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BEYAN

Bu tez calismasinin kendi ¢alismam oldugunu, tezin planlanmasindan
yazimina kadar biitlin asamalarda patent ve telif haklarini ihlal edici etik dist
davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri akademik ve etik kurallar iginde
elde ettigimi, bu tezde kullanilmis olan tiim bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi

beyan ederim.
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Dr. Elif BOZ
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Sonsuz sevgi, saygi ve tesekkiirlerimi sunarim.
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OZET

Anormal Uterin Kanama Nedeniyle Levonorgestrel Salgilayan Rahim ici Sistem
(Mirena®) Takilan Ancak Tedavi Basarisizhglr Nedeniyle Cerrahi Gereken

Hastalarin irdelenmesi

Giris ve Amag¢: AUK perimenapozal donemdeki kadinlarin yiizde 50’sini,

reproduktif donemdeki kadinlarin ise yiizde 9 ila 30 kadarin etkilemektedir.

AUK tedavisinde oncelikle altta yatan patolojilerin belirlenip, buna yonelik
tedaviler disiiniilmelidir. Ancak organik bir patolojinin bulunamadigt AUK’da
hormonal ve nonhormonal gibi degisik medikal tedavi secenekleri vardir. Medikal
tedaviler cevap vermediginde veya yetersiz kaldiginda, endometrial ablasyon,

myomektomi ve histerektomi gibi cerrahi prosediirlere bagvurulmalidir.

Calismamizin amaci, etiyolojileri ¢ok cesitli olan AUK’ 11 hastalarin
degerlendirmesinde sistematik yaklagimin, tedavide bu sisteme gore dogru cerrahi
zamanlamasi ve akilci ilag kullaniminin tedavi etkinlik ve basarisimi artirdigini ve

maliyeti diiglirdiigiinii gostermektir.

Gere¢ ve Yontem: Ankara Sehir Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigi jinekoloji ve acil polikliniklerine Ekim 2019 ve Subat 2022 tarihleri arasinda
AUK sikayeti ile bagvurup, LNG RIA (MIRENA®) uygulanan ve dis merkezde AUK
nedeni ile LNG RIA (MIRENA®) uygulanip ¢esitli nedenlerle calisma siiresince
hastanemize bagvuran hastalardan olusmaktadir. Toplam 116 hasta degerlendirmeye
alinmistir. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri (yas, boy, kilo, viicut kitle
indeksi), ek hastaliklar1, laboratuvar bulgulari, medikal tedavileri, TV-USG, SIS, Ofis
H/S, operatif H/S bulgulari; endometrial 6rnekleme raporu, cerrahi islemler ve patoloji

sonuglar1 kaydedilmistir.

Calismaya dahil olma kriterleri; hastalarin 30 ila 55 yasinda olmasi ve AUK
nedeni ile LNG-RIA takilmis olmasidir.

Calisma diglanma kriterleri; endometrial biyopsi sonucunun EIN (endometrial
intraepitelyal lezyon) olmasi, hematolojik ek hastaliginin olmasi, karaciger hastalig

(siroz...vb. gibi) olmasi, antikoagiilan ila¢ kullanimi olmasidir.
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Calismanin primer sonucunda Mirena uygulanip sonrasinda cerrahi islem
yapilan hasta sayilari, yapilan cerrahi islemler, patoloji sonuglari belirlendi. Sekonder
sonucunda ise FIGO PALM-COEIN siniflandirmasia gére yapisal patoloji varken
Mirena uygulanan, sonrasinda cerrahi uygulanan hastalarda akilci ila¢ kullanimina

yonelik dogru zamanlama, etkinlik ve maliyet degerlendirmesi yapildi.

Istatistiksel Yontemler: Verilerin istatistiksel degerlendirmesi Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) for Windows stirtim 20.0 kullanilarak yapildu.
Veriler %95 giiven diizeyinde incelenecek p degeri 0,05 ten kiiciik ise testler anlamli
kabul edildi.

Bulgular: Ankara Sehir Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi
jinekoloji ve acil polikliniklerine Ekim 2019 ve Subat 2022 tarihleri arasinda AUK
sikayeti ile bagvurup, LNG RIA (MIRENA®) uygulanan ve dis merkezde AUK nedeni
ile LNG RIA (MIRENA®) uygulanip ¢esitli nedenlerle calisma siiresince hastanemize

basvuran hastalardan olusmaktadir. Toplam 88 hasta ¢alismaya dahil edilmistir.

Mirena uygulandiktan sonra cerrahi islem uygulanmayan hasta sayis1 71 iken
Mirena uygulandiktan sonra cerrahi islem uygulanan hasta sayisi 17 olarak

saptanmistir.

AUK tedavisinde Mirena uygulanan 88 hastadan vaka grubumuzda 60 hasta
Mirena kullanimima devam ederken, 28 hasta ¢esitli nedenlerle tedaviye devam
etmemigtir.. Caligmamizda mirena uygulanan AUK hastalar1 i¢cin PALM-COEIN
etiyolojisine gore ultrason bulgularini siniflandirdigimizda en ¢ok leiomyom vardi. Tv
Usg yapilan hastalarda kaviteye basilayan myom olma durumu cerrahi olan grupta
daha fazla idi. FIGO PALM tanist olup Mirena uygulanan, sonrasinda tedaviye
direncli AUK nedeniyle cerrahi olan hastalarin PALM grubundan en ¢ok leiomyoma
vardi. Intrakaviter patolojilerin saptanmasinda SIS, TVUSG ve ofis H/S yapilip
Mirena Oncesi cerrahi islem yapilmis hastalarin Mirena kullanimlar1 devam

etmektedir.
Sonuc:

e Adenomyozis tedavisinde Mirena’ nin iyi bir segenek oldugunu diisiindiirdii
e (Cerrahi olan hastalarin ortalama myom ¢aplarinin 50 mm olmas1 NICE

kilavuzundaki cerrahi boyut(>30 mm) ile uyumlu ¢ikmistir.
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e Endometriyumu basilamayan 3.5 cm altindaki myomlarda Mirena tedavisi
hastalarin ¢ogunlugunda cerrahi tedavi gerektirmeden kiir saglar.

e Mirena i¢cin SGK/SUT sart1 olan AUK’da kullanim1 6ncesi, intrauterin
organik patolojilerin ve kanserlerin ekartasyonu icin TV-USG veya
endometrial biyopsi veya ofis H/S ya da SIS yapilmas1 sonrasinda AUK P
hastalarinda PC ya da histeroskopik islem ile polip alindiktan sonra Mirena
Takilmas1 maliyet etkinlik ve islem basarisizligini onlemek agisindan

onemli gorilmistiir.

Anahtar Kelimeler: Anormal uterin kanama( AUK) , Mirena, cerrahi
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ABSTRACT

Evaluation of Patients with Levonorgestrel-Releasing Intrauterine System
(Mirena®) Due to Abnormal Uterine Bleeding but Requiring Surgery due to

Treatment Failure

Introduction and Aim: AUB affects 50 percent of women in the

perimenopausal period and 9-30 percent of women in the reproductive period.

In the treatment of AUB, the underlying pathologies should be determined first,
and treatments for this should be considered. However, there are different medical
treatment options such as hormonal and nonhormonal in AUB where no organic
pathology can be found. Surgical procedures such as endometrial ablation,
myomectomy, and hysterectomy should be resorted to when medical treatments do not

respond or are inadequate.

The aim of our study is to show that a systematic approach in the evaluation of
patients with AUB with a wide variety of etiologies, correct surgical timing and
rational drug use in treatment according to this system increase the effectiveness and

success of the treatment and reduce the cost.

Materials and Methods: He applied to Ankara City Hospital Gynecology and
Obstetrics Clinic gynecology and emergency outpatient clinics with the complaint of
AUK between October 2019 and February 2022, and LNG RIA (MIRENA®) was
applied and LNG RIA (MIRENA®) was applied for various reasons. consists of
patients who applied to our hospital during the study. A total of 116 patients were
evaluated. Demographic and clinical characteristics of patients (age, height, weight,
body mass index), comorbidities, laboratory findings, medical treatments, TV-USG,
SIS, Office H/S, operative H/S findings; Endometrial sampling report, surgical

procedures and pathology results were recorded.

Inclusion criteria for the study; The patients were between 30 and 55 years old
and had an LNG-1UD inserted due to AUB.

Study exclusion criteria; EIN (endometrial intraepithelial lesion) as a result of
endometrial biopsy, presence of additional hematological disease, liver disease

(cirrhosis, etc.), use of anticoagulant drugs.
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In the primary result of the study, the number of patients who underwent
Mirena and then underwent surgical procedures, the surgical procedures performed,
and the pathology results were determined. As a secondary result, correct timing,
efficacy and cost evaluation were made for rational drug use in patients who had
structural pathology according to the FIGO PALM-COEIN classification, and who

underwent Mirena and then surgery.

Statistical Methods: Statistical evaluation of the data was performed using the
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) for Windows version 20.0. The tests
were considered significant if the p value was less than 0.05 to be analyzed at the 95%

confidence level.

Results: He applied to Ankara City Hospital Gynecology and Obstetrics Clinic
gynecology and emergency outpatient clinics with the complaint of AUK between
October 2019 and February 2022, and LNG RIA (MIRENA®) was applied and LNG
RIA (MIRENA®) was applied for various reasons during the study period for various
reasons. consists of patients admitted to our hospital. A total of 88 patients were

included in the study.

While the number of patients who did not undergo surgical procedure after
Mirena was applied was 71, the number of patients who underwent surgical procedure

after Mirena application was 17.

Among 88 patients who received Mirena in the treatment of AUB, 60 patients
in our case group continued to use Mirena, while 28 patients did not continue the
treatment for various reasons. In patients who underwent TV Usg, myoma pressing
into the cavity was higher in the surgical group. Patients with a diagnosis of FIGO
PALM who underwent Mirena and then underwent surgery for treatment-resistant
AUB had the most leiomyoma in the PALM group. In the detection of intracavitary
pathologies, Mirena use continues in patients who underwent surgery before Mirena
after SIS, TVUSG and office H/S were performed.

Conclusion:

» It made us think that Mirena is a good option in the treatment of

adenomyosis.

» The mean fibroid diameter of patients who underwent surgery was 50 mm,

which was consistent with the surgical size (>30 mm) in the NICE guideline.
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« Mirena treatment in fibroids less than 3.5 cm in which the endometrium
cannot be compressed provides cure in the majority of patients without the

need for surgical treatment.

+ Mirena after polyp removal with PC or hysteroscopic procedure in P patients
after TV-USG or endometrial biopsy or office H/S or SIS to rule out
intrauterine organic pathologies and cancers before its use in AUB, which is
SGK/SUT requirement for Mirena Its installation was deemed important in

terms of cost effectiveness and preventing process failure.

Keywords: Abnormal uterine bleeding( AUB) , Mirena, surgery
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1. GIRIS VE AMAC

Anormal uterin kanama (AUK) terimi siire, siklik ve miktarda diizensizlik olan
uterin kanamalari1 tanumlamak i¢in kullanilir (2). Perimenapozal donemdeki kadinlarin
yiizde 50’sini, reproduktif donemdeki kadmnlarin ise yiizde 9 ila 30 kadarin
etkilemektedir (2).

AUK tedavisinde Oncelikle altta yatan patolojilerin belirlenip, buna ydnelik
tedaviler disiiniilmelidir. Ancak organik bir patolojinin bulunamadigt AUK’da
hormonal ve nonhormonal  (progesteronlar, prostaglandin  inhibitorleri,
antifibrinolitikler) gibi degisik medikal tedavi se¢enekleri vardir. Medikal tedaviler
cevap vermediginde veya yetersiz kaldiginda, endometrial ablasyon, myomektomi ve
histerektomi gibi cerrahi prosediirlere bagvurulmalidir. Histerektomilerin yaklasik
yiizde 20’ si medikal tedaviye yanitsiz uterin kanama endikasyonu ile yapilmaktadir.
Menorajiye yonelik tedavi goren kadinlarin yiizde 80’ inde anatomik bir patoloji
bulunmamaktadir; bu nedenle histerektomi yapilan kadinlarin iigte birinde uterus
anatomik olarak normal bulunmustur(3). Bundan dolay1 gereksiz cerrahiyi 6nlemede

medikal tedavi dikkat ¢ekici bir segenektir.

Menstriiel kanamay1 azaltmak i¢in c¢ok cesitli medikal tedavi secenekleri

mevcut fakat, en etkili tedavinin hangisi oldugu konusunda belirsizlik vardir (4).

Calismamizin amaci, etiyolojileri ¢ok ¢esitli olan AUK’li hastalarin
degerlendirmesinde sistematik yaklagimin, tedavide bu sisteme gore dogru cerrahi
zamanlamas1 ve akilcr ilag kullaniminin tedavi etkinlik ve basarisimi artirdigini ve

maliyeti diistirdiigiinii géstermektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TANIM

Anormal Uterin Kanama (AUK) gebe olmayan reproduktif donemdeki
kadinlarda uterin corpustan kaynaklanan hacim, siklik ve siire bakimindan anormal

olan kanama olarak tanimlanir (1,2). Akut veya kronik olabilir

e Kronik AUK, “son 6 aym g¢ogunda goriilen ve siire, hacim, siklik veya
diizen a¢isindan anormal olan uterin kanama” olarak tanimlanmustir.
e Akut AUK, acil miidahale gerektirecek kadar agir kanama epizodu’ olarak

tanimlanir (4).

2.2. MENSTRUEL TERMINOLOJINIiN EVRIMIi

Menstriiel terminoloji konusunda uluslararasi bir fikir birligine ulasmak ¢ok
asamal1 bir slirece mal olmustur. Tiim siire¢ baslangigta bir FIGO Adet Bozukluklar
Calisma Grubunun himayesi altinda yiiriitiildii ve daha sonra Menstriiel Bozukluklar
Komitesi (MDC) olarak adlandirilir oldu. Sonug olarak siireg, PALM-COEIN sistemi
olarak adlandirilan ikinci bir sistemi igerecek sekilde gelisti. 2011'de iki sistem ilk
olarak ufuk agic1 bir makalede birlikte sunuldu ve daha sonra ek bir titiz agiklama ve

revizyon siirecinin ardindan 2018'de giincellendi.

The Evolution of the FIGO Systems

2012

Adoption of the FIGO systems by
ACOG, RCOG, WHO

Formation of the FIGO Menstrual
Disorders Committee (MDC)

Defining & Describing Normal &
Abnormal Uterine Bleeding

Publications in Human Reproduction &
Fertility & Sterility in 2007

2004

The Paris Meeting

Haemostatic
Disorders &
Menstruation

Publication of the 2 FIGO systems

The Washington Meeting Publication of the 2 revised FIGO
Systems {IJGO)
AUB Nomenclature & PALM-COEIN

Classification

AUB Nomenclature & PALM-COEIN
Classification

Defining “Normal” Menstrual Cycle &
Nomenclature

Sekil 1: iki FIGO AUK Sisteminin Evrimi



Mayis 2004 Paris Toplantis1 Standart bir sistemin gelistirilmesindeki ilk
adim, sistemik hemostaz bozukluklan ile iliskili AUK ile ugrasmakti. Birkac

onemli yayinin gelistirilmesiyle sonuglandi.

2006 Washington Toplantis1 ardindan FIGO Menstriiel Bozukluklar
Calisma Grubu (MDWG) kuruldu ve son 100 yilda kullanilan asagidaki terimlerin
artik kullanilmamasini tavsiye etti. Diinya ¢apinda ulusal ve alt uzmanlik jinekoloji
derneklerini, ilgili tip dergilerini, FDA'y1 ve alt1 kitadan ¢esitli taninmis uzmanlari
temsil eden genis yelpazeyi igerecek sekilde gruplar terminoloji konusunda

calistilar.

Tablo 1: Mens bozukluklarini1 tanimlamada artik kullanilmamasi gereken terimler

Anovulatuar menoraji

Disfonksiyonel uterin kanama

Asirt agir adet kaybi

Epimenore

Epimenoraji

Esansiyel

Fonksiyonel uterin hemoraji

Gerg¢ek menora

Hipermenore

Idiyopatik menoraji

Idiyopatik uterin hemoraji

Menoraji

Menometroraji

Metropatik hemoraji

Ovulatuar menoraji

Polimenore

Polimenoraji

Primer menoraji

Persistan menoraji

Semptomatik menoraji

Aciklanamayan menoraji

Komplike olmayan menoraji




2009 FIGO Diinya Kongresi'nde Cape Town' da odaklanmis bir ¢alisma grubu
toplantisinin planlanmasinin 6niinii agti ve 2009 FIGO Diinya Kongresinin ana

bilimsel programi kapsaminda bir AUK sempozyumu diizenlendi.

2011 yilinda, FIGO MDWG, FIGO Sistem 1 ve 2 ve bir dizi Klinik tavsiye
yayinladi.

2012'de FIGO sistemleri onayladi ve menstriiel diizensizlikler calisma grubunu
(MDWG) MDC olarak bilinen “Adet Bozukluklari Komitesi” olarak adlandirilan

daimi bir komiteye “terfi ettirdi”.

2012 ve 2017 yillar1 arasinda diinyanin dort bir yanindan epidemiyologlar,
jinekologlar ve diger uzmanlarin yani sira FIGO MDC' nin katkilarinin kullanildigi
son giincelleme 2018'de yaymlandi (1)(5)(6)(7).

FIGO AUK Sistem-1 2007'de yayinlanda.

Tablo 2: FIGO AUK Sistem 1 AUK semptomlarinin Isimlendirilmesi ve Tanimlar1

Parameter Normal Abnormal [
| Absent (no bleeding) = amenorrhea =l
. >38 0 |
requency Normal (224 to $38 days) 0
Frequent (<24 days) Cﬂ
Normal (s8 days) O
Duration Prolonged (>8 days) CE
I Normal or “Regular” (shortest to longest cycle variation: $7-9 days)* ()
Reguiarkty Irregular (shortest to longest cycle varlation: 28-10 days)* =l
Flow Volume b _ -
(patient determined) Hesvy @
Intermenstrual Hose =H
Random O
Bleeding (IMB) Early Cycle 0 |
Bleeding between cyclicaly | gyctic (predictable) Mid Cycle (=N
regular onset of menses Late Cycle =]
Not Applicable (not on gonadal steroid medication) O
Unscheduled Bleeding 5
on Progestin gen None (on gonadal steroid medication) -
Gonadal Steroids
(birth control pills, rings, Present 0
patches or injections)

© Malcolm G. Munro MD



2.3. FIGO-AUK SISTEM-2

Sistem 2, Sistem 1'de kategorize edilen semptomlarin bilinen olasi nedenlerini
veya katkida bulunanlari agiklar. PALM-COEIN kisaltmasina gore diizenlenmis
dokuz ana kategori vardir: Polip; Adenomiyoz; Leiomyom; Malignite ve hiperplazi;
koagiilopati; Ovarian disfonksiyon; Endometriyal bozukluklar; latrojenik; ve Baska
tirlii siniflandirilamayan (Not otherwise classified). 2011'deki orijinal yayindan bu
yana, N kategorisi, "heniliz siniflandirilmamis" ifadesinden "baska tiirlii
siniflandirilmamig" ifadesine bir diizenleme yapilmistir. PALM grubunun bilesenleri
genellikle bazi goriintiileme teknikleri ve histopatoloji kombinasyonlar1 kullanilarak
gorsel olarak degerlendirilebilen veya Slgiilebilen (yapisal) varliklardir; COEI grubu,
goriintiileme veya histopatolojik olarak tanimlanmayan (yapisal olmayan) varliklar:
igerir. Yapisi geregi, "Baska sekilde siniflandirilmamis" kategorisi, histopatoloji veya
goriintiileme teknikleri ile degerlendirilebilen veya tanimlanamayan veya mevcut bir

kategoriye dahil edilmeyen potansiyel varliklarin spektrumunu igerir (1) (Sekil 2).

PALM-COEIN siniflandirmasi
P Polip Yapisal anormallikle iligkilidir (Gorlintileme
veya histopatoloji ile tani konulmus olmalidir)
A Adenomyozis

L Leiomyom

M Malignite ve hiperplaziler

C Koagulopati
O Ovulatuvar disfonksiyon

E Endometriyal Yapisal anormallik ile iligkili degildir

I iyatrojenik

N Siniflanmamis

Munro MG, et al. Int J Gynaecol Obstet 2011;113:3-13

Sekil 2: FIGO AUK Sistemi 2 (PALM-COEIN sistemi)

2.3.1. Polipler (AUK-P)

Endometrial stroma ve bezlerden kaynaklanan epitelyal proliferasyonlardir.
Ultrasonografide siiphelenildiginde Salin infiizyon sonografisi (SIS) ve ofis
histeroskopi kesin tam1 koydurur. AUK-P tedavisi operatif histeroskopi ile

rezeksiyondur (Sekil 3).



Endometriyal polip
histeroskopik goriinti

histeroskopi

Sekil 3: SIS ve ofis H/S goriintiileri

Mevcut NICE kilavuzu, AUK ile bagvuran kadinlara endometriyal biyopsinin
endike oldugu durumlarda, bunun rastgele yapilan 6rnekleme yerine ofis histeroskopi

esliginde yapilmasini 6nermektedir (8).

2.3.2. Adenomyozis (AUK-A)

Myometriyumda endometriyal bezler ve stroma olmasi adenomyozis olarak

tanimlanir.

Adenomyozis tanisi, genellikle AUK i¢in histerektomi sonras1 histopatolojik
degerlendirmeyi takiben retrospektif olarak konulmustur. Adenomyozis tanisi igin
tanimlanmis sonografik kriterler ve manyetik rezonans goriintiileme (MRI) kriterleri

olusturulmaya calisilmistir.

Histerektomi adenomyozis i¢in kesin tedavi yontemi olsa da fertilitesini
korumak isteyen kadinlarda progestinler, oral kontraseptifler, LNG-IUS ve GnRH
agonistleri ile birlikte ve endomyometrial ablasyon, laparoskopik myometrial

elektrokoagiilasyon veya eksizyon iceren konservatif cerrahi uygulanabilir.

2.3.3. Leiomyomlar (AUK-L)

Leiomyomlar benign uterin timorlerin en sik goriilen seklidir. Uterus diiz

kasinin monoklonal tiimorleridir ve myometriumdan koken alirlar. Myomlar



semptomatik olabilirler veya tesadiifen teshis edilmis de olabilirler. Myomlar AUK’
ya ¢cogunlukla submukozal ya da endometriyumu yaylandiran konumda olduklarinda

sebep olurlar (2).

Sekil 4: Ultrasonografik myom goriintiisii

FIGO leiomyomlar icin yerlesim yerlerine gore alt siniflandirma yapmstir;

Leiomyoma
Subclassification System

0 Pedunculated intracavitary
SM - Submucous 1 |<50% intramural
2 250% intramural
W//////////A 3 Contacts endometrium; 100% intramural
“ Intramural
5 Subserous 250% intramural
0 - Other
6 Subserous <50% intramural
7 Subserous pedunculated
{ 8 Other (specify e.g. cervical, parasitic)
["Yw Two numbers are Ssted separated by » byphen. By convention, the first
refery 10 the relationhip with the endometrium whde the second refen 1o
the relationihip 10 the serosa One example is below
(contact both the 25 |Submucous and subserous, each with less
endometriom aad than half the diameter in the endometrial
the serosl layer)

and peritoneal cavities, respectively.

© Malcolm G. Munro MD

Sekil 5: FIGO leiomyom alt siniflandirma sistemi. Munro et al (1).

Cerrahi tedaviler miyomlar i¢in kesin ¢dziim sunar.



Tablo 3: Uterin Myomlar I¢in Cerrahi Tedavi Segenekleri (9)

histerekdon Rehim ve mubtemelen - Cema iskler - Yumutahk alinmas1 e cerrai menopoz Hayr | HVB Eet
yumurtaliklann cemahi | - Dogurganligy
olarak rkanlmes: korumek istemeyen
kadmlar i kesin
fedavi - Viksek hasta
menmuniyet
myomektont Myonarm cemahi — Myom il iki - nreepenatif isterektomiye ges sk - Gebelile H\VB Evet
ehsizyonu ~Scmplomlann | birikte uterus ripin sk - Rk vey postoperatf yapigtkbidar Biyik
cozilmesi ve htimalle
dojurganlifn
konunmes
myoliz Ultrason,lazer veya ~ Mool invaziv - | - Az sayida ve ki myomnlant tedavi etmekle surhd - Cermabi H\B Evet
keiyoterapi letimérlerin | Hizh iyilesme urmanl ve zel ehipman gerektini Belinsiz
yerinde yok edimesi
Uterin arterembolizasyomy | Uterin artererine tkayic - Daha yiksel mindr komplikasyon oran - Nispeten yiksek tekrar Belisiz | HMB Bvet
maddelermenjeksiyom | ~Huzhiylesme - | ameliyat oram — Girsimsel edyoloj uzmanksf ve dzel eldpmen gerektii
Minimal myaziv
Miyomektomilinyomekdomisiz | Ist veya radyofrekens -~ Creme gagmdai ke iin gerek dogum kontoli - Nispeen iksek | Olast | HMB Hayr
endometrial ablasyon kullanarck endometryel | -Huzhiiylesme- | tekrar ameliyat ram olmayan
uterin astann yok editmesi | Minimel invaziv
.

Cerrahi zamanlamasini etkileyen faktorler: myom yerlesim yeri, capi,

dejenerasyon bulgulari, biiylime hizi, hastanin yasi, fertilite arzusu, semptomlarin

siddetidir (Sekil 6).

ise

Uterin myomlar

Asemptomatik /

T

Fertilite arzusu yoksa /

Uterusu koruma istemi
varsa

Fertilite arzusu
varsa

Cerrahi
oncesi
medikal
tedavi

Myomektomi C@i
UAE Oncesi
Myoliz o Uzun dénem
Endometrial tedavi Cini
ablasyon medikal
v tedavi
Uzun dénem
ctkili medikal
tedavi

Takibe al
Uterusu koruma
istemi yoksa
Cerrahi dncesi )
medikal tedavi Historektom
Uzun dénem
etkili medikal
tedavi
Medikal tedavi —

1-Myoma direkt etki edenler :Ullipristal asetat GnRH analoglan
2-Semptoma yonelik tedavi: OKS,LNG-RIA, Danazol, Trancksamik asit

Sekil 6: Uterin Myom tedavi algoritmasi (9)



Leiomyosarkom (LMS) agresiftir, kotii prognoza ve tedaviyi takiben yiiksek
niiks oranmna sahiptir, Son veriler, myomlar da dahil olmak iizere iyi huylu
endikasyonlar ic¢in histerektomi geciren kadinlarda beklenen uterin sarkom
insidansinin arttigim vurgulamaktadir. Ozellikle uterin myomlar1 hizli biiyiiyen,
postmenopozal semptomatik kadinlar yiiksek risk grubunu temsil eder (8). Bu grup

hastalarda cerrahiyi 6ncelemek gerekir.

2.3.3.1. AUK-L Cerrahi Olmayan Tedavi Secenekleri

Orta ila siddetli semptomlar1 tedavi etmek icin, cerrahi segeneklerden dnce
enjektabl gonadotropin salgilatict hormon (GNRH) agonistleri siklikla kullanilir (4).
Bu grupta baska bir tedavi segenegi ise 40 mg relugolix, Img estradiol ve 0,5 mg
noretisteron asetat igeren, giinde bir kez tek bir tablet olarak alinan ve Ostrojen ve
progesteron iiretimini kontrol eden hormonlarin salinimini azaltarak ¢alisan tedavi
seklidir NICE, yeni kilavuzunun son taslaginda, bu tedavi seklini Onermistir.
Dogurganligimi korumak isteyen ve cerrahiden kaginanlarda, AUK-L tedavisinde

medikal tedaviler denenebilir (Tablo 4).

Tablo 4: Uterin Myomlar i¢in Medikal Tedavi Segenekleri

Tanm Avantajlar Dezavantajlar Dogurganlik | Semptomlarm | Timér
korunmug giderilmesi kigiilmesi
mu?

Medikal
GnRH agonistleri Im,sc,nasal sprey; tedavi Uterus ve myom Estradiol seviyelerinde azalma Bityiik HMB Evet
siiresi degisken ‘hacminde Snemli — Semptomlu tibbi menopoz ihtimalle
azalma ve — Uzun siireli monoterapi ile kemik kaybi
semptomlann — Hormenal ilave tedavi gereksinimi
‘hafiflemesi - Tedavi baglangicinda semptomlarin alevlenmesi
— Tedavinin kesilmesini takiben myomun izl yeniden bityiimesi
Ulipristal asetat Oral segici progesteron — Oral uygulama Biiyik HMB Evet
reseptir modiilatirii; en fazla | — Uterin kanamanin | — GnRH agonistine kiyasla uterus hacminde daha kiigiik azalma ihtimalle
3 ay boyunca giinlilk olarak | daha luzh kontrolii ve | —Fizyolojik olmayan endometriyal degisiklikler
alimr (GnRH agonistine
gore dzha uzun stireli
myom hacmi
azalmast
— Estradiol
seviyelerinin
korunmas
Oral k ptifl Ostrojen/p in — Oral uygulama — - Miyokard enfarktiisti, tromboembolizm, fel¢, hepatik neoplazi ve safra Bilyiik HMB Hayir
kombinasyonu veya tek UF gelistirme riskinin | kesesi hastali1 dahil olmak iizere bir dizi durum riskinde arti ihtimalle
bagmna progestin azalmas: potansiyeli
Levonorgestrel salan rahim igi Uzun siireli intrauterin — Minimal sistenik — Cikarma riski — Vajinal lekelenme — myomlar rahim boglugunu Bilyiik HMB Hayir
cihazlar kontraseptif etkiler — bozdugunda uygun degildir ihtimalle
Yerlestirmeyi takip
eden birkag yil
hoyunca etkilidir
Danazol Baslangicta endometriozis - Afizdan uygulama Biiyik HMB Hayrr
tedavisinde kullanilan oral —GnRH agonistlerinden daha az etkalidir ihtimalle
sentetik steroid — Yiiksek yan etki riski: kalo alim, akne ve androjentk etkiler - Son
lalavuzlarda dnerilmeyen kullanim
—Agn ve atese yol acan myomun tromboz ve nekroz riski rapor edildi HMB Hayir
Traneksamik asit Oral antifibrinolitik ajan — Oral uygulama Bilyiik
— Uterin kanamanin ihtimalle
akut kontrolii




2.3.3.2. Leiomyomlar i¢in Yeni Minimal invaziv Tedavi Secenekleri (10)

Uterin arter embolizasyonu(UAE); fibroidler i¢in en iyi ¢alisilmig minimal
invaziv tedavi secenegidir. UAE icin ideal hastalar; 6zellikle intramural myomlarin
neden oldugu AUK veya dismenore semptomlarinda, gelecekte gebelik beklentisi

olmayan, premenapozal donemdeki kadinlardir (8).

Yiiksek frekansh ultrason tedavisi (HIFU, MRgFUS) odaklanmis ultrason
cerrahisi yontemi, myomlarin pihtilagma nekrozunu indiiklemek i¢in yliksek
yogunluklu ultrason enerjisi kullanir. Non-invaziv, termoablatif bir tekniktir. Myom

boyutlarinda yaklasik yiizde 40’ a kadar kii¢iilme ile sonuglandigi goriilmiistiir (8).

Radyofrekans yontemi ile myom ablasyonu; RFA, miyom hacmini azaltarak
miyomla iligkili semptomlar1 azaltan minimal invaziv, enerji bazli bir
tedavidir. Fibroidlerin RFA's1, laparoskopik veya histeroskopik bir yaklasim
kullanilarak gergeklestirilebilir (8).

2.3.4. Malignite ve Hiperplazi (AUK-M)

Son kanutlar, siipheli AUK'l1 kadinlarda endometriyal 6rnekleme yapilmasinin
maligniteyi dislamak agisindan 6nemini vurgulamaktadir. Endometriyal neoplazi riski
yasla ve bir progestin tarafindan karsilanmayan endojen veya eksojen Gstrojene maruz
kalma ile artar (6rnegin, obezite, anovulasyon, tek bagina Gstrojenin menopozal
kullanim1 ve tamoksifen). Wise ve arkadaglarinin AUK’ s1 olan premenopozal
kadinlarda viicut kitle indeksinin endometriyal hiperplazi veya kanser riski tizerindeki
etkisini degerlendirdikleri ¢alismada BMI >30 kg/m2 olan kadinlarin kompleks
endometrial hiperplazi veya kanser gelistirme olasiligi 4 kat daha fazla oldugunu

yaymlamistir (10).

2.3.5. Koagiilopati (AUK-K)

AUK semptomu ile bagvuran kadinlarin yiizde 12-14' inde altta yatan kanama
bozukluklar1 vardir (En yaygin goriileni von Willebrand hastalig1) Genel olarak bu
tanilarin perimenars donemde koyuldugu bilgisi olsa da zayif anormallikler oldugu

zaman AUK-K yetiskin yasaminda da ilk defa ortaya ¢ikabilir. Basit tarama sorulari
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ile hazirlanan sistem sayesinde hematologa yonlendirilerek veya yonlendirilmeden

uygun laboratuvar testinin yapilmasi, riski yiiksek olan kadinlar1 belirleyebilir (2).

Tablo 5. AUK olan kadinlarda altta yatan bir hemostaz bozuklugu igin birincil
degerlendirme

1.Yapilandirilmis anamnezde; test pozitif ise,

a.Menarstan beri agir1 adet kanama hikayesinin olmasi

b.Asagidakileden birinin olmasi
-Postpartum hemoraji hikayesi
-Cerrabhi ile iliskili kanama hikayesi

-Dental iglemler ile iliskili kanama hikayesi

c.Asagidakilerden iki ya da daha fazlasinin goriilmesi
-Ayda bir veya iki kez goriilen 5 cm’den biiylik morluklar
-Ayda bir veya iki kez goriilen epistaksis
-Sik dis eti kanamasi

-Kanama semptomlarinin oldugu aile hikayesi

2.1lk laboratuvar degerlendirmesi

-Tam kan sayimi

Adapted from Kouides et al

Tablo 5°de 6zetlendigi gibi, tarama sonuglarina bakilarak, bir hematolog ile
istisare edilmesi halinde ikincil bir degerlendirme yapilmasi gerekebilir. AUK/HMB
ile bagvuran tiim kadinlarda ikincil degerlendirme 6ncesi ilk olarak tam kan sayimai ile
normal trombosit sayimi dogrulanmalidir Ayrica varsa aneminin derecesi de

degerlendirilmelidir (2).
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Tablo 6. AUK olan kadinlarda altta yatan hemostaz bozuklugu igin ikincil
degerlendirme

1 Yapilandirilmig anamnezde tarama sonucu pozitif goriilen kadinlar igin yapilacak ek
hematolojik testler (birincil degerlendirmede belirtildigi gibi, ideal olan1 hematolog
ile konsiiltasyon sonucu analiz yapilir):

a. PT ve APTT (APTT uzarsa, inhibitor veya faktor eksikligi i¢in karigtirma testi
yapim)

VVWEF antijeni

Ristosetin kofaktorii

Faktor VIII

ABO tipi

Ivy kanama siiresi ve/veya PFA-100 kapanma siiresi

Non-hematolojik testler: Ozellikle VWF seviyeleri diismiisse TSH'yi ve
miidahaleden 6nce anemikse baseline demir profilini diistiniin.

@ -~ ® oo o

2 #1 normal ise, trombosit agregasyonu ve salinim ¢aligmalarini diisiiniin.

3 #2 normal ise, spesifik faktor seviyelerini (6rn., FXI, FXIII) ve globuin piht1 lizizi
ve diger fibrinoliz Olgiimlerini (a2 -antiplazmin seviyesi, plazminojen aktivator
inhibitdr seviyesi) diistiniin.

4 Yukaridaki yapilandirilmis dykiide belirtildigi gibi pozitif tarama testi olmayan
ancak biiylik cerrahi miidahaleyi diisiinen kadmlar i¢in ikincil degerlendirmeyi
diistiniin.

*Kouides. Hemostaz ve tromboz: laboratuvar. Fertil Steril 2005.

Yapilandirilmig anamnez ile pozitif tarama olmasi1 durumunda, altta yatan
hemostaz bozuklugu olma olasiligi diisiik olan kadinlarda gereksiz testlerden
kaginmay1 amagclamaktadir. ikincil degerlendirme pozitif tarama testine sahip

kadinlara yoneliktir. Major cerrahi diisiiniilen kadinlarda dikkate alinmasi gerekir (2).

2.3.6. Ovulatuar Bozukluklar (AUK-O)

Ovulatuar bozukluklar, normal ovulasyonun diizensiz olmasindan veya seyrek
ovulasyondan anovulasyona kadar degisen bir dizi spektrumda goriilebilir.
Anoviilasyon, endometriyumun karsilanmamis Ostrojen seviyelerine maruz
kalmastyla sonuglanir. Bu durum da progesteron olmadiginda, kalici1 bir proliferasyona
ve bunun neticesi olarak da endometriyal hiperplazi insidansinda bir artiga neden olur.
AUK-O, hipotalamik-hipofiz-over aksindaki degisikliklere bagli olarak menarstan
sonraki ilk yillarda ve tekrar perimenopozal gecis sirasinda sik goriiliir. Ovulatuar
bozukluklar ayrica hipotiroidizm, hiperprolaktinemi, asir1 kilo zihinsel stres ve asir1

egzersiz gibi diger durumlarla iligkili olabilir (11).
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FIGO smiflandirma sistemleri giincellemesi (2018) , HPO eksenine miidahale
eden ve AUK ile iligkili tedavilerin artik “AUB-I” kategorisine yerlestirilmesini
onermekteydi (1).

PKOS (polikistik over sendromu)’un reproduktif donemdeki kadinlarin ylizde
8 ila 13’ilinii etkiledigi ve ovulatuar bozuklarin 6nemli bir nedeni oldugu
diisiiniilmiistiir. Bunun neticesinde, FIGO, ovulasyon bozukluklar1 siniflandirma
sisteminde bir yenilemeye gitmistir. Yeni smiflandirma sisteminde ovulatuar

bozukluklari {i¢ ana kategoriye gore diizenlenmistir (11):

Birinci seviye; “HyPO-P” Tip I: Hipotalamik; Tip Il: Hipofiz; Tip IlI: Over;
ve Tip IV: PCOS (Sekil 6)

Ikinci seviye; “GAIN-FIT-PIE” (Genetik, Otoimmiin, Iyatrojenik,
Neoplazm; Fonksiyonel, Enfeksiyoz ve Inflamatuar, Travma ve Vaskiiler) kisaltmasi

kullanilarak bilinen veya siipheli anatomik temelli anormalligin belirlenmesine

yardimci1 olur.

Uciincii seviye; ovulatuar disfonksiyona katkida bulunan altta yatan nedeni

belirler (Sekil 7).
FIGO Ovulatory Disorders Classification (HyPO-P)

Typel Genetic

Hypothalamic Autoimmune
latrogenic
Neoplasm

Type ll Functional

Pituitary Infectious/Inflammatory
Trauma & Vascular
Physiological

Type lll Idiopathic

Ovarian Endocrine

Diagnosis and categorization as
recommended by the
International PCOS Network

Type IV
PCOS

Sekil 7: FIGO Ovulatuar Bozukluklar1 Siniflandirma Sistemi (11).

(Munro vd., “The FIGO Ovulatory Disorders Classification System)
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2.3.7. Iyatrojenik (AUK-I)

AUK-I, genellikle cesitli ilaglarin veya tipik olarak kontrasepsiyon icin
tasarlanmis intrauterin sistemlerin kullanimina sekonder olarak ortaya ¢ikar. Ayni
zamanda AUK’nin nedenlerinin tedavisi i¢in primer olarak kullanilan medikal

tedavilere sekonder olarak da ortaya ¢ikabilir(1). 5 ana kategoriye ayrilabilir:

1« Levonorgestrel salan intrauterin sistemler (LNG-RIA), uzun etkili
progestin preparatlari, (etonogestrel implantlari, agonistler ve antagonistler dahil
gonadotropin salgilayan hormon modiilatrleri dahil olmak {izere eksojen gonadal

steroidler).

2+ Biyoyararlanimini degistiren farmasoétik ajanlar. Baz1 ilaglar karacigerin
enzim metabolizmasini etkileyerek ilaglarin biyoyararlanimlarimi  degistirirler.
Ornegin, gonadal steroidlerin dolasimdaki seviyesini degistirebilen anti-epileptik veya

anti-tiiberkiiloz ilaglar

3¢ Antikoagiilanlar. Varfarin, non-fraksiyone heparin, diisiik molekiiler
agirlikli heparin(DMAH) gibi vaskiiler limen i¢inde yeterli bir "tikag" veya pihti

olusumunda bozulmaya neden olan

4+ Dopamin fizyolojisini etkileyen ajanlar. Bunlara trisiklik antidepresanlar
(6rnegin, amitriptilin ve nortriptilin) ve fenotiyazinler (sonradan ortaya g¢ikan

ovulatuar disfonksiyon ile hiperprolaktinemi ile sonuglanir)

5e Inert rahim ici sistemler veya dogum kontrolii icin tasarlanmis bakir veya

alasimlar igeren sistemler.

2.3.8. Baska Bir Sekilde Simiflandiriimamis (AUK-N)

Bazen AUK, nadir gorilen veya yaygin olmayan durumlarla veya
semptomlarla belirsiz iligkisi olan durumlarda goriilebilir. Diinya ¢apinda, sezaryen
dogum (C/S) insidans1 6nemli Olgiide artmaktadir ve uterus iizerindeki insizyon
bolgesinde cesitli sekillerde nis, istmosel veya basit¢ce sezaryen skar kusuru olarak
adlandirilan birgok kusurun oldugu kabul edilmistir. Insizyon alanindaki bu defektler
AUK' ya katkida bulunabilir. Bu varsayimsal mekanizmanin FIGO Sistem 2'ye nasil
ve dahil edilip edilmeyecegine dair, FIGO sistematik bir inceleme yapmaktadir (1).

Uterin AVM menoraji veya postmenopozal kanamanin nadir bir nedenidir (3).
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2.4. ANORMAL UTERIN KANAMAYA YAKLASIM
Akut AUK ile bagvuran hastalar1 degerlendirmek (2):

1) Klinik tablonun hizla degerlendirilmesi,

2) Kanamanin en olasi etiyolojisinin belirlenmesi

3) Enuygun kisiye 6zel tedavi segeneginin belirlenmesi.

2.4.1. Akut AUK’s1 Olan Hastanin Degerlendirilmesi

Akut AUK'l' hastanin ilk degerlendirmesi, hipovolemi ve potansiyel
hemodinamik instabilite i¢in oldukca hizli bir degerlendirmeyi icermelidir. Hasta
hemodinamik olarak unstabil ise kan transfiizyonu ve pihtilasma faktorii replasmanlari
icin genis capli katater ile tek veya iki koldan damar yolu agilmalidir. IIk
degerlendirme ve stabilizasyondan sonra, bir sonraki adim, kanamay1 kontrol altina
almak icin en uygun ve etkili tedavi stratejisinin belirlenmesi i¢in akut AUK'nin en

olasi etiyolojisinin degerlendirilmesidir (2).

2.4.2. Akut AUK Etiyolojileri

Multifaktoriyel olabilen akut AUK etiyolojileri, kronik AUK etiyolojileri ile
aynidir. AUK etiyolojileri, “uterin yapisal anormalliklerle iligkili” ve “uterin yapisal
anormalliklerle ilgisiz” olarak smiflandirilmistir. PALM-COEIN kisaltmasina gore
kategorize edilir: Polip, A denomyozis, Leiomyoma, Malignite ve Hiperplazi,
Coagiilopati, Ovulatory disfonksiyon, Endometriyal, latrojenik ve Bagka sekilde
smiflandiriimamus (Sekil 2) (1).

2.4.2.1. Anamnez

Kapsamli bir tibbi 06ykii alimmasi, PALM-COEIN sistemine gore
yonlendirilmeli ve var olan kanama epizodunun ayrintilarina odaklanmalidir. Tlgili
semptomlar; gecmis adet, jinekolojik ve tibbi 6ykii dikkatlice alinmalidir. Anamneze,

uygun laboratuvar ve goriintiileme teknikleri de eslik edebilir (2).

Hemofili ve trombosit fonksiyon bozukluklari, diger koagiilasyon faktorii
eksiklikleri, herhangi bir yas grubunda AUK ile iliskili olabilir. Hemostaz
bozukluklar1 i¢in hangi hastalarin laboratuvar testlerinden yararlanabilecegini

belirlemede birincil degerlendirmede Tablo 5 ’i bir tarama araci kullanma, klinisyene
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yardimei olabilir. Ek olarak, 16semi ve karaciger yetmezligi gibi sistemik hastaliklar,

antikoagiilanlar veya kemoterap6tik ajanlar gibi ilaclar pihtilasmay1 bozabilir ve AUK

ile iliskilendirilebilir (2).

2.4.2.2. Laboratuvar Testleri ve Goriuntiileme

Akut AUK ile bagvuran hastalarin birincil degerlendirme sonucunun pozitif
olmasi durumunda, bir hematologa konsulte edilerek ikincil degerlendirme testleri

istenebilir(2) (Tablo 6).

[lk laboratuvar testlerinde anormallikler veya hemostaz bozukluklar: testlerinin
pozitif olmas1 durumunda tiim ergenler ve kadinlar, von Willebrand hastalig1 ve von
Willebrand-ristosetin kofaktor aktivitesi, von Willebrand faktor antijeni ve faktor VIII

dahil olmak iizere diger koagiilopatilere yonelik spesifik testler i¢in diisiiniilmelidir (2).

Tiroid bozukluklari, karaciger bozuklugu, sepsis veya losemiye yonelik

laboratuvar ¢alismalari klinik prezentasyona bagli olarak endike olabilir.

2.4.2.3. Tan1 Yontemleri
Histopatolojik Tan1 Endometriyal 6rnekleme:

Maligniteyi ekarte etmek en 6nemli konudur ve endometriyal 6rnekleme ile

yapilir. Akut AUK da probe kiiretaj seklinde yapilarak tedavi edici de olabilir

AUK'l iireme cagindaki hastalarda endometriyal ornekleme endikasyonlar:

yas grubuna gore degisir (8):
e 45 yay iistii tiim AUK larda biyopsi ile malignite ekarte edilmelidir
e 45yasalt

1- Kronik uterin kanama , ultrasonografide endometriyumun asir1 diizensiz
gorunimu
2- Asagidakilerden durumlardan birinde ortaya ¢ikan kanama:
- Karsilanmamis 0Ostrojen maruziyeti Oykiisii (PCO. kronik ovulatuar
disfonksiyon)
- Tibbi tedavi basarisizligi

- Endometriyal kanser riski yiiksek hastalar (tamoksifen tedavisi, Lynch

veya Cowden sendromu) (Sekil 8).
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ENDOMETRIUM KANSERI
RiISK FAKTORLERI

«  Tip | prslomnErium Cn

+  Gennilk degiglikiikler

= Mikreastelllb IrnidazllHo

Infartisito
Hromik anovulasyom,

E=irajon 1ok hagina

- PTEM metasyanian wariimanl
- Hrmn muinsyeau Taidkiaan
= B-katenin mabasyara Oharifte
+  Erkoi Mosars e menapoz Diyabot
= HElliparito v Hipsartarsiyon

» PEOE

Sekil 8: Endometrium kanseri risk faktorleri

2.4.2 4. Goruntiileme Yontemleri

2.4.2.4.1. Pelvik ultrason

Transvajinal ultrason AUK' nin yapisal nedenleri (6rnegin leiomyom,
adenomyozis, polipler) hakkinda faydali bilgiler saglar (4). ik ultrasona dayanarak
intrakaviter patolojiden (uterus bosluguna ¢ikinti yapan lezyonlar [yani endometriyal
polipler, submukozal myomlar, intrakaviter bilesenli intramural miyomlar])
stipheleniliyorsa, hasta salin inflizyonu sonohisterografi veya histeroskopi ile

degerlendirilir (2).
Endometriyal sikltis donem kararini TV USG gorintusu ile verebiliriz

¥ ]
.
'G"
821 . Menses

%/

UTERINE CYCLE E
2

LH+6-10 3
wol 28

menstrual

phase proliferative phase secretory phase
cellular proliferation g
post- growth decidualization
immune cell proliferation
repair
(E, independent) migration

Sekil 9: Menstriiel siklus donemlerinin ultrasonografik goriintiisii
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2.4.2.4.2. Salin infiizyon sonografisi (SIS)

SIS steril salinin endometriyal bosluga damlatildig1 ve transvajinal ultrason
muayenesinin yapildig1 bir tekniktir. Bu yolla, gézden kagirilabilen veya tek basina
transvajinal sonografi ile tam olarak tanimlanamayan lezyonlarin (6rnegin polipler
veya kiigiik submukoz fibroidler gibi) saptanmasi i¢in uterus kavitesinin

degerlendirilir (2) (Sekil 3).

2.4.2.4.3. Ofis Histeroskopi

Histeroskopi, AUK ile iligkili hem premenopozal hem de postmenopozal
hastalarda intrakaviter patolojinin degerlendirilmesinde ve kavite anormallikleri
stiphesi olan infertil hastalarin degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul edilir

(2) (Sekil 3).

2.4.25. Tedavi

Akut AUK i¢in tedavi se¢imi klinik stabiliteye, hastanin genel durumuna,
kanamanin siipheli etiyolojisine, gelecekteki dogurganlik arzusuna ve altta yatan tibbi

problemlere baglidir (8).

2.4.3. AUK Yonetiminin Ana Hedefleri (8):

Altta yatan birincil etiyolojiyi diizeltilmesi,
Yasam kalitesini iyilestirilmesi,

Akut uterin kanama epizodunun énlenmesi,
Aneminin dnlenmesi veya tedavi edilmesi,

Diizenli bir kanama diizeni olusturulmasi

© o > w b PF

Endometriyal hiperplazi/karsinomunun tanis1 atlanmamasi

Bilinen etyolojisi olan hastalarda (FIGO PALM -COIN) AUK’ya sebep olan

tespit edilmis patolojileri diizeltilmek ana amag olmalidir.

18


https://www.uptodate.com/contents/sodium-chloride-preparations-saline-and-oral-salt-tablets-drug-information?search=anormal%20uterin%20kanama&topicRef=3263&source=see_link

2.5. AKILCI iLAC KULLANIMI (AIK)

Akiler ilag Kullanimi, bir hastaligin tedavi edilmesi, kontrol altina alinmasi
veya Onlenmesi gibi amagclar i¢in, dogru ilacin, dogru zamanda, dogru miktarda, dogru
teknikle, yeterli bilgilendirme yapilarak ve uygun maliyetle kullanilmasina dair ilkeler
biitiintidir (13).

1985 yilinda Nairobi’de yapilan DSO toplantist AIK igin baslangig calismalari
sayllmaktadir. AIK, DSO tarafindan; kisilerin klinik bulgularma ve bireysel
ozelliklerine gore uygun ilaca, uygun siire ve dozda, en diisiik maliyetle ve kolayca

ulagabilmeleri olarak tanimlanmistir (13) (14).

Hekimi akilci olmayan regetelemeye iten nedenler arasinda hasta baskisi,
zaman yetersizligi, firma tanitim elemanlarinin baskisi, ¢ok sayida preparat ve jenerik

varlig1 gibi nedenler sayilabilir.
AIK igin etkinligi en ¢ok gosterilen ilact segmek, etkinligi ve giivenilirligi
esdeger ilaglar iginden en az yan etkisi ve en maliyeti en uygun olan1 se¢mek,

gerekmedik¢e kombinasyonlardan kaginmak gibi secenekler Onerilebilir.

2.5.1. AUK’da Akilel fla¢ Kullanim

Etyolojileri ¢ok ¢esitli olan AUK hastalarinin degerlendirilmesinde sistematik
yaklagim, tedavide bu sisteme gore dogru cerrahi zamanlamasi ile altta yatan organik
sebeplerin zamaninda ortadan kaldirilmast basamaklandirilmis tam1 ve tedaviler

etkinlik ve basarty1 arttiran, maliyeti diisliren uygulamalardir.

AIK igin ucuzdan pahaliya, girisimsel olmayandan girisimsel olana riskli

olmayandan riskli olana dogru basamaklandirilmis bir yaklasim olmalidir (Sekil 10).
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Hormonal Olmayan Hormonal Cerrahi

Gnrh analoglari

Tranexamic asit Endometrial ablasyon

NSAII ler
Ulipristal asetat relugolix-estradiol-norethisterone asetat
(Selective progesterone (Ryeqo; Gedeon Ritcher UK) Myomektomi

receptor modulators )

Progestojenler Histerektomi

Levonergesterelli RIA

Sekil 10: Asir1 menstruel kanama tedavisi (Heavy menstruel Bleeding; NICE Clinical
Guideline, January 2007)

2.6. LNG-RiA

Ulkemizde mevcut tek sistem MIRENA® 52 mg rahim ici sistemdir
(Ruhsat sahibi: Bayer Tiirk Kimya San. Ltd. Sti.)

32mm

a -
- -
A ‘%
32 mm Drug reservoir

I

Sekil 11: 52 mg levonorgestrel salgilayan rahim i¢i sistem (MIRENA®)

T-body

Removal threads

Mirena, dikey bir sapa bagli polidimetilsiloksan i¢inde dagilmis 52 mg LNG
iceren bir rezervuar ile 32 x 32 mm Ol¢iilerinde T seklinde bir polietilen ¢erceveden
olusur. Sapin distal ucuna bir ip takilidir. 52 mg LNG RIA'lar i¢in yerlestirme tiipiiniin
cap1 4, 4 ila 4, 8 mm arasinda degismektedir (Sekil 11). Levonorgestrel bu sistemden

20 mcg/24 saat hizinda salinir.
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Bu cihazlar, cer¢evesinde baryum igerdiklerinden radyoopak goriiniir ancak
radyografi ile goriintiilemek yine de zordur. Mirena’nin USG ile fark edilmesi egitim
gerektirir ¢iinkii rezervuar ultrasonografik olarak neredeyse goriinmezdir, sadece

golgesi goriilebilir.

MIRENA sadece uygulama agisindan deneyimli ve uygulama igin yeterli egitim
almig klinisyenler tarafindan takilmalidir. Ciinkii diger RIA lardan farkhdir.

Mirena etkinlik stiresi yillarca 3 yildir olarak ilan edilmis idi sonra 5 yila en

son 2022 yilinda 8 yil olarak ilan edildi.

MIRENA® 52 mg rahim ici sistem fiyan: 11.07.2022 tarihi itibariyle
agtklanan KDV dahil satis fiyat1 730,94 TL' dir.

Mirena Rahim ici Sistem; Sosyal Giivenlik Kurumu (SGK) ve Saghk
Uygulama Tebligi (SUT) Geri Odeme Kosullar

Kontrasepsiyon amac¢li geri odemede degildir. Prospektiisinde yer alan

kontrasepsiyon disindaki endikasyonlarinda SGK tarafindan 6denir.
Mirena i¢cin SUT’ a gore 6denme sartlar ikiye ayrilir:
1- Yatan Hasta:

Yatarak tedavilerde (yatan hasta ve giliniibirlik tedavi) kullanilacak ilaglarin
Kurumla so6zlesmeli/ protokollii saglik kurum ve kuruluslart tarafindan temini

zorunludur.
2- Ayakta Raporlu:

Avyaktan tedavide saglik raporu (uzman hekim raporu/ saglik kurulu raporu) ile

verilebilir.

Rapor tiim saglik kuruluslarinda diizenlenebilir. Prospektiisiindeki yer alan
kontrasepsiyon digindaki endikasyonlarda ddenir. Kadin hastaliklar1 ve dogum uzman
hekimi tarafindan rapor diizenlenip ve regete edilir. Levonorgestrel etkin maddeli
irinin AUK’da kullammmi oncesi, intrauterin organik patolojilerin ve
kanserlerin ekartasyonu icin TV-USG veya endometrial biyopsi veya ofis H/S ya
da SIS yapilmasi, kadin hastaliklart ve dogum uzman hekimleri tarafindan
diizenlenen saglik raporuna istinaden kadin hastaliklar1 ve dogum uzman hekimlerince

uygulanmas1 halinde bedeli kurumca karsilanir. Raporda kullanim dozu, uygulama
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plan1 ve siiresi belirtilir. Diizenlenen rapor tedavi siiresi boyunca gegerlidir. Ancak bu

stire iki y1l1 gecemez.

2.6.1. Rahim i¢i Arac Dislokasyonu

Malpozisyona anatomik nedenler, saglayicinin beceri eksikligi ve
deneyimsizligi neden olabilir, ancak ana neden muhtemelen RIA ve uterus boslugu
arasindaki esitsizlige atfedilebilir. Uterus boslugu fazla ise uterin kaslarin siddetli
simetrik veya asimetrik kasilmalari sonucunda muhtemelen RIA disloke olur veya
atilir. Yanlis konumlandirma veya yerlestirme ise hastaya rahatsizlik verdigi gibi RIA’

nin tamamen ¢ikarilmasini da 6nleyebilir.

RIA’nin kismi ihract s6z konusu ise muayene esnasinda ya RIA disardan
goriiliir veya servikal osta hissedilir, veya ultrasonografik incelemede RIA’nin

servikal yerlesimli oldugu goriiliir (15).

Sekil 12: RIA’nin dogru yerlesimi

Etkinlik siiresi 8 y1l olan ve 11.07.2022 tarihi itibariyle agiklanan KDV dahil
satig fiyat1 730,94 TL'olan Mirena rahim ici sistem, uygulama agisindan deneyimli ve
uygulama i¢in yeterli egitim almis klinisyenler tarafindan takilmalidir. Ciinki
uygulamasi diger RiA’lardan farklidir. Ulke ekonomisine ciddi gereksiz yiik getiren

dislokasyon oranlarini azaltmada dogru uygulama ¢cok dnemlidir
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. YONTEM

Biz bu calismamizda Ankara Sehir Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigi’nde jinekoloji ve acil polikliniklerine Ekim 2019 ve Subat 2022 tarihleri
arasinda  AUK  nedeniyle Levonorgestrel ~ Salgilayan Rahim I¢i  Sistem
(MIRENA®) takilan ancak tedavi basarisizlign nedeniyle cerrahi gereken hastalari

irdeleyerek etkinlik ve maliyet aragtirmasi yapmayi planladik.
Calismamiz retrospektif ve prospektif tanimlayici caligmadir.

Arastirmamiz Ankara Bilkent Sehir Hastanesi 16.03.2022 tarihli E2-22-1553
say1 numarali Etik Kurulu ve 18.03.2022 tarih ve karar no: 8 sayili Akademik Kurul
karar1 ile onay alinmustir (Ek 1 ve Ek 2).

3.2. HASTA SECiMi

Calisma grubu; Ankara Sehir Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi
jinekoloji ve acil polikliniklerine Ekim 2019 ve Subat 2022 tarihleri arasinda AUK
sikayeti ile bagvurup, LNG RIA (MIRENA®) uygulanan ve dis merkezde AUK nedeni
ile LNG RIA (MIRENA®) uygulanip ¢esitli nedenlerle hastanemize basvuran 30-55

yas kadinlardan olusmaktadir. Toplam 116 hasta degerlendirmeye alinmistir.

Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri (yas, boy, kilo, viicut kitle indeksi),
gravide, parite, yasayan sayilari, ek hastaliklari, antikoagiilan kullanimlar
kaydedilmistir. Hastalarin BETA HCG, TSH, PROLAKTIN, AST, ALT, APTT, PT,
Mirena uygulanmadan dnceki ve uygulandiktan sonraki hb ve hematokrit degerleri,
anemisi olup olmadig1; anemisi varsa aldiklar1 tedavi yontemleri, Mirena dncesinde
AUK i¢in medikal tedavi uygulanip uygulanmadigi; uygulanmis ise hangi tedavileri
ne kadar siire aldiklari, aldiklar1 tedaviyi neden biraktiklari, TV-USG yapilip
yapilmadigi, yapilmis ise endometrium, polip, adenomyozis, leiomyom, ovarian
patoloji, malign lezyonlar olup olmadigi; varsa boyutlari, hastalara SIS yapilip
yapilmadigi; yapilmigsa sonucu, Ofis H/S yapilip yapilmadigi, yapilmis ise sonucu,
operatif H/S yapilip yapilmadigi; yapilmis ise Mirena oncesinde mi sonrasinda mi
yapildig1 ve sonucu, endometrial 6rnekleme yapilip yapilmadigi; yapilmis ise patoloji

raporu, endometrial ablasyon yapilip yapilmadigi, Mirena sonrasinda cerrahi islem
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uygulanip uygulanmadigi, uygulanmis ise hangi cerrahi islemin uygulandigi ve

patoloji sonuglar1 kaydedilmistir.

Calismaya dahil olma kriterleri; hastalarin 30 ila 55 yasinda olmas1 ve AUK
nedeni ile LNG-RIA takilmis olmasidur.

Calisma dislanma kriterleri; endometrial biyopsi sonucunun EIN (endometrial
intraepitelyal lezyon) olmasi, hematolojik ek hastaliginin olmasi, karaciger hastalig

(siroz...vb. gibi) olmasi, antikoagiilan ila¢ kullanimi1 olmasidir.

Hastanemizde belirlenen tarihler arasinda Mirena uygulanan hasta sayist 107
olarak bulunmustur. Bu 107 hasta i¢inden 17’ si antikoagiilan kullanim1 oldugu i¢in,
2’ si hematolojik ek hastaligi [1’1 ITP (idiopatik trombositopenik purpura), 1’ i
etyolojisi belli olmayan trombositopenitsplenomegali)] oldugu i¢in, 8’ inin
endometrial biyopsi sonucu EIN (endometrial intraepitelyal neoplazi) olarak

raporlandigi i¢in ¢alisma disinda birakilmistir.

D1s merkezde AUK nedeni ile mirena uygulanip calisma siiresince ¢esitli
nedenlerle hastanemize basvuran hasta sayist 9 olarak belirlenmistir. Bu 9 hasta
icerisinden 1 hastanin hematolojik ek hastaligi [SCA (orak hiicreli anemi)] tanisi

oldugu i¢in ¢alisma diginda birakilmastir.

Calisma siirecinde hastanemize AUK sikayeti ile basvuran hastalarimizin
tanilar1 (FIGO PALM smiflamasina gore) sistem iizerinden ICD kodlarina gore

taranmisg ve toplam sayilar ¢ikartilmistir

3.3. HASTA BILGILERININ TOPLANMASI VE VERILERIN
KAYDEDILMESI

Hastane istatistik biriminden RIA takilmasi (islem kodu:530.582) girilen
hastalarin dokiimii istenilmistir. Elde edilen verilerin arasindan MIRENA® raporu
cikarilanlar hastane bilgi islem birimince ayristirllmigtir. Kriterleri karsilayan
hastalarin dosyalar1 incelenmis ve veriler hasta dosyalar1 ve hastane kayit sisteminden
elde edilerek kayit altina alinmistir. Hastane otomasyon sisteminde kayitli hasta

telefon numarasi lizerinden biitiin hastalar ile iletisime ge¢ilmistir.

Hastanemizde Mirena raporu ¢ikartilmadan once tiim hastalara SUT’ de rapor

cikarma igin sart kosulan TV-USG veya endometrial biyopsi veya ofis H/S ya da SIS
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gibi islemler endometrial hiperplazi, neoplazi, polip ya da submiikoz myom

ekartasyonu i¢in rutin yapilmaktadir.

Caligmanin primer sonucunda Mirena uygulanip sonrasinda cerrahi iglem
yapilan hasta sayilari, yapilan cerrahi islemler, patoloji sonuglar1 belirlendi. Sekonder
sonucunda ise FIGO PALM-COEIN siniflandirmasina gore yapisal patoloji varken
Mirena uygulanan, sonrasinda cerrahi uygulanan hastalarda akilct ilag kullanimina

yonelik dogru zamanlama, etkinlik ve maliyet degerlendirmesi yapildi.

3.4. ARASTIRMA BUTCESI

Calismada degerlendirilen laboratuvar tahlil, tetkikleri, goriintiileme ve tani
yontemleri, AUK tani ve tedavisi alan her hastada rutin olarak bakilan parametreler

igerisinde yer almaktadir. Calismanin hasta ve hastaneye ek bir maliyeti olmamustir.

3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ

3.5.1. Verilerin Degerlendirilmesi

Verilerin analizi IBM SPSS 25.0 (Armonk, NY: IBM Corp.) istatistik paket
program1 kullanilarak yapildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metotlarin (frekans, yiizde, ortalama, standart sapma, medyan, min-max,
IQR) yami sira niteliksel verilerin karsilastiriimasinda Ki-Kare (y?) testi kullanild.
Verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnow ve Shapiro-Wilk testleri,
basiklik-¢arpiklik (skewness- kurtosis) ve grafiksel yontemler (histogram, Q-Q Plot,
Stem and Leaf, Boxplot) ile degerlendirildi. Arastirmada, normal dagilim gosteren
niceliksel verilerin degerlendirilmesinde; Independent Samples t testi (bagimsiz
gruplarda t testi), normal dagilim gostermeyen verilerin degerlendirilmesinde Mann-
Whitney U testi kullanildi. Grup i¢i karsilastirmalarda Paired Samples t Testi (bagiml
gruplarda t testi) kullanilds. Istatistiksel anlamlilik diizeyi «=0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

.....

polikliniklerine Ekim 2019 ve Subat 2022 tarihleri arasinda AUK sikayeti ile
bagvurup, LNG RIA (MIRENA®) uygulanan(107 hasta) ve dis merkezde AUK nedeni

ile LNG RIA (MIRENA®) uygulanip ¢esitli nedenlerle calisma siiresince hastanemize

bagvuran (9 hasta) hastalardan olusmaktadir. Toplam 116 hasta degerlendirmeye

alimmustir (Sekil 13).

Hastane istatistik ve bilgi iglem
‘biriminden 2019 Eylil ve 2022 Subat
arasinda AUK tanisi ile SGK onayli

Mirena raporu ¢ikanlanlarin listesi

istenildi:107

Dig merkezde AUK nedeni ile
Mirena takilan
ve galigma siiresince
hastanemize geitli nedenlerle
bagvuran hasta savist: 9

Caligmada

diglanan: 1
kisi(SCA)

Caligmaya
dahil edilen: 8
kigi

Calismada diglanan

hasta say1s1:27

17

Mirenas: devam
eden: 3

1lisi

Antikoagiilan Kullanan:

1-ITP

2. Etyolojisi Belli Olmayan
Trombositopeni+Splenomegali (splenektomi yapildi)

Hematolojik hastalifi olan: 2

. Mirenasi gikanlan: 6

diigen: 2

Mirenast
+ gikanlan: 5

‘Tedaviye direngli AUK
nedeniile mirenast gikanlan
hasta sayisi: 4

Tedaviye Dislokasyon nedenli
direngli AUK | | Mirenasi karilan: 3
nedeniile

**Cerrahiye

giden 11 kigi giden 2 kigi

Cerrahiye giden: 13 kisi
1TLH, 6 TAH
3 myomektomi
1 op H/S myomektomi
1 op H/S polipektomi
1 op H/S myomektomi

***Cerrahiye giden: 4 kisi
3 op h/s polipektomi

1 op h/s myomektomi

Sekil 13: Calisma Akis Semasi
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Tablo 7: Hastanemizde tedaviye direng nedeni ile mirena uygulanan ve sonrasinda
tedaviye direng nedeni ile cerrahiye giden hastalar

Mirena Cerrahi Islem
Takildiktan Maliyet
Yas | BMI GPY EV-USG Cerrahi islem Ne Kadar Topl_am
ulgusu . Maliyet
Sonra Cerrahi
Uygulanmisg?
37 |39,1 |G2P2Y2 |Endometrial Op H/S 42 189,00 TL 919,94 TL
polip polipektomi y
50 |35 G1P1Y1 |Endometrial Op HIS 12 ay 189,00 TL 919,94 TL
polip polipektomi
48 |20.6 |G2P2Y2 |35mm TAH 12 ay 1.155,00 TL 1.885,94
intramural myom
45 129 G2P2Y2 |5 cm kaviteye TAH 6 a 1.155,00 TL | 1.855.54.TL
basan myom y
48 33,2 |G4P1Y1l |[15mm Op H/S+ 189,00 + 1.564,94 TL
submukoz+20 myomektomi 12 ay 645,00 =734
mm intramural 2 TL
adet myom
41 |29 G3P3Y3 |5 cm kaviteye Myomektomi 12 ay 645,00 TL 1.375,94 TL
basan myom
50 |23 G1P1Y1 |7 cm kaviteye TAH 42 1.155,00 TL | 1.855.54.TL
basan myom y
49 |33 G2P2Y2 |5 cm kaviteya TAH 36 ay 1.155,00 TL | 1.855.54.TL
basan myom
45 |255 |G2P2Y2 |30 mm Myomektomi 12 ay 645,00 TL 1.375,94 TL
intramural myom
43 |35.7 |G1P1Y1l |Fundusta’5cm Covid yogun 1.155,00 TL | 1.855.54.TL
+servikal 5cm bakimda akut
2 adet intramural | AUK nedeni ile 7a
myom acil TAH, y
postop 1.
haftada ex
49 26,6 |G5P2Y2 | Uterus TAH 1.155,00 TL | 1.855.54.TL
. 12 ay
adenomyotik

MIRENA® 52 mg rahim i¢i sistem 11.07.2022 tarihi itibariyle agiklanan KDV dahil satis fiyat1 730,94
TL'dir.

AUK’s1 olup altta yatan organik patolojisi (FIGO-PALM grubu) olan ve

Mirena takilan 11 hastada ilk 1 (bir) yil i¢inde tedaviye diren¢ nedeni ile mirena

cikartilip cerrahi ihtiyaci duyulmustur. Bu hastalarda Mirena maliyetine cerrahi

maliyet eklenmistir. (2 polip, 4 kaviteye basan myom, 1 submukoz myom, 3 intramural

myom, 1 adenomyozis).
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Tablo 8: Mirena uygulanmasina ragmen tedaviye direngli AUK nedeni ile yapilan
cerrahi Islemler ve Patoloji Durumlari

Cerrahi islem

Var (n=15)
Cerrahi Islem Histerektomi 7 (%41,2)
Myomektomi 2 (%11,8)
Myomektomi + Over/Kistektomi 1 (%5,9)
Ofis H/S 2 (%11,8)
OP H/S Polipektomi 3 (%17,6)
OP H/S Polipektomi + Myomektomi 2 (%11,8)
Mirena'dan Ne Kadar Siire Sonra (ay) 11,1 £9,1
Patoloji Sonucu Leiomyoma 7 (%46,7)
Polip 3 (%20,0)
Adenomyozis 1 (%6,7)
Adenomyozis + Leiomyoma 1 (%6,7)
Adenomyozis + Leiomyoma + Endometrioma 1 (%6,7)
Adenomyozis + Leiomyoma + Endometrial Hiperplazi 1 (%6,7)
Adenomyozis + LSIL/CIN1 + Endometrial Hiperplazi 1 (%6,7)
( ) )
g Cerrahi Isleme Gore Patoloji Sonucu
7
| —
5
4
3
2
1 l
0
OP H/S Polipektomi Myomektomi Histerektomi OP H/S + Myomektomi
m Adenomyozis + LSIL / CIN 1 + Endometrial Hiperplazi = Adenomyozis + Leiomyoma + Endometrial Hiperplazi
® Adenomyozis + Leiomyoma + Endomertioma Adenomyozis + Leiomyoma
Adenomyozis = Polip
H Leiomyoma p

Sekil 14: Mirena uygulanmasina ragmen tedaviye diren¢li AUK nedeni ile yapilan
cerrahi islemlerin Patoloji Sonucu
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(% Tedaviye Diren¢ Nedeniyle LNG-Minerasi Cikarilan Hastalarin Patoloji

50 Sonucu
45
40
35
30
25
20
15

10

Leiomyoma Polip Adenomyozis Adenomyozis Adenomyozis Adenomyozis Adenomyozis
+ Leiomyoma + Leiomyoma + Leiomyoma + Maling
+ LSIL Lezyonlar

(&]

\. J

Sekil 15: Mirena uygulanmasina ragmen tedaviye direngli AUK nedeni ile yapilan
cerrahi islemlerin patoloji Sonucu

**Tablo 9: Mirena takilmasina ragmen tedaviye direngli AUK nedeni ile yapilan
degerlendirmede Mirena dislokasyonu + organik patoloji (adenomyozis+
leiomyoma) nedeni ile cerrahi yapilan hastalar

Mirena
Takildiktan
i Topl
Yas | BMI | GPY | TVUSG Cerrahi Patoloji Ne Kadar op'am
Islem Sonra Maliyet
Cerrahi
Uygulanmis?
51 36 G3P3Y3 Uterus TLH Adenomyozis 1 hafta 1.898,94 TL
adenomyotik
36 23 | G2P2Y2 5¢cm Myomektomi Leiomyoma 12 ay 1.37594 TL
kaviteye
basan myom

MIRENA sadece uygulama agisindan deneyimli ve uygulama igin yeterli
egitim almis klinisyenler tarafindan takilmalidir. Ciinkii diger RIA’lardan farklidir.
Malpozisyona anatomik nedenler, uygulayicinin beceri eksikligi ve deneyimsizligi
neden olabilir, ancak ana neden muhtemelen RIA ve uterus boslugu arasindaki
esitsizlige atfedilebilir. Caligma grubumuzda toplam 4 hastamizin Mirena’ s1 disloke
olmus, 2’sinde tamamen dismiistiir (%7). AUK’s1 devam eden 2 hastaya (1’ine

adenomyozis digerine kaviteye basan myom nedeni ile ) cerrahi islem uygulanmstir.
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1 hastanin Mirenas1 7 yillik olup poliklinik sartlarinda ¢ikarilmistir. 1 hastamizin ise
disloke mirenas1 poliklinik sartlarinda ¢ikarilmis olup hasta tekrar Mirena kullanmak

istememistir.

***Tablo 10: Dis merkezde AUK nedeni ile Mirena uygulanan ve hastanemizde
tedaviye diren¢ nedeni ile Mirenasi ¢ikarilip cerrahi uygulanan hastalar

Mirena
Takildiktan
Yas | BMI | GPY TVUSG Cerrahi Patoloji | NeKadar | Toplam
Islem Sonra Maliyet
Cerrahi
Uygulanmis?
39 20 GOPOYO 16 mm Op H/S Polip
submukoz polipektomi 24 ay 826,49 TL
myom+ 6 mm
polip
43 29 G2P2Y2 Endometrial Op H/S Polip
kalmlik 16 mm polipektomi L 826,49 TL
43 38 G3P2Y3 | 35mm Op H/S _ Polip 1ay 919,04 TL
intramural myom | polipektomi
39 27 G4P2Y2 20 mm Op H/S Leiomyoma
submukoz myom | myomektomi 24 3 1.375,94
uterus Y TL
adenomyotik

Di1s merkezde AUK nedeni ile mirena takilan hastalardan hastanemize tedaviye
direngli AUK nedeni ile bagvuranlarin tamaminda ( 4 Hasta) endometrial polip ya da
submiikoz myom tespit edildi. Bu hasta grubunda tedavisi siiresi 8 y1l olan Mirena 2

yil i¢inde ¢ikartilarak cerrahi polipektomi gerekti.

4.1. GRUPLARI TANIMLAYAN iSTATISTIKLER

Tablo 11: AUK nedeni ile Mirena uygulanan hastalarin cerrahi islem durumlarina
gore karsilastirilmasi

Cerrahi Islem

Yok Var p*
(n=71) (n=17)
Yas (y1l) 432+6,3 44,9 £ 4.9 0,304
Boy (cm) 161,9+5,3 160,9 + 4,4 0,501
Kilo (kg) 76,7 + 15,0 78,5 + 13,3 0,664
BMI (kg/m?) 29,3+5,8 30,5+5,9 0,478
Gravida 2,8+1,5 2,6+14 0,696
Parite 22+1,0 1,9+0,7 0,315
Yasayan Cocuk Sayisi 22+1,0 1,9+0,7 0,234

*: Independent Samples t Test (Mean + SD),
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Tablo 12: Akut AUK nedeni ile hastanemize

uygulanan hastalar

bagvuran tedavi sonrasi Mirena

Yas | BMI GPY TV-USG Aldig1 Tedavi Basvuru Hgb
41 36 G6P6Y6 | Polip adenomyotik uterus ERT+ IV demir 5,2
43 40 G3P3Y3 | Adenomyozis IV demir 6,4
46 28 G2P2Y2 | Over Kkisti ERT 5,8
43 34 G7P3Y3 | Polip+ adenomyozis ERT+IV demir 6,3
50 33 G4P2Y2 | Adenomyozis ERT+ IV demir 54
52 30 G5P3Y3 Endometrial kalinlik ERT+ IV demir 6,8

ERT: Eritrosit Replasman Tedavisi OA: Oral Antianemik

88 hastadan 6 tanesi (%7) akut AUK olarak hastanemize basvuran hastalara v

ERT veya IV demir tedavisi uygulanarak anemileri diizeldikten sonra probe /c

+Mirena uygulandi. Bu hastalardan hicbiri ¢alisma siirecinde cerrahiye gitmemistir.

Bu hastalarin biri haricinde digerlerinin BMI 30 un iizerinde oldugu dikkat ¢ekiciydi.

Tablo 13: AUK nedeni ile Mirena uygulanmadan 6nce hastalarin anemi tedavisi alma
ve aldig1 tedavi sekillerinin cerrahi islem durumuna gore karsilastiriimasi

Cerrahi islem

Yok Var p*
(n=71) (n=17)
Anemisi Varsa Hayir 17 (%23,3) 3 (%20,0)
; 0,752
Tedavi Almis Mi?  Eyet 54 (%74,0) 14 (%93,3)
Aldig1 Tedavi ERT 1(%1,9) 0 (%0,0)
OA 42 (%77,8) 10 (%71,4)
IV demir + OA 6 (%11,1) 2 (%14,3) 0,752
BRI+ 1V demir 5 (%9,3) 2 (%14.3)

*: Chi-Square Test (n/ %),

Anemi tedavisi alma ve aldig1 tedavi sekilleri yoniinden gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi (p>0,05) bulunmustur.
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Tablo 14: Mirena uygulamasindan 6nce AUK i¢in alinan medikal tedavi gesitlerinin
gruplar arasi karsilagtirilmasi

Cerrahi islem

Yok Var p*
(n=71) (n=17)

LNG-RIA Oncesinde AUK I¢in Medikal Tedavi
Yok 27 (%38,0) 2 (%11,8)
Var 44 (%62,0) 15 (%882)
Oral Progesteron 17 (%38,6) 9 (%60,0)
Mefanamik Asit + Oral Progesteron 13 (%29,5) 3 (%20,0)
Mefanamik Asit 7 (%15,9) 1 (%6,7)
Mefanamik Asit + Traneksamik Asit + Oral Progesteron 3 (%6,8) 0 (%0,0)
Mefanamik Asit + Traneksamik Asit 2 (%4,5) 0 (%0,0) --
KOK + Mefanamik Asit 1(%2,3) 0 (%0,0)
KOK + Mefanamik Asit + Traneksamik Asit 0 (%0,0) 1 (%6,7)
KOK + Mefanamik Asit + Traneksamik Asit + Oral Progesteron 0 (%0,0) 1 (%6,7)
KOK + Mefanamik Asit + Oral Progesteron 1 (%2,3) 0 (%0,0)
Tedavi Siiresi
KOK 3-6 Ay 8(%11,3) 3 (%17,6) 1,000

6-9 Ay 1(%1,4) 0 (%0,0)
Mefanamik Asit 3-6 Ay 20 (%28,2) 4 (%23,5)

6-9 Ay 0 (%0,0) 1 (%5,9) 0,200
Traneksamik Asit 3-6 Ay 5 (%7,0) 2 (%11,8) 1,000
Oral Progesteron 3-6 Ay 31 (%43,7) 10 (%58,8)

6-9 Ay 2 (%2,8) 1 (%5,9)

9-12 Ay 0(%0,0) 2(%118)

>1 Yl 1(%1,4) 0 (%0,0)

*: Chi-Square Test (n/ %),

Cerrahi islem durumuna gore yapilan karsilastirmalarda; LNG-RIA 6ncesinde
AUK i¢in medikal tedavi uygulanma durumu ve uygulanan tedavilerin siireleri
yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi (p>0,05)
bulunmustur. Calismamizda hastalarin en ¢ok (%30) oral progesteron ile tedavi

edildigini belirledik.
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Tablo 15: AUK nedeni ile Mirena uygulanan hastalarin Tv-Usg bulgularinin gruplar

arasi karsilagtirilmasi

Cerrahi islem

Yok Var P
(n=71) (n=17)

TV-USG Kaviteye Basilayan Myom 9 (%12,3) 8 (%53,3)
Endometrial kalinlik(mm) 9,6 9,8 0,931°
Kaviteye Basilayan Myom Boyut 30,5 50,0 0,458¢
(mm)(Ort.)
Tv Usg : 5 .
Bulgusu Leiomyoma 13 (%18,3) 9 (%52,9)

Ovarian Patoloji 11 (%15,5) 1 (%5,9)

Adenomyozis 9 (%12,7) 1 (%5,9)

Adenomyozis + . .

Leiomyoma + Over Kisti & {anty 2 (VL]

Adenomyozis + Over Kisti 5 (%7,0) 1 (%5,9)

Polip 2 (%2,8) 0 (%0,0)

Polip + Adenomyozis + . .

Over kisti 2, Dty

Polip + Leiomyoma 2 (%2,8) 0 (%0,0) --

Ad_enomy02|s + 2 (%2.8) 0 (%0,0)

Leiomyoma

Endometrioma 1 (%1,4) 0 (%0,0)

Endometrial Hiperplazi 1(%1,4) 0 (%0,0)

io!lp + Adenomyozis + 1 (%1,4) 0 (%0,0)

eiomyoma

Polip + Leiomyoma + 3 3

Over Kisti i) L8,

Polip + Over Kisti 1(%1,4) 0 (%0,0)

Leiomyoma + Over Kisti 1 (%1,4) 0 (%0,0)
Polip (mm) 12,0 21,0 0,439°¢
Leiomyoma (mm) 34,0 40,0 0,334°¢
Endometrioma (mm) 18,0 (18,0 -18,0) - -
Endometrial Hiperplazi (mm) 15,0 (15,0 — 15,0) - -
Over Kisti (mm) 30,0 33,0 0,307°¢

a: Chi-Square Test (n / %), b: Independent Samples t Test (Mean + SD), ¢: Mann-Whitney U Test
(Medyan (Q1-Q3)),

Tv Usg yapilan hastalarda kaviteye basilayan myom durumlari yoniinden

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu (p<0,05), cerrahi islem

yapilan hasta grubunda kaviteye basilayan myom olma oranlarinin daha yiiksek

oldugu bulunmustur. Diger degiskenler yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark olmadigi (p>0,05) bulunmustur.
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Tablo 16: AUK nedeni ile Mirena uygulanan hastalarin SIS, ofis H/S ve endometrial
ornekleme sonuglar1 yoniinden gruplar arasi karsilastirilmast

Cerrahi islem

Yok Var p*
(n=71) (n=17)
SIS Yapilmis M1? Hayir 14 (%19,2) 12 (%80,0) <0,001
Evet 57 (%78,1) 5 (%33,3)
Evet 57 (%78,1)  5(%33,3)
Polip 3 (%5,3) 1(%20,0) 0,367
Myom 5 (%8,8) 0 (%0,0)
Ofis Histereskopi Sonucu Patoloji Yok 3 (%33,3) 4 (%50,0)
Polip 2 (%22,2) 2 (%25,0) 0,732
Myom 3(%33,3) 2 (%25,0)
Polip + Myom 1(%11,1) 0 (%0,0)
Endon.l.etrial Crneldeis Sekretuar Faz 18 (%29,5) 1 (%8,3)
atoloji Rap.
Proliferatif Faz 24 (%39,3) 5 (%41,7)
Polip 9 (%14,8) 0(%0,0) 0,077
Myom 1 (%1,6) 1 (%8,3)
Proliferatif Faz + Polip 8 (%13,1) 5 (%41,7)
Proliferatif Faz + Myom 1 (%1,6) 0 (%0,0)

*: Chi-Square Test (n / %),

Yapilan SIS, ofis H/S sonuglar1 ydniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark olmadig1 (p>0,05) bulunmustur.

Tablo 17: AUK nedeni ile Mirena takilan hastalarin operatif histereskopi yapilma

durumu ve

zamani yOniinden

karsilastirilmast

cerrahi

islem durumlarma gore

Cerrahi islem

Yok Var P*
(n=71) (n=17)

Operatif Histereskopi Hayir 56 (%78.,9) 10 (%58,8) 0.118
Yapilmus Mi? Evet 15 (%21,1) 7 (%41,2) ’
Operatif Histereskopi Minera Oncesi 15 (%100,0) 1 (0/014,3) <0001
Yapilma Zaman Minera Sonrasi 0 (%0,0) 6 (%85,7) 7
Operatif Histereskopi Patoloji Yok 5 (%33,3) 0 (%0,0)
Patoloji Rap. Polip 7 (%46,7) 4 (%57,1) 0,187

Myom 3 (%20,0) 3 (%42,9)

*: Chi-Square Test (n/ %),
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Operatif Histereskopi yapilma durumlar1 yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark oldugu (p<0,05), cerrahi islem yapilan hasta grubunda operatif
histereskopi yapilma oraninmin daha yiiksek oldugu, Operatif Histereskopi yapilma
zamant yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu
(p<0,05), cerrahi islem yapilan hasta grubunda Mirena sonrasi operatif histereskopi
yapilma oranmin daha yiiksek oldugu, bulunmustur. Operatif Histereskopi patoloji
sonuglar1 yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi

(p>0,05) bulunmustur

Tablo 18: Calisma siirecinde hastanemizde FIGO- PALM nedeni ile cerrahi islem
uygulanan hasta sayilar1 ve cerrahi gesitleri

TOPLAM
Abdominal histerektomi 877
Myomektomi 344
Operatif histeroskopik polipektomi 502
Laporoskopik histerektomi 184
Endometrial ablasyon 8
Uterin arter embolizasyonu 7

Tablo 19: Invaziv girisimler ve maliyet degerleri

Abdominal Histerektomi 1.155,00 TL
Laporoskopik Histerektomi 1.168,00 TL
Myomektomi 645,00 TL
Operatif Histeroskopi 189,00
Diagnostik Histeroskopi 95,55 TL
Mirena 730,94 TL
(Uterin) Arter Embolizasyonu 850,00 TL

*Cerrahi islemlerin fiyatlandirilmasi hastanemiz faturalandirma birimi tarafindan 13.10.2022 tarihinde
SGK SUT puantajlari {izerinden hesaplanarak yapilmustir.
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5. TARTISMA

Etiyolojileri ¢ok ¢esitli olan AUK hastalarinin degerlendirmesinde sistematik
yaklagim, tedavide bu sisteme gore dogru cerrahi zamanlamasi ve akilci tedavi

yontemi se¢imi kullanimi, etkinlik ve basar1 sansini artirir, maliyeti diigtirtir.

Ulkemizde en sik jinekolojik kanser endometriyum kanseridir. AUK nedeniyle
bagvuran risk grubu hastalarda altta yatan hiperplazi veya kanserin ekarte edilmesi
hayati 6nem tasir. Bunun i¢in ultrasonografide stipheli goriilen endometriyal kalinlik
ve patolojilere mutlaka ileri tetkik (SIS, ofis histeroskopi endometrial drnekleme)

yapilmali ve kanser ekarte edilmelidir.

AUK tedavisi 6ncesinde uygun goriintiileme tekniklerle FIGO PALM COEIN
siniflamas1 yaparak altta yatan organik patolojilerin tespiti ile cerrahi tedavilerin
oncelenmesi gereken hasta grubunu belirler. Ozellikle polip, submukdz myom gibi

endometrial patolojilerde cerrahi diizeltme Onemlidir. Bu hasta grubunda medikal

tedavi basarisizlik oran1 organik patolojisi olmayan gruba gore daha fazladir.

Ekim 2019 ve Subat 2022 tarihleri arasinda hastanemize anormal uterin
kanama sikayeti ile basvuran hastalarimizin tanilarimi (FIGO PALM smiflamasina
gore) sistem tizerinden ICD kodlarina gore taradik ve toplam sayilari belirledik. Buna
gore calismamiz siiresi igerisinde toplam 877 abdominal histerektomi, 344
myomektomi, 502 operatif H/S polipektomi, 184 hastaya laparoskopik histerektomi
yapilmistir (Tablo 18).

AUK tedavisinde Mirena uygulanan 88 hastadan vaka grubumuzda 60 hasta
(%68) Mirena kullanimina devam ederken, 28 hasta (%32) ¢esitli nedenlerle tedaviye
devam etmemistir. Tedaviye direngli AUK vakalarinda altta yatan organik neden
(AUK-PALM; myom polip ya da adenomyosis) tespit edilerek cerrahi igslem yapilan
ve Mirena' s1 ¢ikarilan hasta sayist 17 (%19), cesitli nedenlerle Mirena kullanimi
devam etmeyen hasta sayisi 11 idi (%25) ,4 hasta (%5) kayma, 6 hasta (%7)gebelik
istemi nedeniyle) (Sekil 13).

Irvine ve ark. AUK tedavisinde LNG-RIA kullanan 22 hasta ile yaptiklari
calismada, 17 hasta (%77) kullanima devam ederken, 3 hasta (%33) tedaviye devam

etmemistir(16). Giinay ve arkadaslarinin ayni tarz c¢alismasinda 42 hastadan 38’i
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devam etmis (%90), 4 (%9.5) hasta tedaviye devam etmemistir (2 hasta kayma nedeni

ile (%5), 2 hastann ise cerrahi islem nedeni (%5) ile LNG-RIA ¢ikarilms (17).

Calismamizda AUK tedavisinde Mirena uygulanan hasta grubunda tedaviye
devam etme orani (%68) literatiire gore oldukea diisilk bulunmustur. Cerrahi islem
gerektiren organik patoloji nedeni ile Mirena ¢ikarma oranimiz (%19) literatiire gore
daha fazla, kayma nedeni ile ¢ikarilma oranlar1 ise benzer oldugu goriilmektedir.
Cerrahi oranlarindaki bu fazlalik Mirena uygulama dncesi organik patolojilerin (AUK-

PALM) tani ve cerrahi tedavisinin artirilmasi gerektigini vurgular (Tablo 20).

Tablo 20: Mirena ¢ikarilma- devam oranlarinin karsilastirilmasi

Irvine Giinay Cahismamiz
Mirenasi devam edenler 17(%77) 38(%90) 60 (%68)
Mirenasi ¢ikarilanlar 3(%33) 4(%9.5) 28 (%32)
Kayma nedeni ile 2(%5) 4( %5)
Altta yatan organik patoloji (AUK-PALM) 2(%5) 17 (%19)
tespit edilerek cerrahiye gidenler
Gebelik istemi olan 6( %7)

Etkinlik siiresi 8 yil olan ve 11.07.2022 tarihi itibariyle aciklanan KDV dahil
satig fiyat1 730,94 TL' olan Mirena rahim i¢i sistem, uygulama agisindan deneyimli
ve uygulama igin yeterli egitim almis klinisyenler tarafindan takilmalidir. Ciinkii
uygulamasi diger RiA’lardan farklidir. Ulke ekonomisine ciddi gereksiz yiik getiren

dislokasyon oranlarini azaltmada dogru uygulama ¢ok énemlidir

Calismamizda 88 hastadan 6 tanesi (%7) akut AUK olarak hastanemize
bagvurmus olup hastalara ERT veya IV demir tedavisi uygulanarak anemileri
diizeldikten sonra probe /c + Mirena uygulandi. Bu hastalardan higbiri ¢alisma
siirecinde cerrahiye gitmemistir. Bu hastalarin biri haricinde digerlerinin BMI 30’ un

tizerinde oldugu dikkat ¢ekiciydi (Tablo 12).

Wise ve arkadaslarinin AUK’s1 olan premenopozal kadinlarda viicut kitle
indeksinin endometriyal hiperplazi veya kanser riski {izerindeki etkisini
degerlendirdikleri ¢alismada BMI >30 kg/m2 olan kadinlarin kompleks endometrial
hiperplazi veya kanser gelistirme olasilig1 4 kat daha fazla oldugunu yayinlamistir(10).
Calismamizda akut AUK’s1 olan hastalara Levonorgestrel etkin maddeli {iriiniin

SGK/SUT sart1 olan AUK’da kullanim1 dncesi, intrauterin organik patolojilerin ve
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kanserlerin ekartasyonu i¢in endometrial biyopsi yapilmis olup patoloji sonucu normal

goriildiikten sonra Mirena uygulanmastir.

Calismamizda 88 hastadan 68’1 (%77) Mirena uygulanmadan 6nce antianemik
tedavi (1 kisi ERT, 5 kisi ERT+ IV demir + OA, 6 kisi IV demirt+OA,42 kisi oral
antianemik) (Tablo 13) almis, 20 tanesi (%23) almamugtir. Cerrahi olan grubun
antianemik kullanma oran1 %93 olarak goriildii. Pul ve arkadaslarinin ¢alismasinda 77
hastadan 36’sinin (%48) tedavi 6ncesi antianemik aldig1, 24 tanesinin (%3 1) almadigi
yaymlanmistir (18). Bizim ¢alismamizda literatiire gére antianemik kullanim oranlari

daha yiiksek bulundu.

Guo ve ark. adenomyozisin patogenezi ve patofizyolojisi hakkinda yapmis
olduklar1 arastirmalarinda adenomyozis tedavisinde cerrahi dis1 tedavi sekillerinden
bahsederken LNG-RIA ile tedavi edilen hastalarin diger hormonal tedavilere gore daha
Iyi cevap verdigini belirtmistir (19). Calismamizda FIGO PALM tanisi olup Mirena
uygulanan kadinlar arasinda cerrahi olmayan hastalarin en ¢cok adenomyozis (% 32,5)
tanis1 almis oldugu goriildii. Bu durum bize adenomyozis tedavisinde Mirena’nin iyi

bir segenek oldugunu diisiindiirdii (Tablo 15).

Calismamizda Mirena uygulanan AUK hastalar1 icin PALM-COEIN
etiyolojisine gore ultrason bulgularini siniflandirdigimizda en ¢ok leiomyom (% 42),
adenomyozis (% 32), polip (%10) vardi. Ni ve arkadaslarinin FIGO' nun AUK
hastalar1 i¢gin PALM-COEIN etiyolojisini ultrason ve histopatolojiye gore
smiflandirdigr ¢alismasinda en ¢ok leiomyom (%45,7), polip %16.5, adenomyozis %
9.6, malign lezyonlar1 %2.9 olarak smiflandirdi (20). Calismamiz literatiir ile
karsilagtirildiginda leiomyom oranlar1 yoniinden benzer, adenomyozis oranlarinin

daha fazla ve polip oranlarin daha az oldugu goriilmektedir (Tablo 8, sekil 14, 15).

Cerrahi islem durumuna gore yapilan karsilagtirmalarda; Tv Usg yapilan
hastalarda kaviteye basilayan myom olma durumlar1 yoniinden gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu (p<0,05) gortilmiistiir. Cerrahi iglem yapilan
hasta grubunda, cerrahi yapilmayan gruba gore kaviteye basilayan myom olma
oranlarmin daha yiiksek oldugu (%53,3> %12,3) bulunmustur. Kaviteyi basilayan
myom boyutlarinin cerrahi islem yapilan hasta grubunda cerrahi yapilmayan gruba

gore daha biiyiik oldugu goriildi. (50 mm> 30 mm) (Tablo 15).
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NICE klavuzunda (28) AUK yonetiminde ¢apt 3 cm’ den kii¢iik myomu olan
AUK’li kadmlarda LNG-RIA kulllanimmi birinci basamak tedavi sekli olarak
desteklemektedir. Ancak ¢ap1 3 cm’ den biiyiikk myomu olan kadinlar1 tedavi ederken
miyomlarin biiyiikliigii, sayist ve yeri ile semptomlarin siddetinin dikkate alinmasinin
Oonemi vurgulanmaktadir. Bunun nedeni, ¢cap1 3 cm'den biiyiik miyomlar1 olan kadinlar
i¢in, farmakolojik tedavi her zaman iyi bir se¢enek degildir. Bu nedenle ¢ap1 3 cm’den
biiyiik myomlar1 olan kadinlarda uterin arter embolizasyonu veya cerrahi gibi daha
invaziv tedaviler birinci basamak tedavi segenekleri olmalidir. Bizim ¢alismamizda
cerrahi olan hastalarin ortalama myom ¢aplarmin 50 mm olmasi NICE kilavuzu ile

uyumlu ¢ikmustir.

Calismamizda FIGO PALM tanisi olup Mirena uygulanan, sonrasinda tedaviye
direngli AUK nedeniyle cerrahi olan hastalarin PALM grubundan en ¢ok leiomyoma
(% 64,3) vardi. Cerrahi islem uygulanan grubun myom c¢aplari ortalama 40 mm iken
cerrahi uygulanmayan gruptaki ortalama myom ¢ap1 34 mm olarak goriildii (Tablo 15).
Bu verilerle su degerlendirme yapilabilir endometriyumu basilamayan 3.5 cm
altindaki miyomlarda mirena tedavisi hastalarin ¢ogunlugunda cerrahi tedavi

gerektirmeden kiir saglar.

FIGO PALM nedeni ile cerrahi islem uygulanan hastalarin islem sonrasi
patoloji sonuglarina gore dagiliminda sirasi ile % 67 leiomyoma, adenomyozis (% 33)
endometrial polip (%20) , leiomyoma+ adenomyozis(% 20), endometrial hiperplazi(%
6), CIN(% 6) olarak goriilmiistiir (Tablo 15, Sekil 15) Chaturverdi ve ark. AUK’nin
organik nedenleri-FIGO PALM kategorisine dayali klinikopatolojik ¢alismalarinda
vakalarin  patolojik  dagilimini  swras1  ile en ¢ok leiomyoma (%71),
leiomyoma+adenomyozis (%59), adenomyozis (%8), polip (%8), endometrial
hiperplazi (%1.3), CIN (%]1) olarak gozlemlemistir (22). En ¢ok goriilen patoloji
sonucu (leiomyom) agisindan caligmamizdaki deger literatiir ile benzer oranda
bulunmustur (%67-%71).

Myomlarin son yirmi yilda minimal invaziv secenekleri yaygin kullanima
girmistir. Degisik basar1 oranlar1 degisik iilke verileri vardir, maliyet yiiksek olsa da

cerrahiye gore daha fazla avantajlar1 vardir.

El-Balat ve ark. son 20 yilda myom tedavisine yonelik literatiirlerin gézden

gecirilerek yaptiklari ¢alismasinda histerektomi materyallerinin %50’den fazlasinin
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myom oldugunu ve cerrahiye alternatif olabilecek konservatif tedavi seceneklerinden
bahsetmistir (23). Masciocchi ve ark. myom tedavisinde minimal invaziv tekniklerin
kullanilmasina yonelik yaptiklar1 arastirmalarinda girisimsel radyoloji alanindaki
prosediirlerden bahsetmistir (24). Yine El-Balat ve ark. son 20 yilda myom tedavisine
yonelik literatiirlerin gézden gegirilerek yaptiklar1 ¢alismasinda cerrahiye alternatif

olabilecek konservatif tedavi seceneklerinden bahsetmistir (25).

Giliniimiizde non-invazivden invazive, konservatif olandan olmayana, non-
hormonaldan homonala kadar etkili olduk¢a fazla tedavi segenegi mevcuttur (Tablo 3
ve 4, Seckil 6). Modern tedavi yontemlerinde yeni teknolojik gelismelerle
harmanlanmis cerrahi yontemler ortaya ¢ikmistir. Laparoskopik myomektomi, UAE,
HIFU gibi. Hastanin kisisel tercihi, yasi, ¢ocuk arzusu, gelecekteki fertilite istemi,
kisisel semptomlarin ¢esitliligi farkli tedavi yontemlerini etkilemektedir. Karmasik
klinik durumlar ve ¢ok sayida tedavi segeneginin olmasi nedeni ile AUK’da en iyi
tedavi sekli nedir sorusunun cevabinin hasta hekim ortak kararina baghdir (25) (Sekil
6). Kiiciik bile olsa herhangi bir cerrahi miidahale ¢ok sayida komplikasyon riski tasir:
kanama, olasi transfiizyon ihtiyaci, enfeksiyon riski, mesane, bagirsak veya iireter
yaralanmasi, postop adezyon olusumu, anestezi komplikasyonlar1 ve genel olarak
hastaneye yatis gibi. Ayrica anestezi de dahil olmak {lizere ameliyat, 6nemli bir altyap1

gerektirir ve maliyetli olmaya devam eder.

Calismamiz siiresi igerisinde toplam 877 abdominal histerektomi, 344
myomektomi, 502 operatif H/S polipektomi, 184 hastaya laparoskopik histerektomi, 8
hastaya endormetrial ablasyon, 7 hastaya uterin arter embolizasyon yapilmistir (Tablo
19).

Gerek patoloji sonuglarinda gerek ise cerrahi olan hasta grubunda kaviteye
basilayan myom oranlarinin yiiksek olmasi ve toplamda yapilan cerrahi sayilar
diisiiniiliince hem cerrahinin olas1 komplikasyon ve riskleri hem de maliyet agisindan

daha az invaziv tedavi yontemlerinin uygulanabilirligini diistintirdii.

Ulkemizde en sik jinekolojik kanser endometriyum kanseridir. AUK nedeniyle
basvuran risk grubu hastalarda altta yatan hiperplazi veya kanserin ekarte edilmesi
hayati 6nem tasir. Bunun i¢in ultrasonografide siipheli goriilen endometriyal kalinlik
ve patolojilere mutlaka ileri tetkik (SIS, ofis histeroskopi endometrial drnekleme)

yapilmal1 ve kanser ekarte edilmelidir.
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Ulkemizde Mirena kontraseptif amacl geri ddemede degildir Anormal uterin
kanama gibi etiyolojilerde geri ddenebilmesi icin SGK/SUT sart1; Levonorgestrel
etkin maddeli iirlinlin AUK’da kullanim1 6ncesi, intrauterin organik patolojilerin ve
kanserlerin ekartasyonu i¢in TV-USG veya endometrial biyopsi veya ofis H/S ya da
SIS yapilmasidir. AUK P hastalarinda P/C ya da histeroskopik islem ile polip
alindiktan sonra Mirena Takilmasi maliyet etkinlik ve islem basarisizligin1 6nlemek

acisindan onemli goriilmiistiir.

Operatif Histereskopi yapilma zamani yoniinden (mirena Oncesi, mirena
sonras1) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu goriilmiistiir
(p<0,05). Cerrahi islem yapilan hasta grubunda Mirena sonrasi operatif histereskopi

yapilma oraninin daha yiiksek oldugu (% 85,7) bulunmustur (p< 0,001) (Tablo 17).

Calismamizda dis merkezde AUK nedeni ile mirena takilan hastalardan
hastanemize tedaviye direngli AUK nedeni ile bagvuranlarin tamaminda (4 Hasta)
endometrial polip ya da submiikoz myom tespit edildi. Bu hasta grubunda tedavisi
stiresi 8 y1l olan Mirena 2 yil iginde ¢ikartilarak cerrahi polipektomi gerekti (Tablo
10).

Yigit ve ark. AUK’li premenopozal kadinlarda intrakaviter patolojilerin
saptanmasinda SIS, TVUSG ve ofis H/S’nin tanisal dogruluklarimi karsilastirdiklar
bir ¢alismada sensitivite oranlarmi sirasi ile SIS i¢in %78, TVUSG i¢in %61, ofis H/S
icin % 89 olarak bulmustur (26). Yigit ve ark. Calismasinda endometrial patolojilerin
saptanmasinda sensitivite oranlarinda ofis H/S’nin en yiiksek, TVUSG’ nin ise en

diisiik oranda oldugu goriilmiistiir (26).

Bizim ¢alismamizda TV-USG ile polip tanist konan 9 hastanin 7’sinin
endometrial 6rnekleme sonucu polip olarak raporlanmistir (%78). Bu hastalardan 5
tanesine Mirena uygulanmadan 6nce Operatif histeroskopi+polipektomi yapilmis olup
bu hastalarin Mirena kullanimlar1 devam etmektedir (%71). Henriquez ve ark.’nin
yaptigt bir ¢alisjmada AUK’s1 olan premenapozal kadinlara histeroskopik
polipektominin levonorgestrel salan bir rahim i¢i ara¢ yerlestirilmesi ile birlestirildigi
zaman tedavinin sonucunun iyilesme egiliminde oldugunu gézlemlemislerdir (27).

Sonuglarimizin bu literatiir caligsmasi ile benzer oldugu goriilmektedir.

Calismanzda SIS ile polip tanisi konulan 4 hastanm 3’iiniin endometrial

ornekleme sonucu polip olarak raporlanmistir. Bu 3 hastanin hepsine Mirena
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uygulanmadan 6nce Operatif histeroskopi+polipektomi yapilmis olup bu hastalarin
Mirena kullanimlar1 devam etmektedir (% 100). Henriquez ve ark.” nin yaptig1 bir
calismada AUK’s1 olan premenapozal kadinlara histeroskopik polipektominin
levonorgestrel salan bir rahim i¢i arag yerlestirilmesi ile birlestirildigi zaman tedavinin
sonucunun iyilesme egiliminde oldugunu goézlemlemislerdir(27) Sonuglarimizin bu

literatiir caligmasi ile benzer oldugu goriilmektedir.

Calismamizda ofis histeroskopi ile polip tanisi konulan 5 hastanin 3’iiniin
endometrial 6rnekleme sonucu polip olarak raporlanmistir. Bu hastalardan 2 tanesine
Mirena uygulanmadan Once operatif histeroskopi+polipektomi yapilmis olup bu
hastalarin Mirena kullanimlar1 devam etmektedir (%67). Bu durumu Akiler Ilag
Kullanim1 kapsaminda degerlendirdigimiz zaman dogru zamanda dogru invaziv
girisimin gereksiz cerrahiyi 6nledigi gibi Mirena gibi pahali bir sistemin gereksiz yere
son kullanim siiresinden 6nce cikarilmasii engelleyerek maliyeti de azalttigini

gostermistir.

SIS yapilma durumu yéniinden cerrahi yapilan ve yapilmayan hasta grubunda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur (p<0,05). Mirena takilmasi oncesi SIS
yapilarak AUK P ya da submiik6z myom ekarte edilen hastalarda mirena sonrasi
cerrahiye gidis daha az olmustur. Cerrahi islem yapilmayan hasta grubunda SIS

yapilma oraninin daha yiiksek (%78, 1) oldugu goriildii (Tablo 16).
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6. SONUCLAR

AUK hastalarinda altta yatan endometiyum kanserini atlamamak i¢in
endometriyal drnekleme risk grubu hastalarda mutlaka yapilmalidir. Birgok

AUK hastasinda bu islem tedavi edici de olur

Bilinen etyolojisi olan hastalarda (FIGO PALM -COIN) AUK’ ya sebep olan

tespit edilmis patolojileri diizeltilmek ana amag¢ olmalidir

Calismamizda AUK tedavisinde Mirena uygulanan hasta grubunda tedaviye
devam etme orani (%68) literatiire gore oldukega diisiik bulunmustur. Cerrahi
islem gerektiren organik patoloji nedeni ile Mirena ¢ikarma oranimiz (%19)
literatiire gore daha fazla bulunmustur. Cerrahi oranlarindaki bu fazlalik
Mirena uygulama Oncesi organik patolojilerin (AUK-PALM) tan1 ve cerrahi

tedavisinin artirilmasi gerektigini vurgular.

Calismamizda FIGO PALM tanist olup Mirena uygulanan kadinlar arasinda
cerrahi olmayip tedaviden fayda géren hastalarin en ¢ok adenomyozis (% 32,5)
tanisi almis oldugu goriildii. Bu durum adenomyozis tedavisinde Mirena’ nin
iyi bir segcenek oldugunu diisiindiirdii. Ancak bu hasta grubunda Mirena

dislokasyonunun daha fazla olacagi unutulmamalidir

Calismamizda NICE AUK klavuzu ile uyumlu olarak cap1 3 cm’den biiyiik
myomlar1 olan kadinlarda cerrahi tedavilerin birinci basamak tedavi olmasi

gerektigi bulunmustur

Cerrahi islem uygulanan grubun myom caplar1 ortalama 40 mm iken cerrahi

uygulanmayan gruptaki ortalama myom ¢ap1 34 mm olarak goriildii.

Endometriyumu basilayan 3.5 cm distiindeki miyomlarda Mirena tedavisi
basarisiz olarak tedaviye direngli AUK nedeniyle cerrahi gerekir ve maliyet

artar bu hastalarda cerrahi tedavi diistiniilmelidir

Mirena kullanimi 6ncesi, TV-USG veya endometrial biyopsi veya ofis H/S ya
da SIS yapilan AUK P hastalarinda P/C ya da histeroskopik islem ile polip
alindiktan sonra Mirena takilan hastalarin Mirena kullanimlarinin devam
etmesi Mirena AUK i¢in SGK/SUT geri 6deme sartinin maliyet etkinlik ve

islem basarisizligin1 6nlemek acisindan ne kadar 6nemli oldugunu gostermistir.
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Etkinlik siiresi 8 yil olan ve 11.07.2022 tarihi itibariyle agiklanan KDV dahil
satig fiyati 730,94 TL' olan Mirena rahim igi sistem, uygulama agisindan
deneyimli ve uygulama i¢in yeterli egitim almis klinisyenler tarafindan
takilmalidir. Ciinkii uygulamasi diger RIA’lardan farklidir. Ulke ekonomisine
ciddi gereksiz yiik getiren dislokasyon oranlarini azaltmada dogru uygulama

¢ok onemlidir
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