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OZET
Kart C., Histeroskopinin anormal uterin kanama degerlendirilmesindeki yeri.
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastahklar1 ve Dogum Uzmanhk Tezi,
Ankara, 2006. Anormal uterin kanamasi olan kadinlarda endometrial patolojilerin
saptanmasinda ofis histeroskopinin yerini belirlemek amaclandi. Ocak 2004- Subat 2005
tarihleri arasinda 40 yas iizerinde anormal uterin kanama ile Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali, Jinekoloji poliklinigine basvuran
hastalar degerlendirildi. Tiim hastalara pelvik muayene, transvajinal ultrasonografi, ofis
histeroskopi ve endometrial biopsi yapildi. Transvajinal ultrasonografi ve ofis histeroskopi
bulgular1 endometrial biopsi tanilari ile karsilastirildi. Sensitivite, spesifite, PPD ve NPD’ler
hesaplandi. Anormal uterin kanamasi olan 80 premenopozal ve 20 postmenopozal toplam
100 hasta degerlendirildi. Kombine histeroskopi ve histoloji ile 62 (%62) hastada normal
endometrial histoloji, 23 (%23) hastada endometrial polip, 5 (%5) hastada submiik6z myom
ve 10 (%10) hastada endometrial hiperplazi saptandi. 8 hastada endometrial biopsinin
atladig1 ama ofis histeroskopinin saptadigi 7 polip ve 1 submiik6z myom saptandi. Ofis
histeroskopinin tim endometrial patolojiler i¢in sensitivitesi %76, spesifitesi %89 olarak
bulundu. Polip ve submiikéz myom gibi intrakaviter fokal lezyonlarda ofis histeroskopinin
sensitivitesi %85, spesifitesi %89 olarak bulundu. Histeroskopinin intrauterin kavitedeki
polip ve submiik6z myom gibi anormalliklerin saptanmasinda tanisal dogrulugu transvajinal
ultrasonografiden daha tstiin bulundu. Geleneksel transvajinal ultrasonografi ve endometrial
biopsi ile endometrial patolojilerin %40’1 saptanamaz. Endometrial patolojilerin

degerlendirilmesinde ofis histeroskopi ile endometrial biopsi birlikte yapildiklarinda

en yliksek tanisal deger elde edilmis olur.

Anahtar Kelimeler: Transvajinal ultrasonografi, Ofis Histeroskopi, Endometrial biopsi
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ABSTRACT

Kart C,. Role of hysteroscopy in the evaluation of patient with abnormal uterine
bleeding. Hacettepe University Faculty of Medicine, Thesis in Obstetrics and
Gynecology, Ankara, 2006. The objective is to find the role of hysteroscopy in the
evaluation of patient with abnormal uterine bleeding. In the period from january 2004 to
february 2005 women over forty years old who were referred for abnormal uterine bleeding
to Hacettepe University Faculty of Medicine Department of Obstetrics and Gynecology,
gynecology outpatient clinic were evaluated. All patients underwent pelvic examination
transvaginal ultrasonography, office hysteroscopy and endometrial sampling through suction
curettage. The findings at transvaginal ultrasonography and office hysteroscopy were
compared with the findings of endometrial sampling and all findings were compared with the
findings of combined hysteroscopy and hystology. Sensitivity, specificity, PPV and NPV
were calculated. Totally 100 women; 80 premenopausal and 20 postmenopausal with
abnormal uterine bleeding were evaluated. Combined hysteroscopical and hystological
examination revealed normal endometrial hystology in 62 ( %62) patients, endometrial polyp
in 23 (%23) patients, submucous myom in 5 (%5) patients and endometrial hyperplasia in 10
(%38) patients. In 8 patients, hysteroscopy detected 7 polyps and 1 submucous myom, which
curettage failed to detect. The sensitivity and specificitiy of office hysteroscopy for all
endometrial pathologies was %76 and %89, respectively. The sensitivity and specificitiy of
office hysteroscopy for focal lesion as polyp or submucous myom were %90 and %100,
respectively. The diagnostic accuracy of office hysteroscopy for focal lesion as polyp or
submucous myom is higher than the accuracy of transvaginal ultrasonography. Combined
transvaginal ultrasonography and endometrial sampling failed to detect %40 of endometrial
pathology. In the evaluation of endometrial pathology combined office hysteroscopy and

endometrial sampling has the best diagnostic accurate.

Key words: Transvaginal ultrasonography, Office hysteroscopy, Endometrial sampling
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GIRIS
1.1 Gerekce ve Hipotez

Anormal uterin kanama jinekoloji pratiginde siklikla karsimiza ¢ikan bir
semptomdur. Jinekolojik operasyonlarin %25’inden ve poliklinik bagvurularinin {igte
birinden; perimenopozal ve postmenopozal hastalar arasinda poliklinik
basvurularinin %69’undan sorumludur (1-3). Bu hastalardaki en biiyiik zorluk
sadece ilag tedavisi ihtiyaci olan, disfonksiyonel hastalig1 olan hastalardan cerrahiye
ihtiyac1 olan organik lezyonlari olan hastalarin ayrimidir. 40 yas {iizerindeki
kadinlarda meydana gelen anormal uterin kanamalara hizlica tan1 konmasi gerekir.
Postmenopozal ve premenopozal hastalarda patolojilerin ¢ogu benigndir ve bu
hastalarin endometrial degerlendirmesinde ¢esitli yontemler kullanilabilir.

Ik basta 1843 yilinda Recaimer tarafindan tanimlanan dilatasyon ve kiiretaj
(D&C) islemi altin standart olarak kabul edilmistir (4). Bu islem doku 6rneklerinin
alinarak histolojik tan1 konmasina olanak saglar. Giivenli olmasina ragmen diisiik
oranda morbidite ve mortalitesi vardir. D&C’nin dezavantajlar1 hastane i¢i islem
olmasi, enfeksiyon, kanama, uterin perforasyon ve genel anestezi ihtiyacidir.
1970’lerde anestezi gerektirmeyen ofis sartlarinda endometrial 6rnek alinmasina izin
veren vakum kiiretaj aletleri gelistirildi. Ister kiiretaj ister degisik tipte vakum
aspiratorler endometriumu korlemesine Orneklediklerinden ve endometriumun
tamam1 degerlendirilemediginden o6zellikle yaygin olmayan fokal lezyonlarda
yanlisliklara yol agabilirler.

Transvajinal ultrasonografi (TvUSG) anormal uterin kanamasi olan
premenopozal hastalarin tanisal aragtirmalarinda D&C, endometrial 6rnekleme ve
histeroskopiye gore invazif olmayan bir alternatiftir ve anormal uterin kanamasi olan
postmenopozal kadinlarda intrakaviter anormalliklerin ekarte edilmesinde kullanilan
bir tanisal yontemdir (5). Fakat premenopozal kadinlarda TvUSG ile endometrial
kalinlik  6l¢limiiniin ~ spesifitesi ~ diisiiktiir ve intrakaviter anormalliklerin
saptanmasinda uygun degildir (5). Olgiimii yapan doktorun tecriibesi de ¢ok
onemlidir.

Histeroskopi ile endometrial kavite herhangi bir endometrial veya

endoservikal patoloji yoOniinden goriintiilenir. Modern obstetrik ve jinekolojide



korlemesine D&C veya endometrial biopsi yapmak yerine olas1 intrauterin hastaligin
arastirilmasi i¢in histeroskopi ile endometrium dogrudan goézlenebilir ve hedeflenmis
biopsi alinabilir veya histeroskopi sonrasinda endometrial kavite 6rneklenebilir. Ofis
histeroskopi 6zellikle kor biopsi tekniklerinin belirgin patolojileri kagirdigi fokal
endometrial kalinlasmalarda yararlidir. Bdylece ofis histeroskopi kor metodlarin
dezavantajin1 ortadan kaldirir. Ofis histeroskopi oldukc¢a operatér bagimli ve 6zel
donanim gerektirmesine ragmen histeroskopi yonlendirilmis biopsi kiiretaja {istliindiir
(6). Histeroskopinin bu hasta grubunu degerlendirmedeki bir diger iistiinliigii de etkin

bedel yoniindedir (7,8).

Hipotez: “Ofis histeroskopinin endometrial kavitenin degerlendirilmesinde

tanisal dogrulugu transvajinal ultrasonografiden iistiindiir.
1.2 Amaclar

0 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklart ve Dogum
Anabilim Dali, Jinekoloji Poliklinigine basvuran 40 yas iizeri anormal
uterin kanamasi olan hastalarin demografik faktorlere gore dagilimini
belirlemek.

0 Endometriumun degerlendirilmesinde transvajinal ultrasonografinin
tanisal dogrulugunu saptamak.

0 Endometriumun degerlendirilmesinde ofis histeroskopinin tanisal
dogrulugunu saptamak.

0 Endometriumun degerlendirilmesinde endometrial biopsinin tanisal

dogrulugunu saptamak.
1.3 Kapsam

12 Ocak 2004- 21 Subat 2005 tarihleri arasinda 40 yas {izeri anormal uterin
kanama ile Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklart ve Dogum

Anabilim Dal1, Jinekoloji Poliklinigine bagvuran hastalar arastirma kapsamina alindi.



GENEL BIiLGIiLER
2.1 Giris

Geng bir kadinin iireme yetenegi, anatomik ve fizyolojik olarak normal bir
kadinda siklik uterin kanamalarin basladigi menarsla baglar. Menars genc kadinin
fizyolojik iireme matlirasyonunda ve gelisiminde onemli bir evrenin basladigimn
gosterir. Bu dogal fakat potansiyel olarak rahatsiz edici durumun baslamasindan énce
geng kadinin menstriiasyona verdigi ilk reaksiyon ve muhtemelen hayati boyunca
olacak olan goriisii, bilgilerinin dogrulugundan ve bu bilgileri ona verenle yaptig
empatinin derecesinden etkilenecektir.

Bircok kadin kisisel menstriiel tecriibelerindeki herhangi bir degisikligi
anormal olarak algilamakta ve bu degisiklik i¢in tedavi aramaktadirlar. Tersine bazi
kadinlar menstriiel fonksiyonlarindaki belirgin degisiklikleri kabul eder veya
gormezden gelir, ve bu durum bazen ciddi saglik problemlerine yol agabilir (6rn.
ciddi demir eksikligi anemisi).

Giincel tedaviler enfeksiyon, gebelik ve uterus tiimoriiniin olmadig
durumlarda menstriiel fonksiyon bozukluklarinin ¢ogunlugunun tedavisinde oldukca
etkilidir. Tedavilerin basaris1 normal menstriiel fizyolojinin ve tedavide kullanilan
mevcut birgok ajanin etkilerinin tamamen anlasilmasina baglidir. Medikal tedaviyle
geleneksel endokrin manipiilasyonun basarisiz oldugu hastalarin yardiminda yeni

cerrahi tanisal ve tedavi edici teknolojiler mevcut hale gelmektedir.

2.2 Normal Menstriiel Fizyoloji

Menstrilasyon menarstan menopoza aylik araliklarla meydana gelen uterus
kanamasiyla iligkili endometriumun fizyolojik olarak dokiilmesidir. Bu iki fizyolojik
doniim noktas1 arasinda ortalama bir kadin 400-500 menstrilasyon goriir.
Menstriiasyon fizyolojisinin  klasik teorisine gore, menstriiasyon sirasinda
endometriumun ylizeyel fonksiyonel tabakasi dokiiliir ve rejenerasyon geride kalan
saglam bazal tabakadan meydana gelir. Aylik dokiilme ve rejenerasyon siireci higbir
kalict doku hasari olugturmadan meydana gelmektedir. Ciinkii menstriilasyon

sirasinda  fonksiyonel endometrium korunur ve proliferatiften sekretuar



endometriuma metamorfoz sadece hiicre deskuamasyonu ve reproliferasyonu
islemleri ile degil bundan baska bir¢ok organ sistemini gerektiren reprodiiktif ve
endokrinolojik sistem arasinda dinamik ve interaktif islemlerle kontrol edilir. Bu
normal fakat oldukca kompleks siklik siirecteki herhangi bir duraklama endometrial

par¢alanmada diizensizliklere ve disfonksiyonel uterin kanamalara (DUK) yol agar.
2.3 Menstriiel Siklus Anormallikleri

Menstriiasyonu kontrol eden sistemlerdeki mevcut degisikliklerin c¢esitliligi
ve kompleksliginden otiirii belirgin bir hastalik olmadiginda dahi anormal uterin
kanamanin (AUK) meydana gelmesi sasirtict degildir.

Menstriiasyonun {i¢ klinik karakteristigi vardir: menstriiel aralik veya siklus
uzunlugu, kanamanin siiresi ve kanamanin miktari. Anormal uterin kanama normal
parametrelerin disindaki kanamalari tanimlar.

e Kanama siiresinin 2 giinden az veya 7 giinden fazla olmasi.

e Kanama miktarmin 80 ml’den fazla olmasi (veya subjektif olarak
normal kanamadan daha fazla kanama olmasi).

e Menstriiel araligin 21 giinden az veya 35 giinden fazla olmasi.

e Intermenstriiel kanama veya postkoital lekelenme.

AUK paternlerini tanimlamak i¢in karigik bir terminoloji gelistirilmistir.

DUK klasik olarak, sistemik hastalik veya uterusun anatomik lezyonlar: ile
iligkisi olmayan asir1 diizensiz endometrial kanamalar1 tanimlar. Primer nedeni
olmasindan o6tiirii DUK’nin anovulatuar kanama gibi diisiiniilmesi yararlidir. Bu bir
ekartasyon tanisidir.

21-35 giinliik menstriiel aralik normal olarak diisliniilmesine ragmen ortalama
siklus uzunlugu 28-29 giindlir. Menstriiel araliin 21 giinden kisa olmasina
polimenore denir. Menstriiel araligin 35 giinden uzun olmasina oligomenore denir.
Amenore 6 ay veya daha uzun siire menstrilasyonun olmamasina denir. Menstriiel
aralik aydan aya birkag giin degisebilir.

Menoraji diizenli araliklarla meydana gelen asir1 veya uzamis menstriiel
kanamaya denir. Teknik olarak her siklusta 80 ml’den fazla kan kaybi ve/veya
menstriie]l periyodlarin 7 gilinden daha uzun siirmesiyle tanimlanir.  Mestriiel

kanamanin uzunlugundan bagimsiz olarak genellikle kanamanin %70’1 ilk iki giinde,



kanamanin %901 ilk ii¢ glinde meydana gelir. Total kan kaybi, 10-35 mg demire es,
20-80 ml’dir. Normal bir periyodta ortalama menstriiel kan kayb1 yaklasik 40 ml’dir.
Her menstriiel siklusta 60 ml’den daha fazla kan kaybeden kadinlarin énemli bir
oraninda demir eksikligi anemisi bulgular1 vardir. Hallberg ve ark. 80 ml’den daha
fazla menstriiel kan kaybeden kadinlar arasinda yaygin demir eksikligi saptamiglardir
(9). Ne yazik ki, agir menstrilasyondan sikayet¢i kadinlarda veya agiklanmamis
demir eksikligi olan kadinlarda objektif menstriiel kan kaybinin Sl¢iilmesi nadiren
basarilir. Hastanin kendisinin tarifledigi normal veya asir1 menstriiel kan kaybi
hikayesi kanama miktarmin dogru gostergesi degildir. Menstriiel kanama giinlerinin
sayllmasi veya kullanilan ped ve tamponlarin sayilmasiyla kan kaybinin miktarinin
dogru olarak o6l¢iilmesi de zordur (10). Yani hem klinisyen hem de hasta kan
kaybinin miktarmi giivenli bir sekilde tahmin edemez ve gergek kan kaybinin
hesaplanmasi klinik sartlarda pratik degildir.

Bu zorluk inandirici menoraji sikayeti olan 69 kadinlik bir calismada
gosterilmistir (11). Olgiilen kan kaybinm 80 ml’nin iizerinde oldugu sadece %38
objektif menoraji saptanmis ve kullanilan tampon veya ped sayisiyla 6lgiilen kan
kayb1 arasinda belirgin bir korelasyon saptanmamistir. Diger populasyon bazli
calismada normal periyodlu kadinlarin dortte biri kan kayiplarim1 agir1 olarak
tanimlamislardir ve asir1 kanamasi olanlarin (=80 ml) %40°1 kendi periyodlarini hafif
veya orta olarak tanimlamislardir (12).

Kan kaybinin 6lgiilmesinde pratik yollarin olmamasindan dolayr klinisyen
menorajinin indirek gostergelerine, asir1 kanama nedeniyle uterusun dogal
fibrinolitik o6zelliginin asildigin1 diisiindiiren elbiselere kan ge¢mesine, demir
eksikligi anemisine ve menstriiasyon sirasinda kan hacmi azliginin semptom ve
isaretlerine giivenmelidir.

Demir eksikligi anemisi asir1 kanamanin ge¢ bulgusudur. Anemi gelismeden
once demir kaybinin saptanmasinda serum demir (ferritin) seviyeleri hematokrit ve
hemoglobin seviyelerine gore daha sensitiftir (13). Kadmlarin beste biri iireme
caginda asir1 menstriiel kan kayb1 problemiyle kars1 karsiya gelirler. Demir ve kan
kaybin1 6l¢cmede Hallberg ve Nilsson’un metodu menstriiel kanin toplanmasinda
tampon ve pedlerin eszamanli kullanimina dayanir (14). Menstriiel kan, hemoglobini

alkalin hematine ¢eviren %5 sodyum hidroksit ile aywrilir. Daha sonra



spektrofotometrik olarak konsantrasyonu saptanir. Bu metod basittir ve dogru
sonuglar verir fakat yaygin olarak kullanilmamaktadir.

Hipermenore menorajiye benzerdir, kanama siiresi normal olan diizenli asir1
kanamay1 tanimlar.

Menorajinin tersine metroraji diizensiz araliklarla meydana gelen normal
veya azalmis kan kaybini, menometroraji ise diizensiz aralilarla uzamis ve asiri
kanamay1 tanimlar.

Intermenstriiel kanama diizenli menstriiel sikluslarin arasinda meydana gelen
kanamalari tanimlar.

Premenstriiel lekelenme diizenli mestriiasyondan once gelen hafif kanamay1
tanimlar.

Ardisik hormon replasman tedavisi (HRT) alan kadinlarda beklenen siklik
kanama disinda menopozal kadinlarda meydana gelen her tiirlii kanamaya

postmenopozal kanama (PMK) denir.
2.4 Anormal Uterin Kanamah Kadinlarin Degerlendirilmesi

Jinekoloji poliklinigine basvuran hastalarin tigte birt AUK nedeniyle bagvurur
ve vakalarin biiylik ¢cogunlugunu menars sonrasi veya perimenopozdaki kadinlar
olugturmaktadir (15,16). AUK’li grubun %?20'sini adolesan, %350'sini peri ve
postmenopozal, %30'unu da reprodiiktif ¢agdaki kadinlar olusturmaktadir (17-19).

Cok sayida farkli genital ve genital olmayan sistem hastaliklari, sistemik
hastaliklar ve ilaclar anormal uterin kanamaya yol acabilir (Tablo 2.1). Bununla
beraber vakalarin cogunlugu gebelige, yapisal pelvik patolojilere (6rn. myom, polip,
vb.), anovulasyona ve koagulasyon bozukluklarina baghdir.

Beklenmedik vajinal kanamali postmenopozal kadinlarda endometrial
karsinom yaklasik %10 oraninda goriilen (risk faktorlerine gore oran %1 ile %25
arasinda degisir) en Onemli géz Oniinde bulundurulmasi gereken durumdur (20).
Bununla beraber bu kadinlardaki en sik kanama nedeni vajinal mukoza ve
endometriumdaki atrofidir (21). Erken menopozal yillarda endometrial hiperplazi,
polipler ve submuk6z myomlar da sik etyolojilerdir (22).

271 postmenopozal kadmi igeren bir caligmada bir yi1l boyunca giinliik

kanama kayitlari, kanama ile iligkili olabilecek aldiklar1 tedavileri ve jinekolojik



nedenlerle basvurular1 PMK insidansim1 gostermek i¢in degerlendirilmistir (23).

Menopozda gegen siire ile gii¢lii iliskili olarak yaklasik %11 oraninda spontan PMK

rapor edilmistir. Hesaplanmis insidans menopozdan sonraki amenoreyi takip eden ilk

12 ay igerisinde 409/1000 kisi/y1l, menopozdan 3 yil sonra bu oran 42/1000 kisi/yila

diismiistiir.

2.4.1 Hikaye

Hikayedeki 6nemli bilgiler asagidakileri icermelidir:

Kanama ne zaman baslad1?

Travma gibi kanamaya yol agacak faktorler var m?

Kanamanin dogasi nasil ( gegici patern, siire, postkoital, miktar)?
Agri, ates, vajinal koku veya barsak ve mesane fonksiyonlarinda
degisiklik gibi eslik eden faktorler var mi1?

Ailede veya kiside kanama bozuklugu var mi1?

Hastanin tibbi hikayesi var mu (6zellikle karaciger, bobrek veya tiroid
hastalig1 veya splenomegali) ve herhangi bir tibbi tedavi aliyor mu?
Cinsel iliskisi var mi1?

Yeme bozuklugu, asir1 egzersiz, kronik hastalik veya stresle iliskili

kilo degisikligi var m1?

Bu sorularin cevaplari klinisyeni anormal uterin kanamanin katagorilerinden

birine yoOnlenmesine yardimci olacaktir: gebelik; neoplazm; travma; enfeksiyon;

endokrinopati; tedavi iliskili; veya kanama diatezi ( Tablo 2.1).

Anormal uterin kanama nedenleri Tablo 2.1°de verilmistir (24).



Tablo 2.1: Anormal uterin kanama nedenleri (24).

Anormal genital sistem kanama nedenleri

Genital sistem hastaliklar
Uterus

Benign durumlar
Polip
Endometrial hiperplazi
Adenomyozis
Leiomyomlar

Kanser
Adenokarsinom
Sarkom

Enfeksiyon
Endometrit

Anovulatuar kanama

Serviks
Benign durumlar
Polip
Ektropion
Endometriozis
Kanser

Invazif kanser

Metastatik (uterus, koriokarsinom)
Enfeksiyon

Servisit

Vulva

Benign durumlar
Skin tag
Sebase kist
Kondiloma
Anjiokeratoma

Kanser

Enfeksiyon
Cinsel yolla bulasan hastaliklar

Vajina
Benign durumlar
Gardner kanali kistleri
Polipler
Adenozis (aberan glandiiler dokular)
Kanser
Vajinit/enfeksiyon
Bakteriyel vajinozis
Cinsel yolla bulasan hastaliklar
Atrofik vajinit

Ust genital sistem hastaliklart
Fallopian tiip kanseri
Over kanseri
Pelvik inflamatuar hastalik
Gebelik komplikasyonlari

Travma

Cinsel iligki

Cinsel istismar

Yabanci cisim

Pelvik travma (6rn. motorsiklet kazasi)
Perine kazalar1

ilaglar

Kontrasepsiyon
Oral kontraseptif
Bakirli intrauterin araglar
Depo-provera
HRT
Antikoagiilan
Kortikosteroidler
Kemoterapi
Dilantin
Antipsikotik ilaglar
Antibiyotikler(6rn. toksik epidermal
nekrolizis veya Stevens-Johnson sendromuna
bagli)

Sistemik hastahk

Vulvayi ilgilendiren hastaliklar
Crohn hastalig1
Behget hastalig
Pemfigoid
Pemfigus
Erozif liken planus
Lenfoma
Koagiilasyon hastaliklari
Von Willebrand hastalig1
Trombositopeni
Akut 16semi
Ileri karaciger hastali1
Tiroid hastalig1
Hiperprolaktinemi
Polikistik over sendromu
Kronik karaciger hastalig
Cushing sendromu
Hormon iireten adrenal ve over tiimdrleri
Bobrek hastaligi
Duygusal veya fiziksel stres
Sigara i¢imi

Genital sistemi etkilemeyen hastahiklar

Uretrit

Mesane kanseri

Uriner sistem enfeksiyonlar1
Inflamatuar barsak hastaliklar
Hemoroid

Goodman A. Evaluation and management of abnormal uterine bleeding. Uptodate 13.1, 2005’den alinmustir.



2.4.2 Fizik Muayene

Ic ve dis kadin genital sistem anatomisinin dikkatlice fizik muayenesi ¢ok
onemlidir. Pelvik muayene yapilmadan tani konamaz ve tedavi plan1 yapilamaz.
Degerlendirme kanama odaginin saptanmasina (vulva, vagen, serviks, uterus,
mesane, rektum), herhangi bir siipheli lezyona dikkat edilmesine (6rn. tiimor,
yabanci cisim, laserasyon, iilserasyon) ve uterusun boyutunun, konturunun ve
hassasiyetinin degerlendirilmesine odaklanmalidir. Ek olarak, genel fizik muayenede
sistemik hastalik isaretleri aranmalidir, 6rnegin ekimoz, biiylimiis tiroid bezi veya
hiperandrojenizm belirtileri (killanma, sivilce, klitoromegali veya erkek tipi kellik).

Akantozis nigrikans siklikla anovulasyon ve insiilin direnci olan kadinlarda goriiliir.
2.4.3 Temel Laboratuar Degerlendirme

Ozellikle intermenstriiel veya anovulatuar kanama seklinde anormal uterin
kanamast olan biitiin treme ¢agindaki kadinlarda gebelik testi (serumda veya
idrarda) yapilarak ekarte edilmelidir. Bu cinsel aktiviteyi inkar eden addlesanlar ve
kontrasepsiyon (tliip ligasyonu Oykiisii olanlar dahil) kullanan kadinlarda da
gecerlidir. Ultrasonografi (USG) gebe kadinlarda mevcut kanama nedenlerinin
degerlendirilmesinde yararlidir.

Servikal ve iist uterin kanamanin ayiriminin zor oldugu anormal kanamalarin
degerlendirilmesinin bir parcasi olarak tiim kadinlardan servikal sitoloji alinmalidir.
Servikal sitoloji normal bile olsa gozle goriilen her lezyondan biopsi alinmalidir.
Servikal kanserin ortalama yasi 52.2°dir. Olgular 35-39 ve 60-64 yaslarinda tepe
yapan bimodal dagilima sahiptir (25).

Yakin zamanda gebe kalmis kadinlarda trofoblastik hastalik ekarte
edilmelidir. Bu ylizden sensitif beta insan korionik gonadotropin (bHCG) testi
yapilmalidir.

Ek testlerin yapilmasi hastanin yasi, fizik muayene ve hikayeden elde edilen
bilgilerle bu testlerin sonuglarinin birlestirilmesine baglidir. Gonadotropin seviyeleri

yararl degildir.
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Ek laboratuar ¢alismalar1 sunlardir:

Anemi ve trombositopeninin saptanmasi i¢in tam kan sayimi (CBC)
Mukokutandz kanama, menstriiasyonun baslangicindan beri menoraji,
ailede koagulopatisi olan kadinlarda 6zellikle adolesanlarda parsiel
tromboplastin zamant (PTT), protrombin zamani (PT) veya bazi
vakalarda faktor VIII ve von Willebrand faktor bakilmalidir (26).
Hipotiroidizmin ekarte edilmesi i¢in serum ftiroid stimiile edici
hormon (TSH) konsantrasyonu bakilmalidir (27). Hipertiroidizm
genellikle asir1 kanama ile iliskili olmamasina ragmen hipomenore,
oligomenore ve amenoreye yol acar.

Oligomenore ve galaktoresi olan kadinlarda prolaktin seviyesi
Olgtilmelidir.

Kronik karaciger ve bobrek hastaligi semptom ve isaretleri olan

kadinlarda karaciger ve bobrek fonksiyon testleri bakilmalidir.

2.44 Endometrial Degerlendirme

Hikayenin, fizik muayenenin, laboratuar ¢aligmalarinin ve yasin

degerlendirilmesine ragmen kanama agiklanamiyorsa yapisal hastaliklarin ekarte

edilmesi i¢in endometriumun degerlendirilmesi gereklidir.

Endometriumun degerlendirilmesinde kullanilan yontemler Tablo 2.2°de

verilmistir.

Tablo 2.2: Endometriumun degerlendirilmesinde kullanilan yontemler.

Endometriumun degerlendirilmesinde kullanilan yontemler

Sitolojik degerlendirme Endoskopik degerlendirme

Servikovajinal papanicolaou smear Histeroskopi

Endometrial lavaj

Endometrial fir¢a

Operatif histeroskopi

Histolojik degerlendirme Goriintiilleme yontemleri ile degerlendirme
Dilatasyon ve fraksiyone kiiretaj USG (Transabdominal veya Transvajinal)
Endometrial biopsi yontemleri Salin inflizyon sonografi

Novak kiiret Bilgisayarli tomografi

Vabra aspiratér Manyetik rezonans

Tis U tuzag

Pipelle
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2.4.4.1 Sitolojik Degerlendirme

Uterin sitoloji i¢in fircalama, yikama veya endometrial kaviteden aspirasyon
uygulamalar1 yapilmaktadir. Bunlar 6zel bir ekipman ve sitolojik degerlendirme
ustalig1 gerektirdigi i¢in, endometrium karsinomunun tanisinda c¢ok tercih edilen
yontemler olmamaktadirlar.

Milojkovic ve ark. ge¢ menopozda kanama sikayeti ile bagvuran hastalar
tizerinde yaptiklar1 bir calismada endometrial fircalama, pap smear ve D&C’yi
karsilastirmiglar ve endometrial firca yontemi ile elde ettikleri 6rneklemin
giivenilirligini yeterli olarak bulamadiklarini belirtmislerdir (28).

Wu ve ark. ise endometrial firca biyopsisinin poliklinik hastalarinda
sensitivitesinin %100 spesifitesinin ise %96 oldugunu gostermisler ve bu yontemin
oldukca gegerli oldugunu séylemislerdir (29).

Klemi ve ark. 1042 semptomatik hasta iizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada bu
yontemin tanisal yeterliliginin %92.3 ve %97.8 arasinda degistigini gostermisler ve
sitoloji normal olsa dahi postmenopozal kadinda kanama devam ediyorsa kiiretajin
endike oldugunu belirtmiglerdir (30).

Vuopala ve ark. “jet wash” “vabra kiiretaj” ve “pistolet aspirasyon”
yontemleriyle orneklem alinabilme oranlarini sirasiyla %57.2, %76.1 ve %383,1
olarak bildirmislerdir. Hasta kabulii, tanisal giivenilirlik ve tatminkar olmayan
orneklemin diisiik insidanst agisindan en kabul edilebilir metodun “pistolet
aspirasyon” oldugunu belirtmislerdir (31).

Henderson ve ark. 1975 yilinda yayinladiklar1 bir ¢alismada intrauterin jet
washing cihaziyla elde edilen materyalin konvansiyonel kiiretaj ile elde edilen
orneklemden daha giivenilir sonuglar verdigini belirten ¢alismasini yayinlasalar da

bu ¢alismacilari yillar icinde baska calismacilar desteklememislerdir (32).

2.4.4.2 Histolojik Degerlendirme

24421 D&C

D&C’yi ilk kez 1843 yilinda Recaimer kullanima sokmustur (4). Giliniimiizde

de halen ¢ok yaygin olarak kullanilmaktadir. D&C endometrial 6rneklem i¢in en sik
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kullanilan metod olmustur (4,33). AUK tanilar i¢inde yer alan yontemlerden D&C
altin standart olarak belirlenmis olmasina ragmen (4,34-36) son zamanlarda bazi
calismalarda tanisal histeroskopinin intrauterin anomalilerin degerlendirilmesinde
daha giivenilir oldugu 6ne siiriilmektedir (37).

Larson ve ark. 1995 yilinda yaptiklar bir calismada endometrial biyopsi ile
D&C’yi endometrial kanseri saptama gii¢lerine gore karsilagtirmiglar ve D&C’ nin
kanseri tanimakta daha iistiin oldugunu gdstermislerdir. D&C ile hastaligin son evre
tahmini de daha iyi yapilmaktadir (38). Fakat D&C’nin yalanci negatiflik orani
endometrial kanser tanisi i¢in %?2-6 kadar yiiksek olabilmektedir (4,33,35,39,40).
Negatif histolojiye ragmen devam kanamasi devam eden postmenopozal kadinlarda
tekrarlayan degerlendirmeler ve siiphenin siirekli devam etmesi gerekmektedir.

Bir ¢ok kadina ofis sartlarinda D&C uygulanmaktadir. Servikal stenozlu
kadinlarda, ¢ok yashilarda ve yiiksek riskli kardiyovaskiiler sistem ve pulmoner
hastaligi  olanlarda bu prosediiriin  ameliyathane sartlarinda  yapilmasi
gerekebilmektedir.

Dilatasyon ve fraksiyone kiiretaj kesin sonuglar vermekle birlikte hastalarin
%350-60’1nda uterin kaviteye girmekte problem yasanmaktadir. Servikal stenozun
daha 6nce uygulanmis radyoterapiye bagli oldugu durumlarda, sklerozan atrofide,
ileri derecede yasli, daha 6nce pek ¢ok defa maniiplasyon yapilmis olanlarda real
time USG maniiplasyon odasinda uygulanarak yanlis kaviteye girilmesine engel

olunup belki de perforasyon engellenebilir (41).

2.4.4.2.2 Endometrial Biopsi Yontemleri

Ofis endometrial biyopsi endometrial patolojiyi histolojik olarak
degerlendirmek i¢in oldukca yaygin olarak kullanilan bir tekniktir. Ofis yada klinikte
endometrial ornekleri elde etmek icin kullanilabilecek bir ¢ok cihaz mevcuttur.
Se¢im hastanin yasi, klinisyenin deneyimi ve stenoz gibi anatomik pozisyonlar ve
hastanin psikolojisi ile oldukca yakindan iliskilidir. Ofis endometrial biyopsisi
siklikla ¢esitli aspirasyon cihazlar1 kullanmilarak yapilmaktadir. Vabra aspirator
(Berkeley medures, Berkeley, California) ve Tis-U-Trap (Milex Products, Chicago,
Illinois) gibi cihazlar genellikle 3-4 mm capinda plastik yada rijit metal kaniillii

vakum kaynagina baglanabilen aspirasyon cihazlaridirlar.
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Pipelle ise (Unimar Wilton Connecticut) daha yumusak daha esnek
endometrial suction kiiretidir. Bir c¢ok klinisyen tarafindan tercih edilmektedir.
Pipelle cihaz1 hastalar tarafindan iyi tolere edilebilen ve yeterli 6rnek alan bir
cihazdir. Serviksin traksiyonu ig¢in tenekulum kullanimindan sonra genellikle
dilatasyona ihtiya¢ olmadan o6rneklem alinabilmektedir. Sardo ve ark. klasik pipelle
aletini gelistirerek vagina icine ek bir alet yerlestirmeden “no touch biopsy at no
touch hysteroscopy” tanmimi ile “H pipelle” adm verdikleri yeni bir cihaz
tariflemislerdir (42).

Stoval ve ark. bilinen endometrial kanserli hastalarda pipelin %97.5
sensitivitesi oldugunu gostermislerdir (43). Guido ve ark. ise endometrial alanin
%5’inden daha azini kaplayan tiimorlerde ve poliplerde bu cihazin daha az sensitif
oldugunu gostermislerdir (44). Tanriverdi ve ark. ise pipelle elde edilen sonuclari
D&C sonuglar ile karsilastirmis ve pipelle ile ancak %79 oraninda yeterli bir
orneklem alabildiklerini goOstermislerdir. Bu calismacilara gore pipelle sadece
endometrial kanser yoniinden minimal risk tasiyan gruplardan 6rneklem alinmasi i¢in
kullanilmalidir (45).

Son yillarda bir ¢ok farkli cihazlarda tanimlanmaya baslamistir. Klinisyen
kullanacagi cihazi oldukga yakindan tanimali ve tercihini ona gore yapmalidir. Daha
sonra elde edilen sonuglar1 da izlemek zorundadir. Herhangi bir cihaza tam olarak
giivenmekten kagimilmalidir. Negatif ilk biyopsiye ragmen devam eden semptomatik
kanamalar oldugu vakit tekrar degerlendirme ve izleme devam etme tani
yetmezliklerini 6nlemek i¢in dnemli bir yaklagimdir.

Geleneksel novak kiireti standart endometrial 6rneklem i¢in kullanilan bir
cihaz olup endometrial karsinomu saptamak i¢in kullanilmaktadir. Meeks ve ark. bu
cihazin tenakulum kullanilmadan da endometrial oOrneklem alinmasi igin
kullanilabilecegini belirtmislerdir (46). Kullanimdaki konforsuzlugundan dolay1
kaviteden oOrneklem almasi smirhidir. [lk  basamak, tanisal teknik olarak
kullanilmamaktadir.

Endometrial Ornekleme AUK i¢in tanisal c¢alismalarin baslica dayanagi
sayillmaktadir. Bu islem i¢in az sayidaki kontraendikasyonlar arasinda servikal

stenoz, enfeksiyon ve gebelik yer almaktadir (47). Endometrial 6rnek yalniz hastanin
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hormonal durumu ile ilgili fikir vermekle kalmaz ayni zamanda premalign veya
malign bir hastalik varlig1 ihtimalini elimine etmek i¢in de dnemlidir.

Endometrial biyopsi adolesan donemde nadiren gereklidir (48).
Postmenopozal hastalarda ise HRT verilmeden 6nce endometrial biyopsi yapmak
tercih edilir. Bununla beraber siklik Ostrojen ve progesteron alan hastalarda
progesteron aliminin 11. giinii kanama meydana geldiyse endometrial biyopsi
gereksizdir (49). Antidstrojen olan tamoksifen meme kanserinin adjuvan terapisinde
giinimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir ve endometriumda neoplastik
degisiklikler meydana getirme potansiyeli vardir. Bu ilaci alan hastalardaki herhangi
bir AUK endometrial biyopsi ile arastirilmalidir (50). Eger bir hastanin servikal pap
smearinda anormal endometrial hiicreler varsa negatif endometrial biyopsi tatmin

edici degildir ve endometrial kavitenin daha ileri degerlendirilmesi yapilmalidir.

2.4.4.3 Goriintilleme Yontemleri ile Degerlendirme

2.4.43.1 TvUSG

TvUSG endometriumun degerlendirilmesinde invazif olmayan bir yontemdir
(5,20). Doku 0Ornegi alinamamasina ragmen bu teknikle daha ileri arastirmaya
ihtiyaci1 olan hastalar secilir ve endometrial atrofisi olan kadinlarda invazif
islemlerden kaginilmis olur.

Endometrial kalinligin tanimlanmasinda heniiz kesin ortak fikir birligine
varilmis cut-off degeri yoktur. Ciinkii bu hastanin premenopozal yada postmenopozal
olmasi, menstriiel faz, menopoz siiresinin uzunlugu, HRT*nin sekli gibi pek c¢ok
faktore baglidir. Premenopozal kadinlarda TvUSG endometriumun en ince oldugu
(ireme g¢agindaki kadinlarda proliferatif fazda endometrium kalinligi 4-8 mm ve
sekretuar fazda 7-14 mm (22)) siklusun 4, 5 veya 6. giinlerinde yapilmalidir (51).
Daha ileri arastirmalar (6rn. salin inflizyon sonografi) endometrial kalinlik 5 mm’den
biiyilkse  Onerilmektedir. Postmenopozal hastalarin  tersine  premenopozal
kadinlardaki endometrial anormalliklerin ekartasyonunda TvUSG’nin yarar1 heniiz
gosterilememistir(5,52). TvUSG PMK’nin degerlendirilmesi i¢in oldukg¢a kullanigh
bir tekniktir. Fakat bu prosediir sadece spesifik durumlarin degerlendirilmesi i¢in

kullanilabilmektedir. Rutin tarama anlamina gelmemektedir.
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Gambacciani ve ark. 850 asemptomatik postmenopozal kadin iizerinde
yaptig1 bir caligmada kanama sikayeti olmayan kadinlara TvUSG uygulanmasi
neticesinde %93.2 oraninda bir yalanci pozitiflik oldugunu belirterek bu kadinlarin
gereksiz yere 2. derece invazif prosediirlere maruz kaldigmi gostermistir (53).
Gerber ve ark. 2001 yilinda yaptig1 bir ¢alismada da Gambacciani ve ark. benzer
sonuglar elde etmistir (54). Bu sebepten oOtiirii bu c¢alismacilara gore TvUSG
asemptomatik kadinlarda rutin bir tarama yontemi olmamalidir.

Postmenopozal kadinda TvUSG’de endometrial ¢izginin yoklugu veya
“pencilline endometrium” denilen ince bir ¢izgi halinde gdzlenmesi atrofi oldugunu
gosterir. Endometriumun kalinligi i¢in siir degerin (ki bu bahsedilen kalinliklar her
iki tabakay1 da icermektedir) 5 mm olarak kabul edilmesi yoniinde bir ¢cok arastirma
mevcuttur (34). Bir ¢ok uzman endometrial kalinliklart 5 mm veya daha biiyiik
postmenopozal kadinlarda ya da endometrial kalinligi ne olursa olsun devam eden
anormal kanamali tiim kadinlara endometrial biyopsi 6nermektedirler.

Brooks ve ark. 897 postmenopozal kadma pelvik USG uygulamis ve HRT
almayanlarda 5 mm veya daha biiylik endometrial kalinlig1 anormal kabul etmislerdir
(55). Bruchim ve ark. PMK’l1 kadinlarda endometrial kanser tanisinda endometrial
kalinlik ve menopozdan bu yana gegen siirenin kombinasyonunun kullaniminin daha
efektif olacagini ileri siirmiislerdir (56) . Karlsson ve ark. Iskandinavya’daki
multisentrik ¢aligmasinda 1168 PMK’l1 kadinda kiiretajdan énce TvUSG yapmustir.
Bu grup endometrial kalinlik 4 mm yada daha az oldugunda anormal patolojilerin
%S5,5 oldugunu gostermislerdir (20).

Yapilan pek cok ¢alismada 6zellikle postmenopozal hastalarda endometrium
TvUSG bulgulan ile histolojik karakterleri arasinda iyi bir korelasyon oldugu
gosterilmistir (37). Ruangvutilert ve ark. TvUSG ile endometrial karsinomun yapmis
oldugu invazyonu arastirdiklar1 bir c¢alismada preoperatif elde edilen wverileri
histerektomi sonras1 spesmenlerden elde edilen verilerle karsilagtirmis, TvUSG’nin
standart parafin kesitleriyle her yonden uyumlu sonuglar verdigini belirterek
TvUSG’nin, intraoperatif karar vermede kullanilabilecek bir teknik oldugunu
gostermislerdir (57).

Menopoza girmis hastalarda endometrial ¢izginin 6 mm’den daha kalin

olmast durumunda bu hastalarin %35 oraninda Onemli patolojiye sahip oldugu



16

gosterilmistir (58). TvUSG ile incelenen 1800 postmenopozal kadini kapsayan
toplam 9 adet ¢alismay1 iceren bir meta analizde endometrium kalinligi 5 mm altinda
bulunan bir tek endometrial kanser bile saptanmamistir (20,58-65). Ancak 2
calismada TvUSG ile oOlglimde endometrium kalinligt 5 mm altinda bulunan
kadinlarda da endometrium kanseri bildirilmistir (66,67). Bu prosediiriin ayni
zamanda asemptomatik postmenopozal hastalarda endometrium kanserinin erken
tayini i¢in iyi bir tarama yontemi oldugunu savunanlar vardir. Bu c¢alismalarin
cogunda kiiretaj veya endometrial biyopsi ile alinan endometrial 6rnekler altin
standart olarak kabul edilmistir (37).

Endometrial kalinligin 4-5 mm’den daha kalin oldugu zaman endometrial
kanser saptanma sensitivitesi %96 bulundugu ¢aligmalar beklenmeyen kanamasi olan
postmenopozal hastalarda TvUSG’nin ilk test olarak kullanilmasini1 desteklemistir
(68,69). Endometrial kalinlik arttik¢a endometrial kanser olasiligi artmaktadir (69);
bir seride endometrial kanserli kadinlarda ortalama kalinlik 20 mm bulunmustur (20).

TvUSG endometrial kanseri, hiperplazi ve poliplerden daha iyi saptar
(sensitivite %96’ya %92) (68). Sonografik islemin daha kolay tolere edilmesi ve
tanisal sonuglarin daha yiiksek olmasindan dolay1r (%90-%95°e karst %85-%95)
endometrial anormalliklerin saptanmasinda endometrial biopsi ile karsilastirilabilir
(69).

Endometrial biopsi asagidaki durumlarda yapilmalidir;

e Endometrial kalinlik 4-5 mm’den fazla ise.

e Endometrium diffiiz veya fokal artmis ekojenite gosterirse.
¢ Kadinin kanamasi devam ediyorsa.

¢ Endometrium yeterli olarak goriintiillenemiyorsa.

Bir¢ok yazar, >4 mm’den ¢ok >5 mm esigini kullanirlar. Ciinkii bu sinirlar
endometrial kanser saptanmasinda benzer sensitiviteye (%96) sahipken spesifite >5
mm’de belirgin yliksektir( %61°e %53) (68,69). Bu esik deger sadece uterin
kanamasi olan postmenopozal kadinlara uygulanmalidir. Asemptomatik kadinlarda
rastlantisal olarak saptanan endometrial kalinligin yorumlanmasi i¢in kisith veri
vardir (70).

Eger TvUSG ile fokal anormallik veya heterojenite saptanirsa daha sonra

anormalligi (6rn. polip veya myom) daha iyi tanimlamak ve dogrulamak icin endike
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oldugunda biopsi yapilmadan veya ¢ikarilmadan 6nce salin inflizyon sonografi veya
histeroskopi ile degerlendirme yapilabilir (69).

Ozellikle endometrial kanser icin risk faktérleri (obezite, kronik anovulasyon,
meme kanseri, ailede endometrial, over, meme veya kolon kanseri Oykiisii, diabet
(71)) varsa endometrial kalinlik 4-5 mm olsa bile persistan kanama kayg1 vericidir.

Bu kadinlar da daha ileri degerlendirilmelidir.
2.4.4.3.2 Salin Infiizyon Sonografisi

Sonohisterografi ~ (SHG);  histerosonografi  veya  saline  inflizyon
sonohisterografi (SIS) adi ile de bilinir. SHG endometrial kavitenin steril serum
fizyolojikle distansiyonu saglanarak USG esliginde goriintiilenmesidir. Amag,
normal ve anormal uterus olusumlarim1 saptamak ve endometrium hakkinda detayl
bilgi edinmektir.

Ik defa 1981 yilinda Nannini ve ark. tarafindan, transabdominal USG ile,
salin inflizyonu sonrasi uterin kavitenin degerlendirilmesi yapilmistir (72). 1984°de
Richman ve ark. hastalara rijid uterus kaniilii ile dekstran 70 vererek transabdominal
goriintiileme yaptiklarini aciklamislardir (73). 1986°da Randolph ve ark. anestezi
altinda steril serum fizyolojik vererek yaptiklar1 benzer g¢alismanin sonuglarini
yayinladilar (74). Belcika’da Van Roessel ve ark. 1987°de histeroskopi sirasinda
dekstran 70 vererek uterusu degerlendirip USG ile histeroskopiyi karsilastirmislardir
(75). 1993 yilinda Parsons ve Lense, 39 kadinda TvUSG ve 5F numarali kateter
kullanarak, polip, hiperplazi, sinesi, submukéz myom gibi kaviter lezyonlari
degerlendirmiglerdir (76). Son yillarda anormal uterin kanama, tekrarlayan disiikler
gibi uterin patolojilerde tan1 koydurucu bir metod olarak uterin kavite
degerlendirmesinde, TvUSG’nin yerine SHG nin yapilmasini1 oneren bir ¢cok ¢alisma
yaymlanmistir (77-81). Laifer ve ark. yaptig1 bir calismada anormal uterin kanamali
180 hastada %14 olguda SHG’de patoloji varken, TvUSG’de uterusun normal
degerlendirildigi goriilmiistiir (82). Meme kanseri nedeni ile tamoksifen kullanan 138
kadinda TvUSG’den sonra SHG uygulanmasinin uterin kavitedeki degisiklikleri
%71.1 oraninda spesifik olarak tespit ettigi gosterilmistir (83). SHG ayn1 zamanda
endometrial patolojilerin tanisinda maliyet bakimindan diger yontemlere gore ¢ok

daha ekonomiktir (84-85).
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SHG; anestezi gerektirmeden ofis kosullarinda yapilabilen, yan etkileri
olmayan, agr1 icin yalnizca spazmolitiklerin yeterli oldugu, radyasyona maruz
birakmayan, duyarhiligi, 6zgiilliigii ve tan1 degeri diger invazif yontemler kadar
yiiksek olan giivenilir bir tan1 yontemidir. Ayrica maliyet agisindan diger yontemlere
gore ¢ok daha ucuz olmasi nedeniyle endometrial patolojilerin tanisinda tercih

edilebilecek pratik ve ekonomik bir yontemdir.
2.44.3.3 Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG)

Fibroidlerin veya adenomyozisin varlifinin saptanmasinda bazen USG
tanimlayici olmaz. Bu vakalarda MRG yardime1 olur. Noninvazif bir yontemdir ve

giivenli olarak bu tip pelvik patolojileri lokalize eder ve boyutlarini saptar (87,88).

2.4.4.4 Endoskopik Yontemler

2.4.4.4.1 Tarihce

Histeroskopi servikal kanaldan uterin kaviteye ulastirilan histeroskop ile
intrauterin tanisal ve tedavi edici islemlerin yapilabildigi endoskopik bir girisimdir.

Endoskopinin kullanimi 200 yillik bir geg¢mise sahiptir. Jinekolojik
endoskopik girisimler anal ve vajinal spekulumlarla baglanarak, dilatasyon ve
gbzlem i¢in sabit olarak dizayn edilen tiiplerden daha kompleks enstriimanlara dogru
gelisen sistemlerle bugilinkii modern goériiniimiine ulagmistir (89,90).

Histeroskopinin tarihi gelisimi 3 ayr1 doneme sahiptir.

1. Teknik nedenlere bagli olarak erken donemde uygulanan kontakt
histeroskopi donemi,

2. Dilatasyon ortami ile panoramik histeroskopinin uygulandigi donem,

3. Uterin kavitenin goriintiilenmesinin en iyi sekilde yapilabildigi, modern
teknolojinin  kullanildig1, kontakt histeroskop, mikrohisteroskop
panoramik histeroskopi tiplerinin uygulandigi modern evre ve ofis
histeroskopi donemi

Endoskopi uygulamalar1 1805 yilinda; Bozzini’nin iiretra, vajina ve rektum
gibi dogal bosluklar1 gozlemek icin aynalar aracilig ile iletilen mum kaynagi 15181 ve

i¢i bos basit tiip sistemini kullanimi ile baslamistir (91). Ilk basarili endoskopik
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calisma olarak nitelendirilebilecek uygulama ise 1853 yilinda Desormeaux tarafindan
tanimlanmistir. Desormeaux gelistirmis oldugu basit bir tiliple, 151k kaynagi olarak
kullandigt mumu direk tiiplin bir ucundan tutarak, ozellikle iiretra ve mesanenin
incelenmesini gerceklestirmis ve bu iglemin uterus i¢in kulanilmasini da onermistir
(92).

[lk basarili histeroskop 1869 yilinda “Medical Press and Circular” da
Panteolani tarafindan tamimlanmstir. Panteolani aym sekilde Laminaria ile servikal
kanalin dilatasyonunu da ilk olarak gerceklestirmistir. Kullandigi histeroskop
tiretraya kolayca girebilecek kadar ufak capli basit bir tiipten ibaret olup, uterin
kavitenin aydinlatilmas1 i¢in konkav aynalarla yansitilan mum isigindan
yararlanilmistir. Panteolani bu enstriiman ile 60 yasindaki bir olguda endometrial
polip varligini saptayabilmis ve bunu uterin kaviteden uzaklagtirmistir (93).

Maximillan Nitze, 1877°de genis gorintii alaninin saglanmasini amaclayan
optik lensleri gelistirmis, goriintiiniin biiylimesini bagsarmis ve endoskopla birlikte
151k kaynagin tiipiin distal ucuna yerlestirmistir. Modern endoskopinin babasi olarak
tanimlanan Nitze 1879’da sistoskop ve {iretroskop olarak tamimladigi yeni
enstriimanlar gelistirmigtir (94). Isik kaynagini elektrik akimi ile saglamis, su ve hava
ile distansiyonu gergeklestirmistir. Nitze, ¢alismalarini mesane ve {iretrada
uygulamig, uterin kavitenin incelenmesi i¢in de anatomik zorluklarmma ragmen
caligmalar yapmustir (95).

1907°de Charles David, Nitze’nin sistoskopisine benzeyen modifiye bir
sistoskop ile endometrial kavitenin incelenmesini gerceklestirmistir (96).

Heineberg, 1914’te lenslerin Oniinii kapatarak goriintiiyii engelleyen kanin
temizlenmesi i¢in su figkirtici sistem gelistirmistir. Bu calismalariyla; submiik6z
myom, malign tiimorler, endometrial polipler, endometrial hiperplazi gibi
patolojilerin ayirict tanisina katkida bulunmustur. Tiiplere kadar endometrial
alanlarda devamli sivi dolagimini saglayan su irrigasyon sistemini de gelistirerek
islem boyunca temiz bir goriintii saglayabilmistir (97).

1925°te Dr.1.C.Rubin, Nitze’nin sistoskop modelini daha da gelistirerek uterin
kavitenin distansiyonu i¢in yeterli insuflasyon ve illiiminasyonu gergeklestirmistir.
Rubin, uygun basingta siirekli karbondioksit (CO,) gazi vererek uterin distansiyonu

saglamigtir (98). CO, gazi peritoneal kaviteden hizli rezorbe oldugu ig¢in tercih
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edilmistir. Rubin, travmadan kacinmak i¢in histeroskopinin ucunu oval hale
getirmistir. Ayrica dogrudan gozlem altinda yardimci aletlerin uterin kaviteye
ulagmasini saglamis ve postmenstriiel fazda az damarlanma ve daha az kalinlikta
endometrial alan nedeniyle goriintliniin sekretuar fazdan daha iyi oldugunu
bildirmistir. Rubin’in histeroskopi c¢aligmalarinda kurdugu sistem ve kavramlar
bugiin hala modern histeroskopi i¢in gecerliligini korumaktadir.

Dr. Seymour 1926’da proksimal ugta 151k kaynaginina sahip bir histeroskop
modelini kullanmigtir. Daha sonra George P.Piling ile beraber 151k, suction ve
irrigasyon sistemi igeren li¢ kanalli histeroskopu gelistirmistir (97).

1928 yilinda Gauss, etkili distansiyonu hastadan 50 cm yukaridaki suyun,
yer¢ekimi etkisi ile uterin kaviteye ulastirilmasiyla saglamistir (99).

Sistoskopini gelisimde en biiyiik ilerleme, 1952’lerde soguk fiberoptik 151k
kaynaklarini bulunmasiyla olmustur.

Marleschki, 1966 yilinda histeroskopinin ucuna yerlestirilebilen ve uterin
mukoza ile direk iligkisi olan bir sistem sunmustur (100). Bu kontakt histeroskop,
Fransa’da Vulmiere ve Barbot tarafindan gelistirilmis ve 1980 yilinda yapilan 1000
kadar histeroskopi ¢alismasit sonucunda, kontakt histeroskopinin panoramik goriintii
verememesi Onemli dezavantaj olarak bildirilmistir. Olgularin %84’iinde tam
konabilmistir. En biiylik avantaji islem esnasinda uterin distansiyona gerek
duyulmamasi olmustur (96,101).

Histeroskopik gelismenin son asamasi Jacques Hamou tarafindan
gerceklestirilmistir. Hamou 1979°da tarif ettigi mikrohisteroskopu 1980 yilinda
kullanmistir. Bu 25 cm. uzunlugunda, 4 mm ¢apinda bir endoskop olup 90 derecelik
alan acist olan bir sistemdir. Degisik biiyiitmelerde kontakt ve panoramik
goriintiileme yetenegi bulunmaktadir. Biiylitmesiz goriintiilii tipin yaninda, 20
blyiitmeli kolposkopiye esit detayli panoramik goriintii veren ve niikleus ile
sitoplazma incelenmesine olanak saglayan 150 biiyilitmeli yapiya da sahiptir. Isik
kaynagi fiberoptik kablodan gegen 150 watt giiclindedir. Uterus distansiyonunda CO,
gaz1 kullanilmistir (101,102). Son olarak 1987°de Baggish odaklama yapabilen
histeroskop ve dort operatér kanalli neodymiyum-yttrium-aliminyum-gamet (Nd-

YAG) lazer histeroskopunu gelistirmistir.
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Ote yandan Bettocchi tarafindan; diagnostik ve kismen operatif ¢alismalarin
yapilabildigi, ofis histeroskopi 1980’lerden sonra giinliik pratiklere sokulmustur.
Bettocchi tip ofis histeroskopisi; tek akimli kilif 3.2x5.3 mm, siirekli akim kilifi
3.9%5.9 mm oval yapidadir. Bu 6zelligi ile normalde 4 mm c¢apa sahip olan servikal
kanaldan anestezisiz gecise uygun olarak sekillendirilmistir ve hatta bir ¢ok olguda

paraservikal anesteziye bile gerek duyulmamaktadir.
2.4.44.2 Histeroskopinin Endike Oldugu Durumlar

Klinik calismalar ¢esitli jinekolojik problemleri olan hastalarin teshis ve
tedavisinde histeroskopinin ne kadar degerli oldugunu gostermistir. Ofis
histeroskopinin de giindeme gelmesiyle histeroskopinin kullanim alanlar
genislemistir. Histeroskopinin endikasyonlarini ana hatlariyla 6zetlenirse (103);

1. Anormal pre veya postmenopozal kanamalar

2. Submiik6z myomlarin veya endometrial poliplerin tedavisi ve uygun

olanlarin transservikal ¢ikarilmasi

3. Kay1p intrauterin araglarin veya diger yabanci cisimlerin ¢ikarilmasi

4. Histerosalpingografide  uterin  patoloji ~ saptanan  olgularin
degerlendirilmesi

5. Intrauterin adezyonlarin teshisi ve tedavisi

6. Semptomatik uterin septumlarin tanis1 ve tedavisi

7. Hormonal tedaviye cevapsiz disfonksiyonel uterin kanamali hastalarda

lazer veya elektrocerrahi ile endometrial rezeksiyon ablasyon
8. Fallop tiiplerinin kornual tikanikliklar i¢in tubal kaniilasyon
9. Tekrarlayan abortuslu olgularda endoservikal kanal ve uterin
kavitenin incelenmesi
10.  Histeroskopik tubal sterilizasyon
11.  Infertil ve IVF olgularmin rutin uterus ici degerlendirilmesi.
Histeroskopi ile tecriibeler artttkca ve kullanilan aletler gelistikce

endikasyonlarin sayis1 da artmaktadir (103).
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2.4.4.4.3 Histeroskopinin Kontrendike Oldugu Durumlar

Histeroskopi i¢in az sayida kesin kontrendikasyon vardir. Bunlar ;

1. Gebelik; Histeroskop uterin kaviteye gireceginden gebelik varliginda
enfeksiyon gelismesine veya gebeligin kaybina yol acabilmektedir.
Ancak histeroskopi kriterlerine tam uyuldugunda ve spesifik bir
teknik ile secilmis hastalarda amnioskopik muayene i¢in modifiye
edilebilme sans1 da bulunmaktadir.

2. Uterin veya servikal enfeksiyon varligi; alt genital sistemde var olan
enfeksiyonlarin fallop tiipleri yoluyla abdominal kaviteye tasinmasi
riski histeroskopi i¢in bir kontrendikasyon olusturmaktadir.

3. Yogun uterin kanama ; asir1 uterin kanama veya menstriiasyon
varliginda histeroskopi etkili bir sekilde yapilamaz.

4. Bilinen genital sistem maligniteleri; invaziv servikal kanser
varliginda yapilan maniiplasyonlarda kanser hiicreleri etrafa
yayilabileceginden servikal kanser varliginin bilinmesi
kontrendikasyondur.

Goreceli kontrendikasyonlar ; bilinen endometriumun adenokarsinomu,

servikal dilatasyon yapilmamis belirgin servikal darlik, operatoriin teknige ve
enstriimanlara asina olmamasi, distansiyon medyasina asina olmama olarak

tanimlanir.

2.4.4.4.4 Histeroskopinin AUK’daki yeri

AUK tamisinda histeroskopinin  kullanim degeri oldukca biiyiiktiir.
Histeroskopi gliniimiizde uterin kavitenin degerlendirilmesi ve tedavisi agisindan bir
¢ok vakada vazge¢ilmez bir yontemdir. Histeroskopinin kullanim alanlar1 iginde en
onemlilerinden birisi AUK dir (6,19,40,104-107). Histeroskopinin bu hasta grubunu
degerlendirmedeki bir diger {stinliigii de etkin bedel yoniindedir (7,8).
Histeroskopinin AUK’lu vakalarda spesifite ve pozitif prediktif degeri bazi
arastirmalarda %100’e yakin bulunmustur. Histeroskopinin endometrial hastaliklarin

tanisinda oldukga yiiksek oranlarda dogru sonuglar verdigi gosterilmistir (104,108).
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Tek basina D&C’a nazaran bilhassa endometrial polip ve submiik6z myomlar daha
bliyiik bir kesinlikle tanmabilmektedir (104,109-111). Yapilan bir ¢ok arastirma
AUK tanisinda histeroskopinin kiiretaja gore daha degerli oldugunu gostermistir
(6,104,106). Submiikoz leimyomlar ve poliplerden 6zellikle fundus ve kornulara
yakin olanlara kiiretajda tan1 konulamamasina ragmen histeroskopi ile taninmalari
oldukca kolaydir. Klasik olarak yapilan kiiretaj endometrium ylizeyindeki
lezyonlarin %25’ini tespit edememektedir (112).

Madan ve ark. histeroskopinin endometrial polipleri ve submiikdz fibroidleri
tanimada D&C’ye gore daha sensitif fakat endometrial hiperplazi ve endometrial
karsinomlar1 tanimada daha az sensitif oldugunu bulmustur (113).

Garuti ve ark. 1500 kadimi kapsayan cok genis bir retrospektif analizde
histeroskopik goriintiileri  histolojik sonuglar ile karsilastirmistir. Caligmaci
fonksiyonel, disfonksiyonel ve atrofik endometriumu normal endometrium kabul
etmis; endometrit, endometrial polip, hiperplazi, ve karsinomlar1 anormal kabul
etmistir. Bu c¢alismaciya gore histeroskopinin sensitivitesi %94, spesifitesi %88.8,
negatif tanisal degeri %96.3 ve pozitif tanisal degeri %83.1°dir. En basarili sonuglar
poliplerde elde edilirken histeroskopinin en yetersiz kaldigi lezyon hiperplazidir. Bu
calismacinin vardigi en 6nemli nokta basarisiz histeroskopik goriintiilerin en basta
gelen sebebinin diizensiz sekilli endometrium igeriginin, oldugundan az yada ¢ok
olacak sekilde kotii olarak goriintiilenmesi oldugudur (114).

Loffer ve ark. yapmig oldugu bir ¢alismada da histeroskopinin benzer
etkinligi gosterilmistir (115).

Gimpleson ve Rappold uterus kavitesi igerisindeki patolojik durumlarin
teshisinde histeroskopinin D&C’ye iistiin olabilecegini ileri siirmiislerdir (6). Bu
calismada 276 hastaya hem histeroskopi hem de D&C uygulanmistir. Histeroskopi
44 olguda daha fazla bilgi saglarken, D&C 9 olguda daha dogru sonu¢ vermistir.
Ozellikle endometrial polipler ve submiikdz myomlar histeroskopi ile D&C’ye
oranla daha dogru bi¢cimde teshis edilmislerdir. Bu ¢alismada bazi1 hastalara patoloji
tanist konulmadan multiple kiiretajlar uygulanmis, nihayetinde patoloji ancak
kiiretajlar1 takiben yapilan histeroskopi ile saptanabilmistir (6). Tanisal histeroskopi

AUK’l1 premenapozal kanamay1 degerlendirmede de oldukga etkilidir (116).
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Bazi1 arastirmacilar korpus kanserinin tanisi igin histeroskopi kullanimini
onermektedirler. Bedner ve ark. 160 AUK’li hastada yaptiklar1 bir ¢alismada
histeroskopinin sonuglarint D&C ile karsilagtirmislar ve bu iki yontem arasinda
endometrial kanser, polip ve submiikdz myomlar agisindan oldukca yiiksek
korelasyonlar bildirmislerdir (117). Bu calismacilara gore panaromik histeroskopi
prekanserdz lezyonlar ve endometrial karsinomun profilaksisi yoniinden oldukga
degerlidir (117).

Endoskopistin deneyimi histeroskopinin sonucunu etkileyen en Onemli
etkenlerden biridir (118). Yeterli deneyim kazanildiktan sonra histeroskopi %20
yalanci pozitif ve %0 yalanci negatif oranlariyla uygulanabilir (119). Histeroskopik
taninin giivenirligi yliksek olsa da endometrial biopsi ile birlestirilmesi sarttir.

Histeroskopi 6zellikle endometrial malignite yoniinden riskli olan, seg¢ilmis
hasta grubunda kullanildiginda direk biyopsi ile birlikte uygulanmalidir. Lo ve ark.
endometrial karsinom ve hiperplazi i¢in biopsi uygulamadan varilan histeroskopi
sonuclarinin diisiik sensitivite ve pozitif tanisal deger tasidigini gostermislerdir. Bu
calismacilar histeroskopinin biopsi ile birlikteliginin sonuglarin dogruluk derecesini
arttiracagini belirtmislerdir (119).

Histeroskopi ve endometrial biopsinin birlikte kullanimi erken tanida %100
kesin sonu¢ verebilmektedir (120). Mencaglia, histeroskopinin biyopsiyle birlikte
kullanilmastyla semptomatik hastalarda endometrial neoplazi ve prekiirsorlerinin

rahatlikla saptanabilecegini belirtmistir (118).

2.4.4.4.5 Komplikasyonlar

Komplikasyonlarin ¢ogu tecriibe eksikligi, kullanilan aletlere yabancilik,
yetersiz anatomik bilgi gibi nedenler ve cerrahi teknige baglidir. En biiyiik neden ise
tecriibe eksikligidir. Komplikasyonlar anesteziye, distansiyon medyasina, travmaya,

enfeksiyonlara bagl olarak gelisir.



25

2.4.4.4.5.1 Anestezi Komplikasyonlari
Diger cerrahi girisimlerde goriilenlerle ayni paralelliktedir.
2.4.4.4.5.2 Distansiyon Medyas1 Komplikasyonlari

Distansiyon medyasi olarak 3 ana medya kullanilmaktadir.

e (CO,

e Yiiksek molekiil agirlikli dekstran

e Diistik viskoziteli sivilar

Her birinin avantaj, dezavantaj ve riskleri vardir. Bu ters etkiler medyanin
uterus kavitesi i¢indeki etkisinden ziyade damar igine gegisi (intravazasyon) sonucu
olmaktadir. Bu hadise endometrial atrofi, adenokarsinoma, adenomyozis, tiiberkiiloz,
menstriiasyon ve tubal okliizyon durumlarinda daha sik goriilmektedir (121).

Intravazasyon miktari, distansiyon i¢in kullamlan basing, islemin siiresi ve
operatif histeroskopilerde operasyonun tipi ile ilgilidir. Uterus distansiyonu i¢in 60-
74 mmHg’lik basing yeterlidir. Bu degerin iizerindeki basinglar ise daha iyi goriintii
elde edemez sadece intravazasyonu arttirir (122) Histeroskopik myomektomi ve
endometrial ablasyon, vaskiiler kanallar1 agtig1 icin bu risk fazladir. Diagnoskopik
histeroskopide ise ancak yiiksek basingli akim kullanildiginda, endometriuma yanlis
kavite yaratildiginda veya serviks dilatasyonu alt uterin segmentte laserasyon
olusturdugunda, intravazasyon tehlikesi vardir. Islemi yapan kisi basinci kontrol

edebilir, ancak islemin siiresi ve agik vaskiiler kanallarin miktarini tahmin edemez.
2444521 CO,

Diagnostik histeroskopide siklikla kullanilan bir medyadir. Operatif
histeroskopilerde %10-50 oraninda emboli goriilmesine ragmen katastrofik
derecelerdeki emboli 17000 girisimde sadece 3 tanedir (123). Olast bir emboliye
kars1 hastalarin end-tidal CO, seviyelerinin ve oksijen (O,) satlirasyonlarinin
izlenmesi gerekmektedir.

CO; maksimal basinci 100 mmHg ve maksimal akim hiz1 dakikada 100 ml

oldugunda, olduk¢a emniyetli bir medyadir. Bu seviyede embolizasyon goriilmesine
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ragmen tehlike yaratmamaktadir (124). CO;’nin intravazasyonu kantitatif olarak
saptamak olas1 degildir. CO, kanda hemen c¢oziiliir ve ventilasyon yoluyla atilir. Bu
gazin gilivenligi diizenli solunumu olan hastalarda kanitlanmistir. Ancak
trendelenburg pozisyonunda uterus kalp seviyesinin iizerine ¢iktiginda gaz embolisi
gozlenebilir. Bu kosulda hava basinci, vendz basingtan yiiksek olabilir ve
intravazasyon riskini arttirabilir. CO, basinci arttiginda veya O, basinci diistiiglinde
insuflasyon miktar1 riskli olabilir (125-127). CO; ile goriintli olduk¢a net olmasina
ragmen baloncuk olusumu problem olusturabilir. Histeroskopun kilifi, serviksten
havay1 geri kacirmayacak sekilde sokulup, baslangigta basing 40 mmHg civarinda
tutulursa, bu problem en aza indirgenir. Panoramik goriintii elde edildiginde, daha 1yi
goriintii i¢in basing artirilir (128). Kanama, CO2 ile goriintiiyli bozabileceginden,
histeroskop servikal kanaldan gecerken minimal travmaya 6zen gdsterilmelidir. Bu

durum yanlis endometrit tanisina yol agabilir (128).

2.4.4.4.5.2.2 Yiksek Molekiil Agirhkh %32 Dektran-70

Cok 1iyi goriintii saglar ve kanla karigmaz. Bu yiizden daha ¢ok operatif
girisimlerde kullanilir (128). Yan etkiler arasinda nonkardiyojenik pulmoner 6dem,
alerjik reaksiyonlar ve koagiilopatiler yer almaktadir (129-133). Pulmoner etkileri
direkt etkisinden ¢ok plazma voliimiini arttirmasi1 ile ilgilidir. 100 ml
uygulandiginda, plazma voliimii 860 ml artmaktadir (132). Bu yan etkiden ka¢inmak
icin bu medya hi¢bir zaman 500 ml isti ve 5 dakikadan uzun siireli
kullanilmamalidir (128). CO,’de oldugu gibi ancak yiiksek basingli oldugunda
intravazasyon tehlikesi vardir. Fakat bu medyay1 yiiksek basingla uygulamak
viskozitesinin ¢ok yliksek olmasindan dolay1 klinik olarak ¢cok zordur. Antikoagiilan
etkisinden dolay1 koagiilopatiye neden olabilir (129,131-133)

Mindr alerjik reaksiyonlar seyrek goriilmesine ragmen (134), anaflaksi bile

bildirilmigtir (135-137).

2.4.4.4.5.2.3 Diisiik Viskoziteli Sivilar

Sik kullanilir, bunlar %0,9 sodyum klorid ve ringer laktat gibi elektrolit

soliisyonlar1 ve dekstroz, su, glisin, sorbitol, mannitol gibi nonelektrolit
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soliisyonlardir. Saf su hemoliz yapacagindan kullamlmaz. Intravazasyon
gerceklestiginde, daha az riskli olmalarina ragmen, elektrolit icerenler, rezektoskop
ile elektrocerrahi islerinde kullanilmazlar. Elektrolit icermeyen dekstroz, glisin,
sorbitol ve mannitol bu islemler i¢cin daha uygundur. Diisiik viskoziteli olmalar
yiiziinden, siirekli akim daha rahat olmaktadir. Agir intravazasyon gergeklesirse,
pulmoner emboli goriilebilir (138-141). Ancak intravenoz diiiretiklerle kolayca
tedavi edilir. Nonelektrolitli soliisyonlarla gergeklesecek agir intravazasyon,
tirologlar tarafindan tanimlanan transiiretral rezeksiyon (TUR) sendromu’na yol acar.
Bu sendromda hastada bradikardi ve hipertansiyonu takiben bulanti, kusma, bas
agrisi, goérme bozukluklari, ajitasyon, konfiizyon ve laterji olusmaktadir. Bu
semptomlar hipervolemi, diliisyonel hiponatremi ve ozmolaritenin diismesine bagh
olusmaktadir. Tedavi edilmezse serebral 6dem, beyin sapt herniasyonu, koma,

kardiovaskiiler kollaps ve oliimle sonuglanabilir (141-143).
2.4.4.4.5.3 Travma

Daha c¢ok operatif girisimlerde olmakla beraber, diagnostik histeroskopi
sirasinda da travmatik komplikasyonlar olmaktadir. Bunlardan daha sik goriileni
serviko-istmik geg¢is sirasinda olanlaridir. Serviksin zor dilate edildigi durumlarda
servikal mukoza laserasyonu gergeklesebilir. Bu sebepten dolayr az travmatik
tenakulumlar tercih edilmelidir. Servikal kanal ve alt uterin segment, dilatasyon
sirasinda lasere olabilir ve arka duvarda girinti yaratabilir ve yanlis kavite olusumuna
sebep olabilir. Bu komplikasyon islem sirasinda ve sonrasinda kanamaya, yanlis
histeroskopik tantya neden olur. Daha 6nemli etkisi intravazasyonu artirmasidir.

Uterus perforasyonu servikal dilatasyon veya histereskopun kaviteye
sokulusu sirasinda Ozellikle hiperantefleksi veya retrofleksi uteruslarda goriilen
onemli bir komplikasyondur. Histeroskopi sirasinda bu komplikasyonun goriilme
sikligr tam bilinmemektedir. Perforasyon oOzellikle kanamanin fazla oldugu ve
panoramik goriintiiyli bozdugu zaman, histereskopun kuvvetle itilmesi durumunda
goriilebilir. Dogum sonras1 ve neoplastik sebeplerle frajil olan myometriyumun
perforasyon riski fazladir. Uterus skarlarmin varligi da perforasyonu kolaylagtirir
(121). Bu durumda perforasyon daha ¢ok fundusta olup énemli bir perforasyon tiirii

degildir. Operatif histeroskopiler sirasindaki perforasyonlar daha tehlikelidir. Clinkii
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bu islemler sirasinda kullanilan mekanik elektrik veya lazer enerji ile olusan
perforasyon daha travmatik olup bu cesit perforasyonlarda i¢ organ zedelenme
olasilig1 fazladir. Bu yiizden operatif miidahalelerin laparoskopi esliginde yapilmasi
uygun goriilmektedir. Perforasyon olustugunda distansiyon medyasinin, distansiyon
yaratmadan c¢ok rahat akiskanlikla kaviteye gitmesi Onemli bir belirtidir.
Perforasyondan siiphelenildiginde islem durdurulmali ve hasta gozlem altina
alimmalidir. Kanama genellikle minimaldir, skar perforasyonlarinda ise gozlenmez.

Laparoskopi tani i¢in uygulanabilir (121) .

2.4.4.4.5.4 Enfeksiyon

Diagnostik histeroskopi sonrasi pelvik enfeksiyon oldukg¢a seyrek gozlenir.
Bir calismada oran %0.2 olarak bildirilmistir (144). Pelvik inflamatuar hastalik ve
vaginit varliginda bu prosediirden kaginilir ise bu oran diismektedir. Siv1 distansiyon
genital yollarda enfeksiyonun yayilimi acisindan daha fazla risk tasir (121).
Enfeksiyonu engellemek i¢in bir takim dnlemler alinabilir. Aletlerin sterilizasyonu

Onemlidir.

2.45 Aymrica Tam

Genital bolgede saptanan anormal kanama genellikle uterin kaynakli olarak
diisiiniilse de alt genital sistem (vulva, perianal bolge, vajina ve serviks) veya iist
genital sistemi (uterus da dahil fallop tiipleri ve overler) icine alan bir¢ok anatomik
bolgeden kaynaklanabilir. Ek olarak kanamanin kaynagi iiretra, mesane, ve barsak
gibi jinekolojik olmayan bir bolge olabilir. PMK’daki ayirici tanilar cesitli
anovulasyon nedenleriyle iligkili olmadigindan premenopozal kanamadan daha azdir.
41 yasindan 91 yasina kadar 1138 (351 HRT kullanan hasta igeren) PMK’l1 kadinin
genis serisinde histopatoloji tipleri ve sikligi; %59 atrofi, %12 polip, %10
endometrial kanser, %9.8 endometrial hiperplazi, %7 hormonal etki, %]1’den az
servikal kanser ve digerleri (hidrometra, piliyometra, hematometra) %2 olarak
bulunmustur (20).

Postmenopozal erken meme kanserli hastalarda adjuvan tedavi baslamadan

once endometrial kavitenin degerlendirildigi iki genis caligmada asemptomatik
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kadinlar arasinda %17-%18 oraninda endometrial anormallik saptanmistir (145,146).
Ek olarak:

e 44 ile 80 yaglar1 arasindaki 268 jinekolojik olarak asemptomatik kadini
iceren bir seride histeroskopi/biopsi yapildiginda %82 normal endometrial
kavite, %46 inaktif endometrium, %7 benign polip, %6 sekretuar
endometrium, %3 proliferatif endometrium, %1 atipik hiperplazi (2 tane
polipte), polipte basit hiperplazi ve <%]1 fibroid bulunmustur (146).
Histeroskopide histolojiden daha ¢ok polip saptanmistir (34’e 21).

e Benzer 510 hasta igeren ikinci seride TvUSG yapilmig, anormal
TvUSG’si olan olgulara (endometrial kalinlik Smm’nin {izerinde ise) ofis
histeroskopi ve endometrial biopsi yapilmistir (146). iki tanesi atipik
hiperplazi igeren 85 (%17) tane endometrial polip saptanmistir.

2.4.5.1 Kanser

45 yas tizerindeki kadinlarda goriilen en sik genital kanser endometriumun
adenokanseridir (147,148); nadiren 35 yas altinda goriiliir. Uterin kanamanin nedeni
olarak endometrial kanserin insidansi yagla beraber artar. Bununla beraber yaklasik
olarak PMK’nin %951 benign nedenlerdendir (149). Klinik hikayeye dayali olarak
anormal uterin kanamali postmenopozal ve premenopozal kadinlarda endometrial
kanser riskini tahmin etmek i¢in gelistirilen modelde, nullipar diabeti olan 70 yas
tizerindeki kadinlarda kompleks hiperplazi ve endometrial kanser riski %87 iken, bu
faktorlerin olmadigr kadinlarda risk %3 olarak bulunmustur (150). Muhtemelen
diabetes mellitusun kendisi endometrial kansere yol agmaz; bu etki eslik eden
obeziteye bagli olabilir (151).

Uterus sarkomlar1 tiim uterus kanserlerinin %3-5’ini olusturur. Bu kanserler
endometrial stromadan (endometrial stromal sarkom) veya myometriumdan kdken
alirlar. Benign leiomyom gibi hissedilir ve goriiniirler; tan1 histerektomiyi gerektirir.
Leimyosarkomu olan kadinlar genellikle menoraji, PMK veya hizlica biiyiliyen
myomla prezente olurlar.

Nadir olmamakla beraber fallop tiip veya over kanserlerinde uterustan
belirgin kanama gelebilir. Vulvar kanserler hari¢ servikal ve vajinal kanser tipik

olarak vajinal kanama ile prezente olur.
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2.4.5.2 Polipler

Perimenopozal ve erken PMK’nin sik nedenleri olan polipler etyolojisi
bilinmeyen benign endometrial tiimdrlerdir. Polipler dstrojen replasman tedavisi ile

veya tamoksifen ile uyarilirlar.
2.4.5.3 Endometrial ve Vajinal Atrofi

Hipodstrojenizme bagl atrofi 6zellikle travma sonrasinda kanamaya meyilli

ince ylizeye yol agar.
2454 HRT

Ostrojen replasman tedavisi alan bircok postmenopozal kadinda vajinal
kanama goriiliir. Siklik kullanilan rejime baglidir. Endometrial biopsi veya TvUSG

ile endometrial degerlendirme gereklidir.
2.45.5 Endometrial Hiperplazi

Endometrial hiperplazi benign kalabalik endometrial gland fazlaligindan
(basit hiperplazi) belirgin malign potansiyeli olan atipik lezyonlara (atipili kompleks
hiperplazi) kadar degisik formlarda olabilir.

2.4.5.6 Leiomyoma Uteri

Fibroidler olarak bilinen leiomyoma uteri kadinlarda tireme ¢aginda yaklasik
%20 oraninda goriilen en sik tiimordiir. Menopozdan sonra insidans daha diistiktiir
(benzer yastaki premenopozal kadinlarla karsilastirildiginda postmenopozal
kadinlarda goreceli risk 0.1)( 152). Fibroidlerin uterusta {i¢ yerlesim bolgesi vardir:
submiikdzal, intramural ve subserozal. Intramural ve submiikéoz myomlar
endometrial kavitenin seklini bozarak kadinlarin yaklasik {li¢te birinde menorajiye
neden olurlar (153). Daha nadir olmakla beraber intermenstriiel kanama da meydana

gelebilir ve serviks ve uterusun diger lezyonlar1 g6z 6niinde bulundurulmalidir.
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2.4.5.7 Adenomyozis

Adenomyosis benign endometrial glandlarin myometrial duvara infiltre
oldugu uterusun benign histolojik bulgusudur. Ureme ¢aginda menoraji ve kanamaya
neden olur. USG ve MRG’de tanidan siiphelenilebilir ama tan1 sadece histerektomi

materyalinin patolojik incelenmesiyle dogrulanir (154).
2.4.5.8 Enfeksiyon

Intrauterin enfeksiyon postmenopozal kadinlarda nadirdir ve siklikla altta
yatan malignansi ile iligkilidir. Servikal stenoz oldugunda kan uterus i¢inde birikir ve

enfekte olur.
2.4.5.9 Komsu Organlarin Hastaliklar

Divertikiilit gibi komsu organlarin inflamasyonlar1 da bazen kadin {ist genital
sisteminde benzer inflamasyona yol agar. Riiptiire sigmoid divertikiil uterusa fistiilize
olur ve uterin kanama, akint1 ve endometrit ile kendini gosterebilir. Kalin barsak
(6rn. inflamatuar barsak hastaliklari, hemoroid), mesane (6rn. kanser veya iiriner
sistem enfeksiyonlar1) ve liretra hastaliklar1 (6rn. iiretrit) yanliglikla genital sistem
kanamalar1 olarak diislinilen kanamalara yol agarlar. Belirgin genital sistem
etyolojisi olmayan kanamasi olan kadinlarda bu hastaliklar diigtinilmeli ve
arastirilmalidir. Ozellikle osteoporozu olan postmenopozal kadinlarda travmadan

sonra genital kanama varsa kirig1 ekarte etmek icin diiz grafi ¢cekilmelidir.
2.4.5.10 Antikoagiilan tedavi

Antikoagiilan tedavi menorajiye yol agabilir.
2.4.5.11 Post radyasyon tedavi

Vajinal kanama radyasyon tedavisinin geg etkisi olabilir (155). Yaslanmayla
vaskiiler daralma ve tikayici endarterit, ve arterioskleroz radyasyona maruz kalmis

dokularin devaskiilarizasyonuna yol agar. Doku nekrozu organ perforasyonuna,
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dokularin dokiilmesine ve kanamaya neden olur. Hemorajik sistit ve proktit belirgin
kan kaybina yol agabilir. Vajinal kuff nekrozu kontrol edilemeyen kanamaya ve

agriya neden olur.
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MATERYAL VE YONTEM
3.1 Bireyler

12 Ocak 2004- 21 Subat 2005 tarihleri arasinda 40 yas iizerinde anormal
uterin kanama ile Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dali, Jinekoloji poliklinigine basvuran 100 hasta prospektif arastirma
kapsaminda degerlendirildi.

Tim olgularin detayli jinekolojik Gykiileri alindi, sistemik fizik ve pelvik
muayeneleri yapildi. Genital sistem enfeksiyon bulgular1 olan, serumda gebelik testi
pozitif olan, hormonal tedavi alan (oral kontraseptif veya hormon replasman tedavisi)
ve rahim i¢i ara¢ kullanan hastalar arastirma kapsami digi birakildi. 87 (%87)
hastadan smear alindi. Onii¢ (%13) hastanin muayene sirasinda asir1 kanamasi
oldugundan smear alinmadi. Bu hastalar arasinda goézle goriilen siipheli servikal
lezyonu olan hasta yoktu. Smear sonuglarina hastane kayitlarindan ulasildi.

Arastirma grubunun ad, dosya no, telefon, yas, obstetrik hikaye, son adet
tarihi, adet diizeni, bagvuru sikayeti, kanama paterni, dahili hastalik, ilag kullanimi1 ve
gecirilmis ameliyatlar1 detayli olarak anket formuna kaydedildi.

Arastirma kapsamindaki tiim hastalar, endometrial fazdan bagimsiz TvUSG
ile degerlendirildi. Daha sonra tiim hastalara ofis histeroskopi ve ardindan Karman
aspirasyonu ile ofis endometrial biopsi yapildi. Biopsi materyali patoloji boliimiine

gonderildi.
3.2 TvUSG

Arastirma grubunun TvUSG’si 5 MHz vajinal prob, 2101 Falcon; B-K
Medical, Sandthoften, Gentofte marka ultrason ile yapildi. TvUSG menstriiel siklus
faz zamanlamasindan bagimsiz olarak yapildi. TvUSG hasta idrarin1 yaptiktan sonra,
mesanesi bos iken dorsal litotomi pozisyonunda yapildi. Serviks, servikal kanal,
uterus, endometrial kavitenin konturlari, overler koronal ve sagittal kesitler alinarak
degerlendirildi. Normal endometrium ve uterin kavite uterusun ortasinda sinirlari
belirgin olarak myometriumdan ayrilmis, homojen ve hiperekoik ¢izgi olarak kabul

edildi. Herhangi bir devamsizlik, endometrial ¢izgide deformasyon, santral eko
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yogun ¢izginin yoklugu, sinirlari belirgin olan ve olmayan, degisik eko yogunluktaki
herhangi bir yap1 anormal olarak kabul edildi. Endometrial polipler diizgiin sinirl1,
degisik boyut ve sekillerde olduk¢a homojen yapiya sahip ekojenik kitleler olarak
degerlendirildi. Polipler endometrial kaynaklidirlar ve myometrial endometrial
ylizeyi bozmazlar. Submiikdzal myomlar ise solid, karisik ekojeniteli yuvarlak yapili
i¢ sirkiiler kas tabakasini bozarak myometriumdan kdken alan uterin kaviteye uzanan
kitleler olarak kabul edildi (76). Kavitede bulunan myom, polip gibi anormallikler
kaydedildi. Endometrial kalinlik longitudinal planda dondurulmus USG
goriintlistinde bir taraf endometriumun dis sinirindan digerinin dis siirina ve en
kalin alan 6lgiilerek saptandi. Submiik6z myom ve polip gibi intrakaviter anormallik
oldugunda bunlar 8l¢iime dahil edildi. Intrakaviter anormalliklerin tanisinda TvUSG
ile Olgiilen endometrial kalinhigin tanisal performanst Receiver Operating
Characteristics (ROC) analizi ile hesaplandi. Premenopozal hastalar igin en yiiksek
sensitivite ve spesifite degeri endometrial kalinlik smnir1 10 mm alindiginda
bulunmustur (5). Postmenopozal hastalar i¢in endometrial kalinlasma 5 mm’nin
tizerindeki degerler olarak alindi. Myometrium incelendi ve myomlar boyutlar1 ve
lokalizasyonlar1 yoOniinden kaydedildi. Her iki over patolojiler yoOniinden

degerlendirildi.

Resim 3.1: Calismanin yiiriitiildiigii USG cihazi.



35

3.3  Ofis histeroskopi

Aragtirma grubunun ofis histeroskopileri 3 mm histeroskop ( Karl Storz,
Tutlingen, Germany) ile yapildi. Ofis histeroskopi hasta idrarin1 yaptiktan sonra,
mesanesi bos iken dorsal litotomi pozisyonunda yapildi. Anestezi hasta istegine
birakildi. Anestezi isteyen hastalara (n=42) genel anestezi uygulandi. Eksternal
genital organlar, vajina ve serviks antiseptik solusyon povidon-iodin ile
temizlendikten sonra ofis histeroskopi islemi steril bir sekilde yapildi. Islem
oncesinde antibiyotik kullanilmadi. Hastalar i¢in rahatsizlik ve agridan kaginmak i¢in
histeroskopi spekulum ve tenekulum kullanilmaksizin vajinoskopik yaklagimla
yapildi. Histeroskopi ile serviksin geg¢ilemedigi durumlarda genel anestezi altinda
servikal dilatasyon yapildi. Uterin kavitenin distansiyonu salin solusyonu
kullanilarak ve otomatik kontrollii elektronik irrigasyon/suction aletiyle (Hysteromat
II, Karl Storz, Tutlingen, Germany) maksimum 80-100 mmHg intrauterin basing
saglanarak yapildi. Aydinlatma i¢in yiiksek yogunluklu soguk 1sik kaynagi (Karl
Storz, Xenon Nova, Tutlingen, Germany) ve fiberoptik kablo kullanildi. Tiim islem
endoskopik video kamera ile monitdre aktarildi. Islem sirasindaki video kayitlar
sonradan tekrar degerlendirmek i¢in bilgisayara kaydedildi.

Endometrial polip tanisi, sismis vaskiiler ag1 olmayan ve endometrial
glandlarin oldugu mukoza ile kapli ve kolaylikla mobilize edilebilen yumusak
intrakaviter olugumlar goriildiigiinde tan1 konuldu. Yiizeyel genis damarlar1 olan ve
ince veya hi¢ endometrial kaplamasi olmayan sert intrakaviter olusumlar
goriildiigiinde submiik6z myom tanisi aldi. Polipoid veya papiller ¢ikintilart olan
kirilgan mukoza, hipervaskiiler vaya kalin alanlar endometrial hiperplazi diisiiniilerek
siipheli alanlar olarak degerlendirildi. Tiim ofis histeroskopi islemleri ayaktan
yapildi.

Histeroskopi cihazi H.U. Bilimsel Arastirma Birimi Destek Projesiyle (Proje
No: 03K 120 570-6) alinmistir.



Resim 3.3: Ofis histeroskop (parcalari ayrilmis olarak)
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34 Endometrial 6rnekleme

Ofis histeroskopi islemi bittikten sonra dorsal litotomi pozisyonunda
eksternal genital organlar, vajina ve serviks antiseptik soliisyon povidon-iodin ile
tekrar temizlendikten sonra endometrial 6rnekleme steril bir sekilde yapildi. Steril
spekulum vajene yerlestirildi ve tenekulum ile serviks tist dudagi tutulduktan sonra 5
mm karman kaniilii servikal ostan uterin fundus hissedilene kadar itildi. Karman
kaniiliinlin arkasina karman aspiratorii yerlestirildi ve negatif basing saglanarak
endometrial biopsi yapildi.

Alman materyal alkol i¢inde muhafaza edilerek patoloji laboratuarina
gonderildi. Hiperplazi, polip, myom sonuglari patolojik kabul edildi. Materyal
gelmeyenler ile histolojik sonuglart  sekretuar endometrium, proliferatif
endometrium, normal endometrium ve atrofik endometrium olarak gelenler, normal

sonug olarak degerlendirildi.

Resim 3.4: Karman aspirator
3.5 Analiz

Tiim veriler SPSS 10.5 paket programinda kodlanarak girildi. Student T test,
Ki-kare testi ile bilgisayar ortaminda istatistiksel analiz yapildi. P degeri <0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Intrakaviter anormalliklerin tanisinda
TvUSG ile odlgiilen endometrial kalinligin tanisal performansi Receiver Operating

Characteristics (ROC) analizi ile hesaplandi.
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BULGULAR

Aragtirma grubuna ait genel klinik 6zellikler Tablo 4.1°de verilmistir.

Tablo 4.1:  Arastirma grubuna ait genel klinik 6zellikler (Ortalama

+standart sapma olarak verilmistir)

Klinik 6zellik Say1
Toplam hasta sayis1 100
Yas ortalamasi 46.64+5.69 (40-72)
Gravida 4.01+2.19 (0-9)
Parite 2.72+1.35 (0-8)
Basvuru sikayeti
Menometroraji 41 (%41)
Menoraji 37 (%37)
Postmenopozal kanama 20 (%20)
Metroraji 2 (%2)
Sistemik hastalik
Yok 63 (%63)
Hipertansiyon 13 (%13)
Guatr 10 (%10)
Hipertansiyon + Guatr 5 (%5)
Hipertansiyon + Diabet 1 (%1)
Hipertansiyon + Astim 1(%1)
Diger (Multiple skleroz, romatoid artirit, 7 (%7)

immun trombositopenik purpura,

psoriazis, epilepsi)

*Olgu sayis1 ve parantez icinde yiizdeler verilmistir.

80 premenopozal ve 20 postmenopozal toplam 100 hasta prospektif arastirma
kapsaminda degerlendirildi. Arastirma grubunda ortalama kadin yas1 46.64+5.69 (40-
72), gravida 4.01£2.19 (0-9), parite 2.72+£1.35 (0-8) olarak bulunmustur.
Premenopozal hastalarda en sik basvuru sikayeti %50.6 (n=41) ile menoraji olarak
saptanmigtir. Aragtirma grubunda sistemik hastalik olarak %20 (n=20) ile en sik

hipertansiyon bulunmustur.
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Aragtirma grubuna ait ayrintili endometrial biopsi tanilarinin dagilimi Tablo

4.2’de verilmistir.

Tablo 4.2:  Arastirma grubuna ait ayrintili endometrial biopsi tanilari

dagilimi.

Test Premenopozal Postmenopozal Toplam

Biopsi
Sekretuar endometrium 23 (%28.8) - 23 (%23)
Proliferatif endometrium 16 (%20) 1 (%5) 17 (%17)
Yetersiz materyal 6 (%7.5) 7 (%35) 13 (%13)
Polip 8 (%10) 5 (%25) 13 (%13)
Basit atipisiz hiperplazi 9 (%11.3) 1 (%5) 10 (%10)
Endometrit 9 (%11.3) - 9 (%9)
Endometrial par¢alanma 4 (%5S) 1 (%5) 5 (%5)
Atrofi - 4 (%20) 4 (%4)
Polip + Endometrit 1(%1.3) - 1 (%1)
Submiik6z myom 2 (%2.5) - 2 (%2)
Submiik6z myom + Endometrit 1(%1.3) - 1 (%1)
Atipili hiperplazi gosteren polip - 1 (%5) 1 (%1)
Atipisiz hiperplazi gosteren polip 1(%1.3) - 1 (%1)

Olgu sayis1 ve parantez i¢inde yiizdeler verilmistir.

Aragtirma grubununda ayrintili patoloji sonuglarinda  premenopozal
hastalarin %39’unda (n=31), postmenopozal hastalarin %40’inda (n=8) endometrial
patoloji bulunmustur. Premenopozal hastalarda sirasiyla endometrial polip %13
(n=10), endometrit %13 (n=10), endometrial hiperplazi %11.3 (n= 9) ile en sik
saptanan endometrial patolojilerdir. Postmenopozal hastalardaki en sik endometrial
patoloji ise %30 (n=6) ile endometrial poliplerdir. Endometrial polip saptanan
premenopozal bir hastada polip zemininde atipisiz hiperplazi ve endometrial polip

saptanan bir postmenopozal hastanin polip zemininde atipili hiperplazi saptanmistir.
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Aragtirma grubuna ait TvUSG, ofis histeroskopi bulgularinin ve endometrial

biopsi tanilarinin dagilimi Tablo 4.3te verilmistir.

Tablo 4.3:

ve endometrial biopsi tanilariin dagilimu.

Arastirma grubuna ait TvUSG, ofis histeroskopi bulgularinin

Kullanilan yontem Premenopozal Postmenopozal Toplam
TvUSG bulgusu
Patoloji yok 35 (%43.8) 6 (%30) 41 (%41)
Endometrial kalinlagsma 35 (%43.8) 10 (%50) 45 (%45)
Polip 5 (%6.3) 4 (%20) 9 (%9)
Submiik6z Myom 5 (%6.3) - 5 (%5)
Ofis H/S bulgusu
Patoloji yok 56 (%70) 15 (%75) 71 (%71)
Polip 17 (%21.3) 5 (%25) 22 (%22)
Submiik6z Myom 4 (%5) - 4 (%4)
Hiperplazi 3 (%3.8) - 3(%3)
Biopsi tanist
Patoloji yok 58 (%72.5) 12 (%60) 70 (%70)
Polip 10 (%12.5) 6 (%30) 16 (%16)
Hiperplazi 9 (%11.3) 1 (%5) 10 (%10)
Submiik6z Myom 3 (%3.8) 1 (%5) 4 (%4)

Olgu sayis1 ve parantez i¢inde yilizdeler verilmistir.

Intrakaviter anormalliklerin tanisnda TvUSG ile 6lgiilen endometrial
kalinligin tanisal performansi1 Receiver Operating Characteristics (ROC) analizi ile
hesaplandi. Premenopozal hastalar i¢in en yliksek sensitivite ve spesifite degeri
endometrial kalinlik sinir1 10 mm alindiginda bulunmustur (5). Postmenopozal
hastalar i¢cin endometrial kalinlasma 5 mm’nin {izerindeki degerler olarak alindi.
TvUSG bulgularina gore saptanan en sik endometrial patoloji %45 (n=45) ile
endometrial kalinlik artigidir. Ofis histeroskopi ve endometrial biopsi tanilarina gore
saptanan en sik endometrial patoloji sirasiyla %22 (n=22), %16 (n=16) ile

endometrial poliplerdir.
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Aragtirma grubuna ait TvUSG bulgularinin endometrial biopsi tanilarina gore

dagilimi Tablo 4.4’te verilmistir.

Tablo 4.4:  Arastirma grubuna ait TvUSG bulgularinin endometrial biopsi

tanilarina gore dagilima.

Endometrial biopsi tamlari

Patoloji yok Polip Submiikéz  Hiperplazi Toplam
myom
TVUSG bulgular:

Patoloji yok 34 (%82.9) 4 (%9.8) 2 (%4.9) 1 (%2.4) 41 (%44)
Endometrial kalinlagma 28 (%62.2) 8 (%17.8) - 9 (%20) 45 (%42)
Polip 5 (%55.6) 4 (%44.4) - - 9 (%9)
Submiikdz myom 3 (%60) - 2 (%40) - 5 (%5)
Toplam 70 (%61) 16 (%16) 4 (%4) 10 (%10) 100 (%100)

Olgu sayis1 ve parantez i¢inde yiizdeler verilmistir.

TvUSG ile endometrial patoloji saptanmayan toplam 41 hastanin 4 tanesinde

endometrial polip, 2 tanesinde submiik6z myom ve 1 tanesinde endometrial

hiperplazi endometrial biopside saptanmistir. Bir baska deyisle TvUSG ile

endometrial biopsi ile saptanan 30 patolojiden 7 (%23) tanesini saptayamamustir.

TvUSG’de endometrial kalinlagma saptanan 45 hastanin endometrial

biopsisinde 8 hastada endometrial polip ve 9 tanesinde endometrial hiperplazi

saptanmigtir.

TvUSG’de endometrial polip saptanan 9 hastanin endometrial biopsisinde 4

hastada endometrial polip saptanmustir.

TvUSG’de submukoz myom saptanan 5 hastanin endometrial biopsisinde 2

hastada submukoz myom saptanmuistir.
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Arastirma grubuna ait TvUSG bulgular1 ile biopsi tanilarin1 patolojinin

varligina ve yokluguna gore dagilimi Tablo 4.5°te verilmistir.

Tablo 4.5:  Arastirma grubuna ait TvUSG bulgulari ile biopsi tanilarinin

patolojinin varligina veya yokluguna gore dagilimu.

Endometrial biopsi tamlar:

Patoloji yok Patoloji var Toplam
TVUSG bulgular:
Patoloji yok 34 (%82.9) 7 (%23.3) 41 (%41)
Patoloji var 36 (%61) 23 (%39) 59 (%59)
Toplam 70 (%61) 30 (%39) 100

Olgu sayis1 ve parantez i¢inde yiizdeler verilmistir.

TvUSG endometrial biopsi ile karsilastirildiginda tiim endometrial patolojileri
saptamaktaki sensitivitesi %77, spesifitesi %49, PPD %39, NPD %83 olarak

bulunmustur.
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Aragtirma grubuna ait TvUSG bulgularinin endometrial biopsi tanilarina gore

sensitivite, spesifite, pozitif prediktif degerleri ve negatif prediktif degerleri Tablo

4.6’ verilmistir.

Tablo 4.6:  Arastirma grubuna ait TvUSG bulgularinin endometrial biopsi
tanilarina gore sensitivite, spesifite, pozitif prediktif degerleri
ve negatif prediktif degerleri.

Endometrial biopsi tanilari
Sensitivite Spesifite PPD NPD
TVUSG

Polip %25 %94 %dd %87

Submiikéz myom %30 %97 %40 %98

Hiperplazi %90 %60 %20 %98

Fokal lezyon* %30 %90 %43 %84

*Fokal lezyonlar polip ve submiikoz myomlart icermektedir.

TvUSG bulgular1 endometrial biopsi tanilar1 ile karsilagtirildiginda

endometrial hiperplaziyi saptamadaki sensitivitesi %90 olarak en yiiksek oranda

bulunmasina ragmen spesifitesi %60 olarak en diisik oranda bulunmustur.

TvUSG’nin endometrial polipleri saptamadaki sensitivitesi %25 olarak en diisiik

bulunmustur.
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Aragtirma grubuna ait ofis histeroskopi bulgularinin endometrial biopsi
tanilarina gore dagilimi Tablo 4.7’te verilmistir.
Tablo 4.7:  Arastirma grubuna ait ofis histeroskopi bulgularinin

endometrial biopsi tanilarina gore dagilima.

Endometrial biopsi tamlar1

Patoloji yok Polip Submiik6z Hiperplazi Total
myom
Ofis histeroskopi bulgulari

Patoloji yok 62 (%87.3) 3 (%4.2) - 6 (%8.5) 71 (%71)
Polip 7 (%31.8) 13 (%59.1) 1 (%4.5) 1 (%4.5) 22 (%22)
Submiikz myom 1 (%25) - 3 (%75) - 4 (%4)
Hiperplazi - - - 3 (%100) 3 (%3)
Total 70 (%70) 16 (%16) 4 (%4) 10 (%10) 100 (%100)

Olgu sayis1 ve parantez i¢inde yiizdeler verilmistir.

Ofis histeroskopi ile endometrial patoloji saptanmayan toplam 71 hastanin 3
tanesinde endometrial polip, 6 tanesinde endometrial hiperplazi endometrial biopside
saptanmigtir. Bir baska deyisle ofis histeroskopi endometrial biopsi ile saptanan 30
patolojiden 9 (%30) tanesini saptayamamistir. Ofis histeroskopide polibi
saptanamayan {li¢ hastanin ofis histeroskopi bulgular1 agir sinesi, yogun kanama ve
abartili sekretuar degisiklikle beraber polip boyutunun ufak olmasidir.

Ofis histeroskopide endometrial polip saptanan 22 hastanin endometrial
biopsisinde 13 hastada endometrial polip, 1 tanesinde endometrial hiperplazi ve 1
tanesinde submiik6z myom saptanmistir. Ofis histeroskopi ile saptanan 7 endometrial
polip endometrial biopside saptanmamustir. Ofis histeroskopide submiikoz myom
saptanan 4 hastanin endometrial biopsisinde 3 hastada submiikdz myom saptanmustir.
Ofis histeroskopi ile saptanan 1 submiikbz myom  endometrial biopside
saptanmamustir. Bir bagka deyisle endometrial biopsisi normal saptanan 70 hastanin
ofis histeroskopisinde 7 tanesinde endometrial polip ve 1 tanesinde submiik6z myom
saptanmigtir.

Ofis histeroskopide endometrial hiperplazi saptanan 3 hastanin endometrial
biopsisinde de benzer sonu¢ gelmistir. Bir baska deyisle endometrial biopside
hiperplazi saptanan 10 hastanin 3 tanesinde ofis histeroskopide endometrial

hiperplazi tanis1 konmustur.



Resim 4.1: Endometrial polip

Resim 4.2: submiik6z myom
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Aragtirma grubuna ait ofis histeroskopi bulgulari ile biopsi tanilarinin patolojinin

varligina ve yokluguna goére dagilimi1 Tablo 4.8’da verilmistir.

Tablo 4.8:  Arastirma grubuna ait ofis histeroskopi bulgular ile biopsi

tanilarinin patolojinin varligina ve yokluguna gore dagilimi.

Endometrial biopsi tanilari

Patoloji yok Patoloji var Toplam
Ofis histeroskopi bulgular:
Patoloji yok 62 (%87.3) 9 (%12.7) 71 (%71)
Patoloji var 8 (%27.6) 21 (%72.4) 29 (%29)
Toplam 70 (%70) 30 (%30) 100

Olgu sayis1 ve parantez i¢inde yiizdeler verilmistir.

Ofis histeroskopi endometrial biopsi ile karsilastirildiginda sensitivitesi %70,

spesifitesi %89, PPD %72.4, NPD %387.3 olarak bulunmustur.
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Aragtirma grubuna ait ofis histeroskopi bulgularinin endometrial biopsi
tanilarina gore sensitivite, spesifite, pozitif prediktif degerleri ve negatif prediktif

degerleri Tablo 4.9°da verilimistir.

Tablo 4.9:  Arastirma grubuna ait ofis histeroskopi bulgularinin
endometrial biopsi tanilarina gore sensitivite, spesifite, pozitif

prediktif degerleri ve negatif prediktif degerleri.

Endometrial biopsi tamlari

Sensitivite Spesifite PPD NPD

Ofis histeroskopi
Polip %381 %389 %359 %96
Submiik6z myom %75 %99 %75 %99
Hiperplazi %30 %100 %100 %93
Fokal lezyon* %385 %389 %65 %96

*Fokal lezyonlar olarak polip ve submiikoz myomlar1 icermektedir.

Ofis histeroskopi bulgular1 endometrial biopsi tanilari ile karsilagtirildiginda
endometrial polip ve submiik6z myomlarin saptanmasindaki sensitivitesi sira ile %
81 ve %75, endometrial hiperplazilerin tanisinda sensitivitesi %30 olarak

bulunmustur.
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Aragtirma grubunda premenopozal hastalarin ROC egrisi Grafik 4.1°de

verilmistir.

endomertrial biopsi
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Grafik 4.1: ROC egrisi: endometrial kalinligin degisik sinir degerleri ig¢in 80
premenopozal hastada endometrial anormallik i¢in sensitivite ve
1-spesifite degerleri (grafik tizerindeki rakamlar milimetre olarak
endometrial kalinlik sinir degerlerini belirtmektedir).

Intrakaviter anormalliklerin tanisinda TvUSG ile &lciilen endometrial

kalinligin tanisal performansi1 Receiver Operating Characteristics (ROC) analizi ile
hesaplandi. Premenopozal hastalar i¢in en yliksek sensitivite ve spesifite degeri

endometrial kalinlik sinir 10 mm alindiginda bulunmustur.
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TARTISMA

Anormal uterin kanama jinekoloji pratiginde siklikla karsimiza ¢ikmaktadir.
Jinekolojik operasyonlarin %25’inden ve poliklinik basvurularinin {icte birinden;
perimenopozal ve postmenopozal hastalar arasinda poliklinik bagvurularinin
%69’undan sorumludur (1-3). Bu hastalardaki en biiylik zorluk sadece ilag¢ tedavisi
ihtiyac1 olan, disfonksiyonel hastaligi olan hastalardan cerrahiye ihtiyaci olan
organik lezyonlar1 olan hastalarin ayrimidir. 40 yas iizerindeki kadinlarda meydana
gelen anormal uterin kanamalara hizlica tan1 konmasi gerekir. Postmenopozal ve
premenopozal hastalarda patolojilerin ¢ogu benigndir ve bu hastalarin endometrial
degerlendirmesinde ¢esitli yontemler kullanilabilir.

Ik basta 1843 yilinda Recaimer tarafindan tanimlanan D&C islemi altin
standart olarak kabul edilmistir (4). Bu islem doku 6rneklerinin alinarak histolojik
tan1 konmasina olanak saglar. Giivenli olmasina ragmen diisiik oranda morbidite ve
mortalitesi vardir. D&C’nin dezavantajlar1 hastane i¢i islem olmasi, enfeksiyon,
kanama, uterin perforasyon ve genel anestezi ihtiyacidir. 1970’lerde anestezi
gerektirmeyen ofis sartlarinda endometrial O6rnek alinmasina izin veren vakum
kiiretaj aletleri gelistirildi. Bunlardan en popiiler olan1 Vabra aspiratoriidiir (Berkley
medevices, Berkley, CA). Bu aspirator ile kanser tanisinda %86 dogruluk saptandi
(39). Daha sonra vakum olusturmak i¢in kendi pistonlar1 olan daha ucuz, daha az
agrili plastik kateterler popiiler oldu. Bunlardan Pipelle ( Unimar, Wilton, CT) Vabra
ile karsilastirildiginda benzer etkinligi bulundu. Ek olarak hasta memnuniyeti daha
iyiydi (156). Ister kiiretaj ister degisik tipte vakum aspiratorler endometriumu
korlemesine 6rneklediklerinden ve endometriumun tamami degerlendirilemediginden
ozellikle yaygin olmayan fokal lezyonlarda yanlisliklara yol agabilirler.

Histeroskopi servikal kanaldan uterin kaviteye ulastirilan histeroskop ile
intrauterin tanisal ve tedavi edici islemlerin yapilabildigi endoskopik bir girisimdir.

Endoskopinin kullanim1 200 yillik bir geg¢mise sahiptir. Jinekolojik
endoskopik girisimler anal ve vajinal spekulumlarla baglanarak, dilatasyon ve
gbzlem icin sabit olarak dizayn edilen tiiplerden daha kompleks enstriimanlara dogru

gelisen sistemlerle bugilinkii modern goériiniimiine ulagmistir (89,90).
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Endoskopi uygulamalar1 1805 yilinda; Bozzini’nin iiretra, vajina ve rektum
gibi dogal bosluklar1 gozlemek i¢in aynalar araciligi ile iletilen mum kaynagi 15181 ve
ici bos basit tiip sistemini kullanimi ile baslamustir (91). Ik basarili endoskopik
calisma olarak nitelendirilebilecek uygulama ise 1853 yilinda Desormeaux tarafindan
tanimlanmistir. Ozellikle {iretra ve mesanenin incelenmesini gergeklestirmis ve bu
islemin uterus i¢in kulanimini da 6nermistir (92).

[Ik basarili histeroskop 1869 yilinda “Medical Press and Circular” da
Panteolani tarafindan tanimlanmistir. Panteolani bu enstriiman ile 60 yasindaki bir
olguda endometrial polip varligin1 saptayabilmis ve bunu uterin kaviteden
uzaklasgtirmistir (93).

Modern endoskopinin babasi olarak tanimlanan Maximillan Nitze 1879’da
sistoskop ve lretroskop olarak tanimladigi yeni enstriimanlar gelistirmisti (94,95).
1907°de Charles David, Nitze’nin sistoskopisine benzeyen modifiye bir sistoskop ile
endometrial kavitenin incelenmesini gergeklestirmistir (96).

Heineberg, 1914’te lenslerin Oniinii kapatarak goriintiiyii engelleyen kanin
temizlenmesi i¢in su figkirtici sistem gelistirmistir. Bu calismalariyla; submiik6z
myom, malign tiimorler, endometrial polipler, endometrial hiperplazi gibi
patolojilerin ayirict tanisina katkida bulunmustur. Tiiplere kadar endometrial
alanlarda devamli sivi dolagimini saglayan su irrigasyon sistemini de gelistirerek
islem boyunca temiz bir goriintii saglayabilmistir (97).

1925°te Dr.1.C.Rubin, Nitze’nin sistoskop modelini daha da gelistirerek uterin
kavitenin distansiyonu i¢in yeterli insuflasyon ve illliminasyonu gergeklestirmistir.
Rubin, uygun basingta siirekli CO, gaz1 vererek uterin distansiyonu saglamistir (98).
CO, gaz1 peritoneal kaviteden hizli rezorbe oldugu icin tercih edilmistir. Rubin,
travmadan kagimmmak i¢in histeroskopinin ucunu oval hale getirmistir. Rubin’in
histeroskopi ¢alismalarinda kurdugu sistem ve kavramlar bugiin hala modern
histeroskopi i¢in gegerliligini korumaktadir.

Dr. Seymour 1926’da proksimal ugta 151k kaynaginina sahip bir histeroskop
modelini kullanmigtir. Daha sonra George P.Piling ile beraber 151k, suction ve
irrigasyon sistemi i¢eren {i¢ kanall1 histeroskopu gelistirmistir (97).

Sistoskopini gelisimde en biiyiik ilerleme, 1952’lerde soguk fiberoptik 151k

kaynaklarin1 bulunmasiyla olmustur.
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Ote yandan Bettocchi tarafindan; diagnostik ve kismen operatif calismalarin
yapilabildigi, ofis histeroskopi 1980’lerden sonra giinliik pratiklere sokulmustur.
Bettocchi tip ofis histeroskopisi; tek akimli kilif 3.2*5.3mm, stirekli akim kilifi
3.9*5.9 mm oval yapidadir. Bu 6zelligi ile normalde 4 mm ¢apa sahip olan servikal
kanaldan anestezisiz gecise uygun olarak sekillendirilmistir ve hatta bir ¢ok olguda
paraservikal anesteziye bile gerek duyulmamaktadir.

Histeroskopi ile endometrial kavite herhangi bir endometrial veya
endoservikal patoloji yoniinden goriintiilenir. Modern obstetrik ve jinekolojide
korlemesine D&C veya endometrial biopsi yapmak yerine olasi intrauterin hastaligin
arastirilmasi i¢in histeroskopi ile hedeflenmis biopsi alinabilir veya histeroskopi
sonrasinda endometrial kavite orneklenebilir. Ofis histeroskopi 6zellikle kor biopsi
tekniklerinin belirgin patolojileri kacirdig1 fokal endometrial kalinlagmalarda
yararlidir. Boylece ofis histeroskopi kor metodlarin dezavantajini ortadan kaldirir.
Ofis histeroskopi oldukg¢a operatér bagimli ve 6zel donanim gerektirmesine ragmen
histeroskopi yonlendirilmis biopsi kiiretaja iistliindiir (6). Histeroskopinin bu hasta
grubunu degerlendirmedeki bir diger iistiinliigli de etkin bedel yoniindedir (7,8).

Benign ve malign patolojilerin histeroskopik bulgularinin birbirinin {izerine
ortiismesinden dolay1r malignansi tanisinda giivenli degildir. Lo ve ark. endometrial
karsinom ve hiperplazi i¢in biopsi uygulamadan varilan histeroskopi sonuglarinin
diisiik sensitivite ve pozitif tanisal deger tasidigini gostermiglerdir. Bu c¢aligsmacilar
histeroskopinin biopsi ile birlikteliginin sonuglarin dogruluk derecesini arttiracagini
belirtmislerdir (119). Histeroskopi ve endometrial biopsi birlikte kullanimi erken
tanida %100 kesin sonug¢ verebilmektedir (120). Mencaglia, histeroskopinin
biyopsiyle birlikte kullanilmasiyla semptomatik hastalarda endometrial neoplazi ve
prekiirsorlerinin rahatlikla saptanabilecegini belirtmistir (118). Histeroskopi yapilan
tiim kadinlarda endometrial 6rnekleme yapilmalidir (112).

Endoskopistin deneyimi histeroskopinin sonucunu etkileyen en Onemli
etkenlerden biridir (118). Yeterli deneyim kazanildiktan sonra histeroskopi %20
yalanci pozitif ve %0 yalanci negatif oranlartyla uygulanabilir(119).

TvUSG anormal uterin kanamasit olan premenopozal hastalarin tanisal
aragtirmalarinda D&C, endometrial Ornekleme ve histeroskopiye gore invazif

olmayan bir alternatiftir ve anormal uterin kanamasi olan postmenopozal kadinlarda
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intrakaviter anormalliklerin ekarte edilmesinde miikemmel bir tanisal yontemdir (5).
Bununla beraber premenopozal kadinlarda TvUSG ile endometrial kalinlik
Olclimiiniin spesifitesi diisiiktlir ve intrakaviter anormalliklerin saptanmasinda uygun
degildir (5).

40 yas siir1 geleneksel olarak doku tanisi igin bir sinir olarak kabul edilir. Bu
arastirmada 40 yasindan biiyiik 80 premenopozal ve 20 postmenopozal toplam 100
hastada ofis sartlarinda endometriumun degerlendirilmesinde kullanilan TvUSG, ofis
histeroskopi ve ofis endometrial biopsi yontemlerinin tanisal dogruluklar: arastirilda.

AUK’nin anatomik nedenlerinin literatiirde farkli insidanslar1 goriilmektedir.
Bu durum arastirmaya dahil edilen hasta grubunun yas dagilimlarina, menopozal
durumlarina ve altin standart olarak secilen tan1 yontemine bagl olarak degiskenlik
gostermektedir. Literatiirde anormal uterin kanamasi olan kadinlarda benign
anatomik patolojiler 6rnegin polip, submiikdz myom ve endometrial hiperplazi
vakalarin %30-50’sinde, malign patolojiler 50 yas altinda hastalarin %1’inde ve 50
yas uistiindeki hastalarin %10-15"inde saptanmistir(1).

Motashaw ve ark. 1990 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada yaglar1 22 ile 82
arasinda degisen AUK’li kadinlarda histeroskopi ile %33.51 normal endometrial
kavite, %21.53 endometrial polip, %11.35 submiik6z myom, %22.97 endometrial
hiperplazi, %1.62 atrofik endometrium, %5.67 uterin skar, %1.35 adenokarsinom
bildirilmistir (157).

Arastirma grubunda endometrial biopsi tanilarina gére 16 (%16) hastada
polip, 10 ( %10) hastada basit endometrial hiperplazi ve 4 (%4) hastada submiikz
myom olmak {iizere toplam 30 (%30) hastada endometrial patoloji saptandi.
Endometrial polip saptanan premenopozal bir hastada polip zemininde atipisiz
hiperplazi ve endometrial polip saptanan bir postmenopozal hastanin polip zemininde
atipili hiperplazi saptanmistir. Toplam 16 polibin %13 (n=2)’linde hiperplazi
saptanmigtir.

Arastirma grubunda submiik6z myom sayist literatiire oranla daha az
bulunmustur. Vercellini ve ark.’mn ’nin c¢alismasinda submiikéz myomlarin
prevalansinin yasla ters iligkili oldugu saptanmistir (40 yas altinda %46.2 (193/418)
ve 40 yas lizerinde %11.6 (41/352) olmak {izeredir). Tersine endometrial polipler
artan yasla daha sik goriilmektedir; prevelans 40 yas altinda %16.3 (68/418) ve 40
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yas Ustlinde %24.7 (87/352) olmak iizeredir(158). Arastirma grubu 40 yas lizerindeki
kadinlar1 i¢erdiginden myom sayisindaki azlik buna bagl olabilir.

Endometrial kanser olgusu ¢calismamizda gézlemlenmemistir.

Uterin kavitenin degerlendirilmesinde TvUSG anormal uterin yapilarin direkt
olarak goriintiillenmesiyle veya anormalliklerin saptanmasinda endometrial kalinlik
Olctimii kullanilmas1 gibi iki farkli tanisal sekilde kullanilabilir. Aragtirma grubunda
endometrial poliplerin TvUSG ile direkt goriintiilenmesinde endometrial biopsi
tanilan ile karsilastirildiginda sensitivitesi %25, spesifitesi %94, PPD %44, NPD
%87 olarak bulunmustur. Bu sonuglar literatiir ile uyumludur. De Varies ve ark. nin
2000 yilinda yayinlanan anormal uterin kanamasi olan 62 premenopozal hastada
TvUSG bulgularmi ve salin inflizyon sonografi bulgularimi karsilastirdiklar
calismada kombine histoloji ve histeroskopi tanilarinda 11 myom ve 9 polip
saptamistir (79). Bu calismada polip igin sensitivite %33, spesifite %92, PPD %42,
NPD %89 olarak bulunmustur (79). Dijkhuizen ve ark.’nin 2000 yilinda yayinlanan
histerektomiye alinacak 50 premenopozal hastada TvUSG bulgularini ve salin
inflizyon  sonografi  bulgularin1  karsilagtirdiklar1  calismada  histerektomi
spesmenlerinde 13 myom ve 10 polip saptamistir (159). Bu c¢alisgmada polip i¢in
sensitivite %40, spesifite %100, PPD %100, NPD %87 olarak bulunmustur. TvUSG
ile endometrial poliplerin direkt goriintiilenmesindeki sensitivitesi oldukea diisiiktiir.

Arastirma grubunda endometrial poliplerin ofis histeroskopi direkt
goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilari ile karsilagtirildiginda sensitivitesi
%81, spesifitesi %89, PPD %59, NPD %96 olarak bulunmustur. Ofis histeroskopide
polip saptanamayan ii¢ hastanin, ofis histeroskopi bulgular1 agir sinesi, yogun
kanama ve abartili sekretuar degisiklikle beraber polip boyutunun ufak olmasidir. Bu
goriintiiler poliplerin goriintiilenmesini engellemis olabilir. Towbin ve ark. 'nin 1996
yilinda yayinlanan anormal uterin kanamasi olan 136 premenopozal ve 13
postmenopozal toplam 149 hastada TvUSG bulgularint ve ofis histeroskopi
bulgularin1t histerektomi ve operatif histeroskopi tanilar1 ile karsilastirdiklar:
calismada polip i¢in sensitivite %82 olarak bulunmustur (160). Birinyi ve ark. nin
2003 yilinda yaymlanan anormal uterin kanamasi olan toplam 835 hastada ofis
histeroskopi bulgularin1 patoloji tanilari ile karsilastirdiklar1 calismada polip i¢in

sensitivitesi %87, spesifitesi %89, PPD %66, NPD %96 olarak bulunmustur (161).
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Widrich ve ark.’mn 1996 yilinda yaymlanan anormal uterin kanamasi olan
premenopozal ve postmenopozal toplam 130 hastada salin infiizyon sonografi
bulgularini ve ofis histeroskopi bulgularin1 vakum kiiretaj tanilar1 ile karsilastirdiklar
calismada polip i¢in sensitivitesi %94, spesifitesi %90, PPD %75, NPD %98 olarak
bulunmustur (162). Vercellini ve ark.’min 1997 yilinda yayimnlanan anormal uterin
kanamasi olan 793 premenopozal hastada TvUSG bulgularin1 ve ofis histeroskopi
bulgularin1 patoloji tanilar1 ile karsilastirdiklar1 ¢aligmada polip i¢in sensitivitesi
%86, spesifitesi %94, PPD %91, NPD %90 olarak bulunmustur (158). Ofis
histeroskopi etkin bir sekilde endometrial polipleri saptar.

Aragtirma  grubunda  submiik6z myomlarim  TvUSG ile  direkt
goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilart ile karsilagtirildiginda sensitivitesi
%50, spesifitesi %97, PPD %40, NPD %98 olarak bulunmustur. Bu sonuglar literatiir
ile uyumludur. De Varies ve ark.’min 2000 yilinda yayinlanan c¢aligmasinda
submiik6z myom i¢in sensitivite %64, spesifite %90, PPD %88, NPD %90 olarak
bulunmustur (79). Dijkhuizen ve ark.’nin 2000 yilinda yayimnlanan calismasinda ise
submiik6z myom i¢in sensitivite %62, spesifite %96, PPD %80, NPD %90 olarak
bulunmugtur (159). TvUSG ile submiikéz myomlarin direkt goriintiilenmesindeki
sensitivitesi distiktir.

Aragtirma grubunda submiik6z myomlarin ofis histeroskopi ile direkt
goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilart ile karsilagtirildiginda sensitivitesi
%75, spesifitesi %99, PPD %75, NPD %99 olarak bulunmustur. Bu sonuglar literatiir
ile uyumludur. Towbin ve ark. ’'nin 1996 yilinda yayinlanan ¢aligmasinda submiik6z
myom i¢in sensitivite %73 olarak bulunmustur (160). Birinyi ve ark 2003 yilinda
yayinlanan calismasinda submiikéz myom i¢in sensitivitesi %85, spesifitesi %98,
PPD %66, NPD %98 olarak bulunmustur (161). Widrich ve ark.’min 1996 yilinda
yayinlanan ¢aligmasinda submiik6z myom icin sensitivitesi %100, spesifitesi %96,
PPD %87, NPD %100 olarak bulunmustur (162). Vercellini ve ark. 'nin 1997 yilinda
yayinlanan caligmasinda submiikéz myom i¢in sensitivitesi %95, spesifitesi %81,
PPD %385, NPD %93 olarak bulunmustur (158). Ofis histeroskopi etkin bir sekilde
submiik6z myomlar1 saptar.

Arastirma grubunda polip ve submiikéz myom gibi endometrial fokal

patolojilerin TvUSG ile direkt goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilar ile
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karsilastirildiginda sensitivitesi %30, spesifitesi %90, PPD %43, NPD %84 olarak
bulunmustur. De Varies ve ark.’nin 2000 yilinda yayinlanan ¢alismasinda polip ve
submiikdz myom gibi endometrial fokal patolojiler icin sensitivite %60, spesifite
%93, PPD %80, NPD %83 olarak bulunmustur (79). Dijkhuizen ve ark.’nin 2000
yilinda yaymlanan c¢alismasinda ise polip ve submiikz myom gibi endometrial
patolojiler icin sensitivite %57, spesifite %96, PPD %93, NPD %72 olarak
bulunmustur (159). Bu tez ¢alismasinda sensitivite diisitk bulunmustur. Arastirma
grubunda ve diger iki ¢alismada polipler icin sensitivite diisiik, submiik6z myomlar
icin sensitivite orta derecede olarak benzer bulunmasina ragmen arastirma grubunda
submiik6z myom sayis1 diger c¢alismalara oranla daha az oldugundan dolay:
sensitivitemiz diisiik olarak saptanmistir. Anormal uterin kanamasi olan kadinlarin
degerlendirilmesinde TvUSG’nin klinik ©6nemi tanisal histeroskopi ve/veya
endometrial biopsilerin 6nlemesi olmalidir. Bu amag icin gerekli olan yiiksek
sensitivite fokal lezyonlar i¢in saptanamamaistir.

Aragtirma grubunda endometrial polip ve submiikoz myomlarin ofis
histeroskopi ile direkt goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilar1 ile
karsilastirildiginda sensitivitesi %85, spesifitesi %89, PPD %065, NPD % olarak
bulunmustur. Bu sonuglar literatiir ile uyumludur. Towbin ve ark.’nin 1996 yilinda
yaymlanan ¢aligmasinda sensitivite %79 ve spesifitesi %90 olarak bulunmustur
(160). Ofis histeroskopi endometrial fokal lezyonlarin saptanmasinda oldukga etkin
bir tanisal yontemdir.

PMK’s1 olan kadinlarda endometrial anormalliklerin ekartasyonu i¢in 4, 5 ve
6 mm endometrial kalinlik sinir degerleri 6nerilmistir (5,20,76,162-168). Anormal
uterin kanamali premenopozal kadinlardaki endometrial kalinlik Ol¢limiinii
degerlendiren birkag ¢alisma mevcuttur. Sinir degerler olarak (iki tabaka) 5, 8, 10,
12, 14 ve 15 mm &nerilmistir (5,6,20,37,76,163-170). Intrakaviter anormalliklerin
tanisinda TvUSG ile olgiilen endometrial kalinligin tanisal performansi Receiver
Operating Characteristics (ROC) analizi ile hesaplandi. Premenopozal hastalar i¢in
en yiksek sensitivite ve spesifite degeri endometrial kalinlik smir 10 mm
alindiginda bulunmustur. Arastirma grubunda premenopozal 10 mm ve
postmenopozal 5 mm {izerindeki degerlerin TvUSG’leri anormal olarak alinmistir.

Bu tez c¢aligmasinda endometrial hiperplazinin TvUSG ile saptanmasinda
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premenopozal endometrial kalinlik smir degeri 10 mm ve postmenopozal 5 mm
alindiginda sensitivitesi %90, spesifitesi %60, PPD %20, NPD %98 olarak
bulunmustur. Endometrial kalinligt 7 mm olan postmenopozal bir hastada basit
endometrial hiperplazi saptanmistir. Premenopozal 9 hastada endometrial hiperplazi
saptanmistir. Endometrial kalinligi 8.3 mm olan premenopozal bir hastada basit
endometrial hiperplazi yanlis negatif olarak bulunmustur. Arastirma grubunda
endometrial kalinlagmasi olan 45 hastanin 28 tanesinin patoloji sonucu normal olarak
gelmistir ve 8 tanesinin patoloji sonucu polip olarak gelmigtir. Endometrial
hiperplazi i¢in spesifitenin diisiik olmasinin nedeni TvUSG’nin endometriumun en
ince oldugu menstriiel siklusun erken proliferatif fazinda yapilmamasina ve
endometrial polipler i¢in sensitivitenin diisiik olmasina bagli olabilir.

Endometrial kalinlik menstriiel siklus boyunca degismektedir ve bu tez
calismasinda zamanlama kisitlamasindan dolay1 farkli menstriiel fazlardaki kadinlar
degerlendirildi. TvUSG incelenmesinin menstriiel zamanlamanin erken proliferatif
faza standardizasyonu daha az yanlis pozitif teste yol acacagi tahmin edilebilir.
Bununla beraber anormal uterin kanamali kadinlarda menstriiel fazin tahmini siklikla
zor oldugundan USG incelemesinin zamaninin standardizasyonu zor olacaktir (52).
Ayrica vajinal kanama degerlendirilmesi siklikla acil olarak yapilmaktadir.

Aragtirma grubunda endometrial hiperplazinin ofis histeroskopi direkt
goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilart ile karsilagtirildiginda sensitivitesi
%30, spesifitesi %100, PPD %100, NPD %93 olarak bulunmustur. Bu sonuglar
literatiir ile uyumludur. Widrich ve ark.’nin 1996 yilinda yayinlanan ¢alismasinda
endometrial hiperplazi icin sensitivitesi %43, spesifitesi %100, PPD %100, NPD
%093 olarak bulunmustur (162). Vercellini ve ark.’min 1997 yilinda yayinlanan
calismasinda endometrial hiperplazi igin sensitivitesi %45, spesifitesi %99, PPD
%38, NPD %94 olarak bulunmustur (158). Birinyi ve ark.’mn 2003 yilinda
yaymlanan ¢aligmasinda endometrial hiperplazi icin sensitivitesi %52, spesifitesi
%92, PPD %95, NPD %35 olarak bulunmustur (161). Endometrial hiperplazilerde
siklikla normal endometriumdan ayrilan patalojik goriinim yoktur. Histeroskopinin
endometrial hiperplazideki sensitivitesi oldukca diisiik oldugundan normal goriinen

endometriumdan mutlaka biopsi alinmalidir (162).
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Aragtirma grubunda tiim endometrial patolojilerin TvUSG ile direkt
goriintiilenmesinde veya endometrial kalinlik sinir degeri premenopozal 10 mm ve
postmenopozal 5 mm olarak alindiginda endometrial biopsi tanilar1 ile
karsilastirildiginda sensitivitesi %77, spesifitesi %49, PPD %39, NPD %83 olarak
bulunmustur ve bu durumda endometrial biopsi tanist konulan 30 endometrial
patolojiden 4 polip, 2 submiik6z myom, 1 endometrial hiperplazi toplam 7
endometrial  patoloji  saptanamamis  olur.  Intrakaviter  anormalliklerin
atlanmadigindan emin olunmasi i¢in D&C ve/veya histeroskopiye ihtiyag vardir.

Arastirma grubunda tiim endometrial patolojilerin ofis histeroskopi direkt
goriintiilenmesinde endometrial biopsi tanilar1 ile karsilastirildiginda sensitivitesi
%70, spesifitesi %89, PPD %72, NPD %87 olarak bulunmustur. Widrich ve ark. nin
1996 yilinda yayimnlanan ¢aligmasinda tiim endometrial patolojiler icin sensitivitesi
%97, spesifitesi %93, PPD %94, NPD %97 olarak bulunmustur (162). Widrich ve
ark.’min ¢alismasinda 16 polip, 13 submiik6z myom ve 7 hiperplazi vardi (162).
Arastirma grubunda ise 16 polip, 4 submiikoz myom ve 10 hiperplazi vardi. Ofis
histeroskopinin endometrial hiperplazideki sensitivitesi olduk¢a diisiik oldugundan
bu tez calismasinda hiperplazi sayisinin daha yiiksek olmasi diisiik sensitiviteyi
agiklar.

Hiperplazi ve kanser tanisi i¢in endometrial biopsi tanisi altin standart olarak
kabul edildiginde ve endometrial biopsi negatif olsa dahi histeroskopik goriiniim tani
icin yeterli kabul edildiginde arastirma grubunda 23 endometrial polip, 5 submiikoz
myom ve 10 endometrial hiperplazi olmak {izere toplam 38 endometrial patoloji
saptanmis olur. Ofis histeroskopi ile saptanan 7 ( %30) polip ve 1 ( %20) submiikoz
myom toplam 8 ( %21) endometrial patoloji endometrial biopside saptanamamustir.
Endometrial patolojilerin degerlendirilmesinde ofis histeroskopi ile endometrial
biopsi birlikte yapildiklarinda en yiiksek tanisal deger elde edilmis olur.

Tiim endometrial patolojiler i¢in endometrial biopsinin sensitivitesi kombine
ofis histeroskopi ve endometrial biopsi tanilari ile karsilastirildiginda %79, spesifitesi
%100, PPD %100, NPD %87 olarak bulunmustur. Arastirma grubunda endometrial
biopsi tanilar1 kombine histoloji ve histeroskopi tanmilar1 ile karsilastirildiginda
polipler icin sensitivitesi %70, spesifitesi %100, PPD %100, NPD %92, submiik6z
myomlar i¢in sensitivitesi %80, spesifitesi %100, PPD %100, NPD %799, polip ve
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submiik6z myom gibi fokal lezyonlar i¢in sensitivitesi %69, spesifitesi %100, PPD
%100, NPD %89 olarak bulunmustur. Endometrial biopsi fokal lezyonlarin %31’ini
saptayamaz. D&C’nin yanlis negatif oram1 %10 olarak bildirilmistir (171). Bu
ozellikle polip ve submiikézal myomlar i¢in dogrudur. Postmenopozal kadinlarda
malign olabileceklerinden poliplerin saptanmasi 6nemlidir. Anormal uterin kanamali
premenopozal ve postmenopozal kadinlar1 karsilastiran iki ¢calismada poliplerin %40-
90 ve hiperplazilerin %43-66’s1 D&C’de saptanamamistir (172). Endometrial
kavitedeki fokal lezyonlarin %87’sinin timii veya bir pargast D&C sonrasinda
kavitede kalmaktadir (172). Histerektomiden oOnce kiiretaji degerlendiren bir
calismada spesmenlerin %16’sinda endometrial kavitenin dortte birinden azi,
%60’1inda endometrial kavitenin yarisindan azi ve %84’inde endometrial kavitenin
dortte tiglinden az1 efektif olarak kiirete edilmis olarak bulundu (40).

Anormal uterin kanamalar geleneksel olarak TvUSG ve endometrial biopsi
ile degerlendirildiginde yani TvUSG’si anormal olan hastalardan endometrial biopsi
yapildiginda kombine ofis histeroskopi ve endometrial biopsi tanilar1 ile
karsilagtirildiginda endometrial patoloji tanis1 alan 38 hastanin 11’inde endometrial
polip, 3’iinde submiik6z myom ve 1’inde endometrial hiperplazi toplam 15 (%40)
endometrial patoloji saptanamamis olur. Toplam 41 ( %41) hastaya endometrial

biopsi yapilmamis olur.
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SONUC ve ONERILER

Hacettepe Universitesi Tip Fakiitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dali, jinekoloji poliklinigine 40 yas ilizerinde anormal uterin

kanama ile bagvuran hastalarda anormal endometrial patoloji %38’dir.

TvUSG’nin  tim  endometrial  anormalliklerin  saptanmasindaki
sensitivitesi ofis histeroskopiye denk olmasina ragmen spesifitesi olduk¢a
diistiktiir. Bununla beraber TvUSG anormal uterin kanamaya yol acacak
diger uterin ve adneksiel kaynakli patolojilerin ayirt edilmesine de

yardimci olabileceginden ilk se¢enek olarak kullanilabilir.

Anormal uterin kanamalar geleneksel olarak TvUSG ve endometrial
biopsi ile degerlendirildiginde endometrial patolojilerin %401

saptanamaz.

Histeroskopinin intrauterin kavitedeki polip ve submiikoz myom gibi
anormalliklerin saptanmasinda tanisal dogrulugu TvUSG’den {istiindiir.
Anormal uterin kanamali kadinlarda en sik endometrial patoloji
endometrial polipler oldugundan ve TvUSG’nin endometrial poliplerin
saptanmasinda sensitivitesi diisiik oldugundan bu hastalarda ofis

histeroskopi yapilmalidir.

TvUSG’nin  endometrial hiperplazideki tanisal dogrulugu ofis
histeroskopiye iistiindiir. Histeroskopinin endometrial hiperplazide ki
sensitivitesi oldukc¢a diisiik oldugundan normal goriinen endometriumdan

mutlaka biopsi alinmalidir.

Endometrial patolojilerin degerlendirilmesinde ofis histeroskopi ile
endometrial biopsi birlikte yapildiklarinda en yiiksek tanisal deger elde

edilmis olur.



—_—

B

20.

21.

22.
23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

35.

37.

38.

39.

40.

60

KAYNAKLAR

Mencaglia L, Perino MD (1986). Diagnostic hysteroscopy today. Acta Eur Fertil. 17:431-9.

Shwayder JM (2000). Contemporary management of abnormal uterine bleeding. Obstetric and Gynecology Clinics.
27:219-234.

Nesse R (1989). Abnormal vaginal bleeding in perimenopausal women. American Family Physician. 40: 185-189.
Grimes D (1982). Dilatation and curettage: A reappraisal. Am reappraisal. Am J Obstet Gynecol.;142:1-6.
Dijkhuizen FP, Brolmann HA, Potters AE, ve ark. (1996). The accuracy of transvaginal ultrasonography in the
diagnosis of endometrial abnormalities. Obstet Gynecol. 87:345-9.

Gimpelson RJ, Rappold HO (1988). A comparative study between panoramic hysteroscopy with, directed biopsies
and dilatation and curettage. A review of 276 cases. Am J Obstet Gynecol. Mar;158(3 Pt 1):489-92.

Pal L, Lapensee L, Toth TL, ve ark. (1997). Comparison of office hysteroscopy, transvaginal ultrasonography and
endometrial biopsy in evaluation of abnormal uterine bleeding. JSLS. Apr-Jun;1(2):125-30. Erratum in: J Soc
Laparoendosc Surg 1997 Oct-Dec;1(4):395.

Hidlebaugh D (1996). A comparison of clinical outcomes and cost of office versus hospital hysteroscopy. J Am
Assoc Gynecol Laparosc. Nov;4(1):39-45.

Hallberg L,Hogdahl A, Nilsson L, ve ark. (1996). Menstriiel blood and iron deficiency. Acta Med Scand. 180:639-
650.

Grimes D (1979). Estimating vaginal blood loss. J Reprod Med. 22:190-192.

Fraser IS, McCarron G, Markham R (1984). A preliminary study of factors influencing perception of menstrual
blood loss volume. Am J Obstet Gynecol. 149:788-793.

Hallberg L, Hogdahl H, Nilson L, ve ark. (1966). Menstrual blood loss - a population study. Acta Obstet Gynaecol
Scand. 45:320-351.

Guillebaud J, Barnett MD, Gordon YB (1979). Plasma ferritin levels as an index of iron deficiency in women using
intrauterine devices. Br J Obstet Gynaecol. 86:51-55.

Hallberg L, Nilsson L (1964). Determination of menstrual blood loss. Scand J Clin Lab Invest. 16:244-248.

Awwad JT, Toth TL. Schiff I (1993). Abnormal uterine bleeding in the perimenopause. Int J Fertil Menopausal
Stud. 38:261-269.

Wren BG (1998). Dysfunctional uterine bleeding. Aust Fam Physician. 27:371-377.

Galle P.C, Mc Rae MA (1993). Abnormal uterine bleeding. Postgrad Med.93:73- 81.

Jenning JC (1995). Abnormal Uterine Bleeding.Med Clin North Am.79:1357 1376.

Mencaglia L, Perino A, Hamous J (1987).Hysteroscopy in perimenopausal and postmenopausal women with
abnormal uterine bleeding. The Journal of Reproductive Medicine 32:577-82.

Karlsson B, Granberg S, Wikland M, ve ark. (1995). Transvaginal ultrasonography of the endometrium in women
with postmenopausal bleeding--a Nordic multicenter study. Am J Obstet Gynecol. 172:1488-1494.

latrakis G, Diakakis I, Kourounis G, ve ark. (1997). Postmenopausal uterine bleeding. Clin Exp Obstet Gynecol.
24:157.

APGO educational series on women's health issues (2002). Clinical management of abnormal uterine bleeding.
Astrup K, Olivarius Nde F (2004). Frequency of spontaneously occurring postmenopausal bleeding in the general
population. Acta Obstet Gynecol Scand. 83:203-207.

Goodman A (2005). Evaluation and management of abnormal uterine bleeding. Uptodate 13.1.

Landis SH, Murray T, Bolden S, ve ark. (1999). Cancer statistics,. CA Cancer J Clin. 49:8-31.

Kouides PA, Phatak PD, Burkart P, Braggins C, Cox C, Bernstein Z, Belling L, Holmberg P, MacLaughlin W,
Howard F (2000). Gynaecological and obstetrical morbidity in women with type I von Willebrand disease: results of
a patient survey. Haemophilia. 6:643-8.

Krassas GE, Pontikides N, Kaltsas T, Papadopoulou P, Paunkovic J, Paunkovic N, Duntas LH (1999). Disturbances
of menstruation in hypothyroidism. Clin Endocrinol (Oxf). 50:655-9.

Milojkovic M, Sijanovic S (2004). Assessment of reliability endometrial brush cytology in detection etiology of late
postmenopausal bleedings. Arch Gynecl Obstet. May;269(4):259-62.

Wu HH, Casto BD, Elsheikh TM (2003). Endometrial brush biopsy. An accurate outpatient method of detecting
endometrial malignanacy. J Reorod Med. Jan;48(1):41-5.

Klemi PJ, Alanen KA, Salmi T (1995). Detection of malignancy in endometrium by brush sampling 1042
symptomatic patients. Int J Gynekol Canser. May;5(3): 222-225.

Vuopala S, Kauppila A, Mikkonen M, ve ark. (1982). Screening of asymptomatic postmenopausal women for
gynecological malignancies, with special reference to endometrial sampling methods. Arch Gynecol;231(2):119-27.
Henderson SR, Roxburgh DR, Bobrow LG (1975). Endometrial washings histological and cytological assessmen
material obtained with an intrauterine jet washing device. Br J Obstet Gynecol. Dec;82(12):976-86.

Word B, Gravlee C, Wideman G (1958). The fallacy of simple uterine curettage. Obstet Gynecol;12:642-648.
Cacciatore B, Ramsay T, Lehtovirta P, ve ark. (1994). Transvaginal sonography and hysteroscopy in
postmenopausal bleeding. Acta Obstet Gynecol Scand.73:413-416.

Mac Kenzie I, Bibby J (1978). Critical assesment of dilatation and curettage in 1029 women. Lancet.;566-568.
Stovall T, Solomon S, Ling F (1989). Endometrial sampling prior to hysterectomy. Obstet Gynecol.;73:405-409.
Emanuel MH, Verdel MJ, Wamsteker K, ve ark. (1995). A prospective comparison of transvaginal ultrasonography
and diagnostic hysteroscopy in the evaluation of patients with abnormal uterine bleeding: clinical implications. Am J
Obstet Gynecol. 172:547-552.

Larson DM, Johnson KK, Broste SK, et. al (1995) . Comparison of D&C and Office endometrial biopsy in
predicting final histopathologic grade in endometrial cancer. Obstet Gynecol;86:38.

Vuopala S (1977). Diagnostic accuracy and clinical applicability of cytological and histological methods for
investigating endometrial carcinoma. Acta Gynecol Obstet Scand.;70(suppl):22-25.

Stock R, Kanbour A (1975). Prehysterectomy curetage. Obstet Gynecol.;45:537- 541



41.

42.

43.

44.
45,

46.

47.
48.

49.

50.

S1.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

61

Hunter RE, Reuter K, Kopin E (1989). Use of ultrasonography in the difficult postmenopausal dilatition and
curetage. Obstet Gynecol May;73(5Pt 1):813-6.

Sardo AD, Sharma M, Taylor A (2004). A new device for ‘no touch’ biopsi at ‘no touch’ hysteroscopy: the H
pipelle.Am J Obstet Gynecol. Jul;191(1):157-8.

Stovall TG, Photopulos GJ, Poston WM, ve ark. (1991). Pipelle endometrial sampling in patients with known
endometrial carcinoma. Obstet Gynecol;77:954.

Guido RS, Kanbour-Shakir A,Rulin MC,ve ark. (1995). Pipelle endometrial sampling. J Reprod Med;40:553.
Tanriverdi HA, Barut A, Gun BD, ve ark. (Epub 2004 Jun). Is pipelle biopsy really adequate for diagnosing
endometrial disease? Med Sci Monit. 2004 Jun;10(6):CR271 4..

Meeks GR, Woodliff JM, Box ST, ve ark. (1993). Evaluation of endometrial biopsy using an aspiration curet
without cervikal tenaculum. South Med J. Sep;86(9): 1011-6.

Weiss RM (1992). The management of abnormal uterine bleeding. Hosp Pract. 27:55- 78.

Caufriez A (1991). Menstruel disorders in adolescence: Pathophysiology and treatment. Hormone Res. 136:156-
159,.

Padwick M, Pyrse-Davies J, Whitehead M (1986). A simple method for determining the optimal dosage of progestin
in postmenopausal women receiving estrogens. N Eng J Med. 315:930.

Fornander T, Cedermar B, Mattson A(1989). Adjuvant tamoxifen in early breast cancer: Occurence of new primary
cancers. Lancet. 1:117.

Goldstein SR, Zeltser I, Horan CK, ve ark. (1997). Ultrasonography-based triage for perimenopausal patients with
abnormal uterine bleeding. Am J Obstet Gynecol. 177:102-8.

Breitkopf DM, Frederickson RA, Snyder RR (2004). Detection of benign endometrial masses by endometrial stripe
measurement in premenopausal women. Obstet Gynecol. 104:120-5.

Gambacciani M, Monteleone P, Ciaponi M, ve ark. (2004). Clinical usefulness of endometrial screening by
ultrasound in asymptomatic postmenopausal women. Maturitas. Aug 20;48(4):421-4.

Gerber B, Krause A, Muller H, ve ark. (2001). Ultrasonographic detection of asymptomatic endometrial cancer in
postmenopausal patients offers no prognostic advantage over symptomatic disease discovered by uterine
bleeding.Eur J Cancer. Jan;37(1):64-71.

Brooks SE, Yeatts-Peterson M, Boher SP, ve ark. (1996). Thickned endometrial stripe and/or endometrial fluid as a
marker of patology:fackt or fancy? Gyncol Oncol;63:19.

Bruchim I, Biron-Shental T, Altaras MM (2004). Combination of endometrial thickness and time since menopausal
in predicting endometrial cancer in women with postmenopausal bleeding. J Clin Ultrasound. Jun;32(5):219-24 .
Ruangvutilert P, Sutantawibul A, Sunsaneevithayakul P, ve ark. (2004). Accuracy of transvaginal ultrasound for the
evaluation of myometrial invasion in endometrial carcinoma. J Med Assoc Thai. Jan;87(1):47-52.

Goldstein S, Nachtigall M, Snyder J, ve ark. (1990). Endometrial assessment by vaginal ultrasonography before
endometrial sampling in patients with postmenopausal bleeding. Am J Obstet Gynecol;163:119-123.

Sheth S,Hamper U, Kurman R (1993). Thickened endometrium in the postmenopausal women:Sonographic-
pathologic correlation. Radiology.;187:135-139.

Granberg S, Wikland M, Karlsson B, ve ark. (1991). Endometrial thickness as measured by endovaginal
ultrasonography for identifying endometrial abnormality. Am J Obstet Gynecol. Jan;164(1 Pt 1):47-52.

Osmers R, Volksen M, Schauer A (1990). Vaginosonography for early detection of endometrial carcinoma?
Lancet.;335:1569-1571.

Auslender R, Bornstein J, Dirnfeld M, ve ark. (1993). Vaginal ultrasonography in patients with postmenopausal
bleeding. Ultrasound Obstet Gynecol.;3:426-428.

Bakos O, Smith P, Heimer G (1994). Transvaginal ultrasonography for identifying endometrial pathology in
postmenopausal women. Maturitas. Dec;20(2-3):181-9.

Varner R, Sparks J, Cameron C, ve ark. (1991). Transvaginal sonography of the endometrium in postmenopausal
women. Obstet Gynecol.;78:195-199.

Botsis D, Kassanos D, Pyrgiotis E, ve ark. (1992). Vaginal sonography of the endometrium in postmenopausal
women.Clin Exp Obstet Gynecol.;19:189-192.

Abu Hmeidan F, Bilek K, Baier D, ve ark. (1992). Ultrasound image of endometrial cancer. Ultraschall Med.
Aug;13(4):178-82.

Dorum A, Kristensen GB, Langebrekke A, ve ark. (1993). Evaluation of endometrial thickness measured by
endovaginal ultrasound in women with postmenopausal bleeding. Acta Obstet Gynecol Scand. Feb;72(2):116-9.
Smith-Bindman R, Kerlikowske K, Feldstein VA, ve ark. (1998). Endovaginal ultrasound to exclude endometrial
cancer and other endometrial abnormalities. JAMA. 280:1510-1517.

Goldstein RB, Bree RL, Benson CB, ve ark. (2001). Evaluation of the woman with postmenopausal bleeding:
Society of Radiologists in Ultrasound-Sponsored Consensus Conference statement. J Ultrasound Med. 20:1025-
1036.

Smith-Bindman R, Weiss E, Feldstein V (2004). How thick is too thick? When endometrial thickness should prompt
biopsy in postmenopausal women without vaginal bleeding. Ultrasound Obstet Gynecol. 24:558-565.

Van Doorn LC, Dijkhuizen FP, Kruitwagen RF, ve ark. (2004). Accuracy of transvaginal ultrasonography in
diabetic or obese women with postmenopausal bleeding. Obstet Gynecol. 104:571-578.

Nannini R, Chelo E, Branconi F, ve ark. (1981). Dynamic echohysteroscopy: a new diagnostic technique in the
study of female infertility. Acta Eur Fertil, 1981; 12(2):165-171.

Richman TS, Viscomi GN, de Cherney A, ve ark. (1984). Fallopian tubal patency assessed by ultrasound following
fluid injection. Work in progress. Radiology.Aug;152(2):507-10.

Randolph JF Jr, Ying YK, Maier DB, ve ark. (1986). Comparison of real-time ultrasonography,
hysterosalpingography, and laparoscopy/hysteroscopy in the evaluation of uterine abnormalities and tubal patency.
Fertil Steril. Nov;46(5):828-32.

van Roessel J, Wamsteker K, Exalto N (1987). Sonographic investigation of the uterus during artificial uterin cavity
distention. J Clin Ultrasound,; 15; 439-450.



76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

92.

93.
94.

95.

96.
97.

98.

99.

100.
101.
102.
103.

104.
105.

106.

107.

108.
109.

110.

111.

112.

113.

62

Parsons AK, Lense JJ (1993). Sonohysterography for endometrial abnormalities: preliminary results. J Clin
Ultrasound,; 21(2): 87-95.

Fong K, Causer P, Atri M, ve ark. (2003). Transvaginal US and hysterosonography in postmenopausal women with
breast cancer receiving tamoxifen: correlation with hysteroscopy and pathologic study. Radiographics,; 23(1):137-
50, 151-155.

Lev-Toaff AS, Pinheiro LW, Bega G, ve ark. (2001). Threedimensional multiplanar sonohysterography: comparison
with conventional twodimensional sonohysterography and X-ray hysterosalpingography. J Ultrasound Med;
20(4):295-306.

de Vries LD, Dijkhuizen FP, Mol BW, ve ark. (2000). Comparison of transvaginal sonography, saline infusion
sonography, and hysteroscopy in premenopausal women with abnormal uterine bleeding. J ClinUltrasound. 28:217—
223.

Anastasiadis PG, Koutlaki NG, Skaphida PG, ve ark. (2000). Endometrial polyps: prevalence, detection, and
malignant potential in women with abnormal uterine bleeding. Eur J Gynaecol Oncol; 21(2):180- 1833.

Soares SR, Barbosa dos Reis MM, Camargos AF (2000). Diagnostic accuracy of sonohysterography, transvaginal
sonography and hysterosalpingography in patients with uterine cavity diseases. Fertil Steril; 73(2): 406-411.
Laifer-Narin S, Ragavendra N, Parmenter EK, ve ark. (2002): False-normal appearance of the endometrium on
conventional transvaginal sonography: comparison with saline hysterosonography. AJR Am J
Roentgenol;178(1):129-133.

Fong K, Kung R, Lytwyn A, ve ark. (2001). Endometrial evaluation with transvaginal US and hysterosonography in
asymptomatic postmenopausal women with breast cancer receiving tamoxifen. Radiology; 220(3): 765-773.

Kamel HS, Darwish AM, Mohamed SA (2000). Comparison of transvaginal ultrasonography and vaginal
sonohysterography in the detection of endometrial polyps. Acta Obstet Gynecol Scand; 79(1):60-64.

Jorizzo JR, Riccio GJ, Chen MY, ve ark. (1999). Sonohysterography: the next step in the evaluation of the abnormal
endometrium. Radiographics; 19:117-130.

Carlos RC, Bree RL, Abrahamse PH, ve ark. (2001). Cost-Effectiveness of Saline assisted Hysterosonography and
Office Hysteroscopy in the Evaluation of Postmenopausal Bleeding: A Decision Analysis 1. Acad Radiol; 8:835-
844.

Byun JY, Kim SE, Choi BG, ve ark. (1999). Diffuse and focal adenomyosis: MR imaging findings. Radiographics.
19:161-170.

Murase E, Siegelman ES, Outwater EK, ve ark. (1999). Uterine leiomyomas: histopathologic features, MR imaging
findings, differential diagnosis, and treatment. Radiographics. 19:1179-1197.

Aubinais EJ. De I'uteroscopie (1863). J Sect Med Soc Acat Dept Loire Infer. 39:71.

Baggish MS, Bardot J (1984). Histeroscopia de contacto. Clin Obstet Gynecol. 2:258.

Bozzini P (1807). Der Lichetleiter oder Beschreibung einer einfachen Vorrictung und ihrer Anwendung zur
Erleuchetung innerer Hohlen und Zwischenraume des lebeden animalischen Korpers. Weis-mar, Lander- Industrie-
Comptoir.

Desormeaux AJ (1865). De I’endoscope et de ses applications au Diagnostic et au Traitment des Affections de
I’Uredhre et de la Verrie. Balliere, Paris.

Panteolani D (1869). On Endoscopic examination of the cavity of the womb. Med Press Circ. 8:26.

Nitze M (1879). Uber eine neue Beleuchtungsmethode der Héhlen des menschlichen Kérpers. Wien Med
Presse:20:851.

Hopkins H (1976). Optical principles of the endoscope. In berci G(ed:) Endoscopy. New York: Appleton Century-
Crofts, p.3-26.

Siegler AM, Lindemann HJ (1984). Hysteroscopy principles and Practise 11-21.

Heineberg A (1914). Uterine endoscopy, an aid to precision in the diagnosis of intrauterine disease. Surg Gynecol
Obstet. 18:513.

Rubin IC (1925). Uterine endoscopy, endometroscopy with aid of uterine insufflation. Am J Obstet Gynecol.
10:313.

Gauss CL (1928). Hysteroskopie. Arche Gynecol 133:18,

Marleschki V (1966). Die moderne Zervikoskopie ind Hysteroskopie. Zentralb Gynaecol. 88:20.

Hamou JE (1991). Hysteroscopy and microcolpohysteroscopy Text and Atlas 1-11

Corson SL (1983). Experience with the Hamou microcolpohysteroscope. J Reprod Med. 28:654,

Baggish MS (1997). operative hysteroscopy. In Rock J, Thompson J, editors: Telinde’s operative gynecology, ed 8,
Lippincott-Raven, P 415.

Gimpelson R (1992). Office Hysteroscopy. Clinical obstet and Gynecology;35:271-281.

Goldrath MH, Sherman AI (1985). Office hysteroscopy and suction curettage: can we eliminate the hospital
diagnostic dilatation and curettage? Am J Obstet Gynecol. May 15;152(2):220-9.

Nagele F, O'Connor H, Davies A, ve ark. (1996). 2500 Outpatient diagnostic hysteroscopies. Obstet Gynecol.
Jul;88(1):87-92.

Sciarra JJ, Valle RF (1977). Hysteroscopy: a clinical experience with 320 patients. Am J Obstet Gynecol. Feb
15;127(4):340-8.

Fraser 1 (1992). Hysteroscopy and laparoscopy in women with manorrhagia. Am J Obstet Gyncol;162:1264-1269.
Goldstein SR (1990). Incorporating endovaginal ultrasonography into the overall ynecologic examination.;162:625-
632

Crescini C, Artuso A, Repetti F, ve ark. (1992). Hysteroscopic diagnosis in patients with abnormal uterine
hemorrhage and previous endometrial curettage. Minerva Ginecol. 1992 May;44(5):233-5.

Maia H Jr, Barbosa IC, Farias JP, ve ark. (1996). Evaluation of the endometrial cavity during menopause. Int J
Gynaecol Obstet. Jan;52(1):61-6.

de Jong P, Doel F, Falconer A (1990). Outpatient diagnostic hysteroscopy. Br J Obstet Gynaecol. Apr;97(4):299-
303.

Madan SM, Al-Jufairi ZA (2001). Abnormal uterine bleeding. Diagnostic value of hysteroscopy. Saudi Med J.
Feb;22(2):153-6.



114.

115.

116.

117.

118.
119.

120.
121.

122

124.
125.
126.
127.
128.
129.
130.

131.
132.

133.

134.

135.

136.
137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

63

Garuti G, Sambruni I, Colonnelli M, ve ark. (2001). Accuracy of hysteroscopy in predicting histopathology of
endometrium in 1500 women. J] Am Assoc Gynecol Laparosc. May;8(2):207-13.

Loffer FD (1989). Hysteroscopy with selective endometrial sampling compared with D&C for abnormal uterine
bleeding: the value of a negative hysteroscopic view.Obstet Gynecol. Jan;73(1):16-20.

van Trotsenburg M, Wieser F, Nagele F (2000). Diagnostic hysteroscopy for the investigation of abnormal uterine
bleeding in premenopausal patients.Contrib Gynecol Obstet;20:21-6.

Bedner R, Rzepka-Gorska I (2001). Panoramic hysteroscopy in prophylaxis of precancerous lesions and endometrial
carcinoma. Ginekol Pol. Dec;72(12A):1423-8.

Mencaglia L (1995). Hysteroscopy and adenocarcinoma. Obstet Gynecol Clin North Am. Sep;22(3):573-9.

Lo KW, Yuen PM (2000). The role of outpatient diagnostic hysteroscopy in identifying anatomic pathology and
histopathology in the endometrial cavity. ] Am Assoc Gynecol Laparosc. Aug;7(3):381-5.

Hamou J.E (1991). Hysteroscopy and microcolpohysteroscopy. Text and Atlas P.99-113.

Hamou J.E (1991). Indications and containdications and risks. Hysteroscopy and microcolpohysteroscopy: Text and
Atlas, Appleton& Lange.pp 43-54.

. Loffer FD (1995). Contraidications and complications of hysteroscopy. Obstet Gynecol Clin Nort Am. 22:445-455,.
123.

Imasogie N, Crago R, Leyland NA, ve ark. (2002). Probable gas embolism during operative hysteroscopy caused by
products of combustion. Can J Anaesth.Dec;49(10):1044-7.

Ryten-Alder E, Brundin J, Notini-Gundermarsson A,ve ark. (1992). Detections of carbondioxide embolism during
hysteroscopy. Gynocol Endoscopy. 1:207-10.

Carson SL, Hoftman JJ, Jakowski J, ve ark. (1998). Cardiopulmonary effects of direct venous CO2 inflation in ewes.
A model for CO2 hysteroscopy. J Reprod Med. 33:440-4.

Gallinat A (1984). Carbondioxide hysteroscopy: Principles and physiology. In :Siegler A.M., Lindemann
J.H.:Hysteroscopy: Principles and Practice. Philadelphia J. B.Lippincott. p45-48.

Lindemann HJ, Mohr J (1976). CO2 hysteroscopy: Diagnosis and treatment. Am J Obstet Gynecol 124:129-133.
Soderstrom RM (1992). Distending the uterus: What Medium is Best? Clin Obstet Gynecol 65:225-228.

Golan A,Sieder M,Bahar M,ve ark. (1990). High output left ventriculer failure after dextran use in an operative
hysteroscopy. Fertil Steril. 54:939-941.

Leake JF, Murphy AA, Zacur HA (1987).Noncardiojenic pulmonary edeme: A complicatin of hysteroscopy. Fertil
Steril. 48:497-9.

Ljunstrom K (1990). Safety of 32%dextran 70 for hysteroscopy. Am J Obstet Gynecol. 163:2029,.

Lukacsko P (1985). Noncardiogenic pulmonary edeme secondary to intrauterine instillation of 32%dextran 70. Fertil
Steril. 54:560-1.

Witz CA, Schenken RS, Siverberg KM, ve ark. (1993). Complications assosiated with the absorption of
hysteroscopic fluid media. Fertil Steril. 60:745-56,.

Obermair A, Geramou M, Gucer F, ve ark. (2000). Does hysteroscopy facilitate tumor cell dissemination? Incidence
a peritoneal cytology from patients with early stage endometrial carcinoma follwing dilatation and curettage versus
hysteroscopy and D&C. Cancer. 2000 Jan 1;88(1):139-43.

Ahmed N, Falone T,Tulandi T,ve ark. (1991). Anaphlactic reaction because of intrauterine 32%dextran-70
instillation. Fertil Steril. 55:1014-6.

Taylor PJ, Cumming DC (1979). Hysteroscopy in 100 patients. Fertil Steril31:301- 8,.

Trimbos-Kemper TCM, Veering BT (1989). Anaphlactic shock from intracavitary 32%dextran 70 during
hysteroscopy. Fertil Steril. 51:1053-4.

Davis JA (1989). Hysteroscopic endometrial ablation with the neodymium-yag laser. Br J Obstet Gynecol. 96: 928-
32.

Freinberg BI, Gimpelson RJ, Godier DE (1989). Pulmonary edeme after photocoagulation of the endometrium with
the Nd:Yag laser-a case report. J Reprod Med. 34:431-4.

Goldfarb HA (1990). A review of 35 endometrial ablations using the Nd:Yag laser for recurrent menometrorrhagia.
Obstet Gynecol. 76:833-5.

Goldrath MH, Fuller TA, Segal S (1981). Laser photovaporization of endometrium for the treatment of menorrhagia.
Am J Obstet Gynecol. 140:14-19.

Craig AW, Kaylen MS, William NB (1993). Complications assosiated with the absorption of hysteroscopic fluid
media. Fertil Steril. 60:745- 56.

Corson SA,Hubert GD, Schriock ED, ve ark. (1989). Hyperglycemia and hyponatremia during operative
hysteroscopy with 5%dexrose in water distension. Fertil Steril. 51:341-3.

Salat-Baroux J, Hamou JE, Maillard G, ve ark. (1984). Complications from microhysteroscopy. In Siegler A.M.,
Lindemann, J.:Hysteroscopy: Principles and practice. Philedelphia, J.B.,Lippincott, ,p 112-7.

Duffy S, Jackson TL, Lansdown M, ve ark. (2003). The ATAC adjuvant breast cancer trial in postmenopausal
women: baseline endometrial subprotocol data. BJOG. 110:1099-1106.

Berliere M, Radikov G, Galant C, ve ark. (2000). Identification of women at high risk of developing endometrial
cancer on tamoxifen. Eur J Cancer. 36:35-36.

Creasman WT, Morrow CP, Bundy BN, ve ark. (1987). Surgical pathologic spread patterns of endometrial cancer. A
Gynecologic Oncology Group Study. Cancer. 60:2035-2041.

Jeffery JD, Taylor R, Robertson DI, ve ark. (1987). Endometrial carcinoma occurring in patients under the age of 45
years. Am J Obstet Gynecol. 156:366-370.

MacMahon B (1997). Overview of studies on endometrial cancer and other types of cancer in humans: perspectives
of an epidemiologist. Semin Oncol. 24:S1-122-S1-39.

Feldman S, Cook EF, Harlow BL, ve ark. (1995). Predicting endometrial cancer among older women who present
with abnormal vaginal bleeding. Gynecol Oncol. 56:376-381.

Shoff SM, Newcomb PA (1998). Diabetes, body size, and risk of endometrial cancer. Am J Epidemiol. 148:234-
240.

Parazzini F, La Vecchia C, Negri E, ve ark. (1988). Epidemiologic characteristics of women with uterine fibroids: a
case-control study. Obstet Gynecol. 72:853-857.



153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.

160.

161.

162.

163.

164.

165.

166.

167.

168.

169.

170.

171.

172.

64

American College of Obstetricians and Gynecologists (1994). Uterine leiomyomata. ACOG Technical Bulletin 192.
ACOG, Washington, DC.

Reinhold C, McCarthy S, Bret PM, ve ark. (1996). Diffuse adenomyosis: comparison of endovaginal US and MR
imaging with histopathologic correlation. Radiology. 199:151-158.

Hopewell, JW (1980). The importance of vascular damage in the development of late radiation effects of normal
tissues. In: Meyn, RE, Withers, HR (Eds), Radiation Biology in Cancer Research. Raven Press, New York. 449.
Kaunitz AM, Masciello AS, Ostrowsky M, ve ark. (1988). Comparison of endometrial Pipelle and Vabra aspirator.
Journal of Reproductive Medicine; 33: 427-431.

Motashaw ND, Dave S (1990). Diagnostic and therapeutic hysteroscopy in the management of abnormal uterine
bleeding.J Reprod Med. Jun;35(6):616-20.

Vercellini P, Cortesi I, Oldani S ve ark. (1997). The role of transvaginal ultrasonography and outpatient diagnostic
hysteroscopy in the evaluation of patients with menorrhagia. HumReprod. 12:1768—1771.

Dijkhuizen FP, de Vries LD, Mol BW,ve ark. (2000). Comparison of transvaginal ultrasonography and saline
infusion sonography for the detection of intracavitary abnormalities in premenopausal women. Ultrasound Obstet
Gynecol. 15:372-6.

Towbin NA, Gviazda IM, March CM (1996). Office hysteroscopy versus transvaginal ultrasonography in the
evaluation of patients with excessive uterine bleeding. Am J Obstet Gynecol. 174:1678-1682.

Birinyi L, Darago P, Torok P, ve ark. (2004). Predictive value of hysteroscopic examination in intrauterine
abnormalities. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol. 115:75-79.

Widrich T, Bradley LD, Mitchinson AR, ve ark. (1996). Comparison of saline infusion sonography with office
hysteroscopy for the evaluation of the endometrium. Am J Obstet Gynecol. 174:1327-1334.

Bronz L, Suter T, Rusca T (1997). The value of transvaginal sonography with and without saline instillation in the
diagnosis of uterine pathology in pre- and postmenopausal women with abnormal bleeding or suspect sonographic
findings. Ultrasound Obstet Gynecol. 9:53-58.

O’Connell LP, Fries MH, Zeringue E, ve ark. (1998). Triage of abnormal postmenopausal bleeding: a comparison of
endometrial biopsy and transvaginal sonohysterography versus fractional curettage with hysteroscopy. Am J Obstet
Gynecol. 178:956-961.

Wamsteker K, de Blok S (1993). Diagnostic hysteroscopy: Technique and documentation. In Sutton CJ, Diamond
MP, eds. Endoscopic surgery for gynaecologists, pp 263—76. London: WB Saunders.

Williams CD, Marshburn PB (1998). A prospective study of transvaginal hydrosonography in the evaluation of
abnormal uterine bleeding. Am J Obstet Gynecol. 179:292-298.

Bernard JP, Lecuru F, Darles C, ve ark. (1997). Saline contrast sonohysterography as first-line investigation for
women with uterine bleeding. Ultrasound Obstet Gynecol. 10:121-125.

Grigoriou O, Kalovidouros A, Papadias C, ve ark. (1996). Transvaginal sonography of the endometrium in women
with postmenopausal bleeding. Maturitas. 23:9-14.

Goldstein SR, Zeltser I, Horan CK, Snyder JR, ve ark. (1997). Ultrasonography-based triage for perimenopausal
patients with abnormal uterine bleeding. Am J Obstet Gynecol. 177:102-8.

Smith P, Bakos O, Heimer G, (1991). Transvaginal ultrasound for identifying endometrial abnormality. Acta Obstet
Gynecol Scand. 70:591-594.

Gupta J.K, Wilson S, Desai P, ve ark. (1996). How should we investigate women with postmenopausal bleeding?
Acta Obstetricia et Gynecologica Scandinavica, 75: 475 — 479.

Epstein E, Ramirez A, Skoog L, ve ark. (2001). Dilatation and curettage fails to detect most focal lesions in the
uterine cavity in women with postmenopausal bleeding. Acta Obstet Gynecol Scand. 80:1131-1136.



