Erken Dogum Tehdidinde Nifedipin
ve Ritodrin Tedavilerinin Karsilastiriimasi

COMPARISON OF NIFEDIPINE AND RITODRINE FOR THE TREATMENT

OF PRETERM LABOR

Hiiseyin IVIT*, Atilla KOKSAL** H.Tére YAVUZSEN*, Kiilal CUKUROVA*,

Adnan KEKLIK*, Askin YILDIZ*, Yasemin ZEYBEK***

*  Op.Dr., Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi 3.Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi,
**  Prof.Dr., Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi 3.Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi,
*#% Uz.Dr., Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi 3.Kadmn Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi, IZMIR

Ozet

Summary

Amag: Kalsiyum kanal blokeri olan nifedipinin, erken eylemin
onlenmesindeki etkinligini arastirmak, etkinligi kamitlanmig
bir tokolitik ajan olan ritodrin ile ilag etkinligini ve maternal
yan etkilerini karsilastirmak.

Calismanin Yapildigi Yer: Izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi, 3. Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi.

Materyal ve Metod: Klinige basvuran ve erken dogum tehdidi
tanisi olan 64 gebe galigmaya alindi. Gebelerin tamam 22-
36 gebelik haftalar1 arasinda idi. Erken dogum tehdidi tanisi,
obstetrik inceleme ve kardiotakogram sonuglarina gore kon-
du. Gebeler bagvuru sirasina gore randomize iki gruba ayril-
di. Buna gore 31 gebeye nifedipin ile 33 gebeye ritodrin ile
tokoliz uygulandi. Tedavinin garpinti, bulanti, kusma, gogiis
agrisi, yiz kizarmasi, pulmoner O&dem, bas agrist gibi
maternal yan etkileri her iki ilag i¢in arastirildi. Maternal
basvuru verileri, tedaviye verilen cevap ve maternal yan et-
kiler her iki ilag i¢in degerlendirildi.

Bulgular: Nifedipin grubundaki 31 hastanin 28’inde (%90.3)
dogum en az 48 saat geciktirildi ve 26 tanesinde (%83.9) en
az bir hafta siire kazanildi. Ritodrin grubundaki 33 hastanin
31 inde (%93.9) dogum en az 48 saat geciktirildi, 24 tane-
sinde ise (%72.7) en az bir hafta siire kazanildi. Kazanilan
siireler agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanamadi.
Maternal yan etkiler agisindan karsilastirildiginda nifedipin
grubunda 28 hastada (%90.3), ritodrin grubunda 23 hastada
(%69.7) herhangi bir yan etki saptanmadi. Nifedipine cevap
vermeyerek, ritodrin baglanan ve maternal tagikardi nedeniy-
le tedavi kesilen bir hasta diginda higbir hastada, yan etkiler
nedeniyle tedavinin kesilmesi gerekmedi.

Sonuc¢: Erken dogum tehdidi tamisi alan 64 gebe, randomize
olarak iki gruba ayrilarak, birinci gruba nifedipin, ikinci
gruba ise ritodrin ile tokoliz uyguland1. Her iki grup arasinda
tedavinin etkinligi agisindan anlamli fark bulunamadi.
Maternal yan etkiler yOniinden degerlendirildiginde
nifedipinin daha az yan etkiye neden oldugu saptandi. Sonug
olarak, nifedipin tokoliz amaciyla giivenle kullamlabilecek
etkili bir ilagtir. Uygulama kolaylig1 ve iyi hasta uyumu ne-
deniyle ritodrine iistiindiir.

Anahtar Kelimeler: Nifedipin, Ritodrin, Erken dogum tehdidi
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Objective: To evaluate the effectiveness of the nifedipine,which

is a calcium channel blocker, on preventing preterm labor
action and compare with the effectiveness and the maternal
side effects of the ritodrine as a verified tocolitic agent.

Institution: Izmir Ataturk Education and Research Hospital 3.

Gynecology and Obstetrics Clinic

Patients and Methods: 64 pregnant women, who had preterm

labor threat and applied to our clinic, had taken in to the
trial. All of the pregnancies are in 22-36. gestational weeks.
Preterm labor threat is diagnosed with obstetric examina-
tions and cardiotocogram tests. The women were separated
into two randomized groups by their reference order. Ac-
cording to this, the nifedipine was applied to 31 of them and
the ritodrine was given to 33 of them. Maternal side effects
like palpitation, nausea, vomiting, chest pain, flushing, pul-
monary edema, headache were investigated for each drug.
Maternal reference data, response to treatment, and maternal
side effects were evaluated for every two drugs.

Result: For 28 of 31 (%90.3) patients, at the nifedipine group,

births were delayed at least 48 hours and for 26 of them
(%83.9), at least one week was gained. At the ritodrine
group, for 31 of 33 (%93.9) patient, births were delayed at
least 48 hour and for 24 of them (%72.7) at least one week
was gained. There was no statistically significant difference
between groups about time gaining. On comparing about
maternal side effects, at the nifedipine group, there was no
side effect for 28 of patients (%90.3) and at the ritodrine
group, for 23 patient (%69.7) there was no side effect.

Conclusion: 64 pregnant women, had a preterm labor threat were

separated into two groups randomly. First group treated by
the nifedipine and second group treated by the ritodrine for
tocolysis. There was no significant difference between
groups about the effectiveness of treatment. About maternal
side effects, the nifedipine determined as having less side ef-
fects. As a conclusion; the nifedipine is a drug that can be
used safely for tocolysis. And, by its easiness of application
and well patient adaptation, the nifedipine is superior to the
ritodrine.

Key Words: Nifedipine, Ritodrin, Preterm Labor Threat
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Prematiire ~ dogumlar perinatal morbidite ve
mortalitenin 6nde gelen nedenlerindendir. Teknolojideki ve
hasta izlemindeki gelismelere karsin gebelikte rastlanabilen
pek cok sorunun aksine goriilme sikliginda Onemli bir
azalma kaydedilmemistir. Erken dogan bir bebegin
neonatal yogun bakim gereksinimi ve prematiiriteye bagh
gelisen sekellerin tedavisi, iilke ekonomisi agisindan, 6-
nemli bir gider olustururken, ailesine getirdigi psikolojik
maliyet Olgililemeyecek boyutlardadir. Erken dogumun
onlenebilmesi i¢in birgok tedavi yontemi denenmistir. Bu
calismanin ana amaci, bir kalsiyum kanal blokeri olan
nifedipin ile etkinligi kanitlanmig bir tokolitik ajan olan
ritodrinin etkinliklerini karsilagtirmaktir.

Materyel ve Metod

Atatlirk Egitim ve Aragtirma Hastanesi 3.Kadm Has-
taliklar1 ve Dogum Klinigi’ ne 1 Haziran 1998 — 31 Agus-
tos 1999 tarihleri arasinda bagvuran ve erken dogum tehdi-
di tanis1 olan 64 gebe caligmaya alindi. Gebeler basvuru
sirasina gore tek bagvuru numarasi olan kadinlar ritodrin,
¢ift bagvuru numarasi olanlar ise nifedipin grubu olmak
tizere randomize iki gruba ayrildi.

Gebelerin tamami 22-36. gebelik haftalar1 arasinda
idi. Erken dogum tehdidi tanisi, obstetrik inceleme ve
kardiotokogram sonuglarina gore kondu. Hastalarin uterin
kontraksiyonlar1 tokografi ile 20 dakika takip edilerek,
kontraksiyonlar her 10 dakikada bir en az iki kez gelen ve
en az 30 saniye siiren karakterde ise, erken dogum tehdidi
tanis1 konularak ¢alisma grubuna alindi. Servikal agiklig1 4
cm’ den fazla olanlar, fetal anomali ve Olii fetus tespit
edilenler, ablasyo plasenta, hipertansiyon, enfeksiyon ve
herhangi sistemik veya metabolik hastaligi olan hastalar
¢alisma diginda tutuldu.

Calismaya alinan tim gebeler tedaviye baslamadan
once on koldan alinan vendz kanda tam kan sayimi ve kan
biyokimyasi, tam idrar tetkiki, EKG ve ultrasonografi ile
degerlendirildi. Hastalar yatak istirahatine alinarak
hidrasyon amac1 ile %5 dekstroz serum inflizyonuna bag-
land1 ve 100 cc/saat olacak sekilde devam edildi.

Nifedipin ile tokolize 10 mg kapsiil sublingual verile-
rek baglandi. Kontraksiyonlar devam ediyorsa sublingual
10 mg’ lik doz 20 dakikalik aralar ile maksimum 40 mg’a
ulasana dek tekrar edildi. Uterin kontraksiyonlarin durdugu
dozdan itibaren 6 saatte bir 30 mg oral nifedipin ile idame
tedavisine gegildi. Nifedipin idame dozu uygulanirken
kontraksiyonlar yinelerse yeniden yiikleme tedavisi uygu-
land1.

Ritodrin ile tokolize %5’lik dekstroz 500 cc iginde
%1°lik soliisyonla 50 mikrogram / dakika dozda baglandi.
Kontraksiyonlar ortadan kalkincaya kadar, her 10 dakikada
bir 50 mikrogram / dakika arttirildi. Maksimum doz 350
mikrogram / dakika olarak uygulandi. Maternal tasikardiyi
onlemek i¢in her 500 cc %5 dekstroza verapamil HCL 5
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mg eklendi. Eger ciddi yan etkiler ortaya ¢ikarsa verilmek-
te olan ritodrin dozu azaltildi. Kontraksiyonlarin kesildigi
dozda 12 saat daha tokolize devam edildi. intravendz teda-
vinin son yarim saatinde 10 mg ritodrin tablet oral olarak
verildi ve ilk giin 2 saatte bir 10 mg, ikinci giin 3 saatte bir
10 mg ve idame dozu 4 saatte bir 10 mg seklinde devam
edildi. Verapamil 40 mg 8 saat ara ile oral uygulandi. Ida-
me tedavisi sirasinda kontraksiyonlar: tekrarlayan olgular-
da yeniden intravendz tedaviye gegildi.

Vajinal enfeksiyon eradikasyonu amaciyla tiim olgu-
lara eritromisin 500 mg tablet 6 saat ara ile oral olarak
baslandi. 28. ile 34. Hafta arasindaki gebelere akciger
matlirasyonu i¢in 12 saat ara ile 2 kez Betametazon 12 mg
intramuskuler uygulandi. Her iki grupta da tedaviye rag-
men kontraksiyonlari devam eden gebelerde indometazin
suppozituar rektal yolla giinliik maksimum doz 300 mg’1
agsmayacak sekilde tedaviye eklendi.

Tiim olgularda tansiyon arteryel, nabiz ve solunum
sayis1 tedavinin baglangicinda 15’er dakika ara ile,
kontraksiyonlar durduktan sonra saatlik aralar ile takip
edildi. Tedavinin ¢arpinti, bulanti, kusma, gégiis agrisi, yiiz
kizarmasi, pulmoner édem, bag agrisi gibi maternal yan
etkileri, her iki ilag i¢in de arastirildi. Tokolize cevap vere-
rek taburcu edilen hastalar haftalik kontrollere ¢agrildi.
Maternal bagvuru verileri, tedaviye verilen cevap ve
maternal yan etkiler her iki ilag i¢in degerlendirildi.

Istatistiksel analizlerde Student’s t test, Fischer’in tam
olasilik testi ve ki-kare testi uygulandi. Istatistiksel hesap-
lamalarda SPSS release 8.0 kullanildi.

Bulgular
Nifedipin grubunda 31 gebenin yaslarn 17 — 36,
ritodrin grubundaki 33 gebenin yaslar1 ise 17 — 33 arasinda
degismekte idi. Her iki grubun gebelik haftalar1 22 — 36.
haftalar arasinda idi. Nifedipin ve ritodrin grubundaki
gebelerin demografik 6zellikleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Nifedipin grubundaki 31 hastanin 28’inde (%90.3)
dogum en az 48 saat geciktirildi ve 26 tanesinde (%83.9)
en az bir hafta slire kazanildi. Ritodrin grubundaki 33
hastanin 31’inde (%93.9) dogum en az 48 saat geciktirildi,
24 tanesinde ise (%72.7) en az bir hafta siire kazanildi.
Kazanilan siireler agisindan gruplar arasinda anlamli fark
saptanamadi. Tablo 2’de nifedipin ve ritodrinle kazanilan
siireler karsilagtirilmistir.

Ritodrin grubunda 1, nifedipin grubunda 2 gebede
maksimum doza ulasildig: halde kontraksiyonlar kesilme-
digi i¢in tedaviye indometazin eklendi. Buna ragmen
servikal degisikliklerde ilerleme saptanan bu gebelerde ilk
48 saat i¢inde dogum gerceklesti.

Nifedipin grubunda 1, ritodrin grubunda 3 tane ikiz
gebelik vardi. Ritodrin grubundaki ikiz gebeliklerden biri
tedaviye cevap vermeyerek ilk 48 saat icinde dogumla
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Tablo 1. Nifedipin ve Ritodrin grubundaki gebelerin demografik 6zellikleri

OZELLIKLER NIFEDIPIN RITODRIN t
Yas(y1l) * 24,4194 + 0.8808 25,9091 £ 0,7826 1,268
Gebelik yas1 (hafta) * 31,6774 £0,5836 29,7273 £0,7579 2,020
Parite * 0,5484 +0,1527 0,6667 +0,1353 0,581
0 18/31 16/33
>0 13/31 17/33
Servikal dilatasyon(cm)* 1,7742+ 0,2485 1,9063+0,2216 0,397
<2 22/31 23/33
>2,<4 9/31 9/33
Servikal effasman (%)* 24,5161 +3,2738 25,0 +4,5570
Erken membran riiptiirii 2/31 0/33 0,230
Ikiz gebelik 1/31 3/33 0,330
Betametazon kullanimi 20/31 20/33
*ortalama + Standart hata, higbiri istatistiksel olarak anlamli bulunamadi.
Tablo 2. Nifedipin ve ritodrin grubunda kazanilan siireler
iLAC 048 Saat 48 Saat 7 giin
Nifedipin 3(%9.7) 28 (%90.3) 26 (%83.9)
Ritodrin 2 (%6.1) 31 (%93.9) 24 (%72.7)
Total 5 (%7.8) 59 (%92.2) 50 (%78.1)

sonuglandi. Diger ikiz gebeliklerde ise bir haftadan fazla
stire kazanild1.

Nifedipin grubunda kontraksiyonlar1 yineleyen ve bu
kontraksiyonlar1 tokolize cevap vermeyen bir gebede alter-
natif tedavi olarak ritodrin baslandi, ancak 130 atim / daki-
ka {izerinde maternal tasikardiye neden olmasi iizerine
tedavi kesilerek dogum eylemine birakildi. Bu hastada 48
saatten fazla zaman kazanildi. Ritodrin grubundaki 3 gebe-
de ve nifedipin grubundaki 5 gebede idame tedavisi sira-
sinda kontraksiyonlarin yinelemesi lizerine yeniden yiikle-
me tedavisi ve rektal indometazin uygulandi.

Ritodrin grubunda plasenta previa saptanan bir gebe-
de tokoliz ile kontraksiyonlara hakim olunarak 7 giinden
fazla zaman kazanildi.

Maternal yan etkiler acisindan karsilagtirildiginda
nifedipin grubunda 28 hastada (%90.3), ritodrin grubunda
23 hastada (%69.7) herhangi bir yan etki saptanmadi.
Nifedipin grubundaki gebelerden 2’ sinde (%6.4) yan etki
olarak bas agrisi saptandi. Bag agris1 hastalarin ikisinde de
parasetamol ile kontrol altina alinabildi. Ritodrin grubunda
bas agrisina rastlanmadi. Gastrointestinal yan etki olarak,
nifedipin grubunda 1 hastada (%32) bulanti-kusma, ritodrin
grubunda 1 hastada (%3.2) mide yanmasi saptandi.
Nifedipin grubundaki hastada yakinmalar tedavinin kesil-
mesini gerektirecek kadar siddetli olmayip idame tedavisi
sirasinda herhangi ek bir tedaviye gerek olmadan kendili-
ginden diizeldi. Ritodrin grubundaki hastada ise mide

28

yanmasi ile birlikte carpint1 ve dispne yakinmasi da mev-
cuttu. Bu hastada, mide yanmasi ¢ok siddetli olmamakla
beraber, ¢arpinti ve dispne goz Oniine alinarak ritodrin
dozu azaltilarak tedaviye devam edildi.Ritodrin grubunda
10 hastada (%30.3) karsilasilan ¢arpinti yakinmasi, en sik
goriilen yan etki idi. Nifedipin grubunda carpint1 gozlen-
medi. Ritodrin grubunda 1 hastada (%3.2) yan etki olarak
anksiete saptandi. Nifedipine cevap vermeyerek, ritodrin
baslanan ve maternal tasikardi nedeniyle tedavi kesilen bir
hasta disinda hicbir hastada, yan etkiler nedeniyle tedavi-
nin kesilmesi gerekmedi.

Tartisma

Nifedipinin tokolitik etkinligini aragtirmak amaciyla
cesitli caligmalar yapilmistir. Yaymlanmig ilk randomize
caligmada, Read ve Wellby nifedipinin tokolitik etkinligini
ritodrin ve tadavi almayan grupla karsilastirmislardir. Her
grupta 20 hastanin oldugu bu c¢alismada, nifedipinin,
ritodrin ve tedavi almayan gruptan anlamli olarak daha
etkili oldugu ve ritodrinden daha az yan etkiye neden oldu-
gu sonucuna varmuslardir (1). Takip eden randomize ¢a-
lismalarda Meyer ve arkadaslari, Kupferminc ve arkadasla-
11 ile Brocero ve arkadaslar1 nifedipinin ritodrine es deger-
de tokolitik etkili bir ajan oldugu sonucuna varmiglardir (2-
4). Ferguson ve arkadaslar1 ile Papatsonis ve arkadaslar
yaptiklar1 ¢aligmalarda, nifedipinin yiikleme dozunu
sublingual olarak uygulamiglardir. Her iki c¢alismada da
yikleme dozu 10 mg sublingual olarak baglanmis,
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konraksiyonlarin devamina bagli olarak 1 saatte maksi-
mum doz 40 mg olacak sekilde devam etmislerdir (5,6).
Ferguson ve arkadaglari ¢alismalarinda ritodrine es
nifedipin etkinligi elde ederken; Papatsonis ve arkadaslari,
nifedipinin tokolitik etkinlik olarak ritodrine {istiin oldugu
sonucuna varmislardir.

Erken membran riiptiirii saptanan olgularda tokolitik
tedavi uygulanmasi tartisilmistir. Ancak Avrupa ve Ameri-
ka Birlesik Devletleri’ nde bir ¢ok hastanede fetal akciger
matilirasyonun saglamak amaciyla steroid uygulamasi igin
zaman kazanmak amaciyla bu ajanlar kullanilmaktadir (7).
Bu calismada erken membran riiptiirii saptanan iki hastada
tokolitik tedavi baslandi ancak her ikisinde de dogum
eylemi 48 saatten once gergekleserek tokoliz basarisizlikla
sonuglandi. Ferguson ve arkadaglarinin c¢aligmalarinda
erken membran riiptiirii saptanan ve nifedipin kullanan 8
hastanin 6’sinda, ritodrin kullanan 6 hastanm 2’sinde 48
saat zaman kazanilarak tokoliz sonlandirilmist (5).

Kupfermine ve arkadaslar1 ¢alismalarinda ikiz gebe-
liklere de yer vermislerdir. Calismalarindaki ikiz gebelik-
lerden nifedipin grubundaki 6 gebeden 5’inde ve ritodrin
grubundaki 5 gebeden 3’linde basarili sonug elde etmisler-
dir (3). Bu calismada nifedipin grubunda 1, ritodrin gru-
bunda 3 ikiz gebelik vardi. Bu hastalardan ritodrin grubun-
daki 1 gebe disinda bir haftadan fazla siire kazanildi. An-
cak caligma grubunda ikiz gebeliklerin sayisinin az olmasi
nedeniyle tedavi etkinliginin daha biiyiik bir grupla deger-
lendirilmesi gerektigi diistiniildii.

Preterm eylem muhtemelen degisik nedenlerin yol ag-
t1g1 bir bozukluklar sendromudur ve uterus kontraktilitesini
kontrol eden mekanizmalardaki bir aksaklik ile iligkilidir.
Her ne kadar uterus kontraktilitesinin diizenlenmesi komp-
leks ve tam anlagilamamis ise de, betaadrenerjik ve kalsi-
yum kanal blokeri ajanlarin farkli selliller mekanizmalar
iizerinden yaptig1 kabul edilmektedir. Bu nedenle tokolitik
etki yerleri farkli olacagindan nifedipin ve ritodrin, biriyle
uygulanan tedavi protokoliiniin basarisizliginda, birbirleri-
nin yerine kullanilabilir. Ferguson ve arkadaglar1 ¢aligmala-
rinda ritodrin tedavisinin bagarisiz oldugu hastalarda
nifedipin tedavisinin veya tersinin dogumu geciktirmede
faydali olabilecegini gostermislerdir (5). Bu c¢aligmada
tokolitik tedavinin basarisizlikla sonuglandigi 5 gebeden
4’iinde servikal degisiklikler ¢ok ilerledigi i¢in tedavi
kesilmek zorunda kalindi. Sadece nifedipin kullanan bir
hastada alternatif olarak ritodrin tedavisine gegildi. Ancak
maternal tasikardi nedeniyle tedavi kesilmek zorunda
kalinildi. Bu nedenle alternatif tedavi uygulamasini deger-
lendirmek miimkiin olmadi.Ancak maternal tasikardi nede-
niyle aday hastalar1 tedavisiz birakmaktansa, alternatif
tedavi baglanmasinin bu hastalarin zaman kazanma sansla-
rin1 arttiracagl kanaatine varildi.

Tokolitik bir ajan segilirken, dikkate alinan bir 6zelli-
g1 de neden oldugu maternal ve fetal yan etkileridir. Sozii
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edilen tiim arastirmacilar ve bu calismada, nifedipinin
ritodrin ile karsilastirildiginda daha az maternal yan etkiye
yol agtif1 sonucuna vardilar. Nifedipin grubunda en sik
rastlanan yan etki bas agrist idi ve bu diger ¢aligmalar ile
uyumlu idi. Diger ¢alismalarda nifedipinin en sik yan
etkilerinden biri olarak flushingden bahsedilmekte idi
(4,8,2,6). Ancak bunlarin aksine bu ¢aligmada hig¢bir hasta-
da flushing saptanmadi. Ferguson ve arkadaslar1 Wilkens
ve arkadaglan ile Benedetti ¢caligmalarinda bir grup hasta-
nin kardiak sorunlar nedeniyle beta adrenerjik tedaviyi
tolere edemedigini gostermislerdir (9-11). Bu ¢aligmada
ritodrin grubunda tedavinin, verapamil ile kombine edilme-
sine ragmen, hastalarin bir kisminda ortaya c¢ikan ciddi
tagikardi nedeniyle dozlar yeterince arttirilamadi ve sik sik
yiikseltilen dozlardan tekrar eski doza doniilmesi gerekti.

Hayvan  c¢alismalarinda  nifedipinin ~ maternal
hemodinamik etkileri incelenmis ve anne kalp hizinda
tlimli artig, ortalama arteryel basingta diisme, kardiak
output’da artma ve total periferik diregte azalma saptan-
mistir (12). Klinik ¢aligmalar preterm eylem tedavisi i¢in
uygulanan nifedipin kan basincinda 6nemsiz bir diismeye
ve maternal kalp hizinda herhangi bir degisiklige neden
olmadigini veya gecici bir hipotansiyon yarattigini goster-
mistir (8,13,2,1,14). Bu calisma sirasinda arteryel basingta
ve nabiz sayisinda 6nemsiz oldugu diisiiniilen degisiklikler
gozlemlendi.

Ferguson ve arkadaslari, Meyer ve arkadaslari
nifedipin ve ritodrinin metabolik etkilerini karsilastirmis-
lardir (15,2). Nifedipinin hematokrit, kalsiyum ve kan iire
nitrojeninde vazodilatasyona bagl diisme, potasyum, diger
elektrolitler ve anyon agiginda degisiklik yapmadig1 ve
glikoz konsantrasyonunda dnemsiz bir artisa neden oldugu
sonucuna varmiglardir. Ritodrin ile karsilastirdiklarinda,
ritodrinin hematokritte daha belirgin diisme yaptigini,
potasyum ve bikarbonat diizeylerini belirgin olarak azaltti-
gin1 ve klorlinii arttirdigin1 ve hiperglisemiye yol agtigini
gormiislerdir. Bu ¢aligmada elektrolitleri diizenli olarak her
hastada izlenemedigi i¢in degerlendirmeye alinamadi.

Yapilan  caligmalar  swrasinda  bir  hastada
hepatotoksisite goriildiigii rapor edilmis, nifedipin tedavi-
sinin kesilmesi ile birlikte asemptomatik karaciger enzim-
lerindeki artisin geri dondiigi bildirilmistir (16). Kombine
magnezyum siilfat ve nifedipin kullanimina bagli iki hasta-
da néromuskiiler blokaj bildirilmistir (9,17).

Nifedipin fetal etkilerini arastirmak i¢in yapilan hay-
van caligmalarinda uteroplasental kan akiminda azalma,
hiperkapni, asidoz, hipoksemi ve fetal 6lim gibi sonuglar
rapor edilmig, ancak insan c¢aligmalarinda, Doppler
velosimetri ile uteroplasental, maternal veya fetal serebral,
renal veya kardiovaskiiler dolasimda istenmeyen etkiyle
kargilagilmamistir (18-20). Simdiye kadar nifedipin kulla-
nimina bagh ciddi fetal veya neonatal yan etkiye rastlan-
mamigtir.
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Hiiseyin IVIT ve Ark.

Nifedipinin gerek yiikleme dozunun gerekse idame

dozunun oral olarak kullanilabilmesi hem uygulama kolay-
lig1 saglayan hem de hasta uyumunu arttiran bir diger
avantajdir.
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