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OZET

Dunya genelindeki kadinlarin %70’i en az bir kere bulanti ve kusma
yasamakta, hiperemezis gravidarum (HEG) ise kadinlarin %0,5 ile %14’Gnu
etnisite ve sosyoekonomik dlizeye goére etkilemektedir. Hiperemezis
gravidarum tipik olarak 4-6. gebelik haftalarinda baglar, 10-13. gebelik
haftalarinda pik yaparak 20. gebelik haftalarinda biter, ama bazi kadinlarda
doguma kadar devam edebilir. Bu c¢alismada hiperemezis gravidarum

hastalarinda uygulanan tedavinin fetal sonuglara etkisi arastirilacaktir.

Mia-Med sistemi uzerinden 1 Ocak 2000 - 14 Subat 2023 yillari
arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesine hiperemezis
gravidarum sikayetleriyle bagvurmus ve tanisi hiperemezis gravidarum kabul
edilerek yatisi gerceklesmis olan hastalar taranmistir. Hastanemizde HEG
nedenli yatmis ve dogum yapmis olan 248 hasta calismaya dahil edildi,
hastanemizde dogum yapmamig olan hastalar ise telefon araciligi ile arandi.

Netice olarak ¢alismaya 201 hasta dahil edildi.

Kullanilan ilag kombinasyonlari ile elektif sezaryen ile dogum
acisindan antihistaminik, metoklopramid ve vitamin kombinasyonunun
uygulanmasi metoklopramid, ondansetron, vitamin (p=0,019); ondansetron,
proton pompa inhibitord, vitamin ile  metoklopramid, vitamin
kombinasyonlarinin uygulanmasina kiyasla daha az elektif sezaryen oldugu

ortaya ¢ikmistir.

Sonug olarak hiperemezis gravidarum nedenleri ve sonuglari ile
beraber incelendiginde oncelikle fetal sonuglar, bunu takiben sekonder
sonuglar acisindan degerlendiriimeye devam edilecek ve guncelligini

yitirmeyecek bir hastaliktir.

Anahtar kelimeler: Hiperemezis gravidarum, duguk dogum agirhg,

BMI, sezaryen, normal vajinal dogum



SUMMARY

Examining the Effect of Treatment Methods Applied to Patients

Diagnosed with Hyperemesis Gravidarum on Pregnancy Outcomes

Worldwide, 70% of women experience nausea and vomiting at least
once during pregnancy, while hyperemesis gravidarum affects 0.5% to 14%
of women depending on ethnicity and socioeconomic status. Hyperemesis
gravidarum typically begins around the 4th to 6th week of pregnancy, peaks
between the 10th and 13th weeks, and usually resolves by the 20th week,
although it may persist until delivery in some women. This study aims to
investigate the effect of treatment administered to hyperemesis gravidarum

patients on fetal outcomes.

Patients who presented with complaints of hyperemesis gravidarum
to Uludag University Medical Faculty Hospital between January 1, 2000, and
February 14, 2023, and were diagnosed with hyperemesis gravidarum upon
admission, were screened through the Mia-Med system. A total of 248
patients who had been hospitalized due to HEG and had given birth at our
hospital were included in the study, while patients who had not given birth at
our hospital were contacted by phone. As a result, 201 patients were
included in the study.

Regarding the comparison of medication combinations and elective
cesarean section births, it was found that the application of antihistamine,
metoclopramide, and vitamin combination compared to metoclopramide,
ondansetron, and vitamin combination, and ondansetron, proton pump
inhibitor, vitamin combination resulted in fewer elective cesarean sections
(p=0.019).



In conclusion, when hyperemesis gravidarum is examined in terms of
its causes and consequences, it is primarily a disease that continues to be
evaluated in terms of fetal outcomes, followed by secondary outcomes, and

remains a condition that does not lose its relevance.

Keywords: Hyperemesis gravidarum, low birth weight, BMI,

cesarean section, vaginal delivery



GiRiS

Dunya genelindeki kadinlarin %70’i en az bir kere bulanti ve kusma
yasamakta, hiperemezis gravidarum (HEG) ise kadinlarin %0,5 ile %14’Un

etnisite ve sosyoekonomik dizeye gore etkilemektedir (1-3).

Hiperemezis gravidarum erken gebelik haftalarinda hastaneye yatis
gerektiren yaygin gebelik hastaliklarindan biridir (4). Hiperemezis gravidarum
tipik olarak 4-6. gebelik haftalarinda baglar, 10-13. gebelik haftalarinda pik
yaparak 20. gebelik haftalarinda biter, ama bazi kadinlarda doguma kadar
devam edebilir (5-7).

Hiperemezis gravidarum kilo kaybi, ge¢gmeyen kusma, ketonduri,

elektrolit duzensizligi ve hastaneye yatis ile karakterizedir (8-10).

Cesitli calismalar Hiperemezis gravidarumun erken dogum, dustk
dogum agirlikli bebek, konjenital anomaliler ve neonatal olum ile iligkili

oldugunu bulmustur (11-15).

Bu calismada hiperemezis gravidarum hastalarinda uygulanan

tedavinin fetal sonuglara etkisi arastirilacaktir.

GENEL BILGILER

Tanim:

Hiperemezis gravidarum siddetli bulanti, kusma ve buna bagli ortaya
¢lkan sonuglarin timunu tanimlayan bir hastaliktir (18). Hiperemezis
gravidarum tipik olarak bulanti, kusma, o6gurme, kilo kaybi, asir koku
hassasiyeti, karin agrisi, zayiflik, gastro6zofageal refllii, gastroparezis,
elektrolit inbalansi, malnutrisyon ve dehidratasyon ile seyreden bir hastaliktir
(16,17).



Hiperemezis gravidarum tipik olarak 4-6. gebelik haftalarinda baslar,
10-13. gebelik haftalarinda pik yaparak 20. gebelik haftalarinda biter, ama

bazi kadinlarda doguma kadar devam edebilir (5-7).

insidans:

Hiperemezis gravidarumun tahmini gérilme oranlari, bir isveg
kaydinda bildirilen deger olarak %0,3'ten Cin'deki gebelikler Gzerine yapilan
bir calismada belirtlen %10,8'e kadar degismektedir. Hiperemezis
gravidarumun insidansindaki bu etnik farkhlik, blyudk nufus calismalari
tarafindan desteklenmektedir. Kaliforniya'da yapilan 520,739 dogumu igeren
bir calisma, Hiperemezis gravidarum insidansini %0,5 olarak bildirmistir. Bu
Kaliforniya populasyonu iginde, beyaz olanlara kiyasla beyaz olmayan ve
hispanik olmayan hastalarin hiperemezis gravidarum oranlarinin daha

yuksek oldugu bulunmustur (11).

Kanada'da yapilan bir calismada hiperemezis gravidarum orani %0,8
olarak bulunmustur. Norvecg'te, nufusa dayali bir galismada hiperemezis
gravidarumun genel insidansi %0,9 olarak rapor edilmistir. Ancak Norvecli
nifusun alt gruplarinda (6rnegin, Pakistan ve Turk kokenli kadinlar).

hiperemezis gravidarumun daha yuksek oranlari belirtilmistir (19).

Norveg'te Pakistan ve Sahra Alti Afrika kokenli kadinlar (%2,1 ve
%3,1) ile, Kuzey Afrika disindaki kadinlar arasinda, Hindistan ve Sri Lanka'da
dogan kadinlar dahil olmak Uzere hiperemezis gravidarum oranlari %3,2

olarak rapor edilmistir (20).

Kuzey Israil'de yapilan kiiclik bir ¢alisma, Arap ve Yahudi kadinlar
arasinda benzer bir yayginlk (%1,2) buldu. Bir ingiltere caligmasi, kadinlarin
%2,1'inin hiperemezis gravidarum nedeniyle hastaneye yattigini gosterdi ve

siyah ve Asya kokenli kadinlarin daha fazla etkilendigini belirtti (22).

Yeni Zelanda'da yapilan bir galisma, Avrupa kokenli insanlar igin
benzer bir hiperemezis gravidarum orani (%2) rapor etti, ancak Pasifik Adasi

kokenli kadinlar icin dort kat daha ylksek bir oran gorulda (23).



Bazi Asya populasyonlarinda yuksek hiperemezis gravidarum
oranlari da gézlemlenmistir. Ornegin, Kuala Lumpur, Malezya'da hiperemezis
gravidarum nedeniyle hastaneye vyatirilan hastalar Uzerine yapilan bir
calisma, %3,9'luk bir hiperemezis gravidarum orani bildirdi. Japonya'nin
Osaka sehrinde dogan gebelikler ise %3,6'llk bir hiperemezis gravidarum

orani ile iligkilendirilmistir (24,25).

Epidemiyoloji:

Gebelikte bulanti ve kusma, yanliglikla "sabah bulantisi" olarak
adlandirilir. Kadinlarin sadece %1,8'i sadece sabah semptomlarini bildirirken,
%80'i gindn her saati bulanti yasadigini bildirir (7). Kiresel oranlari élgen bir
metaanaliz, gebelerin %70'inin bulanti ve kusma yasadigini gostermis, ancak

oranlarin genis olgude degistigini belirtmistir (26).

Gebelerin yaklasik %33'0 kusma olmadan sadece bulanti tarifledi;
bulanti ve kusma vakalarinin %40" hafif, %46'sI orta siddette ve %14'U ise
siddetli olarak degerlendirildi, hiperemezis gravidarum prevalansi ise %1,1
olarak belirlendi (26).

Yas ve gravidite durumu semptom duzeyini etkileyebilir. 20 yasindan
kUguk ve primigravit hastalarin bulanti ve kusma oranlarinin normal gebe

populasyonuna goére %40 daha yuksek oldugu belirtiimektedir (27).

Bazi calismalar, Afrika ve Asya'da bati ulkelerine kiyasla
semptomlarin daha duguk oranda oldugunu gostermektedir, ancak digerleri
fark olmadigini belirtmektedir (27-29).

Risk faktorleri:

Hiperemezis gravidarum risk faktorleri arasinda (sekil-1) multiparite,
gen¢ yas, primigravidite, asiri yuksek veya dusUk vucut agirhdi, hareket
hastaligi oykusu, alerjiler, premenstriel sendrom, migren, tiroid hastaligi,
yuksek yagli diyet, vejetaryen/sut drtnlerinden arindiriimig diyet ve sindirim
sistemi bozukluklari bulunmaktadir (5, 30, 31, 32-36). En dnemli risk faktoru



onceki gebeliginde hiperemezis gravidarum yasamis veya halihazirda

hiperemezis gravidarum olan bir aile Gyesidir (37).

Bazi calismalar, ylksek vucut kitle indeksi (BMI), ileri yas ve tutun

icenlerde hiperemezis gravidarum riskinin azaldigini bulmustur, bu durum

azalmig koku duyusu veya plasental proteinlerin azalmig seviyesi ile
iligkilendirilebilir (32, 38-40).

Sekil-1: Hiperemezis gravidarum ve maternal faktorler (56)
Maternal factors associated hyperemesis gravidarum (HG).

Factor

Effect

Ethnicity
Body mass index

Maternal age

Parity

Fetal gender

Number of fetuses

Previous hyperemesis

Family history

Gestational trophoblastic
disease (GTD)

Coexistent medical
disorders

Psychological factors

Smoking

Higher incidence in Asian women in UK, Asians and Africans in USA and Pacific
Islanders in NZ

BMI below the normal range (and in some studies above the normal range) is
associated with HG

More common with younger maternal age

More common in nulliparous

More common with female fetal sex

More common with multiple pregnancy

15% recurrence risk’

Family history of hyperemesis increases likelihood

More common traditionally with HG but may not be evident as GTD tends to be
diagnosed earlier due to the prevalence of early pregnancy transvaginal ultrasound®*
Association between HG and hyperthyroidism, psychiatric illness, previous molar
pregnancy, preexisting diabetes, gastrointestinal disorders and asthma

HG more common in association with psychological stress or ambivalence about
pregnancy (this may be cause or effect of HG)

Reduced incidence with maternal smoking

HIPEREMEZiS GRAVIDARUM

Etiyopatogenez:

Etiyopatolojisi net olmamakla birlikte multifaktoryel yatkinlik so6z
konusudur (56).

Hiperemezis gravidarum etiyolojisi, kusma fizyolojisinin anlagiimasi
ve hiperemezis gravidarum ile iliskilendirilen genetik faktorlerin, inflamatuar
belirteglerin ve hormonal anormalliklerin arastiriimasi ile iligkilidir. Medulla

oblongata'da kusma merkezindeki fizyolojik tetikleyicilerle ilgili kusma yollari
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tanimlanmistir ve beyinin bu uyarilari nasil aldigina dair bilgi, hiperemezis

gravidarum igin uygun tedavinin belirlenmesinde faydaldir (41).

Medulla oblongata'daki kemoreseptor tetikleme bolgesi, kan-beyin
bariyerinin disinda bulundugundan, c¢ogunlukla dopamin, serotonin ve
histamin ile etkilesime giren birgcok reseptorunden gelen sinyallere son
derece duyarlidir. Kusma merkezine tetikleyiciler, periferik sinir yollari,
vestibller uyarim, vagus siniri, gastrointestinal sistemdeki enterokromaffin
hicreleri ve bagirsak, mide ve karacigerdeki diger mekanoreseptorler ve

kemoreseptorlerden gelmektedir (42).

Yeni genetik calismalar, ryanodin reseptor geni 2 (RYR2) adi verilen
ve kusma merkezinde ifade edilen ve tiroid fonksiyonunda rol alan ryanodin
reseptor geni ile bir iligki nedeniyle hiperemezis gravidarumu dongusel

kusma sendromuna baglamaktadir (43,44).

Hiperemezis gravidarum icin hastaneye yatirilan kadinlarda, normal
bulanti ve kusma yasayan gebe kadinlara kiyasla bu genlerin serum protein
konsantrasyonlari, gebeligin 12. haftasinda 6nemli Olglide yUkselmistir.
Yuksek insilin growth faktor baglanma proteini 7 (IGFBP7) seviyelerine sahip
kadinlarin, IGFBP7'nin normalde kisiye ¢ekici gelen yiyeceklere karsi tiksinti
olusturmasi nedeniyle, uzun sureli hiperemezis gravidarum semptomlarina

sahip olma olasiligi aglik sirasinda bile daha yuksektir (45).

Growth differentiation factor 15 (GDF15), kilo ve igtahi dizenleyen bir
hormondur ve kanserde GDF15'in anormal asir Uretimi, kanser hastalari

arasinda 6lumun 6énemli bir nedeni olan kasekside gorulur (46).

Hiperemezis gravidarumun kesin patogenezi hentz bilinmemekle

birlikte, bircok hipotez 6ne suralmustar.
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Birgok c¢alisma, gebelikte hormonal degisikliklerin hiperemezis
gravidarumun bir nedeni olabilecegini 6ne surmektedir. Yiksek human
koryonik gonadotropin (HCG) seviyeleri, bulanti ve kusma belirtilerinin arttigi
yaklasik 8. gebelik haftasi sirasinda zirve yapar. Ancak, HCG seviyeleri
hiperemezis gravidarumun giddetiyle iyi bir sekilde korele olmaz. Dolasim ve
idrar Ostrojen seviyelerinin yukselmesi ile iligkilendirilebilir, ancak bazi
calismalar 6strojen seviyeleri ile hiperemezis gravidarum arasinda zayif bir
iligki oldugunu gostermektedir, bu nedenle bu durumdaki Gstrojenin rolu net
degildir.

Serum progesteron seviyeleri de gebeligin ilk trimesterinde zirve
yapar, progesteron tek basina veya Ostrojenle birlikte gastrointestinal
semptomlara neden olabilir. Serum prostaglandin E2 (PGE2) seviyeleri
hiperemezis gravidarumun semptomatik déneminde daha yuksek
bulunmustur. Plasental PGE2 sentezi, genellikle gebeligin 9 ile 12. haftalari
arasinda zirve yapabilen HCG tarafindan uyarilir, bu da hiperemezis

gravidarumun semptomlarini agiklayabilir (47,48).

Son calismalar, kronik helicobacter pylori enfeksiyonunun
hiperemezis gravidarumda rol oynayabilecegini 6ne surdld. H. pylori
seropozitifligi, genel nilfusta %50'ye kiyasla gebelerin %60'Inda
bulunmaktaydi. Ancak, seropozitiflik gastrointestinal semptomlarla korele
bulunmadi (47,48).

Psikolojik faktorler hiperemezis gravidarum icin en eski teoridir. Bazi
arastirmacilar da psikolojik faktorlerin hiperemezis gravidarumdan sorumlu
olabilecegini 6ne surmustur. Bir ¢alismada, hiperemezis gravidarum olan
kadinlarin histeri, annelerine asiri bagimhlik ve infantil kisilik o6zellikleri

gosterdigi 6ne surulmustar (47,50).

Psikanalitik teoriler, hiperemezis gravidarumu bir donusim veya

somatizasyon bozuklugu olarak veya annenin agiri yasam stresiyle basa
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cilkma yeteneginin eksikligi olarak tanimlar. Ancak, bu bulgular, bu iligkileri

destekleyecek saglam veri eksikligi nedeniyle kesin degildir (50).

Kalici bulanti ve kusma, besin maddeleri ile iligkilendirilmistir.
hiperemezis gravidarum, et, balik, kimes hayvanlari ve yumurtanin yaygin
olarak tuketildigi populasyonlarda daha yaygindir; bununla birlikte, misir gibi
bitkisel gidalarin tuketildigi kultarlerde bulanti ve kusma daha az yaygindir.
Koku duyarhligi, hiperemezis gravidarumun patogenezi agisindan bir rol

oynayabilir (50).

Erken gebelikte hem tiroksin hem de tiroid stimulan hormon (TSH)
seviyeleri, hiperemezis gravidarum semptomlarinin siddetiyle ve elektrolit

seviyeleri ile iligkilendirilmigtir (51).

Hiperemezis gravidarum ile anormal tiroid fonksiyon testleri arasinda
gucla bir iliski vardir. Normal gebelikte tiroid aktivitesindeki fizyolojik
degisikliklerin yani sira (iyot metabolizmasinda degisiklikler, serum tiroid
baglayici proteinler ve maternal guatr gelisimi) tiroid bezi fizyolojik olarak
erken gebelikte yaygin olarak uyarilir. Bu durumun, HCG ve tiroid uyarici
hormon (TSH) arasindaki yapisal benzerliginden kaynaklanip HCG'nin tiroid
aktivitesini uyarabilecegi varsayilir. Bir inceleme, Hiperemezis gravidarum
hastalarinda Tiroksin (T4) seviyelerini, semptomsuz kontrol grubundaki T4
seviyeleri ile karsilastiran 15 prospektif karsilastirmal g¢alismanin 11'inin,
hiperemezis gravidarum grubunda anlaml derecede daha ylksek T4

seviyeleri gosterdigini bulmustur (3).

HCG'nin tirotropik bir etkisi vardir ve hiperemezis gravidarum, yuksek
HCG seviyelerine sahip ve gegici hipertiroidizm bulgulari gdsteren
gebeliklerde daha yaygindir. Bu durumda anti-tiroid ilaglar genellikle
gereksizdir (49).
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Tanisi ve degerlendirilmesi:

Anamnez dikkatlice alinmali ve hastanin yas, gebelik durumu,
dogum sayisi, onceki gebeliklerinde hiperemesiz gravidarum 6ykulsu, varsa
vucut kitle indeksi ve kilo kaybi sorgulanmalidir. Hiperemezis gravidarum
tanisi, surekli kusma Oykusu, gida veya sivilari tolere edememe ve
ketonurinin varligina dayanarak konulur. Kusma oykusu, 'Gebelikte Benzersiz
Kusma Miktar1 Olgiimi (PUQE) Skoru' (sekil-2) adi verilen bir skorlama

sistemi ile nicelendirilebilir (52).

Pregnancy Unique Quantification of Emesis (PUQE) Score.

Circle the answer that suit the best your situation for the last 12 hours.

1. In the last 12 hours, for how long have you felt nauseated or sick to your stomach?

Not at all =1h 2-3h 4-6h =6h
(1) (2) (3) (4) (5)

2. In the last 12 hours, have you vomited or thrown up?
=7 times 5-6 times 3-4 times 1-2 times | did not throw up

(5) (4) 3) (2) (1

3. In the last 12 hours, how many times have you had retching or dry heaves without bringing anything up?
None 1-2 times 3-4 times 5-6 times =7 times

(1) (2) (3) (4) (5)

Total score (sum of replies to 1, 2, and 3): mild NVP, <6; moderate NVP, 7-12; severe NVP, =13.

(From Koren G, Boskovic R, Hard M, Maltepe C, Navioz Y, Einarson A. Motherisk-PUQE (pregnancy-unique quantification of
emesis and nausea) scoring system for nausea and vomiting of pregnancy. Am | Obstet Gynecol 2002;186:5228-31. With
permission).

Sekil-2: PUQE skorlamasi (52)

Bu anket, gunlik kusma sayisli, ginde kag saat bulanti yasandigi ve
o6gurme sayisini igeren sorulari igerir; minimum skor 3, maksimum skor 15'tir.
6'nin altinda bir skor hafif hiperemezis gravidarumu, 7-12 orta siddette
hiperemezis gravidarumu ve 13 veya daha fazlasi siddetli hiperemezis
gravidarumu isaret eder. Bu skorlama sistemi daha sonra dogrulanmis ve
hastaneye yatis oranlari ve kadinlarin subjektif iyi hissetme duygular gibi

klinik sonugclarla korele oldugu goésterilmistir (53).

Ancak, sadece testin uygulanmasindan onceki 12 saat icindeki semptomlari
kapsadigindan, tum ilk trimesterdeki genel bulanti ve kusmayi kapsayan

modifiye edilmis bir PUQE skoru (sekil-3) geligtirilmistir (54).
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Modified PUQE score.

1. On average in a day, for how long do you feel nauseated or sick to your stomach?

Not at all <1h 2-3h 4-6h =6 h

(1) (2) (3) (4) (5

2. On average in a day, how many times do you vomit or thrown up?

=7 times 5-6 times 3-4 times 1-2 times I did not throw up
(5) (4) (3) (2) (1)

3. On average in a day, how many times do you have retching or dry heaves without bringing anything up?

None 1-2 times 3-4 times 5-6 times =7 times

(1) (2) (3) (4) (5)

Total score (sum of replies to 1, 2, and 3): mild NVP, <&; moderate NVP, 7-12; severe NVP, =13.

(From Lacasse A, Rey E, Ferreira E, Morin C, Bérard A. Validity of a modified Pregnancy-Unique Quantification of Emesis and
MNausea (PUQE) scoring index to assess severity of nausea and vomiting of pregnancy. Am | Obstet Gynecol 2008
Jan;198(1):71.e1-7. With permission).

Ayirici tani:

Hastalardan detayli anamnez alinmali ve ayrica kusmanin diger
nedenleri diglanmalidir; bu nedenler arasinda idrar yolu enfeksiyonu
(6rnegin, dizlri veya bel agrisi), gastrointestinal enfeksiyon (6rnegin, ishal),
pankreatit (6rnegin, karin agrisi) veya sistemik hastaliklarin semptomlari
(6rnegin, diyabet, Addison hastaligi) bulunabilir. Ust karin agrisi ve
hematemez (kanli kusma) 6zellikle sorgulanmalidir. Bu semptomlar, uzun
sureli kusmanin bir sonucu olabilir (Mallory Weiss yirtilmasi) veya
semptomlara neden olan diger patolojileri (6rnegin, mide Ulseri gibi) isaret
edebilir (sekil-4).

Kusmanin suresi, komplikasyon riskini degerlendirmede onemlidir,
Ozellikle semptomlarin baglangicindan 3 hafta sonra bildirilen tiyamin eksikligi

nedeniyle Wernicke ensefalopatisi riski degerlendiriimelidir (55).

15



Gastrointestinal conditions
Gastroenteritis
Gastroparesis
Achalasia
Biliary tract disease
Hepatitis
Intestinal obstruction
Peptic ulcer disease
Pancreatitis
Appendicitis
Conditions of the genitourinary tract
Pyelonephritis
Uremia
Cwarian torsion
Kidney stones
Degenerating uterine leiomyoma

Metabolic conditions
Diabetic ketoacidosis
Porphyria
Addison’s disease
Hyperthyroidism
Hyperparathyroidism

Neurologic disorders
Pseudotumor cerebri
Vestibular lesions
Migraine headaches
Tumors of the central nervous system

Lymphocytic hypophysitis
Miscellaneous conditions
Drug toxicity or intolerance
Psychologic conditions
Pregnancy-related conditions
Acute fatty liver of pregnancy
Preeclampsia

Sekil-4: Ayirici tanilar (66)
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Fizik muayene:

Hiperemezis gravidarumlu hastalarin bulanti ve kusma semptomlari
hari¢ fizik muayeneleri dogal izlenir. Fakat var olan bir akut batin durumu da
bulanti, kusma yapabilecegi i¢in akut pankreatit, akut apandisit, akut
kolesistit, peptik Ulser perforasyonu gibi durumlar ekarte edilmelidir. Detayl

bir batin muayenesi yapmak gerekir.
Laboratuvar:

Hiperemezis gravidarumlu hastalarda spesifik bir laboratuvar bulgusu

mevcut degildir. Hastalarda ketonuri, elektrolit duzensizligi olabilir (sekil-5).

Sekil-5: Hiperemezis gravidarum hastaliginda laboratuvar (56)

Investigations for women with hyperemesis.

Investigation Result
All women
Urinalysis At least 1+ ketonuria for the diagnosis to be confirmed
MSU If positive urinalysis for nitrites or leucocytes
FBC Raised haematocrit
Anaemia (vitamin B6 and B12 deficiency)
Urea and electrolytes Hypokalaemia
Hyponatraemia

Low serum urea
Raised urea and creatinine may occur if renal failure develops
Metabolic hypochloraemic alkalosis (as a result of vomiting)
Liver function tests Raised AST or ALT in up to 67% of cases, probably from a combination of
dehydration, malnutrition and lactic acidosis.
Usually resolves quickly with rehydration and establishment of oral feeding
Additional tests in selected cases
Thyroid function Raised T4 or low TSH in up to 66% of women with HG
Further liver function investigation Liver ultrasound and hepatitis screen should be reserved for women with
significantly abnormal LFT or in whom liver function does not resolve rapidly
with treatment of HG.
Amylase Raised amylase has been reported with hyperemesis due to increased secretions of
saliva rather than excessive pancreatic amylase production

Hiperemezis gravidarumda komplikasyonlar:

Maternal komplikasyonlar:

Hiperemezis gravidarum, bir kadinin hayatinin neredeyse her

yonunde ciddi olumsuz etkilere sahiptir. Kadinlarin semptomlari gérmezden
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gelindiginde, daha ciddi semptomlar gelisebilir ve kadinlar tedavi aramaktan
kacinabilirler. Bu, tedavinin gecikmesi durumunda direngli semptomlara ve

komplikasyon riskinin artmasina neden olabilecek bir durumdur (5).

Ciddi hiperemezis gravidarum vyasayan kadinlar retinal hasar,
pndmotoraks, karaciger ve safra kesesi disfonksiyonu, 6zofagus yirtiimasi,
organ perforasyonu veya yetmezligi, sepsis ve kalitesiz beslenmenin birgok
komplikasyonu dahil olmak Uzere, kalp ve norolojik hasar da dahil olmak

uzere birgok komplikasyonla kargilagabilirler ( 6, 57, 58).

Oliimler hala malnitrisyon, 6zofagus yirtilmasi, sepsis ve intihar
nedeniyle gergeklesebilir. Uzun sire semptom yasayan kadinlar muhtemelen
hematemez, bayllma, depresyon, anksiyete ve asiri salya gibi semptomlarla
karsilasabilirler (5, 58). Ayrica, dogum sonrasi sorunlar, travma, hareket
hastaligi, kas zayifligi ve anksiyete gibi konulari daha fazla bildirme

egilimindedirler (30).

Malnutrisyon, asit erozyonu, bagisiklik degisiklikleri, agiz kurulugu ve
diger fizyolojik degisiklikler nedeniyle, birgok kadin ciddi dis hasari yasayabilir
ve bircok kok kanal veya hatta protezlere ihtiyagc duyabilir (569). Uzun sureli
hareketsizlik, ciddi kas atrofisine, depresyona ve tromboza ek olarak, ¢ocukta

duyusal islem bozukluguna da neden olabilir (60, 61).

Fetal komplikasyonlar:

Bebekler, hiperemezis gravidarumun etkilerinden muaf degildir. Uzun
zamandir suregelen varsayimlarin aksine, bebekler yeterli beslenme almaz
ise ¢ogunlugu sinirli blyime veya dusik dogum agirhgr yasar (62).
Bebeklerde erken dogum, norogeligsimsel gecikme, bagisiklik bozukluklar
(alerjiler, kronik enfeksiyonlar gibi), otizm, duygusal ve davranigsal
bozukluklar gibi riskler 3 ila 4 kat artmistir (6, 13, 62, 63).
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Ayrica, uzun sureli semptomlara ve/veya asiri kilo kaybina (> %15)
sahip annelerin g¢ocuklarinin, prematire dogum, dusuk dogum agirhdi,
intrauterin buyume kisitlamasi, siddetli kolik, norogelisimsel bozukluklar,
otizm, duyusal isleme bozukluklari, uyku sorunlari ve sosyal gecikmeler gibi
durumlari yagsama olasiligi 6nemli 6l¢ide daha yuksektir (5, 6, 63, 64) (sekil-
6).

Siddetli veya surekli semptomlarin oldugu gebeliklerde, intraven6z
vitaminlerin verilmesi hayati 6neme sahiptir. Vitamin eksikligi olan annelerin

emziren bebekleri, yeni doganlarinda ciddi komplikasyon riskini artirir (65).

Adverse Fetal Outcomes

Autism Premature birth

Intrauterine growth restriction | Fetal/neonatal death

Immune dysfuncticon Neurodevelopmental disorders
Irritability/severe colic Behavioral disorders

Sleep difficulties Low birth weight

Delayed social development Delayed speach/language

development

Adult cardiac/metabolic Sensory processing disorders
dizorders

Sekil-6: Fetal sonuglar (64)

Hiperemezis gravidarum tedavisi:

Hiperemezis gravidarumun tedavisi, tibbi mudahaleler, yagsam tarzi
degisiklikleri, beslenme dedgisiklikleri, yardimci bakim ve hasta egitimi
kombinasyonunu gerektirir, ginku bulanti ve kusmanin yonetiimesi zamanla

daha zor ve maliyetli hale gelir (66).

Onleyici tedaviler semptom siddetini azaltabilir, bu nedenle tedavi,
semptomlarin baglangicinda, yiyecek ve/veya sivi alimini sinirlayarak

baslamalidir (sekil-7).
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First Line Therapy: Monpharmacologic options
Canvert prenatal vitamin to folic acid supplement anly
Cinger capsules 250 mg four tmes daily
Consider P6 acupressure with wrist bands

v Persistent symploms

Pharmacologic Options*
orally {either taken alone or in combination with Doxylarmine’ 125 mg
il schedule and dose according to severity of patient’s symploms.
OR
Vitamin B, (pyridaxing) 10 my/Doxylamine 10 myg combination product, two tablets orally a1 bedtime initially,
up to four u[:TIets per day (one ulzt in the rmarming, one tablet in medafiernoon, and two tablets at bedtime)
OR

Vitamin B, {pyridoxing) 20 ma/Daxylamine 20 mg combination praduct, ane tablel orally at bedtime initilly,
up o two tablets per day (one tablet in the marming and one tablet at bedtime)

Vitarmin B, idoxine) 10-25 m
orally), %pgrn 4 limes per day.

v Persistent symplarms

Add the following:
(presented here in alphabetcal onder)

Dsmenbydrinate, 25-50 mag every 4-6 hours, orally & needed
(nat to exceed 200 myg per day if patient abo i taking doxylamine)
OR

Persistent symplorms

Add any of the following:

(presented here in alphabetical onder)
Metochopramide, 5-10 mg every 6-8 hours, orally or
intramuseulary
Ok
Cndansetron, 4 mg orally every 8 hours
Ok

Framaethazine, 12.5-25 mg every 4-6 hours, orally, rectally,
or inframuscularly

OF
Trimethobenzamide, 200 mg every §-8 houwrs, intramuseulardy

Diphenhydramine, 25-50 mg orally every 4-6 hours
OR
Frachlorperazine, 25 mg every 12 haurs rectally
OR

Framethazing, 12.5-25 mg every 4-6 hours, orally or rectally

v

Dehydration

I Intravenous flud replacementt |
Persistent symploms

Add any of the following:
(presented here in alphabetical order)

Dirmenhydrinate, 50 mE {in 50 miL sabne, over 20 min)
every 4-6 hours, infravenously
OR
hetoclapramide, 5-10 mg every 8 hours, intravenouwsly
OR
Ondansetron, B mg, over 15 minutes, every 12 hours, inlravenousty
OR

Promethazine, 12.5-25% mg every 4-& hours, intravenausly

¥ Persistent syrmploms

Add the following:

(presented here in alphabetical order)
Chilarpromazine 25-50 n? intravenously ar intramuscularly
eviery 4-6 haurs of 10-25 mg arally every 4 to & hours,
OF

hethylprednisalone 16 mg every 8 hours, orally or intravenously,
or 3 days. Taper over 2 weeks to lowest effective dose.
IF beneficial, limit total duration of use o & weeks,

Sekil-7: Hiperemezis gravidarumda tedavi (66)
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Genel yaklagim:

Ketonurik olan ve yeterli hidrasyonu saglayamayan her kadin igin
hastaneye yatis onerilir. Ancak, bazi birimlerde gunlik olarak intravendz

sivilar ve antiemetikler igin poliklinik yénetimi uygulanmaktadir (72).

intravenoz sivi replasmani:

Dehidrasyonun duzeltiimesi i¢in intravendz sivi verilmesi yonetimin
ana amaglarindan biridir. Sivi miktari, eksikligi ve kusmaya bagli devam eden
kaybi yeniden saglamak ve normal sivi ve elektrolit gereksinimlerini
karsilamak icin yeterli olmalidir. Tiyamin eksikligi olan bir kadinda Wernicke
ensefalopatisi gelisme sansi mevcut oldugundan, dekstroz igeren
solUsyonlar, vicudun tiyamin gereksinimlerini artirdigi igin kaginiimahdir
(54,55).

Oncelikle %0.9 sodyum Klorir intravendz inflizyonu tercih edilir.
Kadinin serum sodyum dizeyi 6nemli élglide dusuk olsa bile, %1.8 gibi daha
yuksek konsantrasyonlardaki sodyum klortr kullaniimamalidir, ginkd serum
sodyum seviyesinin ¢ok hizli duzeltimesi osmotik demiyelinizasyon

sendromuna (santral pontin miyelinolizis) neden olabilir (73,74).

Diger elektrolitler (klorur, laktat, potasyum ve kalsiyum) ile birlikte
sodyum klorur igeren bilesik sodyum laktat intraven6z ¢ozeltileri kullanilabilir,
ancak bilesik bir ¢dzeltinin sodyum klorir %0.9'a gore herhangi bir klinik
faydasinin olup olmadigini belirlemek icin herhangi bir calisma yapilmamistir.
Potasyum klorur takviyesi (%0.9 sodyum klorur iginde 3 g 20 mmol basina)
sivi degistirme ile birlikte baslangicta verilmeli ve daha sonra serum

potasyum konsantrasyonuna goére ayarlanmalidir (56).
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Farmakoterapi:

Antihistaminikler:
Antihistaminikler, kusma merkezinin uyarimini azaltma etkisinin
birlesik etkisiyle ve dolayh olarak vestibuler sistem aracihdiyla histamin1

reseptorinde histamin inhibisyonu yoluyla dogrudan etki eder (75).

1964 ile 1991 yillar arasinda gebelikte bulanti ve kusma yasayan ve
antihistaminiklerle tedavi edilen 200.000'den fazla kadinin buyUk bir
metaanalizinde antihistaminiklerin teratojenik bir etkisine dair herhangi bir
kanit gosteriimemekte ve antihistaminiklerle iligkilendirilen diger ciddi

olumsuz maternal veya fetal sonuglar bulunmamaktadir (76).

Birinci kusak antihistaminikler genellikle sakinlestirici 6zelliktedir ve
siklizin, prometazin kadar sakinlestirici olmayabilir. Loratadin ve setirizin gibi
ikinci kugak antihistaminiklerin, erken gebelikte kullanimiyla ilgili yetersiz veri

oldugu igin teratojenik etki riski nedeniyle kullanimi dnerilmemektedir (56).

Sedatif ilaglarin ekstrapiramidal yan etkilerine ek olarak, bazi
kadinlarda yUz ve iskelet kaslarini igeren akut distonik reaksiyonlar veya

okulojirik krizler gibi yan etkiler olugabilir.

Bu etkiler, ilk veya ikinci doz antihistaminik alimindan sonra meydana
gelebilir, ancak etkiler daha klasik olarak fenotiyazin ve metoklopramid

kullanimi ile gérallr (77).

Bu reaksiyonlar genellikle genglerde ve kadinlarda daha sik gorulur,
bu nedenle hiperemezis gravidarum hastalarini daha savunmasiz hale getirir.
Bu tur bir akut distonik reaksiyon durumunda, ilag kesilmeli ve semptomlari

hafifletmek icin intravendz prosiklidin uygulanmalidir (56).
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Fenotiazinler:

Fenotiyazinler antipsikotik ilag olarak kullanilan  dopamin
antagonistleridir. Kusmayi, dopamin 2 (D2) reseptor merkezi blokajiyla
kusma tetikleme bdlgesini inhibe ederek ve ayrica gastrointestinal sistemdeki
D2 reseptorlerine dogrudan etki ederek engellerler. Bunlar arasinda

proklorperazin ve klorpromazin bulunmaktadir (56).

Proklorperazin kullanimiyla iligkilendirilen izole dudak-damak yarigi,
iskelet, eklem ve kardiyak anormalliklere dair vaka raporlari olmasina
ragmen, klinik calismalarda proklorperazinin kullanimiyla advers fetal etkilere

dair herhangi bir kanit bulunmamaktadir (75).

Antipsikotik etki igin kullanilan daha yuksek dozlar, dogum sonrasi
gegici geri ¢gekilme semptomlari ve ekstrapiramidal etkilerle iligkilendirilmigtir,
ancak antiemetik tedavi icin kullanilan dozlar c¢ok daha dusuktir ve

klorpromazin kullanimi igin bu ttr endiseler bulunmamaktadir (75).

Metoklopramid:

Metoklopramid fenotiyazinlere benzer ve merkezi kemoreseptor
tetikleme bolgesinde etki eder, gastrointestinal sistem Uzerinde dogrudan
etkilidir. Gebelikte kullanimiyla hayvanlarda veya insanlarda herhangi bir

olumsuz fetal sonu¢ bulunmamistir (75).

Seratonin inhibitorleri:

5HT3 antagonistleri ondansetron ve granisteron, kusmayi
engellemek amaciyla merkezi kemoreseptdr inhibisyonuna yapar, ince
bagirsak ve vagus sinirinde dogrudan periferik etkiye sahiptir. Ondansetronun
hayvanlarda yapilan ¢alismalarinda terapotik olarak kullanilan dozlardan ¢ok

daha yuksek dozlarda kullaniminda bile advers etkilerine dair herhangi bir
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bulgu bulunmamaktadir ve dogum kusurlarinda artis bildiriimemistir (78, 79,
80).

Kortikosteroidler:

Kortikosteroidler postoperatif ve karsinoma ile iligkili bulanti ve kusma
igin kullanilir ve gebelikte hiperemezis gravidarum icin kullanimlari geligkili
olmakla birlikte sonuglari birkag randomize kontrolli ¢alismada incelenmigtir
(56).

40 kadinin oral metilprednizolon veya oral prometazin kullaniminin
randomize edildigi bir calismada benzer etkinlik gosterdigi bulunmus fakat

steroid grubunda daha duguk yeniden yatis oranlari gozlenmigtir.(81).

Gebeligin ilk trimesterinde kortikosteroid kullaniminin guvenligi
acisindan, bazi calismalar 6zellikle dudak damak defektleri ile olasi bir iligki
olabileceg@ini 6ne surmustlr. Ancak, Fraser'in 1995 tarihli bir derlemesi,
kortikosteroidlerin teratojenik potansiyelinin, veri mevcut oldugu surece tespit

edilemeyecek kadar dusuk oldugunu gostermistir (82).

Vitamin B6:

Gebelikte bulanti ve kusma tedavisi icin yalnizca B6 Vitamini
(piridoksin) veya B6 Vitamini ile doksilamin kombinasyonu kullanimi
glvenlidir ve etkilidir. ilk basamak farmakoterapi olarak disunilmelidir.
Randomize kontrolli ¢alismalar, gebelikte bulanti ve kusmada degisen siddet
derecelerinin tedavisi i¢in yalnizca B6 Vitamini kullanimini uygun gormustur
(67, 68).

Bir sistematik inceleme, yuksek kaliteli kanitlarin yetersizligi

nedeniyle gebelikte bulanti ve kusma semptomlarini hafifletmede B6
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vitamininin etkinligini belirlemenin zor oldugunu bulmustur (18). Gebelikte
bulanti ve kusmayi tedavi etmek igin kullanilan antiemetiklerin sayisi énemli
Olcude azalmistir ve bu nedenle bulanti ve kusma nedenli hastaneye yatis

oranlarr artmigtir (69,70).

Gebelikte bulanti ve kusma tedauvisi igin uygulanan bir kombinasyon
tedavisi olarak (B6 Vitamini + doksilamin) kullanimi ¢ok merkezli bir
randomize kontrolli c¢alismada, plasebo ile karsilastirildiginda bulanti ve

kusma semptomlarinda énemli bir iyilesme yaptigi gosterilmigtir (71).

Proton pompa inhibitorleri:

Proton pompasi inhibitorleri, oral veya intraven6z olarak verildiginde
mide asit seviyelerini dramatik olarak azaltir, mukozal butinlGdu korur, dis
erozyonunu azaltir ve 6zofageal hasar riskini azaltir. Bu ilaglar 6zellikle
gastroozofageal refli ve hiperemezis gravidarum gibi durumlarda ozellikle
yardimci olur (83,84).

25



GEREG VE YONTEMLER

Retrospektif kohort olarak planlanan bu g¢alismanin 14 Subat 2023
tarihinde etik kurul onayi alindi. Mia-Med sistemi Gzerinden 1 Ocak 2000 - 14
Subat 2023 yillar arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesine
hiperemezis gravidarum sikayetleriyle basvurmus ve tanisi hiperemezis
gravidarum kabul edilerek yatigi gerceklesmis olan hastalar taranmistir. Mia-
Med sistemindeki istatistik bolumunden arama kisminda O21 (gebelikte agiri
kusma), 021,0 (hiperemezis gravidarum, hafif), 021,1 (hiperemezis
gravidarum, metabolik bozukluklar ile), 021,2 (gebelikte ge¢ kusmalar),
021,8 (gebelikte gorilen diger kusmalar), 021,9 (gebelik kusmasi,
tanimlanmamis) olacak sekilde dunya genelinde hiperemezis gravidarum igin
kullanilan Uluslararasi Hastalik Siniflandirmasi (ICD) kodlar kullanildi ve
tarih araligi 1 Ocak 2000 - 14 Subat 2023 olarak segcildi. Bulunan hastalar
excel programina kaydedildi. Ardindan yine Mia-Med sistemi Uzerinden
anamnez turlne gobre arama kismina hiperemezis gravidarum, h.
gravidarum, HEG, bulanti kusma vyazilarak hastalar tarandi ve bulunan
hastalar yine excel programina kaydedildi. Bu tarihler arasinda merkezimizde
13,855 hasta dogum yapmis olup 248 hastanin hiperemezis gravidarum on
tanisi ile merkezimize yatigi saglanmistir (%1.789). 52 hasta ayni sikayet ile
ayni gebelikte farkli gebelik haftalarinda merkezimize basvurmus olup
merkezimize yatislari saglanmistir. Bu hastalarin bir seferden daha fazla

yatisinin bulunmasi sebebiyle merkezimize ilk bagvurulari dikkate alindi.
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Toplam hasta sayisi

(n = 248).
<
()]
£
2 Ulasilamayan (n = 39).
w

Abortus (n=8).

L2
é Calismaya dahil edilen
< (n = 201).

Sekil-8: (Flow chart diagram)

2008 yili dncesinde 20 hastanin Mia-Med sisteminde bilgileri mevcut
olmadidi i¢in hastanemizde bulunan arsiv bdéliminden tarama yapilip

hastalarin bilgilerine ulasildi.

Hastanemizde HEG nedenli yatmis ve dogum yapmis olan 248 hasta
calismaya dahil edildi, hastanemizde dogum yapmamis olan hastalar ise
telefon aracihi ile arandi ve hastalara hiperemezis gravidarum sikayetleri
nedenli merkezimize basvurdugu tarihteki demografik bilgileri, gebelik
haftasi, dogum ydntemi, bebek dodum kilosu, bebeklerin dogum sonrasi
yenidogan yogun bakim merkezine vyatis yapip yapmadigdi, yaptiysa
yenidogan yogun bakim merkezinde yatig sureleri soruldu. Hastalar Mia-Med
sisteminde protokol numaralarina gore detaylica tarandi. Hastalarin
demografik, laboratuvar, tedavi, dogum ve bebek bilgisi verileri excel
programina girildi. 248 hastanin 39’ u, hastanemize yatigi mevcut olup dis
merkez hastanelerde dogumunu yapmis ve telefon ile ulasilamayan
hastalardan olugsmaktaydi. 209 hastanin sekizi gebeliginin abortus ile

sonucglanmasi nedeniyle galismadan diglandi.

Netice olarak ¢alismaya 201 hasta dahil edildi.
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ISTATISTIK VE ANALIZ

Verilerin ¢ozumlemesinde tanimlayici testlerden sayi (n), yuzde (%),
ortalama (Ort.), standart sapma (xss), medyan, minimum (Min.) ve
maksimum (Maks.)'dan yararlaniimistir. Dagilimin normalligi
Kolmogorov—Smirnov testi ile arastirlmistir. Bagimsiz gruplarda oranlarin
kargilagtirmasinda Ki-kare testleri (Pearson Ki-kare testi ve Fisher Exacxt
test) kullaniimistir. Ki-Kare testinin uygulanabilmesi goézlenen degerler
arasinda sifir olmamalidir (Aksakoglu, 2013). Arastirmada bu ilke dikkate
alinarak  analizler yapilmistir. iki bagimsiz grup ortalamasinin
kargilagtirmasinda nonparametrik dagiimlarda Mann Whitney-U testi
uygulanmigtir. U¢ ve daha fazla grup ortalamasinin karsilastirmasinda
nonparametrik dagiimlarda Kruskal Wallis H testi yapilmistir. U¢ ve daha
fazla grup ortalamasinin karsilastirmasinda fark anlamli bulundugunda post
hoc testlerden Dunnett T3 testi uygulanmistir. Ek olarak, bu arastirmada fark
anlamli bulunamadiginda da ikili kargilagtirmalar arasindaki farki arastirmak
icin gdzlem sayisi en az 2 olan medikal tedavi turleri dahil edilerek Dunnett
T3 testinden yararlaniimistir. Veriler Sosyal Bilimler icin Istatistik Programi
26.0 (SPSS 26.0)nda analiz edilmistir. p< 0.05 oldugunda anlamli kabul

edilmistir.
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BULGULAR

Arastirma grubunun yas ortalamasi 30,01+4,75 yil ve gravida, parite,
abortus, yasayan ¢ocuk sayisi ortalamalar sirasiyla 2,12+1,27, 0,69+0,85,
0,40+£0,81 ve 0,63x0,77°dir. Grubun gebelik haftasi ortalamasi 10,11+3,07
hafta ve %92,5’inde tekil gebelik bulunmustur. Katilimcilarin %5,1’inin diger
gebeliklerinde HEG oOykusu, %35,6’sinin diger gebeliklerinde HEG tedavi
sonucu vardir ve %80,6’s1 gebelik boyunca klinige 1 kez yatmistir. Kadinlarin
klinikte yatis ve taburculuk suresi ortalamalari sirasiyla 4,75+2,52 gin ve
10,67+£3,14 hafta belirlenmigtir. Arastirma grubunun %16,9’'unun ayni
gebelikte ayni sikayetle yatis mevcudiyeti vardir. Grubun gebelik baslangi¢
kilosu, basvuru ani kilosu ve basvuru ani kilo kaybi ortalamalari sirasiyla
64,27+11,92 kg, 60,51£11,54 kg ve 5,57+4,52 kg'dir. BMI ortalamasi
22,86+4,21 kg/m? olan katilimcilarin, %21,8’i fazla kilolu ve %6,3’i obez

siniflamasindadir (Tablo-1).
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Tablo-1. Katihmcilarin tanimlayici 6zelliklerinin dagilimi

Degiskenler (n=201). n % Ort.+ss (l\%ﬁ.cj—)l(/?:ks.)

Yas 30,01+4,75 30 (18-42)
Gravida 2,12+1,27 2 (1-7)

Parite 0,69+0,85 1(0-5)

Abort 0,40+0,81 0 (0-6)

Yasayan ¢cocuk 0,63+0,77 0 (0-3)

Gebelik haftasi 10,11+3,07 9,71 (3,71-22,00)
Gebelik durumu

Tekil 186 92,5

ikiz 13 6,5

Uciiz 2 1,0

Diger gebeliklerde HEG o6ykiisii (n=178).

Yok 169 94,9

Var 9 5,1

Diger gebeliklerde HEG tedavi sonucu

(n=180).

Yok 170 94,4

Var 10 5,6

Klinige yatis sayisi 1,26+0,59 1(1-4)

1 162 80,6

22 39 19,4

Klinikte yatig siiresi (giin). 4,75+2,52 4 (1-16)
Taburculuk siiresi (hafta). 10,67+3,14 10,14 (4,14-23,00)
Gebelik basglangic¢ kilosu (kg). (n=126). 64,27+11,92 62 (43,00-100,00)
Bagvuru ani kilosu (kg). (n=184). 60,51+11,54 60 (39,00-95,00)
Bagvuru ani kilo kaybi (kg). (n=116). 5,567+4,52 5 (0,00-25,00)
BMI (kg/m?). (n=174). 22,86+4,21 21,16 (14,19-35,30)
Zayif (<18,5). 19 10,9

Normal (18,5-24,9). 106 60,9

Fazla kilolu (25,0-29,9). 38 21,8

Obez (2 30). 11 6,3

Arastirma grubunun %22,9’unda sistemik bir hastalik vardir. Bu
sistemik hastaliklar icinde en fazla hipotiroidi (%28,3) ve hipertiroidi (%26,1)
bulunmustur. Katilimcilarin %3,0'inda alerji vardir ve en sik gdzlenen
penisilin alerjisidir (3 kisi, %50,0) (Tablo-2 ).
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Tablo-2. Katilimcilarin tibbi dyku 6zelliklerinin dagilimi

Degiskenler n %

Sistemik hastahk varhg:

Hay1r 155 77,1
Evet 46 22,9
Sistemik hastahklar (n=46)*

Hipertiroidi 12 26,1
Hipotiroidi 13 28,3
DM 1 2 4,3

DM 2 2 4,3

HT 3 6,5

Ankilozan spondilit 1 2,2

Depresif bozukluk 1 2,2

Astim 4 8,7
Vaskiilit 1 2,2

Hidronefroz 1 2,2

vwf eksikligi 1 2,2

Gilbert 1 2,2

Romatoid artrit 1 2,2
Talasemi minor 1 2,2
Nefrolitiazis 1 2,2

Kalp kapak hastaligi 1 2,2
Bipolar bozukluk 1 2,2
FMF 1 2,2
Alerji varhg:

Hayir 195 97,0
Evet 6 3,0
Alerjiler (n=6)

Penisilin 3 50,0
Nexium 1 16,7
Multiple ilag alerjisi 2 33,3

*Birden ¢ok segenek igsaretlenmigtir.

Grubun %37,8'i ilag kullanmaktadir. Kullanilan ilaglar arasinda en
fazla folbiol (%38,2) ve eutyrox (%13,2) yer almaktadir. Kadinlarin
%30,3’'Unin daha once bir operasyon Oykusu vardir. Bu operasyonlar
arasinda en fazla sezaryen (C/S) (%60,7) ve revizyon kuretaj (R/C) (6 kisi,
%9,8) yer almaktadir. Kadinlarin %99,5’inin sigara igmedigi ve tamaminin
alkol kullanmadigi (%100,0) belirlenmigtir (Tablo-3 ).
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Tablo-3. Katilmcilarin tibbi 6yku 6zelliklerinin dagilimi

Degiskenler n %
ila¢ kullanma durumu
Hayir 125 62,2
Evet 76 37,8
Kullanilan ilaglar (n=76)*
Folbiol 29 38,2
Ecopyrin 6 7,9
Dramamine 2 2,6
Progestan 5 6,6
Zofran 4 53
Eutyrox 10 13,2
Demir 2 2,6
Dekavit 1 1,3
Prednol 1 1,3
Estrofem 1 1,3
Remicade 1 1,3
Kolsisin 1 1,3
Enox 2 2,6
Insulin 3 3,9
Ptu 5 6,6
Alfamet 2 2,6
Prilam 6 7,9
Adalat 1 1,3
SSRi 1 1,3
Metpamid 7 9,2
Premesis 1 1,3
Ventolin 1 1,3
Operasyon dykiisii
Hayir 140 69,7
Evet 61 30,3
Gegirilen operasyonlar (n=61)
C/S 37 60,7
LT myomektomi 1 1,6
LS endometrioma kist eksizyonu 2 33
Appendektomi 5 8,2
Sol USO 2 3,3
Inguinal herni 1 1,6
Tiroidektomi 1 1,6
Kolesistektomi 2 33
R/C 6 9,8
HS adezyolizis 1 1,6
HS polipektomi 1 1,6
Mastektomi 1 1,6
Leep 1 1,6
Sigara icme durumu
Hayir 200 99,5
Evet 1 0,5
Alkol kullanma durumu
Hayir 201 100,0
Evet 0 0,0

*Birden gok secenek isaretlenmistir.

32



Arastirma grubunun biyokimyasal parametrelerinden hemoglobin
ortalamasi 12,25+1,37, platelet ortalamasi 247,02+69,75 ve beyaz kure
(WBC) ortalamasi  9,2842,96  saptanmistir.  Diger  biyokimyasal
parametrelerinin dagilimi Tablo-4’te gosterilmistir.

Tablo-4. Katilimcilarin biyokimyasal parametrelerinin dagilimi

Parametreler N Ort.tss (I\'>I/Iiﬁfj—}l</?:ks.).
Hemoglobin 192 12,25+1,37 12,40 (8,20-15,60)
Platelet 192 247,02+69,75 236,50 (73,00-532,00)
WBC 192 9,28+2,96 8,87 (1,78-19,50)
ALT 193 42,62+111,10 18,00 (6,00-1244,00)
AST 191 29,12451,08 19,00 (6,00-645,00)
Ure 192 16,32+7,85 16,00 (2,00-52,00)
Kreatinin 192 0,58+0,10 0,58 (0,35-1,30)

Na 191 134,92+2 54 135,00 (126,00-145,00)
K 189 3,82+0,51 3,80 (0,70-5,60)
CRP 104 3,24+11,59 1,02 (0,00-114,00)
Total biliiribin 145 0,72+0,90 0,51 (0,11-9,27)
Direkt biluribin 143 0,30+0,24 0,23 (0,08-1,94)
indirekt biliiribin 141 0,86+5,17 0,27 (0,00-61,00)
TSH 178 1,00+1,08 0,78 (0,00-10,50)
Serbest T4 165 1,35+0,71 1,18 (0,67-5,39)
GGT 82 23,10+£19,93 15,00 (6,00-113,00)
HBSAg 136 65,87+544,21 0,20 (0,00-5123,00)
Anti HBS 116 176,89+337,68 4,82 (0,00-1000,00)
Anti HCV 135 0,09+0,09 0,07 (0,02-0,90)

HIV RNA 116 0,23+0,12 0,20 (0,04-0,73)
Toxo IGM 116 0,09+0,21 0,05 (0,02-2,30)
CMV iGM 70 0,08+0,08 0,07 (0,00-0,34)
Rubella IGM 115 0,16+0,11 0,13 (0,01-0,64)
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Aragtirma grubunun %27,5’inde ketonuri, %60,7’sinde lokuri ve

%69,6’sinda proteinuri negatif saptanmistir (Tablo-5).

Tablo-5. Katilimcilarin idrar parametrelerinin dagilimi

Parametreler n %
Ketoniiri (n=193)

Negatif 53 27,5
1 21 10,9
2 34 17,6
3 46 23,8
4 32 16,6
Eser 7 3,6
Lokuri (n=191)

Negatif 116 60,7
1 33 17,3
2 16 8,4
3 25 13,1
4 1 0,5
Proteiniiri (n=191)

Negatif 133 69,6
1 47 24,6
2 5 2,6
Eser 6 3,1

Aragtirma grubunun %49,8’ine antihistaminik (A), %80,6'sina
metoklopromid (M), %49,3’Une ondansetron (O), %26,9’'una proton pompa
inhibitord (P), %95,0'ina vitamin (V) verilmigtir. Ek olarak, 4 kisi (%2,0)
prednol (K: kortizol), 1 kisi (%0,5) largactii (L) ve 1 kisi (%0,5)
trimetobenzamid (T) kullanmistir. Grubun antihistaminik, metoklopromid,
ondansetron, proton pompa inhibitért, vitamin, prednol (kortizol), largactil ve
trimetobenzamid verilme suresi ortalamalari sirasiyla 3,99+2,23, 3,96+2,27,
3,93+2,64, 3,54+2,04, 4,43+2,48, 4,50+3,51, 1,00t ve 1,00+ gun olarak
saptanmistir. Kadinlarin %51,7’sine 3 tur ilag uygulanmistir (Tablo-6).
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Tablo-6. Katilimcilara verilen ilag turlerinin ve ilaglarin verilme surelerinin

dagilimi

Medikal tedaviler n % Ort.tss (m;}i}ﬁ:ks.)
Antihistaminik

Hayir 101 50,2

Evet 100 49,8 3,99+2,23 3,5 (1-13)
Metoklopromid

Hayir 39 19,4

Evet 162 80,6 3,96+2,27 3,5 (1-11)
Ondansetron

Hayir 102 50,7

Evet 99 49,3 3,93+2,64 3 (1-14)
Proton pompa inhibitori

Hayir 147 73,1

Evet 54 26,9 3,54+2,04 3 (1-8)
Vitamin

Hayir 10 5,0

Evet 191 95,0 4,43+2,48 4 (1-14)
Prednol

Hayir 197 98,0

Evet 4 2,0 4,50£3,51 4,5 (1-8)
Largactil

Hayir 200 99,5

Evet 1 0,5 1,00+. 1(1-1)
Trimetobenzamid

Hayir 200 99,5

Evet 1 0,5 1,00+. 1(1-1)
Uygulanan ilag sayisi

1 7 3,5

2 40 19,9

3 104 51,7

4 38 18,9

5 1 55

6 1 0,5
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Arastirma  grubunun  %27,9una AMV  (antihistaminik &
metoklopromid & vitamin) tedavisi ortalama 4,29+2,00 gin sure ile,
%12,9'una MOV (metoklopromid & ondansetron & vitamin) tedavisi ortalama
3,62+2,50 gun sure ile, %11,4’'Une MV (metoklopromid & vitamin) tedavisi
ortalama 4,43+2,37 gun sure ile ve %8,0'ina AMOV (antihistaminik &
metoklopromid & ondansetron & vitamin) tedavisi ortalama 7,00+2,78 gln

sure ile uygulanmistir (Tablo-7).

Tablo-7. Katilimcilara uygulanan medikal tedavi turlerinin ve medikal tedavi

surelerinin dagilimi

Medikal tedaviler n % Ort.tss (h%ﬁ.ci)l(/?;ks.)
AMV 56 27,9 4,29+2,00 4 (2-11)
MoV 26 12,9 3,62+2,50 3 (1-14)
Mv 23 1,4 4,43+2,37 4(2-13)
AMOV 16 8,0 7,00+£2,78 6 (3-13)
MOPV 14 7,0 4,21+2,49 4 (2-12)
OPV 10 5,0 4,10+1,66 4 (2-7)
ov 9 4,5 4,22+1,79 4 (1-7)
AMOPV 9 4,5 7,00+2,18 7 (4-10)
MPV 7 3,5 3,86+1,95 4 (2-7)
\'/ 5 2,5 2,80+2,95 2(1-8)
AOPV 4 2,0 2,75+0,50 3(2-3)
AMPV 3 1,5 5,67+4,62 3(3-11)
AQV 3 1,5 4,67+1,16 4 (4-6)
OoP 3 1,5 5,33+2,31 4 (4-8)
AM 2 1,0 2,5040,71 2,5(2-3)
AV 2 1,0 4,00+2,83 4 (2-6)
M 2 1,0 2,0040,00 2(2-2)
AMOPVK 1 0,5 8,00+. 8 (8-8)
AMOVK 1 0,5 2,00+. 2(2-2)
AMPVK 1 0,5 2,00%. 2(2-2)
AMVT 1 0,5 4,00+. 4 (4-4)
AO 1 0,5 3,00%. 3(3-3)
OPK 1 0,5 7,00+. 7(7-7)
OPL 1 0,5 3,00+. 3(3-3)

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa

inhibitéri, K: Kortizol (Prednol), T: Trimetobenzamid, L: Largactil.
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Arastirma grubunun dogum haftasi ortalamasi 38,16+2,42 hafta olup,
%84,6'sinin 37 hafta ve Uzerinde dogum yaptig1 ve %63,7’sinin C/S yontemi
ile dogumu gergeklestigi bulunmustur. Grubun sezaryen endikasyonlari
arasinda en fazla eski C/S (%30,5), elektif C/S (%30,5) ve akut fetal distress
(AFD) (%24,2) yer almaktadir.

1.bebek dogum kilosu ortalamasi 3150,50+635,41 gram, 1. ve 5.
Dakika APGAR skoru ortalamalar sirasiyla 8,57+1,69 ve 9,43%+1,28
belirlenmistir. 2.bebek dogum kilosu ortalamasi 2075,77+480,35 gram, 1. ve
5. dakika APGAR skoru ortalamalari sirasiyla 7,78+0,97 ve 8,89+0,60
belirlenmistir. Bir tane 3.bebek mevcut olup, dogum kilosu 1435,00 gram, 1.
ve 5. dakika APGAR skoru sirasiyla 7 ve 8 bulunmustur (Tablo-8).

Katilimcilarin  %75,6’sinin  bebekleri annelerin yanina verilmigtir.
1.bebeklerin %15,4’Une ortalama 13,19+10,82 gun sure ile yatis verilmistir.
1.bebeklerin  %45,2’'sinde 1 endikasyon, %35,5inde 2 endikasyon
g6zlenmigstir. 1.bebeklerin en fazla gézlenen yatis endikasyonlari arasinda
erken neonatal sepsis (%51,6) ve prematurelik (%51,6) bulunmustur (Tablo-
8).
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Tablo-8. Katimcilarin gebelik sonuglari ile ilgili 6zelliklerinin dagilimi

Degiskenler n % Ort.xss (M,\i/lnéijl\)lllzrlls.).
Dogum haftasi 38,71 (23,00-
38,16+2,42 42.00).
<37 31 15,4
237 170 84,6
Dogum yontemi
NVD 73 36,3
CIs 128 63,7
Sezaryen endikasyonu (n=128).
Eski C/S 39 30,5
AFD 31 24,2
Elektif C/S 39 30,5
Gegirilmis cerrahi 1 0,8
CPD 5 3,9
ilerlemeyen eylem 1 0,8
Makrozomi 6 4,7
Malprezentasyon 6 4,7
1.bebek dogum kilosu (n=196). (gram). 3150,501635,41 3190 (480-4600).
<2500 21 10,7
22500 175 89,3
1.bebek 1.dk APGAR skoru (n=120). 8,57+1,69 9 (0-10).
<7 9 7,5
27 111 92,5
1.bebek 5.dk APGAR skoru (n=120). 9,43+1,28 10 (0-10).
<7 4 3,3
27 116 96,7
2.bebek dogum kilosu (n=13). (gram). 2075,77+480,35 2240 (1245-2650).
<2500 9 69,2
22500 4 30,8
2.bebek 1.dk APGAR skoru (n=9). 7,78+0,97 8 (6-9).
<7 1 11,1
27 8 88,9
2.bebek 5.dk APGAR skoru (n=9). 8,89+0,60 9 (8-10).
<7 0 0,0
27 9 100,0
3.bebek dogum kilosu (n=1). (gram). 1435,00+. 1435 (1435-1435).
3.bebek 1.dk APGAR skoru (n=1). 7,00+, 7 (7-7).
3.bebek 5.dk APGAR skoru (n=1). 8,00+. 8 (8-8).
Bebegin anne yanina verilme durumu
Hayir 49 24,4
Evet 152 75,6
1.bebek yatis verilme durumu
Hayir 170 84,6
Evet 31 15,4
1.bebek yatig siiresi (n=40). (giin). 13,19+£10,82 8 (1-38).
1.bebek yatis endikasyonlari (n=31).*
Erken neonatal sepsis 16 51,6
Geg neonatal sepsis 1 3,2
Prematiire 16 51,6
Anemi 1 3,2
Menenijit 2 6,5
RDS 4 12,9
Sarihk 7 22,6
Hipokalsemi 1 3,2
TTN 4 12,9
Fallot tetralojisi 1 3,2
Kistik higroma 1 3,2
Ex 2 6,5

*Birden ¢ok secenek igaretlenmisgtir.

38



Tablo-9'da katilmcilara uygulanan medikal tedaviye gore dogum

haftasinin karsilastirmasi sunulmustur. Gézlenen deg@erlerde sifir oldugu igin

medikal tedavi tirleri ile dogum haftasi kategorileri arasinda istatistiksel

olarak anlaml farkhlik arastirlamamistir. Ancak gézlenen degeri en az 1 olan

medikal tedavi turleri

ile dogum haftasi

kategorileri arasinda ikili

kargilastirmalar yoluyla iligki arastiriimig ve yapilan ikili karsilastirmalarda

istatistiksel olarak anlamli farkhlik belirlenememistir (p>0,05).

Tablo-9. Katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gére dogum haftasinin

kargilagtirmasi

Medikal Dogum haftas: Test
tedaviler <37 237 degeri P
n % n %
AMV 8 14,3 48 85,7 - -
MoV 4 15,4 22 84,6
Mv 2 8,7 21 91,3
AMOV 3 18,8 13 81,3
MOPV 1 7,1 13 92,9
OPV 0 0,0 10 100,0
ov 3 33,3 6 66,7
AMOPV 2 22,2 7 77,8
MPV 1 14,3 6 85,7
\'J 1 20,0 4 80,0
AOPV 2 50,0 2 50,0
AMPV 0 0,0 3 100,0
AOV 0 0,0 3 100,0
OoP 2 66,7 1 33,3
AM 1 50,0 1 50,0
AV 0 0,0 2 100,0
M 1 50,0 1 50,0
| Diger 0 0,0 7 100,0

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa

inhibitort. Ki-kare testi.
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Tablo-10'da katihmcilara uygulanan medikal tedaviye gore dogum

yonteminin karsilastirmasi gosterilmistir. Gozlenen degerlerde sifir oldugu

icin medikal tedavi turleri ile dogum yontemleri arasinda istatistiksel olarak

anlamh farklihk arastirlamamigtir. Ancak gozlenen degeri en az 1 olan

medikal tedavi turleri ile dogum yontemleri arasinda ikili kargilastirmalar

yoluyla

iliski arastinimistir. metoklopramid ve vitamin tedavisi alan

katilimcilarin C/S dodum orani (%82,6) antihistaminik, metoklopramid ve

vitamin tedavisi alanlara gore (%48,2) istatistiksel olarak anlamli duzeyde

yuksek belirlenmigtir (p=0,005).

Tablo-10. Katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore dogum ydnteminin

karsilastirmasi

Medikal Dogum yontemi Test
tedaviler NVD Cis degeri P
n % n %

AMV 29 51,8 27 48,2 - -
MoV 8 30,8 18 69,2

Mv 4 17,4 19 82,6

AMOV 6 37,5 10 62,5

MOPV 5 35,7 9 64,3

OPV 2 20,0 8 80,0

ov 4 44,4 5 55,6

AMOPV 3 33,3 6 66,7

MPV 3 42,9 4 57,1

Vv 2 40,0 3 60,0

AOPV 2 50,0 2 50,0

AMPV 1 33,3 2 66,7

AQV 2 66,7 1 33,3

OP 1 33,3 2 66,7

AM 0 0,0 2 100,0

AV 0 0,0 2 100,0

M 1 50,0 1 50,0
| Diger 0 0,0 7 100,0

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa

inhibitort. Ki-kare testi.
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Tablo-11'de katilmcilara uygulanan medikal tedaviye gore elektif C/S

nedeniyle sezaryen endikasyonunun karsilastirmasi sunulmustur. Gozlenen

degerlerde sifir oldugu icin medikal tedavi tirleri ile klinikte hastanin yatis

sayisl

kategorileri

arasinda

istatistiksel

olarak

anlamli

farklilik

arastinlamamigtir. Ancak gozlenen degeri en az 1 olan medikal tedavi turleri

ile elektif C/S nedeniyle sezaryen endikasyonu arasinda ikili kargilastirmalar

yoluyla iligki aragtiriimistir.

Antihistaminik, metoklopramid ve vitamin tedavisi alan katilimcilarin

elektif C/S nedeniyle sezaryen endikasyonu orani (%12,5) metoklopramid,

ondansetron ve vitamin

tedavisi

alanlara gore

(%34,6)

(p=0,019),

metoklopramid ve vitamin tedavisi alanlara gore (%34,8) (p=0,030) ve

ondansetron, proton pompa inhibitdéri ve vitamin tedavisi alanlara gore

(%50,0) (p=0,013) istatistiksel olarak anlaml duzeyde dusuk belirlenmistir
(Tablo-11).

Tablo-11.

Katilimcilara uygulanan medikal

nedeniyle sezaryen endikasyonunun karsilastirmasi

tedaviye gore elektif C/S

Medikal Elektif C/S Test
tedaviler Hayr Evet degeri P
% %
AMV 49 87,5 7 12,5 - -
MOV 17 65,4 9 34,6
MV 15 65,2 8 34,8
AMOV 11 68,8 5 31,3
MOPV 14 100,0 0 0,0
OPV 5 50,0 5 50,0
ov 9 100,0 0 0,0
AMOPV 8 88,9 1 11,1
MPV 7 100,0 0 0,0
\'/ 5 100,0 0 0,0
AOPV 4 100,0 0 0,0
AMPV 3 100,0 0 0,0
AOV 3 100,0 0 0,0
oP 3 100,0 0 0,0
AM 2 100,0 0 0,0
AV 1 50,0 1 50,0
M 1 50,0 1 50,0
| Diger 5 71,4 2 28,6

inhibitérii. Ki-kare testi.

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa
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Tablo-12'de katihmcilara uygulanan medikal tedaviye goére AFD

nedeniyle sezaryen endikasyonunun Kkarsilastirmasi verilmistir. Gozlenen

degerlerde sifir oldugu icin medikal tedavi tirleri ile klinikte hastanin yatis

sayisl

kategorileri

arasinda

istatistiksel

olarak

anlamli

farklilik

arastinlamamigtir. Ancak gozlenen degeri en az 1 olan medikal tedavi turleri

ile AFD nedeniyle sezaryen endikasyonu arasinda ikili karsilastirmalar

yoluyla iligki arastiriimig ve yapilan ikili karsilastirmalarda istatistiksel olarak

anlaml farkhlik saptanamamigtir (p>0,05).

Tablo-12. Katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore AFD nedeniyle

sezaryen endikasyonunun kargilagtirmasi

. AFD
gzgc;zr Hayr Evet Z(;szri P
n % %

AMV 47 83,9 9 16,1 -
MOV 23 88,5 3 11,5
MV 18 78,3 5 21,7
AMOV 14 87,5 2 12,5
MOPV 12 85,7 2 14,3
OoPV 9 90,0 1 10,0
ov 5 55,6 4 44 4
AMOPV 7 77,8 2 22,2
MPV 7 100,0 0 0,0
\'/ 3 60,0 2 40,0
AOPV 4 100,0 0 0,0
AMPV 3 100,0 0 0,0
AQV 3 100,0 0 0,0
oP 2 66,7 1 33,3
AM 2 100,0 0 0,0
AV 2 100,0 0 0,0
M 2 100,0 0 0,0

| Diger 7 100,0 0 0,0

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa

inhibitort. Ki-kare testi.

Tablo-13’te katilmcilara uygulanan medikal tedaviye gore hastanin

klinikte yatis sayisinin kargilagtirmasi sunulmustur. Gozlenen degerlerde sifir

oldugu icin medikal tedavi turleri ile klinikte hastanin yatis sayisi kategorileri

arasinda

istatistiksel

olarak anlamli

farklihk arastirlamamistir.
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g6zlenen degeri en az 1 olan medikal tedavi turleri ile hastanin klinikte yatis

sayis| kategorileri arasinda ikili kargilastirmalar yoluyla iligki arastiriimigtir.

Metoklopramid, ondansetron ve vitamin tedavisi alan katilimcilarin 2
ve daha fazla kez klinikte yatis orani (%7,7) antihistaminik, metoklopramid,
ondansetron ve vitamin tedavisi alanlara gore (%37,5) (p=0,038) ve vitamin
tedavisi alanlara gore (%60,0) (p=0,020) istatistiksel olarak anlamli dizeyde
dusuk belirlenmigtir. Metoklopramid ve vitamin tedavisi alan katilimcilarin 2
ve daha fazla kez klinikte yatis orani (%8,7) antihistaminik, metoklopramid,
ondansetron ve vitamin tedavisi alanlara gore (%37,5) (p=0,045) ve vitamin
tedavisi alanlara goére (%60,0) (p=0,027) istatistiksel olarak anlamli dizeyde

duguk belirlenmistir (Tablo-13).

Tablo-13. Katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore hastanin klinikte

yatig sayisinin karsilastirmasi

Medikal Yatis sayisi > Test
tedaviler % n = % degeri
AMV 46 82,1 10 17,9 -
MOV 24 92,3 2 7,7
Mv 21 91,3 2 8,7
AMOV 10 62,5 6 37,5
MOPV 10 71,4 4 28,6
OPV 8 80,0 2 20,0
ov 8 88,9 1 11,1
AMOPV 7 77,8 2 22,2
MPV 7 100,0 0 0,0
\'J 2 40,0 3 60,0
AOPV 2 50,0 2 50,0
AMPV 3 100,0 0 0,0
AOV 3 100,0 0 0,0
OP 2 66,7 1 33,3
AM 2 100,0 0 0,0
AV 1 50,0 1 50,0
M 2 100,0 0 0,0
| Diger 4 57,1 3 42,9

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa

inhibitort. Ki-kare testi.
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Tablo-14’'te  katihmcilarin BMI kategorilerine goére klinige yatis
sayisinin kargilastirmasi verilmigtir. Arastirma grubunun BMI kategorileri ile
hastanin klinige yatis sayisi kategorileri arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir farkhlik bulunamamistir (p>0,05).

Tablo-14. Katihmcilarin BMI kategorilerine gore klinige yatis sayisinin

kargilastirmasi

BMI 1KI|n|kte yatis say|s>| - Test .

. 2 -
kategorileri n % n % degeri
<30 132 81,0 31 19,0 0,005 1,000
> 30 9 81,8 2 18,2

'Fisher’s Exact Test.

Tablo-15'te katihmcilarin  BMI kategorilerine goére klinikte yatis
suresinin karsilastirmasi verilmigtir. Arastirma grubunun BMI kategorileri ile
hastanin klinikte yatis suresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunamamistir (p>0,05).

Tablo-15. Katilimcilarin BMI kategorilerine goére klinikte yatig suresinin

kargilastirmasi

BMI

. . Ma | Sira Test
Ir(iategorlle N Ort. Ss Min. ks. | ort. degeri p
<30 163 4,89 2,678 | 1 14 | 88,42 -0,941 0,347
=30 11 3,82 1,168 | 2 6 73,86

'"Mann Whitney U Testi.
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Tablo-16'da katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore hastanin
kKlinikte yatis suresinin karsilastirmasi gosterilmigtir. Arastirma grubuna
uygulanan medikal tedavi turleri ile hastanin klinikte yatis suresi ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir farkhlik saptanmigtir (p=0,001). Farkin
kaynagl Dunnett T3 testi ile arastinimistir. Antihistaminik, ondansetron,
proton pompa inhibitéri ve vitamin tedavisi uygulanan hastalara goére
antihistaminik, metoklopramid ve vitamin (p=0,041) ve antihistaminik,
metoklopramid, ondansetron ve vitamin (p=0,002) tedavisi uygulanan
hastalarin klinikte yatis slresi istatistiksel olarak anlamli dizeyde dusuk
bulunmustur. Antihistaminik ve metoklopramid tedavisi uygulanan hastalara
gb6re antihistaminik, metoklopramid ve vitamin (p=0,000) ve antihistaminik,
metoklopramid, ondansetron ve vitamin (p=0,004) tedavisi uygulanan
hastalarin klinikte yatis slresi istatistiksel olarak anlamli dizeyde dusuk

belirlenmistir.

Tablo-16. Katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore hastanin klinikte

yatis suresinin kargilastirmasi

Med/k.al N Ort. ss Min. Maks. Sira ort. Tes} ” p
tedaviler degeri
AMV- 56 4,45 1,990 2 11 98,71 42,128 0,001
MOV 26 3,85 2,361 2 14 76,96

MV 23 4,65 2,639 2 13 97,35

AMOV* 16 7,06 2,768 3 13 152,38

MOPV 14 4,64 2,499 2 12 100,07

OPV 10 4,20 1,549 2 7 95,55

oV 9 4,44 1,509 2 7 105,22

AMOPV 9 7,00 2,500 3 10 152,06

MPV 7 4,86 3,078 2 10 97,79

\'"/ 5 3,40 2,793 1 8 61,50

AOPV- 4 2,75 ,500 2 3 43,75

AMPV 3 5,67 4,619 3 11 100,50

AOV 3 6,33 2,517 4 9 145,67

OP 3 9,00 2,646 7 12 179,83

AM- 2 3,00 ,000 3 3 53,00

AV 2 4,50 3,536 2 7 90,50

M 2 3,00 1,414 2 4 56,75

Diger 7 4,14 2,410 2 8 82,50

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa
inhibitort. 'Kruskal Wallis-H Testi. Dunnett T3: c<a, c<b, d<a, d<b.
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Tablo-17'de katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore 1.bebek

dogum kilosunun karsilastirmasi gosterilmistir. Gozlenen degerlerde sifir

oldugu icin medikal tedavi turleri ile 1.bebek dogum Kkilosu kategorileri

arasinda

istatistiksel

olarak anlamli

farkhlik arastirnlamamigtir.

Ancak

g6zlenen degeri en az 1 olan medikal tedavi turleri ile 1.bebek dogum kilosu

kategorileri

arasinda

ikili

karsilastirmalar

yoluyla

iligki

arastiriimistir.

metoklopramid ve vitamin tedavisi alan katilimcilarin 1.bebeklerinin 2500

gram ve daha fazla dodum kilosuna sahip olanlarin orani

(%95,7)

antihistaminik, ondansetron, proton pompa inhibitéri ve vitamin tedavisi

alanlara gore
belirlenmistir (p=0,049).

(%50,0)

istatistiksel

olarak anlaml

dizeyde yuksek

Tablo-17. Katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gére 1.bebek dodum

kilosunun karsilastirmasi

1.bebek dogum kilosu

Medik.al < > Tes} .
tedaviler 2500 % - 2500 % degeri P
AMV 6 11,5 46 88,5 - -
MOV 2 7,7 24 92,3
MV 1 4,3 22 95,7
AMOV 3 18,8 13 81,3
MOPV 1 7.1 13 92,9
OPV 0 0,0 10 100,0
ov 1 11,1 8 88,9
AMOPV 1 11,1 8 88,9
MPV 1 14,3 6 85,7
\'/ 1 20,0 4 80,0
AOPV 2 50,0 2 50,0
AMPV 0 0,0 3 100,0
AOV 0 0,0 3 100,0
OP 1 33,3 2 66,7
AM 0 0,0 2 100,0
AV 0 0,0 2 100,0
M 1 50,0 1 50,0
| Diger 0 0,0 6 100,0

inhibitort. Ki-kare testi.
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Tablo-18'de katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore 1.bebek
5.dakika APGAR skorunun kargilastirmasi sunulmustur. Gézlenen degerlerde
sifir oldugu igin medikal tedavi turleri ile 1.bebek 5.dakika APGAR skorunun
kategorileri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk arastirilamamistir.
Ancak gozlenen degeri en az 1 olan medikal tedavi turleri ile 1.bebek
5.dakika APGAR skorunun kategorileri arasinda ikili karsilastirmalar yoluyla
iligki arastinimis ve yapilan ikili karsilagtirmada istatistiksel olarak anlamli

farkhlik saptanamamigtir (p>0,05).

Tablo-18. Katimcilara uygulanan medikal tedaviye gore 1.bebek 5.dakika

APGAR skorunun karsilastirmasi

Medikal 1.:)¢;bek 5.dakika APGAR sI;o7ru Test .
tedaviler = % n = % degeri
AMV 3 8,8 31 91,2 - -
MOV 0 0,0 15 100,0
MV 0 0,0 13 100,0
AMOV 0 0,0 9 100,0
MOPV 0 0,0 9 100,0
OPV 0 0,0 4 100,0
oV 0 0,0 6 100,0
AMOPV 0 0,0 4 100,0
MPV 0 0,0 5 100,0
\' 0 0,0 2 100,0
AOPV 0 0,0 4 100,0
AMPV 0 0,0 2 100,0
AOV 0 0,0 1 100,0
OoP 1 33,3 2 66,7
AM 0 0,0 1 100,0
AV 0 0,0 1 100,0
M 0 0,0 2 100,0
| Diger 0 0,0 5 100,0

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa

inhibitort. Ki-kare testi.
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Tablo-19'da katilimcilara uygulanan medikal tedaviye gore 1.bebege

yatis verilme durumunun karsilastirmasi verilmistir. Gozlenen degerlerde sifir

oldugu icin medikal tedavi turleri ile bebegin gozlem altina alinma durumu

arasinda

istatistiksel

olarak anlamli

farkhlik arastirnlamamigtir.

Ancak

g6zlenen degeri en az 1 olan medikal tedavi turleri ile 1.bebege yatis veriime

durumu arasinda ikili karsilastirmalar yoluyla iligki arastirilmis ve yapilan ikili

kargilastirmalarda

(p>0,05).

istatistiksel

olarak anlaml

farkhlik belirlenememistir

Tablo-19. Katiimcilara uygulanan medikal tedaviye goére 1.bebege yatis

verilme durumunun karsilastirmasi

Medikal 1.bebege yatis verilme durumu Test
tedaviler Hayir Evet degeri
% n %
AMV 48 85,7 8 14,3 -
MOV 22 84,6 4 15,4
MV 17 73,9 6 26,1
AMOV 14 87,5 2 12,5
MOPV 13 92,9 1 71
OPV 9 90,0 1 10,0
oV 7 77,8 2 22,2
AMOPV 7 77,8 2 22,2
MPV 5 71,4 2 28,6
Vv 4 80,0 1 20,0
AOPV 4 100,0 0 0,0
AMPV 3 100,0 0 0,0
AOV 3 100,0 0 0,0
OP 1 33,3 2 66,7
AM 2 100,0 0 0,0
AV 2 100,0 0 0,0
M 2 100,0 0 0,0
| Diger 7 100,0 0 0,0

inhibitort. Ki-kare testi.

A: Antihistaminik, M: Metoklopromid, V: Vitamin, O: Ondansetron, P: Proton pompa
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TARTISMA VE SONUC

Hiperemezis gravidarum siddetli bulanti, kusma ve buna bagli ortaya
ctkan sonuglarin timunu tanimlayan bir hastaliktir (18). Dunya genelindeki
kadinlarin %70’i en az bir kere bulanti ve kusma yasamakta, hiperemezis
gravidarum ise kadinlarin %0,5 ile %14’Gnu etnisite ve sosyoekonomik
dizeye gore etkilemektedir (1-3). Hiperemezis gravidarum tipik olarak 4-6.
gebelik haftalarinda baglar, 10-13. gebelik haftalarinda pik yaparak 20.
gebelik haftalarinda biter, ama bazi kadinlarda doguma kadar devam edebilir
(5-7).

Cesitli calismalar hiperemezis gravidarumun erken dogum, dusuk
dogum agirlikli bebek, konjenital anomaliler ve neonatal olum ile iligkili

oldugunu bulmustur (11-15).

Bu calismada hiperemezis gravidarum hastalarinda uygulanan

tedavinin fetal sonuclara etkisi arastiriimistir.

Calismamizda farkli ilag kombinasyonlarinin kullanimi ile preterm
dogum arasindaki iligki arastirimis fakat istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmamistir.

Kuru ve arkadaslarinin 2003 ve 2011 vyillari arasinda yaptigi bir
calismada 89 hasta calismaya dahil edilmis ve preterm dogum (<37 hf) ile
uyumlu anlamli  bir sonu¢ bulunamamistir (86). Yine Vandraas ve
arkadaslarinin 1967 ve 2009 yillar1 arasinda yaptig! bir calismada 2,583,651
dogum yapan hasta g¢alismaya dahil edilmis fakat yine bizim ¢alismamizda
oldugu gibi preterm dogum ile uyumlu anlamli bir sonug bulunamamigtir (87).

Bizim galismamiz ile bu ¢aligmalar benzer niteliktedir.

Roseboom ve arkadaslarinin 2000 ile 2006 yillari arasinda yaptigi bir
calismada 1,199,218 tekil dogum yapan hasta c¢alismaya dahil edilmis ve

preterm dogum ile uyumlu anlamli bir sonu¢ bulunmustur (88). Bizim
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calismamizda istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ ¢ikmamasinin sebebi
orneklem sayisinin azligi olabilir. Ayni zamanda ¢alismamizda 6rneklemin
tamami hiperemezis gravidarum hastalarindan olustugu ve uygulanan
tedavilere gore preterm dogum ile iligki arastirildigl igin anlamli bir sonug¢
clkmamis olabilir. Salt olarak hiperemezis gravidarum hastalari
incelendiginde hastalarin semptomlarina yoénelik tedavi kombinasyonlarinin
etkinlikleri hastalarin term gebelige ulasabilmesini saglayacak yeterlilikte

oldugunu gostermektedir.

Fiaschi ve arkadaslarinin 1997 ile 2012 yillari yaptigi bir galismada
8,211,850 dogum yapan hasta calismaya dahil edilmis olup yine bizim
calismamizdan farkh olarak preterm dogum ile uyumlu anlamli bir sonug¢
bulunmustur (89). Preterm dogum ile hiperemezis gravidarum arasindaki
iliskinin yapilan c¢alismalarda farkllik gostermesi, preterm dogumun

sebeplerinin multifaktéryel olmasi nedenli de olabilir.

Farkli ilag kombinasyonlarinin kullanimi ile dogum ydntemi
arasindaki iliski degerlendirildiginde metoklopramid ve vitamin kombinasyonu
uygulanan hastalarin antihistaminik, metoklopramid ve vitamin kombinasyonu
uygulanan hastalara kiyasla daha fazla sezaryen ile dogum gercgeklestirdigi

ortaya ¢cikmistir (p=0,005).

Tan ve arkadaslarinin 2010 yilinda yaptig! bir calismada 149 hasta
calismaya dahil edilmis ve antihistaminik bir ila¢ olan prometazin ile
metoklopramid etkinligi kargilastiriimis olup istatistiki olarak anlamli bir sonug¢
ortaya c¢cikmamistir (90). Antihistaminik ilaglar ile metoklopramid arasinda
etkinlik acisindan bir fark bulunmamasi bizim g¢alismamizda benzer degildir.
Bu durum, tedavi kombinasyonlarina antihistaminik ila¢ eklenmis hastalarin
daha hafif hiperemezis gravidarum semptomu yasamasi nedenli normal
vajinal dogum surecine psikolojik olarak kayglr duymadan baglayabilmelerine

bagli olabilir.

Zhang ve arkadaslarinin 2015 yilinda yaptidi bir ¢alismada 2,308
hasta calismaya dahil edilmis ve antihistaminik ilaglardan doksilamin’in

placebo grubu lzerinde herhangi bir istatistiki Gstinligunu bulamamistir (91).
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Doksilamin ve pridoksin kombinasyonunun hiperemezis gravidarum
tedavisinde etkinliginde bilinmesine ragmen calismamiza dahil ettigimiz
hastalar doksilaminden ziyade levosetirizin gibi diger antihistaminik ilaglar

kullanmiglardir.

Magee ve arkadagslarinin 2002 yilinda yaptigi bir metaanalizde 1960
ile 1991 vyillari arasindaki 24 kontrolli ¢alismada antihistaminik kullanimi
etkinligi degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunmustur
(92). Antihistaminik kullanimi placebo karsilastirmalarinda UstinltUk agisindan
daha etkin gorulmektedir. Bizim calismamizla benzer sonuglar gérilmesine
ragmen ilag kombinasyonlarina eklendiginde 2i ya da 3’lu tedavi
kombinasyonlarinin kiyaslanmasi su anki galismalarda mevcut olmadigindan

hastalarin sezaryen ile dogum tercihine etkisi sorgulanmalidir.

Boelig ve arkadaslarinin 2018 vyilinda Cochrane’de yayimlanan
metaanalizinde kortikosteroid, antihistaminik, metoklopramid ve ondansetron
uzerine yaptiklari ikiserli karsilastirmalarda hastaneye yeniden yatis Uzerine
istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ bulunmamigtir (100). Antihistaminik
kullanimi bazi calismalarda etkinlik olarak anlamli iken bazi galismalarda
anlamsiz olarak bulunmustur. Tedavi kombinasyonuna antihistaminik
eklenmesi sonrasinda hiperemezis gravidarum semptomlarinin azalmasi ile
bu semptomlarin dogum ydntemine olan etkisi arasindaki baginti psikolojik
etkenlere bagl olabilir. Normal dogum surecinin sezaryen ile doguma gore
daha uzun olmasi ve bu uzun surecin hiperemezis gravidarum hastalarinda
zaten mevcut olan anksiyetenin devami niteliginde etki gostermesi nedenli ilk
grup sezaryen ile dogumu tercih etmig olabilir. Yine de calismamizda bu
kiyaslamada p degerinin 0.05 olmasi hem orneklem grubunun azligina hem
de ¢oklu tedavi kombinasyonlarinin galismasinin mevcut olmamasina bagl

anlamli ¢gikmis olabilir.

Kullanilan ila¢ kombinasyonlari ile sezaryen ile dogum nedenleri
arasindaki iligki akut fetal distress ve elektif sezaryen agisindan
degerlendirildiginde akut fetal distress agisindan anlamli bir sonug

cikmamistir fakat elektif sezaryen agisindan antihistaminik, metoklopramid ve
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vitamin kombinasyonunun uygulanmasi metoklopramid, ondansetron, vitamin
(p=0,019); ondansetron, proton pompa inhibitérl, vitamin (p=0,013) ile
metoklopramid, vitamin (p=0,030) kombinasyonlarinin uygulanmasina

kiyasla daha az elektif sezaryen oldugu ortaya gikmigtir.

Fiaschi ve arkadaslarinin 2018 yilinda yaptiklari ¢calismada 8,211,850
hasta calismaya dahil edilmis olup dogum yéntemi olarak elektif sezaryen
uygulanmasi istatistiksel olarak anlamli ¢cikmamistir (89). Bizim ¢alismamizda
bu ¢alismadan farkli olarak yine ila¢ kombinasyonuna antihistaminik bir ilag
eklenmesi elektif sezaryen ile dogum oranlarini istatistiksel olarak anlamh bir
sekilde azaltmistir. Sezaryen ile dogum karsilastirmasinda oldugu gibi daha
spesifik olarak elektif sezaryen ile dogum kargilastirmasinda da
kombinasyona antihistaminik ila¢g eklenmesi Onceki c¢alismalarda
antihistaminik ilaglar ve diger ilaglar ile ikigerli karsilastirmalarda ayni etki
dizeyinde etki gostermesinden farkl olarak sezaryen ile dogum oranini
azaltmaktadir. Yine daha Once bahsedildigi gibi gebelerin hiperemezis
gravidarum sikayetlerinde yasadiklari anksiyetenin hastalari sezaryen ile

dogum tercihine yoneltmesi sebepli olabilir.

Dodds ve arkadaglarinin 1988 ile 2002 yillari arasinda yapmig
oldugu calismada 156,091 hasta calismaya dahil edilmis hiperemezis
gravidarum hastalarinda hiperemezis gravidarum olmayanlara kiyasla dogum
yontemi olarak sezaryenin daha fazla secilmesi istatistiki olarak anlamli
bulunmustur (13). Bizim ¢alismamizdaki sonuglar ile kismen benzese de yine
bizim calismamizda daha dnce bahsedildigi gibi hasta popullasyonumuzun
sadece hiperemezis gravidarum hastalarindan olusup ilag kombinasyonlari
kiyaslamalari yapilmasi ile bizim c¢alismamiz farkli bir konumda
bulunmaktadir. Hiperemezis gravidarumda kullanilan ilaglarin ikiser
karsilastirmasi mevcut olup farkli kombine tedavilerin birbirlerine karsi
ustlnlukleri kiyaslanmamasi dolayisi ile yine sezaryen tercihi ya da zaruriyeti
multifaktoryel oldugu ve kullanilan ilag kombinasyonlarinin tek basina dogum
yontemi secilmesi konusundaki etkinligi sorgulanabileceginden daha fazla

calismaya ihtiyag vardir.
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Farkli ilag kombinasyonlarinin 5. Dakika APGAR skoru Uzerine etkisi
arastirildiginda bizim ¢alismamiz agisindan istatistiki olarak anlamli bir sonug

cikmamigtir.

Vikanes ve arkadaslarinin 1998 ile 2008 yillari arasinda yapmis
oldugiu calismada 71,468 hasta incelenmis olup 1. dakika APGAR skoru
7’nin altinda olmasi istatistiki olarak anlamli olsa da 5. dakika APGAR skoru
7'nin altinda olmas istatistiki olarak anlamli bulunmamigtir (93). Bizim
calismamizda da benzer sekilde anlamli bir sonu¢ ¢gikmamistir. APGAR
skorunun dusuk olmasi dodan bebegin bir sekilde akut fetal distress
yasadigini gostermekte olup calismamizda hem akut fetal distress nedenli
sezaryen ile dogum hem de APGAR skorunun kargilastiriimasi istatistiksel
olarak anlamli ¢ikmamasi hiperemezis gravidarum hastalarinin etkin bir

sekilde tedavi edilmesi nedeniyle olabilir.

Onceki calismalarda belirtildigi gibi hiperemezis gravidarum
hastalarinda uygulanan tedavinin etkinligi ve semptomlar hafifletmesi

APGAR skoru ve preterm dogum oranini etkilemektedir (14,95-98).

Dodds ve arkadaglarinin 1988 ile 2002 yillari arasinda yapmig
oldugu calismada 156,091 hasta calismaya dahil edilmis olup 5. Dakika
APGAR skoru 7’nin altinda olmasi istatistiki olarak anlamlidir (13). Yine
Paauw ile arkadaslarinin 1995 ile 1998 yillari arasinda yaptigi ¢galismada 351
hasta dahil edilmis olup 5. Dakika APGAR skoru 7’nin altinda olmasi
istatistiki olarak anlamhdir (15). Bu iki galismada da APGAR skorunun 7’nin
altinda olmasi bizim c¢alismamizla benzer degildir. Bu c¢alismalarda APGAR
skorunun 7’nin altinda olmasini hastalarin BMI skorunun dusuk olmasina ve
gebelikte az kilo alimina bagli oldugunu belirtmisler. Bizim ¢alismamizda
hasta populasyonumuzun vicut kitle indeksleri normal seviyededir. Bu
nedenle calismamizdaki karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir sonuc

¢cikmamig olmasi mumkuandar.

Yine ¢alismamizda uygulanan ilag kombinasyonlari ve distk dogum
agirhgr durumu kargilastirildiginda metoklopramid ve vitamin kombinasyonu

alan grubun antihistaminik, ondansetron, proton pompa inhibitoru ve vitamin
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kombinasyonu alan gruba kiyasla bebek dogum kilosu 2500 gramdan daha

yuksek bulunmustur ve bu istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.049).

Dodds ve arkadaglarinin 1988 ile 2002 yillari arasinda yapmig
oldugu calismada 156,091 hasta ¢alismaya dahil edilmis olup disuk dogum
agirhgi ile hiperemezis gravidarum arasindaki iligki istatistiki olarak anlamli
bulunmustur (13). Calismamizda dortli tedavi alan hastalarin sadece
metoklopramid ve vitamin tedavisi alan hastalara kiyasla hiperemezis
gravidarum siddeti daha yogun olabilir. Semptomlarin siddetinin artmasi
hastalarin daha az miktarda ve az siklikta beslenmesine yol agacagi igin

bebek dogum kilosunun dusuk olmasina yol acgabilir.

Breddels ve arkadagslarinin 2006 ile 2016 yilinda yaptiklari galismada
1,089,514 hasta calismaya dahil edilmis olup proton pompa inhibitorlerinin
hiperemezis gravidarum hastalarinda daha fazla preterm dogum ve disuk
dogum agirhgi goruldigunu istatistiksel olarak anlamli olarak gostermistir
(108). Bizim calismamizda da 4’lu ila¢ tedavisi alan grupta proton pompa
inhibitorlerinin  kullanilmasi bebek dogum kilosunu ters yonde etkilemis

olabilir.

Kuru ve arkadasglarinin 2003 ve 2011 yillari arasinda yaptigi bir
calismada 89 hasta calismaya dahil edilmis ve dusuk dogum agirhgi ile
uyumlu anlamh bir sonu¢ bulunamamigtir (86). Yine Vikanes ve
arkadaslarinin 1998 ile 2008 vyillari arasinda yapmis oldugu calismada
71,468 hasta incelenmis olup dusuk dogum agirhgi ile uyumlu istatistiksel
olarak anlamli bir sonu¢ c¢ikmamistir (93). Disuk dogum agirhigr ve
hiperemezis gravidarum arasindaki iliski bazi ¢alismalarda istatistiksel olarak
anlamli iken bazi c¢alismalarda anlamli degildir. Bizim c¢alismamizda
istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ bulunmasi proton pompa inhibitorleri
kullaniimasina baglanabilmekle beraber yine de antihistaminik, ondansetron,
proton pompa inhibitord ve vitamin kombinasyonu alan grubun 6rneklem
azlig1 ve bulunan istatistiki degerin buna bagh olarak 0.05’e yakinsamasi

nedenli olabilir.
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Uygulanan medikal tedavi kombinasyonlarinin hastalarin yeniden
hiperemezis gravidarum sikayetleriyle tarafimizca yatisi arasindaki iliskiye
bakacak olursak metoklopramid, ondansetron ve vitamin tedavisi alan
hastalar; antihistaminik, metoklopramid, ondansetron ve vitamin tedavisi
alanlara gore (p=0,038) ve sadece vitamin tedavisi alanlara gore (p=0,020)

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha az klinikte yatmistir.

Yine metoklopramid ve vitamin tedavisi alan hastalar; antihistaminik
metoklopramid ondansetron ve vitamin tedavisi alanlara gore (p=0,045) ve
sadece vitamin tedavisi alanlara gore (p=0,027) istatistiksel olarak anlamli

duzeyde daha az klinikte yatmistir.

Nurmi ve arkadaglarinin 2005 ile 2017 yillari arasinda yaptiklari
calismada 10,381 hasta degerlendiriimis olup hastaneye yeniden yatis %17
olarak hesaplanmis ve bu istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (99). ilag
kombinasyonlarinin  ikigerli kiyaslamasinda aralarinda etkin bir fark
bulunmamis olmasi (100) ve dortlu ilag tedavisi verilen bu hasta grubunda
hiperemezis gravidarum gikayetlerinin yogun olmasi nedenli hastalar klinige

yeniden yatmis olabilir.

Daha dnce de bahsedildigi gibi Boelig ve arkadaslarinin 2018 yilinda
Cochrane’de vyayimlanan metaanalizinde Kkortikosteroid, antihistaminik,
metoklopramid ve ondansetron Uzerine yaptiklari ikiserli kargilagtirmalarda
hastaneye yeniden yatis ve etkinlik agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
sonu¢ bulunmamistir (100). Bizim calismamizda istatistiksel olarak anlamli
bir sonu¢ bulunmasina ragmen Cochrane’de yayimlanan metaanalizde
anlamh bir sonu¢ c¢ikmamasi bizim c¢alismamizla ters dusmektedir.
Semptomlar nedenli hastaneye vyeniden yatis Uzerine Nurmi ve
arkadaslarinin yaptigi ¢alismada evde uygulanan tedavi ile hastanede
uygulanan tedavinin etkinligi agisindan bir fark bulunmamis olup hastaneye

tekrar yatisin multifaktoryel oldugu belirlenmistir (99).

Uygulanan tedavi kombinasyonlariyla hastanede yatis suresi
kargilastirildiginda antihistaminik, ondansetron, proton pompa inhibitord,

vitamin tedavisi uygulanan hastalara gore antihistaminik, metoklopramid ve
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vitamin tedavisi hastalar (p=0,041) ile antihistaminik metoklopramid,
ondansetron ve vitamin tedavisi uygulanan hastalarin (p=0,002) klinikte yatis
suresi daha az bulunmustur. Yine antihistaminik ve metoklopramid tedavisi
uygulanan hastalara gore antihistaminik, metoklopramid ve vitamin (p=0,000)
ve antihistaminik, metoklopramid, ondansetron ve vitamin (p=0,004) tedavisi

uygulanan hastalar klinikte daha az sure yatmigtir.

Abas ve arkadaslarinin 2014 yilinda yaptigi ¢alismada 160 kadin
calismaya dahil edilmis olup ondansetron ve metoklopramid ilaglarinin etkisi
ve efektivitesi incelenmis ve semptomlara istatistiksel olarak anlamli bir
etkisini bulamamistir (101). Yine Lacasse ve arkadaslarinin 2009 yilinda
yayimladiklari galismada ondansetron, antihistaminik ve metoklopramid
kullanimlarinin hastanede yatis suresi Uzerine istatistiksel olarak bir anlami
bulunmamaktadir (110). Daha 6nceki ¢alismalarda da bahsedildigi gibi ikiserli
ilag kiyaslamalar arasinda etkinlik acgisindan bir fark bulunmamasi ve ayni
zamanda bizim calismamizda farkli ilag kombinasyonlarinin klinikte yatis
suresi uzerine etkisinin anlamhh@r degerlendirildiginde istatistiksel olarak
anlamli bir sonug bulunmasi net olarak agiklanamamaktadir. Hastanede yatis
suresinin bazi hastalarda uzun bazi hastalarda kisa olmasi, hastalar etkin bir
tedavi alsalar bile hastalarin gebelik Ooncesi ya da gebelikteki psikolojik
durumlarina bagh olabilir. Hastalarin taburculuk sonrasi eve donduklerinde
yeniden bu sikayetleri yasayabilecekleri anksiyetesi hastalarin daha fazla

sure klinikte yatig saglamalarina yol agiyor olabilir.

Albazee ve arkadaglarinin 2022 vyilinda yayimladiklari  bir
metaanalizinde ondansetronun metoklopramid Uzerine hastaligin siddeti,
hastanede yatis suresi, ilaclarin birbiri Uzerine etkinligi agisindan Ustunlagu
saptanmamigtir (109). Tan ve arkadaslarinin 2010 yilinda yaptigi bir
calismada 149 hasta calismaya dahil edilmis ve antihistaminik bir ilag olan
prometazin ile metoklopramid etkinligi kargilagtirilmis olup istatistiki olarak
anlamli bir sonug¢ ortaya ¢cikmamistir (90). Mitchell-dJones ve arkadaslarinin
2014-2016 yillar arasinda yaptig! bir calismada 150 hasta ¢alismaya dahil
edilmis olup metoklopramid, antihistaminik ve antidopaminerjik ila¢ olan

klorpromazin ayni kombinasyon olarak hastalara evde ve ayaktan olarak ayni
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sekilde uygulanmis ve hastaneye tekrar yatisin tedavi basarisizligi olarak
degerlendiriimemesi gerektigi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (102).
Bizim calismamizda uygulanan tedavi kombinasyonlari istatistiksel olarak
anlamli olsa da daha Once belirtilen galismalarda ilaglar arasindaki ikili
kombinasyonlarda anlamli bir etki farki olmadigi ve ayni zamanda uygulanan
tedavinin hastaneye yatis suresi ve tekrar yatis agisindan basarisiz olarak
degerlendirilemeyecedi icin bu anlamliik sorgulanmaya agciktir. Ayrica
istatistiksel olarak anlamli ¢gikan drneklemin populasyonunun az olmasi da bu

durum Uzerine etkilidir.

Vicut kitle indeksi ile yeniden yatis sayisi ve yatis suresi
kargilasgtinildiginda ikisinde de istatistiksel olarak anlamh bir sonug

cilkmamistir.

Cedergren ve arkadaslarinin 1995 ile 2003 yillari arasinda yaptigi
calismada 749,435 hasta calismaya dahil edilmis olup vucut kitle indeksi
20’nin altinda olan hastalarin vicut kitle indeksi 20 ile 25 arasinda olan
kadinlara gore %40 daha fazla hiperemezis gravidarum oldugu bulunmustur
(104). Bu calismaya goére obezite hiperemezis gravidarum igin koruyucudur.
Yine Matsuo ve arkadaslarinin 2007 yilinda yayimladiklari ¢alismada 3,350
hasta galismaya dahil edilmis olup vicut kitle indeksi 20’nin altinda olan
hastalarda hiperemezis gravidarum goértlme sikhginin 20 ile 25 arasinda olan
kadinlara gore %60 oldugu istatistiki olarak anlamli bulunmustur (25). Demir
ve arkadaslarinin 2006 yilinda yayimladiklari ¢galigmada 42 hasta ¢alismaya
dahil edilmis olup hiperemezis gravidarum olan hastalarda olmayanlara
kiyasla vicut kitle indeksi istatistiki olarak anlamli dizeyde dusuk ¢ikmistir
(105). Bizim calismamizda popullasyonun tamami hiperemezis gravidarum
hastalarindan olugsmakta ve vicut kitle indeksi normal araliktadir. Her ne
kadar vucut kitle indeksi yuksek olan hastalarda hiperemezis gravidarum
sikligi daha az olsa da popullasyonun tamami hiperemezis gravidarum
hastalarindan olusan bir ¢calisma acgisindan hastaneye yeniden yatis sayisi
ve suresi daha onceden bahsedildigi gibi hastalarin psikolojik durumlarina

bagli bir durum olabilir.
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Vilming ve arkadaglarinin 2000 yilinda yayimladiklar ¢alismada 175
hasta calismaya dahil edilmis olup vicut kitle indeksi ve hiperemezis
gravidarum arasinda istatistiksel olarak anlaml bir sonu¢ bulunmamistir
(106). Lagiou ve arkadaslarinin 2003 yilinda yayimladiklar calismada 262
hasta c¢alismaya dahil edilmis olup vicut kitle indeksi ve hiperemezis
gravidarum arasinda istatistiksel olarak anlaml bir sonu¢ bulunmamistir
(107). Bizim calismamizda ortalama vicut kitle indeksi 22,86 olmakla
beraber baskin olarak deger 20 ile 25 arasinda idi. Hem tekrardan yatig
sayisinin hem de yatig suresinin vicut Kitle indeksi ile istatistiksel olarak
anlamli olmamasi vucut kitle indeksi ortalamasinin normal aralikta olmasina

bagli olabilir.

Uygulanan tedavi kombinasyonu ile bebegin yenidogan yodun bakim
Unitesine yatis durumu incelendiginde calismamizda istatistiksel olarak

anlamli bir sonu¢ gikmamistir.

London ve arkadaglarinin 2017 yilinda yayimladiklari reviewde
hiperemezis gravidarum hastalarinda fetal sonuclari plasental yetmezlik,
plasental diger problemler ve neonatal problemler olarak 3 ayri baglik altinda
degerlendirmis olup higbirinde istatistiksel olarak anlamh bir sonug
bulamamislardir (16). Bu sonug¢ bizim galismamizin sonucu ile uyumludur.
Hiperemezis gravidarum her ne kadar hastalarin beslenmelerini, kilo
almalarini ve vicut kitle indekslerini etkileyip bu durumun bebege fetal sonug
olarak negatif yansimasina yol a¢sa da fetuslerin gebelik devaminda baska
faktorlerden de etkilenmesi yenidogan yogun bakim Unitesine yatigini
etkilemektedir. Calismamizda da hem akut fetal stress nedenli sezaryen ile
dogum oraninin istatistiksel olarak anlamli olmamasi hem de vucut kitle
indeksi kiyaslamasinda anlamli bir sonu¢ olmamasi nedenli bebeklerin
yenidogan yogun bakim Unitesine yatis durumu istatistiksel olarak anlamsiz

olmus olabilir.

Coetzee ve arkadaslarinin 2011 yilinda yayimladiklari calismada 142
hasta calismaya dahil edilmis olup hiperemezis gravidarum hastalarinin

bebeklerinin olmayanlara kiyasla daha fazla yenidogan yogun bakim
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unitesine yatis yaptiklari istatistiksel olarak anlamh bulunmus (111). Fiaschi
ve arkadaglarinin 2018 vyilinda yaptiklari calismada 8,211,850 hasta
calismaya dahil edilmig olup yine hiperemezis gravidarum hastalarinin
bebeklerinin olmayanlara kiyasla daha fazla yenidogan yogun bakim
unitesine yatis yaptiklarl istatistiksel olarak duslik derecede anlamli
bulunmus (89). Bu calismalarda yenidodan yogun bakim Unitesine yatis
oraninin istatistiksel olarak anlamli bulunmasi hastalarin anemilerine ve
dehidratasyonlarina bagh olarak gosterilmis. Bizim ¢alismamizda hastalarin
hemoglobin degerleri 12.25 olmakla birlikte bir anemi durumu mevcut
degildir. Ayni zamanda hastalarin tamaminin klinikte yatis durumunda etkin
sekilde hidrasyonlari saglanmaktadir. Bu gibi etkiler nedenli bebeklerin

yenidogan yogun bakim Unitesine yatislari anlamli bulunmamisg olabilir.

Peled ve arkadaslarinin 2013 yilinda yayimladiklari ¢alismada 599
hasta calismaya dahil edilmis olup bebegin yenidogan yogun bakim unitesine
yatis yapmasini sadece dusuk APGAR skoru ile iligkilendirmiglerdir (112).
Tan ve arkadaslarinin 2007 yilinda yaptiklari ¢alismada 166 hasta ¢alismaya
dahil edilmig, ayni zamanda Dodds ve arkadaslarinin 2006 yilinda yaptiklari
calismada 156,091 hasta galismaya dahil edilmis olup bebegin yenidogan
bakim Unitesine yatis yapmasinin sebebi olarak dusuk APGAR skoru olarak
gostermiglerdir (13,24). Bizim c¢alismamiz fetal sonug¢ itibari ile bazi
calismalarla uygunluk gosterip bazilariyla celismektedir. Onceki calismalarin
bebeklerin yenidogan yodun bakima yatisi agisindan en etkili faktérinin
disik APGAR oldugunu belirtmesi (13, 24, 112) ve bu acidan bizim
calismamizda dusuk APGAR skoru icin istatistik sonucunun anlamli

¢ikmamasi bu cgeligen durumda etkili olmus olabilir.

Sonug¢ olarak hiperemezis gravidarum nedenleri ve sonuglari ile
beraber incelendiginde oncelikle fetal sonuglar , bunu takiben sekonder
sonuglar acgisindan degerlendiriimeye devam edilecek ve guncelligini

yitirmeyecek bir hastaliktir.
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