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Amag: Bu calismanin amaci levonorgestrel salgilayan intrauterin sistemin, atipisiz endometrial hiperplazi tedavisinde endometrial kalinlik, he-
mogram parametreleri ve uterin arter doppler sonuglarina etkilerini degerlendirmektir.

Yéntemler: Atipisiz endometrial hiperplazi nedeniyle levonorgetrel salgilayan rahim ici sistem uygulanan 54 hastanin tedavi 6ncesi ve tedaviden
6 ay sonraki uterin arter akimi, uterin volim, hemoglobin degisiklikleri ve endometrial biyopsileri karsilastirildi.

Bulgular: 50 olgu 6 aylik kontroli tamamladi. Tim hastalarda endometrial hiperplazide regresyon izlendi, uterin arter resistans indeksi, pulsatil
indeksi ve uterin volimde anlamli bir degisiklik saptanmazken, endometrial kalinlikta azalma, hemoglobin ve hemotokrit seviyelerinde artis tespit
edildi.

Sonug: LS-RIS Atipisiz endometrial hiperplazi tedavisinde oral gestagen tedavisi ve cerrahi tedaviye alternatif, giivenli ve etkin bir ydntemdir.

Anahtar kelimeler: LS-RIS, uterin arter, resistif indeks, pulsatil indeks, power Doppler, endometrial hiperplazi

ABSTRACT
Objective: The aim of this study is to evaluate the effects of the levonorgestrel-releasing intrauterine system (LR-1US) on endometrial thickness,
hemogram parameters, and uterine artery Doppler results among women who have endometrial hyperplasia without atypia.

Methods: Fifty-four women who admitted to our hospital due to menorrhagia and with a diagnosis of endometrial hyperplasia without atypia
treated with the LR-IUS were included in our study. The uterine artery measurements, uterine volume, alterations on hemoglobin concentrations,
and follow-up endometrial biopsies after 6 months were analyzed.

Results: Fifty women completed the 6-month period. Among all these women, regression was recorded in endometrial hyperplasia. The uterine
artery resistance index, pulsatility index, and uterine volume did not show any significant difference. Reduction in the endometrial thickness and
increasing levels of hemoglobin and hematocrit concentrations were also determined.

Conclusion: LR-IUS may be used as an effective procedure and a confident alternative medical approach to oral gestagen therapy and surgery
among women with menorrhagia who have simple endometrial hyperplasia without atypia.

Keywords: LR-IUS, uterine artery, resistance index, pulsatility index, power Doppler, endometrial hyperplasia

GiRiS nazol ve GnRH analoglar kullanilir. Cerrahi tedavide ise D&C, his-
terektomi, histeroskopik endometrial ablasyon veya endometrial

Endometrial hiperplaz (EH) progesteron eksikliginde, endomet- rezeksiyon uygulanir (3, 4).

riumun uzun sureli &strojenik etki altinda kalmasi sonucu ortaya
cikar. EH histolojik olarak benign-kanser énciilii lezyon arasinda  Levonorgestrel salgilayan rahim ici sistemde (LS-RIS) uterin kavi-
bir hastalik spektrumunu tanimlar (1, 2). Endometrial hiperplazi-  teye salgilanan giinlik distk doz levonorgestrel (LNG), sadece
lerde tedavi sekilleri medikal ve cerrahi olmak lzere ikiye ayrlir.  endometriumu etkileyerek yiiksek ve sabit LNG konsantrasyonu-
Medikal tedavide progesteron, kombine oral kontraseptifler, da-  na neden olur (5). LS-RIiS'in lokal olarak dogrudan endometriumu
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etkileyerek endometriumda atrofiye neden olur. Bunun sonucun-
da da menstruasyon kanamasinin miktarinda belirgin azalma izle-
nir (6). LS-RIiS'in, EH 'li hastalarin tedavisinde etkin ve sistemik yan
etkisinin daha az oldugunu bildiren bir¢ok calisma vardir (7-11).

Bu calismanin amaci, LS-RIS’" in atipsiz endometrial hiperplazi
tedavisindeki etkinligini ve endometrial kalinlk, uterin volim ve
uterin arter doppler parametrelerine etkilerini degerlendirmektir.

YONTEMLER

Calisma hastalardan bilgilendirilmis onam alinarak Helsinki dek-
lerasyonu ilkelerine uygun olarak yapildi. Anormal uterin kanama
nedeniyle bagvuran ve endometrial biyopsi sonucu atipisiz endo-
metrial hiperplazi olarak raporlanan premenopozal dénmedeki
54 hasta ile gerceklestirildi.

Anormal uterin kanama yakinmasi ile bagvuran hastalarin jine-
kolojik muayenelerinden sonra, resimli menstruasyon kartlari ile
menstruasyon kanama paterni saptandi. Anormal uterin kanama
tanist konulan hastalara lokal anestezi altinda endometrial 6rnek-
leme yapildi. Patoloji sonuclan atipisiz endometrial hiperplazi
olan hastalar calismaya alindi. Submiikéz myom, endometrial po-
lip veya uterin anomalisi olanlar calisma digi birakildi.

Hastalarin calisma dncesi bazal hemogram parametreleri kaydedil-
di. Transvajinal ultrasonografide; longutidinal dizlemde endomet-
rial kalinlik 6l¢tldi ve uterus volim Gg diizlem kullanilarak elipsoid
kitleler icin kullanilan (4/3XMXD1XD2XD3) formild ile hesaplandi.
Uterin arter doppler velosimetresi ise ana asendan uterin arterden
internal servikal os seviyesinden longutudinal olarak dl¢uldy, her
iki uterin arterin Pulsalite indeksi (Pl=[sistol/diyastol]/ortalama) ve
Rezistans indeksi (RI=[sistol-diyastol]/sistol) degerleri kaydedildi.

Levonorgestrel salgilayan rahim ici sistemde menstruasyonun ilk 7
giniinde ayni kadin hastaliklar ve dogum uzmani tarafindan uterin
kaviteye yerlestirildi. LS-RIS'in dogru yerlesiminin tespiti icin islem
dncesinde ve sonrasinda transvajinal ultrasonografi yapildi. Kontrole
cagrilana kadar hastalara demir replasmani verilmedi ve kan Grinleri
transflizyonu yapiimadi. 6 ay sonra hastalar kontrol muayenesi icin
cagrildi. Midluteal fazda; tekrar endometrial drnekleme yapildi ve
uterin arter doppler parametreleri ve uterin volim &l¢ildu.

istatistiksel Analiz

Statistical Package for Social Sciences for Windows 15.0 (SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) programi ile calismada elde edilen veri-
ler degerlendirildi. Tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama,
Standart sapma) yani sira niceliksel verilerin karsilagtinlmasinda
normal dagilim gésteren parametreler icin paired sample t testi,
normal dagilim géstermeyen parametreler icin ise Wilcoxon isa-
ret testi kullanildi. Sonuglar %95'lik giiven araliginda, anlamlilik
p<0,05 dizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya baslangicta 54 hasta dahil edilmesine ragmen 6 aylik
sUre icinde 4 hastaya agir vajinal kanama nedeniyle histerektomi
yapildigindan, 50 hasta ile tamamlandi. Hastalarin yas ortalamasi
45,31+4,94, vicut adirhgi ortalamasi ise 75,69+14,09 kg idi. Has-
talanin hastaneye basvuru sikayeti menometroraji ve menoraji idi.

6. aydaki endometrial biyopsilerin morfolojik 6zellikleri ise; desi-
dualizasyon 40/50 (%80), sekresyon 3/50 (%6), proliferasyon 3/50
(%6), atrofik glandlar 2/50 (%4), stromal inflamasyon 2/50 (%4) ola-
rak rapor edildi (Tablo 1).

Tedavi sonrasinda hemoglobin ve hematokrit degerlerinde teda-
vi dncesine goére anlamli artis saptandi (p=0,002, p=0,006 sirasiy-
la). Endometrial kalinlik dlctiimleri ise tedavi sonrasinda anlamli
olarak azaldi (p=0,001) (Tablo 2).

Uterin volim degerleri, sag ve sol uterin arter Rl dlctimleri ve sag
ve sol uterin arter Pl dlcimlerinde ise tedavi 6ncesinde ve sonra-
sinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 2).

TARTISMA

Endometrial hiperplazi (EH) genis bir spektrum olusturan hetero-
jen ozellik gésteren anormal proliferasyonlar grubudur. Bir kismi-




nin endometrial karsinomun 6ncll lezyonlar oldugu bilinmekte-
dir. Tedavi edilmeyen hiperplazili hastalarin bir kisminda karsinom
gelismesi, ayrica endometrial adenokarsinom tanisi alan bazi his-
terektomi materyallerinde bircok alanda hiperplazinin saptanma-
si hiperplazi tedavisinin dnemini arttirmaktadir (2). Calismamizda
LS-RiS uygulamasinin atipisiz endometrial hiperplazi tedavisinde
etkin bir ydntem oldugunu, hemoglobin ve hematokrit paramet-
relerinde artis ve endometrial kalinlikta azalma sagladigini sap-

tadik.

Buttini ve ark.(12) 202 atipisiz endometrial hiperplazili hastada
LS-RiS uygulamislar ve regresyon oranini %98 olarak bildirmisler-
dir. Varma ve ark. (13) basit endometrial hiperplazi ve kompleks
hiperplazide ortalama regresyon zamanini sirasiyla; 6,2 ve 9,4 ay
olarak bildirmislerdir ve basit hiperplazili 16 hastanin 15'inin (%94)
12. ayda regresyona ugradigini saptamisladir. Maruo ve ark. (14)
atipisiz endometrial hiperplazilerin regresyonunda LS-RIS'in et-
kili oldugunu ve endometrial hiperplazi regresyonunun sadece
sistemin etrafinda degil tim endometrial kalinlikta oldugunu
saptamiglardir. Calismamizda tedaviyi tamamlayan 50 hastanin
tamaminda regresyon saptandi.

Uterusta LNG salinmi hizli ve dramatik degisikliklere yol acar.
Bunlar morfolojik olarak stromanin desidualizasyonu, kosit in-
filtrasyonu, glanduler ylzey epitelinde atrofi ve vaskularizasyon
degisiklikleridir. Epitelyal bezlerin sekresyon fonksiyonlar kaybo-
lur ve endometriumdaki proliferasyon etkisi inhibe olur. Bu durum
endometriumun fonksiyonel tabakasindaki incelmeye sebep olur
(15). Calismamizda da tedavi sonrasi endometrial biyopsilerde en
sik saptanan degisiklik patolog tarafindan desidualizayon olarak
raporlandi (%80).

Calismalarda LS-RIS ile endometrial hiperplazi tedavisinde en-
dometrial kalinigin tedavinin 6. ayinda anlamli olarak azaldig
bildirilmistir (16-18). LS-RIS lokal olarak dogrudan endome-
triumda atrofiye neden olur ve menstriel kanamayi azaltir.
(6). Calismamizda da tedavinin 6. ayinda endometrial kalinligin
anlamli olarak azaldigi saptand.

Sheng ve ark. (19) yaptiklan calismada 12. aydaki uterin volimiin
6. aydaki uterin volime gére anlamli derecede azalmis oldugunu
bulmuslardir. Wildemeersch ve ark. (20) myoma uterisi olan hast-
alarda yaptiklan calismada da benzer sekilde LS-RiS'in uterin
volimde azalma sagladigini saptamiglardir. Glnes ve ark. (21)
yaptiklar calismada ise uterin volim degisikliginde anlamli bir
fark izlememiglerdir. Calismamizda uterin volim é. ayda degisiklik
saptanmad.

Giines ve ark. (21) 21 hastayi dahil ettikleri bir calismada LS-RIS
uygulamasindan énce ve LS-RIS uygulandiktan 1 yil sonraki kan
parametrelerini karsilagstirmiglar ve hemoglobin degerlerinde
belirgin artis oldugunu bildirmislerdir. Bircok c¢alisma LS-RiS'in
anormal uterin kanama tedavisinde etkin oldugunu bildirmekte-
dir. LS-RIS uygulanan kadinlarin uzun siireli takiplerinde hemo-
globin dizeylerinde artis gozlendigi bildirilmistir (16-22). Biz de
calismamizda 6. ayin sonunda hemoglobin diizeylerinde 0.78 g/
dl, hematokrit degerlerinde ise 2,07 birim artis saptadik. LS-RIS
uygulanan hastalarda é ay sonunda hemoglobin ve hematokrit
dlzeyleri uygulama &ncesine goére anlamli olarak yikselmistir
(p=0,006 ve p=0,002).
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Levonorgestrel salgilayan rahim ici sistemde (LS-RIS) uygulanan
hastalara yapilan Doppler ultrasonografi incelemelerinde suben-
dometrial damarlanmada anlamli degisiklik saptanmamistir. Bu
hastalarin uterin arter Doppler USGlerinde Pl ve Rl degerlerinde
artig saptanmig olup dzellikle Pl degerindeki artigin anlamli oldugu
saptanmistir (23). Pakarinen ve ark. (17) da yaptiklar calismada LS-
RIS uygulanan hastalarda uterin arter Pl degerlerinde degisiklik
saptamamiglardir. Jarvela ve ark. (24) yaptiklan calismada ise
uterin arter Pl degerleri midluteal fazda degderlendiriimis ve artig
saptanmistir. Haberal ve ark. (25) ise yaptiklar calismada LS-RIS
uygulandiktan bir yil sonra Rl degerlerinde artis saptamiglardir, Pl
degerlerinde ise degisiklik bulmamiglardir. RI dederlerindeki artigin
ise progestasyonel etkiye bagl olabilecegini ileri sirmuslerdir. Biz
ise calismamizda bilateral uterin arterlerdeki Pl ve RI degerlerinde
anlamli bir degisiklik saptamadik. LS-RIS uygulamasinin uterin arter
doppler USG parametreleri tzerine etkisinin olmadigini saptadik.

SONUC

Levonorgestrel salgilayan rahim ici sistemde (LS-RIS), anormal
uterin kanama ve atipisiz endometrial hiperplazi tedavisinde gu-
venilir ve etkin bir tedavi yontemidir.
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