= Degerli meslektaslarimiz,

Bu yilin ilk sayisiyla hepinize tekrar merhaba.

Covid19 vaka sayilarinin artmasi nedeniyle Ocak ayindaki "infertilite
Tedavilerinde Siklikla Kargilagilan Sorular, Sorunlar" toplantimizi
online olarak yapmak zorunda kaldik.

Ne yazik ki Subat ayindaki "Postpartum Kanamalara Yaklasim" ve
Mart ayindaki “Preinvazif Serviks Hastaliklarinda Yonetim ve Asilar"
ile ilgili toplantilari da online yapmak zorunda kalacagiz gibi
goérunuyor.

Yuz yuze toplantilarda bulusacagimiz gunleri sabirsizlikla bekliyoruz.
Bu ayki bultenimizi zengin igerigiyle dikkatinize sunuyoruz. Yararlanacaginizi umuyor, emegi
gecgen arkadaglarima tesekkur ediyorum.
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www.onlinesempozyum.com adresinden canli yayinlanacaktir.

POSTPARTUM KANAMA

Toplanti Sorumlular: Ozlem Pata, Halil Aslan

Moderatérler: Gzlem Pata, Riza Madazli

10.00-10.20 Postpartum Kanama Tani, Risk Faktdrleri ve $ok Siniflamasi
Ibrahim Kalelioglu

10.20-10.40 Postpartum Kanama Nedenleri ve Medikal Tedavi
Oya Demirci

10.40-11.00 Uterin Atoni-Yonetim
Ismail Ozdemir
Tamponadlar
Sittirler
Arteryal ligasyon
Histerektomi

11.00-11.20  Alt Genital Traktus Yaralanmalari-Uterin Riiptiir ve inversiyon
Aytac Yiiksel

11.20-11.40 Plasenta Yerlesim ve Yapisma Anomalileri Tani-Yonetim
Ali Acar

11.40-12.00 Tartisma

Moderatérler: Halil Aslan, Fehmi Yazicioglu

12.00-12.20 Postpartum Kanama ve Koagulopatiler
(Dekolman Plasenta, Amniotik Sivi Embolisi ve Faktor eksiklikleri..)
Ebru Davutoglu

12.20-12.40 Masif Kan Transfiizyonu Kime, Nasil, Ne Zaman?
Mukadder Orhan Sungur

12.40-13.00  Giincel Kilavuzlar Esliginde PPK Yonetimi
Mert Turgal

13.00-13.20  Olgularla PPK Yonetimi
Yaprak Ustiin

13.20-13.40 Tartisgma
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Degerli Meslektaglarim,

w{ Bu yilin ilk TJIOD istanbul Biilteni’nde éncelikle hepinize saglikli, mutlu ve
9 verimli bir yil diliyorum.

‘s TJOD istanbul olarak toplantilarimiza vaka sayilarinin artmasi nedeniyle
4 online olarak devam ediyoruz. Umidimiz en kisa zamanda yuz ylze
bulusabilmektir.

! TJOD istanbul Biilteni’'nin bu sayisinda Sayin Prof. Dr. Umur Colgar ile bir
sOylesi gerceklestirdik. Hocanin meslek hayatini 6zetledigi bu sdylesiyi keyifle
okuyacaginiza inanityorum.

Bu sayimizda Dr. Basak Kaya ge¢ preterm dogum riski tasiyan gebelerde

- antenatal kortikosteroid kullanimi ile ilgili bir makale &ézetledi. Dr. Uzeyir
Kalkan ISGE’nin 2022 yilina ait histeroskopik myomektomi kilavuzunu 6zetledi. Dr. inci Sema Tas pelvik
organ prolapsusu olan kadinlarda cerrahi ve pesser kullaniminin cinsel fonksiyonlara etkilerini kargilagtiran
bir calismay 6zetledi. Dr. Sinem Ertas polikistik over sendromu olan kadinlarda metformin tedavisinin IVF
ve ICSI sirasinda kullanimi ile ilgili bir makale 6zetledi. Dr. Dodan Vatansever ise over timérlerinin
preoperatif tanisi icin ESGO/ISUOG/IOTA/ESGE ortak bildirgesini 6zetledi.

Kongrelerden izlenimlerde ise Dr. Harika Yumru Celiksoy 2021 yilinda Prag’da gerceklesen ESGO 2021
Kongresi'ni 6zetledi.

TJOD istanbul Biilteni’nin bu sayisina katkida bulunan (soyadi sirasina gére) Dr. Sinem Ertas, Dr. Basak
Kaya, Dr. Uzeyir Kalkan, Dr. inci Sema Tag ve Dr. Dogan Vatansever’e tesekkir ederim. Biltenimiz ile ilgili
goriis ve onerilerinizi veya kendi kongre izlenimlerinizi bana (fgungor@yahoo.com) veya TJOD istanbul
mail adresine iletebilirsiniz.

Saygilarimla,

Dr. Funda Giingér UGURLUCAN
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Prof. Dr. Umur COLGAR

il Soylesi: Dr. Sinem ERTAS
ks

y
P L e a G ’ | ADI SOYADI : Nazim Umur GOLGAR
Xy, "-'r- ) "% Dogum Yeri : Ankara
" ' Ik bg_retim : T.E.D.Ankara Koleji
4 Orta Ogretim : Ozel Sigli Terakki Lisesi
‘w Yiiksek Ogretim : istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi ( 1976 )
Tipta Uzmanlik : Dogum ve Kadin Hastaliklar, i.U.Cerrahpasa Tip Fakiiltesi,
Kadin — Dogum Anabilim Dali ( 1981 )
Dogentlik : Dogum ve Kadin Hastaliklari ( 1986 )
Profesorliik : Dogum ve Kadin Hastaliklari ( 1996 )
Askerlik : Girne, 100 yatakli Asker Hastanesi ( 1982 — 1983 )

Gorev Yaptigi Kurumlar :
e i.0.Cerrahpasa Tip Fakiiltesi , Kadin - Dogum Anabilimdah Ogretim Uyesi ( 1986 — 2000 )
e |.U.Cerrahpasa Tip Fakiiltesi ,Ingilizce Tip Bolimi Ogretim Uyesi ( 1989 — 2000 )
® Acibadem Hastanesi Kadin — Dogum Bo6liim Bagkani ( 2000 — 2004 )
® 2004 yilinda emekli olarak Serbest Muayenehane hekimligi yapiyor

Sosyal Durumu :
® Evli, bir erkek, bir kiz iki cocuk sahibi

Kurum igi Gorevler :
e i.U.Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Reprodiiktif Endokrinoloji Bilim Dali Ogretim Uyesi ( 1989 — 2000 )
° !.I;:J.Cerrahpas;.a Tip Fakiiltesi ,Tup Bebek Merkezi ( 1991 — 2000 )
® |.U.Cerrahpasa Tip Fakiltesi Etik Kurulu
® Acibadem Hastanesi Etik Kurulu

Yurt Dis1 Egitim :
e Jones Institute for Reproductive Medicine, Norfolk ,Virginia USA ( 1987-1988 )

Kurucu Uye Oldugu Dernekler :
® International Society of Gynecological Endocrinology
e Tiirk Reprodiiktif Endokrinoloji ve infertilite Dernegi
® Menopoz ve Osteoporoz Dernegi
e Ureme Tibbi Dernegi

Sizinle soylesi yapma sansi bana tanindigi i¢cin ¢ok gurur duydugumu belirtmek isterim degerli Umur
hocam. Sizi tibba yonlendiren neydi? Sonrasinda cerrahi bir brans olan Kadin Hastaliklari ve Dogum
ihtisasini se¢gmenizin nedeni neydi?

Sevgili Sinem hanim, oéncelikle bu séylesi icin ¢cok tesekklir ediyorum.

Aslinda doktor olmak benim ¢ocukluk hayalim degildi, bu nedenle lise son sinifi yiligimda “Umur’a ITU editimi
ve miihendislikte bagarilar dileriz” diye yaziyor. Daha sonra ITU sinavini kazanamayinca liseden en samimi
arkadasimin da tesviki ile iki yil énce yeni kurulan [U Cerrahpasa Tip Fakiiltesine kaydoldum. Egitim
strecimin o firtinall yillarinda Kadin Hastaliklari ve Dogum brangina merak ve sevgi duydum. O yillarda her
brang asistan alirken kendi sinavini yapiyordu, 1976 yilinda 52 meslektasim arasinda birinci olarak kadroya
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girdim. Bunca yil sonra geriye déniip baktigimda bugiin Tip Fakiiltesi’ni bitirsem gene Kadin- Dogum ihtisasi
yapardim diye disdndyorum.

Reprodiiktif Endokrinolojiye olan ilginiz nasil basladi? Bu kadar dinamik bir bashk konusunda
calismak mi sizi ding tuttu yoksa hep boyle miydiniz? Nasil giincel kalmayi basariyorsunuz?

Beni Reprodiiktif Endokrinoloji ile tanistiran, asistanlik giinlerimde Amerika’'daki egitiminden dénen hocam
Prof.Dr. Feridun Aksu olmustur. Uzun nébet gecelerinde o zaman bas asistan olan Feridun Agabeyi dinlerdik,
bize Amerika’dan getirdigi kitaplari verirdi, onlari hatmederdim. Askerdeyken Speroffun Jinekolojik
Endokrinoloji kitabini lic kez okumustum. Ama segimimdeki kirilma noktasi 1986 yilinda hocam Prof.Dr. Turgay
Atasu’nun énerisi ve destedi ile katildigim ltalya’daki Jinekolojik Endokrinoloji Dernegi’nin kurulus toplantisi
oldu. O tarihten sonra, simdiki adi ile Reprodiiktif Tip en énemli ilgi alanim oldu. Amerika’da yaninda ¢alisma
firsati buldugum hocalarim Howard ve Georgeanna Jones ise mesleki yasantimda rol modellerim oldular.
Muayenehane actiktan sonra konu ile ilgili en 6énemli uluslararasi derneklere liye oldum ve en popliler
dergilere abone oldum. Onlari okuyacak da bol bol vaktim oldu.

Cerrahpasa Universitesi Tip Fakiiltesi’ndeki yillarinizdan bugiine baktiginizda kariyerinizde keske daha
farkl olsaydi dediginiz bir tercih var m1?

Bazen geriye déniip 45 yillik Kadin-Dogum kariyerimi gbzden gegiriyorum ve su sonuca variyorum, zamani
geri sarip asistanligimin ilk glintine geri dénsem 45 yil iginde yaptiklarimin aynisini yapardim. Yasadigim higbir
seyden pismanlik duymuyorum, sadece iU Cerrahpasa Tip Fakiiltesine bagli Ingilizce Tip’ta daha uzun siire
ogretim lyeligi yapmak isterdim.

Son donemde; ozellikle son 2-3 yilda doktorlar dahil birgcok gencg iilkemizi terk etmeyi planliyor ve
‘beyin gogi’niin oniine gecilemez bir hal aldi. Bu konudaki diistiincelerinizi merak ediyorum. Sizce
gengler ne yapmah?

Benim mezun oldugum 1976 yilindan beri, imkanlari olan sinifin %10-15’i uzmanlik egitimi ve sonra da orada
kalabilmek amaci ile yurt disina gidiyordu. Ozellikle eski ve oturmus Tip Fakiilteleri'ni bitirenler iyi bir egitim
aldiklari igin bagarili da oluyorlardi. Oysa bugiin yiiziin tizerinde Tip Fakdiltesi ile tip egitimi de sorgulanir hale
geldi. Doktorlarin da ¢ogu, saglikgilara uygulanan siddet, diisiik maas politikalari ve (lkenin genel ekonomik
durumu nedeni ile yasamlarini yurt diginda sirdirmek istiyorlar. Bugiin mezun olsaydim ben de mesleki
yasantimi yurt disinda stirdiirmek ister miydim? Ne yazik ki bu soruya “Hayir” diye cevap veremiyorum.

Hocam, bana verdigi samimi yanitlardan dolayi tesekkiir ediyorum.
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MATERNAL-FETAL TIP TOPLULUGU (SMFM) DANISMANLIK SERISIi #58:
GEGC PRETERM DOGUM RiSKi TASIYAN BIREYLERDE ANTENATAL
KORTIKOSTEROID KULLANIMI

Society for Maternal-Fetal Medicine Consult Series #58: Use of Antenatal Corticosteroids for Individuals At Risk
For Late Preterm Delivery. Society for Maternal-Fetal Medicine (SMFM); Reddy UM, Deshmukh U, Dude A, et al.
Am J Obstet Gynecol 2021;225(5):B36-B42.

Ozetleyen: Dr. Bagak KAYA
Link: https://[pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34363784

Giris

Preterm dogum 20 0/7 ile 36 6/7 gebelik haftalari arasinda dogumun gerceklesmesi olarak tanimlanir, her 10
bebekten 1’inin miadindan 6nce dogdugu Amerika Birlesik Devletleri’nde preterm dogum o6nemli bir halk
saghgi sorunudur. Antenatal kortikosteroidlerin, 34. gebelik haftasindan 6nce preterm dodum riski olan
gebelere uygulandiklarinda 6lUm, respiratuvar distres sendromu, intraventrikliler hemoraji ve sepsis gibi
olumsuz neonatal sonuglarin riskini dnemli 6l¢clide azalttigi gosterilmistir. Garite ve ark. (2009) tarafindan
yapilan randomize kontrolli bir calismada 34. gebelik haftasindan 6nce antenatal kortikosteroidlerin kurtarma
dozu olarak tek bir kir halinde tekrarlanabilecegi ileri strtlmagstar. Tim preterm dogumlarin yaklasik dortte tgi
gec preterm dénemde (34 0/7 ile 36 6/7 gebelik haftalari arasi) gergeklesir. Antenatal Ge¢ Preterm Steroidler
(Antenatal Late Preterm Steroids-ALPS) ¢alismasindan elde edilen sonuglar, Amerika Birlesik Devletleri’ndeki
antenatal kortikosteroidlerin kullanim o&nerilerini 37. gebelik haftasindan 6nce dogum yapmasi beklenen
kadinlari kapsayacak sekilde genisletmistir. Antenatal kortikosteroidlerin asiri kullaniminin olasi etkileri g6z
onlne alindiginda, steroidlere maruz kalan cocuklarda antenatal kortikosteroid kullanimi ile uzun ddénem
ndérogelisimsel sonuglar arasindaki olasi iligki arastirimaya devam edilmektedir. Bu kilavuzda, antenatal
kortikosteroid tedavisine aday olabilecek ge¢ preterm dogum riski ylksek olan gebelere saglik hizmeti sunan
obstetrisyenlere rehberlik edilmesi amaclanmistir.

® Geg preterm donemde steroid uygulamasinin faydalari nelerdir?

ALPS calismasinda, ge¢ preterm dogum riski ylksek olan 34 0/7 ile 36 5/7 gebelik haftalar arasindaki ve
daha 6énceden antenatal kortikosteroid uygulanmamis olan 2831 gebe randomize edilmistir. Bu ¢alisma, ge¢
preterm dénemde antenatal kortikosteroid uygulamasinin solunum destegi ihtiyacinda azalma (betametazona
karsi plasebo: %11,6'ya karsi %14.4) ve ciddi respiratuvar morbiditede azalma (betametazona karsi plasebo:
% 8.1’e kars1 %12.1) ile iligkili oldugunu gostermigtir. Gebeligin 34. haftasi ve sonrasinda uygulanan antenatal
kortikosteroidlerin neonatal respiratuvar morbidite Uzerine olan etkisini dederlendiren 6 randomize kontrollu
calismayi iceren sistematik bir derleme ve meta-analiz de bu bulgulari desteklemistir.

ALPS calismasina dahil edilme kriterlerini karsilayan, 34 0/7 ile 36 6/7 gebelik haftalari arasinda tekil
gebeligi olan, 7 giin igcinde ve 37. gebelik haftasindan énce preterm dogum riski yilkksek olan hastalara
tek kiir antenatal kortikosteroid uygulamasi (24 saat ara ile 2 doz 12 mg intramuskuler betametazon)
onerilmektedir (Kanit diizeyi 1A). ALPS calismasinin dislama kriterlerinden bazilari, potansiyel zarar
endiselerinden ziyade calisma tasarimi ile ilgili konulara dayandirildiindan, ALPS calismasina dahil
edilmeyen 14. gebelik haftasi veya sonrasinda tekil gebelige indirgenmis ¢ogul gebeligi olan hastalar,
fetal anomalisi olan hastalar veya 12 saatten 6nce dogumun beklendigi olgular gibi se¢ilmis gruplarda
da antenatal kortikosteroidlerin kullaniminin géz oniine alinmasi 6nerilmektedir (Kanit diizeyi 2C).
Gebeligin 37. haftasindan 6nce dogum olasiligi diisiik olan gebelerde fetal akciger matiirasyonu igin
antenatal kortikosteroidlerin kullanimi 6nerilmemektedir (Kanit diizeyi 1B).
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® Geg preterm donemde uygulanan steroidlerin erken donem riskleri nelerdir?

ALPS calismasinda neonatal hipoglisemi, betametazon grubunda plasebo grubuna goére daha yaygin
gorulmustur ancak steroide maruz kalan ve neonatal hipoglisemisi olan olgularin %93’Unde hipoglisemi 24
saatten 6nce dizelmistir, yani bu olgularda gozlenen neonatal hipoglisemi hafif ve kendini sinirlar niteliktedir.
Neonatal hipoglisemi antenatal kortikosteroidlere maruz kalan bebeklerde daha sik gorulir ve 32 0/7 ile 35 6/7
gebelik haftalari arasinda dogan ¢ocuklarda okul 6ncesi ¢aginda gdzlenen ndrogelisimsel gecikme ile bagimsiz
olarak iligkilendirilmistir.

Pregestasyonel diabetes mellitusu olan kadinlarin yenidoganlarinda hipoglisemi riskinin daha yuksek oldugu
bilinmektedir; pregestasyonel diabetes mellituslu kadinlar ALPS galismasina dahil edilmemistir. Buna ragmen
ALPS calismasinin yayinlanmasindan bu yana, bir¢ok uygulayici pregestasyonel diabetes mellitusu olan
kadinlara ge¢ preterm dénemde steroid uygulamaya basglamistir. Bu yenidoganlarin, ge¢ preterm dénemde
steroid almayan diabetes mellituslu hastalarin yenidoganlarina gére daha yiksek hipoglisemi oranlari yasayip
yasamadiklarina iliskin veriler mevcut degildir. Neonatal hipoglisemiyi kotiilestirme riski nedeni ile
pregestasyonel diabetes mellitusu olan gebelerde ge¢ preterm donemde kortikosteroid uygulamasi
onerilmemektedir (Kanit diuizeyi 1C).

® Antenatal kortikosteroid tedavisinin uzun dénem etkileri ile ilgili kanitlar nelerdir?

Preterm infantlar igin antenatal kortikosteroidlerin erken dénem vyararlan tartigsiimaz olsa da uzun dénem
ndérogelisimsel etkilerine iligskin veriler tutarsizdir. Hayvan c¢alismalarinda ekzojen kortikosteroidlere in utero
maruziyetin fetal beyin gelisimini ve nérolojik sonuglari etkileyebilecedi 6éne surllmustir. Teorik olarak, bu etki,
hizli beyin gelisiminin géruldigu 34. gebelik haftasindan sonra daha belirgin olabilir.

Antenatal kortikosteroidlerin incelendigi randomize kontrolli ¢alismalardan elde edilen takip ¢alismalarinda tek
kir antenatal kortikosteroid uygulamasina maruz kalan gocuklarda nérolojik gerilik riskinde artis olmadigi tespit
edilmistir. Bu galismalarin glgld yoni ndrogelisimsel sonuglarin net olarak belirlenmesidir, ancak nispeten kisitli
olgu sayilari bu ¢alismalarin kisithhgidir.

Coklu doz antenatal kortikosteroid uygulamasi sonrasi farkli sonuglar gdézlemlenmistir. Preterm dogum igin ¢oklu
doz antenatal kortikosteroid uygulamasinin incelendigi uzun dénem takip calismasinda, ¢oklu doz antenatal
kortikosteroide maruz kalan ve miadinda dogan (37. gebelik haftasi) c¢ocuklarin 5 yasinda yapilan
degerlendirmesinde néromotor, nérokognitif ve nérosensoéryel gelisim geriligi riskinin arttigi ileri stralmustar.
Gozlemsel calismalarda ise tek kir ve ¢oklu doz antenatal kortikosteroid uygulamalarinin uzun dénem sonuglari
ile ilgili karigik sonuglar elde edilmistir. Melamed ve ark. dogum kayitlari UGzerinden antenatal kortikosteroid
maruziyeti olan ¢ocuklarin 5 yas sonuglarini inceledikleri ¢alismalarinda, maternal komorbiditeler ve obstetrik
Ozelliklere gore duzeltme yapildiktan sonra bu cocuklarda nérokognitif bozukluk olma riskinin daha yuksek
oldugunu saptamiglardir. Ancak, aralarinda bir metaanalizin de yer aldidi diger calismalarda nérogelisimsel
sonuclar arasinda fark olmadigi veya olumsuz nérolojik sonuglarin ¢oklu doz uygulamalariyla veya preterm
doguma neden olan altta yatan durum ile iligkili oldugu gézlenmistir.

Raikkdénen ve ark. antenatal kortikosteroid maruziyeti agisindan diskordan olan ve miadinda dodan kardesleri
inceledikleri toplum temelli retrospektif kohort ¢alismalarinda antenatal kortikosteroid maruziyeti olan kardeste
mental veya davranigsal bozukluk riskinin daha ylUksek oldugunu saptamislardir.

Antenatal steroidlerin uzun dénem etkilerini inceleyen bu ¢alismalarin gesitli kisithiliklar vardir. Calismalarin ¢ogu,
ya kisith sayida olgu icermektedir ya da hastaligin siddetinin belirlenmesinin zor oldugu toplum temelli kayit
verilerine dayanmaktadir. Retrospektif, gézlemsel ¢alismalarda, basvuru ve dogum endikasyonlarinin veya diger
antenatal komplikasyonlarin uzun dénem nérolojik sonuglar (zerine etkisi degerlendiriliememistir. Onceki
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calismalar, antenatal kortikosteroide maruz kalan cocuklarda gdzlenen norolojik etkilenmenin aslinda steroidin
kendisine degil preterm doguma neden olan duruma bagli oldugunu ileri sirmektedir.

Ek olarak, gogu calismada kullanilan steroid tipi, dozu, sikli§i ve zamanlamasi ile ilgili bilgi veriimemistir. Onceki
calismalarda ¢oklu doz steroide maruz kalan term infantlarda nérolojik etkilenme riskinde artis gdsterilmistir, bu
calismalarin énemli bir kisithligidir.

Ge¢ preterm dogum riski olan hastalar, antenatal kortikosteroid uygulamasinin riskleri ve faydalari
hakkinda bilgilendirilmeli ve uzun dénem risklerin net bilinmedigi belirtilmelidir (Kanit diizeyi 1C).

e Hastalara antenatal ge¢ preterm steroid uygulamasi 6nerilmeye devam edilmeli mi?

Raikkoénen ve ark. ALPS galismasinin sonuglarina dayanarak antenatal steroidlerin kullanim endikasyonlarinin
genislemesi nedeni ile steroidlerin ge¢ preterm dénemde liberal kullanimi ile ilgili endigelerini dile getirmektedir.
Hangi hastanin preterm dogum yapacaginin tahminindeki yetersizlik ve preterm dogumlarin blayUk bir bolimunu
gec¢ preterm dogumlarin olusturmasi kayginin ana nedenleridir. Bu iki durum belirsiz bir fayda ile antenatal
kortikosteroidlere maruz kalma oranini artirir. Ayrica, 2016 yilina ait Avrupa kaynakh kilavuzlarda ge¢ preterm
steroid kullanimi 6nerilirken, 2019 yilina ait kilavuzlarda steroidlerin kullanimi énerilmemektedir.

Hastalara ge¢ preterm steroid kullanimi ile ilgili verilen danigsmanlikta, ALPS g¢alismasinda steroid kullanimi igin
kati kriterlerin uygulandigi klinisyenlerin géz 6nline almasi gereken dnemli bir noktadir.

Potansiyel faydalari nedeni ile, etkinligi ile ilgili kanitlarin sinirli oldugu bilinerek segilmis hastalara geg preterm
antenatal kortikosteroid se¢ceneg@i sunulmaya devam edilmesi dnerilmektedir.

e Antenatal kortikosteroid kullanimina iligkin ek verilere ihtiyag var mi?

ikiz gebeliklerde antenatal kortikosteroid uygulamasinin 34. gebelik haftasi dncesi dogumlarda neonatal sonuglari
iyilestirdigini gOsteren veriler vardir. Ancak ikiz gebeliklerde ge¢ preterm donemde antenatal kortikosteroidlerin
etkileri ile ilgili veriler kisithdir ve kilavuzlarda henlz bu konu yer almamaktadir. Bu populasyonda ek g¢alismalara
ihtiyag vardir. Veriler elde edilene kadar ge¢ preterm dogum riski olan ikiz gebeliklerde fetal akciger matiirasyonu
amaciyla kortikosteroid uygulamasina iligkin ortak karar verilmesi 6nerilmektedir.

Ozellikle geg preterm dénemde tek kiir antenatal kortikosteroid uygulamasinin uzun dénem nérogelisimsel etkileri
ile ilgili ek galismalara acilen ihtiya¢ vardir. Daha fazla veri elde edilene kadar, Maternal-Fetal Tip Toplulugu
(SMFM), ge¢ preterm dogum riski olan gebeliklerde antenatal kortikosteroid uygulamasini desteklemeye devam
etmektedir. Ancak, preterm dogumun gtvenilir belirtilerinin yoklugunda, klinisyenler preterm dogum riski belirgin
olan olgular1 ge¢ preterm kortikosteroid uygulamasi i¢in aday olarak belirlemelidir ve

ALPS calismasinin dahil etme kriterlerinin disindaki hastalara (pregestasyonel diabetes mellituslu hastalar,
kortikosteroid kiri tamamlanmis hastalar) ge¢ preterm ddénemde kortikosteroid uygulamaktan kaginmalidir.
Ayrica, ge¢ preterm dénemde dogum endikasyonu varliginda steroid kirinin tamamlanmasi i¢in dogum
geciktiriimemelidir.
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Antenatal Ge¢ Preterm Steroid (ALPS) calismasr* kriterleri

Cahsmaya dahil etme kriterleri

Tekil gebelik (14 0/7 gebelik haftasindan énce spontan veya terapotik olarak ikizden tekil
gebelige indirgenmis gebelikler)

34 0/7 ve 36 5/7 gebelik haftalari arasi

Geg preterm dogum olasilifinin yiiksek olmasi:

Preterm eylem membranlar intakt ve servikal dilatasyon = 3 cm veya %75 servikal efasman
Spontan membran riptiiri

Dogum indiiksiyonu veya sezaryen dogum ile 24 saat ile 7 giin i¢inde diger endikasyonlar
nedeni ile dogumun gerceklesmesinin beklenmesi (gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi,

fetal biiyiime geriligi, oligohidroamniyos)

Dislama kriterleri

Mevcut gebelikte fetal akciger matiirasyonu i¢in antenatal kortikosteroid kiirfiniin
uygulanmis olmasi

Yiiksek doz kortikosteroid aday1

Gebeligin 14 0/7 haftasi veya sonrasinda tekil gebelife indirgenen ikiz gebelik
Fetal oliim, bilinen major fetal anomali veya 2’den fazla mindr anomali varligi
Betametazon kullanimi icin maternal kontrendikasyon

Pregestasyonel diabetes mellitus

12 saat icinde dogum beklenen olgular:

Membran riiptiirii ile birlikte saatte 6’dan fazla kontraksiyon varlig1 veya servikal dilatasyon
= 3 cm olmasi
Koryoamniyonit

Servikal dilatasyon = 8 cm

Acil dogum gerektiren giiven vermeyen fetal durum

*Gyamfi-Bannerman ve ark.

ALPS, Antenatal Late Preterm Steroids
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Onerilerin ozeti

Oneriler

Kamit diizeyi

1

ALPS calismasinin dahil etme kriterlerini karsilayan hastalara

(orn; 34 0/7 ile 36 6/7 gebelik haftalar arasinda tekil gebeligi

1A

Gliclii oneri, yiiksek kaliteli

olan, 7 giin i¢inde ve 37. gebelik haftasindan once preterm kanit
dogum riski yiiksek olan hastalar) tek kiir antenatal
kortikosteroid uygulamasi (24 saat ara ile 2 doz 12 mg
intramuskiiler betametazon) onerilmektedir.
2 | ALPS calismasina dahil edilmeyen 14. gebelik haftasi veya 2C
sonrasinda tekil gebelige indirgenmis ¢ogul gebelidi olan Zayif oneri, diisiik kaliteli
hastalar, fetal anomalisi olan hastalar veya 12 saatten énce kanit
dogumun beklendigi olgular gibi secilmis gruplarda da
antenatal kortikosteroidlerin kullaniminin goz dniine alinmast
onerilmektedir.
3 | Gebeligin 37. haftasindan 6nce dogum olasilig1 diisiik olan 1B
gebelerde fetal akciger matiirasyonu i¢in antenatal Giiclil 6neri, orta kaliteli
kortikosteroidlerin kullanimi 6nerilmemektedir. kanit
4 | Neonatal hipoglisemiyi kotiilestirme riski nedeni ile 1C
pregestasyonel diabetes mellitusu olan gebelerde gec preterm | Giiclii dneri, diisiik kaliteli
donemde kortikosteroid uygulamasi 6nerilmemektedir. kanit
5 | Geg preterm dogum riski olan hastalar, antenatal kortikosteroid | 1C

uygulamasinin riskleri ve faydalari hakkinda bilgilendirilmeli

ve uzun donem risklerin net bilinmedigi belirtilmelidir.

Giiclii 6neri, diisiik kaliteli

kanit
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EUROPEAN JOURNAL OF OBSTETRICS & GYNECOLOGY AND REPRODUCTIVE

BIOLOGY 268 (2022) 121-128 HISTEROSKOPIK MIYOMEKTOMI: INTERNATIONAL
SOCIETY FOR GYNECOLOGIC ENDOSCOPY (ISGE) KILAVUZU

ALESSANDRO LODDO, DUSAN DJOKOVIC, AMAL DRIZI , BART PAUL DE VREE F, ADEL SEDRATI,
BRUNO J. VAN HERENDAEL

Ozetleyen: Dr. Uzeyir KALKAN

Giris:

Bu makale ile Uluslararasi Jinekolojik Endoskopi Dernegi (ISGE), klinisyenlere histeroskopik miyomektomi (HM)
ile ilgili, su anda mevcut olan en iyi kanitlardan elde edilen tavsiyeleri saglamayl amacglanmistir. Bunun igin
mevcut literatur birkag kez analiz edilmis ve bu konuda yetkin uzmanlarin gorigleri de eklenerek bir kilavuz
olusturularak asagidaki anahtar klinik sorulara yanit aranmigtir:

HM 6ncesi hasta nasil degerlendiriimelidir?

Cerrahi sonuglar ile ilgili, submukoz leiomyomlar (LM) icin en iyi siniflandirma sistemi hangisidir?

Ameliyat 6ncesi tibbi tedavi igin herhangi bir endikasyon var mi?

En iyi rezeksiyon teknigi nedir ve tip 0 submukoz LM'lerin rezeksiyonu igin en uygun aletler nelerdir?

En iyi rezeksiyon teknigi nedir ve tip 1 ve tip 2 LM'lerin rezeksiyonu igin en uygun aletler nelerdir?

HM'de perforasyon oranini hangi énlemler azaltabilir?

HM sirasinda ve sonrasinda hangi 6nlemler kanamayi azaltabilir?

Sivi agigl icin hangi sinir géz 6nunde bulundurulmalidir? Hangi 6nlemler distansiyon sivisina bagli
komplikasyonlarin oranini azaltir?

e Hangi 6nlemler servikal travmayi, enfeksiyonlari ve yapisikliklari azaltabilir?

Sonuglar ve tartisma:

Ultrasonografi (US), kullanilabilirligi, gtvenilirligi ve maliyet etkinligi nedeniyle myometriyumu degerlendirmek igin
ilk secenek goéruntileme aracidir.[7].

Morfolojik Uterus Sonografik Degerlendirme (MUSA) makalesi 2015'ten bu yana terimler, tanimlar ve normali
tanimlamak, raporlamak igin kullanilabilecek o6l¢cliimler ve ultrason muayenesi sirasinda patolojik myometriyal
bulgular hakkinda konsensis saglar.

Yuksek kaliteli kanitlar, Salin inflzyon sonografi (SIS)'in submukoz LM'leri teshis etmede histeroskopi ile esit
performans gosterdigini desteklemektedir. Ayrica, SIS ve histeroskopi, submukoz LM'eri teshis etmede
transvajinal ultrasonografiden (TVUS) ustlindir. SIS, kombine histeroskopi ve TVUS tetkiklerine benzer bilgi
saglamaktadir.

LM tanisinda manyetik rezonas (MR) sensitivitesi %94,1, spesifisite %68,7, pozitif prediktif degeri, %95,7 ve
negatif prediktif degeri %61,1’dir. MR’In submukoz LM’lar i¢in daha kesin bilgi elde etmede diger tekniklerden
Ustlin oldugu disunulse de herkes igin rutin kullanimi hastalarda maliyet etkin degildir. MR, vicut kitle indeksi
yiksek, cok sayida leiomyomu olan hastalar; uterus boyutu ¢ok genislemis, LM'lerin ve diger uterin veya pelvik
patolojilerin bir arada bulundugu hastalar icin kullaniimasi daha uygundur. Ayrica, sarkom gibi malignitelerden
stiphe duyuldugunda tercih edilebilir.

Kompliterize tomografi (CT) kullanimi dnerilmemektedir.

Ofis histeroskopisi, dogrudan endometrial kavitenin goézlemine izin verir. Endometriyumun 6zelliklerinin
belirlenmesi, submukoz LM'ler ve diger intrakaviter patolojilerin teyidi ve ek olarak direkt baki altinda gézlemlenen
lezyonlar ve endometriumdan biyopsi yapilabilir. Myometrial penetrasyon derinligini dogru tanimlamak igin ofis
histeroskopi TVUS ile birlestiriimelidir. Bdyle bir kombine teshis stratejisi, yalnizca yeterli ve tavsiye edilebilir bir
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ameliyat 6ncesi degerlendirme modalitesi degil, ayni zamanda, mimkin oldugunda, bir “gér ve tedavi et”
yaklasimi olusturur.

Oneri 1: HM yapilmasi planlanan hastalarin ameliyat dncesi degerlendirilmesi, ayrintil 6ykii ve fizik
muayene bilgileriyle baslamalidir. (GradelA).

Oneri 2: Ultrasonografik inceleme; uterus LM'leri (Grade 1A) olan tiim hastalara 6nerilirken

MUSA terimleri, tanimlan ve dlgllerinin tarama ve sonografik bulgularin agiklamasi igin kullanilmasi
onerilir. (Grade 1B).

Oneri 3: HM planlamasi icin, uterusun SIS ile degerlendirilmesi veya TVUS ile kombine tanisal
histeroskopi énerilir (Grade 1A). MR ile degerlendirme, ultrason tabanl degerlendirme sinirlamalariyla
(6rn. viicut kitle indeksi, cok sayida LM, ¢cok genislemis uterus boyutu, LM'lerin ve diger uterin/pelvik
lezyonlarin bir arada bulunmasi ve rahim tiimoérinin belirsiz dogasi) karsilagildiginda uygundur.
(Grade 1A).

Oneri 4: Hastaya, alternatif tedavi stratejilerini aciklayan, HM'nin potansiyel riskleri, ikinci bir girisime
olasi ihtiyaci ve LM tekrarlama olasiligini agiklayan uygun bilgilendirilmis onam verilmelidir (Grade 1A).

Submukoz Leiomiyomlarin Siniflandiriimasi
LM uygun bir sekilde siniflandiriimasi, cerrahi segenekleri de iceren tedavi segeneklerinin belirlenmesi igin
onemlidir. Ricardo Lasmar, STEPW siniflandirmasi [24] olarak adlandirilan, submukozal LM’larin bes ozelligi
temelinde olusturulmus bir skorlama sistemini 6nermistir: Boyut, topografya, miyom tabaninin genisligi,
penetrasyon ve yan duvar pozisyonu (Tablo 1).

Fuanlar Boyut Topografi Taban genisligi Penetrasyon ‘Yan duvar
0 <2 m disik <1/3 0 +1

1 2-5cm orta 1/3-2/3 <50%

2 >5 ¢m yiiksek »3/3 >50%

Skor I I . R

Skor 0-4 Grup | Disik zorlukta HM

Skar 5-6 Grup Il Yiksek zorlukta HM, iki seans HM, GnRH agonist kullanim

Skor 7-5 Grup Il HM ye alternatif bir tedavi segenegi disinilmeli
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Oneri 5: STEPW submukozal LM siniflandirma sisteminin, karmasik ameliyatlar, LM'nin eksik
¢ikarilmasi, uzun galisma suresi, agiri sivi yiiklenmesi ve diger 6nemli komplikasyonlarin tahmini igin
kullanilmasi &nerilir (Grade 1B).

Preoperatif medikal tedavi

Oneri 6: GnRH analoglari ile ameliyat 6ncesi tedavi rutin olarak énerilmez ¢iinkii submukoz LM’larin
tam rezeksiyonunu kolaylastirmak igin yararli oldugu, operasyon siiresini kisalttigi, sivi emilimini
azalttigi ve majér komplikasyonlarin sikhgini azalttigi kanitlanmamistir. (Grade 2B).

Tip 0, 1, 2 miyomlar ve LM teknikleri

Kullanilan alete bagh olarak tip 0 LM icin farkl histeroskopik miyomektomi teknikleri kullanilabilir:
dilimleme, morselasyon ve ofis histeroskopi sirasinda miyom pedikiiliiniin kesilmesi.

Oneri 7: Tip 0 LM'ler icin, rezektoskopiye (dilimleme teknigi) ek olarak, rezektoskopiye gére daha hizli
ve daha kisa 6grenme egrisine sahip morselasyon teknigi de énerilir. (Grade 1C).

Su anda, tip 1 ve 2 LM’larin gikarilmasi igin en uygun teknik ve araglari gosteren yiiksek kaliteli veri
eksikligi bulunmaktadir. Dilimleme teknigi uygulanabilir ve tekrarlanabilir sonuglar saglarken
morselasyon ilgili makalelerin gogu LM'leri diger intrauterin lezyonlardan ayirt etmeden teknigi analiz
etmektedir. Bu nedenle, iyi kalitede ¢alismalar ve data ortaya ¢ikana kadar dilimleme teknigi énerilir.

Oneri 8: Tip 1-2 LM'ler igin, bugiin itibariyle, dilimleme teknigi, uygulanabilir ve tekrarlanabilir
olmasiyla, tek basina morselasyona gore tavsiye edilir. (GradelC).

Oneri 9: Tip 1-2 LM igin, soguk veya termal loop myomektomi ile ilgili hicbir 6neri gelistirilemez
(Grade 2C).

Oneri 10: Bipolar tipe kiyasla monopolar 1-2 LM rezeksiyon, menstriiel semptomlarin giderilmesi ve
treme sonucu agisindan esdegerdir. (Grade 2B).

HM’ye 6zgii temel komplikasyonlar ve 6nleyici hamleler

Operatif histeroskopide komplikasyon oranlari, prosedirin zorluguna, kullanilan ekipman ve teknige, cerrahin
uzmanhgi ve hastanin 6zelliklerine bagli olarak degisir. Tum komplikasyonlarin yaklagik yarisi "girigle
ilgili"dedigimiz servikal travma ve servikal veya uterin perforasyondur. Risk faktorleri arasinda anatomik
varyasyon (asiri ante- veya retroversiyon) ve nulliparite, menopoz, sezaryen veya transformasyon zonunun
eksize edilmis olmasi nedeniyle dar/stenotik servikal kanaldir.
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Komplikasyon

Sikhik (%)

Hemostatik kullanimini veya eritrosit 0.00-0.16
slispansiyonu transferini gerektiren kanama

Uterus perforasyonu 0.12-3.00
Enfeksiyon 0.01-1.42
izotonik soliisyonlar kullanilirken olusan

intravaskiiler abzorbsiyon sendromu

Hafif (1000-2000 mL) 5-10

Agir (>2000 mL) <1
Intrauterin yapisikliklar Bilinmiyor
Multiple miyom vs. tek miyom rezeksiyonu 45,5 vs. 31,3

Oneri 11: Vajinal misoprostol kullanimi HM éncesinde servikal travma ve perforasyonu azaltmak igin

rutin olarak énerilmez. (Grade 2B).

Oneri 12: 1000 mL sivi agigl, salin soliisyonu ile bipolar miyomektomi sirasinda da Gireme ¢agindaki
saglikh kadinlar icin major komplikasyonlar agisindan disuk risk igerir. Serum fizyolojik kullanilarak
olusan 1000 mL-2500 mL agiklar, dikkatli izlem ve en ufak olasi emboli belirtisinde ameliyatin
sonlandirilmasini gerektirir. 2500 mL'yi gegcen agiklarda, ameliyatin derhal sonlandiriimasi gerekir

(Grade 1C)

Oneri 13: Yaslilarda ve kardiyovaskiiler, renal veya diger komorbiditeleri olan kadinlarda sivi acigi igin
daha distik esikler (750 mL) distnilmelidir. (GradelB).

Oneri 14: Rutin hyaluronik asit jel uygulamasi, tim HM’lerde, 6zellikle multiple HM’lerden sonra rutin

olarak énerilir. (GradelB)
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SEMPTOMATIK PELVIK ORGAN PROLAPSUSU OLAN KADINLARDA CiNSEL
FONKSIYON: PESSER VE CERRAHIYi KIYASLAYAN COK MERKEZLi PROSPEKTIF
CALISMA

FEMALE SEXUAL FUNCTIONING IN WOMEN WITH A SYMPTOMATIC PELVIC ORGAN PROLAPSE; A MULTICENTER PROSPECTIVE
COMPARATIVE STUDY BETWEEN PESSARY AND SURGERY

LISA VAN DER VAART, ASTRID VOLLEBREGT, ET AL. J SEX MED 2021; S1743-6095(21)00784.
HTTPS://PUBMED.NCBI.NLM.NIH.GOV/34634254/

Ozetleyen: Dr. inci Sema TAS
Link: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/34969614

OZET

Amag: Kadinlarda pelvik organ prolapsusu (POP) cinsel fonksiyona olumsuz etki eden bir problemdir.
Ortalama yagsam surelerinin de uzamasi ile POP nedeniyle olusan cinsel disfonksiyon énemli bir global sorun
haline gelmektedir.

Cinsel aktif (CA) ve cinsel aktif olmayan (CAQO) kadinlarda; pesser veya cerrahi sonrasi 24. aydaki cinsel
fonksiyonlardaki degisim; PISQ-IR ile degerlendirilmigstir.

Metod: 22 hastanede olusturulan kohortta prospektif karsilastirmali bir ¢galisma dizayn edilmistir. Orta-ciddi
seviyeli POP gikayeti olan ve POP evrelemesi 2’'nin Uzerinde olan ve pesser veya cerrahi segenegdini se¢gmis
kadinlar calismaya dahil edilmistir. PISQ-IR anketi baglangigta ve 24. ayda doldurulmus ve delta degiskeni
gruplar arasi hesaplanip kiyaslanmigtir. Baska etkenlerin sonuca etkisini dislamak icin multivariye lineer
regresyon analizi kullaniimigtir.

Amag; pesser ve cerrahi gruplarinda PISQ-IR sonuglarinin farkini saptamaktir.

Sonuglar: Pesser grubundaki 198 kadin ve cerrahi grubundaki 129 kadin icin 24. aydaki delta degiskeni
hesaplanmistir. Cerrahi grubundaki cinsel aktif kadinlarda, pesser grubu ile kiyaslandiginda; durum-spesifik (-
0.19 95%CI -0.35; -0.03, P = .02), durum-etkili (-0.48 95%CI -0.69; -0.28, P < .001) ve toplam skorlarda (-0.15
95%CI -0.23; -0.08, P < .001) istatistiksel olarak anlamli derecede iyilesme saptanmistir. Cinsel aktif olmayan
kadinlarda iki grup arasinda anlamli bir fark yoktur. Etki eden bagka faktorler de géz 6nline alindiginda, cerrahi
grubu yine Ustln olarak saptanmistir (B = 0.08; 95%CI interval 0.007-0.15, P = .03). Cerrahi olan cinsel aktif
olmayan kadinlarda, cinsel aktif olma orani; pesser grubundakilere gore 2.62 kat daha yuksektir.

Klinik Uygulama: Cinsel hayatlarinda POP’un olumsuz etkilerinden yakinan cinsel aktif kadinlara, cerrahi
secenegdinin daha faydali sonuglar getirdigi agiklanmalidir.

Calismanin gi¢ ve kisithhklar: Yiksek orneklem sayisi, uzun dénem takip, PISQ-IR’'nin hem cinsel aktif
hem de aktif olmayan kadinlarda kullaniimasi nedeni ile bu c¢alismada gergcek hayatin bir kesiti
yansitilabilmistir. Calismanin kisithhgi ise, 24. ayda ¢alismadan ayrilan anlamli sayida hastanin var olmasidir.

Sonug: POP olan cinsel aktif kadinlarda; pesser ile cerrahi kiyaslandiginda, cerrahinin cinsel fonksiyon
acisindan daha faydali oldugu saptanmistir.
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GiRiS

Kadinlarda POP, pelvik organlarin normal pozisyonundan kaymasi ile, gunlik hayatta bircok problem ortaya
cikarmaktadir. Bu sikayetlerin baslicalari; vaginada siskinlik ve sarkma, miksiyon ve defekasyon problemleridir.
Ayrica POP kadin cinsel fonksiyonunu da olumsuz etkilemekte ve artan beklenen yasam sureleri ile bu
problem énemli bir global sorun olusturacaga benzemektedir. Cinsel fonksiyon kadinin genel ruhsal ve fiziksel
iyilik haline baglidir, bu da pelvik tabanin anatomik ve fonksiyonel saglamligi ile iligkilidir. Literatirde POP olan
kadinlarin negatif vicut algisi oldugu, daha az feminen hissettigi, POP goérunimuinden utandidi ve cinsel
aktivite sirasinda driner ve fekal inkontinans gibi POP ile ilgili semptomlarin varligindan mizdarip oldugu
bilinmektedir.

Glncel POP tedavisinde pelvik taban fizyoterapisi, pesser ve cerrahi segenekleri mevcuttur. Pesser kullanimi
ile ilgili calismalarin sonuglar cgeligkilidir; bazi calismalarda cinsel fonksiyona pozitif etkisi bildirilirken
bazilarinda faydasi yok denilmistir. Cerrahi ise cinsel fonksiyona olumlu sonuglar yaratmistir. Fakat
calismalarin heterojen olmasi ve farkli sonuglara bakmasi nedeni ile bu sonuglara dikkatle yaklagiimahdir.

POP olan kadinlarda cinsel fonksiyon agisindan, pesser ve cerrahiyi kiyaslayan galismalarda takip siresi
nispeten kisa (3-12 ay), farkh parametreler bakilmis ve ¢alisma dizayni farkli oldugundan degisik sonuglar elde
edilmistir. Dahasi cinsel fonksiyon agisindan daha ¢ok disparoni ve anatomik sonuglar degerlendirilmis, cinsel
fonksiyon bir butin olarak ele alinmamistir. Ayrica tedaviler kiyaslanirken, tedavi sonrasi cinsel aktif olmayan
kadinlar POP nedeniyle cinsellikten uzaklasmis olabilecegi ve tedavi sonrasi tekrar aktif olabilecekleri igin;
calismalara cinsel aktif olmayan kadinlar da dahil edilmelidir.

Bitlin bu nedenlerle; cinsel fonksiyon acgisindan POP tedavisinde pesser ve cerrahiyi kiyaslayan; blyuk
orneklemli, uzun dénemli, karsilastirmali ve de hem cinsel aktif hem de cinsel aktif olmayan kadinlari dahil
eden bir galisma gereklidir. Bu gok merkezli prospektif kohort ¢alismasinda; semptomatik POP hastalarinda;
cinsel fonksiyon, pesser kullanimi ve cerrahi tedavinin 24. ayinda degerlendirilmistir.

MATERYAL ve METOD

Calisma Dizayni ve Katihmcilar: PEOPLE calismasi; semptomatik POP hastalarinda, pesser ve cerrahiyi
(kost) efektivite acisindan kiyaslayacak sekilde randomize kontrolli bir calisma olarak dizayn edilmigtir. Birincil
sonu¢ parametresi, ‘Patient Global Impression of Improvement’ dlgedi kullanilarak yapilan subjektif gelisme
olarak belirlenmistir. Bu calisma ise 6zellikle sekonder analizlere odakli planlanmistir; POP hastalarinda
pesser ve cerrahinin cinsel fonksiyona etkisini belirlemek amaclanmistir.

POP-Q’ya gore herhangi bir kompartmanda evre 2 ve Uzeri POP olan, orta ve ciddi derecede POP sikayeti
olan (UDI prolaps skoru 33 Uzeri olmasi esas alinmig) hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Diglanma kriterleri
arasinda dil konusunda yetersiz olmak, daha énceden pesser kullanmis olmak, daha énceden prolapsus veya
inkontinans igin cerrahi gecirmis olmak, olasi gebelik istedi, cerrahin gortsince cerrahi icin komorbidite varligi
ve major psikiyatrik hastalik olarak belirlenmistir. Her hastadan yazili aydinlatiimis onam alinmigtir.

Miidaheleler: ikisi de etkili oldugundan destek ve bosluk dolduran pesserler kullaniimistir. Sistosel ve rektosel
tamirinde anterior ve posterior kolporrafi kullaniimigtir. Uterin prolapsus icin, anatomic ve fonksiyonel
sonuglara benzer etkisi oldugu saptandigindan, hem uterus koruyucu cerrahiler hem de vaginal histerektomi
secenekleri uygulanmistir.
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6. haftada ve 24. ayda kontrol viziti planlanmistir. Tercihen, pesser grubundaki hastalara, 4 ayr gegmeyecek
sekilde pesser temizligini kendilerinin yapmalari O&nerilmigti. Bunu yapamayacak veya tercih etmeyen
hastalarda 4 ayda bir pesser temizligi ve vaginal muayene igin pratisyen hekimine veya hastaneye
bagvurmalari énerilmigtir.

Sonug¢ Parametreleri: Primer sonug¢ parametresi, 24. ay kontroliinde, cinsel fonksiyonda PISQ-IR’da yardimi
ile saptanan iyilesmenin gézlemlenmesidir.

Kullanilan pesser ¢esidine ve pesserin gikariima sikhdina gore cinsel fonksiyonun etkilenmesi, de novo
disparoni, cinsel aktif olmayip da tedavi sonrasi cinsel aktif olan hasta sayisi gibi parametreler ise sekonder
bakilan parametreler arasindadir. Hastalar pesser kullanimini denedikten sonra cerrahi de olabilecekleri igin,
sadece pesser, pesser sonrasi cerrahi ve sadece cerrahi gruplari degerlendirilebilmigtir.

Calismanin Boyutu: RCT igin hesaplanan minimum hasta sayisina ulasana kadar bu kohorta hasta katmaya
devam edilmistir. RCT i¢in hesaplanan érneklem boyutu; primer sonu¢ parametresi olan ‘Patient Global
Impression of Improvement’ 6lgedine dayanarak her grup icin 198 olarak hesaplanmistir.

istatistiksel Analiz: Analiz tedavi ydntemine gére yapilmistir. Cinsel aktif hastalarda iki grup igin ayri ayr alt
grup skorlari ve toplam skorlar basglangicta ve 24. ayda degerlendiriimistir. 24. ay ve baslangi¢ arasindaki fark
(delta) her grup icin degerlendirilmis ve bu fark gruplar arasi kiyaslanmistir. Ayrica, pesser sonrasi cerrahi olan
bir grup hasta da oldugundan bu da gruplara eklenmistir. Toplam skora etki edecek faktorleri diizeltmek icin
multivariat regresyon analizi uygulanmistir. Baslangigtaki POP evresi, cinsel fonksiyona etki edeceginden farkli
dahi olsa duzeltiimemistir.

PISQ-IR alt gruplarinda iyilesme denebilmesi igin spesifik bir deger olmadigindan, gruplar arasi istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptandiginda, etki buylkligu (ES) hesaplamaya karar verilmistir. ES sayesinde etkinin
ne kadar kuvvetli oldugu saptanabilmis, bu sekilde klinige uyarlamak igin fikir edinilebilmistir. Genel oalrak ES
icin 0.8, 0.5 ve 0.2 degerleri sirasiyla buyuk, orta ve kuguk etki kuvveti anlamina gelmektedir.

ikincil sonug parametresi igin; pesser kullanimi ve cinsel aktivite verileri degerlendiriimistir. PISQ-IR’nin sorusu
kullanilmistir; cinsel aktif olmayan veya partnerli veya partnersiz cinsel aktif olan kadinlarin pesser tipleri
kiyaslanmistir. De novo disparoniyi tanimlamak igin PISQ-IR’nin 11. sorusu kullaniimistir: ‘Cinsel iligki
esnasinda ne siklikla agri hissediyorsunuz?’ ilk vizitte ‘hi¢’ veya ‘nadiren’ diye cevaplanmigken 24. ay
kontrollinde ‘bazen’, ‘genellikle’ ve ‘hep’ olarak cevaplanmigsa de novo disparoni tanisi konulmustur.

BULGULAR

539 kadin galismaya dahil edilmistir. 335 hasta pesser grubunda, 204 hasta ise cerrahi grubunda yer
almaktadir. Tablo 1’de demografik veriler yer almaktadir. Cerrahi grubundaki kadinlar anlamli derecede daha
geng, daha yuksek BMI’'a sahip, daha ¢ok sezaryen gecirmis ve postmenopozal hasta sayisi daha az olarak
saptanmistir.
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Table 1. Baseline characteristics

Pessary group Surgery group
Baseline characteristic N =335 N =204 P value
Age 62.8 (+£9.6) 59.3(+9.6) <.001
BMI (kg/m?) 245(229 - 26.6) 25.4(23.3 - 286) 001
Smoking 45 (13.5%) 30 (14.%%) &7
History of gynecological surgery 25 (16.5%) 42 (20.6%) 23
Diabetes 14 (4.2%) 12 (5.9%) 38
Chronic pulmonary disease 16 (4.8%) 12 (5.9%) 58
Family history of prolapse 145 (43.4%) 105 (51.7%) .06
Anti-depressants 16 (4.8%) 1 (5.4%) .76
Parity 20(2-3) 2012-73) 76
Mode of delivery
Caesarean section 7(2.1%) 12 (5.9%]) .02
Vacuum assisted delivery 29 (9.9%) 12 (6.9%) 27
Forceps delivery N (3.8%) 13 (7.6%) .08
3rd/4th degree perineal tear 24(8.9%) 15 (9.2%) .80
Topical estrogens
Starting 55 (16.6%) 19 (9.4%) 02
Continuation 21(6.3%) 15 (7.4%) 63
Menopausal state
Premenopausal 40 (12.5%) 41(21.8%) 005
Postmenopausal 281(87.5%) 147 (78.2%)
Duration of complaints in months NG -24) 1203 —36) 37
Vaginal atrophy 100 (33.8%) 53 (30.5%) 46
Prolapse stage Stage
] 141 (42.1%) 89 (43.6%) g3
=l 194 (57.9%) 15 (56.4%)
Sexually active 203 (64.2%) 127 (65.8%) T2
Type of pessary n/a
Ring 170 (50.6%)
Ring with support 155 (46.3%)
Cube 8(2.4%)
Cellhorn 2 (0.6%)
Type of surgery® nfa
Anterior compartment 21(10.3%)
Posterior compartment 26 (12.7%)
Apical compartment 28 (13.7%)
Anterior + posterior compartment 1 (5.4%)
Anterior + posterior + apical compartment 32 (15.7%)
Anterior + apical compartment 78 (38.2%)
Posterior + apical compartment 8(3.9%)

P values in bold are significant. Outcomes are based on available data (81-100%0).
*Anterior compartment includes anterior colporrhaphy, posterior compartment includes posterior colporrhaphy, apical compartment includes sacrospinous
hysteropexy, Modified Manchester-Fothergill, vaginal hysterectomy and laparoscopic sacrocolpopexy.
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PISQ-IR Sonuglan

Baslangicta (Tablo 2) cinsel aktif olan grupta; cerrahi
tercih eden kadinlar pesser tercih eden kadinlarla
kiyaslandiginda toplam cinsel fonksiyon puani ve
cinselligin POP’tan etkilenme siddeti anlamli derecede
daha yuksek saptanmistir. Cinsel aktif olmayan
kadinlarda da, cerrahi grubunda POP’un cinsellige etkisi
anlamli derecede daha ylksek bulunmustur. Cinsel aktif
olmayan kadinlarda, PISQ-IR’nin  partnerle ilgili
subgrubunda, pesser grubu cinsel aktif olmamalarinin
POP ile daha iliskili oldugunu bildirirmis: pesser
grubunun  %53.8’i , cerrahi grubunun ise %35.5
partnerlerinin olmamasini cinsel aktif olmamalarina
bagladiklarini bildirmis (p=.02).

24. ayda (Tablo 3) cerrahi grubundaki cinsel aktif
kadinlar, durum spesifik, durum etkisi ve toplam skorda
anlamli gelisme bildirmiglerdir. Cerrahi grubundaki cinsel
aktif olmayan kadinlar, durum spesifik alt grupta orta
ES’lik bir iyilesme bildirmiglerdir. Pesser grubundaki
cinsel aktif olmayan kadinlarda, genel kalite alt grubunda
distk ES’li (0.29) bir bozulma tespit edilmistir.

Table 2. PISQ-IR at baseline for both groups

Pessary*
Score £ SD

Surgery*
Score =SD  P-value

PISQ-IR domains for sexually active
women'

Global quality 259+ 068 262+064 .77
rating’
Condition specific® 455+ 0.59 436+0.70 .01
Condition impact® 343+ 071 3.06+£0.78 <.001
Partner-related ! 346+063 349+049 .59
Arousal/ orgasm® 355+069 3.47+069 .27
Desire® 282+062 2841069 .77
Summary score 337+0.28 3.27+030 .002
PISQ-IR domains for sexually inactive
women'
Global quality 229+059 2371051 .42
rating®
Condition specific!  1.59+0.77 2.1+ 0.88 <.001
Condition impact " 147+ 0.75 195+ 0.97 <.001
Partner-related” 277+£1.02 2371104 .02

P values in bold are significant.

*Baseline scores could be calculated for 312 women in the pessary group

and 192 women in the surgery group.

A high score indicates less impact of POP on sexual activities and hetter

sexual function.

Table 3. PISQ-IR within- and between groups at baseline and 24-months follow-up

Mean difference in ©

Pessary* Surgery*
'change Prfva lue ES*  'change gP—tralue gor  Detweenoroups (5% (D) Pake

PISQ-IR domains for sexually active women”

Global quality rating  -0.144+0.59 .009 023 -0J4+066 004 021 0.004(-0.16;0.17) 96

Condition specific 007+058 .19 026+062 <0001 041  -019(-0.35-0.03) .02

Condition impact 0224068 <001 032 070+083 <0001 084 -0.48(-0.69;-0.28) <.001

Partner-related -0.06 £0.51 23 -002+053 067 -0.04 (-0.18; 0.1M 64

Arousal/ orgasm 0.02 £0.61 67 01+ 0.61 0.07 -0.09(-0.25;0.07) 26

Desire -004+053 .39 005+058 045 -0.09(-0.23; 0.06) 25

Summary score 003+£029 33 018+029 <0.001 063 -015(-0.23-0.08) <.001
PISQ-IR domains for sexually inactive women™**

Clobal quality rating  0.19+068 .03 029 013+£05% 023 0.07(-0.22 0.35) 65

Condition specific -002+09 85 -042+086 002 049 0.40(-0.030.83) 07

Condition impact 003+£0.77 .76 -020£058 0.9 0.23(-0.10; 0.57) 17

Partner-related 012+08 27 014+078 031 -0.26 (-0.63; 0.09) 15

P values in bold are significant.

"Change in scores between baseline and 24-manths follow-up could be calculated for 198 women in the pessary group and 129 women in the surgery group.

fIndicates the difference in score between baseline and 24-manths follow-up.
TES = effect sizes (Cohen’s d).

9For the SA domains, an increase in the delta of change indicates less impact on FSF and better sexual functioning.
“For the NSA domains, a decrease in the delta of change indicates less impact of POP on sexual inactivity.
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24. aydaki cinsel fonksiyonlardaki degisim, gruplar arasi da kiyaslanmistir (Tablo 3). Cerrahi grubundaki cinsel
aktif kadinlarda; pesser grubundaki cinsel aktif kadinlarla kiyaslandiginda, durum-spesifik (-0.19 95%CI -0.35; -
0.03, P = .02), durum-etkili (-0.48 95%CI -0.69; -0.28, P < .001) ve toplam skor (-0.15 95%CI -0.23; -0.08, P <
.001) istatistiksel olarak anlamli derecede iyilesme saptanmistir. Cinsel aktif olmayan kadinlarda, iki grup
arasinda anlamli bir fark saptanmamuistir.

Multivariat lineer regresyon analizinde; cerrahinin toplam skora halen olumlu etkisinin mevcut oldugu saptanmistir
(B =0.08; 95%Cl interval 0.007-0.15, P = .03).

Pesser ile devam eden ile pesser sonrasi cerrahi tercih eden hastalar kiyaslandiginda, PISQ-IR’nin higbir
altgrubu veya total skorunda anlamh bir fark saptanmamistir (EK 1). Hatta direk cerrahi olan grupta; pesser
sonrasi cerrahi olan gruba kiyasla durum-etkili altgrubundaki gelisme anlamli olarak yiksek saptanmistir.

24. ayda Pesser: Tablo 4’'te detaylar bulunmaktadir. Pesser gesitlerinin cinsel fonksiyona etkisi ile ilgili anlaml bir

fark saptanmamistir (P = .25). Pesser bakiminda ise ¢odu hastanin 24.ayda kendi kendilerine pesser bakimini
yaptiklari saptanmistir (her pesser grubunda %50’den fazlasi).

Table 4. Pessary use at 24-months

Ring Ring with support Cube Cellhorn Shelf P-value
Sexual status 24-mo*
Sexually active 68 (66.7%) 72(59.0%) 7 (50.0%) 1(100%) 0 25
Sexually inactive 34 (33.3%) 50 (41.0%) 7(50.0%) 0(0%) 1(100%)
Pessary management at 24-mo' nla n/a
No self-management 26 (38.8%) 31(38.8%) 2 (33.3%) 96
Self-management 41(61.2%) 49 (61.2%) 4 (66.7%)
Daily 8 (18.5%) 2 (4.1%) 3 (75%)
Weekly 7(17.1%) 10 (20.4%) 1(25%)
Tx/2 wk 2 (4.8%) 3(6.1%)
Tx/4 wk 3(7.3%) 12 (24.5%)
/2 mo 1(2.4%) 3 (6.1%)
/3 mo 3(7.3%) 1(2.0%)
1x/4 mo 6 (14.6%) 11 (22.4%)
Tx/6 mo 2 (4.9%) 1(2.0%)
Unknown 9(22.0%) 6 (12.2%)

*Sexual status and pessary used could be calculated for 148 sexually active women and for 92 sexually inactive women in the pessary group.
"Data on pessary management was available of 153 women in the pessary group.

Cinsel Aktiflik Durumunda Degisiklik ve De Novo Disparoni: Cerrahi grubunda cinsel aktif degilken cinsel aktif
olma orani 2.62 kat ¢ikmistir (95% CI 1.1-6.0, P = .02) . Pesser grubunda ise bu oran 2.61 olarak belirlenmistir
(Tablo 5). De novo disparoni pesser grubundaki 115 hasta, cerrahi grubundaki ise 94 hasta igin
degerlendirilebilmis; sirasiyla %11.3 ve %13.8 olarak saptanmistir (p=0.49).
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Table 5. Change in sexual status at 24-months

Odds ratio
Pessary* Surgery* (95% Cl, P)

NSA at baseline 79 50

Remained NSA 66 (83.5%) 33 (66%)

Change from 13 (16.5%) 17 (34%) 2.62(1.1-6.0,
NSA to SA .02)

SA at baseline 158 104

Remained SA 133 (84.2%) 97 (93.3%)

Change from 25(15.8%) 7(6.7%) 2.61(1.1-6.3,
SA to NSA .03)

P values in bold are significant.

*Change in sexual status could be calculated for 237 women in the pessary
group and 154 women in the surgery group.

TARTISMA

Esas Sonug¢ Parametresi: Bu ¢alismaya gore; cinsel aktif kadinlarda, cerrahi, pesser kullanimina goére, tedavinin
24. ayinda PISQ-IR délgeginin durum-spesifik ve durum-etkisi altgruplarinda istatistiksel olarak anlamli derecede
yuksek iyilesme saptanmigtir. Ayrica, cinsel aktif olmayan kadinlarda cinsel aktif olma orani; cerrahi grubunda
pesser grubuna gbre 2.62 kat daha fazla oranda goériulmustir. Cinsel aktif olmayan kadinlarin anket skorlarinda iki
grup arasinda anlaml bir fark saptanmamistir. Hastalarin 6zellikleri ile ilgili regresyon analizi ile dizeltme
yapildiginda da cinsel aktif kadinlarda cerrahinin Gstlnligd devam etmektedir.

Yorum: Hem cinsel aktif hem de cinsel aktif olmayan kadinlarda, pesser yerine cerrahiyi tercih eden grupta
POP’un cinsel fonksiyona etkisi daha yiksek bulunmustur. Cerrahiyi tercih eden kadinlar, pesseri tercih eden
kadinlarla prolapsus evresi agisindan benzerdir fakat yaslari anlamli derecede daha gengtir. Bu nedenle tedavi
sonrasi cinsel fonksiyon ile ilgili beklentiler farkli olabilir. Kappor ve ark. in ¢calismasina goére, cerrahi tercih eden
kadinlarda prolapsusun cinsel tatmine etkisi ciddi bir problem olarak bildirilmistir (33). Bu nedenle, klinisyen
hastaya cinsel aktivite durumunu sormali ve cinsel fonksiyonlardaki gelismenin hasta i¢in ne kadar 6nemli oldugu
tartisiimahdir.

Cerrahi: Cerrahi olan grupta, 24.ay kontrolinde, PISQ-IR skoru orta derecede anlamli olarak yukselmistir
(ES=0.63). Alt gruplara bakildiginda, bu yukseklikten sorumlu olan altgruplarin durum-spesifik ve durum-etkisi
olan altgruplar oldugu farkedilmistir. Cerrahi olan hastalarda POP semptomlarinin etkisi énemli derecede
azalmigken (ES=0.84), semptom algisi orta derecede azalmistir (ES=0.41). Cinsel aktif olmayan kadinlarda,
cinsel inaktifligin nedeni daha az POP ile ilgili semptomlara bagl bulunmustur (ES=0.49).

Cerrahi sonrasindaki iyilesme; beden algisindaki iyilesme (ki bu 24.ayda cinsel aktif hale gelmis kadinlarin
yuksek ylzdesi ile de desteklenebilir-%34) ve anatomik tamir ile fiziksel iyilesme ve cinsel aktiviteden
kaciniimasinin azalmasi gibi farkli faktorlere bagli olabilir.
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Pesser Tedavisi: Cinsel aktif grupta, 24. ayda, 6zellikle durum-etkisi olan altgrupta, anlamh gelisme olmustur.
POP semptomlari nedenli cinsel anlamda kendini daha digsik seviyede gérme, cinsel aktiviteden kaginma ve
bunlara karg! 6fke duyma gibi durumlarin azaldigdi bildiriimigtir. Fakat zaten pesser grubunda, baslangigta da POP
semptomlarinin cinsel fonksiyon Uzerindeki etkisi distuk dizeyde bulunmus, yiksek dizeyde etki eden hastalar
cerrahiyi tercih etmislerdir. Ayrica 24.ayda bahsedilen bu gelismenin de klinik 6nemi diisuktir (ES=0.32). Ote
yandan, cinsel tatmin ve gliven altgruplarinda hem cinsel aktif hem de olmayan hastalarda disls saptanmistir.
Bunun igin bir agiklama cinsel aktif kadinlarin pesser yerindeyken iliskiye girmeleri nedenli daha az tatmin
olmalari veya partnerlerini distnerek cinsel iliski dncesi pesseri ¢gikarma mecburiyeti hissetmesidir (38). Malesef
bu calismada ka¢ kadinin pesser yerindeyken iligkiye girdigi verisi mevcut degildir. Pesserin cikartiimayacagi
durumlarda destek pesserler, yer kaplayici pesserlere gére daha kullanigli olmaktadir (39). Cinsel aktif olmayan
kadinlarin skorlarindaki digts de dnceden cinsel aktif olup tedavi sonrasi aktif olmayan kadinlarin oraninin %16
olmasi ile agiklanabilir. Buradan, pesserin kadinlarin tatminini etkiledigi ve kadinlarin cinsel hayatlarina bakisina
kars! bir olumsuzluk yarattigi sonucu ¢ikarilabilir. Batin bu nedenlerle, pesser tedavisinin kesintiye ugramasinin
nedenlerinden birkaginin bu konularla ilgili mi olduguna dair ileri galismalara gerek vardir.

Calismanin Giicii ve Kisitliliklari: Calismanin Hollanda genelinden katilim almasi ve buyulk 6rneklem buyUklagua
degerlidir. Orneklemin bliyiik olmasi galismanin genellenebilirligi agisindan dénemlidir. Diger bir arti ise, PISQ-
IR’nin kullaniimasidir. Bu sayede hem cinsel aktif hem de aktif olmayan hastalar caligmaya degerlendirilebilmistir.
POP cinsel aktivitenin durmasina neden olabileceginden bu dnemlidir. POP’un cinsel fonksiyona etkisi ile yapilan
guncel calismalarda PISQ-12, FSFI, ICIQ-VS kullanildigindan sadece cinsel aktif kadinlar degerlendirmeye
alinabilmistir. Ayrica, PISQ-IR; POP olan hastalarda cinsel fonksiyonu degerlendirmek icin 6zellikle geligtirilmis
tek Olgektir. Bildigimiz kadariyla bu galisma PISQ-IR kullanarak POP olan kadinlarda cinsel fonksiyon agisindan
cerrahi ile pesser kullanimini kiyaslayan bu kadar blyik 6rnekleme sahip olan ve uzun takip aralidi olan (24 ay)
tek calismadir.

Calismanin diger bir artisi da hastalarin tercih asamasinda dahil olarak, bulgularin gercek hayatla daha ¢ok
uyusmasini saglamasidir. Fakat bu durum bir yandan da bir kisithlik olarak gorulebilir; sonugta gbzlemsel bir
calismada bias ve baska etki eden faktdrler kaginilmazdir. Biasi en diusik dizeyde tutabilmek igcin multivariat
lineer regresyon analizi ile bu faktorler esitlenmeye galisiimistir.

Calismadaki bir kisitlama, 24. ay takibine gelmeyen ciddi sayidaki hasta varligidir. 24. ayda takibe gelen hasta
orani aslinda goérece yuksektir (%73.3). Fakat altgruplardaki degisim pesser grubunda sadece 198 (%59.1) ve
cerrahi grubunda sadece 129 (%63.2) hastada hesaplanabilmigtir. Lukacz ve ark. da 24 ay takip siresi belirlemis,
PISQ-12’'deki degisim oranlarini 124 hasta igin saptayabilmistir. Fakat onlar sadece cerrahi olan hastalari
degerlendirmis, ayrica cinsel aktif olmayan hastalar da ¢alismaya dahil edilmemistir. Cinsel aktivite durumunda
degisiklik olan kadinlar, bizim c¢alismadaki takibe gelmeyen hastalarin sayisini aciklayabilir. Giincel literatiirde,
PISQ-IR’'de cinsel aktif olan ve olmayan kadinlari kiyaslayacak bir formul bulunmamaktadir.

Calismanin bir bagka kisithligi ise, yer kaplayici pesser kullanimi az oldugundan (%3), yer kaplayici ve destek
pesserler arasinda cinsel aktiflik veya inaktiflik agisindan bir degerlendirme yapilamamasidir.

SONUC

POP olan cinsel aktif kadinlarda cerrahi, pessere goére cinsel fonksiyon acisindan udstlindir. Cinsel
fonksiyonlarinin prolapsus nedenli kétulestigini ifade eden cinsel aktif kadinlara, cerrahinin bu dstinltgu ile ilgili
rehberlik verilmelidir. Cinsel aktif olmayan kadinlarda ise, cerrahi ve pesser grubunda PISQ-IR skorlari arasinda
anlamh fark saptanmamig olsa da, cerrahi grubunda anlamli élglide daha ¢ok cinsel aktif olmayan kadin cinsel
aktif olmaya baglamistir. Bu bilgiler ve cerrahinin veya pesserin diger arti ve eksileri hasta ile karar asamasinda
tartisiimahdir.
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POLIiKiSTIK OVER SENDROMU OLAN KADINLARDA METFORMIN TEDAVISINiN IVF
YADA ICSI TEDAVISIi ONCESINDE VE SIRASINDA KULLANIMI

METFORMIN TREATMENT BEFORE AND DURING IVF OR ICSI IN WOMEN WITH POLYCYSTIC OVARY SYNDROME (REVIEW)

Ozetleyen: Dr. Sinem ERTAS
Link: https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD006105.pub4/full

Polikistik over sendromlu (PKOS) kadinlarin insilin duyarlastirici ilaglari -Metformin gibi- ovulasyon
induksiyonu veya in vitro fertilizasyon (IVF) sikluslarinda kullanimina yonelik konular yaygin olarak ¢aligiimistir.
Metformin hiperinsilinemiyi azaltan ve overde fazla androjen Uretimini baskilayan bir ajandir. Yardimci tGreme
tekniklerinde kullaniminda ovaryan hiperstimilasyon sendromu (OHSS), gebelik ve canli dogum oranlarina
faydali oldugu disiniimektedir.

Bu derlemede IVF/ICSI (intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu) sirasinda metformin ile es-tedavi yapilan
PKOS’lu hastalarin gebelik eldesi veya canli dogum sonuglari agisindan degerlendiriimesi amacglanmistir.
13 Subat 2020’ye yapilan mevcut webtabanlari konu ile ilgili anahtar kelimeler kullanilarak taranmistir.

Sec¢im kriterleri;
Caligma tipleri: IVF/ICSI tedavisine giren PKOS’lu hastalarda metformin ve plasebo/ tedavisiz takiplerin
karsilastirildigi randomize kontrolli calismalar derlemeye dahil edilmistir.

Katilimcilar: Greme ¢aginda ek infertilite faktort olsun/olmasin PKOS olan hastalar
Midahale tipi: IVF/ICSI tedavisi 6ncesinde yada sirasinda metformin kullanimi

Primer sonug 6l¢itleri: canli dogum orani ve OHSS insidansi
Iki arastirmaci birbirinden bagimsiz olarak ¢alismalari dederlendirmisg, veri ¢ikarmis ve mevcut kanitlar GRADE
yaklagimina uygun olarak siniflandiriimistir.

Temel sonuglar:

Derlemeye 13 randomize kontrolli calisma (RKC) ve kriterlere uygunlugu olan 1132 kadin dahil edilmistir.
Stimilasyon gekli sonuglari etkileyecedi i¢in hastalar uygulanan protokole gore GNRH agonist (uzun protokol)
protokoll uygulananlar ve GNRH antagonist (kisa protokol) protokoll uygulananlar olarak ikiye ayriimistir.
Diger stimulasyon protokolleri uygulanan yada birden fazla protokol uygulanan hastalar heterojenite
olusturacagi i¢in derlemeden gikariimistir.

GNRH agonist protokoll uygulanan hasta subgrubunda mevcut kanitlar metformin kullaniminin canli dogum
oranina belirsiz etkisi oldugunu goéstermistir (risk orani (RR) 1.30, %95 gliven araligi (Cl) 0.94-1.79; 6
RKC;651 kadin; 12 =%47; dusik kanit kalitesi). Bu plasebo/hi¢ tedavisiz takip edilen hastalarda canli dogum
sansinin %28 oldugunu godsterirken, metformin ile bu sansin %27-51 arasinda degisebilecegi gostermistir.
Yalnizca bir ¢gaisma GNRH antagonist (kisa) protokol uygulanan hasta grubunda canli dojum oranini
raporlamistir. Metformin bu grupta canli dogum oraninin dusurebilmektedir (RR 0.48, %95 CI 0.29-0.79; 1
RKC; 153 kadin; dusik kanit kalitesi). Bu plasebo/hi¢ tedavisiz takip edilen hastalarda canli dogum sansinin
%43 oldugunu gosterirken, metformin ile bu sansin %13-34 arasinda degisebilecedi gostermigtir. Metforminin
OHSS insidansini dusurdugu gostermistir (RR 0.46, %95 Cl 0.29-0.72; 11 RKG; 1091 kadin; 12 =%38; dusuk
kanit kalitesi). Bu metformin kullanmayan grupta OHSS gelisme riski %20 iken metformin kullanan grupta
OHSS gelisme riski 6-14%’dur. Uzun GNRH agonist protokolli uygulanan hastalarda, metformin kullanan
hastalarin plasebo/tedavisiz takip edilen hastalara oranla, kadin basina klinik gebelik oranlarinin daha fazla
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olabilecegi gosterilmistir (RR 1.32, %95 CI 1.08-1.63; 10 RKC; 915 kadin; 12 =%13; dusuk kanit kalitesi). Kisa
GNRH antagonist protokolli uygulanan hastalarda, metformin kullanan hastalarin plasebo/tedavisiz takip
edilen hastalara oranla, kadin basina klinik gebelik oranlarina belirsiz etkisiz oldugu goésterilmistir (RR 1.38,
%95 Cl 0.21-9.14; 2 RKC; 177 kadin; 12 =%87; ¢ok dlislk kanit kalitesi)

Metformin kullaniminin plaseboya oranla disuge etkisinin belirsiz oldugu gosterilmistir(RR 0.86, %95 CI 0.56-
1.32; 8 RKC; 821 kadin; 12 =%0; dusuk kanit kalitesi). Metformin ayrica plaseboya goére artmis yan etkiye

neden olabilmektedir (RR 3.35, %95 Cl 2.34-4.79; 8 RKC; 748 kadin; 12 =%0; dusuk kanit kalitesi).

Tam veriler distk veya ¢ok duslik kanit kalitesine sahiptir. Temel limitasyonlar tutarsizlik, belirsizlik ve bias

riskidir.

Figure 1. Study flow dlagram.
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Summary of findings 1. Metformin compared to placebo or no treatment in women with pelycystic ovary syndrome

Metformin compared to placebo or no treatment in women with polycystic ovary syndrome

Patient or population: women with polycystic ovary syndrome
Setting: Human reproduction center

Intervention: metformin

Comparison: placebo or no treatment

Outcomes Anticipated absolute effects” (95% CI) Relative ef- Ne of Qual- Comments
fect partici- ity of
Risk with Risk with metformin ~ (95% Cl} pants  the evi-
placebo or no (stud- dence
treatment ies) (GRADE)
Live birth rate perwoman-  Study population RR1.30 651 IO The evidence for the effect of metformin on live birth
long protocol GnRH-agonist (0.94 to 1.79) (6 RCTs) Lowiz2 rate per woman - long protocol GnRH-agonist is un-
283 per 1000 368 per 1000 certain.
(266 to 507)
Live birth rate perwoman-  Study population RR0.48 153 B0 Metformin may reduce live birth rate per woman -
short protocol GnRH-antag- (0.29t0 0.79) (1RCT) Low 2 short protecol GnRH-antagenist.
onist 434 per 1000 208 per 1000
(126 to 343)
Incidence of OHSS per Study population RRO.46 1091 BHOS Metformin may reduce incidence of OHSS per
woman (0.29t00.72)  (11RCTs) LOW!4  woman.
196 per 1000 90 per 1000
(57 to 141)
Clinical pregnancy rate Study population RR132 915 2300 Metformin may increase clinical pregnancy rate per
per woman - long protocol (L08to1.63) (10RCTs) Lowl2  woman - long protocol GnRH-agonist.
GnRH-agonist 275 per 1000 363 per 1000
(297 to 449)
Clinical pregnancy rate per Study population RR1.38 177 2200 The evidence for the effect of metformin on elinical
woman - short protocol {0.21t0 9.14) (2RCTs)  VERY pregnancy rate per woman - short protacol GnRH-
GnRH-antagonist 443 per 1000 612 per 1000 LOW #6867  antagonist is uncertain.
(93 to 1000)
Miscarriage rate per woman  Study population RR0.86 821 BHOO The evidence for the effect of metformin on miscar-
(0.56 to 1.32) (8RCTs) LOW 18 riage rate per woman is uncertain.
106 per 1000 91 per 1000
(59 to 141)
Side effects per woman Study population RR3.35 748 900 Metformin may result in an increase in side effects
(23410 4.79) (BRCTs) LOw 14 per woman.
88 per 1000 296 per 1000
(207 to 424)

*The risk in the intervention group (and its 95% confidence interval) is based on the assumed risk in the comparisen group and the relative effect of the intervention (and

its 95% CI).

Cl: confidence interval; GnRH: gonadotrophin-releasing hormone; OHSS: ovarian hyperstimulation syndrome; RCT: randomised controlled trial; RR: risk ratio

GRADE Working Group grades of evidence
High quality: further research is very unlikely to change our confidence in the estimate of effect.

Moderate quality: further research is likely to have an important impact on our confidence in the estimate of effect and may change the estimate.

Low quality: further research is very likely to have an important impact on our confidence in the estimate of effect and is likely to change the estimate.

Very low quality: we are very uncertain about the estimate,
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ESGO/ISUOG/IOTA/ESGE OVER TUMORLERININ PRE-OPERATIF TANISI iLE iLGILlI
KANITA DAYALI ORTAK BILDIRGE

ESGO/ISUOG/IOTA/ESGE CONSENSUS STATEMENT ON PRE-OPERATIVE DIAGNOSIS OF OVARIAN TUMORS

TIMMERMAN D, PLANCHAMP F, BOURNE T, LANDOLFO C, DU BOIS A, CHIVAL, CIBULA D, CONCIN N, FISCHEROVA D, FROYMAN W,
GALLARDO MADUENO G, LEMLEY B, LOFT A, MEREU L, MORICE P, QUERLEU D, TESTA AC, VERGOTE I, VANDECAVEYE V, SCAMBIA G,
FOTOPOULOU C. INT J GYNECOL CANCER. 2021 JUL;31(7):961-982. DOI: 10.1136/IJGC-2021-002565. EPUB 2021 JUN 10. PMID: 34112736;
PMCID: PMC8273689.

Ozetleyen: Dr. Dogan VATANSEVER
Link: https://[pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34112736

Avrupa Jinekolojik Onkoloji Dernegi (ESGO), Uluslararasi Obstetrik ve Jinekolojik Ultrason Dernegi
(ISUOG), Uluslararasi Over Tumoérlu Analiz (IOTA) grubu ve Avrupa Toplulugu Jinekolojik Endoskopi
Dernegi (ESGE) over timorlerinin pre-operatif tanisi ile ilgili kanita dayali ortak bir bildirge olusturmustur.
Bu bildirgede Avrupa’dan bu konuyla ilgili galismalariyla liderlik eden 19 klinisyen ve arastirmaci gincel
literatirii derlemis ve Ozetlemislerdir. Bu gruba bir hasta temsilcisi de dahil olmus ve gdérusine
bagvurulmustur. Sonug olarak 18 temel Oneri Uzerinde uzlasiimistir. Bu konsensls bildirgesi over
timorlerinin pre-operatif tanisina iliskin ESGO/ISUOG/IOTA/ESGE oOnerilerini sunmakta ve buna iligkin
kanitlari 6zetlemektedir.

Girig

Yeni tani almis adneksiyal kitlelerin dogru sekilde degerlendiriimesi birgok agidan énemlidir. Over kanseri
olma olasilhgl olan hastalarin jinekolojik onkoloji merkezlerinde opere olmasi gereklidir. Ayrica bu sayede
operasyon gereksinimi olmayan hastalarin secilmesi de kolaylasir.

Sonuglar
Genel olarak bakildiginda borderline over tumorleri ve metastatik over tumoérleri (GIS, meme vb. gibi)

cikarildiginda herhangi bir biyokimyasal testin ya da tanisal radyolojik testin basarisinin arttigi
gOrulmektedir.

Ultrasonografi (USG)

e Transvajinal USG adneksiyal patolojilerin dederlendirmesinde ilk basamak degerlendirme araci olarak
gorulmektedir. Ultrasonografi ile benign ve malign adneksiyal kitlelerin ayirimi yapan kisinin tecriibesi ile
iligkilidir.

e Eksper (Seviye Ill) ultrason muayene uzmanlari tarafindan yapilan subjektif degerlendirme, iyi huylu ve
koth huylu yumurtalik timorlerini ayirt etmede en iyi performansa sahiptir. Eksper (Seviye 1ll) ultrason
muayene uzmani tanimi klinik zamaninin neredeyse tamamini ultrasonografik muayene ve konuyla ilgili
arastirmalar yapan uzman olarak yapilabilir.

e Eksper bir ultrason muayene uzmani mevcut degilse, ultrason tabanli tani modellerinin kullanimi,
klinisyenlerin iyi huylu ve kétl huylu yumurtalik timérlerini ayirt etmesine yardimci olabilir.

e Ultrason tabanli tani modelleri (IOTA Simple Rules risk modeli veya IOTA ADNEX modeli), benign ve
malign over timorlerini ayirt etmede CA 125 dizeyi, HE4 dizeyi veya ROMA'ya gére daha basarili
olduklari igin tercih edilmeleri énerilir.

e |OTA ADNEX modeli ve IOTA Simple Rules risk modeli, RMI dahil olmak tzere mevcut diger morfolojik
puanlama sistemlerinden daha iyi performans gosterdikleri igin tercih edilmeleri dnerilir.

e |OTA ADNEX modeli ¢gok pargali bir modeldir ve benign timéorler, borderline timérler, erken veya ileri
evre yumurtalik kanseri ve ikincil metastatik tumdorler arasinda ayrim yapmaya yardimci olur.
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Tuamor Belirtegleri

CA 125, yumurtalk timédrlerinin ameliyat éncesi karakterizasyonu igin en iyi protein yapida biyobelirtegtir.
Ancak yumurtalik kanseri igin bir tarama testi olarak kullanigh degildir.

Ne HE4 ne de ROMA, tek bagina CA 125 ile kargilastinldiginda iyi huylu ve kétu huylu kitleler arasindaki
ayrimi iyilestirmez.

CA 125, iyi huylu ve kotl huylu timorleri ayirt etmek igin ultrason tabanl risk modellerinin performansini
artirmaz.

CA 125, malignite sliphesi olan vakalarda bir biyobelirte¢ olarak faydalidir ve borderline ve erken ve ileri evre
primer over kanserleri ve sekonder metastatik timorler gibi malign timarlerin alt tiplerini ayirt etmeye yardimci
olur.

CEA ve CA 19-9 belirli durumlarda primer yumurtalik kanseri ile sekonder over timorler arasinda ayrim
yapmak igin faydali olabilir.

Goriuntileme Yontemleri

Hiicre Disi DNA ve Dolagsimdaki Tumor Hiicreleri i A
e Dolasan hicre disi DNA ve dolasimdaki tumoér hacreleri, g mRw » °
benign ve malign over kitlelerini ayirt etmek igin rutin klinik  \} cow =

Fonksiyonel sekanslari iceren MRG, dinamik kontrastl ve difizyon agirlikh MRG birinci basamak bir arag
degildir, ancak benign, malign ve borderline kitleleri ayirt etmek icin ultrasonografiden sonra ikinci basamak bir
arag olarak kullanilabilir.

ikinci adim olarak PET-CT ve tiim viicut difizyon MRG'si, ilk ultrason muayenesi siiphe uyandirirsa, ikincil
metastatik tumorlerin yumurtalik digi orijinini tespit etmeye yardimci olabilir.

PET-CT, borderline ve benign timoérleri glvenilir bir sekilde
ayirt edemez. :
Tek basina goérintileme, ne peritoneal karsinomatozisin
(6zellikle kuguk hacimli karsinomatozis vakalarinda) ne de
mezenterik ve barsak serozal tutulumunun tamamini gavenilir
bir sekilde tespit edemez.

Peritoneal tumor rezektabilitesinin  6ngoérlilmesi agisindan
cerrahi  karar vermede tek basina  goérintileme
kullaniilmamalidir.

Applications for cancer:

Cancer diagnosis and early

| screening

: Predicting treatment response
| Monitoring disease progression

} d Cancer prognostic biomarker
[/

B\ AN
i Exosome 4 '
& ? v

uygulamada heniz kullaniimamahdir.

Sonug

Adneksiyal lezyonlarin degerlendiriimesinde ilk adim olarak USG &nerilir.

Eger USG normal over ve fizyolojik degisiklikleri diglarsa IOTA ADNEX modeli ikinci basamak olarak
uygulanabilir.

Supheli bir adneksiyal kitle icin USG eksper bir ultrason muayene uzmani tarafindan yapilmalidir.

Eksper bir ultrason muayene uzmani tarafindan yapilan USG ya da tumor belirtegleri (CA125, CEA, CA 19-9)
ile birlikte uygulanan IOTA ADNEX modeli siklikla malign lezyonlarin alt tipini dngorebilir.
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KONGRELERDEN iZLENIMLER
ESGO KONGRESI- PRAG 2021 iZLENIMLERI

. . e ) Dr. Harika Yumru GELIKSOY
1- Serviks kanseri tarama ve yonetimi icin WHO 2030 hedefleri ;

e a) 15yas alti kizlar1 %90 asilamak
e b) 35-45yas arasi kadinlarin %70’ini taramak
e c) %90 hastay! tedavi etmek

ASCCP 2019 kilavuzunda tarama ve takibin temelini HPV testi olusturmaktadir. FDA onayl HPV testleri ile
%98 sensitivite mevcuttur. Negatif bir sonuca sahip hastanin 5 yilda kanser riski 10 binde 9’dur. HPV testinin
yapilamadidi durumlarda sitoloji ile tarama kabul edilebilir; ancak dusuk duyarlligi nedeniyle takip sikhgi
yaklasik yari suresine indirilmelidir.

Ayrica yonetim, sonu¢ bazh degil; hastanin CIN3 ve Uzeri( CIN3+) bir lezyonu olma riskine gore
planlanmaktadir. Hastanin gegmis ve gincel sonuglarina dayanarak hesaplanan anlik CIN3+ riskine (ASCCP
risk tablolari mevcut) gore takip/ kolposkopi/ hizlandiriimig tedavi (konizasyon) karari verilmektedir. Takip
karari verilen hastanin ise 5 yil icinde CIN3+ lezyonu olma riskine gore de takip sikligina karar verilir.
Asilamanin servikal intraepitelyal neoplazi tedavisi olmus hastada niiks oranini azalttigi bildirilmis.

2- Endometrium kanseri i¢cin molekuler siniflama tani ve tedavi yonetiminde ESGO kilavuzuna girmistir. Buna
gOre 4 kategori mevcuttur:

e a)POLE mutasyonu -iyi prognoz

e b)MSI/MMRd - orta prognoz

e ¢) P53+ mutasyonu- kétl prognoz

¢ d)Nonspesifik molekiler profil (NSMP)- orta prognoz
Adjuvan tedavi karari verirken molekller analize de bakilmasi 6nerilmektedir. Ozellikle disik butgeli
kosullarda en azindan yuksek riskli grupta yapiimasi desteklenmelidir.

3- Endometrium kanseri erken evre dlslk-orta risk grubunda standart tedavi histerektomi + BSO iken, sentinel
lenf nodu 6rneklemesi yapilabilir. Ancak sistemik lenfadenektominin yeri yok (6neri dizeyi 2A). Evre 1-2
yuksek risk grubunda da yuksek sensitivite ve negatif prediktivite saptandigindan sentinel lenf 6rneklemesi
kabul edilebilir (3B).

4- Endometrium kanserinde ekstrauterin hastalik olmadigi sirece (lenf nodu hari¢) minimal invaziv cerrahi
tercih edilmelidir (1A).

5- Vulvar intraepitlyal neoplazi (VIN) igin siniflama; a) LSIL VIN b) HSIL VIN c) diferansiye VIN (dVIN) seklinde
glncellenmistir.

dVIN cerrahi eksizyon sonrasi niksu azaltmak igin topikal steroid onerilir.

LSIL VIN sadece takip edilir.

HSIL VIN icin cerrahi dnerilir. Ancak anatomiyi bozacak eksizyon gerekliliginde medikal tedavi de verilebilir
(imiquimod gibi). HPV asisi niksu azaltmaktadir.

6- Over kanseri cerrahisinde, primer veya niiks olsun, timor free cerrahi sag kalim sonuclarinda en énemli
faktordar.

7- ERAS (Enchanced Recovery After Surgery- Cerrahi sonrasi hizlandiriimis iyilesme) protokolleri, hastalarin
muamkin olan en kisa sirede normale dénmesini saglamak icin uygulanan preoperatif, intraoperatif ve
postoperatif bakim yontemleridir. Jinekolojik onkoloji hastalarinda da uygulanmasi desteklenmelidir.

8- BRCA(+) kisilerde risk azaltmak icin yapilan profilaktik BSO yerine, 6nce salpenjektomi sonra ooferektomi
secenegi devam eden randomize ¢alismalarin ilk sonuglarina (TUBA) goére umut vadetmektedir.
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13 Ekim 2019 - Jinekolojik Onkoloji Gincel Yaklasimlar

15 Eyldl 2019 - Preterm Dogum

18 Mayis 2019 - Vakalar ile Fetal MSS / Yiiz / Spina / Iskelet / Kalp / Toraks / GIS / GUS / Doppler / Plasenta
14 MNisan 2019 - Jinekolojik Endoskopide Dodrular ve Yanhslar

24 Mart 2019 - Maternal Mortalite ve Morbidite Nedenleri ve Nasil Azaltabiliriz?

17 Subat 2019 - Infertil Ciftin Degerlendirilmesi ve IVF Disi Yonetimi

13 Ocak 2019 lJinekolojide ve Cinsel Yasamda Sik Karsilasilan Sorunlar ve Cozomleri
23 Aralik 2018 Ureme Endokrinolojisi 2019: Yeni Ne Var?

18 Kasim 2018 Fetal lyilik Halinin Degerlendirilmesi ve Dogum Zamanlanmasi

14 Ekim 2018 Jinekolojik Onkolojide Preinvaziv Hastalik Yonetimi ve Organ Koruyucu Yaklasimlar
16 Eylal 2018 Urojinekolojide yenilikler - 2018

20 Mayis 2018 Jinekolojik Onkoloji

8 Nisan 2018 Intrapartum Yonetim

11 Mart 2018 Jinekolojide Ednoskopik Uygulamalar

11 Subat 2018 Endometriozis ve Genel Jinekoloji

14 Ocak 2018 Gebelikte Hipertansif Hastaliklar ve Komplikasyonlan

17 Aralik 2017 Endokrin + Genel Jinekoloji

05 Kasim 2017 Urojinekolaoji + Cinsel Disfonksiyon

15 Ekim 2017 Obstetrik Kanamalar ve Malpraktis

18 Haziran 2017 Reprodiktif Endokrinolaji ve Infertilite

28 Mayis 2017 Prenatal Tani ve Gebelik lzleniminde Tartismali Konular

30 Nisan 2017 Jinekolojide Endoskopi Uygulamalar

19 Mart 2017 Jinekolojide Karsilasilan Onkolojik Sorunlar

12 Subat 2017 Urojinekoloji, Pelvik Agr ve Cinsel Disfonksiyon
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