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OZET

GIRIS VE AMAC: Literatiirde “menoraji” terimi birkac siklus boyunca meydana
gelen asirt menstriiel kanamalar i¢in kullanilmaktadir. Siklus bagina 80 ml’den daha
fazla kan kaybi1 veya 7 giinden uzun siiren, pihtilar iceren, yogun kanamalar
goriilebilir. Calismamizda, menoraji sikayetiyle basvuran adolesan kiz ¢ocuklarinin
etyolojsinde kanama diyatezi arastirilmistir.

GEREC VE YONTEM: Calisma T.C. Saglik Bakanlig1 Sakarya Universitesi Egitim
ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji ve Onkolojisi ve Cocuk Endokrinoloji
Poliklinikleri’nde 01.07.2019-01.07.2020 tarihleri arasinda prospektif olarak
yapilmistir. 7 glinde 20°den fazla ped kullanimi veya 7 giinden uzun siiren, pithtilar
iceren, yogun kanamalar agir menstriiel kanama olarak kabul edilmis ve 8-18 yas aras1
agir menstriiel kanama olarak degerlendirilen 51 hasta c¢alismaya dahil edilmistir.
Hastalara pihtilasma bozuklugu agisindan tam kan sayimi, kanama zamani, periferik
yayma, PT, aPTT, INR, fibrinojen, vWF antijeni, ristosetin kofaktor aktivitesi, faktor
8 aktivitesi ve faktor 13 aktivitesi testleri yapilmustir. Hastalar kadin hastaliklar1 ve
dogum klinigi ile ¢ocuk endokrinoloji poliklinigi tarafindan da degerlendirilmistir.

BULGULAR: Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi 14,33 yil, ortalama
menstriiasyon siiresi 12,49+4,76 giin, menstrilasyon araligi 26,61+14,13 giin ve
giinliik degistirilen ortalama ped sayis1 4,22+1,53 adet idi. Olgularin %21,57’sinde
menoraji disinda ek kanama bulgusu oldugu belirlendi. Dort hastada vWF kismi
eksikligi, 4 hastada faktor 8 diizeyi diistikliigii, 1 hastada faktor 7 diistikligt, 1 hastada
tip2 vVWH olmak tiizere toplam 9 (%17,70) hastada pihtilasma bozuklugu ile iliskili
olan patolojik laboratuvar bulgusu saptandi. Pihtilasma bozuklugu olan ve olmayan
hastalarin ortalama vWF antijeni, ristosetin kofaktdr ve faktor 8 diizeyleri disindaki
laboratuvar degerleri ve menstriiasyon ozellikleri benzerdi. Ayrica %21,57 olguda
kadin-dogum hastaliklariyla ilgili ve %52,94 olguda endokrin patolojiler gozlendi.

SONUC: Calismamiza dahil edilen 51 hasta iginde kanama diyatezi tanisi alan olmadi.
VWEF, faktor 8, Ricof ve faktor 7 diizeyi diisiik olan hastalarda, diisiikligiin klinigi
etkilemedigi gozlendi. Ancak hastalarin 6nemli oranda kadin-dogum hastaliklart ve
endokrin sistemle ilgili patolojilere sahip oldugu saptandi.

Anahtar Sozciikler: Menoraji, pthtilagsma bozuklugu

viii



ABSTRACT

THE SEARCH OF BLEEDING DIATHESIS IN PATIENTS WITH
MENORRHAGIA

INTRODUCTION AND OBJECTIVE: The term “menorrhagia” is used for extreme
bleedings taking place throughout for several menstrual cycles. In this study,
coagulation disorders were investigated in etiology of adolescent girls presenting with
menorrhagia.

MATERIAL AND METHOD: The study is carried out prospectively in Sakarya
University Medical Faculty, Pediatric Hematology-Oncology and Pediatric
Endocrinology Clinics between 01.07.2019 and 01.07.2020. Fifty-one patients aged 8-
18 years with heavy menstrual bleeding were included in the study. Using more than
20 pads in 7 days or intensive bleedings containing clots which last more than 7 days
was considered as heavy menstrual bleedings. Complete blood cell count, bleeding
time, peripheral smear, PT, aPTT, INR, fibrinogen, vVWF antigen, ristocetin co-factor
activity, factor 8 activity, and factor 13 activity tests were performed. Patients were
also examined by Gynecology and Obstetrics and Pediatric Endocrinology clinics.

RESULTS: The mean age of the patients was 14,33 years. The mean duration of
menstruation was 12,49+4,76 days, the mean menstruation interval was 26,61+14,13
days. A total of 9 (17,70%) patients were found to have abnormal coagulation tests,
including low VWF levels, low factor 8 levels, low factor 7 levels. Laboratory values
and menstrual characteristics of the patients with and without abnormal coagulation
tests were similar except mean VWF antigen, ristocetin cofactor and factor 8 levels.
Furthermore, 21,57% of the cases had gynecological pathologies and 52,94% had
endocrinologic pathologies.

CONCLUSION: None of the 51 adolescent girls included in our study was diagnosed
with coagulation disorders. However, a significant number of the patients have
gynecological diseases or pathologies related to the endocrine system. A mildly low
VWE or factor 8 level does not affect the clinical findings of the patients.

Key Words : Clotting disorder, menorrhagia



1. GIRIS VE AMAC

Asin ve diizensiz adet kanamasini ifade eden menoraji ve metroraji adolesan kizlarda
sik goriilen bir sikayettir (Bevan ve ark., 2001). Kadinlarin yaklasik %30,0'1 hayatlar
boyunca menorajiden sikayet etmekte ve yilda yaklasik %5,0'1 asir1 adet kanamasi
nedeniyle tibbi yardim almaktadir (Philipp ve ark., 2005). Menoraji adélesanlarda
demir eksikligi anemisi ve ciddi vakalarda hastaneye yatis ve kan nakli ihtiyaci gibi
onemli saglik sorunlarina neden olabilmekte, okul devamlilig1 ve giindelik hayattaki
performanslarim1  etkileyebilmektedir. Adolesan kizlarda menoraji, Oncelikle
hipotalamo-hipofizer aksin olgunlagsmamasina bagli anovulatuar sikluslardan
kaynaklanir. Kanama bozukluklar1 bu yas grubunda menorajinin ikinci en yaygin
nedenidir. Bu hastalarin yaklasik %350,0'inda organik patoloji saptanmaz ve
“disfonksiyonel uterin kanama” tanist konur. Menorajili kadinlarda altta yatan
kanama bozukluklarinin, 6zellikle de von Willebrand hastalig1 ve trombosit fonksiyon
bozukluklarinin yan sira, daha diisiik siklikta olmakla birlikte faktor XI, VII ve V gibi
pihtilagma faktorii eksiklikleri de tanimlanmigtir. Menorajisi olan kadinlarin %S5-
26’sinda von Willebrand hastaligi, %1-47'sinde trombosit fonksiyon bozukluklar ve
%1-8 arasinda pihtilasma faktorii eksiklikleri tanimlanmistir (Chi ve ark., 2010; James
ve ark., 2004; Philipp ve ark., 2005; Saxena ve ark., 2003). Halen, kalitsal kanama
bozuklugu olan addlesan kizlarin menoraji yonetimi ve yasam kalitesi (YK) tizerindeki
etkileri ile ilgili sinirli veri bulunmaktadir (Chi ve ark., 2010). Calismamizda, menoraji
sikayetiyle bagvuran adolesan kiz cocuklarmin etyolojsinde kanama diyatezi

arastirilmastir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Menoraji

2.1.1. Menstruasyon

Menstruasyon 11-14 yas araliginda baglar. Medyan siklus uzunlugu ortalama 28 giin
olup 25-30 giin arasinda degiskenlik gosterir. Luteal faz, degiskenlik gostermekle
birlikte genelde 14 giin uzunlugundadir. Menstruel siklus esas olarak oviilasyon siiresi
ile iligkilidir (Bull ve ark., 2019; Fehring ve ark., 2006; Mihm ve ark., 2011). Adolesan
donemde normal menstruel siklus siklig1 21-45 giin, kanama siiresi 2-7 giin, ortalama
kan kaybi ise 80 ml’dir. Normal menstruel kanama giinde 3-6 ped veya bir siklusta
toplam 10-15 ped kullanimini gerektirir (Bennett ve ark., 2014; Liu ve ark., 2004;
Rowland ve ark., 2002). Artan yasla birlikte menopoza kadar, dongii uzunlugu
azalarak oviilasyon daha erken goriilmeye baslar (Mihm ve ark., 2011; Wilcox ve ark.,
2000).

2.1.2. Menoraji

Menstruel sikliisteki kanama paterni anormallikleri igin farkli tanimlar
kullanilmaktadir. Normal adet siiresinde menstiirel kanama miktarinin fazla olmasi
hipermenore; menstiirel kanamanin normalden uzun siirmesi menoraji; diizensiz
araliklarla olusan bol kanamalar ise metroraji olarak adlandirilmaktadir. Bununla
birlikte literatiirde cogunlukla “menoraji” terimi birkag siklus boyunca meydana gelen
asir1 menstriiel kanamalar i¢in kullanilmaktadir. Siklus basina 80 ml’den daha fazla
kan kaybi1 veya 7 giinden uzun siiren, pihtilar iceren, yogun kanamalar goriilebilir.
Ancak bu tanimlarin hepsini igerecek sekilde menstruel kanamanin fazla, sik veya
uzamis olmasi, Uluslararas1 Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu’nun (FIGO) giincel

siniflamasina gére anormal uterin kanama (AUK) olarak tanimlanmaktadir (Munro ve

ark., 2011; Oehler and Rees, 2003).

2.1.3. Prevaelans

AUK kadinlarin yasam kalitesi, liretkenligi ve saglik bakimi1 maliyetini 6nemli dlgiide
etkilemektedir. Amerika Birlesik Devletleri'ndeki kadinlar arasinda sikligt 1000
kadinda 53 olarak bildirilmistir. AUK, jinekoloji poliklinigi bagvurularinin 6nde gelen



nedenlerinden biridir; yillik bagvurularin %20,0-30,0'1 bu nedenlidir. Prevelansi yasla
birlikte artmakta olup yaklasik %10,0-25,0 arasindadir (Kadir ve ark., 2010; Nicholson
ve ark., 2001; Oehler and Rees, 2003)

2.1.4. Etyoloji

Adolesanlarda, menorajinin yapisal nedenleri daha az goriilmektedir; altta yatan bir
kanama bozuklugu, ad6lesanlarda menoraji nedeni olarak anoviilasyondan sonra ikinci
siradadir. Olgularin yaklasik yarisinda bir neden bulunamaz. Menoraji veya AUK
etyolojisi PALM-COEIN kisaltmasini olusturan dokuz kategoriye ayrilabilir: Polipler,
adenomiyozis, leiomyom, malignite, koagiilopati, ovulatuvar disfonksiyon,
endometriyal sebepler, iyatrojenik ve heniiz siiflandirilmamis sebepler. Addlesan
donemde goriilen menoraji, altta yatan bir kanama bozuklugu i¢in 6nemli bir belirteg
olabilir. Genel popiilasyonda kanama bozukluklar1 siklig1 yaklasik %1,0-2,0'dir, ancak
asirt adet kanamasinin degerlendirilmesi i¢in basvuran adodlesanlarin yaklagik
%20,0'inda ve asir1 adet kanamasi nedeniyle hastaneye yatis1 gereken addlesanlarin
%33,0'inda kanama bozukluklar1 gériilmektedir (ACOG, 2013; El-Hemaidi ve ark.,
2007; Haamid ve ark., 2017; Venkateswaran and Dietrich, 2013;).

Akut AUK olan kadinlarda siklikla koagiilopati goriilebilmektedir. Bunlardan en
yaygin olan1t von Willebrand hastaligidir. Menorajili hastalarda %5,0-36,0 arasinda
prevelansa sahiptir. Menorajili hastalarda diger sik goriilen kanama bozukluklari
trombosit islev bozuklugu, trombositopeni, faktér XI eksikligi, faktor VII eksikligi,
hemofili tastyiciligi ve nadir faktor eksiklikleridir (James ve ark., 2009; Nicholson ve
ark., 2001).

2.1.5. Menorajili hastanin degerlendirilmesi

Fizik muayene ve Oykii: Fizik muayene baslangicta akut kan kaybi, anemi ve
hipovoleminin neden oldugu yasami tehdit eden durumlar1 degerlendirmeyi amaglar.
Travmay1 veya diger kanama etiyolojilerini diglamak i¢in genital spekulum muayenesi
yapilmalidir. ki elle muayene leiomyomlarin neden oldugu uterus anomalilerini,
polipler veya rahim agzi kanserinin neden oldugu servikal anomalileri degerlendirmek
i¢in gerekli olacaktir. Akut asir1 adet kanamasi ile bagvuran hastanin fizik muayenesi,
ortostatik kan basinci ve nabiz 6lgiimleri dahil olmak iizere hemodinamik stabilitenin

degerlendirilmesini icermelidir. Solukluk, ekimoz ve petesinin varligi anemi ve



kanama bozukluguna isaret edebilir. Hepatosplenomegali ve batin i¢inde ele gelen
kitleleri degerlendirmek i¢in karin muayenesi yapilmalidir. Asir1 adet kanamasi olan
adolesan kadinlarda rutin olarak spekulum muayenesi gerekli degildir (Haamid ve
ark., 2017).

Kanama bozukluklar1 acisindan hastalar1 degerlendirerek hastanin daha ileri
koagiilopati testlerinden fayda saglayip saglamayacagina karar vermede yardimci
olmasi i¢in olusturulmus bir klinik tarama araci vardir. Pozitif bir tarama sunlar1 igerir

(Kouides ve ark., 2005):

e Menarstan beri asir1 adet kanamasi
Asagidaki kosullardan biri:

e Dogum sonrast kanama

e Cerrahiye bagl kanama

e Dental girisim ile iligkili kanama
Asagidakilerden ikisi veya daha fazlasi

e Ayda 2 kez ekimoz

e Epistaksis, ayda 1-2 kez

e Sik sik dis eti kanamasi

e Ailede kanama semptomlar1 6ykiisii

Laboratuvar Degerlendirmesi: Hastada ilk bakilacak laboratuvar tetkikleri tam kan
sayimi ve kan grubu olmalidir. Daha sonraki tetkikler anoviilasyona neden olabilecek
bir endokrin bozuklugunun varligi ve bir kanama bozuklugunun varliginin
degerlendirilmesini igermelidir. Hemodinamik olarak stabil olmayan bir hastada akut
asir1 adet kanamasi durumunda, crossmatch dahil edilmelidir. Asir1 adet kanamasi olan
adolesanlarda serum ferritin diizeyi de rutin olarak bakilmalidir. Diger 6nemli testler
arasinda tiroid stimiilan hormon (TSH), kan demir diizeyi, karaciger fonksiyon testleri
ve cinsel yolla bulasan hastalik testleri yer alir. Klinik olarak koagiilopati stiphesi
varsa, koagiilopati ve von Willebrand hastalig1i icin de test yapilmasi oOnerilir
(Adeyemi-Fowode and Simms-Cendan, 2019; Johnson ve ark., 2016; Sekhar ve ark.,
2015).

Goriintiileme: Adolesanlarda AUK yapisal nedenleri nadirdir, bu nedenle bu yas

grubunda goriintiilemenin kullanilmasi taniya yardimci olmayabilir (Pecchioli Y ve



ark., 2017). Pelvik ultrason, uterusun herhangi bir lezyonunun, seklinin ve boyutunun
varligini belirlemeye ve adneksleri degerlendirmeye yardimei olabilir. Rahim kanseri,
hiperplazi veya polip riski olan kadinlarda endometriyal biyopsi onerilir (Adeyemi-
Fowode and Simms-Cendan, 2019; James ve ark., 2011). Rutin ultrasonografi
adolesanlarda sadece tedaviye yanit vermeyen hastalar i¢in diisiiniilebilir. Addlesanlar

icin transabdominal ultrasonografi transvajinal ultrasonografiden daha uygun olabilir

(ACOG, 2012).

Tanisal Testler: Hemostazin degerlendirilmesinde Onerilen laboratuvar testleri,
hastaliklarin goériilme sikligina gore kademeli bir sekilde yapilmaktadir (Haamid ve
ark., 2017; Nichols ve ark., 2008). Tanisal tarama testleri PT, aPTT, INR, fibrinojen,
vWF antijeni, ristosetin kofaktor aktivitesi, faktor 8 aktivitesi, faktor 13 aktivitesi,
kanama zamani ve periferik yaymadir. vWF eksikligi icin yapilan testleri birinci

basamakta 6neren kaynaklar da bulunmaktadir (Malfait ve De Paepe, 2009).

2.2. Pihtilasma Mekanizmasi

Virchow 1856 yilinda pihtilagmay1 ve emboliyi tanimlamistir. 1900'lerin basinda, WH
Seegers laboratuvarlarindan yapilan arastirmalar pihtilasma literatiiriine katkida
bulunmustur. Ilerleyen yillarda hemofili, kanama faktdrleri ve pihtilasma siirecleri ile
ilgili bircok bulguya ulasildi. Bu kavramlar, pihtilasma arastirmasinda bir sonraki
adim i¢in zemin hazirladi (McMichael, 2012). 1992'de Mann, pihtilagsma igin "hiicre
tabanli modeli" 6nerdi. Bu modelin 2 asamasi vardir: baslangi¢ asamasi ve yayilma
asamasi. Baslangi¢ asamasi, doku faktorii dolasimdaki FVIla ile temas ettiginde baslar
ve nispeten az miktarda trombin {iretimi ile sonug¢lanan bir kompleks olusturur.
Yayilma asamasi trombin hacminin tiretildigi yerdir ve bu asama, uygun hemostaz i¢in
gereklidir. Bu modelde, pihtilagma igin temas faktorleri gerekli degildir ve igsel ve
digsal yollar arasinda ¢oklu etkilesimler vardir (Mann ve ark.,1992).

Birincil Hemostaz: Trombosit adezyonu ve agregasyonunun tiim yonlerini
kapsar. Trombositler disinda damar duvarinin bilesenleri 6zellikle subendotelyal
matriks bilesenleri ve von Willebrand faktor (vVWF) bu siiregte yer alir. Endotel
hasarini takiben trombositler, reseptor glikoproteini (GP) Ib/V/IX ve kollajene bagh
von Willebrand faktorii etkilesimi ile kollajene yapisir. Bu yapisma, trombosit kollajen

reseptorleri GP Ia/Ila ve GP VI'nin kollajen ile dogrudan etkilesimi ile stabilize edilir.



Agregasyon reseptorleri GP Iib/Illa’nin aktivasyonunu takiben, trombositler, von
Willebrand faktorii veya fibrinojenin aracilik etmesiyle agrege olur. Primer
hemostazin bir sonucu olarak, hasarli endotel tizerinde esas olarak trombositler ve
vWEF’den olusan birincil bir trombosit tikact olusur. Bu trombosit pihtisi, fibrinin

capraz baglanmasiyla stabilize edilir (Riddel ve ark., 2007; Sucker and Zotz, 2015).

Ikincil Hemostaz: Trombosit adezyonu ve agregasyonu siirecini igeren primer
hemostazin yan1 sira fibrin olusumu ve stabilizasyonu ¢ok nemlidir. Tkincil hemostaz
slireci, trombin tarafindan fibrinojenin fibrine doniistiiriilmesi ve aktive pihtilagma
faktori XIII ile fibrinin capraz baglanmasi ile sonuglanan ¢oklu enzimatik asamalari
igerir. Bu "pihtilagma faktorleri", serin proteaz ailesinin enzimlerini ve kendi
enzimatik aktivitesi olmayan ancak pihtilagma enzimlerinin reaksiyonlarini artiran
kofaktorleri igerir. Doku faktorii (eski adiyla faktor I1T) ve kalsiyum (eski adiyla faktor
IV) gibi bazi faktorler giiniimiizde artik pihtilasma faktorleri olarak kabul
edilmemektedir (Riddel ve ark., 2007; Sucker and Zotz, 2015). Hiicre bazli hemostaz
modelinin baslangi¢ asamasinda doku faktorii (TF) ve faktor VII kompleksi, faktor
VIl'yi faktor VIla'ya aktive eder. TF ve faktor VIIa kompleksi, faktor IX ve X'i aktive
ederek, faktor Xa ve onun kofaktorii, faktor Va (faktdr Xa tarafindan aktive edilen)
kompleksi araciligiyla trombin (Ila) iiretilmesine neden olur. Hiicre temelli hemostaz
modelinin amplifikasyon asamasinda trombin, trombositleri aktive ederek
trombojenik bir yiizey sunar. Bu katalitik ylizeyde V ve XI gibi diger pihtilagsma
faktorleri aktive edilir ve faktor VIII, tasiyicist von Willebrand faktorii tarafindan
serbest birakilir. Faktor Xla, faktor [X'u etkinlestirir. Aktive trombositler yiizeylerinde
Va, VIlla ve 1Xa faktorlerini baglar. Hiicre temelli hemostaz modelinin yayilma
asamasinda faktor VIIIa/IXa kompleksi, katalitik trombosit yiizeylerinde faktor X'i
aktive eder ve faktor Xa/Va, protrombini (faktor IT) aktive ederek biiyiik bir trombin
(faktor Ila) iiretimine (trombin patlamasi) neden olur. Bu patlama, fibrinojeni fibrine
doniistiirebilir ve ayrica, fibrin liflerini ¢apraz baglayan ve fibrin pihtisini stabilize
eden faktor XIII'i aktive edebilir (Monroe ve Hoffman, 2006; Roberts ve ark., 2006;
Sucker ve Zotz, 2015) .



2.3. Menoraji ve Kanama Bozuklugu

Asir1t menstriiel kanama ile bagvuran addlesan kizlarda en yaygin kanama bozukluklari
von Willebrand hastaligi, trombosit fonksiyon bozukluklari, trombositopeni ve
pihtilagsma faktorii eksiklikleridir (Hurwitz ve ark., 2014). von Willebrand hastaligi
(vVWH), hemofili A ve hemofili B en sik goriilen kalitsal kanama bozukluklari olup
biitlin kalitsal koagiilopatilerin %95,0-97,0’1n1 olustururlar (Mannucci ve ark., 2004;
Singleton ve ark., 2010). Toplumda goriilme sikliklari von Willebrand Hastalig1 (1/100
ile 1/10000), hemofili A (1/5000) ve hemofili B (1/30000) seklindedir. En nadir
rastlanan kanama bozukluklar1 ise, trombosit hastaliklar1 ve “nadir faktor eksiklikleri
(NFE)” olup, genel olarak 1/1000000 siklikta rastlanir (Bilici ve Karaman, 2019;
Peyvandi ve ark., 2016).

2.3.1. Degerlendirme ve teshis

Tibbi bir oykii alirken, kanama bozukluklari i¢in risk faktdrlerinin yani sira yonetimi
degistirebilecek tibbi durumlarin belirlenmesi 6nemlidir. Addlesanlar, menstriiel
kanamalarin1 dogru bir sekilde tanimlayamayabilirler. Bu nedenle ebeveynine,

kullanilan ped, tampon miktar1 ve kanama hakkinda soru sormak faydali olabilir ( El-

Nashar ve ark., 2015).

Altta yatan kanama diyatezi agisindan degerlendirmek tizere, asirt menstriiel kanamasi
olan addlesanlar1 belirlemeye yonelik tarama yontemleri gelistirilmistir. (Philipp ve

ark., 2008).

Asagidaki sorular bu testlerden birine ait olup cevaplarin degerlendirilmesiyle altta

yatan bir kanama diyatezinin varlig1 belirlenmeye calisilmaktadir.

1. Adetiniz kanamanin bagladig1r andan tamamen durdugu ana kadar genellikle
kac giin siirdii?
a. 7 giinden az
b. 7 giinden biiyiik veya esit
c. Bilmiyorum
2. Regl doneminiz boyunca ne siklikla “sel” veya “figkiran” hissi yasadiniz?
a. Asla, nadiren veya bazi donemler

b. Her zaman veya ¢cogu donem



c. Bilmiyorum
3. Adet doneminiz boyunca ped veya tampondan tasacak sekilde kanamaniz hic
oldu mu?
a. Asla, nadiren veya bazi donemler
b. Her zaman veya ¢cogu donem
c. Bilmiyorum
4. Hig anemi tedavisi gordiinliz mii?
a. Hayir
b. Evet
c. Bilmiyorum
5. Ailenizde herhangi birine kanama bozuklugu teshisi kondu mu?
a. Hayir
b. Evet
c. Bilmiyorum
6. Hig dis ¢ektirdiniz mi veya dis ameliyat1 oldunuz mu?
a. Hayir (Hayir ise 7. soruyu geginiz)
b. Evet
c. Bilmiyorum
7. Dis ¢ekimi veya dis ameliyati sonrasi kanama probleminiz oldu mu?
a. Hayir
b. Evet
c. Bilmiyorum
8. Dis operasyonu disinda hi¢ ameliyat oldunuz mu?
a. Hayir (Hayir ise, 8. soruyu geginiz)
b. Evet
c. Bilmiyorum
9. Ameliyattan sonra kanama probleminiz oldu mu?
a. Hayir
b. Evet
c. Bilmiyorum
10. Hi¢ hamile kaldiniz m1?
a. Hayir



b. Evet
c. Bilmiyorum
11. Dogumdan sonra veya diislik yaptiktan sonra hi¢ kanama sorununuz oldu mu?
a. Hayir
b. Evet

c. Bilmiyorum

Pihtilagsma sisteminin degerlendirilmesinde kullanilan testler in vitro koagiilasyon
sisteminin aktivasyon basamaklarima dayanir. Ekstrensek yolu degerlendiren
protrombin zaman testinde (PT), plazmaya doku tromboplastini eklenir. Inkiibasyon
ile fibrin ipliklerinin olusma siiresi &lgiiliir. Intrensek yolu degerlendiren aktive
parsiyel tromboplastin zamani testinde (aPTT) doku tromboplastininin bir parcasi ve
bir aktivator (celite, kaolin gibi) kullanilir. Trombin zamani ise ortak yolun aktivasyon
hizin1 6l¢mektedir. Taramada oncelikle PT, aPTT testleri kullanilir ( Wisleff ve ark.,
2002).

Menorajili hastalarda istenmesi gereken tetkikler (Evim ve ark., 2018);

i.  Birinci diizey testler: Hemogram, ferritin, protrombin zamam (PT), aktive
parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), trombin zamani, fibrinojen ve kanama
zamani

ii.  Ikinci diizey testler: VWF antijeni, faktor VIII ve ristosetin kofaktdr aktivitesi,
trombosit fonksiyon testleri

iii.  Uciincii diizey testler: Faktdr V, faktor VII, faktor IX, faktor XI, faktor X111

gibi 6zgiin faktor aktiviteleri ve fibrinolitik sistem testleri

2.4. Menoraji Nedeni Olan Pihtilasma Bozukluklar:
2.4.1. von Willebrand faktor eksikligi

Cogunlukla dominant gecen bu otozomal hastalik vWF ad1 verilen multimerik plazma
proteininin eksiklikleri veya fonksiyon bozukluklarina baghdir (Giirsel, 2002).
vWF’nin hemostazda iki Onemli goérevi vardir: Zedelenen damar duvarinda
trombositlerin adezyonu ve agregasyonuna aracilik etmek ve FVIII’i tagimak. vWF
kapiller damarlarin duvarina trombositlerin adezyonu ve bunu izleyen agregasyonu

i¢in gereklidir. Bu nedenle vWF’ nin eksikliginde tipik olarak kapiller damarlardan



zengin olan mukozal yiizey ve cilt alt1 kanamalar1 goriilir. vVWF’nin bu hemostatik
islevi 6zgiin multimerik yapis1 ile iliskilidir. Molekiil agirhigi en yiiksek olan
multimerler hemostatik yonden en etkin olanlardir. vWF geni 12. kromozomun kisa
kolunda kodlanir. Genin biytlikliigliniin yan1 sira yapist da karmasiktir. vWF
analizinde 22. kromozomda da islevi olmayan kismi bir yalanci gen kopyasi oldugu

saptanmuistir.

vWEF eksikligi demek icin vVWF ve Ristosetin Kofaktor aktivitesi (Ricof) igin esik
deger %30,0 ve alt1 olarak kabul edilmistir. vVWF ve Ricof diizeyi %30,0-50,0 arasinda
olan hastalar ara bolgede olarak degerlendirilmistir. Bu bireylerin kanama yakinmalari
varsa vWF hastalig1 olarak degil, diisiik vVWF diizeyi olarak adlandirilmasi ve gerekirse
kanama tedavilerinin faktor replasmami ya da endojen vWF seviyesini arttiran
desmopressin analoglari ile yapilmasi 6nerilmektedir (Laffan ve ark., 2014; Ng ve ark.,
2015). Stres, inflamatuar olaylar ve kanamay1 azaltmak i¢in kullanilan hormon igeren
ilaglar vWF diizeyini artirarak, yalanci negatifliklere neden olabilir (Ng ve ark., 2015).
vWF i¢in Ornek alirken, menstrual siklustaki hormonal degisime gore vWF
diizeylerinin fizyolojik olarak dalgalanmalar gosterdigine dikkat edilmesi gerekir. En
diisiik oldugu zaman siklusun besinci giinii olup, vWF testlerinin en azindan adetin
baslangicindan sonraki bir hafta i¢inde alinmasi 6nerilmektedir (Kilig ve ark.,2013;
Yawn ve ark., 2009). Aksi takdirde diger giinlerde alinan normal ya da normale yakin
diizeyler yalanci negatifliklere neden olacaktir. Ayrica ara bolge olarak kabul edilen
vWF ve Ricof seviyeleri olan hastalarin 6rneklerinin, menstrual siklusun hangi
giinliinde olduguna dikkat edilerek, hormonal destek almadigi déonemde, stres ya da
inflamatuar bir olayin olmadigina emin olunarak tekrarlanmasi 6nerilmektedir (Yawn

ve ark., 2009).
vWF eksikliginin 3 tipi vardir ( Ng ve ark., 2015; Yawn ve ark., 2009):

Tip I: Otozomal dominant olup, Ricof/ FVIII > 0,6° dir. vVWF diizeyinde hafif-orta

diizeyde azalma ile gider. vVWF diizeyi ile kanama bulgulart uyumludur.

Tip 1l: vWF’de kalitatif bozukluktur. Ricof/ FVIII < 0,6’ dir. Dort alt tipi vardir.
Tip2A: otozomal dominant gecer. Biiyiik ve orta vVWF multimerleri yoktur. Tip2B:

vWF multimerleri yoktur ve VWF’ nin trombositlere asir1 afinitesi vardir. Hafif
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trombositopeni ile gider ve tanis1 diisiik dozlarda Ristosetin aktivitesinin gii¢lii olmasi
ile konur (RIPA). Tip2M: vWF multimerleri vardir ancak vWF’ nin trombosite
afinitesi yoktur. Tip2N: vWF’ nin FVIII’ e baglanmas1 azalmistir. FVIII hafif-orta
diizeyde diisiiktiir. FVIII/ vWF< 0,6’ dir.

Tip 111: Hem VWF (<%3,0) hem de FVIII (<%10,0) ¢ok diisiiktiir. Multimerler yoktur.
Kanama bulgulart agir-orta hemofilide oldugu gibidir.

2.4.2. Trombosit fonksiyon ve reseptor bozukluklari

Trombosit islev bozukluklarimin gergek insidansi bilinmemektedir. Almanca
konusulan tlkelerdeki ¢ocuklarda yapilan bir calismada Glanzmann trombastenisi
(GT) ve Bernard- Soulier sendromu (BSS) en sik rastlanan trombosit reseptor kusurlari
olarak bulunmustur ve olgularin %57,0’1n1 olusturmaktadir. Bunlar1 aspirin etkisine
benzer kusurlar, depo havuzu eksiklikleri takip etmektedir. Etkilenen c¢ocuklarin
%60,0’1 hafif ve %40,0’1 ortadan agira degisen kanama egilimi gosterir.
Trombositlerin hem sayisal eksiklikleri hem de yapisal bozukluklarinda asiri
menstriiel kanama gortilebilir (Knol ve ark., 2013; Streif ve ark.,2010; Vo ve ark.,
2013). Periferik yayma ve kan sayimi1 bize trombositlerin sayisi kadar yapist hakkinda
da ipucu verebilir. Trombosit sayisinin normal olmasina ragmen parmak ucundan
yapilan yaymada trombosit kiimelerinin goriilmemesi Glanzmann trombastenisini
diisiindiiriirken, trombosit sayisinda ilimlt bir diisiikliikle birlikte ortalama trombosit
hacminin biiyiik olmas1 ve periferik yaymada biiyiik trombositlerin goriilmesi
Bernard-Soulier ya da Miyozin Agir Zincir-9 hastaliklarim diistindiiriir (Dowlut-
McElroy ve ark., 2015). Trombosit fonksiyon bozukluklari tanisi i¢in altin standart
agregometre ile yapilan trombosit fonksiyon testleridir. Kanama zamani ya da PFA-
100 ile bakilan kapanma zamami hafif vVWH ve baz1 trombosit fonksiyon
bozukluklarini atlarken, anemilerde yalanci pozitiflik vermektedir (Dowlut-McElroy

ve ark., 2015; Rajpurkar ve ark., 2016).

Bernard- Soulier Sendromu: GP Ib-V-IX kompleksinde gelisen mutasyonlar sonucu
olusan, otozomal resesif bir hastaliktir. Trombositlerin adezyon yetenegi bozulmustur.
Dogumdan itibaren kanama bulgular1 vardir. Hafif trombositopeni (50.000-
100.000/mm3) vardir ve periferik yaymada dev trombositler goriiliir. Trombosit

agregasyon testleri yapildiginda ristosetin ile agregasyonun bozuldugu; ADP,
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epinefrin ve kollagen ile agregasyonun normal oldugu izlenir. Akim sitometrisi ile
reseptoriin - ekspresyonunda azalma/kaybolma gosterilmesi tan1 koydurucudur

(Handin, 2005).

Glanzmann trombastenisi: GP I1b-Illa reseptoriinde mutasyon sonucu olusan otozomal
resesif gecisli bir hastaliktir. Dogumdan itibaren kanama bulgular1t mevcuttur. Bu
hastalarda trombosit sayis1 ve morfolojisi normaldir, ancak yaymada kiime goriilmez.
Agregasyon testlerinde ristosetinle agregasyon normaldir; ADP, kollagen ve epinefrin
ile agregasyon bozulmustur. Piht1 retraksiyonu olmaz. Akim sitometrisi ile GPIIb-Il1a

reseptoriiniin kantitatif degerlendirmesi yapilir (Bellucci and Caen, 2002).

2.4.3. Faktor eksiklikleri

En sik etkenler olan vWF eksikligi ve trombosit fonksiyon bozuklugu ayirt edildikten
sonra, FV, FVII, FXI, FXIII gibi faktor eksiklikleri ve diger nadir eksikliklerinin
bakilmasi gerekir ( Knol ve ark., 2013; Zia and Rajpurkar, 2016).

Hemofili A (FVIII eksikligi), hemofili B (FIX eksikligi) X’e bagli resesif gecisli
hastaliklardir. Bu nedenle kadinlarda nadirdir. Bununla birlikte tasiyici kadinlarda
FVIII ve FIX diizeylerinin diisiik olmasina bagli uzamis kanama goriilebilir. Bu kisiler
semptomatik tastyici olarak adlandirilirlar. Faktor diizeyleri genellikle %6,0-35,0
arasindadir ve hafif hemofili olarak tanimlanmaktadir. Aile Oykiisii olan hemofili
hastalarinin anneleri ya da kiz kardesleri zorunlu tastyicidirlar ve iyonizasyon yani
rastgele X geninin inaktivasyonunda, saglam genin sustugu durumlarda hafif hemofili
klinigi verebilirler ve adet sirasinda asir1 kanama yakinmalari olabilir. Son ¢alismalar,
tastyicilarin faktor diizeylerinden bagimsiz olarak 6nemli kanamalar1 olabilecegini
diistindiirmektedir. Menstruasyon sirasinda ya da dogumda asir1 kanamalar goriilebilir.
Menorajili kadinlarda hemofili tasiyiciligt oran1 %1,0-4,0 araligindadir (Gursel ve
ark., 2014; Paroskie ve ark., 2015). Hemofili C (FXI eksikligi) 1/1000000 prevalansa
sahip nadir bir hastaliktir. Menstruasyon sirasinda uzamis ve ¢cok miktarda kanama
goriilebilir ancak diger kanama bozukluklarindan farkli olarak genellikle menoraji

basvuru nedeni olmaz (Duga and Salomon, 2009).

Faktor VII (FVII) eksikligi, 1/500000 prevalans ile en sik goriilen nadir faktor
eksikligidir. Otozomal resesif gegcislidir. Mutasyonlar, niteliksel veya niceliksel
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nitelikteki eksikliklere yol acabilir. Siddetli vakalarda, ozellikle yenidoganlarda
intrakraniyal veya gastrointestinal kanama riski artmistir. Erigkinlerde genellikle
mukokutandz kanama seklinde kendini gosterir. Etkilenen kadinlar, perioperatif ve
dogum sonrasi kanamaya ek olarak 6zellikle asir1 adet kanamasi olmak tizere uterin

kanamaya egilimlidir. (Peyvandi ve ark., 2006; Robinson, 2019).

Faktor XI (FXI) eksikligi, 1/1000000 prevalansi ile nadirdir ancak Askenaz yahudileri
ve akraba topluluklar arasinda daha siktir. Nadiren otozomal dominant gegis paterni
tanimlansa da g¢ogunlukla otozomal resesif bir sekilde gecis gosterir. Etkilenen
bireylerde kanama, 6zellikle uterus gibi yiiksek fibrinolitik potansiyeli olan dokularda
ameliyat sonras1 abartili olabilir. Bu nedenle postpartum ve postoperatif kanama riski

vardir (Jain and Acharya, 2018; Kravtsov ve ark., 2004).

Faktor V (FV) eksikligi, 1/1000000 prevalansti ile nadirdir. Otozomal resesif gegcislidir.
Akraba evliliklerinin sik oldugu bolgelerde 10 kat daha fazla goriilmektedir.
Genellikle epistaksis, menoraji ve agiz i¢i kanamasi siktir. Hematomlar ve
hemartrozlar hastalarin sadece dortte birinde meydana gelirken merkezi sinir

sisteminde ve gastrointestinal sistemde hayati tehdit eden kanama ataklar1 son derece

nadirdir (Asselta and Peyvandi, 2009; Paper, 2000;).

Faktor X (FX) K vitamini aracilifiyla sentezlenen plazma faktoriidiir. Trombin
olusumunda gereklidir. FX eksikligi otozomal resesif gecger; 1/1000000 prevalansa
sahiptir. Akraba evliliklerinin sik goriildiigli yerlerde 8-10 kat sik goriilir. FX
aktivitesi %1,0’mn altinda olan hastalarda herhangi bir yasta kanama goriilebilir.
Genellikle burun kanamasi, hemartroz, hematomlar, hematiiri ve postoperatif kanama
goriilebilir. FX eksikligi hastalariin yarisindan fazlasinda menoraji goriiliir. Nadiren
hastalar bulgu vermeyip rutin taramalar sirasinda tespit edilir (Duga and Salomon,

2009; Gomez and Bolton-Maggs, 2008).

2.4.4, Artmus fibrinolizis

Ayrica fibrinolitik sistemdeki asir1 aktivasyon da olusan pihtinin kolayca yikilmasina
neden olur ve kanamanin kontroliinii bozarak asir1 adet kanamasina sebep olabilir. Bu
yolakta Tip-1 plazminojen aktivator inhibitorii ve alfa-2 antiplazmin yer almaktadir ve

eksiklikleri olduk¢a nadirdir. Fibrinolizisi inhibe eden traneksamik asit ya da
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aminokaproik asitten belirgin fayda goriirler (Diaz ve ark., 2014; Winikoff and Lee,
2010;).

2.4.5. Bag dokusu hastaliklar:

Kollajenin yapiminin bozuk oldugu hastaliklarda da primer hemostazda (trombosit-
subendotel doku etkilesimi) bozukluk olacagi i¢in kanama yatkinlig1 olabilir. Ehler
Danlos Sendromu’nda ayrica trombositlerde fonksiyon bozuklugu vardir ve kanama
egilimi olusturur ( Philipp, 2011; Vo ve ark.,2013). Eklemlerin hiperfleksibilitesi,
eklem cikigi, cildin asir1 elastik olmasi ve anormal skar gelisen bayanlarda akilda

bulundurulmalidir (ACOG, 2012).

2.4.6. Immuntrombositopeniler

Trombosit glikoproteinlerine karsi olusan otoantikorlarin neden oldugu edinsel bir
hastaliktir. iImmiin trombositopenik purpura (ITP) c¢ocuklarda siklikla akut olarak
baslar. Genellikle trombositopeni agirdir ve birkag hafta icinde kendiliginden diizelir.
Nadiren kroniklesir. Erigkinlerde ise kadinlarda daha sik olup genellikle sinsi baslar,
kronik seyreder. Spontan diizelme nadirdir. Olgularin yaklasik %380,0’inda
otoantikorlar GP Ilb-I1Ia kompleksine baglanir. Antikor ile kapli trombositler basta
dalak olmak tiizere retikiiloendotelyal sistemde antijen sunan hiicrelere Fc reseptorleri
yoluyla baglanir. Trombositlerin yikilmasi immiin yanitin siddetlenmesine neden olur.
Antijen sunan hiicreler trombosit antijenleri ile aktive oldugunda hem CD4+ T hiicre
klonlarini, hem de antijen-spesifik T hiicre klonlarin aktive eder. Bu farkli antijenlere
spesifik T hiicre klonlar1, farkli B hiicre klonlarinin aktivasyonuna neden olur. Boylece
hastalarin biiyiik bir kisminda spesifik bir hedef antijen ile baslayan immdiin reaksiyon,
diger trombosit antijenlerine karsi olusan antikorlarla katlanarak devam eder.
Trombosit sayis1 azalinca kemik iligi yapimu artirarak yanit verir. Genellikle ITP
hastalarinda kemik iliginde megakaryosit sayisti normal veya artmistir (Diz

Kiictikkaya, 2010).

2.5. Menoraji Yonetimi ve Tedavisi

Tedavi ile ilgili olarak, ilk ama¢ hastanin hemodinamisini stabilize etmektir. Hasta
stabil degil ise, iki genis capli damar yolu acilmali, hava yolu degerlendirmesi
yapilmali ve gerekirse kan transfiizyonu i¢in hazir olunmalidir. Stabil olmayan hastaya

cerrahi miidahalelerden 6nce intrauterin tamponad uygulanmalidir. Rahim kanamasini
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tamponize etmek i¢in rahim i¢ine Bakri balonu yerlestirilebilir. Rahim i¢i balon yoksa,
gazl1 bezle tamponlama kabul edilebilir bir se¢cenektir. Tamponad ile kanama kontrol
altina alinamiyorsa cerrahi miidahale gereklidir. Hemodinamik olarak stabil olmayan
hasta icin standart cerrahi miidahale uterus dilatasyonu ve kiiretajdir. Histeroskopi ile
kiiretaj, uterus kanamasinin nedenini belirlemede daha faydali olabilir ancak zorunlu
degildir. Akut uterin kanamada uterus dilatasyonu ve kiiretajin dezavantaji, bu
prosediiriin yalnizca gegici bir rahatlama saglayacagidir. Prosediir altta yatan nedenleri
tedavi etmeyeceginden, tibbi tedaviye rahim kanamasinin kesilmesiyle baglanmalidir
(Thomas, 2019). Dilatasyon ve kiiretaj, akut AUK i¢in mevcut cerrahi tedavi
secenegidir. Diger cerrahi secenekler endometriyal ablasyon, uterin arter
embolizasyonu ve histerektomidir. Endometrial ablasyon, tibbi tedavilere
kontrendikasyonlar1 olan kadinlarda etkili bir tedavi yontemidir. Histerektomi, son
care prosediiriidiir ve yalnizca hastada tibbi tedavi veya diger cerrahi miidahaleler
basarisiz olduktan sonra kullanilmalidir. Bu prosediir sadece artik dogurganlik
istemeyen kadinlara ve akut AUK olas1 nedenleri olarak kanser olasilig1 diglandiginda
yapilmalidir (Nicholson ve ark., 2001). Uterin arter embolizasyonu, uterin
arteriyovendz malformasyondan kaynaklanan uterin kanama i¢in ilk segenek tedavidir.
Diger secenekler daha kolay uygulanabilir oldugundan, bu prosediir stabil hastada
kullanilmalidir (Ghai ve ark., 2013).

Amerikan Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Uzmanlar1 Koleji, addlesanlarda kanama
bozukluklar ile ilgili Gnerileri asagida verilmistir (Adeyemi-Fowode and Simms-
Cendan, 2019):

. Menarsta ve addlesan donemde goriilen asir1 adet kanamasi, altta yatan bir

kanama bozuklugu i¢in 6nemli belirteg olabilir.

. Hastada kanama bozuklugu oldugundan siipheleniyorsa, laboratuvar

degerlendirmesi ve tibbi tedavi i¢in bir hematolog ile koordineli olarak ¢alisiimalidir.

. Tibbi 6ykii alirken, kanama bozukluklar1 i¢in risk faktorlerinin yanm sira

yonetimi degistirebilecek tibbi durumlarin belirlenmesi 6nemlidir.
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. Akut agir1 adet kanamasi ile bagvuran hastanin fizik muayenesi, ortostatik kan
basinci ve mnabiz Olglimleri dahil olmak {izere hemodinamik stabilitenin

degerlendirilmesini igermelidir.

. Asirt adet kanamasi olan addlesan kadinlarda rutin olarak spekulum muayenesi
gerekli degildir.
. Asirt adet kanamasi ile bagvuran addlesan kadinlarin degerlendirilmesi, serum

ferritin dahil olmak iizere kan kaybindan kaynaklanan anemi, anoviilasyona neden
olan bir endokrin bozuklugunun varligi ve kanama bozuklugunun varliginin

degerlendirilmesini icermelidir.
. Rutin ultrasonografi ilk tedaviye yanit vermeyen hastalar i¢in diisiiniilebilir.

. Adolesanlarda akut kanamaya birinci basamak yaklasim tibbi tedavidir; tibbi

tedaviye yanit vermeyenler i¢in ameliyat diistiniilmelidir.

. Hemodinamik olarak dengesiz veya aktif olarak asir1 kanamasi olan

adolesanlar, tedavi i¢in hastaneye yatirilmalidir.

. Ostrojen i¢in kontrendikasyon yoklugunda, akut asir1 Adet kanamasi igin
hormon tedavisi her 4-6 saatte bir intravendz konjuge 6strojenden olusabilir; alternatif
olarak, monofazik kombine oral kontraseptif haplar (30-50 mikrogram etinilestradiol)

kanamanin durmasina kadar her 6—8 saatte bir kullanilabilir.

. Traneksamik asit veya aminokaproik asit gibi antifibrinolitiklerin oral ya da

intravendz formlar1 kanamay1 durdurmak icin kullanilabilir.

. Akut asir1 adet kanamasinin diizeltilmesinden sonra idame hormon tedavisi,
kombine hormonal kontraseptifleri, oral ve enjekte edilebilir progestinleri ve

levonorgestrel salinimli rahim igi araglar1 (LNG-RIA) icerebilir.

. Kanama nedeniyle anemisi olan iireme c¢agindaki tiim kadinlara demir

replasman tedavisi uygulanmalidir.

. Kadin dogum uzmanlari, menars oncesi ve postmenarsal addlesanlara ve

ailelerine adetlerle ilgili konularda 6nemli rehberlik saglayabilir. Kanama bozuklugu
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olan tiim adolesan hastalara gilivenli ila¢ kullanimi ve gelecekteki olasi cerrahi

hakkinda danigmanlik yapilmalidir.

. Kanama bozuklugu tanisi konulan addlesanlara, aspirin veya nonsteroid
antiinflamatuar ilaglar gibi trombosit adezyonunu oOnleyen firiinlerin sadece bir

hematolog tavsiyesi ile kullanilmasi gerektigi hatirlatilmalidir.

2.5.1. Hormonal tibbi tedavi
Cogu kadin puberteyi menarsla tamamlar (%95,0). Bu nedenle dstrojen kullanimi ve
epifiz plaklarinin kapanmasi konusundaki endiseler, asir1 adet kanamasinin tedavisi

i¢in hormon kullanimini1 engellememelidir (Venkateswaran and Dietrich, 2013).

Stabil hastada amag, mevcut kanamay1 kontrol etmek ve gelecekteki kanama olaylarini
azaltmaktir. Akut anormal uterin kanamada ilk se¢enek tedavi hormonal tedavidir.
Oral kontraseptif haplar, intravenoz (IV) Ostrojen, medroksiprogesteron asetat ve
traneksamik asit dahil olmak iizere bir¢ok secenek mevcuttur. Ostrojen tedavisinin etki
mekanizmasi, agiga c¢ikan epitel ylizeyi tlizerinde endometriyumun hizli bir sekilde

yeniden bilylimesidir (Carlson and Shaw, 2019).

Onerilen doz, 24 saat boyunca her 4-6 saatte bir 25 mg IV seklindedir. 24 saat sonra,
karsilanmayan Ostrojen maruziyetini azaltmak icin oral kombine dogum kontrol
haplarina veya progestine gecilmelidir. IV Ostrojen yeni tani almis meme kanseri
hastalarinda, aktif veya gecmis vendz tromboz, arteriyel tromboembolik hastalik,
karaciger disfonksiyonu, kardiyovaskiiler ve tromboembolik risk faktorleri olan
kadinlarda dikkatli kullanilmalidir. Gebelik veya ektopik gebelik siklikla vajinal
kanamayla ortaya ¢ikabilir. Reprodiiktif donemdeki tiim kadinlara ilk planda gebelik
testi yapilmalidir (Carlson and Shaw, 2019).

Kombine oral kontraseptif haplar ve oral progestinler, akut AUK i¢in yaygin kullanilan
ilaglardir. Bir hafta boyunca alinan her iki ilagla yapilan tedavinin, kadinlarin %66,0-
88,0'inda kanamayr 3 giinde durdurdugu gosterilmistir. Minimum 35 mcg
etinilestradiol igeren monofazik kombine oral kontraseptif haplar i¢in Onerilen tedavi
rejimi, 7 giin boyunca gilinde 3 defadir. Kontrendikasyonlar: 35 yas iistiinde ve sigara
igiyor olmak, hipertansiyon, derin ven trombozu (DVT) veya pulmoner emboli (PE)

Oykiisii, bilinen tromboembolik hastalik, serebrovaskiiler hastalik, iskemik kalp
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hastalig1, aurali migren, mevcut veya gegmis meme kanseri ve siddetli karaciger

hastaligidir (van Duursen, 2017) .

Progestinler i¢in tedavi rejimi, 7 glin boyunca giinde 3 kez oral yoldan verilen 20 mg
medroksiprogesteron asetattir. Kontrendikasyonlar1 aktif veya ge¢mis DVT veya PE,
arteriyel tromboembolik hastalik, mevcut veya gecmis meme kanseri ve bozulmus

karaciger fonksiyonudur (James ve ark., 2011).

2.5.2. Hormonal olmayan tedavi

Traneksamik asit veya aminokaproik asit gibi antifibrinolitiklerin oral ya da intravenoz
formlar1 kanamayr durdurmak icin kullanilabilir. Traneksamik asit, tromboz riski
nedeniyle oral kontraseptif kullanan hastalarda kontrendikedir. Ostrojen pihtilasma
faktorleri (VII, VIII, X, fibrinojen) ve plazminojen seviyelerini artirarak, antitrombin
Il ve protein S seviyelerini diisiirerek ve aktive protein C direncini degistirerek
hemostazi etkiler. Mevcut literatliriin gozden gegirilmesi, ¢alismalar ¢ok sinirl
olmasmma ragmen, bu durumda vendz tromboembolizm riskinin arttigini
belirlememistir (Chi ve ark., 2010; Thorne ve ark., 2018). Traneksamik asit, AUK
tedavisi icin 2009 yilinda onay almistir. Bu ilag, fibrin bozulmasini 6nleyen
plazminojene geri doniisiimlii olarak baglanan bir antifibrinolitiktir. Onerilen tedavi, 5
giin boyunca her 8 saatte bir agizdan traneksamik asit 1-1.5 g veya 5 giin boyunca her
8 saatte bir 10 mg/kg IV (maksimum doz 600 mg/doz) seklindedir. Trombotik hastaligi
olan, DVT veya PE oykiisii olan hastalarda kontrendikedir (James ve ark., 2011).

Rahim i¢i balon: Rahim i¢i balon yerlestirme, yerlestirme i¢in 6zel egitim
gerektirmeyen ve daha fazla invaziv prosediirden kaginmaya yardimci olabilen etkili,
diisiik maliyetli, kolay erisilebilir bir yontemdir (Powers and Buchanan, 2014). Ancak
yetiskin kadinlarda obstetrik kullanim i¢in tasarlanan rahim i¢i balonlar, addlesan
hasta i¢in uygun boyutta degildir. Bunun yerine, rahim agzindan kolayca sokulabilen
ve myometriyumun direnci hissedilene kadar salinle sisirilebilen 30 cc'lik bir balonla
bir Foley kateter yerlestirilmelidir (Haamid ve ark., 2017). Prosediir enfeksiyon,
perforasyon ve endometriyal zarin hasar gormesi gibi riskler igermektedir (Hamani ve

ark., 2010).
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Cerrahi Miidahale: Kiiretaj kanama bozuklugu olan hastalarda ek kan kaybina neden
olabilir ve bu hastalarda uygulanmamalidir. Bunun yerine vakum kiiretaj daha uygun
olabilir., AUK' nin dilatasyon ve kiiretajin terapotik etkisinin, kanayan
endometriyumun ¢ikarilmasimni kolaylastirmasi, endometriyum yenilenmesi ve
hemostatik olaylarin restorasyonuna izin vermesi oldugu diisiiniilmektedir. Eslik eden
histeroskopi, intrauterin patolojiden siiphelenilen veya doku orneklemesi istenen
hastalar icin gerekli olabilir. Ek olarak, uzun vadeli tedavi i¢in LNG-RIA eszamanl

yerlestirilmesi diistiniilebilir (ACOG, 2013).

Sistemik Hormonal Y6netim: Kanama bozuklugu olan addlesan kadinlarda, asir1 adet
kanamasmi kontrol etmek icin hormonal ve hormonal olmayan tedavinin bir
kombinasyonuna ihtiyag duyabilir. Kombine oral kontraseptifler, transdermal
kontraseptifler ve LNG-RIA'nin hepsinin menstriiel kan kaybini azalttig1 gdsterilmistir
(Davies and Kadir, 2017). Kanama bozuklugu olan addlesanlarda yogun cekilme
kanamasimi azaltmak icin hormonal kontrasepsiyonun siirekli veya uzun siireli
kullanim1 diistiniilmelidir. Kombine bir oral kontraseptif baslanirken ikinci nesil
progesteron iceren 30-50 mikrogram etinilestradiol igeren monofazik haplar, birinci
basamak tedavi olarak segilmelidir. Ani kanama varsa, bu popiilasyonda bir ¢ekilme
kanamasina izin vermek yerine, kanama durana kadar kombine oral kontraseptif
dozunun iki katina ¢ikarilmasi tercih edilebilir (Adeyemi-Fowode and Simms-Cendan,
2019).

Rahim i¢i Cihazlar: Giinliik, haftalik veya aylik ilag¢ tedavisine uyum addlesanlar igin
zor olabilir. LNG-RIA gibi uzun etkili geri déniisiimlii bir dogum kontrol yénteminin
kullanilmas1 addlesan hasta igin iyi bir se¢im olabilir. Bakir RiA'lar kanamayi
siddetlendirebilir ve kanama bozuklugu olan adélesanlarda kullanilmamalidir. LNG-
RIA' nin tiim kadinlarda asir1 adet kanamasini azaltti§1 ve olagan tibbi ve cerrahi
tedavilere kiyasla etkili bir tedavi oldugu gosterilmistir ( Gupta ve ark., 2015; Health
Quality Ontario, 2016;). Kanama bozukluguna bagli asir1 adet kanamasi olan yetiskin
kadinlarda adet kanamasini kontrol etmede LNG-RIA' nin etkinligi konusunda sinirlt
veri vardir (Chi, 2011). Kanama bozuklugu olan adélesanlarda kullanimina iliskin
veriler daha da azdir. Bununla birlikte, kanama bozuklugu olan addlesanlarin vaka

raporlarinda, LNG-RIA yerlestirildikten sonra asir1 adet kanamasinda énemli iyilesme

19



bildirmistir (Chi, 2010; ACOG, 2017). Arastirma sinirli olsa da, LNG-RIA, minimum
komplikasyon, yiiksek uyum oranlari, asir1 adet kanamasi ve anemide iyilesme ile
kanama bozukluklar1 olan adélesanlar i¢in etkili bir tedavi secenegi gibi

goriinmektedir (ACOG, 2017).

Kanama bozuklugu olan addlesanlarda LNG-RIA' larin yerlestirme sirasinda kanama
riskini artirma potansiyeli hakkinda endiseler olsa da, bu popiilasyondaki RIA
yerlestirme ¢aligmalar1 kanama artis1 ile ilgili komplikasyonlar1 bildirmemektedir

(Lukes ve ark., 2008; Silva ve ark., 2013).

Transfiizyon: Kanama bozuklugu olan ve asir1 adet kanamasi olan adolesanlarin
¢ogunda kan transfiizyonu gerekmez; istisnalar arasinda hemodinamisi stabil olmayan
hastalar veya siddetli anemi semptomlar1 olan hastalar yer alir. Genel olarak
adolesanlar hormonal tedaviye ve demir tedavisine hizli yanit verirler ve anemiyi
yetiskin hastalardan daha iyi tolere ederler. Teorik olarak, eritrosit antijenlerine maruz
kalmaktan kaginmak, gelecekteki herhangi bir hamilelikte yenidoganin hemolitik
hastalik riskini azaltabilir (Napolitano ve ark., 2009). 2016 Cochrane incelemesinde,
bu yaklasimin kullanildigi hastalarda advers olaylarda herhangi bir artis
saptanmamustir (Carson ve ark., 2016; Parker, 2016). Saglikli adolesanlar 7 g/dL'nin
altindaki hemoglobin diizeylerini tolere edebilir ve transfiizyon karar1 yalnizca
hemoglobin diizeyine degil, hemodinamik duruma ve aktif kanamanin varligina
dayanmalidir. Yine de demir tedavisine baslamak Onemlidir, ¢iinkii transfiizyon
yapilan eritrositlerdeki demir, eritropoez i¢in yeterli degildir. Hastanin taburcu olurken
oral ila¢ rejimine uymasi zor oldugunda, hastanede kalis sirasinda intravenéz demir

kullanimi diistiniilebilir (Powers and Buchanan, 2014).

Anemi I¢in Hormonal Olmayan Tedaviler: Diinya Saglik Orgiitii, 12 yas ve iizerindeki
kadinlarda anemiyi 12 g/dL. hemoglobin esigi olarak tanimliyor (McLean ve ark.,
2009). Demir eksikligi genellikle serum ferritin konsantrasyonunun 15
mikrogram/L'nin altinda olmasiyla tanimlanir. Asir1 adet kanamasi olan addlesanlar,
her 1 mL kanda 0,4-0,5 mg demir kaybi ile daha da yiiksek demir eksikligi riski
altindadir. Bu adodlesanlar arasinda demir eksikligi insidans1t %9,0 olup, anemisiz
demir eksikligi dahil edildiginde % 15,0-20,0’a yiikselmektedir (CDC, 2002; Powers
and Buchanan, 2014).
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Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) ve Amerikan Pediatri Akademisi (APA)
yuksek demir eksikligi riski tasiyan adolesanlar ic¢in yillik tarama yapilmasin
onermektedir; ancak demir eksikligini teshis etmek i¢in tek bir test kabul edilmez.
Amerikan Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Uzmanlar1 Koleji, miimkiin oldugunda tam

kan sayimi1 ve demir ¢alismalari yapilmasini dnermektedir (Hagan ve ark., 2007).

Demir eksikligi anemisi i¢in birinci basamak tedavi, demir alimini artirmak i¢in diyet
danigmanligr ile birlikte oral demir takviyesini igerir. CDC, anemisi olan addlesan
kadinlarin ve yetiskin kadinlarin giinde 60-120 mg oral demir almalarin1 6nermektedir
(ACOG, 2008). Giinde bir uygulanan dozlarin ¢oklu dozlardan daha verimli olduguna
dair veriler vardir, ¢iinkii salinan hepsidin diizeylerinin artmasi demir emilimini
azaltabilir (98).

Tedavinin siiresi, aneminin siddetine ve hastanin tedaviye verdigi cevaba gore
belirlenmelidir. Menstriiel kanama miktarin1 azaltmaya yonelik miidahaleler basarili
olursa, 3-6 aylik bir demir takviyesi yeterlidir. Demir eksikliginin tamamen
giderildigini dogrulamak i¢in ferritin diizeyi bakilmasi onerilir (Johnson ve ark.,

2016).
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3. GEREC ve YONTEM

Calisma, T.C. Saglik Bakanlig1 Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Hematoloji ve Onkolojisi ve Cocuk Endokrinoloji Poliklinikleri’nde
01.07.2019-01.07.2020 tarihleri arasinda prospektif olarak yapilmistir. 7 giinde 20’den
fazla ped kullanimi veya 7 giinden uzun siiren, pihtilar iceren, yogun kanamalar agir
menstriiel kanama olarak kabul edilmis ve 8-18 yas aras1 agir menstriiel kanama olarak

degerlendirilen 51 hasta ¢calismaya dahil edilmistir.

Calisma igin T.C. Sakarya Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan (Etik
kurul no: 26.06.2019/5) onay alinmigtir. Tiim katilimcilar ve ailelerinden iyi klinik
uygulamalar kilavuz kapsaminda bilgilendirilmis onamlar1 alinmistir. Calismaya
alinan hastalarin yasi, boyu, kilosu, kronik hastaligi olup olmadigi, ila¢ kullanim
Oykiisli, menorajinin baglama yasi, menstrilasyon giin sayisi, menstriiasyon sikligi,
menstriiasyonun agirligint belirlemek icin kullanilan ped sayisi, ailesinde pihtilasma
kusurunu diisiindiiren hikayenin varligi, ek kanama bulgusu varligi, operasyon oykiisii
mevcutsa postop uzamis kanama 6ykiisiine dair sorular sorulmus ve ¢alisma ile ilgili

veriler olgu rapor formuna kaydedilmistir.

Calismaya dahil edilme kriterleri;
1. 8-18 yas aras1 agir menstriiel kanama sikayeti olan hastalar

2. Hemodinamik olarak stabil, sok tablosunda olmayan ve inotrop-vazopressor destegi

gerektirmeyen veya uygulanmayan hastalar
3. Calismaya katilmay1 kabul edenler
Caligsmaya dahil edilmeme kriterleri;

1. Hemodinamik instabilitesi bulunan, sok tablosunda ve inotrop-vazopressor destegi

gereken veya uygulananlar

2. Caligmaya katilmay1 kabul etmeyenler
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Kadin hastaliklar1 ve dogum kliniginde tiim hastalara jinekolojik degerlendirme icin

tek hekim tarafindan muayene ve abdominal USG yapilmistir.

Cocuk endokrinoloji polikliniginde tiim hastalar endokrinolojik patoloji agisindan

ayrintili 6yki, fizik muayene ve tetkiklerle degerlendirilmistir.

Laboratuvar testleri Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim Arastirma Hastanesi

laboratuvarinda ¢alisilmistir.

Laboratuvar tetkikleri olarak tam kan sayimi, periferik yayma, PT, aPTT, INR,
fibrinojen, vWF antijeni, ristosetin kofaktor aktivitesi, faktor 8 aktivitesi, faktor 13
aktivitesi testleri yapilmistir. Ayrica manuel olarak Ivy yontemi ile kanama zamani tek
hekim tarafindan bakilmistir. Yine periferik yayma parmak ucundan tek hekim

tarafindan yapilmistir ve degerlendirimistir.

Hastalardan kan Ornekleri menstriiasyonun 1-5. gilinlerinde alinmustir. Oral
konstraseptif ve nonsteroid anti inflamatuvar ila¢ kullanan hastalarin ilaglarina testten
en az 10 giin 6nce ara verilmistir. Ornek almaca@: giin hastalarin laboratuvara 12

saatlik aclik sonrasi gelmeleri istenmistir.

Venoz kan ornekleri 12 saat aglik sonrasinda sabah saatlerinde, oturur pozisyonda
antekubital venlerden vakumlu tiiplere alinmistir ve ayni giin igerisinde hastanemiz

biyokimya ve mikrobiyoloji laboratuvarlarinda c¢alisilmistir.

Tam kan saymmi Celldyn-3700© Abbot cihazinda, PT, aPTT ve fibrinojen optik
metotla(optical method) Diagon CoagXL( Budapest, Hungary) cihazinda, vWF
antijeni immiinotiirbidiametrik metotla Star©-Diagnostica Stago cihazinda, ristosetin
kofaktor agregometrik metotla Chrono-Log cihazinda, F8 koagiilometrik metotla ve

F13 kromojenik metotla 6l¢iilmiistiir.

Referans araliklart Hgb 12-14 g/dL; PIt 150000- 450000/mm3 ; PT 7-12,9 sn; aPTT
18,5-33,5 sn; INR 0,8-1,3; Ristosetin kofaktor aktivitesi 50,0-200,0(%) ; VWF antijeni
50,0-200,0(%) , F8 i¢in alt sinir 35,0(%) ve F13 i¢in alt sinir 65,0(%) kabul edilmistir.

Bu araliklar disinda ki degerler patolojik olarak degerlendirilmistir.
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Istatistiksel analiz;

Arastirmadan elde edilen verilerin degerlendirmesinde Statistical Package for the
Social Sciences 18 paket programi kullanildi. Caligmada yer alan kategorik
degiskenler hastalarin dagilimimi gostermek amaciyla say1 (n) ve yiizde (%), sayisal
veriler ortalama ve standart sapma olarak verildi. Hastalarin tanilarina gére prevelansi
hesaplanmustir. Gruplarin karsilastirilmasinda Pearson ki kare, Mann Whitney-U ve
One sample T-Test istatistiksel testleri kullanildu. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak

degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 14,33+1,83 (minimum 10,50-
maksimum17,90) yil olarak saptanmistir. Hastalarin viicut agirligi, viicut agirlhig

SDS, boy uzunlugu, boy uzunlugu SDS degerleri Tablo 4.1.’de verilmistir.

Tablo 4. 1. Hastalarin yas ve fiziksel 6zellik degiskenleri

Ortalama+SS Median Minimum Maximum
Yas (y1l) 14,33+1,83 14,00 10,50 17,90
Viicut agirlig1 (kg) 56,38+12,76 54,40 32,00 94,20
Viicut agirligt SDS 0,38+1,56 0,20 -3,10 4,30
Boy uzunlugu (cm) 156,60+7,37 157,30 131,00 170,30
Boy uzunlugu SDS -0,36+1,29 -0,23 -4,50 2,40

Hastalarin ortalama menstriiasyon giini 12,49+4,76 giin, menstriilasyon siklig1
ortalama 26,61+14,13 giin ve giinliik degistirilen ped sayis1 ortalamasi 4,22+1,53 adet
olarak saptanmustir (Tablo 4.2.).

Tablo 4. 2. Hastalarin menstriiasyon 6zellikleri

Ortalama+SS Median Minimum Maximum
Menstriiasyon giinii 12,4944,76 10,00 8,00 27,00
Menstriiasyon siklig 26,61+14,13 25,00 13,00 120,00
Giinliik ped sayis1 4,22+1,53 4,00 2,00 9,00

Hastalarin 8’inin (%15,7) kronik hastalig1 oldugu ve 25’inin (%49,0) ila¢ kullanimi

oldugu saptanmustir (Tablo 4.3.). Hastalarin kullandiklar ilaglar demir preparatlari,
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levotiroksin ve kisa siireli oral kontraseptifler olup kanama diyatezine herhangi bir

etkileri yoktur.

Tablo 4. 3. Hastalarin kronik hastalik ve ila¢ kullanim dagilimi

n %

. Yok 43 84,3
Kronik hastalik Var 3 15.7
Akut Romatizmal Ates 1 2,0

Astim 1 2,0

Hipofizer Yetmezlik 1 2,0

Kronik hastalik adi Hipotiroidi 2 3.9
Kseroderma Rigmentoza 1 2,0

Mental Retardasyon 1 2,0

Subklinik Hashimoto 1 2,0

. Yok 26 51,0
Ila¢ kullanim1 Var 25 290

Hastalarin aile dykiileri incelendiginde 12’sinin (%23,5) ailesinde menoraji dykiisii

oldugu; 10’unda (%19,6) annesinde, 4’iinde (%7,8) teyzesinde, 3’iinde (%S5,9)

halasinda menoraji oldugu saptanmistir. Hastalarin 4’iinde (%7,8) sozel olarak alinan

anamneze gore ailede kanama oykiisii oldugu; 2’sinde (%3,9) annesinde, 2’sinde

(%3,9) dayisinda kanama bozuklugu oldugu saptanmistir (Tablo 4.4.).

Tablo 4. 4. Hastalarin aile dykiisii

n %

. . Yok 39 76,5
Ailede menoraji Var B 235
Yok 39 76,5

e . Anne 10 19,6
Aile 6ykiisii olan kisi Teyze 2 78
Hala 3 5,9

Ailede kanama bozuklugu Yok sl 922
Var 4 7,8

Ailede kanama bozuklugu olan ~ _YOK 47 92,2
kisi Anne 2 3,9
Day1 2 3,9
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Hastalarin 9’unun (%17,7) daha oOnce gegcirilmis operasyon Oykiisii oldugu
saptanmistir. Operasyon Oykiisii olan hastalarin 1’inde (%2,0) operasyon sonrast uzun

kanama oldugu belirtilmistir (Tablo 4.5.).

Tablo 4. 5. Hastalarin gecirilmis operasyon dykiisii

n %
o it Yok 42 82,4
cerasyon o S
PErASYOR OYEISE Var 9 17,7
Yok 42 82,4
Adenoidektomi 3 5,9
Appendektomi 1 2,0
Operasyon tiirii Humerus fraktiirii 1 2,0
Sasilik 1 2,0
Tiroglossal kist 1 2,0
Tonsillektomi 4 7,8
Yok 50 98,0
Post op uzun kanama
Var 1 2,0

Hastalarin 11°inin (%21,6) menoraji disinda ek kanama bulgusu oldugu; 7’sinde
(%13,7) burun kanamasi, 6’sinda (%11,8) ekimoz, 1’inde (%2,0) rektal kanama
oldugu saptanmistir (Tablo 4.6.).

Tablo 4. 6. Hastalarin ek kanama bulgusu dagilimi

n %
Ek kanama bulgusu \tzl: ﬁ ;ig
Yok 40 84
Burun kanamasi 7 13,7
Ek kanama bulgusu EKimoz 6 11,8
Rektal kanama 1 2,0

Hastalarin higbirinde periferik yaymada patoloji saptanmamustir. Hastalardan
29’unun (%56,9) hematolojik tetkiklerinde en az bir patolojik laboratuvar bulgusu
olup bu hastalardan sadece 9’unda (%17,7) pihtilasma bozuklugu ile iligkili olan
patolojik laboratuvar bulgusu saptanmistir. Bu hastalarin 24’tiniin (%47,0) anemi,
4’{iniin (%7,8) vWF diizeyinde diisiikliik, 4’{iniin (%7,8) faktor 8 diizeyinde diistikliik
ve 1’inin (%2,0) Ricof diisiikliigii oldugu saptanmistir (Tablo 4.7.). Ricof diisiikligii
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olan hastanin vWF antijen diizeyi normal olup tip 2 vWH olabilecegi diisiiniildii ancak

ileri tetkik yapilamadi. Bir hastada da (%2,0) INR ytiksekligi saptanmis olup faktor 7

diizeyi %49 olarak saptandigi icin faktor 7 eksikligi olarak degerlendirildi.

Tablo 4. 7. Hastalarin hematolojik tan1 dagilimi

n %
__ Patoloji yok 51 100,0

Periferik yayma Patolojik var 0 0,0
B Yok 22 43,1
Patolojik bulgu Var 29 56,9
V Yok 42 82,3
Pihtilagma bozuklugu Var 9 17,7
Yok 17 33,3
Anemi 24 47,0

VWF diigiikligii 4 .8

Patolojik bulgu tirii ~ Faktor 8 digikligi ! "8

INR yiiksekligi 1 2,0

Ricof diisiik 1 2,0

Hastalarin 11’ine (%21,6) kadin dogum konsiiltasyonu sonucunda patoloji varlig

belirtilmistir. Bunlardan 6’sinda (%11,8) polikistik over (PCO), 3’ilinde (%35,9) folikiil

kisti, 1’inde (%2,0) sag overde corpus hemorajikum, 1’inde (%2,0) polikistik over

sendromu (PCOS) oldugu saptanmustir (Tablo 4.8.).

Tablo 4. 8. Hastalarin kadin dogum hastaliklar1 konsiiltasyonu sonuglart

n %

patoloii Yok 40 78,4

) Var 11 216

Folikil kisti 3 59

PCO 6 11,8

Tan Sag overde corpus 1 20
hemorajikum '

PCOS 1 2,0

Hastalarin 27’sinde (%52,9) endokrin hastaliklar1 konsiiltasyonu sonucu tani

konulmus olup; en ¢ok tam 5 (%9,8) hasta ile polikistik over ve 4 (%7,8) hasta ile

obezite olmustur. Diger tanilar Tablo 4.9.’da verilmistir.
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Tablo 4. 9. Hastalarin endokrin hastaliklar1 konsiiltasyonu sonuglari

N %
Patoloii Yok 24 47,1
) Var 27 52,9

Boy kisalig1 3 5,9

Fazla kilolu 3 59

Hiperandrojenomi 1 2,0

Hipofizer yetmezlik 1 2,0

Hipotiroidi 3 59

Grade 2 karaciger yaglanmasi 1 2,0

Obezite 4 7,8

Tam Grade 1 karaciger yaglanmasi 1 2,0
Hirsutizm 3 59

PCO 5 9,8

PCOS 1 2,0

Prolaktin yiiksekligi 1 2,0

Puberte prekoks 1 2,0

Subklinik Hashimoto tiroiditi 2 3,9

D vitamini eksikligi 2 3,9

Pihtilagma bozuklugu olan ve olmayan hasta gruplar1 arasinda kronik hastaliklar, ilag
kullanimi, ailede menoraji dykiisii, ailede kanama diyatezi dykiisii, ek kanama bulgusu

olmasi, kadin dogum hastaliklarinda patolojik bulgu saptanmasi ve endokrin

patolojiler agisindan anlamli bir fark saptanmamstir (Tablo 4.10.).

Tablo 4. 10. Pihtilagsma bozuklugu olan ve olmayan hastalarin ek patolojiler agisindan

karsilastirilmasi
Pihtilagsma Pihtilagsma
bozuklugu yok bozuklugu var X2 p*
n(%) n(%)
i Yok 35(81,4) 8(18,6)
Kronik hastalik 0,173 0,677
Var 7(87,5) 1(12,5)
flag kull Yok 20(76.9) 6(23,1) 1,076 0,300
a animi , :
¢ Var 22(88,0) 3(12,0)
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Tablo 4.10. Devam

Pihtilagma Pihtilagma
bozuklugu yok bozuklugu var X2 p*
n(%) n(%)
Ailede Yok 32(82,1) 7(17,9)
menoraji 0,010 0,919
dykiisii Var 10(83,3) 2(16,7)
Ailede kanama
Yok 38(80,9 9(19,1
diyatezi ° (80.9) (19.1) 0,930 0,335
Oykiisti Var 2(100,0) 0(0.0)
Yok 31(77,5 9(22,5
Ek  kanama YO (77,5) (22,5) 3.005 0.083
bulgusu Var 11(100,0) 0(0,0)
ile ilgili Yok 33(82,5 7(17,5
Kal?ol-||0_|ile ilgili (82,5) (17.5) 0.003 0.958
patolo) Var 9(81,8) 2(18,2)
Endokrin Yok 18(75,0) 6(25,0) 1687 0.194
patoloji Var 24(88,9) 3(11,1)

*Ki kare testi

Pihtilasma bozuklugu olan ve olmayan hastalarin tam kan sayimi ve koagiilasyonla
ilgili laboratuvar degerleri ile menstriiasyona iligkin 6zellikleri dagilimlarina gore
Tablo 4.11. ve Tablo 4.12.’de karsilastirilmistir. Ortalama aPTT degeri, pihtilasma
bozuklugu olan hastalarda anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Ancak ortalama Hgb,

MCV, PLT, PT, INR, fibrinojen ve kanama zamani degerleri her iki grupta benzer

diizeylerdeydi.

Ortalama Ricof degeri, pithtilasma bozuklugu olan hastalarda anlamli diizeyde diisiik
saptandi (Tablo 4.11.).

Tablo 4. 11. Pihtilasma bozuklugu olan ve olmayan hastalarin hematolojik

parametrelerinin karsilastiriimasi

Pihtilagma bozuklugu yok Pihtilasma bozuklugu
var p*
n=42 n=9
Ortalama+SS Ortalama+SS

HGB (g/dl) 11,67+2,11 11,37+£2.,40 0,710
MCV (fl) 81,69+5,51 81,37+7,34 0,879
PLT (sayis/ulL) 288104,76+68178,26 282222,22+77199,06 0,819
PT (sn) 10,77+1,40 11,53+1,03 0,078
aPTT (sn) 25,23+1,88 28,12+2,58 0,000
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Tablo 4.11 Devami

o Pihtilagma
Pihtilagma bozuklugu yok bozuklugu var
n=42 n=9 p*
Ortalama+S8 Ortalama+SS
INR 1,100,12 1,13+0,13 0.432
Fibrinojen (ma/dL) 272,17+54,42 259,33+52,02 0,521
Ricof (%) 79,90 + 23,96 61,22 £12,20 0,002
Kanama  Zamam 5,06 +1,45 53,31 £1,62 0,649
(dk)
*T Testi

HGB: hemoglobin, MCV: ortalama eritrosit hacmi, PLT: trombosit sayisi, PT:
protrombin zamani, aPTT: aktive parsiyel tromboplastin zamani, INR: uluslarasi

normallestirilmis oran, Ricof: ristosetin kofakfor aktivitesi

Menstriiasyon siiresi, menstriiasyonlar arasi gecen siire ve menstriiasyon sirasinda
giinliik degistirilen ortalama ped sayis1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmadi. Pihtilasma bozuklugu olan hastalarda vWF antijeni ve
F8’in medyan degerleri anlamli diizeyde diisiik saptandi. F13 medyan degeri ise

pihtilasma bozuklugu olanlarda anlamli olarak daha yiiksek bulundu (Tablo 4.12.).

Tablo 4. 12. Pihtilasma bozuklugu olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin ve menstriiasyon 6zelliklerinin karsilastirilmasi

Pihtilasma bozuklugu yok Plhtllasm\e;;ozuklugu
*
n=42 n=9 P
Medyan Medyan
(Min-Max) (Min-Max)
Menstriiasyon 10,5 10 0.745
stiresi (giin) (8-27) (10-17) '
Menstriiasyon 25 24 0,385
aralig1 (giin) (13-120) (18-29) '
Giinde degistirilen 4 3 0281
ped sayisi (2-9) (2-8) ’
89 61,1 0.003
VWF antijeni (%) (50-260,7) (43,1-98 1) ’
68,65 35
0,001
F8 (%) (41-154,7) (22,2-89,9)
F13 (%) 62,5 67
0
(60-95) (60-81) 0,017

*Mann-Whitney U testi

vWEF: von Willebrand faktor antijeni, , F8: faktor 8, F13: faktorl3
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Kadin hastaliklar1 ve dogum patolojisi olan ve olmayan hastalarin tam kan sayimi ve
koagiilasyonla ilgili laboratuvar degerleri ile menstrilasyona iliskin 6zellikleri
dagilimlarina gore Tablo 4.13. ve Tablo 4.14.’te karsilastirtlmistir. Kadin hastaliklar
ve dogum patolojisi olan ve olmayan hastalarin ortalama Hgb, MCV, PLT, aPTT, PT,
INR, fibrinojen, Ricof ve kanama zamani degerlerinde anlamli fark bulunmadi (Tablo
4.13.).

Tablo 4. 13. Kadin dogum patolojisi olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin karsilastiriimasi

Kadin dogum patolojisi
Yok Var
n=40 n=11
p*
Ortalama+SS Ortalama+SS

HGB (g/dl) 11,82+1,94 10,9142,75 0,216
MCYV (fl) 81,54+5,10 81,97+8,13 0,871
PLT (sayisi/uL) 292972,50+69118,90 265590,91+67620,57 0,248
PT (sn) 10,76+1,33 11,4441,40 0,138
aPTT (sn) 25,72+2,23 25,82+2,55 0,898
INR 1,09+0,11 1,14+0,13 0,205
Fibrinojen (mg/dL) 272,78+54,22 259,45+53,01 0,472
Ricof (%) 74,80 + 22,75 83,18 425,53 0,297
Kanama  Zaman 5,03 1,48 5,33 +1,47 0,560
(dk)
*T testi

Menstriiasyon sirasinda giinliik degistirilen ped sayisinin medyan degerleri kadin
hastaliklar1 ve dogum patolojisi olan hastalarda anlamli olarak diisiik saptandi. Ancak
menstriiasyon siiresi, menstrilasyonlar arasi gecen siire, vVWF antijeni, F8 ve F13’lin
medyan degerleri agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (Tablo 4.14.).
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Tablo 4. 14. Kadin dogum patolojisi olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin ve menstriiasyon 6zelliklerinin karsilastirilmasi

Kadin dogum patolojisi

Yok Var
n= 40 n=11
Medyan Medyan p*
(Min-Max) (Min-Max)
Menstriiasyon 10 13
iresi (gin) 0,132
stiresi (gilin (8-25) (9-27)
Menstriiasyon 24,5 2
Wi (8 0,408
araligt (gun (13-120) (18-29)
4 3
Gilinde degistirilen 0,014
ped sayisi
(2-9) (2-4)
83,95 89
- 0,757
. )
VWEF antijeni (%) (43,1-260,7) (47-143,2)
67,15 64,7
£8 (%) 0,663
(22,2-154,7) (32,9-125,9)
64 63
F13 (%) 1,000
(60-95) (60-87)

*Mann-Whitney U testi

Endokrin patolojisi olan ve olmayan hastalarin tam kan sayimi ve koagiilasyonla ilgili
laboratuvar degerleri ile menstriiasyona iliskin ozellikleri dagilimlarina gore
Tablo 4.15. ve Tablo 4.16.’da karsilastirilmistir. Ortalama Hgb, MCV, PLT, aPTT,
PT, INR, fibrinojen, Ricof ve kanama zamani degerlerinde iki grup arasinda anlaml

farklilik saptanmadi (Tablo 4.15.).
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Tablo 4. 15. Endokrin patolojisi olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin karsilastiriimasi

Endokrin patoloji

Yok Var
n=24 n=27 p*
Ortalama+SS Ortalama+SS
HGB (g/dl) 11,73+1,53 11,5342.,59 0,739
MCV (fl) 81,68+5,82 81,6045,87 0,958
PLT (sayisi/uL) 288216,67+65805,58 286044,44+73079,18 0,912
PT (sn) 11,13+1,37 10,70+1,35 0,261
2PTT (sn) 26,00+2,40 25,50+2,18 0,439
INR 1,1240,13 1,09+0,11 0372
Fibrinojen (ma/dL) 264,38+45,11 274,81+60,79 0,494
Ricof (%) 71,42 19,57 81,22 +25.78 0,136
é?(r)lama Zamig 4,93 +1,59 505+1,37 0,451
*T Testi

Menstriiasyon siiresi, menstrilasyonlar arasi gecen siire, menstriiasyon sirasinda
giinliik degistirilen ped sayisi, vVWF antijeni, F8 ve F13’lin medyan degerleri agisindan
endokrin patoloji agisindan karsilastirildi ve iki grup arasinda anlamli bir fark

bulunmad (Tablo 4.16.).

Tablo 4. 16. Endokrin patolojisi olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin ve menstriiasyon 6zelliklerinin karsilastirilmasi

Endokrin patoloji

Yok Var
n=24 n=27
Medyan Medyan p*
(Min-Max) (Min-Max)
Menstriiasyon 10 11
stiresi (giin) (8-21) (8-27) 0,390
Menstriiasyon 25 25 0,532
aralig1 (giin) (13-37) (18-120) '
Gilinde degistirilen 4 4 0511
ped sayisi (2-8) (2-9) '
94,3 81 0.266
VWF antijeni (%) (43,1-260,7) (47-178,7) ’
70,9 64,8
0,955
F8 (%) (22,7-132,6) (22,2-154,7)
64 64
F13 (%) 0,846
(60-69) (60-95)

*Mann-Whitney U testi
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Ergenligin erken doneminde olan ve olmayan hastalarin tam kan saymi ve
koagiilasyonla ilgili laboratuvar degerleri ile menstrilasyona iliskin 6zellikleri
dagilimlarina gére Tablo 4.17. ve tablo 4.18.”de karsilastirilmistir. Ergenligin erken
déneminde olan ve olmayan grup arasinda ortalama Hgb, MCV, PLT, aPTT, PT, INR,
fibrinojen, Ricof ve kanama zamani degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (Tablo 4.17.).

Tablo 4. 17. Ergenligin erken doneminde olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin karsilastiriimasi

Ergenligin donemleri

Erken(<14 yas) Geg(>14yas)
n=25 n=26 p*
Ortalama+SS Ortalama+SS
HGB (g/dI) 11,7242,06 11,5242.25 0,741
MCV (fl) 82,24+4,90 81,06+6,58 0,471
PLT (sayisi/uL) 288068,00+55140,02 286103,85+81361,91 0,920
PT (sn) 10,97+1,27 10,8441,47 0,746
2PTT (sn) 26,09+2,47 25,40+2,07 0,283
INR 1,11+0,10 1,09+0,13 0563
Fibrinojen (mg/dL) 261,72+40,81 277,77+63,57 0,291
Ricof (%) 70,72 + 19,56 82,27 +25,63 0,077
Kanama — Zaman 5,16+1,25 5,04 +1,67 0,771
(dk)
*T Testi

Ergenligin erken donemi olup olmadigina gére menstriiasyon siiresi, menstriiasyonlar
aras1 gegen siire, menstriiasyon sirasinda giinliik degistirilen ped sayisi, vVWF antijeni,
F8 ve F13’iin medyan degerlerinin karsilagtiritlmasinda iki grup arasinda anlamli bir

fark bulunmadi (Tablo 4.18.).
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Tablo 4. 18. Ergenligin erken doneminde olan ve olmayan hastalarin hematolojik
parametrelerinin ve menstriiasyon 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

Ergenligin donemleri

Erken(<14yas) Geg(>14yas)
n=25 n=26 p*
Medyan Medyan
(Min-Max) (Min-Max)
Menstriiasyon siiresi 10 11 0396
(giin) (8-27) (8-25) '
Menstriiasyon araligi 25 25,5 0400
(giin) (18-33) (13-120) '
4 3,5
Giinde degistirilen ' 0.165
ped sayisi (3-9) (2-8) !
80,9 86,95
. 0,254
VWEF antijeni (%) (43,1-169,9) (47-260,7)
65,5 65,95
0,528
F8 (% :
8 (%) (22,2-125,9) (30,5-154,7)
63 64,5
F13 (%) (60-81) (60-95) 0,946

* Mann-Whitney U testi

Pihtilagma bozuklugu saptanan 9 hastanin degerleri Tablo 4.19°da verilmistir.

Tablo 4. 19. Pihtilagsma bozuklugu olan hastalarin hematolojik parametreleri

Hasta Hgb PT aPTT INR Fibrino-jen Vwf:  Ricof F8 F13 Kz
(g/dl)  (sn)  (sn) (mg/dl)  Ag(%) (%) (%) (%) (dk)

1 12,40 11,60 32,30 1,16 340,00 64,8 58,0 22,2 67,0 6,80
2 11,60 950 26,40 0,88 314,00 70,4 830 30,5 600 215
3 12,80 11,00 29,30 1,09 232,00 43,1 520 22,7 67,0 7,00
4 11,70 11,40 23,90 1,17 222,00 48,8 710 396 650 4,50
5 12,20 11,80 27,50 1,19 238,00 47,1 53,0 350 68,0 6,60
6 12,00 11,50 31,40 1,10 289,00 61,1 740 329 650 3,60
7 510 12,40 27,40 1,14 189,00 47,0 59,0 47,2 750 5,50
8 12,90 11,30 28,10 1,08 212,00 84,1 450 899 81,0 6,00
9 11,70 13,30 26,80 1,36 298,00 98,10 56 69,30 65 5,60
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5. TARTISMA ve SONUC

Asirt ve diizensiz adet kanamasini ifade eden menoraji ve metroraji adolesan kizlarda
sik goriilen bir sikayettir. Bu yakinmayla bagvuran ¢ocuklarin bir kisminda pihtilagma
bozukluklar1 saptanmaktadir. Biz bu ¢alismada menoraji sikayetiyle basvuran

adolesan kiz ¢ocuklarinda pihtilasma bozukluklarinin varligini aragtirdik.

Calismamiza sadece 18 yas altindaki kiz ¢ocuklar1 dahil edilmis ve yas ortalamasi
14,33 yi1l olarak saptanmistir. Literatiire bakildiginda menoraji her yas grubunun
hastalig1 olmasina ragmen adelésan donemde daha sik goriilmektedir. Ancak birgok
calismada adélesan cocuklarla birlikte eriskinler de degerlendirilmistir. Dolayisiyla
belirtilen yas araligi 15-51 yil, ortalama yas ise 13,4-33 yil arasinda degismektedir
(Basaran, 2010; Hacioglu, 2009; Kili¢, 2011; Sahin, 2019). Tiirkiye’den bildirilen ve
sadece addlesanlarin dahil edildigi iki ¢alismada ise yas ortalamasi bizim ¢alismamiza

yakin olarak 14,4 ve 13,4 yil olarak belirtilmektedir (Basaran, 2010; Sahin, 2019).

Calismamizda hastalarin ortalama menstriiasyon giinii 12,49+4,76 giin, menstriiasyon
siklig1 ortalama 26,61+14,13 giin ve giinliik degistirilen ped sayis1 ortalama 4,22+1,53
adet olarak saptanmistir. Asir1 menstriiel kanama yakinmasiyla bagvuran addlesanlarin
retrospektif incelendigi bir calismada ortalama kanama siiresi 18+18 (3-96) giin,
kullandiklar1 ped sayist giinde ortalama 5 adet olarak bildirilmektedir (Sahin, 2019).
Demir eksikligi gelismis olan kadinlarda ortalama kanama siiresi 6 giin; giinliik
ortalama ped sayisi ise 4,20 saptanmistir (Akay, 2002). Ankara’da yapilan bir
caligmada kanama siiresi ortalama 17,3 giin olarak bildirilmektedir (Basaran, 2010).
Denizli ‘de menorajili hastalar iizerine yapilan bir calismada kanama siiresi 8,24+0,18,
giinliik ortalama ped sayist 24,39+0,81 olarak saptanmistir (Kilig, 2011). Yapilan
calismalar birbirine yakin siireler ve ped kullamimlar1 ortaya ¢ikarmaktadir. Ancak
Denizli’de yapilan ve ped kullanim sayisinin digerlerinden c¢ok fazla bildirildigi
calismada hastalarin yaklagik yarisinda von Willebrand hastaligi veya trombosit

fonksiyon bozuklugu gibi bir hemostaz bozuklugu saptandig1 goriilmektedir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin 8’inin (%15,7) kronik hastalig1 oldugu ve 25’inin

(%49,0) ilag kullanimi oldugu saptanmistir. Hastalarin kullandiklart ilaglar demir
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preparatlari, levotiroksin ve oral kontraseptifler olup kanama diyatezine herhangi bir
etkileri yoktur. Calismamizda %4,0 oraninda hipotiroidi saptanmistir. Sahin,
menorajisi olan hastalarin ayn1 zamanda %12,8’inde obezite, %10,6’sin da hirsutizm,

%?2,3’linde akne, %0,8’inde guatr saptandigini bidirmistir (Sahin, 2019).

Calismaya dahil edilen hastalarin aile 6ykiileri incelendiginde %23,5’inin ailesinde
menorajisi olan bir birey oldugu, %7,8’inde ise ailede kanama oykiisii oldugu
saptanmistir. Caligmamizdaki hastalarin yalnizca %2,0’1inda operasyon sonrasi uzun
stiren kanama Oykiisii belirtilmistir. Ancak bu hastanin bakilan tetkiklerinde herhangi

bir kanama diyatezine yol agacak patoloji saptanmamistir.

Basaran’in yaptigi calismada yalnizca %35,6’sinin ailesinde menoraji dykiisiiniin
oldugu saptanmistir (Basaran, 2010). Bu oran bizim caligmamizdakinin yaklasik
%25,0’1 kadardir. Bu da tgilincii sahislara ait aliman &ykiilerin farkli sonuglar
verebilecegini gostermektedir. Zira aile bireylerine ait Oykii bizzat sahislarin
kendilerine degil, gogunlukla muayene edilen hasta veya o sirada refakat eden kisiye

sorularak alinmaktadir.

Calismamiza dahil edilen hastalardan %21,6 ek kanama bulgusu oldugu saptanmuistir.
Kilig, menoraji disinda mukoza kanamasi olan hastalarin oranint %21,9 saptamistir
(Kilig,2011). Yapilan bir ¢aligmada vWF eksikligi olan hasta grubu ile herhangi bir
kanama bozuklugu olmayan kontrol grubu ek kanamalar agisindan karsilastirildiginda;
hasta grubunda 9%40,0 kontrol grubunda ise %34,0 oraninda uzun kanama
saptanmistir. Ancak istatistiksel olarak anlam saptanamamistir (Degirmenci, 2012).
Immun trombositopenili (ITP) hastalarda en sik goriilen kanama bulgusu cilt bulgulari
olmakla beraber az bir oranda da olsa menometroraji ile bagvuran olgular da
bulunmaktadir (Akyiiz ve ark., 2013a). Giineydogu’da yine ITP’li hastalar {izerinde
yapilan caligmada ¢ok biiyilikk oranda cilt lezyonlariyla birlikte %2,7 oraninda
menometroraji saptanmistir (Akyliz ve ark., 2013b). vWH’l1 hastalarda en sik
rastlanan kanama bulgusu olarak dis eti kanamasi veya spontan ekimozlari bildiren
calismalar bulunmaktadir (Hacioglu, 2009). Bazi calisma gruplarinda ise en sik
kanama bulgusunun menoraji oldugu, ikinci semptom olarak da %44,7’sinde hematom
gozlendigi bildirilmektedir (Ragni ve ark., 1999). Dilley ve ark. yaptig1 calismada

menorajisi olan hastalarin bulundugu hasta grupta ve menorajisi olmayan kisilerin
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oldugu kontrol grubunda karsilastirma yapmistir. Bu ¢calismada ¢aligsmaya katilanlarin
%48,0’1nda kanama diyatezi diisiindiirecek ek kanama bulgusu saptamamistir (Dilley
ve ark., 2001). Amerika Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezinin vWH ile ilgili yaptig1
caligmada en sik kanama bulgusu olarak menoraji, ikinci siklikta ekimoz
saptamiglardir (James ve ark., 2006). Calismamiz, menorajili kisilerde yapilan
caligmalarla ek kanama bulgusu olarak paralellik gostermektedir. Ancak kanama
bozukluklar1 arastirilan ¢aligmalarda menoraji ilk bulgu olmaktan 6te ikinci, li¢ilincii
bulgu olarak saptandig1 dikkat ¢cekmektedir. Kanama bozuklugu arastirilan hastalarin
incelendigi ¢alismalara baktigimizda en sik goriilen lezyonun cilt lezyonlar1 olmasi

bekledigimiz bir bulgu olup literatiirle paraleldir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin higbirinde periferik yaymada patoloji
saptanmamuigtir. Kanama diyatezi olan hastalarda, biiylik olasilikla altta yatan demir
eksikligine bagl olarak hipokromi ve mikrositoz goriilebilmektedir (Hacioglu, 2009).
Olgularimizin %56,9’u altta yatan bir hematolojik bozukluga sahipti. Bu hematolojik
bozukluklarin 24’tiniin (%47,0) anemi, 4’tiniin (%7,8) vWF diizeyinde distikliik,
4’{iniin (%7,8) faktor 8 diizeyinde diisiikliik ve 1’inin (%2,0) Ricof diisiikligii oldugu
saptanmigtir. Ricof diisiikliigii olan hastanin vWF antijen diizeyi normal olup tip 2
vWH olabilecegi diisiiniildii ancak ileri tetkik yapilamadi. Bir hastada da (%2,0) INR
yuksekligi ve faktor 7 diizeyinde diisiikliik saptanmis olup faktor 7 eksikligi olarak
degerlendirildi. Menorajili hastalarin dahil edildigi baz1 ¢alismalarda vWH %5,0 ile
%36,0 trombosit islev bozukluklarmin %2,0 ile %44,0, pihtilasma faktor
eksikliklerinin %8,0 ile %9,0, trombositopeninin %13,0 ile %20,0 arasinda oldugu
saptanmistir (Ahuja and Hertweck, 2010). Basaran’in yaptig1 calismada olgularin
%25,0’inda altta yatan hematolojik bozukluk saptanmis olup bu hematolojik
bozukluklardan en fazla gériileni kronik ITP olarak belirtilmistir (Basaran, 2010).
Akut ITP tanil cocuklarin incelendigi bir caligmada ise %7,5 oraninda menometroraji
saptanmistir (Akyiiz ve ark., 2013). Kilig¢ ve ark. 10 yilda basvuran menorajili
adolesanlar1 kapsayan ¢alismalarinda %6,4 oraninda primer koagiilasyon bozuklugu
tespit etmislerdir (Kilic ve ark., 2005). Menoraji sikdyeti olan kadinlarda kanama
bozuklugu prevelansi %20,0’lara ulagmaktadir ve bu kanama bozukluklarinin i¢inde
en sik goriileni ise vVWH dir (Shaw, 1994). Claesens ve Cowell 9 yilda menoraji ile

basvuran hastalarin yalnizca %19,0’1nda koagiilopati tespit etmislerdir (Claessens and
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Cowell, 1981). Menorajili adolesanlar ve erigkin kadinlar1 igeren caligmalarda

hematolojik bozukluk olarak sonuglar birbirine yakin ve birbirini desteklemektedir.

Hastalarin menoraji, dismenore, menometroraji vb. semptomlarinda genelde
jinekolojik patolojiler 6n plana ¢ikip kanama diyatezi atlanmaktadir. Caligmamizda
menoraji ile bagvuran ¢ocuklarda 6nemli oranda pihtilasma bozuklugu ile birlikte
jinekolojik patolojiler de bulunmaktadir. Kadin hastaliklart ve dogum klinigi ile
yapilan konsiiltasyon sonucunda hastalarimizin %?21,6’sinda patoloji  (%11,8
polikistik over, %5,9 folikiil kisti, %2,0 sag overde corpus hemorajikum ve %?2,0
polikistik over sendromu) saptanmustir. Bu oran, literatiirdeki ¢alismalarla
karsilastirildiginda oldukga fazla gériinmektedir. Ancak hematolojik parametreler ve
menstriiasyon Ozellikleri agisindan bu patolojiler bir fark olusturmamaktadir. Sahin’in
Ankara’da yaptigi c¢alismada menorajisi olan hastalarin pelvik ultrasonografi
sonucunda higbir olguda yapisal neden saptanmamistir (Sahin, 2019). Basaran’in
yaptig1 caligmada ise sadece bir hastada pelvik ultrasonografide polikistik over
goriiniimii oldugu bildirilmistir (Basaran, 2010). PKOS iireme cagindaki kadinlarin
%6-20’sini etkilemekte ve menstriiel diizensizliklere neden olmaktadir ( Siklar ve ark.,
2015). Menarstan sonraki ilk 2 yilda adet dongiilerinin yaklasik yaris1 anovulatuvardir.
Bu nedenle anovulatuvar adet dongiileri adélesan donemdeki agir adet kanamalarinin

en sik nedenidir (Metcalf ve ark., 1983).

Menoraji ile basvuran hastalarda giinliik kullanilan ped sayisi ile Hgb arasinda
korelasyon oldugu, giinliik ped sayis1 arttik¢a Hgb konsantrasyonunun azalma egilimi
gosterdigi bildirilmektedir (Sahin, 2019). Ancak altta yatan bir pihtilasma bozuklugu
olmast durumunda kanamanin daha uzun siirmesi veya daha yogun olmasi; sonug
olarak da kronik kan kaybina bagli olarak daha yiiksek oranda anemi gelismesi
beklenir. Ancak bizim ¢alismamizda elde edilen sonuglar bu varsaymmi
desteklememektedir. Pihtilasma bozuklugu olan ve olmayan gruplarin menstriiasyon
giinli, menstriiasyon sikligi, giinliik degistirilen ped sayis1t ve Hgb degerleri arasinda
fark olmadig1 gozlenmis ve pihtilasma bozuklugu olmasi ile kaybedilen kan miktari
ve anemi gelismesi arasinda bir iliski olmadigi sonucuna varilmistir. Bu sonug
pihtilagsma bozuklugu disindaki menoraji sebeplerinin de menorajinin derecesini ayni

sekilde etkiledigini gostermektedir.
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Her iki grup arasinda trombosit sayisi, ortalama PT, INR ve fibrinojen degerleri ile
kanama zamani agisindan da istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamuistir.
Pihtilasma bozuklugu saptanan hastalar arasinda trombositopeni, trombosit fonksiyon
bozuklugu, PT degerini uzatacak faktor eksikligi veya hipo-afibrinojenemi gibi tani
konulan bir hasta olmadig1 i¢in bu sonu¢ normal olarak degerlendirildi. Aktive PTT
degerlerinin anlamli derecede yiiksek olup, VWF antijeni, faktér 8 ve Ricof
degerlerinin diisiik olmasi ise pihtilasma bozuklugu saptanan hastalarin tanilariyla
iligkilidir. Bu gruptaki 9 hastanin doérdiinde vWF kismi eksikligi olup dordii de diisiik
faktor 8 degerleri nedeniyle hemofili A tasiyiciligr tanis1 almisti. Ancak ne yazik ki bu
tastyicilik genetik olarak dogrulanamadi. Kadir ve ark. ¢alismasinda da vWH’li grupla
kanama bozuklugu olmayan grup arasinda Hgb diizeyleri agisindan anlamli fark
bulunmazken, vWH’li grupta aPTT degerleri beklendigi sekilde daha uzun
saptanmistir (Kadir ve ark., 1998).

Faktor 13 diizeyleri tiim hastalarda normal simirlar igerisinde olmasina ragmen
pihtilagsma bozuklugu saptanan hastalarin medyan degeri anlamli olarak daha yiiksek
bulundu. Ongériilmeyen bu yiiksekligin hasta sayisindaki yetersizlige baglh
olabilecegini diisiinliyoruz. Faktor 8 eksikligi olan hastalar ¢ogu zaman yasamin ilk
yilinda tan1 almaktadir (Akelma ve ark., 2016). Bizim olgularimizda en diistik faktor

8 diizeyi %22,0 oldugu i¢in daha dnce semptom goriilmemis ve tan1 almamasti.

Anormal uterus kanamasi olan hastalarin izleminde anemi gelisebilmektedir.
Disfonksiyonel uterus kanamali (DUK) adélesan hastalarda hemoglobin degerlerinin
diisik oldugu ve DUK tedavisi sonrasinda degerlerin yiikseldigi saptanmistir
(Basaran, 2010). Ozellikle eriskin kadinlarda demir eksikligi anemisinin onemli
nedenlerinden birisi de hipermenore ve polimenore gibi anormal uterus kanamasidir
(Dilek ve ark., 2000; Ozbalc1 ve ark., 2021). Bizim ¢alismamizda da %13,0°1 demir

eksikligi anemisi olmak lizere hastalarin %47,0’1n1n anemik oldugu saptanda.

Menoraji ile bagvuran addlesan kiz cocuklarinda pihtilasma bozuklugunun arastirildigi
calismamizda, kanama diyatezine neden olabilecek bir hastaliga rastlanmamuistir.
Ancak olgularin %17,7’sinde vWF, faktor 8 diizeyi, Ricof degeri veya faktor 7 diizeyi

normal sinirlarin altinda saptanmustir.
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Calismanin Kisithiliklari:

1. Trombosit agregasyon testleri yapilamamaistir.

2. Trombosit fonksiyonlarini degerlendimek amaciyla invitro kanama zamani (PFA
100 vb) yapilamamustir.

3. Faktor 8 diizeyi diisiik saptanan hastalara hemofili tasiyiciligi agisindan genetik
calisma yapilamamaistir.

4. Nadir faktor eksiklikleri agisindan faktor diizeyleri (Faktor 2, 7, 5, 10, 11)

calisilamamustir.

Sonug olarak ¢alismamiza dahil edilen 51 hasta i¢cinde faktor 7 eksikligi olarak
degerlendirilen bir hasta diginda kanama diyatezi tanisi alan olmadi. Ancak olgularin
%17,7’sinde vWF, faktor 8 diizeyi, Ricof degeri veya faktor 7 diizeyi normal sinirlarin

altinda saptanmustir.

. Hastalarin aile dykiileri incelendiginde %23,5’inde en az bir aile bireyinde

menoraji dykiisli oldugu saptandi. Ayrica %21,57 olguda kadin-dogum hastaliklariyla

ilgili ve %52,9 olguda endokrin patolojiler gozlendi. Ancak bu bulgular agisindan

pihtilasma bozuklugu olan ve olmayan hastalar arasinda bir fark yoktu.

. Hastalardaki menstriiasyon 6zellikleri ve hemoglobin diizeyleri de pihtilagma

bozuklugu olan ve olmayan grupta benzerdi. Bu da vWF veya faktor 8 diizeyinde

diisiikliik nedeniyle pihtilasma bozuklugu diisiiniilen hastalarda, diisiikliigiin klinigi

agirlastiracak diizeyde olmadigini gostermektedir.

. Kadin dogum ve endokrin patolojileri olan ve olmayan gruplarin menstriiasyon
ozellikleri ve hematolojik parametreleri her iki grupta benzerdi.

. Menoraji ile bagvuran addlesan c¢ocuklar pihtilagma bozukluklari acisindan

incelenmekle birlikte mutlaka kadin dogum hastaliklar1 ve endokrinolojik patolojiler

yoniinden de degerlendirilmelidir.

* Calismamizda addlesan ¢ocuklarda menorajinin pihtilagsma bozuklugundan ¢cok

ovulatuvar disfonksiyona bagl gelistigi kanaatine varilmistir.
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EK-2: Olgu Rapor Formu
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Testler

\ Test Adr Sonuglar
\ 1 Hemogram
2 Protrombin zamani (PT)
3 Aktive Parsiyel Tromboplastin
zamani (aPTT)
4 INR
5 Fibrinojen
6 vor!.Wi.lIebrand faktdr(vWF)
antijent
7 Ristosetin kofaktor
8 Faktor 8
9 Faktor 13
10 Kanama zamani
11 Parmak ucu periferik yayma

Versiyon No: 001 Tarih 30.03.2016

54





