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OZET

Amag: Oral Kontraseptif kullanan ve kullanmayan kadinlarda oksidatif stres

belirtegleri ve bakir seviyelerinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gerec ve Yontem: Caligsma vaka-kontrol ¢alismasidir. Calismaya 01.06.2024-
01.08.2024 tarihleri arasinda Saghk Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune
Hastanesi Jinekoloji Polikliniklerine herhangi bir sebeple basvuran 18-45 yas arasi
dahil edilme kriterlerine uygun 72 vaka 82 kontrol olmak iizere 154 hasta dahil edildi.
Hastalardan onam alindiktan sonra kisisel bilgi formu dolduruldu ve rutin alinan venéz
kanlardan 6rnek alinip santrifiijlendikten sonra -80 derecede toplandi. Hasta toplama
tamamlandiktan sonra ticari kitlerle total oksidan seviye (TOS), total antioksidan
seviye (TAS), total tiyol, natif tiyol, iskemi modifiye albiimin (IMA) ve bakir ¢alisildi.
Istatistiksel analizler ve hesaplamalar icin IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp.
Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM
Corp.) ve MS-Excel 2007 programlar1 kullanilmustir. Istatistiksel anlamlilik diizeyi
p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Calismaya katilan 154 bireyin yas ortalamast 31,51+6,57 yil, VKI
ortalamast 22,61+£2,92 kg/m2’dir. OKS kullanim durumuna goére bireylerin yas
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (z=2,051,
p=0,040). OKS kullanim durumuna gore bireylerin gebelik sayilar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (z=4,859, p<0,001). OKS
kullanim durumuna gore kiiretaj acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmistir (¥2=29,231, p<0,001). OKS kullanim durumuna goére bireylerin Total
Antioksidan degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmistir
(z=9,451, p<0.001). Ayrica OKS kullanim durumuna gore bireylerin Total Tiyol, Natif
Tiyol, Natif Tiyol/Total Tiyol, degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
tespit edilmistir (p<0,05). OKS kullanmayan bireylerin Total Tiyol, Natif Tiyol, Natif
Tiyol/Total Tiyol ortalamas1 OKS kullananlara gore daha yiiksektir. OKS kullanim
durumuna gore bireylerin Total Oksidan degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli

farklilik tespit edilmistir (z=10,042, p<0.001). Ayrica OKS kullanim durumuna gore
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bireylerin Oksidatif Stres indeksi, Disiilfit, Disiilfit/Total Tiyol, IMA, Bakir degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmistir (p<0,05). OKS kullanan
bireylerin Oksidatif Stres Indeksi, Disiilfit, Disiilfit/Total Tiyol, IMA, Bakir ortalamasi
OKS kullanmayanlara gore daha yiiksektir. Tiim olgularda Bakir degeri ile Total
Antioksidan ve Total Tiyol arasinda orta diizeyde, negatif yonlii istatistiksel olarak
anlamli bir iliski tespit edilmistir (r=-0,590;p<0,001, r=-0,450;p<0,001). Bakir degeri
ile Total Oksidan arasinda yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli
bir iliski tespit edilmistir (r=0,698;p<0,001). Bakir degeri ile Oksidatif Stres Indeksi
ve IMA arasinda orta diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit
edilmistir (r=0,498;p<0,001, r=0,429;p<0,001). Bakir degeri ile Natif Tiyol arasinda
yiiksek diizeyde, negatif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmistir (r=-
0,639;p<0,001). Bakir degeri ile Disiilfit arasinda ¢ok zayif diizeyde, pozitif yonlii
istatistiksel olarak anlamli bir iliski tespit edilmistir (r=0,188;p=0,020). Bakir degeri
ile Natif Tiyol/Total Tiyol arasinda zayif diizeyde, negatif yonlii istatistiksel olarak
anlamli bir iligki tespit edilmistir (r=-0,329;p<0,001). Bakir degeri ile Disiilfit/Total
Tiyol ve Disiilfit/ Natif Tiyol arasinda zayif diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak
anlamli bir iligki tespit edilmistir (r=0,357;p<0,001, r=0,271;p=0,001).

Sonuc: Bu calismada OKS kullaniminin kadinlarda oksidatif stres diizeylerini
ve bakir arttirdigi, antioksidan diizeyleri ise azalttigi goriildi. Ayrica OKS
kullannrmindan bagimsiz olarak bakir artis1 tiim bireylerde oksidatif stresi
arttirmaktaydi. Bu oksidatif stresin artisinin klinik 6nemi hentiz net aydinlatilamamis
olup OKS’lerle ilgili daha genis popiilasyonlarda yapilmis daha fazla calismaya
ithtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Oral Kontraseptifler, Bakir, Oksidatif Stres
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ABSTRACT

Aim: This study aimed to evaluate oxidative stress markers and copper levels

in women using oral contraceptives (OCs) compared to non-users.

Material and Method: A case-control design was utilized, including 154
women aged 18—45 years who met the inclusion criteria. Of these, 72 were OC users,
and 82 were non-users. Participants were recruited from the Gynecology Outpatient
Clinics at Haydarpasa Numune Hospital, University of Health Sciences, between June
1, 2024, and August 1, 2024. After obtaining informed consent, personal information
was collected, and venous blood samples were drawn during routine procedures.
Samples were centrifuged and stored at -80°C for subsequent analysis. Oxidative stress
markers, including total oxidant status (TOS), total antioxidant status (TAS), total
thiol, native thiol, ischemia-modified albumin (IMA), and copper levels, were
measured using commercial kits. Statistical analyses were performed using IBM SPSS
Statistics 21.0 and Microsoft Excel 2007. A p-value of <0.05 was considered

statistically significant.

Results: The mean age of the 154 participants in the study was 31.51+6.57
years, and the mean BMI was 22.61+2.92 kg/m?. A statistically significant difference
in age was identified based on oral contraceptive (OC) use (z=2.051, p=0.040). A
statistically significant difference was also found in the number of pregnancies
between users and non-users of OCs (z=4.859, p<0.001). Additionally, OC usage
showed a statistically significant difference concerning curettage status (%*>=29.231,
p<0.001). There was a statistically significant difference in Total Antioxidant levels
between users and non-users of OCs (z=9.451, p<0.001). Furthermore, statistically
significant differences were detected in Total Thiol, Native Thiol, and Native
Thiol/Total Thiol values based on OC use (p<0.05). The Total Thiol, Native Thiol, and
Native Thiol/Total Thiol averages were higher in non-users compared to OC users. A
statistically significant difference in Total Oxidant levels was identified between users
and non-users of OCs (z=10.042, p<0.001). Statistically significant differences were
also found in Oxidative Stress Index, Disulfide, Disulfide/Total Thiol, Ischemia-



Modified Albumin (IMA), and Copper levels based on OC use (p<0.05). The averages
of Oxidative Stress Index, Disulfide, Disulfide/Total Thiol, IMA, and Copper were
higher in OC users than non-users. In all cases, a moderate negative correlation was
found between Copper levels and both Total Antioxidant and Total Thiol levels, which
was statistically significant (=-0.590, p<0.001; r=-0.450, p<0.001). A strong positive
correlation was found between Copper levels and Total Oxidant levels (r=0.698,
p<0.001). A moderate positive correlation was identified between Copper levels and
both the Oxidative Stress Index and IMA (r=0.498, p<0.001; r=0.429, p<0.001). A
strong negative correlation was detected between Copper levels and Native Thiol (r=-
0.639, p<0.001). A very weak positive correlation was observed between Copper levels
and Disulfide (r=0.188, p=0.020). A weak negative correlation was identified between
Copper levels and Native Thiol/Total Thiol (r=-0.329, p<0.001). Additionally, weak
positive correlations were found between Copper levels and both Disulfide/Total Thiol

and Disulfide/Native Thiol (r=0.357, p<0.001; r=0.271, p=0.001).

Conclusion: The findings of this study suggest that oral contraceptive use is
associated with increased oxidative stress and copper levels while reducing antioxidant
capacity in women. Furthermore, copper was identified as an independent contributor
to increased oxidative stress in all individuals, regardless of OC use. The clinical
implications of these findings remain uncertain, necessitating further research on

larger populations to elucidate the potential health effects of OCs.

Key Words: Oral Contraceptives, Copper, Oksidative Stress

xi



1. GIRIS VE AMAC

1960'larda kullanilmaya baslanan oral kontraseptifler (OKS), basit, giivenli ve
etkili olmalar1 sebebiyle uzun siiredir tercih edilen bir dogum kontrol yontemi
olmustur (1). Her bes yilda bir gergeklestirilen Tiirkiye Niifus Saglik Arastirmasi
(TNSA) 2018 wverilerine gore, ililkemizde dogum kontrol yontemi olarak oral
kontraseptif kullanim1 yaklagik %5 oranindadir (2).

Oral kontraseptiflerin kullanim1 sonucu viicutta birgcok metabolik ve
biyokimyasal degisiklikler olabilmektedir. Bu degisikliklerden biri de bakir
metabolizmasi tizerine yaptigi etkisidir. Yapilan c¢alismalarda oral kontraseptiflerin
uzun siireli kullanim1 sonrasi kandaki bakir diizeylerinin arttig1 gozlemlenmistir (3).
Bunun yaninda oral kontraseptif ajanlarin kullanimina baglh korneal pigment birikimi
gbzlenen vakalar da bildirilmistir (4).

Bakir, viicuttaki meydana gelen bir¢cok enzimatik siire¢ i¢in gerekli olan ve
kofaktdr olarak kullanilan énemli bir aktif mineraldir. Insan viicudunda bakir hem pro-
oksidan hem de anti-oksidan etkilere sebep oldugu gézlemlenmistir (5). Ancak yiiksek
konsantrasyonlarda bakir pro-oksidandir. Bakirin homeostazinin bozulmasi sebebiyle
viicutta artmasi1 veya toksisitesi sonucu karaciger bozuklugu, ndrodejeneratif
degisiklikler ve diger hastalik durumlarina neden oldugu gosterilmistir. Yapilan
caligmalarda bakir yliksekliginin neden oldugu hiicresel toksisitenin, oksidatif hasari
baslatma ile iliskisi oldugu belirtilmistir (6).

Reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve antioksidanlar arasindaki dengesizlik,
oksidatif strese neden olmaktadir. Viicutta reaktif oksijen tiirlerinin fazla olmasi
oksidatif degisiklikler yoluyla hiicresel hasar meydana getirip kardiyovaskiiler
hastaliklar, kanser, kas ve norodejeneratif hastaliklar gibi bir¢ok komplikasyonlara yol
acabilmektedir (7). Yapilan ¢aligmalarda oral kontraseptif ajanlarin da oksidatif stresi
arttirdig1 goézlenmistir (8).

Bu caligmamizda da OKS kullanan kadinlarda serum bakir, total oksidan
seviye, total antioksidan seviye, total tiyol, natif tiyol, disiilfit, iskemi modifiye
albiimin seviyelerinin belirlenmesi ve bunlar arasinda korelasyon olup olmadigi,
ayrica OKS kullanan kadinlarla kullanmayanlar arasinda viicuttaki bakir ve oksidatif

stres parametreleri arasinda anlamli bir fark olup olmadig: incelenmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. KONTRASEPSIYON VE KULLANILAN YONTEMLER

Diinya genelinde insanlarin gilivenli ve etkinligi yiiksek dogum kontrol
yontemleri aramasi sonucu kontrasepsiyon yontemleri giderek biiylik Onem
kazanmaktadir. Birlesmis Milletlerin 2022 yilinda yaymlamis oldugu raporda 2021
yilinda diinya geneli 1,9 milyon lireme ¢agindaki kadinlarin 874 milyonu modern, 92
milyonu ise geleneksel kontraseptif yontem kullanmistir. Bunun yaninda hamileligi
onlemek isteyen ancak herhangi bir dogum kontrol yonetimi kullanmayan 164 milyon
kadin oldugu belirtilmistir (9). 2018 yilinda Tiirkiye’de yapilmis bir arastirmaya gore

ise evli olan kadinlarin % 70 i modern veya geleneksel dogum kontrol yontemi

kullanmaistir (2).

Herhangi bir yontem
Herhangi bir modern yéntem
Geri cekme

Erkek kondomu

RIA

Kadinin tuplerinin baglanmasi
Hap

igne

Takvim

Diger

I 70
I—— 49

B 20
| 19
I 14
B 10

M5

| 1

<1

<1

Sekil 1: 15-49 yas grubundaki halen evli kadinlarin yontem kullanim ytizdesi (2).

Tablo 1: Geleneksel ve Modern Kontraseptif Yontemler (10, 11)

Geleneksel Kontraseptif Yontemler

Geri Cekme Yontemi

Oral kontraseptifler

Takvim Y Ontemi

Prezervatifler

Kaginma Y ontemi

Rahim ig¢i araglar

Servikal Mukus Yontemi

Acil dogum kontrol haplari

Laktasyonel Amenore Ydntemi

Vajinal halkalar

Deri alt1 implantlar

Sterilizasyon Y Ontemi

Modern Kontraseptif Yontemler




2.1.1. Oral Kontraseptifler (OKS)

OKS’ler hem diinyada hem iilkemizde yaygin bir sekilde kullanilan modern
konstraseptif yontemlerinden biridir. Diinya tarihinde iiretilmis ilk oral kontraseptif
olan mestranol ve noretinodrel icerikli preparat 1960 yilinda gelistirilmistir ve dogum
kontrol yontemi olarak kullanilmaya baslanmustir (12, 13). ilk preparatlarm
kullanimindan kisa siire sonra seks steroidlerinin yiiksek dozda kullanimi ile
istenmeyen, yasami tehdit eden yan etkilerin ortaya ¢ikmasi Ostrojen igerigi azaltilmis
progestin igerigi arttirilmig alternatif haplarin tretilmesini hizlandirmistir. Bunun
yaninda Ostrojenin ovulasyon iizerindeki etkisini inceleyen arastirmacilar yalnizca
Ostrojen igerikli preparatlarin da gelistirilmesini saglamistir (13). Yalnizca Gstrojen
iceren OKS’lere ek olarak sadece progestin igerikli ajanlar da modern dogum kontrol
yontemi olarak kullanilmaktadir. Progestinlerin yan etkilerini azaltmak igin;
Ostrojenik, androjenik veya glukokortikoid reseptorleri ile etkilesme olmadan
kontraseptif etki gosteren yeni progestinler son yillarda gelistirilmis ve diinya
genelinde kullanima sunulmustur (14).

OKS’lerin gebeligi onleme konusundaki etkisinde birincil mekanizma, hipofiz
gonadotropin  salgisin1  baskilamasi ile ovulasyonu engellenmesi seklinde
goriilmektedir. Diger ikincil mekanizma ise spermin endometrium ve fallop tiipii
icerisinde taginmasini engellemek ve dollenme Oncesinde ve sonrasinda sperm
penetrasyonunun saglanmasii zorlastiran servikal mukusta meydana getirdigi
degisikliklerdir (15).

Hem 0strojen hem progestin igeren kombine OKS’lerin siniflandirilmasi
monofazik, bifazik ve trifazik olmak tizere 3 grupta incelenmektedir. Monofazik
tabletlerin her biri ayn1 miktarda dstrojen ve progestin icerirken bifazik tabletlerde ise
Ostrojen miktar1 esit orandayken progestin miktar1 siklusun ikinci yarisinda artig
gostermektedir. Trifazik tabletlerde ise Ostrojen miktar1 sabit veya degisken olurken,
progestin miktar1 3 esit fazda artmaktadir (16). Son zamanlarda bu siniflamanin
yaninda OKS’ler ostrojen ve progestinlerin piyasaya siiriilme zamanina ve miktarina
gore birinci, ikinci, lglincii ve dordiincli jenerasyon olmak iizere 4 grupta
incelenmektedir (17).

OKS’ler igerisinde birgok farkli ¢esit strojen bulunmaktadir. OKS’lerde en sik

olarak kullanilan etinil strodioliin yaninda Gstrodiol, dstrodiol valerat ve dstetrol gibi



farkli cesitte Ostrojen icerikleri bulunmaktadir (18). Giiniimiizde sik kullanilan
progestin igeriklerinden bazilar1 ise levonorgestrel, noretisteron asetat, noretinodrel,
norgestimat, desogestrel, gestoden ve nomegestrol asetat olarak goriilmektedir (19).

Oral kontraseptifler, dogru kullanim ile istemsiz gebeligi 6nleme konusunda
onemli bir basar1 oranlarina sahiptir. Yapilan caligmalarda, kadinlarin OKS’leri
tamamiyla eksiksiz kullanim sonucu, istenmeyen gebelik oranlart %0-0,3 arasinda
goriilmektedir. Bu oran yalnizca progestin igeren OKS’lerde %1’ e yiikselmektedir
(20). Bunun yaninda OKS’lerin kullaniminin birakilmasi sonucu kisa siire sonra iireme
fonksiyonu eski haline geri donmesi kadinlar icin biiylik avantaj saglamaktadir.
Yapilan c¢aligmalarda OKS kullaniminin kesilmesi sonrast 12. ayda gebe kalma
oranlar1 %72-94 arasinda belirlenmistir. Kadinlardaki iireme fonksiyonlarinin geri
doniis oranlari, diger yaygin sekilde kullanilan hem geleneksel hem modern
kontrasepsiyon yontemlerine benzer oldugu gdsterilmistir (21).

OKS’lerin en sik birakilma nedeni kiside meydana getirdigi yan etkilerdir.
Avrupali 6676 kadin arasinda yapilmis bir calismada bu sonug net bir sekilde ortaya
cikartlmistir. 1716 kadinin dahil edildigi bir bagka calismada ise OKS kullanan
kadinlarin 6 aylik izlemi sonucunda katilimeilarin %45,5’ i; ilaglarinin bitmesi, ilaci
temin edememe, ilact uygun sekilde kullanamama gibi lojistik nedenlerden dolay1
ilaglarini birakmis olup; %33,8 i ise bas agrisindaki artig, daha karamsar hissetme, kilo
alimi, cinsel tatmin sorunlar1 ve gormede azalma gibi yan etkilerden dolay:
birakmislardir (22).

OKS’lerin kullannmi kardiyovaskiiler hastalik basta olmak iizere bir¢ok
hastalik 1ile iligkili bulunmustur. Kan basincinda artisa neden olmasinin yaninda
Ostrojenin protrombotik etkileri nedeniyle vendz tromboemboli (VTE) riskini
arttirabilecegi tespit edilmistir. Yapilan bir¢ok ¢alisma OKS kullanimin miyokardiyal
infarktiis (MI) riskini attirmadiini gostermistir. Ancak sigara igen OKS kullanan
kadinlarda MI riskinin arttig1 net bir sekilde kanitlanmistir (23). Trombotik etkisi
nedeniyle OKS’ler serebrovaskuler hastaliklar ile de iligskili bulunmustur. Ayrica
tilseratif kolit, Crohn hastaligi, safra tasi gibi gastrointestinal hastaliklarin riskinde
artisa neden olmaktadir. OKS kullanan kadinlarda kullanmayanlara gére depresyon
daha sik meydana gelmekle beraber psikotik hastaliklar ve zihinsel bozukluklar

konusunda bir fark goriilmemistir. Migren hastaligi konusunda OKS’lerin etkisi net



olarak belirtilmemistir. Bag agris1 ataklarini arttirabildigi gibi bazi kisilerde de azaltig:
ya da degismedigi belirtilmektedir (24). Ancak 6zellikle aurali migren tanist olan ve
OKS kullanan kadinlarda iskemik inme riskinin arttirdigini gosteren bircok calisma
vardir (25).

OKS’lerin bir diger yan etkileri de kadinlarda laboratuvar parametrelerinde
meydana getirdigi 6nemli olumsuz degisikliklerdir. Kombine OKS’lerin lipit ve
karbonhidrat metabolizmasi iizerine olumsuz bir etkisi oldugu iddia edilmektedir. Bu
etkinin OKS’lerin igerigine, igerdigi Ostrojen veya progestojenlerin miktarina gore
degistigi gosterilmistir. Androjenik etkisi daha yiiksek olan levonergesterel igeren
OKS’ler, androjenik etkisi daha diisiik olan drospirenon gibi progestin igerigine sahip
olan OKS’lere gore, lipit profili izerinde daha olumsuz bir etkiye sahiptir (26).

OKS’lerin yaygin kullanimi viicutta birgok vitamin ve mineral seviyelerine etki
ettigi gosterilmistir. Viicut i¢in ¢ok biiyilik 6nemi olan bu mineral ve vitaminlerin
bazilari; ¢ vitamini, e vitamini bl, b2, b6, b9, bl2 vitamini, ¢inko, selenyum
magnezyum gibi minerallerdir. Bunlara ek olarak tirozin aminoasiti ve koenzim Q10
seviyelerini de diislirdiigli gosterilmistir (26).

Bu yan etkilerin yaninda OKS’lerin bir¢ok faydasi da bulunmaktadir. Ektopik
gebelik riskini diislirmesi, pelvik inflamatuar hastalik riskini, istenmeyen gebeligi
azaltmasi gibi olumlu etkileri bulunmaktadir. Buna ek olarak over ve endometrium
kanserine kars1 koruyucu etkisi kanitlanmistir. Dismenore, miyom, endometriozis,
menoraji, benign meme hastaliklari, osteoporoz ve akne i¢in de olumlu etkileri
bulunmaktadir (27).

OKS’lerin meydana getirdigi yan etkiler nedeniyle bazi hastaliga sahip
kadinlarda OKS kullanim1 kontraendike olarak belirlenmistir. Bu durumlar su sekilde
siralanabilir;

- Dogum sonras1 emziren kisilerde ilk 6 hafta, emzirmeyen kisilerde ilk 3

haftalik donem,

- VTE o&ykiisti, pulmoner tromboemboli (PTE) dykiisii,

-Serebrovaskiiler hastalik dykiisii,

-Trombojenik mutasyon varligi (Faktor V Leiden, protrombin mutasyonu

Protein S, C ve antitrombin yetersizligi),

-Kontrol edilemeyen hipertansiyon varligi,



-Koroner arter hastalig1 varligi,

-35 yas lizerindeki kisilerin giinde 15 adetten fazla sigara igmesi,
-Aktif meme kanseri,

-Nefropati, retinopati veya noropatiyle seyreden diyabet,

-20 y1ldan daha uzun siiredir olan diyabet

-Aural1 migren dykdisii,

-Viral hepatit,

-Antifosfolipid antikor pozitifligi,

- Karaciger tiimorii (adenom veya hepatom).

OKS’lerin yan etki ve kontraendikasyonlar1 goz Oniine alindiginda
kontrasepsiyon yontemi olarak OKS kullanmak isteyen kadinlarin hastalik 6ykiisi,
sigara veya ila¢ kullanimi mutlaka sorgulanmalidir. Bu endikasyonla ilk defa OKS
kullanacaklarda etinil 6stradiol igerigi diisiik olan ilaglarin baslanmasi 6nerilmektedir.
Hastaya ilac1 ne zaman baslanacagi, nasil dogru kullanacagi, ilact unuttugu zaman ne
yapmasi gerektigi ve olasi yan etkileri konusunda bilgilendirme yapilmalidir. Olas1 yan
etkiler meydana gelmesi durumda preparat degisikligi géz oniinde bulundurulmalidir

(28, 29).

2.1.2 Diger Kontraseptif Yontemler

OKS’lerin yaninda dogum kontrol yontemi olarak bir¢cok farkli metot
kullanilmaktadir. Bariyer yoOntemleri, rahim i¢i araglar, deri alti implantlar,
sterilizasyon yontemleri, vajinal halkalar gibi modern kontraseptiflerin yani sira
sik¢a kullanilan geri ¢ekme, servikal mukus yontemi, takvim ve laktasyonel amenore
yontemi gibi geleneksel yontemler de kullanilmaktadir (10, 11). Avrupa’ da yapilmis
bir calismada, OKS kullanimindan sonra en sik tercih edilen dogum kontrol yontemi
geleneksel yontemlerden bariyer yontemi olmustur. OKS ve RIA gibi yontemler
doktorlarin tavsiye ve regetesi ile kadinlarin tercih ettigi dogum kontrol metodu
olurken geri ¢gekme ve kondom gibi yontemler kadinlarin partnerleri ile birlikte karar

verdigi bir yontem olmustur (30).



2.2. OKSIDATIF STRES, SERBEST RADIKALLER VE BAKIR

2.2.1. Oksidatif Stres

Reaktif oksijen tiirleri (ROS), viicutta hiicresel metabolizmanin dogal bir
sonucu olarak molekiiler oksijenden iiretilen ve buna ek olarak sigara dumani, hava
kirleticiler gibi c¢evresel faktorlerin de sonucu olarak da iiretilebilen reaktif
molekiillerdir (31). Serbest radikaller ise yoriingelerinde eslenmemis elektronu olan
ve oldukga reaktif olan molekiillerdir. En 6nemli serbest radikaller hidrojen peroksit,
hidroksil, singlet oksijen, peroksinitrit, siiperoksit anyon radikalleridir. Serbest
radikaller hem endojen hem de eksojen kaynaklardan olusmaktadir. Bu radikallerin
organizma i¢in hem faydali hem de zarar etkileri olabilir. Diisiik/orta seviyelerde
patojenleri Oldiirerek bagisiklik sisteminde ve hiicre sinyal iletimi sisteminde

fizyolojik rol oynarlar (32).

Tablo 2: Serbest Radikal Kaynaklari (33)

Endojen Kaynaklar Eksojen Kaynaklar
Mitokondri X-1g1nlari

Ksantin Oksidaz Ozon

Peroksizom Sigara Dumani
Fagositoz Hava Kirliligi
Inflamasyon Kimyasallar

Saglikli bir insanda bu radikaller antioksidanlar tarafindan denge halinde
tutulmaktadir. Hiicresel antioksidan sistem bu dengeyi korumak i¢in viicuttaki reaktif
oksijen miktarini etkili bir sekilde kontrol eder. Reaktif oksijen tlirlerinin asir1 miktarda
artis1, antioksidan sistem ile dengelenemez ve sonucunda oksidanlar lehine dengenin
bozulmasina oksidatif stres denir. Oksidatif stresin olusumu hiicresel molekiillere zarar
verir ve hiicre 6liimleri gerceklesebilir. Bu durum diyabet, hipertansiyon, kanser,
ateroskleroz, kronik obstriiktif akciger hastaligi, norolojik hastaliklar, iskemi gibi
bircok hastaligin patofizyolojisi i¢in temel olusturur (31, 34). Ayrica oksidatif stres
kadinlarda Gstrojen ve progesteron seviyeleri ile onemli bir iliski igerisindedir.

Progesteronun protein katabolizmasini arttirmasi nedeniyle oksidatif stresi arttirdigi



belirlenmis olup Ostrojenin oksidatif stresi azalttigi ve bununla iligkili hastaliklara

kars1 koruyucu oldugu yapilan calismalarda gosterilmistir (35).

2.2.2. Anti-oksidan Sistem

Antioksidanlar oksidanlar1 etkisiz hale getirir ve serbest radikallere karsi
koyabilir. Endojen hiicresel antioksidan sistem enzimatik ve enzimatik olmayan tiir
seklinde iki gruptan olusur. Glutatyon peroksidaz, katalaz, siiperoksit dismutaz
enzimatik grubu olustururken, a vitamini c¢ vitamini, selenyum, ¢inko glutatyon
enzimatik olmayan tiirleri olusturur. Enzimatik antioksidanlar, 6nemli bir oksidatif
saldir1 karsisinda serbest oksijen tiirlerini pargalamasi nedeniyle etkili koruyucu
ozelliklere sahiplerdir. Siiperoksit dismutaz, siiperoksidi oksijen ve hidrojen peroksite
ayristir. Katalaz ise oksijen ve su ile sonuglanan hidrojen peroksidin notralize
edilmesini saglar. Bunun yaninda enzimatik olmayan antioksidanlardan ¢ vitamini
stiperoksit anyonunu, hidroksili ve hidrojen peroksiti temizlemede etkilidir.
Antioksidan 6zellige sahip en 6nemli mineraller ise ¢inko ve selenyumdur. Bunlarin

yaninda bilirubin, melatonin, iirik asit ve flavonoidler de 6nemli antioksidanlardandir

(36).

Sekil 2: Oksidanlarin indirgenmesi

Stiperoksit dismutaz

02 +02 +2H+ | > H202 + 02

Katalaz

02 > 2H20+02

2.2.3. Total Oksidan Seviye (TOS)

Oksidan molekiilleri viicutta endojen olarak iretilmesinin yaninda dis
ortamdan da kaynaklanabilir. Ksantin oksidaz, monoamin ve glikolat oksidazlar dahil
bircok oksidaz enzimi, elektron tasima zinciri endojen reaktif oksijen tiirlerini

olustururken ultraviyole 151k ve sigara dnemli eksojen oksidan iiretim kaynaklaridir.



Oksidan tiirlerinin serum konsantrasyonlarinin tek tek olctildiigii yontemler ytiksek
maliyet, zaman alic1 ve karmasik olmasi nedeniyle ¢ok fazla tercih edilmez. Bunun
yerine oksidan molekiillerinin additif etkileri nedeniyle daha pratik bir yontem olan
toplam oksidan seviye 6l¢iimii yapilir ve buna total oksidan seviye (TOS) adi verilir.
Bunun yaninda toplam oksidan kapasite veya toplam oksidan aktivite olarak da

isimlendirilmektedir (37).

2.2.4. Total Antioksidan Seviye (TAS)

Antioksidan molekiiller oksidan molekiillerin zararli etkilerini inhibe eder.
Bir¢cok farkli antioksidan molekiillerin ayr1 ayri Olciilmesi pratik olmamasi ve
plazmadaki antioksidan molekiillerin birbiri ile sinerjik etkilerinden dolayr tim

molekiiller birlikte 6l¢iiliir ve buna total antioksidan seviye denir (38).

2.2.5. Oksidatif Stres indeksi (OST)
Total oksidan seviyenin total antioksidan seviyeye bdliinmesi ile elde edilir.

Oksidatif stresin siddetini gosterir (39).

2.2.6. Tiyol/Disiilfid Dengesi

Merkaptanlar olarak da bilinen tiyoller, karbon atomuna bagli hidrojen ve
kiikiirt atomundan olusan stilfidril grubu iceren organik bilesiklerdir (40). Plazmadaki
tiyollerin ana bilesenlerini albiimin, protein tiyolleri, glutatyon ve sistein gibi diisiik
molekiiler agirlikli tiyoller olusturur (41). Tiyoller oksidanlar ile oksidasyon
reaksiyonuna girerek serbest disiilfid baglarini olusturabilir. Hidrojen atomunun
serbest disiilfit bagina baglanmasiyla tekrar rediikte edilerek natif tiyol olusur.
Boylelikle tiyol/disiilfit dengesi saglanmig olur (42, 43). Tiyol/disiifit dengesinin
Olctimlerinde total tiyol, natif tiyol, dinamik disiilfit 6l¢iimi kullanilir. Disiilfid
oksidan aktiviteyi, natif tiyol antioksidan aktiviteyi gosterir (41). Dolayistyla tiyol
seviyesi azaldiginda disiilfid seviyelerinde artma beklenir (44). Tiyol natif tiyol ile
temsil edilirken oksitlenmis tiyol disiilfit ile temsil edilir. Total tiyol, natif tiyol ile
disfilfitin toplamindan elde edilir (45). Tiyol/distilfid homeostaz durumu,
detoksifikasyon, antioksidan koruma, apoptoz, enzimatik aktivite ve transkripsiyon

faktorlerinin diizenlenmesinde kritik Oneme sahiptir. Tiyol/disiilfid dengesinde



bozulmanin diyabet, romatoid artrit, kronik bobrek hastaligi, kardiyovaskiiler hastalik,
kanser, Parkinson ve Alzheimer hastalig1 dahil bir¢ok hastaliklarin patogenezinde rol
oynayabilecegi gosterilmistir (46). Bu ylizden bu dengenin belirlenmesi anormal

biyokimyasal siire¢ i¢in degerli katkilar sunabilmektedir (41).

2.2.7. TIskemi Modifiye Albiimin (IMA)

Albiimin, insan viicudunda en fazla bulunan ¢ogunlukla kan dolasiminda yer
alan proteinlerden biridir. Alblimin reaktif oksijen tiirleri ve oksidatif stres ile birlikte
olan iskemik ataklar altinda biyokimyasal modifikasyona ugrayarak IMA’y1 olusturur.
IMA oksidatif stres ile ilgili birgok hastalik igin erken belirteg olarak kulllanilabilir.
Akut koroner sendrom, kalp yetmezligi gibi kardiyovaskiiler hastaliklari, Alzheimer,
Parkinson hastali§i gibi norolojik hastaliklari, preeklamsi, ektopik gebelik,
hiperemezis gravidarum gibi kadin ve dogum hastaliklar1 ve meme, kolon kanserleri

gibi birgok durum ile IMA nin iliskili oldugu belirlenmistir (47).

2.2.8. Bakiar ve Oksidatif Streste Bakirin Rolii

Bakir viicutta birgok biyolojik sistem icin gerekli olan Onemli eser
elementlerden biridir. Bakir iyonlar1 redoks reaksiyonlarina girerek reaktif oksijen
tirlerinin olusumunu saglama o6zelligine sahiptir. Bakir fazlaligi Haber-weiss ve
Fenton reaksiyonlar1 ile ROS’larin olusumuna neden olur (48).(Bkz. Sekil 3) Hidrojen
peroksitin muhtemel en gii¢lii oksidanlardan biri olan hidroksil radikallerine
doniismesinde rol oynar. Asir1 bakir, lipit ve oksijen peroksi radikalleri olusturarak
membran lipitlerinde peroksidasyona neden olur. Viicudun antioksidan sistemlerini
yenerek lipit peroksidasyonunun yaninda DNA hasar1, protein modifikasyonu ve baska
bir¢ok etkileri ile kardiyovaskiiler hastalik, kanser, ateroskleroz, kronik inflamasyon

ve norolojik hastaliklar gibi dejeneratif hastaliklarin olugsmasina neden olabilir (49).
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Sekil 3: Fenton ve Haber-Weiss reaksiyonlari

Cu2+ + O, —— Cu* + O,

Fenton Cu* + H,0, —— Cu?* + °OH + OH-

Haber Welss 0, + H,0; = 0,4+ "0OH + OH"

2.3. OKS’LERIN OKSIDATIF STRES VE BAKIR ILE ILiSKIiSi

Oral kontraseptiflerin son zamanlarda bilinen yan etkilerinin yaninda viicutta
metabolik ve antioksidan durumunda da degisiklige sebep oldugu belirtilmektedir.

Az sayida hasta grubunda yapilmis bazi calismalarda OKS kullaniminin
antioksidan seviyeleri iizerine etkisi arastirilmis ve OKS kullananlarda E vitamini
koenzim Q10 gibi antioksidanlarin ve total antioksidan seviyeleri diisitk bulunmustur
(50, 51).

Hormonal kontraseptiflerin oksidatif stres durumu iizerine etkisini arastiran bir
baska caligmada oksidatif stresi gosteren parametreler OKS kullanan grupta yiiksek
bulunmustur (52).

Yapilan calismalarda OKS kullanimi ile serum bakir seviyesinde anlamli
derecede artis meydana geldigi ve bunun kardiyovaskiiler hastalik kaynakli 6liim
oranlart ile baglantili oldugu belirtilmistir. OKS’ler ile plazma bakir seviyeleri
arasindaki iligki incelenmis ve sonucunda her ¢esit OKS kullanimin serumdaki bakir
miktarini arttirdigi tespit edilmistir. Ayrica OKS kullanan kadinlarda endometrial bakir
seviyelerinde de artis meydana geldigi gosterilmistir (53, 54).

Biz de ¢alismamizda OKS’lerin literatiirde daha once incelenmemis oksidatif
stres parametreleri ve bakir lizerine etkisini inceledik. Ayrica oksidatif stres ile bakir

arasindaki iliskiyi arastirdik.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismanmiz Saglik Bilimleri Universitesi Hamidiye Bilimsel Arastirmalar Etik
Kurul’u 22.12.2023 tarihli 21/18 sayili kararla “Oral Kontraseptif Kullanan
Kadinlarda Bakir ve Oksidatif Stres Diizeylerinin Arastirilmasi” bashg ile
onaylanmugtir. Ayrica bu tez, Saglik Bilimleri Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

(BAP) tarafindan, 2024/044 numaral1 proje olarak desteklenmistir.

3.1.Arastirmanin Tipi, Yeri ve Zamani
Calisma vaka-kontrol caligmasidir. 01.06.2024-01.08.2024 tarihleri arasinda
Saglk Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune Hastanesi Jinekoloji Poliklinigine

herhangi bir sebeple basvuran 18-45 yas aras1 kadinlar ¢alismaya dahil edildi.

3.2.Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Calismaya jinekoloji poliklinigine bagvuran 18-45 yas arasi, dahil edilme
kriterlerine uygun bireyler basit tesadiifi 6rneklem yontemiyle dahil edildi.

Saglk Bilimleri Universitesi Haydarpasa Numune Hastanesi Jinekoloji
Poliklinigine 18-45 yas aras1 2 aylik bagvuran hasta sayis1 2000 olarak hesaplanmis
olup bu say1 evren olarak degerlendirilerek drneklem hesabi yapilmistir. Orneklem
biiyiikliigii, Orneklem Sayist = [DEFF*Np(1-p))/[(d2/Z21-a/2*(N-1)+p*(1-
p)lformiilityle hesaplanmistir. DEFF(desen etkisi) =1, N=2000, p(prevelans)= %5
(toplumda OKS kullanim orani), d(hata pay1)=%35 ve %95 giiven aralifinda elde edilen
minimum Orneklem sayis1 71 olarak hesaplanmis olup 72 vaka 82 kontrol olmak iizere

154 hasta dahil edilmistir.

3.3.Verilerin Toplanmasi

Calisma i¢in SBU Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi
Jinekoloji Poliklinigine basvuran caligma kriterlerini karsilayan hastalara calisma
hakkinda bilgi verildi. Goniillii ve dahil edilme kriterlerine uygun oral kontraseptif
kullanan ve kullanmayan kadinlardan s6zlii ve yazili onam alinip tarafimizdan literatiir
incelemesi  sonucunda hazirlanan ¢esitli  bilgi ve faktorleri sorgulayan

sosyodemografik bilgi formu dolduruldu.
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3.4.Dahil Edilme Kriterleri:
e (alisma icin goniillii olmak,
e 18-45 yas araliginda olmak,
e Beden-kitle indeksi 30’un altinda olmak,
e Sigara ve alkol kullanmiyor olmak,

e En az 3 aydir OKS kullaniyor olmak.

3.5.Calisma Disinda Birakilma Kriterleri:
e Diyabet, hipertansiyon, koroner arter hastaligi gibi kronik hastaliga sahip
olmak,
e Oksidatif stres diizeylerini etkileyebilecek romatolojik hastaliga sahip olmak,
e Bakir depo hastaligina sahip olmak,
e Polikistik over sendromu tanisina sahip olmak,

e Bakir iceren besin takviyesi kullaniyor olmak.

3.6.Kan Orneklerinin Toplanmasi

Hastalardan alinan kan Ornekleri jelli steril biyokimya tiiplerine aktarilds,
ardindan 3000 rpm'de 10 dakika santrifiijlendi (Beckman Coulter Allegra® X-30, IN,
ABD). Santrifiijden sonra elde edilen serum 6rnekleri alikotlanarak ¢alisma siirecine
kadar -80°C'de saklandx.

3.7.0ksidatif Stres Diizeylerinin Analizi

3.7.1. Total Antioksidan Seviyesi

Serumlarin total antioksidan seviyesi (TAS), Erel ve arkadaglarinin gelistirdigi
kolorimetrik yontem ile analiz edilmistir (38). Yontemde, 100 pL reaktif (R)1 ile 10
pL 6rnek karistirilarak, 660 nm dalga boyunda bir plaka okuyucu (BioTek, Synergy™
HTX Cok Modlu Okuyucu) kullanilarak ilk absorbans (A1) 6l¢iimii yapildi. Daha
sonra 10 uLL R2 eklendi ve 10 dakika inkiibasyonun ardindan ayn1 dalga boyunda ikinci
absorbans (A2) dl¢iimii alindi. Standart olarak mM askorbik asit kullanildi ve serum
sonuglart mmol Askorbik Asit Esdegeri/L olarak ifade edildi. Referans araligi 1,0-1,8
mmol Askorbik asit esdegeri/L’dir.
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3.7.2. Total Oksidan Seviyesi

Omneklerin total oksidan seviyesi (TOS), Erel ve arkadaslarmin gelistirdigi,
numunelerdeki oksidanlarin ferréz iyon selator kompleksini ferrik iyonlara
oksitlemesi ve bu iyonlarin asidik ortamda ksilenol turuncusu ile renkli bir kompleks
olusturmasi esasina dayanan yontem ile fotometrik olarak 6lciildii (37). Oncelikle 225
puL R1 35 pL ornekle karistirilarak 560 nm dalga boyunda bir plaka okuyucu (BioTek,
Synergy™ HTX Cok Modlu Okuyucu) ile ilk absorbans (A1) 6l¢iildii. Sonrasinda, 11
uL R2 eklendi ve ornekler 10 dakika oda sicakliginda inkiibe edildikten sonra A2
Ol¢iimii alindi. Standart olarak H202 kullanildi ve serum sonuglari pmol H202
Esdegeri/L olarak ifade edildi. Referans aralig1 0,2-10 umol H202 Esdegeri/L’dir.

Orneklerin oksidatif stres indeksleri TOS’un, TAS’a orani seklinde
matematiksel denklemler ile hesaplandi. Serum i¢in oksidatif stres indeksi Arbitrary

Unit (AU) olarak ifade edildi. Referans aralig1 5-15 AU dur.

3.7.3. Tiyol-Disiilfit Homeostazi

Serum orneklerinde tiyol-disiilfit dengesini degerlendirmek amaciyla Erel ve
Neselioglu'nun gelistirdigi kolorimetrik 6l¢iim yontemi kullanilmistir (41). Total tiyol
Olctimiinde, 10 pL R1 ile 10 pL serum 6rnegi karistirildi. Sonrasinda, R2 ve R3 eklendi
ve 415 nm dalga boyunda spektrofotometrik (BioTek, Synergy™ HTX Cok Modlu
Okuyucu) olarak olgiildii. Bir distiilfit baginin indirgenmesi sonucu iki tiyol grubu
aciga ¢iktigindan, dinamik disiilfit miktar total tiyol ile natif tiyol farkinin yarisi
olarak uM cinsinden hesaplandi. Referans araliklari; total tiyol 400-600 umol/L, natif
tiyol 250-450 umol/L, distilfit 15-80 umol/L’dir.

3.7.4. IMA ve Bakir Diizeyleri

Serumdaki iskemi modifiye albumin (IMA) ve bakir seviyeleri ticari olarak
satin alman kitler (Rel Assay) ile lreticinin talimatlarina gore uygulanarak farkl
fotometrik yontemlerle olgiildii. Orneklerdeki IMA ve bakir miktari, &nceden
belirlenmis bir IMA ve bakir standart egrisi ile kiyaslayarak hesaplandi. Referans
aralig1 IMA <0,4-0,5 ABSU, bakir 70-140 pg/dl’dir.
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3.8. Istatiksel Analizler

Demografik bilgilerde bireylerin dagilimini gostermede say1 (n) ve yiizde (%)
degerleri kullanildi.

Calismada yer alan siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu grafiksel
olarak ve Shapiro-Wilks testi ile degerlendirildi. Degigkenlerin tanimlayici
istatistiklerinin gosteriminde Ortalama+SS (standart sapma) ve Medyan (Minimum-
Maksimum) degerleri verildi.

OKS kullanim durumuna gore kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda
capraz tablolar olusturuldu, say1 (n), yiizde (%) ve ki kare test istatistigi verildi.

OKS kullanim durumuna Disiilfit ve Distilfit/Total Tiyol degerlerinin
karsilastirilmasinda Bagimsiz Orneklem T testi, Total Antioksidan, Total Oksidan,
Oksidatif Stres Indeksi, Total Tiyol, Natif Tiyol, Natif Tiyol/Total Tiyol, Disiilfit/ Natif
Tiyol, IMA degerlerinin karsilastiriimasinda Mann- Whitney U testi kullanildi.

Bakir degeri ile Total Antioksidan, Total Oksidan, Oksidatif Stres Indeksi, Total
Tiyol, Natif Tiyol, Disiilfit, Natif Tiyol/Total Tiyol, Disiilfit/Total Tiyol, Disiilfit/ Natif
Tiyol, IMA degerleri arasinda yapilan korelasyon analizinde yas degiskeni sabit
tutularak kismi korelasyon katsayilari verildi.

Bakir degeri ile parametreler arasinda dogrusal regresyon analizi incelenmek
istenmis fakat degiskenlerin normal dagilim gostermedigi ve varsayimlar
saglanmadig i¢in yapilamamistir. Bu nedenle bagimli degiskenin siirekli oldugu fakat
normal dagilim gdstermedigi durumlarda, bu tiir verilerin analizine imkan saglayan
Genellestirilmis Lineer Modeller (GLM) yontemi kullanilmistir.

Istatistiksel analizler ve hesaplamalar igin IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM
Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY:
IBM Corp.) ve MS-Excel 2007 programlart kullamlmistir. Istatistiksel anlamlilik
diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya katilan 154 bireyin yas ortalamas1 31,51+6,57 yil, VKI ortalamasi
22,61+2,92 kg/m?’dir. Bireylerin gebelik medyan sayisinin 1,0 (min:0,0- max:5,0)’dir.
Bireylerin  9%9,1’inde (n=14) abortus, %14,3’linde (n=22) kiiretaj oldugu
belirlenmistir. Bireylerin %44,2’si (n=68) bekar, %48,7’si (n=75) evli, %7,1’1 (n=11)
dul/bosanmistir. Bireylerin %5,2’si (n=8) ilkdgretim mezunu, %18,2’si (n=28) lise
mezunu, %76,6’s1 (n=118) iiniversite mezunudur. Bireylerin %31,8’inin (n=49) geliri
asgari licret altinda, %11,0’nin (n=17) asgari ticret, %57,2’sinin (n=88) asgari licret
isttinde oldugu tespit edilmistir. Menstriiel Faz dagilimlarina baktigimizda bireylerin
%46,8’inde (n=72) folikiiler faz, %53,2’sinde (n=82) luteal fazdur.

OKS kullanmayan bireylerin yas ortalamast 30,55+6,50 yil, OKS kullanan
bireylerin yas ortalamast 32,60+6,52 yil oldugu belirlenmistir. OKS kullanim
durumuna gore bireylerin yas degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmistir (z=2,051, p=0,040). OKS kullanmayan bireylerin gebelik sayisi
medyan degeri 0,0 (min:0, max:5), OKS kullanan bireylerin gebelik sayis1 medyan
degeri 1,0 (min:0, max:4)’dir. OKS kullanim durumuna gore bireylerin gebelik sayilari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (z=4,859, p<0,001).
OKS kullanmayan bireylerin higbirinde kiiretaj yok, OKS kullanan bireylerin
%30,6’sinda (n=22) kiiretaj oldugu belirlenmistir. OKS kullanim durumuna gore
kiiretaj acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (y2=29,231,
p<0,001). Ayrica OKS kullanim durumuna gére medeni durum agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (y2=32,547, p<0,001). OKS kullanmayan
bireylerin %63,4’li (n=52) bekar, %36,6’s1 (n=30) evli iken, OKS kullanan bireylerin
%22,2’s1 (n=16) bekar, %62,5’1 (n=45) evli, %15,3’i (n=11) dul/bosanmistir. OKS
kullanan bireylerin %58,5’inin (n=48) menstriiel faz1 folikiiler, %41,5’inin (n=34)
luteal, OKS kullanan bireylerin %33,3’linlin (n=24) menstriiel faz1 folikiiler,
%66,7’sinin  (n=48) luteal oldugu belirlenmistir. OKS kullanim durumuna gore
menstriiel faz acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir

(x2=9,782, p=0,002) (Tablo 3).
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Tablo 3. OKS Kullanim Durumuna Gére Bireylerin Demografik Ozelliklerinin
Karsilagtirilmasi

. OKS
Tiim Olgular _e OKS Kullamyor
(n=154) ;()ullanmlyor(n 8 (n=72)
w2
Ort=SS Ort=SS Ort£SS tX P
Medyan Medyan Medyan
(Min-Max) (Min-Max) (Min-Max)
31,5146,57 30,55+6,50 32,60+6,52
Yas (y1l) 7z=2,051 0,040
31,0 (19-45) 29,0 (19-44) 33,0 (19-45)
22,61+£2,92 22,26+3,03 23,014£2,77
VKi (kg/m?) ) z=1,831 0,067
222 (18,1 21,6 (18,1-29,6) 22,8 (18,1-29,3)
29,6)
*Gebelik Sayis1 1,0 (0-5) 0,0 (0-5) 1,0 (0-4) 7=4,859 <0,001
Abortus, n (%)
Yok 140 (90,9) 77 (93.,9) 63 (87.5)
x2=1,902 0,168
Var 14 (9,1) 5(6,1) 9(12,5)
Kiiretaj, n (%)
Yok 132 (85,7) 82 (100,0) 50 (69,4) =
x2=29,23 <0,001
Var 22 (14,3) 0 (0,0) 22 (30,6) 1
Medeni Durum, n (%)
Bekar 68 (44,2) 52 (63,4) 16 (22,2)
Evli 75 (48,7) 30 (36,6) 45 (62,5) X 2=;2’54 <0,001
Dul/bosanmig 11 (7,1) 0(0,0) 11 (15,3)
Egitim Durumu, n (%)
Ikogretim 8(5,2) 5(6,1) 3(4.2)
Lise 28 (18,2) 14 (17,1) 14 (19,4) 2=0,398 0,819
Universite 118 (76,6) 63 (76,8) 35 (76,4)
Gelir Durumu, n (%)
Asgari ticret alt1 49 (31,8) 27 (32,9) 22 (30,6)
Asgari licret 17 (11,0) 9 (11,0) 8 (11,1) %2=0,102 0,950
Asgari licret
st 88 (57,2) 46 (56,1) 42 (58,3)
Menstriiel Faz, n (%)
Folikiiler faz 72 (46,8) 48 (58,5) 24 (33,3)
X2=9,782 0,002
Luteal faz 82(53,2) 34 (41,5) 48 (66,7)

z:Mann Whitney U Testi, y*:Ki kare Testi, *sadece medyan (min-max) degerleri verilmistir.

OKS kullanan bireylerin ortalama kullanim siiresi 31,264+52,71 ay’dir.
Kullanilan preperat dagilimlari igerikleri ile birlikte tabloda gosterilmistir (Tablo 4).
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Tablo 4. OKS Kullanan Bireylerde Kullanim Siiresi ve Kullanilan Preparat Dagilim1

OKS Kullaniyor

(n=72)

OKS Kullanim Ort+SS 31,26+52,71
Siresi Medyan (Min-Max) 9,5 (3-276)
Kullanilan Prepat, n (%)
1. 3mg estradiol valerat (2 adet)

2mg estradiol valerat + 2mg d!enogest (5 adet) 3(42)

2mg estradiol valerat + 3mg dienogest (17 adet) ’

1mg estradiol valerat (2 adet)
2. 0,03mg etinilestradiol + 0,15 desogestrel 3(4,2)
3. 0,035mg etinilestradiol + 2mg siproteron 3(4,2)
4. 0,03mg etinilestradiol + 2mg dienogest 1(1,4)
5. 0,03mg etinilestradiol + 3mg drospirenon 3(4,2)
6. 0,03mg etinilestradiol + 0,075mg gestoden 1(1,4)
7. 0,03mg etinilestradiol + 0,15mg levonorgestrel 4 (5,6)
8. 0,02mg etinilestradiol + 0,1mg levonorgestrel 4 (5,6)
9. 0,03mg etinilestradiol + 3mg drospirenon 25 (34,6)
10. 0,02mg etinilestradiol+ 3mg drospirenon 25 (34,6)

OKS kullanmayan bireylerin Total Antioksidan ortalamasi 1,17+0,18 mmol
Askorbik Asit Ekivalent/ L, OKS kullanan bireylerin Total Antioksidan ortalamasinin
ise 0,79+0,19 mmol Askorbik Asit Ekivalent/ L oldugu belirlendi. OKS kullanim
durumuna gore bireylerin Total Antioksidan degerleri agisindan istatistiksel olarak
anlaml farklilik tespit edilmistir (z=9,451, p<0.001). Ayrica OKS kullanim durumuna
gore bireylerin Total Tiyol, Natif Tiyol, Natif Tiyol/Total Tiyol, degerleri acisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmistir (p<0,05). OKS kullanmayan
bireylerin Total Tiyol, Natif Tiyol, Natif Tiyol/Total Tiyol ortalamasi OKS
kullananlara gére daha yiiksektir.

OKS kullanmayan bireylerin Total Oksidan ortalamasi 9,04+2,12 pmol H202
Ekivalent / L, OKS kullanan bireylerin Total Oksidan ortalamasi 15,754+2,73 pmol
H202 Ekivalent / L’dir. OKS kullanim durumuna gore bireylerin Total Oksidan
degerleri acgisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmistir (z=10,042,
p<0.001). Ayrica OKS kullanim durumuna gore bireylerin Oksidatif Stres Indeksi,
Disiilfit, Disiilfit/Total Tiyol, IMA, Bakir degerleri agisindan istatistiksel olarak
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anlamli farklilik tespit edilmistir (p<<0,05). OKS kullanan bireylerin Oksidatif Stres

Indeksi, Disiilfit, Disiilfit/Total Tiyol, IMA, Bakir ortalamas1 OKS kullanmayanlara

gore daha yiiksektir (Tablo 5).

Tablo 5. OKS Kullanim Durumuna gore Laboratuvar Parametreleri Karsilagtirilmasi

OKS
KS Kull
Kullanmiyor OKS (Ezz;;;yor Test istatistigi
(n=82)
Ort+SS Ort+SS
Medyan Medyan z;t P
(Min-Max) (Min-Max)
Total Antioksidan 1,17+0,18 0,79+0,19
(mmol Askorbik z=9,451 <0,001
Asit Ekivalent/ L) 1,16 (0,82-1,53) 0,82 (0,21-1,14)
Total Oksidan 9,04+2,12 15,75+£2,73
mol H202 7z=10,042 <0,001
W
Ekivalent / L) 8,45 (6,30-16,18) 14,73 (11,97-24,81)
Oksidatif Stres 7,8742,07 22,61414,27 s .
Indeksi (AU) 7,53 (4,54-14,07) 18,49 (12,09-119,89)
570,65+72,70 448,77+93,56
Total Tiyol (LM) 589,37 (378,18- 46579 (172,27- al?! <0,001
704,12) 632,17)
391,39+49,35 221,34467,39
Natif Tiyol (uM) z=10,538 <0,001
393,13 (293,67
494.39) 227,85 (54,06-322,15)
90,22+40,32 117,18+52,77
Disiilfit (uM) t=3,526 0,001
2,96 (1,48-190,05) 110,38 (2,65-227,64)
Natif Tiyol/Total 69,68+12,46 53,17+26,69 . .
. 0 ) b}
Tiyol (%) 68,00 (45,32- 112,18) 49,82 (10,61-184,79)
Disiilfit/Total Tiyol 15,31+5.85 25,1949,49 7 883 0001
V) ) 9
(%) 15,99 (0,29-27,34) 25,30 (1,08-44,69)
Disiilfit/ Natif 24,06+12,41 70,77+73,39 . .
. 0 L) b}
Tiyol (%) 23,53 (0,30-60,31) 50,37 (1,06-421,09)
0,54+0,13 0,85+0,28
IMA (ABSU) =7377 <0,001
0,56 (0,19-0,76) 0,76 (0,33-1,47)
84,52+10,14 117,09+14,20
Bakr (pg/dL) 7=9,889 <0,001

83,40 (45,47-114,12)

116,95 (74,83-162,37)

z:Mann Whitney U Testi, t:Bagimsiz Orneklem T Testi
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Yas degiskeni sabit tutularak elde edilen kismi korelasyon katsayilari;

Tiim olgularda Bakir degeri ile Total Antioksidan ve Total Tiyol arasinda orta
diizeyde, negatif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iliski tespit edilmistir (r=-
0,590;p<0,001, r=-0,450;p<0,001). Bakir degeri ile Total Oksidan arasinda yiiksek
diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmistir
(r=0,698;p<0,001). Bakir degeri ile Oksidatif Stres Indeksi ve IMA arasinda orta
diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmistir
(r=0,498;p<0,001, r=0,429;p<0,001). Bakir degeri ile Natif Tiyol arasinda yiiksek
diizeyde, negatif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iliski tespit edilmistir (r=-
0,639;p<0,001). Bakir degeri ile Disiilfit arasinda ¢ok zayif diizeyde, pozitif yonlii
istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmistir (r=0,188;p=0,020). Bakir degeri
ile Natif Tiyol/Total Tiyol arasinda zayif diizeyde, negatif yonlii istatistiksel olarak
anlamli bir iligki tespit edilmistir (r=-0,329;p<0,001). Bakir degeri ile Distilfit/Total
Tiyol ve Disiilfit/ Natif Tiyol arasinda zayif diizeyde, pozitif yonli istatistiksel olarak
anlamli bir iliski tespit edilmistir (r=0,357;p<0,001, =0,271;p=0,001).

OKS kullanmayan bireylerin bakir degeri Total Antioksidan, Total Oksidan,
Oksidatif Stres Indeksi, Total Tiyol, Natif Tiyol, Disiilfit, Natif Tiyol/Total Tiyol,
Disiilfit/Total Tiyol, Disiilfit/ Natif Tiyol, IMA degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski saptanmamustir (p>0,05).

OKS kullanan bireylerin bakir degeri Total Oksidan degeri arasinda zayif
diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iliski tespit edilmistir
(r=0,254;p=0,033). Bakir degeri ile Total Oksidan, Oksidatif Stres Indeksi, Total Tiyol,
Natif Tiyol, Disiilfit, Natif Tiyol/Total Tiyol, Disiilfit/Total Tiyol, Disiilfit/ Natif Tiyol,
IMA degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamistir (p>0,05)

(Tablo 6).
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Tablo 6. Degiskenler Arasindaki Kismi (Partial) Korelasyon Katsayilari

Tiim OKS OKS
Olgular Kullanmyor Kullaniyor
Bakar Bakar Bakar
Total Antioksidan r -0,590 -0,213 0,054
(mmol Askorbik Asit <0,001 0,057 0,654
Ekivalent/ L) P
Total Oksidan (umol T 0,698 -0,028 0,254
H202 Ekivalent /L) p <0,001 0,807 0,033
Oksidatif Stres Indeksi r 0,498 0,118 0,037
(AU) p <0,001 0,293 0,759
-0,450 -0,087 0,146
Total Tiyol (uM)
<0,001 0,439 0,224
-0,639 0,094 0,015
Natif Tiyol (uM)
<0,001 0,406 0,903
YAS 0,188 -0,137 0,020
Disiilfit (uM)
p 0,020 0,222 0,871
-0,329 0,123 -0,150
Natif Tiyol/Total Tiyol
o
(%) p <0,001 0,273 0,212
T 0,357 -0,133 -0,122
Disiilfit/Total Tiyol (%)
<0,001 0,235 0,311
.. r 0,271 -0,159 -0,098
Disiilfit/ Natif Tiyol (%)
p 0,001 0,156 0,416
r 0,429 -0,144 -0,035
IMA (ABSU
p <0,001 0,200 0,774

r:kismi (partial) korvelasyon katsayisi

Genellestirilmis lineer model (GLM) sonuglar1 Tablo 7°de gosterilmistir.
Parametrelerin katsayilari, standart hata degerleri ve p degerleri gosterilmektedir.

Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Total Antioksidan degerinde -0,008
birimlik degisim olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Total Oksidan
degerinde 0,142 birimlik degisim olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik
degisim Oksidatif Stres Indeksi degerinde 0,301 birimlik degisim olusturmaktadir.
Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Total Tiyol degerinde -2,240 birimlik degisim
olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Natif Tiyol degerinde -3,282
birimlik degisim olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Disiilfit
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degerinde 0,490 birimlik degisim olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik

degisim Natif Tiyol/Total Tiyol degerinde -0,376 birimlik degisim olusturmaktadir.
Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Disiilfit/Total Tiyol degerinde 0,168 birimlik

degisim olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik degisim Disiilfit/ Natif Tiyol

degerinde 0,792 birimlik degisim olusturmaktadir. Bakir degerindeki 1 birimlik

degisim IMA degerinde 0,006 birimlik degisim olusturmaktadir.

Tablo 7. Tek Degiskenli Genellestirilmis Lineer Model Sonuglari (Tiim Bireyler)

Total Antioksidan
Sabit

Bakir

Total Oksidan
Sabit

Bakir

Oksidatif Stres indeksi
Sabit

Bakir

Total Tiyol

Sabit

Bakir

Natif Tiyol

Sabit

Bakir

Disiilfit

Sabit

Bakir

Natif Tiyol/Total Tiyol
Sabit

Bakir

Disilfit/Total Tiyol
Sabit

Bakir

Disiilfit/ Natif Tiyol
Sabit

Bakir

IMA

Sabit

Bakir

B

1,789
-0,008

-1,947
0,142

-15,224
0,301

737,103
-2,240

639,258
-3,282

53,907
0,490

99,457
-0,376

3,156
0,168

-33,085
0,792

0,109
0,006

Std.Hata

0,086
0,001

1,196
0,012

4,302
0,042

37,184
0,365

31,711
0,311

19,063
0,187

8,289
0,081

3,439
0,034

21,595
0,212

0,096
0,001

p

<0,001
<0,001

0,104
<0,001

<0,001
<0,001

<0,001
<0,001

<0,001
<0,001

0,005
0,009

<0,001
<0,001

0,359
<0,001

0,126
<0,001

0,260
<0,001
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Genellestirilmis lineer model (GLM) sonuglart Tablo 8’de gosterilmistir.
Parametrelerin katsayilari, standart hata degerleri ve p degerleri gosterilmektedir.

Total Antioksidan bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayis1, kiiretaj
bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik
degisim Total Antioksidan degerinde -0,008 birimlik degisim olusturmaktadir.

Total Oksidan bagimli degisken, bakir, yas,VKI, gebelik sayisi, kiiretaj
bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik
degisim Total Oksidan degerinde 0,128 birimlik degisim olusturmaktadir. Ayrica
kiiretaj olanlar olmayanlardan 2,862 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Oksidatif Stres Indeksi bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayist,
kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline goére bakir degerindeki 1
birimlik degisim Oksidatif Stres Indeksi degerinde 0,264 birimlik degisim
olusturmaktadir. Ayrica kiiretaj olanlar olmayanlardan 6,390 daha fazla ortalamaya
sahiptir.

Total Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik say1si, kiiretaj bagimsiz
degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik degisim
Total Tiyol degerinde -2,024 birimlik degisim olusturmaktadir. Ayrica kiiretaj olanlar
olmayanlardan -54,906 daha az ortalamaya sahiptir.

Natif Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayis1, kiiretaj bagimsiz
degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik degisim
Natif Tiyol degerinde -2,981 birimlik degisim olugturmaktadir. Ayrica kiiretaj olanlar
olmayanlardan -78,236 daha az ortalamaya sahiptir.

Disiilfit bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi, kiiretaj bagimsiz
degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik degisim
Disiilfit degerinde 0,435 birimlik degisim olusturmaktadir.

Natif Tiyol/Total Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi,
kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1
birimlik degisim Natif Tiyol/Total Tiyol degerinde -0,353 birimlik degisim
olusturmaktadir.

Disiilfit/Total Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik say1si, kiiretaj

bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik
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degisim Disiilfit/Total Tiyol degerinde 0,151 birimlik degisim olusturmaktadir. Ayrica
kiiretaj olanlar olmayanlardan 4,892 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Disiilfit/ Natif Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayis1, kiiretaj
bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik
degisim Disiilfit/ Natif Tiyol degerinde 0,658 birimlik degisim olusturmaktadir.

IMA bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi, kiiretaj bagimsiz
degisken olarak kurulan GLM modeline gore bakir degerindeki 1 birimlik degisim
IMA degerinde 0,005 birimlik degisim olusturmaktadir. Ayrica kiiretaj olanlar

olmayanlardan 0,169 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Tablo 8. Cok Degiskenli Genellestirilmis Lineer Model Sonuglari (Tiim Bireyler)

B Std.Hata p
Total Antioksidan
Sabit 2,105 0,189 <0,001
Bakir -0,008 0,001 <0,001
Yas -0,004 0,003 0,251
VKI -0,010 0,006 0,114
Gebelik sayisi 0,029 0,019 0,148
Kuretaj (var) -0,058 0,054 0,288
Total Oksidan
Sabit 0,128 2,518 0,960
Bakir 0,128 0,013 <0,001
Yas -0,047 0,043 0,276
VKi 0,018 0,087 0,831
Gebelik sayisi -0,060 0,265 0,821
Klretaj (var) 2,862 0,722 <0,001
Oksidatif Stres indeksi
Sabit -18,181 9,287 0,049
Bakir 0,264 0,047 <0,001
Yas -0,158 0,158 0,318
VKi 0,482 0,320 0,132
Gebelik sayisi -0,181 0,976 0,853
Klretaj (var) 6,390 2,662 0,016
Total Tiyol
Sabit 674,122 80,932 <0,001
Bakir -2,024 0,407 <0,001
Yas 1,236 1,380 0,370
VKi 0,393 2,789 0,888
Gebelik sayisi 1,331 8,506 0,876
Kuretaj (var) -54,906 23,199 0,018
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Tablo 8 Devami. Cok Degiskenli Genellestirilmis Lineer Model Sonuglar1 (Tim
Bireyler)

B Std.Hata P
Natif Tiyol
Sabit 574,281 66,718 <0,001
Bakir -2,981 0,335 <0,001
Yas -0,879 1,138 0,440
VKi 2,959 2,299 0,198
Gebelik sayisi 6,500 7,013 0,354
Kiretaj (var) -78,236 19,125 <0,001
Disulfit
Sabit 42,599 42,015 0,311
Bakir 0,435 0,211 0,040
Yas 0,922 0,716 0,198
VKi -0,472 1,448 0,744
Gebelik sayisi -3,546 4,416 0,422
Kuretaj (var) 16,055 12,044 0,183
Natif Tiyol/Total Tiyol
Sabit 95,332 18,221 <0,001
Bakir -0,353 0,092 <0,001
Yas -0,436 0,311 0,161
VKi 0,679 0,628 0,280
Gebelik sayisi 1,008 1,915 0,599
Klretaj (var) -6,062 5,223 0,246
Disiilfit/Total Tiyol
Sabit -0,830 7,514 0,912
Bakir 0,151 ,038 <0,001
Yas 0,138 ,128 0,280
VKi 0,071 ,259 0,783
Gebelik sayisi -0,929 ,789 0,240
Kuretaj (var) 4,892 2,154 0,023
Disiilfit/ Natif Tiyol
Sabit -37,826 47,450 0,425
Bakir 0,658 0,239 0,006
Yas 0,771 0,809 0,341
VKi -0,317 1,635 0,846
Gebelik sayisi -2,483 4,987 0,619
Klretaj (var) 24,935 13,602 0,067
IMA
Sabit 0,146 0,208 0,485
Bakir 0,005 0,001 <0,001
Yas 0,004 0,004 0,314
VKI -0,004 0,007 0,546
Gebelik sayisi -0,027 0,022 0,222
Kiretaj (var) 0,169 0,059 0,005
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Genellestirilmis lineer model (GLM) sonuglart Tablo 9’da gosterilmistir.
Parametrelerin katsayilari, standart hata degerleri ve p degerleri gosterilmektedir.

Total Antioksidan bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi, OKS
kullanimi, kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore OKS
kullananlar kullanmayanlardan 0,362 daha az ortalamaya sahiptir.

Total Oksidan bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi, OKS
kullanimi, kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gére OKS
kullananlar kullanmayanlardan 5,434 daha fazla ortalamaya sahiptir. Ayrica kiiretaj
olanlar olmayanlardan 1,434 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Oksidatif Stres Indeksi bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik say1si, OKS
kullanimi, kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore OKS
kullananlar kullanmayanlardan 13,027 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Total Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayis1i, OKS kullanimy,
kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gére OKS kullananlar
kullanmayanlardan 130,501 daha az ortalamaya sahiptir.

Natif Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayis1, OKS kullanim,
kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore OKS kullananlar
kullanmayanlardan 166,263 daha az ortalamaya sahiptir. Ayrica kiiretaj olanlar
olmayanlardan 34,530 daha az ortalamaya sahiptir.

Disiilfit bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi, OKS kullanimu,
kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gére OKS kullananlar
kullanmayanlardan 28,324 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Natif Tiyol/Total Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayis1, OKS
kullanimi, kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore OKS
kullananlar kullanmayanlardan 10,990 daha az ortalamaya sahiptir.

Disiilfit/Total Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKI, gebelik sayisi, OKS
kullanimi, kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore OKS
kullananlar kullanmayanlardan 11,854 daha fazla ortalamaya sahiptir.

Disiilfit/ Natif Tiyol bagimli degisken, bakir, yas, VKIi, OKS kullanimi, gebelik
sayist, kiiretaj bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gére OKS kullananlar

kullanmayanlardan 55,667 daha fazla ortalamaya sahiptir.
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IMA bagimli degisken, bakir, yas, VK1, gebelik sayis1, OKS kullanimu, kiiretaj

bagimsiz degisken olarak kurulan GLM modeline gore OKS

kullanmayanlardan 0,321 daha fazla ortalamaya sahiptir.

kullananlar

Tablo 9. Cok Degiskenli Genellestirilmis Lineer Model Sonuglar1 (Tiim Bireyler-OKS

Kullanimi Dahil)

Total Antioksidan
Sabit

Bakir

Yas

VKi

Gebelik sayisi

OKS kullanimui (var)
Kuretaj (var)

Total Oksidan
Sabit

Bakir

Yas

VKi

Gebelik sayisi

OKS kullanimi (var)
Kuretaj (var)

Oksidatif Stres indeksi

Sabit

Bakir

Yas

VKi

Gebelik sayisi

OKS kullanimi (var)
Klretaj (var)

Total Tiyol

Sabit

Bakir

Yas

VKi

Gebelik sayisi

OKS kullanimi (var)

Klretaj (var)

B

1,595
-0,001
-0,003
-0,011

0,019
-0,362

0,037

7,794
0,026
-0,055
0,029
0,081
5,434
1,434

0,198
0,020
-0,177
0,507
0,157
13,027
2,966

490,010
0,418
1,429
0,136

-2,052
-130,501
-20,601
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Std.Hata

0,179
0,001
0,003
0,006
0,017
0,051
0,049

2,284
0,016
0,036
0,072
0,220
0,652
0,623

9,457
0,067
0,148
0,298
0,912
2,699
2,581

80,381
0,567
1,255
2,536
7,756

22,946

21,936

<0,001
0,376
0,259
0,052
0,263
<0,001
0,444

0,001
0,103
0,124
0,685
0,713
<0,001
0,021

0,983
0,763
0,230
0,089
0,864
<0,001
0,250

<0,001
0,461
0,255
0,957
0,791
<0,001
0,348



Tablo 9 Devami. Cok Degiskenli Genellestirilmis Lineer Model Sonuglar1 (Tiim
Bireyler - OKS Kullanimi Dahil)

B Std.Hata p
Natif Tiyol
Sabit 339,714 55,771 <0,001
Bakir 0,130 0,393 0,741
Yas -0,633 0,871 0,467
VKi 2,631 1,759 0,135
Gebelik sayisi 2,189 5,381 0,684
OKS kullanimi (var) -166,263 15,921 <0,001
Kiretaj (var) -34,530 15,220 0,023
Disiilfit
Sabit 82,560 45,201 0,068
Bakir -0,095 0,319 0,765
Yas 0,880 0,706 0,213
VKi -0,417 1,426 0,770
Gebelik sayisi -2,812 4,361 0,519
OKS kullanimi (var) 28,324 12,903 0,028
Klretaj (var) 8,610 12,335 0,485
Natif Tiyol/Total Tiyol
Sabit 79,827 19,663 <0,001
Bakir -0,147 0,139 0,288
Yas -0,420 0,307 0,172
VKi 0,657 0,620 0,289
Gebelik sayisi 0,723 1,897 0,703
OKS kullanimi (var) -10,990 5,613 0,049
Kuretaj (var) -3,173 5,366 0,554
Disiilfit/Total Tiyol
Sabit 15,894 7,497 0,034
Bakir -0,071 0,053 0,182
Yas 0,121 0,117 0,302
VKi 0,095 0,236 0,689
Gebelik sayisi -0,621 0,723 0,390
OKS kullanimi (var) 11,854 2,140 <0,001
Kuretaj (var) 1,776 2,046 0,385
Disiilfit/ Natif Tiyol
Sabit 40,711 49,402 0,410
Bakir -0,383 0,348 0,271
Yas 0,689 0,771 0,372
VKi -0,207 1,558 0,894
Gebelik sayisi -1,040 4,767 0,827
OKS kullanimi (var) 55,667 14,103 <0,001
Kuretaj (var) 10,302 13,482 0,445
IMA
Sabit 0,599 0,209 0,004
Bakir -0,001 0,001 0,615
Yas 0,003 0,003 0,341
VKi -0,004 0,007 0,574
Gebelik sayisi -0,018 0,020 0,361
OKS kullanimi (var) 0,321 0,059 <0,001
Kiretaj (var) 0,084 0,057 0,139
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5. TARTISMA

Son yillarda yapilan c¢alismalarla oksidatif stresin artik birgok hastalik
patogenezinde rol oynadigi bilinmektedir. OKS kullanan kadinlarda oksidatif stres
parametrelerini arastirdigimiz ¢alismamizda TOS, OSI, disiilfit, IMA gibi oksidan
durumu gosteren parametreler yiiksek olarak bulunmustur. TAS, total tiyol, natif tiyol
gibi antioksidan durumu gdsteren parametreler ise diisiik olarak bulunmustur. Ayrica
OKS kullanan kadinlarda bakir seviyeleri de anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Calismamiza katilan OKS kullanan 72 bireyin yas ortalamasi 32,60+6,52, OKS
kullanmayan 82 bireyin yas ortalamasi ise 30,55+6,50 yildir. OKS kullanim durumuna
gore bireylerin yas degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmistir. TNSA-2018 verilerinde aile planlamasi yontemi kullaniminin yas ile
birlikte artarken gen¢ kadinlarda aile planlamasi yontemi kullanimi disiik
goriilmiistiir. Calismadaki farkliligin sebebinin yas ile birlikte artan korunma yontemi
kullanim1 oldugu sdylenebilir (2).

Calismadaki 154 katilimcinin VKI ortalamasi 22,61+2,92 kg/m? olup gruplar
arasinda istatiksel anlamli fark goriilmemistir. Chen ve ark.’nin 24 OKS kullanan, 63
OKS kullanmayan kadinda oksidatif stresi degerlendirdikleri ¢alismalarinda VKIi
acisindan gruplar arasinda anlaml fark goriilmemistir (8). Gallo ve ark’nin 2004’te
yaptigi 42 calismanin dahil edildigi ve kombine kontraseptiflerin kilo iizerine
etkilerinin arastirildigr sistemik bir meta-analizde benzer sekilde kombine
kontraseptiflerin kilo iizerine etkisiz oldugu goriilmiis ancak bir¢ok calismanin kisa
stireli olmasi, kadinlarin yas ile birlikte kilo amaya meyilli olmast gibi sebeplerden
dolay1 kanitlarin yetersiz oldugu belirtilmistir (55).

OKS kullanim durumuna gore bireylerin gebelik sayilar1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir farklilik tespit edilmistir. OKS kullanmayan bireylerin hicbirinde
kiiretaj yok, OKS kullanan bireylerin %30,6’sinda (n=22) kiiretaj oldugu
belirlenmigstir. OKS kullanim durumuna gore kiiretaj agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik tespit edilmistir. TNSA-2018 verilerinde yasayan ¢ocuk sayisi
arttikca herhangi bir korunma yonteminin kullaniminin artmis oldugu belirlenmis olup

bizim ¢alismamizda gebelik sayisi ile iligkili farkin sebebi bununla iliskilendirilebilir
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(2). Bununla birlikte istenmeyen gebelik sonucu meydana gelen kiiretajlar OKS
kullanimin arttirdig1 diisiiniilebilir.

OKS kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda medeni durum ile anlamli fark
saptanmis olup evli bireyler daha fazla korunma yontemi kullanma egiliminde oldugu
sOylenebilir.

Calismamizda egitim diizeyi ve gelir diizeyi agisindan OKS kullanan grup ile
kullanmayan grup arasinda anlamli fark bulunmamistir. Giinlimiizde kitle iletisim
araclarinin ve sosyal medya kullaniminin artmasi ve saglik sistemine ulasilabilirligin
kolay olmasi1 kadinlarin bilgi diizeyini arttirarak kendilerine en uygun ydntemi
secmelerine olanak saglamasi olabilir.

Calismamizda OKS kullanan bireylerde TAS OKS kullanmayan bireylere gore
daha diisiik olarak bulunmus olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamlidir. Adejumo
ve ark.’nin 2016’da 30-45 yas arast 60 kadinda hormonal kontraseptiflerin total
antioksidan diizeyleri lizerine etkilerinin arastirildigi ¢alismada hormonal kontraseptif
kullanan 45 kadinda TAS anlamli olarak diisiik bulunmustur. Sonuclar ¢alismamizla
benzerdir (50). Palan ve ark.’nin 2010°da 28-45 yas aras1 70 kadinda oral, vajinal ve
transdermal olmak {izere 3 farkli hormonal korunma yonteminin serum koenzim Q10,
vitamin E ve TAS iizerindeki etkilerini arastirdiklari c¢aligmada 40 yontem
kullanmayan, 15 OKS kullanan kadin c¢alismaya dahil edilmis. OKS kullanan
kadinlarda OKS kullanmayanlara gore calismamizla benzer sekilde TAS diisiik
bulunmustur. Ayrica antioksidan 6zellik gosteren vitamin E ve koenzim Q10 seviyeleri
de diisiik tespit edilmistir (51).

Cauci ve ark.’nin 2016°da 18-45 yas aras1 OKS kullanan ve kullanmayan kadin
atletlerde oksidatif stresin arastirildigi ¢alismada 42 OKS kullanan 102 OKS
kullanmayan kadin dahil edilmis. Serbest oksijen radikal savunma kapasitesi (FORD)
testi ile serbest radikallere karsi olusan antioksidan savunma degerlendirilmis ve OKS
kullanan kadinlarda kullanmayanlara gore FORD kapasitesi anlamli olarak daha diistik
bulunmustur (56).

Plazmadaki antioksidan aktiviteyi gdsteren tiyol proteinleri ¢aligmamizda OKS
kullanan kadinlarda OKS kullanmayanlara gore anlamli olarak diisiik bulunmustur.
Bunun sebebi viicutta OKS kullanimi ile artan oksidatif stresi azaltmaya ydnelik

oldugu diisiiniilebilir. Ancak Pincemal ve ark.’nin 2007°de Belgika’nin Leige sehrinde
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40-48 yas aras1 kadinlarda farkli kontraseptif yontemlerin oksidatif stres durumuna
etkisini arastirdiklar1 ¢aligmada OKS kullanan ve kullanmayan kadinlarda tiyol
proteinleri agisindan bizim ¢alismamizdan farkli olarak anlamli fark bulunmamistir
(52). Bunun nedeni c¢alisilan hasta grubunun yas ortalamasinin bizim ¢alismamizdan
daha yiiksek olmasi olabilir.

Calismamizda OKS kullanan kadmlarda TOS, OSI, disiilfit, IMA OKS
kullanmayan kadinlara gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Yaptigimiz
literatiir taramasinda bilgimiz dahilinde bu parametreler ile benzer hasta grubunda
yapilmig ¢alisma bulunamamaistir. Ancak bu belirtecler uyku apne sendromu, diyabet,
colyak gibi farkli birgok hastalikta hastalarin oksidatif stres diizeylerini 6lgmek icin
kullanilmistir. Sayar ve ark’nin 2015 yilinda yaptigi calismada ¢6lyak hastaligina sahip
37 ¢ocuk hasta ile 29 saglikli cocuklarin IMA, TAS, siilfidril, TOS ve ileri oksidasyon
proteinleri incelenmistir. Calisma sonucunda IMA, TOS ve ileri oksidatif proteinleri
gibi oksidan belirtegler ¢olyak hastaligina sahip grupta kontrol grubuna gore anlamli
olarak yiiksek iken, TAS ve siilfidril diizeyleri hasta grubunda anlamli olarak diisiik
bulunmustur (57). Yapilan bir bagka calismada Cetin ve ark’ lar1 cerrahi menapozdaki
30 saglikli kadina 1 yillik 6strojen igerikli hormonal terapi tedavisi verilmis, tedavi
oncesi ve sonrasi IMA seviyeleri karsilastirilmistir. Bizim ¢alismamizdan farkli olarak
IMA diizeyleri hormonal terapi sonrasi anlamli olarak diisiik bulunmustur (58). Bu
farkliligin nedeni ¢aligilan hasta grubunun daha yash olmasi olabilir. Ayrica bizim
calismamizda kadinlar dstrojen ve progestin icerikli kombine preparatlar kullanirken
bu calismada sadece dstrojen igerikli preperatlar kullanilmistir. Ostrojenin tek basina
kullanildiginda endotelyal nitrik oksit sentazin islevini diizenleyerek nitrik oksit
biyoyarlanimini arttirip, reaktif oksijen tiirlerini tireten NADPH oksidazi inhibe ederek
antioksidan etkilere sebep olmasi yapilan galigmalarda gosterilmistir. Ostrojenin bu
etkisinin yaninda progestinler, NADPH oksidazin aktivitesini arttirarak reaktif oksijen
tirlerinin iiretimine neden olmaktadir. Wassmann ve ark’nin yapmis oldugu bir
calismada kombine preparatlarin oksidatif stresin patogenezinde rol, oynadigi
kardiyovaskiiler olay oranlarinda yararli bir etkisinin olmamasinin progesteronun
etkilerinden kaynakli olabilecegi belirtilmistir (59).

Literatiirde farkli oksidatif stres belirtecleri ile yapilmis calismalar mevcuttur.

Cauci ve ark.’nin 2016’da OKS kullanan ve kullanmayan atletlerde oksidatif stresin
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arastirildig calismalarinda oksidatif stres kan hidroperoksitlerinin dl¢iimii ile yapilan
serbest oksijen radikal testi (FORT) ile degerlendirilmis ve OKS kullanan kadinlarda
kullanmayanlara gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur (56). Chen ve ark.’nin
2012’de 24 OKS kullanan ve 63 OKS kullanmayan premenopozal kadinlarda d-ROMs
(diacron reactive oxygen metabolit) testi ile oksidatif stresi degerlendirdikleri
calismada OKS kullanan kadinlarda kullanmayanlara gore oksidatif stres diizeyi
anlamli olarak yiiksek bulunmustur (8). Cauci ve ark.’nin 2021°de OKS kullanan
kadinlarda oksidatif stresin arttigi ve bunun diisiik dereceli inflamasyonun bir
gostergesi olan hsCRP (yiliksek duyarlilikli c-reaktif protein) ile pozitif iligkili
oldugunu gosterdikleri ¢alismalarinda 100 OKS kullanan 190 OKS kullanmayan kadin
calismaya dahil edilmis ve oksidatif stres FORT testi ile degerlendirilmistir. OKS
kullananlarda hem oksidatif stres diizeyi hem de hsCRP diizeyi anlamli olarak yiiksek
bulunmus. Hem oksidatif stres hem de hsCRP’nin artis1 kalp-damar hastaliklari,
kanser ve diger hastaliklarin riskinde artis gibi potansiyel OKS yan etkilerine eslik
edebilecegi vurgulanmistir (7). Bizim ¢alismamizda da bu ¢alismalarla benzer sekilde
oksidatif stres belirtegleri OKS kullanan kadinlarda kullanmayanlara gore anlaml
daha yiiksek bulunmustur.

Calismada OKS kullanan kadinlar ile OKS kullanmayan kadinlar arasindaki
bakir seviyeleri de karsilastirilmistir. Caligmamizin sonucunda kullanan grubun
kullanmayan gruba gore bakir seviyelerini anlamli olarak literatiirde yer alan
calismalara benzer sekilde daha yiiksek tespit edilmistir. Schenker ve ark’larinin 19-
30 yagslar1 arasinda 342 saglikli kadin arasinda yapmis oldugu bir ¢alismada serum
bakir ve ¢inko seviyeleri OKS kullanim durumuna gore karsilagtirilmistir. 251 saglikl
kadinin yer aldigi OKS kullanan grubunun, OKS kullanmayan 91 saglikli kadinin
dahil edildigi kontrol grubuna gore serum bakir seviyeleri anlamli bir sekilde yiiksek,
cinko seviyeleri ise anlamli bir sekilde diisiik bulunmustur (60). Akhter ve ark’nin
serum bakir seviyelerinin kombine OKS kullanimma gére iliskisini incelemis oldugu
bir baska caligmada 15-45 yaslar1 aras1t OKS kullanan 78, OKS kullanmayan 34 kadin
yer almistir. Kombine OKS kullanim durumu en az 3 ay, 4 ay ve 2 yil seklinde 3 gruba
ayrilmis ve her 3 grubun da serum bakir seviyeleri, OKS kullanmayan kontrol grubuna
gbre anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur (61). Garmizo ve ark’nin yapmis oldugu

bir ¢aligmada OKS kullanimu ile iligkili korneal pigment birikimli halka yapis1 ve bakir
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yiiksekliginin saptandigi iki vakayi incelemisler, ¢alismada her iki vakanin OKS
kullanim1 kesmesi ile serum bakir seviyelerinin normal diizeylere donmiis oldugu ve
OKS kullanima ile tekrar yiikseldigi belirtilmistir. (4)

Calismamizda ayn1 zamanda bakir seviyeleri ile oksidatif stres arasindaki iligki
incelenmistir. Yas degiskeni sabit tutularak ede edilen kismi korelasyonda OKS
kullanimindan bagimsiz tiim bireylerde bakir seviyeleri ile TAS, total tiyol, natif tiyol
arasinda negatif yonlii istatistiksel anlamli iliski tespit edilmistir. Bakir ile TOS, OSI,
disiilfit, IMA gibi oksidatif stres durumunu gdsteren parametreler arasinda pozitif
anlamli iligki saptanmistir. Viicutta birgok enzimatik reaksiyon i¢in gerekli olan bakir,
redoks reaksiyonlart ile reaktif oksijen tiirlerinin olusumuna neden olur bu sebeple
bakirin artisi, birgok hastaligin patogenezinde yer alan oksidatif stresin belirteclerinde
artisa neden olmaktadir (49). De Groote ve ark tarafindan 18-35 yaslar1 arasindaki
kadinlarda OKS kullaniminin oksidatif stres iizerindeki etkisi incelenmistir. OKS
kullanan kadinlarda c¢alismada bakilmis olan oksidatif stres belirteglerinden
oksitlenmis LDL, lipit peroksitleri, serum bakir seviyeleri bakir/¢inko oranlari anlamli
bir sekilde yliksek bulunmustur. Bunun yaninda bakirdaki artis ile lipit peroksitleri ve
oksitlenmis LDL gibi oksidatif stres belirteclerinde anlamli bir artis oldugu
belirtilmistir. Bakir yiiksekligi ¢caligmamizda literatiirdeki ¢alismalara benzer sekilde,
farkl testler ile incelenmis olsa da oksidatif stres belirte¢lerinde anlamli bir artisa
neden olmustur (62). Pincemail ve ark.’nin 2007°de 40-48 yas aras1 kadinlarda farkl
kontraseptif yontemlerinin oksidatif stres durumu ve eser element seviyelerine
baktiklar1 ¢calismada OKS kullanan kadinlarda bakir diizeyi kullanmayanlara gore
anlaml olarak yiiksek bulunmustur. Calismaya dahil edilen tiim kadinlarda bakir ve
oksitlenmis LDL diizeyleri arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (52). Bo ve
ark.’nin 2008 yilinda 1197 saglikli birey arasinda yapilmis bir baska calismada
yetigkinlerde diyet ve serum bakirmin inflamasyon, oksidatif stres ve metabolik
degiskenlerle iligkisi incelenmistir. Oksidatif stres belirtecleri olarak plazma
nitrotirozin, yiliksek duyarlikli C-reaktif proteini ve TAS o6l¢iilmiis ve sonucunda
TAS’1in, serum bakir seviyeleri ile anlamli derecede ters oranti icerisinde oldugu,
yuksek duyarlikli C-reaktif proteini ve nitrotirozin seviyelerinin ise serum bakir

seviyeleri ile anlamli bir sekilde dogru orantili oldugu belirlenmistir. Calismanin
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sonucunda bizim ¢alismamizla benzer sekilde bakir seviyesinin artist ile TAS diizeyi
azalmustir (5).

Gruplar arasinda yas agisindan anlamli fark oldugundan dolayi tiim bireylerde
cok degiskenli genellestirilmis lineer model (GLM) ile oksidatif stres parametrelerine
bakir, yas, VKI, gebelik sayis1 ve kiiretajin etkisine baktigimizda bakirin TAS, total
tiyol, natif tiyol ile negatif iliskili ve anlamli, TOS, OSI, disiilfit, IMA ile de pozitif
iliskili ve anlamli oldugu gériilmiistiir. Yas, VKI ve gebelik sayisinin ise etkilemedigi
tespit edilmistir. Basit regresyondaki bakirin oksidatif stres parametrelerine olan etkisi
GLM’de de devam ettigi tespit edilmistir. Ayrica modelde kiiretaj Oykiisii olan
kadinlarda TOS, OSI, IMA arasinda pozitif anlaml, total tiyol ve natif tiyol arasinda
da negatif anlaml bir iliski oldugu bulunmustur. Regresyon analizinde oksidatif
parametrelerle kiiretajin da iliskili goriilmesi lizerine modele eklenmistir. Bu
farkliligin sebebi ¢aligmadaki OKS kullanan kadinlarda kiiretaj dykiisiiniin daha fazla
olmast olabilir. Literatiirde bilgimiz dahilinde kiiretaj olan hasta grubunda yapilmis
oksidatif stres ile ilgili boyle bir calisma bulunamamistir. Calismamizin bu yoniiyle
6zglin oldugu sodylenebilir.

GLM’de bakir, yas, VKI, gebelik sayis1 ve kiiretajin yanina OKS kullanimini
da dahil ettigimizde oksidatif parametrelere en fazla etkinin OKS kullanimi oldugu
goriilmiistiir. Kurulan bu modelde bakir ile oksidatif parametreler arasinda iliski
goriilmemistir. Oksidatif stres lizerine OKS kullaniminin daha biiytik bir etken oldugu
sOylenebilir. Kiiretaj etkisinin de sadece TOS, natif tiyol ve disiilfitte devam ettigi

gorilmiistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Birinci basamakta aile planlamasi, toplumun tireme sagligi, iireme ¢agindaki
kadinlarin sagligi, istenmeyen gebeligi onleme ve planl gebelik gibi konular nedeniyle
bliyiik 6nem arz etmektedir. Bu nedenle bireylerin kontraseptif yontemler konusunda
bilgilendirilmesi ve yontemler i¢indeki endiselerinin giderilmesi gerekmektedir.

OKS’ler kadinlarda modern kontraseptif yontemler arasinda kullanim kolaylig1
ve kolayca liremenin geri dondiiriilebilir olmas1 gibi avantajlar1 sebebiyle sik tercih
edilen yontemlerdendir. Kontrasepsiyonun yaninda adet diizensizligi, akne-hirsutizm
gibi durumlarin tedavisinde de OKS’ler yaygin olarak kullanilabilmektedir. Bu
avantajlarinin yaninda OKS’ler, yan etkilerinden dolay1 toplumda kullanim endisesi
yaratmaktadir.

Bu ¢aligmamizda 18-45 yas aras1 saglikli kadinlarda OKS kullaniminin bakir
ve oksidatif stres belirtegleri lizerine etkisini inceledik. Calismamizin sonucunda total
oksidan seviye, oksidatif stres indeks, disiilfit, IMA gibi oksidatif parametreleri ve
bakir1 arttirdig1 total antioksidan seviye, total tiyol, natif tiyol gibi antioksidan
parametreleri ise azalttig1 goriilmiistiir. Olusturulan modelde OKS’lerin oksidatif stresi
arttirdigl, yas, gebelik sayist ve VKi’nin arttrmadigi goriilmiistiir. Sonuglar
literatiirdeki benzer calismalar ile korele bulunmustur. OKS’lerin neden oldugu
oksidatif stres artisini daha 6nce degerlendirilmemis oksidatif stres parametrelerinde
de gostermis olup bu agidan ¢alismamizin literatiire katki sagladigini diisiinmekteyiz.

Bakirin ise OKS kullanimindan bagimsiz biitiin bireylerde, calismada
baktigimiz tiim oksidatif stres belirteglerinin diizeylerini arttirdigi, antioksidan
diizeylerini ise azaltti§i bulunmustur. Sonuclar bakirin oksidatif stres tlizerindeki
etkisini inceleyen caligmalarla benzer bulunmustur.

Calismamizda geng yas grubunda OKS kullaniminin daha diistik oldugu tespit
edilmistir. Bu sonu¢ kadinlarda korunma yontemlerinin ge¢ baslanmis oldugunu
diisiindiirmektedir. Bu nedenle 6zellikle gen¢ kadinlarin istenmeyen gebelikler ve
dogum kontrolii ile ilgili egitimlerine daha fazla 6nem verilmeli ve daha erken

baslanmalidr.
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Calismamizdaki sonuglar uzun siireli OKS kullaniminin oksidatif stresin
artisina neden oldugunu gdstermis olup bu artigin heniiz klinik 6nemi net bir sekilde
aydinlatilamamistir. Bu yiizden OKS’ler ve ile ilgili daha genis popiilasyonlarda
yapilmis daha fazla ¢calismaya ihtiyag vardir.
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7. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismanin tek merkezli yapilmis olmasi, OKS preparat cesitlerine gore
oksidatif parametrelerin degerlendirilememis olmasi, hastalarin OKS kullanimi
oncesinde degerlendirilemedigi i¢in parametreler ilizerinde takibinin yapilamamis

olmas1 ¢alismamizin 6nemli kisitliliklarindandir.
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9. EKLER

KiSiSEL BILGI FORMU
I-Yasmiz:..............
2-Boy: Kilo :

3-Medeni durumunuz: Evli () Bekar () Dul/bosanmis ()
4-Egitim Durumunuz: Okuryazar degil () Ilkokul () Ilkdgretim/Ortaokul ()
Lise () Yiiksekokul ( ) Universite ()
5-Sosyal Giivence: Ozel Sigorta () SGK () Yok ()
6-Meslek:
7-Gelir Seviyeniz: Asgari Ucret Alt1 () Asgari Ucret () Asgari iicretin 2 kat
ve tizeri ()
8-Gravide (Toplam gebelik sayisi) :
Parite (Toplam dogum sayisi) :
Abort (diistik ile sonuclanan gebelik) :
Istemli Kiiretaj:
9-Son Adet Tarihi:

10. Oral kontraseptif kullantyor mu?

11. Kullanmiyorsa preparat ad1 ve siiresi?
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