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RAHIM iCi ARACA BAGLI MENORAJIDE
PROSTAGLANDIN INHIBITORLERININ
ETKISI

THE EFFECT OF PROSTAGLANDIN INHIBITORS IN INTRAUTERINE DEVICE INDUCED MENORRHAGIA

E. Zeynep Tuzcular Vural', Isik Goneng’, Esref Yazicioglu®, Rauf Ozarsan’

Ozet

Rahim ici arag (RIA) uygulandiktan sonra menorajiden yakian 22
hastaya, menstriiel kanama siiresince, giinde iki esit dozda 400 mg
ibuprofen verildi. Olgularin 18’inde (%81.8) menstriiel kan
akiminda azalma oldu, 19’unda (%86.4) menstriiasyon siiresi
kisaldi. Basarisiz 4 olguda ek patoloji (myoma uteri) tespit edildi.
Bir prostaglandin inhibitdrii olan ibuprofenin bu etkisi, menorajide
endometriumdaki anormal prostaglandin sentetaz aktivitesini inhibe
etmesine baglandi. RIA’a bagli menorajilerde ibuprofenin basarili
oldugu sonucuna varildi.

Summary

22 patients using an intrauterine device (IUD) complaining of
menorrhagia, were treated with two equal doses of 400 mg of ibup-
rofen daily during their menstrual period. In 18 (%81.8) of the cases
there was a decrease in the menstrual blood tlow, in 19 (%86.4) of
the cases the menstrual periods were shortened in duration. In the 4
cases in which the treatment was unsuccessful, a coexisting pathol-
ogy (myoma uteri) was discovered. The effect of ibuprofen, a
prostaglandin sythesis inhibitor, was thought to be the inhibition of
abnormal prostaglandin synthetase activity accompanying menor-
rhagia. It was concluded that ibuprofen is successtul in treating IUD
induced menorrhagia.

Anahtar sdzciikler: Rahim ici arag, menoraji, prostaglandin Key words: Intrauterine device, menorrhagia, prostaglandin
inhibitorleri inhibitors
Giris Biz bu calismada, bir prostaglandin inhibitérii olan

ahim igi araclar (RIA) uzun siireli, etkili ve giive-

nilir kontrasepsiyon saglamalart nedeni ile

diinyada yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak
menstriiel kan akiminda artma RIA’lar ile ilgili en sik
goriilen sikayettir.! Bu sikayet kullanilan RIA’1n cinsi,
yiizey alani, uygulayicinin tecriibesi, RIA uygulanan
sahsin 6zelliklerine gore degismektedir.23 RIA larin etki
mekanizmasi heniiz tam olarak aciklanabilmis degildir.2
RIA’larin endometriumda cesitli morfolojik degisiklikler
meydana getirdikleri gosterilmistir ve menorajinin buna
bagli olabilecegi diisiiniilmektedir. RIA ¢ikarilma neden-
lerinin 6nemli bir kismint olusturan bu problemin gide-
rilmesinde son yillarda cesitli tedaviler iizerinde durul-
maktadir.

ibuprofenin etkisini aragtirdik.

Gerec ve Yontem

Haydarpasa Numune Hastanesi Kadin Hastaliklari ve
Dogum Klinigi Aile Planlamasi Unitesine menoraji sika-
yeti ile bagvuran ve RIA kullanan 22 hasta calisma kap-
samina alindi. Anamnezleri alinan hastalarin jinekolojik
muayeneleri yapildi. Her hastadan, RIA’in normal loka-
lizasyonda olup olmadigmni arastirmak icin jinekolojik
ultrasonografi istendi. Hastalara menstriiel kanama bo-
yunca giinde iki esit dozda 400 mg ibuprofen verildi ve
menstriiasyon siiresini, menstriiasyon siiresince kullani-
lan ped sayisini not etmeleri istendi. Hastalar iki siklus
sonra kontrole ¢agrilarak bulgulari kaydedildi.

‘ Bu ¢alisma 2. Ulusal Aile Hekimligi Kongresinde teblig edilmistir. (7-8 Aralik 1995, Ankara).
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Bulgular

Calisma kapsamina alinan 22 hastanin yas ortalama-
s1 33.617.2 (25-41 yas arasinda) olarak bulundu. Ortala-
ma gebelik sayis1 4.6 (2-7 arasinda), ortalama dogum sa-
yis1 2.9 (2-4 arasinda) olan hastalarin ortalama RIA ku-
lanim siiresi 3.1 yil (5ay-6y1l arasinda) idi.

Yapilan jinekolojik ultrasonografi sonuglarina gére
tiim hastalarin RIA’lar1 normal lokalizasyonda idi. 4 has-
tada ek patoloji olarak myoma uteri oldugu goriildii. Te-
davi sonugclart istatistiksel olarak esli T-testi ile degerlen-
dirildi.

Tedavi oncesi ve ibuprofen tedavisi sonrast menstrii-
el kanama sirasinda kullanilan toplam ped sayis1 Tablo
1’de goriilmektedir.

Tablo 1 Tedavi dncesi ve ibuprofen tedavisi sonrasi menstriiel
kanama sirasinda kullanilan ped sayisi

RiA’a bagli menoraji Myoma uteri

Tedavi oncesi
kullanilan ped sayisi

20.815.6 19.6£3.3

@®
N

Tadavi 4
regavi-sontrast T

kullanilan ped sayisi

RiA’a baglh menoraji saptanan olgularin 18’inde
(%81.8) tedavi sonrasinda kullanilan toplam ped sayisin-
da azalma goriildii. Buna gore menstriiel kanama mikta-
11 %34.1 oraninda azald1. Fark istatistiksel olarak anlam-
11 bulundu (p>0.05). Myoma uteri saptanan hastalarda ise
kullanilan toplam ped sayisinda hafif bir azalma saptan-
makla birlikte bu fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
madi (p<0.05). Tedavi sonras1 menstriiel kanama mikta-
rinda azalma agisindan iki grup arasindaki fark istatiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Tedavi oncesi ve ibuprofen tedavi sonrast menstriias-
yon siiresinde goriilen degisiklikler Tablo 2’de goriil-
mektedir.

Tablo 2 Tedavi dncesi ve ibuprofen tedavisi sonrasi menstriiel

kanama sirasinda kullanilan ped sayisi

RiA’a bagli menoraji Myoma uteri
Tedavi 6ncesi 8.742.7 9.4+1.7
menstrliasyon siresi
Tedavi sonrasi
6.1¥2.2 8319

menstrliasyon slresi

RIA’a bagli menoraji saptanan hastalarin 19’unda
(%86.4) menstriiasyon siiresinde azalma saptandi.

Myoma uteri saptanan olgularn 3’iinde menstriias-
yon siiresi azalmazken, bir olguda azalma goriildii. Fark
anlamli bulunmad1 (p>0.05).

Tartisma

RiA’lara bagli menoraji, fiziksel rahatsizlik ver-
mesinin yanisira demir eksikligi anemisine yol actig1 i¢in
de tedavi edilmesi gereken bir durumdur. Bu durumu
onlemek icin yeni RIA’larin gelistirilmesine ragmen
RiA’larin en 6nemli cikarilma nedeni kanamadir. RIA
kullanmayan kadinlarda menstriiasyon sirasinda ortala-
ma kan kayb1 32 ml iken RIA kullananlarda 72 ml’ye
kadar ¢ikmaktadir.4 Barthwal ve arkadaslari, RIA uygu-
lanan maymunlarda menstriiel demir kaybinin %123,
menstriiasyon siiresinin %115 arttifin1 géstermiglerdir.5
Yapilan caligmalarda menorajisi olan kadinlarda endo-
metrium ve myometriumdan prostaglandin salinmasinda
artma oldugu ve bunlarin da vazodilatator ve antiagregan
ozellikleri ile kanamaya yol actiklar1 gosterilmistir.6

Bazi caligmalara gore RIA’m cinsi, biiyiikliigii gibi
degiskenler menoraji insidansini arttirirken,!- bazi
arastirmacilar ise bunlarin ¢ok az etkili oldugunu soyle-
mektedirler.” Bakirli RIA’larin antifibrinolitik aktiviteyi
azaltarak kanamay1 azalttig1 diisiiniilmektedir.?

RiA’lara bagh menorajilerde degisik tedavi sekilleri
denenmektedir. Bunlardan en sik kullanilanlar nonstero-
id antienflamatuar ve antifibrinolitik droglardir.5-10
Bunlarin disinda Boerrhaavia diffusa bitkisinin kokiintin
ekstresinin hayvan deneylerinde menoraji tedavisinde
bagar1 ile kullanildig: bildirilmektedir.5 Progesteron,
GnRH analoglar1 ve danazol gibi droglar da menoraji
tedavisinde kullanilabilecek seceneklerdir.!!

Nonsteroid antienflamatuar droglar (NSAID) yan
etkilerinin az olmasi ve sadece menstriiasyon sirasinda
kullanilabilmeleri nedeni ile son yillarda tercih edilmek-
tedir.1-13 Cesitli caligmalarda RIA’larin endometrial
prostaglandinlerin salinimini arttirarak dismenore ve
menorajiye neden oldugu gosterilmistir (Sekil 1).
Hayvan deneylerinde uterus i¢ine konan ipek bir ipligin
endometriumdaki prostaglandin konsantrasyonunu
arttirdig1 gosterilmistir. Artig en ¢ok prostaglandin F’de
goriilmektedir. NSAID’lar menorajiyi, siklooksigenazi
ve dolayis1 ile prostaglandin F, prostaglandin E,
prostasiklin ve tromboksanin da dahil oldugu prostanoid
yapimini inhibe ederek tedavi etmektedirler.!0 Menstrii-
asyon boyunca prostaglandinler salindigi icin NSA-
ID’lar, menstriiasyon siiresince verilmelidir. NSAID’lar
endometrial prostaglandin yapimini inhibe ettikleri i¢in
uzun siireli kullanim kontraseptif etkinli§in azalmasina
neden olabilir.!0 Hayvanlarda asetil salisilik asit veril-
diginde kontraseptif etkinligin azaldig1 bildirilmigtir.14

Prostasiklin, vazodilatator etkili olup uterus diiz
kasinin gevsemesini saglar ve trombosit agregasyonunu
da inhibe eder. Boylece asir1 prostasiklin varliginda
menoraji ortaya cikar. Endometrial prostaglandinlerin
orani da menorajinin derecesi ile ilgili goriilmektedir.
Menorajisi olan kadinlarda prostasiklin E2’nin F2a’ya
orani, menorajisi olmayanlara gore daha fazladir.10
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Sekil 1 RIA kullanan kadinlarda dismenore ve menoraji olusumu

Ayrica 6-keto-prostaglandin Fia’in miktar1 normal
kadinlara gore iic kez daha fazladir.'s NSAID’lar
prostaglandinleri inhibe etmenin yanisira trombosit agre-
gasyonunu ve uterus vazokonstriksiyonunu arttirarak da
menorajiyi tedavi etmektedirler.16

Calismamizda RiA’a bagli menorajilerde ibuprofen
kullanimmin menstriiel kan kaybii ortalama %34.1
oraninda azalttigini ve menstriiasyon siiresini %29.9
oraninda kisalttigint saptadik. Caligmamizda myoma
uteri tespit edilen ve RIA kullanan 4 hastada ise menora-
jide azalma saptanmadi. Bu sonugtan yola c¢ikarak
myoma uterili kadinlarda menoraji etiyolojisinde
prostaglandinlerden bagka faktorlerin de rol oynadigi
akla gelmektedir. Endometrial fibrinolizis veya bagska
faktorler bir NSAID olan ibuprofenin etkisiz olmasina
neden olabilir.

Calismamizda, ibuprofenin RIA kullanan hastalarda
menoraji tedavisinde etkili bir ajan oldugu, sadece
menstriiasyon siiresince kullanilmasi ve yan etki insi-
dansmin az olmasi nedeniyle kullanilmasinin yararl
oldugu sonucuna varildi.!s
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