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OZET

Amag: Asirt aktif mesane (AAM), kadinlarda oldukea sik goriilen ve hayat kalitesini
olumsuz etkileyen bir sendromdur. Calisgmamizin amaci; tedaviye direngli AAM sendromu
olan hastalarda intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonunun hastalarin hayat

kalitesine ve liriner semptomlarina olan etkisini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Sik idrara ¢ikma, aciliyet hissi, noktiiri ve/veya acil iiriner
inkontinans sikayeti ile 2014-2018 tarihleri arasinda Istanbul Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklart
ve Dogum Anabilim Dali Urojinekoloji Bilim Dali’na bagvuran ve iirojinekolojik
degerlendirme sonrasinda asir1 aktif mesane tanisi konulan ve verilen tedavilerle diizelme
saglanamayip tedaviye direngli AAM tanis1 alan ve intravezikal Onabotulinum toksin A
uygulanan hastalar caligmaya alindi. Hastalara genel anestezi altinda sistoskopi esliginde 100
Unite Onabotulinum toksin A 20 farkli noktaya enjekte edildi. Hastalarin tiimiiniin anamnez
ve iirojinekolojik muayene bilgilerine Urojinekoloji Bilim Dali’nda yer alan hasta
dosyalarindan ulasildi. Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi iriner giinlik ve trodinami
parametreleri degerlendirildi. Hastalarin yasam kalitelerini degerlendirmek i¢in King Saglik
Anketi, Urinary Distress Inventory-7 (UDI-7),Incontinence Impact Questionnaire ( 11Q-
6),International Consultation on Incontinence Questionnaire-Female Lower Urinary Tract
Symptoms ( ICIQ-FLUTS), Female Sexual Function Index (FSFI), Pelvic Organ Prolapse /
Urinary Incontinence Sexual Inquiry (PISQ-12) tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi sonuglari
degerlendirildi. Anketler postoperatif 1.ayda tekrar uygulandi. Calismada istatistik analiz igin
SPSS 15 (Statistical Package for Social Sciences) programi kullanildi.

Bulgular: Calismaya toplam 20 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yasi 56.8
+11.0, ortalama dogum sayis1 4.1+2.1°di. Hastalarin 19’unun (%95) en az bir dogum 6ykiisii
vardi. Hastalarin 18’inde(%90) en az 1 operasyon oykiisii vardi. Bu operasyonlarin 6’si
tirojinekolojik, 8’i jinekolojik (abdominal histerektomi) digerleri ise abdomen disi
operasyonlardi. Tedavi Oncesi hastalarin 10°nunda (%50) acil {iriner inkontinans, 10’nunda
(%50) ise mikst driner inkontinans mevcuttu. Hastalarin 15’inde(%75) pelvik organ
prolapsusu vardi ve en sik olarak (%45) sistorektosel saptandi. POP saptanan hastalarin
14’tinde (%70) 2° prolapsus varken 1’inde (%5) 3° prolapsus vardi. 3° prolapsusu olan bu
hastada anestezi ile ilgili sebeplerden dolayr oncesinde Lefort Kolpokleizis+ Perineoplasti

yapilmist;, vaginal histerektomi yapilamamisti. Intravezikal Onabotulinum toksin A
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enjeksiyonu dncesinde, hepsine; davranissal tedavi, mesane egitimi verilip, siv1 regiilasyonu
ogretilmisti. Hastalarin 5’1 (%25) pelvik taban kas egzersizi yapmamisti. Hastalarin yalnizca
1’1 (%5) dar acili glokom nedeniyle oral antimuskarinik ila¢ kullanmamisti. Hastalarin tedavi
oncesi 10 “u (%50) kombine ilag tedavisi almisti. Tedavi 6ncesi 24 saatlik ped testi ortalama
degeri 306 + 605 gr idi. Hastalarin tiimiinde islem basariyla, komplikasyonsuz
gerceklestirildi. Tiim hastalara 100 U Onabotulinum toksin A 20 noktaya uygulandi; trigona
enjeksiyon yapilmadi. Higbir hastada postoperatif donemde {iriner retansiyon ve
kateterizasyon ihtiyact gelismedi. 20 hastalarin  5’inde (%25) tekrar intravezikal
Onabotulinum toksin A enjeksiyonu yapildi. Bu 5 hastanin 2’sine (%10) ii¢ kez, 3’tline (%15)
de iki kez tekrar intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonu yapildi. Bu hastalara
Intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonu en erken 10 ay en gec ise 2 yil arayla
tekrarlanmisti. Hastalar en az 6 ayi sikayetsiz gecirmislerdi. Tedavi Oncesi ve sonrasi yapilan
tiriner giinliik degerlendirmesinde; ditiretik s1vi alimi ve inkontinans sayisinda anlamli azalma
izlendi. Tedavi Oncesi ve sonrasi iroflowmetri parametrelerinden maksimum idrar akim
hizinda anlamli azalma izlendi. Tedavi Oncesi ve sonrasi yapilan King Saghik Anketi
degerlendirmesinde kisiler arasi iligkiler disinda tiim skorlarda anlamli azalma izlendi. Tedavi
oncesi ve sonrast Tedavi Oncesi ve sonrasi Kadin Cinsel Saglik Anketi (FSFI)
degerlendirildiginde anlamli bir degisiklik olmadigi izlendi. Ancak diger yasam Kkalite
anketleri olan UDI-6, 11Q-7, ICIQ-FLUTS ve PISQ-12’de anlamli bir azalma oldugunu ve

yasam kalitesinde olumlu degisim oldugunu izlendi.

Sonug: Intravezikal Onabotulinum toksin A uygulamasi, tedaviye direngli AAM
sendromunda giinliik idrar kagirma sayilarinda azalmaya neden olarak tiriner semptomlarda
ve hayat kalitesinde diizelme saglamaktadir. Tekrar enjeksiyonlar gerekebilir ve
komplikasyon olmadan uygulanabilir. Intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonu idrar
akim hizin1 azaltmaktadir; bosaltim fonksiyonlar: ileri derecede etkilenen hastalarda iiriner

retansiyon ve kateterizasyon ihtiyaci gelisebilir.

Anahtar Kelimeler: Asiri aktif mesane; Onabotulinum toksin A, Uriner inkontinans
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ABSTRACT

Aim: The purpose of our study; is to assess the effect of intravesical injection of
Onabotulinum toxin A on patients' quality of life and urinary symptoms in patients with

treatment resistant overactive bladder syndrome.

Materials and Methods: Patients who suffered from frequency, nocturia, and urgency
with / without urge urinary incontinence and applied to Istanbul Faculty of Medicine
Department of Obstetrics and Gynecology Division of Urogynecology between years 2014-
2018 and were diagnosed with overactive bladder syndrome after urogynecologic evaluation
were taken into study. Intravesical injection of Onabotulinum toxin A was administered to all
of the patients. The urogynecologic history and urogynecologic examination of all of the
patients were obtained from patient files in Division of Urogynecology. Bladder diary and
urodynamic parameters of patients were evaluated before and after treatment. In order to
evaluate the quality of life of the patients, the pre/posttreatment outcomes of the King’s
Health Questionnaire, Urinary Distress Inventory-7 (UDI-7),Incontinence Impact
Questionnaire ( 11Q-6),International Consultation on Incontinence Questionnaire-Female
Lower Urinary Tract Symptoms ( ICIQ-FLUTS), Female Sexual Function Index (FSFI),
Pelvic Organ Prolapse / Urinary Incontinence Sexual Inquiry (PI1SQ-12) were evaluated.
During the operations, 100 Units of Onabotulinum toxin A were injected into 20 different
sites. SPSS 15 (Statistical Package for Social Sciences) program was used for statistical

analysis in the study.

Results: A total of 20 patients were included in the study. The mean age of the
patients was 56.8 + 11.03 and the number of deliveries was 4.1 = 2.1. 19 (95%) of the patients
had at least one delivery. 18 (90%) of the patients had at least one operation history. Six of
these operations were urogynecologic, eight were gynecologic (abdominal hysterectomy) and
the others were not gynecologic. Ten of the patients had (50%) immediate urinary
incontinence, and 10 (50%) had mixed urinary incontinence before treatment. Pelvic organ
prolapse was present in 15 (75%) of the patients and the most frequent (45%)
cystocele+rectocele were detected. Of the patients with POP, 14 had prolapse of 3 ° (70%)
while 1 had prolapse (1 of 5). In this patient with 3 ° prolapse, Lefort Colpocleisis +
Perineoplasty was performed because of anesthesia related reasons, vaginal hysterectomy

could not be performed
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Before the intravesical injection of Onabotulinum toxin, the patients received
behavioral therapy, bladder training and fluid regulation. Five of the patients (25%) did not
perform pelvic floor exercises. Only 1 (5%) of the patients could not use oral antimuscarinic
drugs due to narrow angle glaucoma. Ten patients (50%) received combined medication
before treatment. The mean pre-treatment pad test was 306 + 605 g. In all of the patients, the
procedure was performed successfully, without complications. All patients received 100 U of
Onabotulinum toxin A at 20 points; trigonal injection was not performed. No patients needed
urinary retention and catheterization in the postoperative period. Five of the 20 patients (25%)
were injected again with intravesical Onabotulinum toxin A. Two of these 5 patients received
intravesical injection of Onabotulinum toxin three times (10%) and 3 (15%) twice. In these
patients, intravesical injection of Onabotulinum toxin was repeated at the earliest 10 months

and at the latest 2 years. Patients spent at least 6 months without any complaints.

In the evaluation of the bladder diary before and after treatment; significant decrease
was observed in the diuretic fluid intake and number of leakage episodes. There was
statistically significant difference in uroflowmetry parameters before and after treatment for
the maximum urine flow rate. In the evaluation of the King’s Health Questionnaire before and
after the treatment, significant decrease was observed in total scores and all the domains
except the interpersonal relations. There was no significant change in the pretreatment and
posttreatment FSFI results. However, there was a significant improvement in other quality of
life questionnaires including UDI-6, 11Q-7, ICIQ-FLUTS and PISQ-12, and positive change
in quality of life.

Conclusion: Patients did not have urinal retention or need catheterization at all after
treatment. There were no complications. Five of these patients (25%) needed re-injection of
intravesical Onabotulinum toxin A. Two of these 5 patients received three times and, three of
these received two times intravesical Onabotulinum toxin A injection again. After treatment,
we found a significant decrease in urinary incontinence of patients according to the bladder
diary. Although there was a decrease in the sense of urgency, this was not found statistically
significant. According to questionnaires, there was a significant improvement in quality of
life.

Key Words: Overactive bladder syndrome; Onabotulinum toxin A; urinary

incontinence



5

GIRIS-AMAC

Asir1 aktif mesane (AAM) sendromu; sikisma tipi idrar kagirma ile beraber ya da tek
basina sikisma hissinin oldugu, giin i¢inde sik idrara ¢ikma ve gece idrara ¢ikma sikliginda
artis demektir. Sik idrar ¢ikma giinde ortalama 8’den fazla, gece idrara ¢ikma sikliginda artig
ise 2’den fazla olarak tanimlanir (1). Sikisma inkontinansinda kagirilan idrar miktari
genellikle fazladir ve mesane tama yakin bosalir. Direngli asir1 aktif mesane ise; iki farkli
antikolinerjik tedavinin en az 3’er ay kullanimina ragmen, sikisma tipi idrar kagirma ile
beraber ya da tek basina sikisma hissinin oldugu, giin i¢inde sik idrara ¢ikma ve gece idrara

cikma sikliginda artig demektir (2). Klinik veya tirodinamik olarak tanimlanabilir. (3-5).

Prevalansta iilkeler arasi farkliliklar izlense de; Avrupa’da %1.8-30.5, Amerika’da
%1.7-36.4, Asya’da ise %1.5-15.2 oranlar1 goriilmektedir (6). Prevalans yasla birlikte artip
kadimlarda daha sik goriilmektedir. Ilging olarak, Bati iilkelerinde idrar kacirmasi olanlarm
%601 doktora basvurmakta ve bunlarin %27’si tedavi gormektedir. Semptomlar 40 yas
tizerinde 5 kisiden 1’ inde goriiliirken, 75 yas tizerinde 3 kisiden 1’inde gortilmektedir (4, 5,

7).

Asirt aktif mesane taniminda hastanin semptomlar1 olmaksizin yapilan ambulatuvar
tirodinamide hastalarin yaklagik %60’inda detrusor asir1 aktivitesi bulunmaktadir. (8). Ayrica
AAM semptomlart bulunan hastalarin yarisinda normal {irodinamik sonuglar mevcut (8).

Sonug olarak semptomlar tanida tirodinamik tetkiklerden daha 6zgiil ve duyarhdir.

AAM tedavisinde c¢esitli yontemler uygulanmaktadir. Tedavinin ilk basamaginda
konservatif yontemler ve antimuskarinik ila¢ tedavileri yer almaktadir (9). Daha sonraki
tedavi basamaklarinda ise intravezikal ila¢ uygulamasi, néromodulasyon ve cerrahi tedaviler
yer alir. Ilk basamak tedavi ydntemlerinden olan kullanilan antimuskarinik ajanlarin agiz
kurulugu, bag agrisi, kabizlik ve bulanik gérme gibi yan etkileri nedeniyle hastalarin bir kismi
ila¢ tedavilerini yarida birakmakta ya da diizenli kullanmamaktadir. (10). Ayrica AAM’si
olan hastalarn %80 ‘i ila¢ tedavisine yanit vermekte, %20’ si ise tedaviye direng
gostermektedir (11, 12). Bu durumda ikinci basamak tedavi segenekleri degerlendirilir.
Tedavi segeneklerinin basaris1 degiskenlik gostermekle beraber se¢im hastaya 6zgii olmalidir.
Direngli asir1 aktif mesane sendromu olan hastalar i¢in Onabotulinum toksin A tedavisi;
pratikte uygulamasi kolay, hospitalizasyon siiresi kisa, gerekirse tekrar uygulanabilir bir

yontemdir.
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Onabotulinum toksin A; anerobik gram pozitif bir bakteri olan Clostridium
Botulinum’dan izole edilmis olup insan i¢in bilinen en giiglii norotoksindir. Bakteri genellikle
toprakta bulunup toksinin A-G alt tipinde 7 farkli serotipi bulunmaktadir. intravezikal
Onabotulinum toksin A enjeksiyonu; ilk defa 1988 yilinda spinal kord travmali detrusor-
sfinkter dissinerjisi olan hastaya Dkystra tarafindan yapilmistir (13). Onabotulinum toksin A
presinaptik asetilkolin ekzositozunu engelleyerek etki gosterir. Onabotulinum toksin A’nin
yarattig1 etki gecicidir ve zaman igerisinde etki kaybolur. Bazi olgularda Onabotulinum toksin
A etki gostermemektedir. Buna antikor iiretiminin neden olabilecegi diisiiniilmiis ve yakin
zamanda sik araliklarla Onabotulinum toksin A uygulamalarinda antikor iiretimini istatistiksel

olarak anlamli derecede arttirdigini gostermistir (14).

Intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonu genellikle 1V sedasyon veya lokal
anestezi esliginde antibiyotik profilaksisi yapilarak uygulanir. Islem litotomi pozisyonunda
yapilir. Enfeksiyon dislandiktan ve mesane bosaltildiktan sonra lokal anestetik verilir ve 10dk
kadar etki etmesi beklenir. Sistoskop mesaneye yerlestirilir, normal salin ile doldurulur.
Intravezikal detrusor enjeksiyonu igin tipik olarak mesane kubbesinde ve supratrigonal
bolgeye enjekte edilecek miktara ve Onabotulinum toksin A konsantrasyonuna gére 10-30
noktaya enjeksiyon yapilir. Her enjeksiyonda yaklasik 1cm? enjekte edilir ve iireteral refliiden
kacinmak icin trigondan uzak durulur. Ancak kimi calismalar, tiim mesane tabanina
enjeksiyonun reflii riskinde artis olmadan etkin oldugunu gostermistir (15). Perforasyon ve
barsak hasari olmamasi i¢in mesane tavanina enjeksiyon Onerilmemektedir (16). Ancak
mesane enjeksiyon teknikleri standardize edilmemistir (17). Daha fazla noktaya daha fazla
enjeksiyon daha iyi sonuglar verse de komplikasyon riski de o derece fazla olmaktadir. Ayrica
yapilan bazi caligmalarda submukozal bolgeye 10 enjeksiyonla 30 enjeksiyon sonuglarmin

benzer oldugu gosterilmis (2, 15, 18-21).

Calismadaki amacimiz; klinigimizde yapilan intravezikal Onabotulinum toksin A
enjeksiyonlarinin direngli AAM sendromu olan hastalarin iiriner semptomlar, tiroflowmetri

parametreleri ve hayat kalitesine olan etkisini degerlendirmektir.
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GENEL BIiLGILER

I.Pelvik Taban

I.A. Pelvik Taban Anatomisi
Pelvik tabanin 3 temel fonksiyonu bulunmaktadir.

e Pelvik organlara destek saglamak
e Uretra, vagina ve rektuma sfinkterik etki gdstermek

e Propriyoseptif duyarlilik ile cinsel etki
Pelvik tabanin kaslari;

e M. Levator ani
= M. Pubokoksigeus (Pubovaginalis, Puboperinealis, Puboanalis)
= M.iliokoksigeus
» M. Puborektalis

e M. Koksigeus

-M. Pubokoksigeus; pubisten baglar, vagina perineal cisim ve aniiste sonlanir,

tirogenital hiatusun darligini saglar.

-M. Puborektalis; pubik kemikten baslar, ’U’’ sekli yaparak anorektal kavsakta sling

yapar, fekal kontinansta etkilidir.

-M. Iliokoksigeus; levator ani kasinin en ince ve en posteriorda bulunan pargasidir,
lifleri arcus tendineus levator ani (ATLA) ve ischial spinadan baslar orta hatta karsi taraf

lifleri ile birlesir. Burada anokoksigeal raphe’ yi olusturur.

-M.Levator ani; pelvik relaksasyondan korunmada etkin bir rol {istlenir, miksiyon ve

defekasyona yardimci olur, dogum sirasinda fetal basa destek olur.
Pelvis innervasyonu;
A.Somatik (Motor ve Duysal) Innervasyon

-Lumbosakral Pleksus; bu pleksustan ¢ikan sinirler derinden seyrettigi i¢in pelvik

cerrahide yaralanmazlar. Ancak N. Obturatorius lateral pelvik duvar boyunca ilerler ve
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obturator foramenden geger, bu sebeple radikal histerektomilerde, paravaginal onarimda ve

trokar bazli inkontinans/prolapsus cerrahilerinde bu sinir sik¢a zedelenebilir.
B. Otonom (Viseral) Innervasyon
1.Afferent (Duyusal)
2.Efferent

e Ovaryan Pleksus; overler, tubalarin bir kism1 ve lig.latumu inerve eder. Overlerin

agrili uyaranlarini tasiyan sinirler medulla spinalise T9-T10 seviyesinden girerler.

e Siiperior Hipogastrik Pleksus; iki adet trunkusa ayrilir ve hipogastrik siniri
olusturur. Kronik pelvik agrili hastalarda bu sinir liflerinin kesilmesine ’presakral
norektomi’’ denir. Endometriozis olgularinda pelvik agrinin giderilmesinde bu
miidahale %50-75 basarili olmaktadir. Bu pleksusun kesilmesi ovaryan ve tubal
agrilart gidermez. Yine presakral norektomi sonrasinda efferent sempatik ve
parasempatik lifler icerdiginden mesane ve barsak fonksiyonlarinda kayiplar

olabilmektedir.

e Inferior Hipogastrik Pleksus; hipogastik sinirler infero-lateralde seyderip inferior
hipogastrik pleksusta birlesirler. Bu pleksus; efferent lifler, afferent lifler ve pelvik
splanknik sinirlerden (S2-S4) koken alan parasempatik lifler icerir. Kronik pelvik
agris1 olan olgularda bu sinir liflerinin kesilmesi (LUNA) uygulanmaktadir. Mesane

ve barsak fonksiyonlar1 daha az etkilenir. 3 boliime ayrilir;

= Vaginal Pleksus
= Medial Rektal Pleksus

= Uterovaginal Pleksus (Frankenhauser Ganglionu)
I.B. Perine

Kalga eklemleri arasinda kalan 6nde mons pubis arkada koksiks kemigi arasinda
bulunan dortgen bi¢ciminde yapidir. Anterolateralde ischiopubik ramuslar posterolaterealde ise
sakrotiiberdz ligamanlar sinirlar. Her iki tuber ischiadikum arasindan gegen ¢izgi perineyi

onde iirogenital arkada anal liggen olmak iizere iki parcaya ayirir.

Urogenital {icgen, kalin ve fibréz tabaka olan perineal membran (iirogenital diyafram)

ile doselidir. Bu membrana gore yiizeyel ve derin perineal alanlar olusmaktadir.
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-Yiizeyel perineal alanda yer alan yapilar;

e Ischiokaverndz kas

e Bulbokavernoz kas

e Siiperfisyel transvers perineal kaslar
e Bulbus vestibuli- Bartolin bezleri

o Kilitorisin erektil dokusu
-Derin perineal alanda yer alan yapilar;

e Derin transvers perineal kaslar
e Eksternal iiretral sfinkter
e Kompresor iiretra

e Uretrovaginal sfinkter

Perineal Membran: Urogenital diyafram olarak da bilinen bu membranin derin
transvers perineal kaslar ve iiretra sfinkterinden meydana geldigi kabul edilir. Dorsal kisim
dens fibr6z dokudan meydana gelir ve lateralde ischiopubik ramusa medialde ise vagina distal
kisim ve perineal cisimcige baglanir. Ventral kisim ise derin perineal kaslar ile iligki

halindedir. Ayrica arkus tendineus fasya pelvis (ATFP) ile iligki i¢indedir.

ATFP; kardinal ligamandan serviksten levator aninin i¢ kismini 6rten pelvik fasyaya
uzanan baglantilar1 t olusturulur. Uzunlugu ortalama 8 cm kadardir. Kardinal ligamanda
varyasyon varsa goriilmeyebilir. Gliglii bir yap1 degildir ancak 6n-arka vagina duvari igin
tutunmay1 saglar. Puboservikovaginal fasya her iki yanda ATFP’ ye tutunarak mesanenin

normal konumlanmasini saglar.

Fascia
Pelvis

Pelvik
taban

Sekil 1: Pelvik Taban — Arcus Tendineus Fasya Pelvis
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Perineal cisim: Posterior vaginal duvarin alt iicte biri ile pelvik tabanin altinda aniisiin
arasinda bulunan dens bag dokusudur. Siiperfisyel transvers kaslar, bulbokaverndz kaslar ve
eksternal anal sfinkter olusumunda katkida bulunur. Perineal cisim; distal vagina ve rektumun
destegine katkida bulunur. Bu nedenle epizyotomi tamiri ve rekonstriiktif perineal
cerrahilerde, perineal cismi meydana getiren yirtilmis uclarin karsilikli getirilmesi ¢ok

onemlidir.
Perine Damarlanmasi;

-Internal ve eksternal pudendal arterler tarafindan beslenir, internal pudendal venlere

drene olurlar.
Perine Innervasyonu;

Primer sorumlu olan sakral pleksusun dali olan pudendal sinirdir. Agr1 duyusunu ileten

lifler S2-4 seviyesinden medulla spinalis’e girerler.
I1. Uriner Sistem

I1.A. Mesane

Idrarin depolanmasini ve bosaltilmasini saglayan igi bos muskiiler organdir. Mesane
anteriorda; anterior abdominal duvar posteriorda ise vagina ve serviks ile komsuluk
halindedir. Infeior ve lateralde, pubik kemiklerin i¢ yiizeyleriyle temas halindedir. Bu
retropubik pozisyonda mesane yiizeyi peritonsuzdur ve baska viseral organlarla komsulugu
yoktur. Mesanenin anterior abdominal duvarla uzantisi tiggen seklindedir. Bu liggenin apeksi;

oblitere fetal allantois kalintis1 olan median umbilikal ligaman (urakus) ile baglanti halindedir.

Mesane duvari, Uretranin Ust kismina kadar uzanan kaba diiz kas demetlerinin
olusturdugu detrusor kasindan meydana gelir. Detrusor kasinin farkli tabaklar1 tanimlanmig
olsa da basak ve tireter gibi diger viskoz yapilar kadar keskin sinirli degildir. Mesanenin en i¢
tabakasi pleksiform yapida olup trabekiilasyonlari vardir. Mesane mukozasi transizyonel

epitel ile ortiiliidiir.

Mesane kubbe ve iireteral orifisler seviyesinde olan tabaka kisimlarina ayrilir.
Mesane kubbesi ince duvarlidir ve genisleyebilir 6zellikte olup mesane tabani daha kalindir

ve mesane dolumu sirasinda daha az genisler. Mesane tabani, vezikal trigon ve liretranin
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mesaneye acildigi yerde mesane boynu etrafinda “’u’ sekilli bant olusturan detrusor

halkalarindan meydana gelir.

Ureterler

/Ureter Orlflsler\

Mukozal Ruga

Periton

Detrusor Kasi Trigon

internal Uretral Sfinkter

Uretra
Pubis

Eksternal Uretral Sfinkter

Eksternal Uretral Meatus

Sekil 2: Alt Uriner Sistem

I1.B. Uretra ve Cizgili Urogenital Sfinkter Kompleksi

Kadin iiretras1 yaklagik 3-4 cm uzunlugunda kompleks bir organdir. Uretranin liimeni
internal iiretral meatusta baslar ve 1 cm’ den daha kisa olmak iizere mesane tabanina ulasir.
Uretral liimenin mesane tabaniyla kesistigi bu yere ‘’mesane boynu ¢’ denir. Uretranin distal

tigte ikisi anterior vaginal duvar ile fiizyon halindedir.

Uretranin duvarlar1 mesane boynunun disinda baslar. Iki tabaka diiz kastan olusur; icte
longitudinal dista ise sirkiiler tabaka yer alir. Bu iki tabaka ’sfinkter fiiretra’> veya
“’rhabdosfinkter’” olarak adlandirilan sirkiiler iskelet kasiyla cevrilidir. Perineal membranin
hemen iizerinde ve iiretranin orta kismu ile alt tigte birinin baglant1 noktasinda ‘’iiretrovaginal
sfinkter’” veya “’kompresor tiretra’” olarak adlandirilan iki serit kas bulunur. Daha once
“’derin transvers perineal kaslar’’ olarak adlandirilan ve tirogenital sfinkterle beraber “’¢izgili

tirogenital sfinkter > kompleksini olugturmaktadir.
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Uretra

Uretral Sfinkter Urogenital
Sfinkter
Kompresér Uretra Kompleksi

Uretrovaginal Sfinkter

Sekil 3: Urogenital Sfinkter Kompleksi

Perineal membranin distalinde iiretranin duvarlar tiriner akimi yonlendiren hortum
seklinde gorev yapan fibroz dokudan meydana gelir. Uretranin submukozas1 hormona duyarli
cok katli yassi epitel ile ortiiliidiir. Uretranin dorsal veya vaginal duvarmda submukozal
tabaka igerisinde paraiiretral bezler olarak adlandirilan bir grup bez bulunur. Bu bezlerin
liimenleri tiretranin dorsal yiizeyine acgilir. Skene bezleri olarak adlandirilan en belirgin iki

paratiretral bezin agiklig1 vestibiilde eksternal tiretral orifisin i¢ yiizeyinde izlenebilir.
Miksiyon ve Depolama Fizyolojisi:

Mesanenin innervasyonu; motor ya da efferent otonomik ve somatik sinirlere
bagimlidir. Hem parasempatik hem de sempatik otonomik sinirler alt iiriner sistem diiz

kaslarin1 kontrol ederler. Somatik sinirler ise alt iiriner sistemin ¢izgili kaslarin1 kontrol eder.

Otonom sinir sisteminin sempatik veya parasempatik bilesenleri zit fonksiyon gosterir.
Sempatik uyar1 idrar depolanmasina yol agarken, parasempatik uyari ise idrar yapma ile
sonuglanir. Sempatik efferrentler torakolomber spinal korddan kaynaklanir. Cogu sempatik
paraganglionik sinirler hipogastrik ya da inferior mezenterik pleksustaki postganglionik

sinirleri ile sinaps yapmaktadir ve mesaneye hipogastrik sinir ile tasinmaktadir. Parasempatik
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efferentler ise S2-S4 spinal kord seviyesindeki parasempatik ¢ekirdeklerden
kaynaklanmaktadir. Preganglionik efferentler pelvik sinir ile taginmakta ve pelvik pleksus

igerisinde ya da mesane duvarinda yer alan postganglionik sinirler ile sinanps yapmaktadir.

Preganglionik ve postganglionik iletisiminden noérotransmitterler sorumludur. Major
sempatik postganglionik noérotransmitter ’norepinefrin’> (NE) iken, major parasempatik
postganglionik norotransmitter ise ’asetilkolin ’dir (ACh). NE mesanedeki - sempatik
reseptorleri uyararak mesanenin gevsemesine neden olurken iiretra sfinkterinde a-sempatik
reseptorleri uyararak tiretral kasilmaya neden olur ve net etkisi idrarin depolanmasidir. ACh
salmimi mesanenin parasempatik reseptorlerini (Oncelikle M2-M3) uyararak detrusor
kasilmasina neden olur. Uretra sfinkterinde gevsemedeki ACh salmimmin rolii ise daha az
kesindir ve muhtemel “’nitrik oksit’> (NO) saliniminin rolii oldugu diisiiniilmektedir. Her iki

olayin sonucu ise net olarak miksiyondur.

Somatik sinirler; aralarinda *’eksternal iiretral sfinkter ’(EUS) in de bulundugu alt
tiriner sistemin ¢izgili kaslarini kontrol eder. Somatik sinirler S2-S4 {in 6n kisminda yer alan
Onuf nukleusundan kaynak alarak pudendal sinir ile EUS’ e tasmir. Cok yakin zamanda

yapilan ¢alismada levator ani siniri ile ek bir innervasyon yolu oldugu bildirilmistir (22).

Mesanedeki duyusal ya da afferent sinirler myelinsiz C-liflerini ya da myelinli A-6
liflerini igerir. Dogumda C lifleri baskin iken sinir sistemi olgunlastikga A-6 lifleri 6nem
kazanir. A-6 lifleri, gerilme reseptorleri aktif olunca mesane dolumu sinyallerini merkezi
sinir sistemine (MSS) tasir. C-lifleri ise agri, rahatsizlik gibi duyulart MSS’ne tagsir.
Enfeksiyon, enflamasyon veya travma gibi nedenler sonrasi goriilen etkilerle A-6 liflerinin C-
liflerine déniisiimiine ve AAM, AUI ve agrili mesane sendromunun gelisimine katkida

bulunurlar.

Anatomik olarak alt {iriner sistemin afferent sistemi, motor veya efferent sistemden
farklidir. Her ne kadar afferentler otonomik ve somatik efferentler ile taginsa da spinal kordun
hemen disinda yerlesen gangliyonun dorsal kokiine ulagsana kadar sempatik ve parasempatik
otonomik ve somatik yollara ayrilmazlar. Uretra ve mesaneden kaynaklanan sinirler pelvik,
hipogastrik ve pudendal sinirler ile dorsal kok gangliyonlarinda bulunan hiicrelerle taginirlar.
Burada afferentler; sempatik, parasempatik veya somatik olarak ayrisirlar. Spinal kordda
otonomik ve somatik afferentler alt tiriner sistemdeki efferentleri ile sinaps olusturarak iiriner

refleks aklar1 baslatabilirler.
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Sekil 4: Alt Uriner Sistemin Periferik Innervasyonu

Alt iiriner sistem afferentleri miksiyon cevaplarini1 yoneten beyin sap1 ve iist MSS’ne

giden ikincil afferentlerle de sinaps yapabilir.

Supraspinal MSS, daha onceden bahsedilen refleksleri diizenleyerek miksiyon igin
uygun zaman olup olmadigina karar verir. Son beyin goriintiileme derlemeleri ile laboratuvar
incelemeleri birlestirildiginde mesanenin depolama ve miksiyonunu yoneten basitlestirilmis
bir MSS modeli ortaya atilmistir. Mesane afferentleri spinal korddan gelen bilgileri orta
beyindeki periakuaduktal gri maddeye tasimaktadir. Periakuaduktal gri madde serebral
akuaduktusun yanindaki gri maddeden olusmaktadir ve insula, anterior singulat girus ve
prefrontal korkteksi iceren serebral korteksteki bolgelere noral sinyal iletir. Periakuaduktal gri
madde ayrica bu boélgelerden pontin miksiyon merkezine (PMM) olan ¢ikislar1 da diizenler.
Bu c¢ikis, miksiyonun uygun oldugu, PMM’nin inhibisyonunun ortadan kalktig1 ve
miksiyonun oldugu zamana kadar miksiyonu baskilayabilir. idrar depolama bozukluklar1 bu
karmasik yolaktaki ¢ok sayida noktada meydana gelebilecek disfonksiyonlar sonucunda

olabilmektedir.
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Sekil 5: Detrusor innervasyonunda Gérevli Sinir Lifleri ve Norotansmitterler

I11.Alt iiriner Sistem Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesi

*Anamnez: Kadmlar hayatlarinin bir boliimiinde idrar kagirma ile karsi karsiya
kalabilmekte ve bu durum sosyal, psikolojik ve hijyenik problemlere yol a¢ip hayat kalitesini
olumsuz yonde gelebilmektedir (1). Anamnezde hastanin yasi, dogum sayisi, dogum sekli,

tibbi ve cerrahi 6zgecmisi, ilag kullanimi sorgulanir.

Uriner inkontinans sikayeti olan hastalar, giilme, hapsirma, agir kaldirma, egzersiz,
cinsel iliski, sikisma hissi sonrasi idrar kagirma ve tuvalete yetisememe tarif edebilir. Eger
abdominal basing artisi ile birlikte idrar kagirma s6z konusu ise stres tip iiriner inkontinans,
aciliyet hissi sonrasi idrar kagirma olursa acil iiriner inkontinans, eger bu semptomlari beraber
barindirtyorsa mikst tip iiriner inkontinansmn oldugu diisiiniiliir. Uriner inkontinans olsun ya
da olmasin aciliyet hissine, sik idrar yapma ve gece sik idrara ¢ikma eklenirse bu da AAM

olarak tanimlanir ve inkontinans eslik etmese de hastaya rahatsizlik vericidir.

*Fizik Muayene: Detayli anamnezden sonra sistemik muayene de dahil tam bir fizik
muayene gereklidir. Hastanin, inkontinansa neden olabilecek norolojik ve ortopedik
hastaliklar1 da varsa not edilmelidir. Vulvada hassasiyet ve sinir reflekslerini degerlendirmek

i¢in ndrolojik muayene yapilmalidir.
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Urojinekolojik Muayene:

-Inspeksiyon; vulvar inspeksiyonda vulvada deride 6dem, eritem, iiriner enfeksiyon
bulgusu olarak kabul edilebilir. Spekulum muayenesinde, vaginal atrofi, 6dem, &nceden
gecirilmis travma ya da operasyon skar1 arastirilir. Hastaya Valsalva manevrasi yaptirilarak;

sistosel, rektosel ve uterin prolapsus varlig1 ve derecesi izlenir.

-Stres testi; muayene masasinda olan hastanin mesanesi dolu iken (ortalama 250cc)
hastadan siddetli bir sekilde oksiirmesi istenir. Eger eksternal liretral meatustan idrar kagirdigi
izlenirse test pozitif olarak kabul edilir. Eger hasta stres tip iiriner inkontinans tarif ediyor ve

yatarak test negatif sonuglanmissa hastaya ayakta test tekrar yapilir.

-Q tip test; iretral hipermobiliteyi tanimlamak i¢in yapilir. Pamuklu kulak ¢ubugu
ucuna jel siiriilerek internal {iretral meatusa kadar ilerletilir ve hastadan ikinmasi istenir. Eger
yere paralel diizlemden 30° ‘den daha fazla bir a¢ilanma olursa iiretral hipermobilite acisindan
anlamlidir ve klinik gozlemlere gore stres iiriner inkontinans ile olma olasilig1 ¢ok ytiksektir.
Hastalarin stres iiriner inkontinans igin yapilan cerrahiden fayda gorlip gormeyecegini
anlamada faydalidir. Testin negatif olmasi durumunda cerrahiden yarar gormeyecegi

konusunda 6nemli bilgi verir(23, 24).

-Marshall-Bonney testi; stres testi pozitif olan hastalarin operasyon basarisini tahmin
etmek icin yapilan bir testtir. Klemp yardimi ya da iki parmak kullanilarak mesane boynu ve
iretra eleve edilerek stres testi tekrarlanir. Eger ylikseltme sonrasi negatif sonuclanirsa

operasyondan fayda gorecegi diisliniiliir.

-Ped testi; kacirilan idrar miktarmi belirlemek amaciyla kullanilan testtir.
Inkontinansmn siddeti ile ilgili bilgi verir. Ped konulduktan bir siire sonra ped 6lgiiliir ve
objektif olarak kagirilan idrar miktar1 belirlenir (25).Test 1 saaatlik-24 saatlik ya da 48 saatlik
sekilde yapilabilir. Klinigimizde hastalara ped testi 24 saatlik zaman araliginda yapilmakta
olup hastanin giinliik rutini disinda ek bir egzersiz ya da provakatif test 6nerilmemektedir. Ped

testinin agirhiga gore sonuglart su sekildedir;

*4gr’dan az normal-Kkuru
*4-10g arast hafif-orta inkontinans
*10-50g arasi siddetli inkontinans

*50g’dan fazla cok siddetli inkontinans
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Test objektif ve giivenilir kabul edilip yasli ve ¢ocuk popiilasyonda da rahatlikla
uygulanabilir(26) (27).

-Tampon testi; hastada fistiil varligi belirlemek amaciyla idrar rengi degistirilerek
yapilan bir testtir. Vaginaya bir tampon yerlestirilir, steril kateter yardimiyla mesaneye indigo
karmin, metilen mavisi gibi boyalar verilerek 10-15 dakika kadar beklenir. Daha sonra

tampon c¢ekilir ve renginin degisip degigsmedigine bakilir.

-Uriner giinliik; inkontinansin yorumu igin ¢ok énemlidir, eger ped testi ile beraber
yapilirsa giivenilirligi artacaktir. Uriner giinliikte; giinliik alinan sivi miktar1, alinan toplam
diiiretik s1vi miktari, idrar yapma, nokturi, idrar yapma zorunlulugu, idrar kagirma sayist ve
idrar kacirma sirasinda yapilan mesguliyet not edilir. Tedavi i¢in temel veriler elde edilir. 3-7

giin arasinda yapilabilir (Ek-1, Ek-2).
Semptomlar ve Yasam Kalitesi Degerlendirme Olcekleri:
Yasam Kalitesi Olcegi (King Saghik Anketi- KHQ):

King Saglik Anketi; iriner inkontinansin yasam Kkalitesine etkisini sorgulayan
hastaliga 6zel bir 6lgektir. Linda Cardozo tarafindan King’s Collage Hospital’ da 3 yili asan
bir siirede, 1000 tizerinde hasta ile goriistilerek gerceklestirilmistir. Sensitivitesi diger saglik
Olceklerinden daha fazladir. Klinik ¢calismalar ve maliyet calismalarinda, iiriner sikayetler ve
yeni tedavilerin degerlendirilmesinde olduk¢a faydalidir (28). Uluslararasi inkontinans
Konsultasyonu (ICI) tarafindan da kullanim1 6nerilmektedir. Toplamda 30 maddeden olusan
dlgegin ilk boliimiinde; inkontinansin etkisi ve genel saglik algilamalar1 yer almaktadir. Ikinci
bolimde; rol kisitlamalari, fiziksel ve sosyal kisitlamalar, kisilerarasi iliskiler, duygular ve
uyku/enerjiden olusan bas etme stratejileri ve inkontinansin siddetini 6lgen toplam 6 alt
boyutu vardir. Ugiincii ve son boliimde sikint1 yaratan iiriner semptomlar yer alir. King Saglik
Anketi kadinlar i¢in diizenlenmistir ancak kadin ve erkekte de test edilmis ve gecerli
bulunmustur. Diisiik puanlar yiiksek puanlara gore yasam kalitesinin daha iyi oldugunu

gosterir. (Ek-6).
Kadin Cinsel Saghk Olgegi (FSFI):

Kadin cinsel fonksiyon bozuklugu geleneksel olarak cinsel istek, libido, uyarilma,
cinsel agri/rahatsizlik hissi ve engellenmis orgazm ile ilgili bozukluklar1 i¢ine almaktadir1-3.

Veriler sinirlt olmakla birlikte, tahminler kadinlarin %40 kadariin en az bir cinsel problemi
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bulundugunu gostermektedir (29). Bu 6lgek 19 maddeli, kadinlarda cinsel fonksiyonun
anahtar boyutlarin1 degerlendirmek i¢in kisa, cok boyutlu olup psikometrik olarak gegerlidir,
uygulanmasi1 kolaydir, hasta ve saglikli popiilasyonlar arasinda ayrim yapma yetenegi
gostermektedir. Klinik veya deneysel calismalar i¢inde kadin cinsel fonksiyonu ve yasam

kalitesi ile ilgili degerlendirme igin gegerlilige sahiptir. (Ek-5).
Urogenital Distress Inventory- Uzun ve Kisa Formlar: (UDI/ UDI-6):

Bu anket hangi semptomlarin bireylere ne derece rahatsizlik verdigini degerlendirmek
tizere gelistirilmistir. Uzun form 19 alt {iriner semptomunu; irritatif semptomlar (9 soru),
obstriiktif/rahatsizlik (11 soru) ve stres semptomlari (2 soru) olmak iizere ii¢ alt dlgege ayirir.
Bu odlgiitlerin gilivenilirlik, validite ve degisiklige sensitivitesi iizerine veriler bunlarin
psikometrik olarak gii¢lii olduklarinin gosterir. UDI-6’ nin kisa formunun gegerli ve giivenilir

oldugu gosterilmistir (Ek-4).
Incontinence Impact Questionnaire- Uzun ve Kisa Formlar1 (I1Q/11Q-7):

Incontinence Impact Questionnaire’de (I1Q) toplam 30 madde bulunmaktadir.
Bunlarin 24’ {i lriner inkontinansin; aligveris ve eglence gibi giinlilk aktiviteleri nasil
etkiledikleri ne dereceye kadar etkilediklerini degerlendirir, 6’ s1 ise iiriner inkontinansin
korku, hiisran, sinir gibi duygular {izerine etkilerinin degerlendirir. IIQ’ nun 7 maddeye
kisaltilmig hali ve iyi validitesi ve giivenilirliginin oldugu ispatlanmigtir. Uzun form ile

korelasyonu 0.97 olarak bulunmustur (Ek-4).

Pelvic Organ Prolapse/Urinary Incontinence Sexual Questionnaire (PISQ/PISQ-
12):

Bu anketteki 31 madde 3 alana boliinmistiir; Davranigsal-Duygusal, Fiziksel ve
Partner Iligkili. Sorular {iriner inkontinansin ve/veya POP’ un seksiiel fonksiyon iizerine

etkisini hedef alir. Anketin kisa form versiyonu da (P1SQ-12) gelistirilmistir (Ek-3).

International Consultation on Incontinence Questionnaire-Female Lower
Urinary Tract Symptoms (ICIQ-FLUTYS):

ICIQ-FLUTS arastirma ve klinik uygulamada kadin alt {iriner sistem semptomlarini ve
yasam kalitesini degerlendirmek i¢in kullanilan bir ankettir. Bu anket, hem temel hem de
ikincil bakim kurumlarindaki pratisyen hekimler ve klinisyenler igin alt {iriner sistem

disfonksiyonunu taramak, idrar semptomlarinin diizeyi ve etkisinin kisa ve kapsamli bir
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Ozetini almak ve hasta-klinisyen goriismelerini kolaylastirmak i¢in kullanilmaktadir. Mesane

dolumu, miksiyon ve iiriner inkontinans parametrelerini sorgulamaktadir (Ek-7).

-Pelvik taban kas giicii degerlendirmesi; pelvik taban kas giicii degerlendirmesi
dijital palpasyonla vaginal yoldan litotomi pozisyonunda yapilir. Modifiye Oxford siniflamasi
ile derecelendirilir. Kas dayanikliligi ve kas yorgunlugu olmadan kontrasiyonlarin hasta
tarafindan ka¢ kez yapildigi ile olgiiliir (30). Levator ani kasi, vagina girisi ve perine

palpasyonla degerlendirilir. Bu degerlendirme rutin olarak yapilmaktadir.

e 0/5: Kontraksiyon yok

e 1/5: Kontraksiyon 1sn’in altinda

e 2/5: Kontraksiyon 1-3 sn arasi, parmaklar eleve edilmez, tekrar etme yok

e 3/5: Kontraksiyon 4-6 sn arasi, parmaklar eleve edilebilir, 3 defa tekrar edilebilir
e 4/5: Kontraksiyon 7-9 sn arasi, parmaklar eleve edilebilir, 3 defa tekrar edilebilir

e 5/5: Kontraksiyon 9sn’den uzun, parmaklar eleve edilebilir, 3 defa tekrar edilebilir.
*Laboratuvar Testleri

-Idrar tahlili ve kiiltiirii; bakteriiiri, glukoziiri, hematiiri, proteiniiri tespit edilebilir.

Sistit ve liretrit inkontinans dahil birgok irritatif semptoma neden olabilmektedir.
-Urodinamik Degerlendirme

e Sistometri
e Uroflowmetre

e Uretral basing profili

Dolum-Depolama ve Bosaltim-Miksiyon Sistometrisi: Sistometrogramin iki fazi
vardir; dolum ve miksiyon fazlari. Bu test ile mesane basing-voliim iligkisi elde edilir. Bos
mesane steril siv1 ile doldurularak fizyolojik durum taklit edilir. Maksimum fizyolojik dolum
hiz1 viicut agirligl/ 4 ml/dk olarak kabul edilmektedir (31). Cift kanalli kateter kullanilarak
bir kanaldan mesaneye siv1 verilirken mesane i¢i basing Olgiiliir diger kanal transrektal ya da
vagina apeksine yerlestirilerek abdominal basing 6lgtimii yapilir. Cift kanalli kateter sayesinde
basing atisinin mesane kaynakli mi yoksa abdominal kaynakli m1 oldugunun anlasilmasini
saglar. Detrusor basinci; vezikal basingtan abdominal basincin ¢ikartilmasiyla elde edilir.
Kontinans; iiretral kapanma basincinin mesane i¢i basingtan yiiksek olmasiyla saglanir, {iretral

basingtan vezikal basincin ¢ikarilmasiyla elde edilir.
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Sistometrogram; basing, duyu, hacim ve kompliyans Ol¢limlerini icermektedir. Dolum
fazinda abdominal ve mesane i¢i basinglar, sikisma hissi veya transiiretral kacaklar ile ile
ilgili olabilecek ani detrusor basing yiikselmeleri agisindan monitérize edilir. Mesane
kompliyans1 mesane voliimiindeki degisikligin detrusor basincindaki degisiklige boliinmesi
ile hesaplanir. Normal kompliyans 30-50 cmH,O‘dur. Bunun azalmasi asir1 aktif mesane veya

mesane kapasitesinin azaldig1 durumu artmasi ise ndrojenik mesaneyi diisiindiiriir.

Bosaltim fazinda ise miksiyon sirasinda detrusor basinct ve idrar akim hizi kaydedilir.
Maksimum akim sirasindaki miksiyon basinci ve akim hiz1 kaydedilir. Normal miksiyon i¢in

istemli mesane kasilmasinin miksiyon sonuna kadar devam etmesi gerekir.

Uroflowmetre: Idrar akim hizin1 ve voliimiinii dlger. Akim paternini belirler.
Ortalama ve maksimum akim hizlar bireysel olarak degismekte olup miksiyon hacmine, yasa
ve pozisyona baglidir. Ancak normal bir insanda ortalama idrar akim hiz1 25-30 ml/sn’ dir ve
15 ml/sn’ nin alt1 patolojik kabul edilir. Ideal bir {iroflowmetride egri asagidaki sekilde

oldugu gibi ¢an seklindedir.

* ! Maksimum idrar akim hizi

(ml/s)

Ortalama idrar _a_k_lr_n hizi

Akim hizi

Toplam idrar hacmi

Zaman i

Maksimum idrar akim hizi

Toplam akim siiresi

Sekil 6: Normal Uroflowmetri Ornegi
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Uretral Basing Profili: Uretral basing profili; istirahatte, miksiyon sirasinda veya
streste yapilabilir. Kontinansin saglanabilmesi igin, iiretra igindeki kapanma basincinin
istirahat veya stres halinde mesane i¢i basincinin iizerinde olmasi gerekir. Stres esnasinda
olusan intrabadominal basing artis1 saglikli kadinlarda iiretra kapanma basincina aynen yansir.
Miksiyon esnasinda ise mesane i¢i basinci ile liretra i¢i basinci aynidir. Fakat firetral

obstriiksiyon varsa obstriiksiyonun distalinde basing diisiik, proksimalinde yiiksektir.

Videoiirodinami: Dolum ve bosaltim sistometrisi sirasinda fluoroskopik goriintiilleme
yapilmas1 demektir. Fluoroskopi ile mesane boynunun hareketleri, idrarin iiretradan mesaneye
kagis1, es zamanlh basing degisiklikleri ve goriintiileme ile saptanabilir. Normal fizyolojiyi
taklit etmek amaciyla hastanin ayakta durmasi gerekmektedir. Mesane boynu ile ilgili
patolojileri ortaya koymak amaciyla hastaya Valsalva manevrasi yaptirilmalidir. Eger reflii

varsa basinci arttig1 safhalarda izlenebilir.

Valsalva Kacak Noktasi Basinci: Mesane sistometri esnasinda yaklagik 200cc
doldurularak hastadan Valsalva manevrasi yapmasi istenir. Kagak olursa kaydedilir, kagak

olmazsa 250cc’ ye kadar doldurularak tekrar edilir.

e Vezikal basing <60 cmH;,Oiken kagak olursa intrinsik sfinkter yetmezligi (32)

e Vezikal basing >90 cmH,0 iken kagak olursa anatomik destek kaybi lehinedir.

Elektromyografi: Cizgili iiretral kasin miksiyon sirasinda aktivitesini gosterir. Dolum
faz1 disfonksiyonlariin arastirilmasinda ve miksiyonda kullamilabilir. Miksiyon aninda
detrusor kasilirken eksternal sfinkter kasinda tam bir gevseme hali olmas1 beklenir. Detrusor —
sfinkter dissinerjisi, patolojik olup detrusor kontraksiyonu esnasinda eksternal sfinkterde

kontraksiyon olmasidir (33).
IV. Asir1 Aktif Mesane

IV.A. Tamm-Fizyopatoloji

Uluslaras1 Kontinans Dernegi (ICS) 2002 yilindaki tanimlamasina gore; kanitlanmis
bir enfeksiyon ya da bilinen bir patoloji olmadan, ani sikigsma hissi, sikisma tipi idrar kagirma
olan/olmayan, sik idrara ¢ikma (poliiiri) ve gece idrar ¢ikma sikliginda artis (noktiiri)

semptomlarindan olusan bir sendromdur (1).

Asirt aktif mesanenin olusumuna siklikla detrusorun istemsiz kasilmalari neden

oldugu diisiiniilmektedir. Istemsiz detrusor kasilmalarina neden olan 6zgiin nedenler
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bilinmemektedir. Kuramlar kasla ve sinirle ilgili olmak iizere iki baslikta toplanmaktadir.
Kadinlarda ileri evre organ prolapsusu ya da daha 6nce mesane boynu cerrahisi gegirmis

olmak da detrusorun asir1 aktif olmasini kolaylastirir.
IV.B. Etiyoloji- Prevalans

Asirt aktif mesanenin olusumuna siklikla detrusorun istemsiz kasilmalari neden
oldugu diisiiniilmektedir. Istemsiz detrusor kasilmalarma neden olan &6zgiin nedenler

bilinmemektedir.

Asirt aktif mesane toplumun %12-17ni etkileyen prevalansi yasla artis gosteren
kadinlarda daha sik rastlanan bir durumdur. Asir1 aktif mesane (AAM), depolama fonksiyon

bozuklugudur.

Bu semptom kompleksinin ortaya ¢ikmasina c¢esitli durumlar zemin hazirlar.
Bunlardan ilki dogumsal ya da edinsel hastaliklara bagli ndrojenik hasarin bir yansimasi
olarak norojenik detrusor asir1 aktivitesi (NDAA)’dir. Digeri de norojenik nedenler dahil agik
bir patolojinin veya enfeksiyonun saptanamadigi hastalardaki idiyopatik asir1 aktif mesane

sendromudur.

Bu iki temel teori disinda farkli teorilerde artik AMM’ den sorumlu tutulmaktadir.
[lki; var olan mesane mikrobiyatasinin degismesi ve Escherichia Coli’ nin kiiltiirlerde anlamli
olarak iiremesidir. Ozellikle AAM sendromu olan hastalarm idrar kiiltiirlerinde Escherichia

Coli anlamli oranda ireyerek sorumlu hale gelmistir (34, 35).

Bir diger teori ise iskemi-hipoksemi teorisidir. Artan yagla beraber gelisebilen
iskemi/reperfiizyon ve hipoksi/ reoksijenizasyon donemleri mesanede oksidatif {iriin
olusumuna neden olmaktadir. Kronik olarak buna maruz kalindiginda ise néronal hasar ve

detrusor kas fonksiyon bozukluguna neden olur (36-38).
IV.C. Tedavi

Asir aktif mesane sendromunun tedavisinde ilk olarak davranigsal tedaviler yer alir.
Tek basina davranigsal degisikliklerin yeterli olmadigi durumda antimuskarinik ilaclar
tedaviye eklenir. En az 2 farkli antimuskarinik ilac1 3 ay boyunca kullanmasina ragmen yeterli
fayda gérmeyen ve/veya ilacin yan etkilerini tolere edemeyen hastalar direngli AAM hastalari
olarak tanimlanmaktadir. Antimuskarinik ilaglar NDAA tedavisinde de ilk sirada yer

almaktadir.
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Uriner inkontinansi Olan Kadinlarda Spesifik Degerlendirme

Fiziksel aktivite Mikst Acil sikisma hissi ve “Komplike” inkentinans

sirasinda semptomlarla sik idrara gitme ile -Tekrarlayan Inkontinans
inkontinans driner inkontinans birlikte olan
inkontinans

Mikst tip Tam
Orodinamik inkontinans Detrusor bosaltama-
Urodinami (rahatsiz agin 3 i m
= stres eden aktivitesi male
5 inkontinans semptomu inkontinansi iliskili
-mptom inkontinans
oncelikli
tedavi et)

a *Eger baslangi tedavisi *Eger baslangic tedavisi »Mese_l_ne_ ctkim .
Tedavi basanisiz olursa; basarisiz olursa; obstriiksiyonunu dizelt
Swes inkontinans -Onabotulinum toksin A (pelvik organ prolapsusu
CRrTanist -Néromodulasyon gibi) -Anomaliyi diizelt
~Bulking ajanlar -Mesane augmentasyonu -Aralikli kateterizasyon Patolojiyi tedavi
Typeler ve slingler 8! 7 B -Patolojiyi tedavi et.

-Kolposuispansiyon

Sekil 7: Uriner Inkontinansi Olan Hastanin Spesifik Degerlendirme Algoritmasi- 4.

Uluslararasi Inkontinans Konsultasyonu Onerileri

Antimuskarinik ilaglara direngli AAM tedavisinde detrusor i¢ine Onabotulinum toksin
A enjeksiyonu, sakral néromodiilasyon ve posterior tibial sinir stimiilasyonu Onerilmektedir
(39).Avrupa Idrar Ka¢irma Kilavuzlar’ nda direngli AAM olgulari igin hangisinin &ncelikle
secilmesi konusunda 6neri yoktur . Amerikan kilavuzlarinda intravezikal Onabotulinum toksin
A tedavisi standart tedavi secenegi olarak belirtilirken digerleri Oneri diizeyinde

bulunmaktadir(40).Tedaviler su sekildedir;
A. Birinci Basamak Tedaviler
1.Konservatif Yontemler
-Davranis Tedavisi
-Pelvik Taban Kas Egzersizleri
2.Farmakoterapi
-Antimuskarinik- Antikolinerjik Tedaviler

-Muskorelaksanlar
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-Trisiklik Antidepresanlar
-Ca Kanal Blokdrleri
-Prostaglandin Sentez Inhibitorleri
-Estrojenler

B. ikinci Basamak Tedaviler

1.intravezikal ila¢ Uygulamasi (Onabotulinum toksin A, kapsaisin, verapamil,

oksibutinin)
2.Noromodiilasyon

3.Cerrahi  Tedaviler (Mesane augmentasyonu, Uriner diversiyon, mesane

denervasyonu)

Onabotulinum Toksin A, Tedavi Endikasyonlar1 — Kontraendikasyonlar1 ve

Komplikasyonlari:

Botulinum toksinleri (BoNT) dogal olarak bulunabilen en giiglii néromuskuler
toksinlerdir. Botulinum toksini anaerobik gram pozitif bakteri olan Clostridium Botulinum
tarafindan tretilir ve ilk olarak 1985 yilinda van Ermengem tarafindan izole edilmistir (41).
Yapisal olarak 50-kDA’lik hafif zincir ve 100-kDA’lik agir zincirin disiilfid bagiyla
baglanmasindan olusan 150-kDA agirliginda bir amino asit zinciridir. Onabotulinum toksin
A’ nin primer etki mekanizmas: presinaptik kolinerjik bileskede ACh (asetil kolin)
saliniminin inhibisyonudur (42). Bu etki kalicidir, tek bir tedavinin etkisi néromiiskiiler
baglantiy1 saglayabilecek yeni sinir uglari gelisene kadar birkag ay devam eder. Onabotulinum
toksin A detrusor motor innervasyonunu direkt inhibisyonun yani sira arastirmacilar, Ach,
adenozin trifosfat (ADP), glutamat, sinir biiylime faktorii (NGF), ve substans P’nin
inhibisyonu,ve sinir kapsaisin ve purinerjik reseptorlerin (P2X) aksonal ekspresyonunu
azaltmas1 sebebiyle afferent sinir taginmasina da etki ettigini gostermislerdir (43)
Onabotulinum toksin A’ nin intrinsik mesane reflekslerini de modiile ettigi ve Sonugta santral

desensitizasyon ile sikisma hissinde azalmaya yol a¢tig1 diistintilmiistiir (44).

BoNT’in 7 serotipi izole edilmistir, 2 serotipi (BoNTA ve BONTB) mesane
disfonksiyonu i¢in arastirilmaktadir. Biitiin diinyada iizerinde en c¢ok arastirilan serotip

BONTA strabismus, ve blefarospazm, servikal distoni ve kozmetik kirisiklik tedavisi igin
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FDA onay1 almistir. BONTA iirolojik kullanim i¢in spinal kord yaralanmasi veya multiple

skleroz gibi ndrojenik durumlara bagh asir1 aktif mesanede 2011 yilinda, idiyopatik asir1 aktif

mesane sendromunda ise 2013 yilinda FDA onay1 almistir. Glintimiizde Onabotulinum toksin

A’ nin 6 ticari formu bulunmaktadir;

1)Botox (BONTA, Allergan, Irvin, CA, USA)

2)Dysport (BoNTA, Ipsen, Slough, UK)

3)Myobloc (BoNTB, Solstice Neurosciences, San Diego, CaA, USA)
4)Xeomin (Merz Pharmaceuticals, Herts, UK)

5)Prosigne (Lanzhou Biological Products, Lanzhou, China)

6)Purtox (Mentor Corporation, Madison,WI, USA) (45, 46)

Tedavi Endikasyonlar:

Norojenik AAM
Idiyopatik AAM
Detrusor- Eksternal Sfinkter Uyumsuzlugu
Interstisyel Sistit

Disfonksiyonel Miksiyon ve Detrusor Kasilma Bozuklugu

Tedavi Kontrendikasyonlari:

Toksin preparatindaki herhangi bir maddeye karsi alerji varligi

Enjeksiyon bolgesinde enfeksiyon varligi

Goreceli Kontrendikasyonlar:

Gebelik
Noromuskuler kavsak bozukluklari
Motor néropati

Aminoglikozid veya néromuskiiler kavsak iletimini etkileyen ila¢ kullanimi1

Tedavi Komplikasyonlar:

Enjeksiyon bolgesinde agr1
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e Islem sonras iiriner sistem enfeksiyonu veya hematiiri

e Artmis postmiksiyonel rezidii idrar
Onabotulinum toksin A Enjeksiyonu:

Onabotulinum toksin A’ nin alt driner sistem disfonksiyonlar1 tedavisi igin ilk
kullanim1 detrusor- eksternal anal sfinkter dissinerjisi i¢in olmustur. Ancak daha sonra
detrusor asir1 aktivitesi i¢in kullanilmaya baslanmistir ve gliniimiizde biiylik ¢ogunlukla bu
endikasyon ile kullanilmaktadir. Tedavi sonrasi miksiyon sirasinda detrusor basinglarinda ve
istemsiz kasilmalarda azalma goriilmesi Onabotulinum toksin A’ nin detrusorun motor
innervasyonu tizerindeki etkisine dair kanitlar saglamis ve hastalarin sikigsma hissinde azalma
belirtmesi de afferent mekanizmalarda da etkisi oldugunu goéstermistir (47) Bugiine kadar
yapilan uygulamalarda uygulanan doz, verilen voliim ve mesane igine enjekte edildigi
bolgeler ile ilgili birgok farkliliklar mevcuttur. Yapilan ¢alismalarda Onabotulinum toksin A
enjeksiyon protokollerinde, Onabotulinum toksin A 100-400U, 6.7-25U/ml olacak sekilde 15-
40 noktaya uygulama yapilmistir. Enjeksiyon fleksibl veya rijit sistoskop esliginde ve lokal,

spinal veya genel anestezi ile uygulanmstir.

Onabotulinum toksin A enjeksiyonu genellikle 1V sedasyon veya lokal anestezi
esliginde antibiyotik profilaksisi yapilarak uygulanir. Islem litotomi pozisyonunda yapilir.
Enfeksiyon diglandiktan ve mesane bosaltildiktan sonra lokal anestetik verilir ve 10 dakika
kadar etki etmesi beklenir. 30° sistoskop mesaneye yerlestirilir, normal salin ile doldurulur.
Intravezikal detrusor enjeksiyonu igin tipik olarak mesane kubbesinde ve supratrigonal
bolgeye enjekte edilecek miktara ve botoks konsantrasyonuna gore 10-30 noktadan
enjeksiyon yapilir. Her enjeksiyonda yaklasik lcm?® enjekte edilir ve iireteral refliiden
kaginmak igin trigondan uzak durulur. Ancak kimi ¢alismalar, tiim mesane tabanina
enjeksiyonun reflii riskinde artis olmadan etkin oldugunu gostermistir (15). Perforasyon ve
barsak hasari olmamasi i¢in mesane tavanina enjeksiyon Onerilmemektedir (16). Ancak

mesane enjeksiyon teknikleri standardize edilmemistir (17).
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GEREC VE YONTEM

1.Arastirmanin Amaci ve Tipi:

Direncli asir1 aktif mesane; iki farkli antikolinerjik tedavinin en az 3’er ay kullanimina
ragmen, sikigsma tipi idrar kagirma ile beraber ya da tek basina sikisma hissinin oldugu, giin
icinde sik idrara ¢ikma ve gece idrara ¢ikma sikliginda artis demektir. Calismadaki amacimiz
diren¢li asir1 aktif mesane sendromu olan hastalarda, intravezikal Onabotulinum toksin A
tedavisinin, alt {riner sistem fonksiyonlar1 ve yasam kalitesi iizerindeki etkilerini
incelemektir. Bu amagla 2014-2018 yillar1 arasinda klinigimizde yapilan tedaviler hastalarin

dosyalari taranarak retrospektif olarak incelenmistir.
2.Arastirmanin Hipotezleri:

Asirt aktif mesane (AAM) sendromu tanisi almis hastalara intravezikal Onabotulinum

toksin A tedavisi uygulanarak;

1. Hastalarin gilinliik idrar yapma sayisi, idrar yapma zorunlulugu ve idrar kagirma

sayilarinin azaldiginin gosterilmesi
2.Hastalarin hayat kalitelerinde artis oldugunun gosterilmesi
3.Arastirmanin Yeri:

Arastirma, Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum

Ana Bilim Dal1, Urojinekoloji Bilim Dali’nda gergeklestirilmistir.
4.Verilerin Toplanmasi:

Sik idrara ¢ikma, aciliyet hissi, noktiiri ve/veya acil iiriner inkontinans sikayeti ile
2014-2018 tarihleri arasinda Istanbul Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim
Dal1 Urojinekoloji Bilim Dali’na bagvuran ve iirojinekolojik degerlendirme sonrasinda asiri
aktif mesane tanis1 konulan ve sonrasinda tedaviye direngli kabul edilerek Onabotulinum
toksin A uygulanan hastalar ¢alismaya alinmistir. Hastalarin tiimiiniin anamnez ve muayene
bilgilerine Urojinekoloji Bilim Dali’nda yer alan hasta dosyalarindan ulasilmistir. Hastalarmn
tedavi oncesi ve sonrasi Uriner giinliilk ve lirodinami parametreleri kullanilmistir. Hastalarin
yagam kalitelerini belirlemek i¢in kullanilan *’King Saglik Anketi, UDI-7 formu, 11Q-6 formu,
ICIQ-FLUTS formu, FSFl(kadin cinsel fonksiyon endeksi) formu, PISQ-12(Pelvik organ



28

prolapsusu/ tiriner inkontinans sorgulama formu) * anketlerin tedavi dncesi ve tedavi sonrast

sonuglar1 degerlendirilmistir.
S.Hastalarin Degerlendirilmesi ve Anket Formu:

Klinigimizde Nisan 2014-Mart 2018 tarihleri arasinda, 18 yas iizeri idiyopatik direngli
AA olan, iki farkli antikolinerjik tedavinin en az 3’er ay kullanimina ragmen semptomlari
devam eden hastalara intravezikal Onabotulinum toksin A tedavisi uygulanmistir. Bu
hastalara operasyon sirasinda 100 Unite Onabotulinum toksin A kullanilip 20 farkli noktaya

enjeksiyon yapilmustir.

Hastalarin demografik verileri, iirolojik semptomlar1 ve iirojinekolojik degerlendirme,
triner giinliikleri, ped testleri, tirodinamik inceleme verileri, hastalara uygulanan tedavi ve
tedavi sonuglar1 kaydedilmistir. Preoperatif; (sistometri, tiroflowmetri, ped testi, Q tip testi,
stress testi, fizik muayene) postoperatif 15.giinde (iiroflowmetri, fizik muayene), postop
1.ayda (fizik muayene + anket doldurma) postop 6. ayda(fizik muayene) kontrol sonuglar1 not

edildi. Kaydedilen veriler su sekildedir;
1)Kimlik Bilgileri
-Yas
-Protokol numarasi
2)Hasta Oykiisii
-Parite / (Vaginal dogum/Sezaryen ile dogum /Miidahaleli dogum sayilar)
-Tibbi 6zgegmis
-Cerrahi Ozge¢mis
-Menopoz durumu
-Inkontinans sikayetlerinin olup olmadig
-Bosaltamama sikayetlerinin olup olmadig1

-Gegirilmis pelvik organ prolapsusu ve liriner inkontinans cerrahisi oykiisii
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-Preoperatif ve postoperatif liriner giinliik degerlendirmesi (Giinliik alinan s1vi miktari,
giinlik alman ditiretik sivi miktari, idrar yapma zorunlulugu, idrar yapma sayisi, noktiiri

sayisl, idrar kagirma sayisi ve o anki mesguliyet parametreleri degerlendirilmektedir.)

-Preoperatif ve postoperatif anket sonuglar1 (’King Saglik Anketi, UDI-7 formu, 11Q-6
formu, ICIQ-FLUTS formu, FSFI(kadin cinsel fonksiyon endeksi) formu, PISQ-12(Pelvik

organ prolapsusu/ iiriner inkontinans sorgulama formu)
3)Fizik Muayene Bulgulari
-Stres testi sonucu
-POP-Q evreleme sonucuna gore prolapsus varligi ve derecesi
-Dijital palpasyonla kas giicii tayini
-Perineometre ile kas giicii tayini
4) Urodinamik inceleme verileri;
-Maksimum akim hizi (Qmax.)
-Akim stiresi
-Miksiyon voliimii
-Postmiksiyonel rezidiiel idrar voliimii
-Maksimum mesane kapasitesi
Istatistik yontemler

Calisma sonucunda elde edilen veriler degerlendirilirken SPSS 15 (Statistical Package

for Social Sciences) programi kullanilmistir.

Bireylerden elde edilen kesikli verilerin degerlendirilmesinde say1 ve ylizde
dagilimlar1 kullanilmigtir. Siirekli veriler degerlendirilirken oncelikle Kolmogorov Smirnow
testi ile normal dagilim gosterip gostermedigi tespit edilmistir. Ayni bireylerden islem 6ncesi
ve sonrasi elde edilen veriler Wilcoxon Signed-Rank Test uygulanarak hesaplanmistir. P

degeri 0.05 in altinda istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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BULGULAR

Calismaya toplam 20 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yasi 56.8 + 11.03 idi
(Maks: 73, Min:32). Ortalama dogum sayilar1 4.1 £ 2.1” di. (2-9). Hastalarin 1’i (%5) hig
dogum yapmamisti. Hastalarin 17’°si (%85) sadece vaginal dogum yapmisken, 2’ si (%10)

hem vaginal dogum hem de sezaryenle dogum yapmisti (Tablo1-2).

Tablo 1- 2: Calismaya alinan hastalarin tanimlayici 6zellikleri ve dogum sekilleri

Ortalama (Min-Maks)
Yas 56.8 + 11.03 (32-73)
Dogum sayisi 4.1+21(2-9)
Viicut Kitle indeksi 33.7 + 7.4 (23-52) kg/m?
Inkontinans siiresi 3.4+0.8(2-4) yil
Dogum Sekli Say1 Oran
Vaginal Dogum 17 %85
Vaginal+Sezaryen ile Dogum 2 %10
Total 19 %95

Hastalarin 14’1 (%70) cinsel aktifken, 6’s1 (%30) cinsel aktif degildi (Tablo 3).

Tablo 3: Calismaya alinan hastalarin cinsel aktivite varlig

Cinsel Aktivite Hasta Sayis1 Oran
Var 14 %70
Yok 6 %30

Total 20 %2100
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Calismaya alinan hastalarin 4’ iinde (%20) higbir ek hastalik bulunmazken, 16’ Sinin
(%80) gesitli ek hastaliklar1 vardi. Bunlar Tablo 4 ‘te goriilmektedir.

Tablo 4: Calismaya alinan hastalarin ek hastaliklari

Ek Hastalik Say1 Oran
Yok 4 20.0
Hipertansiyon 2 10.0
Diyabet 1 5.0
Hipertansiyon+ Diyabet 3 15.0
Hipertansiyon+ Diyabet+ Dar Acili Glokom 2 10.0
Depresyon 1 5.0
Diyabet+ Hipertansiyon+ Guatr 2 10.0
Diyabet+ Hipertansiyon+ Astim 1 5.0
Endometrium Ca+ Depresyon+ Guatr 1 50
Hipertansiyon+ Diyabet+ Guatr+ Astim 1 5.0
Bipolar Bozukluk 1 5.0
Diyabet+ Osteoporoz 1 50
Toplam 20 100.0

Hastalarin 3’1 (15) aktif sigara kullanirken 17°si (%85) sigara kullanmiyordu (Tablo 5).

Tablo 5: Calismaya alinan hastalarin sigara kullanimlari

Sigara Kullanimi Say1 Oran
Var 3 %15
Yok 17 %85

Total 20 %100
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(Calismaya alinan 3 hasta disindaki biitiin hastalarda en az bir operasyon Oykiisii

mevcuttu, operasyon tipi sikliklar1 Tablo 6’da 6zetlenmistir.

Tablo 6: Caligmaya alinan hastalarin daha 6nce gecirmis olduklari operasyonlart

Operasyon Say1 Oran
Jinekolojik Operasyonlar (Abdominal Histerektomi) 8 %40
Yok 2 %10
Lefort Kolpokleizis + Perineoplasti 1 %5
On plasti 5 %15
TOT 1 %5
TOT+ Sistoskopi+ Diger Abdominal Operasyon 1 %5
Total 20 %100

Hastalarin 10’unda (%50) acil iiriner inkontinans, 10’unda (%50) mikst tip {iriner

inkontinans saptand1. (Tablo 7) Inkontinans siiresi ortalama 3.4 + 0.8 yild1 (2-4 y1l). (Tablo 1)

Tablo 7: Calismaya alinan hastalarin inkontinans tipi ve siiresi

Inkontinans Tipi Sayi Oran
Acil Uriner Inkontinans 10 %50
Mikst Uriner inkontinans 10 %50
Total 20 %100

Hastalarin 15’inde (%75) pelvik organ prolapsusu (POP) varken 5’inde (%25) pelvik
organ prolapsusu saptanmadi. POP saptanan hastalarin 14’tinde (%70) Evre 1-2 prolapsus
varken 1’inde (%5) Evre 3 prolapsus vardi. 3° prolapsusu olan bu hastada anestezi ile ilgili
sebeplerden dolay1 oOncesinde Lefort Kolpokleizis+ Perineoplasti yapilmisti, vaginal

histerektomi yapilamamisti. POP tipleri ise Tablo 10’ da 6zetlendi.
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Tablo 8: Calismaya alinan hastalarda POP varligi

POP Say1 Oran
Var 15 %75
Yok 5 %25
Total 20 %100

Hastalarin 19°u (%95) 1 Onabotulinum toksin A tedavisi 6ncesinde oral antimuskarinik
tedavi almisti. Hastalarda 1’1 (%5) ise dar agili glokom sebebiyle antimuskarinik ilag

kullanamamuisti.

Tablo 9: Calismaya alinan hastalarda POP tipleri

POP Tipleri Say1 Oran
Sistosel 1 5.0
Rektosel 1 5.0
Sistosel+ Rektosel 9 45.0
Sistosel+ Rektosel+ Desensus Uteri 3 15.0
Rektosel+ Desensus Uteri 1 5.0
Total 15 75.0

Hastalarin tedavi 6ncesinde 24 saatlik ped testlerinde ortalama agirlik 306 + 605 g idi.
Tedavi 6ncesi Q tip testte ortalama deger 46° + 23.4 idi. (Tablo 10).

Tablo 10: Calismaya alinan hastalarin Ped Testi ve Q Tip Test sonuglari

Ortalama
Ped_Test 306+ 605 (0-200)
Q Tip Test 46 +23.4 (0-90)

Islem oncesi pelvik taban egzersizlerini hastalarin 17’si (%85) uygulamisti. Bu
hastalar egzersizleri en az 3 ay boyunca uygulamislardi. Geri kalan 3’1 (%15) ise egzersiz

yapmay1 istememisti.
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Tedavi Oncesi sistometrik analizde maksimum mesane kapasitesi, abdominal basing ve
detrusor basinci sirasi ile ortalama 250 £123 ml, 118 + 45.7 cmH,0 ve 61 + 34 cmH,0 olarak
saptandi. [lk idrar hissi 109 + 65.4 cmH,O diizelt basincinda izlenirken, sikisma hissi 161 +

94.5 cmH,0 basincinda hissedildi (Tablo 11).

Tablo 11: Calismaya alinan hastalara Onabotulinum toksin A tedavisi 6ncesi verilen tedaviler

Davranigsal | Mesane | Sivi Pelvik Taban- Oral Kombine
Tedavi Egitimi | Regiilasyonu | Kas Egzersizi Antimuskarinik | ilag Tedavisi
Tedavi
1.vaka + + + + + +
2.vaka + + + + + -
3.vaka + + + + + +
4.vaka + + + + + +
5.vaka + + + + + +
6.vaka + + + - - -
7.vaka + + + + + +
8.vaka + + + - + -
9.vaka + + + - + +
10.vaka + + + + + +
11.vaka + + + + + -
12.vaka + + + + + +
13.vaka + + + + + +
14 vaka + + + + + -
15.vaka + + + + + +
16.vaka + + + - + -
17.vaka + + + - + -
18.vaka + + + + + -
19.vaka + + + + + -
20.vaka + + + + + -
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Her uygulamada kullanilan maksimum total doz 100 U idi. Islem sonrasi tekrar
intravezikal onabotulinum toksin A enjeksiyonu yapilan hasta sayist 5’ti (%25). Bu hastalarin

2’sinde (%10) islem 3 defa tekrar edilmisken, 3’iinde (%15) 2 defa tekrar edilmisti.

Tedavi 6ncesi ve sonrasi tiriner giinliik verileri karsilastirildiginda, ortalama diiiretik
sivt alim miktar1 ve iiriner inkontinans sikliginda anlamli azalma izlendi (p <0.05) Tedavi
sonrasinda hastalarin aciliyet hissi, noktiiri sayis1 ve idrar yapma sayilar1 azalsa da istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo 12).

Tablo 12: Calismaya alinan hastalarin tedavi oncesi sistometrik degerleri

Sistometrik Sonuglar Ortalama

Mesane Kapasitesi- 250.6 +£123.3 (95-507)

Maksimum Abdominal Basing 118.2 +45.7 (20-187)
Maksimum Detrusor Basinci 61.7 =34 (21-148)
[lk idrar Yapma Hissi 109 + 65.4 (17-288)

Ik Sikisma Hissi 161.3 +94.5 (31-376)

Uroflowmetrik tetkikte islem oncesi ve sonrasi degerlerde maksimum akim hiz1
disinda anlamli fark izlenmedi (p>0.05). Maksimum akim hiz1 islem sonrasinda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde diistik izlendi (p <0.05). Rezidiiel idrar voliimiinde ise anlamli artis

izlenmedi. (Tablo 13)

Tablo 13: Calismaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi tiriner giinliikleri

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
Uriner Giinliik Ortalama Ortalama P degeri
Ortalama S1vi Alimi 1842.6 +714.2 1671 £476.5 0.387
Ditiretik Stvi Alimi 7772 £444.8 515.2+215.6 0.013
Aciliyet Hissi 6.6+4.8 53+3.8 0.204
Idrar Yapma Sayis1 11+£54 84+33 0.089
Nokturi 1.9+1.8 1.73+1.1 0.687
Uriner inkontinans 3.4+28 1.4+13 0.009
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Yapilan King Saglik Anketi ¢alismasinda islem Oncesi ve sonrasi total skor
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli azalma izlendi, kisiler arasi iligkiler disinda tiim alt

gruplarda anlaml1 azalma gézlendi (p <0.05, Tablo 14).

Tablo 14: Calismaya alinan hastalarin tedavi oncesi ve sonrasi tiroflowmetri degerleri

Oncesi Sonrast
Uroflowmetri Ortalama Ortalama P degeri
Maksimum Akim Hizi 30.1£14.4 23.5+11 0.001
Ortalama Akim Hizi 12.5+5.2 10.7+5.6 0.176
Rezidiiel Idrar Hacmi 442 +£65.6 33+£32 0.896

Hastalardan 1’inde (%5) dar agili glokom olmasi sebebi ile oral antimuskarinik ilag

kullanamamusti.

Tablo 15: Caligmaya alinan hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi King Saglik Anketi sonuglari

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi

King Saghk Anketi Ortalama Ortalama P degeri
Hesaplama Skoru

Genel Saglig1 Algilama 72.5+£26.8 354 +£25 0.002
Inkontinans Etkisi 86.7+29.5 48.2 +36. 7 0.005
Rol Kisitlamalari 80.8 + 35 40+£37.6 0.002
Fiziksel Kisitlamalar 72.5+34.7 42.4+40 0.005
Sosyal Kisitlamalar 63.3+£35.5 443 £+ 35 0.05
Kisiler Arasi Iligkiler 20.8 £ 31 22.5+34 0.575
Duygular 75.5+36.8 40.5+30.4 0.001
Uyku/ Enerji 64.1 £30.7 40.8 +31.2 0.008
Siddet Olgiimleri 74.6 +23.0 403+32.8 <0001
Total Skor 611+161.8 369 +235. 4 0.002
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Hastalarin yasam kalitelerini degerlendirmek amaciyla tedavi Oncesi ve tedavisi
sonras1 yapilan anketlerden Kadin Cinsel Saglik Anketi (FSFI) degerlendirildiginde anlaml
bir degisiklik olmadig1 izlendi. Ancak diger yasam kalite anketleri olan UDI-6, 11Q-7, ICIQ-
FLUTS ve PISQ-12’de anlamli bir azalma oldugunu ve yasam kalitesinde olumlu degisim
oldugunu izledik. (p <0.05) (Tablo 16).

Tablo 16: Caligmaya alinan hastalarin tedavi oncesi ve sonrasi diger anket sonuglart (FSFI,

UDI-6, 11Q-7, ICIQ-FLUTS, PISQ-12 formlar)

FSFI Formu Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast | P degeri
Toplam 26.0+£5.2 24.5+5.9 0.277
UDI-6 Formu Oncesi Sonrasi P degeri
[rritatif /Urge semptomlar 48.8 £13 32.5£13.5 0.02
Stres semptomlari 35.9£10.6 31.2£14 0.013
Obstruktif /rahatsiz edici semptomlar 273 +14 19.1 £15 0.021
Toplam 37.3£9.08 27.6 £10.6 0.108
11Q-7 Formu Tedavi Oncesi Tedavi Sonras1 | P degeri
Toplam 32 +13 23+15.4 0.04
P1SQ-12 Formu Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast | P degeri
Emosyonel 7.3£3 6.9£3.5 0.36
Fiziksel 1743.5 1941.65 0.07
Partner Bagimhi 8.3+2 7.842.3 0.98
Toplam 32.6+5.3 33.6+5.8 0.24
ICIQ- FLUTS Formu Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast | P degeri
Toplam 4.56+3.3 2.4+2.3 0.04
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TARTISMA

Uluslaras1 Kontinans Dernegi (ICS) 2002 yilindaki tanimlamasina gore asiri aktif
mesane(AAM); kanitlanmis bir enfeksiyon ya da bilinen bir patoloji olmadan, ani sikisma
hissi, sikisma tipi idrar kagirma olan/olmayan, sik idrara ¢ikma (frequency) ve gece idrar

¢ikma sikliginda artis (noktiiri) semptomlarindan olusan bir sendromdur (1).

Prevalansta iilkeler arasi farkliliklar izlense de; Avrupa’da %1.8-30.5, Amerika’da
%1.7-36.4, Asya’da ise %1.5-15.2 oranlar1 goriilmektedir (6). Insidans yasla birlikte artip
kadinlarda daha sik goriilmektedir.

Giliniimiizde AAM tedavisinde ilk basamakta davramis tedavileri ve antikolinerjik
tedaviler yer almaktadir. Ancak hastalarin bir kismui ilaglarin yan etkileri sebebiyle tedaviye
devam etmemekte bir kismi1 da ilaglara diren¢ nedeniyle tedaviden fayda gormemektedir (10)
(11) (12). Bu durumda tedavide ikinci basamaktaki intravezikal ila¢ uygulamalari,

ndromodiilasyon ya da cerrahi tedavi seceneklerinden biri uygulanabilir.

AAM hayat kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir. Hastalarin giinliik islerini
stirdiirmekte, 1§ ve sosyal hayatlarinda islevlerini yerine getirmekte giigliikler yasadig: saglik
sorunudur. Hastalarin sikayetlerini ifade etmeleri i¢in valide edilmis hayat kalitesinin

degerlendiren anketler mevcuttur (5).

Aragtirmamiz;  klinigimizde yapilan intravezikal ~Onabotulinum toksin A
enjeksiyonlarinin direngli AAM sendromu olan hastalarin iiriner semptomlar, tiroflowmetri

parametreleri ve hayat kalitesine olan etkisini degerlendirmek i¢in yapilmigtir.

Artan yas AAM igin bir risk faktoridiir. Bu konuda 13 g¢alismanin derlendigi bir
metaanalizde lriner inkontinans prevalansinin hayatin besinci ve sekizinci dekadinda pik
yaptig1 saptanmistir (48). Calismamizda hastalarin yaslar1 32 ve 73 arasinda degismekte olup
ortalama 56.08 + 11.03 “tiir.

Sigara kullanim1 AAM i¢in &nlenebilir risk faktdrleri arasindadir. Ingiltere’ de yapilan
ve 11.678 hastanin dahil edildigi bir ¢aligmada sigara i¢en kadinlar olgularmm %21.2’sini
olusturmus ve sigara i¢en kadinlarda asir1 aktif mesane anlamli oranda yiiksek tespit edilmis

(49). Ancak Amerika’ da yapilan bir baska calismada ise sigaranin AAM iizerine etkisi
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anlamli  bulunmamig (50). Bizim c¢alismamizda ise olgularn 17’si (%85) sigara

kullanmamaktaydi.

Dogum ise AAM i¢in risk faktorlerinden bir baskasidir. Yapilan ¢aligmalarda her ne
kadar vaginal dogum sonrast AAM ve stres iiriner inkontinans orani sezaryenle doguma gore
daha sik goriilse de aradan gecen zaman ve dogum sayisinin artmasiyla beraber, aradaki fark
azalmustir (51). Italya’ da Parazzini ve arkadaslarmin yaptig1 calismada ise vaginal dogumun
stres ve mikst tip Uriner inkontinansi arttirdigi ancak detrusor asiri aktivitesini anlaml
derecede arttirmadigini savunmustur (52). Bizim ¢alismamizda ise hastalarin 1°i(%5) harig
hepsinin en az bir dogum Oykiisii vardi ve dogum yapanlar hastalarin hepsinin en az bir
vaginal dogum Oykiisii vardi. Calismamiza gore, olgularin biiyilkk ¢ogunlugunun dogum

yapmis olmasi ise, AAM sendromu i¢in risk faktori oldugu gostermektedir.

Diyabetes mellitus (DM) gibi dilirezin arttig1 hastaliklarda, kronik obstriiktif akciger
hastaliklarinda, noérolojik bazi hastaliklarda diriner inkontinans igin risk faktorii olan
hastaliklardir. DM olan hastalarda 6zellikle hastaligin stiresi, tedavi siiresi, vaskiiler
komplikasyonlar1 varligi 6nemlidir. Brown ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada DM tanisi
olan hastalar disinda bozulmus aclik glukoz degeri hastalarda (%33.4) normal popiilasyona
gore (%16.8) iriner inkontinans sikliginda artis saptamistir (53). Calismamizda asikar

diyabeti olan hasta sayis1 7 (%35) idi.

Obezite, AAM, stres iiriner inkontinans, pelvik organ prolapsusu gibi bir¢ok
tirojinekolojik probleme sebep olmaktadir. Palma ve arkadaslarinin yiiriittiigii 1050 olgunun
dahil edildigi bir ¢alismada normal viicut kitle indeksi (VKI) (18.5-24.9) ve yiiksek viicut
kitle indeksi olan hastalar karsilastirilmis (54). VKI 25 < iizerinde olan olgularda, noktiiri,
aciliyet hissi ve acil iiriner inkontinans anlamli derecede daha fazla goriilmiis. Bizim

calismamiza aldigimiz hastalarin VKI 33.7 = 7.4 idi.

Calismamizda hastalardan tedavi Oncesi ve sonrast 4 giinliik tiriner giinliikleri
degerlendirildi. Buna gore; tedavi oncesi ve sonrasi alinan sivi miktarinda anlaml bir artig
izlenmedi. (p> 0.05) Hastalarin tedavi oncesine gore idrar kacirma sayisinda anlamli bir
azalma izlendi. Ayrica hastalarin diiiretik sivi alimi1 da tedavi sonrasinda anlamli derecede
azalmisti. Ancak aciliyet hissi, idrar yapma sayist ve noktiiride azalma olsa da anlamli
derecede degildi. Bu bulgular literatiir ile uyumlu degildi (55) (56). Biz bunu hasta sayisinin

az olusuna bagladik.
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Intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonu sonrasi artmis rezidii idrar sik
karsilasilan bir komplikasyon olmasina ragmen tedavi sonrasi tiroflowmetri sonuglarinda artig
saptamadik. Tedavi Oncesi ve sonrasi Uroflowmetri parametreleri karsilastirildiginda
maksimum akim hizinda azalma disinda anlaml bir degisiklik saptanmadi. Maksimum akim

hizinda azalmay1 Onabotulinum toksin A tedavisinin dogal bir sonucu olarak gordiik.

Onabotulinum toksin A ve sakral néromodulasyonu karsilastiran ROSETTA ¢aligmasi
2012 ve 2014 yillart arasinda gergeklestirilmistir. Calismaya 3 giinliik iiriner giinliiklerinde
6’dan fazla acil iiriner inkontinans atag1 olan hastalar dahil edilmis ve tedavi 6ncesi en az 2
farkli ilag tedavisi ve davranis tedavisi almis hastalardan se¢ilmis. Calisma sonucunda her iki
yontemin de basar1 oranlari benzer bulunmasina ragmen, Onabotulinum toksin A tedavisi,

daha ekonomik, daha kolay uygulanabilir olarak bulunmus (57).

Tekrarlanan intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonlarmin etkinlik ve
giivenilirligini ortaya koymak amaciyla Sahai ve ark. antikolinerjiklere direngli, yaslar1 18-80
yil olan, semptomlart en az 6 ay devam eden 34 hastay1 plasebo ile karsilastirdiklar
caligmalarinda; 20 hastaya ikinci enjeksiyon, 14 hastaya iti¢iincii enjeksiyon ve 9 hastaya
dordiincii  enjeksiyonu yaptiklarmi  bildirmislerdir  (58). Urodinamik olarak ilk 3
enjeksiyondan sonra maksimum sistometrik kapasite ve mesane kompliyansinda anlamli artis
gozlemlenirken, maksimum detrusor basincinda azalma tespit edilmistir. Tekrarlanan
enjeksiyonlar karsilastirildiginda postmiksiyonel rezidii hacminde anlamli bir artis
izlenmedigi bildirilmis; iseme sikligi, acil iseme hissi ve idrar kagima sikliginda ilk
enjeksiyonda elde edilen iyilesme oranlari ile ikinci enjeksiyonda elde edilen verilerin
birbirine benzer oldugu rapor edilmistir. Caligmada ikinci enjeksiyondan sonra hastalarin
AAM semptomlarinda ve yasam kalite skorlarinda anlamli iyilesme gdsterilmekle beraber, en
1yl diizelmenin dordiincli enjeksiyon yapilan hastalarda elde edildigi saptanmistir. Ayrica
Sahai ve ark.’nin hastalar1 lirodinamik inceleme ile degerlendirdikleri ¢alismalarinda, her
enjeksiyon sonrasi mesane kompliyansinda diizelme goriiliirken, ilk enjeksiyon ve dérdiincii

enjeksiyon sonrasi mesane kompliyansinda anlamli farklilik gérmediklerini belirtmislerdir

(59).

Onabotulinum toksin A etkinligini degerlendiren 1380 hastay1 igceren 16 adet
randomize kontrollii calisma ve 2637 hastayr iceren 40 randomize olmayan prospektif
calismanin incelendigi derlemede; Onabotulinum toksin A’ nin giinliik idrara ¢ikma sikliginda

%29, sikisma ataklarinda %38 ve inkontinans ataklarinda %59 oraninda azalma sagladigi
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belirtilmistir. Maksimum sistometrik kapasitede ortalama %58 artig goriiliirken, maksimum
detrusor basincinda %29 azalma oldugu bildirilmistir. Uzun donem sonuglara bakildiginda;
ortalama %27-66 diizelme oranlari ve 6-14 ay arasi ortalama klinik diizelme siiresi

saptanmustir (60).

Intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonundan fayda gormeyen hastalarda
yapilan bazi ¢aligmalarda ise hastalarin serumlarina Onabotulinum toksin A’ ya kars1 antikor

gelistigi ve bundan da sik gegirilen {iriner enfeksiyonlarin sorumlu olabilecegi bildirilmistir

(61).

Intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonu sonrasi yasam Kkalitesinde artis
oldugunu gosteren calismalar bulunmaktadir (62, 63). Bizim calismamiza Intravezikal
Onabotulinum toksin A enjeksiyonu yapilmis 20 hasta dahil edilmistir. Hastalarin 5° ine
(%25) tekrar enjeksiyon gerekliligi olmus ve bunlarin 2’sine ii¢ defa 3’line ise iki defa
enjeksiyon tekrarlanmistir. Hastalarin yasam kalitelerini degerlendirmek amaciyla tedavi
Oncesi ve sonrast uyguladigimiz anketlerden King Saglik Anketi’ nde kisiler arasi iligkiler
disinda parametrelerde anlamli azalma oldugunu izledik. Tedavi Oncesi ve sonrast Kadin
Cinsel Saglik Anketi (FSFI) degerlendirildiginde anlamli bir degisiklik olmadig1 izlendi.
Ancak diger yasam kalite anketleri olan UDI-6, 11Q-7, ICIQ-FLUTS ve PISQ-12’de anlamli

bir azalma oldugunu ve yasam kalitesinde olumlu degisim oldugunu izledik.
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SONUC

Bizim calismamiz direngli asir1 aktif mesane sendromu olan hastalarda; intravezikal
Onabotulinum toksin A enjeksiyonunun kisa donem sonuglarinin iyi oldugunu hem subjektif

hem de objektif olarak gostermektedir.

Calismamizdaki hastalarin hi¢birinde komplikasyon gelismemistir. Ancak literatiire
bakildiginda enfeksiyon ve rezidii idrar artisina bagl kateterizasyon sik karsilasilan

kompolikasyonlardir (64).

Bulgularimiz; AAM tedavisinde intravezikal Onabotulinum toksin A enjeksiyonunun,
kolay uygulanabilir ve ciddi yan etkisi olmayan bir tedavi se¢enegi oldugu goriisiini

desteklemektedir.
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EKLER

Ek 1: ITF Urojinekoloji Bilim Dah Uriner Giinliik Ornegi-1

iSTANBUL UNiVERSITESI

istanbul Tip Fakiiltesi
Kadin Hastahklari ve Dogum Anabilim Dalt
Urojinekoloji Bilim Dali

Tel : 0212 532 64 85 Fax: 0212 62149 97

T. C.

URINER GUNLUK TAKiP FORMU
-I-

Bu kart size idrar kagirma ve idrar yapma kayitlarmizi tutmaniza yardim edecektir. Liitfen bu kartt

merkeze gelmeden dnce 4 giin siireyle doldurun. Her giin igin yeni bir karta baglayin. Bir giin i¢in birden

fazla kart kullanabilirsiniz. Kart1 doldururken asagidaki yonergeyi inceleyiniz.

ORNEK
Alman Idrar Yapma . .
Saat Swvi Tipi Miktar Zorunlulugn | idrar Yapma | Idrar Kagirma Yapilan Megguliyet
(€3] 2) 3 X) @ X ) X) ©)
08.15 Cay 1 Olgek
09.00 X Bulagik yikiyorken
09.30 X)
10.00 (X) Oksiiriirken

(1)-_Saat : idrar kagirdigmiz ya da idrarmizi yaptigmiz zamanlar gibi siv aldiginiz zamanlari da kaydediniz.

(2)- Alinan Sivi Tipi : Aldiginiz sivimn tiiriint (kahve, su vb) ve miktarint (size verilen dlgit bardagr ile Sigerek)

kaydedin. Oda 1sisinda sivi olan her sey siv1 olarak distiniilmelidir (Orn.: dondurma).

(3)-ddrar Yapma Zorunlulugu : idrar yapma zorunlulugu (stkisma) hisseltiginiz her zaman isaretleyiniz.

(4)-idrar Yapma : Idrar yaptiginiz her zaman isaretleyiniz.

(5)-idrar Kagirma : Idrar kagirdiginiz her zamam isaretleyiniz.

(6)- Yapilan Mesgulivet : {drar kagirdigimz siradaki iginizi kaydedin. Eger oturuyorsaniz oturdugunuzu,
uzaniyorsaniz uzandigmi, ayakta duruyorsaniz ayakta oldugunuzu kaydediniz.

Adr Soyady @ ..ovvricncinener e

Tarih : ........ y m— —

ITF-PS-PR-001/FR-046 Rev.No : 00
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Ek 2: ITF Urojinekoloji Bilim Dali Uriner Giinliik Ornegi-2

T:C:

ISTANBUL UNIVERSITEST
Istanbul Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar ve Dogum Anabilim Dall
Urojinekoloji Bilim Dah

Tel, : 0212 532 64 85 Fax.:0 212 621 49 97

URINER GUNLUK TAKiP FORMU
-II-

Adt SOYas 2 iiiiiiiiaisinisssisissseisisisaisisassssiin Gy 1y | SEE— RV —
idrar yapma idrar idrar .
Saat Alnan s tipi . Miktar zorunlulugu yapma kagirma P ©) sgully
(1) (2) (3) (X) ) (X) () X) :
ITF-PS-PR-001/FR-047 . Rev.No. :00
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Ek 3: Pelvic Organ Prolapse/Urinary Incontinence Sexual
Questionnaire (PISQ/PISQ-12)

Urojinekoloji Bilim Dah

- TC ’ Pelvik Organ
ISTANBUL UNIVER§ITE$I Prolapsusu / Uriner Inkontinans
- Hlsttz;‘g’“l T‘g F aklzlél;lelsjl'l' B ! Cinsel Fonksiyon Sorgulama
adin Hastaliklar ve Dogum apiiim pali Formu (PISQ-]Z)
|

1. Ne siklikta cinsel istek duyarsmniz? Cinsel istek duygusu cinsel iliski kurma istegini, iligkiyi
planlamay, cinsel iliskinin olmayisina bagh hissedilen hayal kirikhgmni icerebilir.
O Her zaman I Genellikle [J Bazen [0 Nadiren O Hi¢ bir zaman

2. Partnerinizle / esinizle cinsel iliskiniz sirasinda orgazm (tatmin olurmu sunuz) olur musunuz?
[0 Her zaman O Genellikle [1 Bazen O Nadiren [0 Hig bir zaman

3. Partnerinizle / esinizle cinsel aktivitelerinizde cinsel olarak heyecan duyar mismiz?
(tahrik olur musunuz?)
O Her zaman O Genellikle [0 Bazen [ Nadiren [ Hig bir zaman

4. Suan ki cinsel yasamimzda cinsel aktivitelerinizin cesitliliginden ( posizyon degistirme , 6n
sevisme, oral seks , oplisme vb.) memnun musunuz?
[ Her zaman O Genellikle [ Bazen [ Nadiren [ Higbir zaman

5. Cinsel iliski sirasinda agr1 hisseder misiniz?
[ Her zaman O Genellikle [0 Bazen [ Nadiren [ Hig bir zaman

6. Cinsel aktiviteleriniz sirasinda idrar kagirmamz olur mu?
[0 Her zaman [0 Genellikle O Bazen [0 Nadiren [ Higbir zaman

7. Diski veya idrar kagirma ( inkontinans ) korkusu cinsel aktivitenizi kisitlar m1?
[1 Her zaman [ Genellikle O Bazen [0 Nadiren [ Hig bir zaman

8. Vajinaya dogru olan sislik / ¢ikintidan ( mesane / idrar torbasi, rektum / makat , ya da rahim
sarkmasi ) dolay1 cinsel iliskiden ka¢mir misiniz?
[J Her zaman O Genellikle O Bazen [0 Nadiren [ Hig bir zaman

9. Partnerinizle / esinizle cinsel iliski sirasinda korku, tiksinme, utan¢ veya sucluluk gibi
olumsuz duygusal tepkiler gosterir misiniz?
[0 Her zaman O Genellikle [ Bazen O Nadiren [ Hig bir zaman

10. Partnerinizin / esinizin cinsel aktivitenizi etkileyen bir sertlesme ( ereksiyon ) sorunu var m?
0 Her zaman 1 Genellikle [J Bazen 1 Nadiren [ Hig bir zaman

11. Partnerinizin / esinizin cinsel aktivitenizi etkileyen erken bosalma sorunu var mi?
O Her zaman O Genellikle O Bazen O Nadiren [0 Hig bir zaman

12.Gegcmiste yasadiginiz orgazmlarla (tatmin olmayla) karsilasgtirdigimizda, son 6 aydaki
yasadiginiz orgazmlarim yogunlugu / derecesi nasildir?

O Cok az yogunlukta / derecede

O Az yogunlukta /derecede

O Ayni yogunlukta / derecede

[ Daha ¢ok yogunlukta / derecede

O Cok daha fazla yogunlukta / derecede
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Ek 4: Urogenital Distress Inventory- Uzun ve Kisa Formlar1 (UDI/

UDI-6) ve Incontinence Impact Questionnaire- Uzun ve Kisa
Formlan (I1Q/11Q-7)

T.C.
ISTANBUL UNIVERSITES]
Istanbul Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali [

UDI-7/ 11Q-6 Formu

£ Tarthic. il
Idrarmizi kagirmak veya organinizda sarkma olmasi :
UDL-7 asagidakilerden hangisi etkiledi: SHE Hafif | Orta Cok
1. Ufak tefek ev iglerini yapabilmenizi etkiledi mi? 0 1 2 3
) Yiriime, ylizme veya egzersiz (spor) gibi fiziksel 0 1 2 3
' etkinlikler yapabilmenizi etkiledi mi?
3 Eglence amagli etkinliklere (sinema, konser, diigiin ve 0 1 2 3
’ benzeri) katilmamz etkiledi mi?
Otomobil veya otobiis ile 30 dakikadan daha fazla seyahat
4, ; b e 0 1 2 3
edebilmenizi etkiledi mi?
5 Evin disindaki sosyal etkinliklere arkadas toplantist, 0 1 2 3
’ aligveris ve benzeri katilabilme etkiledi mi?
6 Ruhsal sagligimz etkiledi mi? 0 1 2 3
’ (sinirlilik, depresyon ve benzeri)
7. Hiisran duygusu(diis kirikligi) hissetmenize yol agti m1? 0 1 2 3
Asagidaki durumlar basimiza geliyor mu? . ’
Q-6 Eger geliyorsa ne kadar rahatsiz ediyor? iy Elafit | (Ote Cok
1. Sik idrara gikma? 0 1 2 3
Birdenbire gelen idrar yapma hissi ile birlikte (idrar1
2. tutamayip) idrar kagirma? 0 1 2 3
Okstirme veya hapsirma gibi fiziksel aktivite esnasinda
3. . 0 1 2 3
idrar kagcirma?
4, Damla damla, az miktarlarda idrar ka¢irma? 0 1 2 3
5: Idrar torbamizi bosaltmada giigliik? 0 1 2 3
Karnmizin alt kisminda veya cinsel bolgenizde agri veya
6. s 0 1 2 3
rahatsizlik hissi?
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Ek 5: Kadin Cinsel Saghk Olcegi (FSFI)

TG

ISTANBUL UNIVERSITESI
Istanbul Tip Fakiiltesi

Anabilim Dali

cesereenenes Bilim Dalt

FSFI (KADIN CINSEL FONKSiYON ENDEKSI)FORMU

1. Son 4 hafta i¢inde ne siklikta cinsel istek veya
ilgi duydunuz?

o Hemen her zaman veya her zaman

o Cogu zaman (gecen siirenin yarisindan
fazlasinda)

o Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Birkag kez (gegen siirenin yarisindan
azinda)

o Hemen hemen hig veya hi¢bir zaman

| 2. Son 4 hafta iginde cinsel istek veya ilgi
diizeyinizi (derecenizi) nasil degerlendirirsiniz?

o Cok yiiksek

o Yiksek

o Orta

o Diigiik

0 Cok diisiik veya hig

3. Son 4 hafta i¢inde cinsel aktivite veya cinsel
iliski sirasinda ne siklikta uyaridigimz
hissetiniz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

o0 Hemen her zaman veya her zaman

0 Cogu zaman (gegen siirenin yarisindan
fazlasinda)

0 Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Bir kag kez (gegen siirenin yarisindan
azinda)

0 Hemen hemen hig veya hi¢bir zaman

4. Son 4 hafta iginde cinsel aktivite veya cinsel
iliski swasinda uyarlma diizeyinizi nasil
degerlendirirsiniz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

o Cok yiiksek

o Yiiksek

o Orta

o Diigiik

o Cok diisiik veya hig

5. Son 4 hafta iginde cinsel aktivite veya cinsel
iliski sirasnda uyarilacagimzdan ne kadar
emindiniz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

o0 Cok emindim

o0 Emindim

o Olduk¢a emindim

0 Az emindim

0 Cok az veya hi¢ emin degildim

6. Son 4 hafta iginde cinsel aktivite veya cinsel
iligki swrasinda uyarilma sizin icin ne kadar
tatminkard:?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

0 Hemen her zaman veya her zaman

0 Cogu zaman (gegen siirenin yarisindan
fazlasinda)

o Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Bir kag kez (gegen siirenin yarisindan
azinda)

o Hemen hemen hig veya higbir zaman

7. Son 4 hafta icinde cinsel aktivite veya cinsel
iliski sirasinda vagina ne sikhikta island:
(kayganlasti)?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

0 Hemen her zaman veya her zaman

o Cogu zaman (gegen siirenin yarisindan
fazlasinda)

0 Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Bir kag kez (gegen siirenin yarisindan
azinda)

0 Hemen hemen hig veya higbir zaman

8. Son 4 hafta iginde cinsel aktivite veya cinsel
iliski srrasinda  vagina’mzin  islanmasinda
(kayganlasmasi) ne kadar zorlandimz?

o Hic cinsel aktivitede bulunmadim
o0 Cok zor veya imkansizdi

o Cok zor

o Zor

o Biraz zor

o Hig zorluk ¢gekmedim

9. Son 4 hafta i¢inde cinsel aktivite veya cinsel

iligkiniz ~ bitene kadar cinsel orgammizin
islakligim (kayganhgini) ne siklikta
koruyabildiniz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

0 Hemen her zaman veya her zaman

0 GCogu zaman (gegen siirenin yarisindan
fazlasinda)

0 Bazen (gegen siirenin yarisinda)

0 Bir kag kez (gegen siirenin yarisindan
azinda)

0 Hemen hemen hig veya hi¢bir zaman

Sayfa 1
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10. Son 4 hafta iginde cinsel aktivite veya cinsel
iligkiniz bitene kadar vagina’mizin islakh§im
(kayganhg@ini) korumada ne kadar zorlandmiz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim
o Gok zor veya imkansizdi

o Cok zor

o Zor

o Biraz zor

o Hig zorluk gekmedim

11. Son 4 hafta iginde cinsel uyarilma veya cinsel
iliskide ne siklikta orgazm oldunuz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

o Hemen her zaman veya her zaman

o Gogu zaman (gegen siirenin
yarisindan fazlasinda)

o Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Bir kag kez (gegen siirenin yarisindan
azinda)

o Hemen hemen hig veya higbir zaman

12. Son 4 hafta i¢inde cinsel uyarilma veya cinsel
iligki sirasinda orgazma ulagmak sizin icin ne
kadar zordu?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim
o Cok ¢ok zor veya imkansizdi

o Cok zor

o Zor

o Biraz zor

o Hig zorluk ¢gekmedim

13. Son 4 hafta iginde cinsel uyariima veya cinsel
iliski sirasinda orgazma ulasma ne kadar
tatminkardi?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim
o Cok tatminkardi

o Genellikle tatminkard:

o Yarisinda tatminkard: yarisinda

o Genellikle tatminkar degildi

o Hig tatminkar degildi

14. Son 4 hafta iginde cinsel uyarilma veya cinsel
iliski sirasinda siz veya esiniz arasindaki duygusal
yakinlik ne kadar tatminkardi?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

0 Cok tatminkardi

o Genellikle tatminkard:

o Yarisinda tatminkardi yarisinda
tatminkar degildi

o Genellikle tatminkar degildi

o Hig tatminkar degildi

15. Son 4 hafta icinde esinizle (partnerinizle)
cinsel iligkiniz ne kadar tatminkardi?

0 Cok tatminkard1

o Genellikle tatminkard1

o Yarisinda tatminkardi yarisinda
tatminkar degildi

o Genellikle tatminkar degildi

0 Hig tatminkar degildi

16. Son 4 hafta iginde genel olarak cinsel
hayatiniz sizin i¢in ne kadar tatminkard:?

o Cok tatminkardi

o Genellikle tatminkard:

o Yarisinda tatminkard: yarisinda
tatminkar degildi

o Genellikle tatminkar degildi

o Hig tatminkar degildi

17. Son 4 hafta iginde vaginal giris (duhul)
sirasinda  ne siklikta agri veya rahatsizhk
duydunuz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

o Hemen her zaman veya her zaman

o Gogu zaman (gegen siirenin
yarisindan fazlasinda)

o Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Bir kag kez (gegen stirenin
yarisindan azinda)

0 Hemen hemen hig¢ veya higbir zaman

18. Son 4 hafta iginde vaginal girisi (duhulu)
takiben ne siklikta agri veya rahatsizhk
duydunuz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim

o Hemen her zaman veya her zaman

o Cogu zaman (gegen siirenin
yarisindan fazlasinda)

o Bazen (gegen siirenin yarisinda)

o Bir kag kez (gegen siirenin
yarisindan azinda)

o Hemen hemen hig veya higbir zaman

19. Son 4 hafta iginde vaginal girisi (duhul)
sirasinda veya sonrasinda duydugunuz agri veya
rahatsizh@in derecesini nasil degerlendirirsiniz?

o Hig cinsel aktivitede bulunmadim
o Cok yiiksek

o Yiiksek

o Orta

o Disiik

o Cok diisiik veya hig

Sayfa 2
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Ek 6: Yasam Kalitesi Olcegi (King Saghk Anketi- KHQ)

TG
ISTANBUL UNIVERSITESI KING SAGLIK ANKETI
Istanbul Tip Fakiiltesi
Kadin Hastahklari ve Dogum Anabilim Dah
Adt Soyadi : Protokol No.:
1. Su anki saglik durumunuzu nasil tanimlarsiniz? - Cok iyi SEBEB
-iyi -212 |2
- Fena degil -3 13 |3
-Koti =4 (4 )4
- Gok kotii =5 |55
2. Idrar sorununuzun hayatimiz ne kadar etkiledigini diisiiniiyorsunuz? - Hig 1111
- Biraz 2122
- Orta -3 (3|3
- Cok -414 |4
3a. Idrar sorunu evdeki gorevlerinizi ne &lgiide etkiler? - Hig SERER
(temizlik, ahigveris vb.) - Biraz 212 |2
- Orta -3 133
- Cok -4 4|4
3b. Idrar sorunu ev disindaki normal giinliik aktivitelerinizi veya isinizi _etkiler mi? R s
4a. Idrar sorunu fiziksel aktivitelerinizi etkiler mi? (yiiriiyiis, spor, jimnastik vb.) = = =
4b. Idrar sorunu seyahat etmenizi etkiler mi? R R
4c. Idrar sorunu sosyal yasaminizi etkiler mi? IR | i
4d. Idrar sorunu arkadaslarinizla gériismenizi / ziyaretinizi kisitlar m1? = ps e
5a. Idrar sorunu esinizle olan iliskinizi etkiler mi? -Banauygun |-0 |0 | O
degil SEREE
- Hig =212 |2
- Biraz -3 1313
- Orta -4 14 |4
5b. Idrar sorunu cinsel yasammiz etkiler mi? - Cok = = =
Se. Idrar sorunu aile yasaminizi etkiler mi? : = =
6a. Idrar sorunu nedeniyle kendinizi depresif hisseder misiniz? - Hig -1 1)1
- Biraz -21212
- Orta -3 (1313
- Cok 4|4 |4
6b. Idrar sorunu nedeniyle kendinizi sinirli ve endiseli hisseder misiniz? ol il i
6¢. Idrar sorunu nedeniyle kendinizi kotii mii hissediyorsunuz? o
7a. Idrar sorunu uykunuzu etkiler mi? - Hig -1 1]
- Bazen -2 (2|2
- Sik sik -313 (3
- Her zaman -4 14 |4
7b. Kendinizi yipranmig ve yorgun hisseder misiniz? = = |-
8a. Kuru kalmak i¢in ped kullanma? - Hig BERER!
- Bazen -212 (2
- Sik sik -3 1313
- Her zaman -4 14 |4
8b. Icilen s1v1 miktarina dikkat etme? g = =
8c. Islandi@1 zaman i¢ ¢amasirlarini degistirme? = = |-
8d. Koku oldugunda iiziilme? S i
8e. Idrar sorunundan dolay1 sikinti duyma? o
« Frequency : Cok sik tuvalete gitme - Biraz -111]1
- Orta -2012 |2
- Cok -3(3 |3
- Ihmal -0(0 1|0
 Noctiiri : Gece tuvalete gitme edilebilecek |- |- |-
o Urgency : idrar yapma istegini bastirmada_zorluk ve gii¢liik kadar az - - -

Urge inkontinans :

Ani idrar yapma hissiyle sikisip idrar kagirma

Stres inkontinans:

idrar kacirma

Fiziksel aktivite, glilme, dksiirme, kogma 1b. sirasmda

Noktiirnal eniirezis

Gece vatagi islatma

iliskide inkontinans : Cinsel birlesme aninda idrar kagirma

Sik sik idrar yolu enfeksiyonu

Idrar torbasinda agr

Idrar yapmada zorluk

Diger (liitfen belirtiniz)
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Tarih

Tarih

Tarih

Hesaplama Skoru

1. Genel Saghgi Algllama

Puan = ((Soru Puant 1-1) /4) x 100

2. inkontinans Etkisi

Puan = ((Soru Puam 2-1)/3) x 100

3.Rol Kisitlamalar:

Puan =((( Soru Puanu 3a+3b)-2)/6) x 100

4.Fiziksel Kasitlamalar

Puan =((( Soru Puam 4a+4b) -2) /6 ) x 100

5.Sosyal Kisitlamalar

Puan =((( Soru Puam1 4c+4d+5c¢) - 3 /9) x 100%**

**Eger, 5S¢ Soru Puan1 > =1, Eger, 0ise...-2)/6) x 100

6. Kigilerarasi iliskiler

Puan =((( Soru Puani 5a+5b)-2) /6) x 100%**

***Eger, Sat5b>=2,
Eger 5a+5b=1;...-1/3)x100

Eger 5a+5b=0; uygun degil (gegerli degil)

7.Duygular

Puan =((( Soru Puan1 6a+6b+6¢)-3) /9) x 100

8.Uyku/Enerji

Puan =((( Soru Puan1 7a+7b)-2) /6) x 100

9. Siddet dl¢iimleri

Puan =((( Soru Puan1 8a+8b+8c+8d+8e)-5) /15) x 100

TOPLAM PUAN

Degerlendiren kisi
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Ek 7

Female Lower Urinary Tract Symptoms (ICIQ-FLUTYS)

11a.Fiziksel olarak aktif oldugunuzda, kendinizi yordugunuzda, oksiiriirken veya
hapsinrken idrar kagiriyor musunuz?
0 Hig
1 Zaman Zaman
2 Bazen
3 Cogu zaman
4 Her zaman

11b.Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0'dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sayilardan uygun olani halka igine aliniz.
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hig Cok fazla

12a.idrara gitme ihtiyac hissetmediginizde herhangi bir sebep olmaksizin idrar
kagirdigimiz oluyor mu?
0 Hig
1Zaman Zaman
2 Bazen
3 Cogu zaman
4 Her zaman

12b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Lutfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sayilardan uygun olani halka igine aliniz.
o[ 1 2 3 4 5 6 7 3 9 10 |

T.C
ISTANBUL UNIVERSITESI
Istanbul Tip Fakiiltesi
Kadin Hastahiklari ve Dogum Anabilim Dali

ICIQ-FLUTS FORMU

Hig Cok fazla

13a. Uykunuzda idrar kagiriyor musunuz?
0 Hig
1 Zaman Zaman
2 Bazen
3 Gogu zaman
4 Her zaman

13b.Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Litfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sayilardan uygun olani halka igine aliniz.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hig Cok fazla

| skoru: 9a-13a skorlarinin toplami

Sorulara cevap verdiginiz igin tesekkiir ederiz.

-4- ITF-PS-PR-001/FR-004  Revz. No.: 00

idrar Sikayetleri

Cogu kisi hayatinin bir déneminde idrar ile ilgili sikayetler yasayabilir. Bizim amacimiz
hangi kisilerin idrar ile ilgili sikayetleri oldugunu tespit etmek ve bu kisilerin bu sikayetlerden
ne kadar rahatsiz oldugunu belirlemektir. Asagidaki sorulara son 4 hafta igindeki ortalama
olarak nasil oldugunuzu diisiinerek cevap verirseniz size minnettar kalacagiz.

1. Lutfen dogum tarihinizi yazimz.

GUN AY YiL

2a. Gece siiresince ortalama kag defa tuvalete gitmek igin uyanmaniz gerekiyor?
0 Hig
1 Bir defa
2 iki defa
3 Ug defa
4 DOrt veya daha fazla

2b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0'dan (Hic) 10’a (Cok fazla) kadar olan sayilardan uygun olani halka igine aliniz.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Hig Cok fazla

3a. Aniden idrar yapmak igin tuvalete gitmeniz gerekiyor mu?
0 Highir zaman
1Zaman Zaman
2 Bazen
3 Cogu zaman
4 Her zaman

3b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?

Liitfen 0’dan (Hic) 10’a (Cok fazla) kadar olan sayilardan uygun olani halka icine aliniz.
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hig Cok fazla

-1- ITF-PS-PR-001/FR-004  Revz. No. : 00
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4a. idrar torbanizda agn hisseder misiniz?
0 Higbir zaman
1Zaman Zaman
2 Bazen
3 Cogu zaman
4 Her zaman

4b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?

ilardan uygun olani halka icine aliniz.

Liitfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sa
1 2 3 4 | 5

6 7 8 9 10

1

| Cok fazla

5a. Giin icinde kag defa idrar yapiyorsunuz?
0 1-6 defa
1 7-8 defa
2 9-10 defa
3 11-12 defa
4 13 veya daha fazla

5b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Luitfen 0'dan (Hic) 10'a (Cok fazla) kadar olan sa

nlardan uygun olani halka icine aliniz.

o] 1 | 2 3 | 4 | 5

6 7 8 ) 10

Hig | |

Cok fazla

6a. idrar yapmaya baslamanizda gecikme olabiliyor mu?

0 Higbir zaman
1Zaman Zaman
2 Bazen

3 Cogu zaman
4 Her zaman

6b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sa

ilardan uygun olani halka igine aliniz.

0 1 2 3 4 5

6 7 8 9 10

Hig

Cok fazla

7a. idrar yapmak igin tkinmaniz gerekiyor mu?
0 Higbir zaman
1 Zaman Zaman
2 Bazen
3 Cogu zaman
5 Her zaman

iTF-PS-PR-001/FR-004  Revz. No.:00

7b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0’dan (Hic) 10’a (Cok fazla) kadar olan sa

ilardan uygun olani halka igine alimz.

0 1 2 3 4 5

6 7 [ 8 | 9| 10

Hig

1 Cok fazla

8a. idrar yaparken birden daha fazla durup tekrar yapiyor musunuz?

0 Higbir zaman
1 Zaman Zaman
2 Bazen
3 Cogu zaman
4 Her zaman
8b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sa

ilardan uygun olani halka icine aliniz.

o] 1 2 3 | 4 5

6 7 3 9 10

Hi¢ |

Cok fazla

9a. Tuvalete yetisebilene kadar idrar kagiriyor musunuz?

1 Zaman Zaman
2 Bazen

3 Cogu zaman
4 Her zaman

9b. Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sa

ilardan uygun olani halka icine aliniz.

0 1 2 3 4 5

6 7 8 ) 10

Hic

Cok fazla

10a. Ne kadar sikhikla idrar kagiriyorsunuz?
0 Hig '
1 Haftada 1 veya daha az
2 haftada 2-3 defa
3 Giinde 1 defa
4 Glinde birkag defa

10b.Bu sizi ne kadar rahatsiz etmektedir?
Liitfen 0’dan (Hig) 10’a (Cok fazla) kadar olan sa

ilardan uygun olani halka igine aliniz.
T

0 1 2 3 4 5 6 7 | 8 9 10
Hig | Cok fazta
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