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1. Introducere

Motivatia alegerii temei de cercetare

Am ales tema endometriozei datoritd experientei mele ca ginecolog specializat in reproducere
umana asistatd. As vrea sa investigheze conexiunea dintre interventiile chirurgicale pentru
endometrioza si impactul lor asupra fertilitatii. Endometrioza este o afectiune tot mai
frecventd, cu simptome diverse si adesea diagnosticatd cu intarziere. Tratamentele disponibile
nu asigurd vindecarea definitiva sau o imbunatatire consistenta a si ratei de fertilitate. Astfel
doresc sa explorez cum procedurile chirurgicale pot fi integrate Intr-un plan de tratament

personalizat pentru a maximiza eficacitatea si rezultatele legate de fertilitate.

2. Partea generala- stadiul actual al cunoasterii
2.1 Epidemiologie

Studiul se Incadreaza in preocupdrile internationale, nationale si regionale de imbunatatire a
diagnosticarii si tratamentului endometriozei. Cercetarea in acest domeniu face progrese
remarcabile si deschide calea spre terapii mai eficiente si mai putin invazive. Ipoteza
studiului se refera la utilizarea optima a chirurgiei in tratamentul endometriozei.
Endometrioza, o afectiune tot mai frecventa, prezentd cu simptome diverse, este adesea
diagnosticata tarziu iar tratamentele disponibile nu garanteaza vindecarea completa sau
imbunatatirea consistentd a fertilitatii. Studiile recente indica ca optimizarea indicatiilor
chirurgicale poate imbunatati semnificativ rezultatele clinice in ceea ce priveste reducerea
durerii si imbunétatirea calitatii vietii. (1,2)De asemenea, se pare ca tratamentul
medicamentos adjuvant post-chirurgical si necesarul de medicatie postoperatorie pot preveni
recidivele si Tmbunatati prognosticul pe termen lung. Ipotezele cercetarii includ examinarea
volumului implanturilor endometriozice in timp si rezistenta la tratamentele de stimulare si
ratele scazute de succes in cazul pacientilor cu endometrioza. Obiectivele cercetarii includ
determinarea eficacitatii diferitelor tipuri de chirurgie pentru endometrioza si analiza
comparativa a rezultatelor pe termen lung ale pacientelor care au suferit interventii
chirurgicale fatd de cele care au urmat alte tratamente. Cercetarea are un caracter
interdisciplinar, abordand diverse discipline precum ginecologia, endocrinologia si biologia

reproductiva.



Endometrioza, o tulburare cronica ginecologica prezentd in 10-15% din femeile aflate in
perioada de reproducere, afecteaza semnificativ sdndtatea, cu impact asupra activitatii
profesionale si calitatii vietii, datorita durerii cronice si infertilitatii asociate. Boala este mai
frecventa la femeile Intre 25 si 45 de ani, iar 7% din femei au predispozitie genetica. Riscul
este cel mai mare la femeile asiatice si cel mai redus la femeile de culoare. Tratamentele
chirurgicale si medicamentoase adjuvante pot preveni recidivele si imbunatati prognosticul pe
termen lung. Afectiunea poate prezenta localizari diverse, de la aria pelviana pana la regiuni
precum plamanii sau creierul. Controlul alimentatiei, in special consumul de legume verzi si
fructe proaspete, poate preveni dezvoltarea endometriozei. Boala, caracterizata prin
combinatia de factori genetici, imunologici si de mediu, este mai frecvent diagnosticata la
femeile infertile, active fuméatoare si cu un indice de masa corporald normal sau scazut.
Cercetdrile viitoare isi propun sa determine eficacitatea diferitelor tipuri de chirurgie pentru
endometrioza si sd analizeze rezultatele pe termen lung ale pacientelor care au trecut prin
interventii chirurgicale comparativ cu cele care au urmat alte tratamente. Endometrioza, o
tulburare ginecologica cronica, afecteaza 10-15% dintre femeile aflate in perioada fertila,
avand un impact major asupra sandtatii, vietii profesionale si calitatii vietii din cauza

durerilor cronice si infertilitatii asociate.

2.2 Diagnostic

Aceasta afecteaza mai frecvent femeile Intre 25 si 45 de ani, cu un risc mai mare la femeile
asiatice si mai redus la femeile de culoare. Diagnosticul endometriozei reprezinta o problema
complexd, prezentand probleme 1n absenta unei tehnici de diagnosticare non-invazive, care
are ca rezultat prejudecati semnificative de diagnostic, determinate de accesul la un
diagnostic chirurgical sau imagistic definitiv. Endometriomul ovarian sau endometrioza
profunda pot fi identificate prin imagisticd, iar afectiunea peritoneald superficiala poate fi
diagnosticatd prin evaluare chirurgicald daca simptomele sunt suficient de severe.
Diagnosticarea poate fi complicata de accessul limitat la specialisti, obstacole geografice si
economice, precum si de variatii ale simptomelor intre populatii. Printre simptomele
endometriozei se numara dureri pelvine persistente, menstruatie dureroasa, act sexual dureros
si disconfort la urinare si la miscarile intestinale. A exista o varietate de aspecte clinice a
bolii, care poate varia de la disconfort ocazional la dureri cronice care pot fi debilitante,
diferite intre femei. Studiile viitoare intentioneaza sa stabileasca eficienta diferitelor tipuri de

chirurgie in cazul endometriozei si sd analizeze rezultatele pe termen lung pentru pacientele



care au suferit operatii in comparatie cu cele care au urmat alte forme de tratament. Se
examineaza legatura Intre operatiile pentru endometrioza si efectul acestora asupra fertilitatii.
Endometrioza este o afectiune ginecologica cronica care afecteazd 10-15% dintre femeile de
varsta fertila, cu efecte majore asupra sdnatatii, vietii profesionale si calitétii vietii.
Diagnosticul acestei boli reprezintd o problema complexa, cu implicatii semnificative in lipsa
unui mijloc neinvaziv de diagnosticare. Simptomele endometriozei variaza, incluzand dureri
pelvine cronice, disconfort la urinare si la defecare, si variazd de la disconfort ocazional la

dureri debilitante(3,4).

2.3 Tratatamentul

Tratamentele includ variabile medicamentoase, hormonale si non-hormonale. Progestativele
si inhibitoarele GnRH sunt eficiente in controlul durerii, dar ultimele pot avea efecte
secundare severe, cum ar fi menopauza. Agonistii GnRH sunt eficienti, dar utilizarea lor este
limitata la maximum 6 luni. Tratamentele non-hormonale includ AINS-uri si diverse clase de
medicamente inovatoare, inclusiv modulatorii selectivi de estrogen si progesteron (SERM si
SPRM), inhibitorii de aromataza (Al), agentii antiangiogeni, imunomodulatoare, statine,
canabinoizi si agonisti dopaminergici. TOate aceste tratamente trebuie personalizate pentru
fiecare pacient in functie de simptome, dorinta de fertilitate si toleranta la tratament. n tot
acest context, autorul subliniaza necesitatea cercetarilor suplimentare pentru a si Imbunatati
tratamentele si a dezvolta un sistem de clasificare mai eficient si universal pentru
endometrioza. Discutia cuprinde si optiunile chirurgicale, in special pentru endometrioamele
ovariene, chisturi gasite la aproximativ 44% dintre pacientele cu endometrioza.
Endometrioamele pot avea impact negativ asupra fertilitatii, de aceea este importanta
selectarea metodei corecte de interventie si post-operator(5,6). Chirurgia laparoscopica este
standardul actual, dar este crucial sa se tina cont de faptul ca procedura poate afecta tesutul
ovarian. Dienogest, un tratament medical pentru endometrioame, se dovedeste a fi sigur,

eficient si bine tolerat.



3. Partea speciala. Contributii personale in
endometriozs asupra efectului reproductiv

Se accentueaza nevoia de abordari mai blande pentru pacientele care 1si doresc sa-si pastreze
fertilitatea dupa operatie. in acest sens, sunt discutate diverse metode, unele mai
promitatoare, cum ar fi tehnicile de hemostaza pe baza de laser. Acestea au relevat rezultate
promitatoare 1n reducerea ratei de recurenta a fibrozei endometriale si scdderea semnificativa

a nivelurilor de AMH dupa interventie.

Este necesara o abordare personalizatd a tratamentului endometriozei, cu un accent pe
terapiile care pastreaza fertilitatea. Sunt discutate metode inovative precum vaporizarea cu
laser CO2 si utilizarea dispozitivei Plasmalet, care permit desprinderea stratului superficial al
chistului fara afectarea cortexului fibrotic. Tehnicile combinate, care combina avantajele
exciziei si ablatiei, oferd rate scazute de recurenta si conserveaza mai mult tesutul ovarian(7—
9). Coagularea trateaza ultimele 10-20% din suprafata atasata la hilo ovarian, dupa eliminarea
a 80-90% din acesta. De asemenea, este subliniata nevoia de diagnostic preoperator care
include examinare clinica, ecografie transvaginala si poate include imagistica prin rezonanta
magnetica. Este necesard o strategie chirurgicald atenta pentru a trata endometrioza
infiltrativa profunda, usturdnd aderentele dense dintre rect si alte structuri. Studiile indica ca
energia plasmaticad poate controla penetrarea si disiparea caldurii, promovand rata de sarcinad
si reducand riscul de recurentd. Se discuta diverse tehnici inovatoare, precum vaporizarea cu
laser sau cu Plasmalet, care faciliteaza indepartarea stratului chistic, minimizand daunele la
nivelul cortexului fibrotic. Studiile indica beneficiile combinatiei intre excizie si ablatie, care
asigurd rate reduse de recurenta si conservarea unei proportii mai mari de tesut
ovarian(10,11). Interventia chirurgicald pentru endometrioza profunda implica actiuni precum
separarea peretelui rectal de nodul, disectia si, eventual, repararea oricaror defecte musculare
intalnite. In cazul prezentei endometriozei la nivelul intestinului, diferite proceduri pot fi
abordate, ca disectia, conform anumitor metode descrise in literatura de specialitate, sau
rezectia segmentard a colonului sigmoid. O altd procedura sugereaza indepartarea partii
inferioare a rectului, care ar putea reduce riscul de rezectie si denervare. Obiectivul principal

este de a imbunatatii calitatea vietii si rata de fertilitate a pacientelor cu endometrioza.

Scopul principal al lucrdrii este de a imbunatati abordarile de tratament si, implicit, sansele

de conceptie pentru femeile afectate de endometrioza. Se urmareste si o contributie



semnificativa in domeniul medical, in special ginecologie si medicind reproductiva, prin
rezultatele care ar putea facilita crearea de noi ghiduri clinice si optimizarea tratamentelor
chirurgicale. Autorul mentioneaza necesitatea unei intelegeri mai bune a acestei afectiuni
complexe si a dezvoltarii de tratamente eficiente si personalizate. Principalele obiective ale
cercetarii cuprind investigarea mecanismelor patofiziologice ale endometriozei, evaluarea
eficientei chirurgiei, identificarea factorilor de prognostic, studiul impactului asupra calitatii
vietii si colectarea si analizarea de date retrospective si studii de caz. Obiectivele secundare
cuprind investigarea markerilor biologici, impactul endometriozei asupra rezervei ovariene,
compararea interventiilor chirurgicale minim invazive cu cele conventionale, evaluarea
impactului chirurgiei asupra ratelor de sarcina si investigarea rolului terapiei medicale

complementare.

3.1 Studiul 1. Impactul tehnicii chirurgicale asupra recidivei
endometriozei

Scopul principal al studiului este de a imbunatati abordarile de tratament si sansele de
conceptie. Cercetarea se extinde la analiza costurilor si beneficiilor economice ale diferitelor
tratamente, evaluand raportul cost-eficienta pentru diverse tipuri de tratament. Studiul
include, de asemenea, o examinare a factorilor de risc pentru recidiva endometriozei si
moduri de a preveni reluarea bolii. Autorul evalueaza eficienta consilierii psihologice pentru
pacienti si investigheaza cerintele psihologice specifice acestor pacienti. O altd componenta a
cercetarii este compararea practicilor internationale 1n tratamentul endometriozei. De
asemenea, autorul a desfasurat un studiu prospectiv la spitalul clinic Coltea din Bucuresti
intre 2018 si 2022, investigdnd impactul tehnicii chirurgicale asupra recidivei endometriozei,
precum si evaluand functia ovariand a pacientelor prin anumite teste biochimice si imagistice.
Cercetarea urmareste sa contribuie semnificativ in domeniul medical, in special in

ginecologie si medicina reproductiva.

Am realizat un amplu studiu cu privire la endometrioza si impactul acestuia asupra sanatatii
reproductive si a calitatii vietii femeilor. O parte semnificativa a acestui studiu se focuseaza
pe chistectomia laparoscopica ca optiune chirurgicala primard pentru chisturile ovariene,
datorita numeroaselor sale beneficii: reducerea durerii si a nevoii de analgezice
postoperatorii, scurte in spital, mai putine complicatii postoperatorii, recuperare rapida si
economii de costuri. Totusi, impactul pe termen lung al acestei interventii asupra rezervei

ovariene este Inca neclar. Pentru a clarifica acest aspect, autorul a lansat un studiu intre 2018



s1 2022, ce vizeaza examinarea posibilelor riscuri de recidiva a bolii si impactului tehnicii
chirurgicale asupra functiei ovariene. Rezultatele sunt anticipate cu interes deoarece ar putea
influenta modul in care este tratata endometrioza, contribuind astfel la imbunatatirea

prognosticului si calitatii vietii acestor paciente.

Criteriile de includere in studiu implica teste de screening pentru infertilitate sau indicatii
ginecologice benigne precum mase pelvine benigne, sdngerari uterine anormale, si nu
prezenta semne de malignitate sau modificéri pre-maligne. Participantele de peste 40 de ani

au necesitat o mamografie normala in termen de 1 an de la inscriere.

Printre criteriile de excludere s-au numarat antecedentele de hipersensibilitate severa la orice
medicament, istoricul de abuz de droguri sau alcool, sarcina sau aldptarea, precum si
anomaliile semnificative in chimie clinica, hemograma sau analiza urinard. Subiectii nu ar fi
trebuit sd sufere de nicio afectiune importanta recent diagnosticata sau instabild, sa nu fi avut
un istoric de boli metabolice sau depresie severa si nicio interventie chirurgicala care sa

afecteze motilitatea gastrointestinald, pH-ul sau absorbtia.

Inainte de includerea in studiu, tratamentul a fost personalizat in functie de etapa
endometriozei respectand indicatiile ghidurilor internationale. Acesta a inclus utilizarea de
Dienogest 2 mg / zi, contraceptive orale combinate microdozate cu levonorgestrel si 30 de
micrograme de etinilestradiol, precum si agonist de GnRH, triptorelind cu forma depot
administrata la fiecare 84 de zile. Cazurile au fost atent selectionate in functie de stadiul
endometriozei, aspectul miometrului si prezenta endometrioamelor, cele de peste 5 cm avand

indicatie chirurgicald Tnaintea tratamentului pentru infertilitate.

Pacientele din studiu au fost analizate de o echipa multidisciplinara ce a luat decizia
terapeutica, echipa formatd din medic chirurg, imagist, endocrinolog, ginecolog specializat in
infertilitate si anatomopatolog. Dupa terapiile aplicate, stadializarea endometriozei a fost
reevaluata din punct de vedere clinic si ecografic. Participantele la studiu au fost Impartite In
douad loturi: unul alcatuit din 49 de femei diagnosticate cu endometrioza ovariana (varsta 28-

42 ani) si al doilea alcatuit din 16 femei cu endometrioza profunda (varsta 29-42 ani).

Pentru fiecare lot, criteriile clinice si imagistice specifice au fost utilizate pentru diagnostic.
Obiectivul a fost de a evidentia diferentele in recidiva endometriozei si prognosticul asupra

infertilitdtii pe termen scurt si mediu. Tehnicile operatorii folosite in tratamentul



endometrioamelor au inclus chistectomia ovariana completa (stripping), utilizarea
electrocoaguldrii cu energie bipolard pentru hemostaza si suturarea pentru a preveni
deteriorarea termicd. Aceste proceduri au fost realizate de chirurgi cu experientd de la Clinica

de Chirurgie Coltea, avand acces la tehnologie de Tnalta performanta.

O echipa multidisciplinara a analizat si a luat deciziile terapeutice pentru pacientele studiate.
Acestea au fost impartite in doud grupuri: unul de 49 de femei cu endometrioza ovariana si al

doilea de 16 femei cu endometrioza profunda.

Cele 65 de pacienti reprezintd 5.2% din totalul pacientilor cu endometrioza care s-au
prezentat in aceasta perioada la Clinica de Chirurgie Coltea. Varsta medie a pacientelor din
studiu a fost de 35 de ani. Distributia datelor sugereaza o prevalenta variabila a celor doua
forme de endometrioza, cu o frecventa relativ mai mare a endometriozei ovariene 1n randul

femeilor mai tinere.

Echipa multidisciplinara a analizat si a luat decizii terapeutice pentru 65 de pacienti, respectiv
49 cu endometrioza ovariand si 16 cu endometrioza profunda. Studiul a evidentiat diferente in
recidiva endometriozei si prognosticul asupra infertilitatii intre cele doud grupuri. La femeile
cu varsta intre 35-40 de ani, trendul s-a inversat, predomina endometrioza profunda. Dupa 40
de ani, numarul cazurilor de endometrioza a scazut pentru ambele forme, posibil datorita
instalarii menopauzei. Cazurile endometriozei ovariene sunt majoritare (75.4%), cu o tendinta
de afectare a ovarului stang. In plus, 73% din cazurile de endometrioza ovariana sunt asociate
cu endometrioza profunda. Indicele de masa corporala a fost de 21.2 kg/mp pentru pacientele
cu endometrioza ovariana si 20.92 kg/mp pentru cele cu endometrioza profunda. Majoritatea
femeilor (82,8%) au raportat cel putin un simptom principal al endometriozei, iar o proportie
semnificativa a indicat ca endometrioza a avut un impact negativ asupra starii lor emotionale.
De asemenea, numarul mediu de sarcini obtinute Tnainte de diagnostic este mai mic in cazul
endometriozei profunde (1 sarcind per pacient), comparativ cu cele cu endometrioza ovariana
(3 sarcini per pacient), semnaland astfel impactul endometriozei asupra ovulatiei, fertilizarii,

dar si a mediului uterin.

Femeile cu endometriozd ovariana au raportat 17 sarcini pierdute, ceea ce indica posibile
influente ale afectiunii asupra capacitatii de a mentine o sarcind. In cazul endometriozei
profunde, 20 de sarcini au fost pierdute, sugereaza un impact mai sever asupra structurilor

pelvine, potential crescand riscul de complicatii in sarcind. Intervalele intre sarcini variaza,



fiind in medie de 1.76 ani pentru endometrioza ovariana si 2.25 ani pentru endometrioza
profunda. Aceste date ar putea reflecta recuperarea fertilitatii, urgenta de a concepe din nou si

eventualele complicatii asociate endometriozei.

Majoritatea pacientelor incluse in studiu au varsta sub 40 de ani, fara a se asocia
comorbiditati cu exceptia tiroiditei autoimune, care are o pondere de 23.07%. Existd o
corelatie directa intre volumul endometrioamelor si nivelul TSH-ului, un aspect extrem de
important pentru dezvoltarea terapiilor imunomodulatoare. Un alt aspect luat In considerare a

fost efectul unui IMC mai mare asupra prevenirii unui diagnostic de endometrioza.

Studiul a aratat, de asemenea, o corelatie directd intre volumul endometrioamelor si nivelul
TSH-ului si a luat in considerare efectul unui IMC mai mare asupra prevenirii unui diagnostic
de endometrioza. Majoritatea pacientelor studiate erau sub 40 de ani, cu exceptia unei

ponderi de 23.07% pentru tiroidita autoimuna.

Un element nou adus in studiu este legatura intre inaltime si riscul de endometrioza. Media
indltimii pentru femeile cu endometrioza ovariana si profunda este peste media nationala,
sugerand ca femeile mai Tnalte pot fi mai susceptibile la aceste forme de endometrioza. Cu

toate acestea, aceasta corelatie nu s-a observat in cazul endometriozei bilaterale.

Studiul multidisciplinar asupra impactului endometriozei asupra rezervei ovariene a
evidentiat simptome mai severe la femeile cu endometrioza profunda, precum durerea pelvina
cronica si infertilitate. A fost observata o scadere a nivelurilor serului AMH si a numarului de

sarcini obtinute in aceste cazuri.

Grupul cu endometrioza bilaterald prezinta un nivel mediu de CA 125 de 136.80ui/ mL,
indicand o boald mai extensiva sau severa. Grupul cu endometrioza unilaterala are un nivel
mediu de CA 125 de 135.20ui/ mL, sugerand ca afectarea tisulara este independenta de
severitatea sau extinderea endometriozei. Grupul cu endometrioza profunda are un nivel
mediu de 116.96ui/ mL, indicand o implicare diferita a tesuturilor, mai putin asociata cu

inflamatia acuta.

Nivelurile ridicate de CA 125 la persoanele cu endometrioza bilaterala si unilaterald indica

necesitatea unei evaludri continue pentru un management optim al bolii. In cazul



endometriozei profunde, nivelul mai scazut de CA 125 necesita intelegerea mai detaliatd a

mecanismelor patologice si a raspunsului inflamator specific.

Analiza nivelului mediu al hormonului anti-Miillerian (AMH) in cazul endometriozei a
evidentiat valori diferite pentru fiecare grup, reflectdnd impactul divers al bolii asupra
rezervei ovariene. Pacientele cu endometrioza bilaterala pot necesita interventii mai agresive
pentru gestionarea fertilitétii, in timp ce cele cu afectare unilaterala au perspective mai bune

in termeni de rezerva ovariana si fertilitate.

Studiul asupra impactului endometriozei pe rezerva ovariand a aratat simptome severe la
femeile cu endometrioza profunda, o reducere a nivelurilor de AMH si a sarcinilor rezultate,
precum si o posibila corelatie intre inaltime, IMC si riscul de endometrioza. Inainte de
interventia chirurgicald, pacientii au beneficiat de un tratament adjuvant, care a inclus terapii
atat hormonale, cat si simptomatologice. Terapia hormonald a implicat administrarea de
Diphereline si Visanne 1n scopul reducerii volumului endometriozic, in timp ce tratamentul
simptomatologic a inclus utilizarea de Naproxen pentru controlul durerii. in cazul
endometriozei profunde, procedurile chirurgicale realizate au inclus chistectomia ovariana si
adezioliza. Studiul a inregistrat o rata de recidiva la un numar de 16 pacienti cu endometrioza
ovariand si 2 pacienti cu endometrioza profunda. Corelatii diferite au fost gasite intre
markerii AMH, AFC si FSH pentru endometrioza ovariana si endometrioza profunda. Aceste
informatii sunt esentiale pentru consilierea adecvata a pacientelor in materie de planificare
familiala si gestionare a fertilitatii, precum si pentru stabilirea strategiilor de monitorizare si

tratament in functie de tipul si severitatea endometriozei.

Studiul privind impactul endometriozei asupra functiei ovariene a evidentiat simptome severe
si reduceri ale nivelelor de AMH la femeile cu endometrioza profunda, afectand sarcinile si
sugerand posibila asociere intre inaltime, IMC si riscul de endometrioza. Tratamentul pre-
chirurgical a inclus terapii hormonale si pentru gestionarea simptomelor. Un numar de 18
pacienti a prezentat recidive, cu o dinamica agresiva observata in evolutia tumorilor la cei cu

recidiva de endometrioza ovariana.

Informatiile extrase din tabelul de corelatie intre markerii AMH, FSH si AFC pentru
endometrioza ovariand si cea profunda arata corelatii diferite, indicand impactul acestor

afectiuni asupra rezervei si functiei ovariene. In endometrioza ovariana, exista o relatie



puternica si directd intre AMH si AFC, precum si o relatie inversa, dar nu foarte puternica,

intre AMH si FSH. In endometrioza profunda, legaturile sunt mai slabe, dar tot consistente.

Studiul comparativ Intre pacientii cu si fara recidiva a endometriozei a inclus analiza
nivelurilor AMH, varstei si IMC-ului. Datele dobandite, inclusiv un AMH mediu de
1.20ng/mL, un IMC mediu de 21.21kg/mp, o varsta medie de 35.91ani si distributia cazurilor
de endometrioza (bilaterald sau unilaterald), ofera o perspectiva mai detaliata asupra
prevalentei si recurentei endometriozei. Aceste date sunt utile pentru consilierea pacientelor

si strategiile de tratament adaptat.

Studiul legat de impactul endometriozei asupra functiei ovariene subliniaza simptome severe
si scaderea nivelului de AMH la femeile cu endometrioza profunda, asociind potential
indltimea, IMC-ul si riscul de endometrioza. Pre-chirurgical, pacientele au primit terapie
hormonala si tratament pentru gestionarea simptomelor. Din 18 pacienti, recidivele au fost
prezente, cu o crestere agresiva a tumorilor observata la cei cu reaparitia endometriozei

ovariene.

Majoritatea pacientilor cu recidive au avut endometrioza unilaterald, sugerand cd aceasta este
mai predispusa la reaparitie decat forma bilaterald. Doar 2 pacienti au avut recidiva de
endometrioza profunda, ceea ce ar putea indica o mai buna eficacitate a terapiilor sau

detectarea si diagnosticul insuficient al recidivelor in cazul endometriozei profunde.

Endometrioza ovariand este mai frecventa la femeile mai tinere de 35 de ani, sugereaza o
detectare precoce, in timp ce endometrioza profunda este usor mai frecventa intre 35 si 40 de
ani, reflectdnd posibil durata mai lunga a afectiunii sau complicatiile in tratamentul eficient al
formelor mai severe. Recidivele sunt mai comune in grupele de varsta mai tinere, desi sunt
observate in toate grupele de varsta. Aceste date sunt esentiale pentru informarea pacientelor

si adaptarea strategiilor de tratament.

Studiul privind impactul endometriozei asupra functiei ovariene arata simptome severe si
scaderea nivelului de AMH la femeile cu endometriozad profundd. Majoritatea pacientilor au
un IMC in intervalul normal sau usor crescut, indicand o larga varietate de valori IMC intre
aproximativ 18 si 26. Varsta pacientilor se Incadreazd in majoritatea cazurilor intre 30 si 40
de ani, sugerand ca recidiva endometriomului este mai frecventa la pacientele reproductive

tarzii. In pre-chirurgical, femeile au primit terapie hormonala si tratament pentru gestionarea



simptomelor. Recidivele au fost prezente in cazurile examinate, cu o crestere agresiva a

tumorilor observata la cei cu reaparitie a endometriozei ovariene.

Markeri Endometrioza ovariana Endometrioza profunda

AMH si AFC 0.781 0.661
AMH si FSH -0.285 -0.170
FSH si AFC -0.382 -0.311

Table3. 1Corelatia intre markerii rezervei ovariene si endometrioza

Tabelul de corelatie intre markerii AMH, FSH si AFC aratd discrepante, evidentiind impactul
diferit al endometriozei asupra rezervei si functiei ovariene. Graficul reprezentativ arata o
relatie complexa intre varsta, IMC si caracteristici ale endometriozei In contextul recidivei
postoperatorii, sugereaza ca recidiva endometriozei este influentata de factori multipli si

necesitd o abordare individualizata de management.

Scéderea numarului de recidive la femeile peste 40 de ani ar putea fi influentata de sciderea
activitatii hormonale sau de interventii chirurgicale definitive. Majoritatea pacientilor cu
recidive au avut endometrioza unilaterala. Esantionul de studiu a inclus pacienti cu si fara
reaparitia endometriozei, concentrindu-se pe nivelurile AMH, varsta si IMC-ul. In aceasta
privinta, valorile AMH pentru endometrioza ovariana si cea profunda au variat, sugerand o

rezerva ovariana redusd, un fenomen obisnuit in cazurile de endometrioza.

Nivelurile AMH scad odata cu inaintarea in varsta in toate formele de endometrioza,
reflectand declinul natural al fertilitatii si afectand rezerva ovariana. AMH-ul scade la 0.94 la
varsta de 35-40 ani si la 0.42 peste 40 de ani in cazul endometriozei ovariene, iar in cazul

endometriozei profunde nivelul scade la 0.90 respectiv 0.51 la aceste grupe de varsta.

Se observa un raspuns negativ la stimularea ovariana in tratamentele de fertilitate precum si
deteriorarea functiei ovariene in cazul endometriozei profunde. Astfel, acestea afecteaza rata
de conceptie asistata, care este semnificativ mai mare la femeile cu endometrioza (14,1%)

comparativ cu cele fara (4,4%).

De asemenea, rezultatele arata o lipsd de corelatie intre nivelurile de FSH si pierderile de
sarcind, intrucat FSH-ul, fiind un indicator al rezervei ovariene, nu pare sa influenteze direct

riscul de pierdere a sarcinii. Aceste rezultate sunt esentiale pentru optimizarea strategiilor de



tratament si consilierea reproductiva a femeilor cu endometrioza. Nivelurile de AMH scad

odatd cu inaintarea in varsta si afecteaza rezerva ovariana.

Endometrioza profunda afecteaza negativ raspunsul la stimularea ovariana in tratamentele de
fertilitate, precum si functia ovariand, ceea ce duce la o ratd mai mare de conceptie asistata la
femeile cu endometrioza (14,1%) comparativ cu cele fara (4,4%). Rezultatele subliniaza
complexitatea managementului fertilitatii la pacientele cu endometrioza si necesitatea
cercetarilor continuue. S-a observat ca nivelurile de AMH scad odata cu inaintarea in varsta,
afectand rezerva ovariana. Endometrioza profunda afecteaza raspunsul la stimularea ovariana
in tratamentele de fertilitate, ducand la o ratd mai mare de conceptie asistata la femeile cu

endometrioza (14,1%) comparativ cu cele fara (4,4%).

In plus, pacientele cu endometrioza au fost clasificate in doud grupuri: cu infertilitate primara
si cu infertilitate secundara. S-a utilizat un tabel de contingenta si un test chi-square pentru a

determina daca nivelul AMH si localizarea endometriozei afecteaza fertilitatea pacientelor.

3.2 Studiul 2. Protocoale de stimulare optime la pacientele cu
endometrioza, in cadrul tehnicilor de reproducere umana asistata

Studiul propune o explorare a eficientei si sigurantei diverselor protocoale de stimulare
ovariand pentru fertilizarea in vitro (FIV) la pacientele cu endometrioza. Obiectivele includ
evaluarea ratei de succes a implantdrii embrionare, compararea ratelor de rdspuns ovarian,
studiul ratei de sarcind clinica, evaluarea incidentei efectelor secundare si analiza impactului

endometriozei asupra eficacitatii FIV.

Studiul a inclus un lot de 65 de paciente cu varsta intre 18 si 45 de ani, diagnosticate cu
endometrioza, care au fost supuse diferitelor protocoale de stimulare ovariana, in functie de
caracteristicile lor individuale si istoricul medical. Rdspunsul ovarian, rata de fertilizare,
calitatea embrionilor si rezultatele transferului embrionar au fost monitorizate si inregistrate,

precum si eventualele efecte adverse asociate cu tratamentele.

A fost analizat si impactul psihologic al tratamentului FIV, masurand nivelurile de stres si
anxietate ale pacientelor. Rezultatele au fost monitorizate si inregistrate In ceea ce priveste

rata de fertilizare, calitatea embrionilor si rezultatele transferului embrionar.



Analiza descriptiva a lotului a ardtat ca 65 de paciente reprezinta doar 5,2% din totalul
pacientilor cu endometrioza care s-au prezentat in aceeasi perioada la clinica testatd. Dintre
acestea, cele mai multe cazuri implicau endometriozad ovariana bilaterala. Studiul a descoperit
ca varsta medie a pacientelor cu endometrioza varia intre 28 si 42 de ani, indicand o populatie
predominant de varsta mijlocie. Aceste informatii sunt relevante, deoarece varsta poate

influenta rezultatele FIV.

Consimtamanturi informate au fost semnate de toate pacientele Tnainte de a participa la

studiu.

Studiul analizeazd impactul endometriozei asupra fertilitétii si eficacitatea diferitelor
protocoale de stimulare ovariana pentru FIV la 65 de femei diagnosticate cu aceasta boala,

varsta medie variind intre 28 si 42 de ani.

Indicele de masé corporald (IMC) al pacientelor a fost in general normal sau usor
subponderal, favorabil pentru procedurile de reproducere asistata. Valorile variabile ale FSH,
raportul FSH/LH si numarul de foliculi sugereaza o diversitate in functia ovariana, rezerva

ovariand si raspunsul la stimulare.

13 paciente au primit exclusiv FSH, indicand utilizarea unei abordari simplificate de
stimulare. 34 de paciente au primit hCG pentru declansarea ovulatiei, iar 29 au primit o
combinatie de hCG si un agonist al hormonului eliberator de gonadotropina pentru a reduce
riscul de hiperstimulare ovariand. 23 dintre femei au raportat sarcini anterioare, inclusiv 24 de
sarcini oprite Tn evolutie, sugerand o incidenta crescutd a complicatiilor in timpul sarcinii

cauzate de endometrioza, in special riscul de avort spontan.

Studiul a relevat si contributia semnificativa a factorilor masculini la dificultétile de
reproducere, cu opt cazuri de infertilitate asociate cu fragmentarea ADN-ului spermatic si 44
de cazuri de oligoastenoteratospermie, conditie ce implicd spermatozoizi cu caracteristici
anormale. Aceste informatii subliniaza importanta identificarii si tratarii adecvate a factorilor

masculini de infertilitate prin abordéari multidisciplinare.

Am evaluat fertilitatea si eficacitatea stimuldrii ovariene pe un grup de 65 de femei cu

endometrioza, cu scopul de a dezvolta un protocol personalizat bazat pe caracteristici



individuale si istoric medical. Acest studiu arata cd endometrioza poate necesita mai multe

cicluri de fertilizare in vitro (FIV), cu un numéar minim de 1 si un maxim de 7 cicluri,

S-a constatat o prevalenta crescutd a complicatiilor in timpul sarcinii pentru femeile cu
endometrioza, incluzand un numar de 24 de sarcini oprite in evolutie. De asemenea, s-a aratat
ca varsta este un factor influent in ceea ce priveste succesul sarcinii, mai ales dupd varsta de

40 de ani.

Studiul a remarcat si contributia significativa a factorilor masculini in dificultatile de
reproducere, cu probleme variind de la fragmentarea ADN-ului spermatic la

oligoastenoteratospermie, o afectiune caracterizata de spermatozoizi cu aspecte anormale.

Ciclurile de stimulare au fost des anulate pentru femeile peste 35 de ani sau cu o rezerva
ovariand scdzutd, indicand nevoia de revizuire si ajustare a protocoalelor de stimulare si
explorarea altor optiuni, cum ar fi donarea de ovocite sau utilizarea de ovocite pre-congelate.
Se analizeaza impactul endometriozei asupra fertilitatii, eficacitatii stimuldrii ovariene si a
recoltarii ovocitelor, sugerdnd necesitatea unor protocoale personalizate de tratament.
Endometrioza poate necesita mai multe cicluri de fertilizare in vitro (FIV), cu riscuri crescute
de complicatii n timpul sarcinii si recoltarea ovocitelor. Un grafic al studiului ilustreaza
distributia dozelor de stimulare folosite in ciclurile FIV, cu doze frecvente de 200 si 300 de
unitati internationale (UI), indicand dozele tipice pentru multe paciente, ce reflectd un
echilibru intre eficacitate si minimizarea riscului de hiperstimulare ovariana. De asemenea,
doza de 100 Ul este des utilizata in cazuri de risc crescut de OHSS sau la pacienti cu rezerva
ovariand buna. Ciclurile cu doze foarte scazute sau de 0 Ul pot fi asociate cu protocoale de
stimulare minima sau naturald, iar dozele aproape de 400 UI pot indica pacienti cu raspuns

slab sau cu rezerva ovariana scazuta..

Studiul examineazd impactul endometriozei asupra fertilitétii si efectele stimularii ovariene,
sustinand necesitatea unor planuri de tratament personalizate. Endometrioza poate necesita
mai multe cicluri de fertilizare in vitro (FIV) si poate creste riscul de complicatii in timpul
sarcinii si recoltdrii de ovocite. Un grafic al studiului prezintd distributia dozelor de stimulare
folosite in FIV, cu doze frecvente de 200 si 300 de UI, si arata ca majoritatea dozelor se
concentreaza 1n jurul unei valori mediane de 255.06 UI, cu o medie de 235.12 UI. Mai mult,
majoritatea ciclurilor produc intre 5 si 10 ovocite, cu scaderea densitatii pentru numarul mai

mare de ovocite, indicand ca obtinerea unui numar mare de ovocite este mai rara.



In cercetare au fost incluse 64 de paciente si s-au observat variatii in dozele de stimulare,
indicand posibilitatea unei adaptari a dozelor la nevoile individuale ale pacientelor. Cu o doza
medie de stimulare de 235.12 UI si mediana de 255.06 Ul, doza minima de stimulare fiind de
0 UI, studiul sugereaza un echilibru intre eficacitate si minimizarea riscului de hiperstimulare
ovariand.. De asemenea, se observa o crestere a dozelor medii si mediane de stimulare pe
madsura ce varsta cresste, indicand o scadere a rezervelor ovariene si a sensibilitatii la
medicamente odati cu trecerea anilor. Numarul mediu de ovocite recoltate este de 5,85, cu o
valoare maxima de 20 si minima de 1, subliniind necesitatea monitorizarii atente si ajustarii
dozelor. De asemenea, media de 1.9 ovocite mature per ciclu evidentiaza o variabilitate In
raspunsul la stimulare, cu nevoia de a analiza mai explicit caracteristicile pacientelor pentru a

optimiza procesul.

O relatie evidentd a fost observata intre varsta pacientelor si numarul de ovocite colectate. Cu
inaintarea 1n varsta, fertilitatea scade din cauza reducerii calitatii si cantitatii ovocitelor
disponibile. Totodata, s-a observat o dispersie mai mare a numarului de ovocite colectate la
pacientele cu varste intre 34-36 si 40-42 de ani, sugerand impactul semnificativ al factorilor
individuali sau diferentelor in protocoalele de stimulare. De asemenea, eficienta stimularii
ovariene la pacientele cu endometrioza este evidentiatd de un raport de aproximativ 0.67 Intre
numarul total de foliculi antrali si numarul de ovocite obtinute. Studiul subliniaza importanta
evaludrii atente si a planificarii personalizate a stimularii ovariene la pacientele cu

endometrioza.

In plus, numarul mediu de embrioni la ziua 2 este de 2,67, iar rata de fertilizare este de
aproximativ 44.3%, aratand cd aproape jumadtate din ovocitele mature au fost fertilizate cu
succes. Este cruciala asigurarea ca tehnicile de manipulare a ovocitelor si spermei sunt

optimizate pentru a maximiza rata de fertilizare.

Informatii noi indicd un numar mediu de embrioni de 1,42 la ziua 5 si o ratd de dezvoltare a
blastocistului de aproximativ 20,7% din 343 ovocite mature. Intr-un caz deosebit, un pacient
a inceput cu 20 de ovocite si a ajuns s aiba 9 embrioni blastocisti pana la ziua a 5-a,
sugerand ovocite de Tnalta calitate si conditii optime de culturd. Datele aratd un numar mediu
de embrioni de 1,42 la ziua 5 si o ratd de dezvoltare a blastocistului de aproximativ 20,7% din
343 ovocite mature. Rata de 46.71% indica faptul ca aproape jumatate dintre embrionii

evaluati la ziua 2 au progresat la stadiul de blastocist pana la ziua 5.



Un nivel initial de FSH de 18.8 IU/L, de exemplu, poate indica o rezerva ovariana scazuta si
poate prezice un raspuns slab la stimulare ovariand, necesitand reconsiderarea protocolului de

stimulare si evaluarea altor optiuni de tratament.

Studiul subliniaza interactiunea dintre endometrioza, FSH, LH si rezerva ovariana in procesul
de fertilizare si stimulare ovariana, evidentiind rolul valorilor LH in dinamica foliculara si
maturizarea ovocitelor. Valoarea minima de LH (0.6 IU/L), inregistrata intr-un protocol lung
cu agonist de GnRH, indica o supresie hormonala eficientd, care permite un control mai bun
asupra ciclului de stimulare. Valoari ridicate de LH (23.7 IU/L), 1nsa, pot indica rezistenta la
medicamentele utilizate pentru supresie, putdnd duce la ovulatie prematura sau dezvoltarea

suboptimala a foliculilor.

De asemenea, analiza numarului mediu de foliculi in ziua a doua de stimulare - 8,1 1n acest
studiu - ofera informatii despre rezerva ovariana si raspunsul la stimulare. Acest numar este
un factor cheie 1n alegerea dozelor de FSH si planificarea protocolului de stimulare.
Pacientele cu un numar mic de foliculi pot necesita protocoale mai agresive, in timp ce cele
cu un numar mare pot fi predispuse la sindromul de hiperstimulare ovariana. Nivelul mediu
de estradiol de 51.92 pg/mL observat in ziua a 2-a a ciclului de stimulare reflecta raspunsul
hormonal initial la tratamentul de fertilitate si indicd un raspuns ovarian initial adecvat.
Variabilitatea rezultatelor, cu un maxim de 224 pg/mL si un minim de 10 pg/mL, sugereaza
diferente semnificative In raspunsul la stimulare, necesitdnd un control atent al nivelurilor de

LH, FSH si estradiol.

Media zilelor de stimulare este de 10.81, intervalul intre 7 si 16 zile reflectand variatia
individuala a raspunsului la tratament. Ajustarea dozelor de medicamente, optimizarea
protocolului de stimulare si monitorizarea atentd a nivelului de estradiol sunt cruciale pentru
un raspuns optim. Suportul psihologic si evaluarea endocrinologica integrala joaca roluri

importante Tn detectarea cauzelor de infertilitate.

Analiza a aratat corelatii Intre doza de stimulare si numarul de ovocite, doza de stimulare si
AMH, doza de stimulare si varsta. O corelatie moderata pozitiva a fost gésita intre varsta si
doza de stimulare, sugerand ca dozele mai mari de stimulare sunt asociate cu varste mai

inaintate



Din cele 12 sarcini obtinute in perioada studiului, majoritatea au prezentat endometriome
ovariene si endometrioza profunda, iar majoritatea cazurilor au fost asociate cu cicluri de
fertilizare in vitro (FIV) folosind transferuri de embrioni congelati-dezghetati. Sarcinile la
persoanele cu endometrioza au prezentat un risc crescut de preeclampsie in trimestrul final.
Analizele recente au subliniat o corelatie Intre endometrioza si diverse obstacole obstetricale
si neonatale, desi interpretarea rezultatelor este dificild datorita lipsei unor criterii de

diagnostic consistente si a sistemelor de clasificare pentru endometrioza.

4. Concluzii
Evaluarea ecografica este o0 masura medicald extrem de utild pentru identificarea si tratarea
pacientilor cu suspiciune mare de endometrioza pelviana.
Diagnosticul endometriozei prin IRM este net superior si mai precis decét diagnosticul
ecografic, in special in locatiile digestive.
Studiul releva ca numarul interventiilor chirurgicale poate sa nu fie complet sau necesar si
trebuie sa fie redus prin evaludri preoperatorii precise efectuate asupra pacientilor cu
endometrioza profunda. (DIE). Un tratament individualizat si la timp pentru DIE poate
preveni recidiva sau reduce rezerva ovariana si imbundtati calitatea fertilitatii. Studiul a mai
constatat cd doza de stimulare in cadrul procedurilor de reproducere umana asistata si poate
varia semnificativ in functie de varsta pacientului, indicand o rezerva ovariana mai scazuta si
o scadere a raspunsului ovarian la pacientii mai in varsta. Studiul a constatat, de asemenea, ca
endometrioza poate afecta calitatea ovarelor si rata de fertilizare, necesitand strategii de
tratament personalizate. Studiul concluzioneaza ca, abordand aceste constatari si
recomandari, clinicienii pot imbunatati eficienta tratamentelor FIV si pot oferi cele mai bune

rezultate posibile pentru pacientii cu DIE.
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