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Ikinci ve Uciincii Trimestr Gebelik
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Ozet

Amac: 12-35.gebelik haftalari arasinda vajinal misoprostol kullanilarak sonlandirma yapilan 87 olgunun retrospektif analizi ve 2. ve
3.trimestr gebelik sonlandirmalarinda misoprostol kullaniminin glvenilirlik ve etkinliginin degerlendirilmesi

Yéntem: Bu calismaya Ocak 2006 ve Kasim 2008 tarihleri arasinda Celal Bayar Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi Peri-
natoloji poliklinigine basvuran ve 12 haftanin tzerinde gebeligi sonlandirilan toplam 87 olgu dahil edildi. Sezaryan nedeniyle uterus-
ta skari olan 8 olgu ve gecirilmis uterus cerrahisi olmayan 79 olgunun retrospektif analizi yapildi. Tim olgulara indtksiyon ajani ola-
rak vajinal misoprostol uygulandi. Sezaryan gecirmis olgularda kontraksiyonlar baslayana kadar 12-24. haftalar arasinda 200 pg, 24.
haftadan sonra 100 pg misoprostol baslangi¢c dozunu takiben her 4 saatte bir 200 pg eklenerek 24 saat bitimine kadar devam edil-
di. Uterusta skari olmayan olgularda ise 12-24. haftalar arasinda 400 pgr baslangic dozu sonrasi her 4 saatte bir 400 pg, 24. hafta-
dan sonra 200 pg baslangi¢ dozunu takiben her 4 saatte bir 200 pg uygulandi. 24 saat bitiminde kontraksiyonlarin baslamamasi du-
rumunda 12 saatlik dinlenme periyodunu takiben ayni doz semasi tekrarlandi, gerekirse baska bir yéntem de eklendi.

Bulgular: 53 vaka (%60.9) nullipar, 34 vaka (%39.1) multipardi. 49 (%56) olgu 12-20. gebelik haftalari arasinda, 38 (%44) olgu 20.
gebelik haftasinin Gsttindeydi. Indiksiyon baslangici ile gebeligin sonlanmasi arasinda gecen ortalama stre tim vakalar icin 28.5 sa-
at (1-137 saat), nulliparlarda 30.8 saat, multiparlarda ise 24.8 saat idi, istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi (p=0.32). 16 vakada
(%18) gebeligin sonlanma suresi 48 saatin Ustindeydi. 10 vakada (% 11.5) sonlandirmanin tamamlanmasi igin ek bir yéntem kullani-
mi gerekti. Sezaryan gecirmis olgularda ek yontem kullanimi uterusta skari olmayan olgulara gére anlamli yksekti (sirasiyla % 25, %
10; p=0.000). 1 olguda ates ve kanama, 1 olguda ise kanama olmak Uzere 2 olguda komplikasyon gelisti (%2.3), her 2 olguda nul-
lipardi. Kanama nedeniyle 1 olguya sezaryan seksiyo yapildi. Uterus rtptari hicbir vakada gortimedi.

Sonug: Vaginal misoprostol kullanimi ikinci ve Ggtinc trimester gebelik terminasyonu icin oldukca etkili, gtivenli ve non-invaziv bir
yontemdir. Ancak uterusta skari olan olgular icin gtvenilirligi agisindan daha genis serili calismalar gereklidir.

Anahtar Sézciikler: Misoprostol, Gebelik terminasyonu, Indiiksiyon, Ikinci ve Gglinci trimestr.

Misoprostol efficacy in second and third trimester pregnancy terminations

Objective: Retrospective analysis and evaluating reliability and efficiency of misoprostol in 87 cases having pregnancy termination by
using vaginal misoprostol between 12 and 35 weeks' gestation.

Methods: The present study was conducted at Celal Bayar University, Gynecology and Obstetrics Clinic, Perinatology unit between
January 2006 and November 2008. A total of 87 cases at more than 12 weeks gestation, including 8 cases having uterine scars due
to previous cesarean section and 79 cases having no previous uterine surgery, underwent pregnancy termination and were retro-
spectively analyzed. In all the cases, the induction agent administered was vaginal misoprostol. In cases having previous cesarean
delivery, following the initial dose of 200 pg between 12-24 weeks' gestation and 100 pg at more than 24 weeks’, misoprostol was
administered 200 pg every 4 hours for a period of 24 hours until contractions started. In cases having no uterine scar, following the
initial dose of 400 pg between 12-24 weeks’ and 200 pg after 24 weeks’, misoprostol was added 400 pg and 200 pg every 4 hours
for a period of 24 hours, respectively. If needed, the same dose scheme was repeated after a 12 hours resting period and, in case of
failure, an additional method was used.

Yazisma adresi: Yildiz Uyar, Celal Bayar Universiresi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklart ve Dogum, Manisa
e-posta: yildizuyar@ttmail.com
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Results: 53 cases (60.9%) were nulliparous and 34 cases (39.1%) were multiparous. 49 out of 87 (56%) cases were between 12
and 20 weeks' gestation, while 38 (44%) cases were at more than 20 weeks'gestation. The median induction-to-termination inter-
val which was 28.5 h (1-137 h) for all the cases was 30.8 h in nulliparous cases and 24.8 h in multiparous cases, and no statistically
significant difference was detected (p=0.32). In 16 cases duration of pregnancy termination was over 48 h. In 10 cases (11.5%) preg-
nancy termination was achieved by using an additional method. Compared to the cases having no uterine scar, additional methods
were used significantly more in cases having previous cesarean delivery (25% versus 10%; p=0.000). 2 cases developed complica-
tions (23%): fever and hemorrhage in one case and hemorrhage in one case. 1 case underwent cesarean section due to hemorrhage.
No uterine rupture was observed in the cases.

Conclusion: Using vaginal misoprostol is a fairly safe, efficient and non-invasive method in second and third trimester pregnancy ter-

mination. However, studies with wider series are needed to assess reliability of using misoprostol in cases with uterine scarring.

Keywords: Misoprostol, Termination of pregnancy, Induction, Second and third trimester.

Giris

Son yillarda obstetrik pratikte tibbi endikas-
yonlu gebelik sonlandirmalarinin indiklenme-
sinde prostaglandinler ve analoglari oldukca
sik kullanilmaktadir. Ginimiuzde prenatal ul-
trasonografi ve serum tarama testlerinin kulla-
nimi ile fetal malformasyonlarin antenatal tant-
sinin giderek fazlalasmast' ve tim gebeliklerin
%15’inde gebeligin sonlandirilmasi icin induk-
lenmesi gereksinimi? bu amacla prostaglandin
kullanimint arttirmaktadir. Sezaryanla dogum
sayilarinin cogalmast® ve tibbi endikasyonlarla
gebelik sonlandirmalarinin artmast prostaglan-
din analoglarinin sezaryan gecirmis hastalarda
da kullanimini arttirmaktadir. Prostaglandinler
ve analoglart kullanilarak yapilan gebelik son-
landirmalari cerrahi yolla yapilanlara gtivenli
bir alternatif saglamaktadir.* Misoprostol gas-
troduedonal tlserlerin proflaksisi ve tedavisi
icin kullanilan sentetik bir prostaglandin E1
analogudur, uterotonik etkisinden dolay: gebe-
likte kullanimt kontrendikedir’> 2.veya 3. tri-
mestr gebelik sonlandirmalarinda gtivenli, etki-
li, ucuz, minimal yan etkilerin goraldugt hizli
bir sonlandirmanin saglanmasit temel amaclar-
dir. Bu amaclari saglamada pek cok tlkede li-

sansli olmadig: halde misoprostol kullanimi

cok yaygindir.® Misoprostol daha dnceleri kulla-
nilan diger prostaglandin analoglari gibi 6zel
transfer ve depolama kosullari gerektirmeyen,
ucuz bir ilactir. Oral yolla da kullanilabilir ve da-
ha az gastrointestinal yan etkilere neden olmak-
tadir. Son zamanlarda canli term fetuslarda do-
gumu indiklemek amaciyla da kullanilmakta-
dir” Ancak sezaryan gecirmis olgularda 2.tri-
mestr gebelik sonlandirmalarinda vajinal mi-
soprostol kullaniminin uterus riptirlerine ne-
den olmast® ve uterusta daha cok tasisistole yol
acmast® bu ilacin kullanimi konusunda endise-
lere yol agmaktadir. Uterus alt segment trans-
vers kesisi olan olgularda 2. trimestr gebelik
sonlandirmalart icin glivenle kullanilabilecegi-
ni bildiren yayinlar'® giderek artmakla birlikte
uterus ruptira riskinin gercek insidanst bilin-
memektedir. Bu retrospektif calismada 2. ve 3.
trimestr gebelik terminasyonlarinin indiklen-
mesinde intravajinal misoprostol kullaniminin
etkinligini ve givenilirligini degerlendirmeyi

amacladik.

Yontem
Bu calisma Ocak 2006-Kasim 2008 tarihleri

arasinda Celal Bayar Universitesi Kadin Hasta-

liklart ve Dogum Perinatoloji poliklinigi hasta-
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larindan maternal veya fetal endikasyonlarla
12.gebelik haftasi tizerinde vajinal misoprostol
kullanilarak gebeligi sonlandirilan 87 olgunun
retrospektif analizi ile yapildi. Tim olgularin
parite, gebelik haftasi, obstetrik hikaye, uterus-
ta skar varligi, endikasyonlari, ek bir yontem
gerekip gerekmedigi, indiiksiyonun baslangici
ile gebeligin sonlanmast arasinda gecen siire
ve komplikasyonlari kaydedildi. Gebelik son-
landirilmast hakkinda Celal Bayar Universitesi
Tip Fakiiltesi Perinatoloji konsey karart alindik-
tan sonra gebeligin misoprostol kullanilarak
sonlandirilacagi konusunda tim hastalara mi-
soprostolun gebelik sonlandirmalarinda kulla-
nimt ile ilgili lisanslt olmadigt ve komplikasyon-
lart hakkinda aciklayict bilgi iceren aydinlatil-
mis onam formu imzalatildi. Terminasyon icin
uygulanacak vajinal misoprostol protokoli ge-
belik haftast ve uterusta skar olup olmamasina
gore belirlendi. 24. gebelik haftasindan daha
kiciik gebeliklerde sezaryan gecirmis olgular-
da 1X200 pg, uterusta skari olmayan olgularda
ise 2X200 pg misoprostol (CytotecR, Pfizer)
posterior vajinal fornikse yerlestirildi. Baslan-
gic dozu sonrast kontraksiyonlar baslayana ka-
dar ilk gtin her 4 saatte bir baslangi¢ dozlarinda
vajinal misoprostol uygulamasi tekrarlandi. 24.
gebelik haftasindan buytk gebeliklerde canlt
fetuslarda misoprostol protokolii baslanmadan
once ultrasonografi esliginde intrakardiak letal
doz potasyum chloride uygulamast ile fetosid
yapildi. Akabinde sezaryan gecirmis olgularda
1X100 pg, uterusta skart olmayanlarda 1X200
ug vajinal misoprostol baslandi. Agrilarin basla-
mamast durumunda 4 saatte bir 1X200 pg mi-
soprostol uygulamasi tekrarlandi. Her iki grup-
ta da ilk 24 saat bitiminde kontraksiyonlar bas-
lamamissa 12 saat dinlenme periyodu sonrasi

vakanin 6zelliklerine uygun doz semast ayni

sekilde yeniden baslandi. ilk misoprostol uygu-
lamasindan 48 saat gectigi halde gebelik son-
lanmadiysa ek bir yonteme de basvuruldu. Bu
yontemler oksitosin kullanimi, servikal kanala
foley kateter ve traksiyon uygulamasi veya se-
zaryanla gebeligin sonlandirilmasidir. Agri
kontrolunde vakalar istediginde epidural anal-
jezi yapildi. Vajinal misoprostol uygulamasini
takiben her 4 saatte bir olgunun vital bulgulari
ve yan etkiler kaydedildi. Ates 38.5°C ve lizeri
olanlarda 1 gr parasetamol ve gerekirse soguk
kompres uygulandi. Gereken hastalara anti-
emetik ajan olarak metoclopramide 10 mg 8 sa-
atte bir ve cyclizine 50 mg 8 saatte bir verildi.
[lk misoprostol uygulamasindan fetusun ¢ikist-
na kadar gecen zaman induksiyon-terminas-
yon suresi olarak tanimlanirken terminasyo-
nun tamamlanmast icin ek yontem gerektirme-
si misoprostol basarisizligr olarak tanimlandi.
Fetusun cikisindan sonra 1 saat plasentanin ati-
lim1 icin beklendi, fetus ve plasenta komplet
attlimin kontrolu i¢in hasta ultrasonografi esli-
ginde dikkatlice degerlendirildi. Terminasyo-
nun tam saglandigindan stiphe edildiginde ve-
ya rest plasentaya ait bulgu varliginda uterusun
cerrahi bosaltimi planlandi ve akabinde 2 saat
kanama kontrolu icin tim hastalar dogumha-
nede gozlendi. Tum kadinlar terminasyondan
1 ay sonrasina kontrole cagrildi. Olgulardan el-
de edilen tim veriler SPSS (15.0 for Windows)
programi kullanilarak analiz edildi. Istatistiksel
degerlendirmede strekli degiskenler icin
Mann-Whitney U test, kategorik degiskenler
icin ki-kare test kullanildi.

Bulgular

Calismada 3 yillik stire icinde 12-35. gebelik
haftalart arasinda maternal veya fetal endikas-

yonlarla sonlandirma yapilan 87 kadinin sonuc-
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Tablo 1. Calisma grubu karakteristikleri.

Nullipar (n=53) Multipar (n=34) Total (n=87)

Ortalama yas 25.33 (x4.62) 31.16 (£5.1) 27.6 (£5.5)
Ortalama gestasyonel yas 18.77 (£5.34) 20.81 (+6.83) 19.74 (+5.65)
224 hafta gebelik (%) 14 (26.4) 18 (53) 32/87 (37)
Tablo 2. Terminasyon endikasyonlari.

Endikasyon n (%)

Trisomi 21 3 (3.5)

Trisomi 21 disindaki kromozal anomaliler (2.3)

IUMF 10 (11.5)

Anhidramnios 9 (10.3)

Maternal hastalik 3 (3.5)

Diger konjenital anomaliler 53 (60.8)

Hidrops fetalis 4 (4.6)

Teratojen 1 (1.2)

ikizden ikize transfiizyon sendromu 2 (2.3)

lart analiz edildi. Tablo 1 vajinal misoprostol uy-
gulamastyla 2. veya 3. trimestrde gebeligi son-
landirilan bu olgularin karakteristiklerini, Tablo
2 terminasyon endikasyonlarint gostermekte-
dir. 53 vaka (%60.9) nullipar, 34 vaka (%39.1)
multipardi. Nullipar ve multipar kadinlar arasin-
da indiiksiyon-terminasyon siresi acisindan an-
lamli farklilik saptanmazken (p=0.32), kullani-
lan misoprostol dozu acisindan gerekli toplam
doz nullipar kadinlarda anlamli yuksekti
(p=0.019). Tedavi sonuclart Tablo 3’de veril-
mektedir. Tim olgularin %49unda ilk 24 saatte
terminasyon saglandi. Nullipar kadinlarin
%52’sinde misoprostol uygulamasindan sonra-
ki 24 saat icinde terminasyon gerceklesirken
multipar kadinlarin %44tinde ilk 24 saat iceri-
sinde tamamlandi. Olgularin %63 tinde 36 saat
icinde gebelik sonlanirken %70 olguda 48 saat

icinde sonlandi. Terminasyonlarin timi 4 giin

icerisinde gerceklesti. Sadece 1 olguda vajinal
misoprostolle indiiksiyona ek olarak diger yon-
temlerde kullanildigt halde gebeligin sonlana-
mamast Uzerine sezaryan seksiyo yapildi 17
haftalik 6lt fetus nedeniyle indiksiyon yapilan
nullipar olguda kanama sebebiyle diger ek yon-
temler de kullanilarak terminasyon vajinal yolla
tamamlanmak istendi, ancak basart saglanama-
di ve 55. saatte gebelik sezaryan yapilarak son-
landirildi. Olgularin % 90.8’i (n=79) daha 6nce
cerrahi gecirmemis, uterus skart olmayan vaka-
lardi, % 9.2’si (n=8) sezaryan gecirmisti. Daha
onceden sezaryan gecirmis olgular icinde 3 ol-
gu 24. gebelik haftast Gstindeydi. Tum olgula-
rin % 11.5 (n=10) kadarinda ek yontem kullani-
mi1 gerekti. Gebelik sonlandirmast icin ek yon-
tem gerektiren olgularin 7’si nullipar, 3 olgu
multipardi ve multipar olgularin 2’si sezaryan

seksiyo gecirmis olgulardi. Ek yontem gerekti-
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Tablo 3. Misoprostolle 2. veya 3. trimester terminasyon yapilan kadinlarin tedavi sonug-

lari.

Ortalama misoprostol dozu (ug)

Ortalama indiiksiyon-abort siiresi (saat)

Nullipar (n=53) 1200 (£802.6)
Multipar (n=34) 800 (x702.2)

Total (n=87) 1035 (£783.44)
P 0.019

30.8 (+21.6)

24.8 (+28.35)

28.5 (+24.32)
0.32

Tablo 4. 12-24 hafta arasi ve >24 hafta medikal abort yapan gebelerde komplikasyon

oranlari ve abort streleri.

12-24 hafta gebelik (n=55)

>24 hafta gebelik (n=32)

Ortalama indiiksiyon- 27.7 (£24.6)
abort suresi (saat) (xSD)

Misoprostol basarisiz 1(%1.8)
Ates 1(%1.8)
Kanama 1(%1.8)
Ek yontem kullanimi 8 (%14.5)

31.3 (x24.6)

2 (%6.3)

ren sezaryan gecirmis her 2 olguda 24.gebelik
haftast Ustiindeydi, 1 olgu 28.gebelik haftasin-
daydi ve servikal kanala foley kateter uygulands,
diger olgu 34. gebelik haftasindayd: ve ek ola-
rak oksitosin kullanilarak gebelik vajinal yolla
sonlandirildi. Vajinal misoprostol uygulamast
ile indiiksiyonunun baslangicindan 48 saat gec-
tigi halde terminasyonun saglanamamasi duru-
munda ek yontem uygulandi. Sadece 1 hastada
kanama nedeniyle 24 saatin altunda ek bir yon-
tem kullanildr ve oksitosin eklenerek gebelik
sonlandirildi. Hicbir olguda plasenta retansiyo-
nu nedeniyle uterusun cerrahi bosaltilmasina
gerek kalmadi. 24 hafta tizerinde olgularin orta-
lama indiiksiyon-terminasyon stiresi 31.3 saat,
24 haftadan kucik gebeligi olan olgularda bu
sure 27.7 saatti, anlamli farklilik saptanmadi
(p=0.62). 24 hafta tzerindeki 2 hastada ek bir
yontem kullanilarak gebelik sonlandirilds, bu ol-

gularin hicbirinde komplikasyon gorilmedi.

Tum hastalar icerisinde 2 olguda misoprostolle
indiiksiyon sonrasi komplikasyon gelisti. 1 has-
tada kanama, 1 hastada ates ve kanama ortaya
cikty, her iki olguda 24 haftadan kuictikti ve nul-
lipardi. Bu olgularin birinde sezaryan seksiyo
yapilarak gebelik sonlandirilirken digerinde ter-
minasyonun tamamlanmast icin oksitosin kulla-
nildi. Tablo 4'de 24 hafta altinda ve Gzerindeki
gebeliklerin induksiyon-terminasyon stresi ve
komplikasyon oranlari acisindan karsilastiril-

mast verilmektedir.

Tartisma

Misoprostol 2. ve 3.trimestr gebelik sonlan-
dirmalarinda indiiksiyon amaciyla siklikla kul-
landmaktadir.® Ancak verilis yolu, sikligt ve do-
zu konusunda genis varyasyonlar s6z konusu-
dur. Oral, rektal, sublingual veya vajinal kullani-
labilen, ucuz, oda sicakliginda stabilitesini ko-

ruyabilen, noninvaziv yolla gebelik terminas-
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yonu saglayan avantajli bir ilacdir, degisik doz-
larda etkili oldugu gosterilmistir.'". Ancak 6zel-
likle yasayan bir fetus varliginda hem fetus
hem de anne acisindan minimal yan etkilerle
dogumun indiklenmesi ve gebeligin sonlandr-
rilmast icin oral ya da vajinal yolla kullanimda
etkili en dusik dozun daha ileri arastirmalarla
saptanmasi gerektigi belirtiimektedir.”* Hem 3.
trimestr dogumlarin indiiklenmesi hem de 2.
ve 3. trimestr gebelik sonlandirmalart icin stan-
dart bir rejim semast yoktur. Calismamizda vaji-
nal misoprostol indiiksiyonuyla %88.5 olguda
gebelik sonlandirildi, ancak %11.5 olguda ge-
beligin sonlandirilmasi icin misoprostolle bera-
ber ek bir yontem kullanimi da gerekti. Chawd-
hary ve ark.” ilk trimestr gebelik sonlandirma-
larinda oral mifepriston (RU 486) sonrasinda
vajinal misoprostol kullanimini tek basina vaji-
nal misoprostol ile karsilastirdilar ve misopros-
tolun mifepristonla kombine kullaniminin da-
ha etkili oldugunu, daha az yan etkiye yol acti-
gint saptadilar. Mifeproston ve vajinal misop-
rostol kombine uygulamast ile %94, tek basina
vajinal misoprostol uygulamasi ile %86 basari
elde ettiklerini bildirdiler. Ancak calismalarinin
bazi limitasyonlart nedeniyle tek basina misop-
rostolun kombine kullanimdaki kadar basarilt
olamadigini ifade etmislerdir. Mazouni ve ark."
ise 252 vakadan olusan retrospektif bir analiz-
de 15 haftadan buylk gebeliklerde terminas-
yon icin vajinal misoprostol ve mifepristonun
kombine kullanimint degerlendirdiler ve %99.2
oraninda basart elde edildigini gosterdiler.
Tang ve ark.” misoprostolu mifeprostonla
kombine kullandiklari bir calismalarinda sub-
lingual yolla verilmesinin oral yolla verilimin-
den daha etkili oldugunu gosterdiler, tek basi-
na misoprostol kullandiklart bir diger calisma-

larinda'® ise 48 saat sonunda vaginal yolla kula-

nimda %95, sublingual kullanimda ise %91 ba-
sart sagladiklarint bildirdiler. Goh ve ark’.""lari-
nin yaptigt retrospektif calismada da 12-24 haf-
talik gebeliklerde terminasyon vajinal misop-
rostol ve gerekirse ek olarak mifepriston kulla-
nimtyla gerceklestirilmis, indiikksiyon baslangt-
cindan 24 ve 306 saat sonra sirasiyla %97.9 ve
%99.5 oraninda terminasyonun tamamlandig:
bildirilmistir. Mifepriston bir progesteron re-
septdr antagonistidir ve prostaglandin analogu
kullanilarak yapilan 2. trimestr gebelik sonlan-
dirmalarinda analog 6ncesi kullaniminin pros-
taglandinin ilk verilisinden fetusun atilisina ka-
dar gecen sureyi anlamli azalttigi gosterilmis-
tir.'® Antigestagenik etkili ajanlar gebe uterusu
ekzojen prostaglandinlere duyarli hale getir-
mektedirler. Ancak mifepristonun pahali olma-
st ve Ozel saklanma kosullar1 gerektirmesi 6zel-
likle gelismekte olan tlkelerde misoprostolun
ucuz ve kolay depolanir olmast nedeniyle kul-
lanimini yaygin hale getirmistir. Bhattacharjee
ve ark.” dayine 2.trimestr gebelik sonlandirma-
lart icin misoprostolun sublingual ve vajinal
kullantimini karsilastirdilar ve her iki metodun
da ayni etkinlikte oldugunu saptadilar. 48 saat
sonunda vajinal yolla kullanimda %9.42 basar1-
sizliklart oldugunu bildirdiler ki bu deger
Wong ve arkadaslarinin calismasi® ile uyumlu
(%9.5) ancak Tang ve arkadaslarinin'® calisma-
sindan (%5) daha ylksektir. Misoprostolun ge-
belik sonlandirmalari icin ilk kullanimi1 oral yol-
la iken giinimuzde vajinal kullanimt daha cok
tercih edilmektedir. Vajinal uygulanimi sonrast
sistemik biyoyararlaniminin oral verilmesine
gore 3 kat daha fazla oldugunu gosteren farma-
kokinetik calismalar da buna destek saglamak-
tadir.* Behrashi ve ark.,”? 2.trimestr gebelik son-
landirmalari icin oral ve vajinal misoprostol uy-

gulamasini karsilastirdilar ve vajinal yolun yiik-
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sek oranda basarili oldugunu, yan etki ve do-
gum suresi acisindan ise farklilik olmadigini
saptadilar. Calismamizda misoprostolun vajinal
kullanimi ile 24 hafta alti gebelerde %85, 24 haf-
ta Gsti gebeligi olanlarda %93,7 ve toplam
%88.5 oraninda basart sagladik, olgularin
%70’inde 48 saat icinde terminasyon saglandi,
1 olgu disinda tim gebelikler 4 giin icinde son-
landi. Bizim sonuclarimiz ¢ok yiiksek basart
oranlart veren klinik calismalarda ki kadar de-
gildir, ancak Tang ve arkadaslarinin calismast
ile'e karsilastirildiginda calismamizda daha di-
stk dozlarda misoprostol kullanild: ve daha az
yan etki ile karsilastik. Tang ve ark.,' vaginal
kullanimda ates ortaya ¢ikmasinin anlamlr artti-
gint diger yan etkilerde ise sublingual ve vajinal
kullanim arasinda anlamli farklilik olmadigini
saptadilar. Bu duruma tekrarlayan vaginal uy-
gulamalarin daha ytiksek biyovarliginin neden
olabilecegini belirttiler. Sonu¢ olarak Tang ve
ark. vaginal yolun misoprostol uygulamast icin
ilk secenek olmasi gerektigini, fakat sublingual
yolunda alternatif olarak kullanilabilecegini 6n-
gordiler. Biz calismamizda sadece 1 olguda
ates, 2 olguda ise kanama ile karsilastik. Nulli-
par kadinlarda terminasyon icin kullanilan to-
tal misprostol dozu acisindan multipar kadinla-
ra gore anlamlr ytkseklik saptarken, ortalama
indiksiyon-terminasyon stresi acisindan an-
lamli istatistiksel farklilik derecesinde olmasa
da nulliparlarda bu streyi daha uzun bulduk.
Bu sonuclar indiiksiyon ajanlarina nullipar ve
multipar kadinlarin verdikleri yanitlarin farkli
oldugunu gosteren daha onceki calismalarin
sonuclart ile uyumludur.”» Goh ve ark.,” bu
durumun iki grup arasinda serviksin kompli-
yansindaki farkliliklardan kaynaklanabilecegi-
ni belirtmislerdir. Goh ve arkadaslarinin calis-

masinda multipar kadinlarda nulliparlara gore

2 kat daha fazla kuretaj gereksinimi oldugu
gosterilmis, bu sonucun daha énceki bazi ¢alis-
malarda da saptandigi belirtilmistir. Goh ve
ark., fetus veya plasentanin atilim1 sirasinda ka-
nama miktar1t 500 ml tizerinde ise terminasyo-
nu kiretaj yaparak tamamlamislardir. Bartley
ve ark.,* multipar kadinlarda gebeligin daha iyi
yerlesmesinin buna sebep olabilecegini ifade

etmektedirler.

Calismamizda olgularimizin %37’si 24.gebe-
lik haftasi tstiindedir ve bu grupta ortalama in-
duksiyon-terminasyon suresi itlimli olarak uza-
mistir. Mifepriston ve vaginal misoprostolu
kombine kullanan Mazouni ve ark’t' analizle-
rinde misoprostol ve mifepristone kullanilarak
yapilan terminasyonlarda 24 hafta ve Gizeri ge-
beliklerin daha uzun indiiksiyon siiresi ve ayni
zamanda daha yiksek morbidite ile iliskili ol-
dugunu gostermislerdir. Bizim calismamiz 24
hafta tzeri gebeliklerde morbidite acisindan
Mazouni ve arkadaslarinin sonuclari ile benzer
degildir. Terminasyonun saglanmast icin ek
yontem gerektiren 10 olgunun 8'i 24 hafta altin-
dadir ve komplikasyon gorilen 2 olgunun her
ikisi de yine 24 hafta altindadir. Ancak Mazouni
ve arkadaslar1' analizlerinde bizim calismami-
za gore belirgin sayida fazla olguyu degerlen-
dirmislerdir. Ginumiuzde klinisyenler misop-
rostolun gebelik sonlandirmalar: icin kullani-
minda standart bir protokol uygulayamamakta-
dirlar. Konu ile ilgili iyi planlanmis kontrollu
randomize calismalarin eksikligi nedeniyle mi-
soprostolun verilis yolu, dozu ve hangi aralik-
larla verilmesi gerektigi konusunda bir goris
birligi saglanamamustir. Vajinal yolun oral veri-
lise gore muhtemelen plazma dizeylerinde ki
birikime bagli daha etkili oldugu ve daha az

gastrointestinal yan etkilere yol actigi bulun-
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mustur.?* Fakat vajinal kullanimda misopros-
tolun absorbsiyonu genis bireysel farkliliklar
gostermektedir. Bu nedenle sublingual yolla
kullanim1 Gizerinde durulmaktadir, bu yolla da
absorbsiyonu bireysel farkliliklar gosterebilir
ancak hizla absorbe edilerek daha yiiksek se-
rum pik konsantrasyonlarina ulasildigt da bildi-
rilmistir.®* Yine Tang ve ark.'® calismalarinda
sublingual yolun hastalar tarafindan daha cok
tercih edildigini belirtmislerdir. 12 hafta tzeri
gebelik sonlandirmalart ginimuzde cerrahi
prosedurlerden cok medikal yollarla yapilmak-
tadir. Medikal yollarla saglanan gebelik termi-
nasyonlarinda morbidite daha dustktir* ve fe-
tusun genetik analizine olanak saglamaktadir.
Prostaglandinlerin yan etkileri baslica doz ba-
gimlidir. Misoprostol verilis yollart, doz semala-
r1 ve intervallerin farkli olusu verilerin karsilas-
tirtlmasini zorlastirmaktadir. Calismamizda sa-
dece 2 olguda komplikasyon goruldi ve bu 2
olguda nullipardi. Nulliparlarda daha yuksek
doz misoprostol gereksinimi buna neden ola-
bilir. Sanches-Ramos ve arkadaslarinin®’ yap-
tiklart bir calisma ve meta-analizde misoprostol
kullaniminin perinatal olumsuz sonuclara yol
acmaksizin uterin tasisistol ve hiperstimulas-
yon riskini arttirdigr gosterilmistir. Dodd ve
ark.° 2. ve 3. trimestr gebelik terminasyonlarin-
da misoprostol kullaniminin diistik oranda yan
etkilere neden oldugunu saptamislar, ancak
uterus ripturt gibi nadir ama hayati tehdit edi-
ci komplikasyonlari degerlendirmede verilerin
yeterli olmadigini gostermislerdir. Gegirilmis
sezaryan seksiyo misoprostol kullanimi icin
kontrendikasyon olmamakla birlikte gebelik
haftasina bakilmaksizin artmis uterus riptiri
riskine dikkat cekilmektedir.® Aslan ve ark.?® 91

olguyu iceren retrospektif analizlerinde misop-

rostol indiiksiyonunun sezaryan gecirmis olgu-
larda uterus ruptura riskini iki kat arttirdigini
gostermisler, maternal guvenilirlik acisindan
dikkatli olunmasi gerektigini belirtmislerdir.
Calismamizda misoprostol kullanilarak yapilan
2. ve 3. trimestr gebelik terminasyonlarinda
%88.5 olguda basart sagladik, %11.5 olguda ek
bir yontem kullanarak gebeligi sonlandirdik.
Ek yontem kullanilanlar icinde sadece 1 olguda
kanama nedeniyle gebeligi vajinal yoldan degil
sezaryan seksiyo yaparak sonlandirmak zorun-
da kaldik. Komplikasyon oranimiz (%2.3) ol-
dukca diistktt. Sonuclarimiz misoprostol basa-
risizligt acisindan bazilart daha distk oranlar'
vermekle birlikte literatiirdeki pek cok calisma
ile ¥ uyumludur ve komplikasyon oranimiz
oldukca dustiktir. Bu veriler 1s1ginda 2. ve 3. tri-
mestr gebelik sonlandirmalart icin misoprosto-
lun yuksek oranda etkili ve giivenli oldugunu
soyleyebiliriz. Sezaryan gecirmis olgu sayimiz
az olmakla birlikte bu olgularin hicbirinde mi-
soprostol kullanimina bagli herhangi bir komp-
likasyon gortlmedi. Gecirilmis sezaryan seksi-
yolu olgularda gebeligin sonlandirilmast icin 2
kat daha fazla ek yontem kullanimi gerekti, an-
cak ek yontemler komplikasyon riskini arttir-

madi.

Sonucg

Gelecekte misoprostolun standart kullanimi-
nin saglanmast icin optimal doz ve optimal veri-
lis yolunun belirlenmesi en 6nemli arastirma
konusu olmalidir. Boylece 6zellikle uterus rip-
tira gibi nadir komplikasyonlarin ve sonuclarin
degerlendirilmesi daha objektif ve tatmin edici
olacaktir. Optimal doz ve intervaller saptanarak
cok merkezli genis olgu serileri ile ileri calisma-

lara ihtiyac vardir.
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