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YAZARLARIN DIKKATINE

1-Kadim Dogum Dergisi yilda 4 kez olmak iizere ii¢ ayda bir yaymlanir. Kadin Hastaliklart ve Dogum biliminin her alaninda (iireme
endokrinolojisi, jinekolojik onkoloji, maternal fetal tip, tirojinekoloji, infertilite ve yardimci tireme teknikleri , menapoz, ¢cocuk ve adolesan
jinekolojisi, androloji, cinsel fonksiyonlar vs) ya da kadin dogumu ilgilendiren diger tibbi konulardaki derleme (giincel konularin yeni
literatiirlerin ve yazarin kendi tecriibelerinin 1s181nda incelendigi yazilar) , deneysel ve klinik arastirmalar, vaka taktimleri yayin i¢in kabul edilir.

2-Yazilar Kadin Dogum Dergisi yaym kurulu baskanligina beyaz kagidin tek yiiziine yazilarak 3 kopya+1 disket (1.4MB, 3.5”) halinde
gonderilecektir. Disketteki kayit Mikrosoft Word formatinda 12 punto , ¢ift satir araliklariyla, ariel tarzinda , sol yanindan 3 cm sag yanindan 2 cm
bosluk birakilarak yazilmis olacaktir. Her sayfa numaralanmalidir.

Yazilarin ya da resimlerin kayibindan dergi sorumlu tutulamaz. Bu nedenle arastirmacilarin yazinin ve resimlerin bir kopyasini kendilerinde
bulundurmalari uygundur.

3- Dergide yazilar Tirkge olarak yaymnlanir. Yazilarda miimkiin oldugunca Tiirkce tibbi terimlerin  kullanilmasi yaym kurulunca
desteklenmektedir.

4- Biitiin yazilarda asagidaki sira gdzetilmelidir.

a-  Konunun Tiirk¢e bashgi,

b-  Yazarlarin ve aragtirmacilarin isimleri sira ile baslik altina gelecek sekilde , ilk isimden baslayarak yazilmali, yazarlarin gorev yeri ,
bilim dali, boliim ve enstitiisii ile gehir ve lilke adresleri ve elektronik posta adresleri ( birinci yazarin) agik olarak ilk sayfanin altina
konulmalidur.

c-  Konunun yabanci dilde (Ingilizce) bashigi,

d-  Tiirkge veIngilizce, 150 kelimeyi gegmemek iizere 6zet,

e-  Heryazii¢in Tiirkge ve yabanci dilde 6zetin sonunda besi gegmemek lizere anahtar kelime konulur.

f-  Giris
g-  Materyal ve Metod
h-  Bulgular

i-  Tartisma
j-  Kaynaklar

Kaynak numaralar1 metin igerisinde gegis sirasina gore verilmeli , kaynak numarasi parantez i¢erisinde gosterilmelidir. Ash goriilmeden
diger bir kaynak araciligiyla bilgi edinilen makaleler miimkiinse kaynaklar arasina alinmamali , zorunlu hallerde ise bilgi alinan ara
kaynak parantez i¢inde belirlenmelidir. Kaynakta alfabetik siralama yapilmaz. Alinan materyalin kaynaga uygunlugu sorumlulugu
yazara aittir. Yazarlar tiim kaynaklar1 yazi i¢inde gostermelidir.

Dergilerin isimleri Index Medicus'a uygun olarak kisaltilmis bicimde verilmelidir. Index'de gegmeyen dergilere kisaltma yapilmaz.
Yazarlar siralanirken 6 yazardan sonrasiicin ’ ve ark.” Yazilmalidir.

Ornek :
Karlik I, Kesim M, Erol M. Fétal solunum hareketleri ile erken dogum eyleminin izlenmesi . Kadin Dogum Dergisi 1995; 11(1):8-11.

Kitaplardan alinan boliimler igin

DiSaiaPJ, Creasman WT. Invasive cervical cancer . DiSaia PJ, Creasman
WT (Ed). Clinical Gynecologic Oncology .Saunders Yaymevi, Besinci baski,
New York 1997;51-106

Cok yazarli kitaplardan alinan boliim igin;
Onderoglu L. Fetal Invaziv Girisimler. Saragoglu F (editor), Fetal Tan1 ve
Tedavi, Giines Yayinevi, Ankara 1988, 359-76.

5- Dergide yaymlanmak tizere gonderilen yazilarin daha énce baska yerde yayilanmamis veya yayinlanmak iizere gonderilmemis olmasi gerekir.
Bu durum yazarlarin imzast ile bir yazi seklinde belirtilmelidir . Daha 6nce kongrede teblig ve 6zeti yayinlanmig ¢alismalar , bu husus belirtilmek
tizere kabul edilebilir. Yayin i¢in gonderilmis ¢aligmalarini gecikme veya diger bir nedenle baska bir yerde bastirmak isteyen yazarlarin Yayim
Kuruluna yazili olarak bilgi vermeleri gerekir. Yaym Kurulu dergi i¢in gonderilmis yazilarda makale sahiplerinin bu maddeyi kabullendiklerini
varsayar.

6- Dergide yayinlanacak yazilar metin, sekil, tablo, kaynakg¢a dahil 15 sayfay1, vaka takdimleri ise 5 sayfay1 gegmemelidir.

7-Tablo, ¢izelge ve resimlerin alt yazi ve (veya) basliklari metinden ayri bir kagida yazilarak hazirlanmahidir. Cizelge ve sekiller de 3 kopya olarak
gonderilmeli ve ayn1 zamanda diskette de yer almalidir. Siyah beyaz fotograflar parlak kagida basilmis olmalidir. Resimlerin arka yiizleri metinde
gecis sirasina gore numaralanmali, yazarin adi ve ayrica tist kenarlari bir okla belirtilmelidir. Bu islem kursun kalemle bastirilmadan yapilmalidir.
8- Ayri baski isteyen yazarlara istendigi taktirde ticreti karsiliginda gonderilebilir. Ayr1 basim talepleri dnceden bildirilmelidir.

9-Renkli basilmasi istenen resimlerin ilave baski giderleri yazarlara aittir.

10- Herhangi bir arastirma yazisinda , arastirmay1 destekleyen veya yiiriiten kurum ve kuruluslar hakkinda bilgi yazinin sonunda verilmeli, kurum
veya kurulusun tam ad1 ve desteklenen projenin numarasi yazilmali, bu konudaki bilgiler ve tesekkiir 4 satir1 gegmemelidir.

11-Kisaltmalar, ilk kullanildiklar1 zaman, parantez iginde agik yazilir. Ozel kisaltmalar kullanilmaz. Yazi bashiginda kisaltma kullanilmamalidar.
12- Metinigerisinde gegen ilaglarin ticari ismi yerine generik isimleri, bu ilag ya da cihaz iilkemizde ilk kez uygulaniyorsa verilebilir.
13- Kurallara uymayan yazilar kabul edilmez, telif hakki 6denmez. Basilmas1 uygun goriilmeyen yazilar iade edilmez. Yayin Kurulu génderilen

yazida yazinin bilimsel i¢erigine dokunulmadan- uygun gordiigii degisiklikleri yapabilir. Arastirma yazilarina derleme yazilarina gore oncelik
taninir.



Ozet Ornegi

Klinik ve deneysel arastirma yazilarinda 6zetler agsagidaki diizende , her biri birer paragraf olarak dort alt baslik (1- Amag/Objectives 2- Materyal
ve Metod / Materials and Methods 3- Bulgular /Results 4- Sonuglar /Conclusions ) altinda yazilmalidir. Besinci olaraksa anahtar kelimeler ( Key
Words) yazilacaktir  Ozet yaziminda genel bilgiler ve referanslara yer verilmeyecek , anlasilmas giig kisaltmalar kullanilmayacaktir. Istatistiksel
testlerle desteklenmedik¢e yorum yapmaktan, yuvarlak ve asalak climlelerden kaginilacaktir. Climlelerde dilbilgisi olarak ge¢mis zaman
kullanilacaktir. Derleme 6zetleri, ana hatlari ile 6zetleyen sekilde ve 150 kelimeyi gegmeyen diiz yazi seklinde olmalidir.

Ornek

Ozet:

Amag: Gebelikte asemptomatik bakteriiiri ve postpartum endometrit arasindaki iliskiyi aragtirmak.

Materyal ve Metod: Rastgele secilmis 132 gebeden dogum 6ncesi, orta idrari kiiltiir yapmak amaciyla alindi. Son bir ayda antibiyotik kullanan ,
infeksiyon bulgulart olan ve operatif dogum uygulanan olgular calismaya alinmadi. 1 ml idrarda 10° bakteri varlig1 bakteriiiri olarak
degerlendirildi. Tiim olgularda dogumdan 48 saat sonra endometrial siiriintiiden kiiltiir yapild1. 38 °C {izeri ates , uterin hassasiyet , kotii kokulu losi
ve pozitifkiiltiir endometrit olarak degerlendirildi.

Bulgular : Asemptomatik bakteriiiri saptanan 14 olgunun 9 tanesinde endometrit saptandi.

Sonuglar : Vajinal dogum yapan olgularda intrapartum bakteriiiri postpartum endometrit ile anlamli sekilde iliskiliydi (p<0.001).

Anahtar Kelimeler: Asemptomatik bakteriiiri, postpartum endometrit.

Abstract :

Objective : The association between asymptomatic bacteriuria and postpartum endometritis in pregnant women was assesed.

Materials and Methods: Midstream urine was taken for bacterial culture from randomly selected 132 pregnant women in labor. Excluding criteria
were antibiotic usage in the last month, Sexistence of a clinical infectious disease ,and operative delivery. Existence of 10’ bacteria in one mililiter
urine was accepted as bacteriuria. Also endometrial swab for bacterial culture was taken from these cases ,48 hours after delivery. The diagnosis of
endometritis was based on a temperature greater than 38 °C , uterine tenderness, malodor in lochia and positive culture.

Results: Postpartum endometritis developed in 9 of the 14 women who diagnosed asymptomatic bacteriuria .

Conclusions: Intrapartum bacteriuria was significantly associated with postpartum endometritis in women delivering vaginally ( p<0.001).

Key Words : Asymptomatic bacteriuria , Postpartum endometritis.
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EDITORUN KOSESI

Son 25 y1l1 yasayan bir kadin hastaliklar1 ve dogum uzmani olarak geriye doniip baktigimda meslegimizdeki inanilmaz
degisimleri gormekten biiyiik mutluluk duymaktayim. Prenatal tanida, onkolojide, reproduktif endokrinoloji ve infertilitede,
jinekolojik iirolojide, genetikte, molekiiler biyolojide, ultrasongrafide ve anestezideki gelismeler ayni zamanda yan dallarin da
ortaya ¢tkmasina neden oldular. Tiirk hekimleri bu gelismelerin higbirisinde modern tibbin uygulandig iilkelerden geri kalmadi.
Ancak toplumumuzda bu iilkelerden bir hayli az olan hekimlere yonelik dava sayisi son yillarda hizli bir sekilde artmaya
baslamustir. Yiiksek Saglik Surasinca incelenen tiim dava dosyalarimin yaklasik 1/3 {i kadin hastaliklari ve dogum uzmanlarina
aittir.

Agcilan dava sayisi arttikga hem normal vajinal dogumlarin sayisi hemde vakum ve forseps dogumlarinin sayisi
azalmakta, sezaryen orani ise hizla artmaktadir. Hastalarinda hekimleri zorlayici tutumlar ve elektronik fetal monitorizasyonda
sezaryen oranindaki artig1 daha da hizlandirmaktadir. Bu orandaki ve malpraktis davalarindaki artisla hastalarin isteksizligi
ozellikle sezaryen disindaki operatif dogum, vakum ve forseps oranlarini hizla diisiirmektedir. Universite ve arastirma
hastanelerinde pek ¢ok asistan ihtisas siiresince ¢ok az vakum ve forseps dogumu gérmekte, biiyiik olasilikla hi¢ uygulama firsati
bulamamaktadir. Yeni jenerasyon dgretim iiyelerinin dahi bu konuda yeterli tecriibeye sahip oldugu sdylenemez. Bu bir sorun
olup iizerinde ciddiyetle disiiniilmesi gerekmektedir. Yurt disinda da durum bizden fazla farkli degildir (Maulik D. Adequate
training for operative vaginal delivery . J Maternal Fetal Neonatal Med 2004, 16:145, SauA, etal. Vacum extraction :is there any
need to improve the current training in the UK ? Acta Obstet Gynecol Scand 2004, 83:466-70). ABD de tiim dogumlarin % 10
kadar1 vakum yada forseps yardimryla olmaktadir. Ancak yapilan Cohrane derlemelerine gére vakum uygulamalarinin sadece
%40 1optimal olmaktadir.

Amerikan Kadin Dogum Birliginin siniflandirmasina (1988) goére seviye ve rotasyona goére yardimcr dogumlarin
(vakum, forseps) siniflandirmasi su sekilde yapilmaktadir:
Cikimda Uygulama: Bas labialar ayrilmaksizin introitustan goriiliiyorsa
Fetal bas pelvis tabanina ulagmissa
Sagital siitiir anteroposterior ¢apta yada sag/sol oksiput
anterior/posterior pozisyondaysa
Fetal bas perinede ve rotasyon 45 dereceden fazla degilse

Asagida Uygulama: Gelen kisim >+2 ama pelvis tabanina ulasmamig
Rotasyon <45°(sag/sol oksiput ant.dan posteriora veya sag/sol)
Rotasyon >45"

Ortada Uygulama : Basangaje ancak seviye +2 nin izerinde
Yiiksekte Uygulama : Stniflamaya dahil degildir.

Operatif doguma karar verirken dikkat edilmesi gereken dort sey; eylem (birinci ve ikinci devrenin durumu, anestezi
vb), annenin durumu (sistemik hastalik, kanama, yardimci olma istemi vb), bebegin durumu (fetal agirlik, fetal sikint1 vb) ve
hekimin tecriibe/yetenegidir.

Operatif dogum igin tercih edilen daha az komplikasyona (yirtik, kanama ) neden olmasi, vajende daha az yer isgal
etmesi ( forseps icin pelvis yan duvarlarinda % 10 daha fazla alan gerekmektedir), daha az maternal aneljezi gerektirmesi ve
uygulama kolayliklari nedeniyle vakum ekstraktordiir. Vakum uygulamanin endikasyonlari servikal agikligin tam olmasi, bagin
angaje olmasi, ikinci devrede uzama, fetal sikinti siiphesi/beklentisi ve anneyle ilgili nedenlerle ikinci evreyi kisaltma istegidir.
Kontrendikasyonlar1 ise prematurite (<36 hf ?), fetal kemik deminerilizasyonu, fetal kanama diskrazileri, fetal basin angaje
olmamasi, servikal agikligin tam olmamasi, bas pelvis uygunsuzlugu, fetal basin pozisyonunun bilinmemesi ve ciddi hasra
ugramis bebeklerdir (' hasar vakuma baglanip dava nedeni olabilir). Vakumla ciddi bir maternal komplikasyon olmazken bebekte
skalpte az veya ¢cok gozle goriilebilen etkiler ( iz, siyrik, yaralanma vb), az miktarda sefal hematom ve buna bagli uzamis sariliklar
olabilmektedir.



Kullanilan vakum c¢anlarinin yumusak (silikon) ve sert (metal) olanlarin kullanim yerleri tecriibelerle daha iyi
belirlenmistir. Cikimda, oksiput anterior, rotasyon <45’ olan vakum uygulamalarinda yumusak canlarin veya sert anterior ¢anlarin,
oksiput anterior, rotasyon > 45’ veya oksiput transvers yada posterior dogumlarda sert posterior canlarin kullanilmasi uygundur.

Basa vakum ¢an1 uygulandiginda BPD nin yaklasik 6 cm iizerinden tutulmaktadir. Vakumla traksiyonda pelvik aksa
paralel kuvvet uygulanirken, bas goriildiigiinde genellikle, hatali olarak  bas yukari dogru ¢ekilmeye baslanmaktadir. Boylece
heniiz BPD, yani en biiyiik ¢cap pelvisten ¢tkmadigindan uygulanan ¢ekim kuvveti simfizis pubis tarafindan absorbe edilmektedir.

Vakumla dogumda basa rotasyon yaptirmak gerekmemektedir. Cilinkii otorotasyon olmakta ve bebeklerin yaklasik
% 90’1 oksiput anterior olarak dogmaktadir. Yanlislikla rotasyona zorlamak fetal basta laserasyon ve diger komplikasyonlarin
artmasina yol agmaktadir.

Meslegimizin temel noktasi 6nce zarar vermemektir. Bu nedenle vakum uygulamalarinda nereden durulmasi
gerektigide iyi bilinmelidir. Bu konuda genel kabul géren tecriibeli bir hekim iki kez vakum uygulamasina ve yeterli / uygun
traksiyon yapmasina ragmen fetal bas asag1 inmiyorsa yada 20 dakika ge¢gmesine ragmen dogum gergeklesmemisse vakum
uygulamasindan vazgecilmesidir.

Ister vakum olsun ister forseps olsun hekimin uygulayabilmesi i¢in kendinden emin ve iyi egitilmis olmasi
gerekmektedir. Bunu saglayabildigimiz oranda sezaryen orani diisecektir.

Dog.Dr.Ferit Saracoglu
Editor
Editor@kadindogumdergisi.com



Twin reversed arterial perfusion (TRAP) sendromunun birinci trimesterde

tanisi: olgu sunumu

First trimester diagnosis of twin reversed arteriel transfusion (TRAP) syndrome: case report
Dr. Ulun Ulug Dr. Ali Mesut Dr. Esra Aksoy Jozwiak Dr. Mustafa Bahceci

Bahgeci Kadin Sagligi Merkezi ve Alman Hastanesi, Istanbul

Ozet:

Bu olgu sunumunda ICSI sonucu gelisen ikiz monokoryonik gebelikte birinci trimesterde saptanan twin reversed arteriel
perfusion (TRAP) sendromu anlatilmaktadir. Monozigotik gebeliklerin tiremeye yardimet tedaviler sonucunda artig
gostermesi, TRAP sendromunun ultrasnografik olarak taninmasi ve tedavi olanaklar1 bu baglamda tartigtlmustir.
Anahtar Kelimeler:Trap, monozigotik, monokoryonik, ikiz gebelik, ICSI

ABSTRACT
Herein first trimester diagnosis of twin reversed arteriel transfusion syndrome (TRAP) in a woman conceived by ICSI was
reported. Increased incidence of monozygotic pregnancies among women undergoing assisted reproductive technologies,
diagnostic accuracy of ultrasound in TRAP syndrome and proposed managements for TRAP syndrome were also discussed.
Key words: Trap, Monozygotic, monochorionic, twin pregnancy, ICSI

Giris:

Monozigotik ikiz (MZ) gebeliklerin insidans: olduk¢a
azdir ve tiim gebeliklerin ancak 1\1000’inde
izlenmektedir (1). Bununla beraber tiremeye yardimci
tedavi (UYT) yontemlerinin yayginlasmastyla MZ
gebeliklerin goriilme siklig1 son yillarda artig gostermistir
(2). UYT uygulanan yardimci yuvalama (assisted
hatching) isleminin ve uzun siireli embriyo kiiltiiriiniin
(blastokist evresi embriyo transferi) MZ ikizlerin
geligmesi i¢in predispozan faktorler oldugu bildirilmistir
(3). Ozellikle yardimci yuvalama sirasinda zona pellusida
yapisinin bozulmasi ‘embryo splitting” olmasina baska
bir degisler 3. giin ile 9. giin arasinda embriyonun bir kez
daha boliinmesine yol actig1 6ne siiriilmektedir (4).

Neden ne olursa olsun, monozigotik gebeliklerin yaklagik
2/3’tinde monokoryonik plasentasyon (MK) olmakta ve
riskli prenatal prognoza sahip olmaktadirlar (4). MK
plasentaya bagli olarak gebelik seyrinde en tehlikeli
komplikasyonlar; ikizden ikize kan transfiizyonu (TTTS)
ve geri akimli arteriyel ikiz perfiizyonu (TRAP)
sendromlaridir. TRAP sendromunda, ikizlerden biri
akardiyakdir (alic1) ve diger fertusdan (pompaci) kan
akimini saglamaktadir. Yapilan arastirmalarda alici ikizin
mortalite orani %50 ile % 75 arasinda bildirilmistir (5).
Cok nadir goriilen bir sendromdur ve yaklagik tim
gebeliklerin 1\35000’inde veya baska bir deyisle, MZ
gebeliklerin 1/100’iinde izlenmektedir. Taniya genellikle
ikinci veya liglincii trimesterin baslangic donemlerinde
ulagilmaktadir (6).

Bu yazida birinci trimesterde tamst konulan ve UYT ile
gebe kalan bir hastada TRAP sendromu rapor
edilmektedir.

Anahtar kelimeler: TRAP, monozigotik, monokoryonik,
ikiz gebelik, ICSI

Olgu sunumu:
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23 yasinda saglikli olan hastaya esindeki
oligoastenoteratospermia nedeniyle leuprolide asetat
(Lucrin, Abbott, Fransa) iceren uzun protokol kontrollii
iiriner gonadotropinler (Metrodin HP, Serono, Isvicre)
kullanilarak kontrollii ovaryen hiperstimiilasyon tedavisi
uygulandi. Genel anestezi altinda transvaginal yol (OPU)
ile 10 oosit topland: ve bunlardan 7 metafaz II olanina
intrasitoplasmik sperm enjeksiyonu (ICSI) islemi
uyguland: ve bunlardan 5 oosit fertilize
oldu.Transservikal yolla 3. giin uterusa 3 adet 8 hiicreli
embriyo transfer edildi. Embriyolardan ikisine
implantasyonu arttirma amaciyla laser (Fertilase, Isvicre)
kullanilarak (yardimci yuvalam) embriyo transfer giinii
sabahi assisted hatching islemi uygulandi. Luteal
donemde 100 mp yag ¢ozeltisi halinde intramiiskiiler
progesteron verilen hastanin, 12. giindeki BhCG degeri
112 mIU/ml olarak saptandi.

Son adet tarihine (SAT) gore 6 haftalik iken uygulana
transvaginal ultrasonografide (TVUSG) (Toshiba,
Powervision, Japan, 7.5MHz) intrauterin gestasyonel
kese izlendi. Detayl1 incelemede kese icersinde iki adet
yolk sac goriildii fakat kalp atimi saptanamadi (Sekil 1).

Sekil 1



On giin sonra kontrole ¢agrilan hastada TVUSG de tek
gestasyonel kese, iki adet embriyo, fakat sadece tek kalp atim1
izlenebildi. ki embriyo arasinda ayirict bir membran saptandi
(diamniyotik) (Sekil 2).
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Sekil 2

SAT gore 9 hafta 2 giinliik iken uygulanan TVUSG de
ayni kese igersinde CRL 23.6 mm ve kalp atim1 goriilen embriyo
ve CRL 15.4 mm ve kalp atim1 goriilemeyen ayr1 bir embriyo
izlendi (Sekil 3)
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Pulsed wave Doppler akimi ile inceleme yapildiginda
kalp atimi 183 atim/dakika olarak embriyolardan uzun olanin
toraksinda kaydedilirken, diger kisa olan embriyoda toraksinda
kalp tepe atimi kaydedilemedi. Ancak umblikal kordonun karin
insersiyon kisminda ters yonde ve 181 atim/dakika ve siddeti
daha az olan trase kaydedildi (Sekil 3).

On giin sonra tekrar uygulanan TVUSG de kisa olan
embriyoda abdomenden tomurcuklanmas: gereken alt
ekstremitelerin gelismedigi, sefalik kutbun ise gelistigi izlendi
(CRL: 28.9 mm) ve abdomen bdlgesinden diger embriyo'ya gore
ters akimda 136 atim/dakika kalp atim1 alindi. Diger embriyo
normal goriiniimde ve CRL 39.9 mm ve kalp hizi 167
atim\dakika idi. Hastaya durumu hakkinda bilgi verildi.
Gebeligin veya bebeklerden birinin kayip riskinin fazla
olabilecegi, bebeklerde kardiak ve isketelet sistemi anomalileri
olabilecegi ve tedavi olanaklarinin kisitli oldugu anlatildi. Hasta
gebeligine miidahalede bulunulmadan takip edilmesine karar
verdi. Bir hafta sonraki kontrolde her iki fetusta da kalp atim1
izlenemedi ve intrauterin exitus tanist kondu. Pompa ikizde
hidrops hali mevcut degildi. Hastaya uterin kiiretaj ve gebelik
materyalinin incelenmesi Onerilmesine ragmen, miidahaleyi
kabul etmedi. Bir hafta sonra evinde spontan abortus yapan
hastanin fetuslari igin otopsi yapma sansi olamadi.

TARTISMA

MZ MK ikizler aym plasentay1r paylastiklart igin
neonatal morbidite ve mortaliteyi 6nemli Ol¢lide arttirirlar.
Erken donemde gebeligin monozigotik olup olmadigi tanisi
konulmas1 gebeligin seyri agisindan 0&zellikle mono-
koryonisiteyi belirleme acisindan 6nemlidir. Tek bir gestasyonel
sac igersinde iki ayr1 yolk sac izlenmesi MK MZ gebelik tanist
i¢in altin standarttir. MK ikizlerin yaklasik %S5 ile 33 arasinda
TTTS izlenir ve o6nemli bir oranda morbiditeye neden
olmaktadir (7). MK gebeliklerde en tehlikeli komplikasyon ise
nadir izlenen akardiyak twinning olmakta yani TRAP
sendromudur. Akardiyak ikiz yasamiyacagi gibi diger normal
ikiz akardiyak ikizi perfiize edeceginden dolay1 %50 ile %75
arasinda mortalite bildirilmektedir (5). Zamaninda akardiyak
ikize uygulanacak miidahale pompalayan fetusun surveyi
agisindan ¢ok onemlidir.

Sonografik bulgularin prognostik olarak
degerlendirilmesi bu baglamda 6nemli olmaktadir. Normal
pompaci ikiz genellikle preterm eylem ile yiiz yiize kalmaktadir.
Hizli gelisen hidrops ve anormal Doppler kan akimlar acil
miidaheleyi gerektirir. Kardiyak ikizde ilerleyen haftalarda kalp
yetmezligi bulgular1 ekokardiyografik olarak saptanabilir.
Ornegin; sag atrial dilatasyon, tricuspid regiirgitasyon ve
perikardiyal eflizyon gibi. Seri ultarason taramalari ile bu
durumun varlhigr takip edilmelidir (8). Akardiyak twinde
beraberinde santral sinir sitemi, 6zefagus, diyafragma, vertebra,
ekstremite ve damarsal anomalilerde esilik edebilir(9).
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TRAP sendromu olgularinda daha ¢ok akardiyak
fetusda asefali izlenmekle beraber alt ekstremite anomalileri de
eslik edebilir. Gliniimiize degin ¢ok az olguda ilk trimester tanist
gosterilmistir (10-12). TRAP sendromu tanisina ulasabilmek
icin erken donemde biiyiime farkliligi ve fetuslar arasinda
vaskiiler anastomozlarin gosterilmesi gerekmektedir. Ayrica
MK ikiz bir gebelikte ilk trimesterde diger gelisen fetusda kalp
atisinin izlenmemesi tanida yardimcidir (11). TRAP sendromu
icin ikizlerden birinde geri kan akimimin varliginin gosterilmesi
12 haftalik ikiz bir
gebelikte retrograde akim gosterilerek tan1 konmustur (12). Bu

diyagnostikdir. Bir olgu sunumunda

baglamda ilk trimesterde monokoryonik bir gebelikte biiyliime
diskordansinin olmast TRAP tanisina ulasilmasinda yeterli
olabilecegi one siiriilmiistiir (10). Rapor ettigimiz olguda ise
biiytime farklilig1 oldugu gibi goreceli ufak fetus da kardiyak
aktivite izlenmemesi hatta umblikal kordda kan akiminin ters
olarak izlenmesi TRAP tanisini kuvvetlendirmektedir.

Ne yazik ki, bu olgu sunumundaki en biiyiik eksiklik
fetuslara gerekli inceleme yapilma olanaginin olmamasi ve
ozellikle alict fetusdaki eslik eden anomalilerin anlasilamamis
olmasidir. Buna ragmen bu gebelik haftasinda fetuslarin zarar
gormeden aborte edilmesi, diizgiin muhafaza edilmesi ve uygun
otopsinin uygulanmasi {ilkemiz kosullarinda olduk¢a zor
oldugunu da g6z 6niine almak gerekir.

UYT gebelikleri spontan gerceklesen gebeliklere gore
ozellikle erken donemde bazi problemlerin tanisina
ulagilmasinda avantajli olmaktadir. Cogu UYT sonucu gelisen
gebelikler neredeyse 5. haftadan itibaren seri olarak takip
edilmekte ve erken embiryonik hayatin gelisimi sonografik
olarak transvaginal problar yardimiyla rahatlikla
izlenebilmektedir (13). TRAP sendromlarmm UYT
yayginlagmasiyla beraber ileride daha fazla erken donemde
saptanabilecegi savinday1z.

Kadm Dogum Dergisi
2005;3(3) : 491-494

Literatiirde TRAP sendromu olgulart ikinci veya
liclincli trimesterin  baglangicinda tanist konularak tedavi
edilmislerdir. Invazif tedaviye alternatif olarak medikal
tedavinin 6rnegin, indomethazin, digitalizasyon ve tokoliz gibi
bazi ileri gebelik haftalarinda uygulandiklari rapor edilmistir
(14). Kesin tedavide akardiyak ikizin plasentayla olan
baglantisinin kesilmesi dnerilmekte ve bu islem i¢in uygulanan
¢esitli yontemler Tablo 1 de gosterilmistir.

Uzun donem etkileri agisindan ultrason guided ile
direk fetoskopik gozlemler arasinda komplikasyon agisindan
fark saptanmamustir. Buna karsilik intrafetal ablazyonun kord
okliizyon tekniklerine gore daha olumlu sonuglar verdigi one
stiriilmistiir (15).

Bu olgu sunumunda ilk trimesterde monokoryonik bir
gebelikde her iki fetusun detayli bir sekilde incelendiginde
TRAP sendromunun taninabilecegi gosterilmistir. Erken taniya
ulasilarak gebeligin takibi agisindan gerekli dnlemlerin alinmasi
ve ailenin olasi komplikasyonlar ve tedavi ydntemeleri
acisindan bilgilendirilmesi saglanmis olmaktadir.

Tablo 1

Lazer ile kord veya interstisyel koagiilasyon
Monopolar veya bipolar diatermi
Radyofrekans vaporizasyon

Alkol ile intrafetal ablazyon

Kord embolizasyonu

Siitiir ile ligasyon sonras: Versapoint elektrod

ile transeksiyon (16)
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SIDDETLI PREEKLAMPSI ve EKLAMPSILI GEBELERDE SERUM DEMIR
PARAMETRELERINDEKI DEGISIMLER

Changes in Serum Iron Parameters in Pregnancies with Severe Preeclampsia and Eclampsia

Dr. Metin iNGEC, Dr. Biinyamin BOREKCI, Dr. Hakan NAZIK, Dr. Sedat KADANALI
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali, ERZURUM

OZET
Amag: Calismanin amaci preeklampsi ve eklampsili hastalarda demir parametrelerinin serum konsantrasyonlarini incelemekti.
Materyal ve Metod: Bu prospektif ¢alisma 35 hafif preeklamptik, 25 siddetli preeklamptik, 16 eklamptik ve 35 saglikli gebe
kadinda yapildi. Serum demir, ferritin, ansature demir baglama kapasitesi (ADBK) konsantrasyonlari 6l¢iildii. Total demir baglama
kapasitesi (TDBK) serum demiri ile ADBK toplanarak hesaplandi.
Bulgular: Precklamptik ve eklamptik hastalardaki serum demir ve ferritin konsantrasyonlari kontrol grubuna gore belirgin sekilde
artarken (sirastyla p<0.05 ve p<0.0001), ADBK ve TDBK degerleri azalmist1 (sirasiyla p<0.005 ve p<0.05). Siddetli preklampside
ferritinin hafif preklampsiye gore artig gostermesinin (p<0.001) haricinde ¢alisma gruplari arasinda demir parametreleri agisindan
fark yoktu. Ferritin serum diizeyi ile SGOT arasinda pozitif lineer iliski gézlenirken (r=0.522, p<0.0001), demir ve SGOT diizeyleri
arasinda boyle bir iliski tespit edilmedi (r=0.037, p>0.5).
Sonug: Bulgularimiz, demir parametrelerinin serum konsantrasyonlarindaki degisikligin preeklampsili hastalarda meydana gelen
demir parametrelerinin metabolizma degisiklikleri ve karaciger hasarmin kombine etkisiyle olustugunu gostermektedir. Ferritin
disinda diger demir parametreleri ile hastaligin siddeti arasinda bir iliski yoktur.
Anahtar Kelimeler: Preeklampsi, eklampsi, demir, ferritin, total demir baglama kapasitesi

ABSTRACT
Objective: The aim of this study was to investigate the serum concentrations of iron parameters in patients with preeclampsia and
eclampsia.
Materials and Methods: This prospective study was performed in 35 mild preeclamptic, 25 severe preeclamptic, 16 eclamptic and
35 healthy pregnant women. Serum concentrations of iron, ferritin and unsaturated iron-binding capacity (UIBC) were measured.
Total iron-binding capacity (TIBC) was calculated as the sum of the serum iron and UIBC.
Results: Serum concentrations of iron and ferritin were significantly higher in the preeclamptic and eclamptic patients than in
control patients (p<0.05 and p<0.0001, respectively), whereas UIBC and TIBC values were significantly lower (p<0.005 and
p<0.05, respectively). There were no difference between study groups for these iron parameters, except ferritin levels in the severe
preeclampsia were higher in the mild preeclampsia (p<0.001). Significant positive linear correlations were observed between serum
concentrations of ferritin and levels of SGOT (r=0.522, p<0.0001), but not between serum concentrations of iron and levels of SGOT
(r=0.037,p>0.5).
Conclusion: Our findings indicate that the change of serum concentrations of iron parameters appears to be combined effects of
altered metabolism of iron parameters and hepatocellular injury in preeclampsia. There were no correlations between serum

concentrations of iron parameters and severity of preeclampsia, except ferritin.
Key Words: Preeclampsia, eclampsia, iron, ferritin, total iron binding capacity

GIRiS

Preeklampsi, hem maternal hem de fetal
komplikasyon artisina neden olabilen ve sik rastlanilan bir
hastaliktir. Etyopatogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte
fizyopatolojik faktor
endotelyal disfonksiyondur. Bu durum, damar sistemindeki

gliniimiizde en ¢ok iizerinde durulan

aktiviteyi etkileyerek damarsal yap1 biitiinliigiiniin kaybina ve
pihtilagsma mekanizmasinin aktive olmasina yol agmaktadir (1).
Preeklamptik hastalarda sistemik dolagimda yiiksek seviyelere
ulasan lipid hidroperoksitin endotel ve doku hasarina yol agan
nedenlerden biri oldugu diisiiniilmektedir (2,3). Iskemik
plasentada nekrotik ve hemorajik bdlgelerdeki eritrositlerin
parcalanmasi sonucu agiga ¢ikan demir gibi metal iyonlarinin
katalitik seviyelere ulasmasi reaktif hidroksil radikallerin
olusumuna yol agar (4). Bunun sonucunda da lipid
peroksidasyon progesi baglatilabilir. Eger bu siire¢ kontrol altina
alinamazsa devam eden olaylar silsilesi sonucunda endotelyal

hiicre hasar1 meydana gelir (2). Plasmanin bu siireg lizerindeki
en 6nemli antioksidan etkisi, demir gibi serbest metal iyonlarini
baglamaktir (5).

Gebelik sirasinda gerek biiyiimekte olan fetus ve
plasentanin artan ihtiyaci gerekse annenin eritrosit ve kan
hacmindeki artis terme dogru demir depolarinin tiikenmesine
neden olur (6,7). Serum ferritin diizeyi, annenin demir
durumunu gostermek igin kullanilabilecek parametrelerden en
onemlisidir. Ferritin, hemoglobin ve myoglobin gibi, sentezleri
icin demir gereksinimi olan proteinlere demir kaynagi saglar.
Kemik iligi demir depolar: ile yakin iligkilidir ve demir
eksikliginde serum demiri, transferrin  saturasyonu veya
hemoglobin diizeyinde degisim goézlenmeden Once ferritin
konsantrasyonunda azalma goriiliir. Bu nedenle demir
eksikligini teshis etmede diger parametrelere gore daha {istiin
olarak kabul edilmektedir (8). Hiicre i¢i demir deposu olarak
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gorev yapan Ferritin 4000 kadar demir atomunu baglayabilir.
Serumda normalde diisiik bir oranda bulunur (9).Gebelikte
ilerleyen haftalarla birlikte serum konsantrasyonu gitgide azalir
ve t¢lincil trimestrda en diisiik seviyesine iner (7,10). Serum
demir baglama kapasitesi (transferrin) ise gebelik sirasinda artar.
Bu artig, karacigerdeki demir depolarinin azalmasi sonucu
karacigerden sentezi artan transferrinden kaynaklanmaktadir
(1D).

Preeklamptik kadinlarda serum demir seviyesinde
artma ve demir baglama kapasitesinde azalma oldugu
bildirilmektedir (12). Ayrica serum demiri ve bunun baglayict
proteinleri olan ferritin ile transferrinin metabolizmasi degisir
(12-14). Serum ferritin konsantrasyonu yaklasik 5 katina ¢ikar
(13,14).

Calismamizda, preeklampsi ile iligkili endotel hasari
gelisiminin fizyopatolojisinde muhtemel fonksiyonu
olabilecegi diisiiniillen demir ve bununla baglantili
parametrelerin preeklamptik ve eklamptik hastalardaki serum
konsantrasyonlarin1 inceleyerek hastaligin siddeti ile bu
parametrelerin nasil degisim gosterdigini arastirmayi
amacladik.

MATERYALVE METOD

Bu prospektif calismaya Atatiirk Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum ABD' da tedavi géren
toplam 111 gebe alindi. Calisma grubu 35 hafif preeklampsi, 25
siddetli preeklampsi ve 16 eklampsili hastadan olusturuldu.
Calisma grubundaki hastalarin yas ve gebelik haftalar ile
karsilastirilarak ¢alismaya dahil edilen 35 saglikli gebe ise
kontrol grubunu teskil etti. Kronik hipertansiyon, bobrek ve
karaciger hastaligi, diabet ve diger metabolik hastalik, anemi,
diger kan hastaligi bulunanlar, ¢cogul gebeler, kan transfiizyonu
yapilanlar ve akut enfeksiyon bulgusu olanlar calismaya
almmadi. Calisma ve kontrol grubundaki hastalar demir
preparati almadi.

Hastalarin yas, gebelik haftasi, parite, sistolik ve
diastolik kan basinci (KB), viicut kitle indeksi, hemogram,
irogram ve/veya 24 saatlik idrar tetkiki, karaciger ve bobrek
fonksiyon testleri kaydedildi. Alinan vendz kan 6rneklerinin
serumu ayrildiktan sonra analiz yapilana kadar -40 C' de
biriktirildi. Biriktirilen 6rneklerde serum demiri, ansature demir
baglama kapasitesi (ADBK) ve ferritin konsantrasyonlari
olgiildii. Total demir baglama kapasitesi (TDBK) = Serum
demiri + ADBK formiiliiyle hesaplandi.

Hafif preeklampsi tanisi, en az 6 saat ara ile alian iki
ayr 6lglimde sistolik KB' nin 140 mmHg, diastolik KB' nin 90
mmHg {izerine ¢tkmas: ile birlikte proteiniirinin dipstikle
yapilan idrar analizinde +1/+2 yada 24 saatlik idrarda 300 mg' in
tizerinde olmasi ile konuldu. Siddetli preeklampsi ise, diastolik
KB' nin 110 mmHg' nin {izerinde olmast, proteiniirinin dipstik
ile >+3 yada 24 saatlik idrarda >5 gr olmast ile beraber bas agris1,
gorme bozuklugu, epigastrik agri, oligliri (<30 ml/saat),

hiperbiliriibinemi, serum kreatininde artis (>0.8 mg/dl),
trombositopeni (<150000/mm’), karaciger fonksiyon testlerinde
yiikselme ve gelisme geriligi kriterlerine bakilarak belirlendi.
Preeklampsi belirti ve bulgularma konviilsiyonlarmn istirak
etmesi eklampsi olarak tanimlandi.

Gebelik haftasinin tespitinde, son goriilen adetin ilk
glinii veya erken donemde yapilan ultrasonografik
degerlendirmelerden faydalanildi. Ortalama arteryel basing
(OAB) hesabt su formiille yapildi: OAB= (2x diastolik
KB+sistolik KB)/3. Viicut kitle indeksi (VKI) ise agirligin (kg)
boyun karesine (m®) boliinmesiyle hesapland.

Serum demiri ve ansature demir baglama kapasitesi
(ADBK) Olympus otomatik analizorii (A 2700, Japan) ile
spektrofotometrik metod (Point scientific inc. Iron/TIBC
reagent set, Michigan, USA) kullanilarak dl¢iildii. Demir i¢in
calisma i¢i %CV (coefficient of variation) 1.3, caligmalar arasi
1.8, ADBK igin ise sirastyla 1.2 ve 4.1 idi. Ferritin degerleri,
Hitachi otomatik analizoriinde (Roche, Modular Analytics,
E170, Japan) electrochemiluminescence immunoassay (Ferritin
kit, Roche diagnostic) ile hesaplandi. Ferritin i¢in ¢alisma ici CV
1,7idi.

Sonuglarin degerlendirmesi SPSS 10.0 istatistik paket
programu ile yapildi. Veriler ortalama + standart sapma olarak
rapor edildi. Sirekli degisken seklindeki verilerin
degerlendirmesinde gruplarin sayist non-parametrik 6zellik
gostermesi nedeniyle tiim gruplar karsilastirildiginda varyans
analizi olarak Kruskal-Wallis test uygulandi. Gruplar arasinda
fark tespit edildiginde, gruplar kendi aralarinda Mann-Whitney
U testi yapilarak gruplar arasi istatistiksel farklar hesaplandi.
Demir parametreleri ile SGOT arasindaki iligki lineer regresyon
analizi ile tespit edildi. p<0.05 bulunan degerler anlamli olarak
kabul edildi.

BULGULAR

Kontrol grubu i¢in alinan hastalar ¢aligma grubundaki
gebelerin yas ve parite sayilarina gore eslestirilerek caligmaya
dahil edildiginden dolayr bu parametreler gruplar arasinda
benzer olarak tespit edildi. Yine preeklampsili ve eklampsili
hastalarin tant konuldugu gebelik haftalariyla uyumlu olacak
tarzda kontrollerden tetkikler alindi, bu nedenle de 6rnek alinan
gebelik haftalar1 gruplar arasinda benzerdi. Ozellikle demirle
ilgili sonuglar etkileyebilecek olan VKI agisindan da gruplar
arasinda fark tespit edilmedi. Beklenildigi tizere OAB degerleri
saglikli gebelerden olusan kontrollere gore ¢alisma grubunda
belirgin oranda yiiksekti (p<0.0001). Bebek agirlig: da gerek
hastaligin fetal gelisim {lizerine olan etkisi, gerekse preeklamptik
ve eklamptik hastalarin daha erken haftalarda dogum yapmast
yada yaptirilmasina bagl olarak kontrol grubunda yiiksekti
(p<0.0001). Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 1'
de goriilmektedir.
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Tablo 1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri
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Hafif PE Siddetli PE Eklampsi Kontrol

(n=35) (n=25) (n=16) (n=35) ’
Yas (y1l) 25.243.4 25.1+3.7 22.743.0 262453 | AD
Gebelik haftast 35.342.6 34.742.5 34.8+1.8 356+3.1 | AD
Parite (n) 1.6£1.9 2.4+2.4 0.6+0.5 1.8+19 |[AD
VKI (kg/m?) 27.842.2 27.9+1.8 28.3+1.7 27.7£12 | AD
OAB (mmHg) 1142442 * | 124.2£12.9 125.0+6.0 79.1£6.5° | <0.0001
Bebek agirligi (gr) 2868+471 © | 2346+592 ¢ [ 2275+737° [ 3031509 | <0.0001

PE: Preeklampsi, VKI: Viicut kitle indeksi, OAB: Ortalama arteryel basing,

AD: Anlaml1 degil

a: p<0.0001 siddetli preeklampsi ve eklampsi ile karsilastirildiginda

b: p<0.0001 ¢aligma gruplari ile karsilastirildiginda

c: p<0.01 siddetli preeklampsi ve eklampsi ile karsilastirildiginda

d: p<0.0001 kontrol ile karsilastirildiginda
e: p<0.01 kontrol ile karsilastirildiginda

Kan Hb ve Hct degerleri demir ve ilgili parametreleri
etkileyebileceginden dolayr kontrol edildi. Ancak, gruplar
arasinda anlaml fark goriilmedi. Enfeksiyon kan ferritin
diizeylerini degistirebileceginden dolay1 boyle bir etkilenmenin
sonuglara olumsuz etkisi olup olmadigini kontrol etmek
amactyla kontrol edilen kan 16kosit diizeyleri de benzer olarak
bulundu. SGOT ve SGPT diizeyleri ise ¢alisma gruplarinda
yiiksek bulundu (sirastyla p<0.0001 ve p<0.05) (Tablo 2).

Calismanin degerlendirmesinde hedef parametreleri
olan demir, ferritin, ADBK ve TDBK degerleri Tablo 3' de
verilmektedir. Serum demir konsantrasyonlar1 ¢alisma
grubunda kontrol grubuna gore yiiksek olarak bulundu (p<0.05).
Calisma grubu icinde en yiiksek demir degeri eklampsili

hastalarda olmakla beraber bu durum hafif ve siddetli

preeklampsili hastalarinkine gore istatistiksel agidan anlamli
yiikseklik géstermedi. Serum ferritini de ¢calisma grubunda daha
yiiksek idi (p<0.0001). Eklampsi ile diger ¢alisma gruplari
arasinda ferritin diizeyleri benzer iken siddetli preeklampsi
hastalarinin degerleri hafif preeklampsili hastalardan yiiksek
bulundu (p<0001). ADBK degerleri siddetli preeklampsi
(p<0.001) ve eklampsili hastalarda (p<0.0001) kontrole goére
yiiksek olup hafif preeklampsili hastalarda ise kontrole gore fark
izlenmedi. TDBK ise ¢alisma grubundaki hastalarda daha diisiik
olarak tespit edildi (p<0.05). Calisma gruplarinin kendi arasinda
degerlendirmesinde ise farklilik bulunmadi. Serum ferritin
konsantrasyonu ile SGOT diizeyleri arasinda pozitif bir
korelasyon tespit edilirken (Sekil 1; r=0.522, p<0.0001) demir
konsantrasyonu ile SGOT arasinda bir iligki goriilmedi (Sekil 2;
r=0.037,p>0.5).

Tablo 2. Calisma ve kontrol gruplarmnin laboratuar sonuglarinin degerlendirmesi

Hafif PE Siddetli PE Eklampsi Kontrol p
(n=35) (n=25) (n=16) (n=35)
Hb (gr/dl) 11.7+1.6 12.942.2 12.542.2 12.6+2.3 AD
Hematokrit (%) 34.243.6 37.245.8 38.1+£ 6.6 36.4+6.0 AD
Lokosit (/ul) 11328+3701 | 12632+1518 | 114752952 [ 11342+3206 | AD
SGOT (IU/ml) 32.2+13.0 6224553 [ 77.6£53.7° | 22.3+7.3° <0.0001
SGPT (IU/ml) 20.3.48.5 57.3+62.2¢ | 41.5434.4%¢ | 19.548.7 <0.05

a: p<0.0001 calisma gruplari ile karsilastirildiginda
b: p<0.05 hafif preeklampsi ile karsilastirildiginda
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Tablo 3. Calisma ve kontrol gruplarinimn serum demir, ferritin, transferin degerleri

Hafif PE Siddetli PE Eklampsi Kontrol P
(n=35) (n=25) (n=16) (n=35)
Serum demir (pg/dl) 87.7+64.0* 103.6+77.9° 123.1+£68.8° 69.7+44.7 <0.05
Serum ferritin 57.8+33.8%¢ | 110.5£73.0° | 95.5476.7° | 34.1428.3 | <0.0001
(ng/ml)
ADBK (pg/dl) 298.8+£59.3 285.8+55.7°¢ 278.2458.6° 343.8+£37.0 | <0.005
TDBK (pg/dl) 377.34£96.1°¢ | 381.4+104.3° | 382.5+£95.5 ¢ | 422.1+62.3 [ <0.05
a: p<0.05 kontrol ile karsilastirildiginda
b: p<0.0001 kontrol ile karsilastirildiginda
c: p<0.01 kontrol ile karsilastirildiginda
d: p<0.001 siddetli preeklampsi ile karsilastirildiginda
e: p<0.001 kontrol ile karsilastirildiginda
SGOT (IU/ml) SGOT (IU/ml)
R=0.587, p<0.0001 R=0.037,p>0.5
300 300
2001 200
L=} E ; a
2(-)0 3(-)0 4(-)0 500
Demir (pg/dl)

Ferritin (ng/ml)

Sekil 1. Ferritin (ng/ml) ile SGOT (IU/ml) arasindaki iligki

TARTISMA

Fizyopatolojik agiklamasini yapmak i¢in bir ¢ok teori
ileri striilen preklampsi, teoriler hastaligi olarak da
adlandirilmaktadir. Higbir teori bugiin i¢in kesin olarak kabul
gormemekle birlikte, giinlimiizde en ¢ok iizerinde durulani
endotelyal hasar gelisimidir. Preeklampside dolasimda yiiksek
seviyeye ulasan lipid hidroperoksitlerin damar endotelinde
boyle bir etkiye neden olabilecegine inanilmaktadir (2). iskemik
dokular, superoksit ve hidrojen peroksit gibi reaktif oksijen
tirleri aciga ¢ikarmakla birlikte, bunlar hiicresel hasarin
baslamasi icin yeterli degildir. iskemik plasentadan agiga cikan
demir gibi metal iyonlarinin artis1 ise hidroksi radikallerini
uyarmakta (15), bu da endotel hasarimi gelistirmektedir (2).

Sekil 2. Serum demiri (pg/dl) ile SGOT (IU/ml) arasindaki iliski

Normal gebelikte ¢esitli fizyolojik gelisimler
neticesinde serum demir ve ferritin konsantrasyonlarinda
azalma gortilmektedir(7,10). Preeklampsi ve eklampside ise
bunun tam tersine demir ve ferritinde artis olmaktadir (13,16).
Hastalarda gelisen karaciger fonksiyonlarindaki bozulma veya
damar i¢i hemoliz neticesinde eritrositlerden dolasima salinimi
artan demire bagli olarak bu artisin gelistigi diistiniilmektedir
(13). Ferritindeki artisin nedeni tam olarak bilinmemektedir.
Ferritinin diigiik konsantrasyonlar1 demir eksikligini belirleyici
iken, yiiksek diizeyleri her zaman demir fazlaligin1 géstermez.
Hemolitik anemi, karacigerde hasar geligimi, tiimoral hadiseler,
tekrarlayan kan transfiizyonlar1 neticesinde de depo demirinin
artis1 meydana gelmekte ve sonucgta ferritinde artis
gelismektedir (17).
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Enfeksiyon veya enflamasyona bagli olarak hiicre i¢i sentezinin
artmast neticesinde de kan ferritin seviyesi yiikselebilir (9,17).
Bu sebeplerle caligmamizi planlarken sonuglarda yorum
hatasina gidilmemesi i¢in kan transfiizyonu yapilan hastalari ve
enfeksiyon bulgusu olan hastalari degerlendirmeye almadik.
Enfeksiyon gostergesi olarak kan 16kosit diizeyleri agisindan da
gruplar arasinda fark tespit etmedik. Tamura, serum ferritin
konsantrasyonunun gebelik haftasindaki artigla ters orantili
oldugunu bildirmistir (18). Biz de preeklampsi ve eklampsili
hastalarin gebelik haftalartyla eslestirerek saglikli gebelerin kan
diizeylerini inceledik ve gebelik haftasi farkinin demir ve ferritin
diizeylerine olabilecek negatif etkisini engelledik.

Preeklamptik hastalarda karacigerde gelisen subklinik
hasar karaciger enzimlerinde yiikselmelere neden olmaktadir.
Karaciger hasar1 ferritinin sistemik dolagima geg¢mesine ve
preeklampsili hastalarda hiperferritnemiye neden olmaktadir
(19). Bunun aksine karaciger hasari ile ferritin artig1 arasinda
iliski olmadig1 iddias1 da bildirilmektedir (14,16). Yine, serum
demir seviyesi ile AST arasinda iliskinin gériilmemesi nedeniyle
preeklampsili hastalardaki artan demirin hepatoseliiler hasar ile
aciklanamayacagi da bazi arastiricilar tarafindan
belirtilmektedir (14,20). Rayman, preeklamptik hastalarda
demir artisindaki kaynagin iskemik plasentada hasar goéren
eritositlerin hemolizi neticesinde gelistigini, ferritin
konsantrasyonunun da 5 kat arttigii bildirmektedir (14).
Calismamizda preeklamptik ve eklamptik hastalarda serum
demir konsantrasyonunda artis tespit ettik. Ancak
preeklampsinin siddetinin artigiyla serum demir
konsantrasyonunda istatistiksel bir artig belirlemedik. Ferritin,
kemik iligi demir depolar ile yakin iligkilidir ve serum demir
eksikligini teshis etmede diger parametrelere gore daha {istiin
oldugu kabul edilmektedir (8). Ferritin diizeyinde kontrol
grubuna gore preeklampsi ve eklampsili hastalarda artig tespit
etmemizin yani sira siddetli preeklampsideki artisin hafif
preeklampsideki artisa gore anlamli oranda yliksek
bulunmasimi, gerek hastaligin patagonezinde oynadigi role
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gerekse ferritin diizeyi ile AST konsantrasyonlar1 arasinda
tespit ettigimiz pozitif lineer korelasyon nedeniyle muhtemel
karaciger hasarina sekonder olarak meydana geldigini
diistinmekteyiz. Ferritin artigmni yalnizca karaciger hasarma
baglamanin dogru olmadigini diisiinmekteyiz. Saglikli gebelere
gore hafif preeklampsili hastalarda ferritin diizeylerinde artis
tespit ederken AST seviyelerinde fark olmamasi bunu
aciklamaktadir.

Normal gebelikte serum TDBK' nin (transferin) ise
demir ve ferritindeki diigiisiin aksine artis gosterdigi tespit
edilmistir (21). Karacigerdeki demir depolarmin gebelikte
azalmasinin karacigerden transferrin sentezini stimiile etmesiyle
TDBK' inde artis olmaktadir. Gebeligin ilerlemesiyle meydana
gelen artis plazmanin 6nemli bir fonksiyonu olan demir ve bakir
gibi metal iyonlarin baglanmasini artirarak antioksidan etkiye
katkida bulunmaktadir (4). Preeklampsili kadinlarin serumunda
ise TDBK' nin azaldig1 gosterilmistir (12,20,22) Boylece azalan
antioksidan etki klinik agidan onemli problemlere de zemin
hazirlamaktadir (12). Calismamizda da daha dnceki ¢caligmalarin
sonuglarina benzer sekilde TDBK' nin preeklampsi ve
eklampsili hastalarda azaldigmi tespit ettik. Ancak diger
caligmalardan 6nemli bir fark olarak preeklampsi siddetinin
artistyla ve eklampsi gelisimiyle TDBK' ndeki azalma arasinda
biriliski tespit etmedik.

Sonug olarak preeklampsi ve eklampsi hastalarinda
geligen serum demir ve ferritin diizeylerindeki artis, hem
hastaliga sekonder demir agiga ¢ikisi ve ferritin sentezinde artig
hem de karaciger hasar1 neticesinde sistemik dolagima ferritinin
gecisindeki artisin kombinasyonu neticesinde meydana
gelmektedir. Ferritin konsantrasyonu ile SGOT arasinda,
dolayistyla karaciger hasart ile pozitif lineer korelasyon varken,
demir ile SGOT arasinda bdyle bir iligki yoktur. Serum demir ve
TDBK' indeki degisim preeklampsi ve eklampsinin siddetiyle
iligkili degilken, ferritin diizeyleri siddetli preeklampside daha
yiiksek konsantrasyonlara ulagmaktadir.
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OZET
Amag: 6-11 haftalar arasinda bagvuran ilk trimester kanamali hastalarda sonografik parametrelerin spontan abortus tahmin
degerlerinin degerlendirilmesi.
Materyal ve Metot: Viabilitesi saptanmis 64 ilk trimester kanamali hastada yolk kesesi anormallikleri, retroplasental hematom
varligi, “ortalama kese ¢api, bas-popo mesafesi (OKS - CRL)” ve fetal kalp atim hiz1 sonografik olarak degerlendirildi. 24. haftaya
kadar izlenen gebelerde bu parametrelerin abortus tahminindeki 6nemleri ANOVA ve lojistik regresyon analizi ile degerlendirildi.
Bulgular: Univaryant analizde “OKS - CRL” ve fetal kalp atim hizinin 100 ve altinda olmasinin abortus i¢in prediktif degere sahip
oldugu anlasildi. Yolk kesesi anormallikleri ise sinirda anlamli idi. Lojistik regresyon analizinde ise “OKS CRL<5mm” (OR=5.3;
95% CI=1.98 24.16; P=0.001) ve fetal kalp atim hizinin 100 ve altinda olmasi (OR =9.8; 95% CI=2.76 33.24;P<0.001) abortus
icin prediktif degere sahip bulundu.
Sonug: Fetal kalp atim hizinin 100 ve altinda ve “OKS CRL <5 mm” olmas1 abortus i¢in prediktif degere sahip bulundu.
Anahtar kelimeler: abortus tahmini, ilk trimester kanamasi, ultrasonografi

ABSTRACT

Objective: To evaluate the predictive values of sonographic parameters in spontaneous abortion in patients who admitted between 6
and 11 weeks with first trimester bleeding.

Materials and methods: Yolk sac abnormalities, reptroplacental hematoma, “mean sac diameter crown-rump length (MSD
CRL)” and fetal heart rate were evaluated sonographically in 64 patients with first trimester bleeding in whom the viability was
demonstrated. The importance of these parameters in abortion prediction in pregnants followed-up to 24 weeks was evaluated by
ANOVA and logistic regression analysis.

Results: It was observed that “MSD CRL” and a fetal heart rate at or below 100 were found to have predictive values for abortion in
univariant analysis. Yolk sac abnormalities had marginal significance. “MSD CRL <5 mm” (OR =5.3;95% CI=1.98 24.16;P=
0.001) and a fetal heart rate at or below 100 (OR = 9.8; 95% CI =2.76 33.24; P < 0.001) were found predictive in spontaneous

abortion.

Conclusion: “MSD CRL <5 mm” and a fetal heart rate at or below 100 were found predictive in spontaneous abortion.
Keywords: abortion prediction, first trimester bleeding, ultrasonography.

GIRiS

[k trimester kanamalari, gebeligin en sik rastlanan
komplikasyonlarindan biridir ve gebelerin yaklasik %15-
20'sinde gozlenir (1). Erken gebelikte agr1 ve vajinal kanama
sikayetleri ile gelen bir kadinda, ilk degerlendirmeden sonra
yapilan islem genellikle ultrasonografi ile konseptusun
degerlendirilmesi ve fetal ile kardiak atimlar ile viabilitenin
gozlenmesidir. Ancak ultrasonografi ile gestasyonal kese
diizenli olsa ve fetal kardiak aktivite goriilse bile bu gebeliklerin
onemli bir kismi1 abortusla sonlanmaktadir (2).

Bazi ¢alismalarda, sonografik belirteglerin gebeligin
prognozunu belirlemede etkili oldugu iddia edilmistir. Bu
belirtecler arasinda kese boyutlari (3), yolk kesesi boyutlar1 (4),
retroplasental hematom varlig1 (5), fetusun bag-popo mesafesi
ol¢timii (6) ve fetal kalp atim hiz1 (7) bulunmaktadir. Biz bu
calismada, fetus ve fetal kardiak aktivitenin gozlendigi ve ilk
trimesterde kanamasi olan 64 gebede bu sonografik belirteclerin
nisbi prognostik dnemini belirlemeye ¢alistik.

MATERYALve METOT

Calismaya ilk trimesterde kanamayla bagvuran,
gebelik kesesi konturlart diizgiin olan ve fetal kutup ile fetal
kardiak aktivitenin saptandigi 6-11 haftalar arasindaki tekil
gebelikler alindi. Her gebenin yasi ve obstetrik ve medikal
Oykiisii sorgulandi. Gebelik kesesinin 25 mm iizerinde olmasina
ragmen fetal kutbun gozlenmedigi, gebelik kesesinin
bozuldugu, fetal kutbun veya kardiak aktivitenin gdzlenemedigi
gebelikler dahil edilmedi (8). Ayrica son adet tarihinin tam
belirlenmesini engelleyen kanama diizensizlikleri ve oral
kontraseptif birakilmasini takip eden gebelikler de galismaya
alinmadi. Servikal veya vajinal kaynakli kanamalar yapilan ilk
vajinal degerlendirmede ekarte edildi. 10-14. ve 18-22 haftalar
arasinda yapilan biyokimyasal ve ultrasonografik dl¢timler ile
normal viicut yapist ve bu testler sonucunda kromozomal
anomali siiphesi olan 6 gebelikte amniosentez ile normal
kromozomal yap1 teyit edildi. Hastalara asir1 vajinal kanama
olmasi veya parga-piht1 diigiirmesi halinde hemen, aksi halde iki
hafta sonra kontrole gelmesi Onerildi. Tiim hastalar 24 haftaya
kadarizlendi.
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Tiim ultrasonografik taramalar, GE Logic 500 ile
transvajinal probla yapildi. Gestasyonel kese ¢aplari en genis
longitidunal, transvers ve sagittal kesitlerde dl¢iildii ve ortalama
kese capt (OKC) hesaplandi. Ardindan bas-popo mesafesi
(CRL) 6lgiildii. OKC'nin CRL'den 5 mm veya daha az olmasi
abortus riski agisindan anlamli kabul edildi (9). Anormal yolk
kesesi bulgularindan (fetusun gozlenmesine ragmen yolk
kesesinin olmamasi, kesede diizlesme veya asimetri, ekojen
solid yap1 icermesi ve boyutunun 5.6 mm {izerinde olmasi)
herhangi birinin bulunup bulunmadig: tespit edildi (4). Nagy ve
ark. (5) intrauterin hematomlar ile ilgili calismalarinda
subkoriyonik hematomlarin abortus agisindan bir risk
tagimadigl, hematom boyutunun Onemli olmadigindan yola
cikilarak sadece retroplasental hematomlar degerlendirmeye
alind1 ve boyutuna bakilmaksizin var/yok olarak siniflandirildi.
M modda dlgiilen fetal kalp hizinin dakikada 100 atimin altinda
olmasi abortus i¢in diger bir risk faktorii olarak kabul edildi (7).

Istatistiksel analizler SPSS v10.0 ile yapildi.
Oncelikle her bir degisken tek tek almarak lojistik regresyon ile
univaryant analiz uygulandi ve odds oranlar1 ile %95 giiven
araliklar tespit edildi. Daha sonra lojistik regresyon analizine
anlamli ¢ikan parametrelerin tiimii eklenerek kanamali
hastalardaki abortus ile iligkili en Onemli parametre(ler)in
tanimlanmasina ¢aligildi. 0.05 ve daha alt P degerleri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Toplam 16 aylik bir siirede ilk trimester kanamast ile
gelen 64 hasta ¢aligma kriterlerine uyum gostermekteydi.
Calismaya dahil edilen hastalarin gebelik haftalar1 6 hafta 2 giin
ile 11 hafta 3 giin arasinda degismekteydi. 24 haftaya kadar
izlenen bu gebeliklerin onaltist (%25.0), 8 hafta 1 giin ile 14
hafta 4 giin arasinda spontan abortus ile sonlandi. Gebelikleri
abortus ile sonlanan annelerin ortalama yasi 33.56 + 6.4,
gebelikleri devam edenlerin ise 30.21 + 3.8 idi (P> 0.05). Bu iki
grubun ortalama pariteleri ise sirastyla 2.6 + 2.1 ve 3.2 + 1.8
olarak belirlendi (P> 0.05). Daha 6nceki diisiik oranlar1 arasinda
daistatistiksel bir fark yoktu.

Tablo 1'de degiskenlerin ayri ayr1 degerlendirildigi
lojistik regresyon analizi gozlenmektedir. Buna gore,
retroplasental hematom haricinde diger degiskenlerin spontan
abortus i¢in prediktif degerleri oldugu gozlendi. OKC - CRL'nin
5 mm.den daha az olmasi, yolk kesesi anormalliklerinin
bulunmasi ve fetal kalp hizinin dakikada 100 atimin altinda
olmas1 spontan abortus igin istatistiksel anlamli bir risk
olusturmaktaydi (P<0.05, Tablo 1).

Tablo 2'de ise anlamli ¢ikan parametrelerin
degerlendirildigi multivaryant analiz sonuglar1 gozlenmektedir.
Buna gore, OKS CRL'nin 5 mm.den daha kii¢iik olmas1 ve daha
onemli olmak tizere fetal kalp hizinin dakikada 100 atimin
altinda olmasi, spontan abortus i¢in en Onemli bagimsiz
degiskenler olarak saptandi (P <0.05, Tablo 2).

Tablo 1. Abortus riskini belirleyen faktorlerin tek baglarina prognostik dnemi (Univaryant analiz)

Abortus Devam eden
n=14 n =48 (n,%) OR %95 CI P
(n,%)
Yolk kesesi 4 (%28.6) 5(%10.4) 3.6 0.82 — 0.09
anormallikleri 15.86
Retroplasental 5(%31.3) 11 (%22.9) 1.9 0.55 -7.10 0.30
hematom
OKC — CRL <5 mm 8 (%57.1) 9 (%18.8) 6.1 1.69 — 0.006
21.87
Fetal kalp hiz1 < 100/dk 9 (%64.3) 9 (%18.8) 8.2 222 - 0.002
30.39

OKGC, ortalama kese ¢ap1; CRL, bas-popo mesafesi; OR, odds ratio; %95 CI, %95 confidence interval

Tablo 2. Anlamli ¢ikan prognostik faktorlerin multivaryant regresyon analiz sonuglari

OR %95 CI P
OKC — CRL <5 mm 5.3 1.98 —24.16 0.001
Fetal kalp hiz1 < 100/dk 9.8 2.76 —33.24 <0.001

OKC, ortalama kese ¢ap1; CRL, bas-popo mesafesi; OR, odds ratio; %95 CI, %95 confidence interval

-502-



TARTISMA

Kanama gebeligin sik rastlanan komplikas-
yonlarindan biridir ve ilk 16 hafta icerisindeki gebelerin %10-
15'inde bu komplikasyon g6zlenebilir. Genelde bu haftalardaki
kanama kotli prognozun gostergesidir ve spontan abortus,
preterm eylem ve diisiik dogum agirligr ile iliskilendirilmistir
(10). Fetal kardiak aktivite gézlendikten sonra spontan abortus
%3520 oraninda goziikse de, olgularin yarisinda fetal kardiak
aktivite belirlendikten sonra abortusun oldugu belirlenmistir

(11).

Calismamizda multivaryant analiz sonucunda spontan
abortus i¢in en prediktif faktorler, fetal kalp hizinin dakikada
100 atimin altinda olmas1 ve CRL 6l¢iimii ile belirlenen gebelik
haftasinin, son adet tarihine gore belirlenenden 1 hafta ve
iizerinde kii¢lik olmasi olarak belirlendi. Fetal kalp hiz1 yaygin
bir sekilde ¢aligilmis ve bircok ¢alismada patolojik kalp hizi ve
fetal kayip arasinda bir iliski bulunmustur. Fetal kalp atim hizi
erken gebelikte bimodal bir patern gosterir. 6 hafta civarinda
100-120 arasinda seyreden embriyonik kalp atim hizi, sonraki
2-3 haftada progresif bir artis ve ardindan terme kadar bir diigiis
gosterir (12). 6.3 haftadan 6nce kalp atim hizinin 100'iin, 6.3-7
haftalar arasinda 120'nin altinda olmas: kisa dénemde fetal
prognozun kotii oldugu, yani bu gebeliklerin nemli bir kisminin
ilk trimesterde kaybedildigi iddia edilmistir (13). Ancak fetal
kalp hiz1 bu degerlerin altinda olup da ilk trimester 6tesine kadar
yasayabilen bebeklerde prognozun, normal gebeliklerden farkli
olmadig1 bildirilmistir (14). Bizim ¢aligmamiza benzer sekilde,
abortus tehdidi altinda olan gebeliklerde fetal kalp hizinin
dakikada 120 atimm altinda olmasmin spontan abortus icin
sensitivite, spesifite, pozitif ve negatif prediktif degerlerinin
sirastyla %54, %95, %72 ve %89 olarak belirlenmistir (5).
Calismamizda ise abortusla sonlanan gebeliklerin %64.3'tinde
fetal kalp hizinin 100 atimin altinda oldugu ve bu kriterin abortus
riskini bagimsiz olarak 10 kat artirdig1 belirlendi.

Erken gebelikte, kese cap1 ve embriyonik kutbun
boyutlarindaki farkin azalmasinin sonraki abortuslari
belirlemekte yiiksek bir sentiviteye sahip oldugu bildirilmistir.
Yapilan bir ¢aligmada, CRL normal sinirlar i¢inde olmasina
ragmen, bu kritere sahip gebeliklerin hemen hepsinin sonradan
aborte oldugu, devam eden gebeliklerin ise sadece %8'inde OKC
CRL degerinin 5 mm.den az oldugu gézlenmistir (9). Ancak bu
kriterle ilgili tartigmalar halen devam etmektedir. OKC CRL
esik degerinin 10 mm alindigt bir c¢aligmada, bu kriterin
sensitivitesinin %56 oldugu, OKC ve CRL'nin tek baslarina
daha sensitif parametreler oldugu (sensitiviteleri sirastyla %82
ve %77) bildirilmistir (15). Bizim ¢alismamizda ise sonradan
abortusla sonucglanan ilk trimester kanamali gebelerin
%57.1'inde OKC CRL'nin 5 mm ve altinda oldugu ve bu kriterin
abortus riskini yaklasik 6 kat artirdig1 saptandi.

Tadmor ve ark (16), herhangi bir sikayeti olmayan 608
ilk trimester gebesini prospektif olarak incelemisler ve OKC,
CRL ve kalp atim hiz1 kombinasyonunun abortus igin prediktif
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degerini aragtirmiglardir. Yazarlar gelencksel OKC  CRL
degerini kullanmamisg, bunun yerine, OKC/CRL degeri i¢in
gestasyonel yasa gore nomogram olusturmuslardir. Buna gore,
anormal OKC/CRL ve kalp atim hiz1 kombinasyonunun %78.3
oraninda bir prediktif degere sahip oldugunu gozlemislerdir.
Falco ve ark ise (6) ilk trimester kanamasi sikayeti ile bagvuran
6-12 haftalik 270 gebeyi incelemis ve fetal viabilite saptanan
149 gebede abortus igin sonografik belirteglerin prediktif
degerlerini belirlemeye ¢aligmislardir. Bu galismada da bizim ve
yapilan diger ¢alismalardan farkl: olarak yazarlar, CRL'ye gore
OKC CRL ve kalp atim hiz1 nomogramlari belirlemislerdir. Bu
saptanan nomogramlara gore fetal bradikardinin olmasi, OKC
CRL degerinin 5 persentilin altinda olmasi ve CRL ile belirlenen
gebelik haftasinin menstruel yastan 1 haftadan fazla farklilik
gostermesi abortus i¢in risk faktorleri olarak tanimlanmistir.
Yazarlar, devam eden gebeliklerin sadece %6'sinda, abortus ile
sonuglanan gebeliklerin ise %84'tinde bu faktorlerden herhangi
birinin oldugunu iddia etmislerdir.

Calismamizda yolk kesesi anormalliklerinden
herhangi birinin saptanmasi, univaryant analizde abortus riskini
simirda artirtyor goziikmesine ragmen multivaryant analizde
herhangi bir prediktif degeri saptanmadi. Kiiciik ve ark (17),
transvajinal sonografi ile 250 gebede yolk kesesi ¢apinin abortus
i¢in prediktif degerini arastirmis ve devam eden 219 gebenin
sadece sekizinde, abortusla sonlanan 31 gebenin ise yirmisinde
anormal yolk kesesi boyutuna sahip oldugunu belirlemislerdir.
Benzer sekilde, 5-11 haftalik 117 gebenin incelendigi bir
calismada anormal yolk kesesi boyutlarinin abortus igin
yaklasik %69 sensitivite ve %91.6 pozitif prediktif degere sahip
oldugu belirlenmistir (18). Bizim calismamizda, yolk kesesi
bulgularinin abortus icin prediktif degere sahip olmamasinin
nedeni hasta sayisinin azligt olabilir. Ayrica bahsedilen bu iki
caligmada da sadece yolk kesesi bulgulari degerlendirilmis,
diger parametreler dahil edilmemistir. Calismamiza benzer bir
metodolojiye sahip bir calismada, diger parametrelerin de
degerlendirilmeye alinmas: halinde, yolk kesesi anormal-
liklerinin abortus i¢in prediktif bir degere sahip olmadigi
belirlenmistir (19).

Erken gebelikte intrauterin hematomlar, %4 ila %22
arasinda degisen bir oranda gézlenebilirler. Intrauterin hematom
ile spontan abortus riski arasinda ¢eliskili bilgiler vardir. Bu
konuda en genis ¢alismay1 Nagy ve ark (5) yapmustir. Bu
caligmada sadece abortus riski degil ayn1 zamanda diger gebelik
problemleri de arastirilmis ve oldukca ilging sonuglara
vartlmistir. 7405 gebede hematomlar yerlesim, boyut ve
plasenta ile iligkisine gore degerlendirilmis ve insidanst %3.1
olarak bulunmustur. Hematom saptanan 230 gebeden %18.7'si
24 haftadan O6nce sonlanmigtir. Ancak abortus ile hematom
boyutu ve yerlesimi (anterior, posterior, fundal veya servikal)
arasinda bir iliski olmamasina ragmen hematomun
retroplasental yerlesimli olmasmin abortus riski agisindan
anlamli oldugunu belirlemislerdir.
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Yine boyut ve yerlesim ile gebelik komplikasyonu arasinda bir
iliski yokken retroplasental hematomlarin preterm eylem,
preeklampsi, eklampsi, gelisme geriligi, fetal distres ve koti
neonatal sonuglar ile yakin iligkili oldugunu saptamislardir.
Kendi calismamizda sadece retroplasental hematomlar
degerlendirmeye alinmis ancak uni- ve multivaryant analizde
abortus ile bir iligki saptanamamustir.
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5 mm altinda olmasi, abortus riski agisindan prediktif degere
sahip parametreler olarak gozlendi. Birgok ¢alismada da bu iki
parametre abortus riskini artirtyor gibi géziikmektedir. Ancak
kendi ve muhtemelen diger caligmalarin en 6nemli eksikligi,
birden fazla merkezde ve birden fazla degerlendirici tarafindan
ultrasonografilerin yapilmasidir. Tek merkezde ve tek
degerlendirici tarafindan genis katilimli ¢alismalarin yapilmasi

bu eksikligi giderecektir.
Sonug¢ olarak, calismamizda fetal kalp hizinin

dakikada 100 atimin altinda olmast ve OKC - CRL degerinin
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50 GRAM GLUKOZ TARAMA TESTI ve GESTASYONEL DIYABET PREVALANSI

UZERINDE YASIN IZOLE ETKISI

The isolated impact of age on 50 gram glucose challenge test and
on the prevalence of gestational diabetes mellitus
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Mersin Universitesi T1p Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum A.B.D.

OZET
Amag: Bu calismanin amact, yasin 50 gram glukoz tarama testi sonucu ve gestasyonel diyabet prevalansi tizerindeki izole etkisini
belirlemektir
Materyal ve Metot: Calismaya viicut kitle indeksi, gebelik 6ncesi viicut agirligi ve 24. hafta agirliklari agisindan eslestirilmis 25 yas
altinda 54, 25-29 yaslar arasinda 65, 30-34 yaslar arasinda 52 ve 35 yas ve lizerinde 66 tekil gebeligi olan saglikli gebeler dahil edildi.
24 28 haftalar arasinda 1-saatlik 50 gram glukoz tarama testi uygulandi, hastalarin ayrica test 6ncesinde aglik kan sekerleri olgiildii.
50 gram glukoz tarama testi 140 mg/dl ve iizerinde olan hastalara 3 saatlik 100 gram oral glukoz tolerans testi yapildi.
Bulgular: Yas arttikca pozitif 50 gram glukoz tarama testi oran1 ve gestasyonel diyabet prevalansi daha yiiksek bulundu (sirasiyla p
<0.001 ve p=0.001). Bu dort grup arasinda aglik kan glukoz diizeyleri arasinda bir fark saptanmazken (p=0.372), 50 gram glukoz
tarama testinde elde edilen ortalama kan glukoz diizeyi, 30-34 ile > 35 yas gruplarinda, <25 yas ile 25-29 yas gruplarindan daha
yiiksek bulundu (p=0.001).
Sonuglar: Diger risk faktorleri ekarte edilse bile anne yas1 glukoz tarama testi sonucu ve gestasyonel diyabet prevalansini etkileyen
onemli bir faktordiir.
Anahtar kelimeler: anne yasi, glukoz tarama testi, gestasyonel diyabet prevalansi

ABSTRACT
Objective: The purpose of this study was to determine the isolated impact of age on the result of 50 gram glucose challenge test and
on the prevalence of gestational diabetes mellitus.
Materials and Methods: 54 women under 25 years, 65 women between 25 and 29 years, 52 women between 30 and 34 years and 66
women > 35 years with singleton pregnancies were included in the study. The groups were matched according to body mass index,
pre-pregnant body weight and weight at 24 weeks. A 1-hour 50 gram glucose challenge test was performed to all patients between 24
and 28 weeks. Fasting blood glucose was also measured before the test. 3-hour 100 gram oral glucose tolerance test was performed to
the patients with 50 gram glucose challenge test result above 140 mg/dl.
Results: The rate of 50 gram glucose challenge test positivity and the prevalence of gestational diabetes mellitus was found to
increase with age (p <0.001 and p=0.001, respectively). There was no difference between four groups according to fasting blood
glucose, but the mean blood glucose level obtained by 50 gram glucose challenge test was higher in 30-34 and > 35 age group than
<25and 25-29 age group. (p=0.001).
Conclusion: Although other risk factors are eliminated, maternal age is an important factor that determines the result of glucose
challenge test and the prevalence of gestational diabetes mellitus.

Keywords: maternal age, glucose challenge test, the prevalence of gestational diabetes

GIRiS

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), ilk kez gebelik
sirasinda saptanan glukoz intolerans: olarak tanimlanir (1).
Insidans1 ¢alistlan populasyonun &zelliklerine gore onemli
degisiklikler gosterse de gebe kadinlarin ortalama %3 ila %5'ine
bu tan1 konur. Gestasyonel diyabet ile birlikte fetal, neonatal ve
maternal komplikasyonlar daha sik goriiliir (2-4). Ayrica bu
kadmlarda ileriki yasamlarinda overt diyabet gelisme riski de
oldugundan dogum sonrasinda uygun takiplerinin yapilmasi
gerekir (5). Bu nedenlerden dolayr GDM tanisi, dogru ve
zamaninda konmali ve tedavisi verilmelidir.

Bu konuda uzun zamandir aragtirmalar yapilmasina
ragmen tarama metotlary, tanisal kriterler ve tedavi sekli
hakkinda tam bir fikir birligi olusmus degildir. Ornegin, ADA
(American Diabetes Association) her gebe kadmin taranmasi
gerektigini ileri siirerken, ACOG (American College Of
Obstetricians and Gynecologists) sadece belli risk faktorleri

tastyan kadinlarin arastirilmasi gerektigini iddia etmektedir. fleri
yas, yiiksek viicut kitle indeksi, Asya 1rki, ailede diyabet dykiisii
ve kotii obstetrik 6ykii (makrozomi, 6lii dogum, intrauterin fetal
6lim) en bilinen risk faktorlerindendir (6). Bu risk
faktorlerinden bir veya birkagini tagiyan gebelerde gestasyonel
diyabet riski daha yiiksek bulunmustur.

Yasin GDM prevalansini etkileyen onemli bir risk
faktorii oldugu herkesge kabul edilen bir gercektir. Yapilan
calismalar daha ¢ok kohort caligmalar1 olup risk faktorlerini
belirlemede multivaryant regresyon analizleri kullanildigindan,
yasin izole olarak etkisini arastiran ¢aligmalar sinirlidir. Bu
yilizden biz bu caligmada; viicut kitle indeksi, gebelik oncesi
viicut agirligi, 24. haftadaki viicut agirligina gore eslestirilmis
dort yas grubunda, izole olarak yasin, 50 gram glukoz tarama
testi ve 100 gram glukoz tolerans testini ne sekilde etkiledigini
arastirdik.
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MATERYAL METOT

Calismaya herhangi bir medikal problemi olmayan
237 tekil gebeligi olan gebeler dahil edildi. 25 yas altinda 54, 25-
29 yaglar arasinda 65, 30-34 yaglar arasinda 52 ve 35 yas ve
iizerinde 66 hasta vardi.

Ik basvuruda gebelerin boylari, gebelik 6ncesi en
yakin donemde 6lgiilen agirliklari, ailede diyabet 6ykiisii ve koti
obstetrik Oykiileri formlarma kaydedildi. Viicut kitle indeksi
(kg/m’), gebelik oncesi agirhiklarinm, boylarmmin karesine
bolinmesiyle hesaplandi. Kronik medikal hastaligi
(hipertansiyon, kalp hastaligi, renal hastalik, otoimmiin
hastaliklar, hipertiroidizm) olan hastalar ile izole olarak yasin
etkisini arastirdigimizdan, ailede diyabet Oykiisii ve koti
obstetrik oykiileri (makrozomi, 6lii dogum, intrauterin 6liim)
olanlar ve sigara igenler ¢alismaya dahil edilmedi.

Klinigimizin rutin protokoliinde olan 1-saatlik 50
gram glukoz tarama testi 24 28 haftalar arasinda uygulandi, bu
test Oncesinde hastalara herhangi bir diyet verilmedi ve test a¢
karnina yapildi, hastalarin ayrica test oncesinde aglik kan
sekerleri lgiildii '. Test anindaki agirliklar1 ve gebelik bagindan

SONUCLAR

Calismaya 237 hasta dahil edildi. <25 yas grubunda 54
(%22.8), 25-29 yaglar arasinda 65 (%27.4), 30-34 yaslar
arasinda 52 (%21.9) ve > 35 yas grubunda 66 (%27.8) gebe
bulunmaktaydi. Bu yas gruplarindaki gebeler demografik ve
obstetrik ozellikler agisindan karsilastirildiklarinda yasla
birlikte gravida ve paritenin arttig1 gozlendi (p<0.001) ancak
gruplar arasinda viicut kitle indeksi, gebelik Oncesi viicut
agirligl, 24. haftada viicut agirligi ve alinan kilo agisindan fark
yoktu (p>0.05, tablo 1).

Gebelerin yas gruplarina gore 50 gram glukoz tarama
testi ve 100 gram oral glukoz tolerans testi sonuglari
kargilastirildi. Tablo 2'de goriildiigii izere yas arttik¢a pozitif 50
gram GTT ve 100 gram OGTT prevalansi daha yiiksek bulundu
ve fark istatistiksel olarak anlamliydi (sirastyla p <0.001 ve p =
0.001).

Tablo — 2: Yas gruplarina gore 50 g tarama testi ve 100 g

oral glukoz tolerans testi pozitifligi

beri aldiklar1 kilolar ayni formlara islendi. 50 gram glukoz 50 g GTT > 140 mg/dl 100 g OGTT (+)
tarama testi 140 mg/dl ve lizerinde olan hastalara 3 saatlik 100 n n (%) n (%)
gram oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapildi. 140 mg/dl'den <25 54 5(9,3) 1(1,9)
diisiik kan glukoz degerine sahip hastalar negatif olarak
yorumlandi ve ileri test uygulanmadi. OGTT'de su esik 25-29 65 11 (16,9) 23,1
degerlerden iki veya daha fazlasini agan hastalara gestasyonel
diyabet tanist kondu: aglik 105 mg/dl, 1. saat 190 mg/dl, 2. saat 30-34 52 1732.7) 6(11.5)
165 mg/dl, 3. saat 145 mg/d1 (7). >35 66 23 (34.8) 11 (16,7)
Istatistiksel analiz SPSS 10.0 (SPSS for Windows, p degeri <0,001 0,001
SPSS Inc.) ile yapildi. Gruplarin karsilastirilmasinda tek yonlii
Anova post hoc test, 50 gram glukoz tarama ve 100 gram oral
glukoz tolerans test pozitifligi oranini karsilastirmada ki-kare
testi kullanildi.
Tablo — 1: Farkli yas gruplarindaki gebelerin 6zelliklerinin karsilastirilmasi
N Gravida Parite VKif VA 8 VA, € VA farkc
Ort + SD Ort + SD Ort+SD  Ort +SD Ort + SD  Ort + SD
<25 54 1,46 £0,6* 0,37 £0,5*% 24,14 +24 619 +£7,6 67,8 £82 59 +25
25-29 65 2,06 +08* 0,89 +£0,6* 2437 +4,1 62,2 +10,3 68,5 +10,2 6,3 +2,5
30-34 52 279 4+12*% 135 +0,9*% 24,14 +34 632 £9,5 69,1 £10,0 59 +2,7
>35 66 292 +1,7* 139 +1,2* 2486 +33 63,6 £9,1 70,0 +89 64 +25
p degeri <0,001 <0,001 0,606 0,698 0,253 0,186

* Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli,
¢ 24.hafta ve gebelik oncesi agirlik farki (kg)

oncesi agirlik (kg), € 24.haftada agirhk (kg),

£ Viicut Kitle indeksi (kg/nd), & gebelik

-506-



50 gram GTT oncesi alinan aglik kan sekeri ve test
sonrasi 1.saat kan glukoz diizeyleri karsilastirildi. Bu dort grup
arasinda aglik kan glukoz diizeyleri arasinda bir fark bulunamadi
(p =0.372). 50 gram GTT sonucu agisindan bakildiginda, <25
yas ile 25-29 yas gruplari ve 30-34 ile > 35 yas gruplari arasinda
anlamli bir fark saptanmazken, son iki grupta dl¢iilen kan glukoz
diizeyleri, ilk iki grupta 6lgiilen kan glukoz diizeylerinden daha
yiiksek bulundu (p=0.001, tablo 3).

Tablo — 3: Yas gruplarina gore aglik kan sekeri ve
50 g GTT sonuglar1 (mg/dl)

N AKS 50 ¢ GTT
Ort + SD Ort + SD

<25 54 79,35 +8,8 111,65 +23,1
25-29 65 78,63 + 11,1 115,35 +30,0
30-34 52 82,58 +16,3 132,85 +41,7*
>35 66 80,33 + 13,0 128,52 +323 *
p degeri 0,372 0,001
TARTISMA

Yaklasik 30 yildir devam eden arastirmalara ragmen
GDM neredeyse her agidan tartisilan bir konudur. GDM nasil
taranmalidir, taranmali mudir, tanisal kriterler ne olmalidir,
tedavisi ne sekilde verilmelidir ve hatta GDM mantikl1 bir tani
midir gibi tartigmalar halen siiregelmektedir (8). Yine de
geleneksel olarak GDM, gebelige 6zgii bir hastalik olarak kabul
edilmekte ve halen gesitli tarama metotlar1 ile tedavi yontemleri
gelistirilmektedir (6,9).

Uzun aragtirmalarin sonucunda American College of
Obstetrician and Gynecologists (ACOG), 1986 Teknik
Biilteninde, 30 yasin istiinde her kadinin taranmasini; 30 yas
altinda ise onceki gebelikte GDM tanis1 konmas, obesite (VKI>
27 kg/m’), ailede diyabet dykiisii ve makrozomik veya anomalili
bebek Gykiisii ve 20 haftanin iizerinde agiklanamayan intrauterin
6lim gibi risk faktorlerine sahip kadinlarin taranmasi
gerektigini ongdérmiistiir (4). Uzun siire gebelerin segici degil de
hepsinin taranmasi gerektigini savunan Amerikan Diyabet
Dernegi (American Diabetes Association ADA) de 1997'de
yayimladig: raporda fikir degistirmis, ancak yine de ACOG'un
aksine, risk faktoriine sahip grubun taranmasimni degil; risk
faktorlerine sahip olmayan grubun taranmayabilecegini
bildirmistir. Bu disiik risk grubunu da < 25 yas altinda olmak,
normal viicut agirlign (VKI < 27 kg/m?), yiiksek diyabet riski
tasiyan 1rk veya etnik grubun iiyesi olmamak ve birinci derece
diyabetik akrabasi olmamak olarak tanimlamistir (10).

GDM risk faktorlerinin belirlenmesine yonelik ilk
calismalarda O'Sullivan ve ark (11), asil prediktif faktdriin anne
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yas1 oldugunu; maternal obesite, 6nceki bebegin makrozomik
olmasi ve ailede diyabet Oykiisiiniin ise belirleyici faktorler
olmadigini belirtmistir. Daha sonraki ¢alismalarda da anne
yasinin, GDM riski ile ileri derecede korelasyon gosterdigi
sonucuna vartlmistir (6,12,13).

Ancak bu ¢aligmalarda, bizim ¢alismamizda oldugu
gibi, yas gruplari arasinda VK1, gebelik éncesi viicut agirligi, 24.
haftadaki agirlik ve alinan kilo agisindan eslestirme
yapilmamustir. Viicut agirlig, yas gibi, 6nemli bir GDM risk
faktoriidiir ancak ayni zamanda obesite daha ¢ok ileri yas
gebelerde karsilagilan bir problemdir. Bu ¢aligmada yas gruplari
diger risk faktorleri eslestirilerek izole olarak yasin etkisi
arastirtldi. Elde edilen sonuglara gore, 30 yas iizerindeki
kadinlarda 50 gram GTT pozitifligi ve GDM prevalansi daha
yiiksek bulundu. Bu oranlar 30-34 yaslar arasinda, sirastyla,
%32.7 ve %11.5; 35 yas lizerinde ise %34.8 ve %16.7 olarak
saptandi. 25 yas altinda sadece bir, 25-29 yaslarda ise iki hastada
GDM mevcuttu.

Calisma populasyonunun 6nemli bir 6zelligi, goreceli
olarak ileri yas gebelerinin fazlaligiydi, gebelerin %49.8'1 30 yas
iizerindeydi. Bu yiizden, genel olarak kabul edilen %3 ila %5
arasindaki GDM prevalansi, ¢alismamizda %8.4 (20/237)
olarak saptandi. Elde edilen bu bulgu da yasin, GDM riski
acisindan ne kadar etkili oldugunu gosteren bir faktordiir. Buna
ek olarak; Amerikan kadin popiilasyonunda overt diyabet
prevalans1 sadece %06.2 iken (10), Tiirkiye'de yapilmis bir
calismada kadinlarda overt diyabet prevalansit %8.9 olarak
bulunmustur (14). Toplumumuzda diyabetin bu kadar sik
goriilmesi de caligmamizda ortaya konan bu yliksek sonucu
ayrica agiklayan bir etken olabilir. Evrensel tarama testi olarak
adlandirilan 50 gram GTT' inde belli oranda tan1 koyduruculugu
vardir. Biz bu ¢alismada tiim olgularda tan1 koydurucu 100 gr
GTT yapmadik ama 25 yas altinda 50 gr GTT pozitif olan
olgularin % 20'inde GDM tanis1 konulurken, 35 yas iistiinde bu
oranin % 47.8'e ulagtigint gordiik. Yasla artan GDM
prevelansina uygun olarak yasla tarama testlerinin tant
koyduruculugunun artmasi dogal bir sonug olabilir.

Sonug olarak 30 yas istiinde 50 gr GTT pozitiflik
orant ve bu tarama testinin GDM igin tani koyduruculugu
artmaktadir. Ama higbir risk faktorii olmasa da 25 yas altt
gebeliklerde dahi GDM tanist konulabilecegi akilda
tutulmalidir.
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SEZARYEN OPERASYONLARINDA PROFILAKTIK ANTIBIYOTIK KULLANIMI
Prophylactic antibiotics in cesarean section

Dr. idris KOCAK, Dr. C. USTUN
Ondokuz Mayis Universitesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum A.B.D.

OZET
Amag: Sezaryen operasyonu yapilan kadmlarda enfeksiy6z morbidite insidansini azaltan en etkili antibiyotik rejiminin
belirlenmesi.
Metod: Elektif veya acil sezaryene alinan gebe kadinlar (n=320) rasgele iki gruba ayrildi. Grup 1' deki hastalara (n=155) tek doz 1.
kusak sefalosporin, grup 2'deki hastalara (n=165) postoperatif standart semaya gore (1. kusak sefalosporin) 7 giin boyunca
antibiyotik tedavisi uygulandi. Tiim gruplar postoperatif 10 giin boyunca yara yeri enfeksiyonu, idiopatik ates, endometrit, peritonit,
ve idrar yolu enfeksiyonu agisindan takip edildi.
Sonuglar: Calismay1 tamamlayan kadinlar (n=320), grup 1 (n=155) ve grup 2 (n=165) olarak ikiye ayrildi. Postoperatif enfeksiyon
veya hastanede kalis siiresinde gruplar arasinda fark tespit edilmedi. Hi¢ 6liim gerceklesmedi. Tek doz profilaktik antibiyotik
tedavisinin maliyeti, standart postoperatif tedavi semasindakinin onda birinden daha azd.
Tartisma: Calismamizda enfeksiyonun 6nlenmesi amaciyla, sezaryen oncesi 2 mg tek doz 1. kusak sefalosporin uygulanmast,
postoperatif tedavi amaciyla 1 hafta boyunca verilen tedaviye esdeger bulunmustur. Cok doz rejim profilaksisi, tek doz profilaksisi
tizerine ek fayda saglamamaktadir.
Anahtar kelimeler: Profilaktik, antibiyotik, sezaryen.

ABSTRACT
Objective:This study was to determine which antibiotic regimen is most effective in reducing the indidence of infectious morbidity
in women undergoing cesarean sections Design. Randomized, nonblinded comparative study of a single preoperative dose of first
generation cephalosporins vs. a post cesarean scheme( first generation cephalosporins 7 days) for infection prevention.
Methods: Pregnant women (n = 320) with indication for elective or emergency cesarean section were randomly allotted to two
groups. Group 1 (n = 155) received the single dose of first generation cephalosporins and group 2 (n = 165) received, over 7 days, the
postoperative standard scheme (first generation cephalosporins) of antibiotics followed in the department. Both groups were
followed up during 10 days for detection of signs of wound infection, idiopatic fewerr,endometritis, peritonitis and urinary tract
infection. Prevalence of postoperative infection, mean hospital stay.
Results: Women completing the study (n = 320) were distributed into group 1 (n = 155) and group 2 (n = 165). No significant
difference was found neither in the prevalence of postoperative infection nor in the mean hospital stay. No death occurred. The cost of
the single dose of prophylactic antibiotics was less than one-tenth of the cost of the standard postoperative scheme.Conclusion. In
our setting, the administration of a single dose of 2 mg of first generation cephalosporins before cesarean section for prevention of
infection is clinically equivalent to existing conventional week-long postoperative therapy. Multiple dose regimen prophylaxis
appears to offer no added benefit over a single dose regimen.
Key Words: Prophylactic, Antibiotics,Cesarean.

GIRiS

Sezaryen i¢in profilaktik antibiyotik kullaniminin
postoperatif maternal enfeksiyona bagli morbiditeyi azalttigt
gosterilmistir. Etkili olabilecek farkli antibiyotik rejimleri
mevcuttur (1,2,3). Review 1979 ve 1994 yillari arasinda
yaymlanmig 51 calismay1 icermektedir. Calismalardan dordii
hari¢ tutulmustur. Sonuglar, endometrit insidansinda azalmadan
s6z etmektedir. Ampisilin ve birinci kusak sefalosporinler
benzer etkinlige sahiptir (odds ratio 1,27 %95 giivenilirlik
aralig1 (CI): 0,84-1,93). Ampisilin ve ikinci veya tigiincii kusak
sefalosporinler kiyaslandiginda odds orani 0,83 (%95 CI: 0,54-
1,26) ve bir birinci kusak sefalosporin ikinci veya iiglincii kusak
sefalosporinlerle kiyaslandiginda odds orani 1,21 (%95 CI:
0,97-1,51). Profilaksi i¢in ¢oklu doz rejimlerin tek doz rejimlere
gore ek bir faydasi olmadigi goriilmistiir OR 0,92 (%95 CI:
0,70-1,23). Sistemik ya da lavaj seklindeki uygulamalarin
etkisinin birbirinden farkli olmadigi goriildii OR 1,19 (%95 CI:
0,81-1,73). Giivenirlik araliginin bazen genis olmasina ragmen
caligmalarin igerdigi farkli alt grup analizleri arasinda belirgin
bir heterojenite yoktu (1). Postoperatif standart antibiyotik
semasi uygulanan gruptaki enfeksiyon orani, idrar yolu
enfeksiyonlarini icermeksizin %6,4 olup klinikteki sezaryen

sonrasi alisilagelmis enfeksiyonlarla benzer orandadir (%6,5)
(Bugalho et al, yaymlanmamis gozlemler). Bu oranlar
Senegal'deki Maternity of Dakar hastanesi 1996 yili oranlari
(%6) (4,5) ve Ingiltere'deki bes West Yorkshire hastanelerindeki
oranlarla benzerdir (%6,2) (5). Bundan dolayi, bizim
verilerimiziki tedavi rejimi arasinda esit etkinlik oldugunu
gostermektedir. 1998 yilindaki cerrahide antibiyotik profilaksisi
iizerine Isve¢ ve Norvec konsensusuna gore antibiyotik
secimleri genel olarak konservatif olmalidir (6). Tedavi i¢in
kullanilan antibiyotikler profilaktik rejimlerde sakinilmalidir.
Mevcut tavsiyelerin c¢ogu gerektigi takdirde tek doz
nitroimidazol (metronidazol ya da tinidazol) ile kombine
edilecek birinci veya ikinci kugsak sefalosporin kullanimini
onermektedir.

Intravenéz ilag uygulamas1 miidahaleden hemen 6nce
onerilmektedir ve tek doz yeterlidir. Tek doz uygulama sadece
etkili degil, aynt zamanda da maliyeti disiiktir, direngli
organizmalarin neden oldugu siiper enfeksiyon riskinin
azalmasi anlamina gelir ve hemsire ekibinin daha az ¢alismasini
gerektirir (1,7).
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Disiik gelirli iilkelerden daha iyi sosyo ekonomik
sartlara sahip olan yerlerde yiiriitiilen pek cok calismada,
sezaryen yapilan kadinlarda profilaktik antibiyotik
kullaniminin, ates epizotlari, endometrit, yara enfeksiyonu, idrar
yolu enfeksiyonu ve sezaryen sonrasi ciddi enfeksiyonlart
belirgin sekilde azalttig1 gosterilmistir. Endometriti tigte iki ile
dortte ti¢ oraninda azalttiklar gergegi, elektif ve elektif olmayan
sezaryene giden kadinlarda antibiyotik kullanimi poltikasini
hakli ¢ikarmaktadir (8). Bu calismanin amaci, diisiik olanaklt
Afrika yerlesimlerinde, sezaryen sonrasi enfeksiyonlari
onlemek amaciyla cilt insizyonu dncesinde intravendz tek doz
,gentamisin ve metronidazol kombinasyonu verilmesinin,
postoperatif periyotta verilen daha komplike standart semalarla
maliyet-yarar agisindan karsilastirilmasini degerlendirmektir.

MATERYALVE METOD

Ocak 1998 ve haziran 2003 yillar1 arasinda randomize,
kontrollii bir ¢alisma yiiriitiildii. Bu dogum klinigine, acil veya
elektif sezaryen endikasyonuyla basvuran ve hari¢ tutulma
kriteri tasimayan tiim gebe kadinlar bu ¢caligma i¢in uygun olarak
kabul edildi. Calisma harici tutulma kriterleri: c¢alismada
kullanilan antibiyotiklere allerjisinin olmasi, son 24 saat
icerisinde antibiyotik kullanim, antibiyotiklerle tedavi edilmesi
gereken bir patolojinin varligi, koryoamniyonit, bagvuru
sirasinda ates varligi, sezaryen dncesi ve esnasinda transfiizyon
ihtiyaci, 24 saatten uzun siiren membran ruptiirii, viicut
agirliginin >130 kg {izerinde olmasi ve diabetes mellitustur.
Calismaya dahil edilecek vakalar dogum servisinde gorevli
doktor tarafindan secildi. Dogum klinigindeki biitiin potansiyel
vakalar, ¢alismaya dahil olma ve hari¢ tutma kriterlerine gore
degerlendirildi. Toplumdaki yiiksek okuma-yazma bilmeme
orani sonucunda, elektif ve acil sezaryen Oncesi gebe
kadinlardan yazili olmayan bir onay formu alind1.

Randomizasyon ¢alismanin baslangicinda yapildi.
Randomize olarak iki grup olusturuldu. Grup 1 tek doz kombine
antibiyotik ald1, grup 2 standart postoperatif antibiyotik semasi
aldi. Grup 1 (n=143) ameliyathanede intravendz 2 gr 1. kusak
sefalosporin aldi ve sonrasinda cerrahin operasyona
baslamasina izin verildi. Grup 2 (n=165) ise 7 giinden daha uzun
stireli klinikte izlenen antibiyotik semasini kulland: (1. kusak
sefalosporin). Her iki grupta da mesane kateteri sezaryen
tamamlanir tamamlanmaz ¢ikarildi. Her iki grupta da yara
bakimi standart sema olan ameliyathanede kapatilip 24 saat
sonra agilma seklinde yapildi. 24 saat sonunda agilan yara hasta
tarafindan su ve sabunla yikanarak temizlendi ve ek bakim
uygulanmadi.

Ikigrupta da tiim hastalar giinliik olarak su degisiklerin
degerlendirilmesi igin gozlemlendi: axiller sicaklik, yara
enfeksiyonunun herhangi bir belirtisi (eritem, sislik, akint1 ya da
gerginlik), vajinal akinti, uterusun kivami ve seviyesi ve
peritonit i¢in peritoneal reaksiyon. Idrar yolu enfeksiyonunun
klinik belirtileri takip edildi ve idrar tetkiki yapildi. Bir anormal
belirti varliginda hemoglobin ve beyaz kiire saymmi iki ve

dordiincii giinlerde yapildi.

Hastalar enfeksiyon veya komplikasyon olmazsa 4.
giinde taburcu edildiler ve postoperatif 10. giinde dikislerin
alinmasi igin ¢agirildilar. Hastalar1 dogum kliniginden taburcu
eden doktorlar verilen antibiyotiklerde degisiklik yapmamalar1
icin hastalara verilen rejimden haberdarlard1 fakat baska bir
sekilde caligmaya dahil olmadilar. Gruptaki vaka tek doz
profilaksiyi alsa bile enfeksiyon varliginda miidahale edebilir ve
diger antibiyotikler recete edebilirlerdi. 10. giinde hastalara
verilen rejimlerden habersiz olan pansuman odasinda gorevli
doktor tarafindan axiller sicaklik dl¢timii yapildi, yarasi kontrol
edildi ve dikisleri alindi. Anormal bir bulgu varliginda teshis ve
vakanin degerlendirilmesi igin karar vermek iizere cagirildi.

Parsiyel veya total ayrilma ya da piiriilan
veya serdz yara akintis1 yara enfeksiyonu olarak kabul edildi.
Endometrit ise viicut sicakligit >38,5 derece oldugunda ve
beraberinde kotii kokulu 16si veya uterin hassasiyet varliginda
tanmimlandi. Postoperatif peritonit ise tekrar operasyonla,
spontan akintiyla ya da igne aspirasyonu ile peritoneal kavitede
iltihap varligiyla tammlandi. ki grup da istatistiki olarak
kiyaslandi. Farklar eger p<0,05 ise istatistiki olarak anlamli
kabul edildi.

SONUCLAR

Calismada toplam 320 kadin yer ald1. Tiim hastalar 10.
giinde geri geldiler. Grup 1 (n=155) ve grup 2 (n=165). Bagimsiz
degiskenlerin dagilimi (6nceki gebelikler, parite, gestasyonel
yas, viicut sicakligi, vajinal muayene sayist, hemoglobin, intakt
membranlar, yenidoganlarin 1. ve 5. dakika Apgar skorlari) iki
grupta da anlamli bir fark goéstermiyordu. Birinci grupta
ortalamayas 25,7 ve ikinci grupta ise 24,9 idi.

Tablo 1.
Group 1 Group 2
N=255 N=265
Age(y) 25.7 24.9
Parite 2.3+£2.1 2.1£9.8
Hemoglobin 12.38 11.98
Intact membran 135 139
Vaginal examination 60 62
Previous cesarean 56 58
section
Gestation week 34.6+13 35.2+23
Neonatal death No No
Tablo 2.
Group 1 Group 2
N=155 N=165
Endometritis 2 3
Peritonitis no 1
urinary tract 3 2
infection
idiopatic fever 4 3
wound infection 3 2
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Her iki grup da postoperatif endometriti azaltmakta benzer
sekilde etkiliydi. Grup 1'de iki endometrit vakasi ve grup 2'de ii¢
endometrit vakasi vardi. 3. giinde grup 2'de bir peritonit vakasi
vardi ve grup 1'de yoktu. Grup 1'de {i¢ idrar yolu enfeksiyonu
vardi, grup 2'de iki idrar yolu enfeksiyonu vardi. Grup 1'de dort
idiopatik ates vakas1 vardi, grup 2'de ii¢ idiopatik ates vakasi
vard1. Grup 1 ve 2'de sirastyla ii¢ ve iki kadinda yara enfeksiyonu
vard1. Postoperatif enfeksiyon prevalansi grup 1'de %7,5 ve grup
2'de %6,6 idi (OR=0,82, %95 CI= 0,21-1,61). Hi¢ oliim
goriilmedi. Ortalama hastanede kalis siiresi sirasiyla grup 1'de
4,3 giin, grup 2'de 4,2 giin (fark anlaml1 degil). Yara enfeksiyonu,
idiopatik ates, endometrit, peritonit ve idrar yolu enfeksiyonu,
hastanede kalis gruplar arasinda anlamli bir fark gostermiyordu.
Iki grupta da yenidoganlarda komplikasyon goriilmedi.

Acil sezaryen ve elektif sezaryen gruplar arasinda anlamli fark
gostermiyordu (tablo 3).

Tablo 3.
Group 1 Group 2
N=255 N=265
Elective cesarean 125 132
Emergency 130 133
cesarean
TARTISMA

Enfeksiyonlarin 6nlenmesi amaciyla sezaryen dncesi
tek doz 2 gr 1. kusak sefalosporin uygulamasi, var olan
klinik olarak
esittir. Coklu doz rejimiyle profilaksinin tek doza ilave bir

konvansiyonel haftalik postoperatif tedaviyle
faydas1 gériilmemistir.

Sezaryen i¢in antibiyotik profilaksisiyle ilgili giincel
bir Cochrane review'u arastirmalarin, sezaryene giden
kadinlardaki rutin profilaksi politikalarinin tamamlanmast igin
efektif metotlara yogunlasmasi gerektigini ifade etmektedir.
Review, elektif sezaryene giden ve enfeksiyon riski ¢ok diisiik
olan kadinlara rutin profilaktik antibiyotigin uygulanmadig bir
iinitede maliyet-yararlilik analizinin potansiyel firsatina da
isaret etmektedir (8). Postoperatif enfeksiyonlarda yer alan
aerop ve anaerop bakteriler ¢ogunlukla hastanin alt genital
yollarindandir (9). Mozambik gibi diigiik gelirli tilkelerde gesitli
calismalarda Onerilen sefalosporinler ¢ogunlukla mevcut
degildir. Mevcut olduklarinda da ¢ok pahalidirlar (6rn: &zel bir
eczanede 1 gr sefotaksim13 USS$). Gentamisin daha yeni ve daha
az toksik antimikrobial ajanlarin ortaya ¢ikmasina ragmen
diisiik fiyat1 sebebiyle, enterobacteriaceac ve pseudomonas
aeroginosa arasindaki diisiik diren¢ diizeyiyle hastanelerin
aminoglikozit tercihi olarak kalmaktadir (10).

Hollanda'da yapilan bir ¢alismada toplam postoperatif
morbidite %37,5'ti ve acil sezaryenler elektiflere gore daha
yiiksek orana sahiptiler (11). Bu review elektif veya elektif
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olmayan sezaryene giden 9365 hastayla 66 c¢alismay1
icermekteydi. Hastalar, randomize kontrollii calismalarda,
profilaktik antibiyotik alan, plasebo alan ya da tedavi almayan
gruplarda yer aldilar. Sonuglar postoperatif endometrit, yara
enfeksiyonu, idrar yolu enfeksiyonu ve diger ciddi
enfeksiyonlarin insidansini incelemislerdir. Biitiin sezaryen
calismalar1 birlestirildiginde, antibiyotik profilaksisi,
endometrit oranini (RRR %63, ARR %13, NNT %§8),
postoperatif atesi (RRR %54, ARR %18, NNT %6), yara
enfeksiyonunu (RRR %60, ARR %5,4, NNT %18), ve idrar yolu
enfeksiyonunu (RRR %45, ARR %4,2, NNT %24) azaltmistir.
Elektif sezaryenlerde sadece endometrit ve ates insidansi
plasebodan daha seyrektir (1,12). Sezaryene giden bir kadinda
antibiyotik profilaksisinin belirgin olarak endometrit, ates, yara
enfeksiyonu ve idrar yolu enfeksiyonunu azaltti§i sonucuna
ulagilmaktadir ve bundan dolay1 bu isleme giden biitiin kadinlara
antiyotik kullanmamay1 savunmak oldukga zordur (12).

Preoperatif antimikrobial profilaksi olmaksizin
sezaryen sonrasi yara enfeksiyonu ve endometrit prevalansi %5
ile 85 arasinda degismektedir (13). Gergekte, hastalar
endometrit icin yiiksek yiiksek riskli olarak tanimlayan faktorler,
diisik sosyoekonomik diizey, sezaryen Oncesi dogum,
koryoamniyotik membranlarin ruptiirii, vajinal muayene sayist
(14), operasyon siiresi ve diisiik postoperatif hemoglobin
diizeyini ierir (15).

Sonug olarak, elektif veya acil sezaryen igin
abdominal duvara insizyon yapilmadan 6nce tek doz 2 gr birinci
kusak sefalosporin uygulamasi, konvansiyonel standart rejimle
klinik olarak esit olsa bile dnreilebilir. Daha genis spektrumlu bir
ajanin veya c¢oklu doz rejiminin ilave bir yarar sagladigi
goriilmemektedir.
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PRETERM EYLEM PREDiKsiYONUNpA
MATERNAL KAN LOKOSIT SAYISININ YERI VAR MI?

Does the maternal leukocytes count have a place in predicting preterm labor?

Dr.Ahmet Akin Sivashoglu, Dr. ismail Délen, Dr. Ozlem Karacay, Dr. Sema Deveci,
Dr. Nurten Acer, Dr. Tiirkan Saymaz
Ankara SSK Dogumevi ve Kadin Hastaliklar1 Egitim Aragtirma Hastanesi

OZET
Amac: Artmis maternal 16kosit sayisinin preterm eylem prediksiyonunda yeri olup olmadigini arastirmak.
Materyal ve Metod: 147 gebe lizerinde prospektif olarak yapildi. Preterm eylem nedeniyle hospitalize edilen 77 gebe ile 70 saglikl
gebe yas, parite, gestasyonel hafta, hemoglobin, trombosit ve 16kosit agisindan karsilastirildi.
Sonuglar: Iki grup arasinda bakilan tiim parametreler agisindan istatistiksel anlamli bir farklilik bulunamadi.
Tartisma: Calismadan elde ettigimiz sonuglara gore maternal 16kosit sayis1 preterm eylemin prediksiyonunda faydali bir parametre

degildir.

Anahtar kelimeler: Preterm eylem prediksiyonu, 16kosit say1si

ABSTRACT
Objective: To investigate the importance of the elevated maternal leukocyte counts in the prediction of preterm labor.
Materials and Methods: The study was carried on 147 pregnant women prospectively. Seventy seven pregnant women were
hospitalized diagnosed as having preterm labor was compared with 70 healty pregnant women in terms of age, parity, gestational

week, hemoglobine, trombocytes and leukocytes values.

Results: There were statistically significant difference between the groups throughout all parameters.
Conclusion: The data derived from the study shows that the maternal leukocyte count is not a useful parameter in predicting preterm

labor.
Key Words: Preterm labor prediction, leukocyte count

GIRiS

Preterm eylem; 20-37. gebelik haftasi araliginda
ilerleyici bir sekilde servikal silinme ve agilmaya yol agan yeterli
giicte ve siklikta kontraksiyonlarin varligr olarak
tanimlanmaktadir (1).

Yas, 1rk, fakirlik, sigara kullanimi, gegirilmis preterm
eylem anamnezi gibi risk faktorlerinin yanisira uterin anatomik
bozukluklar, trikomoniazis, koryoamnionit, piyelonefrit,
apandisit, klamidyal veya gonokokkal enfeksiyonlar da

patogenezde rol oynayabilir (2).

Gebelikte hastaneye yatisin en sik nedeni olan; yogun
aragtirmalara ve harcamalara ragmen insidansin son 25 yilda
sabit kaldig1 preterm eylemin prediksiyonuna yonelik yapilan
laboratuvar testleri arasinda fetal fibronektin, servikal sonografi,
tilkriikte Ostriol seviyeleri, maternal kanda kortikotropin
serbestlestirici hormon diizeyleri, amniotik siv1 16kosit sayimi,
amniotik sivida interlokin-1, interl6kin-6, timor nekroz faktorii-
alfa, proteaz, trombosit aktive edici faktor (PAF), endotelin 1-2,
16kosit esteraz, seramid laktosit diizeyleri, PGF,, notrofil
defensin (HNP) 1-2-3, bakteriyel permeabilite arttirici protein
ve kalprotektin gibi antimikrobial peptidler bulunmaktadir (1-
6).

Ote yandan yukaridaki laboratuvar yéntemleri maliyet
acisindan yik olusturmakta olup daha ucuz ve giivenilir
prediktor belirteclere ihtiyag vardir.

Sistemik enfeksiyon belirteci olarak kullanilan kan
16kosit sayisinin amniyotik membranlart intakt saptanmis,
sistemik enfeksiyonu olmayan gebelerde preterm eylem
prediksiyonundaki roliinii saptamay1 amagladik.

MATERYALve METOD

Ankara SSK Dogumevi ve Kadin Hastaliklar1 Egitim
Arastirma Hastanesi dogum salonuna Agustos - Eyliil 2003
tarihlerinde preterm eylem tanisiyla yatirilan ardisik 77 olgu
calismaya dahil edilmistir. Kontrol grubu gebe poliklinigine
rutin gebelik takibi i¢in bagvuran 20-37.gestasyonel hafta
araligindaki ardisik 70 saglikli gebeden olusturuldu.

Caligmaya dahil edilen olgularda preterm eylem tanist
20.-37. Gestasyonel hafta araligindaki gebelerin uterin
monitorizasyonunda her 10 dakikada en az 2 kontraksiyon ve
kontraksiyonlarin en az 30 saniye siirmesi durumunda; yapilan
vajinal muayenede ise progresif servikal degisikliklerin olmasi
veya servikal dilatasyonun 2cm'den fazla olmasi veya servikal
silinmenin %80'den fazla olmasi durumunda preterm eylem
tanis1 konuldu. Tan1 alan olgular ultrasonografik muayenenin
yanisira, tam kan ve tam idrar tahlillerine tabi tutuldular. Kontrol
grubunu olusturan olgularda da ultrasonografi, tam idrar tahlili
ve hemogram caligmalar1 yapildi. Ultrasonografik ¢aligma ile
gestasyonel yasin belirlenmesinin yanisira poli/ oligo-
hidramnios, fetal anomali, plasenta yerlesim yeri ve fetal kardiak
aktivite arastirildi. Muayene esnasinda servikal degisiklikler ve
amniotik membran biitiinligii gézden gegirildi.
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Preterm prematiir membran riiptiirlii olgular, servikal agikligin

4cm'den fazla olanlar, poli/oligohidramnioslular ve 6lii fetusu
bulunanlar, membranlar1 intakt oldugu halde siipheli amnion
akigt Oykiisii olanlar, idrar yollar1 enfeksiyonu olanlar ile
anamnez ve fizik muayenede sistemik enfeksiyon bulgular1 olan
gebeler ¢aligma dig1 birakildi.

Verilerin degerlendirilmesinde Student-t testi
kullamldi. Istatistiksel anlamlilik igin p degeri <0.05 olarak
belirlendi.

BULGULAR
Caligmaya alinan preterm grubunun yas ortalamasi
26+6 yas iken kontrol grubunun yas ortalamasi 25+4 yas
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bulundu (p>0.05). Preterm grubunun % 49 'u multipar, kontrol
grubunun ise %63 't multipar idi (p>0.05). Preterm grubunun
gestasyonel yas ortalamasi 229420 giin iken kontrol grubunun
gestasyonel yas ortalamasi1 220+23 giin bulundu (p>0.05).
Preterm grubunun ortalama kan 16kosit say1st 12104+3083/mm’
iken kontrol grubunun kan 16kosit sayis1 10078+1980/mm’ idi
(p>0.05). Preterm grubunun ortalama hemoglobin degeri 11,3+1
gr/dl iken kontrol grubunun hemoglobin degeri 11,5+1 gr/dl idi
(p>0.05). Trombositler ise preterm eylem grubunda
229000+£69000/mm’ iken kontrol grubunda 245000+
61000/mm’ olarak bulundu (p>0.05).

Calisilan tiim parametreler i¢in iki grup arasinda istatistiksel
anlamli bir farklilik saptanmadi (Tablo-1).

Tablo1: Olgularin 6zelliklerinin karsilastirilmasi

Preterm eylem Kontrol grubu p degeri

grubu
Maternal yas 26+6 yas 25+4 yas p>0.05
Parite % 49 %63 p>0.05
Gestasyonel yas | 229+20 giin 220423 giin p>0.05
Lokosit 12104ﬂc3083/mnr13 10078ﬂ:1980/mm3 p>0.05
Hemoglobin 11,3+1 gr/dl 11,5+1 gr/dl p>0.05
Trombosit 229000i69000/mm3 245000+61000/mm . p>0.05

TARTISMA

Preterm eylem obstetrik, medikal ve anatomik
nedenlerden kaynaklanabilen bir ge¢ gebelik komplikas-
yonudur. Medikal nedenler arasinda ise pratikte en sik
karsilasilan enfeksiyonlardir (2).

Literatiirdeki pek cok ¢alismada maternal kan 16kosit
sayist ve diger enfeksiyon mediatérlerinin preterm eylem
olgularinda yiikselmis oldugu belirtilmektedir. Papatsonis ve
ark. preterm eylem tanili olgularda kabul esnasinda maternal
16kosit sayismim ortalama 10000/mm’ kadar yiiksek oldugunu
bildirmektedir (7).

Ote yandan basit bir hemogram parametresi olan
maternal 16kosit sayisinin preterm eylem prediksiyonunda yeri
net degildir. Bizim yaptigimiz ¢alismada da 10kosit sayisi
preterm eylem tanili olgularda artmis olmakla beraber kontrol
grubunda da 16kosit sayisi yiiksek bulunmustur. Maternal 16kosit
say1st acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark tespit edilememistir (p>0.05).

Eldeki veriler yorumlanildiginda 20.-37.gestasyonel
hafta araliginda sistemik enfeksiyonun ekarte edildigi gebelerde
16kosit sayisinin artmig olarak bulunmasi ‘preterm eylem
habercisi' olarak yorumlanmamalidir.
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~ OVER KAN"SERiNDE
CERRAHI TEDAVIDE GUNCEL UYGULAMALAR

Current Concepts on the Surgical Therapy of Ovarian Cancer

Dr.O.Ferit SARACOGLU

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi

OZET

Epitelial over kanserleri kadinlar i¢in en oldiiriicii kanserlerdendir. Hastaliksiz yagam siiresi ve hayatta kalim siiresi
acisindan tecriibeler hastalarda iyi bir sitorediiktif cerrahinin takibinde gerekli ek tedavilerin verilmesinin 6nemli oldugunu
gostermektedir. Yeterli sitorediiktif cerrahi igin geride kalan kitlelerin 2 cm in altinda olmas1 gerekmektedir. Over kanserlerinde
pelvik ve paraaortik lenf nodu yayilimi 6nemli oranda izlenmekte, evre I, II ve Il vakalarda sirastyla % 20, % 40 ve % 55 oraninda
pelvic lenf nodu metastazi gériilmektedir. Evre I a vakalarda bile % 27 oraninda paraaortik lenf nodu tutulumu izlenmektedir. Bu
nedenle ozellikle erken evre over kanserlerinde cerrahide mutlaka pelvic ve peritoneal yiizeylerin arastirilmast, batin ve diaphragm
sitolojik orneklemeleri, sitorediiksiyon ve omentektomiye ilaveten pelvic ve aortic lenf nodu diseksiyonununda yapilmasi
gerekmektedir. Ileri evre over kanserlerinde 6nce 3-4 kiir kemoterapi verdikten sonar yapilacak cerrahinin (interval debulking)
toplam yasam siiresini degistirmemekle birlikte daha az cerrahi yapilmasia ve daha az komplikasyona neden olmaktadir. Son
yillarda 6zellikle evreleme ve ikinci bakisda cerrahide laparoskopide yaygin olarak kullanima girmistir. Genetik olarak over Ca riski
yiiksek hastalarda profilaktik ooferektomi sonuglar1 oldukga yiiz giildiiriiciidiir. Fertilitesini tamamlamamis hastalarda erken evre
over timorlerinde sadece o taraftaki adneksin alinmas1 s6z konusu olabilmektedir.
Anahtar Kelimeler : Over Kanseri, Sitorediiktif Cerrahi, Interval Debulking, Profilaktik ooferektomi, Fertilite koruyucu cerrahi

ABSTRACT

Epithelial ovarian cancer remains the most lethal of all the gynecologic malignancies. Although this disease is among the
most chemosensitive of all adult solid cancers, cytoreductive surgery is a crucial component of the management of cancer of the
ovary. Surgical cytoreduction and <2 cm remnants has been associated with an increase in survival and improved quality of life.
Pelvic and paraortic lymphadenectomy is also essential part of the surgery in overian cancer patients. When the Interval Debulking
Surgery (=IDS=after three to four courses of induction chemotherapy) were compared with primary debulking followed by
chemotherapy in patients treated for advanced stage ovarian cancer (stage I1IC or IV) survival rates are similar and the rates of
surgical resection and morbidity are reduced after IDS. IDS can be safely used in unresectable advanced stage ovarian cancer.
Definitions of “optimal” surgical cytoreduction are evolving, as are new roles for laparoscopy and fertility-sparing procedures. The
identification of increased ovarian cancer risk associated with genetic mutations in ovarian cancer susceptibility genes has
broadened the role of prophylactic surgery in the prevention of this disease. This article focuses on advances in surgical management
of epithelial ovarian cancer, with emphasis on cytoreduction, interval debulking surgery , prophylactic oophorectomy, and
conservative surgical procedures.
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Surgery

Epitelial over kanserleri en oldiiriicii jinekolojik
malignansilerdir. Yetiskin solid kanserleri icinde, kemoterapiye
en iyi cevap veren tiimdorler olmalarina ragmen ABD.'de yilda
25.000 over kanseri saptanmakta, 14.000'1 ise kaybedilmektedir
(1.

Over kanserlerinde tedavinin temeli cerrahidir. Cerra-
hide yapilan tiimériin evresinin saptanmasi, sitorediiksiyon ve
gerekiyorsa adjuvan tedavinin planlanmasidir. Bu amagla
midline laparotomi, peritoneal sitoloji orneklerinin alinmasi
viseral ve pariyetal periton ylizeylerinin incelenmesi, gerekli
yerlerden biyopsi alinmasi, total abdominal histerektomi ve
bilateral salpingoooferektomi (TAH+BSO), omentektomi,
pelvik ve paraaortik lenfadenektomi yapilir (1-2).

Maksimum sitorediiktif cerrahi i¢in kullanilan sinir
residiilerin 2 cm.in altina indirilmesidir. ~Siterediiksiyonda 2
cm.in altina inen her %10, ortalama Gozle goriilen kitle
kalmayan hastalarin %60'1 5 y1ldan uzun yasamaktadir. Evre IV
hastalarda ve periton dis1 yayilim olanlarda da toplam yasam

stiresi agisindan  6nemlidir (1-3).

Toplam yasam siiresi, ekstrahepatik ve parankimal
karaciger. lezyonu optimal ¢ikartilan hastalarda 50.1 ay, optimal
ekstrahepatik hastalik olan fakat suboptimal residithepatik
lezyolu hastalarda 27 ay suboptimal ekstrahepatik ve hepatik
hastagiolanlardaise 7,6 aydir (4 ).

Hoskins ve arkadaslarinca 1989 yilinda ABD de 24
hastanede, 225 hasta iizerinde yapilan bir arastirmada periton
dig1 yayilim oran1 %39,6 , plevral effliizyon (<2cm.) orant %31,1
olarak bulunmustur (3). Ortalama yasam optimal sitorediiksiyon
yapilanlarda 32ay, suboptimal sitorediiksiyon yapilanlarda ise
16 aydir (4-7). Buda sitorediiksiyonun dnemini gostermektedir.
Glinimiizde sitorediiktif Cerrahide tartisilan 2 konu uterus
¢ikartilmali midir ?, barsak rezeksiyonu yapilmali midir ?

Uterusun Cikartilmas: pelvsin degerlendirilmesini
kolaylastirir, HRT verilimi kolaylasir, uterusun malignansileri
engellenir. Pelvis kan akiminin kontroluna yardimet olur. Over
kanserlerinde uterus iizerinde ve iginde, serozal ve lenfatik
metastazlarada sik rastlandigindan bunlarda engellenmis yada
¢ikartilmis olur.
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Baglangicta ¢ok biiyiik ¢ogunlukla hastalik barsaklarada
metastaz yapmis olarak bulunur. Ancak kemoterapi yiizeysel
lezyonlarda milkemmel sonug vermekte, genellikle rezeksiyon
ve kolostomi gerekmemektedir. Bu prensiplere uyularak yapilan
bir sitorediiktif cerrahi hastalarda hayat kalitesini yiikseltmekte,
uzun siire hastanede yatmak yada yogun bakimda kalmakta
gerekmemektedir..

Ozellikle erken evre over kanserlerinde lenf nodu
tutulumu tedavi sonuglarini etkilemektedir. Evrelere gore
ortalama lenfnodu tutulumu Evre [ vakalarda bile % 20 dir (3,4-
12);

Evre (%) Lenf nodu tutulumu(%)
I (%31) 20
I (%22) 40
1T (%63) 55

Evre I a vakalarda bile paraaortik lenf nodu tutulumu % 27
civarindadir (8-10);

Evre I Vakalarda
Lenf Nodu Tutulumu:
Evre n Pelvik N+ PA N+ Pelvik+PA N+
la 22 1 6 1
Ib 4 1 1 2
Ic 5 0 3 2
Toplam 31 %06,4 %32,2 %16

EvrelllilaIV olan vakalardaise buoran ¢ok daha yiiksektir (8-
10);

Evre III ve IV Vakalarda
Lenf Nodu Tutulumu (n=176) :
n %
Pelvik N+ 7 3,9
Paroaortik N+ 27 15,3
Pelvik+PA N+ 65 36,9
Lenf Nodu Tutulumu
n Pelvik PA P+PA
N+(%) N+(%) N+(%)
Ser6z Timor 157 3.8 15,9 37,5
Miisinéz Tiumoér 30 33 33 6,6
Endometroid 56 5,3 8,9 14,2
Diger epitelial 33 -- 16,0 9,0

Tiimor Grade ve Lenf Nodu Tutulumu
n  Pelvik PA P+PA Toplam

N+%)  NH%) N+H(%)

Grade 1 45 44 44 15,5 24
Grade I 122 4,0 172 295 51
GradeIll 81 3,7 148 27,1 47

Yukaridaki lenf nodu ile ilgili rakamlarda
gostermektedir ki malign oldugu saptanan erken evre tim
vakalarda vakalarda lenfadenektomi ilk operasyonda mutlak
surette yapilmalidir. Pelvik Nodlar Pozitifse % 79 iliac nod
tutulumu, % 43 obturator nod tutulumu vardir. Paraortik nodlar
tutulumussa %063 hastada inferior mezenterik arterin iizerinde
kalan sol zincir, Tiimér tek tarafli ve sagdaysa %28 tutulum
vardir (8-12).

Paraaortik Nod Tutulumu

Tiimor Tiimor

Sagda Solda
Supramezenterik %38 %75
Inframezenterik %30 %31
Intercaval aortik %46 %50
Para caval %54 %19
Presakral %7,6 %25

Tutulan Lenf nodu sayisina gore ortalama yagsam ve
hastaliksiz yasam siiresi etkilenmektedir. ParaAortik nod
¢ikartilmas1 Renal vene kadar yapilmalidir. Tek tarafli erken
evre timorlerde de sadece tek tarafli lenf nodu ¢ikarilimi
yaptlmamalidir (8-12). Evre III ve IV vakalarda yeterli
sitorediiksiyon yapildiginda lenf nodu ¢ikartilip ¢ikartilmamasi
ortalama yasami etkilememektedir. Ancak halen ileri evre
vakalarda lenf nodu ¢ikarilmast ile ilgili aragtirmalar devam
etmektedir.

Lenfadenektomi Komplikasyonlari olarak karsimiza ;

1. lenfokist olusumu (%13,7) %3 cerrahi tedavi gerektirir.

2. Vaskuler zedeleme (sol renal ven, aorta, vena gevresi, %0,5)
3. Ureter (lumbar kismin zedelemesi (%1,8) ¢ikabilmektedir.

Over Ca tanisi olan ileri evre hastalarda hemen yada 2-
4 kiir kemoterapi sonrasi cerrahi yapmak (interval
sitorediiksiyon) giiniimiizde tartisilan bir konudur. Cesitli
calismalara gére interval debulking komplikasyonlar ve daha az
cerrahi gereksinmesi ag¢isindan avantajli gibi goriinmektedir
(13-15).

Intrval D. Primer Debulking

(n=57) (n=28) P
Optimal sitorediiksiyon %84 %100 <0,05
Residii hastalik yok %51 %54 0,81
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interval D. Primer D p
% %

Barsak rezeksiyonu 19 61 0,01
Pelvik lenfedenktomi 63 75 0,27
PA lenfadencktomi 54 71 0,13
Omentektomi 63 100 <0,001
Diaphragm rezeksiyonu 16 40 0,02
Genis peritoneal

rezeksiyon 9 50 <0,0001
Splenektomi 5 7 0,72
Kalic1 Enterostomi 5 10 0,35

interval debulking hastaliksiz yasam veya toplam
sagkalim agisindanda avantajli goziikkmektedir (13-15);
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0% t t + t t t +—
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Over Kanserlerinde Laparoskopi (L/S) son yillarda
artarak kullanima girmistir (16-17). Ozellikle Second-look
kanserlerde L/S ekonomik bir yontem olup hastalig1 saptama
orani laparotomi ile aynidir. Laparoskopi daha az kan kaybu,
daha az hastanede kalig, daha az masraf ve daha az morbidite
demektir. Yapismalarin ¢ok oldugu vakalarda bazen sorunlar
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yasanabilmektedir. Bir ¢aligmaya goére adezyonlar nedeniyle
tam bir intepentoneal arastirma L/S ile hastalarin %41'inde
yapilabilirken laporatomide %95 yapilabilmistir (17). Yegane
ilave komplikasyon 1-2 hafta icinde girig yerinde goriilebilen
metastazlardir (18).

Over Ca tedavisinde her zaman patolojik adneksin
rezeksiyonu gerekir. Ancak 6zel durumlarda, hastalik tek
tarafliysa fertilite korunabilir (19-21). Cesitli caligmalarin

sonuglari incelendiginde

*Evre I 127 hastanin 16 tanesinde uterus ve diger over
korumustur. %37'si kemoterapi almistir. 66 aylik takipte
%88'inde hastalik saptanmamustir. 2 vakada rekurrens olmus ve
ex olmustur. 5 hastanin toplam 8 gebeligi vardir(2'si kemoterapi
sonrasi) (19)

¢ Cerrahi evreleme sirasinda TAH+BSO yapilan 92 kadindan;
%87 canl/hastaliksiz, %15 rekurrens olmus 8 hasta ise
kaybedilmistir (19).

* Konservatif tedavi yapilan 25 hastanin 47 aylik takibinde
%72'si hayatta ve hastaliksizdir. 7 rekurrsin 3'd Evre la, 4 vaka
Evre Ic ve iizeridir. Ia vakalarin 5 yillik yasam orani %90, evre I
lerin % 71 olarak bulunmustur (20-21).

Bunedenle Evrelve Grade I vakalarda ¢ocuk sayisini
tamamlamamig hastalarda konservatif cerrahi Onerilebilir.
Ancak  bilateral lenf diseksiyonu yinede mutlaka
uygulanmalidir.

%10 vakada Over Ca herediterdir BRCA 1
mutasyonu, BRCA 2 veya kolon kanseri sendromu genlerindeki
DNA bozuklugunun sonucudur ( 22-25). 170 BRCA mutasyon
tastyicist 98 kadina proflaktik BSO (3 vakada erken evre
timor=%3,1 ve 1 vakada primer pentoneal kanser =%1) 2 yillik
takipte 72 kadindan 5'inde over kanseri (=%6,9) gelismistir (22)
.BRCA 1 veya BRCA 2 mutasyonu olan 551 kadinin, 292'sinde
prOflaktik BSO yapilmadan 9 yillik takipte ise %19,9 (n=58)
over kanseri gelismistir. BSO yapilan 252 kadinda %2,3(n=6)
ere I over kanseri bulunmustur, 2 kadinda (%0,8) takipte primer
peritoneal kanser gelismistir (23). Profilaktik cerrahi epitelial bir
kanserin tespitini onemli oranda azaltmaktadir. (hasar orani
0,04)

Profilaktik cerrahi sonrasinda , dogumu takiben yine
uteus ve tiiplerde alinmahidir. Profilaktik cerrahi siiresinde
subklinik hastaliklar1 saptama yoniinden dikkatli olunmalidir.
Hastalarda tiip kanserine de dikkat edilmelidir. Profilaktik
cerrahi uygulanan hastalarin bilyiik ¢ogunlugu kararlarindan
memnundur (26). Daha sonar yapilan gériismelerde hastalarin
sadece %10'unda pismanlik goriilmektedir .

-517-



Kadm Dogum Dergisi
2005;3(3) : 515-518

KAYNAKLAR

1- Greenlee RT, Murray T, Bolden S, et al: Cancer statistics, 2000. CA Cancer J Clin 2000, 50:7-12.

2- Blythe JG, Wahl TP: Debulking surgery: Does it increase the quality of survival? Gynecol Oncol 1982, 14:396-408.

3- Hoskins WJ: Epithelial ovarian carcinoma: Principles of primary surgery. Gynecol Oncol 1994, 55(suppl):91-96.

4- LiAJ,Karlan BY. Surgical advances in the treatment of ovarian cancer .Hematol/oncol Clin of North Am 2003, 17 :945-56.

5- Pohl R, Dallenbach-Hellweg G, Plugge T, et al: Prognostic parameters in patients with advanced ovarian malignant tumors. Eur J
GynaecolOncol1984,3:160-169.

6- Sutton, GP, Stehman FB, Einhorn LH, et al: Ten year follow-up of patients receiving cisplatin doxorubicin, and cyclophosphamide
chemotherapy for advanced epithelial ovarian carcinoma. J Clin Oncol 1989,7:223.

7- Vogl SE, Pagano M, Kaplan BH, et al: Cisplatin based combination chemotherapy for advanced ovarian cancer: High overall response
rate with curative potential only in women with small tumor borders. Cancer 1983, 51:2024-2030.

8- Morice P, Joulie F, Camatte S, et al. Lymph node involvement in epithelial ovarian cancerAnalysis of 276 pelvic and para-aortic
lymphadenectomies and surgical implications. Gynecol Oncol 2003 ;88:202-8

9- Morice P, Joule F, Camatte F , et al. Lymph node involvement in epithelial ovarian cancer: analysis of 276 pelvic and paraaortic
lymphadenectomies and surgical implications . J Am College of Surgeons 2003, 197:198-205 .

10-Benedetti-Panici, Maneschi F, Cutillo G. Pelvic and aortic lymphadecetomy. Surgical Clin North Am 2001, 81: 841-58.

11-Baiocchi G, Grosso G, Di Re E, et al: Systematic pelvic and paraaortic lymphadenectomy at second-look laparotomy for ovarian cancer.
Gynecol Oncol 1998,69:151.

12-Benedetti-Panici P, Greggi S, Maneschi F, et al: Anatomical and pathological study of retroperitoneal nodes in epithelial ovarian cancer.
Gynecol Oncol 1993,51:150.

13-Morice P, Dubernard G, Rey A ,et al. Results of interval debulking surgery compared with primary debulking surgery in advanced stage
ovarian cancer. JAm Coll Surg2003,197: 955-63.

14-Jacob JH, Gershenson DM, Morris M, et al. Induction chemotherapy and interval debulking for advanced epithelial ovarian cancer.
Gynecol Oncol 1991;42:146-50

15-Redman CW, Warwick J, Luesley DM, et al. Intervention debulking surgery in advanced epithelial ovarian cancer. Br J Obstet Gynaecol
1994;101:142-6

16-Leblanc E, Querleu D, Fazel A, et al. Decision laparoscopy in advanced ovarian cancera series of 102 cases. Int J Gynecol Cancer
2003;13(Suppl 1):43.

17-Dargent DF. Laparoscopic surgery in gynecologic oncology. Surgical Clin North Am 2001, 81:

18-Morice P, Viala J, Pautier P, et al. Port site metastasis after laparoscopic surgery for gynecological cancer. Report of 6 cases and surgical
implications for prevention. J Reprod Med 2000;45:837-40.

19-Brown CL, Dharmendra B, Barakat RR. Preserving fertility in patients with epithelial ovarian cancer: the role of conservative surgery in
treatment of early-stage disease. Society of Gynecologic Oncologists' 31st annual meeting abstract book Chicago (IL): Society of
Gynecologic Oncologists; 2000. p. 121.

20-Morice P, Wicart-Poque F, Rey A, El-Hassan J, Pautier P, Lhomme C, et al. Results of conservative treatment in epithelial ovarian
carcinoma. Cancer 2001;92(9):2412-8.

21-Cass I, LiAJ, Runowicz CD, Fields AL, Goldberg GL, Leuchter RS, et al. Pattern of lymph node metastases in clinically unilateral stage I
invasive epithelial ovarian carcinomas. Gynecol Oncol 2001;80(1):56-61

22-Kauff ND, Satagopan JM, Robson ME, Scheuer L, Hensley M, Hudis CA, et al. Risk-reducing salpingo-oophorectomy in women with a
BRCA1 or BRCA2 mutation. N Engl J Med 2002;346(21):1609-15.

23-Rebbeck TR, Lynch HT, Neuhausen SL, Narod SA, Veer LV, Garber JE, et al. Prophylactic oophorectomy in carriers of BRCAI or
BRCA2 mutations. N Engl J Med 2002;346(21):1616-22.

24-Ansink AC, Burger CW, Seynaeve C. Occult cancer in the fallopian tube in patients with a BRCA-1 germline mutation. Gynecol Oncol
2001;83(2):445.

25-Paley PJ, Swisher EM, Garcia RL, Agoff SN, Greer BE, Peters KL, et al. Occult cancer of the fallopian tube in BRCA-1 germline
mutation carriers at prophylactic oophorectomy: a case for recommending hysterectomy at surgical prophylaxis. Gynecol Oncol
2001;80(2):176-80.

26-Swisher EM, Babb S, Whelan A, Mutch DG, Rader JS. Prophylactic oophorectomy and ovarian cancer surveillance: patient perceptions
and satisfaction. J Reprod Med 2001;46(2):87-94

-518-



Kadm Dogum Dergisi
2005;3(3) : 519-522

LAPARASKOPIDE ANTIBIYOTIK PROFILAKSISI
Antibiotics prophylaxis in laparoscopy

Dr. i.Kocak, Dr. C.Ustiin , Dr. S.Tasdemir
Ondokuz Mayis Universitesi, Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum A.B.D.

OZET
Amag: Laparaskopi yapilan kadinlarda enfeksiyoz morbidite insidansini azaltan en etkili profilaktik antibiyotik rejiminin
belirlenmesi.
Hazirlamisi: Preoperatif tek doz 1. kusak sefalosporin uygulanan kadinlarla, antibiyotik tedavisi uygulanmayan kadinlarin
karsilastirildigi, randomize galisma.
Metod: Operasyonlar standart teknikler kullanilarak yapildi. Laparaskopi endikasyonu olan kadinlar (n=450) rasgele iki gruba
ayrildi. Grup 1 (n=200) tek doz 1. kusak sefalosporin aldi, 2. grup (n=250) antibiyotik tedavisi almadi. Tiim gruplar postoperatif 7
giin boyunca yara yeri enfeksiyonu, idiopatik ates, peritonit, liriner sistem ve solunum sistemi enfeksiyonu agisindan takip edildi.
Postoperatif enfeksiyon ve hastanede kalis siiresi degerlendirildi.
Sonugclar: Calismay1 tamamlayan kadimlar (n=450), grupl (n=200) ve grup 2 (n=250) olarak ayrildi. Postoperatif enfeksiyon
prevalansi veya hastanede kalig siiresi agisindan anlamli bir fark saptanmadi. Hi¢ 6lim gerceklesmedi. Her bir hasta taburcu olana
kadar yara yeri enfeksiyonu, idiopatik ates, peritonit, {iriner sistem ve solunum sistem enfeksiyonu agisindan giinliik olarak
degerlendirildi. Hastanede kalis siiresi gruplar arasinda anlamli fark gostermedi. (p>0.005)
Tartisma: Calismamizda laparaskopi dncesi enfeksiyonun 6nlenmesi i¢in tek doz 2 g 1. kusak sefalosporin uygulanmasi kontrol
grubuyla klinik olarak esdegerdi. Tek doz 2 g 1. kusak sefalosporin uygulanmasinin kontrol grubuna iistiinliigii saptanmadi.
Anahtar Kelimeler: Profilaktik, antibiyotik, laparaskopi.

ABSTRACT
Objective:This study was to determine which prophylactic antibiotic regimen is most effective in reducing the incidence of
infectious morbidity in women undergoing laparoscopy.
Design: Randomized, nonblinded comparative study of a single preoperative dose of first generation cephalosporins vs. the control
group which did not receive the antibiotic.
Methods: The operations were performed using standard technique. Women (n = 450) with indication for laparoscopy were
randomly allotted to two groups. Group 1 (n=200) received the single dose of first generation cephalosporins and group 2 (n = 250)
did not received. Both groups were followed up during 7 days for detection of signs of wound infection, idiopathic fever, peritonitis
and urinary tract infection, respiratory tract. Prevalence of postoperative infection, mean hospital stay
Results: Women completing the study (n = 450) were distributed into group 1 (n =200) and group 2 (n = 250). No significant
difference was found neither in the prevalence of postoperative infection nor in the mean hospital stay. No death occurred. Each
patient was assessed daily until discharge to evidence wound infection, idiopathic fever, peritonitis and urinary tract infection,
respiratory tract. Hospital stay did not differ significantly between groups (p>0.005) .
Conclusion: In our setting, the administration of a single dose of 2 g of first generation cephalosporins before laparoscopy for
prevention of infection is clinically equivalent to control group. Single dose of 2 g of first generation cephalosporinse appears to

offer no added benefit over control group.
Key Words: Prophylactic, Antibiotics, laparoscopy .

GIiRIiS

Jinekolojik girisimler yliksek enfeksiyon riski tasirlar.
Endoserviksi gegen islemler, endometriuma ve fallop tiiplerine
ist vajen ve endoserviksten mikroorganizmalar ekebilirler. Bu,
endometrit ya da pelvik inflamatuar hastalik olusumuna neden
olabilir. Bolgesel enfeksiyonlara ek olarak girisimler sirasindaki
gegici bakteriemi, kardiyak lezyonu bulunan yatkin hastalarda
bakteriyel endokardite neden olabilir. Milkemmel aseptik
teknik, girisimlerle iliskili enfeksiyon insidansini dramatik
olarak azaltsa da, bir ¢cok girisim i¢in antibiyotik profilaksisi
onerilmektedir (1). Basarili antimikrobial profilaksi, enfeksiyoz
organizmalarin 6zelliklerine ve secilen antibiyotik rejimleriyle
etkilesimlerine baglidir. Sistemik antibiyotiklerin dogal
savunma mekanizmalarin1 artirdigr ancak inokulasyon
zamaninda enfeksiyonla savagmak ic¢in kisa bir zaman
araliginda is gordiigii diistiniilmektedir. Basarili profilaksi i¢in
secilen antibiyotik kadar zamanlama ve verilis metodu da
o6nemlidir. Bir ¢ok girisim i¢in antibiyotik profilaksisi anestezi

Indiiksiyonu sirasinda verilmektedir. Uzun cerrahiler siiresince
antibiyotik ek dozlari, islem siliresince yeterli seviyeleri
saglamak i¢cin antibiyotigin yar1 dmriiniin bir veya iki kati
aralhiklarla verilmektedir. {lave veya artmis dozlar, yiiksek riskli
ve kan kaybinin belirgin oldugu hastalarda kullanilabilir.

Bircok islem icin sefalosporinler, genis ve uygun
spektrumlari ve ek olarak diisiik allerji ve yan etkileri nedeniyle
secilen ajanlardir. Sefazolin (l1gr dozda) uzun yariomrii (1.8
saat), etkinligi ve makul fiyati nedeniyle “temiz” girisimler i¢in
en yaygin kullanilan antibiyotiktir. Profilaktik antibiyotik
kullanimiyla hafif cilt kizarikligindan anafilaksiye kadar
degisen gesitli yan etkiler goriilebilir. Ishal siktir ve kullanilan
ajan ve hastanin 6zelliklerine bagl olarak %29'a kadar hastada
gortilebilir. Yatan hastalardan beta laktam kullanan yaklasik
%15'inde, klindamisin kullananlarin %10 ile 25'inde goriildiigi
gibi ishal gelisir.
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Anafilaksi nadirdir ve penisilin tedavisi kullanilan hastalarin
9%0,2'sinde olustugu bildirilmistir. Son bir dnemli kayg: ise
profilaksilerin asir1 kullanimiyla genel antibiyotiklere karst
bakteriyel rezistans1 indiikleme potansiyelidir. Tyi klinik kanitlar
histerektomi ve indiiklenmis abortus gibi kesin durumlar ve
diger girisimlerde 6zel sartlar (histerosalpingografi esnasinda
dilate fallop tiiplerinin bulunmasi gibi) antibiyotik profilaksisini
desteklemektedir (1).

Profilaksi laparoskopi, laparotomi, endometrial
biyopsi ve intrauterin kontraseptif alet yerlestirilmesi gibi
yaygin islemler i¢in dnerilmemektedir. Kardiyak anomalisi olan
hastalar bir ¢ok jinekolojik girisim sonrasi bakteriyel endokardit
riski altindadir. Prostetik kalp kapagi ya da konjenital kalp
hastaligi olan hastalar en yiiksek risk altindadirlar ancak
kardiyomyopatisi ya da edinsel kapak hastalig1 olan hastalar da
risklidirler. Genitoiiriner veya gastrointestinal sistem
cerrahisine giden hastalara Onerilen rejimler, muhtemel
patojenlere uygunluk kadar beklenen bakteriemi gelisme
zamani lizerine kurulurlar (1).

Bu caligmanin amaci, operasyon oncesi tek doz
intravendz birinci jenerasyon sefalosporin verilmesinin
laparoskopi sonrast enfeksiyonu Onlemesi ile postoperatif
donemde izlenen bir kontrol grubunun karsilastiriimasi.

MATERYALVE METOD

Subat 1998 ve mayis 2004 arasinda randomize,
kontrollii bir ¢aligma yiritildi. Caligmaya katilan tim
kadinlarin, laparoskopi endikasyonlar1 ve calisma dis1 kalma
kriterleri tasimamalari, c¢alismaya uygundu. Caligma dist
birakma kriterleri: postoperatif abse teshisi alanlar,calismada
kullanilan antibiyotiklere allerjisi olanlar, son 24 saat iginde
antibiyotik kullanim1 olanlar, antibiyotikle tedavi edilmesi
gereken patolojisi bulunanlar, kabulde enfeksiyonu, atesi
olanlar, operasyon Oncesi transfiizyon ihtiyaci olanlar, viicut
agirhgr >125 kg olanlar ve diabetes mellitus. Calismaya
eklenecek vakalar klinikte gorevli olan doktor tarafindan segildi.
Her potansiyel vaka, klinikte ¢alismaya alma veya hari¢ tutma
kriterlerine uyum agisindan degerlendirildi.

Randomizasyon ¢alismanin baslangicinda yapildi.
Her iki grup randomize edilerek 1. gruba (n:200) 2 gr 1. kusak
sefalosporin ameliyattan 30 dk dnce [V olarak verildi. 2. gruba
(n=250) herhangi bir tedavi uygulanmadi. Her iki grupta da
laparoskopi sona erer ermez mesane katateri cekildi. Her iki
grupta da yara bakimi standart sema olan ameliyathanede
kapatilip 24 saat sonraacilma seklinde yapildi. 24 saat sonunda
acilan yara hasta tarafindan su ve sabunla yikanarak temizlendi
ve ek bakim uygulanmadi.

Her hasta taburculuk zamanina kadar yara yeri
enfeksiyonu, idiopatik ates, peritonit, idraryolu enfeksiyonu ve
solunum sistemi enfeksiyonlari agisindan takip edildi. Tkigrupta

da tiim hastalar giinliik olarak su degisiklerin degerlendirilmesi
icin gézlemlendi: axiller sicaklik, yara enfeksiyonunun herhangi
bir belirtisi (eritem, sislik, akint1 ya da gerginlik), vajinal akinti
ve peritonit igin peritoneal reaksiyon. Idrar yolu enfeksiyonunun
klinik belirtileri takip edildi ve idrar tetkiki yapildi. Bir anormal
belirti varliginda hemoglobin ve beyaz kiire sayimi {i¢lincii ve
altinci giinlerde yapildi.

Hastalar enfeksiyon veya komplikasyon olmazsa 2.
glinde taburcu edildiler ve postoperatif 7. gilinde cilt
insizyonunun kontrolii i¢in cagirildilar. Hastalar1 dogum
kliniginden taburcu eden doktorlar verilen antibiyotiklerde
degisiklik yapmamalar1 i¢in hastalara verilen rejimden
haberdarlard: fakat baska bir sekilde ¢aligmaya dahil olmadilar.
Gruptaki vaka tek doz profilaksiyi alsa bile enfeksiyon
varhiginda miidahale edebilir ve diger antibiyotikler regete
edebilirlerdi. 7. glinde hastalara verilen rejimlerden habersiz
olan pansuman odasinda gorevli doktor tarafindan axiller
sicaklik 6l¢timii yapildi, yarasi kontrol edildi ve dikisleri alindi.
Anormal bir bulgu varliginda teshis ve vakanin
degerlendirilmesi i¢in karar vermek tizere ¢agirildi.

Laparoskopi teknigi genel anesteziyle ve ii¢ delikle
batina girisle yapildi. Bir 10 mm'lik video laparoskop umblikus
altindaki giristen yerlestirildi ve sag ve sol alt abdominal
alanlardan 5 mm'lik delikler grasping forceps'ler igin kullanildi.
Hi¢ komplikasyon saptanmadi.

Parsiyel veya total ayrilma ya da piiriilan veya serdz
yara akintis1 yara enfeksiyonu olarak kabul edildi. Cuff
enfeksiyonu ise viicut sicakligt >38,5 derece oldugunda
tanimlandi. Postoperatif peritonit ise tekrar operasyonla,
spontan akinttyla ya da igne aspirasyonu ile peritoneal kavitede
iltihap varligiyla tanimlandi. Veriler fisher diizeltme ve X?
testiyle veya uygunsa student t testiile karsilastirildi. Iki grup da
istatistiki olarak kiyaslandi. Farklar eger p<0,05 ise istatistiki
olarak anlamli kabul edildi.

SONUCLAR

Calismada toplam 450 kadin yer aldi. Tiim hastalar 7.
giinde geri geldiler. Grup 1 (n=200) ve grup 2 (n=250). Birinci
grupta ortalama yas 25,4 ve ikinci grupta ise 26,2 idi. Tablo 1,
grup 1 ve grup 2 karsilastirildiginda her iki grupta da diger
demografik farklarm ve klinik faktorlerin hemen hemen ayni
oldugunu gostermektedir. Yaklasim benzerligi, yas, parite,
hemoglobin diizeyi, viicut kiitle indeksi, tahmin edilen kan
kaybi, operasyon siiresi ve hastanede kalma siiresi her iki grupta
dabenzerdi (Tablo 1).

Her iki grup da yara enfeksiyonunu azaltmakta benzer
sekilde etkiliydi. Grup 1'de bir yara enfeksiyonu ve grup 2'de iki
yara enfeksiyonu vardi. Postoperatif enfeksiyon prevalansi grup
1'de %5,5 ve grup 2'de %4 'tii (OR=0,83, %95 CI=0,24-1,81). 7.
giinde grup 1'de bir peritonit vakasi vardi ve grup 2'de yoktu.
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Tablo 1.

Group 1 Group 2

n=200 n=250
Age(y) 25.4 26.2
Hemoglobin 12.72 12.34
Body mass 20+3.4 19+8.7
index(kg/m?)
Estimated blood <250 <250
loss(mL)
Operative time(min) 30+8.3 32+4.4
Hospital length of stay 2+1.3 2+2.3
Tablo 2.

Group 1 Group 2
n=200 n=250

Peritonitis 1 no
Urinary tract 3 2
infection
Idiopathic fever 6 6
Wound infection 1 2
Respiratory tract No No
Total infection 11(5.5 %) 10(4.0.8%)

Grup 1'de ii¢ idrar yolu enfeksiyonu vardi. Grup 2'de
iki idrar yolu enfeksiyonu vardi. Her iki grupta da alt1 vakada
idiopatik ates vardi. iki grupta da solunum yolu enfeksiyonu
enfeksiyonu vakasi yoktu. Yara enfeksiyonu, idiopatik ates,
peritonit ve idrar yolu enfeksiyonu, solunum yolu enfeksiyonu
ve hastanede kalis siiresi arasinda anlamli bir fark yoktu
(p>0,005). Tablo 3 laparoskopi dagilimini gostermektedir.

TARTISMA

Profilaksi laparoskopi, laparotomi, endometrial
biyopsi ve intrauterin kontraseptif alet yerlestirilmesi gibi
yaygin islemler i¢in 6nerilmemektedir. Kardiyak anomalisi olan
hastalar bir ¢ok jinekolojik girisim sonras1 bakteriyel endokardit
riski altindadir (1.4).

Cormio et al, bu ¢alismada, jinekolojik cerrahide
antimikrobiyal profilaksiyle ilgili 6nceki yillara ait gok sayida
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Tablo 3.
Group 1 Group 2
n=200 n=250
Primary infertility 100 120
Secondary infertility 20 27
endometrioma 20 25
Tubal ligation 50 53
Cronic pelvic pain 10 25

Calisma yazilmis fakat degisik cerrahi islemlerle ilgili optimal
bir ilag ve plan hala bir tartigma konusudur. Bahsedilen
calismanin amact, iki ultra-kisa siireli antimikrobiyal profilaksi
rejiminin ( amoksisilin-klavulanik asit ve sefazolin)
laparoskopik jinekolojik girisimler sonrast enfeksiyonlari
Onleyiciligini kargilagtirmakti. Ocak 1999 ve aralik 2001 yillart
arasinda laparoskopik jinekolojik cerrahi i¢in hastaneye
yatirtlan 360 kadin calismaya dahil edilmis. Hastalar
operasyondan 30 dk once tek doz amoksisilin klavulanik asit
(2,2 gr) [grup A] ve sefazolin (2 gr) [grup B] alacak sekilde
randomize olarak ikiye ayrilmis. Her hasta taburculuguna kadar
giinliik olarak febril durumlar ve operasyon sahast, idrar yolu ve
solunum yolunum yolunda enfeksiyon varligiyla ilgili kanitlar
agisindan degerlendirilmis. Amoksisilin-klavulanik asit
grubunda (grup A) ve sefazolin grubunda (grup B) toplamda 164
ve 172 hasta geriye doniik olarak hastane taburculugundaki
profilaksik yeterlilik agisindan degerlendirilebilmis. iki grupta
da cerrahi alan, idrar yolu ve solunum yolunda enfeksiyon
bulgulart gézlenmemis. Sepsise bagli 6lim kaydedilmemis.
Amoksisilin-klavulanik asit ve sefazolin ultra-kisa siireli
profilaksisi elektif laparoskopik jinekolojik cerrahilerde giivenli
ve etkili olarak degerlendirilmis (2).

Kronik tagli kolesistiti olan iki grup hastaya
laparoskopik kolesistektomi yapilmis. Operasyonlar standart
teknik kullanilarak yapilmis. Test grubu (36 hasta) profilaktik
dozda sefuroksim almis. Kontrol grubu (17 hasta) ise antibiyotik
almamis. Iki grupta da postoperatif enfeksiyon saptanmamus.

Her iki gruptaki hastalarda da preoperatif hiicresel
immiin yetmezIligin varlig1 ve kontrol grubundaki hastalarin
ilerleyen takiplerinde muhtemel enfeksiyon gelisiminin belirtisi
olmasi, perioperatif profilaktik antibiyotik kullamini gerekli
kilmaktadir. Standart ii¢ doz sefuroksim uygulamasi kanda ve
dokularda optimal konsantrasyonu saglayarak enfeksiyon
gelisiminden korunma imkanini saglamistir (3).

Sonug olarak, laparoskopi i¢in abdominal duvara
insizyon yapilmadan dnce tek doz 2 gr birinci kusak sefalosporin
uygulamasi, kontrol grubuyla klinik olarak esit olsa bile
onreilebilir. Profilaktik antibiyotik kullaniminin ilave bir yarar
sagladig1 goriilmemektedir.
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WARFARIN SENSITIVITISINE FARMAKOGENETIK BIR YAKLASIM
A Pharmacogenetic Approach to Warfarin Sensitivity
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OZET

Warfarinin optimal dozunun belirlenmesinde yas, cins, kilo ve birlikte kullanilan diger ilaglarla etkilesiminin yanisira ilacin
metabolizmasini diizenleyen CYP2C9 (Sitokrom P450 CYP2C9) genotipinin belirlenmesi de son yillarda biiyiik nem kazanmustir.
Biz de over kist riiptiirii nedeni ile opere edilmis ve postoperatif donemde yaygin ekimoz gelismis Warfarin kullanan olgumuzun
CYP2C9*3 mutant genotipini heterozigot olarak tagidigini saptadik. Olgumuzdaki intraabdominal kanama ve yaygin ekimozun
gelismesinde CYP2C9*1*3 mutant genotipinin etyolojik faktor olarak rol oynayabilecegi ve Warfarin tedavisi almasi planlanan
hastalarda tedavi dncesinde CYP2C9 genotipinin belirlenmesinin faydali olabilecegini vurgulamak istedik.
Anahtar Kelimeler: Warfarin, CYP2C9, over kist riiptiirii, ekimoz.

ABSTRACT
In determining the optimal dosage of Warfarin, defining the CYP2C9 genotype (cytochrome p450 CYPC2C9) which
regulates the metabolism of the medecine has become very important as well as age, sex, weight and interaction with other drugs. We
report the case of this patient who had an operation of an ovary cyst rupture and had developped during the post-operative period a

widespread echimosis; treated on warfarin, we found out that this patient was carrying the mutant allel CYP2C9*3.

We believe that the CYP2C9*1*3 mutant genotype may contribute to the developpement of the intra-abdominal
hemorrhage and a widespread echimosis; we also wanted to point the fact that defining the CYP2C9 genotype before to start when it's

necessary the Warfarin treatment, might be usefull.

Key Words: Warfarin, CYP2C9, ovary cyst rupture, echimosis

GIRiS

Farmakogenetik, ilaca verilen yanit, ilacin yan etkisi
ve toksisitesinin gelismesi bakimindan bireyler veya cesitli
toplumlar arasinda gozlenen farkliliklarin ortaya c¢ikisinda
genetik faktorlerin katkisini inceleyen farmakoloji disiplinidir.
Warfarin, terapdtik indeksi dar, en sik ve en Onemli
komplikasyonu kanama olan, yaygin bir sekilde kullanilan bir
oral antikoagiilandir. Warfarinin optimal dozunun
belirlenmesinde yas, cins, kilo, antikoagiilan verilme
endikasyonu gibi faktdrlerin yanisira, ilacin metabolizmasinda
rol alan Sitokrom P450-CYP2C9 enziminin genotipinin
belirlenmesi de son yillarda biiyiik Snem kazanmistir (1).

S-Warfarinin metabolizmasindan sorumlu enzim olan
Sitokrom P450 CYP2C9un, CYP2C9*1 olarak bilinen normal
tipinin yanisira, CYP2C9*2 ve CYP2C9*3 olarak adlandirilan
iki fonksiyonel allelik formu daha bulunmaktadir. CYP2C9*3
varyanti, normal enzim aktivitesinin %5'inden daha azini
gosterirken; CYP2C9*2 varyanti da yaklasik %12'sini
gostermektedir (2). Uzun silire antikoagiilan tedavi alan
hastalarda yapilan genotipleme caligmalarinda, diisiik doz
Warfarinle ( 2 mg) INR'si stabillesmis hastalar ile minor ya da
major kanama komplikasyonu gelismis hastalarin CYP2C9*2
ve *3 formlarin1 anlamli olarak daha yiiksek oranda tasidiklar:
gosterilmistir (3-6). Biz de over kist riiptiirii nedeni ile opere
edilmis ve postoperatif donemde yaygin ekimoz gelismis
Warfarin kullanan olguda saptadigimiz CYP2C9
genotiplemesinin 6nemini sunduk.

OLGU

Kirkii¢ yasinda, G1P1 olan kadin hasta, mitral kapak
replasmani nedeniyle 13 yildir 2,5 mg/giin Warfarin
kullanmakta olup akut batin tablosu ile klinigimize basvurdu.
Yapilan eksploratris laparotomide, sag over kist riiptiiri ve
batinda da bir litre serbest kan izlendi. Sag salpingooferektomi
yapilarak ve hemostaz saglanarak operasyon tamamlandi.
Hastanin postoperatif biyokimya sonuglart normal olup
kanama-pihtilagsma parametrelerinden protrombin aktivitesi
%18,5 (70-136), protrombin zamani 47,7 sn., INR 4.2, aktive
parsiyel tromboplastin zamani 60 sn. (26-40 sn.), fibrinojen 212,
7 mg/dl (200-400 mg/dl) idi. Postoperatif birinci giinde tiim
batin On-yan duvarinda ve insizyonu etrafinda yaygin
ekimozlarin gelistigi tespit edildi. Ekimozlar1 nedeniyle lokal
alkol pansumani uygulandi. Warfarin kesilerek Enoxaparin 60
mg 1x1 ile birlikte genis spektrumlu antibiyotik baslandi.
Preoperatif hemogram tablosunda Hb 6,4 gr/dl, Het %19,7, Plt
272.000L, WBC 14.400L olmasi iizerine hastaya perioperatif ve
postoperatif donemde bes iinite taze kan ve {i¢ iinite plasma
transfiizyonu yapilan hasta postoperatif ondordiincii giiniinde
sifa ile taburcu edildi. iki ay sonra yine akut batmn tablosu ile
gelen hastaya over kist riiptlirii 6n tanist konuldu. Warfarin
kullanma zorunlulugu, myoma uterisi ve tekrarlayan
intraabdominal kanamasi nedeni ile preoperatif hazirligi takiben
total abdominal histerektomi + unilateral salpingooferektomi
uygulandi. Preoperatif donemde Enoxaparin 60 mg 1x1
baslanan hastada postoperatif donemde tedaviye devam edilerek
yedinci giiniinde sifa ile taburcu edildi.
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Tablo 1. Kullanilan oligo dizileri (primerler) ve restriksiyon enzimleri.

Primerler (5°-3) Periiriinii | Restriksiyon Tanmlanan Referans
(bp) enzimi Allel
aataataatatgcacgaggtccaga
Sullivan
gatgc 141 Nsil CYP2C9*3 (10)
gatactatgaatttgggacttc
tacaaatacaatgaaaatatcatg Sullivan
691 Avall CYP2C9*2
ctaacaaccagactcataatg (10)

Hasta, dykiistinde giinlik Warfarin dozunun 5 mg'a
cikildigi ve Warfarinle birlikte analjezik, antibiyotik ve
nonsteroid antienflamatuvar (NSAT) kullanildig1 zamanlarda 1-
2 giin siiren ekimozlar tarif etmekte idi. Aile Sykiisiinde,
hastanin teyzesinde kapak replasmani nedeniyle Warfarin
kullanimmna bagli kanama komplikasyonu gelistigi bilgisi
alindi. Ayrica hastada tekrarlayan kist riiptiiriine bagh
intraabdominal kanama ve birinci operasyonundan sonra gelisen
yaygin ekimozun altindaki olasi nedenleri arastirmak amaciyla
hastaya CYP2C9 genotiplemesi yaptik.

DNA izolasyonu ve CYP2C9 Genotiplemesi:

Hastadan alinan Scc EDTA'll vendz kan drneginden
“Tuzla Coktiirme-Salting Out” yontemi uygulanarak genomik
DNA izolasyonu yapildt (7). DNA ekstraksiyonunu takiben
CYP2C9*2 ve CYP2C9*3 allellerine spesifik primer dizileri ile
per yapildi. Amplifiye olan per iiriinleri CYP2C9*2 allelini
tespit etmek i¢in Avall, CYP2C9*3 varyanti i¢in de Nsil
restriksiyon enzimleri ile 37°C'de 4 saat inkiibe edildi.
Restriksiyon islemi tamamlandiktan sonra iriinler %3'liik
agaroz-gel elektroforezinde yiiriitiildiikten sonra UV
transilliiminatérde bakilarak degerlendirildikten sonra dijital
kamera ile fotograflari ¢ekildi.

Bu ¢alismada kullanilan oligo dizileri (primerler) ile
restriksiyon enzimlerine iligkin bilgiler Tablo 1'de
goriilmektedir.

CYP2C9*2 Allelinin Belirlenmesi:

CYP2C9*2 allelini belirlemek amaciyla per tirtinleri
Avall enzimi ile kesildi. Kesim sonucunda hastanin bu mutant
alleli tasimadigi belirlendi. Sekil 1'de CYP2C9*2 alleline ait
jelin fotografi goriilmektedir.

Marker 1 2 3 4

691bp

500bp 527bp

164bp

Sekil 1: M: Size Marker; 1: Hasta-Homozigot normal ,
2: Homozigot mutant kontrol , 3 ve 4: Heterozigot mutant kontrol

CYP2C9*3 Varyantimin Belirlenmesi:

CYP2C9*3 allelini belirlemek amaciyla per iriinleri
Nsil enzimi ile kesildi. Kesim sonucunda hastanin bu mutant
alleli heterozigot olarak tasidigi (CYP2C9*1*3 genotipi)
belirlendi. Sekil 2'de CYP2C9*3 alleline ait jelin fotografi
goriilmektedir.

Marker 1 2 3 4

200bp
141bp

100bp 112bp

Sekil 2: M: Size Marker; 1: Homozigot mutant kontrol ,
2: Hasta-Heterozigot mutant, 3 ve 4: Homozigot normal

TARTISMA

[laglar1 metabolize eden enzimleri kodlayan
genlerdeki polimorfizmler, genin {iriinii olan proteinlerde amino
asit degisikligine yol acabilmekte, bu da proteinin islevinde
azalma ya da artisla sonuglanmaktadir. Warfarin ve fenitoin gibi
terapotik indeksi dar olan ilaglar, yavas metabolizorler
tarafindan alindiginda plazma konsantrasyonlarmin hizla
normalin ¢ok fistiine ¢ikmasindan ve atiliminin da
gecikmesinden dolayr bu bireylerde ilacin yan etkileri ve
toksisite daha ¢abuk ve daha sik olarak gozlenmektedir. Amerika
Birlesik Devletleri'nde her y1l ortalama 106.000 kisi istenmeyen
ilag reaksiyonlarindan (ADR=Adverse Drug Reactions) dolay1
yasamint yitirmektedir. Bu sayi, trafik kazalarindan dolay1 bir
yilda Slen insan sayisindan bes kat daha fazladir ve 6lim
nedenleri arasinda da kalp hastaliklari, kanser ve inmeden sonra
dordiincii sirada yer almaktadir (8).
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CYP2C9*2 ve *3 allelik varyantlariin S-Warfarinin
metabolizmasinda yetersiz kaldigi in vitro ¢aligmalarda
gosterilmistir (9). Tabrizi ve arkadaslar1 yayinladiklari bir olgu
sunumunda, atrium fibrilasyonu nedeniyle 3 mg/giin Warfarin
alan doksanbir yasindaki bir kadin hastanin sag bacaginda
gelisen yaygin subkutanéz hematom nedeniyle hastaya
CYP2C9 genotiplemesi yapmiglar ve hastanin CYP2C9*2
mutant genotipini heterozigot olarak tagidigini tespit etmislerdir
(10). Yine, Ablin ve arkadaglari, atrium fibrilasyonu ve sag
hemiparezi ile motor afazi nedeniyle haftada 17,5 mg Warfarin
kullanan seksenii¢ yasindaki erkek hastanin pulmoner
konjesyon nedeniyle hospitalize edildikten sonra Warfarinin
kesilmesine ragmen kanama olmaksizin INR'sinin yiikselmeye
devam etmesi iizerine hastaya CYP2C9 genotiplemesi
yapmislar ve hastanin CYP2C9*3 mutant formunu homozigot
olarak tasidigini tespit etmislerdir (11). Ayrica, uzun siire
antikoagiilan tedavi alan hastalarda yapilan genotipleme
caligmalarinda da, diisik doz Warfarinle (2 mg) INR'si
stabillesmis hastalar ile minér ya da major kanama
komplikasyonu gelismis hastalarin CYP2C9*2 ve *3 formlarini
anlamli olarak daha yiiksek oranda tasidiklari konfirme
edilmistir (3-6).
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Warfarinin antikoagiilan etkisi 24 saat i¢erinde ortaya
cikmakta ancak pik yapmasi 72-96 saate kadar
uzayabilmektedir. Ayrica genis spektrumlu antibiyotiklerin
Warfarinin antikoagiilan etkisini arttirdig1 da bilinmektedir (12).
Klinigimize bagvurdugu giin, glinlilk normal Warfarin dozunu
alan hastanin postoperatif birinci giinden itibaren yogun bir
antibiyoterapi almasinin ve hastanin CYP2C9*3 mutant allelini
heterozigot olarak tasimasinin, gelisen yaygin ekimozun
patogenezinde etkili olabilecegini diigiindiirmektedir.

Farmakogenetikle ilgili bilgilerin artmasi, ilaglarin
daha dogru ve yararli bi¢gimde kullanilmasina olanak
saglayacaktir. Profilaktik amagla veya tedavi i¢in kullanilan
ilaglarin dozlarinin bireysellestirilmesi, bu ilaglardan elde
edilecek tedavi yanitini maksimum diizeye ¢ikaracak, yan
etkiler ve toksik belirtiler gibi istenmeyen etkileri ise en aza
indirecektir. Ayrica genetik polimorfizm nedeniyle ilaglarin
olusturdugu farkli plazma konsantrasyonlarindan tedavi
stiresinin kisaltilmast amaciyla da yararlanilabilir. Gelecekte
rutin genotiplemenin yapilmasi, ila¢ tedavilerinin optimum
diizeyde gerceklestirilmesinde biiyiik 6nem tastyacaktir.
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DISTAL VAJINAL AGENEZININ ULTRASONOGRAFI ILE TANISI
Ultrasonographic Diagnosis of Absance of the Distal Two Thirds of Vagina

Dr.Banu Yiiksel

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi

OZET
Makalede primer amenore ve siklik karin agrisi sikayetiyle hastaneye bagvuran ve distal 2/3 vajinal agenezi tanist alan 14
yasindaki bir hasta sunulmustur. Hastanin vajinal muayenesinde, vajinal intraoitus 1 cm derinliginde ve rudimenter olarak
izlenmistir. Rektal muayenede kitle palpe edilmistir. Ultrasonografik incelemede uterusun ve 1/3 vagenin siviyla distandii oldugu
izlenmistir. Hastanin intravenoz tirografisi normal olarak degerlendirilmistir.
Anahtar kelimeler: vajinal agenez, lirogenital siniis

ABSTRACT
A 14 years old girl was admitted to the hospital for evaluation of primary amenorrhoea and cyclic lower abdominal pain.
At vaginal examination, her vaginal introitus appeared rudimentary with a depth of 1 cm and the presence of hypoplastic hymeneal
ring. A globular mass was palpated at rectal examination. Transabdominal ultrasonography showed fluid distending the uterus, one
third of the vagina and the pouch of Douglas. Both ovaries were normal. Intravenous urography was normal.
Key words: vaginal agenesis, urogenital sinus

GIRIS : v1sI .. Bk ABDOKEN] D:a;;g;g

Urogenital sinus anormallikleri genis bir vaka s b
yelpazesinde goriiliirler (1). Ancak vajen 2/3 distal kisim
yoklugu kadin genital sisteminde ¢ok seyrek goriilen konjenital
irogenital siniis defektidir (2). Genital sistem  organlari
genellikle mevcutken, adet gecikmesi, siklik abdominal agr1 ve
alt abdominal kitle sikllikla goriilen sikayetlerdir. Bazi
hastalarda eslik eden {iriner sistem anormallikleri de
bulunmaktadir (3). Bu vakada distal 2/3 vajen yoklugu
bulunmakta olup ek olarak herhangi bir anomali
bulunmamaktadir.

o*

oSHIDA “POWERVISION @0QO" ABDOMENI

VAKA SUNUMU

Hasta 14 yaginda olup; primer amenore ve yedi aydir
siklik abdominal agr1 sikayeti mevcuttur. Boyu 153 cm ve kilosu
49 olan hastanin sekonder seks karakterlerinin gelisimi
normaldir. Vajinal muayenede vajinal introitus rudimenter
goriinimde olup lecm derinliktedir. Hipoplazik himenal halka
bulunmaktadir. Rektal muayenede biiyiik bir kitle palpe edildi.
Hastanin karyotip analizi 46 XX olarak normal bulundu. IVP'de
herhangi bir anonali izlenmedi. Gastrointestinal sisteme ait bir
anomali bulunmadi. Transabdominal ultrasonografide uterusu
genisleten 69x35x24cm'lik sivi goriinlimii ve vajen 1/3
proksimalini ve douglas posunu genisleten 10x7 cm'lik sivi
goriinimii mevcut idi (sekil 1).
Her iki over normal olup E2, LH ve FSH konsantrasyonlari
sirastyla 80, 6.4, 5.3 idi. Klinik olarak vajen 2/3 alt kisim
yoklugu tanisi konuldu. Vajinoplasti uygulandi. Vajen 2/3 alt
kism1 hipoplazik himenden baglayan semilunar bir insizyonla
acildi. Daha sonra proksimal 1/3 vajeni genisleten sivi goriildii.
Toplam olarak 200ml kahverengi kan bosaltildi. Kan direne
edildikten sonra vajen koseleri hipoplazik himen {izerine siitiire
edildi. Preoperatif olarak hazirlanmis fallus topikal estrojen
kremle vajene yerlestirildi. Fallus yedi giin birakildi.
Postoperatif 9. giin hasta taburcu edildi.
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TARTISMA

Konjenital vajen yoklugunun rapor edilen sikligi
genel populasyonda 1/4000'dir.(4) Buna ragmen 2/3alt vajen
yoklugu kadin genital sisteminin olduk¢a seyrek goriilen bir
anomalisidir. Literatiirde sadece bir kag vaka bildirilmistir.(2)

Vajinal ageneze siklikla puberte yaslarinda
menstruasyonun baslamasinin gecikmesi ile tan1 konulmaktadir.
Vajinal agenez tanist konulmasiyla geng¢ kizlarda cinsiyeteri
hakkinda siiphe ve endige baglamaktadir. Her vakanin ihtiyacina
gore dogru cerrahi yaklagim segilmesi gerekmektedir. Basarilt
bir onarim i¢in en 6nemli anahtar anatomiyi iyi tariflemektir.
Biitiin hastalara uterus, vajen ve gonadlar1 saptamak i¢in ve iist
genital sistem patalojisini ekarte etmek i¢in pelvis ve abdomen
ultrasonografisi yapilmalidir.

Her iki miillerian kanal falopian tiipleri olusturarak,
uterin korpus, serviks ve {ist 1/3 vajeni olusturmak i¢in flizyona
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ugrarlar. Alt 2/3 vajen yoklugu {irogenital siniiste yanlis
bliylimeye veya primitif vajinal plagin kanalizasyonundaki
soruna bagli olusabilir (5).

Vajinal atrezinin tanisinda transvajinal
ultrasonografinin yarar1 rapor edilmistir (6). Ultrasonografinin
yaninda bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans
goriintiileme teknikleride diger kullanish tani koydurucu
tekniklerdir (2). Distal vajen yoklugu olan vakalarda
beraberinde %25-50 oraninda iirolojik anomalilerde
goriilmektedir (3).

Bu vakada gordiigiimiiz gibi, primer amenore ve
siklik abdominal agrinin bir sebebide {irogenital siniis
anomalileridir. Erken tan1 ve basarili tedavi i¢in; miillerian
anomali ile beraber iirogenital siniis anomalileride diisiintil-
melidir. Ultrasonografi basit, noninvasif ve ¢abuk tani
koydurucu bir yontemdir.
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KANSERLI HASTANIN PSIKOLOJIK DESTEGI
Psychologic Support of the Cancer Patient

Uzm.Psk.E.Miicella Kartoglu, Dr.Ferit Saracoglu
Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi

OZET

Kanser giinitimiizdeki en 6ldiiriicii hastaliklardan birisidir. Genellikle hekimler hastaligi tedavi ederken klinik bulgu ve
belirtilerin, yada ortaya ¢ikan komplikasyonlarin {izerine yogunlagsmaktadir. Gelisen semptomlarin cogu hastaligin tanis1 konmadan
aylar once baslamistir. Ancak bir kismi cerrahi tedavi yada kemoterapiyi /radyoterapiyi takiben ortaya ¢tkmaktadir. Agr1, beslenme
bozukluklari ve depresyon en sik rastlanan sorunlardir. Genellikle kanser oldugunu 6grenen hastalarda depresyon gelismekte , bu ise
kendisini genellikle hastanin daha fazla agr1 duymasiyla gostermektedir. Hastalarla yapilan goriismelerinde hekimlerin hastalarinin
fiziksel sorunlari yaninda hissettiklerini ve ruhsal durumlarini yansitmalarini cesaretlendirmeleri , gerektiginde hastanin
uzmanlagmis bir psikologun yardimini almalarini saglamalar gerekmektedir. Bu yaklasim hem hastanin hem de yakinlarinin
rahatlamalarini saglarken hastanin yagsam kalitesini artirmakta , agri vb rahatsizlik verici semptomlarini azaltmaktadur.
Anahtar Kelimeler : Kanser, Hayat Kalitesi, Psikolojik Destek

ABSTRACT

Cancer is usually a fatal disease with many associated morbidities. Clinicians skilled in its treatment are adept at
management of symptoms caused by local and systemic effects of the malignancy. Systemic complaints includes anorexia, asthenia,
fatigue, dysgeusia, and diabetes. Occasionally, these symptoms may occur more than 6 months before actual diagnosis. Pain,
malnutrition, and other gastrointestinal tract-related symptoms are usually the most common and problematic ones. All of these
symptoms can have a negative impact on quality of life and overall survival of the patients . Usually the diagnosis of malignancy
precipitates depression in patients. The result of the depression is frequently the increased pain in the patients. Both the patients and
the physicians believed that the psychiatric symptoms are secondary to the disease or its treatment. Patients should be assured that
there are many treatments that can be used aggressively to maintain their comfort and independence for as long as possible. Patients
should also be encouraged to inform the physicians about any discomfort or medical or psychological problems they are
experiencing. Professional support of the patient by a specialized psycholog can have significant beneficial impact on the total

care of the patientand herrelatives.
Key Words : Cancer, Psychologic support, Quality of life

Tedavideki 6nemli gelismelere karsin kanser, tim

hastaliklar igerisinde en korkulan hastalik olmaya devam
etmektedir. Cogu kisi kanseri hala, 6liim, aci ¢gekme ya da sekil
bozuklugu ile birlestirmektedir. Baz1 kanserli hastalar toplum
tarafindan dislanmak, farkli davranilmak ya da yanlis
anlasilmaktan korkarlar. Sonu¢ olarak hastaliklarini
baskalarindan bir sir gibi saklamanin psikolojik yiikiinii de

tagimaktadirlar.

Gilinlimiizde tan1 ve tedavi yontemlerinin yaygin-
lagsmasi iletisim araglari ile yapilan egitim c¢aligmalarmin
yogunlagmasi, insanlarin saglik kurumlarmna basvurularini
etkilemektedir. Bu da tanimlanmis kanserli hasta say1sin1 dnceki
yillara gore arttirmakta, ayrica kansere daha erken tan1 koyma
olasiligini fazlalagtirmaktadir. Kanser tedavisindeki ilerlemeler
kanser olgularinin daha erken yakalanabilmeleri gibinedenlerle
kanserli hastalar daha uzun siire yasamaktadirlar.

Bu siire igerisinde yasam kalitesinin iyilestirilmesi,
Olimcil hastaliklarla yiizlesmenin kolaylastirilmasi, kronik
hastalik ve tedaviler nedeniyle ortaya ¢ikan ruhsal destek
gereksinimlerinin giderilmesi, bozulan sosyal duruma iligkin
sorunlar ve tedavi islemlerine iligkin daha kapsamli
bilgilendirmeler 6nem kazanmaktadir.

Kanser, tim ailenin duygu ve diislince bigimini
etkileyip, ailenin psiko-sosyal dengesini bozabilir. Sonugta
hastanin ve aile iiyelerinin, hatta hasta ile birlikte yasamayan
yakinlarinin bile gerginlik ve stresleri artabilir. Ailenin hastaliga
karst tepkileri hastanin uyumunu da biiyiik olg¢iide
etkilemektedir.

Kanser ve ruhsal sorunlarin iliskisine deginen yazilar
ve calismalarin olduk¢a eski olmasma karsin psiko-sosyal
onkolojinin bir disiplin olugu son on y1l i¢inde gergeklesmistir.
Psiko-Sosyal Onkoloji, kanserin, ruhsal, sosyal , davranigsal ve
etik ozellikleri ile ilgilenen bir bilim dalidir. Kanserde ruhsal
sendromlar, bunlarin siklik ve sagaltimlari, psikoterapiler, hasta
aileleri, kanserli hastalarla ¢alisan saglik personeli, hastaligin
ortaya cikisinda ve hastaliga direncte ruhsal etkenlerin yeri,
kanser ve yasam kalitesi, psiko-sosyal onkolojinin ilgi alanlar
icinde yer almstir.

Kanserli hastalara ¢ok yonlii ve 6zel bir yaklasim
gerekmesine karsin, kanser kavraminin hastanin yani sira
hekim ve toplumda da duygusal gerginlige yol agmasi psiko-
sosyal yaklagim konusundaki c¢abalari olumsuz yo6nde
etkilemektedir.
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Bazi durumlarda ise hasta icin psikiyatri konsiiltasyonuna
gitmek ek bir sikint1 kaynagi olmakta ve hasta tarafindan geri
cevrilmektedir. Zor bir hastalikla bag etme giicliikleri yaninda ,
psikiyatriste gitmek hasta tarafindan ruh saglhigma giivensizligi
arttirmaktadir. Bilgilendirme ve danismanhik ile yardimel
olunabilecek hastalar1 psikiyatriste  gitme sikintisindan
kurtarmak ,psikiyatrik  konsiiltasyon  gerektiren hastalari
digerlerinden ayirt etmek amaciyla onkoloji birimlerinde,
bilgilendiren, yonlendiren ve destekleyen danigsman
bulundurmak kanserli hastalara psiko-sosyal yonden biiyiik bir
destek saglamaktadir. Boylece hastanin ve ailesinin, tant ve
tedavi slirecine uyumu olumlu yonde etkilenmektedir.

Kanser konusunda ulusal pek ¢ok sorunumuz oldugu
gibi psiko-sosyal onkolojide de bazi sorunlar vardir.

Bunlardan baslicalari;
1-Hasta ile ilgili Olanlar.

Hastalarin kanserle yiizlesmeleriyle ortaya cikan
uyum sorunlari, kanser tanisinin saklanmasi, 6limciilliigiin yiize
vurulmasi ile ilgili kontrol yitimi, bas edememe korkusu, intihar
egilimleri vb. yani sira, hastalarin genellikle hastaliklar1 ve
tedavileri hakkinda yeterli bilgileri anlamakta zorluk gektikleri

goriilmektedir.

2-Saghk Personeli Ve Kanserli Hastalar Arasindaki iliskiler.

Onkoloji ile ugrasan hekim,hemsire ve diger saglik
personelinin psiko-sosyal onkoloji konusunda yeterli bilgiye
sahip olmayisi nedeniyle, kanserli hastaya psiko-sosyal
yaklasim kusurlart bulunmaktadir. Onkoloji hastalar1 ile
caligmak, tibbi personelde kendilerinin 6liim, hastalik ve
caresizlik duygularini alevlendirmekte, stres faktorleri olarak
depresif duygulara neden olabilmekte, bu ruh hali onlarin

hastalarla iliskilerini etkileyebilmektedir.

3-Psikiyatristler Ve Saghk Personeli Arasindaki liskiler.

Hastalarin psiko-sosyal onkolojiye  yonlendiril-
mesindeki eksiklikler, bu birimlerin bulunmayisi, ya da bu
birimler ile saglik personeli arasinda igbirligi bulunmamasi, bazi
saglik personellerinin ve psikiyatristlerin bu konuya yeterli

duyarlilik gbstermemeleri olarak 6zetlenebilir.

TANTASAMASI ve PSIKOLOJIK DESTEK

Hastalar hastalik siirecinin her asamasinda degisik
psiko-sosyal sorun ve gereksinmelerle karsilasirlar. Tani
asamasinda gosterilen tepki karmasiktir. Hastalar teshisi
ogrendikten sonra belli donemlerden gegerler ve bu donemler
hasta i¢in oldugu kadar hasta yakinlar1 i¢in de gecerlidir.

Kanser gibi prognozu koétii olan bir hastalik teshisi
almak, kuskusuz insanlar i¢in zorlanmali bir donemin
baglangicint olusturmaktadir. Aile bireyleri tirkiitiicii bilgileri
sindirmeye calisirken sok tiim aile sistemini etkiler. Kaygi,
zihnin hastalik ile mesgul olmasi,iiziintii, ajitasyon, korku, geri
cekilme en ¢ok bilinen tepkilerdir. Hasta ve aile genellikle genis

bilgi arayisina girerek ,olaganiistli olan bu durumla bag etmeye
caligirlar. Hastanin gosterdigi bazi zihinsel ve duygusal tepkiler
hastaligin ciddiyetiyle bagdagmayabilir.

Bir uyum siireci olarak iglev goren donemlerden
inkar (yadsima, denial) asamasini yagayan hasta, hastaligini
kismen ya da tamamiyla reddedebilir. Teshisin yanlis
olabilecegi, baska careler bulunabilecegi umudu ile baska
doktorlara veyatip disikisilere de gidebilirler.

Ofke déneminde hasta ve yakinlari, yasadiklart
umutsuzluk ve caresizlik duygularini carpitarak ¢evrelerine,
tedavi ekibine yansitirlar. Pazarhk doneminde ise, hastanin
daha ¢ok yasayabilmesi, aci ¢ekmemesi igin sozler verme,
adaklar adama gibi davranislar sergilerler. Bu arada hastalikta
ve umutsuzlukta ilerleme devam eder. Gegmis yasantilara
iliskin  sugluluk duygulari dile getirilir. Depresyon olarak
belirtilen bu donemde hasta yakinlari i¢in kaginilmaz sona

hazirlik belirtileri gézlenir.

Psiko-Sosyal degisimler; bedensel degisiklikler,
kanserin yayilma hizi, metastaz olasilig1, organizmanin tedaviye
gosterdigi duyarlilik gibi faktorlerden etkilenmektedir.

Kanser hastalar1 ve yakinlar1 (&zetle), teshisi
kabullenme ve reddetme, iyilesme umudu ile birlikte, ¢aresizlik,
6liim olayina hazirlanma ve yasama baglanma gibi ambivalant
duygular yasarlar.

Destek ve Tedavi.

Boylesine yogun ve karmagsik duygular i¢inde olan
hasta ve yakinlari (ailesi) karsisinda tedavi ekibinin, sicak, kabul
edici, destek verici, yonlendirici, tedaviye katilmalarini
saglayici birrol iginde olmalar gerektigi bir gergektir.

Kanser hastalarinin gelistirdikleri duygusal
reaksiyonlarla yasadiklar1 6lim korkusu arasinda, pozitif bir
iligki bulunmaktadir. Bu ger¢egi 6grenen hastalarin en ¢ok
bagsvurduklari mekanizma “inkar” mekanizmasidir.
Oliim korkusunun cinsiyet ve egitimle ilgisi olmadig1, ancak
duygusal denge ile yakindanilgili oldugu saptanmistir.

Destek niteligindeki psiko-sosyal girisimler hasta ve
ailelerine dogal bir empatik yaklagimla karakterizedir. Aktif
dinleme, bilgi verme, problemlerini ¢dzmede yardim etme
bigiminde desteklenmelidir.

Hastanin kendi destek sistemlerini harekete gegirerek
umudunu besleyip giiclendirmek gerekir. Burada hastanin
degerleri ve sorunlari tizerine odaklanilmalidir.

Gelismis toplumlardaki insanlarda, daha ¢ok maddi
olgulara dayali yogun kaygi ve yalnizlik duygularmin 6n planda
oldugu belirtilmektedir.
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Genis aile topluluklarinin devam ettigi toplumlarda
insanlar arasi paylagma, yardimlagma, dayanigma, duygusal
destegin varligi, panik durumunun daha diigiik diizeylerde
yasanmasint saglamaktadir. Dinsel inanglarla baglantili olarak
kaderciligin, bir dereceye kadar panik duygusunu azaltmakta
etkili oldugu da bildirilmistir. Baz1 hastalar ise kanseri, bir ceza
ya da ac1 ¢gekmeyi ruhani bir zorunluluk olarak algilayabilirler.
Burada destek hastanin kendisini daha iyi hissedebilmesini
saglayici, somut olarak yardim etme olmalidir. Psiko-sosyal
destegin en Onemli Ozelligi hasta ailesi ve yakinlarinin
yapamadigi tarafsiz bir dinleyici roliiniin iistlenilmis olmasidir.

Oliim Riski Ve Yogun Agrilar icinde Olan Ve Duygusal
Sorunlarla Bas Etme Durumunda Olan Hasta Karsisinda
Tedavi Ekibinin Duygulari Nasil Olmaktadir ?

Hastalarii kaybeden tedavi ekibinin basarisizlik ve
caresizlik duygularini yogun olarak yasadiklari gorilmiistiir.
eklenebil-
mektedir. Hemsirelerin en 6nemli stres kaynaklarindan birisinin,

Bu duygulara iiziintii ve sugluluk duygular1 da

oliimciil hasta karsisinda nasil davranmasi gerektigini bilememe
oldugu belirtilmektedir.

Doktorlar ile yapilan bir arastirmada da o&lim

korkusunun, gen¢ doktorlarda diger gruplara gére daha

yiiksek diizeyde yasandigi belirtilmistir.

Bir bagka arasgtirmada oOliimciil hasta ile karsilasan
doktorun, genellikle su ti¢ yanlig yaklasima yonelebilecegi
vurgulanmistir.

1-Hastaya agir1 baglanma, asir1 empati yapma ve
kendisini aileden biri gibi hissetme.
Buyaklasim, doktoru yansiz olmaktan alikoyar ve yipratir.

2-Kendisini yogun act duygularindan korumak i¢in
yalnizca hastaligi ele alir, hastadan ve ailesinden duygusal
olarak uzaklasir. Bu da onun beklenen roliine ters diiser.

3-Gerek  egitimin kendisinde gelistirdigi, gerek
hastalarin onlarda gormek istedigi kurtaricilik rolii, onda “tim
giiclilik” (omnipotans) duygulari yaratir. Bu da onu sik sik
hayal kirikligina ugratir.

Bu gibi aragtirmalar gosteriyor ki kanser hastas1 ve
ailesi ile karsilagsmak tedavi ekibi i¢in  biiyiikk zorlamalar
getirmektedir.

Tedavi Ekibinin Nasil Bir Tavir icerisinde Olmasi
Gerekmektedir.?

Kanser hastalig ile ilgili ilk duygusal zorlanma ani,
hasta ve ailesinin teshisi 6grendikleri andir. Bu ve bundan
sonraki donemlere uyum saglamalarinda doktorun tavri ¢ok
onemlidir. Kanser teshisinin agiklanmasi doktorlar igin de
oldukga zordur. Ik gériismede ne sdylendigi, ne yapildigi kadar
nasil sdylendigi ve nasil yapildigt da onemlidir.Hasta ve
ailesinin duygularini agiklamasina olanak tantyan, tepkilerini
anlayigla karsilayan, gii¢ glinlerinde yalniz olmayacaklarini
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hissettiren, hastalarinin giivenilir ellerde oldugunu hissettiren
bir yaklasim, ailenin bu aciya giderek daha rahat bir uyum
gosterebilmelerini saglar.

Teshisin aciklanmasi asamasinda;

1-Kanser hastalarinin yasam kalitelerini, onem
verdikleri olgulart O6lcerken kiiltiirel duyarlilik icinde
olunmalidir.

2-Hastalarina ve yakinlaria gereksindikleri bilgilerin
verilmesi, tedavi siirecine uyumu ve kabulii kolaylastirir.

3-Hastalarin anlayamadigi medikal bilgiler
verilmemelidir. Pek cok hastanin kaygisi, hastaligma iliskin
yanlig anlamlandirmalarin sonucudur.

4-Hastaya ve yakinlarina destek olan Dbireylerle olan
iliskilerine dikkat edilerek, destegin yeterli olup olmadig1
belirlenmelidir.

5-Destek olan kisilere dikkat edilmelidir. Ciinkii
hastaya kars1 neseli,destek ve ilgi dolu olmaya c¢alisirken bu
bireyler daha ¢ok sarsinti gegirirler.

6-Hasta ve yakini ilerde yapilabilecek tartigmalara
hazirlanmalidur.

7-Hasta ve aile bireyleri goriismede hazir
bulundurulmalidir. (Bireyler psikolojik destek bulur, yanlis veya
eksik bilgi alimlarinin tamamlanma sansi yiikselir, doktora bilgi
verme fonksiyonunda zaman kazandirr).

8-Teshis ve tedavi plani ayni zamanda agtklanmalidir
(imitsizlik  duygularini azaltmada etkili olabilecegi gibi
hastanin tedaviye katilimini kolaylastirir).

9-Uygun bir ortam yaratiimalidir.

insan Hastahklari, insanin insanla iliskisiyle Iyilesecek Bir
Olgudur.

Doktorun, hastayr her seyden once  endiseleri,
korkular1 umutlari, mutluluklar ile bir biitiin olarak ele almasi,
sicak, icten, anlayigh, kisaca olumlu bir tavir igerisinde
kargilamasi gerektigi bildirilmektedir. Boylece hasta doktoruna
giiven duyabilecek, hastaligi ve tedavisi hakkinda saglikli
bilgiler alarak yersiz korkulardan arinacak, tedaviye katilarak

uyum saglayacaktir.

Hasta ve ailenin ilk soku atlatip hastalikla basetmek ve
onemli psikolojik kaynaklar1 harekete gecirmek icin her seyi
¢ok iyi anlamalar1 gerekir. Bunun i¢in de zamana gereksinimleri
vardir. Tlk tedavi donemi de iirkiitiiciidiir. Hasta ve ailesi saghk
personelini daha 6nce tanimadiklart halde simdi tedavi ve bakim
nedeniyle onlara bagimli hale gelmislerdir. Bu durum hasta ve
ailenin kaygilarint arttirabilir. Bu donemde yasanan kaygi ve
degisiklikler genellikle keder duygularinin yaganmasina neden
olur. Hasta ve aile genellikle, kontrol kayb1, beden imgesi, roller
ve iliskilerde degisiklik yasarlar.Yasantilar1 hastalik ve tedavi
slirecine odaklanir.

Burada tedavi ile ilgili verilecek bilgi ve destek hastanin stresini
azaltmaktadir. Pek ¢ok hasta tedavi siiresince ve tedaviden sonra
aktif've tiretken yasamlarini siirdiirebilmektedir.
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Fakat hasta ve ailesi boyle normal dis1 bir durum igerisindeyken
bu durumu algilamakta zorlanabilirler. Hasta bu konuda
aydinlatilmali, olumlu ve somut 6rneklerle psiko-sosyal destek
saglanmalidir. Hastalarin tedavi konusunda karara varabilmeleri
icin anlagilabilir bilgiye ihtiyag¢lar1 vardir. Bilgi verilirken fazla
detay ve tibbi terimlerin agirlikli olarak kullanilmasindan
kagmilmalidir. Hastanin kanser hakkinda daha dnceden ya da
ayn1 zamanda edinmis oldugu sdylenti tarzindaki eksik ya da
yanlig bilgilerin diizeltilmesi konusunda da yardim gereklidir.
Daha saglikli olan, hastanin soru sormasini tesvik
etmektir.Hastanin bilmek istediklerini cevaplamakla gereksiz ve
asir1 bilginin Oniine de gecilmis olunur. Tedaviyle ilgili
konusulurken birlikte plan yapmaya davet etmek de hastanin
tedaviye odaklanmasini saglayacagindan problem ¢ézme
becerilerini kullanmasina yardimci olacaktir.

Tedavi programlari hasta ve aileye zaman ve enerji
yoniinden agir beklentiler getirir ve genellikle tedavi bazi
rahatsizliklara yol acar.

Tedavinin  yan etkileri, bulanti, kusma, alopesi,
yorgunluk gibi sikinti yaratan bulgular hastanin yasam
biciminde degisiklikler yapmasini gerektirir. Yenilikler,
yaraticilik ve destekleyici olmak bu degisiklikleri
gergeklestirmeyi kolaylastirir. Biitiin bunlarin saglanabilmesi
i¢in en 6nemlisi hastanin tedaviyi kabul etmis olmasidir. Aksi
halde tedavi basariya ulagamaz. Bazen hastalar tedaviyi bastan
kabul etseler bile birkag tedaviden sonra reddedebilirler. Bu
nedenle hastaya tedavi sonuna kadar destek saglanmalidir. Hasta
ihtiya¢ duydugu anda saglik personeline ulasabilecek durumda
olmalidir.

Tedavinin bitmesinden sonra diizenli kontrollerini
yaptirmasi gereken bu siliregte de destege ihtiyaci vardir.
Hastalar genellikle hastaliklarinin tekrarlanma korkusunu
yasarlar. Basit bir hastalik bile hastaliginin tekrari olarak
algilanabilir. Bu durum hastayr uyumsuz bir birey haline
getirebilecegi gibi aile ve yakinlarini da strese sokmakta, hatta
yormaktadir. Bazen de ailenin hastadan uzaklagmasina yol
acmaktadir.

Hastaligin tekrart ise hasta ve ailesi lizerinde ilk
taninin konulmasindan daha fazla duygusal etki yaratirBu
durum tedavi ekibi i¢in de zordur. Ilk tani ve tedavide, kanserin
iistesinden gelinebilecek bir hastalik oldugu umudu tasinirken
hastaligin tekrar1 bu umudu kirar. Hasta ile birlikte yeni hedefler
belirlenmeli ve yeni umut yollar1 bulunmalidir.

Kanser hastalariin  basetmek zorunda olduklari

diger bir problem kaynagi da “agr1” dir. “Agr1” nin ;
-agrinin algilanmasi
-hastanin agriya karsi gelistirdigi duygusal tepki

gibi iki yonii vardir.

Agrt siddetinin algilanmasi, kisinin moral  ve

mizacia bagh olarak degismektedir.Agr1 yasantisi, fiziksel,
zihinsel ve ruhsal faktorlerin birbiriyle  karmasik bir
etkilesimini igeren subjektif bir yasantidir. Bireyden bireye,
sosyal ve fiziksel etmenlerin de etkisiyle algilamada farkliliklar

gosterir.

Fiziksel hastalik ile duygusal durum arasindaki
iliskinin ¢ok gli¢lii olmasi nedeniyle sikinti bulgulart ile
depresyon bulgularini ayirt etmek giictiir. Hastanin rahatlamast,
hastalikla ilgili duygularin1 farketmesine  olanak
saglayacagindan bu asamada uygun bir semptom kontrolii
yapilmasi hasta i¢in Onemlidir. Model olusturma, davranig
provasi, solunum egzersizi, pozitif pekistirme gibi psikoterapi
tekniklerinden yararlanilmaktadir.

Uzun ve zor bir tedavi ya da hastaligin ilerlemesiyle
beraber goriilen hareket kisitliligi, sekil bozuklugu ve enerji
kayb1 hastanin sosyal izolasyonuna neden olabilir.Hasta ve
ailenin fiziksel ve duygusal olarak zorlanmast, psikolojik ya da
aile sorunlari olarak kendini gosterebilir.

Arastirma bulgular1 kanseri yasayan ailelerdeki rol
degisikliginin hastalik konusunda acik bir iletisim kuran
ailelerde daha iyi ¢6ziimlendigini gdstermistir. Birliktelige daha
fazla gereksinim duyuldugundan aileler birbirleriyle iletisim
icin cesaretlendirilmelidir. Aile toplantilart gereksinim ve
sorunlarin ele alinmasinda 6nemli bir firsat olabilir. Hasta ve
ailelerin kanser tanisina tepkileri, onlarin daha 6nce yasadiklari
krizlere gosterdikleri tepkilerle benzer tepkilerdir. Herkesin
basetme bi¢imi farklidir. Bu farklilik her bireyin kiiltiirel
ozellikleri ya da ¢ocukluk donemindeki yasam deneyimleriyle
ilgilidir.

Kanserin ortaya ¢ikmasi bir ¢ok hastada kendi
yasamlar: iizerinde kontrollerini kaybetme duygusu
yasamalarina neden olur. Bu kontrollerin yeniden saglanmasi ya
da birisinin ¢evresine hakim oldugu duygusunu vermesi hastaya
basetme giicii verebilir ve bu nedenle de psiko-sosyal destegin
onemli bir hedefidir.

Aktif ve katilime1 bir yaklagimla yaklasan hastalar ile
hastaliklartyla ilgili bilgi alan ve duygularmi paylasan hastalar
durumlariyla daha iyi basedebilmektedirler. Ancak bilgi, uygun
kaynaklardan saglandigi, korku ve 6fke gibi olumsuz duygular
arttirllmadan empati yapabilen bireylerle paylasildigi siirece
yardimci olur

Cagdas tip anlayisinda hastay1 psiko-sosyal ydonleri
tedavi ekibinde
hemsire, doktor yaninda psikolog ve sosyal ¢aligmacilarin da
bulunmasi sonucunu getirmistir. Ozellikle kanser gibi psiko-
sosyal boyutlar1 bulunan hastalar i¢in psiko-sosyal destek
olduk¢a onemlidir. Ancak niceligi ve niteligi hala tartisma
konusudur.

ile bir biitin olarak ele alma yaklagimi,
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Bu konuda bireysel beklentiler ¢ok farklidir. Bir birey i¢in ilk
sirada yer alan bir ihtiyag digeri i¢in dnemsiz olabilmektedir.
Sosyal destegin dozu da ¢ok 6nemlidir. Burada 6nemli olan
nokta sosyal destek ihtiyacini 6l¢mek icin kullanilabilecek bir
Olcegin olmadigidir.

Sonugc olarak su onerileri hatirlatmak isterim.

1. Hastalar tan1 ve tedavileri hakkinda bilinglendirilirken onlara
net ve anlayabilecekleri bilgiler verilmeli, psiko-sosyal destek
saglanmalidir.

2.0nkoloji merkezlerinde hastalarin psiko-sosyal yonleriyle
ilgilenecek danigmanlarin muhakkak bulunmasi gerekmektedir.
3.Psiko-sosyal onkoloji birimlerinin olmadig1 onkoloji
merkezlerinde bu birimlerin kurulusu i¢in ¢aba sarf edilmelidir.
4.0nkoloji ile ugrasan hekim ve yardimci personel, hastaya
yaklagim konusunda egitilmeli, ¢esitli seminer veya benzeri
toplantilarla psiko-sosyal onkoloji konusunda bilinglen-
dirilmelidirler.

5.0nkoloji ekibinin stres faktorlerini azaltmak igin, ¢alisma

Kadm Dogum Dergisi
2005;3(3) : 528-532

sonrasinda zaman zaman moral verici etkinliklere katilmalarinin
saglanmasi, ¢alisma alaninda uygun dinlenme odalari, molalar
ve grup terapileri ile destek verilmesi uygun olacaktir.

Toplumdaki kanserle ilgili bilinglenmeler, hastalarin
beklentileri, hekimlerin daha iyi hizmet sunma ¢abalari kanserde
ruhsal sorunlara giderek daha fazla dikkat ¢ekmekte ve bu
alandaki caligmalar1 daha sistemli hale getirmektedir.
Gliniimiizde yalniz hastaligin iyilestirilmesi yeterli olmamali,
hastalik siiresince hastanin konforunun saglanmasi ve
iyilestikten sonra iyi bir yasam siirmesi tedavi planlarinda
dikkate alinmali, sosyal olarak kanserli hastalara yonelik
diizenlemeler yapmamiz gerekmektedir. Oliimle yasam
arasindaki sinirdan gegen, dramatik tedaviler uygulanan,
gelecekle ilgili segenekleri daralan hastalarin 6zel danigmanlara
gereksinimleri olacaktir. Organ kayb1 olan hastalarin yeni yasam
bicimlerine uyumlandirilmas: bir baska gereksinim alanidir.
Toplumsal olarak hastalara tedaviler siiresince verilmesi
gereken iyi bakimin yani sira uzun yasayan ve iyilesen hastalara
dahazirlikli olmali ve onlarin seceneklerini arttirmaliy1z.
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KLINIKTE INTRAUTERIN INSEMINASYON UYGULAMALARI

Applications of Intrauterine Insemination in Clinic

Dr. Kazim GEZGINC, Dr. Celal ONDER, Dr.M. Nedim CiCEK

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali

OZET
Son yillardaki sperm hazirlama tekniklerinde saglanan gelismeler neticesinde intrauterin inseminasyon basarisinda artis
olmustur. Intrauterin inseminasyon diger yardimet iireme tekniklerine gore daha ucuz ve kullanim kolaylig1 olmasi nedeniyle en gok
kullanilan yardimer tireme teknigi olmustur. Bu derlemede intrauterin inseminasyon ve intrauterin inseminasyonun basarisini

etkileyen faktorler iizerinde durulmustur.

Key Words: infertilite, intrauterin Inseminasyon, Sperm Hazirlama.

ABSTRACT
Because of the progress achieved in the sperm preparing techniques in recent years, the success of intrauterine
insemination has increased. According to other artificial reproductive techniques, intrauterine insemination is cheaper and easier, so
intrauterine insemination is one of the most used technique of artificial reproductive techniques. In this review; intrauterine
inseminationand the factors affecting it's success have been described.

Key Words: Infertility, Intrauterine Insemination, Sperm Preparing.

Artifisyel inseminasyon, yeterli cinsel iligskiyi 6nleyen
anatomik, fizyolojik ve psikolojik bozukluklar yaninda yetersiz
ve kalitesiz semen, kotii servikal mukus ve immiinolojik
infertilite gibi kisirlik nedenlerinin ¢6zlimii i¢in de
kullanilmaktadir. Artik artifisyel inseminasyon yardimci iireme
tekniklerindeki gelismeler nedeniyle popiilaritesini
kaybetmistir. Diger yardimla {ireme yontemlerine gore daha
ekonomik bir yontem oldugundan bir¢ok merkezde uygun olan
hastalar belirli bir siire inseminasyon programina alinmakta,
eger basari elde edilemezse diger yontemlere bagvurulmaktadir.

Artifisyel inseminasyon (Al), insanlarda ilk kez 1790'da
Dr. John Hunter tarafindan gergeklestirilmistir. 1866'da Marion
Sims semeni direkt uterus i¢ine enjekte ederek inseminasyon
yapmistir(1). Insanda bilinen ilk dondr inseminasyon
uygulamas1 Jeferson Medical College'de (A.B.D) William
Pancoast tarafindan gergeklestirilmig(2). 1950'lerden sonra
artifisyel inseminasyon bir ¢ok merkezde kullanilmaya
baglanmuistir.

ARTIFISYELINSEMINASYON

Genel anlamda artifisyel inseminasyon (Al); koitus
yapilmadan kateter yada enjektor kullanilarak semenin (ham
veya islenmis) halinin vagina, servikal kanal ve uterus igine
birakilmasi demektir (3). Tam semenin direkt olarak vajinaya
verilmesi; hipospadias, retrograd ejekiilasyon, ereksiyon
bozukluklar1 ve cinsel iliskiye engel olacak diizeyde
psikoseksitiel sorunlarin olmast gibi siddetli koital fonksiyon
bozukluklarina yol agan durumlar diginda kullanilmamaktadir

Q).

Artifisyal inseminasyonun Amaci:
Spermin kadin genital sistemi i¢cinde ovuma ulagmasini
engelleyen vajinal asidite, servikal mukus kotilugi. gibi

durumlarin agilmasini ve optimum kalitede saglanan spermlerin
ovuma en yakin bir yere verilmesini saglamaktir.Sperm
hazirlama tekniklerindeki ilerlemeler sonucu, artifisyel
inseminasyona bagli gelisecek komplikasyonlari en az seviyeye
indirmektir (3).

Artifisyal inseminasyonun Smiflamasi (3):
A-Semen orjinine gore:
-Homolog artifisyel inseminasyon: Kadinin kocasindan alinan
semen ile yapilan inseminasyondur.
-Heterolog artifisyel inseminasyon (Dondr artifisyel
inseminasyon): Kadinin kocas1 diginda uygun bir fertil erkekten
(donor) alinarak semen ile yapilan inseminasyondur.
B-inseminasyon yerine gore:
-Intravaginal inseminasyon: Semen serviks dis deligine ve
vajen arka forniksine birakilir.
-intraservikal inseminasyon: Semen servikal kanala birakilir.
-intrauterin inseminasyon (IUI): Semen uterus fundusuna
birakilir.
-intraperitoneal inseminasyon: Islenmis spermler posterior
kulde sak'tan dogrudan periton igine verilir. Artik gliniimiizde
kullanilmamaktadir.

Bunlarin disinda servikal takke kullanilarak, intrafollikiiler
veya fallop tiipleri ig¢ine sperm perfiizyonu seklinde
inseminasyonlarda yapilabilmektedir.

IUI Endikasyonlari (3)

Kadinlara Ait Sebepler:

¢ Aciklanamayan infertilite: Infertilite nedeni olarak bilinen
tim faktorlerin arastirilmasindan sonra bir infertilite nedeni
ortaya cikarilamayan infertilite seklidir. En az 2 yil siireyle
cocuk sahibi olamayan ciftler de bu gruba girerler. Nedeni
aciklanamayan infertilite kriterleri sunlardir:
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¢ Normal anamnez ve normal fizik muayene

¢ Yeterli koital frekans

* Normal spermiyogram (en az 3 kez)

¢ Diizenli oviilatuar menstriiel siklus

* Luteal fazin 12 giinden uzun olmasi

* Normal postkoital test

* Normal hormon degerleri (FSH, LH, PRL, T, E2,P, T3, T4)
* Normal histerosalpingografi, laparoskopi, histeroskopi

* Bunlara ragmen infertilite siiresinin 2 y1li asmast

e Servikal faktorler: Siirekli olarak kalin, selliiler ve sperm
transportuna uygun olmayan servikal mukus

¢ Kronik endoservisit: Eski biopsi, servikal amputasyon,
koterizasyon, diatermi veya kriyoterapi sonrasi gelisen
servisitler.

* Antisperm antikor pozitifligi

* Vaginusmusun varligi

* Ovulasyon indiiksiyonu tedavisine cevap veren ovulatuar
disfonksiyon

Erkeklere Ait Sebepler

* Retrograd ejekiilasyon

* Empotans ve ejekiilatuar disfonksiyon

* Hipospadias

* Diisiik ejekiilatuar voliim (Hipospermi)

* Likefiye olmayan yadaileri derecede visk6z sperm
* Orta derecede subnormal sperm parametreleri

* Antisperm antikorlarin pozitifligi

* Dondurulmus sperm

* Basarisiz intraservikal dondr inseminasyonu

IUI Kontraendikasyonlari (3)

- 40 yas lizeri bayanlarda

-Tubal fonksiyonun bozuklugunda veya tubal okliizyon
durumlarinda

-Akut genital bolge enfeksiyonlarinda

-Ileri derecede bozuk sperm parametrelerinde

-Nedeni agiklanmamis vaginal kanama durumlarinda
-Gegirilmis pelvik cerrahiye bagli tubal fonksiyon ve agikligin
kotii etkilendigi durumlarda

-Karmasik infertilite etyolojisi

-Gebeligin kontraendike oldugu durumlar

-4 kez gegirilmis basarisiz [UI denemesi sonrasinda

IUI Zamanlamasi (3)

Intrauterin inseminasyonun bagarisinda hig siiphe yok ki
en onemli faktorlerden birisi de intrauterin inseminasyonun
zamanlamasidir.

SPONTAN SIKLUSLARDA
-Mensten sonra 15 ile 18.giinler 2 kez inseminasyon
Bazal Viicut Sicaklig (BVS) KARTLARI iLE

-Beklenen 1s1 yiikselmesinden
1-2 giin dnce baglanip 2 kez inseminasyon

KLOMIFEN SITRAT KULLANARAK

Siklusun 16. veya 17.giinii inseminasyon

IDRAR LH TAYINI ILE (Giiniimiizde giincelligini kayip etmistir.)
-Renk degisiminden sonraki giin inseminasyon
ULTRASONOGRAFI VE HCG

-18 mm ¢apta 10000 IU HCG i.m. ve 24-36 saat sonra inseminasyon

TUI KOMPLIKASYONLARI (3)
1-Cogul gebelik:

Ovulatuvar disfonksiyonu olup indiiklenen hastalarda
¢ogul gebelik riski normal popiilasyona oranla artar.

2-Uterin kramplar:

Sperm dogrudan uterus kavitesi igerisine birakildig:
zaman seminal plazmadaki prostaglandinlerden dolay1
gortilebilir. Bu yikanmis ve hazirlanmig semen o6rneklerinde
oldukga nadirdir.

3-Pelvik enfeksiyon:
Eger eslerde pelvik enfeksiyon oldugu bilinirse sistemik
antibiyotikler IUI' dan 6nce verilmelidir.

4-Antisperm antikor gelismesi:

Antikor olugma riski bizzat IUI iglemi ile birlikte travma
ile artirilabilir ve sperm antijenlerinin direkt dolasima
gegmesine yol agar.

5-Erken spontan abortus:

IUI gebeliklerinde normal populasyona oranla yaklagik
%10-15 arasinda abortus riskinde bir artis goriilmektedir. [UI
gebeliklerindeki bu artisin  aslinda infertiliteden sorumlu
faktorlere bagl olabilecegi diistiniilmektedir. Bundan baska
subfertil popiilasyonda gebeligin erken tespiti erken diisiiklerin
sikligindaki artisa yol agabilir .

IUI Basarisin etkileyen faktorler

Postkoital Test: Rolii ve 6nemi konusu tartismalidir.
Birkag gozlemsel ¢aligmada postkoital test sonuglarinin gebelik
oranlartyla iliskili oldugu gosterilmistir (4-6). Diger taraftan
genis ¢apli kontrollii ve karsilastirilmali ¢alismalarda postkoital
test yapilmasmin 24 aylik siirede gebelik oranlar iizerine
etkisinin olmadig1 gosterilmistir ve postkoital testin infertilite
arastirllmasinda temel testlerden biri olamayacagi belirtilmistir
(7-9).
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Tedavi Modalitesi: Ekspektan (gdzleme/takip) tedavi
kisa siireli agtklanamayan infertilitesi olan ve 6zellikle geng
hastalara onerilmektedir. Ciinkii infertil hastalarda olusan
gebeliklerin %601 ilk 2 yil icerisinde olusmaktadir. Infertilite
siiresi 3 yili gecen ve anne yasinin 35'in iizerinde oldugu
durumlarda ise aylik fekundabilite %1 ile %3 arasinda
degismektedir (10).

Bazi klinikler tubal kaynakli infertilitesi olmayan
hastalarini birkag siklus IUI denedikten sonra IVF programina
almaktadirlar. Daha 6nce bildirilen diisiik gebelik oranlarina
ragmen giiniimiizde bildirilen gebelik oranlari oldukga
yiksektir. Hem sperm konsantrasyonundaki artis hem de
stiperoviilasyon neticesinde oosit sayisindaki artis bu basarida
rol oynamaktadir.

inseminasyon Yeri: Intrauterin inseminasyon (IUI)
erkek infertilitesinde ve izah edilemeyen infertilitede oldugu
kadar servikal mukus, antisperm antikorlar, endometriozis ve
oviilatuvar bozukluklara bagli infertilitede oldukca etkili bir
yontemdir (11).

Oviilasyon indiiksiyonu: IUI siiperoviilasyon ile
kombine edilerek uygulandiginda gebelik oranlarinda artis
bildirilmektedir. Gregoriou ve arkadaslar1 (12) ve Crosignani ve
arkadaslar1 (13) oviilasyon indiiksiyonu sonrast IUI
uygulamasinin sadece IUI uygulamasi veya sadece oviilasyon
indiiksiyonu sonrasi spontan sikluslara nazaran gebelik oranlari
tizerinde anlamli bir etkinliginin oldugunu gostermislerdir.
(14) klomifen
gonadotropinlerle indiiklenen sikluslarda ve dogal sikluslarda

DiMarzo ve arkadaslar: sitratla,
IUI basarisint arastirmislar; dogal siklus + IUI uygulananlarda
kiimiilatif gebelik oranmni %21, aylik fekundabilite oranini
%3.4, klomifen sitrat + IUI uygulananlarda kiimiilatif gebelik
oranini %32.7, aylik fekundabilite oranini %6.1, gonadotropin +
IUI uygulananlarda kiimiilatif gebelik oranmi %60.7, aylik

fekundabilite oranini1 %13 olarak bulmuslardir.

Oviilasyon indiiksiyonu ve IUI'n ilk dort siklus
kullaniminin basarisiz oldugu durumlarda ise diger aktif
tedavilerden olan IVF, ICSI, ZIFT ve GIFT uygulamalarina
gecilebilir (15).

Uygulama Siiresi: Freundl yaptigi calismalarinda
intrauterin inseminasyon tedavisinin 4 siklus uygulanmasini
eger basarili olunamadig1 durumlarda ise vakit kaybedilmeden
diger yardimci iireme tekniklerine gegilmesini dnermistir (16).

Kadinin Yasi: Kang ve arkadaslar1 (17) 35 yas ve alt1
bayanlarda fekundabilite oranini %20, 35-40 yas arasinda %12,
40 yas tizerinde ise %6 olarak bulmuslardir. Hull ve arkadaslar
(18) 30 yasindan sonra fekundabilite oraninin giderek azaldigini
gostermislerdir.

Infertilite Siiresi: Collins ve arkadaslari (19) infertilite
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stiresinin 3 yilin {izerinde ve yasm 25'in iizerinde oldugu
olgularda kiimiilatif gebelik oraninin her y1l i¢in %2 oraninda
diistigiinli  gostermislerdir. Hull ve arkadaslar1 (20) ise
kiimiilatif gebelik oraninin %60"1nin infertilite stiresinin ilk 2 y1l1
icerisinde gelistigini, infertilite siiresi 3 y1ilin lizerinde olan ve
35 yas iizeri kadinlarda aylik fekundabilite oraninin %1 ile % 3
arasinda oldugunu gostermislerdir.

Viicut Kitle indeksi: Oviilatuvar fonksiyonun
etkilenmedigi ve normal olarak kabul edildigi viicut kitle indeksi
aralig1 20 ile 25 arasidir (20). Wittemer ve arkadaglari (21) viicut
kitle indeksinin 20'nin altinda ve 25'in iistiinde oldugu degerlerin
her ikisinde de gebelik sansinin azaldigini gostermislerdir.

Sperm Hazirlama Teknigi:

Sperm yikama ve hazirlama tekniklerindeki saglanan
geligsmelere paralel olarak IUI infertilite tedavisinde giivenli ve
etkili bir tedavi haline gelmistir (22).

insemine Edilen Spermatozoa Sayisi: Delepine ve
arkadaslart (23) en iyi gebelik oranlarini 5 ilel0 milyon/mL
spermatozoa insemine edilenlerde oldugunu gdstermislerdir.
Westerlaken ve arkadaslari (24) sperm say1s1 <2 milyon/mL iken
gebelik oranin1 %4.6, sperm sayis1 >10 milyon/mL iken %11.3
olarak belirtmislerdir.

inseminasyon Zamanlamasi: Deaton ve arkadaslari
(25) klomifen sitratla indiiklenen sikluslarda bir gruba tiriner LH
monitorizasyonuna goére IUI uygulanmuglar diger gruba ise
ultrason monitdrizasyonuna ve HCG uygulanimma goére 1UI
uygulamislar ve her iki gruptaki gebelik oranlari arasinda
anlamli bir farklilik saptamamiglardir. Zreik ve arkadaglari (26)
IUI zamanlamasinda iiriner LH monitorizasyonu ile HCG
uygulanimi arasinda anlamli bir farklilik bulamamislardir.

inseminasyon Sikh@:: Ragni ve arkadaslart (27)
klomifen sitrat veya gonadotropinlerle indiiklenmis sikluslarda
1. gruba HCG uygulamasindan 34 saat sonra bir kez IUI, 2.
gruba HCG uygulamasindan 12 ve 34 saat sonra iki kez IUI, 3.
gruba ise HCG uygulamasindan 34 ve 60 saat sonra iki kez IUI
uygulamislar; gebelik oranlarini 1. grupta hasta basina %14.4
siklus basina %8.3, 2.grupta hasta basina %30.4 siklus basina
%19.4, 3.grupta hasta bagia %10.9 siklus basina %6.7 olarak
bulmuslardir. HCG uygulamasindan 12 ve 34 sonra iki kez
inseminasyon uygulamasinin gebelik orani iizerine HCG
uygulamasindan 34 saat sonra bir kez uygulanan intrauterin
inseminasyona gore daha basarili oldugunu gostermislerdir.

Silverberg ve arkadaslar1 (28) HCG yapildiktan 18 ve 42
saat sonra iki kez yapilan inseminasyon sonrasinda
fekundabilite oraninin 34 saat sonra yapilan tek inseminasyona
gore daha yiiksek oldugunu gostermislerdir. Matilsky ve
arkadaslar1 (29) HCG uygulamasindan 24 saat sonra bir kez [UI,
HCG uygulamasindan 24 ve 48 saat sonra iki kez inseminasyon
uygulamislar ve gebelik oranlarini 1. grupta hasta basina %9.7
siklus basina %S5, 2. grupta hasta basina %37.9 siklus basina
%17.9 olarak bulmuslardir.
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Cantineau ve arkadaslar1 (30) derlemelerinde ¢ift IUI
uygulamasinin tek uygulamaya gére anlamli bir istiinliigiiniin
olmadigini rapor etmislerdir.

Erkek Faktoriine Bagh Infertilitede TUT:

Tiim infertil vakalarin %50 kadarinda erkek faktorii rol
oynarken bu vakalarin %30 kadarmndan sadece erkek faktorii
sorumludur (31). Erkek faktoriine bagli inseminasyonda 6nemli
olan parametreler su sekilde siralanabilir:

Spermatozoa Sayisi: Bir milyonun altindaki sayilarla
inseminasyon yapilmasi halinde gebelik elde edilme sansi ¢ok
azdir. Ozellikle bes milyonun iizerinde inseminasyon yapilan
olgularda gebelik oranlarinda belirgin artis goriiliir (32).

Motil Sperm Sayisi: Ozellikle 1-10 milyon arasinda
yapilan inseminasyon vakalarinda gebelik oranlar ile motil
sperm sayist arasinda dogrudan bir iliski gosterilmistir (33).
Eger motil sperm sayis1 bir milyonun altinda ise ICSI veya IVF
kullanilmalidur.

Sperm Morfolojisi: Yapilan bir calismada Tygerberg
strik kriterlerine gére %4 esik deger olarak tespit edilmistir.
Caligma sonucunda yazarlar %4'iin altinda, say1 bir milyonun
altinda veya motil sperm sayis1 %50'nin altinda ise ICSI veya
IVF uygulanmalidir denilmektedir (34).

Sperm Motilitesi: Motilitenin %50'nin iizerinde oldugu
durumlarda basari belirgin olarak artar (35).

Erkek faktoriine bagli infertilitesi olan hastalarda
gebeliklerin cogu ilk 4-6 siklus i¢inde gergeklesmektedir (36).

SEMEN ORNEGININ HAZIRLANMASI
Semen; seminal plazma, sperm, beyaz kiireler,

kontamine bakteriler ve hiicresel artiklardan olusmaktadir.
Semen 6rneginin hazirlanmasinda primer amag; spermi seminal
plazma ve kontamine bakterilerden kurtarmak hizli ve kaliteli
bir sperm popiilasyonu elde etmektir.

Cok cesitli sperm hazirlama teknikleri vardir. Bunlar;
Sperm Washing, Swim-up, Fall-down, Swim-down, Glass-wool
filtrasyon, Percoll gradient, Nicodenz gradient, Migrasyon-
sedimentasyon teknikleridir. Kullanilan teknigin cinsine goére
islem sirasinda %10-50 arasinda sperm kaybi meydana gelir.
Kullanilan yontemin komplike olmasi ile dogru orantili olarak,
elde edilen motil sperm sayisi artmakta, fakat totalde
kaybedilen sperm sayisinin fazla artmasina neden olmaktadir

(36).

Aciklanamayan Infertilite ve TUI:

Uygun kriterler ile incelendiginde infertil c¢iftlerin
yaklasik %10-15 kadar1 bu gruptadir. Normal ¢iftlerde aylik
gebelik oran1 %30 iken bu grup hastalarda %1,5-3 arasinda
degismektedir ve dolayistyla 3 yillik spontan takip sonrasi bu
grup hastalarda gebelik gelisme orani %60'tir. Yapilan
calismalarin sonuglara gore bu tip hastalara tek basma [UI
veya tek basina overyen stimiilasyon yapilmamalidir (36).

Endometriyozis ve IUI: Minimal ve hafif dereceli hastaligi
olanlara overyen stimiilasyon ile IUI kombinasyonu sonrasi
gebelik oranlarinda belirgin artis tespit edilmistir (36).

Sonugc:

Sperm hazirlama tekniklerinde saglanan gelismeler
neticesinde IUI basarisinda artis elde edilmistir. IUI diger
yardimc1 {ireme tekniklerine goére daha ucuz ve kullanim
kolaylig1 olmasi nedeniyle 6zellikle uygun endikasyonu olan
hastalarda ilk basamak tedavi segenegi olarak kullanilmalidir.
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PERIMENAPOZAL GECIS DONEMI
The Perimenopausal Transition

Dr.Nafiye Yilmaz, Dr.Ferit Saracoglu
Ankara Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi

OZET

Perimenapozal donem 40 yasindan sonra baglayip menapozdan sonraki 12. aya kadarki siireci kapsar. Cogunlukla
menapozdan birkag yil once baslayan ve kisiye gore degisen bir donemdir. Bu donemde kadinlarda ortaya ¢ikan bulgu ve belirtilerin
siddeti de farkli olmaktadir. En sik rastlanan sorunlar disfonksiyonel uterus kanamalar1 ve vazomotor semptomlardir. Ayrica vajinal
mukoza atrofisi ve cinsel fonksiyon bozukluklarida siklikla goriilen diger sorunlardir. Hekimle hasta arasinda kurulacak sicak bir
iliski ve hastanin konu hakkinda bilgilendirilmesi sorunlarin ¢6ztimlenmesini kolaylastirmaktadir. Semptomlar hormon replasman
tedavisiyle kolayca diizeltilebilmektedir. Ancak hormon replasman tedavisinin kisisellestirilerek hastanin risklerinin  iyi
belirlenmesine ihtiyag vardir. Kontrendikasyonu olan hastalarda denenebilecek c¢esitli alternatif tedaviler de mevcuttur.
Perimenapozal donemde fertilite belirgin sekilde azalsa da hastalarin son adetten itibaren en az 1 y1l daha etkin bir kontrasepsiyon
yontemini kullanmaya ihtiyaglart vardir.
Anahtar Kelimeler : Perimenapoz, HRT, Sicak Basmalari, Vazomotor Semptomlar

ABSTRACT
The perimenopause is a process that occurs in women beginning several years before the cessation of menses. The
experience of perimenopause is variable in duration and symptom severity in women . Major gynecologic problems seen during the
perimenopause include abnormal uterine bleeding and vasomotor symptoms. Other common gynecologic problems relevant to
perimenopausal women include vaginal mucosal atrophy and sexual dysfunction.The physicianpatient relationship is an effective
tool to help guide a woman through the biological and life-cycle changes that are occurring. Symptoms can be controlled effectively
with estrogen replacement therapy and some other medications but must be individualized to each patient's needs and risks.
Attention must be paid to reliable contraception during this transition period although fertility is significantly decreased .
Key Words: Perimenopause, Vasomotor Symptoms, Hot Flushes , HRT

Menopoz, Diinya Saghik Orgiitii tarafindan
“ovaryen follikiiler aktivite kaybina bagli olarak
menstruasyonun kesilmesi” olarak tanimlanmistir(1).
Menopozun sozlikk anlami da “menstruasyonun
kesilmesi”dir. North America Menopause Society'nin kabul
ettigi perimenopoz
mensturasyondan sonraki 1 yili da kapsayan donemdir (2).
Kadinda 40 yas civarinda overlerin gonadotropinlere verdigi
yanitin azalmaya baslamasiyla karakterize olan bu devrede
reprodiiktif cag bitmekte, overler fonksiyon bakimindan
safdis1 olmakta ve kadin i¢in dogurganliin ortadan kalktigi,
ireme ¢agindan yaslanma siirecine gecisi gosteren, yeni bir
donem baslamaktadir. Bu dénemin siiresi 2-8 yil arasinda
degismekle birlikte ortalama 4 yildir (3,4).

tanimi ise menopoza gecis ve son

Menapozal gegis donemi yasin artigt ile olusan
fizyolojik degisiklikler ve yasam tarzi ile ilgili pekgok
faktoriin (Egzersiz, sigara kullanimi,stres...) etkisi

sonucunda kadinlarda farkl siddette sikayetlerin yer aldig1
bir siire¢ olarak gozlenir.Sigara i¢enlerde perimenopoz ve
menopoz daha erken gdzlenirken,oral kontraseptif
kullananlarda daha ge¢ gozlenmektedir (5). Ovaryen
fonksiyonlarin kaybi, ilerleyici bir siirectir ve uzun yillar
icinde devam ederek menopozla sonuglanir. Bazi kadinlarda
ovaryen fonksiyon dogal nedenler (40 yas altinda ortaya
cikar, prematiir overyan yetmezlik olarak adlandirilir),
kemoterapi (radyasyon tedavileri sirasinda overlerde kalici
hasarlar meydana gelir) veya cerrahi girisim (overlerin
herhangi bir nedenle ¢ikarilmasi,cerrahi menopoz) nedeniyle
bekleneden daha ani ve erken kaybolur.(6,7,8)

Bu donemle birlikte over fonksiyon azalmasina
bagli olarak gorillen mensturasyon diizensizlikleri,
irogenital semptomlar, vasomotor semptomlar
,psikoseksiiel fonksiyon bozukluklari ensik semptomlardir
(9,10,11) (tablo1).
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Tablo 1. Perimenopoz semptomlari

Menstruel degisiklikler

-Siklusun uzamasi (oligomenore)
-Siklusun kisalmasi (polimenore)
-Kanama karakterinin degismesi (hipo-hipermenore)
-Irregular kanamalar (meno-metroraji)
Vasomotor semptomlar

-sicak basmalar1

-gece terlemeleri

-uyku diizensizlikleri

Psikolojik ve mental problemler
-Premenstruel sendromun siddetlenmesi
-Depresyon

-Irritabilite

-Mood degisiklikleri

-Dikkat kayb1

-Unutkanlik

Seksiiel disfonksiyon

-Vajinal kuruluk

-Libido azalmasi

-Disparoni

Somatik semptomlar

-Bas agrisi,bas donmesi

-Bel ve eklem agrilar

-Carpinti

-Meme angorjmant ve agrist

Diger semptomlar

-Uriner inkontinens

-Kuru ve hassas cilt

-Kilo artis1

Perimenapozal ddnemde gozlenen bu akut
problemlerin yaninda hormon sevyelerinde degisiklikle birlikte
uzun donemde osteoporozis ve kardiovaskiiler risk artig1 da
karsilasacagimiz belli problemlerdendir.

Uluslararasi siniflamaya gére menopoz semptomlarini etkileyen
tic komponent vardir (12).

1. Azalan overyan aktivite
2. Sosyokiiltiirel veya ekonomik faktorler
3. Psikolojik faktorler

Yaslanmaya bagli olarak bir¢ok organ fonksiyonunda
kalic1 kayiplar meydana gelir. Ozellikle iirogenital, kas-iskelet
ve kardiyovaskiiler sistemlerdeki degisimlerin en azindan
kabaca bilinmesi ve degerlendirilmesi, postmenopozal donemde
hangi semptom ve bulgularin patolojik olabileceginin ayirt
edilmesi agisindan yararli olabilir. Ornegin yaslanmayla birlikte
beyin yapist ve fonksiyonunda meydana gelen degisimlerle
otonom diizenlemelerin bozulmast sonucunda postural
hipotansiyon, ndronal iletinin bozulmasi, hareketlerde
yavaglama,6grenme ve yakin bellekte bozulmalar meydana
gelir. Tat, dokunma, gorme ve isitme duyulari azalir,
kardiyovaskiiler sistemdeki ateroskleroz ve kalsifikasyonlar
sistolik hipertansiyona, timus atrofisiyle antikor cevabinda
azalmaya ve enfeksiyonlara meylin artmasina,alveol yapilarinin
bozulmasi akciger rezervlerinde azalmaya,bobreklerden nefron
kayb1 glomeriiler filtrasyon hizinda azalmaya yol
agmaktadir.(13)(tablo 2)

Tablo 2-Yaglanmaya bagli olarak goriilen morfolojik degisimler, fizyolojik ve klinik etkileri (14)

esnekliginde
azalma

ORGAN MORFOLOJIK FiZYOLOJIK KLINIK ETKILER
DEGISIMLER ETKIiLER

Santral Sinir Noronsayisinda Norotransmitterlerde Hareket hiz1 ve reaksiyon

Sistemi azalma azalma zamaninda azalma
Beyinsapinda Hafizada zayiflama
kiigilme Ogrenme hizinda

Yavaslama

Damarlar Ateroskleroz Damar genisleme Sistolik hipertansiyon

Kalsifikasyon kapasitesinin Kalp yiliklenmesinde artis
azalmasi

Kalp Ateroskleroz Kalp atim hacminde, Egzersiz toleransinda ve
Amiloid ve kollagen reseptor ak tivitesinde| kardiak rezervde azalma
birikim ve ventrikiil

Immun sistem Timus atrofisi

Antikor cevabinda
azalma

Enfeksiyonlarda artis

Kollagen kaybi

yastik¢iklarinda
azalma

Endokrin Endokrin organlarin Hormon sekresyonu Diabetes mellitus
sistem cap ve Menopoz
ve agirhiklarinda klirensinde azalma Hipotiroidi
azalma Reseptor sayilarinda
azalma
Kemik ve Kemik kiitle kayb1 Boy kisaligi, Agri
eklemler Kikirdak dokuda Postiir degisikligi Immobilizasyon
dejenerasyon Artrit Fraktiir riski
Bobrekler Nefron kayb1 Glomeruler filtrasyon ilag toksisitesi, voliim
Arterial skleroz hizinda azalma yiiklenmesi, dehidratasyon
Akcigerler Alveol yapilarinin Akciger rezervinde Hipoksi ve hiperkapniye
bozulmasi, fonksiyon azalma cevabin azalmasi
kayb1
Cilt Yag azalmasi Ciltte kirisiklik, yag Hipotermi
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Tablo 3- perimenopoza bagl degisiklikler(14)
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ORGAN VEYA SiSTEM OLASI SEMPTOMLAR
VULVA Atrofi,distrofi,pruritus vulva
VAGINA Atrofik ve enfeksiydz vaginit,disparoni,
hafif kanli akintilar
MESANE VE URETRA Sistouretrit,ektropion,pollakiiri,stres/urge inkontinans
UTERUS VE PELVIS TABANI Uterovaginal prolapsus
DERI VE MUKOZALAR Atrofi,kuruluk ve kasinti,kolay travmatize olma,
agiz kurulugu, esneklik kaybi, saglarda
kuruluk ve dokiilme, yiizde killanma
VOKAL KORD Ses karakterinde degisme ve kalinlagsma
KARDIYOVASKULER SISTEM | Atheroskleroz koroner kalp hastalig1 riskinde artis
KEMIK METABOLIZMASI Osteoporoz ve buna baglh kirtklar
MEME Meme capinda kiigiilme , Memede gevseme ve
sarkma,
NOROEND OKRIN sicak basmasi,
psikolojik semptomlar,uyku diizensizlikler

Bu boliimde perimenapozal donemdeki fizyolojik degisiklikler
ve sonuglari ele alinacaktir.

Menopoza bagli degisimlere ait belirtiler sunlardir:

1) Anovulasyon ve fertilitede azalma, menstriiel kanama
karakterinin bozulmasi,araliklarinin diizensizlesmesi.

2) Vazomotor semptomlarin goriilmesi;sicak basmasi, terleme,
sikintt hissii

3) Psikolojik semptomlarin goriilmesi; anksiyete, gerginlik,
depresyon, irritabilite.

Menopozal sendrom; irritabilite, basagrisi,uykusuzluk, kas ve
eklem agrilari, kol ve bacaklarda karincalanma hissi, libido
degisimleri.

4)Atrofik degisimler;vulva, introitus ve vagende atrofilere bagh
kasinti,disparoni gibi sikayetler, alt tiriner sistem atrofisi ve buna
bagli olarak ortaya ¢ikan sik idrara ¢ikma hissi,idrar
inkontinanst, aseptik tiretrit ve sistit.

5)Uzun siireli dstrojen eksikligine baglh olarak ge¢c donemlerde
ortaya c¢ikan ve hayati tehdit edebilen kalict sistem
degisiklikleri; kardiyovaskiiler sisteme ve kemik dokusuna ait
degisiklikler.

Fertilitede azalma

Pekcok gelismis iilkede kadinlarin ¢ocuk dogurma
yas1 giderek artmaktadir. Anne olma yasinin artmasi ilerleyen
yaslarda ortaya ¢ikan bazi problemleri de beraberinde getirir.
Menapozdan 10-15 yil once, 35-38 yaslarindan itibaren
kadinlarda fertilitede azalma baslar. Ayrica ilerleyen yas ile
birlikte diisiik insidansi, kromozomal anomaliler ve gebelik
komplikasyonlarinda da artis gdzlenir.

Bussiire iginde ovulasyon diizeni bozuldugu ve siklig1
giderek azaldig1 i¢in fertilite dogal olarak diiser.

Overden salman Inhibin A ve Inhibin B'nin azalmasi
sonugta follikiil stimiillan hormon (FSH) artisi overyan
follikiillerde kantitatif ve kalitatif azalmanin gostergesidir.
Mensturuel degisiklikler olmaksizin da oosit kalitesinde azalma
ve yasla birlikte goriilen uterusla ilgili degisiklikler fertilitenin
azalmasinda etkili faktorlerdir.

Fertilitenin tayininde overyan reservin belirlenmesi
cok onemlidir. Overyan reservin tesbiti i¢in siklusun 3. giinii
bakilan FSH bilgi verir. FSH'in 30 mIU/mL'den yiiksek olmasi
ve hipodstrojenemi belirtilerinin varligt over reservinin
azaldigimi tesbit etmemizi saglar.Bu sekilde over reservi tayin
edilirken sikluslar arast degisikliklerin olabilecegi de
unutulmamalidir.

Menstruel siklus diizensizlikleri

Perimenopozdaki kadinlarin  %90'ninda menstu-
rasyon diizensizlikleri ve premenstruel sendromun
siddetlenmesi gozlenir (9). Menopozda goriilen semptom ve
sikayetlerin baslica nedenleri overlerin yaslanmasi ve yasamin
ilk yillarindan itibaren baslayan ve menopoz dénemine kadar
devam eden follikiiler atreziye bagli olarak overlerin
fonksiyonel ozelliklerini kaybetmesidir. Bu durum follikiil
kaynakli Inibin'in azalmasina ve Inhibin baskisi iizerinden
kalkan FSH'in daha yiiksek oranlarda salgilanmasina yol agar.
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Ostrojen diizeyleri azalirken LH diizeyleri normal
seviyelerdedir. Gonadotropinlere direngli follikiiller, asir1
salgilanan FSH'a cevaben hizla biiytirler ve follikiiler faz kisalir.
Follikiillerin iyice azalmasi ve Inhibin'in en az diizeye inmesiyle
LH da yiikselmeye baslar (14-16).Hipomenore, hipermenore,
anovulasyon ve fertilitede azalma, mens araliklarinin
diizensizlesmesi gibi degisiklikler goriiliir.Siklusla ilgili
diizensizlikler ,leke tarzi kanamalar yada abondan kanamalar
perimenopozal kadinin yagsam kalitesini de olumsuz etkiler (17).
Perimenopozal donemdeki kanama problemelerini
perimenopoza baglamadan 6nce mutlaka endometrial hiperplazi
veya kanser, servikal kanser,myom,polip gibi patolojiler ekarte
edilmeli.

Perimenopozal 500 hastalik bir grupda hastalarin % 70 'nde
oligomenore/hipomenore, %18'de hipermenore/
menometroraji, % 12 'nde ani amenore tarzi menstrual siklus
degisiklikleri bildirilmistir (2).

Vazomotor semptomlar

Sicak basmast veya hot flush olarak tanimlanan bulgular,
perimenopozal dénemin karakteristik bulgularidir.
Menopozdaki kadmlarin yaklasik %85'inde sicak basmalari
goriiliir. Fizyolojisi heniiz tam olarak anlagilamamis olmakla
birlikte Ostrojen eksikliginden kaynaklandigi bilinmektedir.
Ostrojen azaldik¢a beyinde azalan katekolamin metabolizmasi
sonucu dopamin azalir, epinefrin g¢ogalir. Bunlarin
norotransmitter etkileri sonucu mizag, davranis ve motor
faaliyetler etkilenir; prostoglandinler epinefrinlerle birlikte
anksiyeteye yol agabilir (18). Hastalarin % 85 'nde haftalar aylar
iginde ortaya ¢ikarken % 15 'nde saatler iginde atak tekrarlar.
Sicak basmalari en ¢ok bas, boyun ve gogiis bolgesinde goriiliir,
ciltte kirmizilik, viicut 1sisinda artis ve ani terlemeyle
karakterizedir. Birkag¢ saniye-dakika siirebilir ve beraberinde
siklikla bulanti, bas donmesi, basagrisi ve ¢arpinti hissi bulunur.
Belirtiler geceleri daha ¢ok ortaya g¢ikar ve uyku durumunu
etkiler; stres durumlarinda daha sik, serin ortamlarda daha hafif
ve kisa siireli olarak seyreder. Alkol, sigara, sicak yiyecek ve
icecekler ataklar artirir (19,20) .

Sicak basmalar1 esnasinda periferik vazodilatasyon
meydana gelir,bu olay deride renk kizariklig1 ve ates basmasi
hissi seklinde yansir. Bu esnada periferik viicut 1sis1 yaklasik
0,3-0,5°C artig gosterir, ancak derin dokularda vazodilatasyon
ve santral 1s1 artisi olmaz. Bununla birlikte sicak basmasi
gecince santral 1sida hafif bir diigme olur ve kisi bunu iirperme,
istime seklinde algilar. Massachusetts c¢alismasinda ates
basmasinin insidansi perimenopozal donemde %10,
postmenopozal dénemde ise %50 oraninda tesbit edilmistir
(21,22). Dogal menopozlularda %37-50, cerrahi
menopozlularda %70-90 oraninda gériilmektedir (23) .

Psikolojik semptomlar

Menopozal dénemde hormonal degisikliklerin ve bu doneme
0zgii psikosoyal sorunlarin ruhsal belirtilere yol acabilecegi 6ne
stiriilmiistiir. Baglica emosyonel belirtiler depresyon, irritabilite,

sik ve kolay aglama, anksiyete, halsizlik, gerginlik, sinirlilik,
uyku problemleri, istah artig1, isteksizlik, bayginlik hissi, dispne,
unutkanlik ve dikkat toplama giicliigiidiir. Bu belirtilere ek
olarak bu donemde karsilagilan yaslanma ve ¢ocuk dogurma
yeteneginin kaybolmasi psikolojisinin yanisira cinsel yonden
kadinlik fonksiyonlarinin azalmasi endisesi, evden ¢ocuklarin
ayrilmasi, ese ait saglik problemleri ve emeklilik gibi durumlar
dadegisik psikolojik semptomlar yaratmaktadir.

Uyku problemleri perimenopozda premenopozal donemdeki
kadinlardan 2 kat daha fazla goriiliir.'Sleep disorder breathing
syndrome' uykuda apne ataklar ile seyreden bir tablodur ve
perimenopozal donemde premenopozal doneme gore daha stk
gortliir. Uykusuzluk gegici yada kronik olarak goriilebilir,siklig1
haftada 3 den fazla ve 1 aydan uzun siireli ise kronik uykusuzluk
olarak kabul edilir ve tedavisi gerekir.Sadece hormonal eksiklik
degil kadmlarin yasam Kkalitesinin bozulmasi, yaslanma
psikolojisi, yaslanma ile beraber aile fertleri ve ¢ocuklarla ilgili
endigeler, sicak basmalari, terleme ve carpintt gibi uyku
kalitesini bozan faktorler de uyku problemlerine neden
olmaktadir. Hormon replasman tedavisi alan kadinlarda bu
semptomlarin geriledigi bildirilmisti. Mood degisiklikleri
perimenopozal donemde % 10 oranda gézlenir.Mood degisikligi
olan kadinlarin anamnezlerinde daha sagliksiz olduklari,
psikosomatik sikayetlerin daha ¢ok oldugu, premenstruel
sendromun daha fazla goriildiigii rapor edilmistir. Mood
degisikliklerine zemin hazirlayan diger faktorler tedavi
edilmemis vazomotor semptomlar, kronik hastaliklar, beslenme
eksiklikleri,daha 6nceden varolan depresyon, hipotroidi, stresli
yasam tarzi sosyoekonomik faktorler olarak bildirilmistir.
Hormon replasman tedavisi alan kadinlarda bu semptomlarin
geriledigi bildirilmistir (24).

Menopozal sendrom: Irritabilite, basagrisi, uykusuzluk, kas ve
eklem agrilar, kol ve bacaklarda karmncalanma hissi, libido
degisimleri,istah degisiklikleri, carpimt: hissi goriiliir.Ostrojen,
uykuya gecisi kolaylastiran ve uykunun REM (Rapid Eye
Movement) fazin1 hem sayr hem de siire olarak arttiran bir
hormondur. Bu yiizden postmenopozal kadinlarda uykuya gegis
stiresi uzadig1 gibi,uyku esnasinda olmasi gereken REM fazi

stiresi de kisalir,kadin kendini yorgun hissederek uyanir (14).

26 galismalik bir Cochrane review'de dstrojenin depresif mood
iizerine anlamli oranda tedavi edici etkisi oldugu, progesteronun
bu olumlu etkiyi azalttig1 bildirilmistir (25 ).

Depresyon karsimiza ii¢ farkli tablo halinde ¢ikabilir:

1)depresif mood olarak gorebiliriz genellikle gecicidir ve
tedaviye ihtiyag¢ duymaz ve disfori olarak adlandirilir
2)semptom olarak depresyon; genellikle yasamsal olaylar
karsisinda kisa siireli olarak gozlenir ve genellikle tedaviye
ihtiya¢ duymaz,distimi olarak adlandirilir 3) major depresyon
klinik olarak ciddi bir tablodur ve tedaviye ihtiyag
duyar.perimenopozal donemde hormonal dengesizlik ve pek¢ok
faktor depresiftablonun gézlenme sikligini artirabilir.
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Perimenoozla birlikte kognitif degisiklikler de gozlenir.
Ostrojen, progesteron ve androjenler beyinde norotransmitterler
aracilif ile dikkat ve hafiza gibi kognitif fonksiyonlara olumlu
etki saglarlar,perimenopozla birlikte dstrojende azalma dikkat
eksikligi ve hafiza ile ilgili fonksiyon kaybi ve zayiflamasina yol
acar, cerrahi menopozlularda dogal menopozlulara gore daha
hizli ve siddetli kognitif fonksiyon kaybi ve zayifligi
gbzlenmistir (26).

Estrojenin noroprotektif etkisi de pek¢ok caligma tarafindan
bildirilmistir (27). Perimenopozal dénemde bag agris1 ve migen
ataklarinada artig gozlenir, bunun nedeni Ostrojen sevyesinde
azalma ve artan serebral vazospazmdir. Kadinlarda migren ve
tension type basagrisi ensik goriilen bag agrist tipidir. Sigara,
alkol, kafein, hizli yemek yeme aligkanligi yeterli sivi
almama,giiriiltii ve fazla 151k gibi cevresel faktorler, uyku
diizensizlikleri, stres, anksiyete, progesteronlu HRT migren
ataklarini agreve eder. Carpinti, karin siskinligi, konstipasyon
diger somatik semptomlardir.

Pelvik Organ Degisiklikleri:

-VULVA: Ostrojen reseptorleri iceren, gelisimi esnasinda ve
reprodiiktif cagda 6strojen etkisi altinda bulunan vulvada atrofi
gelisir, pubis killart azalir, vulva derisi incelerek parlak bir
goriinim alir. Vulvada kasinti ile seyreden distrofiler, en sik
goriilen semptomlardir ve ileri evrelerde introitusta darliklara
neden olur. Cilt ve ciltalti dokusunun incelmesine bagl olarak
labium minuslar hemen hemen kaybolur, labium majuslar ise
kiigiiliir. Vulvadaki atrofinin klinik 6nemi, bu zeminden ¢ikmast
muhtemel olan ve ileri yaglarda insidansi artan skuamoz hiicreli
kanserlerdir. Vulva distrofileriyle birlikte ilk muayene sirasinda
skuamoz hiicreli karsinomun hastalarin % 5'inde bulunabilecegi
veya 3-5 yil iginde % S'inde gelisebilecegi unutulmamalidir

(14).

-VAJEN: Ostrojen reseptérleri agisindan zengin olan vagina ok
katli yassi epitelini bazal tabakadan superfisiyel tabakaya kadar
gelistiren Ostrojenin azalmasiyla birlikte vagenin rugalari
diizlesir, epitel katlar1 parabazale kadar incelir, kiiglik petesial
kanamalar goriiliir. Postmenopozal kanamalarin %15'inde
neden, vagen travmalaridir (28). Bag dokusundaki zayiflama
sonucu vajenin ¢ok katli yassi epiteli incelir, esnekligi kaybolur,
daralir ve kisalir, epitelin glikojen depolama &zelligi kaybolur ve
buna bagli olarak laktobasiller azalir, laktik asit sentezi
yavaslar,vagen floras1 degisir. Vaginada kuruluk, yanma hissi,
disparoni, akinti, kasinti,rijidite ve kanama gibi semptomlari
olan senil (atrofik) vajinit, floranin bozulmasina bagl olarak
enfeksiydz vaginitler gelisir.

-SERVIKS:Endoservikal glandlarda atrofi sonucu mukus
miktar1 ve viskozite azalir, serviksin ¢ap1 ve uzunlugu azalir,
serviks atrofiye ugrar. Transformasyon zonu servikal kanalin
icine dogru girer ve disaridan bakildiginda goriilmez.Bu
durum,serviks kanserinin en sik goriildiigli transformasyon
zonunun kolposkopik olarak incelenmesinde zorluk yaratabilir.
Ayrica epitelin glikojen depolama 6zelligi de azaldigindan,
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stipheli lezyonlar1 tanimak i¢in yapilan Schiller testinde zemin,
reprodiiktif doneme gore daha az iyot tutar.

-UTERUS: Biiyiik oranda 0strojen reseptdrii bulunduran
myometrium ve endometrium tabakalarindan dolay1 uterus,
menopozda Ostrojen eksikliginden en ¢ok etkilenen
organlardandir. Uterusun toplam agirligr 100 gramdan 50-60
grama kadar diiger, endometrium ve myometrium atrofiye
ugrar.Endometriumda gelisen atrofik degisiklikler bazen
kanamalara yol agar, ancak, endometrium kanseri atrofik
zeminden de gelisebildigi i¢in, her postmenopozal kanamanin
ayirici tanisi mutlaka yapilmalidir. Endometrium damarlarinda
sklerotik degisiklikler meydana gelir, kan akimi azalir ve
enfeksiyon riski artar.

-TUBA UTERINA: Tubalar da Ostrojen reseptorleri
icerdiklerinden postmenopozal doénemde atrofiye ugrarlar,
uzunluklart ve caplar1 azalir,sekresyon ve hareket yetenekleri
bozulur.

-PELVIS TABANI: Ostrojen reseptérlerinden zengin olan
pelvis tabanindaki yapilar, postmenopozal donemde tonus ve
esnekliklerini kaybederler ve pelvis organlarini yerlerinde tutma
ozellikleri zayiflar. Boylece pelvis statigi bozularak sistosel,
rektosel, enterosel, uterus prolapsusu ortaya ¢ikar.

-ALT URINER SiSTEM:Embriyolojik kékenlerinin ayni
olmasi nedeniyle alt iiriner sistem de, genital organlar gibi,
klimakterik degisikliklerden en cok etkilenen yapilardandir.
Yogun Ostrojen reseptorii igeren mesane ve iiretra gibi alt tiriner
sisteme ait mukozalarda atrofi sonucu vaskiiler yap1 ve bag
dokusu zayiflar ve sonugta {iretral sendrom (idrar siklig1, disiiri,
hematiiri, inkontinans, kesik kesik idrar yapma ve noktiiri ile
karakterizedir, idrar kiiltiirii negatiftir), stres inkontinans, urge
inkontinans ve dahaileride atrofik daralmalara bagli idrar yapma
giigliikleri ortaya cikar. Ostrojen kaybiyla birlikte yasa bagh
doku esnekliginin azalmasi sonucu uterusun asagi sarkmasi,
sistosel ve rektosel insidansini arttirir. USA'de 50-64 yas grubu
kadmlarda inkontinens %10-30 olarak bildirilirken ayni yas
grubu erkeklerde bu oran %1.5-5 olarak bildirilmistir.Yasla
birlikte Ostrojen eksikligi, pelvik kas ,néronal yapr ve
ligamanlardaki dogal yalanma, obesite, sigara, alkol ve kafein
gibi mesane irritanlari, enfeksiyon ajanlari, ge¢irilmis travmatik
dogum anamnezi gibi multiple faktdrler perimenopozal {iriner
semptomlardan sorumludur

Ostrojen eksikligi sonunda mukozal atrofi ve iiretrada kisalma,
vajinal atrofi ve asidite kaybi sonunda enfeksiyona yatkinlik
gibi faktorler sik tiriner enfeksiyona yol agar.

Tekrarlayic1 idrar yollart enfeksiyonlari, postmenopozal
Ostrojen uygulamastyla etkili bicimde tedavi edilir. Gergek stres
inkontinansin Ostrojen uygulamasiyla tedavi edilemeyecegi
sOylense de, Ostrojen tedavisinin uretral mukoza iizerine direkt
etkisiyle hastalarin %50'den fazlasinda iyilesme saglanacagini
bildiren arastirmalar vardir (29).
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Urge inkontinans,yasl kadinlarda Ostrojen eksikligine baglt
istem dis1 idrar kacirma nedenleri arasinda %70 oraninda
goriillir. Detriisor kas fonksiyon bozuklugu nedeniyle hasta,
tuvalete yetisemeden idrar kagirdigini ifade eder.

Gergek stres inkontinans, organik bir bozukluk olmaksizin
mesane i¢i basinct ile uretra kapanma basinci arasindaki denge
bozuklugu ve uretrovezikal aginin bozulmasi sonucu,oksiirme,
aksirma, glilme, ikinma gibi karin i¢i basincin arttigi durumlarda
idrar kacirma olayidir. Menopozdan sonra uretra kapanma
basincinda meydana gelen yaklasik %30'luk azalmayla birlikte
bag dokusu ve pelvis tabanindaki zayiflamaya bagli olarak
ortaya ¢ikar ve en sik goriilen sikayetlerdendir.

Ekstrapelvik Organ ve Sistem Degisiklikleri:

-MEMEYE AIT DEGISIKLIKLER:Meme gelismesi ve
fonksiyonlart i¢in gerekli olan hormonlar Gstrojen, progesteron
ve prolaktindir. Postmenopozal dénemde Ostrojen ve
progesteron sekresyonu azaldigindan memenin duktal ve
glandiiler yapilarinda ilerleyici atrofik gelismeler olur, meme
boyutlart kiigiilir ve esnekligi kaybolur, parankim yag
dokusuyla dolar, meme bas1 diizlesir. Mastalji, meme basi
akimtist ve memede kitle en sik rastlanan problemlerdir.
Menopozdaki mastalji non-sikliktir, menstruasyonla baglantili
degildir, kronik ve tek tarafli olup memenin orta kadranlarinda
ve periareolar bolgededir,daha ¢ok yanma seklindedir. Meme
bas1 akitis1 kitleyle birlikte olabilir; eger kitle varsa, kanser
olup olmadig1 arastirilmalidir. Solid kitle mevcutsa veya kitle
olmadigi halde mammografide meme kanseri belirtileri varsa
biopsi yapilmalidir.

-CILDE AIT DEGISIKLIKLER:Cilt, biiyiik oranda ostrojen
reseptori iceren ve dis etkenlere en fazla maruz kalan dokudur,
dolayistyla postmenopozal donemde Ostrojenin de azalmasiyla
birlikte ciltte menopozun ilk 5 yili i¢inde cilt kollajeninde % 30
oraninda azalma gozlenir. Epidermis, menopozdan sonra
incelmeye baslar ve buna bagli olarak ciltalt1 kapiller damarlari
belirginleserek gozle goriiniir hale gelir. Ciltalt1 yag dokusu ve
kollagen azalir, cildin elastikligi kaybolur, yag ve ter bezlerinin
fonksiyonlarinin yavaslamasina bagli olarak kuruluk ve kasinti
goriiliir, frajil hale gelen cilt kolay travmatize olur ve yara
iyilesme silireci uzar, saglar kurudur ve kolay kirilir,
androjen/dstrojen oraninin artmasiyla yiiz, ¢ene ve dudaklarda
killanmalar olur. Ciltte pigmentasyon artis1 gozlenir, kasinti
mevcuttur.

Dis problemleri, bukkal epitel atrofileri, agizda kotii tat hissi,
bukkal mukozada inflamatuar yanit artisi, sensitivite artis1 ve
gingivit de Ostrojen eksikligine bagli goézlenen diger
problemlerdir (30,31).

Menstruel siklus ve perimenopozal degisimlerin etlikedigi bir
diger organ da gozdiir. Kornea, lens ve konjuktiva
perimenopozal degisikliklerden ¢ok etkilenir. Is1ga karst
sensitivite artigi, gozlerde kizariklik, yanma, batma, yabanci

cisim hissi, katarakt insidansinda artis gozlenir. Yapilan
calismalarda HRT alanlarda katarakt olusumuna kars1 koruyucu
etkinlik gosterilmistir.

-KILO ARTISI: Perimenopozal dénemde sik rastlanan bir bagka
sikayet ise kilo artisidir. Perimenopozal donemde kadin
metabolizmasinin yavaglamasi, yeme ve egzersiz aliskan-
liklarinin degismesi, kalori ihtiyacinin degismesi, hormonal,
noropeptit maddeler ve genetik pekcok faktdr bundan
sorumludur (32). Menopoz ve menopozda hormon replasman
redavisi (HRT) kullanimimin kilo artig1 ile iliskisini arastiran
pekcok calisma olmasina ragmen, menopozun ve ERT veya
HRT'nin kilo artirici etkisi kanitlanamamustir (33).

-CINSEL FONKSIYONLARA AIT DEGIiSIiKLIKLER:
Ostrojen eksikligi nedeni ile vaskiiler, muskiiler, néronal ve
mukozal yapilardaki  anatomik degisiklikler yani sira
testesteron sevyesindeki azalmaya bagl libido azalmasi ,
yaslanma psikolojisi, sosyokiiltiirel endiseler, psikolojik olarak
kendini yaslt hissetme, menpoza girmek lizere olan kadinda
kendi vucudunu begenmemenin getirdigi psisik faktorler,
gecirilmis ameliyatlar (histerektomi, mastektomi gibi organ
kayiplarinin etkisi), es ve c¢ocuklara ait endiseler, uyku
bozukluklar1 ve sonunda gelen yorgunluk ve irritabilite,
vazomotor semptomlar, inkontinens, ese ait psikolojik ve
anatomik disfonksiyonlar (ereksiyon problemleri gibi) kronik
hastalik nedeni ile alinan bazi ilaglar (bazi1 antidepresanlar ve
antihipertansifler) gibi problemler seksuel fonksiyonlari
olumsuz etkilemektedir (34,27). Histerektomi-ooferektomili
hastalarda % 40-50 oraninda testesteron azalmasi gozlenirken,
ooforektomisiz histerektomilerde de 3 y1l i¢inde vakalarin % 40
'nda gelisen over atrofisi ile androjen sevyesinde azalma ve
libido kayb1 ve sonunda cinsel disfonksiyon gozlenebilir (2).

-KEMIK DOKUSUNA AIT DEGISIKLIKLER: Insanlarda
yaklasik 30-35 yaslarinda tamamlanan azami kemik kiitlesi,
daha sonra 1rksal (beyaz irktan olma) ve cografi 6zellikler, kotii
beslenme, inaktivasyon,uzun siireli immobilizasyon, endokrin
ve metabolik hastaliklar (hipotiroidi, hipertiroidi, Cushing
hastaligi,malabsorbsiyon, kronik bobrek yetmezligi, kronik
hepatik yetmezlik, romatoid artrit, hiperkalsiiiri, renal tubuler
asidoz, konnektif doku hastaligi vb.), erken menopoz, steroid ve
heparin gibi ilaglarin kullanimi, sigara ve alkol kullanimi gibi
birgok genetik ve cevresel faktore bagli olarak, degisen hizlarda
azalmaya baglar. Belirli bir esik diizeyine inildiginde ise
osteoporoz veya kirik riskine girer. Azami kiitlenin seviyesi ile
bu kiitlenin kayip hizi, o kisideki kemik yapisinin saglamligin
ve osteoporoza girme riskini belirleyen iki onemli faktordiir
(Tablo 5).

Yas arttikca osteoporoz sikligi da atmaktadir,50-59 yas
grubunda %4 goriiliirken, 80 yas iizerinde %50 oraninda
gozlenir.Kalga ve vertebra kiriklarinin %90'dan fazlas1 65-84
yas grubu kadinlarda goriilmektedir. Y1illik kemik kitle kayb1
premenopozda %0.5 iken perimenopozal donemde Ostrojen
bagimli olarak % 5-7 olmaktadir (2).
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Osteoporoz, diinyada en ¢ok goriilen hastaliktir ve iki tiptir.
Primer osteoporoz yasla ve hormonal denge ile ilgilidir: Tip 1
osteoporoz, ani dstrojen azalmasina bagli olarak ortaya ¢ikar ve
ozellikle trabekiiler kemik yapisinda goriiliir. Tip 2 osteoporoz
ise 65 yasin istiindeki kadin ve erkeklerde dogrudan yasliliga
bagli olarak trabekiiler ve kortikal kemiklerde yavas ve ilerleyici
kemik kitle kayb1 seklinde ortaya ¢ikar ve senil osteoporoz
olarak adlandirilir. Bir de bazi hastaliklara ve ila¢ kullanimina
sekonder gelisen osteoporoz mevcuttur.

Postmenopozal donemde kas kuvvetinde kalici azalmalar olur
ve bu azalmalar boy, agirlik ve fiziksel aktivitelerle etkilenir
.Postmenopozal dénemin en 6nemli saglik problemlerinden biri
olan osteoporoz, uzun siire asemptomatik seyrettiginden, klinik
bulgu verdiginde ¢ok ilerlemis olur. Osteoporozun hem dogal
hem de cerrahi menopoza eslik ettigi agik¢a gosterilmistir (35).

Postmenopozal osteoporoz, Tip 1 osteoporozdur ve menopozu
takiben ilk 3-5 yillik donemde hizli bir kemik kaybindan sonra
15-20 y1l icinde geliserek yerlesir ve daha sonra senil osteoporoz
seklinde devam eder. Ik etkilenen ve dstrojen degisimlerine en
hassas olan kemik tiirii trabekiiler kemikler oldugu i¢in, ilk kay1ip
ve spontan fraktiirler, bilyiilk oranda trabekiiler yap1 iceren
vertebralarda ortay ¢ikar. Ik kiriklar genelde torakolomber
vertebralarda (T12-L3) spontan ¢okme kirig1 seklinde goriiliir.
Her bir vertebra ¢okme kirigi, yaklasik 1 cm boy kisaligina
neden olur. ayrica vertebral kolon aksi bozulur ve dorsal kifoz
yerlesir. Toraks deformasyonu geligirse fonksiyonel solunum
bozukluklar1 olusur. Altmigh yaslarda 6n kol kiriklari (colles
kiriklart), daha ileri yaslarda ise proksimal femur kiriklari 6n
plana ¢ikar. Proksimal femur kiriklarinin morbidite ve
mortalitesi yiiksektir .

Tablo 5. Osteoporoz risk faktdrleri

| Female |

| Erken yasda menopoz |

Ailede osteop oroz anamnezi

Beyaz ve Asya 1rk1

| Ince kemiki yapi |

| Nulliparite |

Hyperthyroidi

Yasam tarzi

1. Egzersiz azlig

2. Sigara

3. Asir alkol kullanimi

4. Gilines maruziyetinin az olmasi
Diet

—_

Yagdan zengin diet
2. Yetersiz kalsiyum ve D vit alimi
3. Asin kafein alimi
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-KARDIYOVASKULER SISTEME AIT DEGISIKLIKLER:
Kardiyovaskiiler hastaliklar bir¢ok iilkede hem erkekler hem de
kadinlar arasinda en sik 6liim nedenidir. Bir¢ok kardiyovaskiiler
hastalik, major damarlardaki aterosklerozdan kaynaklanir. Her
iki cinsiyet i¢in de sigara kullanimi, hipertansiyon, soygecmis,
kolesterol diizeyleri, diabet ve obesite belli bash risk
faktorleridir. Farkli olarak kadinlarda psikososyal stres de
kardiyovaskiiler hastalik gelisiminde énemli rol oynar. Stres,
normal siklusdaki Ostrojeni azaltarak etkillerken sigara, HDL
kolesterolde diisme ve trombosit agregasyonunda artmaya yol
acarak etkili olur. Diabet strojenin kardiyoprotektif etkisini
azaltirken hipertansiyon, sol ventrikiil hipertrofisi ve diastolik
disfonksiyon yaparak kardiyovaskiiler riski arttirir. Yiiksek total
kolesterol ve LDL kolesteroliin koroner kalp hastaligina yol
act181 konusunda genel goriis birligi vardir. Trigliseridlerin roli
ise tartismalidir (36,37).

Reprodiiktif donemdeki kadimnlar kardiyovaskiiler hastaliklara
kars1 korunmaktadir ve koroner kalp hastaliginin morbidite ve
mortalite riski, ayni yas grubundaki erkeklerden daha azdir.
Postmenopozal donemdeki kadinlarda ise bu oran belirgin
derecede artmaktadir. Bu korunmanin mekanizmasit oldukea
karmasiktir ancak en 6nemli nedenlerden bir tanesi, Ostrojen
etkisiyle saglanan yiiksek HDL degerleridir. Total kolesterol ve
LDL menopozdan once daha diisiikk seviyelerdeyken
postmenopozal donemde hizla artmaya baglarlar.

Kadinlarda ovaryen fonksiyonun kaybi, viicutta bazi metabolik
degisiklikler olusturur. Bunlar; lipid ve lipoprotein
metabolizmasindaki degisiklikler, glikoz ve insiilin
metabolizmasindaki degisiklikler, viicut yag dagilimindaki
degisiklikler, koagulasyon ve fibrinolizis mekanizmasindaki
degisiklikler ve vaskiiler yapidaki degisikliklerdir (38).

Menopozda en oOnemli degisiklikler lipid ve lipoprotein
metabolizmasinda goriiliir. 20-50 yasindaki kadinlar diisiik
plazma LDL, VLDL ve dzellikle yiiksek plazma HDL seviyeleri
ile iyi bir lipid profiline sahiptirler. Menopozla birlikte total
kolesterol, trigliserid ve LDL diizeyleri artar, HDL diizeyleri ise
minimal de olsa azalir. HDL diizeyindeki azalma, LDL ve
kolesterol diizeyindeki yiikselmeye gore daha fazla
kardiyovaskiiler hastalik riski olugturur (39).(Tablo 6).

Fibrinojen ve Faktdr VII diizeylerinde artis, koroner kalp
hastaligi riskini arttirir. Premenopozal kadinlarda fibrinojen ve
Faktor VII diizeyleri diigiikken postmenopozal donemde
seviyeleri artar ve bu degisimler aterosklerotik plak olusumunu
hizlandirir. Menopozla birlikte pankreas insiilin sekresyonunda
ve insiilin klirensinde bir azalma olusur, insiilin rezistansi ve
hiperinsiilinemi gozlenir. Hiperinsiilinemi direkt olarak
aterogenezi uyararak koroner kalp hastaligina yol acan bir
faktordiir (38).

Menopozdan sonra damar endotelinden salgilanan ve damar diiz
kasinda vazokonstriksiyon yapan endotelin-1 sentezi artar,
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endotel kaynakli geveetici faktor azalir. Sonugta postmenopozal
donemde damar direncinde artig izlenir. Ostrojenin kalp kas
iizerindeki direkt inotrop etkisi de menopozla birlikte
azaldigindan, myokard kontraktilitesi yavaslar, atim hacmi
diiser ve sol ventrikiil hipertrofisi gelisir (39).
Literatiirde azalan Ostrojen sevyelerinin  ventrikiiler
repolarizasyon hizin1 yavaslattigi ve aritmilere yol agtig
gosterilmistir, hastalarin ¢arpinti semptomlar1 aragtirildiginda
aritmiler saptanabilir.

Tablo 6- Postmenopozal donemde lipid profili degisiklikleri

ADI DEGISIM
HDL KOLESTEROL Azalir
LDL KOLESTEROL Artar
TOTAL KOLESTEROL Artar
TRIGLISERID Artar

Tablo 7. Perimenopozal dénemde tarama programi

-SOLUNUM SISTEMi:ilerleyen yasla birlikte pulmoner rezerv
azalir, fonksiyonel rezidiiel kapasite artarken vital kapasite,
FCV ve FEV azalir. Amfizem gelisimi daha sik goriiliirken
trakeada Oksiiriik refleksi, larengeal refleks ve mukus
miktarindaki lokal degisikliklerle pndmoniye yatkinlik artar .

-GASTROINTESTINAL SiSTEM:Sindirim bozukluklari sik¢a
goriilmeye baslanir. Intestinal mukozada atrofi, gastrik
sekresyonda artig olur. Safra tasi, kanser ve divertikiiloz
insidansinda ylikselme vardir .

Perimenopozal gecis doneminin takibi

North American Menopause Society' nin goriisii perimenopozal
gecis donemi ve bu donemin takibi bayanlarin fiziksel ve
psikolojik olarak taramalarinin yapilmasi ve yasam tarzlarinin
degistirilmesi ile optimal saglik sartlarinin saglanmasi sayesinde
pekgok kronik hastalik insidansinin azaltilmasi agisindan 6nem
arzetmektedir (Tablo 7) (40,41,42).

Perimenopozal dénemde hem semptomlara yonelik hem de
kontraseptif amach diisiik doz oral kontraseptif kullanimi
pekeok calisma tarafindan desteklenmistir (9,43,44). (Tablo 8).
35 yas lizerinde sigara kullanan, derin ven trombozu anamnezi
olan, kardiak risk grubunda olan ,tan1 konmamis uterin kanamast
olan hormone bagimli neoplazisi olanlar igin oral kontraseptif
kullanimi kontrendikedir (45).

Meme Kanseri

20 yas ve lizeri biitiin kadinlarda kendi kendine aylik meme muayenesi

Rutin meme muayenesi

1. 20-39 yag 3 yil araile

1. 40 yas {izeri yillik muayene

Mammogra fi

1. 40 yas tizeri yillik

Kolon Kanseri 50 yas ve lizeri

2. Kolonoskopi

1. 5 yil ara ile gaitada gizli kan veya
10 yil araile veya
3. 5-10 yilda bir ba ile kolon grafisi

4. her tarama muayenesinde rectal tuse

Servikal Kanser

18 yas tizeri ve seksuel aktif kadinlarda yillik PAP smear

3 kez ardarda normal sonug sonrasi smear sikligina klinik duruma gore ka rar verilir

Kalp hastaligi Yillik ta takibi

45 yasindan sonar 5 yil ara ile lipid profil

Troid fonksiyonu

35 yas iizerinde 5 yil ara ile troid fonksiyonu

Diabetes

45 yas lizerinde 3 yil ara ile kan sekeri takibi
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Perimenopozal dénemde farmakolojik tedavilerin yanisira
bayanlarin kendileri ~ bazi1 semptomlarmi hafifletebilirler.
Disparoni ve vajinal kurulugu énlemek i¢in vajinal kurulugu
onleyici lubrikanlar kullanabilir,vasomotor semptomlari artiran
kafein, sicak ortam, stress gibi faktorlerden kacinabilirler, yine
vasomotor semptomlar i¢in giinde 400-1200 IU E vitamini
kullanabilirler, bas agrist Ozellikle migreni agreve eden
faktorlerden uzak durabilirler, inkontinens gibi pelvic kas
zayifligina bagli semptomlar i¢in Kegel egzersizi gibi
egzersizleri uygulayabilirler. Fiziksel ve psikolojik pekcok
semptomu azaltmak i¢in yasam tarzini degistirmek, egzersiz
yapmak, beslenme ve diete dikkat etmek, sigara ve kafein gibi
agreve eden faktorlerden miimkiin oldugunca uzaklasmak
bireysel olarak yapilabilecek ve faydasi kanitlanmis tedavi edici
faktorlerdir (46).Yag orani disik, lifli, meyve ve sebzeden
zengin diet ateroskleroz hipertansiyon,diabetes mellitus ve bazi
kanserler riski azaltir, kilo artisini 6nler (47). Yeterli kalsiyum
alim1 kemik dansitesinin idame ettirilmesi agisindan &nemlidir,
The National Osteoporosis Foundation tarafindan onerilen
giinliik kalsiyum ihtiyact 1200 mg/giin elementer kalsiyumdur.
Kalsiyum emilimi i¢in yeterince D vitamini de dietle alinmali,
dietle alinamiyorsa 400-800 IU/ giin D vit alinmali (48).
Haftada 3 kez yapilan orta derece aerobic egzersizleri hem kilo
artigin1 Onlemede, hem vasomotor semptomlar1 hafifletmede,
hem de koroner kalp hastaliklar1 riskini azaltmada etkilidir (49).

KAYNAKLAR

Kadm Dogum Dergisi
2005;3(3) : 538-547

Tablo 8.Perimenopozal dénemde diigiik doz oral
kontraseptif kullanimi

Kontrasepsiyon

Siklus kontrolii

1. irregular kanamalar1 azaltir

2. kan kaybini azaltir

3. pelvic agriy1 azaltir

4. premenstrual sendromu azaltir

Perimenopozal semptomlar geriler

Endometrial hiperplaziyi 6nler

Over ve endomet rium kanser riskini azaltir

Kemik dansitesinin devamini saglar

PID riskini azaltir

Benign meme hastalig1 insidansini azaltir
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PERIMENOPOZAL HASTALARDA CiMiCiFUGA RACEMOSA EKSTRESI
VE INTRANAZAL OSTROJEN TEDAVISININ KLIMAKTERIK
SEMPTOMLAR UZERINE ETKINLIKLERININ KARSILASTIRILMASI

Comparison of the Effects of Intranasal Estrogen and
Cimicifuga Racemosa Extract Administration on the Vasomotor Symptoms

Dr. Biilent ERGUN, Dr. Siilleyman AKHAN, Dr. Hande DELIER, Dr. Cem iYIBOZKURT
1.U. Istanbul Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dali

OZET

Estrojen kullanimna ait yan etkilerin abartili bir sekilde medyaya yansimasi sonucu hormon replasman tedavisi
kullanmak istemeyen kadinlar i¢in gesitli alternatif tedaviler onerilmektedir. Bunlar arasinda cimicifuga racemosa ekstreleriyle
yapilan gozlemsel ¢alismalar vazomotor semptomlari azalttigini hatta kemik yogunlugunu artirirken lipid seviyesini diisiirdiigiinii
de gostermektedir. Ancak cimicifuga racemosa kullaniminin gergekten kardiyovaskiiler sistemi olumlu etkileyip etkilemedigi yada
kiriklari onleyip onlemedigi bilinmemektedir. Sunulan ¢alismada perimenapozal kadinlarda intranazal estrojen uygulamasiyla
cimicifuga racemosa ekstresi tedavisinin vazomotor semptomlar tizerindeki etkileri karsilastirilmaktadir. 12 haftalik tedavi sonunda
her iki hasta grubunda da vazamotor semptomlarin énemli oranda azaldig1 goriilmektedir. Gruplar arasindaki farkta dnemsizdir.
Ancak cimicifuga racemosa ekstresinin estrojenin yerine gecen bir tedavi olarak goriilmemesi yalnizca ve alternatif tedavi gereken
hastalara verilmesi daha uygundur.
Anahtar Kelimeler: Estrojen, Cimicifuga Racemosa, Vazomotor semptomlar

ABSTRACT

With growing concern about the use of hormone replacement therapy, some women are looking for alternative treatments
for menopausal symptoms and preventing post-menopausal cardiovascular disease and osteoporosis. In observational trials,
cimicifuga racemosa extract has been associated with decreased vasomotor symptoms, lower lipid levels, and increase bone density.
However, large amounts of it must be consumed, and it is not clear whether cimicifuga racemosa consumption causes a decrease in
cardiovascular events or fractures. In the present study cimicifuga racemosa and intranasal estrogen application was compared for
their effect on the vasomotor symptoms. It is found that in both group vasomotor symptoms was significantly decreased after 12
weeks of administration. However it should be accepted that cimicifuga racemosa is an alternative treatment not a subsitute of
estrogens.
Key Words: Estrogen, cimicifuga racemosa, vasomotor symptoms

AMAC

Perimenopozal donem birgok kadin ve onlari takip
eden klinisyenler i¢in gegirilmesi zor bir donemdir. Kadimnlarin
o6nemli bir boliimii overlerin fonksiyonunu kaybetmesinin uzun
ve yavas bir siire¢ olacagini 6ngérmektedir; ancak gergekte
hormonal kaosun hiikiim siirdiigii, oviilasyonun diizensiz
oldugu ve ates basmalar1 ile vazomotor semptomlarin agir
gectigi ¢alkantili bir perimenopozal déonem yasayan kadimnlarin
sayisi da az degildir.

Menopoz Dernekleri Konseyi iiyeleri perimenopozal
doénemi menopozun endokrinolojik, biyolojik ve klinik
sikayetlerin bagladigi donemden menopozdan 1 yil sonrasina
kadar uzanan siire¢ olarak tanimlamiglardir (1). Ortalama
baslangic yas1 47.5 ve kapsadigi donem genellikle adetin
kesilmesinden 3-5 yil dncesi ile kesilmesinden sonraki 1 yil
arasidir. Bu donemdeki ovaryan folikiil sayisinin azalmasina
bagli olarak azalan dstradiol, fizyolojik feedback mekanizmanin
da bozulmasina sebep olur ve serum folikiil stimiilan hormon
(FSH) ve luteinizan hormon (LH) seviyeleri artar.
Perimenopozda bir¢ok kadinda bu fizyolojik degisimin bir
sonucu olarak ortaya ¢ikan vazomotor semptomlar nedeniyle
yasam kalitesi ok olumsuz etkilenir (2). Ostrojen seviyelerinin
diismesinin bir diger 6nemli olumsuz sonucu da kemik
erimesinin artmasidir (3).

Perimenopoz ile baslayan ve giderek azalan dstrojenin
postmenopozal hormon tedavisi (PHT) ile diisiik dozlarla yerine
konulmast vazomotor semptomlarin giderilmesi ve kemik
erimesinin Oniine gegilmesinde denenecek en etkili tedavi
secenegidir. Tedavide verilecek Ostrojenin tipi, verilis sekli,
tolerabilitesi ve kullanim kolayligi tedavinin devamliligini ve
basarisin1 etkileyen degiskenlerdir. Ancak son zamanlarda
yayinlanan bir randomize, kor ve kontrollii bir klinik ¢alismada
5 yil iizerinde verilen PHT'nin yarar1 gosterilememis ve erken
dénemde inme, vendz tromboemboli riskinde artis ile kulanim
stiresinin uzunlugu ile dogru orantili olarak meme kanserinin
arttig1 gosterilmistir (4). Ayrica PHT'nin kadinlardaki
kardiyovaskiiler hastaliklara kars1 koruyucu oldugu iddias1 da
heniliz kanitlanabilmis degildir (5). Durum, ailesinde meme
kanseri hikayesi olan kadinlardaki tedavi segeneklerinin net
ortaya ¢tkmamis olmast ile daha da karmagik bir hal almaktadir.

PHT kullanmas1 kontraendike olan veya kullanmak
istemeyen hastalarin sayis1 azimsanamayacak kadar ¢oktur. Bu
kadinlarda klimakterik semptomlarin giderilmesinde yasam
seklinde degisiklikler, bitkisel tedaviler, egzersiz,
antidepresanlar gibi bircok tedavi metodu denenmistir. Son
yillarda fiziksel ve psikolojik klimakterik sikayetlerin
tedavisinde artan oranlarda Cimicifuga racemosa ekstraktlari
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onerilmektedir (6). Bu ajanin klimakterik sikayetler tizerine etki

mekanizmast tam olarak aydinlatilamamistir. Bazi otorler
hipotalamus veya norotransmitterler tizerine baskilayici bir etki
ileri stirerken (7), digerleri de C. rasemosa'nin fitoostrojen
icerdigini ortaya atmuslardir (8). Ancak bugiine kadar C
racemosa'nin i¢inde herhangi bir fitodstrojene rastlanmamuistir.
Randomize prospektif yapilmig bir c¢alismada Cimicifuga
racemosa ekstraktlarinin meme kanserli hastalardaki sicak
basmalarin1 azalttigi gosterilmis (9), ve bir diger plasebo
kontrollii prospektif randomize galigmada ise bu ekstraktlarin
klimakterik sikayetleri azaltmada en az konjuge Ostrojenler
kadar, plasebodan ise anlamli diizeyde etkin oldugu sonucuna
varilmistir (10).

Biz bu prospektif randomize ¢aligmada klimakterik
sikayeti olan hastalarda yan etki, tolerabilite ve kullanim
kolayligi olan intranazal Ostrojen preparati ile cimicifuga
racemosa ekstraktinin bu semptomlar iizerine olan etkilerini
karsilastirmay1 amagladik.

MATERYALve METOD

Caligmaya alinmak iizere orta-agir klimakterik
sikayetleri olan beyaz irktan 37-55 yas arasindaki Istanbul
Universitesi Istanbul T1p Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dal1 Poliklinigine 2003 yil1 iginde bagvuran hastalar
tarand1. Kupperman Indeksi 18 veya iizerinde olan, 6nceki hafta
icinde 3 veya daha fazla ates basmasi gegiren hastalar caligmaya
alind1. Tiim hastalara rutin jinekolojik muayene ve transvaginal
ultrason yapildi. Endometrial kalinlik 6l¢iildii. Serum FSH, LH,
ostradiol 6l¢limii yapildi. PAP smear, mammografi, karaciger
enzimleri (AST, ALT), lipid profili, aglik kan sekeri testleri
uygulandi. Testleri normal c¢ikmayan, dahili hastaliklar:
bulunan, daha 6nce postmenopozal hormon tedavisi almis, nazal
tedaviyi tolere edemeyecek veya alerjik riniti olan, ates
basmalarini azaltabilecek bitkisel tedavi veya ilaglar kullanan
hastalar ¢aligma dis1 birakildi. Tiim hastalara ¢alisma hakkinda
detayli bilgi verildi, olas1 yan etkiler ve tiim alternatif tedaviler
anlatildi. Caligma kosullarin1 kabul eden 42 hasta calisma
protokoliine alindi.

Bu tek merkezli, prospektif randomize ¢alismada 42
hastanin 22'sine giinde iki defa toplam 40 mg Cimicifuga
racemosa (black cohosh) ekstresi (Remixin tablet, Bio-lina), ve
kalan 20'sine intranazal Ostradiol hemihidrat 300 pg/giin
(Aerodiol sprey, Servier) ile ayda 10 giin siireyle 10 mg/giin
didrogesteron verildi. Tedavi 12 hafta kesintisiz olarak
strdirildi.

Intranazal &strojen veya Cimicifuga racemosa ekstresi
tedavilerinin klimakterik semptomlar1 azaltmadaki basarist
Kupperman indeksi ile degerlendirildi. Kupperman indeksi
sicak basmalari, terlemeler, uyku bozukluklar ve sinirlilik hali
gibi klimakterik semptomlar1 farkli agirliktaki 11 sorudan
olusan bir form ile degerlendirerek sayisal bir deger olarak
yansitan bir parametredir (11). Caligmaya alinan her hastanin

calisma baslangicinda ve 12 hafta sonunda sikayetlerine gore
Kupperman indeksi hesaplandi.

Bazal demografik ve klinik parametreler, degiskene
gore student-t testi, Fisher exact testi veya Mann Whitney-U test
kullanilarak karsilastirildi. Kupperman indeksi ise student-t test
(tek tarafli ve eslenmis 6rneklemeler igin ¢ift tarafli) kullanilarak
karsilastirildi. Sonuglarda p degerinin 0.05'in altinda olmast
istatistiksel anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya katilan 42 hasta randomize edilerek giinde
iki defa toplam 40 mg Cimicifuga racemosa (black cohosh)
ekstresi
Ostradiol hemihidrat 300 pg/giin (Aerodiol sprey, Servier) ile
ayda 10 giin siireyle 10 mg/giin didrogesteron (n = 20) aldi.
Calismaya katilan tiim hastalarin ortalama yas, menstriiel 2.-3.

(Remixin tablet, Bio-lina) (n = 22), veya intranazal

glin FSH, LH ve ostradiol diizeyleri ve erken proliferatif
donemdeki endometrium kalinliklar: sirasiyla, 44.8 yil, 35.6
IU/L, 22.9 IU/L, 34.4 pmol/L, ve 5.1 mm/2 idi. intranazal
ostrojen ve Cimicifuga racemosa gruplarindaki hastalarin klinik
ve bazal tetkikleri (yas, FSH, LH ve 0stradiol
diizeyleri ve endometrium kalinlig1) arasinda anlamli fark
bulunmadi (p>0.05) (Tablo-1).

ozellikleri

Tablo-1: Caligma gruplarinin klinik 6zelliklerinin kargilagtirilmasi
(*C. racemosa grubunda 4 vakada dstradiol degerleri yiiksek
ciktigindan standart sapmay1 bozan bu asir1 degerler ¢ikartilarak
hesaplama yapildr)

Intranazal ~ Cimicifuga P
Ostrojen racemosa
Grubu Grubu
Yas (y11) 455432 44.1£2.9 NS
Endometrial
kalinlik (mm/2) 48 >4 NS
FSH (IU/ml) 36.8 34.4 NS
LH (IU/ml) 22.4 23.6 NS
Ostradiol (pmol/L) 33.6 35.2% NS

Kupperman indeksinin 12 haftalik tedavi sonrasinda
hem intranazal dstrojen hem de Cimicifuga racemosa grubunda
biiyiikk oranda ve istatistiki olarak anlamli derecede azaldigi
gozlendi (p<0.01). Cimicifuga racemosa ekstresi alan grupta
tedavi Oncesinde ve sonrasinda Kupperman indeks skorlari
sirastyla 32.8 ve 7.3 (Z=-4.11, p<0.0001) idi ve Kupperman
indeks skoru %77.6 azald. Intranazal strojen alan grupta ise
tedavi Oncesinde ve sonrasinda Kupperman indeks skorlart
sirastyla 36.7 ve 4.8 (Z=-3.52, p<0.0001) idi ve klimakterik
semptomlarda %87.1 oraninda azalma saglandi (Tablo-2).
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Tablo-2: Kupperman indeksinin her tedavi 6ncesi ve sonrasi ile iki ¢esit tedavi arasi karsilastirmali degerlendirilmesi

Intranazal Cimicifuga
Ostradiol racemosa
Kupperman Tedavi dncesi 32.8 p=0.12 (NS)
Indeksi Tedavi sonrasi 7.3 p=0.09 (NS)
p<0.001 p<0.001

Her iki grup arasinda hem tedavi dncesi hem de tedavi
sonrast Kupperman indeks skorlar1 benzerlik gostermekteydi
(strasiyla, p=0.117 ve p=0.091) ve intranazal dstrojen grubunda
Kupperman indeksinin yansittigr klimakterik semptomlarda
saglanan azalma daha fazla olmasma ragmen bu farkin
istatistiksel anlam1 yoktu (Tablo-2).

SONUC

Bu caligma klimakterik sikayetlerin giderilmesinde
intranazal Ostradiol ve cimicifuga racemosa tedavilerinin
etkinligini karsilastirmali olarak arastiran ilk ¢alismadir. Her iki
preparat da 12 haftalik tedavi sonrasinda Kupperman indeksini
anlamli olarak diisiirerek perimenopozal kadinlarda vazomotor
semptomlar1 azaltmislardir. Iki grup arasinda klimakterik
sikayetlerin azalmasi yoOniinden yapilan karsilastirmali
degerlendirmede istatistiksel anlamli fark bulunamamakla
birlikte intranazal Ostrojen grubunda Kupperman indeksindeki
diistis Cimicifuga racemosa ekstrakti kullananlara gore daha
fazladir (intranazal 6strojen grubu %87.1, Cimicifuga racemosa
grubu %77.6).

Daha 6nce yapilan doz belirleme caligmalarda
intranazal stradioliin klimakterik sikayetleri azaltmak icin 12
hafta siireyle ve 300 pg/giin dozunda verilmesi gerektigi ortaya
konulmustur (12). Bu nedenle biz de ¢alismamizda ayni dozu
kullandik. Takip eden calismalarla perimenopoz donemindeki
bu semptomlari intranazal Ostradioliin plaseboya gore daha
etkin; 2 mg/giin oral ve transdermal Ostrojenlerle
karsilagtirildiginda en az bu ajanlar kadar azalttigi birgok
yayinda gosterilmistir (13-18). Ozsoy ve arkadaslarinin
caligmasinda intranazal Ostradiol Kupperman indeksini 24
haftalik bir tedavi sonunda 30'dan 8.8'e indirirken bizim
caligmamizda da asagi yukari ayni oranda bir azalma 12 hafta
igerisinde gozlemlenmistir (16).

Cimicifuga racemosa ekstraktlarinin klimakterik
sikayetler iizerine olumlu etkileri ise Ostrojenlerinki kadar
berrak degildir. Menopause dergisinde 2004 yilinda yayimlanan
NAMS'n (North American Menopause Society) goriislerini
yansitan yazida klimakterik sikayetlerin tedavisinde bu
ekstraktlarin kullanimini destekleyen veya etkisiz oldugunu
gosteren yeterli kanit bulunmadigi savunularak hafif vazomotor
semptomlarin tedavisinde kullanimmin endike olabilecegi
goriisli ortaya atilmistir (9,19). Cimecifuga racemosa
ekstraktinin plasebodan daha etkin olmadigimi savunan
derlemeler de mevcuttur (20). Wuttke ve arkadaslarinin

yaymnladigi randomize kontrollii ¢ift kor bir calismada
Cimicifuga preparatinin vazomotor semptomlar: gidermede
plasebodan daha fazla ve en az konjuge 6strojenler kadar etkili
oldugu bulunmustur (10). Bu c¢alismanin sonuglari bizim
calismamizin sonuglar1 ile uyumluluk gostermektedir.
Cimicifuga ekstraktinin klimakterik sikayetleri azaltmasinin
icinde bulunan selektif strojen reseptdr modiilatorii islevi goren
maddeler igermesine bagli oldugu iddia edilmistir (21). Yapilan
¢alismalarin bir derlemesinde ise bu bitkisel ilaglarin
kullaniminin son derece giivenli oldugu ifade edilmistir (22).
Biz de Remixin kullanan hastalarimizda herhangi bir yan etkiye
rastlamadik. Literatiirde bu ilacin dnerilen kullanim siiresinin 6
ay olmasi ilacin olas1 yan etkilerinden korkulmasindan ziyade
kadinlarin 6 ay arayla kontrole gelmesini tegvik etmek olarak
aciklanmaktadir (23).

Kullandigimiz ilaglarin klimakterik sikayetler tizerine
maksimal etkilerini degerlendirebilmek i¢in ilaglari literatiir ile
uyumlu olarak 12 hafta kullandik. Ancak ¢aligmamizda plasebo
kullaniminin olmamasi ve ¢aligmanin ¢esitli nedenlerle ¢ift kor
olarak gergeklestirilememesi ¢alismanin giliclinii azaltmaktadir.
Yine de her iki ilagla Kupperman indeksinde goriilen diistislerin
benzer ve istatistiksel olarak anlamli olmast prospektif
caligmamiz igin dikkate deger bir sonugtur.

Sonu¢ olarak Cimicifuga racemosa ekstraktlari,
PHT'de kullanilan ve Ostrojen igeren preparatlarin bire bir
alternatifi olarak goriilmemelidir. Ancak vazomotor
semptomlari olan ve herhangi bir nedenle dstrojen kullanmayan
veya kullanmak istemeyen perimenopozal kadinlarda
klimakterik sikayetlerin azaltilmasinda etkili bir alternatif tedavi
secenegi olabilir.
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HEKIM VE HEMSIRELERIN

MENAPOZ VE HORMON REPLASMAN TEDAVISINE ILISKIN GORUSLERI

The Menopause and Hormone Replacement Therapy From the Point of View of
the Physicians and Nurses

Dr. Cihan Oztopgu, Dr. Filiz Aslan, Dr. Firat Bulut, Dr. Cemal Atalay, Dr. Ferit Saracoglu
Ankara Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi

OZET
Amag: Hekim ve hemgirelerin menapoz ve HRT hakkindaki goriiglerinin belirlenmesi
Materyal-Metod: Calisma 15 Haziran 2002 ile 15 Agustos 2002 tarihleri arasinda Ankara Numune Egitim ve Arastirma
hastanesinde ¢alisan doktor ve hemsireler arasinda yapilmistir. Menapoz ve HRT ile ilgili olarak olusturulan sorgulamaya 183 kadin
doktor, 288 erkek doktor ve 366 hemsire katilmustir.
Sonuglar: Menapoza girmis olan doktor annelerinde HRT kullanimi (%26), hemsire annelerinden (%13,4) istatistiki olarak fazla
bulunmustur. Menapozal sorunlar arasinda vazomotor bulgular ve osteoporoz tiim katilimcilar tarafindan bilinirken, iskemik kalp
hastaliklar1, Alzheimer, genitotiriner sikayetler ve cilt kurulugu daha az bilinen sorunlar olarak saptanmistir. Katilimeilar arasinda
HRT'nin kullanilmasi, siiresi, fayda ve riskleri konusunda ise degisik goriisler bildirilmistir.
Tartisma: Sorgulamaya katilan biitin katihmcilar HRT ile ilgili olarak pozitif goriis bildirmislerse de, faydalari, zararlari,
endikasyonlar1 ve kontrendikasyonlari konusunda kesin bilgiye sahip olmadiklarini ifade etmislerdir. HRT kullaniminin uyumunun
arttirilmasinda doktor ve hemsirelerin bu konudaki bilgilerinin arttirilmasi ve yenilenmesi gerekmektedir.
Anahtar Kelimeler: Hormon replasman tedavisi, Menapoz

ABSTRACT
Objective: To study the opinions of physicians and nurses for the menopause and hormone replacement therapy (HRT).
Study Design: The study was conducted in Ankara Numune Education and Research Hospital between 15th June 2002 and 15th
August 2002. A questionnaire was given to all physicians and nurses who wanted to participate the study, regarding personal
background charactestics, symptoms and problems of menopause, indications, benefits, risks and and duration of HRT. 183 female
physicians, 288 male physicians and 336 nurses replied the survey.
Results: HRT use by the mothers of physicians (26,0%) was significantly more than use of nurses' mothers (13,4%). Vasomotor
symptoms and osteoporosis were the problems that were known by nearly all participants. But small percents of participants
regarded ischaemic heart disease, Alzheimer's disease, urinary difficulties, vaginal problems and skin dryness as postmenopausal
problems. There were differences in their views on benefits, risks and duration of HRT.
Conclusion: Participants were positively inclined to hormone replacement therapy, but there were uncertainities in their opinions
about the indications, benefits, risks, contraindications and duration of HRT. To optimize HRT use and compliance in the society,

physicians and nurses may need to improve their knowledge about menopause and HRT.

Key Words: Hormone replacement therapy, Menopause.

GIRIiS

Artan yasam siiresi kadinlarin yagamlarinin tigte birini
menapoz sonrast déonemde gecirmelerine neden olmaktadir.
Menapoz sonrasinda Ostrojen eksikligine bagl ortaya cikan
semptomlarin giderilmesinde hormon replasman tedavisi (HRT)
temel tedavi prensiplerinin baginda gelir.

Ote yandan hormonun kisiden kisiye degisebilen olasi
yan etkileri de olabilmektedir. HRT'nin mutlak ve goreceli
kontrendikasyonlar1 ile arttirdigt riskler konusunda yapilan
caligmalar tibbi literatiirde 6nemli bir yer olusturmaktadir.
Yiritilmiis randomize, kontrollii ¢aligmalarin sonuglari,
HRT'nin lipit profilini diizelttigini, kemik mineral yogunlugunu
arttirdigint gostermektedir. Gozlemsel ¢alismalarin sonuglart
da, HRT ile osteoporoz ve kirik riskinde azalma, meme kanseri
riskinde artma olarak bildirilmektedir (1). Bunlara ek olarak
HRT'nin yagam kalitesinde belirgin bir diizelme saglamasi da
6nemli bir noktadir.

Cagimizin kadint her konuda bilingli olmali, kendi
sagligini korumaya yonelik secenekler konusunda
bilgilenmelidir. HRT de menapoz ve sonrasinda kadinlarin
yasamlarinda onemli yer tutan bir kavramdir. Bu segenekle
tanigmak ve kullanip kullanmamak konusunda kendi tercihini
yapmak her kadinin en dogal hakkidir. Kadinlarin bu konu
hakkinda bilgilenmelerinde, menapozda ve menapoz sonrasi
donemde ortaya cikabilecek sorunlarla basa g¢ikmalarinda,
bunlarin tedavisinden ve en son bilimsel gelismelerden haberdar
olmalarinda en 6nemli rol hekimlere diismektedir.

Literatiirde kadinlarin menapoz ve sonrasina yonelik
algilarini, HRT kullanimlarini, HRT'ye karst tutumlarini,
hekimlerin HRT'ye tutumlarini ve ilact regete etme
aliskanliklarint arastiran yurtdist yaymnlar vardir. Kadinlar
arasinda yapilan ¢aligmalar, HRT hakkinda cesitli ¢ekinceler ve
kanser yaptigina iligkin korkular oldugunu gostermektedir.
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Potansiyel yararlari ¢ok olmasina karsin HRT alan kadin sayisi,
50-60 yas arasinda %15-20 civarindadir. Bunlarm %30'u da ilk
bir yil iginde tedaviyi birakmaktadir (2). Kadinlarin HRT
almamasini ya da baslanan tedaviyi kisa siirede kesmelerini
etkileyen ¢ok sayida etken oldugu ve bu etkenlerin hastaya,
hekime, ilacin kendisine ve medyaya bagli oldugu
diisiiniilmektedir (3). Kadinlarin kendi inanglart ve menapozu
algilayislart segimlerini belirlemektedir. Bunlarin ne kadarinin
hekimlerin tutumlarindan etkilendigi arastirilmasi gereken bir
konudur.

Saglik hizmetini veren hekimin bu hizmeti almaya
hazir kadini yonlendirmesi hekimin konu hakkindaki bilgisine,
tedaviye giivenine, yeterliligine ve istekliligine baglidir.
Kadmlarin uyumunu arttirmak igin hekimlerin HRT'nin
yararlari, olast yan etkileri, riskleri konusunda hastalarini
bilgilendirmeleri gerekmektedir. Hekimlerin menapoz ve HRT
hakkinda bilgi sahibi olmalar1 saglik hizmetlerinin kalitesini
arttirmak i¢in gereklidir (3).

MATERYALve METOD

Caligma; 15 Haziran - 15 Agustos 2002 tarihlerinde
Ankara Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesinde kendilerine
ulagilabilen hekimler ve hemsireler arasinda yiiriitildi.
Gortiglilen kisilerden ¢aligmaya katilmayi kabul edenler
aragtirma kapsamina alindi. Her bireye tek tek ulasilarak ¢alisma
hakkinda kisa bir bilgi verildikten sonra elden soru formu
verilmesi planlandi. Hekimlerin ve hemsirelerin menapoz ile
HRT hakkindaki goriiglerini aragtiran bir soru formu gelistirildi.
Bu formun hazirlanmasinda tibbi yayinlardaki ve kitaplardaki
bilgilerden de yararlanildi. 807 kisi (471 hekim, 336 hemsire)
soru formlarimi doldurup geri vererek ¢alismaya katild.

Anket sonuglarina iligkin tanimlayici istatistik
sonuglart hekimleri ve hemsireleri gosteren dagilim tablolari
olarak verildikten sonra, hekimler ve hemsireler iki ayr1 grup
olarak alindi ve goriisleri arasinda istatistiksel fark olup
olmadig1 kendi iclerindeki bagimsiz degiskenlere gore test
edildi.

Toplanan verilerin istatiksel degerlendirmesi icin
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) ver 10.0
bilgisayar programi kullanildi. Nominal degiskenlerden olusan
veriler oldugu i¢in ki-kare testi uygulandi ve < 0,05 olan p
degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Saglik Bakanligi Ankara Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesinde ¢aligmakta olup arastirma kapsamina
alinan 807 kisinin 4711 (%58,4) hekim, 3361 (%41,6)
hemsireydi (Tablo 1). Aragtirma kapsamina alinan 471 hekimin
%38,9'u kadin, %61,1'i erkekti. Hekimlerin %40,8'i 20-29 yas,
%30,4'0 de 30-34 yas grubunda yer almaktaydi. Arastirma
kapsamina alinan hemsirelerin %32,4'4 20-29, %24,7'i 35-39
yas, %18,2'1 30-34 yas, %15,2'i de 40-44 yas grubundaydi.

Uzmanlagsma durumlarina goére incelendiginde ¢alismaya
katilan hekimlerin %56,3"1 asistan, %38,8'i uzmandi; pratisyen
hekimler ise %4,9'du.

Tablo 1. Arastirma Kapsamina Alinan Kisilerin
Mesleklerine Gore Dagilimi

Meslek Say1 %

Hekim 471 58,4
Hemsire 336 41,6
Toplam 708 100,0

Menapozda olan anne sayist 593'tii. Annesi dogal
menapoza giren 471 kisinin 105'i annesinin menapoz yasini
belirtmemis; kalan 366 kisinin annelerinin ortalama menapoz
yast 47,844,49 olarak hesaplandi. Annesi menapozda olan
hekimlerin %26,0'nin, hemsirelerin %13,4'niin annesi HRT
aliyordu.Yapilan istatistiksel analizde meslek ile annelerinin
hormon replasman tedavisi alma durumlar1 arasindaki fark
anlamli bulunmustur (Tablo 2).

Tablo 2. Arastirma Kapsamina Alinanlarin
Mesleklerine Gore Annelerinin HRT Alma Durumlari

Annesinin HRT Alma Durumu
Meslek HRT aliyor HRT almiyor
(n=1593)
n % n %
Hekim 92 26,0 262 74,0
Hemsire 32 13,4 207 86,6

Menapoza bagli ortaya ¢iktig1 disiiniilen
yakimalar arasinda en ¢ok bilinenleri vazomotor belirtilerdi.
Hekimler de hemsireler de bunlar1 yiiksek yilizdelerde
belirtmisti. Duygudurum bozukluklari, kadin hekimlerin
%86,3'ti, erkek hekimlerin %80,9'u tarafindan yakinma olarak
gortiliirken, hemsirelerin  %45,6'1 tarafindan isaretlenmisti.
Hemsirelerin %19,3'i, kadin hekimlerin %63,7', erkeklerin
%S55,1'1  disparuniyi yakinmalar arasinda belirtti. Vazomotor
belirtiler disindaki yakinmalar hem hekimler hem de hemsireler
tarafindan giderek azalan ylizdelerde belirtilmisti (Tablo 3).

Menapoza bagli ortaya ciktigi diisiiniilen saglik
sorunlart arasinda osteoporoz, en c¢ok belirtilendi (hekimlerin
%357,7"1, hemsirelerin %63,1'). Hekimlerin %43,4'i koroner
arter hastaliklarint belirtirken hemsirelerin %9,3'l i¢in sz
konusuydu. Hemsirelerin %11,5'i psikolojik sorun / anksiete
yanitini verdi (Tablo 4).

Menapoza bagl ortaya c¢ikan saglik sorunlari
bulundugunu diisiinen kadin hekimlerin %94,3"i, erkeklerin
%91,2'1, hemsirelerin %86,3'i bu sorunlara karsi ya da onlardan
korunmak i¢in HRT o&nerilmesinden yanaydi. Hemsirelerin
%19,2'i bu konuda fikri olmadigini dile getirdi (Tablo 5).
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Tablo 3.
Aragstirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve Hemsirelerin
Menapoza Bagli Ortaya Ciktigin1 Diistindiikleri Yakinmalar

Menapoza Bagh Hekim
Ortaya Ciktig Kadmn Erkek Hemsire
g:li:'n“m“fl‘;r (m=182) (n=283) (n=2316)
% % %
Ates basmasi 98,9 99,6 98,7
Sinirlilik 89,6 94,0 93,0
Uyku bozukluklar 90,7 92,6 82,3
Terleme 95,1 85,5 91,5
Duygudurum bozukluklar1 86,3 80,9 45,6
Kemik agrilart 76,9 73,5 70,6
Carpinti 73,6 73,9 74,1
Disparoni 63,7 55,1 19,3
Dikkat boz./Unutkanlik ~ 45,6 54,1 44,0
Sik idrara ¢ikma 31,9 35,0 15,8
Deride Kuruluk 45,6 49,5 18,0
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Tablo 5. Arastirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve
Hemsirelerin Menapoza Bagli Ortaya Ciktigini ya da Arttigini
Diisiindiikleri Saglik Sorunlarina HRT Onerilip
Onerilmemesine Iliskin Gériisleri

Belirttiginiz A
saghk sorunlarna kars: Hekim Hemysire
ya da bunlardan kerunmak
icin HRT onerilmeli midir, Kadin Erkek
onerilmemeli midir?
=175 (m=260) (n=227)

Y% Y% Y%
Onerilmeli 94,3 91,2 86,3
Onerilmemeli 2.9 3,1 0,9
Fikri yok 2,9 5,8 19,2

Hemsirelerin %61,3'nitin HRT baslanmasiyla ilgili
herhangi bir kontrendikasyon olup olmadig1 konusunda fikri
yoktu, %34,5' ise kontrendikasyon oldugunu disiiniiyordu.
Hemsirelerin %25,0'nin HRT'nin nasil bir segenek oldugu
konusunda fikri yoktu. HRT'nin hem koruyucu hem de tedavi
edici bir segenek oldugunu diigiinenler hekimlerin de
hemsirelerin de yaklasik iicte biriydi (Tablo 6).

Tablo 6. Arastirma Kapsamina Alman Hekimlerin ve
Hemsirelerin HRT'nin Nasil Bir Seenek Olduguna iliskin Gériisleri

Hekim
. . M:napozkswa:mdal.v: sonra;smda Kadmn Erkek Hemsire
Tablo 4. Aragtirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve or ay’:icl ;"RTomp Hhasyontar
Hemsgirelerin Menapoza Bagl Ortaya Ciktigini ya da Arttigini astmaan . (n=182) (n=288) (n=336)
. sizce nasil bir secenektir.
Diisiindiikleri Saglik Sorunlari % % %
M Basl Hekim Koruyucu 53,3 50,0 30,4
enapoza Bagh .
Ortaya Ciktigv/Artag ~ Kadim - Erkek  Hemsire Tedavi edici 2,7 1,7 9,5
Diisiiniilen (=175 (m=260) 1=227)|  |Her ikisi 379 417 35,1
Saghik sorunlari
% % % Fikri yok 6,0 6,6 25,0
Osteoporoz 57,7 63,1 52,0
Menapoza girmis biitiin kadinlara HRT baslanmast
KAH 434 39,6 9,3 gerektigini disiinenler; kadin hekimlerin %57,4'1, erkeklerin
Psikolojik sorun/anksiete 7,4 10,4 11,5 %55,2'1, hemsirelerin ise %44,0'iydii (Tablo 7).
GUS sorunlar 4.6 5,4 1,3
) . Tablo 7. Arastirma Kapsamina Alman Hekimlerin ve
Hipertansiyon 6,3 1.9 22 Hemsirelerin Kimlere HRT Baglanacagina Iligkin Goriisleri
Hiperlipidemi 4,0 1,9 - .
p P Kontrendikasyon yoksa Hekim
Bilissel bozukluk/demans 1,7 0,4 - ilO(;‘mf)l‘.l ll;?pllasman Kadin Erkek Hemsire
= ) B edavisi kimlere
Goz bulgusu 04 baslanir? (n =183) (n=288) (n=336)
Sorunu belirtmemis 22,9 21,5 36,6 % % %
Menapoza girmis biitiin kadinlara 57,4 55,2 44,0
Osteoporoz riski olanlara 333 30,2 21,7
Cerrahi ile menapoza girenlere 30,1 31,6 20,5
Menapoza bagli ortaya ¢ikan sorunlara HRT M Ken eiren kadin] 084 253 26.5
onerilmesine iliskin goriisleri bakimindan hekimler arasinda enapoza erken glre.:n. adintara ’ ? ’
uzmanlagma durumuna gore farklilik bulunmamigtir. Menapoza Menapozda v.m. belirti olanlara 23,0 25,0 20,2
bagli ortaya gikan sorunlara HRT dnerilmesine iliskin goriisleri > 60 yas osteoporoz kgt olanlara 9,3 11,1 438
bakimindan hekimler arasinda dallarina gore de fark Fikri yok 3.8 42 22.6

bulunmamustir.

* v.m. belirti: Vazomotor belirti
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Hemsirelerin  %89,6'u HRT'nin ne kadar siire verilecegi
konusunda fikir sahibi degildi.
%357,1'i dmiir boyu yanitin1 verdi. Hekimlerin ise yarisina

Siire belirten 35 hemsirenin

yakini siire belirtmisti; kadin hekimlerin %58,8'i, erkeklerin de
%72,6'1 5miir boyu verilmesinden yanaydi
(Tablo 8).

Tablo 8. Arastirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve
Hemsirelerin HRT i¢in Belirttikleri Siire

Hekim

Hormon Kadin Erkek Hemsire
Replasman Tedavisi — %0 — 135 T
icin Belirtilen Siire (n=80) (n=135) (=35

% % %
<Syl 18,8 15,6 28,6
6-10 y1l 10,0 6,7 5,7
11-15y1l 5,0 22 -
Omiir boyu 58,8 72,6 57,1
Siire olarak gruplanamayan 7,5 3,0 8,6

Hemsirelerin % 49,4'tt HRT'nin azaltt1§1 herhangi bir
risk olup olmadigi konusunda fikir sahibi degildi. Hem
hekimlerin hem de hemsirelerin i¢inde fikri olanlar da, azalan
riskler arasinda en ¢ok osteoporozu secmisti. Iskemik kalp
hastalig1 riskinin azaldigini diisiinenler, hemsirelerin 33,7',
kadin hekimlerin %76,4't, erkeklerin 67,7'siydi (Tablo 9).

Tablo 9. Arastirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve
Hemsirelerin HRT'nin Azalttigin1 Diisiindiikleri Riskler

Hekim
HRT'nin Azalttig Kadin Erkek  Hemsire
Diisiiniilen Riskler 0 =174 m=257) m=163)
% % %

Osteoporoz 98,9 97,3 92,0
Urogenital atrofi 81,6 75,9 28,2
El bilegi, omur, kalga kingi 71,8 72,8 52,8
Iskemik kalp hastalig 76,4 67,7 33,7
Depresyon 56,3 62,3 60,7
Deri yaslanmasi 40,8 39,7 24.5
Serebrovaskiiler olay 24,7 32,7 11,0
Dis kayb1 29,3 24,9 24.5
Endometrium kanseri 15,5 20,2 22,1
Serviks kanseri 16,7 19,1 24,5
Alzheimer hastalg1 14,9 13,6 11,7
Romatoid artrit 8,0 8,9 12,5
Kolon kanseri 4.6 5,4 43

HRT'nin artirdig1 risk olup olmadigi konusunda
hemsirelerin  %60,1'nin  fikri yoktu. HRT ile artan risk
bulundugunu diisiinen hemsirelerin % %76,9'u kilo almayi ,
%36,8'1 endometrium kanserini isaretlemisti. Hekimler ise en
¢ok endometrium kanserinin artan risk olarak goriiyordu
(Tablo 10).

Tablo 10. Arastirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve
Hemysirelerin HRT'nin Arttirdigini Diistindiikleri Riskler

Hekim

HRT'nin Artirdig: Kadin Erkek Hemsire
Diisiiniilen Riskler (m=160) (n=230) (n=117)

% % %
Endometrium kanseri 70,0 63,0 36,8
Kolelitiazis 37,5 43,0 12,0
Kilo alma 51,3 46,1 76,9
Serebrovaskiiler olay 31,9 27,8 14,5
Serviks kanseri 13,8 21,3 17,1
Iskemik kalp hastalig1 8,1 17,0 17,1
SLE 6,9 10,9 6,0
Depresyon 11,3 7,0 18,8
Kolon kanseri 1,9 3,0 34
Alzheimer hastalgi 1,3 1,3 1,7

HRT ile meme kanseri arasinda iliski oldugunu
diistinen hekimlerin yaklasik ii¢te birinin bu iligki konusunda
fikri yoktu. Hemsirelerin %67,6min iliski olup olmadigi
konusunda fikri yoktu; iliski oldugunu diistinen 90 hemsirenin
yarist iliskinin nasil oldugu konusunda fikir sahibi degildi
(Tablo 11).

Tablo 11. Arastirma Kapsamina Alinan Hekimlerin ve
Hemysirelerin HRT ile Meme Kanseri Arasinda Oldugunu
Diisiindiikleri Tligki

HRT ile Hekim

meme kanseri Kadn Erkek Hemsire

arasinda nasil — — —

bir iliski vardir? (n=150) (n=220)  (n=90)
% % %

> 10 yil HRT 50,7 53,7 28,9

uygulananlarda RR artar

HRT meme 12,7 11,8 21,1

kanserine neden olur

Fikri yok 36,7 34,5 50,0
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TARTISMA

Yasamlarinin tgte birlik boliimiinii menapoz sonrast
donemde geciren kadinlarin menapozla birlikte ortaya c¢ikan
bilgi sahibi
olmalari, kendi sagliklarini koruyacak davraniglar gelistirmeleri

saglik sorunlari ve artan riskler konusunda
acisindan yararhidir. Bu saglik sorunlarindan ve risklerden
korunmada Onerilen 6nemli segeneklerden birisi de HRT dir.
Menapozda ve menapoz sonrasi donemde olan kadmlarin
menapozla ortaya ¢tkan sorunlara iligkin bilgilerini, genel saglik
durumlarini, aligkanliklarini ve HRT'den haberli olup
olmadiklarini, haberli olanlarmn ise ne kadarmin bu segenegi
uyguladigini gosteren genis bir ¢alisma bizim bildigimiz
kadariyla Tiirkiye'de yapilmamustir.

Kadinlarin menapoz ve HRT'ye iligkin bilgilerini ve
tutumlarin1 etkileyen pek cok etken bulunmaktir. Saglik
personelinin bilgi ve tutumlarinin saglik hizmeti verdikleri
kadmlarin davraniglarini etkileyen etkenlerden biri oldugu
diisiinildigii i¢in bu ¢alismada bir egitim arastirma
hastanesindeki hekimlerin ve hemsirelerin menapoz ve HRT'ye
iligkin gortgleri ve sagliga iliskin bazi 6zellikleri incelenmistir.
Arastirma kapsamina alinan saglik personelinin annelerinin
menapoz durumlarina iligkin sorular da sorulmustur. Dogal
menapoza giren annelerin ortalama menapoz yas1 47,84 4,49
bulunmustur. Bu deger literatiirde belirtilen 46,5 yasla
uyumludur (4). Menapoz sonrasindaki annelerin HRT alip
almadiklart incelendiginde, hekimlerin %26, hemsirelerin
%13,4'niin annelerinin hormon aldig1 gozlendi, hekimlerin
anneleri ile hemsgirelerin anneleri arasindaki fark da istatiksel
olarak anlamli bulundu (p<0,05). Tiirkiye'de postmenapozal
kadmlarin ne kadarmin HRT aldigmmi ortaya koyan genis
kapsamli bir ¢alisma olmadigi i¢in yurtdist yayimlardaki
ylizdeler gézden gegirildi. Postmenapozal HRT alim1 ABD igin
farkli yayinlara ve bolgelere gore %30-38 arasinda
degismektedir (5,6). Ingiltere ve Fransa i¢in %8-25, Finlandiya
i¢in %15, Isvec icin de %21 orani belirtilmektedir (6).

ABD'de postmenapozal 50-74 yas arasindaki kadinlar
arasinda yapilan bir ¢alisma da, %37.6nin HRT kullanmakta
oldugunu gostermistir. Bu calisma; bolge ve egitim gibi
etkenlerin kardiyovaskiiler risk gibi klinik etkenlerden daha ¢ok
HRT kullanimiyla ilgisi oldugunu ortaya koymustur. Iyi egitim
gorenlerin daha rahat makale okuduklari, hekimleriyle ilacin
yararlarint ve risklerini tartigabildikleri diistiniilmiistir (1).
Isveg'te 4525 postmenapozal kadini kapsayan bir calismada da
kadmlarin %21'nin halen HRT kullandig1, %20'in gegmiste
kullandigint bildirilmistir. HRT almayanlarin gerekgeleri
arasinda; %24 yan etki (kanser dahil) korkusu, %26 menapoza
bagli belirti olmamasi, %21 menapozun dogal bir siireg
oldugunu diisiincesi, %7 hekiminin kullanmama onerisi, %22
ise kanama korkusu yer aliyor (6).

Burakamlar genel populasyona ait rakamlardir. Bizim
calismamizda hemsirelerin annelerinde hormon kullanimi bu
iilkelerin normal populasyonunun kullanimma gore diisiik,
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hekimlerin annelerinin hormon kullanimi ise bu iilkelerinkine
yakin bulunmustur.

Ingiltere'de menapoz sonrasi donemdeki kadin
hekimlerin HRT alimini1 arastiran bir c¢alismada hormon
kullanmis (kullanip kesmis olanlar da dahil) olan kadinlarin
sikligi %52 olarak belirtilmektedir (7). ABD'deki
postmenapozal bayan hekimlerin %47,4'i HRT almaktadir (8).
Isvec'teki bir ¢alismada ise postmenapozal donemdeki bayan
hekimlerden pratisyenlerin %72'i, jinekologlarin %88'i HRT
kullanmaktadir. Sonug olarak bayan doktorlar ve doktorlarin
esleri, daha fazla oranda hormon kullanmaktadir (9). Bu bilgi,
HRT'ye hasta uyumunu tartigirken 6nemli goriilmiistiir.

Caligmamizdaki annelerin kendilerine 6zgii pek ¢ok
etken HRT almalarini etkiliyor olabilir; ama hekim veya hemsire
olmanin veya hekim/hemsire annesi olmanin HRT'den haberli
olmak ve hormon kullanmak konusunda populasyondaki diger
kadinlara gore fark yaratip yaratmadig1 da arastirilmasi gereken
bir konudur. Bu caligmada ¢esitli degiskenlere gore saglik
personelinin annelerinin HRT alma durumlari da aragtirilmistir.
Hekimlerin uzmanlagma durumu, uzmanlik dallari, annelerinin
HRT almalarini etkilememektedir. Hemsireler i¢in de ayni sonug
s0z konusudur.

Kadimlarin hormon kullanimmi etkileyen pek cok
etken oldugu bilinmektedir. Fransa'da postmenapozal kadinlar
arasinda yapilan bir g¢alismada hormon kullananlar
kullanmayanlardan daha geng, gelirleri fazla, sicak basmast
yakinmalar1 daha ¢ok bulunmus; egitim diizeyi, meslek,
osteoporoz riski arasindaki iligki bulunmamustir (10).

Etkin ve uygun bir HRT i¢in kadinlarin menapozu
algilayislari, bu siirecin viicut goriiniimlerine ve cinselliklerine
etkisi de bir baska calisma konusu olmustur. Kadmlarin
menapozu genelde olumsuz, yaslanma belirtisi, yasamin
deprese edici evresi olarak algiladigini, disiliklerini ve biyolojik
kimliklerini yitirmis gibi hissettiklerini bildiren bir ¢caligmada
katilanlarin cogu, osteoporoz ve KVS hastaliklari gibi 20-30 yilt
bulan uzun dénemde ortaya gikabilecek olasi sorunlar igin
endise duymamaktadir. Onun yerine goriiniimleri ve cinsel
kimlikleri konusunda endiseleri vardir. Bu kadinlarin hepsi HRT
almaktadir. Cogu, HRT hakkinda hekiminden yetersiz bilgi
aldigini belirtmektedir (11). Bir baska yayinda da hekimlerin
hastalarinin menapoza yonelik tutumlarindan haberdar olup
olmadiklar1 hem hastalara hem de hekimlerine sorularak
incelenmistir: Sonucunda HRT hakkinda daha az bilgisi olan
hekimlerin hastalarinin tutumlarindan daha az, bayan
hekimlerin de erkeklerden daha fazla haberdar oldugu
bulunmustur. Hormon kullanimini artirmak i¢in hekimlerin
hastalarinm tutumlarina dikkat etmesi gerekir (12).

HRT'ye baslayip baslamama karari disinda ikinci bir sorun da,
baslanan hormon tedavisinin slirmesi yani ilaca ve tedaviye
uyumdur. Ilaca baslayanlarm ¢ok azi bunu siirdiirmektedir.
Hasta-hekim iletisiminin etkinliginin HRT'ye uyumu olumlu
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etkileyip etkilemedigi de arastirilmistir. Uyum ¢ok bilesenli bir

kavram olarak ele alinmig; hasta-hekim iletisimi, hastanin
hekimine, onun Onerilerine giiveni, tedaviye karar vermede
hastanin katilimi, hastanin kendi etkinligi, izlemler bilesenler
arasinda siralanmistir. Sonugta hekim hasta iletisimi, ilaca ilk
baslama kararinda, yazilan regeteyi kullanmalarinda ve tedaviye
uyumun siirmesinde 6nemli goriilmistiir (13). Uyumu artirmak
icin kadinlarin yeterince bilgilendirilmesinin ve her bireye ayr1
yaklasimin gerekliligi vurgulanmustir (6).

HRT'nin gerekliligi, uzun donemdeki yararlari
konusunda kadinlarla yeterince tartisilmadigi da gézlenmistir.
Kadinlarin hormonu reddetmesinde 'kanser korkusu' en dnemli
neden olarak goriilmekte, ilacin kesilmesinde de vajinal kanama
goriilmesi rol oynamaktadir. Cerrahi menapoza girenler,
endometrium kanseri riski ve ¢ekilme kanamasi olmadig igin,
dogal menapoza girenlerden daha uzun siire hormon
kullanmaktadir. Kadinlarin korkularimi ortadan kaldiracak etkin
bir hasta-hekim iletisimi igin bunu etkileyen engellerin
belirlenmesinin, uygun stratejiler gelistirilmesinin, hastaya
yonelik egitim kaynaklarimin kullanilmasinin  gerekliligi
vurgulanmaktadir (13).

Bir bagka calismanin sonuglarina gore ise, kadmlarin
¢ogu, HRT'nin etkileri konusunda dogru bilgilendirilmistir; ama
yan etkileri konusunda yanlig inanglari vardir. Katilanlarm
%59'u daha ileri bilgilendirme istemekte, %80'i de menapoza
girmeden Once bilgilendirilmis olmay1 istedigini dile
getirmektedir, %61'1  televizyondan, magazinlerden ve
gazetelerden bilgi edinmistir. Sonuglar, ileri bir saglik egitiminin
gerekliligini gdstermektedir, medya 6nemli bir bilgi kaynagi
olduguna gore egitim materyallerinin hazirlanmasinda medya
ileigbirligi i¢inde olmanin gerekliligi vurgulanmaktadir (14).

Perimenapozal donemdeki kadinlarin HRT
hakkindaki bilgisini, goriislerini ve deneyimlerini inceleyen
diger bir ¢alismada da katilanlarin %901 HRT hakkinda bir
seyler duymustu. En ¢cok da medya kaynakti. Yalnizca 1/4'i
yakinmalar1 nedeniyle genel pratisyenine tedavi igin
bagvurmustu. Cogu HRT'nin sicak basmasina ve osteoporoza
karst yararli oldugunu disiiniiyor, yarisindan fazlasi kanser
konusunda kaygi duyuyordu. Bu c¢alismada ilging olan ise
gecmiste hormon kullanmis sonra kesmis olan 54 kisinin 13'i
ilact kesmesinde hekiminin Onerisinin ana neden oldugunu
bildiriyordu (15).

Tim bu ve benzeri c¢alismalarin sonuglari
gostermektedir ki; hekimlerin HRT'nin yayginlagmasinda,
siirdiiriilmesinde, kadin sagliginin korunmasinda hem dogrudan
hem de dolayli olarak 6nemli rolii bulunmaktadir. Gelismis
iilkelerin yayimnlari hep 'gereksinimleri olan kadin' ve 'bu
gereksinimlere yanit veren hekim' kavramlarint dile
getirmektedir.

Tirkiye'de kadmlarin menapozla ilgili duygu ve
diisiincelerini arastiran bir calismada menapozun hormonla ilgili
bir degisiklik oldugunu diisiinenler deneklerin yarisidir; yiiksek
egitim gorenler arasinda bu diisiince orta ve diisiik egitim
gorenlerin iki katidir (16). Bu g¢alismada katilimecilarin HRT
hakkindaki goriisleri yoktur. Ayrica orta yas donemini ve
menapozu, kadinlarin menapozla ilgili belirtilerini, tutumlarini
inceleyen caligmalar da mevcuttur (17). Ote yandan, HRT
hakkinda kadinlarin bilgi diizeylerini, hormon kullanimlarini,
ilaca uyumlarini ortaya koyan ¢aligmalara gerek duyulmaktadir.
Tirkiye'de 'HRT'ye uyum', lizerinde ayrica ¢alisilmasi gereken
bir konudur. Bu g¢alismada, kadinin hormona baslayip
baslamama kararmi verebilmesinde ve baslanan tedaviyi
stirdiirmesinde hekimin roliiniin 6nemli oldugu sonucundan
yola ¢ikarak, hekimlerin menapoz ve HRT'ye yonelik bakis
acilar1 incelenmistir. ~ Saglik personelinin goriislerinin
bilinmesinin, onlarimn egitimlerine katk: saglayacak programlar
ve hasta-hekim iletisimi gelistirmek i¢in yararli olacagi

diistinilmiistir.

Saglikla ilgili koruyucu ilkeleri saglik personelinin
once kendisinde ve yakinlarinda gelistirmesi 6nemlidir. Bu da,
beraberinde saglik personelinin menapoz ve HRT konusundaki
gorislerinin ne oldugu sorusunu giindeme getirmektedir.
Menapoza bagli yakinmalar1 ve menapoz sonrasinda gelisen
saglik sorunlarini, bunlardan korunmak i¢cin HRT'nin roliin,
HRT'nin azalttigi ve artirdigr riskleri, HRT'nin kontren-
dikasyonlarini hekimlerin ve hemsirelerin ne kadari
bilmektedir? Hekimlerin ve hemsirelerin ¢alistiklari kliniklere
bagvuran hastalarin ¢esitli yakinmalari arasinda menapoza bagl
olanlarmin ayirt edilmesi, onlara damigmanlik verilmesi,
menapoz sonrasinda gelisen olast saglik sorunlarina yonelik
koruyucu hekimlik yaklagimi, saglik hizmetlerinin kalitesinin
artirtlmasi ve kadin sagliginin korunmasi agisindan énemlidir.

Bu c¢aligmada arastirma kapsamina alinan hekimlerin
neredeyse hepsi, hemsirelerin de %94'i; kadinlarda menapoza
bagl ortaya ¢ikan yakinmalar oldugunun farkindadir. Her iki
grubun da en cok belirttigi yakinmalar; ates basmast, sinirlilik,
uyku bozukluklari, terleme gibi vazomotor belirtilerdir. Bunun
digindaki, farkli sistemlere 06zgii yakinmalar s6z konusu
oldugunda, bunlarin belirtilme yiizdesi hem hekimler hem de
hemsireler arasinda azalmaktadir. En az dile getirilen
yakinmalar disparuni, dikkat bozuklugu / unutkanlik, deride
kuruluk ve sik idrara ¢ikmadir. Hemsirelerin %98,7'si ates
basmasini yakinma olarak goriirken disparuni i¢in %19,3, deride
kuruluk i¢in %18, sik idrara ¢ikma igin de %15,8 sonucu
gozlenmistir. Bu kadar diisiik olmasa da hekimler icin de ayn1
diisiis so6z konusudur. Duygudurum bozuklugu, kadin
hekimlerin  %86,3"i, erkeklerin %80,9'u, hemsirelerin ise
%45,6' tarafindan yakinma olarak diistiniilmiistiir. Menapozun
az bilinen yakinmalar1 kolaylikla gézden kagabilmektedir. Bu
sorun, tani gecikmesine, zaman kaybina ve maliyet artisina
neden olabilir.
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Perimenapozal dénemde goriillen vazomotor
belirtilerin, yasam kalitesini etkiledigi bilinmesine karsin, 6 ay-5
yil siirliyor olmast (18,19), cesitli yaymlarda kiiltiirden kiiltiire
degistiginin bildirilmesi (17); menapoz sonrasi artan diger
sistemlere iliskin saglik sorunlarindan korunmay1 daha 6ncelikli
hedef haline getirmektedir. Arastirmamizdaki bulgular,
postmenapozal saglik sorunlarmnin yeterince bilinmedigini
gostermektedir.

Hekimlerin en sik belirttigi postmenapozal saglik
sorunu osteoporozdur. KAH'n1 sorun olarak belirtenlerin sayis1
ise ¢ok daha disiiktiir. Bilissel bozukluk/demans ise %1-2
arasinda belirtilmistir. Hemsirelerin ise %35,6'nin menapoz
sonrasinda ortaya ¢tkan sorun olup olmadigina iligskin higbir
fikri yoktur. Sorun oldugunu diisiinen 227 hemsirenin 144"
sorunun admni belirtmistir, belirtilenler arasinda osteoporoz en
sik olanidir, diger sorunlarin yiizdesi ¢ok diisiiktiir ve ¢esitli
degiskenlere gore hemsireler arasinda fark yoktur.

Belirtilen bu saglik sorunlarina kars: ya da bunlardan
korunmak i¢in HRT Onerilmesine hekimler de hemsireler de
kars1 gorinmemektedir ancak endikasyonlar1 konusunda
degisik goriislere sahiplerdir. Menapoza girmis biitiin kadinlara
(kontrendikasyon yoksa) HRT baslanacagin1 belirtenler,
hekimlerin %56,1'1, hemsirelerin %44'diir. HRT'nin ne kadar
stire verilecegi konusunda hekimlerin yarisindan fazlasinin,
hemsirelerin de %89,6'min fikri yoktur. HRT igin siire
belirtenlerin yarisindan fazlas1 miir boyu yanitint vermistir.
Isveg'teki jinekologlarm ve genel pratisyenlerin goriislerini
arastiran bir ¢alismada pratisyenlerin %15'i, jinekologlarin
%?2'si HRT'nin avantajlar1 ve dezavantajlarini ayirt etme giigliigii
cekmektedir. Hemen hemen tamami sicak basmasini, gece
terlemesini ve osteoporozu HRT endikasyonu kabul etmektedir

).

Calismamizda tizerinde durulmasi gereken bir konu
da, menapoz sonrasi artan sorun olarak KAH diisiik siklikta
belirtilirken, HRT'nin azalttig1 riskler ¢coktan se¢meli olarak
soruldugunda iskemik kalp hastaliklart segenegini
isaretleyenlerin yiizdesi daha fazladir. Yanitin soru formundaki
seceneklerden segilmesi hekimlere fikirleri olup da aklina
gelmeyen kavramlari hatirlatnis olabilir. Urogenital atrofi
riskinin azalmasi seceneginin ikinci siklikta isaretlenmis olmast
da bu durumla agiklanabilir. Ote yandan, Alzheimer hastalig1,
romatoid artrit ve kolon kanseri en az siklikta diisiiniilen
segeneklerdir. Osteoporoz ise genel olarak biitiin dal hekimleri
ve hemsireler arasinda bilinen bir sorundur.

Hem hekimlerin hem de hemsirelerin endometrium
kanserini, serviks kanserini %15-20 arasinda siklikta HRT ile
azalan risk olarak gérmesi de tizerinde diisiiniilmesi gereken bir
sorundur. HRT ile artan riskler soruldugunda alinan yanitlar
arasinda serebrovaskiiler olay, serviks kanseri, depresyon, kolon

kanseri, Alzheimer hastalig1 da yer almaktadir.
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Bir baska sorun da; erkek hekimlerin %46,1'nin,
bayan hekimlerin %51,3'niin, hemsirelerin de %76,9'nun HRT
ile kilo alindigin1 diisiiniiyor olmasidir. Hekimlerin ve
hemsgirelerin bu goriislerinin kendilerine danisan kadin
hastalarina ne denli yansidigi da ayri bir aragtirma konusudur.
Meme kanseri ile HRT arasinda iligki olup olmadigi sorusuna
hekimlerin dortte g 'iliski vardir' yanitini vermistir.
Hemsirelerin de %67,6'nin bu konuda fikri yoktur.

Arastirma kapsamina alinan hekim ve hemsirelerin
menapoz sonrasi en sik goriilen hastalik ve en sik goriilen kanser
sorularma verdikleri yanitlar da degiskendir; en sik goriilen
hastalik olarak KAH, hekimlerin %10'u, hemsirelerin de %2,4'i
tarafindan diisiiniilmektedir. Hemsirelerin %54,2'i en sik
goriilen kanser konusunda fikir sahibi degildir; %16,4'i meme
kanseri, %12,5'i de meme kanseri+endometrium kanseri yanitini
vermistir.

Hemminki ve arkadaslari; HRT'nin ne kadar popiiler
oldugunu anlamada hekimlerin gériislerinin 6énemli oldugunu
diistinmiis, farkli dallardan hekimlerin (jinekologlar,
dahiliyeciler, genel pratisyenler ve uzmanligi olmayanlarin)
HRT hakkindaki goriislerini arastirmiglardir. HRT'nin yararlart
ve zararlart konusunda gorisleri ile regete aligkanliklar
sorulmus ve son literatlirle kiyaslanmistir. Hekimlerin 1/4'i
hormonun osteoporoz riski olan herkese korunma amagl
verilmesi gerektigini belirtmistir. Cogu, uzun siireli tedaviden
yana olduklarini dile getirmistir. Jinekologlar HRT hakkinda en
olumlu diistinceleri olan grupken diger hekimlerin goriislerinde
ise hormonun uzun erimli etkileri konusunda belirsizlikler
mevcuttur. Sonugta farkli dal hekimlerinin HRT'ye karst
tutumlar1 ve gortisleri degiskenlik gostermektedir. Bu durum,
jinekologlarin daha fazla postmenapozal popiilasyon
izlemesine, klinik literatiire daha kolay adapte olmalarina ve ilag
firmalarinin bu gruba olan ila¢ tanitimlarina baglanmaktadir
(20).

ABD'ye ait bir yaymda menapoz hormon tedavisi ve
menapozun sonuglarindan korunma konusunda kadinlara bilgi
ve secenek sunanlar arasinda jinekologlar, dahiliyeciler, aile
hekimleri sayilmaktadir. Bu dallarin egitimle ilgili altyapilari,
HRT'ye ya da diger seceneklere yaklagimlarini belirlemektedir.
Bu yazida 425 birinci basamak hizmeti veren kisi arasinda
yapilmis bir baska ¢alismadan s6z edilmektedir, %99'u
osteoporozdan, %96's1t KVS hastaliklarindan, %30'u Alzheimer
hastaligindan ve dis kaybindan korunmada HRT'nin yararli
oldugunu disiinmektedir. Jinekologlar Alzheimer konusunda
yararli oldugunu digerlerinden daha fazla belirtmektedir.
Kadinlar da erkeklerden daha fazla olarak Alzheimer
konusundaki yararmi dile getirmektedir. Hekimlere HRT
hakkinda danismanlik konusunda onlari neyin engelledigi
soruldugunda %81'i zaman yetersizligini belirtmekte, %40'1
yeterli bilgi olmamasini bir engel olarak, %14't de yeterli bilgi
olmamasini birinci derece engel gormektedir (21).
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Ingiltere'de konsiiltan jinekologlar ve genel pratisyenler
arasinda yiirtitillen ve yine HRT hakkindaki goriisleri arastiran bir
¢aligmada jinekologlarin %64, pratisyenlerin de %56's1 hormonun
biitiin kadnlara verilmesi gerektigini belirtmis. Katilanlarin gogu
HRT'min 10 yildan az siire Onerilmesinden yanadir. Menapoz
belirtileri, erken dogal ve cerrahi menapoz, osteoporoz tedavi
endikasyonlar1 arasindadir; ama ¢ok azi osteoporozu endikasyon
olarak gormektedir. Her iki grup da HRT'nin iskemik kalp hastaligi
riskini azalttigini diisinmektedir; ama SVO icin daha az goriis
birligi vardir. Konsiiltanlarin dortte biri HRT'nin kendileri
tarafindan baglanmasi gerektigini diisiiniirken, genel pratisyenlern
%4'l bu goriisii paylagsmaktadir. Her iki grubun %30'u mamografiye
gerek duymakta; ama %10'dan az1 daha ayrintili tetkikleri gerekli
gormektedir. Genel pratisyenler trombozu ve SVO'1 diger gruptan
daha fazla kontrendikasyon olarak belirtmektedir (22).

Yukaridaki calismada genel pratisyenlerin goriislerinin
arastirilmasmin nedeni, Ingiltere'deki kadinlarin biiyiik kisminin
HRT'yi birinci basamakta aliyor, ¢ok azinin hastane kliniklerine
refere ediliyor olmasi olarak belirtiliyor. Tiirkiye agisindan
diistiniildiiginde birinci basamakta ¢alisan pratisyen hekimlerin
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arastiran bir ¢alisma yoktur. Menapoz poliklinigi olan hastanelerde
tedavileri baslanan ve izlemleri stiren kadinlar, hastanelerin is yiki
fazla oldugu igin kronik hastalik ilaglar1 gibi stirekli kullandiklari
ilaglart saglik ocagindaki pratisyenlere recete -ettirmektedir.
Hastanede verilen tedaviye uyumu etkileyen bir etken olup
olmadigini arastirmak agisindan pratisyenlerin goriislerini
ogrenmek kadar kadinlarin pratisyen hekimden aldiklari
danismanlik hizmetinin de ayrica incelenmesi gereklidir.

Bu calisma; bir egitim arastirma hastanesinde ileriye
yonelik saglik hizmeti kalitesini artirmak ve egitim programlari
gelistirmek i¢in hekimlerin gorislerinin bilinmesi bakimindan
onemlidir. Arastirma kapsamina alinan hekimlerin ve hemsirelerin
menapoz ve HRT'ye iliskin goriislerinin bilinmesi, saglik
hizmetlerinde kacirilan firsatlart belirlemek icin gereklidir. Her
klinik dalin kendisine danisan menapoza girmis kadini ilgili
boliimlere yonlendirebilecek ve kadinlarin hormona uyumunu
etkileyen kavramlara yonelik sorularmni yanitlayabilecek temel bir
bilgiye sahip olmasinda yarar vardir. Hekimlerin ve hemsirelerin
kendi oOnyargilarindan ve g¢ekincelerinden arinmalari hizmet
verdikleri postmenapozal kadin populasyonunu da olumlu

calistiklart saglik ocaklarmin laboratuar ve izlem olanaklari etkileyecektir.
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