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Eski Sezaryenli Kadinlarda II. ve III.
Trimesterde Misoprostolle Dogum
Indiiksiyonu: Prospektif Kontrollii Calisma
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Ozet
Amag: Eski sezaryenli olgularda ikinci ve tglincl trimesterde dogum indiksiyonu icin misoprostol kullanimini degerlendirmek.

Yontem: Dogum indlksiyonu nedeniyle dederlendirilen eski sezaryenli ve uterin skari bulunmayan kontrol grubu 50 ve 100 ug
misoprostol dozlari i¢in randomize edildi. Dogumun aktif fazina kadar 6 saat arayla vagen arka forniksine 50 ya da 100 pg mi-
soprostol tablet uygulandi. Olgular uterin riptur, indiksiyon-dogum araligi ve 24 saatte vaginal dogum gibi sonuglar yénlinden
degerlendirildi. istatistik analiz SPSS 10.0 programi ile stirekli degiskenler icin ANOVA ve kategorik degiskenler iin ki kare ve Fis-
her kesin olasilik testi ile yapild, p<0.05 anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular: 67'si eski sezaryenli 256'si kontrol olmak Uzere 323 gebe iki ayri misoprostol dozu icin randomize edildi. Her iki grup
gebelik haftasi, dogum agirligi, indiksiyon dncesi servikal uzunluk ve toplam misoprostol dozu agisindan benzerdi. Ortalama in-
duksiyon-dogum aralidi eski sezaryenli olgularda belirgin olarak uzun bulundu (61.9 + 7.71 saat; 26.3 + 1.45 saat, p<0.001). 24
saat icinde dogum orani kontrol grubundaki gebeler de anlamli sekilde daha fazlaydi (p<0.001). Eski sezaryenli grupta uterin
rlptlr gorilmedi.

Sonug;: ikinci ve Gclincii trimesterde eski sezaryenli olgularda misoprostol dogum indiksiyonu komplikasyon, yan etki ve sezar-
yen dogum oranlari yontinden kontrol grubuna gore farklilik géstermemistir. Ancak indlksiyon-dogum araligi eski sezaryenli ol-
gularda belirgin sekilde uzun bulunmustur.

Anahtar Sozciikler: Misoprostol, eski sezaryen, dogum indUksiyonu.

Misoprostol for second and third-trimester labor induction in women with previous
cesarean delivery

Obijective: To evaluate the use of misoprostol in second and third trimester labor induction in women with previous cesarean
delivery.

Methods: Women with previous cesarean delivery and normal controls seen for second and third trimester labor induction were
randomly assigned to receive either misoprostol vaginally 50 ug or 100 pg every 6 hours until active phase of labor achieved.
Primary outcome measures were uterine rupture, induction-delivey interval, vaginal delivery at 24 hours. Statistical analysis was
performed with the ANOVA for continous variables and the chi square and Fisher exact test for categorical variables. P<0.05
was considered significant.

Results: Three hundred and twenty three were randomised, with 67 with prior cesarean section and 256 controls. The two
groups were comparable with respect to gestational age, birth weight, preinduction cervical length and total misoprostol dose.
The mean induction-delivery interval was significantly longer for the prior cesarean group (61.9 + 7.71 hours vs 26.3 + 1.45
hours, p<0.001). Significantly more women in the control group were delivered within 24 hours (p<0.001). No uterine rupture
was detected in the previous cesarean group.

Conclusion: In second and third trimester labor induction, the use of misoprostol in women with previous cesarean delivery was
not associated with an excess of complications, side effects and cesarean delivery rates.
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Giris

Prenatal ultrasonografik tani olanaklarinin art-
mastyla fetal anomalilerin dogum Oncesi saptana-
bilmesi letal ya da agir fetal anomalilerde gebelik
terminasyonunu ciddi bir secenek olarak karsimiza
cikarmustir.! Benzer sekilde intrauterin fetal 6liimle
(TUFO) komplike olmus gebeliklerde de gebeligin
sonlandirilmast gerekmektedir. Son yillarda diinya-
da oldugu gibi tlkemizde de sezaryen dogum
oranlart hizla artmustir.23 Bu da eski sezaryenli ol-
gularda fetal anomali ya da TUFO nedeniyle gebe-
lik terminasyonu ve dogum indiiksiyonu gereksini-
minde bir artis olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu tip
olgularda en uygun indiksiyon yonteminin ne ol-
dugu belirsizdir. Bir sentetik prostaglandin E1 ana-
logu olan misoprostol ikinci trimester gebelik ter-
minasyonu ve dogum indiksiyonunda yaygin ola-
rak kullanidmaktadir.45 Literatirde eski sezaryenli
olgularda misoprostolle dogum indiksiyonunun
etkinligi ve givenilirligine iliskin yeterli calisma
yoktur. Bu nedenle tinitemizde II. ve III. trimester-
deki eski sezaryenli olgularda misoprostol indtiksi-
yonunun giivenilirligi ve etkinligini arastiran ran-
domize prospektif bir ¢alisma gerceklestirdik.

Yontem

Bu calisma Kasim 2001 ve Mart 2005 tarihleri
arasinda Perinatoloji Servisinde gerceklestirilen
randomize kontrollii prospektif bir calismadir. Ca-
lisma siiresince fetal anomali, IUFO ve agir preek-
lampsi nedeniyle 562 gebede, 4 ayrt misoprostol
(Cytotec, Ali Raif, TR) dozu kullanilarak gebelik
terminasyonu ve dogum indiksiyonu uygulan-
mustir. Fetal anomali nedeniyle gebeligin sonlan-
diridmasi karari; Kadin Dogum, Cocuk Cerrahisi
ve basta Pediatrik Kardiyoloji, Gelisim Norolojisi,
Pediatrik Nefroloji ve Neonatoloji yan dal uzman-
larindan olusan bir konseyde ailenin de katilimi
saglanarak alinmistir. Calisma etik kurul tarafin-
dan onaylanmis ve tim gebelerden bilgilendiril-
mis onay formu alinmistir. Misoprostol indiksiyo-
nu uygulanan 562 gebenin 238 tanesi 200 ve 400
pg’'lik misoprostol protokoliine dahil oldugundan,
bir tanesi de 6nceki dogumunu klasik insizyonla
sezaryenle yaptigindan calisma disinda birakilmis-
tir. Geriye kalan 323 gebe, eski sezaryenli ve
kontrol grubu olarak ikiye ayrilmis ve 50 ve 100

mikrogram vaginal misoprostol uygulamasi icin
randomizasyona tabii tutulmuslardir. Her ayin tek
glnlerinde servise kabul edilen hastalar 50, cift
glnlerinde yatanlara ise 100 mikrogram misop-
rostol ile indiiksiyon baslanmistir. Randomizasyo-
na gore 50 ya da 100 mikrogram dozunda bolin-
mis misoprostol tabletler her 6 saatte bir posteri-
or vaginal fornikse yerlestirilmistir. Bu islemden
once yapilan transvaginal sonografi ile serviks
uzunlugu olctlmiis ve vaginal muayene ile Bis-
hop skorlart kaydedilmistir. Aktif faza girdigi sap-
tanan hastalarda bir sonraki misoprostol dozu uy-
gulanmamuistir. Tim ¢alisma stiresi boyunca 48 sa-
at icinde dogumun gerceklesmedigi olgulara
transservikal Foley kateterle ekstra-amniotik riva-
nol uygulamast, oksitosin inflizyonu ya da misop-
rostol dozunda artirim gibi ek yontemler uygulan-
mustir. Olgulara iliskin demografik veriler, gebelik
haftasi, bebek dogum agirligs, indiiksiyon-dogum
araligi, toplam misoprostol dozu, indiksiyon en-
dikasyonu, yan etki, ek yontem kullanimi, 24 sa-
atte vaginal dogum ve isleme bagli komplikas-
yonlar (uterin riptir, transfizyon gerektirecek
postpartum kanama ve plasental retansiyon) gibi
parametreler kaydedilmistir. Istatistiksel analizler
SPSS 10.0 ile sayisal degiskenlerde ANOVA ve ka-
tegorik degiskenlerde ki kare ya da Fisher kesin
olasilik testi kullanilarak yapilmistir.

Bulgular

Calismaya kabul edilen 67 olgu (%20.7) eski se-
zaryenliydi. Olgularin 172’si (%53.3) fetal anomali,
120’si (%37.2) TUFO ve 31'i ise agir preeklampsi
nedeniyle misoprostol ile dogum indiiksiyonu ya
da gebelik terminasyonu endikasyonu almislardi.
Misoprostol ile indiiksiyon uygulanan eski sezar-
yenli ve kontrol gruplart arasinda maternal yas aci-
sindan fark gozlenmedi. Buna karsilik eski sezar-
yen grubunda kontrol grubuyla karsilastirildiginda
paritenin beklendigi gibi anlamli sekilde ytksek
oldugu gozlendi (p<0.001). Gebelik yasi son adet
tarihi (SAT), SAT bilinmiyorsa erken gebelik ultra-
sonografisi temel alinarak hesaplandi. Her iki grup
icin dogum sirasinda ortalama gebelik yast 24 haf-
taydi. Misoprostol indiiksiyonu uygulanan eski se-
zaryenli gebeler ve kontrol grubu arasinda; bebek
dogum agirhigt, Bishop skoru, indiksiyon oncesi
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serviks uzunlugu ve uygulanan toplam misoprostol
dozu gibi sayisal degiskenler yoniinden de anlam-
I1 fark bulunmadi. Bununla birlikte inditiksiyondan
doguma kadar gecen ortalama stire eski sezaryen-
li olgularda (61.9 + 7.71 saat) kontrol grubuna
(26.3 + 1.45 saat) gore belirgin sekilde uzundu
(p<0.001). Calismaya katilan 323 gebeden 319’un-
da (%98.8) gebelik vaginal yolla son buldu. Indiik-
siyon sonrasi vaginal dogum oranlari arasinda iki
grup arasinda fark yoktu. Indiiksiyon sonrasi vagi-
nal dogumun ilk 24 saat icinde gerceklesmesi ola-
sihgt incelendiginde 143 gebenin (%44.3) indiksi-
yondan 24 saat sonra dogurdugu gozlenmistir. Her
iki grup arasinda 24 saatte vaginal dogum oranlari
karsilastirildiginda bu oranin eski sezaryenli olgu-
larda kontrol grubuna gore anlamli dl¢tide diistik
oldugu bulunmustur (p<0.001). Eski sezaryenli ve
kontrol grubuna uygulanan iki ayri misoprostol
dozu (50 ve 100 pg) incelendiginde 100 pg’lik mi-
soprostol protokoliniin kontrol grubunda anlaml
olctide daha fazla kullanildigt anlasilmaktadir (Tab-
lo D.

Olgularin %92.9unda misoprostole bagli her-
hangi bir yan etki gorilmezken, 17 olguda (%5.3)
bulanti-kusma, 4 olguda (%1.2) ates ve 2 olguda
(%0.6) diare saptanmistir. Gruplar arasinda misop-
rostol uygulamasina bagli yan etkiler acisindan an-
lamli fark bulunmamustir. 49 olguda (%15.2) indik-
siyon sonrasi 48 saat icinde dogum gerceklesmedi-
ginden ek yontem kullanilmistir. Eski sezaryenli ol-
gularda kontrol grubuna gore belirgin olarak yuk-
sek oranda ek yontem kullanilmistir (p<0.001). Es-
ki sezaryenli olgularda misoprostol indiksiyonuna
bagli komplikasyonlar degerlendirildiginde 2 olgu-
da (9%2.9) transfiizyon gerektirecek postpartum ka-
nama ve 2 olguda da (%2.9) plasental retansiyon

Tablo 1. Nominal &l¢timlere iliskin sonuglar.

saptanmustir. Misoprostolle dogum indiiksiyonuna
bagli bir adet (%0.3) uterin riptirin de kontrol
grubuna yer almast ilginctir. Ayrica kontrol gru-
bunda 3 adet (%1.1) plasental retansiyon olgusuy-
la karsilasilmistir. Her iki grup arasinda misopros-
tole bagli komplikasyonlar yoniinden anlaml: fark
bulunmamustir.

Tartisma

Glintimuzde sezaryen dogum hizinda belirgin
bir artis gozlenmektedir.2 Bunun obstetrik uygula-
malara dogal yansimalarindan biri de eski sezar-
yenli gebelerde gebelik terminasyonu ve dogum
indiksiyonu gereksinimindeki artistir. Literatiirde
eski sezaryenli olgularda dogum indiksiyonunun
etkinligi ve gtvenilirligi ile ilgili sinirli sayida calis-
ma vardir.6-10 Bir prostaglandin E1 analogu olan mi-
soprostol dogum indiiksiyonu amaciyla gittikce ar-
tan bir siklikla kullanilmaya baslanmustir.45 Genel-
likle misoprostolle II. trimester gebelik terminasyo-
nuna iliskin calismalar agirliktadir.6-911 Bizim calis-
mamizda ise olgularin %30’'unda gebeligin 28 haf-
tadan buylk olmas: dikkati ¢eken bir 6zelliktir.
Buna karsilik elde ettigimiz %98.8’lik vaginal do-
gum orani, daha 6nce yapilan benzer calismalarda
bildirilen oranlarla uygunluk gostermektedir (II. tri-
mester gebelik terminasyonu i¢cin %99.4; termde
dogum indiiksiyonu icin %86.9).7.12 Calismamizdan
elde edilen sonuclardan bir digeri de misoprostol-
le indiklenen eski sezaryenli olgularda indiiksi-
yon-dogum araligt ve >24 saat vaginal dogum
oranlarinin anlamli derecede yliksek bulunmasidir.
Myometrial kontraktilite ve servikal olgunlasma yo-
niinden bakildiginda; skarli uterusun misoprostol
indiiksiyonuna daha ge¢ yanit vermesini aciklaya-
cak bir mekanizma 6ne strmenin zorlugu asikar-

Eski sectio Kontrol OR %95 P degeri
n (%) n (%) gtivenilirlik aralig:
Multiparite 65 (100.0) 128 (49.8) 32.7 (7.85-136.6) <0.001
12 saatte aktif faz basarisi 38 (56.7) 157 (61.0) 0.83(0.48-1.43) 0.51
Misoprostol dozu (100 pg) 36 (53.7) 208 (80.9) 0.27 (0.15-0.48) <0.001
Vaginal dogum (<24 saat) 23 (34.3) 158 (61.4) 0.32 (0.18-0.57) <0.001
Vaginal dogum (toplam) 65 (97.0) 255 (99.2) 3.92 (0.54-28.38) 0.19
Ek yontem gereksinimi 20 (29.8) 29 (11.2) 3.34 (1.746.41) <0.001
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dir. Bu nedenle analizi, misoprostolle indiiklenen
olgularin 12 saat icinde dogum eyleminin aktif fa-
zina girme basarisini degerlendirmek tizere sinirla-
digimizda elde edilen sonug her iki grup arasinda
fark olmadigi yontindedir. Bu da eski sezaryenli ol-
gularda induiksiyon-dogum araligindaki asil uza-
manin aktif faza girildikten sonra oldugunu distin-
dirmektedir. Eski sezaryenli olgularda ek yontem
kullanimimnin daha fazla olmasi da bunu destekler
niteliktedir. Ayrica uygulayicilarin riptir endisesiy-
le eski sezaryenli grupta gercek aktif faza girilme-
digi halde sonraki misoprostol dozunun uygulan-
mamast gibi bir secim 6nyargisi icinde olabilecek-
leri de akilda tutulmalidir. Ancak hepsinden 6nem-
lisi kontrol grubunda eski sezaryenli gruba gore
100 pg’lik misoprostol protokoltiniin anlamli Olcu-
de daha fazla kullanilmis olmasidir.

Ikinci ya da III. trimesterde dogum indiksiyo-
nu uygulanan eski sezaryenli olgulardaki en ciddi
komplikasyon uterin riptirdiir.13 Literattirde eski
sezaryenli olgularda medikal gebelik terminasyonu
ve dogum indiiksiyonuna ait sonu¢ ve komplikas-
yonlara yonelik az sayida veri bulunmaktadir. Ute-
rus riptirld ya da histerektomi gibi komplikasyon-
lara iliskin gercek insidanslar bilinmemektedir. Li-
teratiirde indiksiyonu takiben ortaya cikan uterin
raptir insidanst %0.2 - %9 olarak bildirilmektedir.14
Ancak bu calismalardaki olgularin heterojen yapi-
st, raptlr tanimi ve simiflamasindaki farkliliklar, de-
gisik indiksiyon yontem ve protokolleri, uterin
riptir insidansinin degerlendirilmesinde sinirlama-
lar getirmektedir. Dahasi, Lydon-Rochelle ve ark.15
yaptigi bir calismaya gore prostaglandinlerle yapi-
lan indtksiyona iliskin uterin riiptir riskindeki ger-
cek artist gosterebilmek icin calismaya ait ornek
buytkliginin 10.000 kadindan olusmast gerek-
mektedir.

Unitemizde eski sezaryenli olgularda misopros-
tol indiiksiyonunu degerlendirdigimiz onceki calis-
mamizda uterin riptir insidanst %9 gibi hayli ytk-
sek bir oranda bildirilmisti.’0 Bu calismada eski se-
zaryenli grupta hic uterin riptiir olmamast 6nceki
calismada kullanilan ytksek misoprostol dozu, in-
diiksiyon sirasindaki gebelik haftasinin buytkligi,
oral misoprostol idame protokolii, misoprostol in-
diiksiyonuna iliskin deneyim eksikligi gibi faktorler-
le aciklanabilir. Daskalakis ve ark.” eski sezaryenli

olgularda misoprostol indiiksiyonuna bagli riptiir
riskinin diistik olusunun ana nedeni olarak olgula-
rin tamammnin <24 gebelik haftasinda olmalarimni
gostermistir. Kayani ve ark.® ise indiksiyona bagl
uterin riptir riskini %1-5 arasinda bildirmis ve da-
ha 6nce vaginal dogum yapmamis olan eski sezar-
yenlilerde dogum indiksiyonuna bagli uterin riiptiir
riskinin daha ylksek oldugunu saptamslardir.

Sonu¢

Bu calisma ayni merkezde farkl: tarih ve meto-
dolojilerle de olsa eski sezaryenli olgularda misop-
rostolle dogum indiiksiyonunun degerlendirilmesi-
ni saglamistir. Sonug olarak II. ve III. trimesterde
fetal anomali ve IUFO nedeniyle eski sezaryenli ol-
gularda misoprotolle dogum indiksiyonunun,;
komplikasyon, yan etki ve vaginal dogum hizlari
yontinden kontrol grubuyla benzer oldugu ancak
indiksiyon-dogum araliginin eski sezaryenli olgu-
larda daha uzun oldugu anlasilmistir. Eski sezar-
yenli olgularda misoprostolle dogum induksiyonu-
nun uterin riptir hizina etkisi ilgili saglam kanitlar
elde edebilmek icin yeterli sayida olgunun bulun-
dugu randomize kontrolli prospektif calismalara
gereksinim vardir.
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