Prostaglandin E-2 Servikal Jel ile Travay:! Indiikte
Edilen Olgularda Hormonal Degisiklikler
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OZET

Amag: Dogumun baslamasinda prostaglandinlerin hormon-
larla iligkisini incelemek.

Calismanin Yapildigi Yer: SSK Tepecik Dogumevi ve Kadin
Hastaliklari Hastanesi - IZMIR

Materyal ve Metod: Postterm Bishop skoru 4'ten dlisiik 40
gebe calisma kapsamina alinarak 28'ine intraservikal
PGE-2 jel (Cerviprost-Organon), 12'sinel.v. oksitosin in-
flizyonu ile dogum indiiksiyonu yapildi. Her iki grupta
uygulama 6ncesi ve 6 saat sonrasi kan érnekleri alina-
rak FSH, LH, TSH, Prolaktin, Kortizol, DHEA-S, F-Tes-
tosteron, Estriol ve Progesteron oranlari kargilastirildi.

Bulgular: PGE-2 servikal jel uygulanan grupta DHEA-S
degerleri uygulamadan 6 saat sonra anlamli bir artis
gbsterdi. TSH degerleri her iki grupta da anlamli olarak
azaldi. Diger hormonlarin seviyelerinde degisiklik saptan-
mad..

Sonug: Dogumun baglamasinda Prostaglandin ile DHEA-S
arasinda lliski oldugu, diger hormonlarda prostaglandin
uygulamasina baglh bir degisiklik olmadigi izlendi.

Anahtar Kelimeler: Prostaglandin E-2jel, Travay, FSH,
LH, PRL, TSH, DHEA-S, E3,
Progesteron, Kortizol
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Surmatirasyon ve prematirite perinatal mortaliteyi
arttiran ve antenatal takipte en sik karsilasilan sorun-
lardandir (1). Son zamanlarda yaygin olarak kullanilan
prostaglandinler sirmatiuritenin 6nlenmesinde &nemli
bir yer almistir (2-4). Ancak dogumu baslatan mekaniz-
malarin daha iyi bilinmesi bizi hem slirmatirite hem de
prematuriteyi 6nlemede daha basarili kilacaktir. Bu ko-
nuda hormonlarin oynadigi rol uzerinde de durulmakta-
dir (5,6). Son zamanlarda 6zellikle DHEA-S'in dogumun
baslamasinda ve prostaglandinlerin sentezindeki etkisi-
ni arastiran bir takim caligmalar yayinlanmistir (7,8). Bi-
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SUMMARY

Objective: To investigate the relationship of hormones and
PGE-2 gel during the initiation of labor.

Institution: SSK Tepecik Maternity Hospital - [ZMIR

Materials and Method: 40 postterm pregnant women
with Bishop scores less than 4 are studied, giving PGE-
2 intracervical gel (Cerviprost-Organon) to 28, and i.v.
oxytocine to 12 of them. Before and 6 hours after treat-
ment FSH, LH, Prolactine, TSH. Cortisol, DHEA-S, F-
Testosteron, Estriol, and Progesteron levels are measu-
red.

Results:  DHEA-S levels were significantly higher after 6
hours in patients receiving PGE-2 gel intracervically.
TSH levels significantly dropped in both groups. There
was not any significant difference for other hormones.

Conclusion: There is interrelation between Prostaglandin
and DHEA-S during the initiation of labor, and no other
hormonal changes are found after intracervical PGE-2
application.

Keywords: PGE-2 gel, Labor, FSH, LH, PRL, TSH,
DHEA-S, E3, Progesteron, Cortizol
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zim bu c¢aligmadaki amacimiz gelisen travay ile hor-
monlar arasinda nasil bir baglanti oldugunu, prostag-
landinlere hormonal dizeyde farkli bir yanit alinip alin-
madigini incelemektir.

MATERYAL VE METOD

Calisma kapsamina 40 gebelik haftasini askin
22'si nullipar, 40 gebe alindi. Olgularda Bishop skoru
4'ten dusuktd (9). 22 nullipar gebeden 12'sine PGE-2
gel, 10'una Oksitosin infizyonu uygulandi. Gebelik yasi
tdm olgularda ultrasonografi ile desteklendi. Ortalama
gebelik yasi PGE-2 grubunda 41.821+0.590 (41-43
hafta arasinda), oksitosin grubunda 41.833+0.577 (41-
43 haftalar arasi), olarak bulundu (Tablo 1).

Tum olgular prostaglandin ve oksitosin kullanimi-
nin kontrendike oldugu durumlar acgisindan deger-
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Tablo 1. Olgularin Dagilimi.
Table 1. Features of cases.

PGE2 Jel Oksitosin inflzyonu
n: 28 rt:12

Ort + S + dev Min Max Ort + S + dev Min Max
Yas 25.107+3.414 18.0 32.0 22.50+4.03 17.0 31.0
Geb. Hf 41.821 +0.590 41 43 41.83310.577 41 43
Parité 12 nullipar (%42.82) 10 nullipar (%83.3)
Travay 12.60+19.47 saat 10.167+4.368 saat
Bebek agirigi 3289.3+415.7 gr 3325+405 gr

lendirildi. 28 olguya prostaglandin E-2 uygulanirken
kontrol grubu olarak 12 olguya oksitosin inflizyonu ile
dogum indiksiyonu yapildi.

PQE-2 jel (Cerviprost-Organon) 0.5 mg/2ml, intra-
servikal uygulandi. Bu amagcla steril kosullarda kateter
internal ostiuma kadar servikal kanal boyunca yerlesti-
rildi. Jel enjekte edilirken yavasga c¢ekilerek tim servi-
kal kanala ulagsmasi saglandi. Vaginaya tasmamasina
0zen gosterildi. Uygulamadan sonra 9 saat igerisinde
travay! baslamayan olgulara 2. doz PGE-2 jel uygulan-
di. Kontraksiyonlari baslayan ve 4 cm.den daha fazla
dilatasyon gelisen olgularda artifisyel amniotomi yapildi.
2. doz PGE-2 jel uygulamasina yanit vermeyen olgu-
larda oksitosin inflizyonuna gegildi. Kontrol grubunda
oksitosin inflizyonuna intravenéz 0.5 mlU/dak ile basla-
nip yeterli uterus aktivitesi saglanincaya kadar 15-20
dakika arayla 0.5 mlU/dak arttirilarak 4 mlU/dak.ya ka-
dar cikildi.

Olgulara galigma hakkinda bilgi verilerek hormon
tayinlerinde kullaniimak uzere girisim o6ncesi 6nkol yen-
lerinden 7-8 ml diz kan alindi, ilk kan &6rnekleri saat
09-12 arasinda, ikinci kan ornekleri bundan 6 saat
sonra alindi, ikinci kez PGE-2 uygulanan olgularda ilk
6. saatte alinan degerler incelendi. Alinan kan &érnekleri
SSK Tepecik Hastanesi Biyokimya Laboratuarinda ¢a-
lisildi. 300/dak santrifij edilerek serumlar ayrildi. Se-
rumlarda DHEA-S, Estriol, Progesteron, Kortizol, F-
Testosteron olgumleri radioimmunoassay ydéntemi ile
Coat-A-Count isimli, solid fazli 1-125 kapsayan Kkitler
kullanilarak yapildi. TSH, FSH, LH, Prolaktin dlgimleri
IRMA yéntemi ile yapildi. Student-t test ve korelasyon
testleri kullanilarak sonuglar degerlendirildi.

BULGULAR

PGE-2 jel uygulanan grupta ortalama 5 saat son-
ra, oksitosin uygulanan grupta ortalama 4 saat sonra
aktif kontraksiyonlar basladi. PGE-2 uygulanan 28 ol-
gudan 17'sinde 9 saat icinde dogum gergeklesti
(%60.7). Bunlardan 6 olgu nullipardi (%35.2). Kontrol
grubunda ise 12 olgudan 6'si ilk 9 saat iginde dogum
yapti. Bunlardan 5'i nullipardi (%83.3). PGE-2 grubun-
da 11 olguya ikinci doz uygulandi.

Bir olguda 2. dozu takiben oksitosin inflizyonuna
gecilerek 31. saatte normal spontan dogum gergeklesti-
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rildi. Bir olguda 2. doz PGE-2 uygulamasini takiben hi-
perstimilasyon nedeniyle fetal distress gelisti ve olgu
sezaryenle dogurtuldu. Diger sezaryene alinan olgu tra-
vayin basinda amniotomi ile mekonyum saptanan bir
nullipardi. Her iki sezaryen sonrasi 5. dak APGAR 9-
10 olarak bulundu. PGE-2 uygulanan grupta ortalama
travay siresi 12.60+19.47 saat (7-31 saat arasi); oksi-
tosin infizyonu yapilan grupta 10.167+4.368 saat (4-14
saat arasi) idi. Her iki grupta ortalama bebek agirliklari
3289.3+415.7 (2600-4200 arasi) ve 3325+405 gr
(2400-4200 arasi) olarak bulundu. PGE-2 uygulanan
bir hastada olugsan hiperstimulasyon disinda baska bir
komplikasyon gézlenmedi.

Olgularin hormon degerleri irdelendiginde FSH, LH,
Prolaktin, Kortizol, Progesteron, Free Testosteron
degerlerinin uygulama 0Oncesi ve 6 saat sonraki oranlari
arasinda bir iki grupta da anlaml bir farklihk olmadigi
goéruldu (p>0.05). Buna karsilik g¢alisma grubundaki
DHEA-S degerleri anlamli olarak artmis bulunurken (uy-
gulama o6ncesi 121.1+56.1 uygulama sonrasi
139.6+71.8 ug/dl p- 0.013 Tablo 2), TSH degerleri an-
lamh olarak azalmis bulundu (1.689+0.951, uygulama
sonrasi 1.244+0.862 mlU/ml; p<0.005 Tablo 3). Ayrica
PGE-2 jel uygulanan grupta E-3 oranindaki artigin an-
lamsiz olmasina karsin (uygulama oncesi 297.4+£136.6,
uygulama sonrasi 353.1 £155.5 ng/ml p= 0.063), arada-
ki fark dikkat gekiciydi. Oksitosin infizyonu yapilan
hastalarda da TSH degerlerindeki azalma anlamliydi
(Uygulama o6ncesi 2.950+£1.476 mlU/ml, Uygulama son-
rasi 1.540+0.907 mIU/ml; p<0.005).

TARTISMA

Dogumun erken veya ge¢ baslamasi, bu sorunla-
rin kisa ve uzun etkileri dogumun nasil basladigi konu-
sunda yogun arastirmalar yapiimasina yol agcmistir (10).
Bu arastirmalar prematurite ve surmaturitenin engellen-
mesinde 6nemli katkilar saglarken, ayni zamanda obs-
tetrisyenlere dogumun baslatilmasi konusunda inisiyatifi
elde bulundurma olanagini da saglamaktadir. Dogum
servikal kanalda birtakim kimyasal ve histolojik
degismelerden sonra baslar. Bu degisikliklerin nasil ge-
listigi henuz tartisma asamasindadir, ancak prostag-
landinlerin etkin rol oynadiginin saptanmasi dogumun
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Tablo 2. DHEA-S (ug/dl) uygulama oncesi-sonrasi so-
nuclarn
Table 2. DHEA-S (ug/di) values in pre and post appli-
cation

Tablo 3. TSH (mlU/ml) uygulama dncesi-sonrasi sonug-
lan

Table 2. TSH (miU/ml) values in pre and post applica-
tion.

PGE2 Serv. Jel p<0.05 Oksitosin Inflizyonu

B uvGuiama oncesi Bl UYGULAMA SONRASI

baslatiilmasi veya durdurulmasi gerektiginde bize yar-
dimci olmaktadir (11-15). Servikal kanala uygulanan
PGE-2 ile dogumun baslatilmasi saglanirken prostag-
landin sentezini inhibe eden ajanlar erken dogumda
kontraksiyonlarm durdurulmasi amaciyla kulla-
nilmaktadir (16).

Dogumun baslamasinda hormonlarin etkileri de
yaygin olarak arastiriimaktadir. Anne ve tetus hipofiz
arka lobu arastirilmig, bunlardaki degisikliklerin kontrak-
siyonlarm ardindan gelistigi saptanmistir (17,18). Korti-
kosteroidlerin dogumun baslamasinda etkisi 6nceleri
koyun modeli ile arastiriimis, insanlarda feto-maternal
Unitenin farkli calistiginin saptanmasi Uzerine bu c¢a-
lismalardan vazgecilmistir (19). Prostaglandinierin
olusmasinda hormon seviyelerinde degisikliklerin rolu
one surdlmus, ancak bu konuda en ¢ok arastirilan Ost-
rojen ve progesteron ile dogumun baslamasi konusun-
da da beklenen sonuglar elde edilememistir (6). Son
zamanlarda DHEA-S'In doumun baslamasinda etkisi
tzerinde galismalar yapilmistir. Nakayama fetal DHEA-
S'In dogumun baslamasinda anahtar roli oldugunu ileri
surmuistir (7). Fetal DHEA-S'In kisa slirede amniotik
siviya ve anneye gegtigini, bdylece prostaglandinierin
yapiminda yer aldigini, ayni zamanda anneye DHEA-S
uygulanarak dodumun baglatilabilecedini iddia etmigtir.
Zuidema da servikal olgunlugu olan hastalarda servikal
olgunluk gelismemis hastalara gdre daha ylUksek
DHEA-S oranlari saptandigini, bu farkin estradiol ve
progesteronda saptanamamasina karsin DHEA-S'in es-
trujen kullanma oranini ylkselterek prostaglandinierin
sentezine yardimci oldugunu 6ne sirmustir (20).

miU/mi

Oksitosin p<0.005

PGE2 Serv. Jel p<0.005

M vvcuiama Oncesi [l UYGULAMA SONRASI

Bizim g¢alismamiz intraservikal prostaglandin jel
uygulanmasindan sonra gelisen hormonal degisikliklerin
incelendigi ilk ¢alismadir ve dogumun nasil basladiginin
anlasilmasi icin yapilan arastirmalara yeni bir yaklagim
getirmektedir. Bu yontemle DHEA-S'in dogumun basla-
masi Uzerine etkisi de arastiriimistir. PGE-2 servikal jel
uygulanan olguiardaki hormonal degisiklikler 6 saat
sonra tekrar alinan degerlerle karsilastiriimig, ayni za-
manda oksitosin inflizyonu ile gelisen degisikliklere
gore de degerlendirilmistir. Calismamizda PGE-2 uygu-
lanan grupta DHEA-S degerleri 6 saat sonra anlamli
olarak artmis bulunmustur. Bu artis kontrol grubunda
saptanmamistir. Bu bulgu dogumun baglamasinda pros-
taglandin” ile DHEA-S arasinda bir baglanti oldugunu
ayni zamanda iki etkenin de birbirine éncelik saglaya-
bilecegini disiundirmekte, DHEA-S'Iin prostaglandinierin
olugsmasinda etkili oldugu gérisine ters dismektedir.

Her iki grupta da TSH degerlerinin 6 saat sonraki
Olgimlerde anlamli olarak azaldigini saptadik. Bu fark
ikinci alinan degerin saatiyle baglantili olabilecegdi gibi hi-
pofiz hormanlarinin karsilikh etkilesimi sonucu da olabi-
lir., Bu sonug TSH'In dogumun baslamasi ile iligkisinin
baska ydntemlerle de arastiriimasinin yararli olacagini
dlislUndlUrmektedir.

Aldigimiz sonuglar ayni zamanda kullandigimiz
prostaglandin jelin yan etkilerini incelemek yénunden
de yararli olmustur. Dider sonuglarda herhangi bir fark-
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lthk olmamasi, TSH seviyesindeki azalmanin oksitosin
uygulanan grupla birlikte olmasi, DHEA-S oranindaki
artmanin da dogumun baslamasi ile dogrudan baglantil
bir bulgu olarak degerlendiriimesi prostaglandin servikal
jefin kullanimiyla hormon degerlerinde degisikliklere yol
acllmadigr yéninde klinik guvinilirik yénunden anlamli
bir sonug olarak kabul edilmelidir.
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