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Tanimlar

Dogum indiiksiyonu (baslatilmas1), vajinal dogumu gerceklestirmek amaciyla spontan dogum eylemi
baglamadan 6nce disardan verilen ajanlar ile serviksin olgunlastirilmasi ve uterus kontraksiyonlarinin
uyarilmasi ile dogum eyleminin baslatilmasidir.! Dogum indiiksiyonunun amaci, anne ve fetus agisindan
dogumun gerceklesmesinin  daha olumlu oldugu disiiniilen durumlarda dogum eyleminin
baglatilmasidir.? Dogum indiiksiyonu, diinyada dogumlarin yaklasik % 10’nunda uygulanan yaygin bir
dogum miidahalesidir.® Gelismis iilkelerde bu oran %20’lere ulasmaktadir, az gelismis iilkelerde ise

%1.4-6.8 araligindadir.*55

Augmentasyon ise Latince “augere- artirma, fazlalastirma, hizlandirma” kelimesinden {iretilmistir ve
dogum eyleminde olan bir gebede uterus kontraksiyonlarmin sikligi, siiresi ve etkinliginin artirtlmasi
anlamina gelmektedir.” Augmentasyon siklikla iilkemizde dogum eylemi sirasinda “kiir takilmasi”
olarak adlandirilmaktadir ve “eyleme yardim” olarak da ¢evrilebilir. Augmentasyonun amaci, dogum
eylemi siiresinin uzamasina bagh olarak gelisebilecek maternal ve fetal olumsuzluklar1 énlemektir.’
“Dogum eylemindeki bir gebenin {izerinden iki kere giines dogmamalidir” deyisi ¢ok eski ve yaygin
olarak kabul goren bir deyistir. Dogum eyleminin aktif ydonetimi kapsaminda uygulanan eyleme yardim,
dogum eylemi esnasinda %50-70’lere varan oranlarda uygulanmaktadir.” Ancak unutulmamalidir ki,
gerek dogum indiiksiyonu gerekse de dogum eylemine yardim riskler i¢eren uygulamalardir ve

endikasyonu olan olgularda belirli prensipler altinda yapilmalidir.



Serviksin olgunlastirilmasi, serviksin doguma hazir hale getirilmesine denir. Vaginal dogumun
gerceklesebilmesi icin Onkosul serviksin doguma hazir hale gelmesidir. Dolayisiyla dogum
indiiksiyonunun basarili olabilmesi i¢in de serviksin doguma hazir hale getirilmesi, bir bagka deyisle
olgunlastirilmas1 gerekir. Serviks olgunlasmadan uygulanacak oksitosin infiizyonlarinin basari sansi
diisiiktiir ve sezaryen oranlarinda da artisa neden olur.! Gebe olmayan kadinlarda serviks sert, 4-4.5 cm
uzunlugunda, kapali ve arkaya dogru doniiktiir. Serviksin yumusamasi, kisalmasi, silinmesi ve agilarak
doguma hazir hale gelmesi olgunlasmasi anlamina gelir.® Serviks dokusu, proteoglikanlar (servikse gii¢
verir), glikoaminoglikanlar (yumusamasina yardime olur), ve matriks proteinlerinden olusur.® Serviksin
fibroz yapisi, kollajen (¢ogunlukla Tip 1 ve Tip 3), elastin ve retikiilinden, hiicresel komponentleri ise
fibroblast ve mast hiicrelerinden meydana gelir.® Servikste az sayida diiz kas hiicresi vardir. Servikal
olgunlagma siirecinde damarlanma artar, inflamasyon olusur, sitokin ve prostaglandinlerde artig olur,
metalloproteaz enzimi agi3a gikarak kollejen lifleri arasindaki baglar1 yikar.® Proteoglikanlar azalir,
glikoaminoglikanlar artar ve kollajen lifleri arasindaki baglar koparak servikste yapisal degisiklikler

olusur. °

Dogum indiiksiyon ve Augmentasyonu Endikasyonlar

Dogum indiiksiyonu pek ¢ok neden ile yapilmaktadir, ancak bunlarin ¢ok azinda kesin, mutlak bir
endikasyon vardir. Dogum indiiksiyonu endikasyonlarinin baslicalart;

Giin Asimi; Son adet tarihine gore 42 hafta (294 giin) lizerindeki gebelikler giin asim1 (postdate) olarak
kabul edilmektedir ve giin asimi olan gebeliklerde perinatal mortalite ve morbidite yiiksektir.®
Caligmalar en diisiik oranlardaki perinatal mortalitenin 39 gebelik haftasi dolayinda oldugunu ve
ilerleyen gebelik haftalariyla birlikte perinatal mortalite ve morbiditenin artigin1 gdstermektedir.!?
Middleton ve ark’1 34 kontrollii randomize ¢alismay1 (21 000 gebelik ve ¢ogunlugu >41 hafta) dahil
ettikleri Cochrane derlemelerinde, dogum indiiksiyonunun bekleme yoOntemine gore perinatal
mortaliteyi (RR 0.31, 95% CI 0.15-0.64) anlaml olarak azaltigin1 belirlediler.*? indiiksiyonun sezaryen,
neonatal yogun bakima yatis, mekonyum aspirasyonu ve makrozomi oranlarini sirastyla %10, %12, %25
ve %28 oranlarinda azaltig: saptandi.*? Indiiksiyon uygulanacak gebelik haftas1 agisindan, 41 ve 42
gebelik haftalarin1 kiyaslayan meta-analizde, >41 gebelik haftasindaki indiiksiyonun, >42 gebelik
haftasindaki indiiksiyona kiyasla perinatal mortaliteyi anlaml olarak azaltigi bildirildi (RR 0.43, 95%
Cl1 0.21-0.91).23 Pek ¢ok kilavuz 41*° veya 42*0 gebelik haftalarindaki ge¢ term gebeliklerinde dogum
indiiksiyonunu dnermektedir.141516.17

Preeklampsi, Hipertansiyon; American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG)
gestasyonel hipertansiyon ve agir komplikasyonlar igermeyen preeklampsi olgularinda 37*° gebelik
haftasinda dogum indiiksiyonunu onermektedir.® Agir preeklampsi ve eklampsi olgularinda maternal
endikasyon ile gebelik haftasindan bagimsiz olarak dogum 6nerilmektedir.'® Kronik hipertansiyonu olan

gebeliklerde ise 38-39 gebelik haftalarinda indiiksiyonun yararli olacag: diisiiniilmektedir.*®



Diyabet; Diyet ile regiile gestasyonel diyabet olan gebeliklerde miad 6ncesi dogum indiiksiyonu
onerilmemekte, insiilin tedavisi alanlarda ise 390 gebelik haftasinda indiiksiyon 6nerilmektedir.'®
Pregestasyonel diyabeti bulunan ve seker regiilasyonu iyi olan gebeliklerde 39*° gebelik haftasinda
indiiksiyon  &nerilmektedir.’®®1® Seker regiilasyonu iyi olmayan, fetal makrozomisi ve
polihidramniyosu olan gebelikler bireysel olarak degerlendirilmelidir ve 36 gebelik haftasi tizerinde
indiiksiyon ile dogum da secenekler arasinda bulunmalidir.’®?° Makrozomi siiphesi var ise vaginal
dogumdan kag¢inilmalidir.

Gebelik kolestazi; Serum safra asitleri <40 mmol/L, 40-99 mmol/L ve >100 mmol/L olan gebeliklerde

sirastyla 39 *9, 36 "9 -37 *®ve 36 *© gebelik haftalarinda dogum indiiksiyonu dnerilmektedir.®

Erken membran riiptiirii ve geg¢ baslangigh fetal gelisim kisitliligr (GB-FGK) da dogum indiiksiyonu
endikasyonlar1 arasindadir.’® Klinik endikasyonlara gére onerilen dogum indiiksiyon haftalar1 Tablo
1°de belirtildi. Medikal endikasyon olmadan dogum indikasyonu ¢ogunlukla énerilmemektedir.? Ancak
uygulanacak ise de 39*° gebelik haftasindan sonra yapilmalidir.? Diisiik riski gebeliklerde 39+ gebelik
haftasinda dogum indiiksiyonunu yapilmasini degerlendiren ¢ok merkezli randomize kontrolli (A
Randomized Trial of Induction Versus Expectant Management (ARRIVE) calismasinda, dogum
indiiksiyonunun olumsuz perinatal sonuglari artirmadan, sezaryen oranlarinda anlamli olarak azalmaya

neden oldugu gosterildi.?*

Tablo 1: Dogum indiiksiyonu endikasyonlar: ve dnerilen gebelik haftalar:

Durum indiiksiyon haftas:
Giin agim1 41%0
Gestasyonel Diyabet
Insulin ile regiile 39%
Pregestasyonel Diyabet
Seker regiile 39+
Seker regiile degil >36*0
Gestasyonel hipertansiyon 38%
Kronik hipertansiyon 38-39
Hafif preeklampsi 37%0
Gebelik kolestazi

Safra asit <40 mmol/L 39%0
40-99 mmol/L 3610-37+6
>100 mmol/L 36"
Erken membran riiptiirii 370
Makrozomi siiphesi, obez, ileri anne yas1 39*0
Endikasyon olmadan 39%0

Augmentasyon uygulamasinin nedenleri, sekonder agr1 zaafi, yogun dogumhane kosullarinda dogum

stirecini hizlandirmak, agrili aktif dogum siiresini kisaltmak, uzun siiren dogum eyleminin fetusu



sikintiya sokma olasiligini azaltmak ve uzamis dogum eylemi nedeniyle yapilan sezaryenleri
azaltmaktir.?? Dogum eyleminin latent fazinin siiresi degiskendir ve serviks uygun degilken dogum
augmentasyonu sezaryen oranlarinda artisa neden olabilir.?® Dogum eyleminin aktif fazinda, uterus
kontraksiyonlar1 yetersiz ve dogum istenilen hizda ilerlemiyorsa dogum eylemine yardim uygulanir.’
Aktif fazda uygulanan augmentasyonun dogum siiresini kisaltti§i ve sezaryen oranlarini azalltigi
gosterilmigtir.” Dogum eylemine yardim uygulanan gebelerde fetusun iyilik hali, bas-pelvis

uygunsuzlugu dikkatlice degerlendirilmeli ve fetal iyilik hali agisindan yakin takip edilmelidir. ’

Indiiksiyon ve Dogum Eylemine Yardimin Riskleri

Dogum indiiksiyonu spontan doguma kiyasla uterin hipersitimiilasyon (10 dakika icinde >4
kontraksiyon), operatif dogum, fetal distres, diistik Apgar skoru, postpartum kanama, uterus riiptiiri,
hastanede yatis siiresinde artma ve gebenin dogum siireci memnuniyetinde azalmaya neden
olmaktadir.*®?* Dogum eylemine yardim igin kullanilan oksitosin de uterin hipersitimiilasyon, fetal
distres, intrapartum fetal 6liim, neonatal asfiksi ve uterus riiptiiriine neden olabilir.” Indiiksiyon ve
eyleme yardim, kliniklerin hazirladiklar1 protokollere uygun olarak yapilmalidir. Indiiksiyon ve eyleme

yardim uygulanan gebeler fetal distres ve uterin hipersitimiilasyon a¢isindan yakin takip edilmelidir.

Dogum Indiiksiyonu Uygulamasi

Indiiksiyon Planlanmasi
Gebenin oykii ve fiziksel muayenesi degerlendirilerek indiiksiyon yontem ve uygulamasi
bireysellestirilmelidir. Bireysellestirilmis yaklasim indiiksiyonun bagari sansini da artirmaktadir (Tablo

2).% Indiiksiyon uygulanacak gebelerden yazili onam alimasi da yararlidir.

Tablo 2: Dogum Indiiksiyonunun Planlanmasi

Oykii

Parite

Indiiksiyon basar1 sansin1 azaltabilecek maternal risk faktorleri (Obezite vb.)

Servikal olgunlagma metodu tlizerine etkili fetal veya maternal 6zellikler (Sezaryen dykiisii, fetal gelisme
kisitliligt vb.)

Klinik Muayene

Su kesesi agik m1?

Uterus aktivitesi var m1?

Serviks olgun mu? (Bishop skoru)

Parite; Nulliparlarda basarisiz indiiksiyon olasiligi multiparlara kiyasla daha fazladir.?® indiiksiyonun
basarisi agisindan nulliparlarda serviksin uygun olgunlastirilmasi multiparlara kiyasla daha 6nemlidir.?®
Uterus riiptiir riski agisindan grandmultiparlarda servikal olgunlasma igin prostaglandinler yerine

mekanik metodlar tercih edilmelidir. %



Viicut Kitle Indeksi; Viicut kitle indeksi yiiksek olan obez gebelerde serviksin olgunlasma ve dogum
siireleri zayif gebelere kiyasla daha uzundur.?’.Obez gebelerde basarisiz indiiksiyon ve sezaryen ile
dogum oranlar1 artmistir)?” Obezlerde, yag dokudan salgilanan adipositokinlerin miyometriyal aktivite
tizerindeki inhibe edici etkisinin, indiiksiyon basarisizligi ve dogum siirelerinin uzamasinda etkili

olabilecegi diisiiniilmektedir.?®

Su Kesesi Durumu; Su kesesinin agik oldugu durumlarda, maternal ve fetal/neonatal sonuglar agisindan
oksitosin infiizyonu, vaginal prostaglandin ve oral misoprostol kullanimlari arasinda anlamli fark
yoktur.?> Membran riiptiirii olgularinda servikal dilatasyon i¢in balon katater uygulamasmin yarari

gosterilmemistir.?®

Uterus Kontraksiyonlarinin Varligi; Agrili uterus kontraksiyonlar varliginda tasisistoli riskini dikkate
alarak uzun etkili vaginal prostaglandin uygulamalarindan kagimlmalidir.®® Agrili kontraksiyonlari olan

olgularda servikal olgunlasma igin balon kataterlerin tercih edilmesinde yarar vardir.?®
Serviksin durumu; Bishop skoru uygun, olgunlasmis servikslerde indiiksiyonun basari sansi artar.?

Fetusun gelisimi ve iyilik hali; Dogum indiiksiyonu igin uygulanacak herhangi bir metottan 6nce fetusun
gelisimi ve iyilik hali detayli olarak ortaya konulmalidir. Plasenta yetmezligine bagli FGK olan ve
rezervleri smirh olan fetuslarda dogum indiiksiyonu fetal distrese neden olabilir.?® FGK olan ve iyilik
hali siipheli olgularda, servikal olgunlasma i¢in prostaglandinler yerine balon katater kullanimi daha
mantikli olmakla birlikte, dikkatli ve yakin takip ile prostaglandinlerin de kullanilabilecegi
bildirilmektedir.?>*° Gelisim kisitliligi olan fetuslarda servikal olgunlagsma ydntemleri hastaneye

yatirilarak uygulanmalidir.?®

Sezaryen veya uterusta cerrahi miidahale Oykiisii; Uterusta cerrahi miidahale Oykiisii (sezaryen
myomektomi vs) indiiksiyonda riiptiir riskini artirir.® Ultrasonografi ile skar dokusunun kalinligim
degerlendirmek riiptiir riskinin éngériisiinde yeterince giivenilir degildir.3! Oksitosin inflizyonu uygun

doz ve yakin takip ile uygulanabilir, ancak uterus riiptiirii riskini artirdigi da unutulmamalidir.®

Indiiksiyon amaci ile prostaglandinlerin kullanimidan kaginilmalidir.?5%2

Dogum Indiiksiyonu Basarisinin Ongoriisii

Dogum indiiksiyonu %20-36 dolaylarinda basarisizlik ile sonuglanir.®® Bu da iki sekilde aciklanabilir;
dogum eylemi baslatilamaz veya dogum acil maternal ve/veya fetal nedenler ile acil sezaryen ile
gerceklestirilir. Indiiksiyon basarisi iizerine etkili en énemli faktdr serviksin olgunluk durumudur.?>3

Serviksin olgunluk durumunu belirlemek i¢in 1964 yilinda Bishop’un 13 puanlik skoru veya Calder’in



modifiye Bishop skoru kullanilmaktadir (Tablo 3).%**® Bishop skoru yiikseldik¢e indiiksiyonun bagari
sans1 artar.®® Bishop skoru 6’nin altinda basar1 sans1 azken, 9 un tizerinde yiiksektir.>"*® Bishop skoru

dogum indiiksiyonunun basar1 sansin1 belirlemede en etkili metottur.”

Tablo 3: Bishop skoru degerlendirilmesi

Bishop Skoru 0 1 2 3
Dilatasyon (cm) 0 1-2 34 5-6
Efasman (%) 0-30 40-60 60-70 >80
Bagin pozisyonu -3 -2 -1/0 +1/+2
Kivam Sert Orta Yumusak -
Serviksin pozisyonu Posterior Ortada Anterior -
Modifiye Bishop Skoru

Dilatasyon (cm) <1 1-2 34 >4
Servikal uzunluk (cm) >4 2-4 1-2 <1
Basin pozisyonu -3 -2 -1/0 +1/+2
Kivam Sert Orta Yumusak

Serviksin pozisyonu Posterior Mid-anterior -

Transvaginal servikal uzunluk oOl¢iimiiniin de indiiksiyon bagarisini belirlemede etkili oldugu
bildirilmektedir.®® Servikal uzunluk 6l¢iimii 25 mm’nin altinda oldugunda indiiksiyonun basar1 sansi
artmaktadir.>® Shear-wave sonoelastografi(SWS) ve transperineal ultrasonografi de indiiksiyonun basari
sansim ongoriide kullamlan, ancak etkinlikleri arastirilmakta olan metotlardir.®® Fetal fibronektin
uteroplasental bileskede yar alan ekstravilloz trofoblastlari ¢evreleyen matrikste bulunan fetusa ait bir
glikoproteindir.®* Koryodesidual bileskedeki bozulma, buradaki fibronektinin serviksten vajinaya
akmasina neden olur. Dolayisiyla serviko-vaginal sivida fetal fibronektin diizeyinin yiikselmesi (> 50

ng/mL) dogum eyleminin baslamas ile iligkilidir.>*%’

Dogum Indiiksiyon Metotlar:

Mekanik Metotlar

Mekanik yontemlerin dogum indiiksiyonunda kullaniminin temeli, mekanik olarak servikste gerilme ve
bask1 yaratarak, lokal prostaglandin ve oksitosin salinimint artirip servikal olgunlasmanin saglanmasi
ve dogum eyleminin baslatilmasidir.® Mekanik dilatatorler, hidroskopik dilatatorler (Laminarya
japonikum), sentetik dilatatorler (Dilapan S°), tek balonlu kateterler (14-26 F, 30-80 ml tek balonlu

Foley kateter), cift balonlu kateterler (Cook Balloon, balonlar sisirilerek serviksi iistten ve alttan

sikigtiran) ve ekstraamniyotik salin infiizyon setleridir.

Mekanik metotlar ucuz, kolay elde edilebilir, depolamasi-saklamasi sorun olmayan, yan etkileri az olan
yontemlerdir. En sik kullanilan mekanik yontem Foley kateterdir (gogunlukla 16 F, 30 mL).* Kateter

servikse yerlestirildikten sonra 30—80 mL s1vi1 ile sisirilip servikse baski uygulayacak sekilde gerilmekte



ve genel olarak 12-24 saat tutulmaktadir.%® 2019 yilindaki Cochrane derlemesinde, 24 saat iginde
dogumun gerceklesmemesi ve sezaryen oranlarinda balon kateter ve prostaglandin E2 (PGE2)
uygulamalar1 arasinda anlamli fark olmadigi bildirilmistir.® Aym derlemede balon Kkateter
uygulamasinin uterin hiperstimiilasyon ve fetal distres risklerini anlamli olarak azaltig1 belirlendi.* Bir
calismada Foley kateterin indiiksiyon amagl olarak %5 olguda servikse yerlestirilemedigi*® ve diger bir
genis kapsamli ¢alismada da, tek balonlu kateter uygulamasinin ¢ift balonluya kiyasla daha az agrili
oldugu bildirildi.** Balon kateter uygulamalarinin infeksiyon ve sonraki gebeliklerde erken dogum
risklerini artirmadig1 bildirilmektedir.®® Sezaryen dykiisii olan olgularda balon kateter ile indiiksiyon
i38

uygulamasinda uterus riiptiirii gézlenmedigini®® ve %1.1 oraninda* olabilecegini bildiren ¢aligmalar

mevcuttur.

Osmatik dilatatorler serviks igine yerlestirilir, zaman i¢inde su ¢ekerek genisler ve servikste dilatasyon
saglar. Laminara’, kurutulmus ve sikistirilmis deniz yosunudur ve osmatik dilatatér olarak
kullanilmaktadir.! Etkili olabilmesi i¢in en az 24 saat beklemek gerekir. Infeksiyon ve ¢ok nadiren
anaflaktik reaksiyonlara yol acabilir.! Sentetik osmotik dilatatérler (Lamicel veya Dilipan) daha kisa

siirede etkili olurlar (6 saat) ve infeksiyon riskleri de daha azdir.*

Membranlarin sivazlanmasi da dogum indiiksiyonunda 6nerilen bir yontemdir.! Uterus alt segmentte
internal osta onde gelen kisim etrafindaki membranlar parmakla sivazlanarak lokal prostaglandin
salinimi saglanmaktadir. Bu yontemin uygulanmasi hastaneye yatigi gerektirmemektedir ve oldukga
basittir. Herhangi bir fetal ya da ciddi maternal yan etkisi bildirilmemistir, enfeksiyon oranlarim1 da
artirmamaktadir.! Dezavantajlar1 hastalarda rahatsizlik hissi, 2-3 giin siiren kanama ve 24 saat siiren

diizensiz uterin kontraksiyonlara neden olabilmesidir.

Farmakolojik Metotlar- Prostaglandinler

Prostaglandin E2 (PGE2)- Dinoproston

PGE?2 serviks, uterus, membranlar ve plasenta tarafindan iiretilmektedir.** PGE2 servikste yumusama,
silinme ve dilatasyona ve ayrica myometriyumda kasilma ve oksitosin duyarliliginda artmaya neden
olur.®®* Dinoproston sentetik PGE2 preperatidir. Tablet, jel ve peser formlar1 vardir. Oral tablet formu
ciddi gastrointestinal yan etkileri (bulanti, kusma) nedeniyle kullanilmamaktadir. Tiirkiye’de
bulunmayan jel formu 2.5 mL’lik siringa i¢inde 0.5 mg dinoproston igerir, serviks igine siringa ile
enjekte edilir ve 6-12 saat arayla en fazla 3 kere tekrarlanabilir.® Tiirkiye’de bulunan peser formu
(Propess, Prostaglandin Pessary), 10 mg dinoproston igerir, arka fornikse yerlestirilir, 12-24 saat
boyunca 0.3 mg /saat dinoproston salinimi yapar (jelden daha diisiik hizda) ve 12-24 saat sonra da
cikartilir.! Oksitosin infiizyonuna servikal jel uygulamasindan 6-12 saat, yavas salmmli peser
cekiliminden ise 30-60 dakika sonra baslanmasi énerilmektedir.?* Dinoprostonun oksitosin inflizyonu

ile birlikte kullanimi 6nerilmemektedir.**



Peser uygulamasi 9%5-15 oraninda uterus hiperstimiilasyonuna ve fetal kalp hizi traselerinde
bozukluklara neden olmaktadir.** Hiperstimiilasyon durumunda peser ¢ikartilmalidir ve ¢ogunlukla 5-
10 dakika iginde tasisitoli kendiliginden diizelir.** Cok nadiren (<%]1) bulanti, kusma, diyare, karin
agris1, ates gibi yan etkiler gelisebilir. * Dinoproston vaginal peser uygulamasi dogum indiiksiyonunda
plaseboya kiyasla daha etkilidir.** Dogum indiiksiyonu etkinlikleri agisindan, PGE2 vaginal peser,

PGE?2 servikal jel ve misoprostol (PGE1) uygulamalari arasinda anlamli farklar gosterilmemistir. 4

Prostaglandin E1 (PGEL) -Misoprostol (Cytotec tablet)

Misoprostol oral olarak etkili sentetik PGE1 anologudur.®® Esas olarak, prostaglandin sentez
inhibitorlerinin neden oldugu peptik ilser tedavisinde kullanilan, ucuz ve oda 1sisinda kolay
saklanabilen bir ilagtir. Serviksi olgunlastirma ve uterus kontraksiyonlarini uyarmada oldukga
etkilidir.®% Ruhsat1 ve onay1 olmamasma ragmen, jinekoloji ve obstetrikte cesitli endikasyonlarla
yaygin olarak kullanilmaktadir.®® Misoprostol, oral (yutularak) bukkal (yanaktan), sublingual (dil alt:)
veya vaginal yollardan uygulanabilir. Oral ve sublingual yoldan aliniminda 30 dakika, vaginal veya
bukkal yoldan alimminda ise 70-80 dakikada en yiiksek diizeylere erisir.*® Etkinligi oral, sublingual ve
vaginal alimlarda sirasiyla 2, 3 ve 4 saat devam eder.*® Peptik iilser i¢in kullanilan tabletleri 100-200 pg
misoprostol igerir. Dogum indiiksiyonu amaciyla bu tabletler kullanilacak ise, doz ayarlamasi tabletler
kirilarak veya su iginde eritilerek elde edilen solusyon bdliinerek saglanir. Bu yontemler ile doz

ayarlamasinda zorluklar mevcuttur.*®

Misoprostol’iin oral ve vaginal doz miktarlart 25-50 pg ve doz araliklari da 2-6 saat arasinda
degismektedir.* Sik fetal monitorizasyonun yapilamadigi durumlarda, uterus hipersitimiilasyonu ve
fetal distres oranlarimi azaltmak amaciyla diisiik dozlar tercih edilir.* Vaginal yolda 4-6 saat, oral yolda
ise 2-4 saat araliklar ile ilag kullanimi énerilmektedir.* Diinya Saghk Orgiitii (WHO) ve International
Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) 2 saat araliklar ile 25 ug oral veya 6 saat araliklar ile
25 pg vaginal misoprostol kullanimini énermektedir.*#¢ ACOG 25 ug vaginal misoprostol’iin 3- 6 saat
araliklar ile uygulanmasi ve son dozdan 4 saat sonra oksitosin inflizyonuna baslanmasini
onermektedir.!* Sistematik meta-analizde, 4-6 saat araliklar ile 25 ug vaginal misoprostol kullaniminin
25-50 pug oral misoprostol kullanimina kiyasla 24 saat i¢inde daha yiiksek oranda vaginal dogum ile
sonuglandig1 ancak uterus hiperstimiilasyon oranlarinmn artig1 belirlendi.*’ Aym meta-analizde 4 ile 6

saat arasinda vaginal misoprostol kullanimlar1 arasinda anlaml fark gézlenmedi. 4/

Prostaglandinler ile dogum indiiksiyonu uygulamasi dncesi ve uygulandiktan sonra kardiyotokografi ile
monitorizasyon dnerilmektedir.?® PGE2 vaginal peser veya balon katater uygulamasindan 12 saat sonra

vaginal muayene yapilmalidir, servikste degisiklik yoksa (Bishop skor <6) ayni veya farkli ajan ile



dogum indiiksiyonu bir kere daha tekrarlanabilir.?® Kilavuzlarin dogum indiiksiyonu i¢in &nerileri Tablo

4°de belirtildi. 141516174849

Tablo 4: Kilavuzlarin dogum indiiksiyonu i¢in onerileri

Farmakolojik

WHO

. Oral misoprostol PGEI1 (25 pg, 2-saat)

. Vaginal misoprostol (25 pg, 6-saat, diisiik doz)
. Vaginal dinoproston PGE2 (diisiik doz)

. PG yoksa, iv oksitosin

. Olii fetusda oral veya vaginal misoprostol
NICE, UK

. Vaginal dinoproston PGE2 (jel, tablet or peser)
. Olii fetusda oral veya vaginal misoprostol
ACOG!, ABD

. Vaginal misoprostol PGE1

25 ug baslangi¢ doz, 3-6 saat tekrar,
son dozdan 4 saat sonra iv oksitosin
50 ug 6 saatte bir (yiiksek doz)
Intraservikal dinoproston jel
. Vaginal dinoproston peser
¢ikartildiktan 30-60 dk sonra iv oksitosin
. Oksitosin
- Disiik doz (0.5-2 mU/dk baslangig,
1-2mU/dk 30 dk’da bir artig)
- Yiiksek doz (6 mU/dk baslangig,
3-6mU/dk 30 dk’da bir artis)
SOGCY, Kanada

. Vaginal dinoproston PGE2

. Misoprostol PGE1

. Oksitosin

. Disiik doz (0.5-2 mU/dk baslangig,
1-2mU/dk 30 dk’da bir artig)

. Yiiksek doz (6 mU/dk baslangicg,

3-6mU/dk 30 dk’da bir artig)
RANZCOG*, Avustralya/Yeni Zelanda

. Vaginal dinoprostone PGE2 (jel veya peser)

. Misoprostol PGE1, 6lii fetuslar i¢in

CNGOF*, Fransa

. Vaginal dinoproston (jel veya peser)

. Vaginal misoprostol PGE1(25 pg, 3-6 saatte bir

Mekanik

Membran sivazlama
Balon kateter

Balon kateter + Oksitosin
(PG kontrendike ise)

Membran sivazlama

Membran sivazlama
Gogiis stimiilasyon
Balon kateter

Balon kateter
Amniyotomi

Membran sivazlama
Balon kateter

Gebelik Terminasyonu ve Olii Fetuslarda Dogum Indiiksiyonu

Gebelik terminasyonunda yiiksek etkinlik ve giivenlik profili, kullanim kolaylig1 ve diigiikk maliyeti

nedeniyle en ¢ok tercih edilen ajan, misoprostoldiir.*® Gebelik haftasi ilerledikge ve fetus 6lii ise uterusun



prostaglandinlere duyarlilig artar.®® Onii¢ gebelik haftasi altindaki gebelik sonlandirmalarinda, 800 ug
misoprostol sublingual 3 saat arayla veya vajinal/bukkal yoldan 3-12 saat arayla, 2-3 doz uygulanmasi

onerilmektedir.*

Onii¢ ile 24 gebelik haftalar1 arasinda fetus canli ise 400 pg misoprostol
vajinal/sublingual/bukkal 3 saatte 1; 25-26 haftalarda 200 pg vajinal/sublingual/bukkal misoprostol 4
saatte 1 uygulanir.® Fetus 6lii ise <24 gebelik haftasinda, 800 ug misoprostol intravaginal, 3’er saat
arayla maksimum 5 doz 400 pg oral misoprostol; 24-34 gebelik haftalar1 arasinda, 200 pg misoprostol
intravaginal, 3’er saat arayla maksimum 4 doz 200 pg oral misoprostol; 34-37 gebelk haftalarinda, 100
pg misoprostol intravaginal, 3’er saat arayla maksimum 4 doz 100 pg oral misoprostol uygulanmast
onerilmektedir.” Gebelik terminasyonu ve 6lii fetuslarda dogum indiiksiyonu amaciyla misoprostol

uygulanimi Tablo 5’de gdsterildi.

Tablo 5: Gebelik terminasyonu ve 6lii fetuslarda misoprostol uygulanimi

Gebelik Hafta Fetus Canh Fetus Olii

<13 hafta 800pg sublingual 800ug vaginal
3 saatte 800ug vaginal/bukal 3 saatte 400 ug oral
3-12 saat ara

13-24 hafta 400 pg vaginal 200-400 pg vaginal
3 saatte 400 ug oral/vaginal 3 saatte 200- 400 ug oral/vaginal
25-26 hafta 200ug vaginal/sublingal 200ug vaginal/sublingul
3 saatte 200pg vaginal/ 3 saatte 200pg vaginal/oral
sublingal/oral
27-33 hafta 200ug vaginal/sublingal 200ug vaginal
3 saatte 200ug vaginal 3 saat 200ug oral
34-37 hafta 100ug vaginal 100ug vaginal

3 saatte 100ug vaginal/oral 3 saatte 100ug oral

Oksitosin Infiizyonu

Oksitosin hipotalamusta sentezlenen ve posterior hipofizden salgilanan 9 aminoasitli bir néropeptit
hormondur.>? Yunanca “hizli dogum” anlamina gelir. Oksitosinin ana etkisi myometriyum ve memedeki
myoepitelyal kaslar1 kasarak dogum ve laktasyonu saglamaktir.>® Oksitosin lokal olarak koryon ve
desiduadan da salgilanarak prostaglandin sentezini indiikleyerek servikal olgunlagsma ve dogum tizerine
etki eder.5? Oksitosinin beyin iizerine de etkileri vardir; sosyal davranislar iizerine etkilidir, annelik
duygusunu artirir, stres, agr1 ve korkuyu azaltir.%® Sindirim ve metabolizmayi diizenler ve yara iyilesmesi
tizerine de olumlu etkileri vardir. ®3 Endojen oksitosin bobrek ve karaciger tarafindan hizla elimine edilir
ve yarilanma émrii kabaca 1-6 dakikadir.®? Oksitosin pulsatil olarak salgilanir. Uterus kasilmasi ve
servikal dilatasyon pozitif feed-back mekanizma (Ferguson refleksi) ile oksitosin salmimini artirir.®2
Uterusta oksitosin reseptorleri gebelik haftasi ilerledikce artar ve dogum sirasinda 300-500 kat artarak
en iist diizeyine erisir.>? Sentetik olarak iiretilen oksitosin intravendz, intramuskiiler ve intranazal

formlarda kullanilabilir. Dogum indiiksiyonu ve augmentasyonunda dozlari ayarlayabilmek igin



intravendz yol kullanilir. Oksitosin miktar1 internasyonel (IU) veya miliinternasyonal tinite (mIU) olarak

ifade edilir. 1 1U oksitosin, 1.67 pug (1mIU= 1.67 ng) oksitosine karsilik gelir.>*

Oksitosin infiizyonunda amag her 2-3 dakikada bir etkin uterus kontraksiyonlarinin saglanmasidir.’
Serviks olgunlasmadan oksitosin ile indiiksiyon 6nerilmemektedir.>” Su kesesinin agilmas1 oksitosinin
etkinligini artirmaktadir.® Dogum eyleminde oksitosin infiizyonu ile aktif yonetim (augmentasyon)
perinatal ve maternal sonuglar agisindan anlamli bir olumsuzluk olusturmadan dogum siirelerini
ortalama 2 saat kisaltmaktadir.® Dogum eylemi esnasinda agr1 zaafiyeti olan olgularda tedavi amaciyla
oksitosin perfiizyonu uygulanmaktadir. Farklt metotlar ile servikal olgunluk saglandiktan sonra
oksitosin ile dogum indiiksiyonu siklikla uygulanan bir yontemdir. Oksitosin ile dogum indiiksiyonu
yapilan olgularda, aktif dogum eylemi basladiktan sonra oksitosin perfiizyonu kesilebilir.*® Bir meta-
analizde dogumun aktif fazinda oksitosin inflizyonunun kesilmesinin hiperstimiilasyon, fetal kalp trase
bozukluklar1 ve sezaryen oranlarinda azalmaya neden oldugu belirlendi.®® Gebelerin eksojen oksitosin
perflizyonuna verdikleri cevaplar farkliliklar gdstermektedir ve etkin oksitosin dozu miktarlari
degiskendir.®? Eksojen oksitosin infiizyonu esnasinda, yiiksek doz ve uzun siireli uygulamalarda

oksitosin reseptérlerinde doygunluk ve oksitosine kars1 duyarsizlik gelisebilir.®2

Uterus kontraksiyonlarinin 30 dakika siire i¢inde 10 dakikada 5’den fazla siklikla olmasi uterus
hiperstimiilasyonu veya tasisitoli olarak tanimlanmaktadir.®? Sik uterus kontraksiyonlar1 uterusun
perfiizyonunu bozarak fetal kalp traselerinde bozulma ve fetal hipoksiye neden olabilir.>? Oksitosin
inflizyonu tasisitoli, fetal kalp trase bozukluklar1 ve fetal hipoksiye neden olabilir.®*%® Uzun siireli ve
yiiksek dozlarda oksitosin ile eyleme yardim postpartum atoni riskinde bir miktar artisa yol agabilir. %2
Sezaryen oykiisii olan gebelerde oksitosin infiizyonu uterus riiptiirii riskini kabaca 2-3 kat artirmaktadir
(%1.4-2.1).5" Oksitosin yapisal olarak antidiiretik hormonla benzerdir ve yiiksek dozlarda kullanimi su
retansiyonu ve hiponatremiye yol agabilir.’> Ancak dogum indiiksiyonu i¢in kullanilan dozlarda su
retansiyonu ve hiponatremi beklenen bir komplikasyon degildir. Oksitosin infiizyonu ile neonatal
olumsuz sonuglar arasinda bir iliski gosterilememistir.>? Beyindeki oksitosin diizeyleri ve fonksiyon
bozukluklar1 ile otizm arasinda iliski olabilecegi disiiniilmektedir, ancak oksitosin ile dogum
indiiksiyonu ve otizm arasinda bir iligski ortaya konulamamistir.>? Oksitosin indiiksiyonu uygulanan

gebeler fetal iyilik halini degerlendirmek amaciyla kardiyotokografi ile yakindan takip edilmelidir.

Oksitosin Dozu

Sentetik oksitosin preparatlarinda 1 ampulde 5 veya 10 IU oksitosin bulunur. 1000 mL serum fizyolojik
icine 10 IU veya 500 mL serum fizyolojik i¢ine 5 IU oksitosin konursa, 1 mL’de 10 mililinite
(20mIU/mL) oksitosin olur ve boylece doz ayarlamasi kolaylasir. 1 mL de kabaca 20 damlaya karsilik
gelmektedir. Intravendz yoldan verilen sentetik oksitosinin etkisi 3-5 dakika i¢inde baslar, yarilanma

omrii 10-12 dakikadir ve sabit serum diizeylerine 20-40 dakikada ulasir.®*°* Amag 10 dakika i¢inde 3-4



adet en az 40 sn siiren uterus kontraksiyonlarinin olugsmasini saglamaktir. Bu amaca ulagmak i¢in, sabit
serum diizeylerine ulasma siiresi dikkate alinarak oksitosin dozu 15-40 dakikada (¢ogunlukla 30
dakikada) bir artirilir. Oksitosin inflizyonu 10mlU/dk diizeylerine ¢iktiginda, plazma oksitosin diizeyleri
normal dogum esnasinda saptanan ortalama 40 pikogram/mL’lere ulasir.>” Oksitosin infiizyonuna
amniyotomiden 1 saat, intraservikal dinoproston (PGE2) jel uygulamasindan 6 saat, vaginal/oral
misoprostol (PGE1) tablet kullanimindan 4 saat ve dinoproston peser ¢ikartilmasindan 30 dakika sonra

baslanmalidir.®’

Baslica 2 tip oksitosin protokolii vardir; a- Diisiitk doz protokol; 0.5-2 mlU/dk baslangi¢c dozu, her 15-
40 dakikada 1-2 mIU artis ve maksimum doz 20-40 mlU/dk b- Yiiksek doz protokol; 4-6 mlU/dk
baslangi¢ dozu, her 15-40 dakikada 3-6 mIU artis ve maksimum doz 40 mIU/dk.1** Oksitosin infiizyon
protokolleri Tablo 6’da belirtildi. Diisiik ve yiiksek doz protokolleri karsilastiran meta-analizlerde ve
randomize kontrolli ¢aligmalarda, 24 saat iginde vaginal dogum, sezaryen, ciddi maternal ve neonatal
mortalite ve morbidite oranlar1 arasinda anlamli fark saptanmadi.%? Kliniklerin kendilerine &zgii

oksitosin perfiizyon protokollerini olusturmalari &nerilmektedir.%2

Tablo 6: Oksitosin perfiizyon protokolii

Diigiik Doz Protokol Yiiksek Doz Protokol

500cc/5 1U (10mIU/mL) 500cc/10 1U (20mIU/mL)
(AmIU=0.1mL / 2 damla) (ImIU=0.05mL / 1 damla)

Zaman mlU/dk mL /saat Damla/dk mlU/dk mL/saat Damla/dk
0 2 12 4 6 18 6
05s 4 24 8 10 30 10
10s 6 36 12 14 42 14
155 8 48 16 18 54 18
20s 10 60 20 22 66 22
25s 12 72 24 26 78 26
3.0s 14 84 28 30 90 30
35s 16 96 32 34 102 34
40s 18 108 36 38 114 38
45s 20 120 40 42 126 42
50s 22 132 44 46 138 46
555 24 144 48 50 150 50
6.0s 26 156 52 54 162 54
6.5s 28 168 56 58 174 58
7.0s 30 180 60 62 186 62

Diisiik doz protokol; 2mIU baslangi¢ dozu, 30 dakikada 2mIU artis
Yiiksek doz protokol; 6mIU baglangi¢c dozu, 30 dakikada 4mlIU artig



Basarisiz Indiiksiyon

Indiiksiyonun amaci vaginal dogumu saglamak oldugundan, vaginal dogumun gerceklesmedigi
durumlarda basarisiz dogum induksiyonundan bahsedilebilir. Ancak, daha dogru ve kabul goéren
tanimlama ise, dogum indiiksiyonu uygulanmasina karsin dogum eyleminin aktif faza ulasmamasidir.*®
Basarisiz dogum indiiksiyonu orani %5’den azdir.®® Rouse ve ark.’lar1 su kesesi agildiktan sonra
oksitosin perfiizyonu uygulanmasina ragmen 12 saat i¢cinde >4 cm dilatasyon ve %90 efasman veya >5
cm dilatasyona ulasilamamay1 basarisiz dogum indiiksiyonu olarak tanimladilar.®® Daha giincel
tanimlama su kesesi agildiktan sonra oksitosin perfiizyonu uygulanmasina ragmen 12-18 saat i¢inde 5-
6 cm dilatasyona ulasilamamasidir.®® Fetus ve annenin durumlari uygunsa oksitosin perfiizyonuna 12-

18 saat devam edilmesi onerilmektedir.>®
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