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OZET

Amag: ikinci trimester gebelik sonlandirimasinda oxyto-
cin/prostaglandin £2 iel ile misoprostol® karsilastirmak
igin bu ¢alismayi planiladik.

Calismanin Yapildigi Yer: Atiitiirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum ABD Erzurum

Meteryei ve Metod:  Tibbi endikasyonla gebeliklerinin son-
landirilmasina karar verilen 13-28 gestasyonel haftalar
arasindaki 80 gebe calisma kapsamina alindi. Hastalar
iki gruba ayrilarak birinci gruba gestasyonel hafta 24
haftadan az ise 400 ug, fazla ise 200 uo misoprostol
ezilerek intraservikal olarak verildi, daha sonra aktif tra-
vay baglayincaya kadar ayni doz oral olarak iki saatte bir
verildi. Ikinci gruptaki hastalara ise 0.5 gr dinoproston
PGEjjel intraservikal uygulanarak 6 saat sonra oxytocin
inflizyonuna baglandi. Bishop skorundaki dedisiklikler,
ilag alimi-dogum arasi gecen slire ve basarisiz indik-
siyonlar degerlendiriimeye alindi.

Bulgular:  Misoprostol grubunda 38 (% 95) hastada dogum
gerceklegirken, oxytocin / PGE2 grubunda 22 (%55)
hastada dogum gerceklesti (p<0.01). Oxytocin/ PGE? ile
indliksiyonda basarili olunamayan 18 hastanin 17'si da-
ha sonra misoprostol uygulamasiyla gebelikleri sartlandi-
rildi. Bishop skoru her iki grupta da belirgin olarak artti.
llag alimi - dogum arasi gegen siire misoprostol grubun-
da 12.4+2.8 saat iken oxytocin / PGE? grubunda
18.9+3.8 saat idi (p<0.01). Dogum 3. devresi misoprostol
grubunda belirgin olarak daha kisa idi (4.4+1.2 dakika'ya
8.9+1.8dakika) (P<0.01).

Sonug: ikinci trimester gebelik sonlandiriimasinda  miso-
prostoliin etkili bir yéntem oldugu ve oxytocin /PGEz'den
daha iyi sonuglar verdigi kanisina vardik.

AnahtarKelimeler: Misoprostol, Dogum induksiyonu,
Dinoproston

T Klin Jinekoi Obst 1996, 6: 131-133

Gelig Tarihi:8.8,1995

Yazisma Adresi: Dr.Sedat KADANALI
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum ABD,
ERZURUM
"1, Uluslararasi Obstetrik ve Jinekoloji Kongresi'nde sunuldu,
(2-6 Haziran 1995 ANTALYA)

TKlin J Gynecol Obst 1996, 6

SUMMARY

Objective: The study was planned to compare the efficiacy
of misoprostol versus oxytocin / prostaglandin E? gel for
second trimester pregnancy termination.

Institution: Ataturk Medical Faculty Department of .Obstet-
rics and Gynecology, ERZURUM

Materials and Method:  Eighty pregnant women at 13 to
28 weeks gestation with the medical indication for the
termination of their pregnancies were randomly alloca-
ted to two labor induction protocol, receiving, either 400
iig (200 mq ifpregnancy exceed 24 th weeks) intracervi-
cal misoprostol followed by the same dosage every 2
hours orally until the active labor (group 1), or cervical
instillation of 0.5 mg dinoproston (PGE? gel) 6 hours
before continious oxytocin infusion (group Il). Primary
outcomes were change in Bishop score, drug ingestion-
detivery interval and unsuccessful induction.

Results: Labor induction was achieved in 38 (95 %) patients
and 22 (55%) patients, with misoprostol and oxytocin/
PGEz respectively (P<0.01). The 17 of 18 patients
whom failed labor induction with oxytocin PGE2 were
succesfully delivered with misoprostol thereafter. Bis-
hop scores were increased with both regimens. Drug
ingestion - delivery interval was 12.4+2.8 hours and
18.9+£3.8 hours in misoprostol and oxytocin /PGE?
groups, respectively (p<0.01).

Conclusion: ~ We concluded that misoprostol is significantly
effective in the termination of second trimester preg-
nancy.
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ikincilrimesterde gebelik sonlandiriimasi &éteden
beri dogum hekimleri igin bir sorun olmustur. Bu
amagla birgok cerrahi ve medikal yéntem denen-
mistir. Bunlarin arasinda ekstraamniotik rivanol ve
gesitli sivi uygulamalari, 6strogen, prostaglandin, ok-
sitosin uygulamalari ve histerotomi sayilabilir. Ikinci
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trimester gebelik sonlandirilmasi i¢in son yillarda
prostaglandin E2 (dinoproston) jelin servika! uygu-
lanmasi poptller olmustur (1). Ancak bu ydntem de
ne yazikkl her vakada etkili olamamakta, bilinen
bazi yan etkilerinin yanisira ¢ok pahali olusu da
bir dezavantaj olusturmaktadir.

Bu calismamizda obstetrisyenler tarafindan heniz
yeterince taninmayan daha c¢ok gastroenterologlarin Ul-
ser tedavisinde kullandigi bir ilag olan misoprostolun
ikinci trimester gebelik sonlandiriimasi Uzerine olan et-
kilerini inceledik. Misoprostol, cesitli ilaclarin mideye
olan Ulserojenik etkisine karsi gastrik mukozay! koru-
mak icin gelistirilmis bir ilactir. Misoprostol sentetik bir
prostaglandin analogu olup (P G Ei) 200 ng'lk (Cyto-
tec- © Ali Raif) oral tabletleri vardir. liacirf gastro-
intestinal yan etkileri diger prostaglandinlerdon daha
azdir. Servtksin durumunun dogum igin elverisli olmadigi
durumlarda uterusu stimule etmek icin dogum indik-
siyonunda prostaglandinier 1960'larin sonunda kulla-
nilmaya baslanmistir. Ozellikle PGEa'nin vajinal uygu-
lanmasiyla servikal olgunlagsmanin arttigi gosterilmistir
(1). Daha onceki bir calismamizda misoprostol term
gebuklerde travay induksiyonunda kullanmis ve basarili
sonuglar almistik (2). Bu galismada 1s© yeni bir pozolo-
ji ve endikasyonda misoprostolun etkilerini inceledik.

METERYEL VE METOD

Tibbi endikasyon ile 13-28 haftalar arasinda gebe-
lik sonlandirilmasina karar verilen 80 hasta c¢aligsma
grubuna alindi galisma grubunun klinik 6zellikleri tablo
1'de goérulmektedir. Her hastaya uygulama hakkinda
bilgi verildikten sonra obstotrtk ultrasonografi ve Bishop
skorunu degerlendirmek icin servikal muayene yapildi.
Bishop skoru >5 olan hastalar galisma kapsamina alin-
madilar. Hastalar randomize olarak bilgisayarla belirle-
nen bir protokolle 2 gruba ayrildilar. Birinci gruptaki
hastalara (grup 1) gestasyonet yas 24 haftanin altinda
ise 400 ug. 24 haftanin Gzerinde ise 200 ug misopros-
tol ezilerek servikal kanala uygulandi daha sonra akil
travay baslayincaya kadar (10 dakikada en az 3 kont-
raksiyon) ayni doz 2 saatte bir oral olarak verildi. Ikin-
ci grup (grup ll) hastalara ise pceE2 0.5 mg (dinopros-
ton jet, Cerviprost, Organon) servikal instillasyonu ya-
pildi  Dinoproston uygulamasindan 8 saat sonra 6
mlU/dk dozda oksitosfn inflizyonuna baslandi ve agrila-
rin durumuna gore doz artirilarak 64 mlU/dk'ya kadar
cikarildi.

Her iki grupta ila¢g verilmeden &6nce ve 6 saat
sonra Bishop skoru degerlendirildi. Gruplari karsilastirir-
ken ila¢g uygulamasi - dogum arasi gecen sure» Bishop
skorundaki degisiklikler, basarisiz induksiyon paramet-
releri primer degiskenler olarak kullanildi.

istatistik! analizler bilgisayarda t-tosti ve X* testi
ile degerlendirildi.
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Tablo 1. Calima grubunun klinik 6zellikleri
Table 1. Clinical Characteristics of study groups

Misoprostol PGE2- Oksitosin P
n:40 n:40

yas 23.1(4,8) 22.8(5,2) >0.05
Parité (No)

0 1.8(1.2) 1.9(1.3) >0.0S

>1 1.3(1,1) 1-4(1.1) >0.05
Gestasyonel Hf ~ 22.4(5.6) 22.2(5.4) >0.05
Randomizasyonda
Bishop skoru 4(1.4) 3.8(1.4) >0.05

*veriler ortalama ve standart deviasyon (sd) olarak verildi

Tablo 2. Calisma grubunun indiksiyon endikasyonlari
Table 2. indications of labor induction in study groups

Misoprostol PGE2 -Oxytocin P
n:40 n:40
IUMF 11(%27.5) 13(%32.25) >0.05
Gebelik+sistemik Hst.  3(%7.5) 2(%5) >0.05
Teratojen Alimi 3{%7.5) 2(%5) >0.05
E.M.R 9[%22.5) 10(%25) >0.05
Preeklampsi-oklampsi  8(%20) 8(%15) >0.05
Oger 6(%15) 7(%17.5) >0.05

IUMF= Inutero Fetus 6limi, E.M.R: Erken membran riptaru
Ds@er- Arten seraii, Gros anomal, ensafalosel

Tablo 3. Travay Ozelikleri
Table 3. Characteristics of labor

Misoprostol « PG-E2-Oksitosin P
n:40 rt:40

Bishop skoru

llag 6ncesi 4(1.4) 3,8(1.4) >0.05

ilag sonrasi 6.7(3,1) 5.7(3.6) <0.05
Uygulama-dcgum
slUresi (st) 12.4(2.8) 18.9(3.8) <0.01
Basarisiz
indlksiyon 2(%5) 18(%54.4) <0.01
Plasentagikis
siiresi (dk.) 4.4(1.2) 8.9(1.8) 0.01

Veriler ortalama ve standart deviasyon (sd) olarak verildi.

BULGULAR

Tibbi endikasyonla ikinci trimester dogum induk-
siyonu yapilan grup | ve Il hastalarda travay endikas-
yonlari benzerdi (Tablo 2). Indiiksiyon &éncesi belirle-
nen Bishop skorlari her iki grupta yine benzerdi.

Misoprostol alan 40 hastadan 38'inde (%95) do-
gum gergeklestirilirken PGE2 - oksitosin alan 40 hasta-
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nin ancak 22 (%55)'sinde dogum ilave bir girisime ge-
rek kalmadan gerceklesti. PGEa - oksitosinte basarisiz
induksiyon olan 18 hasta yeniden degerlendirilerek
bunlara misoprostol verildi ve 17 hastada dogum ger-
ceklesti. Travay Ozellikleri Tablo 3de goérilmektedir.
Grup | hastalarda kullanilan ortalama misoprostol dozu
650 + 180 iig olarak bulundu. Plasenta c¢ikis siresi de
birinci grup hastalarda daha hizl idi.

Bulanti kusma gibi prostaglandinlere bagh yan et-
kiler daha ¢cok PGE a - oksitosin grubunda gérilda.

TARTISMA

Su anda ulkemizde non-stereid antienflamatuar i-
laclara bagh olarak gelisen peptik ulkusun tedavisinde
kullanilan misoprostol, travay indiksiyonu igin ilk defa
Arjantin'de kullaniimigtir. Bu calismada 50 jjg miso-
prostolun intravaginal yerilmesi ve her iki saatte bu do-
zun tekrarlanmasina travaytn indiklenebildigi gdsteril-
mistir (3). daha sonra misoprostolun diger indiksiyon
ajanlariyta kargilastirilmasi yapilmis ve daha etkili ol-
dugu iddia edilmistir (2,4).

Misoprostolun bu etkinligi aslinda pek sasirtic
degildir, zira misoprostol bir PGE1 analogudur. Cesitli
PG analoglarinin uterotonik etkileri bilinmektedir (1).
Ama ilging olan tarafi misoprostolun diger PG'terden
daha effektif olmasidir.

Ulkemizde heniiz bizim kullandigimiz endikasyonda
yaygin kullanimi olmasa da misoprostolun birgok yurt-
disi yayinda kullanildigi goérilmektedir. Fakat bizim uy-
gulamamadaki 6nemli bir fark ilk intravaginal dozdan
sonra ilacin oral olarak verilmesidir. Bu uygulama he-
kim ve hasta i¢in daha pratik olmasinin yanisira miso-
prostolun lokal etkisinden c¢ok sistemik etkisinin de var-
lig1 g6stermektedir

Uzerinde durulmasi gereken diger bir nokta miso-
prostolun emniyet marjinin genis olmasidir. Zira yarilan-
ma omri 3-5 dikaka kadar kisa olan bir ilagtir (5). bi-
zim 42 tablete (8400 pg) kadar dozu artirarak gebeligi
sonlandirdigimiz vakamiz vardir. Ancak ilacin yari émri
kisa olsa da unutulmamasi gereken bir nokta konfrak-
siyonlar bagladiktan sonra ilave doz verilmesinin hiper-
stimilasyon, tasisistoli gibi komplikasyonlari artirabile-
cegidir. Bu 06zellikle Uguncl trimester uygulamalarda
dnemlidir.

Ulkemiz icin énemli bir nokta da indiiksiyonun
maliyetidir. Illag Ayalari her ay degistigi icin burada bir
deger vermek yerine misoprostol kullaniminin PGEa-
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oksitosin uygulamasindan 50 kat daha ekonomik ol-
dugu katsayisini vermekle yetiniyoruz.

Her ne kadar travay induksiyon endikasyonlari
farkli olsa da vakalarin 6zelligi dolayisiyla misoprostole
daha lyi cevap verdigi hakh elestirisi gelebilir. Ancak
P6E2 - oksitosine cevap vermeyen vakalarin misopros-
tol ile doturtulmasinin bu tip elestirileri kaldirabilecegi
inancindayiz. Bu g¢alismaya tam yansimayan ancak su
anda devam etmekte olan bir ¢galismamizin preliminer
sonuclarina gdére misoprostol preeklampsi - eklampsi
vakalarinda daha ge¢ ve az etkili olmaktadir. Bu sonu-
cun preeklampsi - eklampsi'nin fizyopatolojisi hakkinda
bircok yeni dislnceyi dogurabilecegi kanisindayiz.

Bu cgalismanin sonunda herkesin aklina en ¢abuk
gelebilecek endise verebilecek bir konu da misoprosto-
lun ilk trimester dahil diger trimesterlerde istemli gebelik
sonlandinlmasinda kullanilabilecedi ve bunun doguracagi
sakincalar olabilir. Bizim g6zlemimiz misoprostolun her
trimesterde gebeligi «unlandirdigi yénundedir (6). Bu so-
nucu ve sakincalarini Saglik Bakanligina bildirerek ilacin
ancak hastane eczanelerinde satilmasini acilen talep
ettik. Fakat Saglik Bakanligi bu istegimizi sakincali bula-
rak kabul etmedi.

Sonug olarak misoprostolun ikinci trimester gebe-
lik sonlandinimasinda basit, ekonomik ve ekili bir yon-
tem oldugu kanisina vardik.
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