\Uck--‘\ln?da

[ > =

s

%, &
o, ji per

Perimenopozal Diizensiz Kanamalarda Transvajinal
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Abstract

Comparison of Transvaginal Ultrasonographic Endometrial Thickness With the Results
of Endometrial Biopsy in Perimenopausal Irregular Bleeding

Objective: To compare the efficacy of transvaginal ultrasonography and endometrial biopsy for detection of endometrial
pathology in pre-menopausal women with irregular uterine bleeding.

Materials and Methods: One hundred and twenty-six women with irregular uterine bleeding participated in the study. Ini-
tially, the endometrial thicknesses of participants were evaluated by transvaginal ultrasonography which were followed by
endometrial biopsy for histo-pathological assessment. The histo-pathological results were then compared with transvaginal
ultrasonography endometrial findings. The assessments of endometrial thicknesses for specific endometrial pathologies were
made and the correlations were studied. Different cut off values were studied for efficacy.

Results: One hundred and four out of 126 women (82.5%) had normal histological findings, whereas 22 (17.5%) had ab-
normal histological findings. No endometrial cancer cases were diagnosed in this study. The mean endometrial thicknesses
in 104 women with normal endometrial histology and in participants with abnormal histology were 10.9 mm (range 1.5-28
mm) and 15.2 mm (range 4.4-30 mm). The sensitivity, specificity and positive predictive values were 100%, 2%, 18%

for a cut-off limit of 4 mm endometrial thicknesses. However better specificity and positive predictive values were obtained
with higher cut off values, nearly 20-36% sensitivity defect was observed.

Conclusion: Endometrial biopsy is the golden standard test for endometrial pathologies in pre-menopausal women with ir-
regular uterine bleeding. Transvaginal ultrasonography should be used to evaluate the differential diagnosis of endometrial
pathologies (such as Myoma uteri) and for current diagnosis it must be used along with endometrial biopsy.
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Ozet

Amag: Premenopozal donemde diizensiz uterin kanamast olan kadinlarda endometrial patolojilerin tanisinda transvajinal ult-
rasonografi (TVS) ile endometrial biyopsi sonuclarinin karsilagtirilmasidir.

Materyal ve Metot: Premenopozal diizensiz uterin kanamast olan 126 hasta ¢aligmaya dahil edilmistir. Transvajinal ultrasonogra-
fi ile hastalarin endometrial ¢ift duvar kalinlik (ECDK) ¢l¢iimiinii takiben endometrial doku érneklemesi yapilarak, TVS bulgu-
lart ile doku 6rnegi histolojik bulgulart kargilagtirilmistir. Endometrial ¢ift duvar kalinhigin spesifik endometrial patolojilerle ara-
sindaki baglant1 incelenmis ve etkinligin degerlendirilmesinde farkl esik degerler (cut-off) kullanilarak analizler yapilmistir.
Sonuglar: Calismaya dahil edilen 126 hastanin %82.5’inde (n=104) normal histolojik bulgular saptanirken, %17.5’inde
(n=22) anormal histolojik bulgular saptandi. Endometrial malignensi saptanmadi. Normal histolojisi olan hastalarin ortala-
ma endometriyum ¢ift duvar kalinligi (ECDK) 10.9 mm (1.5-28 mm) iken, anormal patoloji grubunda 15.2 mm (4.4-30 mm)
saptandi. Doért mm sinir ECDK degeri olarak alindiginda tiim endometrial patolojilerin tanist konulabilmekte ve bu deger
icin sensitivite, spesifisite ve pozitif prediktif deger sirastyla %100, %2 ve %18 olmaktadir. Endometrial sinir deger yiikseltil-
dikge daha iyi spesifisite ve pozitif prediktif degerler elde edilse de yaklasik %20-36 sensitivite hatalari gdzlenmektedir.
Tartigma: Endometrial biyopsi diizensiz uterin kanamali premenopozal hastalarda endometrial patolojilerin tanisinda altin
standart kabul edilmelidir. Transvajinal sonografi endometrial patolojilerin ayirict tanisinda kullanilmali ve kesin tani igin
endometrial biyopsi ile beraber degerlendirilmelidir.

Anahtar sézciikler: premenopoz, diizensiz uterin kanama, ultrasonografi, endometriyum, biyopsi
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Premenopozal donemde jinekolojik sikdyetlerin %70°1 irre-
giiler uterin kanama ile iligkilidir (1,2). Bu donemdeki uterin
kanamalarda tan1 i¢in yapilacak endometrial biyopsilerin an-
cak %20’sinde patolojik bulgulara rastlanmaktadir (3,4,5).
Bu nedenle endometrial 6rneklemenin rutin olarak yapilma-
st sorgulanmakta ve transvajinal ultrasonografinin (TVS) en-
dometrial patolojilerin tanisinda ve endometrial 6rnekleme
icin hasta se¢ciminde yardimci olabilecegi one siirtilmektedir
(3,6,7). Bunun yaninda TVS’nin tanidaki etkinliginin sinirlt
kalabilecegini gosteren calismalar da mevcuttur (8).

Bu ¢alismada amag premenopozal donem irregiiler uterin ka-
nama sikayeti ile bagvuran hastalarda TVS ile endometrial
biyopsi sonug¢larim karsilagtirmaktir.

Materyal ve Metot

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Do-
gum AD, Jinekoloji Poliklinigi’ne, irregiiler uterin kanama si-
kayeti (menoraji, metroraji, menometroraji) ile bagvuran 39-50
yaslarindaki 126 hasta, onaylan almarak ¢aligmaya dahil edil-
di. Menstriiel diizen, jinekolojik operasyonlar, obstetrik oykii,
sistemik hastalik (hipertansiyon, diabetes mellitus) ve ilag kul-
lanimin1 da sorgulayan genis bir anamnez alindi. Hastalardan
tam kan sayimi ve hormon tetkikleri i¢in menstriiel siklusun 2.-
4. giinlerinde kan 6rnekleri alind1 ve ayni giin jinekolojik mu-
ayene, TVS ve takiben endometrial biyopsi uygulandi. Calisg-
maya dahil edilme kriterleri; 39 yas ve iizerinde premenopozal
donem irregiiler uterin kanamanin olmast, jinekolojik muayene
ve TVS ile pelvik anomalinin saptanmamig olmasi, herhangi
bir hormon tedavisi uygulanmamasi olarak belirlendi.

Tiim katilimcilara endometrial biyopsi oncesinde litotomi
pozisyonunda ve mesane bos iken TVS uygulanarak trans-
vers ve longitiidinal kesitler ile degerlendirme yapildi (Shi-
madzu SDU 450, 5.0 MHz vajinal prob). Kanama nedeni
olabilecek endometriyum dis1 patolojiler (myoma uteri; sub-
mukdz, kaviteyi bozan myomlar gibi) digland1 ve endometri-
yum degerlendirildi. Endometrial ¢ift duvar kalinligi
(ECDK), aym kisi tarafindan (Dr. S.T.), longitiidinal kesitte
her iki endometrial bazal duvari icerecek sekilde ve
endometriyumun en kalin olan yerinden 6l¢iildii.

Endometrial biyopsi herhangi bir anestezi yontemi uygulan-
madan tek kullanimlik no:6 plastik kaniillerle (manuel va-
kum kiiretaj) gerceklestirildi. Materyaller %10 formalin so-
liisyonu igerisinde, incelenmek iizere iiniversitemizin patolo-
ji laboratuvarina gonderildi. Materyallerin degerlendirilme-
sinde proliferatif endometriyum, sekretuar endometriyum ve
atrofi normal olarak degerlendirilirken, polip, hiperplaziler
ve malignite anormal patoloji (9) olarak siniflandirildi.

TVS ile saptanan endometriyuma ait sonuglar ile endometri-
al 6rneklerin histolojik sonuclar1 karsilastirild: ve aralarinda-
ki korelasyon varlig1 arastirildi.

Istatistiksel analiz i¢cin Mann-Whitney U ve Student’s t-test
kullanildi. Istatistiksel olarak p<0.05 anlamli kabul edildi.
ECDK degerlerine gore TVS’nin endometrial patolojileri
saptamadaki pozitif prediktif degeri (PPD), sensitivitesi, spe-
sifisitesi ve negatif prediktif degeri (NPD) hesaplandi.
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Sonuclar

Yiiz yirmi alt1 hastanin yag ortalamasi 43.7 (39-50) olarak
bulundu. Anormal bulgu saptananlarin (Patoloji(+) grubu)
(n=22) yag ortalamasi (43.5 yas, 39-48 aras1) ile normal his-
tolojik bulgu saptananlarin (patoloji(-) grubu) (n=104) yas
ortalamasi (43.7 yas, 39-50) arasinda, istatistiksel olarak an-
laml fark yoktu (Tablo 1).

Tablo 1. Yas ortalamalari i¢in patoloji(-) grubuna gore p degerleri

n Yas ortalamasi p
Tum Patoloji(-) 104 43.73
E. polip 4 43.50 NS
Basit atipisiz 13 43.23 NS
Kompleks atipisiz 3 42.66 NS
Kompleks atipili 2 47.00 NS
Tum Patoloji (+) 22 43.54 NS

Patoloji(+) grubundaki hastalarin %13.6’s1 nullipar6z iken,
patoloji(-) grubunda bu oran %4.8’di ve nulliparite acisindan
gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark saptandi (p<0.05).
Hipertansiyon sikli81 her iki grupta benzer, anormal patoloji-
si olan grupta %13.6, normal olan grupta %14.4 idi. Tip 2 di-
abetes mellitus siklig1 patoloji(+) grubunda %4.5, patoloji(-)
grubunda %3.8’di. Hipertansiyon ve diabetes mellitus i¢in
gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplarin hipertansiyon (HT), diabetes mellitus (DM) ve
nulliparite agisindan 6zellikleri

HT DM Nulliparite
Patoloji(-) |15/104 (%14.4) | 4/104 (%3.8) 5/104 (%4.8)
Patoloji(+) | 3/22 (%13.6) 1/22 (%4.5) 3/22 (%13.6)
Toplam 18/126 5/126 8/126

HT, DM icin iki grup arasinda p degeri anlaml degilken,
nulliparite i¢in anlamhdir.

Endometrial 6rneklerin patolojik incelemesinde 126 hastanin
%17.5’inde (n=22) anormal bulgular, %82.5’inde (n=104)
normal histolojik bulgular saptandi. Anormal bulgularin
%18’1 endometrial polip (n=4), %59.1°1 basit atipisiz endo-
metrial hiperplazi (n=13), %13.6’s1 kompleks atipisiz hi-
perplazi (n=3) ve %9 u kompleks atipili hiperplazi (n=2) ola-
rak rapor edildi. Endometrial malignite izlenmedi. Patoloji (-)
grubunun %353.8’inde (n=56) proliferatif endometriyum,
%42.3’linde (n=44) sekretuar endometriyum, %3.8’inde
(n=4) atrofik endometriyum saptandi.

Anormal patoloji sonucu olan 22 hastada ortalama ECDK
15.22 mm (4.4 mm-30 mm), normal histolojik sonucu olan
104 hastada 10.97 mm (1.5 mm-28 mm) idi. Bu iki ortalama
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi
(p<0.05). Tablo 3’te farkli patolojilerde ortalama ECDK de-
gerleri ve normale gore p degerleri gosterilmistir.

Endometrial kalinlik i¢in simir deger 4 mm olarak alinirsa
tiim patolojilere tan1 konulabilmektedir. 4 mm igin sensitivi-
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Tablo 3. Patolojiler ile normal grup karsilastirildiginda p degerleri

n Ortalama ECDK p
Patoloji(-) 104 10.97
E. polip 4 12.10 NS
Basit atipisiz 13 16.40 <0.05
Kompleks atipisiz 3 9.80 NS
Kompleks atipili 2 21.9 <0.05
TUum Patoloji(+) 22 15.22 <0.05

Tablo 4. Degisik endometrial kalinliklarda patolojileri saptayabilme
parametreleri

ECDK | Sensitivite (%) | Spesifisite (%) | PPD (%) | NPD (%)
4 mm 100 2 18 100
5 mm 95 6 18 86
6 mm 95 9 18 90
7 mm 95 14 19 94
8 mm 91 20 19 91
9 mm 91 30 22 94
10 mm 86 40 23 93
11 mm 82 51 26 93
12 mm 77 61 29 93
13 mm 64 69 30 90
14 mm 55 80 36 89
15 mm 45 86 40 88
16 mm 36 88 53 87
17 mm 27 93 46 86
18 mm 27 95 55 86
19 mm 18 95 44 85
20 mm 14 97 50 84
25 mm 14 99 75 84
30 mm 5 100 100 83

te, spesifisite, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif de-
ger sirastyla %100, %2, %18 ve %100 olarak saptandi. Tab-
lo 4’te degisik endometrial kalinliklarda taniy1 belirleyebil-
me parametreleri goriilmektedir.

Tartisma

Premenopozal irregiiler uterin kanama durumunda yapilan
endometrial biyopsilerin ancak %20’sinde anormal patolojik
sonuglar tespit edilmektedir (3,4,5). Bu nedenle TVS’nin en-
dometrial patolojileri saptamada doku 6rneklemesinden dnce
kullanilmasini savunan bir ¢alismada (3) ECDK i¢in 13 mm
sinir deger alindiginda tiim patolojilerin saptanabildigi bildi-
rilmistir. Seksen premenopozal hastanin (40-52 yas) dahil
edildigi bu ¢alismada, ECDK igin sinir deger 13 mm olarak
alindiginda spesifisite, sensitivite ve pozitif prediktif deger-
ler sirasiyla %100, %71.6 ve %40.6 olarak gosterilmistir. Bu
bulgularin 1s181inda TVS bulgularinin invazif tani yontemle-
rinden (endometrial biyopsi) 6nce belirleyici olmas1 gerekti-
gini savunmuglardir. Premenopozal 196 hastanin dahil edil-
digi bir diger calismada (4) ECDK i¢in 10 mm sinir deger
onerilmis ve TVS’nin tanida ilk basamak olmasi gerektigi ra-
por edilmistir. Buna karsin Dijkhuizen ve arkadaslar1 (10),
calismalarinda, sinir ECDK 10 mm alindiginda, premenopo-
zal irregiiler uterin kanamalarda TVS’nin hiperplazileri sap-
tamada etkin oldugunu, ancak endometrial polip icin ayirt e-
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dici olmadigint bildirmislerdir. Dueholm ve arkadaglari da
(8) TVS’nin endometrial patolojilerin tanisinda sinirli etkin-
likte oldugunu savunmuglardir.

TVS’nin genel olarak postmenopozal donem uterin kanama-
larda daha etkin oldugu kabul edilse de (11,12,13), goriildii-
gii gibi premenopozal donemde endometrial patolojileri sap-
tamadaki etkinligi ile ilgili karsit yorumlar vardir. Ancak yi-
ne de gerek premenopozal, gerekse postmenopozal donem
uterin kanamalarin tanisinda fikir birligi saglanmig sir
ECDK degeri ve tanida izlenecek kesin bir yol saptanama-
mastir (14).

Bizim calismamizda anormal patoloji saptama orani, diger
yayinlar ile benzer (3,4,8) olmasina ragmen, TVS nin endo-
metrial biyopsi icin belirleyici olmasini savunan yayinlarin
(3,4) aksine 4.4 mm’lik endometrial ¢ift duvar kalinliginda
bile patolojik bulgular izlenmistir (kompleks atipisiz hiperp-
lazi). Bu degerin sinir alinmasi durumunda tiim endometrial
patolojilere tan1 konulmakla beraber spesifisite oldukg¢a dii-
siik olmaktadir. Ayrica patoloji(-) ve patoloji(+) gruplari ara-
sinda endometrial kalinliklar arasinda istatistiksel olarak
onemli derecede anlamli fark olmasina ragmen, endometrial
kalinliklar patolojilere spesifik degildir (Tablo 4).

Paraskevaidis ve arkadaglarinin caligmasinda (3) alinan 13
mm’lik sinir deger ile tiim patolojilere tani konulabilirken,
bu deger bizim calismamiza uygulandiginda, sirasiyla spesi-
fisite, sensitivite, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif
deger, %64, %69, %30 ve %90 olarak belirlenmekte ve bu
durumda endometrial patolojilerin %56°s1 gdzden kagirilmis
olmaktadir. Buna karsin literatiirde sonuclar1 bizim calisma-
miza benzerlik gosteren ¢aligmalarin birinde (8) premenopo-
zal irregiiler uterin kanamasi olan 355 hasta degerlendirilmis
ve diisiik ECDK degerlerinde hiperplazi ve polip sikliginin
az oldugu, ancak diisiik ECDK degerleri ve normal TVS bul-
gularinda bile endometrial patoloji saptanabilecegi vurgulan-
mistir. Buna benzer diger ¢alismalarda ECDK icin sinir de-
ger kullanilmasi ile endometrial patolojilerin atlanabilecegi
(15) ve premenopozal donemde TVS’nin etkinliginin sinirh
oldugu (10) savunulmustur.

Endometrial patolojilerin saptanmasi icin yapilacak tanisal
girisimler 6ncesinde TVS ile dl¢iilen endometrial kalinlik ile
beraber endometrial morfolojinin de goz Oniine alinmasi,
TVS’nin etkinligini artirir (16). Sheikh ve arkadaslari, endo-
metrial fokal ekojenite artis1, diffiiz inhomojenite, diffiiz ho-
mojenite artigt ve endometrial sinirlarinda diizensizlik olan
uterin kanamali hastalarin, endometrial kalinliklar1 normal
sinirlarda olsa bile bu olgulardan endometrial biyopsi alin-
mas1 gerektigini bildirmislerdir (17).

Endometrial patoloji riski nulliparite, hipertansiyon ve di-
abetes mellitus varliginda artar (18,19,20). Calismamiza da-
hil edilen hasta popiilasyonunda nulliparitenin endometrial
patoloji ile birlikteligi patoloji(-) grubuna gore anlamli ola-
rak yiiksek diizeyde bulunurken, hipertansiyon ve diabetes
mellitus i¢in bdyle bir birliktelik saptanmamustir.
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Premenopozal donem diizensiz uterin kanamalarda endomet-
rial kalinlik ne olursa olsun endometrial 6rneklemenin rutin
yaklagim olmasi tartisilsa da TVS’nin patolojileri saptamada
yetersiz kalabilecegi goriilmektedir. Sundugumuz ¢aligmaya
gore endometrial ornekleme oncesinde TVS bulgular ile
hasta secimi yapilmasi planlanir ve sinir deger 4.4 mm iize-
rinde belirlenirse, degisik oranlarda endometrial patolojiler
tanimlanamayacaktir. Bu durumda malignite onciisii lezyon-
larin tanis1 atlanmig olacak ve malignite gelisme riskinin [hi-
perplazi tipine bagli olmak iizere %1 ile %29 oraninda
(21,22)] oniine gecilememis olacaktir. Tedavi edilmedigi
takdirde, prekiirsor lezyonlardan 13.4 yillik bir siire sonunda
%?23 oraninda endometriyum kanseri gelistigi (21) diistiniil-
diigiinde, tanist konulamayan her hastanin bu risk ile karsi
karsiya kalacagi goz ontinde bulundurulmalidir.

Sundugumuz c¢aligmada premenopozal donemde endometrial
patolojilerin saptanmasinda TVS ile endometrial biyopsi so-
nuclan arasindaki korelasyonu degerlendirdik. Sonug olarak
transvajinal ultrasonografi irregiiler kanamanin endometriyum
dis1 nedenlerinin diglanmasinda kullanilmalidir. Ancak kanama
nedeninin endometriyumla ilgili oldugu durumlarda sadece
TVS kullanimi tamida yetersiz kalacaktir. frregiiler kanama ne-
deni endometrial patoloji olarak diistiniiliiyorsa kisa siireli, ba-
sit ve komplikasyonu az olan endometrial doku 6rneklemesi
yapilmalidir. TVS bulgularina gore hareket edilecek olursa be-
lirli oranlarda endometrial patolojiler tanimlanamayacaktir.

Tesekkiir: Hemsirelerimiz Hanife Ekiz ve Aygiin Yilmaz' a ¢alismanin
yiiriitiilmesindeki katkilari igin tesekkiir ederiz.
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