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OZET

Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin hastaliklari
ve Dogum poliklinigine gebeliklerinin birinci trimestrlerinde
basvuran 46 kadin tiroid fonksiyon testleri ve serum pro-
laktin degerleri y6niinden indendi. Bu gebelerin 12'sinde
sadece bulanti (G1), 27'sinde hafif derecede bulanti ve
kusma (G2) mevcut olup bu gruplardaki hastalar ayakta
tedavi gérdiiler. Yedi hasta agir derecede bulanti ve kus-
ma nedeniyle (G3) klinikte yatarak tedavi gérdii. Ayni ge-
belik haftasinda olup higbir klinik sikayeti olmayan 12 ge-
be kontrol grubu (K) olarak alindi. Sadece bulantisi olan,
hafif derecede bulanti ve kusmasi olan ve giddetli bulanti
ve kusmasi olan 3 hasta grubu kontrol grubu ile
karsilastirildiginda, serum Triiodotironin (T3), Serbest Ti-
roksin Indeksi (FT4l), Tiroid Stimiilan Horman (TSH) ve
Prolaktin (P) dederleri ybniinden istatiksel fark saptanma-
di. Klinikte yatarak tedavi géren ve siddetli bulanti ve
kusmasi olan 7 hastanin (G3) rutin tedavi protokolii 6nce-
sive sonrasi T3, FT4l ve TSH degerleri karsilastirildiginda
arada istatiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi
(p>0.05). Serum prolaktin degerlerinin ise tedavi éncesine
gbre anlamli olarak arttigi gézlendi (p<0.05). Bu artigin
gebelikte normalde beklenen degerlerin lizerinde oldugu
goérdldi.
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Gebeligin yaklagik 6-16. haftalarinda ortaya gikan
bulanti ve kusma olduk¢a sik rastlanan semptom-
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SUMMARY

Thyroid function tests and serum Prolactin levels of
46 pregnant women who were in the first trimester of
their pregnancy were evaluated in the Gynecology and
Obstetrics Department of Anadolu University, Faculty of
Medicine. Twelve of these patients complained of only
nausea (G1) and 27 complained of mild nausea and vo-
miting (G2). All of these patients were treated in out-pa-
tient clinic. Seven patiens were treated in the hospital
because ofthe severe nausea and vomiting (G3). Twelve
asymptomatic pregnant women were evaluated as the
control group. When all the study groups were compared
with the control group, there were no statistical difference
(p>0.05) in the serum Triiodothyronine (T3), Free Thy-
roxine Index (FT4l), Thyroid Stimulating Hormone (TSH)
and Prolactin levels. In the group with severe nausea and
vomiting there were no statistical difference (p>0.05) in
the 73, FT4land TSH levels before and afterthe routine
management protocol. But serum prolactin levels were
significantly higher (p<0.05) after the treatment. This is
beyond the expected increase during pregnancy
(p<0.05).
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lardandir. Hafiften orta dereceye kadar olan bulanti ve
kusmalar erken gestasyonun patolojik deg@il normal bir
Ozelligi olarak kabul edilirler ve hatta bir gebelik semp-
tomu olarak gorulurler (1,2). Olgularin ¢ogunda bu du-
rum, "emezis gravidarum" olarak adlandirilan hafif bir
klinik tablodur. Nitekim gebe kadinlarin %86.5'Inde sa-
dece bulanti, %2.9'unda bulanti ve kusma birlikte ol-
maktadir, %10.6's! ise asemptomatiktlr. Pek gok kadin
bu semptomlari kaginilmaz olarak kabul etmektedir
(2,3). Kadinlarin ancak %50 si bu durumu doktorlarina
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bahsedecek kadar rahatsiz edeci bulurlar. Diger taraf-
tan bu semptomlar kadinin isini, ailevi ve sosyal iligki-
lerini, psikolojik durumunu ve saghgini etkileyebilir (3).
Bu nedenlerle ciddiye alinmasi gereken bir tablodur.

Hiperemezis gravidarum terimi ise erken gebelikte
hastanin hayatini tehdit edecek, dehidratasyon ve keto-
zise neden olacak kusmalarda kullanilir. Bu durum
1/700-1/1000 gebelikte gorilir. Baslangicta tedaviye
yanit vermeyen basit kusma ile baslar. Giderek bulanti
ve kusmanin suresinde ve siddetinde artma olur, Hi¢
bir besin maddesi ve su tolere edilemez. Semptomlarin
gebe kadinlarin sadece bir béliminde siddetlenmesi-
nin nedenleri ise acik degildir (4,5).

Diger taraftan hipertiroidide de bulanti ve kusma
olmasi hastalidin beklenen semptomlardandir. Buradan
hareket edilerek yapilan pek ¢ok arastirmada hipere-
mezis gravidarumlu hastalarin %40-70'inde artmis ser-
best Tiroksin (T4) dizeyleri saptanmistir. Hastalarda
Triodotironin (T3) artisi da saptanmasina ragmen bu
artis daha az belirgindir (3,6-11). Prolaktin seviyeleri ile
bulanti ve kusma arasindaki iligkiyi aragtiran arastiran
yayinlar ise kisithdir ve tatmin edici degildir.

Biz klinigimizde emezis ve hiperemezis gravidarum
tanisi ile takip ettigimiz hastalarda tiroid fonksiyon test-
leri ve prolaktin degerlerini incelemek ve etyolojide rol-
lerinin olup olmayacagini degerlendirmek amaci ile bu
calismayi planladik.

MATERYEL VE METOD

Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hasta-
liklari ve Dogum Anabilim Dal poliklinigine Mayis 1991-
Agustos 1991 tarihleri arasinda bagvuran, gebeliklerinin
birinci trimestrindeki 58 hasta calisma kapsamina alin-
mistir. Hastalarda daha énceden belirlenmis bir tiroid
bezi veya hipofiz patolojisi mevcut degildi.

Calisma prospektif olarak yapilmistir. Hastalar, sa-
dece bulantisi olanlar (G1), hafif derecede bulanti ve
kusmasi olanlar (G2) ve kilinikte yatirilarak takip edile-
cek derecede siddetli bulanti ve kusmasi olanlar (G3)
olarak ayrilarak 3 grup olusturulmustur. Sadece bulan-
tist olan 12 gebe, hafif derecede bulanti ve kusmasi
olan 27 gebe, kilinikte yatarak tedavi géren 7 gebe ve
kontrol grubu olarak semptomu olmayan ayni gebelik
haftalarindaki 12 gebe incelenmistir.

Tablo 2. Gruplarin ortalama T3, FT4l ve TSH degerleri

Hastalarin timinde ilk muracaatlarinda serum Trl-
iodotironin (T3), Serbest Tiroksin indeksi (FT4l), Tiroid
Stimilan Hormon (TSH) ve Prolaktin dlgimleri yapil-
mistir, ilk iki gruptaki hastalar gerekil onerilerle ayak-
tan takip edilmiglerdir. Higbir gidayr alamayan, bulanti
ve kusmalara bagli kilo kaybi olusan, idrarinda aseton
cikan, serum elektrolit dizeyleri bozulan 3. gruptaki 7
gebe hospitalize edilmis, gerektiginde antiemetiklerle
yardimci olunmusg, 48 saat oral alimi kesilerek gunluk
total 3000 cc mayi verilmigtir. Mayi tedavisi 2000 cc
%10'luk Dextrose ve 1000 cc %0.9 NaCl olarak di-
zenlenmigtir. Her 1000 cc mayi igine vitamin B6 250
mg, C vitamini 500 mg ve potasyum klorir 10mEq
ilave edilmistir. Bu hastalarin hormon ol¢cumleri tedavi
sonras! tekrarlanmistir. Calismanin istatiksel analizi
Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi istatistik Bilim Da-
h'nda yapilmistir. Analizlerde t testi kullaniimistir.

BULGULAR

Gruplarin ortalama gebelik sureleri Tablo Tde ve-
rilmistir. GOrildigu gibi gruplarin hepsi birinci trimes-
trdedir ve ortalama gebelik sureleri acisindan gruplar
arasinda fark yoktur (p>0.05).

Gruplarin ortalama T3, FT4l ve TSH degerleri ve
bunlarin kontrol grubu ile karsilastirimasi Tablo 2'de
verilmistir. Tablo Mden anlagildigi gibi her 3 calisma
grubundaki hormon degerleri kontrol grubuna gore ista-
tistiki agidan ©nemli bir farklihk g&stermemektedir
(p>0.05).

Tablo 3'de gruplarin ortalama serum prolaktin
degerleri ve bunlarin kontrol grubu ile karsilastiriimalari
verilmistir. Serum prolaktin degerleri klinik tablonun agir-
lasmasi lle birlikte artmaktadir. Ancak bu artis dnemli
boyutta olmamaktadir (p>0.05).

Tablo 1. Gruplarin ortalama gebelik haftalari

Ortalama Gebelik Yagi

Grup (Ortalama+SH)
Kontrol 11h2g+4g
Bulanti 11h1gt6g
Hafif bulanti-kusma 10h 5g+3g
Siddetli bulanti-kusma 12h2g+6g

p TSH (plU/ml) p

T3(ng/dl) P FT41 (ng/dl)
Grup (Ort+SH) (Ort+SH)
Kontrol 24.30+1.28 257+0.13
Bulanti 23.80+0.70 >0.05 3.18+045
Hafif bulanti 25.40+0.58 >0.05 281+0.12
-kusma
Siddetli 23.42+0.89 >0.05 240+0.14

bulanti-kusma

(OrtSH)
115+028
>0.05 1134015 >0.05
>0.05 1.57+0.24 >0.05
>0.05 1.08+0.10 >0.05
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Tablo 3. Gruplarin ortalama prolaktin degerleri

Prolaktin (ng/ml) P
Grup (OrtxSH)
Kontrol 35.60+9.10
Bulanti 46.60+11.16 >0.05
Hafif bulanti-kusma 52.3716.27 >0.05
Siddetli bulanti-kusma 57.67%17.35 >0.05

Tablo 4. Siddetli derecede bulanti ve kusmasi olan ge-
belerin tedavi 6ncesi ve sonrasi T3, FT4l ve TSH deger-
leri

Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi

Test (OrttSH) (Ort£SH) P
T3 (ng/dl) 2342+0.89 23.60+1.13 >0.05
FT4l (ng/dl) 2.40%0.14 2.60+0.69 >005
TSH (filU/ml) 1.0840.10 1.53%0.18 >0.05

Tablo 5. Siddetli bulanti-kusma ve kontrol grubundaki
gebelerde ortalama serum prolaktin degerleri

Ortalama Prolaktin seviyesi

(ng/ml) (Ortalama*SH)
Grup Once Sonra [
Siddetli
bulanti-kusma  57.67+17.35 106.46+26.23 <0.05
Kontrol 35.6019.10 38.75+9.91 >0.05

Tablo 4'de siddetli derecede bulanti ve kusmasi
olan gebelerin tedavi 6ncesi ve sonrasi hormon deger-
lerinin kargilastirmasi verilmigtir. Tabloda goéruldugu gibi
siddetli bulanti ve kusmasi olan hastalarda tedavi on-
cesi ve sonrasi tiroid fonksiyon testlerinde anlaml bir
fark goézlenmemistir (p>0.05).

Serum prolaktin degerlerinde ise tedavi 6ncesine
nazaran anlaml bir artma godzlenmistir (p<0.05) (Tablo
5). Bu artis tedavi degerinin yaklasik 2 kati kadar ol-
mustur. Dider taraftan kontrol grubundaki gebelerde 48
saat ara ile alinan prolaktin degerleri ortalamalari ara-
sinda fark ise anlamsiz olarak bulunmustur (p>0.05).

TARTISMA

Gebelerde bulanti ve kusma sikayetlerinin goril-
mesi 6-14. gebelik haftalarinda %50-80, 14. haftada
%40, 16. haftada %20 olgu civarindadir. Bu durum 20.
haftadan sonra %10'un altina dismektedir (1).

Etyolojide bircok metabolik ve endokrin bozuk-
luklar arastiriimis ve son yillarda yapilan calismalarda
hiperemezisli hastalarin %70'inde hipertiroksinemi sap-
tanmistir (2,6-12).

Normal gebeliklerde tiroid fonksiyon testleri deger-
lerinin degismesine ragmen tiroid fonksiyonlarinin
degismemesi baglayici protein seviyelerinin artmasi ile
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aciklanmaktadir (2). Human Corionic Gonadotopin
(HCG)'nin alfa subunit'inin TSH ile ayni olmasi tiroid
stimilasyonuna HCG'nin neden oldugunu disundir-
mektedir. Ancak bunun kesin bir aciklamasinin yapil-
masi ginimiize kadar mimkin olmamistir (8,11,13-
20).

Bu galismada birinci trimestr'deki gebelerde bulan-
ti ve kusmanin derecesine gore tiroid fonksiyon testleri
ve prolaktin degerleri incelenmistir. Literatlrde, birinci
trimestr'deki bir gebelikte tiroid bezinin fizyolojik akti-
vasyonu ile FT4l seviyelerinde artis ve buna bagh ola-
rak TSH seviyelerinde disme saptanmistir (2,7,9-12).
Yapilan arastirmalarda hiperemezisli hastalarda tiroid
fonksiyon testleri hiperemezisi olmayan kontrol grubun-
daki gebelerden anlaml olarak ylksek bulunmustur
(2,6-11). Bu durumu tiroid bezindeki bir patoloji ile
aciklamak mumkin degildir. Glinkii kusmalar kesildikten
sonraki donemde hastalar eutiroid kalmiglar ve normal
fetuslar dogurmuslardir. Yapilan arastirmalarda bu du-
rumun dehidratasyon veya hlpovolemiye bagli bir kon-
santrasyon artmasi olmadigi gosterilmistir (20).

Bizim calismamizda ise Tablo 2'de géruldugu gibi
FT4l ve TSH seviyeleri kontrol grubundan farkhlik gos-
termemektedir. Bunu izah edebilecek bulgumuz mevcut
degildir. Bu durumu ile neticelerimiz literatirin bir bolu-
munden ayriimaktadir. Bu nedenle bulgularimizin daha
genis gruplarda tekrarlanacak calismalarla destek-
lenmesi dugtnulmektedir.

Literatirde T3 seviyeleri kontrol grubuna goére
farkhlik gostermemis veya cok hafif ylkselme bulun-
mustur (2,7-9,12). Bu durum, tiroid disi hastaliklardan
malnutrisyon, aclik ve akut hastaliklar gibi durumlarda
T4'Un T3'e periferik dénlisiminin azalmasina baglan-
mistir. Bizim ¢alismamizda da Tablo 2'de gorildigu gi-
bi T3 seviyelerinde kontrol grubuna goére anlamli bir
fark mevcut degildir. Bu sonug¢ calismamizda normal
bulunan T4 seviyeleri ile uyumlu olarak deger-
lendirilebilir.

Yapilan calismalarda hiperemezis gravidarum'un
konservatif tedavisi ile tiroid fonksiyon testlerinin nor-
male doéndigi bulunmustur (2,7-9,12). Bizim calisma-
mizda ise Tablo 1V'de goéruldagu gibi hiperemesis gravi-
darum tanisi konarak tedavi gérmus 7 hastanin tedavi
Oncesi ve sonrasi T3, FT4l ve TSH degerleri arasinda
istatistiki agidan bir farklilk saptanmamistir. Tedavi 6n-
cesi bu hormonlarin serum seviyeleri normalden farkli
olmadidi i¢cn tedavi sonrasi da bir degisim olmamasi
dogal karsilanmistir.

Diger taraftan hiperemesis gravidarum etyolojisinde
anterior hipofiz bezinin hipofonksiyonunun etkili oldugu
ve bunun da adrenal korteks fonksiyonlarini azalttigi ile-
ri surdlmustar (21). Buna karslilik, bir calismada ACTH
ve Kortizol'in hiperemesis gravidarum'lu hastalarda art-
tig1 gézlenmistir (22). Yapilan diger ¢alismalarda hipere-
mesis gravidarum tanisi alan gebelerde hipotalamik re-
leasing hormonlara FSH ve TSH cevabinin; hipoglise-
miye ise ACTH cevabinin normal gebelikten fazla ol-
dugu gorulmustir. Bu bulgularin yanisira serum prolak-
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tin seviyesinin de yilikselmesi hiperemesis gravidarum-
'da hipopituiterizm'den ¢ok hiperpituiterizm tablosunun
disUindurmustar (22,23).

Ancak bu durumun tersine bizim galismamizda te-
davi oncesi prolaktin seviyesi G1, G2 ve G3 grupla-
rinda kontrol grubuna goére anlamli bir degisim gdster-
memigtir (Tablo M). Her ne kadar klinik tablo agirlastik-
c¢a ortalama serum prolaktin degerleri artmakta ise de
bu durum istatiksel agidan 6nemli boyutta degildir. Y-
korkola ve arkadaslarinin (23) calismalarinda prolaktin
seviyeleri heperemezis olgularinda artmis olarak bulun-
mustur. Ancak bu durum artmis plasma osmolaritesi ile
izah edilememistir. Clink{ intravendz sivi inflizyonunun
plasma prolaktin seviyesini degistirmedigi goraimuastur.

Calismamizda cikan en c¢arpicl sonug, tedavi go-
ren grupta ortalama serum prolaktin seviyesinde tedavi
oncesine gore istatistiki agidan 6nemli derecede artma
gozlenmesidir (Tablo 4). Her 2 tetkik arasinda gecen
sire 48 saat olmustur. Bu nedenle ilerleyen gebelik
yasina bagh olarak serum prolaktin degerlerinin bu 6l-
¢lde artmis oldugunu distinmek mimkin degildir. Nite-
kim kontrol grubu olarak izlenen grupta 48 saat ara ile
alinan serumlarda ortalama prolaktin degeri anlamli bir
artis gostermemistir (p>0.05). Sonug¢ olarak, prolaktin
hormonunda bu o&lgtdeki bir artisin agiklamasini mev-
cut literatur bilgileri 1s1ginda yapmak mumkuin degildir.
Daha genis gruplarda yapilacak ¢alismalarda bu bulgu-
muz desteklendigi takdirde hiperemesis gravidarum pa-
togenezine yonelik yeni cgalismalarin yapilmasi uygun
olacaktir.
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