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ANORMAL UTERIN KANAMA VE YONETIMIi
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Tarihsel siirecte, ilk kez Barer ve Fowler tarafindan miktar olarak >80 ml 6l¢iilen
anormal uterin kanamayi tanimlamak i¢in pek ¢ok ifade kullanilmigtir. Anormal
uterin kanama, menoraji, metroraji, disfonksiyonel uterin kanama, hipermenore
gibi kavramlar birbirinin yerine kullanilmis ve iilkeler arasinda farkli yorumlan-
mustir. Kavramlar daha ¢ok yerini, agir menstruel kanama, uzamis adet kanamasi
ve adet ortasi kanama gibi anlagilmasi kolay tanimlamalara birakmaistir (1).

1935 yilinda tanimlanan disfonksiyonel uterin kanama siire¢ icerisinde meno-
raji, metroraji, hipo veya hipermenore gibi anlagilmas gii¢ kavramlara evrilmistir.
FIGO’ nun ( International Federation of

Gynecology and Obstetrics ) menstiirel bozukluk ¢aliyma gruplar: tarafindan
kavramlar yeniden sekillendirilmistir. Siklig1 24 giinden kisa ya da 38 giinden az,
8 giinden uzun siiren, 80 ml den fazla kanama olmas: halinde anormal uterin
kanamadan so6z edebiliriz (2).
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Sekil 1: PALM-COEIN (Kaynak: 3)
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Anormal uterin kanama, kadinlarin fiziksel, sosyal, ruhsal sagliklarini bozan,
yasam kalitelerini diigiiren asir1 kan kaybi olarak tanimlanabilir. ilk olarak 2007
yilinda FIGO tarafindan siniflandirilmis ve 2011 yilina kadar revize edilmeye de-
vam edilmistir. 2011 yilinda PALM-COEIN akronimi klasik kitaplarda yerini al-
mustir (3,4).

Agir menstiirel kanama NICE (National Institute for Health and Care Excel-
lence) tarafindan, kadinin fiziksel, ruhsal, sosyal ve maddi yénden yasam kalitesi-
ni etkileyen kan kaybi olarak tanimlanmaktadir.

TOILETS TOWELS|TYPE Score| | TAMPONS|  TYPE |Score NAPKIN |TYPE  [Score (mL| |TAMPON | TYPE Score (mL A | R
inmi of blaod) of blood) z
[o]m Doy | o || DATE | BRAND
E} time: Roguar | 08 BRAND Kotex BRAND Tampax (‘ - ‘
5= B : uiar | 0:
l ami gt | mi [3 Day time 1 Regular 05 Tsm 1 sm 1
Supor | 10 .
. - o [ s Natime | 1| | @) super 1
| — | ® Tk Plus. Day time 2 Super Plus 1
iaht
CLOTS [Score 0o T ami Sper |15 Daytime | 3 | @ )| Super 15
o Super
time Rogular | 15 BEed % = A, 2 w12
p— e | 15
aml Day
» - S| 20 () i || |- s 5 @ @
Sups
oo ||V w0
. W somi Ens @B Day timo 5 suparpPius| & i P =4
= Regular | 4.0 ) [ Nighttime | 15 Regulsr 4
ami
e
- Super | 60 - [soer s r i
et 15m - SR [ 150 SaperPlus | 12
time. Plus. r o ey 28m S 125ml 5 ml

Sekil 2: Piktogram (PBAC-Pictorial Blood Assesment Chart) ( Kaynak: 5)

Reprodiiktif ¢agdaki kadinlarin %30’ unu etkileyen bir durumdur. Kanama
miktariin ol¢tilmesinde bir standardizasyon teknigi olmalidir. Ciinkii objektif
kriterler ile sorgulanmadiginda hastadan hastaya kanama miktar1 degiskenlik
gosterebilir. Geleneksel olarak bu kanama miktarini 6lgmek igin alkalin hematin
testi kullanilmustir. Bu teste gore bir siklusta 80 ml ve iizeri kanama anormal, agir
menstiirel kanama olarak tanimlanmaktadir. Ancak bu yontem sadece arasgtirma
merkezlerinde uygulanabilir. Giinliik pratikte kullanimi zordur. Bu nedenle kana-
ma miktar1 standardizasyonu igin yeni yontemler gelistirilmistir. Suan kullanim-
da olan piktogramlar hastanin sorgulanmasi sirasinda objektif olmay1 saglamak-
tadir (5).

2013’ te yaymnlanan ACOG onerilerine gére akut anormal uterin kanama ile
basvuran hastalarda tam kan sayimi, kan grubu ve cross match, bhcg, protrom-
bin zamani, aktive parsiyel tromboplastin zamany, fibrinojen, tiroid stimulan hor-
mon, serum demiri, demir baglama kapasitesi, ferritin diizeyi, karaciger fonsiyon
testleri istenmelidir. Ayn1 zamanda adolesan grupta koagiilasyon bozukluklar:
ekartasyonu ag¢isindan von Willebrand faktor, ristosetin kofaktor, faktor 8 diizey-
leri de galisilmalidir (6).
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Kan prolaktin diizeyi ya da galaktorenin menstiirel diizensizliklere neden ol-
dugu bilinmektedir. 2007 yilinda yapilan bir ¢alismaya gore tan: konmamis anor-
mal uterin kanama ile bagvuran hastalarin %61” inde hiperprolaktinemi ve bunla-
rin % 46’ sinda galaktore tespit edilmistir. Ancak galaktore ve hiperprolaktinemi
ile kanama paterni arasinda istatistiki anlam bulunmamustir. Kanama paternine
etkisi net olmasa da anormal uterin kanamasi olan hastalarda istenilecek tetkikler
arasinda prolaktin diizeyi de 6nerilmektedir (7).

Endometrial polipler kavitede stromal ve glandiiler dokunun agir1 uyarimi so-
nucu olustugu diisiiniilen multifaktoriyel patolojilerdir. Asir1 aromataz aktivesi
de etiyolojide suglanmaktadir. Premenopozal kadinlarda dstrojen ve progesteron
seviyesinin diisiisii ve siklik hormon degisimlerine asir1 duyarlilik nedeni ile olus-
mas1 muhtemeldir. Anormal uterin kanamalarin %10-15"inin sebebidir. Transva-
jinal usg sirasinda saptanma olasilig1 %12 civarindadir. Salin infiizyon sonografi
tanisini kolaylagtirir. Cogunlugu benigndir. Tedavisinde altin standart yontem
histeroskopik polip eksizyonudur (8).

2007 yilinda yapilan bir derlemeye gore anormal uterin kanama ile bagvuran
hastalarin %46.6” sinda intrauterin anormallikler (polip,myom vs) izlenmistir. Bu
nedenle giivenli ve diisiik riskli olmasi nedeni ile tanisal histeroskopinin anormal
uterin kanama ile klinige bagvuran hastalarda kullanilmasi uygundur (9).

Adenomyozis FIGO’ nun PALM-COIEN siniflamasinda yapisal patolojiler
arasinda tani ve tedavisi gii¢ olan bir durumdur. Anormal uterin kanama, agr1 ve
subfertilite bagvuru sikayetleri arasinda olabilir. Tanisinda ultrasonografi ve MR
goriintiileme yapilabilir. Net olmayan diagnostik kriterleri nedeni ile prevelans da
tartismalidir. Histerektomi sonrasi yapilan incelemelerde prevelans %2-35 arali-
ginda bulunmustur. Erken menars, uzun Ostrojen maruziyeti, multiparite, obe-
zite risk faktorleri arasindadir. Myometriyum iginde biiyiiyen glandiiler yapinin
endomyometriyal bileskeyi bozmasi ile olusur. Hastanin sikayetlerine gore teda-
visinde NSAI ajanlar, OKS ve levonorgesterelli RIA denenebilecegi gibi, cerrahi
olarak eksizyonel prosediirler ve fertilite arzusu olmayan grupta histerektomi ya-
pilabilir (10).

Leiyomiyomlar anormal uterin kanama ile bagvuran premenopozal kadinla-
rin {igte birinde izlenmektedir. Ozellikle submukozal (FIGO 0,1,2,3 ) tipte olanlar
endometrial kavite yilizey alanini arttirmast, uterin vaskiilarizasyon ve kontraktili-
tenin artmasi nedenleri ile anormal uterin kanamay neden olur. Geisiminde anji-
ogenik faktorler, matriks metalloproteinazlar (MMPs), vaskiiler endoteliyal faktor
(VEGF), endoteliyal biiytime faktorii (EGF) ve insiilin benzeri bityiime faktorii-1
(IGF-1) suglanmaktadir. Histeroskopik myomektomi altin standarttir.
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Sekil 3: FIGO miyom siniflamasi (Kaynak: 3)

o

Kaviteyi distorsiyone ederek, anormal uterin kanamaya neden olan intramu-
ral myomlarda da myomektomi 6nerilmektedir. Tip 0 miyomlarda histeroskopik
morselator kullanilabilir ancak Tip 2 olanlarda bipolar rezektoskop tercih edilme-
lidir (11,12).

Anormal uterin kanamaya yol agan miyomlarin medikal tedavisi tartigmalidir.
GnRH agonistleri tedavide kullanilabilir ancak yan etki profilleri nedeni ile tartis-
malidir. Bir bagka ajan ise selektif progesteron reseptor modiilatorii olan ulipristal
asetattir. Literatiirde, glinliik 5 mg 3 ay boyunca kullanildiginda amenoreye yol
actig1 ve bu sayede miyomun yol a¢tig1 anormal uterin kanama nedeni ile gelisen
aneminin diizeldigi, ayn1 zamanda cerrahi 6ncesi miyom boyutunun kiigiildii-
gl ve yine bu sayede miyomektonin kolaylastig1 olgular mevcuttur. Ancak heniiz
ulipristal asetat tilkemizde bu amagla kullanimda degildir (13)

Miyomlarin medikal tedavisinde denenen bir baska ajan bir GnRH antagonisti
olan Elagolix’ tir. 2020 yilinda yayinlanan bir ¢alismada 300 mg giinde iki kez add
back terapi ile kullanilan elagolixin miyomlarin yol a¢tig1 anormal uterin kanama
tedavisinde endike oldugu ancak heniiz faz ¢alismalarinin devam ettigi bildiril-
mistir (14).
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TEDAVI

Mayo klinik tarafindan 2019’ da klinisyenler i¢in yayinlanan bir derlemede, akut
kanamalarda tedavi protokoliinde, konjuge 6strojen 25 mg 1v olarak 4-6 saatte
bir antiemetiklerle kombine, >30 pug monofazik dstrojen igeren oral kontraseptif
ajan 8 saatte bir 7 giin sonrasinda giinde bir kez, medroksiprogesteron asetat 20
mg/giin ya da noretidron 20 mg giinde 3 kez 7 giin, traneksamik asit 10 mg/kg 1v
(her bir doz maksimum 600 mg) ya da 1.5 g oral olarak 8 saatte bir 5 giin verile-
bilir. Kronik kanama tedavisinde ise ibuprofen 600 mg 6 saatte bir ya da 800 mg
8 saatte bir, naproksen 500 mg ilk olarak sonrasinda 3-5 saat sonra 250-500 mg
olacak sekilde 12 saatte bir, mefenemik asit 500 mg 8 saatte bir verilebilir. Yine
kronik kanamalarda >30 pug monofazik dstrojen iceren oks ajanlari kullanilabil-
digi gibi, medroksiprogesteron 5-10 mg/giin ya da 5-10 noreditron kullanilabilir.
Giinliik ilag kullanimi istemeyen hasta gruplarinda 3 ayda bir 150 mg depo med-
roksiprogesteron 1m ya da levonorgesterelli rahim i¢i ara¢ uygulanabilir (15).

Campos ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir levonorgesterel ¢alismasinda,
uygulama sonrasi hastalar 1,3,6,12. aylarda muayene edilmis, serum demir, fer-
ritin ve hemoglobin diizeyleri incelenerek, kan kayb: tablosunda aylik kanama
miktarlarini isaretlemeleri istenmistir. 12. aya gelindiginde kadinlarin %70’ inin
amenoreik oldugu goriilmiis ve resimli kan kayb1 degerlendirme tablosu skoru-
nun (PBAC-Pictorial Blood Assesment Chart) istatistiki olarak anlamh diistiigii-
nii gormiislerdir (16).

Anormal uterin kanama tedavisinde bir baska yontem de uterin arter embo-
lizasyonudur. Akut ve yogun kanamalarda tercih sebebi olabilir. Ozellikle oral
kontraseptif ajanlarin kontraendike oldugu ven6z tromboemboli nedeni ile an-
tikoagiian kullanan grupta denenebilir. 2021 yilinda Wattamwar ve arkadaslar
tarafindan yayinlanan 24 olguluk bir ¢alismada, uterin arter embolizasyonun has-
talarin %83’ tinde kisa vadede etkili oldugu ortaya konulmustur (17).

Mensturasyon sonrasi spotting tarzda anormal uterin kanama tarifleyen has-
tada akla gelmesi gereken bir diger patoloji sezaryen skar defektidir. Uterin nis
ya da istmosel olarak da tanimlanabilir. Siklig1 farkli ¢aligmalarda %19.4" den
%88’ e kadar degisen bir araliktadir. Artan sezaryan seksiyo ile goriilme siklig
giderek artmaktadir. Ilk olarak histerektomi materyalinde tariflenen istmoselin,
gecirilmis sezeryanlar, retrovert uterus, uterin kapama teknikleri ve kullanilan sii-
tiir materyalleri nedeni ile gelistigi diistintilmektedir. Salin infiizyon sonografi ile
tanisi konulan olgularda hastanin beklentisine gore, histeroskopik olarak istmo-
sel tavan ve tabaninin rezeke edilmesi, istmocel alaninin ablasyonu, laparoskopik
veya vajinal yolla defektin ¢ikarilarak yeniden onarilmasi teknikleri ile diizeltilme
cerrahileri yapilabilir (18).
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ACOG’ a gore anormal uterin kanamanin ovulatuar disfonksiyon basamagi,
13-18 yas araliginda endometrial kanserlerin 100000 de 0.2 goriilmesi nedeni ile
diistik risk grubunda kabul edilir ve medikal tedavi tercih edilir. Yine 19-39 yas
araliginda endometrial kanser riski %1.6 civarindadir. Bu nedenle risk grubunda
olan hastalar hari¢ medikal tedavi 6nceliklidir. 40 yasindan menopoza kadar olan
donemde hastanin fertilite arzusu yok ise cerrahi tedaviler de denenebilir (Kanit
B). Bu grupta malignite ihtimali diisintilmelidir. OKS ve levonorgesterelli ria kul-
lanimi tiim yas gruplarinda kanit B diizeyindedir. Bagarisiz medikal tedavide ileri
inceleme, histeroskopi onerilir. Endometrial ablasyon birinci basamak tedavide
Onerilmez (Kanit C) (19).

Hollanda’ da 26 merkezde yiiriitiilen randomize kontrollii bir ¢aligmada; levo-
norgesterelli rahim i¢i ara¢ ve endometrial ablasyon pigtogram dl¢tim kriteri kul-
lanilarak karsilastirilmis, her ikisinin de anormal uterin kanamayi azalttig1 goriil-
miistiir. Kan kaybinda endometrial ablasyonun istatistiki anlami gosterilebilse de,
levonorgesterel grubuna iistiinligii gosterilememistir. Hastalarin memnuniyeti ve
yagam kalitelerinde iki grup arasinda anlaml fark yoktur. Levonorgesterel ile te-
davi edilen grupta ek tedavilere ihtiya¢ olabilir ancak geri doniisiimlii ve daha az
invaziv olusu nedeni ile tercih sebebi olabilir (20).

2019da yayinlanan bir Cochrane derlemesine gore 6 ay oral kontraseptif kul-
laniminin plasebo kullanan gruba kiyasla agir menstiirel kanamay1 %12’ den %
77" ye kadar azalttig1 goriilmektedir. Ancak diger medikal secenekler ile karsilas-
tirlldiginda, levonorgesterelli rahim i¢in aracin daha yararli oldugu izlenmekte-
dir. Sinirli veriler oral kontraseptifler ile vajinal kontraseptif halkalarin etkisinin
benzer oldugunu gostermistir. Kombine oral kontraseptifler ile non steroid anti
inflamatuar ajanlar ve uzun dénem progestin kullaniminin karsilastirilmas: ile
ilgili veriler sinirlidir (21).

Antifibrinolitik tedavinin (traneksamik asit) plasebo, nsaii ajanlar ve luteal
progestajenler ile karsilastirildiginda faydali oldugu ancak levonorgesterelli rahim
i¢i arag kadar efektif olmadig1 ortaya konulmustur. Tromboemboli riskini arttirdi-
gina dair data sinirlidir (22).

Prepubertal kizlarda olugabilecek vajinal kanamalarda, 6ncelikle dogru anam-
nez, fizik muayene, ultrason degerlendirmesi yapilmali. Puberte prekoks deger-
lendirmesi ile beraber, vulvovajinitler, genital yaralanmalar, malignite ve yabanci
cisim ayirici tanida bulunmalidir. Siiphe durumunda 6zellikle yabanci cisim de-
gerlendirmesi agisindan anestezi esliginde vajinoskopi yapilabilir (23).

Adolesan grupta menars sonrasi 2-3 yil diizensiz sikluslar goriilebilir. Ancak
devam eden anormal uterin kanamalar tedavi gerektirir. Adolesan grupta ayirici
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tanida mutlaka gebelik, yabanci cisim, travma ve pelvik enflamatuar hastaliklar
ekarte edilmelidir. FIGO siniflamasina gore adolesanlarda yapisal olmayan ano-
maliler (koagiilopatiler, ovulatuar disfonksiyon, endometrial patolojiler, iatroje-
nik ve klasife edilemeyenler) daha siklikla izlenmektedir. Hastalarin fertilitesi de
g6z onlinde bulunduruldugunda hormonal ve nonhormonal terapilerle tedavi
uygundur. Akut kanamayi takiben 30-50 pg etinil dstrodiol igeren monofazik oral
kontraseptifler 6-8 saat ara ile kanama kesilinceye kadar devam edilebilir. Akabin-
de doz 2x1 ve 1x1 giinliik olmak iizere diizenlenir. Durdurulamayan kanamalar-
da 25 mg konjuge strojen 4-6 saat ara ile verilebilir. Ostrojen kontraendikasyonu
olmasi halinde medroksiprogesteron 10-20 mg 6-12 saatte bir ya da noretidron
asetat 5-10 mg 6 saatte bir verilebilir. Bu grupta olasi diigitk serum demir diizeyle-
ri de goz 6niinde bulundurularak destek tedaviler verilmesi gereklidir. 60-120 mg
oral demir tedavisi uygundur. Adolesanlarda anormal uterin kanama y6netimin-
de traneksamik asit de bir baska secenektir. Tromboz riskinin artist nedeni ile oks
ile birlikte kullanimi 6nerilmez. Yine vasopressinin sentetik bir analogu olan des-
mopressin de platelet adezyonu, von Willebrand faktor ve faktér 8 in arttirilmasi
i¢in kullanilabilir. Yiiksek doz 6strojenin bulanti ve kusmaya yol agabilecegi goz
o6niinde bulundurularak antiemetikler de tedaviye eklenmelidir (24,25).

Perimenopozal ve postmenopozal hastalarda tiim jinekolojik problemlerin
%70’ ini anormal uterin kanamalar olusturur. Hastalarin yagam kalitesini bozma-
s1 nedeni ile tedavi gerektirir. Perimenopzal hastalarda maligniteler ve hiperplazi-
ler biyopsi ile ekarte edildikten sonra, hastalarin tedavileri nsaii, antifibrinolitik-
ler, oral kontraseptifler, progestinler, GnRH analoglari, levonorgesterelli rahim igi
arag ile medikal olarak yapilabilir. Bu grup hastada cerrahi olarak da endometrial
ablasyon, uterin arter embolizasyonu ve histerektomi yapilabilir (26).

Anormal uterin kanama ile bagvuran premenopozal hastalarda endometrial
biyopsi yapilmasi gerekliligi tartismalidir. Bu hastalarda malignite saptanma ola-
silig1 diistiktiir. 2016 yilinda yayinlanan bir derlemeye gore bu grupta endometrial
kanser ya da hiperplazi saptanma olasilig1 %1.33’ tiir. Risk faktorleri de gozetile-
rek medikal tedavi ilk secenektir. Ancak medikal tedavinin basarisiz oldugu olgu-
larda biyopsi ve ek tan1 yontemleri denenebilir (27).

Postmenopozal endometrial karsinomlu hastalarin %901 vajinal kanama ile
bagvurur. Yas, obezite, karsilanmamis dstrojen risk faktorlerindendir. Bu hastalar
klinige bagvurdugunda yapilmas: gereken dogru anamnez ve risk faktorlerinin
degerlendirilmesinden sonra transvajinal usg ile endometrial kalinligin deger-
lendirilmesidir. Bu grup hastada, 2018 ACOG kilavuzuna gére 4 mm ve altinda
endometrial kalinlik 6l¢iilmesi, endometrial kanserler agisindan negatif prediktif
degeri %99’ dur. Endometrial kalinligin 4 mm {izerinde tesadiifen saptandig1 ve
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postmenopozal kanama sikayeti olmayan grupta endometrial kanser risk faktor-
leri goz oniine alinarak tedavi bireysellestirilebilir. Endometrial 6rneklemenin
endometrial hiperplazi ya da kanser tanis1 koymada yetersiz kaldig1 durumlarda
histeroskopi yapilabilir (28).

Postmenopozal kanamasi olan hastalarda endometrial kalinlik dl¢iimiiniin
endometrial kanserleri predikte etmesi tartismalidir. 5 mm cut of alindiginda en-
dometrial kanser teshisi koyma spesifitesi %96 yanlis pozitiflik oran1 %39’ dur.
2010 yilinda yapilan bir derleme-meta analize gore cut of 3 mm alindiginda spe-
sifite %98’ e ulasmaktadir (29,30).

Endometrial kavitesinde siv1 olan postmenopozal hastalarda, mevcut sivinin
malignite gostergesi oldugu tartismalidir. 273 hastayi igeren retrospektif bir data-
da hastalarin 169’ unda vajinal kanama mevcut olup bunlarin igerisinde malign
patolojiye sahip olanlar %15.4’tiir. Postmenopozal grupta daha ¢ok senil atrofiye
bagli servikal stenoz ve buna bagli endometrial siv1 akla gelse de hastalar vajinal
kanama, endometrial kalinlik, CA125 diizeyi, kavitede ek patoloji agisindan de-
gerlendirilmelidir (31).

Postmenopozal kanamali hastalarda endometrial 6rnekleme test pozitifligin-
de patolojiyi gosterirken, test negatif oldugunda fokal patolojiler atlanabilir ya da
ornekleme yetersiz olabilir. Bu hastalarin %31’inde endometrial 6rneklem sonucu
yetersiz materyal gelirken, bunlarin %7’sinde endometrial prekanserdz lezyonlar
ya da endometrial kanser bulunur (32).

SONUC

Sonug olarak anormal uterin kanama, kadinlarin fiziksel, sosyal, ruhsal saglikla-
rin1 bozan, yasam kalitelerini diigiiren asir1 kan kaybidir. Hastanin yasi, kanama
miktari, sikligl, menopozal durumu gozetilerek, kanama nedeni aragtirildiktan
sonra uygun medikal ya da cerrahi tedaviler yapilmalidir.
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