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OZET

Amag: Dislik doz aspirinin preeklampsl profilaksisindeki ro-
Iii arastirildi.

Calismanin yapildigi yer: S.B. Ankara Hastanesi Kadin-
Dogum Servisi.

Maretyal ve Metod: Preeklampsl| acisindan risk tasiyan 42
nullipar gebe rastgele Iki gruba ayrilarak ¢alisma gru-
bundakilere 28-29. gebelik haftasindan itibaren 80
mg/giin aspirin verildi. Calisma ve kontrol grubu terme
kadartakip edildi.

Bulgular: Calisma grubunda, kontrol grubuna gére daha az
oranda preeklampsl, daha uzun gebelik siiresi saptan-
masina karsilik bunlar istatistiki olarak anlamsiz bulundu
(p>0.05). Sadece ortalama dogum agirliginda calisma
grubunda, kontrol grubuna gére istatistiki olarak anlamli
yliksek deger saptandi (p<0.05).

Sonug: Diiglik doz aspirinin preeklampsi acisindan risk
tasiyan gebelerin profilaksisinde rutin kullanimi igin daha
kapsamli ¢alismalarin sonuglari beklenmelidir.
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Yiksek fetal ve maternal komplikasyonlari nede-
niyle preeklampsi obstetrikteki 6nemini korumaktadir.

Etiyolojinin tam olarak agiklanamamasi takip ve
tedavideki en blyuk zorlugu olusturmaktadir. Son yillar-
da preeklampsi etyopatogenezinde prostogandinlerle il-
gili ok sayida ¢alisma yapilmistir. Ozellikle trombok-
san (TXA2), prostosiklin (PGI2) oranindaki bozulmanin
preeklampsl gelisiminde roli oldugu belirtiimektedir (1).
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SUMMARY

Objective: The role of low dose aspirin in the prophylaxis of
preeclampsia was investigated.

institution: Ministry of Health, Ankara State Hospital, Obs-
tetrics and Gynecology Clinic.

Material and Method: 42 nulliparous high risk patients
were randomly assigned to two groups. 80 mg/day aspi-
rin was administered to the study group starting at 28-29
weeks. All patients were followed up till the end of their
pregnancies.

Results: A lower incidence of preeclampsia, a longer dura-
tion of pregnancy and fewer neonatal losses were seen
in the study group when compared with the control
group. But none of the results were statistically signifi-
cant (p>0.05). The mean birth weights showed statisti-
cally significant difference between the study and the
control groups, with the study group having higher va-
lues (p<0.05).

Conclusion: It will be prudent to wait the results of large
scale investigations before routinely using low dose as-
pirin prophylactically in high risk patients for preeclamp-
sia.
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Aspirin yag asit siklooksigenazini geri dénlisum-
slz inaktive eder ve prostoglandin sentezini inhibe
eder. Trombositler, nlkleus iceren endotel hucre-
lerinden tarklh olarak yeniden enzim sentezleyemez-
ler. in vitro galismalar, trombosit siklooksigenazinin
distuk doz aspirin ile inhibisyonu vaksiller endotel
siklooksigenazindan daha duyarli oldugunu goster-
mistir. Bu nedenle dislik doz aspirin tedavisi, trom-
bosit kaynakli tromboksan Uretiminde selektif bir inhi-
blsyon, endotel kaynakli prostoksiklin lretiminde se-
lektif bir uyariya sebep olarak PGI2/TXA2 oranini ar-
tirabilir.

Biz bu calismamizda preeklampsi gelisimi agisin-
dan risk tasiyan gebelerde disik doz aspirin profilak-
sisinin etkisini arastirdik.
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MATERYAL VE METOD

Bu calisma Saglik Bakanligi Ankara Hastanesi Ka-
din Hastaliklari ve Dogum Klinigi Gebe Takip Poli-
kligi'nde 1991-1993 tarihleri arasinda izlenen nullipar
gebelerde yapilmistir.

285 nullipar gebe calisma kapsamina alinmistir.
Hasta sec¢imi sirasinda,

- Esansiyel hipertansiyon

- Bébrek hastaliklari

- Diabetes Mellitus

- Kanama, pihtilasma bozuklugu

- Peptik Ulser

- Aspirin alerjisi olanlar ¢alisma disi1 tutulmustur.

Normotansif. proteiniiri ve 6demi olmayan, gebelik
haftalari USG ile dogrulanmis 285 nullipar gebeye 28.
gebelik haftasinda roll-over testi yapildi. 42 nullipar ge-
bede roll-over testi pozitif saptandi. Bu 42 nullipar ge-
be rastgele olarak iki gruba ayrildi. 21 gebeden olusan
calisma grubuna 28-29. gebelik haftasindan itibaren ru-
tin gebelik takibine ek olarak 80 mg/giin aspirin verildi.
21 gebeden olusan kontrol giubu ise sadece rutin ge-
belik takibine alindi. Her iki grup da 15 gun aralarla
cagrilarak preeklampsi gelisimi ag¢isindan arastirildi.
Preeklampsi gelisen gebeler hastaneye yatirilarak iz-
lendi. Agir preeklampsi, intrauterin gelisme geriligi
olusmayanlar terme kadar takip edildi. Klinik ve labora-
tuar bulgulari koétilesen fotal distres veya intrauterin
gelisme geriligi saptananlarda gebelik sonlandirildi.

Travay ve dogum sirasinda maternal ve fotal
komplikasyon gelisimi arastirildi. Yenidogan bebek, ¢o-
cuk hastaliklari uzmanlarinca degerlendirilerek; distres,
intrauterin gelisme geriligi, prematiirite, konjenital ano-
mali agisindan degerlendirildi.

Calismalarin sonuglari istatistiki olarak Fischer-
Exact testi ile karsilastirildi. Dogum agirliklarinin
karsilastiriilmasinda Student-t testi kullanildi.

SONUGLAR

Calisma grubundaki gebelerin ortalama yaslari
21.9+2.4 (18-28). Kontrol grubundaki gebelerin ortala-
ma yaslari 23.0+2.2 (18-28) olarak bulundu. Fark ista-
tistiki olarak anlamsizdir. Calisma grubunda bir hasta
kontrole gelmedi. 20 gebe calismayl tamamladi. Takip
boyunca ilaca bagli yan etki gorilmedi. Calisma gru-
bunda yalniz 2 gebede (%10) hafif preeklampsi gelisti.
Bunlardan biri 35. gebelik haftasinda digeri ise 39. ge-
belik haftasinda spontan vajinal dogum yapti.

Kontrol grubunda tim olgular ¢alismayl tamamla-
di. Bu grupta 6 hafif preeklampsi (%28.5), 1 agir preek-
lampsi gelisimi (%4.7) go6zlendi. Hafif preeklampsi ge-
lisenlerden 5 tanesi 38-40. haftalar arasinda spontan
vajinal dogum yaptilar. Bir olgu intrauterin gelisme geri-
Igi nedeniyle 37. haftada oxytocin indiksiyonuyla dogur-
tuldu. Agir preeklampsi gelisen gebe ise 35. haftada
oxytocin indliksiyonu ile dogurtuldu.
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Her iki grupta sectio sezeryan uygulanmamistir.
Tum dogumlar vajinal olarak gerceklesmistir. Preek-
lampsi gelisimi ac¢isindan gruplar karsilastirildiginda ca-
ligma grubunda kontrol grubuna goére preeklampsi ge-
lisimi daha az sayida olmasina karsin fark istatistiki
olarak 6nemsiz bulunmustur (p>0.05).

Gebelik suresine bakildiginda, ortalama gebelik si-
resi ¢alisma grubunda 39.4 hafta (35-41), kontrol gru-
bunda 39.1 hafta (38-41) bulunmustur. Fark istatistiki
olarak anlamsizdir (p>0.05). Calisma grubunda bir pre-
term doguma Kkarsilik, kontrol grubunda iki preterrn
doguma rastlanmistir.

Yenidoganlar incelendiginde c¢alisma grubunda or-
talama dogum agirhg: 34581498 g (2400-4350 g) bulun-
mustur. Sadece bir olgu 2500 g'in altinda olup, higbi-
rinde major konjenital anomali saptanmamistir. Kontrol
grubunda ortalama dogum agirhgr 3122+536 g (2100-
4000g) bulunmustur. Ug bebek 2500 g'in altinda olup
higbirinde major konjenital anomali saptanamamistir.
Ortalama dogum agirhgr agisindan her iki grup karsilasti-
rildiginda fark istatistiki olarak anlamli bulunmustur
(p<0.05).

Dogumu takiben tim preeklamptik annelerde hizli
bir diizelme goérildi. Dogumdan 6 hafta sonraki kont-
rollerde anne ve bebeklerde patolojik bulgulara rastlan-
madi.

TARTISMA

Duslik doz aspirin ile preeklampsi profilaksisi ¢a-
lismasinda ilk asama yuksek riskli gebeliklerin segimi-
dir. Bu amacla degisik metodlar kullanilabilir. Ornegin
Wallenburg bdyle bir galisma icin angiotensin Il testini
kullanirken (2) Schiff roll-over testini (3), McParland
doppler USG teknigini (4) tercih etmislerdir. Biz kolay
uygulanmasi, deneyim gerektirmemesi, ucuz, kisa za-
manda sonug¢ vermesi, noninvaziv ve guvenilir bir test
olmasi sebebiyle roll-over testini kullandik.

Disuk doz aspirin terapisine Beaufils (1) 12. ge-
belik haftasindan Benigni (5) 13. gebelik haftasindan
sonra baglamiglardir. Biz erken dénemlerde salisilat
kullaniminin olasi teratojenik etkisi ve gebelerin kulla-
nimdaki isteksizligini géz 6niline alarak profilaksiye 28-
29. haftalardan itibaren basladik.

Aspirin dozunu Beaufils (1) 150 mg/gin, Benigni
(5) ve Wallenburg (2) 60 mg/giin, Mc Parland (4) 75
mg/gilin, Schrocksnadel (6) "80 mg/gliin olarak seg-
miglerdir. Biz ¢alismamizda 80 mg/giin aspirin kullan-
dik. Calisma siresince gebe ve yenidodanlarda aspirin
kullanimina bagh yan etki gérilmedi. Literatirde de yan
etki bildirimine rastlamadik». GCalismamizda her iki grup-
ta preeklampsi gelisimi agisindan anlamli bir fark bu-
lunmamistir. Bunda aspirin alan grupta da %10 oranin-
da preeklampsi gelismesi énemli rol oynamistir.

Beafuils'in yaptigi bir calismada preeklampsi agi-
sindan risk tasiyan gebelerde aspirin profilaksisi ile te-
davi edilen grupta hi¢c preeklampsi gelismezken kontrol
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grubunda %11 preeklampsi gelistigi gosterilmistir (1).
Ayrica proteiniri ve perinatal mortalitede anlaml disik
kaydedilmistir. VVallenburg'un calismasinda ise aspirin
profilaksisi alan grupta gene hi¢ preeklampsi gelismez-
ken kontrol gurbunda %29 preeklampsi, %4 eklampsi
olgusu saptanmistir (2). Schiff aspirin verilen grupta
%2.9, plasebo verilen grupta %22.6 preeklampsi ge-
listigini bildirmistir (3). Benzer sonuglar baska calisma-
larda da desteklenmistir (4,7,8)*.

Ortalama gebelik silreleri arasindaki (arki da ista-
tistiki olarak anlamsiz bulduk (p>0.05). Benigni duisik
doz aspirin kullananlarda daha uzun gebelik yasi tespit
etmesine (5) karsin Schroksnadel bdyle bir iliski bula-
mamistir (6). Calismamizdaki yenidoganlarin ortalama
dogum agirliklarina baktigimizda dusik doz aspirin alan
gruptaki bebekler calisma grubundaki bebeklerden da-
ha fazla dogum agirhdina sahiptirler. Fark istatistiki ola-
rak anlamhdir (p<0.05). Literatirde disik doz aspirin
kullaniminin intrauterin gelisme geriligi insidansini azalt-
tigin1 iddia eden yayinlar mevcuttur (1,2,7,9). Benigni
aspirin kullanan grupta daha yiksek dogum agirligi bul-
mustur. Ancak bir calismada disik doz aspirin alan
grupla plasebo alan grubun yenidoganlarini dogum agir-
liklari ve umbilikal arter pH degerlerinde anlamli bir fark
bulunamamistir (6).

Disuk doz aspirinin preeklampsi agisindan riskli
gebelerin profilaksisinde kullanimi ile ilgili calismalar
tim dinyada hala ilgi uyandirmaktadir, ingiltere'de ha-
len devam eden ve 9000 gebeyi kapsayan disik doz
aspirin kullanimi ile ilgili kollaboratif ¢calisma bir ¢ok so-
ruya 1sik tutabilecek niteliktedir. Duslk doz aspirinin
preeklampsi agisindan risk tasiyan gebelerin profilaksi-
sinde rutin kullanimi igin daha kapsamli calismalarin
sonuglari beklenmelidir.
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