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Ozet

Ankara Hastanesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Poliklinigine 1989-1992 yillar: arasinda bas-
vuran 10 leomyoma’li hastada buserelin nasal sprey (1 200mg/giin) uygulamasin sonuglart aras-
tirildr.

Tedavi sirasinda leomyom boyutlarindaki kiigiilme, Estradiol ve Progesteron seviyelerindeki
azalma istatiksel olarak anlamli idi. Estradiol ve Progesteron seviyeleri menapozal sinirlarda idi.

Leomyom boyularindaki ortalama kiigiilme %54 idi ve bir hastada leomyom tamamen kay-
boldu. Estradiol ve Progesteron seviyelerindeki ortalama azalma sirast ile %80.4 ve %92.1 idi.

Anahtar Kelimeler: Leomyoma, Buserelin Nasal Sprey.
The Results Of Buserelin In Treatment Of Leiomyoma Utert
Abstract

The results of Buserelin nasal spray application (1 200mg/day) were evaluated on 10 patients
with leimyoma between the years of 1989 and 1992 at the obstetric and Gynecology Clinic of An-
kara State Hospital.

At the end of treatment, shrinkage in the dimensions of leimyomas and decrease in the levels
of estradiol and progesterone were statistically significant. Both, estradiol and progesterone levels
were in menopauseal range.

Mean reduction in the deminsions of leiomymas was 54% and in one patient leimyoma disap-
peared completely.

Mean reduction in the levels of estradiol and progesteron were 80.4% and 92.1% respec-
tively.
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Giris

Kadin genital organlarinin en stk goriilen
tiimoral hastaligi myoma uteridir. Kadinlarin or-
talama %17.25’inde goriiliir ve laparatomilerin
%60 nedeni myoma uteridir. (1,2,3)

Hastaligin hormon bagimli karakteri ve
Jinekoloji pratiginde 6nemli yer tutmasi degisik
tedavi alternatiflerini her zaman arastrimacilarin
giindeminde tutmustur.

Ayrica infertilite ve subfertilite agisin-
dan da myoma uteri ciddi problemler olus-
turabilir (4,5).

Reprodiiktif cagin bir hastaligi olmasi
agisindan tedavide konservatif veya tibbi yon-
temlerin uygulanmasi radikal cerrahi girisimlere
karsi 6nemli bir kazan¢ saglayacaktir. Bu
kazanclar, fertilitenin siirdiiriilmesi ve hastanin
cerrahi riske sokulmamasi seklinde ozet-
lenebilir.

Tedavi segenekleri arasinda tibbi yon-
temler hala yetersiz ve heniiz arastirma diizeyin-
dedir. Bu amacla simdiye kadar degisik ges-
tagenler (Medroxy progesteron acatate), antiost-
rojen-antiprogesteron olan 19 nonsteroid (gest-
rion), Danozol (antidstrojen) ve LHRH analog-
lar kullanitmugtir. Son yillarda LHRH analoglar:
oldukga popiiler ve umut verici nitelikte bulun-
mustur {(6,7).

Herseye ragmen myoma uterinin tibbi
tedavisi, heniiz cerrahi tedavinin bir alternatifi
degildir. Ciinkii sonuclar ¢cogunlukla reversib!-
dir ve tedavi sonrasi myom tekrar eski biiyiik-
liigiine ulagmaktadir (8).

LHRH analoglarinn etki mekanizmasi
pulsatil gonadotrop sekreyonunun bozul-
masi,reseptor sonrasi enzim aktivasyonlarinda
ve reseptor sayisinda azalma, biolojik olarak
daha az aktif hormon sentezlenmesiyle karak-
terize olan "Down-regulation” ile agiklanmak-
tadir. Boylece analog olmalarina ragmen, LHRH
analoglari, hipofizer bir desensitizasyona yol ag-
maktadir. Sonug¢ olarak da ovarian hormon
yapimi baskilanip, menapoza benzer hipoGst-
rojenemik bir durum elde edilerek myom kiigiii-
mektedir (9).

Materyal - Metod

Caligma grubuna; 1989-1992 yillari arasin-
da klinigimize bagvuran 14 hasta alindi. Bunlar-
dan bir tanesi ila¢c alimina ait reaksiyonlar, 3
tanesi kontrole gelmemeleri nedeniyle ¢aligma
grubundan g¢ikarilarak, yaglart 27 ile 49 arasinda
degisen 10 hasta dahil edildi. Yas ortalamalar
386 idi.
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Hastalar degisik nedenlerle cerrahi tedaviyi
kabul etmeyen hastalar arasindan segildi. Tedavi
oncesi ve sonrast Estradiol (E2), Progesterone
(P), Follikiil Stimiile Edici Hormon (FSH),
Luteinize Edici Hormon (LH), Testesteron
degerleri ve myom biiyiikliigii ol¢iildi. Myom
biiyiikliigii Ultrasonografi (USG) (Shimadzu
Shimasonic SD2-300 3.5 MHZ Convex probe)
ile en genis kesitin, biiyiik ve kii¢iik caplart baz
alinip, alani hesaplanarak belirlendi. Hormon
seviyeleri i¢in (Diagnostic Products Cor-
poration) uygun kitler kullanildi. Tedavide bir
GnRH analogu olan (D-Ser (But) 6-LHRH (1-9)
nonapeptide ethylamide) Buserelin (suprefact
R, Hoecth) nasal sprey 4x300 ug/giin dozuyla 6
ay siireyle kullanildi. Hastalar 2 ay araliklarla
kontrole cagunilip USG, hormon profili, pelvik
muayene ile degerlendirildi.

Bulgular

Calisma grubuna alinan 10 hastada
tedavi oOncesi myom biiyiikliigii ortalama
1038+£759.2mm?2 idi. 6 Aylik tedavi sonrasinda
ortalama bliyiikliik 399.7+281.6mm?2, ortalama
kiiclilme %54.2 olarak saptandi (Tablo 1).

Tedavi Oncesi ve sonrasi hormon profili
ortalama deger olarak ; E2 tedavi Oncesi
87.7+49 pg/mi, tedavi sonrast 17.6+9 pg/ml idi
(p<0.02). Azalma oran1 %80.4 idi. Bu deger is-
tatistiksel olarak da anlamli idi. Tedavi oncesi
Progesteron 3.94+5 ng/ml, tedavi sonrasi ise
0.16 ng/ml idi. Azalma orani %92.1 idi. Bu
degerde istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05).

Tedavi Oncesi ortalama Testesteron,
FSH, LH degerleri sirast ile 0.47pg/ml, 5.94+2
mlU/ml, 4.37 mlU/ml idi. Tedavi sonrasi or-
talama Testesteron, FSH, LH degerleri; 0.225
pg/ml, 4.20+£1mlU/ml, 3.50+2 mlU/ml idi. Or-
talama azalma orami Testesteron igin %52.1,
FSH icin %28.7, LH i¢in % 19.6 olarak saptandi
(Tablo 2). Bu son li¢ parametre i¢in azalma orani
istatiksel olarak anlamir degildi.

Tedavi siiresince hastalardan 8’i
amenoreye girdi, biri polikistik over sendromu
olan 2 hastada diizensiz kanamalar tedavi
boyunca devam etti. Hastalarda amenore 8 ile
27. giinferdeki kanamayi takiben yerlesti.
Menstruel kanamanin baslamas: tedavinin
bitiminden sonraki 28 ile 35’inci giinlerde
gorildii.
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Tablo 1. Myomalarm tedavi onceki ve sonraki biyiiklugu

Tedavi siiresince goriilen yan etkiler ise;

Sayi Yiizde (%)
Vazomotor bozukluklar 10 100
Vaginal kuruluk 4 40
Nazal irritasyon 3 30
Bag agrisi 3 30
Uykusuziuk ] 10
Epistaksis ] 10

olarak belirlendi. Ancak olasi bir osteoporotik degisikligi

ortaya gtkarmak i¢in “Computerized

Quantitative Tomography" olanagimiz yoktu. Literatiirde sunulan osteoporoz orani %5 idi ve rever-

sibl oldugu bildirilmigti (10-11).

Tablo 2. Tedaviden once ve sonra hormon profili

Epistaksisli hastadan alinan nazal biopsi nonspesifik iltihap olarak degerlendirildi. Nasal at-

rofi higbir hastada belirlenmedi.

TedaviOncesi  TedaviSonrast
(mm_) (mm_)

1 395 169

2 2281 657

3 728 325

4 2530 942

5 523 238

6 1539 0

7 133 56

8 730 431

9 803 577

10 725 593

Ortalama 1038.7+75 399.7+£28

Tartigma ve Sonug

Buserelin tedavisiyle hipoosterojenik
bir ortam saglandi. Alti ayhk bir tedavi sonrasi
myomiarda kiigiilme orant %54.2 idi ve hastanin
birinde myom niivesi tamamen kayboldu.

vallen Howen ve arkadaslarinin yaptik-
lart caligmada 6 ayhk tedavi sonunda, olgularin
%70’ inde ortalama %66 oranida kiiciilme tespit
edilmistir (12).

Vallen Howen ve arkadaglarinin yaptik-
lart bir baska caligmada 6 aylik Buserelin
(3x300 pug) tedavisi sonucu uterus hacminde
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Fark Azalma %
226 57

1624 71

403 55

1588 62

285 54

1539 100

77 57

247 40

226 28

132 18
639.0+62 54.2+21

9%44.4 oraminda myom nuvelerinde ise %57.3
oraninda kiigiilme tespit edilmistir (13). Bu
caligma sonuglar bizim ¢aligma sonuglarimiza
uymakla birlikte bizim sonuclarimizdan daha
iyidir.

Nazal sprey uygulamasi ile subkutanoz
yolun kargslagtirildig cahigmalarda iki uygulama
arasinda fazla bir fark olmadig} tespit edilmistir
(12,14).

Calismamiz, goriilen yan etkiler acisin-
dan degerlendirildiginde en belirgin ve dogal
degisiklik, hastalarin hepsinde "pseudome-
napoza" bagli olarak geligen vazomotor bozuk-
luklardir. Vazomotor bozukluklar ve diger yan

14



Leomyoma uteri tedavisinde bu serelin kullaninm sonuglart / Inan, Tokugoglu, Yasar ve ark.

etkiler bir hasta hari¢ tedaviye ara verecek ve
kesecek kadar yogun degildi.

Buserelin tedavisinin iyi tolere edil-
digini Fedele ve arkadaglar yaptiklar calismada
bildirmiglerdir (15).

Calisma grubu diginda tutulan 1 hastada
ilag alimini takiben kan basmc yiikselmesi,
tasikardi, anxiete ve halsizlik goriildii. Idiosenk-
razi olarak yorumlanip hastamin istegi ile
tedavisi kesildi. Benzer bir yan etkiye literatiir-
de rastlaniimamuisgtir.

Buserelin, tedavisi kolay ve hasta
tarafindan rahatlikla siirdiiriilebilen segenektir.
Hastalarin &strodiol ve progesteron baskilan-
masini saglayip amenoreye sokarak, menapoz
semptomlarini ortaya gikarr. Myomda belirgin
kiiciilmeye sebep olur. Fertilitenin siirdiirtilebil-
mesi i¢in myomektomi ve histerektomi yerine
kullanilabilir. Premenopozal ve cerrahinin kont-
rendike oldugu olgularda kullanilmasi, fertilite
potansiyelinin siirdiirilmesi ve periyodik uy-
gulanabilirligi nedeni ile daha uygun olur
kanaatindeyiz.
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