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OZET

Amag; Prostaglandin £2 (PGE2) jetinin servikal olgunlagsma
ve dogum indliksiyonundaki etkisinin arastiriimasi.

Calismanin Yapildigi Yer:Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum ABD.

Materyal ve Metod: Prostaglandin £2 (PGE2) tiirevi
olan Dinoproston (Cerviprost) 0.5 mg'lik jel halinde intra-
servikal olarak degdisik endikasyonlaria dogum indiiksiyo-
nu ve servikal olgunlasma gerektiren 50 hastaya uygu-
landi. Hastalar nullipar ve multipar olarak, ayrica 16-24,
25-33 ve 34-42 hafta olarak 3 gruba ayrildi. PGEz jel
uygulandiktan sonra Bishop skor farklari ve indiiksiyon-
dogum intervalleri karsilastirildi.

Bulgalar: Pariteye gbre yapilan karsilastirmada hastalar
arasinda uygulamadan sonraki Bishop skorlari ve indiik-
siyon dogum intervalleri arasinda istatistiksel olarak fark
bulunmadi (p>0.05). Gebelik haftalarina gére ise Bishop
skor farki bakimindan yapilan karsilastirmada her (¢
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p<0.05). Hastalarin %84'i vajinal yol ile, %16'si da se-
zaryen ile dogum yapti.

Sonug: Genel olarak PGEz jel uygulamasi ile %96 basari,
%4'de basarisizlik elde edildi. Indiiksiyon dogum inter-
vali 14-18 saat arasinda idi. PGEz jel uygulamasi ile
ciddi tedavi gerektirecek sistemik yan etki gbrilmedi.

AnahtarKelimeler: Prostaglandinler, Servikal olgunlasma, Do-
gum indUksiyonu
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Maternal ve fetal nedenlere bagh olarak, dogum in-
diksiyonuna ¢odu zaman ihtiyac duyulmaktadir. Bu a-
macla servikal olgunlagsma ve induksiyon icin cgesitli
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SUMMARY

Objective: The investigation of the effect of PGE? gel in
cervical maturation and delivery induction.

Institution: Department of Gynecology and Obstetrics,
Gazi University Medical Faculty.

Material and Method:  Dinoproston (Cerviprost), a pros-
taglandin £2 (PGEz) derivative, 50 mg in an intracervical
gel form, was applied to 50 patients with various indica-
tions for induction of labor and cervical priming. Patients
were classified into two groups, according to their parity,
as nulliparous or muciparous and into 3 groups for their
gestational age as 16-24, 25-33 and 34-42 weeks. Diffe-
rences in Bishop score and induction-delivery intervals
were compared after the PGE2 application.

Findings: There was no statistically significant difference
between postapplication Bishop scores and induction-
delivery intervals according to the parity (p>0.05). When
differences in Bishop scores were compared according
to the gestational age, there were significant differences
among all 3 groups (p<0.05). While 84% of patients
gave birth by vaginal delivery, 16% were delivered cesa-
rean section.

Results:  In general, a 96% success has been obtained
with a failure of 4% of the cases. Mean induction-delive-
ry intervals were between 14-18 hours. There were no
significant systemic side effects, necessiting additional
therapy.

KeyWords: Prostaglandins, Cervical maturation, Induction of
labor
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metodlar olmasina kargin en ideal olani hakkinda fikir
birligi henuz saglanmamistir (1).

Gebelik sonlandiriimasinda eylem indiksiyonu igin
tibbi ve cerrahi ydntemler kullanilabilir. Tibbi yéntem
olarak oksitosin ve prostaglandinler en sik kullanilan
ajanlardir.

intravenéz infiizyon seklinde oksitosin dogum ey-
leminin elektif olarak baslatilmasi veya eylemin stimi-
lasyonu icin basariyla kullanilmistir. Servikal olgun-
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lasma olmadigi durumlarda tek basina oksitosin veril-
diginde, eylem baslangici-dogum intervalinin uzun olma-
s en 6nemli dezaventaj olarak ortaya c¢ikmaktadir. Ok-
sitosin uzun siireli ve intraven6z sivilarla verildiginde su
intoksikasyonu ve maternal 6liim bildirilmistir (2). Pros-
taglandinler eylem indiiksiyonu igin intravenéz, oral,
bukkal. ekstraamniotik, vajinal, servikal veya rektal yol-
la verilebilir (2,3). Lokal hormon (PGE2) uygulanmasi
target organda etkisini arttirir ve sistemik yan etkisini
azaltir (4).

Oksitosinin servikal olgunlagsma olmadan eylem
indiiksiyonunda ve mid trimesterdeki gebeliklerin son-
landiriilmasindaki basarisizligi g6z 6niine alinarak bu ca-
lismada PGEg'nin lokal yolla uygulanmasinin servikal
degisiklikleri olusturmada ve kontraksiyonlari baslatma-
daki etkinligi degerlendirildi. Bu amagla mid trimester
abortus endikasyonu olan hastalar ile uygunsuz Bishop
skoru (BS) olup dogum indiiksiyonu yapilacak olgularda
PGE2= jel intraservikal olarak uygulandi. Elde edilen so-
nuglara gore yontemin etkinligi ve komplikasyonlar tar-
tisildi.

MATERYEL VE METOD

22.08.1989-30.08.1991 tarihleri Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabillm Da-
linda maternal veya fetal nedenlere baghh dogum indiik-
siyonu gerektiren 30 primipar ve 20 multipar, gebelik-
leri 16-42 hafta arasinda olan toplam 50 hasta ca-
hsmaya alindi. Hastalar 16-24, 25-33 ve 34-42 gebelik
haftasinda olacak sekilde ili¢ gruba béliinerek incelen-
di. Travay indiiksiyon endikasyonlari intrauterin eksitus,
fetal anomali, preeklampsi, intrauterin gelisme geriligi
ve surmatiirasyon idi.

PGE2 uygulamadan 6nce gebelere 30 dakika sii-
reyle kardiotokografik tetkik yapildi. Sistemik muayene
yapilarak ates, nabiz, tansiyon arteriyel, solunum hi-
z1,kontraksiyon sikligi, siddeti, siiresi ve fetal kalb atim
sayisi kaydedildi. Vajinal muayene ile Bishop skoruna
bakildi.

Cerviprost verildikten 12 saat sonra kontrak-
siyonlar aktif olarak bagslamamigsa hastalara ek olarak
oksitosin infiizyonu baslandi. Dogumdan sonra yeni-
dogan Apgar skorlamasi yapildi.

0.5 mg. PGE2 jel (Dinoproston) intraservikal ola-
rak uygulanmaya hazir hale getirildikten sonra su
sekilde uygulandi: Hasta litotomi pozisyonunda iken
spekulum ile serviks goriiniir hale getirildi. Serviksin te-
mizligi yapilip kateter kanal icine sokulup internal os'a
kadar itildi. (Bu noktada genellikle hafif bir diren¢ his-
sedilir). Kateterin ucu internal os'a dayandiginda jel ser-
vikal kanal icine verilmeye baslandi, ayni esnada kate-
ter yavasca geriye dogru cekilerek servikal kanalin ta-
maminin jel ile dolmasi saglandi. Uygulama tamamian-
diktan sonra eksternal os'ta az miktarda jel goriildii.
Uygulamadan sonra hastalar 30 dk. sirtiistii yatirildi.
Uygulamadan 6 saat sonra baslamak ilizere her 2
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saatte bir hastalar vajinal olarak muayene edilip servi-
kal matiirasyon degerlendirilerek kaydedildi. Yeterli ma-
tirasyon saglanamayan hastalarda 24 saat sonra tek-
rar PGE=2 jel tatbik edildi. Bulgularin istatistiksel anali-
zinde Student-t ve Chi Square testi kullanildi.

BULGULAR

Calismaya 30 primipar ve 20 multipar olmak
tizere toplam 50 hasta alindi. Hastalarin yas ortalamasi
(OrttSE) 26.32*4.86. gravida 2.02+1.51, parité
0.66t1.02, gebelik haftas1 32.78+9.02 ve Bishop skoru
2.08+1.25 olarak bulundu. Hastalarin 20'sine (%40) in-
trauterin eksitus (IUEX), 4'line (%8) pregnaney indu-
ced hypertension (PIH), 2'sine (%4) oligohidramios,
15'Ine (%30) giin asimi, 5'ine (%10)'de fetal anomali
nedeniyle dogum indiiksiyonu uygulandi.

Primipar ve multipar hastalar arasinda jel uygula-
madan once ve sonraki Bishop skor farklari, Indiik-
siyon-dogum intervali, uygulanan cerviprost adetleri, ok-
sitosin gereken durumlar ve sezaryen orani karsilastiril-
diginda iki grup arasinda istatistiksel anlaml fark bulun-
madi (p>0.05). Calismamizin bu iki grubu arasindaki
iliski Tablo 1'de gosterilmistir.

Pariteye gore cerviprost jel uygulamadan once ve
uygulamadan 9 saat sonraki Bishop skorlarn o6zellikleri
Tablo 2'de gosterilmistir. Nullipar ve multipar hastalar-
da cerviprost jel uygulamadan o6nce ve uygulamadan
sonraki Bishop skorlari arasinda Istatistiksel olarak an-
laml fark tespit edildi (p<0.0001, p<0.001).

Caligmaya alinan vakalarin gestasyonel yaslari
16-42 haftalar arasinda olup 16-24, 25-33 ve 34-42
gebelik haftasinda olacak sekilde 3 gruba béliinerek
incelendiler (Tablo 3).

Gruplar arasinda yapilan analizlerde 16-24 gebelik
haftasi ile 34-42 gebelik haftasi arasinda jel uygulama-
dan dnce Bishop skoru bakimindan istatistiksel olarak
anlaml fark bulundu (p<0.05).

Jel uygulamadan sonraki Bishop skorunda yapilan
karsilagtirmalarda 16-24 ile 25-33 gebelik haftasi ara-
sinda, 16-24 ile 34-42 gebelik haftalari arasinda istatis-
tiksel olarak anlamh fark bulundu (p<0.05). 25-33 ile
34-42 gebelik haftalari arasinda ise PGE2 jel uygula-
madan sonraki Bishop skorlari arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark bulunmadi (p>0.05).

Calismaya alinan 50 hastanin 42'si (%84) spontan
vajinal yolla, 8'i (%16) sezaryen ile dogum yapti. Se-
zaryen endikasyonlari ise 51 (%10) bas pelvis uygun-
suzlugu, 2'si (Y4) fetal distres, 17 (%2) kontrol altina
alinamayan siddetli preeklampsi idi. Bas pelvis uygun-
suzlugu nedeniyle sezaryene alinan hastalarin yeni-
dogan agirhg: ortalama 3700 g. idi. 39 gebelik haftasin-
daki bir hasta eklampsi nedeniyle, fetal hipoksiye bagh
derin fetal bradikardi gelismesi lizerine sezaryene alin-
di ve bebek 1.dk 2, 5.dk 4 apgaria dogdu. Postpartum
4. saatte bebek kaybedildi.
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Tablo 1. PGE= Jel (Cerviprost)-dogum eylemi 6zellikleri iligkileri

Table 1. The relationship of delivery induction and PGE= gel.

PG PG Indiiksiyon Cerviprost Sezaryen Oksitosin

dncesi sonrasl dogum adedi orani gereken

BS BS interval! olgular

Ort+SE Ort+SE Ort+SE (saat) Ort+SE n % n Y%
Primipar 2.13+1.25 7.33+3.54 19.10+11.27 1.13x0.34 7 14 21 42
Multipar 2.00+1.29 6.65+4.14 16.15+10.05 1.25+£0.55 1 2 17 34
Tablo 2. Pariteye gore Bishop skoru 6zellikleri (Ort+SE) Yani PGE=2 serviksi nullipar ve multipar hastalarda ben-

Table 2. The Bishop score according to parity.

Nullipar Multipar
n-30 n=30
Jel dncesi Bishop skoru 2.13+25 2.00+£29
Jelsonrasi Bishop skoru 7.33t54 6.65+14
P <0.0001 <0.001

Cerviprost jel uygulanan canli gebeliklere 2,4,6 ve
8 saat sonra kardiyotokografik tetkik yapildi. 48 hasta-
da (%96) kaydedilen traselerde patolojik paterne rast-
lanmadi. Iki hastada (%4) uygulamadan yaklasik 6-7
saat sonra ge¢ deselerasyonlar gérildu. Maternai mor-
bidité bakimindan da arastirilan hastalarin sadece 3
(%6)'unde progtaglandin E2 jel uygulamasina bagl yan
etki géruldi. Bunlardan 1 hastada abdominal kramp ve
flushing, 1 hastada bulanti ve kusma, 1 hastada da
bulanti, kusma ve flushing birlikte gérildi. Yan etki go-
rilen hastalarda ek tedavi gerekmedi.

TARTISMA

ilk defa 1974'de Calder (5) tarafindan prostag-
landin E2 uygulanmasi ile servikal olgunlagsmanin elde
edildigi bildirilmistir. Takip eden yillarda bu konuda cok
saylda klinik arastirma yapilmistir. Lokal PGE2'nin ser-
vikal olgunlagsma ve eylem indiksiyonunda efektif, gu-
venilir ve populer metod oldugu bildirilmistir (6,7,8).

Utérin serviks kollagen dokusuna PGEz2 Vv e
PGF2a'nin lokal etkisiyle myometriumun sarkoplazmik
retikulumdan kalsiyum iyonu selluler sivi icine serbest-
lestirilir, bu da kas fibrillerinin kontraktil aktivitesini sti-
mule eder (6,9,10). Serviksin spontan olgunlagsmasi
myometrial aktivite ile servikal kollagen Uuzerine
PGE2'nin lokal etkisinin kombinasyonudur (6,10).

24 nullipar ve 24 multipar hasta Uzerinde yapilan
bir calismada 6 saat sonra Bishop skorunda nullipar
hastalarda 3.4+1.7mm, multipar hastalarda ise 3.4+2.3
mm kadar degisiklik olmus, 12 saat sonraki Bishop
skorunda da nullipar ve multipar hastalar arasinda
onemli fark gézlenmemistir (11). Bizim serimizdeki nul-
lipar ve multipar hastalar arasinda da PGE=2 Oncesi ve
sonrasi Bishop skorunda anlamh fark yoktu (p>0.05).

zer sekilde olgunlastirmaktadir. Nullipar ve multipar
hastalar indiuksiyon-dogum intervali bakimindan
karsilastirildiginda anlamli fark tespit edilmedi. Yine bir
calismada 35 nullipar hasta ve 35 multipar hastaya
PGE=2 jel verilmis ve 24 saat icerisinde dogum yapan
hasta orani arastiriimis olup bu iki grup arasinda ista-
tistiksel olarak fark tespit edilmemistir (11).

Vajinal yolla dogum ve sezaryen oranlarimiz gesitli
arastirmalarin sonuglari ile benzerdir. Bir ¢ok galisma-
da %80-85 oraninda spontan vajinal yolla dogumun ol-
dugu gosterilmistir (12,13,14). Sezaryen orani ise,
Noah ve ark (15)'nin yapti§i g¢alismada %10 civarinda
bulunmustur. Prince ve ark (16) 200 term gebe Uzerin-
de yaptiklari calismada da benzer sonuglar elde et-
mislerdir. Bizim c¢alismamizda Illl. trimestr multipar ve
nullipar hastalari birlikte degerlendirdigimizde sezaryen
oranimiz %16'dir.

Mac Kenzie ve ark (17) multigravid hastalarin sa-
dece intraservikal jel uygulandiktan sonra eyleme girdi-
kleri, eylem surelerinin kisa oldugunu, nullipar hastala-
rin %34, multipar hastalarin da %33'Unde daha sonra
oksitosine gereksinim oldugunu gézlemislerdir. Bizim
caligmamiz da, oksitosin gereksinimi nullipar hastalarda
%42, multipar hastalarda ise %34 olarak bulundu.

Ekman (12) ve Montan (6) ve c¢alismalarinda has-
talarin %60'inda tek doz PGE=2 jel aplikasyonunun ye-
terli oldugunu goéstermislerdir.

Gebelik haftasi ile PGE=2 aplikasyon sayisi arasin-
da negatif yonde bir korelasyon oldugu, gebelik haftasi-
blyldukgce, multidoz uygulama ihtiyacinin azaldid bildi-
rilmektedir (11,16). Bizim olgularimizda ise 16-24 hafta-
lik gebeliklerde 1.23, 25-33 haftalik gebeliklerde 1.27,
34-42 haftalik gebeliklerde ise 1.12 olan ortalama apli-
kasyon sayilari arasinda istatistiksel olarak énemli bir
fark tespit edilmemistir. Bu farklilik bizim serimizde ol-
gu sayisinin sinirh olmasindan kaynaklanabilir.

Lokal olarak PGE2'nin etkisi birka¢ dakika ile bir-
ka¢ saat igerisinde gorilir. PGE= lokal olarak aktif me-
tabolitlerine biyotransforme olur. Sistemik sirkiilasyona
gecerek akciger ve karacigerde inaktive olurlar. Mater-
nal kusma, ates, diare gibi yan etki gértilme insidansi
¢cok duslk olup, genellikle vakalarin %0.2'sinde ortaya
ciktigr bildirilmektedir (1,15,18,19).

T Klin Jinekol Obst 1995, 5
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Tablo 3. Gebelik haftasina gére dogum eylemi 6zellikleri
(Ort+SE)

Table 3. Delivery induction according to gestational
time.

16-24 Hafta 25-33 Hafta 34-42 Hafta
(n-13) (n-11) (n-26)

Jel 6ncesi
Bishop skoru 1.30£1.18 2.00£1.09 2.50H.20
Jel sonrasi
Bishop skoru 4.46+3.52 7.54+4 .10 8.15+3.20
Jeldncesive
sonrasi Bishop
skor farki 3.1513.78 5.54+3.38 6.65%5.44
indlksiyon-
dogum interval!
(Saat) 18.69+10.40 14.72+6.98 18.07£12.77
Cerviprost
adedi 1.23+0.43 1.27+0.64 1.1110.32

intraservikal PGE2 jel verilen 55 vakalik bir ca-
hsmada, 3 olguda yan etki olarak bulanti goriilmiistir
(20). Bizim calismamizda da herhangi bir medikasyona
gerek duyulmayacak derecede hafif alt abdominal
kramp, bulanti-kusma ve flushing gibi yan etki toplam
3 (%6) olgumuzda goériildii. Biz olgularimizdan bu sis-
temik yan etkilerin yiiksek bir oranda ortaya cikmasini
PGE?2 jel'in servikal kanaldan intrauterin ekstraamniotik
sahaya kacmis olabilecegi ihtimaline baglhyoruz. Cesitli
yayinlarda servikal laserasyon, utérin riiptiir postpartum
kanama gibi komplikasyonlarin son derece nadir ortaya
ciktigi vurgulanmaktadir (1,15,21,22). Bizim olgularimizin
da higbirinde benzer dogum komplikasyonlarina rastlan-
madi.

Ayrica PGE1 analogu olan Misoprostol erken ge-
belikte calisiimasina ragmen son trimester dogum in-
ditksiyonunda kullanimi ile ilgili sinirh veri vardir (23).
112 hasta lizerinde yapilan karsilagstirmali bir calisma-
da Misoprostol'un servikal olgunlugu saglayacak aktif
travaya neden olan utérin kontraksiyonlari daha ¢abuk
baslattiga goriilmistir (24).

Sonug olarak Il. trimestr gebeliklerin sonlandiriima-
si veya dogum indiiksiyonu amaciyla PGE2 jel uygu-
lanmasi, yontemin dogru tatbiki ve hastala: ,n yakin taki-
bi sartiyla, yan etkisi az ve efektivitesi yiliksek bir yon-
tem olarak gorilmektedir.
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