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Perimenopozal Dénemde Anormal Uterin
Kanamasi ve Kontrasepsiyon Istegi Olan
Olgularda Etonorgestrelli Implant
Uygulamasi: Bir Yillik Sonuclar

Etonorgestrel Implant Treatment in
Perimenopausal Patients with
Abnormal Uterine Bleeding and
Desiring Contraception: One Year Results

OZET Amag: Bu calismada, perimenopozal désnemde anormal uterin kanamast ve kontrasepsiyon
istegi olan hastalarda etonorgestrelli implant uygulamasinin kanama kontrolii tizerindeki 1 yallik et-
kinligi, yan etkileri ve kontraseptif etkinligi degerlendirildi. Gereg ve Yontemler: Eyliil 2005-Mart
2007 tarihleri arasinda, kontrasepsiyon istegi ve anormal kanama yakinmast ile poliklinigimize bas-
vuran 30 olgu calismaya dahil edildi. Bu olgulara lokal anestezi ile kolun i¢ yiiziine etonorgestrelli
implant (Implanon® NV Organon, Oss, Hollanda) uygulandi. Tedavinin 1. yilinda hasta uyumu, ka-
nama kontroliiniin saglanmasi, hemoglobin diizeyi degisikligi ve yan etkiler degerlendirildi. Bulgu-
lar: Etonorgestrelli implant uygulanan olgularin 25’inde kanama kontrolii sagland1 ve bu olgular 1
yillik takibi tamamladi (%83.3). Ilk 6 aylik takip sonunda implanonlu 5 hastada sekonder amenore
gelisti (%16.6). Bu hastalardan 3’ kanama amenore gelisimi nedeni ile implantini ¢ikarttird: (%10).
2 hastada ise implant uygulamasi sonrasi uzun siireli diizensiz kanamalar goriilmesi nedeniyle imp-
lant ¢ikartildi (%6.6). Hastalarin tedavi 6ncesi ortalama hemoglobin diizeyi 10.9 g/dL idi (8.1-13.5).
Bir y1llik takibi tamamlayan olgularda uygulamanin 1. yilinda hemoglobin diizeyi 12.5 g/dL bulun-
du. Implant sonrasi en sik bildirilen yan etkiler beklenmeyen lekelenme seklinde kanama olmasi
(%66.6) ve amenore gelisimi (%16.6) idi. Bir y1llik takip sonunda hicbir hastada gebelik gzlenme-
di. Tmplant takilmas1 ve gikartilmas iglemlerinde herhangi bir komplikasyon ile karsilagilmadi. So-
nug: Perimenopozal dénemde anormal kanama yakinmasi ve kontrasepsiyon istegi olan hastalarda
etonorgestrelli implant uygulamas: kullanilabilir. Bu yontem, kanama kontrolii saglamadaki bagsa-
risina ek olarak yiiksek kontraseptif etkinlik avantaj: ile hasta uyumunu da arttiran bir segenektir.
Implant sonrasi uzun siiren lekelenmeler ve amenore gelisimi, implantin erken ¢ikartilmasina ne-
den olan ve tedaviye hasta uyumunu bozan en 6nemli faktorlerdir.

Anahtar Kelimeler: 3-keto-desogestrel, Metroraji, Perimenopoz

ABSTRACT Objective: It’s aimed to evaluate the etonorgestrel implant (ENGI) in terms of bleeding
control, contraceptive effect and side effects in perimenopausal women with abnormal bleeding and
desiring contraception. Material and Methods: Thirty perimenopausal women with prolonged blee-
ding those admitted to our clinic for contraception were recruited. ENGI system (Implanon® NV Or-
ganon, Oss, Netherlands) were applied to the inner face of non-dominant arms of the subjects. Patients
were investigated for the parameters of bleeding control, compliance to implant, haemoglobin valu-
e changes and side effects of the treatment, after 1 year follow-up. Results: Bleeding control was en-
hanced in 25 patients and these patients were completed 1 year follow-up (83.3%). Amenorrhea was
developed in 5 patients during the first 6 months after insertion (16.6%). Among these patients, 3
(10%) had their implants removed because of amenorrhea and another 2 patients (6.6%) because of
irregular bleeding. Mean haemoglobin value was rised from 10.9 g/dL to the 12.5 g/dL, after 1 year fol-
low-up. The most common side effects were irregulary bleeding (66.6%) and the secondary amenor-
rhea (16.6%). Contraceptive failure was not seen after 1 year follow-up . No complications were
encountered during the insertion and removal of the implants. Conclusion: According to our results,
ENGI treatment is a higly effective method on bleeding control and has high contraceptive efficacy
that increases patients compliance to the treatment. Prolonged spotting and amenorhea were the most
important factors that causes failure and early removal and decrease patient’s compliance.
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erimenopozal donemde, anoviilatuvar siklus-
P lara bagli anormal kanamalar sik goriilmekte

ve jinekoloji polikliniginin énemli bir hasta
grubunu olusturmaktadir. Anormal kanamas: olan
perimenopozal kadinlarda, kontrasepsiyon amagh
oral kontraseptif kullanimy, ileri yag ve olasi eslik
eden hastaliklar nedeni ile sinirlanmakta; rahim ici
arag kullanimi ise, anormal kanamalar: belirginles-

tirmesi nedeni ile tercih edilmemektedir.

Etonorgestrelli implant, etilen vinil asetat
maddesinden yapilmis tek bir tastyici qubuk icinde
68 mg etonorgestrel iceren ve cilt altinda 3 yil bo-
yunca kontrollii etonorgestrel salinimi yapan uzun
etkili bir kontraseptif yéntemdir."? I¢erdigi etonor-
gestrel, desogestrelin aktif metabolitidir. Esas ola-
rak oviilasyon inhibisyonu ile yiiksek kontraseptif
etkinlik saglarken, endometriyum siipresyonu ya-
pici etkisi ile kullanicilarda menstriiel kanama mik-
tarini azaltmaktadir.? Bu caligmada perimenopozal
donemde anormal kanamasi ve kontrasepsiyon is-
tegi olan hastalarda etonorgestrelli implant uygu-
lamasinin kanama kontroli tizerindeki 1 yillik
etkinligi, yan etkileri ve kontraseptif etkinligi de-
gerlendirildi.

I GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alisma, Helsinki Deklerasyonu’nun temel pren-
siplerine uygun olarak gerceklestirilmis ve VI. Ulu-
sal Jinekoloji ve Obstetrik Kongresinde poster
olarak sunulmugtur. Eylil 2005-Mart 2007 tarihle-
ri arasinda, kontrasepsiyon istegi ve 3 aydan uzun
stireli miktar1 ve siiresi artmig kanama yakinmasi ile
poliklinigimize bagvuran perimenopozal donemde-
ki hastalar icinden bazal “follicle-stimulating hor-
mone (FSH)” degeri 25 IU/L’nin altinda olan 30 olgu
caligmaya dahil edildi. Uygulama 6ncesi tiim olgu-
lar bilgilendirildi ve aydinlatilmis onamlar1 alindu.
Caligmaya dahil edilen tiim olgularda, herhangi bir
ek medikal sorunun bulunmamas: ve bilinen stero-
id hormon alerjisi olmamas: sartlar: arandi. Tedavi
oncesi tiim olgulara lokal anestezi altinda Pipelle
(Laboratoire CCD, Paris, Fransa) ile endometriyal
ornekleme yapildi. Endometriyal 6rnekleme sonu-
cu prekanserdz ya da malign gelen olgular caligma-
ya dahil edilmedi. Tiim olgularin tedavi baslang-
cinda mamografileri ¢ekildi.
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Calismaya dahil edilen olgulara lokal anestezi
yardimiyla daha az kullanilan kolun i¢ yiiziine eto-
norgestrelli implant (Implanon® NV Organon, Oss,
Hollanda) uygulandi. Tedavinin 1. ayinda, 3. ayin-
da ve 1. yilinda hasta uyumu, kanama kontroliniin
saglanmasi, hemoglobin diizeyi degisikligi ve yan
etkiler degerlendirildi. Kanama kontrolii saglayici
etki ve literatiirde implanon ile ilgili bildirilmis yan
etkiler, hazirlanan bir anket formu ile degerlendi-
rildi. Implanon sonrasi uzun siiren diizensiz kana-
malarin tedavisi i¢in hastalara 7 giin siire ile giinde
2 kez 2 mg dozda oral estradiol hemihidrat (Estro-
fem® - Novo Nordisk) verildi.

I BULGULAR

Etonorgestrelli implant uygulanan olgularin 25’in-
de kanama kontrolii sagland: ve bu olgular 1 yillik
takibi tamamlad1 (%83.3). ilk 6 aylik takip sonun-
da implanonlu 5 hastada sekonder amenore gelisti
(%16.6). Bu hastalardan 3’i amenore gelisimi ne-
deni ile implantin1 ¢ikarttirdi (%10). implantlarin
cikartilmasi lokal anestezi ile gergeklestirildi. Tki
hastada ise implant uygulamas: sonras: uzun siireli
diizensiz kanamalar goriilmesi nedeni ile implant
¢ikartildi (%6.6). Hastalarin ortalama yasi: 43.5; or-
talama FSH diizeyi: 13.7 IU/L; tedavi 6ncesi orta-
lama hemoglobin diizeyi 10.9 g/dL idi (8.1-13.5)
(Tablo 1). Implanon uygulamasi éncesi yapilan en-
dometriyal biyopsi sonuglari i¢cinde en sik rastla-
nan sonug “yetersiz progesteron etkisi gosteren
endometriyum” idi (Tablo 2).

Bir yillik takibi tamamlayan olgularda implant
uygulamasinin 6. ayinda ortalama hemoglobin dii-
zeyi 11.6; uygulamanin 1. yilinda ise 12.5 g/dL bu-
lundu (Tablo 3).

Implant sonrasi en sik bildirilen yan etkiler s1-
rasiyla beklenmeyen lekelenme seklinde kanama
olmasi (%63.3) ve amenore gelisimi (%16.6) idi
(Tablo 4).

TABLO 1: Tedavi éncesi olgularin ortalama yas|,
FSH ve hemoglobin degerleri.

n En az Encok Ortalama
Yas 30 41 48 435
FSH (IUL) 30 8.10 20.80 137
Hemoglobin {g/dL) 30 8.10 13.50 10.9

FSH: Follicle-stimulating hormone.
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TABLO 2: Implanon uygulamasi éncesi olgularin
endometriyal biyopsi sonuglari.

Sonug n %
Yetersiz progesteron etkisi 12 40
Proliferatif endometriyum 4 13.3
Sekretuar endometriyum 3

Endometriyal polip 4 13.3
Kronik nonspesifik endometrit 1 3.3
Normal histomorfoloji 6 20
Toplam 30 100

TABLO 3: Etonorgestrelli implant uygulamasi 6ncesi,
uygulamanin 6. ay1 ve 1. yilinda hemoglobin diizeyleri.

Hemoglobin (g/dL) n Enaz Encok  Ortalama
Baslangig 30 8.10 13.50 10.9
6.ay 24 10.10 13.30 11.6
12. ay 25 11.50 13.80 12.5

TABLO 4: Etonorgestrelli implant kullanicilarinda
6. ay ve 1. yilda gérilen yan etkiler.

Yan etki 6. ay (n=30) 1. yil (n=25)
n % n %

Lekelenme 18 63.3 5 20

Amenore 5 16.6 2 8

Mastalji 2 8

Kilo alimi 2 6.7 2 8

Lekelenme + kilo alimi 1 3.3 1 4

Depresyon 1 4

Lekelenme + mastalji 1 33

Yan etki gézlenmeyen 3 10 12 48

Lekelenme seklinde diizensiz kanama ilk 6 ay
icinde 30 hastanin 20 (%66.6)’sinde gorildi. Bir
yillik takip sonunda 6 hasta beklenmeyen vajinal
kanamalarin araliklarla devam ettigini tarif ediyor-
du (%24). Diizensiz kanamalar en sik implantin ta-
kilmasindan sonraki ilk 2 ay icinde goriildii ve
ortalama 24 (11-57 giin) giin siirdii. Bir y1llik takip
sonunda higbir hastada gebelik gézlenmedi. imp-
lant takilmasi ve ¢ikartilmasi iglemlerinde herhan-
gi bir komplikasyon ile kargilagilmadi.

I TARTISMA

Perimenopozal déonemdeki kadinlarda gebe kala-
bilme ihtimali devam etmekte ve ayni zamanda
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anoviilatuvar sikluslara baglh disfonksiyonel uterin

kanamalar sik goriilmektedir. Ulkemizde ve diin-

yada kombine oral kontraseptif hap ve rahim i¢i

arag sik kullanilan dogum kontrol yontemleridir.

Perimenopozal donemde eslik edebilen kardiyo-

vaskiiler hastaliklar nedeni ile kombine oral kont-
raseptif kullanimi kisitlanmakta; rahim i¢i arac ise

perimenopozal donemde goriilen anoviilatuvar sik-

luslara bagli kanamalar siklagtirabilme potansiye-

li yiiziinden tercih edilmemektedir.

Caligmamizda tiim olgulara implant, lokal
anestezi ile kolun daha az kullanilan i¢ yiiziine, bi-
seps braki kasinin i¢ tarafina uygulandi. Hastalarda
uygulama ile iligkili herhangi bir komplikasyon ge-
lismedi.

Etonorgestrelli implant kullanicilarinda mens-
tritel kanama siiresi ve miktarinin belirgin olarak
azaldig1 gosterilmistir. Literatiirde etonorgestrelli
implantin 1 yillik kullanimi sonunda kullanicilarin
%40’1nda amenore-hipomenore gelistigi bildiril-
mektedir.3* Caligmamizda uzun siireli miktar: art-
mis menstriiel kanama yakinmasi olan hastalarin
%83’iinde asir1 menstriiel kanama kontrol altina
alind1 ve bu olgularda 1 yil igerisinde hemoglobin
diizeylerinin yiikseldigi saptandi. Olgularin
%16’sinda ilk 6 ay i¢inde amenore gelisti; ancak bu,
tedaviye uyumu olumsuz etkileyen bir faktor ola-

rak gorildi.

Diger progestin iceren uzun etkili kontrasep-
tif yontemlerde oldugu gibi, etonorgestrelli imp-
lant kullanim ile ilgili bildirilen en 6nemli yan
etki, beklenmeyen diizensiz kanamalardir.®> Lite-
ratiirde kullanicilarin %28-36’s1nda ve en sik kul-
lanimin ilk {#¢ ay1 igerisinde goriildiigi
bildirilmektedir.*> Diizensiz lekelenme tarzinda
kanamalarin ve kullanicilarin bir kisminda gelisen
amenorenin, uzun siireli etonorgestrel etkisinde
kalan endometriyumda meydana gelen desidiiali-
zasyon ve atrofik degisikliklere bagli olustugu bil-
dirilmistir.® Bu kanamalarin olugmasini 6nlemek
icin belirlenmis standart bir tedavi bulunmamak-
tadir, ancak kisa siireli etinil estradiol ya da estra-
diol  valerat tedavisinin  kullanilabilecegi
bildirilmektedir.>> Bir yil sonunda diizensiz leke-

lenmelerin siklig1 belirgin olarak azalmaktadir. Ca-
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lismamizda kullanimin 6zellikle ilk 2 ay1 i¢inde ol-
gularin %66’sinda beklenmeyen kanamalar goriil-
dii. Bir y1llik takip sonunda bu oran %20’ye diistii.
Kanamalarin tedavisi i¢in kisa siireli oral 6strojen
tedavisi kullanildi. Diizensiz kanama yapici etkisi,
implant ile iligkili en 6nemli erken ¢ikartma nede-
ni olarak bildirilmistir.*® Ancak daha 6nce belirt-
tigimiz gibi, kullanim siiresi icinde bu kanamalarin
sikliginin azaldig: gosterilmistir.*® Bu nedenle im-
planon uygulanan kadinlarda diizensiz kanamalar
gorildigiinde ¢ikartma karar1 6ncesi, zamanla dii-
zensiz kanamalarin sikliginin azalacag bilgisi has-
ta ile paylagilmalidir. Calismamizda da en 6nemli
implant ¢ikartma nedenleri sirastyla amenore geli-
simi ve diizensiz kanamalar olarak bulundu. %10
olguda amenore; %6 olguda ise beklenmeyen dii-
zensiz kanamalar nedeni ile implant erken ¢ikar-
tildi. Bu durum, hasta grubumuzun amenoreyi
diizensiz kanamalardan daha fazla 6nemsemesi ve
menopoz belirtisi olarak algilamas ile bagdastiril-
di1. Literatiirde implanonun etkinligi ile ilgili yapi-
lan ¢esitli aragtirmalarda yontemin yiiksek
kontraseptif etkinlige sahip oldugu (Pearl indeksi
0-1.07) bildirilmektedir.””® Croxato ve ark. 1998 y1-
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linda, implanon uygulanan 1716 kadinin 2-5 yil-
Iik takiplerinde higbir olguda gebelik goriilmedi-
gini bildirmislerdir.? Etonorgestrelli implant ile
ilgili Gliney Amerika deneyimini bildiren 417 ol-
guluk cok-merkezli bir caligmada, 3 yillik kulla-
nimda hicbir olguda gebelik gozlenmedigi
bildirilmigtir.® Literatiirle uyumlu olarak ¢aligma-
mizda da 1 yillik takip sonunda hastalarin higbi-
rinde gebelik gozlenmedi.

Sonug olarak, ¢alismamizda elde ettigimiz so-
nugclara gore perimenopozal dénemde disfonksiyo-
nel kanama yakinmasi ve kontrasepsiyon istegi
olan hastalarda etonorgestrelli implant uygulama-
s1 kullanilabilir. Bu yontem, kanama kontrolii sag-
lamadaki basarisina ek olarak yiiksek kontraseptif
etkinlik avantaji ile hasta uyumunu da arttiran bir
secenektir. Implant uygulamasi sonrasi uzun siire
devam eden progestin kirilma kanamalar1 ve ame-
nore gelisimi tedaviye hasta uyumunu bozan en
onemli faktorlerdir. Ancak bu sik goriilen yan etki-
ler ile kullanim siiresi uzadikca daha az karsilagil-
dig1 bilinmelidir. Elde ettigimiz bilgiler daha genis
olgu sayis1 igeren calismalarla desteklenmeye ihti-
yag gostermektedir.
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