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OZET

Kadin yasaminda nienarsta birlikte tiim iireme donemi boyuneaser alan ve ¢ogu
zaman lokal olarak rnetabolize edilen prostoglandinler, obstetri ve jinekoloji alaninda
biiyiik bir yer tutmaktadir. Bu makalede: genel olarak prostogiandinlelin bulundugu doku ve
sivilar ile etkide bulunduklan sisternler, ayrica menstriiel sikius, gebeligin olusumu,
gebeligin sonlandinlmast ile preeklarripsi J eklampsi‘deki yeri lizerinde durulmustur.

SUMMARY

The prostaglandins whiclt are mostly rnetabolised locally are avadable
thro(.igh the total reproductiue pen'od of women tfe. 'Mese proslaglandins have /Yeni
important aspects in gynaecology and obsetrtcs. In this article. it has beer1 pointed out
the tissues, the tiquids and the meiabolits in which the prostaglanclins are generally
found, the systems wlizch can be ajfected bir prostaglandins, and [heir piace in
menslrual eyele and also forrnatfon and encling of pregnancy.

GIRIS
Prostoglandinler (PG) ¢ok oksijenli, doymamis yag asidi tiirevieri olan,
ayrica viicutta gesitli flzyoloilk gorevleri, patolojik olaylarda 6nemli rolleri ve

disardan yapilan uygulamalarda da gii¢lii farmakolojik etkileri olan bilesiklerdir
(Urgancioglu ve ark.1983).

PG'lerin biosentezine bakildiginda organizmada hemen her hiicre-nin
prostoglandin  sentezleyebildigi goriilmektedir. Fakat en yiksek PG
yogunluklarina kadin ve erkek lireme sisteminde rastlanir. PG'lerin doku-
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lardan agi1ga ¢ikislari: sinirsel. hormonal. fiziksel ve kimyasal uyarilarin
altindadir. (Scott ve ark. 1990).

nsan clokularindan ekle edilen baslica PG'ler; PGE ve PGF,
grubundan olanlardir. (Pritheharcl ve ark. )989).

Prostoglandinlerin Organizmada Bulundugu Doku ve Sivilar

Pelerin en yiksek yogunlukta bulundugu ortainlardan birisi
erkeklerde seminai sividir (300 mikrogram/ml) (Scott ve ark. 1990,
Urgancioglu ve ark. 1983) Bu nedenle bazi kadinlarda gériilen postkoital
agz1 ve asagi abdomen kramplar] PG ile olusan uterus kontraksivonkwi
ile ilgilidir. Seminal sivida yer alan PGelerin sperm motilitesi ve
tasinmasina iligkin aktiviteleri disinda rolleri tam olarak bilinmemekte-
dir (Prithebard ve ark. 1989).

Kadinda ise endometriumda bulunan PO'ler menstruasyon kani
ile disariya atihrlar. ayrica gebelerde amnion sivisinda da bulunur. (Ur-
gancioglu ve ark. 1983) Amnion sivismda yer alan prostoglandin biosen-
lezinin ise korion (ehorion leaeve) ve uterin desiduada (deeidua yem)
yapildigi bilinmektedir. amnion mayide yapilan en 6nemli prostoglandin
PGE,*dir (Prithchard ve ark. 1989).

Tim viicut dokularinda tespit edilen PG'ler en firzla PGE,, ve PGF.,
alta olmak iizere degisen voguniukiit ve tiirde bulunabilmektedir. (Dénmez
ve ark. 1987. Urgancioglu ve ark. 1983) insanda ayrica kanser hiicre-
Ierinden de ¢ok miktarda PO salgilanmaktadir (Urgancioglu ve ark. 1983).

Prostoglandinlerin Etkileri

PUler g¢esitli biyolojik aktiviteleri yolu ile gastro-intestinal. solu-
num. kiirclivovaskiiler, merkezi sinir sistemi. konnektif doku ve bobrek-
leri etkiler (D6nmez ve ark. 1987, Suott ve ark. 1990). Kadinlardaki en
biyik etkilerinin ise {lireme sistemi {izerine oldugu gorilmektedir
(Dénmez ve ark. 1987). Kisaca Ozetlemek gerekir ise PG'ler diiz kas kon-
traksiyonti I gevsemesi. tasikardi. hipotansiyon. bulanti. ktisina. diyare.
bionkodilatasyon ya da bronkokonstriiksiyona neden olur. Bag doku-
sunda ise PGler giicli inflamatuar maddeler ve pirojenler olarak etki
gosterirler (Seott ve ark. 1990).

Bronsial astim. egzema, otoimmun tiroid hastaliklar1 ve romatoid
artritin patogenezinde PG'in rolii olmasi. PG'in bilimin olaylarda da
etkisi oldugunu gostermektedir. (Urgancioglu ve ark 1983).
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Prostoglandinlerin kalp-damar-bobrek iizerine etkileri genel olarak
hem periferik vazodilatasyon ve hem de bdhreklerden sodyum atilimmi
arttirarak kan basiiici111 diisirmek yoniindedir. Bu nedenle de bir pros-
toglandin sentez inhibitdorii olan aspirinin uzun siireli kullanimi kan
basincini yiikseltmeye neden olabilir. (Urgancioi.,i'lu ve ark. 1983)

Prostglandinlerin Kadin Ureme Fonksiyonlar1 Uzerindeki Etkileri

Ti:Ii1 prostoglandinler arasinda PGF. PGE farmokolojik ve rizyolojik
etkileri agisindan jinekoloji ve obstetri ile yakindan ilg,ilidir. (Dénmez ve
ark. 1987. Urgancioglu ve ark. 1983).

a) Menstriiel Siklusta Prostoglandinler

PG'lerin merkezi sinir sistemi ileticileri gibi etki gostererek vaskiiler
permabiliteyi degistirme ya da intraselliiler siklik adenosin monolbsfat
(cAMPrin yogunlukiannt degistirme mekanizmalar:t ile hipotalamik
"Releasing" hormonlann hipofize etkilerini degistirebildikleri sanilmak-
tadir. Ovulasyon yaklastik¢a; PGF follikiil i¢inde artmaktadir, (Dickason
ve ark.1996, Donmez ve ark.1987, Scott ve ark. 1990). Olgun over Ibili-
kili i¢gindeki PGF "nin artis1 salgilaninasini uyarir ve LH piki de
bilindigi gibi ovulasyonu saglar. (Taskin 1997). idnometazin gibi PG sen-
tez inhibitdrled bii'¢ok memeli tiirlerinde, eksojen gonadotropinlerle
olusan ovulasyonti bloke eder ve PGF, alfa uygulamasi ile ovulasyon
yeniden baslar. Bu olay PGF,"nin ovarium diizeyinde etkili oldugunu
gostermektedir. (Dickason ve ark.1996, Donmez ve ark. 1987, Scott ve
ark.1990).

Prostoglandinlerin baglica etkileri uterus kasmda goézlenmektedir,
en biliylik terapotik yararlart da bu alanda gergeklesmektedir. PG'lerin
sentezi uterus i¢inde endometriumda yapilmaktadir ve menstriiel siklusa
bagimlidir, miktart luteal fazin sonuna dogru artar. (Pritehard ve ark.
1989, Scott ve ark. 1990). POP,, alfa maksimum yogunluldarma menstrikl
enclometriumda ulasir ve dismenoresi olan bireylerin daha fazla PGF
trettikleri saptanmistir. Bu nedenle de dismenore tedavisinde PG sentez
inhibitorleri (Naproxen sodium. Ibuprofen vs.) kullanilmaktadir, (D6nmez
ve ark. 1987, Pdtchard ve ark. 1989. Scott ve ark. 1990).

Ayrica PGFg alfa. uterus ve lokal damarlar i¢cin kuvvetli bir vozo-
konstriikktér oldugundan menstriiel kanamalarm azaltilmasinda da etki-
lkiirler. (D6nmez ve ark. 1987, Pritcharci ve ark. 1989, Scott ve ark.
1990).
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Prostoglandinlerin gebe olmayan kadinlara verilmesi ile mentruasyonun
baslamasi ise endometrial arteriollerin vozokontriiksiyonu ile gerceklesen
diger bir etki olarak bilinmektedir, (Pritchard ve ark. 1989, Scott ve ark.1990).

Kadinlarin yaklasik olarak %10"unda tibbi tedaviyi gerektirecek kadar
siddetli olabilecek olan premenstriiel sendrom (PMS)'un etyolojisi ile ilgili cok
farkli teoriler bulunmaktadir, (Scott ve ark.1990). PGE,nin hipotalamus
iizerinden vazopresin salinimini arttirmasi, PGE |, ve PGE; -alfasnin ise
Prolaktin inhibe Edici Faktor (PIF)'iin hipotalamustan salinimini bloke etmesi
ile prolaktin sekresyonunu arttirdigi bilinmektedir. Prolaktinin de sodyum,
potasyum ve suyun renal absorbsiyonuna neden oldugunu diisi:]Incliigiimiizde
PG'lerin prernenstriiel sendromdaki etkileri daha kolay anlasilabilecektir. Onceki
yillarda premenstriiel sendrom'un tedavisinde bromokriptinin kullanimi, daha
sonradan da PG sentetaz inhibitorlerinin basariyla kullanimlar1 da bu etkinin en
iyi gostergesidir, (Donmez ve ark. 1987).

b) Gebeligin Olusmasinda Prostoglandinler

Ozellikle seminal sivida yiiksek yogunluklarda bulunan PG'lerden PGF,
tubalarda  proksimal kismin kontraksiyonuna ve distal kismin
relaksasyonuna neden olur. Bu etkiler ovumun transportunda, ovumun
tubalarda tutulmasinda etkili olabilecegi gibi, spermatozoanin tubalarda
ilerlemelerinde de etkili olabilir, (Dickason ve ark. 1990, Scott ve ark. 1990,
Taskin 1997).

c) Prostoglandinlerin Erken Dogumu Onlemedeki Rolleri

Erken dogumun 6nlenmesinde anti-PG uygulamasi ise PG'lerin diger
bir kullannom adamdir. Ayrica dogumun yaklastigi donemde progesteronun
ortamdan ¢ekilmesi ya da progesteron/6strogen oraninin degismesi amniotik
sivida PGE,"nin artmasina neden olarak da diistinilmektedir, (Scott ve
ark.1990).

d) Gebeligin Sonlandirilmasinda Prostoglandinter

Fetal matiirasyonun tamamlandigi anda uterus kontraksiyonlarinin
baslamas1 birgok arastirma ve tartisma konusudur. Ozellikle uterus duvarmim
asirt gerildigi durumlarda (polihidroamnios yada ¢ogul gebelik) erken dogum
olasiliginin  artmasi, gebeligin sonlanmasinda  gerginlik  teorisini
desteklemektedir. Gerginlik teorisine gore; dogumun baslama nedeni; 6strogen
hornionunun artmasi, progesteron hormonu-
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nun azalmasi, ve en dnemlisi de prostoglandin diizeyinin artmasidir,
(Dickason ve ark. 1990).

Fuchs (1982) adli arastirmaci= yaptig1 calismalar da gebeligin
sonlanmasmda oksitosin absorbsiyonunu da kapsayan, clesidual PG
sentezini ise favori kilan miyometrial uyarilrna ya da diger bir anlatim ile
gerginlik teorisini desteklemektedir, (Dickason ve ark. 1990).

Amniotik siviya kateter yolu ile yada 1.V infiizyon ile uygulanan PG'ler
(PGE,;, PGFa) gestasyonun lier doneminde kadinlarda miyometrial
kontraksiyonlar1 baglatir. Ayrica travay doneminde, koyunlarda ve insan
amniotik sivisinda PGE; seviyelerinin yiliksek bulundugu saptanmistir,
(Pritchard ve ark, 1998). Ornegin, dogurnu uyarmak amaci ile yapilan
hipertonik tuzlu soliisyonun intraamniotik uygulanrnasinda da PG'ler uterus
kontraksiyonlarini uyarict etkisi ile tanimlanmaktadir. Buradaki mekanizma:
tuzlu soliisyonun PG igeren decidua lizozomlarmi parcalamasidir. (Scott ve ark.
1990).

PG'ler gebeligin 8. haftasindan sonra serviksin mekanik dilatasyonuna
gerek kalmadan vakum aspirasyonu veya kiiretaja olanak saglamaktadirlar,
(Urgancioglu ve ark. 1983).

Gebeligin sonlandirilmasinda Dilatasyon - Suction Evacuation
(Vakum- kiirtaj D&E) ve Dilatasyon + Kiirtaj (D&C) yontemleri disinda, dogumu
baslatmada  transabdominal prostoglandin (PGF;) uygulamast da
kullanilmaktadir. Bu yontemde, abdominal duvardan bir amniosentez ignesi
ile amniotik sivi i¢ine 20-40 mg PGF; enjekte edilir. Uygulamanin ardindan
1-2 saat icinde kontrakslyonlar baslar. Yan etkisi bulanti ve kusmadir,
(Pritchard ve ark. 1989).

Prostoglandinlerin gebeligi sonlandirmada diger bir kullanim alani ise:
ozellikle gebeligin I, ve bazen de Il. trimestr'in erken donemlerinde gebeligi
kiirtaj ile sonlandirmadan 6nce serviksi olgunlastirmak diger bir anlatim ile
bir miktar yumusatabilmck ve servikal dilatasyonu kolaylastirmak amaci ile
servikse uygulanan PG suppozituvar uygulamasidir, (Pritchard ve ark. 1989).

Ayrica intraservikal PGE; jelin servikal acikliga olan etkisinin
arastirildigr bir ¢calismada. PG"nin tibbi iobstetrik endikasyonlar nedeni ile
planlanan sezaryen oranimi ve travayin ilerlemesi i¢in kullanilan oksitosin
miktarini azalttigi saptanmistir, (Daracco ve ark. 1996).

Gelisen ve ark. (1993)*nin yaptiklari ¢alisniada da PGE,"nin intraservikal
olarak servikal olgunlasmanin saglanmasi ve dogum eyleminin ger¢eklesmesinde
glivenle kullanabilecegi bildirilmektedir.
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Diger bir calismada ise servikal olgunlasmay1 saglamak amaciyla
intraservikal 13GEg jel ile ekstraamniotik ibley kateter uygulamasinin
birlikte kullanilmasinin sadece intraservikal PGE, uygulamasindan daha
etkili oldugu ispatlanmistir, (Gé¢men ve ark. 1996).

e)Kontraseptif Kullaniminda Prostoglandinler:

Blastosist'in implantasyonuncla 6nemli rolii bulunan prostaglan-
din PGE'dir. Blastosistin kendisi PG iirelmedigi i¢in postkoital olarak
veya nazal yoldan verilen PG sentetaz inhibitorleri ile 1nenstruasyonun
baslatilmasi yani kontrasepsiyonun saglanmasi: konusu halen tartisma-
lidir. ( Dickason ve ark. 1990, Donmez ve ark. 1987),

f) Prostoglandinlerin Preeklamsi (P1}Wdeki Yeri

Preeklampsi ve eklampsi"nin etyolojisi ile ilgili ¢esitli hipotezler
arasinda PG yapiminda cksiklik veya kusurluluk, ya da PG*Ilere yetersiz
cevap da sorumlu tutulmaktadir. En fazla iizerinde durulan ajan ise
PGI, (Prostacylin)dir. Ayrica preeklampsi ve eklampsili annelerden dogan
¢ocuklarin kordon kaninda Prostacylin'nin diisiik diizeyde bulunmasi
da bu teoriyi desteklemektedir (Dénmez ve ark. 1987)

Prostaglandinler, uteroplasental vaskiiler sistemde akini direnci-
nin diststinid sirdirmekten sorumludur. Gebelikte PGA diizeyinin
diisiik olmasinin gebelikte hipertansiyon olusumunda etkili olabilecegi
konusu 6nem tasimaktadir. Son zamanlarda esansiyel hipertansiyon
olgularinda ve renal arter stenozlu olgularda PG diizeylerinin belirgin
distis gosterdiklerinin saptanmasi, bu hipotezi desteklemektedir. Bu
durum gergek ise PG'in preeklaniside terapdtik yarari olmalidir. Ancak
bir prostoglandin sentez inhibitdorii olan aspirinin gebelikte kullaniminin
bazi yan etkileri oldugu i¢in endikasyonlarin ¢ok iyi tespit edilmesi
gereklidir, (Scott ve ark.).

Sonug¢ olarak ireme fonksiyonlari iginde 6nemli etkileri mevcut
olan PG'lerin ilgili alanda saglik hizmeti ya da saglik egitimi veren pro-
fesyoneller tarafindan géz oniinde bulundurulmas: gerekmektedir.
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