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Amaç: Ýkinci trimestr düþük indüksiyonunda misopristol'ün

oral ve vajinal yolla kullanýmýný karþýlaþtýrmak.

Çalýþmanýn Yapýldýðý Yer: Yüzüncü Yýl Üniversitesi T ýp
Fakültesi Kadýn Hastalýklarý ve Doðum Anabilim Dalý

Materyel ve Metod: Ocak 1999 ile Eylül 1999 tarihleri
arasýnda kliniðimize baþvuran, 13-20 haftalýk in-
trauterin ölü fetüse tanýsý alan 60 gebe prospektif ran-
domize çalýþmaya dahil edildi. Tüm gebelere vajinal yol-
la misoprostol (Cytotec® 200 µg tablet, Ali Raif) uygu-
landý. Ýlk doz tedaviden sonra gebeler rasgele 2 gruba
ayrýldý. Birinci gruptaki gebelere vajinal yolla 200 µg
misoprostol'ün 5 kez, 2. gruptaki gruptaki gebelere ise
oral yolla 200 µg misoprostol'ün 5 kez 4 saat arayla uygu-
lanmasý planlandý. Gebeler komplet düþük, düþük için
geçen süre, gerekli misoprostol dozu ve yan etkiler
bakýmýndan izlendi.       24 saatin sonunda ultrasono-
grafik deðerlendirme yapýl-dý. Komplet düþük gerçek-
leþmeyen olgulara küretaj yapýldý.

Bulgular: Birinci ve ikinci grubun yaþ ortalamasý sýrasýyla
24,00±3.06 (19-30 ) ve 24,10±3.07 (19-30) olup, benzer
olduklarý saptandý.Ýki grup gravida yönünden kar-
þýlaþtýrýldýðýnda; birinci grupta 6 nullipar, 2 primipar,
ikinci grupta 5 nullipar, 9 primipar, diðer olgularýn ise
multipar olduðu saptandý. Birinci ve ikinci grubun gebe-
lik yaþý ortalamasý sýrasýyla 117,40±15.94  (91-140) ve
115,40± 25.06 (90-140) gün olarak saptandý. 1. grupta 30
hastanýn 23' ünde (%76.7), 2. grupta ise 30 hastanýn
22'sinde (%73.3) komplet düþüðün gerçekleþtiði sap-
tandý. Birinci ve ikinci grubun düþük için geçen ortala-
ma süreleri 16.70±3.05, ve 17.40±2.80 saat olarak sap-
tandý. Birinci ve ikinci grupta yan etki olarak sýrasýyla
bulantý,

Summary
Objective: To compare the efficacy of the use of oral and vagi-

nal misoprostol administration in second trimester preg-
nancy termination  

Institution: Yüzüncü Yýl University, School of Medicine,
Dept. Of  Obstetrics and Gynecology.

Materials and Methods: The study population consisted of 60
pregnant women hospitilized at 13-20 weeks gestation
with the diagnosis of intra uterine exitus between January
1999 and September 1999 following the administration
of 200 µg intravaginal misoprostol (Cytotec® 200 µg
tablet Ali Raif). The patients were randomized into two
groups. The first group received 200 µg  vaginal miso-
prostol 5 times and the second group received 200 µg oral
misoprostol 5 times with 4 hours intervals. All the pa-
tients were followed according to the rate of complete
abortion, the time interval and the  adverse effects of
misoprostol. Ultrasonography was performed after 24
hours and cases of incomplete abortion surgical evacua-
tion was performed.

Results: The mean age in group 1 and 2 were  24,00±3.06 (19-
30 ) and 24,10±3.07 (19-30) respectively. There were 6
nullipara, 2 primipara in group 1 and 5 nullipara, 9 prim-
ipara in group 2. The remaining cases of two groups were
multipara. The mean gestational age in group 1 and 2
were 117,40±15.94  (91-140) and 115,40± 25.06 (90-
140) days respectively. 23 0f the 30 (76.7%) patients in
group1 and 22 of the 30 (73.3%)  patients in group 2 had
complete abortion. The time interval for the expulsion of
the products of the conceptus in group 1 and 2 were
16.70±3.05 and 17.40±2.80 hours respectively. The ad-
verse effects and its incidence in group 1 and 2 were nau-
sea, vomiting ,and diarrhea  4 (13.3% )- 3 (10%), 3
(10%)- 2 (6.7%), and 0 (0%)- 1 (3.3%) respectively and
the difference between the groups were not statistically
significant (p>0.05). 

Conclusion: We conclude that administration of the oral and
vaginal misoprostol following it's intavaginal application 
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Ýkinci trimestr gebeliklerin sonlandýrýl-
masýnda dilatasyon ve küretaj oldukça etkilidir.
Ortaya çýkabilecek komplikasyonlar doðum heki-
minin yete-neðine ve deneyimlerine baðlýdýr (1,2).
Prostaglan-din analoglarýnýn kullanýmýyla gebe-
liðin medikal yoldan sonlandýrýlmasý non-invazif
alternatif bir yöntemdir (3). Prostaglandin E1
(PGE1) analoðu olan gemeprost, geniþ kullaným
alaný bulan, vajinal uygulanabilen bir preparattýr.
Saklama ve transfer etmek için özel koþullar gerek-
tirmesi ve fiyatýnýn yüksek olmasý dezavantajlarý
olarak görülmektedir. Misoprostol doðal PGE1'in
sentetik bir analoðudur (3-5).

Ýkinci trimestr gebelik sonlandýrýlmasýnda
oral misoprostol kullanýmýnýn baþarýlý olduðu
gözükmektedir (3). Benzer olarak ilk trimestr gebe-
lik sonlandýrýlmasýnda oral misoprostolün etkili
olduðunu belirten raporlar vardýr (4,5). Bununla
birlikte vajinal uygulamanýn üstün olduðunu be-
lirten çalýþmalar da vardýr (6).

Prostaglandin kullanýmýnda indüksiyon baþ-
langýcý ile gebeliðin sonlanmasý arasýnda geçen
zaman servikal kompliansa baðlýdýr. Ýkinci
trimestr gebelik sonlandýrýlmasýnda gemeprost ile
yapýlan çalýþmalar, gebelik sonlanmasýnýn primi-
gravid kadýnlarda multigravid kadýnlara göre daha
uzun sürede olduðunu göstermiþtir (7-9). Ýndük-
siyon ile düþük arasýnda geçen zamanýnýn uza-
masýna muh-temel bir diðer sebep; vajinal uygu-
lanan prosta-glandinin emilim ve
farmokokinetiðindeki farklýlýktýr. Bazen yan etki
olarak uterin hiperstimülas-yon görülürken, bazen
de yetersiz cevapla da karþý-laþýlabilir (10-12).

Gebelik sonlandýrýlmasýnda kullanýlacak
ideal ajan uterus, kontraksiyonlarýný izleyen

servikal      silinmeye neden olmalýdýr (13).
Uzamýþ uterin stimülasyon servikal travmaya veya
erken membran rüptürüne neden olabilir. Amniotik
sývýnýn vajinada bulunmasý prostaglandin ajan-
larýn emilimini azaltabilir. Amniotik sývýnýn pH
deðeri 7'dir. Bu deðer PGE2 çözünürlülük sabiti
pKa 4,9'dan yüksektir. Bu da PGE2'nin daha fazla
iyonize olmasýna ve biyolojik etkinliðinin azal-
masýna yol açar (14).

Vajinal yolla verilen ilk doz prostaglandini
takip eden dozlarýn oral yolla verilmesinin yarar-
larý þunlardýr; Ýlacý yerleþtirmek için gerekli va-
jinal muayene sayýsýný azaltýr, ilk dozla serviks
üzerine direk etki saðlanýr ve ilk dozdan sonraki
prosta-glandinlerin emilimini etkileyen lokal fak-
törlerin etkisinden kaçýnýlmýþ olur.

Çalýþmamýzda prostaglandinin iki farklý yol-
la uygulanmasýnýn gebelik sonlandýrýlmasýndaki
etkinliði karþýlaþtýrýldý. Ýlk gruptaki gebelere
vajinal yolla, ikinci gruptaki gebelere ise ilk vajinal
yolla olan uygulamayý takiben tedaviye oral olarak
devam edildi.

Materyel ve Metod

Ocak 1999 ile Eylül 1999 tarihleri arasýnda
kliniðimize baþvuran 13-20 haftalýk intrauterin ölü
fetus tanýsý alan 60 gebe prospektif randomize
çalýþmaya dahil edildi. Vajinal muayenesi yapýlan
gebelerden Bishop skoru 3'ün üzerinde olanlar
çalýþma dýþý býrakýldý. Çalýþmaya alýnan tüm
gebelerin; hemogram, rutin biyokimya ve fibrino-
jen, deðerleri ile kanama, pýhtýlaþma ve protrom-
bin zamanlarý çalýþýldý. Olgularýn tümüne çalýþ-
ma hakkýnda bilgi verilip yazýlý izinleri alýndý.

Gebelerin hepsine vajinal yolla 200 µg miso-

kusma ve ishal 4 (%13.3)- 3(%10), 3(%10)- 2(6.7), 0
(%0.0)- 1(%3.3) oranýnda olup, istatistiksel olarak yan
etkiler bakýmýndan iki grup arasýnda anlamlý fark sap-
tanmadý (p>0.05).

Sonuç: Misoprostolün ikinci trimestr gebeliklerin terminasyo-
nunda ilk doz vajinal uygulanmasýný takiben oral veya
vajinal yoldan kullanýmýnýn benzer etki saðladýðýný
düþüncesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Ýkinci trimestr, Gebelik sonlandýrma, 
Misoprostol
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shows similar effects in second trimester pregnancy ter-
minations.

Key Words: Second trimester, Pregnancy termination, 
Misoprostol
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prostol (Cytotec® 200 µg tb, Ali Raif) uygulandý.
Ýlk doz tedaviden sonra gebeler rasgele 2 gruba
ayrýldý. Birinci gruptaki gebelere vajinal yolla 200
µg, 2. gruptaki gebelere ise oral yolla 200 µg miso-
prostol'ün beþ kez, 4 saat arayla uygulanmasý plan-
landý.

24 saatlik tedavi süresince; taþisistoli, hiper-
stimülasyon, bulantý, kusma, diare gibi komp-
likasyonlar takip edildi. Tedavinin 24. saatinde va-
jinal ultrasonografi yapýlarak tedavinin baþarýlý
olup olmadýðý izlendi. Fetus ve eklerini aborte et-
miþ olan gebelerin yapýlan ultrasonografilerinde,
rest ile uyumlu bulgu saptanmadýðý taktirde kom-
plet düþük yapmýþ olduklarý kabul edildi.
Komplet düþük oraný, düþük için geçen süre, kul-
lanýlan misoprostol dozunun kayýtlarý tutuldu.

Tedavi baþlangýcýndan 36 saat sonra tüm
gebeler evine gönderildi. Beklenmeyen bir durum-
da hastaneye baþvurmalarý öðütlendi. Ýki hafta
sonra gebeler kontrole çaðýrýlýp kanama
bakýmýndan sorgulandý, vajinal ultrasonografi ve
tam kan sayýmlarý yapýldý.

Ýstatistiki deðerlendirmede Student's t testi ve
Mann Whitney U testi kullanýldý. Anlamlýlýk
düzeyi  p<0.05 olarak belirlendi.

Bulgular

Gebelerin demografik özellikleri Tablo 1'de
görülmektedir. Ýki grup arasýnda yaþ, gestasyonel
yaþ ve gravida açýsýndan istatistiksel olarak an-
lamlý farklýlýk saptanmadý (p>0.05). Birinci grup-
ta 23 (%76,7), ikinci grupta 22 (%73,3) vakada
medikal tedavi ile komplet düþüðün gerçekleþtiði
saptandý. Ýki grup arasýnda komplet düþük oran-
larý yönünden istatistiksel olarak anlamlý fark sap-
tanmadý (p>0.05). Ýndüksiyon ile düþük zamaný
arasýnda geçen ortalama süre birinci grupta
16,70±3.05 saat, ikinci grupta 17,40±2.80 saat
olarak saptandý. Ýki grup arasýnda istatistiksel
olarak anlamlý fark saptanmadý (p>0.05).

Düþük için kullanýlan misoprostol dozlarý

Tablo 2'de görülmektedir. Ýlaç dozu bakýmýndan
gruplar arasýnda istatistiksel olarak anlamlý farkýn
olmadýðý saptandý (p>0.05). 24 saatlik izlem
içerisinde hiçbir hastada taþisistolü ve hiper-
stimülasyon geliþmedi. Acil müdahale gerektirecek
aþýrý vajinal kanama olmadý. Bulantý, kusma ve
diare bakýmýndan iki grup arasýnda istatistiksel
olarak anlamlý bir farkýn olmadýðý saptandý
(p>0.05) (Tablo 3).

Birinci ve ikinci gruptaki gebelerin kabul he-
mogram deðerleri sýrasýyla 12,3 gr/dl ve 12,2 gr/dl
olarak, tedavi sonrasý ikinci haftadaki hemogram
deðerleri ise sýrasýyla 12,1 gr/dl ve 12,0 gr/dl
olarak saptandý ve aralarýnda istatistiksel olarak
anlamlý farký olmadýðý tespit edildi (p>0.05).

Tartýþma

Ultrasonografi ile ölü fetus tanýsýnýn kesin
olarak konulabilmesi kadýn doðum hekimlerini
ikinci trimestrde gebelik sonlandýrýlmasýyla karþý
karþýya getirmektedir. Ýkinci trimestr gebelik son-
landýrýlmasýnda; non invazif, uygulanýmý kolay,
maliyeti düþük, çabuk sonuç veren, güvenli yön-
temin uygulanmasý önem kazanmýþtýr.
Prostaglan-din türevleri son iki dekatdýr bu amaçla
kullanýlmaktadýr (3,7). Ýlk olarak bir PGE2 jeli
olan dinoproston Calder ve Embray tarafýndan
1973'te bu amaçla kullanýlmýþtýr (15).

Dinoproston eylem indüksiyonuna baþla-
madan önce serviksi olgunlaþtýrmak, myometrial

Tablo 1. Hasta karakteristikleri

Grup 1 Grup 2
Karakter n:30 n:30

Yaþ (Yýl) 24.00±3.06 24.10±3.07*
Gebelik yaþý (gün) 117.4 0±15.94 115.40± 24.06*
Nullipar 6 (%20) 5 (%16.70)*
Primipar 8 (%26.70) 9 (%30.00)*
Multipar 16 (%53.30) 16 (%53.30)*

* P>0.05 olarak saptandý.

Tablo 2. Kullanýlan toplam misoprostol dozu ile komplet düþük baþarý oranlarý

Grup 3. doz  (600µg) 4. doz  (800µg) 5. doz  (1000µg) 6. doz  (1200µg)

Grup 1 3 (%13) 7 (%30,5) 11 (%47,8) 2 (%8,7)
Grup 2 0 (%0) 6 (%27,2) 11 (%50) 5 (%22,8)
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kasýlmalarý baþlatmak amacýyla kullanýlmak-
tadýr (15,16). Dinoproston, özel saklama koþullarý
gerektiren ve pahalý olan bir ilaçtýr (14). PGE1
anoloðu olan misoprostolün bu amaçlarla kul-
lanýmý dinoprostona göre daha yeni olmasýna rað-
men bu preperatla yapýlmýþ bir çok çalýþma mev-
cuttur (3,5-7,17). Fýçýcýoðlu ve arkadaþlarýnýn
(18) 1996 yýlýnda yaptýklarý plasebo kontrollu
çalýþmalarýnda, 5-10 gebelik haftasý arasýndaki
olgularda intravajinal tek doz misoprostol kul-
landýklarýný ve uygulamadan     5 saat sonra olgu-
larýn %72.5'inde 8 nolu ve %77.5'inde 6 nolu hegar
bujisi serviksten rahatlýkla geçtiðini, plasebo
grubunda ise herhangi bir servikal deðiþiklik ol-
madýðýný belirtmektedirler. Bugalho ve
arkadaþlarý tarafýndan 1996'da erken  ikinci
trimestrdeki (ortalama 14. hafta) 228 olguda miso-
prostol ile metilergometrin kombine edilerek kul-
lanýlmýþtýr. 4 tablet misoprostolü intravajinal pos-
terior fornikse uyguladýktan sonra ilave peroral 0.5
mg metilergometrini takiben abort gerçekleþene
kadar 8 saatte bir 0.25 mg metilergometrini peroral
uygulamýþlar, olgularýn %74'ünde ortalama 14,9
saat içinde abortus olduðunu ve ultrasonografik
tetkik ile uterin kavitenin boþ olduðunu izlemiþ-
lerdir (19). Benzer bulgular çalýþmamýzda da or-
taya konmuþtur. Özdemir ve arkadaþlarýnýn (20)
123 olgu üzerinde yaptýklarý ikinci trimestr gebe-
liklerin sonlandýrýlmasýnda karþýlaþtýrmalý dino-
proston ve misoprostol kullanýmý çalýþmalarýnda;
misoprostol grubunda 61(%91) olguda, PGE-2 jel
grubunda 25 (%44.6) olguda doðumun gerçek-
leþtiðini bildirmiþ-lerdir. Çalýþmalarýnda ikinci
trimestr gebeliklerin sonlandýrýlmasýnda miso-
prostol kullanýlmasýnýn, PGE-2 jel'den çok daha
etkili bir yöntem olduðunu savunmuþlardýr.
Misoprostolle elde edilen sonuç-lar çalýþmamýzla

uyumludur.

Misoprostol'ün günlük 1200 µg'a kadar güven-
li olduðu ortaya konmuþtur. Bir çalýþmada 12 saat
gibi kýsa sürede 2200 µg'lýk dozun iyi tolere
edildiði gözlenmiþtir Yan etkilerin çoðu gastroin-
testinal kaynaklý ve tedavinin devamýný en-
gelleyecek þiddette deðildir (21). Çalýþmamýz da
olgulara günlük 1200 µg'lýk doz uygulandý. Yan
etkilerin çoðu gastrointestinal kaynaklý idi ve te-
davinin devamýný engelleyecek þiddette deðildi.

Ýkinci trimestr medikal düþüklerden sonra
rest plesanta veya inkomplet abortus önemli prob-
lem olarak karþýmýza çýkmakta ve cerrahi müda-
hale gerektirmektedir. Misoprostol'ün bu amaçla
kullanýldýðý ilk çalýþmalarda %80 ve daha fazla
olguya küretaj yapýlmak zorunda kalýndýðý
bildirilmiþtir (7,22). Daha sonraki çalýþmalarda bu
oranýn %5 ve daha altýna düþtüðü bildirilmiþtir
(13,21). Çalýþmamýzda bu oran % 25 olarak sap-
tandý.

Çalýþmamýzda ilk doz misoprotol'ün vajinal
yoldan verilmesiyle servikal olgunlaþma amaç-
landý. Ýlk dozun oral verilmesiyle kontraksiyonun
servikal olgunluktan önce olmasýna baðlý olarak
taþisistoli ve hiperstimülasyon ortaya çýkabilmek-
tedir. Komplikasyonlarýn daha aza indirilmesi için
ilk doz misoprostolün intravajinal uygulanmasý
gerektiðine inanýyoruz. Bundan sonraki dozlarýn
oral olarak kullanýmýnýn vajinal muayene
sayýsýný azaltarak enfeksiyon riskinin azalta-
caðýný düþünüyoruz. Bu konuda daha büyük vaka
sayýlý çift-kör çalýþmalarýn yapýlmasý gerektiði-
ni düþünmekteyiz.
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