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Preterm Eylem Tedavisinde
Nifedipin ve Magnezyum Siilfatin

Akut Tokolitik Etkinliklerin ve
Givenilirliklerinin Karsilagtirilmasi

Comparison of Efficacy and Safety of Nifedipin
and Magnesium Sulfate for the Treatment of
Preterm Labour: A Randomized Study

OZET Amag: Preterm eylem ve prematiirite, yenidogan morbidite ve mortalitesinin en énemli
nedenlerinden biridir. Bu galismada, preterm eylem tedavisinde tokoliz amaciyla kullanilan mag-
nezyum siilfat ile nifedipinin etkililigini ve yan etkilerini karsilagtirmak amaglanmistir. Gereg ve
Yontemler: 26-36. gestasyonel haftalar arasinda preterm eylem tamsi almig gebe kadinlara randomi-
ze olarak magnezyum siilfat veya nifedipin tokolizi baslandi. Her iki tedavinin preterm eylemi dur-
durmada ilk 48 saatteki akut etkililikleri ve yan etkileri kargilagtirildi. Bulgular: Calismaya toplam 80
hasta dahil edildi. Kirk hastaya magnezyum siilfat tokolizi, diger 40 hastaya ise nifedipin tokolizi ve-
rildi. Her iki grup arasinda demografik degiskenler ve obstetrik 6zellikler agisindan fark yoktu. To-
kolitik ajanlarin ilk 48 saatteki akut etkililikleri benzerdi. Nifedipin kullanilan olgularin %75'inde,
magnezyum siilfat kullanilan olgularin ise %70’inde tedavi bagar1 sagland1 (p= 0.62). Nifedipinin
kontraksiyonlar1 durdurmadaki siiresi magnezyum siilfata oranla daha kisa (4.8 + 3.1 saat, 8.6 + 6.2
saat p< 0.05) idi. Bununla birlikte, magnezyum siilfat grubundaki hastalarin hastanede kalis siirele-
ri nifedipin grubuna kiyasla daha uzun bulundu (3.41 + 1.83 saat, 2.56 + 0.95 saat p< 0.05). Neonatal
sonuglar bebeklerin dogum agirliklari, 2.500 g'in altindaki dogumlar, 1. dakika Apgar skorlari, yeni-
dogan yogun bakim finitesi ihtiyaci ve neonatal mortalite agisindan degerlendirildiginde nifedipin
ve magnezyum siilfat tedavi gruplar arasinda anlaml bir farklilik saptanmadi. Maternal yan etki-
leriler ise magnezyum siilfat tokolizi alan grubun %85'inde izlenirken, nifedipin alan grupta %67.5
oraninda izlendi (p= 0.07). Sonug: Nifedipin preterm eylemin tedavisinde etkili, giivenli, kolay uy-
gulanabilir bir ajan olup, halen kullanilmakta olan diger tokolitiklere oranla daha az bir maternal ve
neonatal yan etkilere sahip ve hasta tarafindan daha iyi tolere edilebilen tokolitik ajandir.

Anahtar Kelimeler: Nifedipin; magnezyum sulfat; preterm eylem,; etkililik; giivenilirlik

ABSTRACT Objective: Preterm labour and prematurity are one of the most important cause of
mortality and morbidity of newborn. In this study we wanted to compare the efficacy and side ef-
fects of intravenous magnesium to oral nifedipine for acute tocolysis of preterm labor. Material and
Methods: In this randomized trial pregnant women who were at 26-36 gestational weeks and di-
agnosed as preterm labour were randomly assigned to receive nifedipine and magnesium sulfate. We
compared tocolytic effectiveness of both drugs defined as prevention of delivery with uterine qu-
iescence within 48 hours and side effects of the drugs. Results: Eighty patients were enrolled as 40
patients in each group. There were no differences between the groups with regard to patient demo-
graphics and obstetric characteristics. The tocolytic effectiveness in the first 48 hours were similar
between two groups (nifedipin 75%, magnesium sulfate 70% p= 0.62) but the time to uterine qui-
escence was faster with patients treated with nifedipine (4.8 + 3.1 hours, 8.6 + 6.2 hours p< 0.05).
The duration of stay in hospital were more in magnesium sulfate group (magnesium sulfate 3.41 +
1.83 days, nifedipin 2.56 + 0.95 days p< 0.05). Birth weight, birth weight less than 2.500 g, 1** mi-
nute Apgar scores, need for intensive care unit and neonatal morbidities were similar between gro-
ups. Maternal adverse effects in magnesium sulfate group was 85% and in nifedipin group was
67.5% (p=0.07). Conclusion: Nifedipine is an effective and safe drug in treatment of preterm labo-
ur associated with fewer maternal and neonatal adverse effects compare to other tocolytics. Beca-
use of oral administration nifedipin is easily tolerated.

Key Words: Nifedipine; magnesium sulfate; obstetric labor, premature; treatment outcome; safety
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reterm dogum, neden oldugu yiiksek peri-
Pnatal mortalite ve morbidite hizlariyla gii-

niimiizde halen ciddiyetini koruyan 6nemli
bir obstetrik sorundur. Ozellikle gegen son 20 y1l-
da yardimc iireme teknikleriyle olusan ¢ogul ge-
beliklerin artmasi ile birlikte preterm dogum siklig
daha da artmistir. Yaklasik olarak tiim gebeliklerin
%5-15’1 preterm dogum ile sonlanir, bu durum ne-
onatal mortalite ve morbiditenin %75-85’inden so-
rumludur. Preterm olarak dogmasina ragmen
yasama sansina sahip olan bebeklerin 6nemli bir
boliimiinde ise fiziksel ve mental agidan ciddi prob-
lemler gelismektedir."?

Tokolitik ajanlar preterm eylemi durdurmak
ve kazanilacak bu zaman zarfinda da antenatal ste-
roidlerin etkisini gdstermesine firsat saglamak i¢in
kullanilan ilaglardir. magnezyum siilfat (MgSOy,)
ozellikle Kuzey Amerika’da ¢ok kullanilan ilk se-
cenek tokolitik ajandir.*> MgSO,, tokoliz amaciyla
sik olarak kullanilan diger bir ajan olan betamime-
tikler ile kargilastirildig: caligmalarda aymi tokolitik
etkililige sahip olup, maternal yan etki bakimindan
daha giivenilir bulunmustur.> MgSO, parenteral
yoldan uygulanmas: ve yiiksek plazma konsantras-
yonlarinda ciddi toksisitelere yol agabilmesi nede-
ni ile siki plazma konsantrasyon takibi gerektirir.%”
Nifedipin ise kalsiyum kanallarini inhibe ederek
uterin kontraksiyonlar: durduran bir ajandir. Oral
olarak kullanilmasi uygulama kolaylig1 saglamakta
ve daha iyi tolere edilebilmektedir. Betamimetik
ajanlar ile kargilagtirildiklar ¢aligmalarda etkililik
acisindan ritodrine es deger, yan etkileri bakimin-
dan daha giivenilir bulunmugtur.®'* MgSO, ve ni-
fedifin yaygin olarak kullanilmasina ragmen bu iki
ajanin etkililiklerini ve yan etkilerini karsilastiran
¢aligma az sayidadir.'>'® Bu ¢aligmada, preterm ey-
lemin tedavisinde yaygin olarak kullanilan iki ajan
olan MgSQO, ve nifedipinin ilk 48 saatteki akut te-
davi etkililiklerini, maternal-neonatal yan etkileri-
ni ve glvenirliliklerini karsilagtirmay1 amaglan-
mistir.

I GEREC VE YONTEMLER

Ankara Etlik Dogumevi ve Kadin Hastaliklar1 Egi-
tim Hastanesi Dogum Servisine Kasim 2006-Mart
2007 tarihleri arasinda preterm eylem tanisi alan
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26-36. gestasyonel haftalar arasindaki toplam 80
hasta ¢aligmaya dahil edilmistir. Preterm eylem, 20
dakikalik izlemde servikal degisikliklerle birlikte
20 saniyeden uzun siiren amplitiitii 20 mmHg ve
iizerinde en az 4 kontraksiyonunun olmasi veya
servikal dilatasyonun 2 cm veya {izeri ve silinme-
nin %60 ve tizerinde olmasi olarak tanimlanmistur.
Anormal fetal kalp trasesi, kronik sistemik mater-
nal hastalik (renal, kardiyak vb.), acil olarak gebe-
ligin sonlandirilmasi gereken durumlar (siddetli
preeklampsi, eklampsi, major vajinal kanama.), in-
trauterin gelisme geriligi (UGR), fetal anomali, in-
trauterin eks fetus, c¢ogul gebelik, preterm
prematiire membran riiptiird, ilaca kars: bilinen hi-
persensitivite varligi, siipheli intrauterin enfeksi-
yon (ates > 37.5°C) ve daha 6nce tokolitik tedavi
alma Oykiisii olan hastalar caligmaya dahil edilme-
misgtir.

Caligma icin hastane etik kurulundan onay
alinmigtir. Ayrica, her hastadan hastaneye basvu-
rusunda bilgilendirilmig onam formu ile onam alin-
mistir.

Preterm eylem tanisi ile servise kabul edilen
ve calisma kriterlerini saglayan hastalarin hepsin-
den tam kan sayimi, tam idrar tetkiki, kan grubu
ve karaciger ve bobrek fonksiyon testlerine bakil-
mistir. Rutin kan basinci 6l¢iimii ve nabiz sayimi
yapilmistir. Obstetrik ultrasonografi (USG) yardi-
mi ile fetus ve ekleri degerlendirilmistir. Vajinal
muayene ile servikal agiklik, silinme ve prezente
olan kismin seviyesi belirlenmis, bishop skoru kay-
dedilmistir. Kardiyotokografik izlemde 20 dakika-
daki kontraksiyon sayist not edilmistir. Hastalara
oncelikle intramuskiiler (IM) 10 mg diazem ile se-
dasyon, 500 mL %?5 dekstroz ve 500 mL ringer lak-
tat soliisyonu ile hidrasyon yapilmistir. Akciger
matilirasyonunu saglamak amaciyla hastalara 24 sa-
at arayla iki kez 12 mg deksametazon yapilmigtir.
Sedasyon ve hidrasyon ile kontraksiyonlar: durma-
yan hastalara tokolitik tedavi baglanmigtir. Bilgisa-
yar programu ile {iretilen rastgele sayilarla hastalar
iki gruba randomize edilip tokolitik tedavi olarak
bir gruba nifedipin (grup 1), diger gruba MgSO,
(grup 2) tokolizi baglanmigtir. Tokolitik tedavi bas-
lanan hastalara hangi tokolitik ajanin baslandig,
baglanma zamani, tokolizin baglandig1 gebelik haf-
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tas1 ve kontraksiyonlarin tokolitik tedavi baglan-
diktan ne kadar siire sonra durdugu kaydedilmis-
tir. MgSO, tokolizi i¢in 100 mL %5 dekstroz
soliisyonu igerisine 6 g MgSO, konularak 20 daki-
ka icerisinde gidecek sekilde yiikleme dozunu ta-
kiben, 1.000 mL ringer laktat icerisine 30 g MgSO,
eklenerek 2 g/100 mL/saat gidecek sekilde infiiz-
yon pompasi ile idame tedaviye gecilmistir. Persis-
te preterm eylem olgularinda tedavi dozunun 4
g/saat dozuna kadar ¢ikilabilmesine izin verilmistir.
Tedavi sirasinda saatlik tansiyon, nabiz, solunum
say1s1, derin tendon refleks muayenesi, aldig1 sivi
ve 24 saatlik idrar takibi yapilmistir. Tedavi siire-
since hastalar eksternal fetal monitorizasyon ile ta-
kip edilmistir. Tedavinin her 4-6 saatlik periyod-
larinda maternal serum magnezyum diizeyi gon-
derilmigtir. Kan magnezyum diizeyi yeterli olmasi-
na ragmen (4-8 mg/dL) kontraksiyonlar1 devam
eden hastalarda MgSO, tokolizine son verilip al-
ternatif bir tokoliz secenegine baglanmistir. Kont-
raksiyonlar1 duran hastalarda kontraksiyonlarin
durdugu saatten itibaren tokolize 12 saat daha de-
vam edilmistir. Nifedipin tokolizine 10 mg nidilat
kapsiil oral yoldan verilerek baglanmigtir. Kontrak-
siyonlarin devam ettigi olgularda her 20 dakikada
bir 10 mg nidilat kapsiil oral verilerek 60 dakikalik
tedavi boyunca maksimum 40 mg nidilat verilmig-
tir. Kontraksiyonlarin durmas: halinde 48 saat sii-
reyle her 6 saatte bir 20 mg nidilat ile oral yoldan
tedaviye devam edilmistir. Her iki tedavi prokoli,
kontraksiyon sayis: < 4/saat oldugunda ve servikal
degisiklik izlenmediginde bagarili olarak kabul
edilmistir. Her iki grupta da ilk 48 saat igerisinde
maksimum dozda tedaviye karsin servikal dilatas-
yonun ve efasmanin ilerlemesi, uterin kontraksi-
yonlarin devam etmesiyle alternatif ilaca gecilmesi,
membranlarin spontan riiptiirii, dogum olmasi, to-
lere edilemeyen yan etkilerin olugmasi nedeni ile
ilacin kesilmesi ve preterm eylemin tekrar etmesi,
tedavide basarisizlik olarak degerlendirilmistir.

Calismadaki primer amacimiz, ilk 48 saat i¢in-
de dogum yapmamis gebelerin oraninini belirleye-
rek MgSO, ve nifedipinin akut tokolitik etkilerini
kargilagtirmaktir. Tedavinin ikincil amaci tedavi si1-
rasinda annede meydana gelen yan etkiler [sicak
basmasi, ylizde kizarma, bas agrisi, bulanti, kusma,
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gorme bozuklugu, hipotansiyon (maternal diyasto-
lik kan basincinda 10 mmHg, sistolik basingta 15
mmHg’lik bir azalma), tagikardi (nabiz > 100/daki-
ka olmasi), nefes darlig1, carpint1 hissi, letarji] ve
neonatal morbidite (dogumun gerceklestigi gebe-
lik haftasi, dogum sekli, dogum agirligi, Apgar sko-
ru ve yenidogan yogun bakim initesi ihtiyaci)
6lciistinde tedavi giivenirliligini degerlendirmek-
tir.

ISTATISTIKSEL ANALIiZ

Verilerin analizi, SPSS 10.0 istatistik programi kul-
lanilarak gerceklestirilmistir. Tanimlayic istatis-
tikler siirekli 6l¢iimlii degiskenler i¢in ortalama +
standard sapma (SD) veya ortanca (minimum-
maksimum) bi¢iminde gosterilirken, kategorik de-
(%) seklinde ifade
edilmigtir. Normal dagilim testleri gerceklestiril-

giskenler gozlem sayisi

dikten sonra, gruplar arasinda niteliksel degisken-
lerin kargilagtirilmasi i¢in ki-kare ve fisher exact
testi, niteliksel olmayan degiskenlerin karsilastiril-
mast i¢in ise bagimsiz gruplar Student t-testi ve
Mann Whitney U testi kullanilmistir. p degerinin
0.05’ten kiiciik oldugu sonuglar istatistiksel olarak
anlaml kabul edilmistir.

I BULGULAR

Bu ¢aligma preterm eylem tanis1 konulup nifedipin
ve MgSO, tedavisi baglanan 40’ar hastadan olusan
iki grubu iceren prospektif, randomize kontrolli
bir caligmadir. Calismaya dahil edilen olgularin ma-
ternal ve obstetrik acidan demografik 6zellikleri
Tablo 1'de goriilmektedir. Iki tedavi grubu arasin-
da ortalama yas benzer (nifedipin= 25.07 + 4.50,
MgSO,=26.08 + 3.8 p= 0.9) bulunmustur. Ortalama

TABLO 1: Olgularin demografik 6zellikleri.

Nifedipin (n=40) MgSO, (n=40) p

Yas {ortalama £ SD) 25.07 £4.50 26.08 3.8 0.9
Gravida (ortalama + SD) 2.18+1.52 2,35+1.34 0.7
Parite {ortalama + SD) 0.72+ 0,74 0.96 + 0.62 0.4
Gebelik haftasi (hafta) (ortalama + SD)  30.9 + 3.1 31.3+25 0.7
Preterm aylem oykiisl {%) 20 175 04

Bishop skoru (ortalama + SD) 3.61+1.62 3.45+1.86 0.6

SD: Standart sapma.
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TABLO 2: Tedavi sonuglari.

Kontraksiyonlarin durma siresi (saat) ortalama + SD
48 saatte tedavi basarisi (n, %)

7 giinde tedavi basarisi {n, %)

Kazanilan gin sayisi

Dogumdaki gestasyonel hafta

> 36 gebelik haftasi (n, %)

Hastanede kalis suresi {giin) ortalama + SD

Nifedipin (n= 40) MgSO, (n= 40) p
48431 8662 0.02
30175 28/70 06

25,625 25/62.5 1
23.06 + 15.42 2241475 05
3442+ 4,58 35.24 + 3.89 0.4

23/57.5 23/57.5 1
256+ 0.95 341+1.83 0.08

SD: Standart sapma.

gebelik haftas1 nifedipin grubunda 30.9 + 3.1,
MgSO, grubunda ise 31.3 + 2.5 olarak bulunmus ve
istatistiksel olarak benzer oldugu goériilmiistiir (p=
0.7). Gravida, parite, preterm eylem 6yXkiisii, bishop
skoru'” acisindan anlaml bir fark saptanmamistir
(p=0.07, p= 0.4, p= 0.4, p=0.6).

Her bir tokolitik tedavinin etkililigi Tablo 2’de
goriillmektedir. Tk 48 saatteki [nifedipin= 30 (%75),
MgSO,= 28 (%70) p=0.7] ve 7. giindeki etkililikle-
ri arasinda fark bulunamamistir [nifedipin= 25
(%62.5), MgSO,4= 25 (%62.5) p= 0.7]. Kontraksi-
yonlarin durma siiresi nifedipin grubunda MgSO,
grubuna oranla anlamli olarak daha kisa bulun-
mustur (4.8 + 3.1 saat, 8.6 + 6.2 saat, p= 0.02). Ka-
zanilan giin sayist (nifedipin= 23.06 + 15.42,
MgSO,=22 +14.75, p=0.5), dogumdaki gestasyonel
hafta (nifedipin= 34.42 + 4.58, MgSO,= 35.24 +
3.89, p= 0.4) ve gebeligin 36. gestasyonel haftadan
sonra sonlanma oranlarina [nifedipin= 23 (%57.5),
MgSOy: 23 (%57.5) p=1] bakildiginda her iki toko-
litik tedavi grubu arasinda anlamli bir fark izlen-
memigstir. Bunun yaninda MgSO, grubundaki

hastalarin hastanede kalis siireleri nifedipin grubu-
na oranla daha uzun bulunmustur (3.41 + 1.83 saat
2.56 + 0.95 saat, p= 0.03) (Tablo 2).

Tedavilerin neonatal sonuglarinin degerlendi-
rilmesinde, ortalama dogum agirliklarina bakildi-
ginda nifedipin grubunda degerler 2.740 + 854 g,
MgSO, grubunda 2.580 + 714 g bulunmustur. 2.500
g’'1n altinda dogan bebeklerin yiizdesi agisindan da
gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamh bir fark
saptanmamuistir. Yenidoganlarin 1. dakika Apgar
skorlar1, yenidogan yogun bakim iinitesi (YDYBU)
ihtiyaci, YBU’ye alinan bebeklerin haftalari, do-
gum agirliklari, yogun bakimda kalis stireleri ve ne-
onatal mortalite acisindan tedavi gruplan
kargilastirildiginda aralarinda anlamh bir fark bulu-

namamuistir (Tablo 3).

Maternal yan etkilere bakildiginda nifedipin
grubunda herhangi bir yan etki gelismeyen olgu
orani %32.5 (13/40), MgSO, grubunda ise yalnizca
%15 (6/40) olarak saptanmistir. Nifedipin grubun-
da en sik goriilen maternal yan etkiler sirasiyla hi-
potansiyon, tasikardi ve sicak basmas: olmustur.

TABLO 3: Neonatal sonuglar.

Dogum agdirhgr (g) ortalama + SD

Dogum agirligi< 2.500 g (n, %)

Apgar skoru (1. dakika)

YDYBU ihtiyaci (n, %)

YDYBU bebeklerinin haftas ortalama + SD

YDYBU bebeklerinin airligi (g) ortalama + SD
YDYBU bebeklerinin kalis siiresi (giin) ortalama + SD

Neonatal mortalite (n, %)

Nifedipin (n= 40) MgSO0, (n= 40) p
2740 + 854 2580 + 714 0.6
11/27.5 8/20 0.4
8.3+ 2.1 82+7 0.8
5/12.5 4710 0.4
314+23 326+2.1 0.6
1.820 + 480 2.025 +510 0.1
10.9+ 145 13.6 £20.3 0.08

1/2.5 1/2.5 1

YDYBU: Yenidogan yogun bakim dnitesi.
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MgSO, grubunda goériilen en sik yan etkiler ise si-
cak basmast, bulanti, gérme bozuklugu ve bas agri-
s1 olarak saptanmigtir. Sonu¢ olarak, nifedipin
tokolizi alan grupta maternal yan etkiler MgSO,
tokolizi alan gruba gore daha az goriilmekle birlik-
te istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=
0.07). Nifedipin tokolizinde hipotansiyona bagl 5
(%12.5) olguda alternatif bir tokolitik tedaviye ge-
¢ilirken, MgSO, grubunda 8 (%20) hastada mater-
nal yan etkiye bagli alternatif bir tokolitik tedaviye
gecilmistir (p= 0.4) (Tablo 4). Nifedipin tokolizi
alan ve hipotansiyon gelisen bir olgunun monitdri-
zasyonunda ise fetal deselerasyon izlenmistir.

I TARTISMA

Calismamiz, preterm eylem gibi morbiditesi yiik-
sek, gercek teshisi zor ve tedavisinde yan etkileri
yiiksek ilaglarin kullanildig: durumlarda alterna-
tif bir tedavi yonteminin etkililiginin ve muhte-
mel yan etkilerinin arastirildigi randomize
prospektif klinik bir caligmadir. Bu caligmada
MgSO, ve nifedipin tedavilerinin preterm eylemi
durdurmadaki akut etkililiginin karsilastirilmasi
yaninda her iki tedavinin gebeligi uzatma siirele-
ri, maternal yan etkileri ve neonatal sonuglari de-
gerlendirilmistir.

MgSO, ve nifedipin en sik tercih edilen toko-
litik ajanlar arasindadir ve iki ajanin etkililiginin
kargilagtirildig1 az sayida ¢aligma vardair.'!¢ Ritod-

Erhan MUTLUER ve ark.

rin “Food and Drug Administration (FDA)” onayl
tek tokolitik ajan olmasina ragmen, yan etkilerinin
siklig1 ve ciddiyeti nedeni ile MgSO, tokolizi 6zel-
likle Amerika’da preterm eylemin tedavisinde ilk
tercih edilen tokolitik ajan olmustur. Ancak bir
kalsiyum kanal blokeri olan nifedipin ile yapilan
calismalar gostermistir ki, nifedipin oral aliminin
kolayligi, serum kan diizeyi takibi gerektirmemesi,
maternal yan etkilerinin azlig1 gibi avantajlarinin
yaninda diger tokolitik tedavilerin etkililiklerine eg
deger diizeyde basarili olmasi nedeni ile preterm
eylem tedavisinde alternatif bir ajandir. Dort yiiz-
den fazla hastay: igeren nifedipinin ritodrin teda-
visiyle kargilagtirildig1 7 adet prospektif randomize
klinik aragtirma serisinde nifedipinin tokolitik etki-
liligi bazi ¢aligmalarda ritodrine benzer, bazi ¢alig-
malarda ise tistiinlitk gostermistir. Ayrica, nifedi-
pinin yan etkileri ritodrine oranla daha az bulun-

mustur .14

Calismamizda nifedipin ve MgSO, tedavileri-
nin preterm eylemi durdurmadaki ilk 48 saatlik
akut etkililikleri benzer oranlarda bulunmustur.
Nifedipinin kontraksiyonlar:1 durdurmadaki siire-
sinin MgSO, tokolizine oranla daha kisa oldugu go-
rilmistiir. Bu da bishop skorunun yiiksek oldugu
ve kontraksiyonlarin fazla oldugu acil tokoliz ge-
rektiren olgularda nifedipinin daha etkili bir toko-
litik ajan olabilecegini gostermektedir. Lyell ve
ark.nin yaptiklar1 ¢alismada MgSO, tokolizinin

TABLO 4: Maternal yan etkiler.

Nifedipin (n= 40) MgSO, (n= 40) p
n % n %
Sicak basmasi 25 625 1230
Yuzde kizarma 2 5 2 2
Bag agrisi 10 25 5 125
Bulanti 1 275 5 125
Kusma 2 5 1 25
Gdrme bozuklugu g 225 1 25
Hipotansiyon 1 25 14 35
Tasikardi (nabiz > 100/dakika) 2 5 8 20
Carpinti 1 25 8 20
Nefes darligi 1 25 5 125
Letariji 2 25
Toplam yan etki gérilen olgu 32 85 32 85 0.07
Maternal yan etkiye bagl alternatif tedaviye gecme 5 125 8 20 0.4
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akut etkililigi nifedipine oranla daha yiiksek
(%87’ye kars1 %72), kontraksiyonlarin durma sii-
releri nifedipin tokolizinde daha kisa bulunmus-
tur.”® Bizim ¢alismamizda ise 48 saat ve 7 giinlikk
etkililik benzer bulunmustur.

Larmon ve ark.nin yaptig: calismada da bizim
caligmamiza benzer olarak kazanilan siire ve do-
gumdaki gestasyonel hafta agisindan her iki tedavi
grubu arasinda fark gozlenmemistir.'®

Calismamizin neonatal sonuglar: degerlendi-
rildiginde bebeklerin dogum agirliklari, 2.500 g'n
altindaki dogumlar, 1. dakika Apgar skorlar1 ve
YDYBU ihtiyaci, neonatal mortalite bakimindan
nifedipin ve MgSO, tedavi gruplari arasinda anlam-
L1 bir fark saptanmamustir. Yine yogun bakim ihti-
yact olan bebeklerin haftalari, agirliklar: ve yogun
bakimda kalis siireleri agisindan hesaplanan orta-
lama degerlerde iki tedavi grubu arasinda anlaml
bir farklilik saptanmamuigtir. Lyell ve ark.nin yap-
tiklar1 calisgmada MgSO, tokolizi alan bebeklerin
ortalama yogun bakimda kalis siireleri nifedipine
oranla daha uzun bulunmustur (8.7 giin, 4.2 giin).
Ayrica, MgSO, tokolizine maruz kalan bebeklerin
3 kat daha fazla olasilikla YDYBU’ye bagvurdukla-
r1 saptanmigtir, ancak MgSO, tedavisiyle arasinda
anlaml bir iligki kurulamamigtir.* Baz1 ¢aligmalar-
da MgSO, tokolizine bagl fetal ve neonatal 6liim-
lerde artis oldugu, magnezyum gruplarinda ciddi
fetal anomali s1iklig1 ve ikizden ikize transfiizyon
sendromu olgularinin daha stk goriildiigu ifade
edilmistir.®'® Yapilan Cochrane meta- analizinde 7
calisma incelemeye alinmig ve MgSO, tokolizine
bagli neonatal ve pediatrik 6limlerin rolatif riski
2.82 olarak belirlenmistir."”

Her iki tokoliz modalitesinin maternal yan et-
kileri

MgSO, tokolizinde nifedipine oranla, istatistiksel

iizerinde duruldugunda, c¢alismamizda
olarak anlamli olmamasina ragmen, herhangi bir
yan etki goriilme siklig1 daha fazladir (%85’e kars:
%67.5). Hicbir tedavi grubunda pulmoner édem,
miyokardiyal iskemi gibi majér maternal yan etki-
ler goriilmemistir. Glock ve Morales, hipotansiyo-
nu cikartarak nifedipin ve MgSO, tokolizlerinin
yan etkilerini sirasiyla %13 ve %31 oranlarinda
bulmuslardir. Caligmalarinda nifedipin grubunda
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ilk sublingual dozu takiben %41 olguda 10-15 da-
kika stiren gegici hipotansiyon saptanmigtir ve hi-
potansiyona sekonder iki fetusun monitorizas-
yonunda deselerasyon saptanmistir. MgSO, gru-
bunda yan etkiye bagh 4 (%10) hastada tedavi ke-
silmis, nifedipine tokolizinde ise yan etkiye bagh
tedavi kesilen olgu olmamigtir.?’ Bizim ¢aligma-
mizda nifedipin tokolizi sirasinda meydana gelen
hipotansiyona bagli 5 (%12.5) olguda alternatif bir
tokolitik tedaviye gecilirken, MgSO, grubunda 8
(%20) hastada yan etkiye bagh alternatif bir toko-
litik tedaviye gecilmistir.

Yapilan aragtirmalarda, nifedipin tokolizi es-
nasinda ilk sublingual dozu takiben ilk 5-10 daki-
ka icerisinde %8 oraninda diyastolik kan
basincinda diigme saptanmigtir. Buna bagh olarak
kalp hizinda artma saptanmis ve bu etki yaklagik 3
saat siirmiistiir. {1k doz oral verildigi takdirde di-
yastolik kan basincinda diisme %11 oraninda ol-
mugtur.”?! Literatiirde nifedipin tokolizine bagh
gelisen ciddi hipotansiyona sekonder fetal 6liim
bildirilmistir.?> Baz1 hayvan ¢aligmalari, kalsiyum
kanal blokerlerinin plasental kan akimini azalttig1-
m bildirmislerdir.”® Bunun yaninda insanlarda ni-
fedipin verilmesini takiben uteroplasental akimlar
iizerinde yapilan doppler ¢caligmalarinda boyle bir
etki gortilmemigtir.?* Buna ragmen hastalarin toko-
liz 6ncesi yeterince hidrate edilmesi, tokoliz esna-
sinda kan basinglarinin diizenli araliklarla takip
edilmesi, hipertansif ve kardiyak hastalig1 olan ka-
dinlarda kalsiyum kanal blokerlerinin kullanilma-
masi onerilmektedir.’

0 SONUC

Nifedipin ¢aligmamizda akut tokolitik etkililik agi-
sindan bir “first line” tokolitik ajan olarak kullani-
lan MgSO, tokoliziyle es deger etkililige sahiptir.
Maternal yan etki sikliginin azligi, kullanim kolay-
lig1 ve yiiksek tolerabilitesi nifedipinin uygun bir
tokolitik ajan oldugunu gosteren diger 6zellikleri-

dir.

Tegekkiir

Istatistik Uzmani Sayin Ahmet Giil’e yardimlarindan
dolayi tesekkiir ederiz.
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