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OZET:

LUF sendromu (Persistens Follikiil Sendromu) izah edilemeyen infertilitesi
olan kadmlarda bir infertilite nedeni olabilir. Etyolojisi iyice bilinmemektedir. Bu
sendrom ya tiim sikluslarda devamii olarak. goriilebilir veya araliklarla ortaya ¢ika-
bilir. LUF sendromunun tanist laparoskopik bulgulara, peritoneal mayi ézelliklerinin
ve ultrasonik muayene bulgularina gore konur. Bu makalenin amact infertil kadnlar-
daki LUF sendromunun onemini belirtmektir.

GIRIS:

Luteinized un ruptured follicle” terimi ilk defa 1975°te jewelewicz tarafin-
dan, diizenli olarak menstruasyon géren ve ovulasyona ait muhtemel kanitlarin
var oldugu fakat ovumun overden disar1 atilamadig: infertil kadinlardaki tabloyu
tanimlamak igin kullantilmugtir (1,2,3,4). Bu sendromda ovulasyona ait tiim kanit-
larin olmasma ragmen follikiil riiptiirii gergeklesemez yani gercek anlamda bir

ovulasyon olamaz. \ /

LUF sendromu anormal ovulatuar fenomenin bir tipi olarak kabul edil-
mektedir (5). 1978’de Marik ve Hulka (3)ile Moninckx ve ark. (6)'1nn ’asikar ovu-
latuar sikluslarin bir kisminda overlerin laparoskopik olarak gozlenmesi esnasinda
" ovulasyon stigmasinin vé korpus hemorajikumun gériilememesi ile luteinized un-
ruptured follicle tanisinin konabilecegi’” hususundaki ayri ayri gdzlemleri sonucun
da bu konuya olan ilgi gittikge artmaya baslamistir.

Ovulasyon, anatomik olarak olgun bir follikiiliin riiptiire olmast ve bunun
sonucu bir ovumun digariya atilmast olarak tanimlanir. Ovulasyonun klinik tanist
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bazal viicut 1s1sinmn (BBT) artmasi, endometrial biopside sekretuar bir endometriu-
mun varlig1 ve plazma progesteron seviyelerinin artmasi gibi luteinizasyonun ol-
dugunu gosteren muhtemel kanitlara dayanmaktadir (3,5,7).

- Normal bir ovulasyonda preovulatuar follikiiliin riiptiire olmasinm ve ovu-
mun over yiizeyinden digariya atilmasmin kesin mekanizmasi tam olarak bilin-
memekle birlikte prostaglandinlerin, proteolitik enzimlerin ve overlerin kontrak-
tilite kabiliyetlerinin ayr1 ayrt veya birlikte rol oynadigi kabul edilmektedir (1,2).

LUF sendromunda ovumun luteinize granuloza hiicreleri ile theca hiicreleri
arasinda hapsedildigi samlmaktadir (2). Preovulatuar follikiiliin riiptiire olmasin-
daki bu basarsiziik follikiiler faz yetmezligine baghdir (3).

LUF sendromunun nedeni hala spekiilatif goriislere dayanmaktadir. Infertil
kadinlarin (diger nedenlere baglh olmayan) fizyolojik bir stres altinda olduklari
ve dolayisiyla hadiseye gegici bir hiperprolaktineminin istirak ettigi, bu hiperp-
rolaktinemiye bagh olarak ta LUF sendromunun ortaya ¢iktig1 kabul edilmek-
tedir (1,5).

Cerrahi yolla endometrial dokunun pelvik peritona implantasyon'unun may-
munlarda LUF sendromu insidansinda artisa yol agtif1 gosterilmistir (1,). Ayrica,
endometriosisli kadinlarda LUF sendromu goriilme insidansi daha fazladir (1,8).
" Bununla birlikte, izah edilemeyen infertilite vakalarinda (2,7,9) ve clomiphene
tedavisi géren kadinlarda (2) LUF sendromunun sik olarak goriildiigiine iliskin
dolayli kanitlar da vardir. Marik ve Hulka (3) bu sendromun insidansinin izah e-
dilemeyen infertilite vakalarmnda 9 30’a yaklastigini ifade ettiler. .

LUF sendromunun insidanst ve hatta mevcudiyeti bir hayli tartisma konusu
olmustur. Laparoskopik incelemelere gére infertil kadinlarm % 6 ile % 79’unda
LUF sendromunun goriilebilecegi belirtilmistir. Fertil ¢iftlerde ise bu insidansin
7 6 ile 47 arasinda degistigi goriilmektedir (8,9). Bu sendrom birbirini takip e-
den tiim sikluslarda gériilebilecegi gibi araliklarla belirli sikluslarda da ortaya gika-

bilir (7).

LUF sendromlu vakalarin 9 25'ile 9; 34’tinde hadise persistens gosterebilir,
bu da izah edilemeyen infertilite vakalarina bir agiklik getirmektedir (8,9). Son za-
manlarda LUF sendromunun infertilite olgularindaki énemine iligkin yayinlar
artmugtir. /

TANI:

Klinik bulgulara gére LUF sendromu tanist koymak ¢ok zordur. Ciinkii
normal ovulasyonda oldugu gibi, LUF sendromunda da plazma progesteron se-
viyesi, artar, endometrial biopside endometriumun sekresyon fazinda oldugu go-
riliir ve bazal viicut 1s1s1 artar. Dolayisiyla ovulasyon testleri bu sendromu normal
ovulasyonlu sikluslardan ayirmada yetersiz kalirlar (2,3,5).
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Asagidaki metodlar LUF sendromunun tanisini kolaylastirir:

1. Laparoskopik muayene: Normal olarak ovulasyon gdsteren bir kadinda
overlerden birisinin yiizeyinde follikiil riiptiriini takiben ovumun atildigim
gosteren kiigiik (1-2 mm gapinda) bir aciklik goriiliir. Buna “’stigma’” ad1 verilir,
(3.,6,9).

LUF sendromunda overlerin laparoskopik muayenesinde over ylizeyinde stig-
ma ve kirmizi renkli, vaskiilarize bir yap1 arzeden korpus hemorajikum gériilmez
(1,2,3,5). ‘ -

Stigma, follikil riiptiiriinii takip eden birkag giin igerisinde reepitelize olabilir.
Bu nedenle, laparoskopik muayene tahmin edilen ovulasyon giiniinden sonraki
2-4 giin iginde yapilmalidir (3,8,9). veya menstriiel siklusun 16, ve 18. giinlerinde
yapilmahdir,

Resim 1: A. Over yiizeyinde stigma goriilmektedir,
B. Preovulatorik devrede stigmasiz over gorilmektedir;.
(Fertil Steril Vol: 41 (1), 1984 Luikkonen ve ark.)
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Laparoskopik muayene esnasinda ovulasyon stigmasinin direkt olarak goz-
"lenmesi, teknik zorluklar nedeniyle (zellikle pelvik adezyonlar ve endometiiosis)
bazen yanhshiklara yol agabilir (5).

2. Peritoneal mayi ozellikleri: Normal ovulasyonlu sikluslarda follikiil riip-
tﬁrﬁnden sonra peritoneal mayi miktar! artar (1,8).

Pesitoneal mayi ya laparoskopik muayene esnasinda veya kuldosentez ile cul-
de-sac’tan alinir. Alinan mayide steroid hormon tayinleri yapilir. Ovulasyonlu sik-
luslarda ovulasyondan sonra peritonel mayideki progesteron (P) ve Estradiol
- (E,) konsantrasyonlar , plazmadaki P ve P2 konsantrasyonlarindan daha fazladir.
LUF sendromunda ise peritoneal mayideki Pve E; konsantrasyonlari oldukga
digiktir (1,7,10,11).. ‘

3. Ultrasound muayenesi: Ovarian follikiillerin ultrasonik muayenesi ilk defa
Kratochwil ve arkadaslari tarafindan yapilmstir. Ultrasound teknolojisindeki
sol gelismeler follikiil geligmesinin monitorize edilmesini saglayan real-time sector
ultrasound’unu genis bir olgiide uygulalamaya sokmustur.

Ultrasonik olarak follikiiliin riiptiire olmasi, follikiil biiyiikliigiinde belirgin
bir azalma ve cul-de sac’ta serbest bir mayinin goriilmesi ile karakterizedir (2,8).
Ayrica ovulasyonlu bir follikiilin luteinize oldugunu (c, luteum) gosteren ultraso-.
nik degisikliklere ise; follikiil duvarinin net olan goriiniimiiniin (demerkasyon
hattinin) kaybolmast ve intrafollikiiller ekolarin goriilmesi ile karakterizedir. C.
luteumun olustugunu gosteren bu kanitlar, follikiil riiptiiriinit takibeden ilk 12
saat igerisinde ortaya ¢ikmaktadirlar (2,8). '

Ultrasonik olarak LUF sendromunun tanist preovulatuar follikiilin riiptiire
olmadiginin goriilmesi ve yukarida belirtilen luteinizasyon kamitlarinin ortaya
¢tkmasiyla konur (2,8).

Resim 2: Luteinizasyonlu-riiptiire olmamis follikiilleri gostermektedir. Follikiil duvarinin belirgin
olan konturu bozulmus olup follikiiller icerisinde ekolar mevcuttur.

(Fertil Ste}'il Vol: 37 (4), 1982 Coulam ve ark.)



Ortalama olarak preovulatuar follikiilin ¢apt ovulatuar sikluslarda 19,7
F 3,3 mm ve LUF sendromunda ise 20,5 F 4,4 mm civarindadir.

LUF sendromu tanisi koymak ve tedaviye baslayabilmek i¢in pes pese en az
iki siklusta dominant bir follikiiliin riiptiire olmadiginin gosterilmesi gerekir (9).

TEDAVI

LUF sendromunun kesin mekanizmas: ve etyolojik nedeninin bilinmemesi
nedeniyle tedavide beklenilen bagar: saglanamamistir.

- Tedavi, tesbit edilen LUF sendromu nedenine yonelik olmalidir.

Endometriosis’i olanlarda endometriosis tedavisinin uygulanmasi LUF send-
romu insidansim azaltabilir (1). :

Fizyolojik streslere baghi olarak ortaya gikan hiperprolaktinemik durumlarda
siklus ortasinda bromocriptine tedavisi, bu vakalarda bagari saglamaktadir.

Yine LUF sendromu vakalarinda follikiiliin riiptiire olmasini saglamak ama-
ciyla ovulasyon indiiksiyonundan bagarili sonuglar alinabilmektedir. Bu amagla
ya clomiphene citrate ya da .gonadotropik hormonlar kullanilalilir.

Clomiphene tedavisine siklusun 5.-9. giinleri arasinda baslanir, siklusun
14.-15. giinleri (1,3) veya idrarda estrojen atthminin 800 nmol/24 saat’r agtif1 za-
man (10) 10.000 U hCG Im olarak uygulanir. Bu tedavi ile bagarih sonuglar ahn-
masina ragmen clomiphene’e ait yan etkiler goriilebilir. Clomiphene’in hem ser-
vikal miikiis iizerine olan antidstrojenik etkisinin yanisira fazla miktarda uygulan-
mastyla da ovumun maturasyonunu baskilayabilir . (5). Bu nedenle clomiphene
tedavisi ile iyi netice alinamaz ise 5-6 siklustan sonra hasta, tedavi yoniinden
yeniden degerlendirilmelidir. o

Human Menapozal Gonadotropin (hMG) tedavisinde; giinliik idrarla atilan
Oswroren tayini, seruikal miikiis sekresyonunun yakin takibi veya vajinal sitolgiye
gore doz ayarlamam yapihir. Siklusun 5.-13. giinleri arasinda glinde 1-4 ampul
hMG im olarak uygulanir (1,2,3,5). 14. glinii de 10.000 U hCG im yapilir.

Son zamanlarda erken follikiiler fazda kisa siireli (5 giin, glinde 2 ampul-
hMG) hMG tedavisinin de anovulatuar hastalarda basarili bir gekilde ovulasyon
ve gebelik olusturdugu goriilmistir (5).

Marik ve Hulka (6), hMG ve hCG ile tedavi ettikleri ie 12 hastadan 8’inin ge-
be kaldigim bildirdiler.

Clomiphene ve gonadotropik hormonlarla da basanih sonuglar alinamayan
vakalarda invitrofertilizasyon yapilmasi onerilmektedir. Invitrofertilizasyon igin
preovulatuar follikiil gapinin 18 mm ile 25 mm arasinda olmasi gerekir (4,9).
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SUMMARY
LUTEINIZED UNRUPTURED FOLLICLE (LUF) SYNDROME

The Luteinized unruptured follicle syndromé may be a cause of infertility

in women with unexplained infertility. Its etiology is not well known. This syndro-
me may occur continuously in all cycles or may be intermitent. The diagnosis of
LUF Syndrome is made according to the laparoscopic findings, the peritoneal
fluid features and the ultrasonic findings. The purpose of this article is to describe
the importance of LUFS in infertil women.
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