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Oral Kontraseptlf Kullanimi- Tromboembollzm Riski

tintimiizde etkin dogum kont-
rol yontemlerinden biri olan
gebe kalmayi Gnleme amact
"ile agizdan'alinmak suretlyle
kullanilan ‘ilaglara oral kontraseptif—
ler ad1 verlhr e

Oral kontraseptlﬂer dogum kont-
rolii ve diger adiyla aile planlamasi
icin-en yaygm kullanilan ve ‘en etkin
olan ilaglari‘ olugturmaktadirlar. ' Bu
veyabenzeriilaclar vermek sute-
tiyle, gebe:kalmay: ionlemek ‘ama-
ciyla yapitan uygulamai kullanilan
ilacin ‘niteligi' 've verilig' Zamanina
gore: cesitli sekillerde yapilmaktadir:
Bunlar: kombinasyon: 'tipi uygulama
(multifizik - wygulama; - 6strojen/pro-
gesteromorani!degigmektedir.), minik
hap' uygulamasi; ardigik :uygulama
vb. sekillerdedir. Oral kontraseptifler
disinda- da  bir'igok’ kontrasepsiyon
yontemleri: (spiral; rahim igi araglar,
vajinal spermisidler, prezervatif ve
diyafram, ritm yontemi ‘gibi)-bulun-
maktadir, Ancak oral kantraseptifler,
bu;; yonteme gore daha glivenilir, ve
ucuz olduklary i¢in ve kolay uygula-
nabilirlikleri” ag:lsmdan terclh edll-
mektedlrler . pomerte g =1

Majﬁr‘ Kalngs sebebi, gebeligi
onlemek olan kontraseptifler; yaygin
olarak 'kullanilmasina ragmen ‘her
ilag. kullammmda oldugu gibi bunla-
rin da, ge§1th yan, etkileri_bulunmak-
tadir. Buna neden olarak da-icerdik-
leri strojen’ ve' progesteron tormon-
lart gostenlmektedlr En dnemh ve
uzermde durulmam gereken yan et-
kisi. ise venoz ‘trombeembolizmdir.
Bu ilaglar' yaygin- kullanimmm’ ol
mast boylece cok’ fazla insanretkile-
melermden dolayl Onem arzeden
kunyasallardlr ,Oral konstraseptif
kullanan. pek gok kadni;  ozellikle
venoz - tromboembolizm ' olmakla
birlikte ohimcul ozelhk gosteren
(akc:lger embohsl, hlpertan51yon
angine pectoris, gibi) risk altina sok-
maktadir. Oral" kontraseptif olarak
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kullanilan- ilaglar; bazi -@strojen ‘ve
progesteronlari belirli oranlarda icer-
mektedir: lag' olarak degerlendiril-
melerinde profilaktik ilaglardan 2 -
nemli farklari vardir. 1. Oral kont-
raseptif ilag' kullanan kadinlarm ¢ok
biiyiik ' bir kisminda ' gebe -kalmay
onlemelidirler,  yani etkinlik "oran
%100'ya da’buna ¢ok yakm bir deger
olmalidir.‘Ancak 'bu 6ran %90 oldu-
gunda profilaktik ilaglar igin oldukea
yitksek!'bir deger sayilirken, oral
kontraseptifler icin makul' gériileme-
yecek -kadar- diisiik’ bir ‘orandir- ve
binlerce kadinin'listemedigi- halde
gebe kalmasi - anlamina ' gelebilir.
2. Yarar/zarar ‘oranlarinin’ degerlen-
dirilmésinde;. profilaktik: amacla ilag
kullanimadigy taktirde  hastahgin -
lerlemesi hatta bazi durumlarda olii:
me varan' sonuclarr yaratabilir. Oysa
oral’ kontraseptif’ kullamminda 'ya-
rar/zarar) -oraninin’ degerlendirilmé-'
smde daha az onem afzeder

Oral kontraSeptlf kullananlardﬁa
oliim insidanst," onlarr kullanmayip
gebe  kalanlarda’ ‘oldugundan‘daha
diigiik’ bulunmiistar. ‘Ancak’ istisnai
bit durum, oral kontraseptif' kulla:
nimi '35 yagindan’ sonra 'vé’sigara
icenlerde ise, bu 6liim insidansi'tam
terse doniigmektedir. Yani oral kont-
raseptif ' kullanimindaki'-6liim: ‘insi-
dansy, kullanmayan' gebe ' kalmrglara
gore daha yuksek olmaktadm

Oral kontrasepuf 'olarak: kullanp
lan Bstrojens+progesteron kombinas-
yonlart; - oviilasyonuinhibe » ederek
kontrasepsiyona neden ‘olutlar, Ayri:
ca servikal‘mukusun bilegimini etkis
leyerek, endometriyumun’ gelisimini
etkileyerek ve fallop borularifiin'mo-
tilite “ve ~salgisiniy bozmak ' stiretiyle

de' ‘etkilerini gostermektedlrler.
Kombinasyon 'tipi uygulamada, 2
hormonal " ilacin ' (6strojen dozu ' 6-
nemli) suprafizyolojik 'dozda ve'u-
zun siire kullamlmas1 nedemyle
gesitli tirde pek cok’ yan etkiler or-
taya glkmaktadlr Bulanti, erken
menstriiel kanamalar, amenore, mé-
melerde dolgunluk "ve duyarlilik,
laktasyonun mhlblsyonu §1§man11k
tan51yon ve hematolopk ethler glbl
bireyden blreye deg1§ebllen pek gok
etkllerdlr s

“Oral kontrasépfiﬂéfé tromboem-
bolizm olugma riski koﬁusundaﬁtl en-
diseler 35 yil' oneesine dayanmak-
tadir. Bu konuda’ yap11m1§ pek ‘¢cok
epldemlyolopk gahgma yer almakta-
dir. Damarlarin yaplsmda endotel tal
bakast vardir ve bu tabaka yeterh
derecede ' prOstaﬁlklin sag}ayabll-
mektedir. Trombosnier herhangl bir
yaralanma veya dafnann pargtﬂan—
mast gibi travmatik du nifarda Kktif
hale’ gegerler Normalmde 1se mak-
tlftlrler | L 4

Saglam damarm sagladlgl pros-
tasrkhn trombositleri: 'yiizeyindeki
reseptdrler ile etkilesip hiicre: SAMP
(siklik 'adenozinmonofosfat) diizeyi-
niyiiksek' tutarak ' trombositlerin

‘agregaSyon - ve'-adezyonunu  (topla-

nip-yapisma) engellemis olur., Ancak
tramva durumunda’ prostasiklin‘daha
azsalgilanir; hiicre igi SAMP diizeyi
diiger ve trombositler-orayi kapat:
mak igin yapisirlar. Bir seri-degisim
ile trombositlerin agregasyonu ‘artar.
Lipitler 2’ trombositi birbirine yapig-
tirir, - kandaki © kolestroliin:' i(lipid/
trigliserid) yiiksek ‘olmasi ‘biiyiik ‘bir
risk 'olustururt! Niketim' oral ' kontras
septif igeriginde! bulunan'éstrojen;,
kandaki trigliserid diizeyini yiiksel-
tir/‘Ayrica; trombositler koagiilasyon
faktorlerivile agigr kapatmak i¢in fib:
riny sentezine ‘neden oltirlar’, Tiim bu
faktorler've onlarin meydana getir:
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digi olaylar o bolgede kismi tikan-
maya neden olur.

Yiiksek dozda ostrojen veya Ost-
rojeni yiiksek oral kontraseptif kom-
binasyonu alanlarda, pthtilagma fak-
torlerinin kandaki diizeyi artar, trom-
bositlerin agregasyon niteligi artar
ve kan pihtilagmasi hizlanir.
1960’larda ABD’de yapilan retros-
pektif nitelikte 2 incelemede oral
kontraseptif kullananlarda trombo-
embolizm insidansinin, spontan ola-
rak meydana gelenden fazla olma-
dig1 bulunmustur. Diger yandan In-
giltere’de Ilag Giivenligi Komite-
si'nin ve Tibbi Arastirma Konse-
yi’'nin yayimnladigi raporlardan bi-
rinde, uzun siire oral kontaseptif kul-
lananlarda tromboembolizmden 0-
liim riskinin, kullanmayanlara oranla
6 kez daha fazla oldugu belirtil-
migtir. Bagka bir raporda da oral
kontraseptif kullanmanin trombofle-
bit insidansim 10 kez arttirdig1 bil-
dirilmistir. Oral kontraseptifler, -
zellikle bacaklardaki derin ven trom-
bozu insidansini arttirirlar, ancak
mutlak insidans 80/100.000 dola-
yindadir. Yapilan incelemeler, trom-
boembolizm riskinin preparat i¢in-
deki dstrojen miktarina baglimlt bir
sekilde arttigini kesinlikle ortaya
koymustur. Bu nedenle Tiirkiye’de
kombinasyon tipi preparatlardan 6s-
trojen miktart 50 ug’dan yukar olan-
larina ruhsat verilmemektedir. Halen
kullanilan diisiik 6strojenli kombi-
nasyonlar1 kullananlarda, trombo-
embolizm riski tamamiyle ortadan
kalkmig degildir, minimuma indiril-
mistir. Kombinasyon tipi ilag kul-
lananlarda ortaya ¢ikan damar bo-
zukluklarindan sadece Ostrojen ve
onun yolagtig1 trombolik olaylar ve
emboliler degil, sentetik progesteron
bilesiginin de arterde neden oldugu
aterosklerotik degisikliklerde rol oy-
namasi muhtemeldir.

Sigara igimi de oral kontraseptif-
lerin tromboembolizm riskini art-
tirmaktadir. Tla¢ kullanmanin miyo-
kard enfaktiis riskini tek bagina
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artirmadig1 fakat fazla sigara igen
kadinlarda 20.8 kez arttirdi1 goste-
rilmigtir. Ayrica sigara i¢imi diginda,
diyabet, sigmanlik, hipertansiyon ve
hiperkolesterolemi gibi diger risk
faktorleri de oral kontraseptiflerin
tromboembolizm riskini arttirmak-
tadirlar. Kardiyovaskiiler sistem ile
ilgili ©nceden varolan rahats1zl181
olan, 35 yas lizerinde ve sigara icen
kadinlarin kombine tip oral kon-
traseptif kullanim yiiksek risk olus-
turmaktadr.

Leblanc ve arkadaglar1 1985°den
1998’e kadar oral kontraseptif kul-
lammu ile kardiyovaskiiler hastalik
ve tromboembolizm iligkisini gos-
teren tiim makaleler i¢in Medline
taramasi yapmuglardir. Elde ettikleri
tiim verilerden vendz tromboem-
bolizm riskinin 3. Kusak oral kont-
raseptif kullananlarda, 2. Kugak oral
kontraseptif kullananlardan 1.5 ile
27 kez fazla oldugunu, hi¢ oral
kontraseptif kullanmayanlar ile kar-
silastirdiklarinda ise 4.8 ile 94 kez
daha fazla riske sahip olduklarin
gostermiglerdir. 1995 sonu 1996 ba-
sinda yayinlanmis bagka bir caligma-
da yeni prostegonlari (gestadon yada
desogestrel) iceren oral kontrasep-
tifler ile. tromboembolizm riski ara-
sinda pozitif bir iligki bulunmustur.
Ingiltere’de vendz tromboembolizm
riski 4.1 vak/10 000 kadin iken,
Almanya’da da benzer sonuglar bu-
lunmustur. (4.2/10 000) 1999 yilinda
hasta kayitlarindan elde edilen Al-
man MediPlus veri tabam kulla-
nilarak 2. ve 3 kusak oral kontrasep-
tifler arasindaki vendz tromboem-
bolizm riski aragtirilmistir. Oral
kontraseptif kullanan ve antikoagii-
lan ile tedavi goren tromboemolizm-
1i hastalar, oral kontraseptif kullanan
kontrol grubu ile karsilagtirldiginda
anlamli bir fark bulunamamustir. In-
giltere’de Farmer ve arkadaglan ta-
rafindan yapilan bir ¢alismada oral
kontraseptifler ve tromboembolizm
icin birbirinden bagimsiz 3 calisma

ve kohort/vaka-kontrol galigmalar1’

(MediPlus ve General Practice Re-

search Database; GPRD veri taban-
larin1 kullanarak yaptiklarr) birlikte
degerlendirmislerdir. Idiyopatik ve-
noz tromboembolizm i¢in insidans
oranlarim 4.6 ve 3.8/10 000 olarak
bulmuslardir. Insidans sikhif yas ve
oral kontraseptifin igerdigi hormon
tiiriine  gore artmaktadir ve oral
kontraseptif alanlarda mortalite ora-
ninm 10/1 milyon oldugu tahmin e-
dilmistir.

Sonug olarak oral kontraseptif
kullamimi tromboembolizm  riskini
arttirmaktadir. Bu konuda simdiye
kadar yapilan ¢aligmalara ilave
caligmalar halen devam etmektedir.
Sadece tromboembolizm-oral kont-
raseptif kullanimu arasindaki iligki
degil, oral kontraseptif gesitleri (1. 2
ve 3. Kusak gibi) arasinda da bu risk
acisindan fark olup olmadig: aragti-
riimaktadir. Caligmalar bu yone kay-
dirilarak, tromboembolizm riskini en
aza indirgeyecek oral kontraseptifler
ortaya gikarilmaya caligtimaktadir.
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