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GiRiS

Kadin dodum poliklinigine gelen her 100 hastadan
60'l menstriel problemlerle basvurur (1). Yeni adet gor-
meye baslayan bir adolesan menstruasyon dizen veya
miktarindaki en ufak bir degisiklikte doktora giderken;
bir erigkin ancak anemiye neden olacak kadar siddetli
bir kanama halinde doktora gitme ihtiyaci duyabilir. Bu
yazida kadinin hormonal olarak aktif oldugu her do-
nemde karsilasabilecedimiz anormal Uterin kanamalarin
nedenlerini ve tedavi ydéntemlerini irdelemeyi amag-
ladik.

Normal Menstriiel Siklus:

Normal ovulatuar siklus, hipotalamik-pituiter-
ovarian aksdaki endokrin etkilesimlarin sonucudur. Nor-
mal siklus aralig1 21 ile 45 gun arasinda degdismektedir.

Menstruasyondan ovulasyona kadar gegen sire
proliferate veya follikiler faz olarak adlandirilir ve 6st-
rojenin etkisindedir. Follikller faz ortalama 14 giin sir-
mesine ragmen 7 ile 22 giin arasinda degisebilir (2). Bir
onceki menstruasyonla azalmis olan 6strojen ve pro-
gesteron seviyelerine bagl olarak hipotalamusdan pul-
safil GnRH (Gonadotropin Releasing Hormon) salinimi
baslar. GnRH, FSH (follikiil stimiile edici hormon) agir-
likh  olmak Uzere gonadotropin sekresyonunu artirir.
FSH, follikiil gelisimine etkiyen primer hormondur (3).
Ortamda az miktarda bulunan LH (luteinize edici hor-
mon) teka hiicrelerinde kolesteroliin androjenlere gev-
rilmesini uyarir. FSH granulosa hicrelerinde bu and-
rojenlerin 6strojene cevrilmesini saglayan aromataz
enzimini indikler. Ortamda artan 0Ostrojen granulosa
hicrelerindeki FSH reseptorlerini arttirarak FSH'nin et-
kisini amplifiye eder (3, 4).

Folikiuler fazda ortamdaki 6strojenin etkisiyle en-
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Ostrojen Cekilme Kanamasi

Ostrojen Kirlma Kanamasi

Tablo 1. Ostrojen ve progesteron cekilme ve kirilma kanamalan
Tabte 1.

Disandan verilen 6&strojenin
kesilmesi gibi; otamdaki
Ostrojen dlzeyindeki ani
dismeye ikincil kanamalardir.

Anovulatuvar sikluslarda oldudu
gibi ortamda yuksek duzeyde,
dengelenmemis olarak bulunan
Ostrojenin endometriurnda neden
oldugu duzensiz dékulmeler
sonucu olan kanamalardir.

Progesteron Cekilme Kanamasi Korpus luteumun ¢ikarilmasinda
oldugu gibi normal olarak
Ostrojenle stimute olmusg
endometriurnda ortamdaki
progesteronun dusmesiyle
olusan kanamalardir.

Ostrojene gore yuksek
dlzeylerde progesteron vardir.
Degisken tarzda ve surede
kanamalar olur. Depo-provera
gibi "progesteron only* ora)
kontraseptif kullanalarda
gbzlenir.

Progesteron Kinlma Kanamasi

* Dysfunctional uterine bleeding. In: Speroff L, Glass RH, Kase

NG, editors. Clinical Gynecologic Endocrinology and Infertility

5th" ed. Williams&Wilkins. 1994; 531-546.

dometrial epiteliyal ve stromal hiicrelerde proliferasyon
olur, tubuler-glandiler yapilar olusur. Endometrium ka-
linhg1 artar.

Ortamda artan &strojenin (>200pg/ml, en az 36
saat slreyle) pozitif feed-back etkisine bagli olarak
GnRH salinimini artirir. Buna sekonder ani bir LH, daha
az miktarda da FSH salinimi olur. Yaklasik 36 saat
sonra dominant follikil catlar ve ovulasyon gercgeklesir
(3, 4).

Ovulasyonla beraber korpus luteum olusur ve sal-
gilanan progesteron endometriurnda etkin hormon ko-
numuna geger. Bu devre luteal veya sekretuar faz ola-
rak adlandirilir. Sekretuar faz, proliferatif faza kiyasla
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Tablo 2. Anormal Uterus Kanamasi Tipleri*
Table 2. Types of Abnormal Uterine Bleeding

Polimenore Iki menstruasyon arasindaki periyodun 21
glinden kisa olmasidir.
Oligomenore iki menstruasyon arau periyodun 45 giinden

daha uzun olmasidir.

Zamaninda ve dulzenli araliklarla olan
menstruasyon kanamasinin miktari olarak

fazla olmasidir.

Hipermenore

Menoraji Uzun streli (>7 glin) fakat diizenli sikluslardir
Metroraji Dlzensiz araliklarla olan uterus kanamalaridir
Menometroraji  Miktar olarak fazla, uzun sureli, sik ve

diizensiz araliklarla olan uterin kanamalardir.

* Dysfunctional uterine bleeding. In: Speroff L, Glass RH, Kase
NG, editors. Clinical Gynecologic Endocrinology and Infertility
5" ed. Williams&Wilkins. 1994; 531-46.

sabit kalir (14 = 2 glin). Ovulasyondan 6-8 gun sonra
serum progesteron degeri tepe noktasina ulasir. Ost-
rojen de buna paralel bir artig gésterir. Artan bu iki hor-
mon LH ve FSH dlzeylerinde dismeye neden olur.
Progesteronun etkisiyle endometrial bezler sekretuar
o6zellik kazanir, stromal vaskularite artar, endometrium
embriyonun implantasyonu agisindan uygun hale gelir.
Korpus luteum yaklasik 10 gin kadar fonksiyoneldir (4).
Ortamdaki progesteron ve 0&strojenin dismesiyle be-
raber endometrial stroma 6édematéz bir hal alir, kan da-
marlarinda nekroz gelisir ve fonksiyonel tabaka, basal
tabakadan ayrilarak dokulir. Bu sirada ortama salinan
prostaglandinler vazokonstriksiyona ve hemostaza
yardimci olur (4-8).

Ostrojen ve progesteron arasindaki denge, diizenli
menstlirasyon kanamalarini saglar. Bu dengedeki her-
hangi bir noktada olabilecek bozulma anormal uterus
kanamalari ile sonuglanir. Bunlar 0&strojen ve pro-
gesteron c¢ekilme ve kirilma kanamalari olarak ad-
landirihr (Tablo 1).

Normal menstruasyon siresi 3 ile 7 gun arasinda
degisir. Bir menstruasyon siklusunda kaybedilen kan
miltari ortalama 30 ile 40 ml arasindadir. Kanamanin 60
ml'den daha fazla olmasi anormal kabul edilir(4-9).
Ancak bir adet déneminde kaybedilen kan miktarini
6lcmede pratik ve objektif bir ydntem olmadigi icin bul-
gular genellikle siibjektif sikayetlere dayanir (Tablo 2 ).

SISTEMIK HASTALIKLAR

Anormal uterin kanamalar bazi sistemik has-
taliklarin ilk belirtisi olabilir. Bu nedenle hastayla ilk kar-
silagsmada oncelikle bu nedenler elimine edilmeye ¢a-
ligiimahdir.

Kanama diatezi, dlizensiz ve fazla adet ka-
namasina yol agan en yaygin sistemik hastaliktir. Me-
noraji ile basvuran adolesanlarin %20'sinde altta yatan
nedendir (10).
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Idiyopatik trombositopenik purpura'da (ITP), hasta
doktora menoraji ile basvurabilir. Komple kan sa-
yiminda trombosit sayisinin disik olmasi taniya isik tu-
tacaktir (6,10,11 ).

Von Willebrand hastaliyi her iki cinsiyette de go6-
rilen, otozomal dominant gegis gdsteren bir kanama
bozuklugudur. Hastalarda Von Willebrand faktér (VWF),
factor VIl ve VVVF-factor VIl kompleks dizeyleri du-
suktir. Protrombin, faktor Il, V, VII, XI eksikliklerinde de
menometroraji ik semptom olarak karsimiza ¢i-
kabilmektedir. Nadiren akut lI6semilerde pihtilagma fak-
torlerinin azalmasiyla benzer bir tablo olusur (4, 6,10-
13).

Kronik karaciger hastaliklarinda 6strojenin kon-
jugasyonu, fibrinojen ve pihtilagsma faktorlerinin uretimi
azalir. Bébrek yetmezliginde estrojen ve progestronun
atilmi yavaslar. Normal hipotalomo-pituiter aks bozulur
ve anovulatuar sikluslar olusur. Bu hastalarda gérilen
menoraji hormonal tedavi ile genellikle dizelir (6).

latrojenik sebepler olarak adlandirdigimiz ila¢ kul-
lanimi dikkatlice sorusturulmalidir. Heparin, kumadin
gibi antikoagulanlar, asetil salisilik asid, dijital pre-
paratlari ve steroidler anormal uterin kanamalara neden
olabilir. GnRH analoglari, danazol, depo med-
roksiprogesteron asetat kullanimi kirilma kanamalarina
neden olabilir (14).

Organik Sebepler

Anormal uterin kanamanin sebebini arastirirken
oncelikle genital sistem disi nedenler iyi bir fizik mu-
ayene, idrar ve gaita tetkiki gibi basit laboratuar testleri
ile elimine edilmelidir. Bu noktadan sonra anormal ute-
rin kanamaya yol acabilecek organik nedenleri su se-
kilde siralayabiliriz:

Servikal nedenler: Servikal polip, servisit veya
eversiyon, hatta serviks kanseri ilk bulgu olarak anor-
mal kanama ile doktora gelebilir. Ancak bu genellikle
lekelenme tarzinda ve postkoital kanama seklindedir (5,
6).

Uterin nedenler: Submukdéz yerlesimli myomlar,
endometrial polip, adenomyozis agisindan hasta dik-
katle incelenmelidir. Pelvik muayenede diffuz olarak
bliyumis hassas bir uterusu olan multipar, dismenore
tarifleyen bir kadinda adenomyosis ilk akla gelen ta-
nilardan olmalidir (6). Buna karsin yine pelvik mu-
ayenede irreguler konturlu buyuk bir uterus myoma
uteri'yi dusundurmelidir. Ancak taniya ulagsmak her
zaman bu kadar kolay olmamakla beraber; ult-
rasonogram' bu konuda en buyuk yardimcimizdir.

Genelde dengelenmemis Ostrojene sekonder ola-
rak gelisen endometrial hiperplazinin ve endometrial
karsinomanin tanisinda endometrial kiretaj taniya go-
tartcl olacaktir.
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Disfonksiyonel Uterin Kanamalar:

Disfonksiyonel uterin kanamalar (DUK) miktar ola-
rak yogun, uzun sureli, dizensiz, uterusun organik bir
lezyonuna veya sistemik bir hastaliga bagli olmayan ka-
namalardir (15). Taniya diger nedenler ekarte edilerek
gidilebilir.

Perimenarsial ve perimenapozal kadinlar DUK ne-
deniyle bagvuran hastalarin % 70'ini olusturur (1). Hem
ovulatuar hem de anovulatuar sikluslar DUK'ya neden
olabilmekle beraber; olgularin %75'inde anovilasyon
olaya eslik eder (16).

Perimenarsial Periyod:

Adolesanda goérilen DUK'nin % 75'l hipotalamo-
hipofizo-ovaryen aksin tam olarak olgunlagsmamasina
baglidir (15). Puberteyle beraber; gonodotropin seviyesi
yukselir, follikil gelisimi ve 6strojen uretimi baslar. Yuk-
selen o6strojen dizeyi endometriyum gelisimini uyarir;
ancak siklus ortasi LH ylkselmesini saglayacak pozitif
feed-back mekanizmasini harekete gegiremediginden,
ovulasyon gerceklesmez (4,15). Hertweck ve ark. bu
mekanizmanin gelismesi i¢in bes yil gibi uzun bir su-
renin gerekebilecegini belirtmislerdir (15).

Ovulasyon sonrasi olusan, korpus luteumdan sal-
gilanan  progesteron; endometrial matriksin sta-
bilizasyonunu saglar (17). Ancak ovulasyon ger-
ceklesmediginden, ortamda artan ostrojen
endometriyumun kalinlagip, vaskuler, frajil bir doku ha-
line gelmesine neden olur.

Altchek 1991'deki calismasinda her ikiside agrisiz
olan iki tip anovulatuvar kanama tanimlamistir. Yaygin
olarak gérulen; ug-dort aylik amenore periyotlarini takip
eden uzun sureli, yogun kanamalar seklindedir. Diger
formda ise ortamda ylkselen o&strojen kon-
santrasyonuna bagh frajil hale gelen endometriyum du-
zensiz ve ylzeyel olarak dokulir. Devamli lekelenmeler
tarzinda kanama ile kendini gésterir (17).

Perimenapozal Periyod:

Perimenapozal kadinlarda artan yasla beraber
Overlerin FSH ve LH'ya olan hassasiyeti azalir. Yuk-
selen gonadotropinlere ragmen &strojen dizeyi daha
disik seviyede seyreder. Salgilanan 0strojen en-
dometriyumda proliferasyona neden olurken gerekli LH
ylukselmesini saglayamaz. Endometrium adolesanda
oldugu gibi diuzensiz bir tarzda dokulir (1,18).

Diger Nedenler:

Disfoksiyonel uterin kanama ile basvuran, obe-
sitesi ve hirsutismus bulgulari olan bir hastada ilk di-
stnulen tani polikistik over sendromudur. Genel olarak
hastalarin, oligomenore ve amenore sikayeti vardir. Bu
dénemleri dizensiz, yogun menstirasyon kanamalari
takip eder. Polikistik over hastalarinda artan and-
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rostendion yag dokusunda &strona gevrilir. Ortamda
artan Ostrojen ve anovulasyona bagli progestron yok-
lugu kirilma kanamasina neden olur (20).

Stres, agir diyetler, asiri yorgunluk, uzun sureli uy-
kusuzluk; hipotalamus Uzerinden etkiyerek go-
nadotropin salinimini bozar. Amenore periyotlarini takip
eden dizensiz kanamalar gorulur (4,16).

Tedavi:

Anovulatuvar kanamalar ¢ogunlukla tekrarlayici
karakter gosterirler. Bu nedenle en 6nemli nokta dogru
teshistir. Kronik  anovulasyonla seyreden, pe-
rimenapozal hastalarda yapilacak endometrial biyopsi
olasi bir endometrial hiperplaziyi veya endometriyum
kanserini ekarte etmede yardimci olacaktir.

Genel olarak anovulatuvar hastalarin yeterli 6st-
rojen dizeyi mevcuttur. Ancak anovulasyon nedeniyle
progesteron dizeyi dusuktir. Bu nedenle hastalar ¢o-
gunlukla progesteron tedavisine cevap verirler
(4,16,19).

Progestinler endometriumda sekretuvar de-
gisiklikleri saglar, ostrojen reseptdér sentezini ve en-
dometriyumun Ostrojene olan hassasiyetini azaltir ve
17-OH steroid dehidrogenaz enzimini indukleyerek,
Ostradiol'un 6stron'a déntusuminid artirirlar (19). On
bes glin siireyle Medroksiprogestron asetat 10 mg/gin
veya Noretindron 2.5 mg/gtn kullanilabilir. Ancak uzun
sureli kanamalarda endometriyum incelir ve pro-
gesteron tedavisine cevap vermez. Bu durumda yirmi
bes gin 1.25 veya 2.5 mg/gun konjlge 6strojen ve son
on gun 10 mg/gin Medroksiprogesteron asetat'in
kombine sekilde kullanimi tatmin edici sonuglar ver-
mektedir. 50 ug 6strojen igeren oral kontraseptifler yine
ayni amagla etkin olarak kullanilabilir (3, 5,16).

Uzun sireli kanamaya bagl anemik hastalarda;
demir suplementasyonunun yaninda 6-8 haftallk med-
roksiprogestron asetat veya noretindron tedavisi 6ne-
rilmektedir (16).

Akut, siddetli kanama ile basvuran hastalarda, kli-
nik olarak stabilize edildikten sonra ylksek doz &st-
rojen iceren oral kontraseptifler (Ovral, Lo-ovral) 4x1
tablet ile baslanir; genellikle 24-48 saatte cevap alinir;
G¢ giin sonra 3x1 tablete dusilir ve yine ayni sekilde 3
gun devam edilir. Yedinci ginden itibaren 2x1 tablete
dusilir ve iki haftaya tamamlanir (3, 5, 16). Tedaviye
U¢ siklus devam edilir. Oral kontraseptiflerin normal bir
uterusda kanamayr %60 oraninda azalttigi be-
lirtilmektedir (20).

Tedaviye cevap alinmayan vakalarda koagulasyon
durumu yeniden gézden gegcirilmelidir. Bir vasopressin
anologu olan desmopressin 0.3 ug/kg, 50 ml serum fiz-
yolojik iginde 15-30 dakikada gidecek sekilde uy-
gulanabilir. Gerekirse 12-24 saat arayla tedavi tek-
rarlanir. Kubrinsky ve ark. desmopressin ile 6zellikle
koagulasyon bozuklugu olan vakalarda etkili sonuglar
aldiklarini belirtmislerdir (21).
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Disfonksiyonel uterin kanama ile basvuran ka-
dinlarin % 25'inde ovulasyon gergeklesmektedir (16).
Bu hastalarda tedavi plani kanamanin sekline gére g¢i-
zilir.

Bir grup perimenapozal ve perimenarsial hastada
kisa sureli, 15-20 gunlik ovulatuar sikluslar goézlenir.
Perimenarsda sebep hipotalamo-hipofizer aksin tam
olarak gelismemesidir. Perimenapozda ise olay, luteal
fazin kisaligindan veya oOverin sensitivitesinin azal-
masina bagh artan FSH'nin neden oldugu kisa folikuler
fazdan kaynaklanir. Tedavide; Medroksiprogesteron
asetat menstruel siklusun ikinci yarisinda 5 ile 10 gin
veya ovilasyonu baskilamaya yonelik Noretindron ase-
tat 2.5mg/gin 25 gun sireyle sireyle kullanilabilir (3,
16). Kontrasepsiyon isteyen bir gen¢ kizda 30mg 0Ost-
rojen iceren oral kontraseptiflerin tg¢ ile alti ay sureyle
kullanimi uygun olacaktir. Kronik tedavi gereken du-
rumlarda; mefenamik asit, endometriumda PG 12 , PG
E2 ve fibrinolitik aktiviteyi azaltarak primer menoraji ile
basvuran adolesanlarda etkin sonuglar vermistir (9, 22).

Nadir olmayarak karsilasilan diger bir form da sik-
lus ortasi kanamalardir. Normal olarak siklus ortasinda
dlisen Ostrojen dizeyleri mikroskopik kanamalara agar.
Ancak bu dususin belirgin oldugu durumlarda asiri bir
midsiklus kanamasi olur. Tanida bazal vicut Isisi yol
gostericidir. Menstruel siklusun 10. ve 20. gunleri ara-
sinda alinacak 0.625 mg konjlige 6strojen veya dusik
doz oral kontraseptifler kanamayi ortadan kaldirir (16).

Sonug¢ olarak, anormal uterus kanamalari bir ji-
nekologun klinikte en sik karsilastigi problemlerden bi-
ridir. Cogunlukla tekrarlayici karakter gosterir. Tedavi
planinin gizilmesinde hastanin hikaye, muayene ve la-
boratuar bulgularinin bir butin olarak degerlendirilmesi
gerekmektedir.
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