
5

D‹SFONKS‹YONEL UTER‹N KANAMA TEDAV‹S‹NDE 
LEVONORGESTREL SALINIMLI ‹NTRAUTER‹N S‹STEM‹N ROLÜ

Dr. H. Mesut Özsoy

Gelifl tarihi: 16/03/2012 Kabul tarihi: 14/04/2012
Baflkent Üniversitesi T›p Fakültesi Kad›n Do¤um Zübeyde Han›m Hastanesi, ‹ZM‹R

‹letiflim: Dr. H. Mesut Özsoy
Baflkent Üniversitesi T›p Fakültesi Kad›n Do¤um Zübeyde Han›m Hastanesi, ‹ZM‹R
E-Posta: ozsoymesut@hotmail.com

5

Türk Jinekolojik Onkoloji Dergisi
2013-1, Sayfa 5-9

Objektif: Disfonksiyonel uterin kanama tedavisinde levonorges-
trel sal›n›ml› intrauterin sistemin (LNG-IUS, Mirena) etkinlik, kabul
edilebilirlik ve olas› yan etkilerinin de¤erlendirilmesi.

Planlama: Prospektif, tan›mlay›c›, non-komperatif çal›flma.
Ortam: Baflkent Üniversitesi ‹zmir Zübeyde Han›m Hastanesi,

Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Klini¤i
Hastalar: Medikal tedavilere cevap vermemifl, disfonksiyonel

uterin kanama tan›s› alan 40 hasta.
Giriflim: Menstrüasyonun ikinci veya üçüncü günü levonorges-

trel sal›n›ml› intrauterin aparat yerlefltirildi. 
De¤erlendirme Parametreleri: Hastalar alt›nc› ay ve birinci y›l›n

sonunda kanama paternleri, hemoglobin de¤erleri, endometrial kal›n-
l›k ölçümleri ve subjektif menstrüel kan kayb› parametreleri aç›s›ndan
de¤erlendirildi. Yan etkilerin yan›nda tedaviye uyum süreci de de¤er-
lendirildi.

Sonuçlar: Hastalar›n yafllar› 29 ile 48 aras›nda de¤iflmekte olup
yafl ortalamas› 40,1±4,5 olarak saptand›. Alt›nc› ay›n sonunda hastala-
r›n %85’i (34/40) tedaviye cevap vermiflti, bir y›l sonunda ise tedavi
baflar› oran› %97.2 (35/36) idi. Hemoglobin de¤erlerinde ve endomet-
rial kal›nl›kta alt›nc› ve on ikinci aylarda istatistiksel olarak anlaml›
fark saptand› (p<0.001). Subjektif menstrüel kan kayb› alt›nc› ayda
%70, bir y›lsonunda ise %90 azalm›flt› (p<0.001). Toplam 4 hastaya
(%10) histerektomi yap›ld›.

Yorum: Fertilitenin korunamad›¤› histerektomi ve endometrial y›-
k›m tekniklerine göre hem daha non-invazif olmas› hem de kontra-
sepsiyonu sa¤lamas› gibi özellikleri de göz önüne al›n›rsa, disfonksi-
yonel uterin kanaman›n medikal tedavisinde levonorgestrel sal›n›ml›
intrauterin sistem etkili ve kabul edilebilir bir yöntemdir.

Anahtar Kelimeler: Levonorgestrel Sal›n›ml› ‹ntrauterin Sistem;
Disfonksiyonel Uterin Kanama; Menoraji.

Objective: To evaluate the efficacy, acceptability, and possible si-
de effects of a levonorgestrel-releasing intrauterine system (LNG-IUS,
Mirena®) for dysfunctional uterine bleeding. 

Design: Descriptive, prospective, and a non-comparative study. 
Setting: Baflkent Üniversitesi ‹zmir Zübeyde Han›m Hastanesi,

Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Klini¤i
Patients: 40 women who presented with dysfunctional uterine

bleeding after medical therapies had failed.
Interventions: A 20μg/day levonorgestrel-releasing intrauterine

system was inserted during menstrual period.
Main outcome measures: Menstrual patterns were assessed; he-

moglobin concentrations and endometrial thickness were measured at
preinsertion and at 6 and 12 months of use. 

Results: At the end of the sixth and twelfth month, menorrhagia
was cured in 85% (34/40) and 97.2% (35/36) of patients, respectively.
There was a significant difference in hemoglobin values and endomet-
rial thickness at the end of the sixth month and first year (p<0.001).
The subjective blood loss reduction was considerable as well, with
70% decrease at sixth month and 90% decrease at twelfth month
(p<0.001).

Conclusions: Considering the invasive endometrial destruction
techniques and hysterectomy in which fertility is not preserved, levo-
norgestrel-releasing intrauterine system is an effective and well accep-
ted option overall for the medical management of dysfunctional uteri-
ne bleeding. 

Key Words: Levonorgestrel-releasing Intrauterine System;
Dysfunctional Uterine Bleeding; Menorrhagia.
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G‹R‹fi

Disfonksiyonel uterin kanama veya menoraji rep-
rodüktif dönemdeki kad›nlar›n yaklafl›k olarak
%30’unu etkileyen, jinekoloji klini¤ine baflvurma se-
bepleri aras›nda en önde gelen sebeplerden biridir
(1,2). Bir siklusta 80 ml ve daha fazla miktarda kan
kayb› olarak tan›mlan›r (3). Menoraji yaflam kalitesini
etkilemenin yan›nda, özellikle demir eksikli¤i anemi-
sinin s›k görüldü¤ü geliflmekte olan ülkelerde anemi-
nin ciddiyetini de art›r›r. Tedavisinde ise öncelik non-
steroid antiinflamatuar ilaçlar, antifibrinolitikler, sik-
lik progestinler, kombine oral kontraseptifler gibi me-
dikal tedavilere verilse de, fertilite arzusu olmayan
hastalarda endometriyal y›k›m teknikleri (endometri-
yal ablazyon) ve histerektomi gibi invazif yöntemler
de alternatif olarak kullan›lmaktad›r. ‹laçlar›n belirli
günlerde al›nmas› gereklili¤i ve olas› yan etkileri ne-
deniyle medikal tedaviye uyum güç olmaktad›r. Te-
daviye cevap vermeyen durumlarda birçok hastaya
histerektomi yap›lmakta, bu da morbidite, çok nadi-
ren de mortaliteyi beraberinde getirmektedir (4). En-
dometrial y›k›m teknikleri ise histerektomiye göre
daha az invazif olmakla beraber, pahal› ekipman ve
özel e¤itim gereklili¤i nedeniyle ve her zaman baflar›-
l› olamamalar›ndan dolay› daha az s›kl›kta uygulan-
maktad›r (2, 5).

Levonorgestrel sal›n›ml› intrauterin sistem (LNG-
IUS, Mirena®) günümüzde, kontrasepsiyon, menora-
ji/hipermenore tedavisi ve östrojen replasman teda-
visi s›ras›nda endometriyal korunma için onay alm›fl-
t›r (6). Ayr›ca, endometriozise ve adenomyozise ba¤-
l› a¤r› tedavisinde de yüz güldürücü sonuçlar ver-
mektedir (7,8). Befl y›l boyunca etkili olan T fleklinde-
ki aparat›n 32 milimetre uzunlu¤undaki vertikal göv-
desi 52 mg levonorgestrel içeren rezervuar taraf›ndan
çevrelenmifltir. Bu rezervuardan günde 20 μg levo-
norgestrel uterin kaviteye sal›n›r. Levonorgestrelin
endometrium üzerindeki güçlü antiproliferatif etki-
siyle hem menstrüel kan kayb› hem de menstrüasyon
süresi azal›r (9).

Bu çal›flmada klini¤imize baflvuran medikal teda-
viye yan›t vermemifl disfonksiyonel uterin kanama
tan›s› alan hastalarda LNG-IUS’in uzun dönem etkin-
lik, tedaviye uyum, kabul edilebilirlik ve olas› yan et-
kileri de¤erlendirilmifltir. 

GEREÇ VE YÖNTEM

Prospektif, tan›mlay›c› ve non-komperatif olarak
dizayn edilen bu çal›flmaya toplam 40 hasta dahil
edildi. Hastalar›n hepsi daha önce med,ikal tedavi
uygulanm›fl ve tedaviye cevap vermemifllerdi. Anor-
mal uterin kanama flikayetiyle klini¤imize baflvuran
hastalardan uygun karmen kanülü ile endometriyal
biyopsi al›narak endometrial kanser ya da endomet-
rial hiperplazi ekarte edildi. Hastalardan detayl› jine-
kolojik anamnez al›nd›, jinekolojik muayene yap›l›p,
servikovajinal smear al›nd›. Ultrasonografi ile de¤er-
lendirme yap›l›p uterus boyutlar›, organik patoloji
olup olmad›¤› tespit edildi, endometrial kal›nl›k öl-
çümleri yap›ld›. Endometrial polip ya da uterin
myom, ovaryan kist ve/veya tümör, uterin malfor-
masyon, servikal striktür olan hastalar çal›flmaya da-
hil edilmedi. Servikovajinal smear ve endometrial bi-
yopsi raporlar›nda patoloji saptanmayan hastalara
menstrüel siklusun ikinci ya da üçüncü gününde has-
talar›n da onay› al›narak LNG-IUS uyguland›. Hasta-
lar›n kanama paternleri, endometrial kal›nl›klar› ve
hemoglobin de¤erleri tedavi öncesinde ve tedavinin
alt›nc› ve on ikinci aylar›nda de¤erlendirildi. Bu vizit-
lerde yan etkiler de sorguland›. En az 3 ay hiç kana-
man›n olmamas› amenore, kanaman›n 45 günden da-
ha fazla aral›klarla olmas› oligomenore olarak de¤er-
lendirildi. Spotting (lekelenme) ise ara s›ra olan ve
beklenmeyen kanamal› vajinal ak›nt› olarak de¤er-
lendirildi (3). 

Verilerin analizi SPSS Windows 11.5 paket progra-
m›nda yap›ld›. Sürekli de¤iflkenlerin da¤›l›m›n›n nor-
male yak›n olup olmad›¤› Shapiro Wilk testi ile arafl-
t›r›ld›. Tan›mlay›c› istatistikler yafl ve hemoglobin
için ortalama ± standart sapma endometrial kal›nl›k
ve kanama miktar›ndaki azalma oran› için ortanca
(minimum-maksimum) olarak gösterildi. ‹zlem za-
manlar› aras›nda hemoglobin düzeyinde anlaml› de-
¤iflim olup olmad›¤› tekrarlayan ölçümlerde varyans
analizi ile de¤erlendirildi. Farka neden olan izlem za-
manlar›n› bulmak için Bonferroni düzeltmeli çoklu
karfl›laflt›rma testi kullan›ld›. Endometrial kal›nl›ktaki
de¤iflimin önemlili¤i Friedman testiyle incelendi. Far-
ka neden olan izlem zamanlar›n› bulmak ve kanama-
daki azalma oranlar›n›n tedavi sonras› 6 ile 12.aylar-
da benzer olup olmad›¤› Wilcoxon ‹flaret testi kullan›-
larak de¤erlendirildi. p<0.05 için sonuçlar istatistiksel
olarak anlaml› kabul edildi. 



SONUÇLAR

Bu çal›flmada toplam 40 hasta de¤erlendirmeye
al›nd›. Hastalar›n yafllar› 29 ile 48 aras›nda de¤iflmek-
te olup yafl ortalamas› 40.1±4.5 y›l olarak saptand›. 30
(%75) hasta multipar, 10 (%25) hasta primipar idi. 8
(%20) hastan›n sezeryan do¤um hikayesi vard›. Teda-
vi öncesi endometrial biyopsi sonuçlar› 21 (%52.5)
hastada proliferatif endometrium, 17 (%42.5) hastada
sekretuar endometrium, 2 (%5) hastada ise interval
endometrium olarak rapor edilmiflti. 

Olgular›n kanama durumlar›n›n takip zamanlar›-
na göre da¤›l›m› Tablo 1’de gösterilmektedir. Alt›nc›
ay›n sonunda hastalar›n %85’inde (34/40) menoraji
flikayeti ortadan kalkm›flt›. 1 hastada aparat spontan
düflmüfltü, bu hastaya kanamas› fliddetlendi¤i için
histerektomi yap›ld›. 5 hastada menoraji devam edi-
yordu. Bu hastalardan ikisinde hastan›n da iste¤i göz
önüne al›narak tedaviye son verildi ve histerektomi
uyguland›. Kanama miktar› k›smen azalan di¤er 3
menorajisi devam eden hasta LNG-IUS ile tedaviye
devam etti. Amenore geliflen bir hastada da kendi is-
te¤iyle intrauterin sistem ç›kart›ld›. 15 hastada nor-
mal menstrüel siklus, 11 hastada spotting, 2 hastada
oligomenore ve 6 hastada (birinin kendi iste¤iyle ç›-
kart›ld›) amenore fleklinde kanama paterni geliflmiflti.
Bir y›l sonunda ise, alt›nc› ayda menorajisi devam
eden 3 hastadan ikisi tedaviye cevap verdi, di¤erine
histerektomi uyguland›, toplam 4 hastaya (%10) his-
terektomi yap›lm›fl oldu. On ikinci aya ulaflan 36 has-
tadan 35’inde (%97.2) menoraji tedavi edilmiflti. Al-
t›nc› aydakine ek olarak 3 hastada daha (2’si ameno-
re, biri spotting) kanama düzensizli¤i nedeniyle sis-
tem ç›kart›ld›. Toplamda 4 hasta kanama paterni dü-
zensizli¤i nedeniyle tedaviye son vermek istedi. Di-
¤er yan etkiler ise 10 (%25) hastada artm›fl vajinal
ak›nt›, 12 (%30) hastada kilo al›m›, 8 (%20) hastada
bel a¤r›s›, 2 (%5) hastada bafl a¤r›s›, 5 (%12.5) hastada

meme hassasiyeti idi. Fakat bu yan etkilerin hepsi ha-
fif düzeyde ve geçici oldu¤u için tedavi sonland›rma
sebebi olmad›. Takiplerde hiçbir hastada intrauterin
aparat›n dislokasyonu olmad› ve intra veya ekstra-
uterin gebelik oluflmad›. 

‹zlem zamanlar›na göre olgular›n hemoglobin, en-
dometrial kal›nl›k ve subjektif kanamadaki azalma
oranlar› Tablo 2’de gösterilmektedir. Gerek hemoglo-
bin düzeyleri gerekse endometrial kal›nl›k de¤erle-
rinde, bazal ile hem alt›nc› ay hem de on ikinci ay ara-
s›nda istatistiksel olarak anlaml› fark oldu¤u saptan-
m›flt›r. Ayr›ca alt›nc› ve on ikinci aylar aras›nda da
her iki parametre aç›s›ndan anlaml› fark elde edilmifl-
tir. Kanama miktar›n›n subjektif de¤erlendirilmesin-
de ise, alt›nc› ay sonunda %70, on ikinci ay sonunda
ise %90 oran›nda kanama miktar›nda azalma oldu¤u
tespit edilmifltir (p<0.001).

TARTIfiMA

Bu çal›flmada, klini¤imizde medikal tedaviye ce-
vap vermeyen disfonksiyonel uterin kanamal› hasta-
larda LNG-IUS’in etkin ve kabul edilebilir bir tedavi
yaklafl›m› oldu¤u sonucuna var›lm›flt›r. Tedavi sonu-
cunda subjektif menstrüel kan kayb› azalm›fl, meno-
raji kontrol alt›na al›nm›fl, endometrial kal›nl›k azal-
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Tablo 1—Olgular›n Kanama Durumlar›n›n Takip
Zamanlar›na Göre Da¤›l›m› 

Kanama paterni Bazal 6. Ay 12. Ay

Menoraji 40 3 1
Amenore 0 5 10
Oligomenore 0 2 3
Spotting 0 11 14
Normal 0 15 5
Hasta iste¤iyle ç›kar›ld› 0 3 6
Düfltü 0 1 1

Tablo 2—‹zlem Zamanlar›na Göre Olgular›n Hemoglobin, Endometrial Kal›nl›k ve Subjektif Kanamadaki Azalma Oranlar›

De¤iflkenler Bazal 6. Ay 12. Ay p

Hemoglobin (g/dl) 10,2±0,80d,e 11,8±0,84d,f 12,9±0,50e,f <0,001a

Endometrial kal›nl›k (mm) 9,0 (6,0-14,0)d,e 6,0 (3,0-10,0)d,f 5,0 (3,0-9,0)e,f <0,001b

Kanamadaki Azalma (%) - 70,0 (10,0-100,0) 90,0 (10,0-100,0) <0,001-c

aTekrarlayan ölçümlerde varyans analizi, bFriedman testi, cWilcoxon ‹flaret testi, dBazal ile 6. ay aras›ndaki fark istatistiksel olarak anlaml›
(p<0,001), eBazal ile 12. ay aras›ndaki fark istatistiksel olarak anlaml› (p<0,001), f6. ay ile 12. ay aras›ndaki fark istatistiksel olarak
anlaml› (p<0,001).



m›fl ve hemoglobin düzeylerinde yükselme kaydedil-
mifltir. Sistemin yararl› etkileri tedavi süresince arta-
rak devam etmifltir.

LNG-IUS’in menstrüasyon üzerindeki etkisi bü-
yük oranda endometrial bask›lanma ve takiben atro-
fiye neden olan endometrial hücreler üzerindeki an-
tiproliferatif etkiye ba¤l›d›r. LNG-IUS kullan›c›lar›n-
da oral levonorgestrel tedavisi alan hastalara göre en-
dometrial levonorgestrel düzeyinin çok daha yüksek,
plasma ilaç düzeylerinin ise daha düflük oldu¤u be-
lirtilmifltir (2,10). Bu yüksek endometrial konsantras-
yon sayesinde endometrial bask›lanma ve atrofi sa¤-
lanarak, kan kayb›n›n anlaml› düzeyde azalmas›
aç›klanabilir. Menoraji ve LNG-IUS’in menoraji üze-
rindeki teröpatik etkisi moleküler düzeyde halen net
olarak aç›klanabilmifl olmasa da, progestinler taraf›n-
dan plazminojen aktivatör inhibitörü tip 1’in devam-
l› indüklenmesi kan kayb›n›n azalmas›nda muhtemel
bir aç›klama olabilir (11-12).

Çal›flmam›zda tedavi öncesi endometrial kal›nl›k
ortanca de¤eri 9 mm (6-14) iken alt›nc› ayda 6 mm (3-
10) ve on ikinci ayda 5 mm (3-9) olarak saptanm›fl, ba-
zal de¤er ile hem alt›nc› hem de on ikinci aylar aras›n-
da, ayr›ca alt›nc› ve on ikinci aylarda ölçülen kal›nl›k
de¤erleri aras›nda anlaml› fark bulunmufltur. Ortala-
ma hemoglobin konsantrasyonlar› ise tedavi öncesin-
de 10,2±0,80 g/dl iken alt›nc› ayda 11.8±0.84 g/dl’ye,
on ikinci ayda ise 12.9±0.50 g/dl’ye yükselmifltir. En-
dometrial kal›nl›kla benzer flekilde hemoglobin de¤er-
lerinde de bazal de¤er ile hem alt›nc› hem de on ikin-
ci aylar aras›nda, ayr›ca alt›nc› ve on ikinci aylarda is-
tatistiksel anlaml› fark tespit edilmifltir. Monteiro ve
ark. (2) da menoraji tedavisinde LNG-IUS kullan›m›
ile ilgili yapt›klar› çal›flmada hemoglobin seviyelerin-
de anlaml› yükselme bildirmifllerdir. Benzer flekilde
Kriplani ve ark. (3) bir y›ll›k takip sonunda ortalama
hemoglobin düzeylerinde 10.5±1.5 g/dl’den 11.5±1.4
g/dl’ye anlaml› bir art›fl ve endometrial kal›nl›kta ise
bir y›l sonunda 9.3±3.3 mm’den 5.9±2.3 mm’ye anlam-
l› bir azalma bildirmifllerdir. Pakarinen ve ark. (13) da
yine ayn› flekilde endometrial kal›nl›¤›n ilk 3 ayda 11
mm’den 4.5 mm’ye indi¤ini belirtmifllerdir. Bu veriler,
çal›flmam›zda elde edilen sonuçlar›n›n literatür ile
uyumlu oldu¤unu göstermektedir. Endometrial ka-
l›nl›¤› azaltmas› ve endometrium üzerindeki antipro-
liferatif etkisi nedeniyle LNG-IUS’in endometrial hi-
perplazi tedavisinde de kullan›labilece¤ini bildiren
çal›flmalar da mevcuttur (14-15). Özellikle geliflmekte

olan ve demir eksikli¤i anemisinin s›k görüldü¤ü ül-
kelerde de menoraji tedavisinde LNG-IUS etkili bir te-
davi metodu olarak düflünülebilir.

Çal›flmam›zda kanama miktar›n›n subjektif de¤er-
lendirilmesinde ise, alt›nc› ay sonunda %70, on ikinci
ay sonunda ise %90 oran›nda kanama miktar›nda
azalma oldu¤u tespit edilmifltir. Benzer flekilde Krip-
lani ve ark. (2) alt›nc› ayda %90, bir y›l sonunda da
%95 oran›nda kanama miktar›nda subjektif azalma
bildirmifllerdir. 

Çal›flmaya dahil edilen hastalarda görülen yan et-
kiler büyük oranda progestasyonel yan etkilerdi. 10
(%25) hastada artm›fl vajinal ak›nt›, 12 (%30) hastada
kilo al›m›, 8 (%20) hastada bel a¤r›s›, 2 (%5) hastada
bafl a¤r›s›, 5 (%12.5) hastada meme hassasiyeti tespit
edildi. Bu yan etkiler tedaviye son vermeyi gerektire-
cek düzeyde olmayan hafif ve geçici yan etkilerdi. Al-
t›nc› ayda bir hastada, on ikinci ayda buna ilaveten 3
hastada amenore, spotting ve oligomenore gibi kana-
ma düzensizliklerinden dolay› hasta iste¤iyle tedavi-
ye son verildi. LNG-IUS’in gerek tedavi amaçl› gerek-
se kontraseptif amaçl› kullan›m›nda kabul edilebilir-
lik aç›s›ndan toplumlar aras› hat›r› say›l›r ölçüde fark
oldu¤u düflünülecek olursa, çal›flmaya dahil edilen
populasyonda tedavi amaçl› kullan›mda LNG-IUS’in
kabul edilebilir oldu¤u sonucuna var›labilir. 

Alt›nc› ay sonunda tedaviden fayda görmeyen iki
hasta, sistemin spontan düfltü¤ü bir hasta, on ikinci
ay sonunda da tedaviden fayda görmeyen bir hasta
olmak üzere toplam 4 hastaya histerektomi uygulan-
d›. Alt›nc› ay sonunda hastalar›n %85’inde, on ikinci
ay sonunda da hastalar›n %97.2’sinde menorajinin or-
tadan kalkt›¤› ve demir eksikli¤i anemisinin tedavi
edildi¤i düflünülecek olursa, disfonksiyonel uterin
kanaman›n medikal tedavisinde etkin bir tedavi yön-
temi oldu¤u aflikard›r. Fertilitenin korunamad›¤› his-
terektomi ve endometrial y›k›m tekniklerine göre
hem daha non-invazif olmas›, cerrahinin beraberinde
getirdi¤i risklerin olmamas›, hem de kontrasepsiyonu
sa¤lamas›ndan dolay› medikal tedaviye cevap ver-
meyen disfonksiyonel uterin kanamal› hastalarda
cerrahiden önce düflünülmesi gereken bir tedavi yön-
temidir.
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