomas geriausiu vaizdinimo metodu endometriozei nustatyti, nes jis lemia patikimesng
diagnostika. Auksiniu diagnostikos standartu laikomas laparoskopinis tyrimas su histologiniu

pazeidimy jvertinimu, taciau dél tyrimo invaziSkumo diagnostiniais tikslais jis néra placiai
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naudojamas.

Terapinés GE gydymo galimybés apima medikamentinj ir chirurginj gydyma.
Medikamentiné terapija yra naudinga stabdant endometrioziniy pazeidimy augimg ir skatinant jy
regresija, simptomy pager¢jimg ir atlieka svarby vaidmen;j laikotarpyje prie§ ir po chirurginio
gydymo. Chirurginis GE gydymas yra skiriamas pacientéms, kurios nereaguoja i medikamenting
terapija, esant hormony terapijos kontraindikacijoms, simptomy sunkumui ar nevaisingumui.
Operacinio gydymo tikslas yra visiskai iSnaikinti ligg ir pasiekti gerus ilgalaikius skausmo
numalSinimo rezultatus ir sumazinti pasikartojimy daznj, kartu stengiantis iSsaugoti susijusiy
organy funkcing anatomija.

Nevaisingumas yra vienas pagrindiniy motery, serganc¢iy endometrioze, i§sakomy skundy,
taCiau pastebétas jrodymy trikumas, siejanciy liga su sunkumu pastoti. Manoma, kad moters
vaisingumg greiciausiai lemia giliosios endometriozés rySys su kitomis endometriozés formomis,
taciau liga gali turéti netiesioginj poveikj nevaisingumui. Jam gydyti, sergant GE, yra taikomi
dirbtinio apvaisinimo metodai, kuriems priklauso IVF ir embriony perkélimas, ICSI, embriony
biopsija, PGT ir gamety bei embriony kriokonservavimas. IVF procediira yra naudinga, nes padeda
apeiti anatominius iSkrypimus ir galimai zalingg dubens aplinkg, taciau yra jrodymy, jog GE,

susijusi su kitomis endometriozés ruSimis, gali lemti mazesng IVF sekmés tikimybg.

LITERATUROS SARASAS

1. Gordts S, Koninckx P, Brosens I. Pathogenesis of deep endometriosis. Fertil Steril. 2017 m. gruodzio 1
d.;108(6):872-885.¢l.

2. Yovich JL. The History of Endometriosis Preceding Sampson. Med J Obstet Gynecol [Prieiga per interneta].
2020 m. geguzés 9 d. [zitréta 2025 m. geguzés 7 d.]; Adresas: https://www.jscimedcentral.com/article/The-
History-of-Endometriosis--Preceding-Sampson

3. Pszczotowska M, Walczak K, Kotodziejczyk W, Koztowska M, Koztowski G, Gachowska M, ir kt.
Understanding Deep Endometriosis: From Molecular to Neuropsychiatry Dimension. Int J Mol Sci. 2025 m.
sausio 20 d.;26(2):839.

4. D’Alterio MN, D’Ancona G, Raslan M, Tinelli R, Daniilidis A, Angioni S. Management Challenges of Deep
Infiltrating Endometriosis. Int J Fertil Steril. 2021 m. balandzio;15(2):88-94.

5. Szylit NA, Raiza LCP, Leal AAS, Podgaec S. Epidemiology with real-world data: deep endometriosis in
women of reproductive age. Einstein Sao Paulo. 2025 m. kovo 24 d.;23:eAO1259.

6. Yuan X, Wong BWX, Randhawa NK, Win TPP, Chan YH, Ma L, ir kt. Factors associated with deep
infiltrating endometriosis, adenomyosis and ovarian endometrioma. Ann Acad Med Singapore. 2023 m.

vasario;52(2):71-9.

7. Bazot M, Darai E. Diagnosis of deep endometriosis: clinical examination, ultrasonography, magnetic
resonance imaging, and other techniques. Fertil Steril. 2017 m. gruodzio 1 d.;108(6):886-94.

8. Lee SY, Koo YJ, Lee DH. Classification of endometriosis. Yeungnam Univ J Med. 2021 m. sausio;38(1):10-8.

40



9. Paola VD, Manfredi R, Castelli F, Negrelli R, Mehrabi S, Mucelli RP. Detection and localization of deep

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

endometriosis by means of MRI and correlation with the ENZIAN score. Eur J Radiol. 2015 m. balandzio 1
d.;84(4):568-74.

Soliman AM, Surrey ES, Bonafede M, Nelson JK, Vora JB, Agarwal SK. Health Care Utilization and Costs
Associated with Endometriosis Among Women with Medicaid Insurance. ] Manag Care Spec Pharm. 2019
m. geguzes;25(5):566-72.

Koninckx PR, Ussia A, Keckstein J, Wattiez A, Adamyan L. Epidemiology of subtle, typical, cystic, and
deep endometriosis: a systematic review. Gynecol Surg. 2016 m. lapkric¢io;13(4):457—-67.

Tosti C, Pinzauti S, Santulli P, Chapron C, Petraglia F. Pathogenetic Mechanisms of Deep Infiltrating
Endometriosis. Reprod Sci. 2015 m. rugséjo;22(9):1053-9.

Orr NL, Albert A, Liu YD, Lum A, Hong J, Ionescu CL, ir kt. mutations and endometriosis burden of disease.
J Pathol Clin Res. 2023 m.;9(4):302—-12.

Foti PV, Farina R, Palmucci S, Vizzini IAA, Libertini N, Coronella M, ir kt. Endometriosis: clinical features,
MR imaging findings and pathologic correlation. Insights Imaging. 2018 m. balandzio;9(2):149-72.

Gasner A, P A A. Physiology, Uterus. StatPearls [Prieiga per interneta]. Treasure Island (FL): StatPearls
Publishing; 2025 [ZiTréta 2025 m. balandzio 10 d.]. Adresas:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK557575/

Seracchioli R, Raimondo D, Di Donato N, Leonardi D, Spagnolo E, Paradisi R, ir kt. Histological evaluation
of ureteral involvement in women with deep infiltrating endometriosis: analysis of a large series. Hum
Reprod. 2015 m. balandzio 1 d.;30(4):833-9.

Zuber M, Shoaib M, Kumari S. Magnetic resonance imaging of endometriosis: a common but often hidden,
missed, and misdiagnosed entity. Pol J Radiol. 2022 m.;87:e448-61.

Guerriero S, Condous G, van den Bosch T, Valentin L, Leone FPG, Van Schoubroeck D, ir kt. Systematic
approach to sonographic evaluation of the pelvis in women with suspected endometriosis, including terms,
definitions and measurements: a consensus opinion from the International Deep Endometriosis Analysis
(IDEA) group. Ultrasound Obstet Gynecol. 2016 m.;48(3):318-32.

Takeuchi M, Matsuzaki K, Harada M. Endometriosis, a common but enigmatic disease with many faces:
current concept of pathophysiology, and diagnostic strategy. Jpn J Radiol. 2024 m.;42(8):801-19.

Leone Roberti Maggiore U, Inversetti A, Schimberni M, Vigano P, Giorgione V, Candiani M. Obstetrical
complications of endometriosis, particularly deep endometriosis. Fertil Steril. 2017 m. gruodzio 1
d.;108(6):895-912.

Mori T, Ito F, Koshiba A, Kataoka H, Takaoka O, Okimura H, ir kt. Local estrogen formation and its
regulation in endometriosis. Reprod Med Biol. 2019 m. birzelio 18 d.;18(4):305-11.

Han SJ, O’Malley BW. The dynamics of nuclear receptors and nuclear receptor coregulators in the
pathogenesis of endometriosis. Hum Reprod Update. 2014 m. liepos;20(4):467-84.

Joshi NR, Miyadahira EH, Afshar Y, Jeong JW, Young SL, Lessey BA, ir kt. Progesterone Resistance in
Endometriosis Is Modulated by the Altered Expression of MicroRNA-29¢ and FKBP4. J Clin Endocrinol
Metab. 2016 m. spalio 25 d.;102(1):141-9.

Gonzalez-Foruria I, Santulli P, Chouzenoux S, Carmona F, Chapron C, Batteux F. Dysregulation of the
ADAM17/Notch signalling pathways in endometriosis: from oxidative stress to fibrosis. Mol Hum Reprod.
2017 m. liepos 1 d.;23(7):488-99.

Scutiero G, Iannone P, Bernardi G, Bonaccorsi G, Spadaro S, Volta CA, ir kt. Oxidative Stress and
Endometriosis: A Systematic Review of the Literature. Oxid Med Cell Longev. 2017 m.;2017:7265238.

41



26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Chung MS, Han SJ. Endometriosis-Associated Angiogenesis and Anti-angiogenic Therapy for
Endometriosis. Front Glob Womens Health. 2022 m. balandzio 5 d.;3:856316.

Tham WP. Polypoid endometriosis of post vaginal fornix: utility of MRI imaging of pelvis with diffusion
weighted imaging for diagnosis. 2016 m.;71(3).

Nezhat C, Main J, Paka C, Nezhat A, Beygui RE. Multidisciplinary Treatment for Thoracic and
Abdominopelvic Endometriosis. JSLS. 2014 m.;18(3):¢2014.00312.

van Stein K, Schubert K, Ditzen B, Weise C. Understanding Psychological Symptoms of Endometriosis from
a Research Domain Criteria Perspective. J Clin Med. 2023 m. birzelio 15 d.;12(12):4056.

Selntigia A, Exacoustos C, Ortoleva C, Russo C, Monaco G, Martire FG, ir kt. Correlation between
endometriosis and migraine features: Results from a prospective case-control study. Cephalalgia. 2024 m.
kovo 1 d.;44(3):03331024241235210.

Gonzalez-Mesa E, Moya-Bejarano D, Butron-Hinojo CA, Marin-Sanchez P, Blasco-Alonso M, Jimenez-
Lopez JS, ir kt. Correlates of Sexual Function in a Sample of Spanish Women with Endometriosis. J Clin
Med. 2021 m. spalio 26 d.;10(21):4957.

Parasar P, Ozcan P, Terry KL. Endometriosis: Epidemiology, Diagnosis and Clinical Management. Curr
Obstet Gynecol Rep. 2017 m. kovo;6(1):34—41.

Rolla E. Endometriosis: advances and controversies in classification, pathogenesis, diagnosis, and treatment.
F1000Research. 2019 m.;8:F1000 Faculty Rev-529.

Noventa M, Saccardi C, Litta P, Vitagliano A, D’Antona D, Abdulrahim B, ir kt. Ultrasound techniques in
the diagnosis of deep pelvic endometriosis: algorithm based on a systematic review and meta-analysis. Fertil
Steril. 2015 m. rugpjiicio 1 d.;104(2):366-383.¢2.

Lima R, Abdalla-Ribeiro H, Nicola AL, Eras A, Lobao A, Ribeiro PA. Endometriosis on the uterosacral
ligament: a marker of ureteral involvement. Fertil Steril. 2017 m. birzelio 1 d.;107(6):1348-54.

Pateman K, Holland TK, Knez J, Derdelis G, Cutner A, Saridogan E, ir kt. Should a detailed ultrasound
examination of the complete urinary tract be routinely performed in women with suspected pelvic
endometriosis? Hum Reprod. 2015 m. gruodzio 1 d.;30(12):2802-7.

Bazot M, Bharwani N, Huchon C, Kinkel K, Cunha TM, Guerra A, ir kt. European society of urogenital
radiology (ESUR) guidelines: MR imaging of pelvic endometriosis. Eur Radiol. 2017 m. liepos 1
d.;27(7):2765-75.

Nisenblat V, Prentice L, Bossuyt PM, Farquhar C, Hull ML, Johnson N. Combination of the non-invasive
tests for the diagnosis of endometriosis. Cochrane Database Syst Rev [Prieiga per internetg]. 2016 m. [ziliréta
2025 m. geguzeés 7 d.1; (D). Adresas:
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD012281/full

Millischer AE, Salomon LJ, Santulli P, Borghese B, Dousset B, Chapron C. Fusion imaging for evaluation of
deep infiltrating endometriosis: feasibility and preliminary results. Ultrasound Obstet Gynecol. 2015
m.;46(1):109-17.

Lorusso F, Scioscia M, Rubini D, Stabile lanora AA, Scardigno D, Leuci C, ir kt. Magnetic resonance
imaging for deep infiltrating endometriosis: current concepts, imaging technique and key findings. Insights
Imaging. 2021 m. liepos 22 d.;12(1):105.

Nisenblat V, Bossuyt PM, Farquhar C, Johnson N, Hull ML. Imaging modalities for the non-invasive
diagnosis of endometriosis. Cochrane Database Syst Rev [Prieiga per internetg]. 2016 m. [ziGiréta 2025 m.
geguzés 7 d.];(2). Adresas:
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD009591 .pub2/full

42



42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

Becker CM, Bokor A, Heikinheimo O, Horne A, Jansen F, Kiesel L, ir kt. ESHRE guideline: endometriosisf.
Hum Reprod Open. 2022 m. vasario 26 d.;2022(2):hoac009.

Bedaiwy MA, Alfaraj S, Yong P, Casper R. New developments in the medical treatment of endometriosis.
Fertil Steril. 2017 m. kovo 1 d.;107(3):555-65.

Stochino Loi E, Pontis A, Cofelice V, Pirarba S, Fais MF, Daniilidis A, ir kt. Effect of ultramicronized-
palmitoylethanolamide and co-micronized palmitoylethanolamide/polydatin on chronic pelvic pain and
quality of life in endometriosis patients: An open-label pilot study. Int ] Womens Health. 2019 m.;11:443-9.

Lagana AS, Vitale SG, Trovato MA, Palmara VI, Rapisarda AMC, Granese R, ir kt. Full-Thickness Excision
versus Shaving by Laparoscopy for Intestinal Deep Infiltrating Endometriosis: Rationale and Potential
Treatment Options. BioMed Res Int. 2016 m.;2016:3617179.

Donnez O, Roman H. Choosing the right surgical technique for deep endometriosis: shaving, disc excision, or
bowel resection? Fertil Steril. 2017 m. gruodzio 1 d.;108(6):931-42.

Roman H, Darwish B, Bridoux V, Chati R, Kermiche S, Coget J, ir kt. Functional outcomes after disc
excision in deep endometriosis of the rectum using transanal staplers: a series of 111 consecutive patients.
Fertil Steril. 2017 m. balandzio 1 d.;107(4):977-986.¢2.

Buttice S, Lagana AS, Mucciardi G, Marson F, Tefik T, Netsch C, ir kt. Different patterns of pelvic ureteral
endometriosis. What is the best treatment? Results of a retrospective analysis. Arch Ital Urol E Androl. 2016
m. gruodzio 30 d.;88(4):266-9.

Zanelotti A, DeCherney AH. Surgery and Endometriosis. Clin Obstet Gynecol. 2017 m. rugséjo;60(3):477—
84.

Zakhari A, Delpero E, McKeown S, Tomlinson G, Bougie O, Murji A. Endometriosis recurrence following
post-operative hormonal suppression: a systematic review and meta-analysis. Hum Reprod Update. 2020 m.
spalio 6 d.;27(1):96-107.

Esteves SC, Humaidan P, Roque M, Agarwal A. Female infertility and assisted reproductive technology.
Panminerva Med [Prieiga per interneta]. 2019 m. sausio [ziliréta 2025 m. balandzio 10 d.];61(1). Adresas:
https://www.minervamedica.it/index2.php?show=R41Y2019N01A0001

Somigliana E, Garcia-Velasco JA. Treatment of infertility associated with deep endometriosis: definition of
therapeutic balances. Fertil Steril. 2015 m. spalio;104(4):764-70.

Vercellini P, Consonni D, Barbara G, Buggio L, Frattaruolo MP, Somigliana E. Adenomyosis and
reproductive performance after surgery for rectovaginal and colorectal endometriosis: a systematic review
and meta-analysis. Reprod Biomed Online. 2014 m. birzelio 1 d.;28(6):704—13.

Raos M, Mathiasen M, Seyer-Hansen M. Impact of surgery on fertility among patients with deep infiltrating
endometriosis. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol. 2023 m. sausio;280:174-8.

Darai E, Cohen J, Ballester M. Colorectal endometriosis and fertility. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol.
2017 m. vasario;209:86-94.

Maignien C, Santulli P, Marcellin L, Korb D, Bordonne C, Dousset B, ir kt. Infertility in women with bowel
endometriosis: first-line assisted reproductive technology results in satisfactory cumulative live-birth rates.
Fertil Steril. 2021 m. kovo;115(3):692-701.

Colombi I, Ginetti A, Cannoni A, Cimino G, d’Abate C, Schettini G, ir kt. Combine Surgery and In Vitro
Fertilization (IVF) in Endometriosis-Related Infertility: When and Why. J Clin Med. 2024 m. gruodzio 2
d.;13(23):7349.

Yang C, Geng Y, Li Y, Chen C, Gao Y. Impact of ovarian endometrioma on ovarian responsiveness and IVF:
a systematic review and meta-analysis. Reprod Biomed Online. 2015 m. liepos 1 d.;31(1):9-19.

43



59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

Setubal A, Sidiropoulou Z, Torgal M, Casal E, Lourengo C, Koninckx P. Bowel complications of deep
endometriosis during pregnancy or in vitro fertilization. Fertil Steril. 2014 m. vasario 1 d.;101(2):442-6.

Costa A, Sartini A, Garibaldi S, Cencini M. Deep Endometriosis Induced Spontaneous Colon Rectal
Perforation in Pregnancy: Laparoscopy Is Advanced Tool to Confirm Diagnosis. Case Rep Obstet Gynecol.
2014 m.;2014(1):907150.

Aggarwal B, Evans AL, Ryan H, Martins da Silva SJ. IVF or ICSI for fertility preservation? Reprod Fertil.
2021 m. kovo 5 d.;2(1):L1-3.

Purusothaman V, Garneau AS, Goodman LR. Live and let DIE: a closer look at deep infiltrating
endometriosis. Fertil Steril. 2021 m. balandzio;115(4):913—4.

Romanski PA, Brady PC, Farland LV, Thomas AM, Hornstein MD. The effect of endometriosis on the
antimiillerian hormone level in the infertile population. J Assist Reprod Genet. 2019 m. birzelio;36(6):1179—
84.

Asthenospermia - an overview | ScienceDirect Topics [Prieiga per interneta]. [ziGiréta 2025 m. balandzio 10
d.]. Adresas: https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/asthenospermia#

Bonavina G, Taylor HS. Endometriosis-associated infertility: From pathophysiology to tailored treatment.
Front Endocrinol. 2022 m. spalio 26 d.;13:1020827.

Orvieto R. Stop GnRH-agonist/GnRH-antagonist protocol: a different insight on ovarian stimulation for IVF.
Reprod Biol Endocrinol RBE. 2023 m. sausio 30 d.;21:13.

Zhu S, Lv Z, Song L, Zhang Q, Fan Y, Li J. Estradiol pretreatment in GnRH antagonist protocol for IVF/ICSI
treatment. Open Med. 2022 m. lapkricio 21 d.;17(1):1811-20.

Unuane D, Velkeniers B. Impact of thyroid disease on fertility and assisted conception. Best Pract Res Clin
Endocrinol Metab. 2020 m. liepos 1 d.;34(4):101378.

Serifoglu H, Arinkan SA, Pasin O, Vural F. Is there an association between endometriosis and thyroid
autoimmunity? Rev Assoc Médica Bras. 69(6):¢20221679.

44



