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GIRIS

Uzun etkili progestinler kegfedildikleri giinden bu yana
progesteron yetersizligi sonucu meydana geldigine inanilan obs-
tetrik problemlerin tedavisinde kullamilmiglardir. Bunlardan med-
roksiprogesteron (¥**) digi fetusa, benzerlerinden az maskiliniz-
asyona yol actig1 icin daha yaygin olarak uygulanmigtir. (1)

Zamanla, bu maddelerin diigiik 6nlemek amaciyla kullamima-
s1 sonucu, «missed abortion» orammin cogaldigr (2), uzun siireli
amenore devrelerinin goriildiigii (3) (1), bir siire infertilitenin
beklenilebilecegi (4), hastalarin % 50 sinden fazlasinda post - abor-
tal ya da postpartum devrede uzun siire gayr -1 muntazam kana-
malarin belirecegi (5), (6) yine postaportal ve puerperal uzun siireli
galaktore goriilebilecegi tesbit edilmigtir. (7)

Bu gerceklere ve hatta kesin istatistiksel metodlara uyularak,
cifte kor deneyle yapilmig uygulamalarda plasebo ile bu tiir pro-
gestinler arasinda, abortosu Onleme agisindan bir fak bulunmamis
olmasina (8) ragmen, bu ajanlar: genis capta uygulamamn hélen
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devam etmekte oldugu bir gercektir. Bu ,subemizin bu maddelerin
obstetrikte kullamligi konusunda heniiz kesin ve genel bir yargiya
ulasamamis oldugu sekilde yorumlanabilir. ,

Biz, 6zellikle bu nedenle ve bu maddelerin postabortal sekelleri
sonucu yapilan endometrium biyopsilerinde ortaya cikan bulgula-
rin taninmasinn, bu sekelin tedavisini yiikiimlenmis hekime biiyiik
gapta yardumer olacagina inandigimizdan, bir grup diigiik tehdidi
nedeniyle depo progestinlerle tedavi edilmis vak’ay:, klinik seyir
ve belirli bir siire sonra endometriumlarimin gosterdigi histolojik
ozellikler agisindan, diigiikle sonuclamig ve depo progestin- veril-
memis abortus imminens vak’alarindan meydana gelen bir kontrol
grubu ile karsilagtirdik.

MATERYEL VE METOD

«Haphasard Sampling» usuliiyle secilmis ve abortus imminens tedavisi
amaciyla im. yoldan 100 mg. medroksi-progesteron esetat (#*) verilmis,
ancak 1-4 giin icinde dilgiik yapmig olan 16 vak’ada, diigiikten tam 30 gilin
sonra endometrium biyopsisi yapilmig ve bu tetkik sirasinda diisligiin gergek-
legmig oldugu tarihten biyopsinin yapidig: giine kadar gecen devredekl a.det
dzellikleri sorulmustur,

Aym nitelikte olan, yani abortus imminens olarak teghis edildikleri halde,
“Haphasard Sampling” usuliiyle seg¢ilmig herhangi bir kisa ya da uzun etkili
hormonla, tedavi edilmernis ve 1-4 giinde dligik yapmis 14 kisilik bir kontrol
grubuna da diigiikten 30 gilin sonra endometrium biyopsisi yapilmig ve bu gru-
bun da diiglikle biyopsi tarihleri arasindaki adet ozellikleri tesbit edilmigtir.

Endometrium biyopsi materyeli, hematoksilin-eozinle boyanarak degerlen-
dirllmigtir.

Sonugclar

Koﬁfi‘ol Grubunda Post - Abortal Ké,nama Ozellikleri (Postabortal Bleed-
ing Characteristics in the Control Group)

Vaka Sayisi %
1. Normal Adet C 10 71.4
2. Menometroraji 4 28.6
3. Polimenore 0 (0)
4, Amenore 0 (1))
TOPLAM - 14 100
TABLO : I

(*)" Depot - Provera.
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Medroksiprogésteron Asetat Verilmig Vak’alarda Post- Abortal Kanama
Ozellikleri (Postabortal Bleeding Characteristics in the M.P.A, Group)

Vaka Sayis1 %
1. Normal Adet 5 31.3
2. Menometroraji 8 50
3. Polimenore 0 0
4, Amenore 3 18.7
TOPLAM 16 100
TABLO : IT

Kontrol Grubunda Olanlarin Abortustan 1 ay Sonraki Endometriumun
Histolojike Ozellikleri (Postabortal Endometrial Histological Findings in the
Control Group)

Vaka Sayisi %
Normal Proliferasyon Devri i1 78.6
Normal Sekresyon Devri 3 214
Atrofi 0 (0)
Hiperplazi 0 (0)
TOPLAM 14 100
TABLO : III

Medroksiprogesteron Asetat Verilmig Vakalarda Abortustan 1 ay Son-
raki Endometriumun Histolojik Ozellikleri (Postabortal Endometrial His-
tological Findings in the Medroxyprogesteron Acetate Group)

Vaka Sayist %
Proliferasyon Dewvri 4 25
Gayrnmuntazam Sekresyon Devri 2 12.50
Atrofi 3 18.75
Proliferatif Hiperplazi
Kistik Glandiiler Hiperplazi 7 43.75
TOPLAM 16 100
TABLO : IV

Null hipotenize gore yapilmug olan istatistiksel degerlendirmede iki grup
arasindaki bu klinik ve histolojik 6zellik farklar anlamli bulunmusgtur,
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DEGERLENDIRME VE SON UC

Kontrol grubu ve medroksiprogesteron verilmig olan grup,
postabortal kanama Ozellikleri acisindan kargilagtirilinea, birinci
grupta diisiikten 1 ay sonra vakalarin % 71.4’ iiniin normal adet
gormege baglamig olmalarma karsilik, ikincisinde vakalarin ancaxk
% 31.3 iinlin 1 ay sonra normal adet gorebildiklerini miigahade
ediyoruz.

Menometroraji gosteren vakalar kontrol grubunun % 28.6
sini medroksi progesteron grubunun ise 9% 50 sini meydana getir-
mektedirler. Kontrol grubunda hic amenoreli vaka bulunmadigi
halde, medroksiprogesteron grubunda, vakalarin % 18.7 sinde ame-
nore vardir.

Postabortal devrede gorillen menometroraji vakalar: diger
aragtiricilarin yansittiklar: oranlarla uyusmaktadir. (5) Genellikle
bu kanamalarin doz ve siire ile bir ilgisi bulunmadig: ifade edilmig-
tir. (5)

Turner, medroksiprogesteron asetet verildikten sonra post-
partum devrede % 72-75 civarinda menometroraji gorillmiistiir.
(6) Onun vakalarin arasinda bu anormal kanamalar nedeniyle post-
partum devrede «curettage» a ihtiyac duyulanlar: sayist oldukca
kabariktir. Bizim medroksi progesteron verilmis postabortal vaka-
larimizn dortte birinde kanama miktarca fazla idi: Bu gercek, bir
kag ay Once spontan abortus gecirmis vakalarda menometroraji
ile kargillagan hekimin hastasinin uzun etkili progestin alip alma-
digim aragtirmasi gerekligini ortaya koymaktadir. Boylece uzun
etkili progestin kullanmis olmak, gebelik {irinlerinin kismi re-
tansiyonu ve trofoblastik hastalik yaninda postabortal kanamalar-
da ayirict teghiste nazar-1 itibare alinmasi gerekli bir antite olarak
ortaya cqikmaktadir.

Literatiirde «Postabortif Metropati» olarak nitelendirilmis ve
gesitli gekillerde izahina caligilmis olan (9) disiik sonrasi kanama-
larin klinik ozelliklerini ve histolojik bulgularim yansitan aragtir-
malarin raporlarinda bulunan ortak bir 6zellik, bu vakalarn dii-
stik tehdidi safhasinda uzun etkili bir progesteron ahp almadiklar-
nmn yeterince incelenmemis olmasidir. Medroksiprogesteron ve ben-
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zeri uzun etkili progesteronun kullanimasin takib eden gayri mun-
tazam kanamalar: yansitan aragtiricillarin genellikle 350 - 500 mg.
gibi nisbeten yliksek dozlar kullanmig olduklari bir gergektir. Bu
ve daha yiiksek dozlar uzun siirmiis diiglik tehdidi vakalarinda kul-
lanmilmigtir. Bizim vakalarimizda kullamlan doz 100 mg’dir. Yani
nisbeten diigiiktiir ve genellikle kisa siirmiis bir diigiik tehdidi va-
kasinda kullamilmig olabilecek dozdur. Bu dozun bile biiyiik bir
oranda meno - metrorajiye yol agtig1 goriilmektedir.

Endometriumun histolojik nitelikleri agisindan bir karsilagtir-
ma, yapildi1 zaman kontrol grubunda abortustan 1 ay sonra % 78,6
vakada normal proliferasyon faz Ozellikleri, '% 21.4 vakada ise,
normal bir sekresyon devrinin &Gzellikleri bulundugu goriilmektedir.

Medroksiprogesteron verilmig olan grupta, vakalarin ancak
% 25 inde normal bir proliferasyon fazi goriilmekte, % 43,75 vaka-

da proliferatif hiperplazi ya da glandiiler kistik hiperplazi bulun-
maktadir. Kontrol grubunda bulunmayan atrofik nitelikte endo-
metrium M. P. A. medroksiprogesteron kullanmig hastalarda % 18.75
nisbetinde mevcuttur.

Medroksiprogesteron’'un bu atrofik etkisi, ildcin hiperplazi
adenomatdz hiperplazi ve endomutrium kanseri tedavisinde kulla-
nilmas1 fikrine yol agmigtir; konu iizerinde genigs yaymn mevcuttur,
memleketimizde de Canga ve Ark (10), bu ydnde bir calisma yap-
maglardir.

Vakalarimizin % 12.5 inda goriilen sekresyon fazi ise, bazi ag-
lardan hususiyet arzetmektedir.

Bu vakalarda gevsek, bir stroma ve yeterince gelismeden pro-
gesteron etkisi altinda kalmis olan guddeler bir arada bulunmakta-
dir. Medroksiprogesteron verilmis vakalarimiz arasinda prolifera-
tif hiperplazi yamnda decidual reaksiyon goOsterenler mevcuttur.
Yine bu grupta ariastella fenomeni gdsterenlerin de mevcut oldugu
bilinmektedir. (11) Bu bulgular postabortal devrede kargilagilabi-
lecek uterus kanamalarinda, hekimin yamlarak dig gebelik (12) ih-
timali {izerinde durabilecegini de ortaya koymaktadir.
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Ektopik gebelik siiphesinin ise, hastanin hi¢c olmazsa bir siire
hastanede gozlem altinda tutulmasina bazen de gereksiz bir ope-
rasyona yol acabilecegi muhakkaktir.

Progesteron’un myometrlum dokusu iizerine spesifik tesiri ol-
dugu in-vivo ve in-vitro olarak isbat edilmis bir gercektir. An-
cak fotiis ve eklerinin hayatlyetlmn idamesi acisindan uzun etkili
progestinler ele alindig1 zaman ulasilan sonuglar farkl: olmakta-
dir : Tartigtigimiz bulgularla gosterildigi gibi, yol actig kompli-
kasyonlar yaninda progestinlerin erken diigiiklerde kullanilmasinin
gercekten tedavi edici bir etki icra ettiklerini yansitan caligmalarin
yoklugu, bizi konu iizerine bilhassa egilmege sevketmektedir. Ay-
rica ilk trimestre abortuslarinda goriilen idrar pregnandiol seviye-
si diigiiklerinin abortuslarin sebebi mi, yoksa bir neticesi mi oldu-
gu konusu iistiinde biraz daha durmak gerekir kamsindayiz,

OZET

Abortus Imminens tedavisi amaciyla i. m. voldan 100 mg. med-
roksiprogesteron asetat (M.P.A.) verilmis, ancak 1 - 4 giin icin-
de diisiikk yapmis olan 16 vakada diisiikten 30 giin sonra endomet-
rium biyopsisi yapilmis ve diisii§iin gerceklestigi tarihle biyopsinin
yapildig1 giin arasindaki kanama ozellikle 14 kigilik herhangibir
hormon tedavisi gérmemig kontrol grubundan elde edilen bulgular-
la kargilagtirnimigtir. Bu kargilagtirma menometroraji ve amenore
sikyetlerinin M. P. A. verilmis olan grupta anlaml bir gekilde art-
tigini, endometriumda atrofi proliferatif hiperplazi ve kistik glan-
diiler hiperplazinin yine bu grupta sik goriildiigiinii ortaya koymak-
tadir. Bulgularimizin 1g1g1 altinda, diigiik tehditlerinde uzun etkili
propestinlerin rutin olarak kullamimasi hakkindaki normlarin ye-
niden godzden gegirilmesi uygun olur kanaatindeyiz.

SUMMARY

Postabortal consequences of the use of -
A Long - Acting Progesterone

A group of 16 patients who had presented themselves with ab-
ortus imminens have been treated with 100 mg. of medroxyproges-
terone acetate (Depo - Prorera) (m.p.a.) Endometrial biopsies we-
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re taken from the members of this group one month following the-
ir abortions that had taken place within 1 -4 days after the treat-
ment.

The bleeding characteristics and the endometrial findings of the
members of this group were compared with those of a control gro-
up. This comparison revealed that there is a significant increase
in menometrorrhagia in the m.p.a. group. Histological studies sho-
wed the presence of atrophy, proliferative hyperlasia and cystic
glandular hyperplasia as well as insufficiently developed secretory
findings in the endometrium of the m.p.a. group. Arias -stella
phenomenon and decidual reactions were also present. These fin-
dings were not encountered in the control group.

The frequency of abnormal bleedings necessitating curettage and
misleading histological findings in the patients treated with long
acting progesterons should be jugded against the possible benefits
of their use.
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