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Levonorgestrelli rahim i¢i ara¢ kullanan kadinlarda
uygulama oncesi ve sonrasindaki pap smear
sonuclarimin karsilastirilmasi

Comparison of Pap smear results before and after insertion of
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Amac: Rahim i¢i ara¢ uygulamasi, giiniimiizde, basta kalkinmakta olan iilkeler olmak iizere,
diinya genelinde en yaygin olarak kullamlan geri déniisiimlii kontrasepsiyon yontemidir.
Kalkinmakta olan iilkelerde reprodiiktif cagdaki kadinlarin % 27’si rahimigi arag kullanmaktadir.
Rahim i¢i araglarin servikovajinal sitoloji iizerine etkileri tam olarak bilinmemektedir. Bu
¢aliymanin amaci levonorgestrelli rahim i¢i ara¢ kullammimn servikal sitolojik degisiklikler
iizerine etkisini aragtirmaktir.

Yontemler: Bu c¢alisma Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Kliniginde ger¢eklestirilmistir. Bu ¢ahsmada 129 hastanin levonorgestrelli rahim i¢i arag
uygulamasi éncesindeki ve sonrasindaki pap smear sonuglarim inceledik.

Bulgular: Uygulama éncesinde 20 (%15,5) hastamin smear sonucunda enflamasyon saptanmg
iken, levonorgestrelli rahim i¢i ara¢ uygulamasi sonrasinda bu sayr 59 (%45,7) olarak
saptanmistir (p<0,001). Benzer olarak, uygulama éncesinde 3 (%2,3) hastada kronik servisit
saptanmis iken, uygulama sonrasi kontrol smear sonu¢larinda 15 (%11,6) hastada saptanmigtir
(p=0,003). Levonorgestrelli rahim i¢i ara¢ uygulamas: sonrasinda sitopatolojik anormallikler
agisindan anlamh bir sonug¢ saptanmamstir.

Sonug: Levonorgestrelli rahim i¢i ara¢ uygulamasi sonrasinda anlamh bir sitopatolojik anormal-
lik saptanmamistir fakat uygulama sonrasinda non-spesifik enflamasyon oranlarinda artis
gozlenmistir. Hastalar uygulama 6ncesinde non-spesifik enflamasyon riski agisindan bilgilendi-
rilmeli ve uygulamadan 12 ay sonra Pap smear kontrolii 6nerilmelidir.

Anahtar kelimeler: Levonorgestrelli rahim i¢i ara¢, non-spesifik enflamasyon, Pap smear, sito-
patolojik anormallik

ABSTRACT

Objective: The intrauterine device is the most widely used reversible method of contraception in
the world today, particularly in developing countries where it is used by 27 % of women of rep-
roductive age. The impact of intrauterine devices on cervicovaginal cytology is not certainly
known. The aim of the study was to investigate changes in cervical cytology associated with use
of levonorgestrel intrauterine device.
Methods: This study was conducted at department of Obstetrics and Gynecology, Izmir Tepecik
Training and Research Hospital. We evaluated Pap smear test results of the 129 patients before
and after insertion of levonorgestrel-releasing intrauterine device.
Results: Inflammation was observed in 20 (%15.5) patients before insertion of levonorgestrel-
releasing intrauterine device and in 59 (% 45.7) patients after its insertion (p<0.001). Similarly,
before insertion 3 (%2.3) patients were diagnosed with chronic cervicitis and after insertion 15
(%11.6) patients were diagnosed with chronic cervicitis (p=0.003). No significant results were
found with respect to cytopathological abnormalities following insertion of the levonorgestrel-
releasing intrauterine device.
Conclusion: No significant cytopathological abnormalities were detected following insertion of
the levonorgestrel-releasing intrauterine device but higher frequency of nonspecific inflamma-
tory changes were observed after its insertion. Patients should be informed about the risk of ~Alndig tarih: 31.08.2015
nonspecific inflammation before insertion and Pap smear test should be recommended 12 Kabul tarihi: 03.10.2015
months after insertion.
Yazisma adresi: Uzm. Dr. Emrah T6z, Gaziler
Key words: Levonorgestrel intrauterine device, nonspecific inflammation, Pap smear, cytopat- Cad. No:468, Yenisehir-Konak-Izmir
hological abnormalities e-mail: emrahtoz79@gmail.com
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GIRIS

Rahim ici ara¢ (RIA) uygulamasi, uzun siireli
etkinligi olan, iliskiden bagimsiz, geri doniisiimlii,
maliyeti ucuz, yan etkileri az ve diinya genelinde
yaygin olarak kullanilan bir kontrasepsiyon yontemi-
dir . Asya’da kadinlarm %27’si RIA ile kontrasep-
siyon saglarken, bunu %17°lik oranla Avrupa ve
%7,7’lik oranla ABD izlemektedir @. Giiniimiizde
diinya c¢apinda kullamlan ii¢ tip RIA vardir; Inert
RiA’lar, Bakirli RIA’lar ve Hormon salinimli RiA’1ar.
Tiirkiye’de en c¢ok kullanilan RiA’lar Copper T,
Multiload ve Nova T°dir @. RIA’larm etki mekaniz-
masi kesin olarak bilinmemekle birlikte, uterus icin-
deki yabanci cismin steril bir inflamatuvar reaksiyon
olusturdugu ve bunun sonucunda aciga ¢ikan sitotok-
sik peptidlerin sperm ve oositi olumsuz etkiledigi,
ayrica bu enzim aktivasyonunun sperm kapasitasyo-
nunu ve motilitesini engelledigi savunulmaktadir “.

Oral kontraseptifler (OKS) ile servikal neoplaziler
arasindaki iligkiye dair ¢ok cesitli ¢calismalar olmasi-
na ragmen, RIA ile servikal neoplaziler arasindaki
iligkiyi aragtiran ¢ok fazla ¢alisma yoktur. Yapilan az
sayida caligmanm sonuglarina gére RIA'nin olasi
karsinojenik potansiyeli hakkinda kesin bir kanaate
ulagilamamustir ©. Elde edilen bulgulara gore, RIA
kullanim1 sonucunda serviksin skuamoz ve kolumnar
epitelinde sitolojik atipiye sikca rastlanir. Skuamoz
epiteldeki nuklear atipi genellikle hafif, kolumnar
epiteldeki ise ciddi boyutlarda olabilir ©.

1990 yilinda Finlandiya’da gelistirilen ve 2000
yilinda tiim diinyada FDA (ilag ve Gida Dairesi)
onay1 alarak kullanimi yayginlasan Levonorgestrel
iceren rahim ici ara¢ (LN-RIA) (Mirena®, LeRiAs
OY, Turku, Finland) son yillarda jinekolojideki en
onemli gelismelerden biri olmustur. Kontrasepsiyonun
yaninda menoraji ve hormon replasman tedavisinde
de kullanim endikasyonu almistir. Ayrica endometri-
ozis, endometrial hiperplaziler, adenomiyozis ve lei-
yomyomalarda da tedavi edici 0zellikleri oldugu bir-
cok caligmayla gosterilmigtir 7®. Daha 6nceden kul-
lanilan RiA’larla benzer sekilde Levonorgestrel ice-
ren RiA’larinda servikal smear sonuclari iizerine

36

Tepecik Egit. ve Aragst. Hast. Dergisi 2016, 26(1):35-40

etkisi bilinmemektedir.

Bu ¢alismamizin amaci, servikal epitelde ve trans-
formasyon zonunda uzun siireli Levonorgestrelli RIA
kullanimina bagli olusan, smear ile saptanabilen
degisiklikler olup olmadiginin gésterilmesidir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma Subat 2011 ile Aralik 2013 tarihleri
arasinda kadin hastaliklar1 ve dogum klini§imize bas-
vuran 129 olguyu kapsayan retrospektif, kohort bir
caligsmadir. Calisma i¢in hastanemiz egitim planlama
kurulundan onay alinmistir. Calismaya dahil edilen
hastalar 25-60 yaslar1 arasinda idi. Hastalarin calis-
maya dahil edilme kosullar1 en az bir yil siireyle
levonorgestrelli rahimigi ara¢ kullaniyor olmak ve
RIA uygulamasi 6ncesinde ve en az bir yil kullanim
sonrasinda smear sonucunun bulunmasi olarak belir-
lendi. Bir yildan kisa siireli levonorgestrelli rahim ici
ara¢ kullanan, en az bir yil kullanim sonrasinda
smear kontrolii yapilmamis olanlar ya da uygulama
oncesinde smear alinmamig hastalar ile dykiisiinde
anormal pap smear sonucu olan hastalar caligmaya
dahil edilmedi. Calismaya dahil edilen hastalarin
tiimiinde LN-RIA uygulamasi oOncesinde smear
sonuglart normal sitolojik degerlendirme olarak rapor
edilmisti. Smear O6rnekleri sitobrush ile hem endoser-
viks hemde ektoserviksten eszamanli olarak alinarak
stvi bazli yontem (Thin-Prep® Pap Test) ile caligil-
muisti. Elde edilen ornekler boyandiktan sonra uzman
bir patolog tarafindan Bethesda III sistemine gore
degerlendirme yapilmig idi. Degerlendirme yapan
patologun hastalarin LN-RIA kullanimu, siiresi ve
calismaya dahil olup olmadigi konusunda herhangi
bir bilgisi yoktu. Calismaya dahil edilen 129 olgunun
LN-RIA kullanim siiresi 13-36 ay arasinda degis-
mekte idi. Hastalarin kayitlari parite, sigara kullanimi1
ve daha onceden kullandiklart kontrasepsiyon yon-
temleri agisindan incelendi.

Kriterleri karsilayan hastalarin bilgilerine hasta-
nemizin veri tabanindan ulagildi. LN-RIA uygulama-
s1 oncesinde alinan smear sonuglartyla, en az bir yil
siire LN-RIA kullanim1 sonrasinda kontrol muayene-
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de almmus olan smear sonuglari kaydedildi. LN-RIA
oncesi ve sonrasi elde edilen smear sonuclar1 deger-
lendirilerek sonuclar kargilagtirildi.

Elde edilen sonuglarin istatistiksel analizi SPSS
18.0 paket programi (Chicago, IL.USA) ile yapilmig-
tir. Uygulama 6ncesi ve sonrasi degiskenlerin karsi-
lagtirilmasi icin non-parametrik olarak Wilcoxon
Signed Rank testi, parametrik olarak paired-t testi
kullanildi. Denek sayisinin diisiik oldugu durumlarda
alternatif olarak Mann-Whitney U testi uygulandi.
Olasiligi p<0,05 olmasi istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi. Siniflandirilmis veriler tabloda say1 (n)
ve ylizde (%) olarak sunuldu.

BULGULAR

Calisma grubundaki 129 hastanin yag ortalamasi
4147 idi. Hastalarin sosyo-demografik o6zellikleri

Tablo 2. Levonorgestrelli rahimici ara¢ uygulamasi oncesi ve sonrasi
smear sonuclari.

Once Sonra P degeri
Yetersiz materyal 3 (%23) 4 (%3,1) P=0,701
Enflamasyon Benign 20 (%15.5) 59 (%45.7) P<0,001
Bakteriyel vajinoz 2 (%1.,6)
Kandidiyazis 1 (%0.8)
Trichomoniazis 2 (%1,6)
Kronik servisit 3 (%23) 15 (%11.,6) P=0,003

Benign sitoloji 100 (%775) 48 (%372) P<0,001
ASCUS 1 (%0.8)
Toplam 129 (%100) 129 (%100)

Tablo 1. Cahismaya dahil edilen hastalarin sosyo-demografik ozellik-
eri.

Say1 (%)

Parite

0-1 18 (%15)

2-3 82 (%68)

>4 21 (%17)

Bilinmeyen 8 (%6)
Dogum Sekli

NSD 79 (%61)

C/S 42 (%33)

Bilinmeyen 8 (%6)
Sigara kullanimi1

Evet 18 (%15)

Hayir 25 (%19)

Bilinmiyor 86 (%66)
Korunma Yo6ntemi

OKS 15 (%12)

Kondom 22 (%17)

Coitus interruptus 27 (%21)

Takvim yontemi 25 (%19)

Bilinmiyor 40 (%31)

Tablo 1°de 6zetlenmistir. Hastalarmn LN-RIA kulla-
nim siireleri 13-36 ay arasinda degismekle beraber,
ortalama 2543+6,34 ay idi. LN-RIA uygulamasi
oncesi ve sonrasinda saptanan smear sonuclari Tablo
2’de gosterilmistir.

LN-RIA uygulamasi dncesi ve sonrasinda yetersiz
smear sonuclari sirasiyla %2.,3 ve %3,1 olarak sap-
tanmustir (p=0,701). Uygulama 6ncesinde 2 (%1,6)
hastanin smear sonucunda bakteriyel vajinoz, 1
(%0.,8) hastada kandidiyazis saptanmisken, kontrol
smearlerde hicbir hastada bu sonuglara rastlanma-
mustir (Sekil 1-A).

Toplam say1
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Sekil 1A. Levonorgestrelli rahim ici arac uygulamasi dncesi smear sonuclari. B. Levonorgestrelli rahim ici ara¢c uygulamasi sonrasi smear sonuclari.
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Sekil 2. RIA éncesi ve sonrasi karsilastirmal grafik.

Uygulama o6ncesi hicbir hastada trichomoniazis
veya ASCUS saptanmaz iken, sonrasinda sirastyla 2
(%1,6) hastada ve 1 (%0.,8) hastada rastlanmigtir
(Sekil 1-B).

Uygulama 6ncesinde 20 (%15,5) hastanin smear
sonucunda enflamasyon saptanmis iken, LN-RIA
sonrasinda bu say1 59 (%45,7) olarak saptanmugtir.
Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli olacak sekil-
de artis gostermistir (p<0,001). Benzer olarak uygu-
lama Oncesinde 3 (%2,3) hastada kronik servisit
saptanmus iken, LN-RIA sonras1 kontrol smear sonug-
larinda 15 (%11,6) hastada saptanmistir (p=0,003).
Enflamasyon ve kronik servisit sayisinda artiga bagl
olarak LN-RIA kullanimi sonras: benign sitoloji ola-
rak rapor edilen smear sayisi istatistiksel olarak
anlamli olacak sekilde 100°den (%77.5) 48’e (%37,2)
diigmiistiir (Sekil 2).

LN-RIA kullanimina bagh servikal preinvaziv
lezyon ve sitopatolojik bulgu sikliginda bir artis sap-
tanmamustir. Yalnizca bir hastada kontrol smear
sonucunda ASCUS saptanmustir. En az bir yil kulla-
nim sonrast spesifik bir ajan icin enfeksiyon sikligin-
da bir artig saptanmaz iken, non-spesifik enflamasyon
ve kronik servisit sikliginda istatistiksel olarak anlam-
I1 olacak sekilde artig saptanmistir. Enflamasyon ve
kronik servisit sonucu iizerine, hastalarin sigara icme
durumu, onceki kullanilan kontrasepsiyon yontemi
ve dogum seklinin herhangi bir etkisi bulunmamugtir.
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Uygulama 6ncesi ve sonrasinda hicbir hastada servi-
kal displazi, karsinoma insitu veya mikroinvaziv
karsinom tesbit edilmemistir.

TARTISMA

Rahim i¢i arag, kullanimi en kolay ve 6zenle seci-
len hasta grubunda kontrasepsiyonda en etkili yon-
temlerin basinda gelmektedir ©. Bu calismada,
LN-RIA kullanimina bagl servikal preinvaziv lezyon
ve sitopatolojik bulgu sikliginda bir artis olmadigi
fakat non-spesifik enflamasyon ve kronik servisit
sikliginda artig oldugu saptanmustir.

Donders ve ark. 19 tarafindan yapilan bir ¢alisma-
da, 286 hastadan LN-RIA uygulamasi dncesi ve 1 ile
2 yil arasinda kullanim sonrast alinan smear sonugla-
1 kargilagtirilmigtir. Diger kontrasepsiyon yontemle-
riyle karsilagtirildiginda LN-RIA kullanan olgularda
vajinal flora anormallligi, bakteriyel vajinoz, aerobik
vajinit ve candida vajiniti acisindan benzer oranlar
oldugu goriilmiis ancak LN-RIA’nin en az bir yil
kullanimi sonrasinda vajinal enfeksiyon oranlarinin
arttigi sonucuna varilmaigtir.

Lessard ve ark. " tarafindan 187 LN-RIA uygu-
lanmis hastayla yapilan bir ¢calismada, hasta grubu 7
yillik smear takibine alinmis. Uygulamanin ilk yilina
gore 4 ile 7 y1l kullanimda vajinal candidiyazis oran-
larmnin artti81 ancak vajinal flora anormalligi ve diger
mikrobiyolojik enfeksiyonlar ac¢isindan anlamli fark
olmadig gosterilmigtir.

Calismamizda ise uygulama dncesinde 20 (%15.5)
hastanin smear sonucunda enflamasyon saptanmig
iken, LN-RIA sonrasinda bu say1 59 (%45,7) olarak
saptanmistir (p<0,001). Benzer olarak uygulama
oncesinde 3 (%2,3) hastada kronik servisit saptanmig
iken LN-RIA sonras1 kontrol smear sonuglarinda 15
(%11,6) hastada saptanmistir (p=0,003). Enflamasyon
ve kronik servisit sayisinda artisa bagh olarak LN-RIA
kullanim1 sonras1 benign sitoloji olarak rapor edilen
smear sayist istatistiksel olarak anlamli olacak sekil-
de 100°den (%77,5) 48’e (%37,2) diismiistiir. Sonu¢
olarak, en az bir yil kullanim sonrasi spesifik bir ajan
icin enfeksiyon sikliginda bir artig saptanmaz iken,
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non-spesifik enflamasyon ve kronik servisit sikligin-
da istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde artig
saptanmigtir.

RiA’lar endoservikal kanaldan uzanan iplikleri
aracilig1 ile yabanci cisim reaksiyonuna neden olarak
veya kronik irritasyona sekonder olarak servikal sito-
lojik degisikliklere neden olabilirler. Bizde RIA
uygulamasi sonrasi yiiksek oranda saptanan nonspe-
sifik inflamasyon ve kronik servisit bulgularini endo-
servikal kanaldaki iplik¢iklerin kronik irritasyonuna
ve iplikciklerin bakteriyel ve mantar kolonilerine
rezervuar fonksiyonu gormelerine bagladik.

Calismamizda uygulama sonrasi 2 (%1,6) hastada
saptanan trichomoniazis ve 1 (%0,8) hastada saptana
ASCUS’un istatistiksel olarak LN-RIA uygulanmasi-
na baglanmasi uygun degildir. RIA uygulanmayan
hastalarda da sik rastlanilan bu patolojilerin rastlanti-
sal olarak ortaya ¢ikmasi kuvvetle olasidir.

Yapilan jinekolojik onkoloji ¢aligmalarina gore,
RIA’nin karsinojenik etkisi hakkinda kesin bilgiye
ulagilamamustir 12, RIA kullanimi sonucunda serviks
skuamoz ve kolumnar epitelinde atipi gelisebilir, bu
atipi skuamoz epitelde hafif olurken, kolumnar epi-
telde ciddi atipiden karsinoma insituya kadar degise-
bilir.

Fiore ve ark. ¥ tarafindan yapilan bir ¢alismada,
RIA kullanan kadinlar ile kombine oral kontraseptif
kullanan kadinlar servikal patolojiler acisindan karsi-
lagtirilmug, RIA kullanan kadinlardan alman servikal
smearde hafif diskaryosis oran1 %17.,6 iken, OKS kul-
lanan kadinlarda bu oran %10,5 olarak saptanmuigtir.

Ory ve ark."’ nin yapmus oldugu diger bir ¢caligma-
da da kontraseptif methodlar ile servikal displazi ve
karsinoma insitu arasindaki iligki arastirlmistir. Bu
calismada RIA kullanan grup ile OKS kullanan grup
karsilagtirildiginda OKS kullanan grupta karsinoma
insitu oraninin 14 kat fazla oldugu ve bu oranin ista-
tistiksel olarak anlamli olmadig1 belirtilmistir.

Risse ve ark. U9 tafindan yapilan bir caligmada,
RIA kullanimina bagh olarak gelisen sitolojik ve his-
tolojik bulgular arastirilmistir. RIA kullanan grupta
inflamatuvar degisiklik orant %85.,9, kontrol grubun-
da ise %75,3 olarak tespit edilmigtir, ancak 5 yillik

RIA kullanimina bagl olarak tespit edilen enfeksiyon
ve sitolojik anomali orani kontrol grubu ile karsilag-
tirlldiginda anlamli bir fark bulunamamustir. Bu calis-
mada uzun dénem RIA kullaniminin orta ve siddetli
displazi veya karsinoma insitu gelisimi icin bir risk
teskil etmedigi, atipik skuamoéz metaplazi ve hafif
displazinin RIA kullanan grupta tespit edilebilecegini
ancak RIA nin ¢ikarilmasi ile atipik metaplazinin ve
hafif displazinin zamanla geriliyebilecegini belirt-
miglerdir.

Usha ve ark.®’nin 5 yillik RIA kullanan 2603
hasta iizerinde yapmuis olduklar1 bir calismada, RIA
uygulamas1 6ncesi ve 5 yillik RIA kullanimi sonrasi
elde edilen smear sonuclar1 karsilastirilmis, RIA
uygulamas1 Oncesi alinan smear sonuclarma gore
negatif veya inflamatuvar degisiklikler gdsteren
kadinlarin 5 yillik takiplerinde hicbir degisiklik sap-
tanmamugstir. RIA uygulamasi oncesi displazi tespit
edilen kadmlarin higbirinde de 5 yillik takipleri
boyunca karsinoma insitu gelismemistir. Bu caligma-
nin sonucunda, 5 yillik RIA kullaniminm servikal
displazi veya kanser gelisimi icin bir risk olusturma-
dig1 belirtilmigtir.

Calismamizda da LN-RIA kullanimia bagli ser-
vikal preinvaziv lezyon ve sitopatolojik bulgu sikli-
ginda bir artis saptanmamuistir. Yalnizca bir hastada
kontrol smear sonucunda ASCUS saptanmugtir.
Uygulama 6ncesi ve sonrasinda hicbir hastada servi-
kal displazi, karsinoma insitu veya mikroinvaziv
karsinom tespit edilmemistir.

Sonug olarak, rahim i¢i araclar diinya genelinde
yaygin olarak kullanilan giivenilir, uzun etkili, geri
doniisiimlii dogum kontrol yontemidir. Pap smear ise
servikal patolojilerin erken donemde tespit edilme-
sinde hdlen etkin olarak kullanilan bir yontemdir.
RIAnin uzun dénem kullanimina baglh olarak gelise-
bilecek servikal degisikliklerin tespiti, hala arastiril-
mas1 gereken bir konudur.

Calismamizda LN-RIA kullanimina bagl servikal
preinvaziv lezyon ve sitopatolojik bulgu sikliginda
bir artis saptanmamustir. Yalnizca bir hastada kontrol
smear sonucunda ASCUS saptanmistir. En az bir yil
kullanim sonrasi spesifik bir ajan icin enfeksiyon
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sikliginda bir artis saptanmaz iken, non-spesifik enf-
lamasyon ve kronik servisit sikliginda istatistiksel
olarak anlamli olacak sekilde artis saptanmusgtir.

Calismamizin sonucuna gore RIA uygulanacak
kadinlar enfeksiyon acisindan bilgilendirilmelidir.
LN-RIA kullanimmna bagli gelisebilecek servikal
degisiklikler net olarak ortaya konamamis ve daha
biiyiik hasta serilerinde aragtirilmast gereken bir
konudur. Bu konuyla ilgili net kanitlar ortaya konun-
caya kadar, olas1 servikal degisiklikleri gbzden kacir-
mamak igin RIA uygulamasi 6ncesinde ve sonrasin-
da, 1 yil ara ile smear takibi yapilmali, smear sonucu-
na gore, gerekli goriilen hastalara ileri tetkik uygu-
lanmalidir.
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