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Endometrioza in prisotnost s¢itnicnih
protiteles

Endometriosis and the Presence of Thyroid Antibodies
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1ZHODISCA. Endometrioza je pogosta kroni¢na vnetna ginekoloska bolezen, za katero
je znacilna prisotnost endometrijskega tkiva zunaj materni¢ne votline. Njena etiologija
ostaja kompleksna in premalo raziskana. Stevilne raziskave kaZejo na moZno povezavo med
avtoimunskimi (AI) boleznimi $¢itnice in endometriozo. METODE. V prospektivno kohort-
no raziskavo smo vkljucili 61 bolnic z endometriozo, sprejetih na Klini¢ni oddelek za repro-
dukcijo GinekoloSke klinike Ljubljana. Dolo¢ili smo serumsko koncentracijo $€itni¢nih
protiteles ter bolnice razdelili v dve skupini: s poviSanimi vrednostmi vsaj ene vrste proti-
teles in brez njih. RazSirjenost endometrioze smo ocenili po revidirani klasifikaciji endo-
metrioze AmeriSkega zdruZenja za plodnost (r-AFS) glede na laparoskopski zapisnik,
bolecinsko simptomatiko pa smo ocenili s standardiziranim vpraSalnikom ter anamnezo.
Statisti¢no analizo smo izvedli s 2 neodvisnosti in t-testom. REZULTATI. PoviSane vred-
nosti S¢itni¢nih protiteles smo ugotovili pri 12 od 61 bolnic (19,7 %), kar je znotraj raz-
pona, ki ga navajajo raziskave za splo§no populacijo Zensk (5-21 %) in ni statisti¢no znacilno.
Med skupinama ni bilo statisticno pomembnih razlik glede stadija endometrioze (r-AFS),
neplodnosti ali bole¢inske simptomatike. RAZPRAVA. Rezultati naSe raziskave ne potr-
jujejo vecje razSirjenosti Al bolezni S¢itnice pri bolnicah z endometriozo. Na tej podlagi
presejanje za S¢itni¢na protitelesa pri tej populaciji ni utemeljeno.

ABSTRACT

KEY WORDS: endometriosis, thyroid antibodies, autoimmune disease, r-AFS

BACKGROUNDS. Endometriosis is a common chronic inflammatory gynaecological dis-
ease characterized by the presence of endometrial tissue outside the uterine cavity. Its
aetiology remains complex and insufficiently understood. Several studies suggest a pos-
sible link between autoimmune thyroid diseases (AITD) and endometriosis. METHODS.
We conducted a prospective cohort study that included 61 patients with endometriosis,
who were admitted to the Department of Reproductive Medicine at the Gynaecology Clinic
Ljubljana. Serum concentrations of thyroid antibodies were measured, and patients were
divided into two groups: those with elevated values of at least one type of antibody and
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those without. The extent of endometriosis was evaluated according to the Revised
American Fertility Society Classification of Endometriosis (r-AFS) based on laparo-
scopic findings, while pain symptoms were assessed using a standardized questionnaire
and clinical history. Statistical analysis was performed using the y? test of independence
and the t-test. RESULTS. Elevated thyroid antibody levels were found in 12 out of 61 patients
(19.7%), which falls within the range reported for the general female population (5-21%)
and was not statistically significant. No statistically significant differences were found
between the groups in terms of the r-AFS stage, infertility or pain symptoms. DISCUSSION.
Our findings do not confirm a higher prevalence of AITD in patients with endometriosis.
Based on these results, routine screening for thyroid antibodies in this population is not

justified.

IZHODISCA

Endometrioza je pogosta kronicna vnetna
estrogensko odvisna ginekoloSka bolezen.
Gre za bolezensko stanje, kjer so endo-
metrijske Zleze in stromi podobne lezije pri-
sotne izven endometrija in maternice (I).
Preva-lenca endometrioze se v splosni popu-
laciji pribliZuje 10 %, pri bolnicah, ki trpijo
za neplodnostjo in/ali medeni¢nimi boleci-
nami pa 35 do 50 % (1-3). Glavna simptoma
endometrioze sta medenic¢na bole¢ina in
neplodnost, razpon simptomov in znakov pa
je lahko vse od izoliranih peritonealnih lezij
brez simptomov do Stevilnih medeni¢nih
adhezij, infiltrirajocih lezij in ovarijskih cist,
ki povzrocajo dismenorejo, disparevnijo,
utrujenost, uroloSke in gastrointestinalne
teZave, pelvialgijo ter neplodnost (4, 5).
Endometri¢ne lezije se najpogosteje pojav-
ljajo na jaj¢nikih, jajcevodih, retrovaginalno,
uterosakralno, perinealno ali v podro¢ju
Douglasovega prostora (6). O teZavnosti
bolezni prica tudi klasifikacija endo-
metrioze. Idealna klasifikacija je enostavna,
natanc¢no opredeli bolezen, omogoca oceno
napovedovanja in tveganja za ponovitev
simptomov ter poda prognozo. Leta 2017 je
razSirjena mednarodna skupina strokovnja-
kov razli¢nih strok dosegla konsenz klasifi-
kacije endometrioze imenovana S strani
AmeriSkega zdruZenja za plodnost revidirana
klasifikacija endometrioze (Revised American
Fertility Society Classification of Endometriosis,

r-AFS) z obcasno podporo smernic Enzian
in Endometrioznim Indek-som plodnosti
(Endometriosis fertility index) (7). Diagnoza
te bolezni je pogosto postavljena pozno, saj
zanjo Se vedno ne poznamo zanesljivih in
neinvazivnih biomarkerjev (1). Endometrioza
se lahko manifestira v treh razli¢nih feno-
tipih: povrSinskem peritonealnem (angl.
superficial peritoneal lesions), ovarijskem
(angl. ovarian endometriomas) in globokem
infiltrativnem (angl. deep infiltrating endo-
metriosis) (8).

Avtoimunske (AI) bolezni §¢itnice pred-
stavljajo velik deleZ Al bolezni. Pri bolnicah
z zviSano koncentracijo protiteles lahko
§¢itnica deluje prevec, premalo ali normal-
no. Dve glavni prezentaciji Al bolezni 8¢it-
nice sta Hashimotov tiroiditis in bazedovka
(9). Motnje v delovanju S¢itnice povezuje-
mo s Stevilnimi ginekoloSkimi motmjami, kot
so neplodnost, splav in prezgodnji porod, nji-
hova absolutna incidenca pa s starostjo
doseZe vrh med 30. in 50. letom (10).

AI bolezni S¢itnice so lahko povezane
s prisotnostjo protiteles proti $¢itni¢ni
peroksidazi (antiTPO) in/ali proti tiro-
globulinu (antiTG), redkeje s prisotnostjo
protiteles proti receptorju za tirotropin
(angl. thyroid stimulating hormone, TSH)
na $¢itni¢nih celicah (antiTSH-R), proti tri-
jodtironinu, tiroksinu, megalinu, natrije-
vemu-jodidnemu simporterju, pendrinu in
karbonski anhidrazi 2 (9).
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Raven S¢itni¢nih protiteles skozi Zivljen-
je ni konstantna. V raziskavi so ugotovili,
da se raven protiteles antiTG zniZa ob
uvedbi ustrezne terapije in naraste ob uki-
nitvi le-te v primeru Al bolezni $¢itnice (11).
Pri Hashimotoven tiroiditisu je lahko zvi-
Sana koncentracija protiteles antiTPO in/ali
antiTG (12). Pri bazedovki, za katero je
znacilna zviSana koncentracija protiteles
antiTSH-R, pomeni remisija bolezni, da se
normalizirata koncentracija antiTSH-R in
delovanje S¢itnice. Dokazano je, da obsta-
ja 5-21 % deleZ evtiroti¢ne populacije, ki
ima pozitivne serumske koncentracije S¢it-
ni¢nih protiteles (12, 13, 27).

Ve¢ avtorjev je poudarilo vzporednico
med AI boleznimi $¢itnice in endo-
metriozo, kar kaZe na potencialno pove-
zavo med obema patologijama, vendar
patofizioloSki mehanizem vloge motenega

delovanja S€itnice pri razvoju endometrio-
ze Se ni popolnoma pojasnjen (10, 14-19).
Endometrioza je povezana s kroni¢nim
vnetnim procesom, tako da lahko visoko
pojavnost Al bolezni §¢itnice pri bolnicah
z endometriozo povezujemo z motenim
delovanjem imunskega sistema (4). Po
drugi strani pa lahko samo moteno delo-
vanje $€itnice vpliva na napredovanje endo-
metrioze, vendar so patofizioloSki procesi
tega pojava Se neznani. Relativno tveganje
za Zensko neplodnost se znatno poveca pri
bolnicah z zviSano koncentracijo antiTPO
in Se zlasti pri bolnicah, pri katerih je mot-
njam v delovanju $c¢itnice pridruZena Se
endometrioza. V raziskavi, ki so jo izved-
li Peyneau in sodelavci, so dokazali spre-
menjen metabolizem 3¢itni¢nih hormonov
v endometrijskih celicah. Prav tako so
potrdili proliferativni in prooksidativni

Tabela 1. Klasifikacija r-AFS (*V primeru popolnega zaprtja fimbrijskega dela jajcevodov spremeni dodeljene

tocke v 16.) (7). D - desno, L - levo.

ENDOMETRIOZA <lcm 1-3cm >3cm
o
S Povrsinska 1 2 4
EJ Globoka 2 4 6
D Povrsinska 1 2 4
:= D Globoka 4 16 20
©
3 L Povrsinska 1 2 4
L Globoka 4 16 20
OBLITERACIJA DOUGLASOVEGA PROSTORA Delna Popolna
4 40
PRIRASTLINE <1/3 zaprtje 1/3-1/2 zaprtje >2/3 zaprtje
D Redke 1 2 4
= D Goste 4 8 16
2
© L Redke 1 2 4
L Goste 4 8 16
D Redke 1 2 4
= D Goste 4 8 16
S
T L Redke 1 2 4
L Goste 4* 8% 16
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ucinek Sc¢itni¢nih hormonov na endo-
metrijske celice ter dokazali, da je pri bol-
nicah, ki imajo poleg endometrioze Se
moteno delovanje S¢itnice, potek endo-
metrioze teZji, saj imajo v ve¢jem deleZu
hujSo kroni¢no medeni¢no bolecino ter
globoke infiltrativne lezije kot bolnice, ki
s S¢itnico nimajo teZav (19). V drugi razi-
skavi so dokazali tudi strukturno podobnost
in navzkriZzno reaktivnost med TSH in
luteinizirajo¢im hormonom (LH) (20).
Receptorji za LH so prisotni v tkivu mater-
nice, ovarijev in ektopi¢nem endometriju
in so vpleteni v rast endometrioti¢nih
lezij (19, 20). Dokazana je bila tudi pove-
zava med bazedovko in endometriozo (16).
Hkrati obstajajo tudi raziskave, ki razlike
v serumski koncentraciji $¢itni¢nih proti-
teles pri zdravih Zenskah in bolnicah
z endometriozo niso ugotovile (14).

VpraSanja povezave endometrioze in
bolezni ¢itnice ter $¢itni¢nih protiteles
se je tako dotaknilo Ze vec raziskovalcev.
Rezultati nekaterih raziskav so obetajoci,
druge so omejene z majhnim Stevilom bol-
nic. Tako bo za dokon¢no opredelitev in raz-
jasnitev problema potrebnih Se ve¢ raziskav,
ki bodo razjasnile natan¢no patofiziologi-
jo endometrioze in dokonc¢no ovrgle ali
potrdile potencialne povezave med endo-
metriozo in serumsko koncentracijo S¢it-
ni¢nih protiteles.

S prospektivno kohortno raziskavo smo
Zeleli opredeliti povezavo stadijev in raz-
Sirjenosti endometrioze s prisotnostjo in
serumsko koncentracijo $€itni¢nih proti-
teles. Ugotoviti smo Zeleli, ali obstaja sta-
tisti¢no znacilna razlika v ravni §¢itni¢nih
protiteles pri bolnicah s hujSo in blaZjo obli-
ko endometrioze.

Predvidevali smo, da imajo bolnice
z endometriozo in zviSano serumsko kon-
centracijo S¢itni¢nih protiteles bolj raz-
Sirjeno obliko endometrioze in ve¢ simp-
tomov, ki so znacilni za bolezen, kot bolnice
z endometriozo in brez zviSane serumske
koncentracije S¢itni¢nih protiteles.

METODE

V prospektivno kohortno raziskavo smo
vkljucili 61 bolnic, ki so bile sprejete na
Klini¢ni oddelek za reprodukcijo Gineko-
loSke klinike Univerzitetnega klini¢nega
centra Ljubljana (UKCL) za laparoskopski
poseg ali na kontrolo po njem, ali pa je
bila endometrioza pri bolnicah naklju¢na
laparoskopska najdba. Nabor bolnic je pote-
kal med aprilom 2022 in julijem 2022.
Raziskava je prospektivna, opazovalna
kohortna in jo je odobrila Komisija Republike
Slovenije za medicinsko etiko (Stevilka
raziskave: 0120-609/2021/7).

Prvi korak pri obravnavi bolnic je bila
natancna ginekoloSka anamneza, ki je bila
usmerjena v reproduktivno zdravje, pri-
dobili pa smo tudi podatke o drugih bolez-
nih, zdravilih, ki jih jemljejo, ter o njihovem
socialnem poloZaju. Ob prihodu na kliniko
so udeleZenke izpolnile standardiziran
obrazec z naslednjimi poglavji: druZinska
anamneza, porodna anamneza, ginekoloSka
anamneza, anamneza o bole¢ini - mens-
truacija, kroni¢na bole¢ina v trebuhu,
bolecina, ki seva proti kriZu, bole¢ina med
spolnimi odnosi, anamneza o simptomih,
zdravila, predhodne operacije, neplodnost,
ostale metode zdravljenja. Z obrazcem so
priSle v ambulanto, kjer smo se pogovori-
li o njihovih teZavah Se natancneje in
dopolnili njihovo anamnezo.

Drugi korak je bil ginekoloSki pre-
gled, sestavljen iz inspekcije trebuSne
stene in zunanjega spolovila, pregleda
noznice in materni¢nega vratu ter dvo-
ro¢nega pregleda organov male medenice
(21). Nadaljevali smo s transvaginalnim
UZ, ki omogoca pregled male medenice
z vstavitvijo UZ-tipala v noZnico. V ¢asu
obravnave je bil bolnicam odvzet vzorec
krvi za dolocitev serumske ravni antiTG,
antiTPO in antiTSH-R. Serumske koncen-
tracije S¢itni¢nih protiteles so bile dolo-
¢ene v laboratoriju Oddelka za klini¢no
radiokemijo in laboratorijsko medicino
UKCL z metodo kemiluminescenénega
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Tabela 2. Indeks telesne mase in kriteriji. ITM - indeks telesne mase.
IT™ <18,5 kg/m? 18,5-25 kg/m? 25-29,9 kg/m? >30 kg/m?
Razlaga prenizka telesna normalna telesna prekomerna debelost

masa

masa

telesna masa

imunskega testa (ang. Chemiluminescence
Immunoassay, CLIA).

V Zelji po enotni oceni razSirjenosti
endometrioze smo v raziskavi uporabili
oceno r-AFS, pri dolocitvi katere nam je
pomagal zapisnik laparoskopije. AmeriSko
zdruZenje za plodnost (American Fertility
Society) je predlagalo klasifikacijo, v kate-
1i je bila resnost kategorizirana na podlagi
lokacije in obsega bolezni. Gre za klasifi-
kacijo, ki se je prva uporabljala za opi-
sovanje endometrioze, temelji pa na
retrospektivni oceni glede na operativni
zapisnik (7).

Za zvezne spremenljivke smo podali
povprecje, standardno deviacijo ter za pri-
merjavo skupin izvedli t-test (indeks tele-
sne mase (ITM), starost). Za primerjavo
skupine bolnic z endometriozo in zviSano
serumsko koncentracijo S¢itnicnih proti-
teles ter skupine bolnic z endometriozo in
brez zviSane serumske koncentracije S¢it-
ni¢nih protiteles smo uporabili x> neod-
visnosti (r-AFS, dismenoreja, disparevnija,
teZave pri odvajanju blata in urina, pelvial-
gija, prekomerna telesna masa, predhodne
nosecnosti, motnje menstrualnega cikla,
neplodnost, pridruZene AI bolezni).
Odstopanje od pri¢akovanih vrednosti kaZe
p-vrednost, ki je manjSa kot 0,05. Visje
p-vrednosti smo oznacili kot statisti¢no
nepomembne (NS).

REZULTATI

V raziskavi je sodelovalo 69 bolnic, ki so bile
obravnavane na Klini¢nem oddelku za re-
produkcijo Ginekolo8ke klinike ali v Dnevnem
centru za endometriozo zaradi klini¢nih
znakov, znacilnih za endometriozo, ter tiste,
pri katerih je bila endometrioza naklju¢na
najdba. Po pregledu vseh podatkov in zbra-
nih rezultatov smo izkljucili osem bolnic,
saj te po natan¢nejSem pregledu niso ustre-
zale kriterijem, rezultati njihovih labora-
torijskih testov niso bili dostavljeni ali pa
testi sploh niso bili narejeni. Od skupaj 61
bolnic jih je imelo 12 (19,7 %) zviSane vred-
nosti S¢itni¢nih protiteles, pri 49 (80,3 %) pa
so bile vrednosti v mejah normale. Na
podlagi tega smo oblikovali dve skupini.
Prva je bila skupina bolnic z diagnozo
endometrioze in zviSano serumsko kon-
centracijo vsaj ene ob treh vrst 3¢itni¢nih
protiteles (v nadaljevanju: skupina bolnic
z zviSano serumsko koncentracijo S¢itnicnih
protiteles), druga pa skupina z endo-
metriozo in brez zviSane serumske koncen-
tracije vsaj ene od treh vrst §¢itni¢nih
protiteles (v nadaljevanju: skupina bolnic
brez zviSane serumske koncentracije Scit-
ni¢nih protiteles). Pri tem je pomembno
poudariti, da so S¢itni¢na protitelesa lahko
prisotna tudi pri zdravih Zenskah, saj je bilo
dokazano, da ima kar 5-21 % zdravih Zensk
v serumu prisotna $¢itni¢na protitelesa

Tabela 3. Laboratorijske referen¢ne vrednosti s¢itnicnih protiteles. S-antiTG - serumska koncentracija proti-
teles proti tiroglobulinu, S-antiTPO - serumska koncentracija protiteles proti s¢itnicni peroksidazi, S-antiTSH-
R - serumska koncentracija protiteles proti receptorju za tiroideo stimulirajo¢i hormon.

S-antiTG S-antiTPO

S-antiTSH-R

do4,5klU/L do 60 kIU/L

do3,11U/L
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(12, 13, 27). Referencne vrednosti serumske
koncentracije S€¢itni¢nih protiteles so pri-
kazane v tabeli 3; v raziskavi nas ni zani-
mala natancna viSina koncentracij, temvec
le, ali vrednosti presegajo mejno vrednost
za patoloSko stanje.

DeleZ prekomerno teZkih bolnic, pred-
hodnih nosec¢nosti in neplodnosti se ni
statisti¢no znacilno razlikoval med obema
skupinama. Stevilo bolnic v skupini s pri-
druZenimi Al bolezni in motnjami mens-

trualnega ciklusa je bilo premajhno za sta-
tisti¢no analizo.

Pri primerjavi razSirjenosti in stopnje
endometrioze med skupinama z in brez zvi-
Sane serumske koncentracije S¢itni¢nih
protiteles nismo nasli statisticno pomemb-
ne razlike. Pri primerjavi pojavnosti dis-
menoreje, disparevnije, teZav pri odvajanju
vode in blata in pelvialgije prav tako nismo
nasli razlik med skupinama.

Tabela 4. Bolecinski simptomi in njihove razlage (1, 22).

Bolecinski simptom Razlaga

Dismenoreja

Boleta menstrualna krvavitev. Lo€imo primarno in sekundarno dismenorejo.

Primarna je bole¢a menstruacija brez prisotnih patoloskih procesov v mali
medenici in je znacilna za adolescenco. Sekundarna dismenoreja je boleca
menstruacija zaradi patoloskih procesov v mali medenici.

Disparevnija
in po spolnem odnosu.

Boleti spolni odnosi, ki so definirani z genitalno bolecino kadarkoli pred, med

Tezave pri odvajanju
blatain urina

Boletinska simptomatika in hematurija ali/in hematohezija ob odvajanju.

Pelvialgija Medenitna boletina.

Tabela 5. Znatilnosti bolnic z zvisano serumsko koncentracijo ¢itnicnih protiteles in brez zvisane serumske
koncentracije s¢itnicnih protiteles. Kjer je indeks telesne mase vetji od 25, govorimo o prekomerni telesni
masi. ITM - indeks telesne mase, NS - statisti¢no neznatilna razlika (p > 0,05).

Znadilnost Znadilnosti bolnic Znadilnosti bolnic p-vrednost
z zvisano serumsko brez zviSane serumske
koncentracijo koncentracije

Scitnicnih protiteles in Scitnicnih protiteles in

endometriozo (N =12) endometriozo (N = 49)
Starost [leta] 31,8 (£3,9) 32,4 (£3,9) NS (p=0,94)
IT™M [kg/m?] 24,6 (£2,7) 22,5(+1,0) NS (p=0,32)
Prekomerna telesna 4 (33,3 %) 8 (16,3 %) NS (p=0,18)
masa [$tevilo bolnic]
Predhodne noseénosti 4 (33,3 %) 8 (16,3 %) NS (p=0,18)
[stevilo bolnic]
Motnje menstrualnega 1(8,3 %) 3(6,1%) premajhno 3tevilo
cikla [stevilo bolnic] bolnic za statisti¢no

analizo

Neplodnost 3 (25,0 %) 18 (36,7 %) NS (p=0,44)
[5tevilo bolnic]
PridruZene Al bolezni 2 (16,7 %) 3(6,1%) premajhno Stevilo

[stevilo bolnic]

bolnic za statisti¢no
analizo




Med Razgl. 2025; 64 (2):

149

Tabela 6. Razsirjenost endometrioze in bole¢inski simptomi pri bolnicah z zvisano serumsko koncentra-
cijo s¢itni€nih protiteles in pri bolnicah brez zvisane serumske koncentracije s¢itnicnih protiteles. r-AFS -
revidirana klasifikacija endometrioze Ameriskega zdruZenja za plodnost (revised American Fertility Society

Score), NS - statisti¢no neznacilna razlika (p > 0,05).

Znacilnost Skupina bolnic z zvisano Skupina bolnic brez zviSane p-vrednost

serumsko koncentracijo serumske koncentracije

Scitnicnih protiteles in Scitnicnih protiteles in

endometriozo (N =12) endometriozo (N = 49)
r-AFS stadij 1 4 (33,3 %) 11(22,4 %) NS (p=0,43)
[stevilo bolnic]
r-AFS stadij 2 2 (16,7 %) 11(22,4 %) NS (p=0,66)
[stevilo bolnic]
r-AFS stadij 3 5 (41,7 %) 20 (40,8 %) NS (p = 0,96)
[stevilo bolnic]
r-AFS stadij 4 1(8,3 %) 7 (14,3 %) NS (p=0,58)
[$tevilo bolnic]
Dismenoreja 8 (66,7 %) 37 (75,5 %) NS (p=0,53)
[stevilo bolnic]
Disparevnija 4 (33,3 %) 22 (44,9 %) NS (p=0,84)
[5tevilo bolnic]
Tezave pri odvajanju 3 (25,0 %) 14 (28,6 %) NS (p=0,80)
blatain urina
[5tevilo bolnic]
Pelvialgija 4(333%) 9 (18,4 %) NS (p = 0,26)

[tevilo bolnic]

RAZPRAVA

Z naSo raziskavo smo Zeleli ugotoviti, ali
je diagnoza endometrioze pri bolnicah
z zviSano serumsko koncentracijo $¢itni¢nih
protiteles povezana z bolj razSirjeno obli-
ko endometrioze in posledi¢no teZjo pri-
druZeno simptomatiko kot pri bolnicah
z endometriozo in brez zviSane serumske
koncentracije S¢itni¢nih protiteles.

Prvi korak do odgovora je bila primer-
java stadija r-AFS v obeh skupinah. Stadij
r-AFS se doloci na podlagi seStevka tock kla-
sifikacije, kjer 1-5 tock predstavlja I. stop-
njo (minimalna), 6-15 tock II. stopnjo
(blaga), 16-40 tock III. stopnjo (zmerna), vec¢
kot 40 tock pa IV. stopnjo (huda). Rezultat
je pokazal statisti¢no neznacilno razliko. Gre
za pomemben podatek, saj je r-AFS naj-
primernejSa Kklasifikacija endometrioze,
doloc¢ena na podlagi laparoskopije. Nasi
rezultati so pokazali, da so v obeh skupinah

vrednosti statisti¢no enakovredne. Za potr-
ditev hipoteze bi pricakovali vi§je stadije
r-AFS v skupini z zviSano serumsko kon-
centracijo 3¢itni¢nih protiteles, bolezen
pa bi tako potekala z ve¢ endometriomi in
adhezijami, $irila pa bi se v globino mater-
nice, jaj¢énikov in peritoneja.

Ceprav je r-AFS vodilna klasifikacija,
ima pomanjkljivosti, saj nezadostno opre-
deli globoko endometriozo in ima Sibkej-
Se korelacije z zdravljenjem neplodnosti,
bole¢insko simptomatiko, kakovostjo
Zivljenja in prognozo bolezni. Zato je
pomembna tudi povezava med zviSano
serumsko koncentracijo S¢itni¢nih proti-
teles ter neplodnostjo. Ugotovili smo, da so
imele preiskovanke v obeh skupinah teZa-
ve zneplodnostjo. Glede na to, da je neplod-
nost eden glavnih simptomov endometrioze,
smo pricakovali visok odstotek teZav
z neplodnostjo tudi pri naSih bolnicah (3).
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Neplodnost je tudi ginekoloSka manifes-
tacija AI bolezni S¢€itnice, zato bi v skupi-
ni z zviSano serumsko koncentracijo
S¢itni¢nih protiteles pric¢akovali Se vecjo
prevalenco neplodnosti kot v skupini brez
zviSane serumske koncentracije $€itni¢nih
protiteles (10). Podatek o Stevilu neplodnih
bolnic je nezanesljiv, saj jih 19,7% Se ni
poskusilo zanositi in torej ne morejo vede-
ti, kako plodne so. Stevilo neplodnih bolnic
je torej lahko viSje, kot je prikazano v naSih
rezultatih.

Motnje menstrualnega cikla (ameno-
reja, oligomenoreja, polimenoreja) so ravno
tako pogost spremljevalec tako endo-
metrioze kot Al bolezni $¢itnice, vendar zara-
di majhnega Stevila bolnic nadaljnja statis-
ti€na analiza ni bila primerna in dopus¢a
prostor za nadaljnje raziskave (3, 23).
Predhodne raziskave so sicer pokazale, da
je prevalenca motenj menstrualnega cikla
pri bolnicah z endometriozo okoli 70 %, pri
bolnicah s S¢itni¢nimi obolenji pa okoli
30 % (24, 25). V populaciji zdravih Zensk je
prevalenca med 10% in 30% glede na
razli¢ne vire (24).

Sledila je bolec¢inska simptomatika, ki
igra pri endometriozi pomembno vlogo, saj
je kronicna bole¢ina poleg neplodnosti naj-
pogostejSa spremljevalka bolezni. Ocenje-
vali smo jo s prisotnostjo dismenoreje,
disparevnije, teZav pri odvajanju blata in
urina ter pelvialgijo. Statisti¢no pomemb-
nih razlik med skupinama nismo nasli.

Bolecinska simptomatika je bila pri-
bliZno enako zastopana v obeh skupinah,
najvisjo pojavnost sta dosegli dismenore-
ja in disparevnija. Pelvialgijo je navedlo
33,3 % bolnic z zviSano in le 18,4 % bolnic
brez zviSane serumske koncentracije S¢it-
ni¢nih protiteles, za ugotavljanje pomena
te najdbe bi potrebovali vecjo skupino bol-
nic. Bolnice z motnjami v delovanju Sc¢itnice
imajo lahko neopredeljene bole¢ine, ki niso
posledica endometrioze, a bi jih lahko
zmotno pripisale pelvialgiji. Pojavnost
bolecinske simptomatike v literaturi nava-

jajo v 18,5%, opisana pa je kot bolecine
v vratu, glavoboli, bolecine, povezane
z menstrualnim ciklom, bolec¢ine v sklepih,
fibromialgija in kroni¢ni razSirjeni bole-
¢inski sindrom (26). To bi tudi pojasnilo
vedjo pojavnost tega simptoma v skupini
z zviSano serumsko koncentracijo $¢itni¢nih
protiteles. Pri bolnicah z neopredeljenimi
bolecinami in blago stopnjo endometrioze
(r-AFS 1) bi bilo posledi¢no vsekakor smi-
selno pregledati tudi $¢itnico, saj obstaja
moznost, da imajo bolnice pridruZeno Kkli-
nicno ali subklini¢no motnjo v delovanju
Sc¢itnice.

Pri 61 bolnicah z endometriozo smo
ugotovili zviSano serumsko koncentracijo
Sc¢itnicnih protiteles pri 19,7 %, kar je pri-
merljivo s prevalenco AI bolezni 3¢itnice
v splo$ni populaciji Zensk, ki se giblje med
5in 21 % (12, 13, 27).

Povprecna starost bolnic v skupini z zvi-
Sano serumsko koncentracijo $¢itni¢nih
protiteles je bila 31,8 let, medtem ko je bila
v skupini brez zviSane serumske koncen-
tracije S¢itni¢nih protiteles 32,4 let, razlika
med skupinama ni bila statisti¢no znacil-
na. Starost bolnic je torej v obeh skupinah
primerljiva, hkrati pa je primerna za naso
raziskavo, saj je endometrioza bolezen
reproduktivne dobe in je v letih povpre¢ne
starosti vkljucenih bolnic najbolj izraZena,
pri postmenopavzalnih bolnicah pa je manj
pogosta in manj aktivna (28). Pojavnost Al
bolezni S¢itnice narasSca s starostjo, medtem
ko Zenske z endometriozo najvec¢ teZav
doZivljajo v reproduktivnem obdobju; pov-
precni starosti skupin torej ustrezata sta-
rostnem obdobju, ki je presek teh dneh
znacilnosti.

Naslednji kriterij, ki zagotavlja, da sta
obe populaciji enakomerni in rezultati
povedni, je ITM. Povpre¢je ITM v skupini
z zviSano serumsko koncentracijo S¢itnicnih
protiteles je bilo 24,6 kg/m? kar je normalna
telesna masa, v skupini brez zviSane serum-
ske koncentracije $¢itni¢nih protiteles pa
22,5kg/m? nekoliko nizji, a e vedno
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v mejah normale. Normalna telesna masa
v skupini z zviSano serumsko koncentracijo
S¢itni¢nih protiteles ni skladna z znacilni-
mi znaki hipotiroze, ki je najpogosteje posle-
dica Hashimotovega tiroiditisa, za katerega
je znacilna poviSana telesne masa (29).

V sklopu raziskave smo anamnesti¢no
preverjali tudi prisotnost pridruZenih Al
bolezni, vendar je bilo Stevilo bolnic v sku-
pini premajhno za statisti¢no analizo.

Rezultati naSe raziskave se skladajo
z rezultati raziskave Petta s sodelavci, ki
prav tako niso nasli znacilne povezave med
razSirjenostjo endometrioze in prisotnost-
jo AI bolezni S¢itnice (14). Preiskovalna
skupina je obsegala 148 endometrioti¢nih
bolnic, kontrolna skupina pa 158 zdravih
Zensk. Med skupinama niso na$li statis-
ticno znacilne razlike med pojavnostjo Al
bolezni S¢itnice (12,2 % endometrioti¢nih
bolnic in 10,8 % zdravih Zensk), pri nadalj-
nji raziskavi pa so ugotovili, da ni statis-
ti¢no znacilne razlike med pojavnostjo Al
bolezni S¢itnice med skupino z r-AFS 1 ali
2 in skupino z r-AFS 3 ali 4 (p = 0,752). Tudi
Ferrero s sodelavci so dobili podobne rezul-
tate, ko so skupino 661 bolnic z endo-
metriozo primerjali s 635 zdravimi Zenskami
in niso ugotovili statisti¢no znacilne razli-
ke med pojavnostjo Al bolezni S€itnice
(5,7 % endometrioti¢nih bolnic in 8,3 %
zdravih Zensk), v nadaljevanju pa statis-
ticno znacilne razlike niso ugotovili niti
med pojavnostjo Al bolezni S¢itnice med
skupino z r-AFS 1 ali 2 in skupino z r-AFS
3 ali 4 (p=0,659) (30). Ceprav statisti¢ne
znadilnosti tudi v naSi raziskavi nismo
potrdili, pa smo ugotovili, da imajo endo-
metrioti¢ne bolnice z zviSano serumsko
koncentracijo S¢itni¢nih protiteles pogosteje
nekoliko blaZjo obliko endometrioze (r-AFS
1 v 60,0 %) kot endometrioti¢ne bolnice brez
zviSane serumske koncentracije ¢itni¢nih
protiteles (r-AFS 1 v 31,3 %).

V raziskavi smo ugotovili, da so imele
endometrioti¢ne bolnice z zviSano serum-
sko koncentracijo S¢itni¢nih protiteles

nekoliko pogosteje blaZjo obliko endo-
metrioze in pogosteje nespecificno pelvi¢no
bolecino kot bolnice brez njih, vendar razli-
ka ni bila znacilna. Postavlja se vpraSanje,
ali bi lahko to kroni¢no bolecino pri blagi
obliki endometrioze pripisali endometrio-
zi ali morda subklini¢ni bolezni S¢&itnice.
Retrospektivna analiza bolnic z endo-
metriozo z motnjo delovanja $¢itnice ali
brez nje je pokazala viSjo oceno nespecifi-
¢ne pelvi¢ne bolecine po lestvici VAS pri
bolnicah z endometriozo in motnjo S¢itnice
kot pri bolnicah brez S¢itni¢nega obolenja
(p=0,000) (30).

Prednost naSe raziskave je natan¢nost
rezultatov. Prisotnost $¢itni¢nih protiteles
je bila raziskana z meritvami serumske kon-
centracije $¢itni¢nih protiteles v skladu
z laboratorijskimi merili. RazSirjenost endo-
metrioze je bila pri vseh bolnicah doloce-
na laparoskopsko in ultrazvocno, hkrati pa
je bila diagnoza endometrioze potrjena
tudi histolo8ko, kar daje naSi oceni kredi-
bilnost. Operaterji so se pri oceni zanaSali
na kriterije klasifikacije r-AFS, kar omogoca
laZjo in enotnejSo oceno. Ocena bolecinskih
simptomov je vezana na subjektivno oceno
bolnic in je zato manj natancna, vendar smo
vpliv subjektivnosti poskuSali zmanjSati
z uporabo standardiziranih vpraSalnikov.
Prednost naSe raziskave je tudi, da kontrolno
skupino sestavljajo bolnice z endometriozo
iz iste geografske regije, s podobnimi demo-
grafskimi znacilnostmi.

Najvecja omejitev naSe raziskave je maj-
hen vzorec, Se posebej v skupini z zviSano
serumsko koncentracijo $€¢itni¢nih proti-
teles. Ker je bila izbrana naklju¢na skupina
bolnic, brez poznavanja njihovih serumskih
koncentracij protiteles, nismo imeli vpliva
na deleZ bolnic z zviSano serumsko kon-
centracijo $€itni¢nih protiteles.

Namen naSe raziskave je bil prispeva-
ti k boljSemu razumevanje endometrioze
ter raziskati morebitno povezanost med
endometriozo in Al boleznimi &¢itnice. Ce
bi ugotovili statisticno znacilne razlike
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v raz§irjenosti endometrioze in njenih simp-
tomih med bolnicami z zviSano in brez zvi-
Sane serumske koncentracije 3€itni¢nih
protiteles, bi to lahko imelo klini¢ne posle-
dice. TakSna ugotovitev bi lahko podprla
smiselnost presejanja za Al bolezen $¢itnice
pri bolnicah z endometriozo. Zgodnejsa
prepoznava klini¢no pomembnih $¢itnic-
nih obolenj bi omogocila pravoc¢asno in
ustrezno zdravljenje, kar je pomembno, saj
nezdravljene motnje v delovanju S¢itnice,
zlasti kadar so posledica Al procesov, lahko
vplivajo na plodnost, potek nosecnosti,
dolZino reproduktivnega obdobja ter kako-
vost Zivljenja. Pri tem je pomembno pouda-
riti, da prisotnost 3¢itni¢nih avtoprotiteles
oziroma AI bolezni S¢itnice brez motnje
v delovanju $¢itnice obi¢ajno ne povzroca
tovrstnih zapletov, zato je treba jasno loci-
ti med AI procesom z in brez motnje
v delovanju Scitnice. V nasi raziskavi nismo
potrdili statisti¢no znacilnih razlik, zato
sklepamo, da na podlagi pridobljenih podat-
kov rutinsko presejanje za prisotnost S¢it-
ni¢nih protiteles pri bolnicah z endo-
metriozo ni utemeljeno.

Tekom raziskave smo ugotovili, da
imamo kar nekaj moZnosti za izboljSave, ki
bi lahko celo spremenile rezultate raziskave.
Najpomembnejsa je zagotovo vedje Stevilo
bolnic, posebno bolnic z zviSano serumsko
koncentracijo S¢itnicnih protiteles. Naslednja
izboljSava bi bila podaljSan ¢as spremljanja
bolnic, saj nekatere Se niso poskuSale zano-
siti in torej ne morejo podati zanesljivega
podatka o teZavah z neplodnostjo. Z vklju-
¢itvijo vecdjega Stevila bolnic v starostnem
razponu od 30 do 50 let bi zajeli SirSe obdob-
je, v katerem je med Se plodnimi Zenskami

pojavnost avtoimunskih bolezni Sc¢itnice
najvisja.

ZAKLJUCEK
S prospektivno klini¢no raziskavo nismo
potrdili, da bi imele bolnice z endometrio-
zo in zviSano serumsko koncentracijo S¢it-
ni¢nih protiteles bolj raz$irjeno obliko
endometrioze in ve¢ simptomov kot bolnice
brez zviSane serumske koncentracije S¢it-
ni¢nih protiteles. Ugotavljali smo primer-
ljiv stadij r-AFS razSirjenosti endometrio-
ze, primerljiv deleZ neplodnih bolnic in
primerljiv deleZ bolecinske simptomatike
(dismenoreja, disparevnija, pelvialgija, teZa-
ve pri odvajanju blata in urina) pri obeh sku-
pinah bolnic.

Nasi rezultati ne podpirajo hipoteze
o pogostejSem pojavljanju Al bolezni §¢it-
nice pri bolnicah z endometriozo, zato pre-
sejalno testiranje za 3€itni¢na protitelesa
v tej populaciji ni utemeljeno. Kljub temu
pa rezultati nakazujejo, da bi bilo pri bol-
nicah z neopredeljenimi kronicnimi mede-
ni¢nimi bole¢inami in blago izraZeno
endometriozo smiselno razmisliti o dodat-
ni oceni delovanja $¢itnice. MoZnost pri-
sotnosti pridruZene klini¢ne ali subklini¢ne
bolezni S¢itnice ter poviSanih protiteles, ki
lahko vplivajo na plodnost in potek nose-
¢nosti, kaZe na potrebo po individualnem
pristopu in spremljanju teh bolnic, zlasti
v ¢asu nacrtovanja nosecnosti in med njo.

Domnevo o povezavi med kroni¢no
medenic¢no bole¢ino in subkliniéno ali kli-
ni¢no boleznijo S¢itnice pri bolnicah brez
razSirjene endometrioze bi bilo vredno
nadalje raziskati v ve¢jih raziskavah.
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