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OZET

Kontrasepsiyon (dogum kontrolii) ovulasyon, fertilizasyon ve implantasyonun normal olusum basamaklarini bozarak
gebeligi onleyen hadisedir. Siirecin degisik noktalarini hedef alan birbirinden farklt dogum kontrol yollart vardir.
Diinya niifusunun hizla artmasi yeni kontrasepsiyon metodlarinin gelisimini zorunlu kilmaktadir. Diinya Saglik
Orgiitii 'niin verilerine gore her yil 200 milyon yeni gebelik olusmaktadir. Bunlarin 50 milyondan fazlas: istenmeyen
gebelik grubuna girmektedir.

Bu istenmeyen gebelik ve diisiik komplikasyonlarindan kaginmak igin, kontraseptif secenekler iyice bilinmeli ve
kavranmalidir. Ozellikle son donemde yeni hormonal kontrasepsiyon segenekleri ve rejimleri gelistirilmis, erkek
kontrasepsiyonu ve immunokontrasepsiyonda ¢alismalar ve deneyler yapimistir. Bu derlemede kontrasepsiyonda

mevcut giincel gelismeler ele alinmistir.
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SUMMARY
CURRENT DEVELOPMENTS IN CONTRACEPTION

Contraception (birth control) prevents pregnancy by interfering with the normal process of ovulation, fertilization
and implantation. There are different kinds of birth control that act at different points in the process.

The rapid increase in the world population makes it mandatory to develop new contraceptive methods. According
to WHO data, every year 200 billion new pregnancies occur and more than 50 billion of them are classified as
unintended.

To avoid complications of these unintended pregnancies and abortions, the contraception and kinds of contraceptive
methods should be well known and understood. Recently, new hormonal contraceptive choices and regimen were
adminestered and studies about male contraception and immunocontraception were performed. In this review, we

discussed about the new development and progress on contraception.
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Aile Planlamasinin Tanimi, Amaci ve Yaygimhgi

Aile planlamasi kisa ve basit olarak evli ¢iftlerin
istedikleri zamanda istedikleri kadar ¢ocuk sahibi
olmalari, gebelik planlamadiklari durumlarda da bu
gebeliklerin 6nlenmesi seklinde tanimlanabilir. Aile
planlamasi programlari sayesinde tiim diinyada her yil
187 milyon istenmeyen gebelik, 60 milyon
planlanmamis dogum ve 105 milyon abortus 6nlen-
mekte, 2.7 milyon infant 6liimii ve 215.000 gebelikle
iliskili 6liim engellenmektedir(!).

Toplumlar arasi kontrasepsiyon kullanim orant
istenilen ¢ocuk sayisi, egitim, farkindalik ve hizmet
alimi gibi faktorlerden etkilenmektedir. Birlesmis
Milletler Ekonomik ve Sosyal Iliskiler Niifus Birimi’nce
yapilan aragtirmaya gore diinya gapinda kontrasepsiyon
kullanim prevalanst % 63 tiir(D.

2003 yihinda Hacettepe Universitesi Niifus Etiitleri
Enstitiisii tarafindan Saglik Bakanligi Ana Cocuk Saghigi
ve Aile Planlamasi Genel Midiirliigii ile isbirligi iginde
yapilan Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi’na gore;
Tiirkiye’de hem modern hem de geleneksel aile planlamasi
yontemleri hakkinda bilgi sahibi olunmasi gok yaygindir.
Aragtirmada gériisiilen kadinlarin neredeyse tiimii en az
bir yontem hakkinda bilgi sahibidirler. Hap ve RIA % 98
ile en yaygin olarak bilinen yontemler iken, kadin kondomu
(% 14) ve acil korunma hap1 (% 16) en az bilinen modern
yontemlerdir. Arastirma tarihinde, Tirkiye’de evli
kadinlarin % 43’ti modern, % 29°u da geleneksel yontem
olmak tizere toplamda % 71’1 gebeligi 6nleyici bir yontem
kullanmaktadir. Evli kadimlar arasinda en yaygin olarak
kullanilan yontem % 26 ile geri cekme yontemidir. Her
bes evli kadindan biri RIA’y1 kullanirken, bunu % 11 ile
kondom izlemektedir. Gebeligi onleyici yontem
kullaniminin yerlesim yerine, bdlgeye, egitim diizeyine
ve yasayan ¢ocuk sayisina gore farklilastigi goriilmektedir.
Kentlerde yasayan evli kadinlar arasinda gebeligi dnleyici
herhangi bir yontem kullanimu, kirsal alanlarda yasayan
kadinlardan daha yaygindir (sirastyla % 74 ve % 65).
Yontem kullaniminin en diigiik oldugu bolge Dogu (%
58), en yiiksek oldugu bolgeler ise Bati ve Orta bolgeleridir
(% 74). Gebeligi onleyici yontem kullanim diizeyi,
ilkogretim ilk kademe (5 yillik egitim) mezunu kadinlar
arasindan baglayarak belirgin bir artis gostermekte ve
daha st diizey egitim gruplarinda da yiiksek diizeyini
korumaktadir. Kullamim diizeyi, 1-4 gocugu olan kadmlar
arasinda % 78’e gikmakta, bes veya daha fazla gocugu
olan kadmlar arasinda ise %62 ’ye diismektedir(2).
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Bu ¢alisma 2008 yilinda ayni kurumlar tarafindan
tekrarlanmistir. Buna gore herhangi bir dogum kontrol
yontemi kullanma orani % 73’tiir. (Modern yontem
kullananlarin orani % 46, hap % 5.3, rahim igi ara¢ %
16.9, kondom % 14.3) Dogum kontrol yontemi kullan-
mayanlarin orant ise % 26.9°dur(®).

Kontraseptif Yontemler

Gilintimiizde istenmeyen gebeliklerin % 48’1
herhangi bir kontraseptif kullanimi sirasinda gergekles-
mektedir™®. Bu durum giftlerin kullanimina en uygun
kontraseptif segenegi segmenin ve kullanmanin 6nemini
arz etmektedir. Tablo I’de kontraseptif yontemler toplu
olarak gosterilmistir.

Tablo I: Kontraseptif yontemler.

Hormonal Kontraseptifler - Kombine oral kontraseptifler
- Mini haplar

- Postkoital haplar

- Depo enjeksiyonlar

- Hormon igeren RIA’lar

- Vajinal halkalar
Rahim I¢i Araglar
Bariyer Yontemler - Kondom

- Diyafram

- Spermisitler
Cerrahi Sterilizasyon - Tiip Ligasyonu

- Vazektomi

Dogal Aile Planlamasi
Emzirme ile Gebeligin Onlenmesi

Hormonal Kontraseptifler

Kombine Hormonal Kontraseptifler

Kombine oral kontraseptifler, transdermal kombine
yamalar, aylik enjektabl preparatlar ve kombine vajinal
halkalar bu grubu olugturmaktadirlar. Bu ilaglar ihtiva
ettikleri Ostrojen ve progesteronla ovulasyonu inhibe
ederler. Ostrojen FSH’1 suprese eder, endometriumu
uyararak kanama paternini diizenler ve hedef organlarda
progesteron reseptor say1 ve etkinligini arttirir. Progesteron
ise LH supresyonu, servikal mukusta koyulasma, tubal
motilite ve silia aktivitesinde azalma, endometrial
reseptivitede azalma yapar(®). Kombine oral kontraseptifler,
yamalar ve kombine vajinal halkalar siklik veya araliksiz
olarak kullanilabilirler. Fertilite geri doniis siireleri enjektabl
olanlarda yaklasik 5 ay, digerlerinde ise ilacin birakil-
mastyla birliktedir(®).



Kombine Oral Kontraseptifler (KOK)

Geleneksel olarak adetin ilk 5 giinii igerisinde
kullanima baslanan, 21 giin boyunca giinde tek tablet
alman ve sonrasinda 7 giin ara verilen KOK’larin son
donemde degisik kullanim rejimleri ortaya ¢ikmustir.
Tablo II’de son dénem preparatlar gdsterilmistir(6),

24/4 olarak adlandirilan rejimde hormonsuz giin
sayist 7°den 4’e indirilmistir. Klasik rejimle karsilagtirldigin-
da etki ve giivenlik profilinde ovulasyon baskilanmasini
arttirdigy, siklus kontroliinde ise ¢ekilme kanamasi olan
giin sayisini azalttig1 saptanmustu{7-3), Klasik 21/7 rejimiyle
yeni formulasyonlar1 karsilastiran bir meta-analizde;
tabletlerin igeriginin ve rejim stirelerinin farkli olmasinin
kiyaslama yapmay1 zorlastirdigi belirtilmekle birlikte
kontraseptif etkinlik ve giivenilirlik profilleri, komplians
oranlari, memnuniyet oranlari, kanama problemlerine

bagl devam etmeme oranlar1 benzer bulunmustur(®).

Kombine Enjektabl Hormonal Kontraseptifler

Ozellikle alternatif diger yontemleri kullanamayan
sosyo-kiiltiirel seviyesi diisiik hasta popiilasyonunda
segilebilecek ilaglar olan bu grup, aylik intramuskuler
enjeksiyonlarla kullanilir. Bu preparatlarin % 14.6
amenore oran, kilo artigt yapma ve infertilite geri doniis
stiresinin yaklagsik 5 ay olusu gibi dezavantajlari varken,
depo medroksiprogesteron asetata gore kirilma kanama
stkhiginin seyrekligi gibi de avantajlar1 vardir ®). 5 mg
estradiol valerat ve 50 mg noretisteron enantat igeren

(Mesigyna) tilkemiz de bulunan formlara bir 6rnektir.
Kombine Vajinal Halka

Kombine vajinal halka adetli donemde vajinaya

yerlestirilir. 3 hafta siiresince vajinada kalir ve sonrasinda

Tablo I1: Yeni OK formulasyonlari.

Kontrasepsiyonda giincel gelismeler

¢ikarilir. 1 hafta aradan sonra adetle birlikte tekrar
yerlestirilir. Giinde 15 mcg etinilestradiol ve 120 mcg
etonogestrel salgilar. Siklus kontroliinde etkin iyi tolere
edilebilen bir yontemdir(10). Kombine vajinal halka ile
30 mcg etinilestradiol igeren KOK’lar1 karsilastiran bir
analizde vajinal halka grubunda daha disiik sistemik
Ostrojen maruziyetiyle daha iyi siklus kontrolii ve daha
iyl uzun donem kullanima devam etme oranlari
saptanmustir(11). Kontraseptif etki, hasta uyumu, meme
hassasiyeti, bas agrist ve bulanti-kusma oranlar1 gibi
parametreler benzer olarak bulunurken, lokal ve halkayla
iligkili rahatsizhklar nedeniyle yontemi birakma oranlarinimn
ise sirastyla % 12 ve % 9.9 oldugu gériilmiistiir(1),
Kontraseptif yontemin basarisizlik orani Pearl
indeksi denilen parametreyle belirtilir. Bu da 100 kadin
yilindaki (100x12=1200 adet siklus) gebelik oranini
ifade eder. Kombine hormonal kontraseptiflere toplu
olarak baktigimizda KOK, transdermal yama ve vajinal
halkalarin etkinliklerinin benzer oldugunu gérmekteyiz
(12) Ortalama oran miikemmel kullanimda 0.3/100
kadin yili, tipik kullamimda ise 8/100 kadin yihidir(12),
Yan etki ve komplikasyon (kirilma kanamalari, bag
agrisi, bulanti-kusma, sivi retansiyonu, kilo artist)
gelisimi agisindan transdermal yamalar KOK ve
vajinal halkalara gore daha kotii profil ¢izmektedir.
Ayrica bu ilaglar benzer olarak derin ven trombozu ve
pulmoner emboli riskini 2 kat, myokard enfarktiisii,
inme, hipertansiyon, diabetiklerde glukometabolik
diizensizlik, glincel kullanicilarda ise serviks, hepato-
seliiler, ve meme kanseri riskini degisik oranlarda olsa
da arttirmaktadirlar(12.13). Meme kanseri agisindan
incelendiginde ise 6zellikle oral kontraseptifler igin

kullanim siiresinden gok, ilacin ne zaman birakildig:

Ticari isim Doz Ozellik
Loestrin 24 Fe Norethindron asetat 1 mg 24 aktif hap
Etinilestradiol 20 mcg Aylik ¢ekilme kanamasi (+)
Daha hafif kanama
Yazz Drospirenone 3 mg 24 aktif hap
Etinilestradiol 20 mcg Aylik ¢ekilme kanamasi (+)
Daha hafif kanama
Seasonale Levonorgestrel 150 mcg 84 aktif hap
Etinilestradiol 30 mcg Yilda 4 adet ¢ekilme kanamasi
Seasonique Levonorgestrel 150 mcg 91 aktif hap
Etinilestradiol 30 mcg Hormonsuz ara déonem yok
Etinilestradiol 10 mcg/
giin son 7 giin Yilda 4 adet gekilme kanamasi
Lybrel Levonorgestrel/Etinilestradiol 365 aktif hap

90mcg/20mcg

Amenore sans1 yiiksek
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daha belirleyici gibi goziikmektedir(14). Halen kullanici
olanlarda relatif risk 1.24 iken, 1-4 y1l dnce kullanan-
larda 1.16, 5-9 y1l 6nce kullananlarda 1.07dir. Siire
10 yilin iizerine ¢iktiginda risk artis1 yoktur(14). Tablo
III’de kombine hormonal kontraseptiflerin kesin ve
relatif kontrendikasyonlar1 belirtilmistir(®).

Tablo I1I: Kombine hormonal kontraseptiflerin kontrendikasyonlart.

Kesin Kontrendikasyonlar Relatif Kontrendikasyonlar

- Gebelik - > 35 yas, sigara igenler
- Tan1 konmamis genital kanama - Hipertansiyon
(TA>140/90mmHg)

- Meme kanseri - Diabetes mellitus

- Kardiovaskuler hastalik dykiisii - Hiperprolaktinemi
- Aktif karaciger hastalig1
- Trombofili

- Tlacin indiikledigi hipertansiyon

- Safra kesesi hastalig1
- Aurasiz migren

- Otosklerozis

- Aurali migren - Orak hiicre hastalig1
- Sistemik lupus eritamatozus

- Hemolitik iiremik sendrom

- Trombotik trombositopenik purpura

Yalnizca Progesteron igeren Kontraseptifler

Bu gruptaki ilaglar dozla iligkili ovulasyon inhibis-
yonu yaparlar. Diger etkileri arasinda endometriumun
nidasyon igin uygunsuz hale getirilmesi, servikal
mukusun kalinlagmasi, tubal motilite ve silial aktivitenin
azaltilmasi vardir(15). Esas olarak estrojen igeren
kombine preparatlarin kesin veya relatif kontrendike
oldugu durumlar da estrojenle iliskili metabolik ve
klinik yan etkilerden kaginmak amaciyla, laktasyonel
donemde, menars veya menapozda tercih edilmek-
tedirler(19). Uzun zamanl kullanimda sagladiklar
kolaylik baslica 6zellikleridir. Bu ilaglarin vendz
tromboemboli, myokard enfarktiisii ve inme riskini

arttirmazlar(17),

Yalnizca Progestin Iceren Enjektabl Preparatlar

Intramuskiiler olarak uygulanan 150 mgr depo
medroksiprogesteronasetatin (Depo Provera) 3 ay igin
ovulasyonu inhibe ederek yiiksek kontraseptif etkinlik
saglar. Stirekli kullanimda 1. y1l sonunda % 60, 2.y1l
sonunda ise % 70 oranla amenore saglarken, olumsuz
etkileri arasinda fertilite geri doniis siiresinin 10 ay olusu
ve kemik mineral dansitesi tizerindeki azaltici etkileri
say1labilir(18). Elektif abortuslar sonrasi 7. giinde, anne
emzirmiyorsa postpartum 3. haftada, emziriyor ise
postpartum 6. haftada uygulanabilir(!8). Son dénemde
104 mgr depo medroksiprogesteronasetat iceren ve
subkiitan uygulanan, etkinligi yine 3 ay olan ve 16.000
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siklusda gebelik goriilmeyen yeni bir form gelistirilmistir.
Bu preparatin sagladigi kolaylik hastanin kendi kendisine

subkiitan olarak uygulayabilmesidir(19).

Yalnizca Projestin igeren Haplar

Hergiin ayni saatte diizenli olarak alinmalari
gerekir. Laktasyonda kullanilabilmeleri avantajlari,
menstriiel diizensizlikler yaratmalar1 dezavantajlaridir.
Bu ilaglarin kullanimlarinin kontrendikasyonlart meme
karsinomu, bilinen ya da siipheli gebelik hali ve
agiklanmamis vajinal kanamadir(20). Tablo IV te bu
gruptaki preparatlar belirtilmistir.

Tablo IV: Yalnizca projestin i¢eren haplar.

Ticari Isim Doz

Cerazette Desogestrel 75 mcg
Microval Levonorgestrel 30 mcg
Ovral Norgestrel 500 mcg
Micronor Norethisterone 350 meg

Yalnizca Projestin I ceren Implantlar

Bu grubun kullanim amaci uzun etkili , kullanici
hatasiz, dstrojenin yan etkilerinden uzak kontrasep-
siyondur. Tablo V’de preparatlar belirtilmistir. Etken
maddelerin serum konsantrasyonlari kullanicinin agirligina
ve uygulama sonrasi gegen siireye baglidir. Norplant-6
ve Jadelle’nin pearl indeksleri ilk yil i¢in 0-0.3, 5 yillik
kiimiilatif gebelik oranlart ise 1°dir (21:22), Implanon’un
kontraseptif etkinligi digerlerinden farkl olarak 3 yildur.
Implanon igin 3 yillik pearl indeksi 0°dir{Z3).

Tablo V: Yalnizca projestin i¢eren implantlar.

Ticari Isim Ozellik

Norplant-6 Levonorgestrel salan 6 gubuk
Jadelle Levonorgestrel salan 2 gubuk
Implanon Etenogestrel salan tek gubuk
Uniplant Nomegestrol asetat salan tek cubuk

Hormonal kontraseptifle korunan hastalarda
kullanilacak bazi ilaglar karaciger enzimlerini indiikleyerek
ilaglarin etkinliklerini azaltabilir (Tablo VI).

Tablo VI: Hormonal kontraseptiflerle etkilesen ilaglar.

Barbituratlar Rifampisin

Karbamazepin/Okskarbamazepin Griseofulvin

Fenitoin Ritonavir/Nevirapin
Primidon Lamotrigin

Topiramat Siklosporin

Modafinil Potasyum tutucu ditiretikler




Rahim ici Araclar (RiA)

Bakarli, inert ve hormonlu olmak iizere 3 tip RIA
vardir. Etki mekanizmalari iist genital kanala sperm
migrasyonunu engelleme ve endometriumda inflamatu-
var etki meydana getirerek implantasyon i¢in olumsuz
ortam yaratmaktir. Endikasyonlari hormonal
kontrasepsiyonun kontrendike oldugu durumlar,
laktasyon, acil postkoital kontrasepsiyon ve koitustan
bagimsiz yontem istenmesidir(?4). Hasta uyumu
gerektirmemesi, uzun siireli ve sterilizasyon
yontemlerine yakin etkinligi, laktasyonel donemde
kullanilabilmesi ve fertilitenin geri dénmesi olumlu
yonleridir?4. Uygulama igin saglik personeli gerektir-
mesi, adet dlizensizligi yaratabilmesi ve cinsel yolla
hastalik bulasma riskinin yiiksek olmasi da olumsuz
yonleridir(?4). Ektopik gebelik goriilme insidansi
kontraseptif metod kullanmayanlara gore daha diisiiktiir
ancak RIA kullanilirken gebelik gelisirse ektopik olma
ihtimali daha yiiksektir ve pelvik inflamatuar hastalik
gelisme orani normal populasyondan farkli degildir
(24.25), RIA kullanimi igin kontrendikasyon yaratan
durumlar; gebelik, uterin anomali, akut PID, postpartum
endometrit, postabortal sepsis, nedeni bilinmeyen
vajinal kanama, servikal yada uterin malignite siiphesi
ve hipersensitivitedir(20). RIA takilma zamam interval
uygulamada siklusun ilk 7 giinii, postabortal uygulama-
da ise 1. trimestir diisiiklerinden hemen sonradir.
Postpartum dénemde plasenta ayrildiktan sonraki ilk
10 dakikada takilmasinin, sonraki 48 saate gore daha
diistik ekspulsiyon riski vardir. 48 saat ile 4 hafta
arasinda ise risk yiiksektir. 4. haftadan sonra uygulama
ile ilgili bir kisitlama yoktur(27), RIA takilirken
profilaktik antibiotikler rutin olarak 6nerilmemektedir,
non-steroidal anti-inflamatuar ilaglarin agriy1 azaltict
etkileri gosterilememistir. Agriy1 azaltmada %2’lik
lokal lidokain, servikal rezistansi azaltmada ise

misoprostol etkili bulunmustur(25:23),

Levonorgestrel iceren RIA

Adetin ilk 7 giini takilir. Giinde 20 mcg
levonorgestrel salgilar. Servikal mukusu kalinlastirip
gecirgenligi azaltir. Endometriumda proliferasyonu
baskilar,yiizeyel damarlarda frajiliteye sebep olur ve
implantasyon engellenir. Ayrica sperm igin zararli bir
ortam hazirlanir, motilite ve kapasitasyon inhibe olur,
fertilizasyon onlenir. Cogu kadinda ovulasyon devam
ederken overden salgilanan hormon seviyelerinde

azalma olur. i1k 3 ay siklikla lekelenme tarzi diizensiz
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kanamalar olur. Maliyet yiiksektir ancak etkinlik
yaklasik 5 yildir. Pearl indeksi 0.1/100 kadin yilidir
(29).

2244 kadimin dahil edildigi genis randomize
kontrollii bir galigmada 7 y1l kullanim sonrasinda gebelik
orani levonorgestrelli RIA igin gebelik oran1 % 1.1 iken,
bakirh RIA i¢in % 1.4’tiir30). Bu araglarin diger faydalari
arasinda PID’den koruyucu etki, menorajisi ve anemisi
olan kadinlarda hemogram parametrelerinde diizelme,
sistemik progesteronun lipid profili {izerine olan olumsuz
etkilerinden kaginma, dismenore ve premensturel
disforide azalma, endometrioziste agr1 palyasyonu ve
endometrial hiperplazide gerileme sayilabilir®). Amenore
(% 20-35), fonksiyonel over kistleri (% 12-30), kanama
(% 8), depresyon (% 2.9), akne ve cilt bozuklugu (%
2.3), bas agrist (% 1.9), gogiislerde hassasiyet (% 0.8)
ise kullanim esnasinda gelisen olumsuzluklardir3D).
Kontrendikasyonlar arasinda aktif PID, ciddi servisit,
tan1 konmamis genital kanamalar, gebelik, uterin anomali
ve malignite siiphesi bulunmaktadir(32),

Postkoital Kontrasepsiyon (Acil Kontrasepsiyon)

Bu uygulamalar siklusun herhangi bir giinii,
mimkiin olan en kisa silirede, koitus sonrasi
implantasyon 6ncesi zamani hedef alirlar. KOK,
yalnizca progesteron igeren haplar, bakirli RIA ve
mifepriston postkoital kontrasepsiyon igin
kullanilmaktadir. Koitus sonras1 ilk 72 saat i¢inde
kullanilan 1500 mcg levonorgestrel (tek seferde ya da
12 saat arayla alinan 750mcg) KOK’lara gore daha
etkili ve daha kolay tolere edilmektedir33). Tliski sonrast
ilk 120 saat i¢inde 10 mg’lik tek doz halinde alinan
RU-486 (Mifepriston) levonorgestrel ile esit
etkinliktedir®4). Yuzpe metodu adiyla bilinen 2 kez
12 saat arayla alinan 2’ser adet 50 mcg etinilestradiol
ve 250 mcg levonorgestrel igeren tabletler veya yine
12 saat arayla alinan 4 kez alman 30 mcg etinilestradiol
ve 300 mcg norgesterel igeren tabletler de acil
kontrasepsiyon igin kullanilan alternatifdirler. RIA’da
yine ilk 5 giinde uygulanir ve etkinligi % 99°dur(33).

Spesifik Gruplarda Kontrasepsiyon

Laktasyonel Amenore ve Kontrasepsiyon
Emzirme ile GnRH ve gonadotropin salinimi
azalirken, endorfinlerin artmasi dopamin saliniminda

azalma ve nihayetinde prolaktin saliniminda artig ile
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sonuglanir34), Biitiin bu hormonal degisimler
anovulasyon ve amenore ile sonuglanir{343%), Laktasyonel
kontrasepsiyonun basarili olabilmesi i¢in gerekli sartlar;
bebegin sadece anne siitii ile beslenmesi, annenin
amenoreik olmasi ve laktasyon siiresinin 6 aydan kisa
stireli olmasidir. Bu sekilde dogru uygulanirsa etkinlik
%98°dir(30),

Postpartum Donemde Kontrasepsiyon

Emzirmeyen hastalar; kombine hormonal yontemler
erken donemde tromboz riskini arttirdig icin bu tiir
ilaglara dogumdan 3 hafta sonra baslamalidirlar. Tek
basina projestin igeren haplar dogumdan sonra hemen
baslanabilirken, tek basina projestin igeren enjektabl
preparatlar 6. haftada baslanirlar. RIA emziren veya
emzirmeyen annede hemen ya da 4 hafta sonra
takilabilir(37).

Emziren hastalarda ise tek basina projestin igeren
haplar disindaki tiim hormonal yontemler kontrendike-
dir. Kombine preparatlarin dogum sonu 6. haftada
baslanabilecegine yonelik baz1 goriisler vardir(38).

Her iki gruptaki hastalarin eslerine vazektomi ve

kondomda Onerilebilir.

Perimenopozal ve Postmenopozal Donemde

Kontrasepsiyon

Perimenopozal donemdeki hastalara etinilestradiol
icerigi 20 mcg olan KOK ’lar, yalnizca projestin igeren
haplar ya da menorajisi olanlarda levonorgestrelli
RIA’lar &nerilebilir(37:38),

Hormon replasman tedavisi (HRT) altinda dahi
olsa 49 yas altinda menopoza giren hastalar 2 y1l, 50
yas tizerindeki hastalar da 1 y1l daha korunmaya devam
etmelidirler39). Perimenopozal dénemde KOK kullanan
hastalara hap alinmayan haftanin 5-7. giinleri arasinda,
yalnizca projestin kullananlarda ise herhangi bir giin
FSH tayini yapilabilir ve 30 IU/L’nin tizerindeki
sonuglarda HRT ya gegilmelidir(39).

Erkekte Hormonal Kontrasepsiyon

Giiniimiizde hormonal kontrasepsiyon, kondom
ve vazektomi gibi konvansiyonel kontraseptif metodlar
haricinde olan ve rutin kullanimi i¢in arastirilan
yontemdir. Hormonal kontraseptif metodun etkili,
reversible ve iyi tolere edilebilir olmasi gereklidir. Erkek
hormonal kontrasepsiyonunda testosteronun degisik
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formlari verilerek pituiter LH ve FSH salgilanmasinin
baskilanmasi amaglanmaktadir. Bunun sonucunda
spermatogenez ig¢in gerekli uyarici sinyaller
engellenirken, ¢ogu erkekte sperm sayisi azalir ve
infertilite saglanir(40),

Literatiirii inceledigimizde Diinya Saglik Orgiitii
destegiyle yapilmis, toplam olarak 700 adet erkegin
dahil edildigi 2 adet ¢alisma dikkati ¢ekmektedir.
Haftalik uygulanan testosteron enanthate % 98 olguda
azospermi veya ciddi oligospermi gelistirmis ve
kontraseptif etkinligi yiiksek bulunmustur. Yan etki
profili diigiik olan bu hormonun haftalik uygulanmasi
dezavantaj olarak belirtilmektedir(+142), Benzer olarak
erkekte hormonal kontrasepsiyonu arastiran 1045
hastanin dahil edildigi faz 3 kontraseptif etkinlik
caligmasinda 30 ay boyunca aylik olarak uygulanan
500 mgr testosterone andekanoatin kontraseptif etkinlik
faz1 oligozoospermiyle olusmustur (<1.000.000/ml).
% 4.8 olguda supresyon olmamis, % 1.3’linde ise
postsupresyon sperm rebound etkisi gelismistir. Metoda
bagli yetersizlik orant % 6.1’dir. Kontraseptif etkinlik
1.1/100 insan yili olup ilerisi igin etkin, giivenli ve iyi
tolere edilen ve geri donilisimli bir yontem olarak
saptanmigtir(43),

Sonrasinda daha yiiksek etkinlik amaciyla
testosteron ve progestin kombine tedavisi diisiiniil-
mistiir. Cift kor randomize kontrollii caligmada ise 354
saglikli erkege 42 - 44 hafta siiresince 10-12 haftada bir
750-1000 mgr testosteron andekanoat ve etonogestrel
implantlar1 uygulanmistir. Kontrol grubuna ise plasebo
implant ve enjeksiyon yapilmustir. Erkeklerin %94’tinde
spermatogenez supresyonu saglanirken kilo artisi,
duygudurum, akne, terleme ve libido degisiklikleri
plasebo gruba gore daha yiiksek saptanmugtir. Calismanin
neticesinde testosteron andekaonat ve etonogestrel
kombinasyonunun iyi tolere edilebilen ve etkili supresyon
saglayan bir metod oldugu ancak iyilestirilmesi gerektigi
belirtilmistir*4). Tiim bu ¢alismalarda sonucunda
spermatogenez supresyonunu etkileyen faktorlerin;
testosterona progestin eklenmesi, 1rk, diisiik bazal sperm
say1sl, diisiik bazal testosteron diizeyi ve geng yas oldugu
goriilmistiir. Normale doniist (ortalama 3. ayda 20
milyon/ml) etkileyen faktorlerin ise ileri yas, Asya irki,
kisa tedavi siiresi, yiiksek bazal sperm sayisi, hizli
supresyon ve diisiik bazal LH seviyeleri oldugu goriilmiis,
yan etki profilini daraltmak amaciyla da selektif androjen
ve progesteron reseptdr modiilatorlerine yodnelik

aragtirmalarin yapilmasinin gerekliligi belirtilmigtir(+5).



Iimmunokontrasepsiyon - Asilar

Uzun yillardir kontraseptif bir as1 gelistirilmesi
icin efor sarf edilse de basarili sonuglar elde
edilememistir. Kontrasepsiyon amagli uygun bir aginin
giivenli (minimal yan etki), geri dontisiimlii, doktor ve
hastalar tarafindan kontrol edilebilir ve etkinliginin %
100’e yakin olmasi gereklidir. Fertilite asis1 gelisi-
minde hedef antijen insan fertilitesinin esansiyel bir
komponenti olmali, as1 yiiksek oranda antijenik
ozellikler gostermeli ve infertiliteye neden olabilmesi
i¢in immunolojik yanitin uzun siireli olmasi gereklidir
(46). Sadece anti-HCG as1s1 klinik olarak faz 2 ¢alisma
evresine erisebilmistir*7). Bu as1 kontraseptif 6zellikler
gosterse de galisma popiilasyonunun yalnizca 2/3’iinde
etkinlik gosterebilmigtir(48).

GnRH hormonu tireme fonksiyonlari igin hayati
6neme sahip bir dekapeptittir. GnRH’a yonelik as1 deney
hayvanlarinda erkek ve kadinda fertilite ve cinsiyetle
iligkili davranig kontroliinde potansiyel metod olarak
gelistirilmektedir®®). Geyik, domuz, fare ve atlarda yapilan
caligmalar sonucunda kontraseptif etkinliklerinin zay1f
ve kisa siireli oldugu goriiliirken, kontrasepsiyon dist
endokrinolojik yan etkileri de saptanmistir®9). Modifiye
adjuvanlar ve re-immunizasyonla daha iyi sonuglarin
almabilecegi bildirilmistir*9).

Overdeki hedef antijenler (Zona Pellicuda proteinleri
A,B,C) asilar1 kanguru ve geyiklerde ¢alisilmistir. Zona
matriksinin olusumu normal ovaryal follikiiler gelisim,
fertilizasyon, blastokist olusumu ve embryo transportu
i¢in var olan 6n kosullardan biridir. Fizyolojik bir
endojen antijen varlig1 da self toleransin saglanmasi
icin gereklidir®?). Homolog yada heterolog zona
proteinleri ile immunizasyon immun tolerans kayb1 ve
overe spesifik otoimmuniteyle sonuglanmaktadir(SD).

Alternatif immunokontraseptif antijen arayiginda
olan arastirmacilar, koyunlarda kemik morfogenetik
protein 15 (BMP15) ve biiylime farklilagsma faktorii 9
(GDF9)’un immunojen dzellikte olduklarini saptamis-
lardir(32). Bu proteinlerin N-terminalini hedef alan
spesifik ajanlar sonrasi gelisen antikorlarin normal
ovaryal follikiiler geligim inhibisyonu ve anovulasyonla
birlikte anestrus hali olugturduklari ortaya konmustur,
ancak endokrinolojik yan etkiler klinik kullanim igin
engel olugturmaktadir(33),

Uterin endometriumun uygun sekilde hazirlanmasi
basarili embriyo implantasyonu igin anahtar rolii
iistlenmektedir(54). Optimal uterin reseptivite periyotu
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epitelyal interlokin 11 (IL-11) , interldkin 11 reseptori
(IL-11RA) ve 16semi inhbitor faktoriiniin (LIF)
ekspresyonuyla iliskilidir ve bu elemanlardaki eksiklik,
farelerde uterus duvarina blastokist invazyon bozuk-
luguyla sonuglanmistir35:56), Immunolojik olarak &zel
tetkiklerle hazirlanan, IL-11 antagonisti ve LIF
antagonisti igeren ajanlarin intraperitoneal olarak tatbiki
ciddi desidual harabiyet ve tam implantasyon kusuru
yaratmigtir(35:56),

Spermin erkek ve kadindaki yiiksek immiinojenik
ozelligi uzun yillardir bilinmektedir(S7). Infertil giftlerin
%>5’inde, vazektomili erkeklerin ise %70’inde serum
ve aksesuar bezlerde sperm antikorlar1 saptanmaktadir
(58). Buna bagli olarak sperm veya erkege spesifik
antijenlere dayali insan immiinokontrasepsiyon asi
gelistirilmesi mantikli bir yaklagim olarak durmaktadir
(59). Bu amagla birgok birgok sperm protein antijeni
incelenmis ve bazi hayvan ¢alismalarinda dikkat ¢ekici
spermisidal aktivite ve infertiliteyle sonuglanan sperm-
yumurta etkilesim inhibisyonu gergeklestigi gosteril-
mistir(60), Fertilizasyona hazirlikta esansiyel bir
fonksiyonu olan kapasitasyon, dort sperm-spesifik iyon
kanali tarafindan kontrol edilir. Bu iyon kanallari
CatSper 1-2-3 ve 4’tiir. Insan ¢alismalarinda bu
kanallarin selektif harabiyeti sperm motilite kaybi,
sperm-yumurta etkilesim inhibisyonu ve gebelik
inhibisyonuyla sonuglanmistir(6D). Birgok sperm
antijeninin potansiyel kontraseptif 6zelligi vardir ancak
hicbiri heniiz insan asis1 olarak kullanima girebilecek
kriterlere tam olarak sahip degildirGD.

Sonuc¢

Kontrasepsiyon alaninda yapilan c¢alisma sayisi
her gegen giin artmaktadir. Ulkemiz sartlarmda hekim
kontrasepsiyon dnerecegi ¢ifti medikal ve sosyo-kiiltiirel
agidan iyi degerlendirmeli ve segegegi yontemin en

uygun olmasi i¢in azami dikkat gostermelidir.
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