
Preterm Eylem Tedavisinde
Nifedipin ve Magnezyum Sülfatın

Akut Tokolitik Etkinliklerin ve
Güvenilirliklerinin Karşılaştırılması

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Pre term ey lem ve pre ma tü ri te, ye ni do ğan mor bi di te ve mor ta li te si nin en önem li
neden le rin den bi ri dir. Bu çalışmada, pre term ey lem te da vi sin de to ko liz ama cıy la kul la nı lan mag -
nez yum sül fat ile ni fe di pi nin etkililiğini ve yan et ki le ri ni kar şı laş tır ma k amaç lanmıştır. GGee  rreeçç  vvee
YYöönn  tteemm  lleerr::  26-36. ges tas yo nel haf ta lar ara sın da pre term ey lem ta nı sı al mış ge be ka dın la ra ran do mi -
ze ola rak mag nez yum sül fat ve ya ni fe di pin to ko li zi baş lan dı. Her iki te da vi nin pre term ey le mi dur -
dur ma da  ilk 48 sa at te ki akut et kili lik le ri ve yan et ki le ri kar şı laş tı rıl dı. BBuull  gguu  llaarr:: Ça lış ma ya top lam 80
has ta da hil edil di. Kırk has ta ya mag nez yum sül fat to ko li zi, di ğer 40 has ta ya ise ni fe di pin to ko li zi ve -
ril di. Her iki grup ara sın da de mog ra fik de ğiş ken ler ve obs tet rik özel lik ler açı sın dan fark yok tu. To -
ko li tik ajan la rın ilk 48 sa at te ki akut et kili lik le ri ben zer di. Ni fe di pin kul la nı lan ol gu la rın %75'in de,
mag nez yum sül fat kul la nı lan ol gu la rın ise %70’in de te da vi ba şa rı  sağlandı (p= 0.62). Ni fe di pi nin
kon trak si yon la rı dur dur ma da ki sü re si magnezyum sülfata oran la da ha kı sa (4.8 ± 3.1 sa at, 8.6 ± 6.2
sa at p< 0.05) idi. Bu nun la bir lik te, mag nez yum sül fat gru bun da ki has ta la rın has ta ne de ka lış sü re le -
ri ni fe di pin gru bu na kı yas la da ha uzun bu lun du (3.41 ± 1.83 sa at, 2.56 ± 0.95 sa at p< 0.05). Ne o na tal
so nuç lar be bek le rin do ğum ağır lık la rı, 2.500 g’ın al tın da ki do ğum lar, 1. da ki ka Ap gar skor la rı, ye ni -
do ğan yo ğun ba kım üni te si ih ti ya cı ve ne o na tal mor ta li te açı sın dan de ğer len di rildi ğin de ni fe di pin
ve mag nez yum sül fat  te da vi grup la rı ara sın da an lam lı bir fark lı lık sap tan ma dı. Ma ter nal yan et ki -
le ri ler ise mag nez yum sül fat to ko li zi alan grubun %85'in de iz le nir ken, ni fe di pin alan grup ta %67.5
ora nın da iz len di (p= 0.07). SSoo  nnuuçç:: Ni fe di pin pre term ey le min te da vi sin de et ki li, gü ven li, ko lay uy -
gu la na bi lir bir ajan olup, ha len kul la nıl mak ta olan di ğer to ko li tik le re oran la da ha az bir ma ter nal ve
ne o na tal yan et ki le re sa hip ve has ta ta ra fın dan da ha iyi to le re edi le bi len to ko li tik ajan dır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Ni fe di pin; mag nez yum sul fat; pre term ey lem; et kili lik; gü ve ni lir lik

AABBSS  TTRRAACCTT  OObb  jjeecc  ttii  vvee::  Pre term la bo ur and pre ma tu rity are one of the most im por tant ca u se of
mor ta lity and mor bi dity of new born. İn this study we wan ted to com pa re the ef fi cacy and si de ef-
fects of in tra ve no us mag ne si um to oral ni fe di pi ne for acu te to coly sis of pre term la bor. MMaa  ttee  rrii  aall  aanndd
MMeett  hhooddss:: In this ran do mi zed tri al preg nant wo men who we re at 26-36 ges ta ti o nal we eks and  di-
ag no sed as pre term la bo ur we re ran domly as sig ned to re ce i ve ni fe di pi ne and mag ne si um sul fa te. We
com pa red to coly tic ef fec ti ve ness of both drugs  de fi ned as pre ven ti on of de li very with ute ri ne qu -
i es cen ce wit hin 48 ho urs and si de ef fects of the drugs. RRee  ssuullttss:: Eighty pa ti ents we re en rol led as 40
pa ti ents in each gro up. The re we re no dif fe ren ces bet we en the gro ups with re gard to pa ti ent de mo-
g rap hics and obs tet ric cha rac te ris tics. The to coly tic ef fec ti ve ness in the first 48 ho urs we re si mi lar
bet we en two gro ups (ni fe di pin 75%, mag ne si um sul fa te 70% p= 0.62) but the ti me to ute ri ne qu i -
es cen ce was fas ter with pa ti ents tre a ted with ni fe di pi ne (4.8 ± 3.1 ho urs, 8.6 ± 6.2 ho urs p< 0.05).
The du ra ti on of stay in hos pi tal we re mo re in mag ne si um sul fa te gro up (mag ne si um sul fa te 3.41 ±
1.83 days, ni fe di pin 2.56 ± 0.95 days p< 0.05). Birth we ight, birth we ight less than 2.500 g, 1st mi -
nu te Ap gar sco res, ne ed for in ten si ve ca re unit and ne o na tal mor bi di ti es we re si mi lar bet we en gro -
ups. Ma ter nal ad ver se ef fects in mag ne si um sul fa te gro up was 85% and in ni fe di pin gro up was
67.5% (p= 0.07). CCoonncc  lluu  ssii  oonn::  Ni fe di pi ne is an ef fec ti ve and sa fe  drug in tre at ment of pre term la bo -
ur as so ci a ted with fe wer ma ter nal and ne o na tal ad ver se ef fects com pa re to ot her to coly tics. Be ca -
u se of oral ad mi nis tra ti on  ni fe di pin is ea sily to le ra ted.

KKeeyy  WWoorrddss::  Ni fe di pi ne; mag ne si um sul fa te; obs tet ric la bor, pre ma tu re; tre at ment out co me; sa fety
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re term do ğum, ne den ol du ğu yük sek pe ri -
na tal mor ta li te ve mor bi di te hız la rıy la gü-
nü müz de ha len cid di ye ti ni ko ru yan önem li

bir obs tet rik so run dur. Özel lik le ge çen son 20 yıl -
da  yar dım cı üre me tek nik le riy le olu şan ço ğul ge-
be lik le rin art ma sı ile bir lik te pre term do ğum sık lı ğı
da ha da art mış tır. Yak la şık ola rak tüm ge be lik le rin
%5-15’i pre term do ğum ile son la nır, bu du rum ne -
o na tal mor ta li te ve mor bi di te nin %75-85’in den so-
rum lu dur. Pre term ola rak doğ ma sı na rağ men
ya şa ma şan sı na sa hip olan be bek le rin önem li bir
bö lü mün de ise fi zik sel ve men tal açı dan cid di prob-
lem ler ge liş mek te dir.1-3

To ko li tik ajan lar pre term ey le mi dur dur mak
ve ka za nı la cak bu za man zar fın da da an te na tal ste-
ro id le rin et ki si ni gös ter me si ne fır sat sağ la mak için
kul la nı lan ilaç lar dır. mag nez yum sül fat (MgSO4)
özel lik le Ku zey Ame ri ka’ da çok kul la nı lan ilk se-
çe nek to ko li tik ajan dır.4,5 MgSO4, to ko liz ama cıy la
sık ola rak kul la nı lan di ğer bir ajan olan be ta mi me -
tik ler ile kar şı laş tı rıl dı ğı ça lış ma lar da ay nı to ko li tik
et ki li li ğe sa hip olup, ma ter nal yan et ki ba kı mın dan
da ha gü ve ni lir bu lun muş tur.5 MgSO4 pa ren te ral
yol dan uy gu lan ma sı ve yük sek plaz ma kon san tras -
yon la rın da cid di tok si si te le re yol aça bil me si ne de -
ni ile sı kı plaz ma kon san tras yon ta ki bi ge rek ti rir.6,7

Ni fe di pin ise kal si yum ka nal la rı nı in hi be ede rek
ute rin kon trak si yon la rı dur du ran bir ajan dır. Oral
ola rak kul la nıl ma sı uy gu la ma ko lay lı ğı sağ la mak ta
ve da ha iyi to le re edi le bil mek te dir. Be ta mi me tik
ajan lar ile kar şı laş tı rıl dık la rı ça lış ma lar da et ki li lik
açı sın dan ri tod ri ne eş de ğer, yan et ki le ri ba kı mın -
dan da ha gü ve ni lir bu lun muş tur.8-14 MgSO4 ve ni-
fe di fin yay gın ola rak kul la nıl ma sı na rağ men bu iki
aja nın et ki li lik le ri ni ve yan et ki le ri ni kar şı laş tı ran
ça lış ma az sa yı da dır.15,16 Bu ça lış ma da, pre term ey-
le min te da vi sin de yay gın ola rak kul la nı lan iki ajan
olan MgSO4 ve ni fe di pi nin ilk 48 sa at te ki akut te-
da vi et ki li lik le ri ni, ma ter nal-ne o na tal yan et ki le ri -
ni ve gü ve nir li lik le ri ni kar şı laş tır ma yı amaç lan-
mış tır.

GE REÇ VE YÖN TEM LER

An ka ra Et lik Do ğu me vi ve Ka dın Has ta lık la rı Eği-
tim Has ta ne si Do ğum Ser vi si ne Ka sım 2006-Mart
2007 ta rih le ri ara sın da pre term ey lem ta nı sı alan

26-36. ges tas yo nel haf ta lar ara sın da ki top lam 80
has ta ça lış ma ya da hil edil miş tir. Pre term ey lem, 20
da ki ka lık iz lem de ser vi kal de ği şik lik ler le bir lik te
20 sa ni ye den uzun sü ren amp li tü tü 20 mmHg ve
üze rin de en az 4 kon trak si yo nu nun ol ma sı ve ya
ser vi kal di la tas yo nun 2 cm ve ya üze ri ve si lin me -
nin %60 ve üze rin de ol ma sı ola rak ta nım lan mış tır.
Anor mal fe tal kalp tra se si, kro nik sis te mik ma ter -
nal has ta lık (re nal, kar di yak vb.), acil ola rak ge be -
li ğin son lan dı rıl ma sı ge re ken du rum lar (şid det li
pre ek lamp si, ek lamp si, ma jör va ji nal ka na ma.), in-
tra u te rin ge liş me ge ri li ği (UGR), fe tal ano ma li, in-
tra u te rin eks fe tus, ço ğul ge be lik, pre term
pre ma tü re mem bran rüp tü rü, ila ca kar şı bi li nen hi-
per sen si ti vi te var lı ğı, şüp he li in tra u te rin en fek si -
yon (ateş > 37.5OC) ve da ha ön ce to ko li tik te da vi
al ma öy kü sü olan has ta lar ça lış ma ya da hil edil me -
miş tir.

Ça lış ma için has ta ne etik ku ru lun dan onay
alın mış tır. Ay rı ca, her has ta dan has ta ne ye baş vu -
ru sun da bil gi len di ril miş onam for mu ile onam alın-
mış tır.

Pre term ey lem ta nı sı ile ser vi se ka bul edi len
ve ça lış ma kri ter le ri ni sağ la yan has ta la rın hep sin -
den tam kan sa yı mı, tam id rar tet ki ki, kan gru bu
ve ka ra ci ğer ve böb rek fonk si yon test le ri ne ba kıl -
mış tır. Ru tin kan ba sın cı öl çü mü ve na bız sa yı mı
ya pıl mış tır. Obs tet rik ul tra so nog ra fi (USG) yar dı -
mı ile fe tus ve ek le ri de ğer len di ril miş tir. Va ji nal
mu a ye ne ile ser vi kal açık lık, si lin me ve pre zen te
olan kıs mın se vi ye si be lir len miş, bis hop sko ru kay-
de dil miş tir. Kar di yo to kog ra fik iz lem de 20 da ki ka -
da ki kon trak si yon sa yı sı not edil miş tir. Has ta la ra
ön ce lik le in tra mus kü ler (İM) 10 mg di a zem ile se-
das yon, 500 mL %5 deks troz ve 500 mL rin ger lak-
tat so lüs yo nu ile hid ras yon ya pıl mış tır. Ak ci ğer
ma tü ras yo nu nu sağ la mak ama cıy la has ta la ra 24 sa -
at aray la iki kez 12 mg dek sa me ta zon ya pıl mış tır.
Se das yon ve hid ras yon ile kon trak si yon la rı dur ma -
yan has ta la ra to ko li tik te da vi baş lan mış tır. Bil gi sa -
yar prog ra mı ile üre ti len rast ge le sa yı lar la has ta lar
iki gru ba ran do mi ze edi lip to ko li tik te da vi ola rak
bir gru ba ni fe di pin (grup 1), di ğer gru ba MgSO4
(grup 2) to ko li zi baş lan mış tır. To ko li tik te da vi baş-
la nan has ta la ra han gi to ko li tik aja nın baş lan dı ğı,
baş lan ma za ma nı, to ko li zin baş lan dı ğı ge be lik haf-



ta sı ve kon trak si yon la rın to ko li tik te da vi baş lan -
dık tan ne ka dar sü re son ra dur du ğu kay de dil miş -
tir. MgSO4 to ko li zi için 100 mL %5 deks troz
so lüs yo nu içe ri si ne 6 g MgSO4 ko nu la rak 20 da ki -
ka içe ri sin de gi de cek şekil de yük le me do zu nu ta-
ki ben, 1.000 mL rin ger lak tat içe ri si ne 30 g MgSO4
ek le ne rek 2 g/100 mL/sa at gi de cek şekil de in füz -
yon pom pa sı ile ida me te da vi ye ge çil miş tir. Per sis -
te pre term ey lem ol gu la rın da te da vi do zu nun 4
g/sa at do zu na ka dar çı kı la bil me si ne izin ve ril miş tir.
Te da vi sı ra sın da sa at lik tan si yon, na bız, so lu num
sa yı sı, de rin ten don ref leks mu a ye ne si, al dı ğı sı vı
ve 24 sa at lik id rar ta ki bi ya pıl mış tır. Te da vi sü re -
sin ce has ta lar eks ter nal fe tal mo ni tö ri zas yon ile ta -
kip edil miş tir. Te da vi nin her 4-6 sa at lik pe ri yod-
la rın da ma ter nal  se rum mag nez yum dü ze yi gön-
de ril miş tir. Kan mag nez yum dü ze yi ye ter li ol ma sı -
na rağ men (4-8 mg/dL) kon trak si yon la rı de vam
eden  has ta lar da MgSO4 to ko li zi ne son ve ri lip al-
ter na tif bir to ko liz se çe ne ği ne baş lan mış tır. Kon t-
rak si yon la rı du ran has ta lar da kon trak si yon la rın
dur du ğu sa at ten iti ba ren to ko li ze 12 sa at da ha de -
vam edil miş tir. Ni fe di pin to ko li zi ne 10 mg ni di lat
kap sül oral yol dan ve ri le rek baş lan mış tır. Kon trak -
si yon la rın de vam et ti ği ol gu lar da her 20 da ki ka da
bir 10 mg ni di lat kap sül oral ve ri le rek 60 da ki ka lık
te da vi bo yun ca mak si mum 40 mg ni di lat ve ril miş -
tir. Kon trak si yon la rın dur ma sı ha lin de 48 sa at sü-
rey le her 6 sa at te bir 20 mg ni di lat ile oral yol dan
te da vi ye de vam edil miş tir. Her iki te da vi pro ko lü,
kon trak si yon sa yı sı < 4/sa at ol du ğun da ve ser vi kal
de ği şik lik iz len me di ğin de ba şa rı lı ola rak ka bul
edil miş tir. Her iki grup ta da ilk 48 sa at içe ri sin de
mak si mum doz da te da vi ye kar şın ser vi kal di la tas -
yo nun ve efas ma nın iler le me si, ute rin kon trak si -
yon la rın de vam et me siy le al ter na tif ila ca ge çil me si,
mem bran la rın spon tan rüp tü rü, do ğum ol ma sı, to-
le re edi le me yen yan et ki le rin oluş ma sı ne de ni ile
ila cın ke sil me si ve pre term ey le min tek rar et me si,
te da vi de ba şa rı sız lık ola rak de ğer len di ril miş tir.

Ça lış ma da ki pri mer ama cı mız, ilk 48 sa at için -
de do ğum yap ma mış ge be le rin ora nı nı nı be lir le ye -
rek MgSO4 ve ni fe di pi nin akut to ko li tik et ki le ri ni
kar şı laş tır mak tır. Te da vi nin ikin cil ama cı te da vi sı-
ra sın da an ne de mey da na ge len yan et ki ler [sı cak
bas ma sı, yüz de kı zar ma, baş ağ rı sı, bu lan tı, kus ma,

gör me bo zuk lu ğu, hi po tan si yon (ma ter nal di yas to -
lik kan ba sın cın da 10 mmHg, sis to lik ba sınç ta 15
mmHg’lık bir azal ma), ta şi kar di (na bız > 100/da ki -
ka ol ma sı), ne fes dar lı ğı, çar pın tı his si, le tar ji] ve
ne o na tal mor bi di te (do ğu mun ger çek leş ti ği ge be -
lik haf ta sı, do ğum şek li, do ğum ağır lı ğı, Ap gar sko -
ru ve ye ni do ğan yo ğun ba kım üni te si ih ti ya cı)
öl çü sün de te da vi gü ve nir li li ği ni de ğer len dir mek -
tir.

İSTA TİS TİK SEL ANA LİZ

Ve ri le rin ana li zi, SPSS 10.0 is ta tis tik prog ra mı kul-
la nı la rak ger çek leş ti ril miş tir. Ta nım la yı cı is ta tis -
tik ler sü rek li öl çüm lü de ğiş ken ler için or ta la ma ±
stan dard sap ma (SD) ve ya or tan ca (mi ni mum-
mak si mum) bi çi min de gös te ri lir ken, ka te go rik de-
ğiş ken ler göz lem sa yı sı (%) şek lin de ifa de
edil miş tir. Nor mal da ğı lım test le ri ger çek leş ti ril -
dik ten son ra, grup lar ara sın da ni te lik sel de ğiş ken -
le rin kar şı laş tı rıl ma sı için ki-ka re ve fis her exact
tes ti, ni te lik sel ol ma yan de ğiş ken le rin kar şı laş tı rıl -
ma sı için ise ba ğım sız grup lar Stu dent t-tes ti ve
Mann Whit ney U tes ti kul la nıl mış tır. p de ğe ri nin
0.05’ten kü çük ol du ğu so nuç lar is ta tis tik sel ola rak
an lam lı ka bul edil miş tir.

BUL GU LAR

Bu ça lış ma pre term ey lem ta nı sı ko nu lup ni fe di pin
ve MgSO4 te da vi si baş la nan 40’ar has ta dan olu şan
iki gru bu içe ren pros pek tif, ran do mi ze kon trol lü
bir ça lış ma dır. Ça lış ma ya da hil edi len ol gu la rın ma-
ter nal ve obs tet rik açı dan de mog ra fik özel lik le ri
Tab lo 1’de gö rül mek te dir. İki te da vi gru bu ara sın -
da or ta la ma yaş ben zer (ni fe di pin= 25.07 ± 4.50,
MgSO4= 26.08 ± 3.8 p= 0.9) bu lun muş tur. Or ta la ma
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Nifedipin (n= 40) MgSO4 (n= 40) p

Yaş (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 haftası (hafta) (ortalama ± SD) 30.9 ± 3.1 31.3 ± 2.5 0.7

Preterm eylem öyküsü (%) 20 17.5 0.4

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

TABLO 1: Olguların demografik özellikleri.

SD: Standart sapma.



TABLO 2: Tedavi sonuçları.

Nifedipin (n= 40) MgSO4 (n= 40) p

Kontraksiyonların durma süresi (saat) ortalama ± SD 4.8 ± 3.1 8.6 ± 6.2 0.02

48 saatte tedavi başarısı (n, %) 30/75 28/70 0.6

7 günde tedavi başarısı (n, %) 25, 62.5 25/62.5 1

Kazanılan gün sayısı 23.06 ± 15.42 22 ± 14.75 0.5

Doğumdaki gestasyonel hafta 34.42 ± 4.58 35.24 ± 3.89 0.4

> 36 gebelik haftası (n, %) 23/57.5 23/57.5 1

Hastanede kalış süresi (gün) ortalama ± SD 2.56 ± 0.95 3.41 ± 1.83 0.03

TABLO 3: Neonatal sonuçlar.

Nifedipin (n= 40) MgSO4 (n= 40) p

Doğum ağırlığı (g) ortalama ± SD 2740 ± 854 2580 ± 714 0.6

Doğum ağırlığı< 2.500 g (n, %) 11/27.5 8/20 0.4

Apgar skoru (1. dakika) 8.3 ± 2.1 8.2 ± 7 0.8

YDYBÜ ihtiyacı (n, %) 5/12.5 4/10 0.4

YDYBÜ bebeklerinin haftası ortalama ± SD 31.4 ± 2.3 32.6 ± 2.1 0.6

YDYBÜ bebeklerinin ağırlığı (g) ortalama ± SD 1.820 ± 480 2.025 ± 510 0.1

YDYBÜ bebeklerinin kalış süresi (gün) ortalama ± SD 10.9 ± 14.5 13.6 ± 20.3 0.08

Neonatal mortalite (n, %) 1/2.5 1/2.5 1

YDYBÜ: Yenidoğan yoğun bakım ünitesi.

SD: Standart sapma.

ge be lik haf ta sı ni fe di pin gru bun da 30.9 ± 3.1,
MgSO4 gru bun da ise 31.3 ± 2.5 ola rak bu lun muş ve
is ta tis tik sel ola rak ben zer ol du ğu gö rül müş tür (p=
0.7). Gra vi da, pa ri te, pre term ey lem öy kü sü, bis hop
sko ru17 açı sın dan an lam lı bir fark sap tan ma mış tır
(p= 0.07, p= 0.4, p= 0.4, p= 0.6).

Her bir to ko li tik te da vi nin et ki li li ği Tab lo 2’de
gö rül mek te dir. İlk 48 sa at te ki [ni fe di pin= 30 (%75),
MgSO4= 28 (%70) p= 0.7] ve 7. gün de ki et ki li lik le -
ri ara sın da fark bu lu na ma mış tır [ni fe di pin= 25
(%62.5), MgSO4= 25 (%62.5) p= 0.7]. Kon trak si -
yon la rın dur ma sü re si ni fe di pin gru bun da MgSO4
gru bu na oran la an lam lı ola rak da ha kı sa bu lun -
muş tur (4.8 ± 3.1 sa at, 8.6 ± 6.2 sa at, p= 0.02). Ka-
za nı lan gün sa yı sı (ni fe di pin= 23.06 ± 15.42,
MgSO4= 22 ± 14.75, p= 0.5), do ğum da ki ges tas yo nel
haf ta (ni fe di pin= 34.42 ± 4.58, MgSO4= 35.24 ±
3.89, p= 0.4) ve ge be li ğin 36. ges tas yo nel haf ta dan
son ra son lan ma oran la rı na [ni fe di pin= 23 (%57.5),
MgSO4: 23 (%57.5) p= 1] ba kıl dı ğın da her iki to ko -
li tik te da vi gru bu ara sın da an lam lı bir fark iz len -
me miş tir. Bu nun ya nın da MgSO4 gru bun da ki

has ta la rın has ta ne de ka lış sü re le ri ni fe di pin gru bu -
na oran la da ha uzun bu lun muş tur (3.41 ± 1.83 sa at
2.56 ± 0.95 sa at, p= 0.03) (Tab lo 2).

Te da vi le rin ne o na tal so nuç la rı nın de ğer len di -
ril me sin de, or ta la ma do ğum ağır lık la rı na ba kıl dı -
ğın da ni fe di pin gru bun da de ğer ler 2.740 ± 854 g,
MgSO4 gru bun da 2.580 ± 714 g bu lun muş tur. 2.500
g’ın al tın da do ğan be bek le rin yüz de si açı sın dan da
grup lar ara sın da is ta tis tik sel açı dan an lam lı bir fark
sap tan ma mış tır. Ye ni do ğan la rın 1. da ki ka Ap gar
skor la rı, ye ni do ğan yo ğun ba kım üni te si (YDYBÜ)
ih ti ya cı, YBÜ’ ye alı nan be bek le rin haf ta la rı, do -
ğum ağır lık la rı, yo ğun ba kım da ka lış sü re le ri ve ne -
o na tal mor ta li te açı sın dan te da vi grup la rı
kar şı laş tı rıl dı ğın da ara la rın da an lam lı bir fark bu lu-
na ma mış tır (Tab lo 3).

Ma ter nal yan et ki le re ba kıl dı ğın da ni fe di pin
gru bun da her han gi bir yan et ki ge liş me yen ol gu
ora nı %32.5 (13/40), MgSO4 gru bun da ise yal nız ca
%15 (6/40) ola rak sap tan mış tır. Ni fe di pin gru bun -
da en sık gö rü len ma ter nal yan et ki ler sı ra sıy la hi-
po tan si yon, ta şi kar di ve sı cak bas ma sı ol muş tur.
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TABLO 4: Maternal yan etkiler.

Nifedipin (n= 40) MgSO4 (n= 40) p

n       % n         %

Sıcak basması 25     62.5 12      30

Yüzde kızarma 2       5 2        5

Baş ağrısı 10      25 5      12.5

Bulantı 11      27.5 5      12.5

Kusma 2       5 1      2.5

Görme bozukluğu 9      22.5 1      2.5

Hipotansiyon 1       2.5 14      35

Taşikardi (nabız > 100/dakika) 2        5 8      20

Çarpıntı 1       2.5 8      20

Nefes darlığı 1       2.5 5     12.5

Letarji 2       2.5

Toplam yan etki görülen olgu      32       85 32      85 0.07

Maternal yan etkiye bağlı alternatif tedaviye geçme 5      12.5 8      20 0.4
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MgSO4 gru bun da gö rü len en sık yan et ki ler ise sı -
cak bas ma sı, bu lan tı, gör me bo zuk lu ğu ve baş ağ rı -
sı ola rak sap tan mış tır. So nuç ola rak, ni fe di pin
to ko li zi alan grup ta ma ter nal yan et ki ler MgSO4
to ko li zi alan gru ba gö re da ha az gö rül mek le bir lik -
te is ta tis tik sel ola rak an lam lı bu lun ma mış tır (p=
0.07). Ni fe di pin to ko li zin de hi po tan si yo na bağ lı 5
(%12.5) ol gu da al ter na tif bir to ko li tik te da vi ye ge-
çi lir ken, MgSO4 gru bun da 8 (%20) has ta da ma ter -
nal yan et ki ye bağ lı al ter na tif bir to ko li tik te da vi ye
ge çil miş tir (p= 0.4) (Tab lo 4). Ni fe di pin to ko li zi
alan ve hi po tan si yon ge li şen bir ol gu nun mo ni tö ri -
zas yo nun da ise fe tal de se le ras yon iz len miş tir.

TAR TIŞ MA

Ça lış ma mız, pre term ey lem gi bi mor bi di te si yük-
sek, ger çek teş hi si zor ve te da vi sin de yan et ki le ri
yük sek ilaç la rın kul la nıl dı ğı du rum lar da al ter na -
tif bir te da vi yön te mi nin et ki li li ği nin ve muh te -
mel yan et ki le ri nin araş tı rıl dı ğı ran do mi ze
pros pek tif kli nik bir ça lış ma dır. Bu ça lış ma da
MgSO4 ve ni fe di pin te da vi le ri nin pre term ey le mi
dur dur ma da ki akut et ki li li ği nin kar şı laş tı rıl ma sı
ya nın da her iki te da vi nin ge be li ği uzat ma sü re le -
ri, ma ter nal yan et ki le ri ve ne o na tal so nuç la rı de-
ğer len di ril miş tir.

MgSO4 ve ni fe di pin en sık ter cih edi len to ko -
li tik ajan lar ara sın da dır ve iki aja nın et ki li li ği nin
kar şı laş tı rıl dı ğı az sa yı da ça lış ma var dır.15,16 Ri tod -

rin “Fo od and Drug Ad mi nis tra ti on (FDA)” onay lı
tek to ko li tik ajan ol ma sı na rağ men, yan et ki le ri nin
sık lı ğı ve cid di ye ti ne de ni ile MgSO4 to ko li zi özel-
lik le Ame ri ka’ da pre term ey le min te da vi sin de ilk
ter cih edi len to ko li tik ajan ol muş tur. An cak bir
kal si yum ka nal blo ke ri olan ni fe di pin ile ya pı lan
ça lış ma lar gös ter miş tir ki, ni fe di pin oral alı mı nın
ko lay lı ğı, se rum kan dü ze yi ta ki bi ge rek tir me me si,
ma ter nal yan et ki le ri nin az lı ğı gi bi avan taj la rı nın
ya nın da di ğer to ko li tik te da vi le rin et ki li lik le ri ne eş
de ğer dü zey de ba şa rı lı ol ma sı ne de ni ile pre term
ey lem te da vi sin de al ter na tif bir ajan dır. Dört yüz-
den faz la has ta yı içe ren ni fe di pi nin ri tod rin te da -
vi siy le kar şı laş tı rıl dı ğı 7 adet pros pek tif ran do mi ze
kli nik araş tır ma se ri sin de ni fe di pi nin to ko li tik et ki-
li li ği ba zı ça lış ma lar da ri tod ri ne ben zer, ba zı ça lış -
ma lar da ise üs tün lük gös ter miş tir. Ay rı ca, ni fe di-
pi nin yan et ki le ri ri tod ri ne oran la da ha az bu lun -
muş tur.8-14

Ça lış ma mız da ni fe di pin ve MgSO4 te da vi le ri -
nin pre term ey le mi dur dur ma da ki ilk 48 sa at lik
akut et ki li lik le ri ben zer oran lar da bu lun muş tur.
Ni fe di pi nin kon trak si yon la rı dur dur ma da ki sü re -
si nin MgSO4 to ko li zi ne oran la da ha kı sa ol du ğu gö-
rül müş tür. Bu da bis hop sko ru nun yük sek ol du ğu
ve kon trak si yon la rın faz la ol du ğu acil to ko liz ge-
rek ti ren ol gu lar da ni fe di pi nin da ha et ki li bir to ko -
li tik ajan ola bi le ce ği ni gös ter mek te dir. Lyell ve
ark.nın yap tık la rı ça lış ma da MgSO4 to ko li zi nin
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akut et ki li li ği ni fe di pi ne oran la da ha yük sek
(%87’ye kar şı %72), kon trak si yon la rın dur ma sü-
re le ri ni fe di pin to ko li zin de da ha kı sa bu lun muş -
tur.15 Bi zim ça lış ma mız da ise 48 sa at ve 7 gün lük
et ki li lik ben zer bu lun muş tur. 

Lar mon ve ark.nın yap tı ğı ça lış ma da da bi zim
ça lış ma mı za ben zer ola rak ka za nı lan sü re ve do-
ğum da ki ges tas yo nel haf ta açı sın dan her iki te da vi
gru bu ara sın da fark göz len me miş tir.16

Ça lış ma mı zın ne o na tal so nuç la rı de ğer len di -
ril di ğin de be bek le rin do ğum ağır lık la rı, 2.500 g’ın
al tın da ki do ğum lar, 1. da ki ka Ap gar skor la rı ve
YDYBÜ ih ti ya cı, ne o na tal mor ta li te  ba kı mın dan
ni fe di pin ve MgSO4 te da vi grup la rı ara sın da an lam -
lı bir fark sap tan ma mış tır. Yi ne yo ğun ba kım ih ti -
ya cı olan be bek le rin haf ta la rı, ağır lık la rı ve yo ğun
ba kım da ka lış sü re le ri açı sın dan he sap la nan or ta -
la ma de ğer ler de iki te da vi gru bu ara sın da an lam lı
bir fark lı lık sap tan ma mış tır. Lyell ve ark.nın yap-
tık la rı ça lış ma da  MgSO4 to ko li zi alan be bek le rin
or ta la ma yo ğun ba kım da ka lış sü re le ri ni fe di pi ne
oran la da ha uzun bu lun muş tur (8.7 gün, 4.2 gün).
Ay rı ca, MgSO4 to ko li zi ne ma ruz ka lan be bek le rin
3 kat da ha faz la ola sı lık la YDYBÜ’ ye baş vur duk la -
rı sap tan mış tır, an cak MgSO4 te da vi siy le ara sın da
an lam lı bir iliş ki ku ru la ma mış tır.14 Ba zı ça lış ma lar -
da MgSO4 to ko li zi ne bağ lı fe tal ve ne o na tal ölüm-
ler de ar tış ol du ğu, mag nez yum grup la rın da cid di
fe tal ano ma li sık lı ğı ve ikiz den iki ze trans füz yon
sen dro mu ol gu la rı nın da ha sık gö rül dü ğü ifa de
edil miş tir.6,18 Ya pı lan Coc hra ne me ta- ana li zin de 7
ça lış ma in ce le me ye alın mış ve MgSO4 to ko li zi ne
bağ lı ne o na tal ve pe di at rik ölüm le rin rö la tif ris ki
2.82 ola rak be lir len miş tir.19

Her iki to ko liz mo da li te si nin ma ter nal yan et-
ki le ri üze rin de du rul du ğun da, ça lış ma mız da
MgSO4 to ko li zin de ni fe di pi ne oran la, is ta tis tik sel
ola rak an lam lı ol ma ma sı na rağ men, her han gi bir
yan et ki gö rül me sık lı ğı da ha faz la dır (%85’e kar şı
%67.5). Hiç bir te da vi gru bun da pul mo ner ödem,
mi yo kar di yal is ke mi gi bi ma jör ma ter nal yan et ki -
ler gö rül me miş tir. Glock ve Mo ra les, hi po tan si yo -
nu çı kar ta rak ni fe di pin ve MgSO4 to ko liz le ri nin
yan et ki le ri ni sı ra sıy la %13 ve %31 oran la rın da
bul muş lar dır. Ça lış ma la rın da ni fe di pin gru bun da

ilk sub lin gu al do zu ta ki ben %41 ol gu da 10-15 da-
ki ka sü ren ge çi ci hi po tan si yon sap tan mış tır ve hi-
po tan si yo na se kon der iki fe tu sun mo ni tö ri zas-
yo nun da de se le ras yon sap tan mış tır. MgSO4 gru-
bun da yan et ki ye bağ lı 4 (%10) has ta da te da vi ke-
sil miş, ni fe di pi ne to ko li zin de ise yan et ki ye bağ lı
te da vi ke si len ol gu ol ma mış tır.20 Bi zim ça lış ma -
mız da ni fe di pin to ko li zi sı ra sın da mey da na ge len
hi po tan si yo na bağ lı 5 (%12.5) ol gu da al ter na tif bir
to ko li tik te da vi ye ge çi lir ken, MgSO4 gru bun da 8
(%20) has ta da yan et ki ye bağ lı al ter na tif bir to ko -
li tik te da vi ye ge çil miş tir.

Ya pı lan araş tır ma lar da, ni fe di pin to ko li zi es-
na sın da ilk sub lin gu al do zu ta ki ben ilk 5-10 da ki -
ka içe ri sin de %8 ora nın da di yas to lik kan
ba sın cın da düş me sap tan mış tır. Bu na bağ lı ola rak
kalp hı zın da art ma sap tan mış ve bu et ki yak la şık 3
sa at sür müş tür. İlk doz oral ve ril di ği tak dir de di-
yas to lik kan ba sın cın da düş me %11 ora nın da ol-
muş tur.9,21 Li te ra tür de ni fe di pin to ko li zi ne bağ lı
ge li şen cid di hi po tan si yo na se kon der fe tal ölüm
bil di ril miş tir.22 Ba zı hay van ça lış ma la rı, kal si yum
ka nal blo ker le ri nin pla sen tal kan akı mı nı azalt tı ğı -
nı bil dir miş ler dir.23 Bu nun ya nın da in san lar da ni-
fe di pin ve ril me si ni ta ki ben ute rop la sen tal akım lar
üze rin de ya pı lan dopp ler ça lış ma la rın da böy le bir
et ki gö rül me miş tir.24 Bu na rağ men has ta la rın to ko-
liz ön ce si ye te rin ce hid ra te edil me si, to ko liz es na -
sın da kan ba sınç la rı nın dü zen li ara lık lar la ta kip
edil me si, hi per tan sif ve kar di yak has ta lı ğı olan ka-
dın lar da kal si yum ka nal blo ker le ri nin kul la nıl ma -
ma sı öne ril mek te dir.9

SO NUÇ

Ni fe di pin ça lış ma mız da akut to ko li tik et ki li lik açı-
sın dan bir “first li ne ” to ko li tik ajan ola rak kul la nı -
lan MgSO4 to ko li ziy le eş de ğer et ki li li ğe sa hip tir.
Ma ter nal yan et ki sık lı ğı nın az lı ğı, kul la nım ko lay -
lı ğı ve yük sek to le ra bi li te si ni fe di pi nin uy gun bir
to ko li tik ajan ol du ğu nu gös te ren di ğer özel lik le ri -
dir.

TTee  şşeekk  kküürr

İsta tis tik Uz ma nı Sa yın Ah met Gül ’e yar dım la rın dan
do la yı te şek kür ede riz.
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