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OZET

Amacg

Ektopik gebelikte tek doz metotreksat tedavi etkinliginin retrospektif olarak

degerlendirilmesi
Yapildig1 kurum

Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Siileymaniye Kadin dogum ve Cocuk

Hastaliklar1 EK Hizmet Binas1
Materyal — Metod

Klinigimize 1 Mart 2015- 1 Mart 2018 yillar1 arasinda, ektopik gebelik
endikasyonuyla metotreksat tedavisi uygulanan olgularin dosyalar1 kayitlardan
retrospektif olarak incelendi. Klinik, laboratuvar parametreleri ve komplikasyonlar

degerlendirildi.
Bulgular

Toplam 108 olgunun verileri analiz edilmistir. Calismada 74 olgu basariyla
tedavi edilmis, 34 olguda tedavi basarisiz olmus ve basar1 oran1 %68,51 olarak
saptandi. Basarisiz olan grupta B-hCG 1.giin, 4.giin ve 7.giin degerleri, basarili olan
gruptan anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Basarisiz olan grupta 4.giin RDW/PLT

degeri, basarili olan gruptan anlamli olarak yiiksek saptanmustur.
Tartisma

Ektopik gebelik maternal morbidite ve mortaliteye sebep olan ciddi obstetrik
bir komplikasyondur. Bu nedenle erken tan1 ve tedavi énemlidir. Ozellikle tek doz

MTX tedavisi ektopik gebeligin tedavisinde etkili ve giivenli bir segenektir.

Anahtar kelimeler: Ektopik gebelik, metotreksat tedavisi
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ABSTRACT

Objective
Evaluation of the efficacy of single dose methotrexate therapy in ectopic

pregnancy retrospectively
Institution

Istanbul Education ve Research Hospital, Siileymaniye Additional Service

Building of Obstetrics and Pediatrics.
Materials — Methods

A total of 108 women who were diagnosed and treated due to an ectopic
pregnancy in our clinic between March 2015 and March 2018 were included in the
study. The patient files were reviewed retrospectively The clinical, laboratory

parameters and complications and were evaluated.
Results

Datum of totally 108 cases were analysed. 74 cases were successfully treated,
in 34 cases treatment was unsuccessful. The success rate was 68.51%. In the
unsuccessful group, B-hCG 1st, 4th and 7th day values were significantly higher
than the successful group. In the unsuccessful group, the 4th day RDW / PLT value

was significantly higher than the successful group.
Conclusion

Ectopic pregnancy is a serious obstetric complication that causes maternal
morbidity and mortality. Therefore, early diagnosis and treatment are important.
MTX treatment is an effective and safe option in the treatment of ectopic
pregnancy. In particular, single dose treatment provides a high success rate and has

the ease of application.

Keywords: Ectopic pregnancy, methotrexate therapy
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1.GIRIS VE AMAC

Ektopik gebelikler tiim gebeliklerin % 1-2’sini olusturmaktadir ve son yillarda
sikligi tiim diinyada artis gostermektedir. Bu artis, son yillarda erken tam
yontemlerindeki ilerlemelere, risk faktorlerindeki artisa ve yardimci iireme
tekniklerinin daha fazla kullaniliyor olmasina baglidir[1]. Gelisen modern tedavi
metodlart ile artik esas amag¢ hayat kurtarmanin Gtesinde fertilitenin korunmasina
dogru yonelmistir. Ancak, ektopik gebelikler giintimiizde halen birinci trimesterdaki

maternal kayiplarin en 6nemli sebeplerindendir[2].

Ektopik gebelik tanisinda; anamnez, fizik muayene, ultrasonografi, serum 8-

hCG diizeyleri, kuldosentez, dilatasyon kiiretaj ve laparoskopi kullanilmaktadir.

Ektopik gebelik, izlem ,medikal, cerrahi olarak tedavi edilebilir. Tercih; klinik

duruma, ektopik gebelik lokalizasyonuna ve mevcut olanaklara baglhdir.

Riiptiire olmamis ektopik gebeliklerde uygulanacak medikal tedavinin bircok
istlinliigii vardir. Bunlar; daha az tubal hasar, diisiik maliyet ve sonraki fertilite

potansiyelindeki yiikseklik sayilabilir.

Hastanemiz Kadin Hastaliklari ve Dogum kliniginde metotreksat ile tedavi
edilen 108 ektopik gebelik olgusu retrospektif olarak incelenmistir. Amacimiz,
calismamizdan elde edilecek veriler ile erken tanida kullanilabilecek belirtecleri

saptamak, bu belirtecler ile maternal morbidite ve mortaliteyi azaltmaktir.



2 . GENEL BiLGILER

2.1. EKTOPiK GEBELIGIN TANIMI

Normal gebelikte fertilize ovum, intrauterin kaviteye yerlesir. Dis gebelik,
blastokistin endometrial kavite haricinde baska bir yere yerlesmesidir.

Ektopik gebeliklerin %95-96s1 tubal, %3’{i overyan, %1°’i abdominal, daha
nadir olarak da servikal ve sezaryen skar gebeligidir. Tubal yerlesim gosterenlerin ise
%70’1 ampulla, %12’si istmus, %11°1 fimbrial, %2-3"0 ise interstisyel segmente
yerlesir. Bilateral dis gebelik goriilme sikligi, 200.000 gebelikte 1 oldugu tahmin
edilmektedir[3].

2.2. EPIDEMIYELOJI VE INSIDANSI

Ektopik gebelik insidansi, 20. ylizyilin ortalarinda artmig ve 1990'larin basinda
1000 gebelik basina yaklasik 20 olarak bildirilmistir[4]. Dis gebelik hizindaki bu
artigin bazi nedenleri:

1.Cinsel yolla bulasan hastaliklarin (6zellikle klamidyal infeksiyonlar)
artmasi[5].

2.Daha yiiksek duyarliliktaki yontemlerin kullanilmasinin artmas.

3. Bilinen tubal patolojinin cerrahi ile giderilmesi[6].

4.YUT, RIA ve tubal sterilizasyon oranlarindaki arts [7].

Tiim yas gruplarinda, siyah irkta beyaz irka oranla 1,4 kat daha sik
goriilmektedir.

Ektopik gebelikler, mevsimsel degisimlere bagli olarak haziran ve aralik
aylarinda daha sik izlenir[8]. Bunun nedeni net bilinmemekle birlikte, tiremenin
mevsimsel oldugu one siiriilmekte, sicaklik ve enlem farkliliklarima bagli olarak
cesitlilik gosterdigi savunulmaktadir.

2.3.EKTOPIK GEBELIKTE ETYOLOJi VE RiSK FAKTORLERI

D1s gebeligin risk faktorlerinin bilinmesi, zamaninda tan1 koyulmasini saglar.
Bilinen tubal patoloji, tubal cerrahi veya tubal sterilizasyon, dis gebelik gelisimi i¢in
yiiksek risk faktorleridir. iki kez dis gebelik Oykiisii olan bir hastada, sonraki bir
gebeliginin dis gebelik olma riski on kat artar[9].

Pelvik enfeksiyon sonrasi, endosalpinkste hasar olusur ve mukozal

kivrimlarda adezyonlar gelisir. Ektopik gebelik riski, gecirilen her pelvik enfeksiyon



sonras1 artar. Bir tubal enfeksiyon atagi sonrasi ektopik gebelik riski yaklasik
%10'dur[10, 11].

Sigara, cinsel yolla bulasan hastaliklar i¢in hazirlayici faktor olabilir. Giinde 1
paketten fazla sigara igen kadinlarda dis gebelik riski, 3-4 kat artmistir[12]. Sigara,
silier fonksiyon ve diiz kas kasilmasina etki eder, oosit-kumulus kompleksinin
toplanmasini ve embriyo transportunu etkiler[13, 14].

Infertil ¢iftlerde kullanilan YUT, transfer basina %0,8 ve klinik gebelik basina
%2,2 dis gebelik riski tasir[15]. IVF uygulananlarda dis gebelik igin temel risk
faktorleri, tubal faktore bagli infertilite ve hidrosalpenks varligidir[16, 17].

35-44 yas arasindaki kadinlarda dis gebelik riski, 15-25 yas arasi kadinlara
gore 3 kat daha fazladir[18]. Bunun nedeni, tubal fonksiyonlari etkileyen hormonal
degisimlerdir[15].

Birden fazla cinsel partner varlig1 ve ilk cinsel birliktelik yasinin kiiciikliigi
(<18yas) ektopik gebelik riski ile iligkilidir[19, 20].

Birgok gebelikten korunma yontemi, total gebelik oranlarini ve dolayisiyla dig
gebelik oranlarini azaltir. Ancak gebelik olusursa, dis gebelik oranlarinda goreceli bir
artisa neden olur. Ornegin RIA kullanan kadinlarda dis gebelik oranlari,
kullanmayanlara gore daha fazladir[21]. Levonorgestrel iceren RIA, 100 kullanicida
bes yillik toplam 0,5 gebelik oranina sahiptir ve olusan gebeliklerin yarist dig
gebeliktir[22]. Progesteronlu RIA’lar tubal gebeligi onlemede bakirli RIA’lara gore
daha az etkindir; basarisiz olgularin %17’sinde tubal gebelik izlenir[23].Ciinkii tiim
RIA’lar intrauterin implantasyonu oOnlerken, bakirli RIA’lar sperm ve oositler
lizerinde, fagositik ve sitotoksik etkileriyle fertilizasyonu &nlerler. RIA kullanim
stiresi mutlak tubal gebelik riskini arttirmaz[23].

Tubal motiliteyi azalttiklar1 igin, sadece progesteron igeren kontraseptif haplar,
hafif artmis dis gebelik riskine sahiptir. Bu risk kismen, yasa bagh fekunditeden
dolayr 30 yas alti1 kadinlarda 2 kat daha fazladir. Bipolar koter kullaniminda
basarisizlik oran1 1000 girisimde 32 iken, dogum sonrasit hemen yapilan parsiyel
salpenjektomide 1,2’ dir[24].

Kondom ve diyafram kullanimi intrauterin ve ektopik gebeligin her ikisine

kars1 da koruma saglar ve ektopik gebelik insidansinda bir artisa yol agmaz[25].



Cerrahi dis1, farmakolojik olarak indiiklenmis abortus Oykiisti de dis gebelik
riskinde artis ile iligkilidir[26, 27]. Abortus sirasinda kullanilan antibiyotik proflaksisi,
infeksiyon ile olusabilecek inflamatuar tubal hasar1 azaltabilir[28].

Ektopik gebeligi olan hastalarin ¢ogunun anamnezinde abdominal cerrahi
oykisii bulunur[29]. Ancak bir c¢alismada, sezaryen, over cerrahisi ve riiptiire
olmamis apendiksin ¢ikarilmasi sonrasi risk artis1 gozlenmemistir. Diger ¢aligsmalarda,
overin, kistektomi veya wedge rezeksiyonunun muhtemelen peritubal skarlasma
nedeniyle ektopik gebelik riskini arttirdigi gosterilmistir[30]. Riiptiire apendiksin
ektopik gebelik riskini artirdigina dair tam bir uzlasi1 olsa da [31], bir ¢alisma bunu
desteklememektedir [32].

Vajinal dus, ¢ok eskiden beri yaygin olarak yapilan bir uygulamadir. Yapilan
bir ¢alismaya gore, vajinal dus uygulananlarda ektopik gebelik riski 1,8 Kkat
artmaktadir[33].

2.4 EKTOPIK GEBELIKTE PATOFIZYOLOJI

Fallop tiipiinde submukozanin olmamasi, doéllenmis yumurtanin epitel
boyunca kolayca ilerlemesine ve kas duvarina yerlesmesine olanak saglar. Ayrica
diren¢ yoklugu, hizli trofoblast penetrasyonuna izin verir. Hizla biiyliyen trofoblastlar,
altindaki kas tabakasini asindirir, bunun sonucunda maternal kan, trofoblastlar ile
komsu doku arasina dolar.

Genellikle tubal limende, bazen de liimene integre olarak izlenen koryonik
villuslar tubal gebeligin patognomik bulgusudur[34].

Cogu ektopik gebelikte hemoperitoneum vardir fakat tubal riiptiir olmadik¢a
sadece douglas ile sinirli kalir.

Ektopik gebelikte, endometriumda mikroskopik olarak %25-30 oraninda arias-
stella reaksiyonu goriiliir[35]. Bu durum, ektopik gebelige 6zgiin degildir. OKS
kullananlarda, klomifen sitrat ile tedavi edilenlerde de goriilebilir. Endometriyumda ki
diger degisiklikler: %42 oraninda desidual reaksiyon, %22 oraninda sekretuar
endometriyum, %12 oraninda proliferatif endometriyumdur[36].

Genellikle endometriumda olusan desidua, giinler ve haftalar i¢inde giderek
parcalanip kesik kesik, bazen de siddetli kanamaya yol agabilir [37].

Tubal gebeligin anatomik lokalizasyonu, hasar boyutunu etkiler. Ampullar

ektopik gebeliklerin %50’sinde trofoblastik proliferasyon tuba liimeninin tiimiinii



tutar; ancak, kas tabakasi saglam kalir. Ampullar gebeligin aksine, istmik yerlesimli
dis gebelikler, hem liimen i¢i hem de limen dis1 yerlesim gosterdiginden, tuba
duvarinda daha fazla hasar olusmaktadir[38].

Akut inflamasyon, tubal hasara neden olarak dis gebeligi kolaylastirir. Ayrica,
kronik salpenjit ve salpenjitis istmika nodozanin, dis gebelik gelisiminde Onemli
rolleri vardir[39].

Tekrarlayan klamidya infeksiyonlari, liimen i¢i inflamasyona yol agarak fibrin
birikimi ile birlikte tubada skar olusumuna neden olur[40]. Endotoksin iireten neiseria
gonoreae’nin yol actigi pelvik infeksiyonun klinigi hizli baglarken, klamidya
inflamasyonuna yanit kroniktir.

Nikotine kronik maruziyet endokannabionid seviyesine etki ederek
kannabionid reseptorler tizerinden tubada fonksiyon bozukluguna yol agabilir[41].

YUT ile artan tubal dis gebelik oranlarinin nedeni, net anlasilamamustir. Bir
adezyon molekiilii olan E-kadherin, sadece IVF uygulanan hastalarin tubal
implantasyon bdlgesinde giiglii olarak lokalize izlenmistir[42].

2.5.GEBELIKTE FiZYOLOJiK HEMATOLOJIK DEGIiSiKLIKLER

Gebelik, anne adayinda bircok sistemi etkiler ve bazi fizyolojik degisikliklere
yol acar. Gebelikte, anne adaymin kirmizi ve beyaz kan hiicreleri, trombosit ve
pihtilagsma faktorlerinde bazi degisiklikler géze c¢arpmaktadir. Ortalama bir gebede
kirmiz1 hiicre kitlesinde yaklasik %33 artis olur [43]. Beyaz kan hiicrelerine
baktigimizda ise, normal gebelik sirasinda total kan ldkosit sayisi; gebelik Oncesi
normal olan 4300-4500/uL’den son trimesterde 5000-16.000/uL’ye kadar yiikselir.
Primer olarak polimorfontiikleer formlar1 i¢eren l6kosit sayisindaki yiiksekligin nedeni
bulunamamigtir[43].

Baz1 caligmalar gebelik siirecinde trombosit yapim ve yikiminin arttigini
gostermektedir. Ugiincii trimesterde gebelerin %6’sinda trombosit sayist 150.000
/ul’nin altina diiser[44]. Muhtemelen artmig periferal tilketimin neden oldugu bu
durum dogum sonrasi diizelir ve patolojik 6nemi yoktur.

Tiim bu fizyolojik degisiklikler gebeligin ilerleyen donemlerinde olusmakta ve
gebelik haftasi ilerledikce belirginlesmektedir. Calismamizda inceledigimiz hastalarin

tamami birinci trimester erken donem gebe oldugundan, amacimiz gergeklesen



hematolojik degisikliklerin intrauterin ile ekstrauterin gebelikler arasindaki farklilig
saptamaktir.

2.6.HEMOGRAM PARAMETRELERI

Hemogram parametreleri,viicutta meydana gelen bir ¢ok patolojide
gerceklesen sistemik enflamasyonu tespit etmekte ya da ongdrmekte hatta bazi
patolojilerin prognozunu belirlemek amaciyla birgok ¢alismada arastirilmaktadir[45].

RDW (Red cell distribution width): Platelet 6lgiisiiniin voliim varyabilitesi
(6rn. anizositoz) indikatoriidiir.

NLR (Neutrophil to lymphocyte ratio): Doku yikimi sonucunda nétrofiller
aktive olur ve myeloperoksidaz, asit fosfataz ve elastaz gibi enzimlerin salinimi artar.
Notrofiliye rolatif olarak lenfopeni olusur. Bu nedenle nétrofil/lenfosit orani
inflamatuar marker olarak kullanilmaya baglanmistir [46, 47].

PLR (Platelet to lymphocyte ratio): Ailesel Akdeniz Atesi (FMF) ve
ankilozan spondilitte enflamasyon markeri olarak kullanilmaktadir[47].

2.7.EKTOPIK GEBELiK SEMPTOM VE KLINiK BULGULARI

Dogurganlik ¢aginda cinsel aktif bir kadinin alt kadranlarinda belirgin karin
agris1 ve vajinal kanamasi varsa, aksi kanitlanana kadar ektopik gebelik olarak kabul
edilmelidir[48]. Ancak bu belirtiler, 6zgilin degildir ve baska jinekolojik durumlarda
da goriilebilir.

Ektopik gebeligin klinik bulgulari, normal adet doneminin sonundan 6-8 hafta
sonra ortaya ¢ikarken; gebelik fallop tiipli disindaki ekstrauterin bir bolgedeyse
bulgular daha geg olusabilir.

Amenore sonrasi gelisen vajinal kanama, etkilenen tarafta karin agrisi gibi
klasik semptomlarin diginda, tani i¢in giivenilir belirtiler yoktur [49].

Karin agris1 en sik karsilasilan bulgudur ancak siddeti ve ozellikleri
degiskenlik gosterir, niteligi patognomik degildir. Yaygin veya lokalize olabilir.
Agrinin baglangici ani veya yavas; siirekli veya aralikli; hafif veya siddetli olabilir.

Riiptiir 6ncesi agr1 oldukga siddetli iken, riiptiirle hasta biraz rahatlar ancak
agr1 tim batina yayilir. En erken tubal riiptiir istmik bolgede (6-8 hafta), takiben
ampuller bolgede (8-12 hafta) ve en geg interstisyel bolgede (12-16 hafta) gerceklesir.

Riiptiir varliginda kadmlarin 3/4‘tinde abdominal ve pelvik muayenede

belirgin hassasiyet vardir ve bu hassasiyet servikal muayene ile artar.



Olgularin 1/3“lnde adneksiyal kitle bulunmakla birlikte, yoklugu ektopik
gebeligi ekarte ettirmez. Baslangigta ektopik gebelik yumusak ve elastik olabilir,
hemoraji varhiginda ise daha sert bir kitle olusturabilir. Cogunlukla hastanin
rahatsizhig1 kitlenin palpasyonunu zorlastirir. Tekrarlayan pelvik muayene iyatrojenik
riiptiire neden olabilir.

Ates beklenmez, ancak intraabdominal kanamaya yanit olarak 1liml bir ates
yiikselmesi goriilebilir. 38 °C ve iizeri ates, hastanin semptomlarinin enfeksiyona
bagli oldugunu diisiindiirmelidir.

Memelerde hassasiyet artisi, bulant1 ve sik idrara gitme gibi yakinmalar daha
agir belirtilere eslik edebilir. Diyafragma alt1 kan birikimi ile frenik sinirin uyarilmasi
sonucu gelisen, nefes alma sirasinda artan omuz agris1 veya hemorajik hipovolemiye
bagli olan bag donmesi, bayginlik gibi vazomotor degisiklikler olabilir.

Histerektomi olmus kadinlarda, nadiren dis gebelik karmn agrisinin nedeni
olabilir[50]. Postoperatif fistiil olusumu, spermin ovuma ulasmasina izin verebilir.

2.8. EKTOPIK GEBELIKTE TANI YONTEMLERI

Ektopik gebeligin tanisinda, teknolojideki ilerlemeler, hizli ve hassas hormon
tahlilleri ve risk faktorlerinin anlagilmasina bagli olarak farkindalifin artmasiyla
onemli gelismeler kaydedilmistir[51].

Anamnezin, adet dongiisiinin, gebelik Oykiistiniin, kullanilmakta olan
kontrasepsiyon yonteminin ve infertilite durumunun sorgulanmasi, risk faktorlerini
belirleme ve tan1 koymada yardimeci olur.

Adet gecikmesini takiben ortaya ¢ikan semptom ve bulgularin
degerlendirilmesi, B-hCG, serum progesteron olgtimii, TVS ile; endometrial kiiretaj,
L/S ve kuldosentez gibi cerrahi yontemler tanida kullanilmaktadir. Tim bu
yontemlere ragmen, ilk klinik muayenede ektopik gebeligin kesin tanisi neredeyse
yar1 yartyadir[51],

2.8.1.Serum B-hCG ol¢iimleri

Koryonik  gonodotropin, sinsityotrofoblastlar tarafindan dretilen  bir
glikoprotein olup, LH artisindan sonraki en erken 8. giinde serumda saptanabilir.
Normal gebeliklerde, serum B-hCG degeri artisi, son adet tarihinden sonra 60-80.

giine kadar dogrusal bir artis izler;100.000 TU/L olan plato degerine ulasir. Olgiimler



arasinda %>5-10’luk farklar olmasi nedeniyle, seri Ol¢limlerin ayni laboratuarda
yapilmasi daha giivenlidir.

Serum B-hCG degeri intrauterin gebelikte her 48 saatte bir %53-66 oraninda
artar[52, 53]. Ancak az miktarda normal gebelik anormal bir patern gosterebilir (%3-
10) ve ¢ogu gegicidir.

Yapilan ultrasonografide normal intrauterin gebelik materyalinin goriillmemesi
ve B-hCG’nin 2000 mIU/ml tizerinde olmasi, nonviable gebelik (ektopik gebelik veya
komplet abortus) i¢in tanisaldir.

Genel kural olarak, komplet abortusta f-hCG diizeyi hizla diiserken (48 saatte
%350) ektopik gebelikte diizey artar ya da plato ¢izer[38]. Klinik tani i¢in seri BhCG
Olctimleri gerekir.

Normal intrauterin gebelikte B-hCG degeri 1000-1500 mIU/ml’yi gectiginde,
intrauterin gestasyonel kese TVS ile gortilebilir. Cogul gebeliklerde gestasyonel kese,
titre daha yiiksege cikana kadar belirgin olmayabilir[54].

B-hCG konsantrasyonunda azalma, basarisiz bir gebeligi gosterir (0r;
bozulmus gebelik, anembriyonik gebelik, tubal abortus, kimyasal gebelik,
kendiliginden rezorbe olan ektopik gebelik, komplet veya inkomplet abortus).

2.8.2.Serum progesteron degeri

Serum progesteron degeri, serum B-hCG degerlerinin ve TVS bulgularinin
sonugsuz kaldigi, bazi dig gebelik olgularmin tanisinda kullanilir[55, 56].

Gebeligin 5 ile 10. haftas1 arasinda, serum progesteron degeri ¢cok az bir
degiskenlik gosterdiginden tek bir 6l¢tim yeterlidir. Serum progesteron diizeyi, canli
ve Ol gebelik olgularinin ayriminda dogruluk olasiligi oldukga yiiksektir[57]. Serum
progesteron degerinin <5 ng/mL oldugunda gebeligin, neredeyse miikemmel bir
ozgillik ve %60 duyarlilik ile canliligmi yitirmis oldugu belirtilmistir. Aksine
progesteron degerinin >20 ng/L oldugunda, gebelik %95 duyarlilik ve %40 6zgiilliik
ile canli bir gebeliktir.

Sonug olarak, serum progesteron degeri yalnizca klinik izlemi desteklemek
icin kullanilir. Ancak, gebeligin intrauterin veya dig gebelik oldugunu ayirt etmek icin

kullanilmamalidir.



2.8.3.Sonografi

TVS’de gebelik kesesi 4,5-5; yolk kesesi 5-6; fetal kutup ve kalp aktivitesi
5,5-6.gebelik haftalarinda izlenebilir. Bu bulgular, transabdominal ultrasonografi ile
daha ge¢ gebelik haftalarinda saptanabilir. Ektopik gebeligin tanisi, TVS’de overden
ayr1 adneksiyel kitlenin izlenmesi temeline dayanir.

Her klinik, gebeligin giivenilir bir bicimde goriintiilenebilecegi esik degerleri
tanimlamalidir. Bu deger, birgok durumda 1500-2000 IU/L olarak kabul edilir. Tlk
serum B-hCG degeri, ayirt edici degerin tistiinde oldugunda dogru tani1 koyma ihtimali
3 kat daha fazladur.

Hemoraji veya myom gibi problemlerin varliginda, teknik problemler ayirt
edici degerin istiinde intrauterin bir gebeligin izlenmesini engelleyebilir[58]. Bu ayirt
edici zonun {lizerindeki B-hCG degerinde, TVS’de intrauterin gebelik kesesinin
goriilmemesi; dis gebelik, inkomplet diisiik veya komplet diisiik gibi anormal bir
gebeligi distindirir. Tersine, serum B-hCG degeri ayirt edici zonun altinda
oldugunda ise, TVS bulgulari olgularn 2/3’tinde tami koydurucu degildir[59].
Intrauterin veya ekstrauterin gebeligin saptanmadigi bu durumlarda, lokalizasyonu
bilinmeyen gebelik tanim1 uygundur.

Spontan gebe kalan olgularda, intrauterin bir gebeligin saptanmasi, dis
gebeligi 6nemli olgiide dislarken YUT gebeliklerinde ise, intrauterin bir gebelik
saptansa da, overlerin ve tubalarin dikkatle degerlendirilmesi gerekir. Ciinkii bu
olgularda heterotopik gebelik riski 100 gebelikte 1°dir[60].

Endometrial kavitede biriken sivi, desidual dokuyu sararak yalanci gebelik
kesesi (psodogestasyonel sak) olusmasina neden olur. Tek tabakadan olusan bu kese,
tipik olarak uterin kavitenin ortasina yerlesirken, normal gebelik kesesi ise eksantrik
yerlesimlidir[61].1ki bitisik, ddematdz, proliferatif faz endometrial tabakadan olusan
ti¢ tabakali endometrial patern, diger bir bulgudur. Ancak bu patern, dis gebelik tanisi
igin benzersiz olup, oOzgilligi %94, fakat duyarliligi %38’dir[62]. Endometrial
kalinlik, dis gebelik ile iyi korele degildir. Bununla birlikte, endometrial kalinlik
<8mm oldugunda intrauterin gebelik goriilmedigi izlenmistir[63].

Dis gebeligin korpus luteum Kkistlerinde ayirici tanisin1 yapmak zor olabilir.
Korpus luteum kistlerinin duvari, hale ve endometrium ile karsilastirildiginda daha az

ekojendir[64]. Kist igindeki siingerimsi, dantelimsi veya retikiiler patern, hemoraji



icin klasik gorlintiidiir. Ayrica, korpus luteum Kkisti over parankiminin igerisinde
bulunurken, asimetrik over dis gebelik siiphesini arttirir[58]. Transvajinal dopler
gorlntiillemede kompleks adneksiyel kitlenin ¢evresindeki plasental kan akimi-ates
halkasi(ring of fire)-goriilebilir. Bu yontem, tani igin yardime1 olsa da, korpus luteum
kistlerinde de goriilebilir[65].

Stipheli bir adneksiyel kitlenin kaynagini belirlemek icin adneksiyel kitle el ile
vajinal prob arasina sabitlenerek kibarca palpe edilebilir. Overden ayri olarak hareket
eden bir kitle dis gebeligi, over ile birlikte hareket eden kitle ise korpus luteum Kistini
diistindiiriir[66].

Pelvis degerlendirilirken, serbest periton sivisi batin i¢i kanamay1 diistindiiriir.
TVS douglas boslugundaki 50 ml kadar az siviyr belirlesede, transabdominal
sonografi ile sag iist kadranin degerlendirilmesi, periton i¢i kanamanin boyutlarin
belirlenmesine yardimci olur. Parakolik veya morison boslugunda serbest sivi, batin
i¢ci kanama 400-700 ml olana kadar izlenmez[67, 68]. Ayrica adneksiyel kitle ile
birlikte peritoneal sivi saptanmasi, dis gebelik i¢in yiiksek belirleyicilige sahiptir[69].

Teknolojik ilerlemelere ragmen, uyarict bulgularin olmamasi dis gebelik
tanisin1 ekarte ettirmez. Ayrica TVS, tubal riiptiirin prevalansini ya da cerrahi
sirasinda kan transfiizyonu ihtiyacin1 azaltmaz[70]. Ancak sonografi, dis gebelik
tanisinin koyulmasi igin L/S ya da kiiretaj gereksinimini azaltir.

2.8.4.Kuldosentez

Douglastan batina girilerek aspirasyon sivisinin degerlendirilmesi, onemli
tanisal testlerden biridir. Klinik bulgularla beraber aspire edilen materyalin 6zelligi,
taniy1 belirlemede yardimci olur.

Tarihsel olarak kuldosentez, periton i¢i kanama tanisinda kullanilan kolay bir
basucu testi olarak diisliniilmistiir. Fakat bir¢ok calisma bu yontemin yararh
olmadigim gostermektedir. Kuldosentez,yerini biiyiik oranda TVS’ye birakmistir[71,
72]. Sonografik olarak eksojen sivi goriilmesi, periton i¢i kanamayi saptamada,
kuldosentezden daha duyarli ve daha 6zgiildiir.

2.8.5.Endometrial 6rnekleme

B-hCG <2000 mIU/mL iken, TVS’de intrauterin gebelik kesesi izlenmeyen,
plato cizen serum B-hCG degerleri olan ve serum progesteron diizeyleri 5 ng/ml’nin

altinda olan hastalar dilatasyon kiiretaj i¢in ideal hastalardir.

10



Kiiretaj ile elde edilen doku serum fizyolojik i¢ine eklenir ve yiizmesi saglanir.
Desidual doku serumda yiizmezken, koryonik villuslar tipik dantelsi egrelti otu
manzarasi ile tanmmirlar[73, 74]. Bu metodun duyarliigi %78.3 ve ozgilligi
%98.4°tir[75]. Intrauterin gebeliklerin ekstrauterin gebeliklerden ekarte edilmesinde
kiiretaj materyalinin yiizdiiriilmesi yeterli olmadigindan histolojik konfirmasyon veya
seri B-hCG olgiimleri gereklidir.

Anormal intrauterin gebelik varlifinda kiiretaj sonrasi f-hCG diizeyi %15°den
fazla azalma gosterir. Eger B-hCG konsantrasyonu kiiretaj sonrasi 8-12 saat igerisinde
%15°den fazla azalmazsa ektopik gebelik olma olasiligi artmistir[76]. Alinan seri B-
hCG degerleri 12-24 saatte %15’ den fazla diisme gostermez, hatta plato ¢izip
artryorsa, kavite disinda trofoblastik aktivitenin oldugu tanisi kesinlesir[77].

MTX tedavisi verilmeden once kiiretaj materyalinde trofoblastik dokunun
olmadiginin dogrulanmasi onerilmektedir[78, 79]. Spontan gebelik kaybi histolojik
olarak dislanmadikg¢a, dis gebeligin olas1 tanisinin yaklasik %40 oraninda yanlis
olacagi belirtilmistir. Ancak, endometrial Srneklemenin gereksinimi ve yontemi,
MTX tedavisinin sinirl riskleri karsisinda dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir.

Pipelle biyopsi, kiiretaja segenek olarak uygulanmig fakat, villus elde etmek
i¢in duyarliligi(%30-60) kiiretaja gore daha diisiik bulunmustur[80, 81].

Spontan diisiik tanisi alan kadinlardan elde edilen koryonik villuslar, olgularin
yalnizca %50’sinde klinik olarak belirlenebilir ve diger %30’unu patologlar belirler.
Bu nedenle, bu kadinlarin %20’sinde dis gebelik hala diistintilmelidir[73].

2.8.6.Laparoskopi

Ektopik gebelik tanisi i¢in laparoskopi altin standarttir ancak B-hCG ve TVS
kullanimi genellikle tani i¢in yeterli olmaktadir.

Ektopik gebeliklerin ¢ogu histolojik olarak normal tiiplerde olustugundan
cerrahisiz rezoliisyona izin verilmesi tiipii ek travmadan korur ve gelecekteki fertilite
ihtimalini arttirir. Bu nedenle L/S kullanmadan diger tan1 kriterleri ile ektopik gebelik
tanisina ulasilmalidir [76].

2.8.7.Yeni serum belirtecleri

Dis gebeligi belirlemede yararli olabilecek yeni serum belirteglerini
degerlendiren birkac kiiclik calisma yapilmistir.Plasental gelismede 6nemli olan

serum vaskiiler endotelyal biiytime faktori (VEGF), kanser antijen 125 (Ca-125),
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serum kreatinin kinaz, fetal fibronektin diizeyleri ¢alisilmistir[82, 83]. Serum inhibin
A diizeyi, intrauterin gebelik ve diisiik tehdidi ile karsilagtirildiginda dis gebelik
olgularinda belirgin olarak daha diisiik saptanmistir[84, 85].

2.9.EKTOPIK GEBELIKTE AYIRICI TANI

Dis gebelik birgok hastaligi taklit edebilir. Diislik tehdidi, inkomplet diisiik,
gecikmis diisiik (missed abortus) veya hemorajik korpus luteum Kisti gibi erken
gebelik komplikasyonlarinin ayirict tanisi, histolojik tani olmadan gii¢ olabilir [80].
Ayrica normal gebeligi olan kadinlarin %20’sinde, gebeliklerinin erken doneminde
vajinal kanama izlenebilir.

Birgok gebelik dis1 hastalik da dis gebelik ile karigabilir. Genel olarak, B-
hCG’nin pozitif olmasi, bu tanilar1 dislar. Ancak, bu hastaliklar bir intrauterin veya
dis gebelik ile beraber olabilir.

Ektopik gebelikle en sik karigtirilan patoloji korpus luteum Kistidir. Korpus
luteum kistleri gebelik haftas1 ilerledikce spontan geriler. Kasik agrisma ve
progesteron salgiladigi i¢in adet gecikmesi ya da adet diizensizligine neden olur. -
hCG normal diizeylerdedir.

Overyan Kistlerin torsiyonu da, meydana gelen akut batin tablosu nedeniyle
ektopik gebelik ile ayirict taniya girebilir. Torsiyone over kistinin olusturdugu kitle
USQG ile belirgin bir sekilde ayirt edilirken, ektopik gebelik kitlesi genellikle daha zor
siirlandirilir. Ektopik gebeligin ayiric1 tanisia giren pelvik enfeksiyonlar arasinda
akut salpenjit, piyosalpenks ve tubaoveryan abse de yer almaktadir.

Kadinlarda alt karmn agrisinin ayirici tanisinda idrar yolu enfeksiyonu, bobrek
tast, divertikiilit, apendisit, dismenore, over neoplazmi, over kist riiptiirii, over
torsiyonu, endometriozis, endometritis, leiomyomalar, perfore peptik iilser, barsak
perforasyonu, pelvik inflamatuvar hastalilk ve gebelikle ilgili durumlar
diistintilmelidir.

2.10.NONTUBAL EKTOPIK GEBELIKLER

2.10.1.0veryan gebelik

Déllenmis yumurtanin overe yerlesmesi nadirdir. Insidans: tiim gebeliklerin
yaklasik 1/2100 - 1/7000 ‘ini olusturur. Risk faktorleri tubal gebelik risk faktorleri ile
benzerdir. 4 kriterin bulunmasi halinde tan1 koyulur:

1. Ay taraftaki tuba, overden ayr1 ve intakt
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2. Dis gebelik kitlesinin overde bulunmasi

3. Dis gebeligin uterooveryan ligaman ile uterusa bagli olmasi

4. Plasental dokunun igerisinde histolojik olarak overyan dokunun
gosterilmesi[86].

2.10.2.Interstisyel gebelik

Interstisyel gebelikte, gebelik iiriinii muskiiler uterus duvarinin icine uzanan
proksimal tuba bdliimiine yerlesir. Interstisyel gebelikler tiim ektopik gebeliklerin
%2-4 ‘tinii olusturur[87].

Ligamentum rotundumun yapisti§t yerin yan tarafindaki siskinlik,
karakteristik anatomik bulgudur. Gegmiste riiptiir, genellikle amenore sonrasi 8-16
hafta icinde meydana gelirdi. Ciinkii tubanin interstisyel kismin1 c¢evreleyen
myometriumun, esnekligi fazladir. Risk faktorleri diger dis gebelik risk faktorleri ile
benzer olsa da, ayni tarafta gegirilmis salpenjektomi, interstisyel gebelik igin spesifik
bir risk faktoriidiir[87].

Medikal veya konservatif cerrahi tedaviden sonra olusacak intrauterin
gebelikteki riiptlir riski net degildir. Bu nedenle, bu olgularin gebelik sirasinda
dikkatli izlemi ve elektif kosullarda sezaryen ile dogumun diistiniilmesi gerekir.

2.10.3.Servikal gebelik

Servikal gebeligin sikligi, 8600-12400 gebelikte 1 olarak bildirilmistir[88].
Risk, YUT 6zellikle de IVF ve embriyo transferi nedeniyle artar[89, 90]. Servikal
gebeligin en onemli risk faktorii, olgularin yaklasik %70’inin Oykiisiinde bulunan
onceki gebelikte dilatasyon ve kiiretajdir[91, 92]. Servikal gebeligi dogrulamak igin
iki tam Kriteri gereklidir:

1. Plasentanin yerlestigi alanin karsisinda servikal bezlerin bulunmasi,

2. Plasentanin bir boliimiiniin veya tamaminin, uterin damarlarin giris
yerinden veya uterusun On-arka yilizeyindeki periton katlantilarindan
asagida yer almas1 gerekir.

Servikal gebelik belirgin damarsal yap1 ve frajilitesi nedeniyle siklikla
neoplazi ile karnistirilir. Eger plesanta dokusu yanliglikla tiimdr olarak degerlendirilir
ve biyopsi yapilirsa ciddi kanama izlenebilir. Servikal gebelik ayrica gebelik
tirlinliniin servikal kanalda kaldig1 spontan abortus ile de karisabilir. Embriyo iceren

bir gebelik kesesi goriildiigiinde ayric1 tanida spontan abortus ve servikal gebelik yer
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alir. Servikal ektopik gebelik vakalarinda kese daha yuvarlak ya da kum saati seklinde
olacaktir ve renkli dopplerde trofoblastik akim olmalidir. Ancak servikste artmis akim
bir spontan abortusun c¢evresinde de goriilebilir. Servikal gebeliklerin, spontan
abortusla ayrici tanisinda kullanilan USG kriterleri ;

1)Gestasyonel kese veya plasental doku servikstedir.

2)Kardiyak aktivite internal osun altindadir.

3)Intrauterin gebelik yoktur.

4)Kum saati seklinde uterus ve balonlagsmis servikal kanal mevcuttur.

5)Transvajinal prob ile gestasyonel kese hareket etmez (sliding bulgusu;
inkomplet abortusta pozitif).

6)internal servikal os kapalidir.

Cerrahi tedavinin morbidite ile birlikte olmasi nedeniyle, tan1 esnasinda ciddi
kanama yoksa, genellikle medikal tedavi tercih edilir. Kanama varsa, 26 nolu foley
katater servikal kanala yerlestirilerek balonu 30 ml’ye kadar sisirilir ve kaviteden
drenaj izlenir. Balon, 24-48 saat yerinde birakilir ve birka¢ giin sonra yavasga
cekilir[88].

2.10.4.Heterotopik gebelik

Intrauterin ve dis gebeligin birlikte oldugu durumdur. Heterotopik gebelik
insidans1 1/30.000 olarak hesaplanmistir. YUT ile olusan gebelikler nedeniyle,
heterotopik gebelik oranlari belirgin sekilde artmistir. YUT gebeliklerinde bu oran
1/100°dtr[93].

2.10.5.Sezaryen skar gebeligi

Miyometriumda olusmus mikroskobik bir yol boyunca gebeligin, daha 6nceki
sezaryen skari i¢ine yerlesmesi durumudur. Agir kanama nedeniyle, ciddi maternal
mortalite ve morbidite riski tagir. Sikligi 2000 gebelikte 1°dir[94]. Kiiretaj
miyomektomi, operatif histeroskopi gibi diger uterin cerrahiler ve belki de plasentanin
elle halasi, bu mikroskobik yolun olusumuna neden olabilir[95]. Servikoistmik
gebelik ile sezaryen skar gebeliginin ayrimini yapmak zordur ve dogru tani i¢in dort
sonografik kriterin birlikte olmas1 gerekir:

1. Uterin kavite bos olmal1

2. Servikal kanal bos olmali

3. Uterin istmus 6n bdliimiinde gebelik kesesi izlenmeli
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4. Mesane ile gebelik kesesi arasindaki miyometrial ~dokunun

olmamasidir[96].

2.10.6. Abdominal gebelik

Dis gebeliklerin  %1,3’i  abdominal yerlesimlidir. Abdominal gebelik
gelismekte olan iilkelerde daha sik karsilasiimaktadir. Bunun en 6nemli sebebi, bu
tilkelerdeki artmis pelvik enflamatuvar hastalik prevalansidir[97].

Abdominal gebelik primer ve sekonder olarak ikiye ayrilir. Primer abdominal
gebelik tanis1 Studdiford kriterlerine gore tanimlanir[98]:

1.Tuba ve overlerin normal yapida olmasi,

2.Uteroplasental fistiil olmamasi,

3.Sekonder implantasyon ihtimalini elimine etmek igin erken gestasyonel
haftalarda kesenin sadece peritoneal yiizeye bagli olmasidir.

Sekonder abdominal gebelik tubal gebeligin diger organlara temasi ve
plesantanin tubal duvardan gegerek ya da fimbrial ugtan abort ederek yerlesmesi
sonucu olusur. Plesantanin bir kismi tubada kalip gebeligin yeni yerinde devamini
saglar[97].

Abdominal gebeligin erken tanmisi, gebeligin ge¢ doneminde plasentanin
ayrilmasinin ciddi kanamaya yol agmasi nedeniyle dnemlidir. Tekrarlayan abdominal
rahatsizlik, list abdomende fetal hareket hissedilmesi, abdominal gebelik agisindan
klinisyeni uyarmalidir. Taninin teyidi i¢in fetusun uterus kavitesi disinda gosterilmesi
gerekir. Ultrasonografi abdominal gebelik i¢in en etkin tan1 yontemidir.

Nadiren gebelik miada kadar devam eder. Maternal mortalite %5-10, fetal
mortalite %90’ dir. Tedavide amag, fetusu ¢ikartip plasentayr ¢ikartmadan kordonu
plasentaya en yakin yerden kesmektir. Bdylece plasentanin absorbsiyonuna izin
verilir. Plasenta ancak tubanin arkasina, ovaryuma, ligamentum latuma ve uterusa
yapisik oldugu hallerde ¢ikarilir[37].

2.10.7. Multipl ektopik gebelik

Degisik lokalizasyon ve kombinasyonlarda c¢ogul ektopik gestasyonlarin
olusmast durumudur. Tedavi gebeligin lokalizasyonuna baghdir ve diger ektopik

gebelik tiplerine benzerdir[99, 100].
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2.10.8. Intraligamentéz gebelik

Ektopik gebeligin nadir goriilen bir seklidir. Gorlilme siklig1 ektopik
gebelikler arasinda 1/300°diir. Tanis1 genellikle operasyonda konur ve gecikilirse
hayat1 tehdit edebilir. Tubal gebelikte, tubal seroza ve mezosalpinks igine trofoblastik
penetrasyon veya broad ligament yapraklari arasina sekonder implantasyon
sonucunda intraligamentdz gebelik gelisir. Nadiren de olsa abdominal gebelikte
oldugu gibi canli dogum vakalar1 bildirilmistir[101].

2.10.9. Histerektomiden sonra gebelik

Giiniimiizde kadinlara pelvik cerrahi girisim olarak sezaryandan sonra en sik
histerektomi  ameliyati yapilmaktadir[102]. Bu tip gebelik supraservikal
histerektomiden sonra olusabilir. Fertilize ovumun, perioperatif donemde fallop
tiipiine implante olmasi ile gebelik olusabilir. Total histerektomiden sonra olusan
gebelik, muhtemelen spermin karin bosluguna gecmesine yol agan mukozal vajinal
defekte bagl olarak gelisir.

2.11. EKTOPIK GEBELIKTE MORTALITE

Dis gebelik, erken gebelige bagli maternal Oliimlerin 6nde gelen
nedenlerindendir. 1970 yilinda 6liim hizi 35.5/1000 iken,1989 yilinda 3.8 /10000
olarak bildirilmistir.

Mortalite, siddetli kanamaya yol acabilen tuba riiptiirii ile dogrudan iligkilidir.
Son 20 yilda tuba riiptiirii stklig1 %20-35 arasinda bildirilmistir[103, 104]. YUT, ilk
bagvuru anindaki serum B-hCG diizeyinin >10.000 IU/L olmas1 ve kontrasepsiyon
Oykiisiliniin olmamasi,tuba riiptiirii i¢in risk olusturan nedenlerdir. Bu risk faktorlerini
bilmek, zamaninda tan1 ve hizli cerrahi girisime olanak saglar.

Tuba riiptir riski, akut ve kronik dis gebelikler arasinda farkli olabilir. Akut
dis gebelikte tan1 esnasinda yiiksek B-hCG degerleri vardir ve hizli biiylime taniy
hizlandirir. Bu nedenle statik ve azalan B-hCG diizeyleri gosteren kronik dis gebelige
kiyasla, daha yiiksek riiptiir riski tasimaktadir[80]. Teorik olarak akut dis gebeliklerin,
erken kanamaya neden olmayan saglikli biiyiiyen trofoblast hiicreleri vardir. Bu
nedenle hastalar ge¢ donemde bagvururlar. Kronik dis gebelikler ise tekrarlayan
kiigiik riiptiirler ve tubal abort, inflamasyona neden olarak pelvik kitlelerin olusumuna
yol acar. Anormal trofoblastlar erken Olerek diisiik ve azalan B-hCG diizeyleri

saptanir[105].
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Tuba riiptiiriiniin zamani, kismen dig gebeligin yerlesim bolgesine baglidir.
Eger dis gebelik, istmus ve ampulla bolgesine yerlesmisse, tuba riiptiirii daha erken
olur. Yerlesim intertisiyel bolgede olursa, ge¢ dénem riiptiirler goriilebilir. Riiptiir,
genellikle spontan olarak meydana gelsede, bimanuel pelvik muayene veya koitus
gibi travma nedeniyle de olusabilir.

2.12. EKTOPIK GEBELIKTE MORBIDITE

Dis gebelik nedeniyle olusan tuba hasari ile sonraki gebeligin uzun donem
prognozu arasinda dogrudan bir iliski gosterilememistir. Tuba riiptiiriinden sonraki bir
yillik dénemde, toplam intrauterin gebelik hizinin etkilenmedigi gosterilmistir[103].

Izlem ya da MTX tedavisi uygulanan dis gebelik olgularinda, tubal gecis HSG
ile prospektif olarak degerlendirilmis ve baglangic B-hCG degeri >5000 IU/L olan
olgularda, tuba obstriiksiyonu i¢in 12 kat daha fazla risk saptanmistir[106].

Tek doz veya ¢oklu doz MTX i Kkarsilastirildigi bir ¢alismada, ¢oklu doz
MTX tedavisinin, bilinmeyen bir mekanizma ile daha fazla tubal hasar olusturdugu
sonucuna vartlmistir[107].

2.13.EKTOPIK GEBELIKTE TEDAVI YONTEMLERI

Erken tan1 imkani medikal tedavinin yayginlasmasi ile sonu¢lanmig, uygun
olgularda bekleme tedavisinin miimkiin oldugu gosterilmistir [108]. Tedavi yaklasimi
hastaya 6zgii olmakla beraber tedavinin amaglari;

- Annenin hayatini kurtarmak,

- Fertiliteyi korumak ,

- Tedavi sonrasi rehabilitasyon donemini kisaltmak ve
- Maliyeti azaltmaktir.

Hemodinamik durumu, gelecekteki fertilite arzusu, ektopik gebeligin
anatomik lokalizasyonu, ektopik gebeligin viabilitesi ve yeni tedavi protokolleri
dikkate alinarak, ektopik gebelik tedavisinde {i¢ secenek vardir:
1.Konservatif izlem
2.Medikal tedavi
3.Cerrahi tedavi

2.13.1.Konservatif izlem

Secilmis olgularda, dis gebeligin kendiliginden gerilebilecegi diisiiniilerek

yakin izlem yapilabilir. Bu yontem ile hangi hastalarin komplikasyonsuz bir seyir
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izleyecegini belirlemek giictiir. Baslangi¢ serum B-hCG degeri sonucu 6ngdrmede en
iyi yontem olsada, degerleri oldukc¢a degiskendir. Ornegin B-hCG <200 IU/L olan
hastalarda spontan gerileme olgularin %88-96’sinda gerceklesirken, >2000 IU/L olan
olgularda, basar1 %20-25 arasinda izlenir [109, 110]. Serum B-hCG degeri >2000
IU/L olan olgularda, B-hCG degerleri azalsa da basari orani yalnizca %7 olarak
bildirilmistir[111]. Aym g¢alismada, ayni tubadaki acikligin devamliligi ya da bir
yillik fertilite oranlari, basarili ve basarisiz olmus bekleme tedavilerinde aynidir.

Izlem tedavisinin uygulanabilmesi icin; olgunun kesin olarak tubal gebelik
olmasi, odak c¢apinin 35 milimetreden kiiclik olmasi, TVS’de riiptiir veya
intraperitoneal kanama olmamasi ve B-hCG seviyelerinde diisme olmalidir.

Yakin izlem sarttir, ¢linkii diisiik diizeydeki veya azalma egilimindeki p-hCG
diizeylerinde bile tubal riiptiir riski vardir.

Erken tam1 konmus olgularda, dis gebeligin belli bir oranda geriledigi
izlenmistir. Bekleme tedavisinin basari oran1 %48-100 arasinda degisir[112].

Bekleme tedavisi yapilan, HSG ile olgularin yiizde 93'iinde etkilenen tiipiin
actk oldugu gosterilmistir. Bekleme tedavisinden sonra, % 63-88'lik bir intrauterin
gebelik oran1 saptanmistir[113].

2.13.2.Medikal tedavi

Giliniimiizde ektopik gebeliklere erken tani konulmasiyla birlikte medikal
tedavi kullanimi yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir. Medikal tedaviler, cerrahi
tedavi ile karsilastirildiginda; maliyetinin daha diisiik olmasi, anestezi ve cerrahiye ait
morbiditeyi ve olast komplikasyonlar1 azaltmasi nedeniyle tistiinliik saglar.

Giliniimiizde, ektopik gebelik tedavisinde diinya capinda en sik kullanilan
ajandir.Tercih edilmesindeki en bilyiik etkenler ise yan etkisinin diisiik, etkinliginin
yiiksek olmasidir[114].

Cerrahi tedaviye segenek olacak sekilde ayrintili c¢alisilan tek ajan
MTX’tir[85]. Kullanilan diger yontemler ise; prostoglandinler, mifepriston,
geleneksel Cin bitkisel ilaglari, dis gebelik kesesi i¢ine enjekte edilen potasyum kloriir
ve hiperosmolar glukozdur[115].

Medikal tedavi icin, asemptomatik, uyumlu ve tedavi izlemine uygun

olanaklara sahip kadimnlar en uygun adaylardir.
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MTX i¢in kesin kontrendikasyonlar ise, hemodinamik insitabilite, MTX’1n
kendi kontrendikasyonlar1 ve tedavi sonrasi izlemin yapilamayacak olmasidir.

Medikal tedavinin basarisini etkileyen faktorler:

1. Baglangic serum B-hCG diizeyi-Tek doz MTX tedavisinin basarisini
belirlemede, tek basina en nemli prognostik belirtectir. Baslangic serum -
hCG <5000 IU/L oldugunda basar1 oran1 %96 iken, bu deger >15000 IU/L
oldugunda %68’dir[116].

2. Dis gebelik kitlesinin boyutu-Gegmis calismalarin bircogunda ‘biiyiik kitle’
boyutu bir diglama kriteri olarak kabul gormiistiir. Bir ¢aligmada, Kitle boyutu
<3,5 cm oldugunda tek doz MTX basarisinin %93, >3.5 cm oldugunda ise
%87-90 arasinda oldugu saptanmistir[117].

3. Fetal kalp aktivitesi-Fetal kalp aktivitesinin varligi, yeterli kanit olmamasina
ragmen, medikal tedavi i¢cin goreceli kontrendikasyondur. Bir¢ok calismada,
kalp aktivitesi pozitif olup, basarisizlik orani arttigi bildirilse de,basar1 orani
%87 olarak bildirilmistir[117].

4. Yolk kesesinin goriilmesi-Yolk kesesinin goriilmesi ile MTX tedavisinin
basarisizliginin  belirlenmesinde ¢eliskili sonuglar vardir. Yapilan bir
retrospektif analizde, yolk kesesi bagimsiz bir belirteg olmamakla birlikte tek
doz MTX tedavisinin basarisizligini arttiran bir risk faktorii olarak
saptanmistir[118].

Methotrexate, sistemik (intramuskular (IM), intravendz (IV), oral, transvajinal
veya laparoskopik yolla ektopik kese igine lokal uygulanabilir.

MTX tedavisi Oncesi tam kan sayimi, serum kreatinin, B-hCG diizeyi,
karaciger fonksiyon testleri ve kan grubu-Rh durumu mutlaka bakilmalidir. Kan
grubu diginda digerleri, doz tekrart planlandiginda tekrarlanmalidir[119]. Akciger
hastalig1 Oykiisii olan hastalarda interstisyel pndmoni riskinden dolay: akciger grafisi
¢ekilmelidir.

Tedavi siiresince, dihidrofolat rediiktaza baglanarak MTX’in etkinligini
azaltan folik asit igeren ilaglar, bobrek kan akimini azaltarak ila¢ atilimini azaltan
NSAI, karaciger enzimlerinde artisa yol agan alkol, MTX’a baglh dermatiti
alevlendiren giines 15181 ve riiptlire yol acabileceginden cinsel iliski

yasaklanmalidir[120].
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MTX’in en sik yan etkileri, stomatit, konjunktivit ve gegici karaciger
fonksiyon bozuklugudur. Miyeloid serinin baskilanmasi, mukozit, akciger hasart ve
anaflaktik reaksiyon yalnizca 50-100 mg uygulandiginda bildirilmistir[121, 122]. Bu
yan etkiler, tedavi goren hastalarin iicte birinde goriiliir ve genellikle kendiliginden
gecer. Bu hastalara MTX’in yan etkilerini azaltmak ve engellemek igin leukovorin
(folinik asit) verilebilir.

Methotrexate bobrek yolu ile viicuttan atilir. Intravendz olarak uygulandiktan
sonra 24 saat iginde %90’ 1 viicuttan degismeden atilir.

Methotrexate kullanimi tekrarlayan doz metodu ve tek doz metodu olmak

tizere iki farkl sekilde uygulanabilir.
1.Tek doz metotreksat:

Tubal ektopik gebelik tedavisinde baslangigta tek doz MTX tedavisinin tercih

edilmesinin sebepleri [123];

- Literatiirde rapor edilmis rezoliisyon orani, tek doz ve multiple doz i¢in %90

civarindadir.
-Multiple doz protokollerinde daha fazla yan etki bulunmaktadir.

-Tek doz tedavi daha ucuz ve daha az takip gerektirir, folinik asit vermeyi

gerektirmez.

-Yapilan meta-analiz sonuglarina gore, tek doz methotrexate tedavisinin basar1 orani

%388,1 olarak bulunmustur[123].

Intramiiskiiler olarak tek doz MTX tedavisi, dis gebeligin medikal tedavisinde
yaygin olarak kullanilir. Farkli doz kullanimlar1 vardir. En sik kullanilan 50 mg/m2

VYA(viicut yiizey alani) protokoliidiir[124].
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Tablo 1.Tek doz MTX tedavi tablosu

Tedavi giinii Uygulama

Laboratuar degerlendirme

Tedavi oncesi Rh negatif ise Rhogam

B-hCG,hemogramkaraciger uygulanmali

fonksiyon testleri, kreatinin,
kan grubu ve Rh tayini

1 B-hCG MTX 50 mg/m2 IM
4 B-hCG
7 B-hCG MTX 50 mg/m2 IM

Eger 4.ve 7.glinler arasi
B-hCG azalmasi <%15
ise uygulanir

Tedavi verilen hastalar yakin takip edilir. Tedaviye baslamadan 6nce, serum [-
hCG degeri (0. giin) belirlenir. Tedaviye bundan sonraki giin (1.glin) gegilir. Serum f3-
hCG olgiimleri, tedavinin 4. ve 7. giinleri tekrarlanir. Tedaviyi takip eden ilk 4 giin
icinde B-hCG diizeylerinde artis gozlenmesi normal bir durumdur ve tedavinin
basarisiz oldugunu gostermez. Bunun nedeni, sitotrofoblast iiretiminin durmasina
ragmen sinsityotrofoblastlarin B-hCG iiretimine devam etmesidir. 4. ile 7.giinlerdeki
B-hCG degerleri arasinda %15 veya daha fazla bir azalma varsa, haftalik takiplere
gecilir. Diisiis hastalarin yaklasik %20’sinde %15°ten az olur. Bu hastalara, ikinci doz

50 mg/m?2 tedavisi tekrarlanir ve ayni1 izlem yapilir.

Ortalama rezoliisyon siiresi 36 giin olmasina ragmen tedavinin 109. giiniine
kadar uzayabilir[117]. Haftalik takiplerinde, 7-14.giinler arasindaki B-hCG’de
%15’ten az azalma varsa, tiglincii doz MTX verilir. B-hCG diisiisii varsa, B-hCG
serum degerleri 15 IU/L’nin altina ininceye kadar haftalik takibine devam edilir. -
hCG'nin tgiincii dozdan sonra haftalik olgtimlerde % 15'den az distigii ender

durumlarda laparoskopik salpingostomi veya salpenjektomi gergeklestirilmelidir.
2.Tekrarlayan doz metotreksat

Bu tedavi, 4 doz MTX 1n parenteral verilmesini ve her bir dozdan 24 saat sonra
leukovarin yapilmasini igerir. Seri B-hCG olgtimleri yapilir. B-hCG degeri, bir onceki
degerden %15 oraninda bir diisiis gostermez ise (0.giin ile 1.giin arasinda veya 1.giin
ile 3.giin arasinda), ek doz MTX ve leukovorin verilir. iki giin sonra tekrar B-hCG

diizeyine bakilir. En fazla 4 doz tedavi verilir ve serum degerleri Slgiilemeyinceye
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kadar B-hCG diizeylerinin haftalik takibi yapilir.

Tek doz ve tekrarlayan doz MTX protokolleri dis gebelik i¢in yaklasik %90

rezollisyon oranlari ile birliktedir. Tek doz ve tekrarlayan doz rejimlerini karsilagtiran

randomize kontrollii bir ¢alismada, basar1 tek doz grubunda %89, tekrarlayan doz

grubunda ise %93 olarak saptanmistir[125]. Baska bir ¢alismada ise tedavi siiresince

tekrarlayan doz ve tek doz arasinda, serum B-hCG diizeyleri ve basari oranlari

acisindan fark bulamamigslardir[126]. Tekrarlayan doz tedavisinin avantaji, tek doz

tedaviyle karsilastirildiginda basari sansinin 5 kat daha fazla olmasidir. Tedavi

basarisizigi, tuba riiptiirii, agir batin i¢i kanama, acil cerrahi gereksinimi ve kan

transfliizyonunu igerir. Tek veya tekrarlayan doz tedavisinin basarisini belirlemede,

baslangi¢ B-hCG diizeyi bir belirleyici olarak bulunmamistir[127].

Tablo 2.Tekrarlayan doz MTX tedavi tablosu

Tedavi giinii | Laboratuar degerlendirme Uygulama
Tedavi B-hCG,hemogram,karaciger Rh  negatif ise Rhogam
o fonksiyon testleri,kreatinin, kan | uygulanmali
oncesi L
grubu ve Rh tayini
1 B-hCG MTX 50 mg/m2 IM
2 LEU 0,1 mg/kg IM
3 | p-hCG Eger 1.ve 3.gilinler aras1 B-hCG
<%15 ise MTX 50 mg/m2 IM
uygulanir.Eger >%15 ise, tedavi
durdurulur ve izleme gegilir
4 LEU 0,1 mg/kg IM
5 B-hCG Eger 3.ve 5.giinler aras1 -hCG
<%15 ise MTX 50 mg/m2 IM
uygulanir Eger >%]15 ise, tedavi
durdurulur ve izleme gegilir
6 LEU 0,1 mg/kg IM
7 B-hCG Eger 5.ve 7.gilinler aras1 -hCG
<%15 ise MTX 50 mg/m2 IM
uygulanir.Eger >%]15 ise, tedavi
durdurulur ve izleme gegilir
8 LEU 0,1 mg/kg IM
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3.D1s gebelik kesesi icine dogrudan enjeksiyon:

MTX’mn sistemik yan etkilerini azaltmak igin, dis gebelik kesesi i¢ine L/S
veya USG yardimi ile lokal enjeksiyonu yapilmistir. Farmokinetik c¢aligmalar,
MTX’1in kese igerisine veya intramiiskiiler uygulanmasmin benzer oranda basarili

oldugu, fakat kese i¢ine enjeksiyonda daha az yan etki oldugu izlenmistir[128].

Hiperozmolar glukoz, riiptire olmamis ve B-hCG <2500 IU/L olan dis
gebeliklerde kitle igine L/S ile enjekte edilmis ve %94°liik basar1 elde edilmistir[129].
Benzer popiilasyonda, L/S yerine USG kullanilanlarda tedavi basarisinin daha iyi
oldugu saptanmistir[130].

4. Tedavi sonrasi izlem:

MTX tedavisinin ilk gilinlerinde hastalarin yarisindan fazlasinda, hafif veya
orta derecede karin agris1 goriilebilir. Bu ayrilma agrisi, olasilikla tubal abort veya
hematomun neden oldugu, tubal gerilme sonucu meydana gelir[124]. Baz1 olgularda
yatirilarak izlem, seri hematokrit degerlerine bakilmasi1 ve nazik abdominal muayene

ile cerrahi girisim ihtiyacini belirlemede yardimer olabilir.

Ektopik gebeligin MTX tedavisinden ne kadar zaman sonra gebe kalinmasi ile
ilgili bir ¢alisma yapilmamistir. Bununla birlikte, kontrollii retrospektif bir ¢alismada,
MTX sonrasi ilk 180 giin iginde sikluslardaki oosit sayisinin daha sonraki giinlerde

goriilen oosit sayisiyla karsilastirildiginda daha diisiik sayida oldugu izlenmistir[131].

Toksikoloji, 4-6 aylik bekleme periyodunu onerir. MTX aylarca karaciger ve
bobrekte depolanabilir. Kadimlara 3 ay boyunca gebe kalmamalari dnerilir[132]. Ote
yandan, daha erken diisiinenlerin teratojenik riski olduguna dair bir kanit yoktur. Bu

popiilasyondaki kadinlar, giinliik folik asit tedavisi almalidir.

MTX tedavisinin gelecekteki gebelikler iizerine olumsuz etkilerine dair bir
kanit bulunmamaktadir [133].

2.13.3.Cerrahi tedavi

Cerrahi tedavi uygulama karari, Oncesinde uygulanan diger tedavilerin
basarisina baglidir. Medikal tedavi basaris1 diisiik oldugu durumlarda cerrahi tedaviler
tercih edilir. Ektopik gebelikte cerrahi tedavi kiiratiftir[134]. Cerrahi tedavi en sik
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kullanilan yontem olup L/T veya L/S ile yapilir. Cerrahi yontem se¢iminde hastanin
hemodinamisi, fertilite istegi, ektopik gebeligin yerlesim yeri, bliylikliigii ve riiptiire

olup olmamasi, cerrahin deneyimi ve teknik olanaklarin durumu belirleyicidir.

Ektopik gebeligin tedavisinde L/S’nin L/T’ye gore ustiinlikleri vardir. L/S,

daha kisa operasyon siiresi, daha kisa hospitalizasyon ve daha diisiik maliyete sahiptir.

Giiniimiizde ektopik gebeligin erken tanisinin artmasi ve laparoskopik
tekniklerin ilerlemesi ile tuba uterinalart koruyacak sekilde konservatif cerrahi
yaklagimlara egilim artmigtir. Cerrahi yontemler, konservatif ve radikal olmak iizere

iki gruba ayrilir:
1.Konservatif yaklasim:

Salpingostomi: Kontralateral tiipte hasar varsa, fertilite korunmak isteniyorsa,
riiptiire olmamig ektopik gebelik mevcutsa ve hastanin hemodinamisi stabil ise primer
tedavi secenegidir. Gebelik iriinleri tlipiin antimezenterik smirindan yapilan

insizyonla ¢ikarilir.

Islem esnasinda, tiim serbest ve tubal plasental materyal, 6zellikle tubal riiptiir
olgularinda dikkatli bir sekilde uzaklastirilmalidir. Sonrasinda trofoblastik dokularin

intraabdominal implantasyonu nedeniyle persistan f-hCG diizeyleri izlenebilir[135].

Milking (sagma) yontemi: Tubal herhangi bir insizyon yapiimadan gebelik
triinii sagilarak fimbrial ugtan disar1 ¢ikarilir. Bu yontem sonrasindaki en onemli

sorun, trofoblastik dokunun yetersiz ¢ikarilmasi sonucu artmis persistan riskidir[136].

Salpingotomi: Fallop tiiptiniin 1/3 distalinde yerlesen, 2 cm’den biiyiik
rliptiire olmamis ektopik gebeliklerde uygulanir. Kitlenin iizerinde longitudinal bir
insizyon yapilir.Gebelik iirlinii ¢ikartilir ve insizyon kanama kontroliinden sonra tek

tek siitiire edilerek kapatilir.

Segmental rezeksiyon ve tubal reanastomoz: Riiptiire isthmik ve ampuller
gebeliklerde bir segenektir. Ektopik gebelik materyali ¢ikarildiktan sonra
mikrocerrahi yontemleri ile tiip uglarinin birlestirilmesidir. Skar olusumu ve liimen

darlig1 diger konservatif girisimlere gore daha azdir.
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2.Radikal yaklasim

Salpenjektomi L/T veya L/S ile, riiptire olmus veya olmamis ektopik

gebeliklerde uygulanabilir. Salpenjektomi endikasyonlari[137]:

-Fertilite probleminin olmamasi,

-Tubanin ciddi hasar gérmiis olmasi,

-Hemodinaminin stabil olmamasi,

-Ayn1 tiipte ikinci ektopik gebelik olmasi,

-Konservatif tedavi sonrasinda olusan ve kontrol edilemeyen kanamadir.
2.14 REPRODUKTIF SONUC

Ektopik gebelik, kadmlarin fertilite yetenegini bozan ve ge¢ kalinan hastalarda
hayat1 tehdit eden ciddi bir durumdur[138]. Yapilan ¢alismalarda, ektopik gebelik
sonras! infertilite siklig1 %20-60 arasi bildirilmistir[139]. Ileri yas, infertilite dykiisii,
gecirilmis ektopik gebelik Oykiisii ve tubal hasar varliginda bagh olarak fertilite
basarisi azalmaktadir[140, 141].

Kemoterapétik ilaglarin, over fonksiyonlar: iizerine olumsuz etkileri bulunur.
Oosit kaybmi hizlandirarak yumurta verimliligini azaltarak prematiire menopoz
gelisimine neden olabilirler. Ektopik gebelik tedavisinde kullanilan MTX’n

reprodiiktif sonuglari {izerine yapilan ¢alismalar devam etmektedir[139].

Ektopik gebelik nedeni ile tubal cerrahi uygulanan hasta grubunda en 6nemli
sorun, cerrahi sonrasi overyan fonksiyonlardaki bozulmadir. Cerrahi tedavi uygulanan
hastalarda folikiilogenezisin ve overyan fonksiyonlarin degisiklik gosterdigi oOne

stirilmektedir. L/T veya L/S ile tedavi edilen hastalardaki gebelik oranlar1 benzerdir.

Literatiirde, cerrahi tedavi ve medikal tedavinin reprodiiktif etkilerinin
kiyaslanmasina iliskin pek ¢ok ¢alisma bulunmaktadir. Bu veriler, cerrahi ile tibbi

tedavinin benzer reprodiiktif sonuglar1 oldugunu savunmaktadir[136, 141].

Tibbi tedavi, ektopik gebeligin giiniimiizde duyarli ve noninvaziv tanisal
metodlar ile erken taninabilmesi ile siklikla kullanilmaktadir. Uygulanacak medikal

tedavi ile tubal hasar azaltilabilmekte ve fertilite oraninda artis
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saglanabilmektedir[142].
2.15.EKTOPIiK GEBELIiGIiN SEYRI

Ektopik gebelikte klasik klinik seyir disinda asagida siralandigr gibi farkli
klinik gidisler de gézlenebilir.

2.15.1.Persiste ektopik gebelik

Hastanin Oykiisiinde konservatif cerrahi yontem (salpingostomi, milking)
mevcut ve viable trofoblastik doku kalmissa, persiste ektopik gebelik olusur[143,
144]. Konservatif cerrahinin artarak kullanilmasi ile persiste ektopik gebelik insidansi
artmistir. Konservatif cerrahi sonrast 3-hCG diizeyleri plato gizerse, persiste ektopik

gebelik tanis1 konur.

Konservatif cerrahi ve medikal tedavi sonrasi, trofoblastik dokunun yeterli bir
sekilde giderilememesi ve proliferasyonu sonucu, olgularin %3-20’sinde tubal riiptiir
meydana gelir[145]. Konservatif tedavi sonrasi gelisen karin agrisi durumumunda,
persistan trofoblastik proliferasyon akla gelmelidir.

Salpingostomi sonrasi persistan dis gebelik, ¢cok erken gebelik haftalarinda
daha fazla gériiliir. Ozellikle 2 cm’in altindaki dis gebeliklerde, goriilebilmesi ve
giderilmesinin zor olmasi nedeniyle cerrahi tedavi daha giigtiir. Bu nedenle,
postoperatif donemde profilaktik olarak 1 mg/m2 MTX verilmistir[146]. Boylelikle
persistan dis gebelik siklig1 azalmis ve izlem stiresi kisalmstir.

Cerrahi tedavinin ardindan, persistan dig gebelik tanisin1 belirleyen en uygun
algoritim, heniiz belirlenememistir. Bir protokolde, persistan dis gebelik riskini
tahmin etmek igin, postoperatif 1.giindeki B-hCG degeri degerlendirilmistir[147]. B-
hCG degeri cerrahi oncesi degerden %50’den fazla azalirsa, ilk 9 gilinde tedavi
basarisizligi izlenmemesi nedeniyle, sonraki -hCG &lgtimlerinin cerrahi tedaviden 1
hafta sonra yapilmasin1 6nermislerdir. Bu azalma %50°den az olursa, ilk hafta i¢inde
cerrahinin basarisiz olma riski 3,5 kat artar ve yakin izlem gerekir. Diisiikk ya da
diisme egilimi gosteren serum PB-hCG konsantrasyonlari olsa da, tubal riiptiir
olusabilir[148]. Persiste ektopik gebeligin yonetiminde tedavi cerrahi veya medikal

olabilir.
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2.15.2.Kronik ektopik gebelik

Konservatif tedavide gebeligin tamamen rezorbe olmamasi durumudur.
Koryonik villuslarin persiste olmasiyla, tiip duvar i¢ine kanama ve yavas gelisen
distansiyon vardir. Ama riiptiir gelismez. Fallop tiipiiniin fimbriyal ucundan olan
kronik kanama sonrasinda hematom meydana gelebilir.

Hastalarin ¢ogunda, semptomatik olan pelvik kitle vardir. 8-hCG diizeyi
siklikla disiiktiir ama negatif de olabilir.Kronik ektopik gebelik etkilenen tiipiin
¢ikarilmasi ile tedavi edilir. Genelde overin de ¢ikarilmasi gerekir. Ciinkii adezyon
gelisimi ile beraber inflamasyon da mevcuttur.

2.16.ANTI-D iZOIMMUNIZASYONU

Eger hastanin kan grubu D negatif ve esinin kan grubu D pozitif ise veya
bilinmiyorsa, 300 mcg anti-D immiin globiilin, olusabilecek anti-D
izoimmiinizasyonunu 6nlemek i¢in yapilir.

2.17.0NLEME

Risk faktorlerini degistirme imkani az oldugundan dis gebeligin 6nlenmesi
zordur[149]. Tubal patoloji en yiiksek riski tasiyan faktorlerdendir. Pelvik inflamatuar
hastalik, tubal obstriiksiyon ve adezyon olusumunda onemli rol oynar. Klamidya
enfeksiyonlari, pelvik inflamatuar hastalik olgularinin nerdeyse yarisindan
sorumludur ve yiiksek riskli popiilasyonlarda asemptomatik enfeksiyonlar1 tarama
onerilebilir. Bu, 25 yas alt1 cinsel olarak aktif kadinlar1 veya risk faktorlerini tagiyan

kadinlar1 kapsar[108, 150].
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3.MATERYAL VE METOD

Calisma oncesi T.C. Saglik Bakanligi Bakirkdy Dr Sadi Konuk Egitim ve
Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan onay alindi
(Tarih:16.04.2018 Etik kurul protokol no: 2018/165). Calismada, Istanbul Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Siileymaniye Semiha Sakir Kadin Dogum ve Cocuk Hastaliklar1
Ek Hizmet Binas1 Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine, 1 Mart 2015- 1 Mart 2018
tarihleri arasinda basvuran, ektopik gebelik on tanisi ile interne edilen ve tek doz
MTX tedavisi alan toplam 108 hastanin takip ve tedavi yonetiminin retrospektif
incelenmesi sonucu elde ettigimiz veriler degerlendirildi. EKtopik gebelik hasta grubu,
hastalarin laboratuvar degerleri, epikrizleri ve patoloji bulgular ile ektopik gebelik
tanis1 dogrulanmig hastalar ¢alismaya alindi. Hematolojik ve enflamatuar hastaligi
olanlar ile HBYS (Hastane Bilgi Yonetim Sistemi) de tan1 oncesi ve tedavi sonrasi

hemogram degerleri olmayan hastalar ¢aligma dis1 birakildi.

Calismada hasta dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi ve hastalarin yas, boy,
kilo, BMI, gravide, parite, Rh uyusmazligi, SAT’a gore gebelik haftasi, ektopik Kitle
boyutu, odak yeri, endometrium kalinligi, douglasta mayi varligi, bagvuru sikayeti
(kanama, kasik agrisi); 1,4 ve 7.giin PLR (PLT/LYM), NLR (NEU/LYM), RDW/PLT
degerleri; ek hastalik(astim, guatr) varligi; B-hCG 0,1,4 ve 7.giin degerleri; B-hCG
1.Glin-4.giin, 1.giin-7.giin, 4.glin-7.glin yiizde degisimleri; abortus, kiiretaj, ektopik
gebelik oykiisii, infertilite ve gecirilmis cerrahi Oykiisii (eski CS, mik CS,
nonjinekolojik cerrahi, ektopik gebelik cerrahisi); ria kullanimi, sigara kullanimi,
hastane yatig siiresi, MTX 2. doz gereksinimi, MTX sonrasi cerrahi uygulanan

hastalarda cerrahinin sekli (L/T,L/S) incelenmistir.

MTX tedavisi oncesi D/C yapilan ve patoloji raporu desidual reaksiyon veya

Avrias-Stella reaksiyonu olarak sonug¢lanan hastalar ¢alismaya dahil edildi.

Ektopik gebeligin kesin tanisi, B-hCG pozitifligi olan, intrauterin kese
gorilmeyen ve  TVS’de ektopik odak goriilmesiyle konulmustur. Calismaya
karaciger ve renal fonksiyon testleri normal, hemodinamik olarak stabil, MTX igin

kontrendikasyon bulunmayan ve MTX tedavisi i¢in bilgilendirilmis onam veren
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hastalara medikal tedavi uygulanmistir. Tek doz MTX tedavisi verilen toplam 108
hasta analiz edilmistir. Medikal tedavi, intramuskiiler olarak 50 mg/m2 dozunda
uygulanmistir. Tek doz MTX uygulanan olgularda B-hCG 6l¢timii tedavinin 4. ve 7.
glinlerinde tekrarlanmig ve %15°ten az diisme olan hastalara 2. doz MTX ve/veya
cerrahi  uygulanmistir. Basarisiz medikal tedavinin tanimi, 2.doz MTX ve/veya
cerrahi uygulanan olgular olarak belirlenmistir. Akut batin veya batin i¢i kanama olan
hastalara acil cerrahi uygulanmistir. f-hCG degerleri negatif (<5 mIU/mL) olana

kadar hastalar takip edilmistir.

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en
diisiikk, en yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanildi. Degiskenlerin dagilimi
Kolmogorov Simirnov test ile dlgiildii. Nicel bagimsiz verilerin analizinde bagimsiz
orneklem T test, Mann-Whitney U test kullanildi. Bagimli nicel verilerin analizinde
Wilcoxon testi kullanildi. Nitel bagimsiz verilerin analizinde Ki-kare test, Ki-kare test
kosullart saglanmadiginda Fischer test kullanildi. Etki diizeyi ROC egrisi ile gézlendi.
Analizlerde SPSS 22.0 programi kullanilda.
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4 BULGULAR

Tek doz MTX tedavisi uygulanan 108 hastanin 74’tinde 4. ve 7. giinler
arasindaki B-hCG degisim yiizdesi % 15’in iistiinde azalma oldugundan bu hastalarda
tek doz MTX tedavisinde basar1 elde edildi. Calismamizda tek doz MTX tedavisi

basar1 oran1 % 68,51 olarak bulundu.

34 hastada ise 4. ve 7. giinler arasinda-hCG degisim yiizdesi % 15 ’in altinda
olup bu hastalarda tek doz MTX tedavisinde basar1 elde edilemedi. Bu hastalarin
25’ine 2. doz MTX, 10’ununa L/S salpenjektomi ve 2’sine de L/T salpenjektomi
uygulandi. 2.doz MTX yapilan 25 hastadan 3’iine medikal tedavi basarisizlig
nedeniyle L/S+ salpenjektomi yapildi (Tablo 3).

Tablo 3. Tek doz MTX tedavisinin basart dagilimi

Sonug¢ Sayi(n) | Yiizde(%)
Basarili 74 68,51
Basaris1z(2.Doz MTX, | 34 31,48

L/S, L/T)

Toplam 108 100

Hastalarin ortalama gebelik haftas1 6,2 + 1,7; yas ortalamasi 29,6 + 5 olarak
saptandi. Basarili ve basarisiz gruplarda hastalarin yas, boy, kilo, BMI degerleri,
gebelik haftasi, gravida sayisi, parite sayisi, abortus sayist, kiiretaj sayisi, ektopik kitle
boyutu, endometrium kalinligr anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir (Tablo4).

Basarisi1z olan grupta hastanede kalis siiresi basarili olan gruptan anlamli (p <

0.05) olarak daha yiiksek saptanmistir (Tablo 4).
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Tablo 4. Tek doz MTX tedavisi sonucu basarili olan ve olmayan hastalarin klinik

parametreleri

Basarili Basarisiz
Ort.ts.s./n-%  Medyan Ort.ts.s./n-% Medyan p

Yas 20,0 £ 53 29,0 30,9 * 50 320 0,080 '
Boy 1622 + 6,7 163,5 159,8 + 59 1600 0,052 "
Kilo 68,1 + 140 655 637 + 102 615 0,154 "
BMI 258 + 48 257 250 * 4,0 242 0574 "
Gebelik Haftass 6,3 + 1,8 58 59 + 1,4 60 0456 "
GravidaSayist 3,0 £+ 1,8 3,0 31 + 1,6 30 0609 "
PariteSayisi 1,1 £ 1,2 1,0 1,0 + 0,9 1,0 0835 "
Abort Sayis| 06+ 09 00 05 * 0,9 00 0595 "
KiretajSayiss 0,2 £ 0,5 0,0 03 + 08 00 0936 "
Yatis Siresi 7,842,8 8,0 12,3t 3,7 13,0 0000 "
E';tyou‘iif Kitle 18,4t7,9 18,0 16,6+ 8,0 145 0,08 "
End.Kahnhg 8,0 4,2 7,0 95+ 4,5 90 0,069 "

™ Mann-whitney u test / *T test / ¥ Ki-kare test

Hastalarin % 36,1 ‘inde karin agris1 sikayeti, %46,3’linde vajinal kanama
sikayeti, %4,6’snda  RIA kullanimi, %23,2’sinde ektopik gebelik &ykiisii,
%20,4’tinde eski C/S oOykiisli, %14,8’inde miikerrer C/S 0Oykiisii, %11,1’inde
nonjinekolojik cerrahi Oykiisti, %7,4’liinde ektopik gebelik cerrahi Oykiisii

saptanmistir. Hastalarda ektopik gebelikler %52,8 oraninda sag tubada saptanmustir.

Basarisiz olan grupta Rh uyusmazlik orani, basarili olan gruptan anlamh (p <

0.05) olarak daha diisiik saptanmistir (Tablo 5).

Basarili ve basarisiz gruplarda kasik agris1 sikayeti, kanama sikayeti, astim ve
guatr Oykiisii, ektopik gebelik Oykiisii, sigara kullanimi, infertilite Oykiisii, ria
kullanim orani, douglasta mayi varligi, eski C/S orani, miikerrer C/S orani, non
jinekolojik cerrahi ykiisii, ektopik gebelik cerrahi dykiisii anlamli (p > 0.05) farklilik

saptanmamustir (Tablo 5).
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Tablo 5. Tek doz MTX tedavisi sonucu basarili olan ve olmayan hastalarin klinik

parametrelerinin yiizde dagilimlari

Basarili Basarisiz
n % n % P
RH Var 8 10,8% 0 0,0% @
. 0,046
Uyusmazligi Yok 66 89,2% 34 100,0%
Kasik Agnsi~ Var 27 36,5% 12 35,3% 0.905 *
Sikayeti Yok 47 63,5% 22 64,7% ’
Kanama Var 35 47,3% 15 44,1% 0758 *
Sikayeti Yok 39 52,7% 19 55,9% ’
Var 4 5,4% 2 5,9% 2
Astim 0,920
Yok 70 94,6% 32 94,1%
Sigara Var 20 27,0% 11 32,4% 0570 ¥
Kullanimi Yok 54 73,0% 23 67,6% ’
_ B Var 5 6,8% 5 14,7% Xz
infertilite 0,186
Yok 69 93,2% 29 85,3%
Guatr Var 3 4,1% 0 0,0% 0550 *
u ’
Yok 71 95,9% 34 100,0%
) Var 4 5,4% 1 2,9% .
RIA kullanimi 0 0 1,000 ¥
Yok 70 94,6% 33 97,1%
Doug|asta Var 35 47,3% 13 38,2% 0379 X2
Mayi Yok 39 52,7% 21 61,8% ’
Ektopik Yok 57 77,0% 26 76,5%
Get‘;’;'ik | 16 21,6% 6 17,6% 0855 *
- 0, 0, ’
Bykilsi 1 1 1,4% 1 2,9%
1l 0 0,0% 1 2,9%
Yok 15 20,3% 7 20,6% .
Eski CS ’ ’ 70 *
3K Var 59 79,7% 27 79,4% 0,970
Yok 8 10,8% 8 23,5% .
Mkcs ’ 7 4 X
! Var 66 89,2% 26 76,5% 0,08
Non
Jinekolojik Yok 7 9,5% 5 14,7% 0420 *
Cerrahi Var 67 90,5% 29 85 3%
Oyksi
Ektopik
Gebelik Yok 5 6,8% 3 8,8% 0703 *
Cerrahi Var 69 93,2% 31 91,2%
Oyksi

X Ki-kare test

Basarili ve basarisiz grupta 0.giin B-hCG degeri anlamhi (p > 0.05) farklilik
gostermemistir. Basarisiz olan grupta 1.giin, 4.giin ve 7.giin -hCG degerleri basarilt
olan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksektir (Tablo 6).
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Basarisiz olan grupta 1.giin, 4.giin ve 7.giin B-hCG degerleri, basarili olan
gruptan anlamli (p <0,05) olarak daha yiiksek saptanmistir (Tablo 6).

Basarili olan grupta 1.giin B-hCG degeri 0.giine gére anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. Basarili olan grupta 4.giin ve 7.giin B-hCG degerleri 0.giine
gore anlamli (p < 0.05) azalma gostermistir (Tablo 6).

Basarisiz olan grupta 1.giin B-hCG degeri 0.giine gore anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. Basarisiz olan grupta 4.gilin ve 7.giin B-hCG degerleri 0.giine
gore anlamli (p < 0.05) artis gostermistir (Tablo 6).

Tablo 6. Tek doz MTX tedavisi sonucu basarili olan ve olmayan hastalarin f-hCG

degerlerinin karsilagtirilmasi

Basarili Basarisiz

Ort.ts.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan p
B-hCG
0.Gln 1194 + 1313 628 1750 + 1839 924 0,058
1.Gun 1156 + 1196 667 1825 + 1844 975 0,038
4.Gln 949 + 1034 535 2211 = 2042 1333 0,000
7.Gln 649 t 773 270 2488 + 2523 1329 0,000
0.Giine Gore Degisim
1.Gun 2,5% + 188% -1,6% 6,8% + 19,1% 4,2% 0,140
Grup i¢i Degisim p 0,630 “ 0,066 *
4.Gln -14,1% + 42,1% -24,1% 38,3% + 49,5% 29,0% 0,000
Grup i¢i Degisim p 0,005 “ 0,001 "
7.Gln -43,4% + 38,9% -51,1% 454% + 60,1% 32,9% 0,000
Grup i¢i Degisim p 0,000 “ 0,001 "

™Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

Basarili olan grupta B-hCG 1.glin-4.giin, 1.glin-7.giin ve 4.giin-7.glin yiizde
degisimleri anlamli (p < 0.05) azalma gostermistir (Tablo 7).

Basarisiz olan grupta B-hCG 1.giin-4.giin, 1.glin-7.glin yiizde degisimleri
anlamli (p <0.05) artis gostermistir. Basarisiz olan grupta f-hCG 4.gilin-7.giin yiizde
degisimleri anlamli (p > 0.05) degisim gostermemistir (Tablo 7).
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Tablo 7. Tek doz MTX tedavisi sonucu basarili olan ve olmayan hastalarin B-hCG

1.glin-4.giin, 1.giin-7.glin, 4.glin-7.giin yiizde degisimleri

Basarili Basarisiz
Ort.£s.s.  Medyan Ort. £s.s. Medyan p

B-hCG

1.GUn-4.Gin Degisim - 17,6% + 33,8% -22,0% 299% + 44,0% 26,0% 0,000 "
Grup lgi Degisim p 0,003 " 0,000 "

1.GUn-7.Gln Degisim - 46,4% + 31,8% -51,0% 356% + 50,7% 29,5% 0,000 "
Grup i¢i Degisim p 0,000 " 0,000 "

4.Gln-7.Gln Degisim - 37,5% + 22,3% -36,0% 8,5% t 42,1% -3,5% 0,000 "
Grup lgi Degisim p 0,000 " 0,980 "

™ Mann-whitney u test / * Wilcoxon test

Basarili ve basarisiz olan hastalarin ayriminda 4.giin B-hCG degerinin anlamli

[Egri alt1 alan:0.722 (0.620-0.824),p<0,05] etkinligi gézlenmistir (Sekil 1).

%0 %20 %40 %60 %80 %100
100% L 1 1 . 100
50%— 3480
£ B0% 2660
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=
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=
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W) 40% 340
20% o 2620
-
0% T T T T 0
0% 20% 40% 50% 80% 100%

1 - Specificity

Sekil 1. B-hCG 4.giin degerinin ROC egrisinde degerlendirilmesi. Egri alt1 alan:

0,722(%95 giiven araligr: 0.620-0.824, p < 0,05).

B-hCG 4.giin degeri 900’iin altinda oldugunda sensivite %64,7; spesifite

%67,6 olarak saptanmistir.Bu sonuglar istatistiksel olarak anlamli izlenmistir (Tablo

8).
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Tablo 8. B-hCG 4.guin farkli cutoff degerlerinin degerlendirilmesi

B-hCG 4.gin (IU/L) Sensivite Spesifite
100 100,0%|13,5%
300 91,2%|35,1%
500 79,4% | 48,6%
700 76,5% | 55,4%
900 64,7% | 67,6%
1100 55,9% |73,0%
1300 50,0% | 77,0%
1500 47,1% | 78,4%
1700 47,1%|81,1%
1900 47,1%|82,4%
2100 44,1% | 83,8%
2300 38,2% | 85,1%
2500 32,4% | 89,2%
2700 29,4% | 89,2%
2900 26,5% [ 90,5%
3100 23,5%(91,9%
3300 23,5%(93,2%
3500 23,5%(97,3%

Basarili ve basarisiz gruplarda 1.giin ve 7.giin RDW/PLT degeri anlamli (p >
0.05) farklilik gostermemistir. Basarisiz olan grupta 4.giin RDW/PLT degeri, basarili
olan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksek saptandi (Tablo 9).

Basarili olan grupta 4.giin ve 7.giin RDW/PLT degerleri 1.gline gore anlamli
(p >0.05) degisim gostermemistir (Tablo 9).

Basarisiz olan grupta 4.gtin RDW/PLT degeri 1.giine gére anlamli (p <0.05)
artig gostermistir (Tablo 9).

Basarili ve basarisiz olan gruplar arasinda 7.giin RDW/PLT degeri 1.giine
gore, anlamli1 (p > 0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 9).

Basarisiz olan grupta 4.giin RDW/PLT degerinin 1.gline gore artisi, basarili
olan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksek saptandi (Tablo 9).
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Tablo 9. Tek doz MTX

tedavisi sonucu basarili olan ve olmayan hastalarin

RDW/PLT degerlerinin karsilastiriimasi

Basarih Basarisiz

Ort.ts.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan P
RDW/PLT
1.Gln 0.060 + 0.016  0.058 0.064 = 0.015 0.064 0.102 ™
4.Gin 0.060 + 0.014  0.059 0.070 + 0.019 0.067 0.046 ™
7.Gln 0.060 + 0.015  0.057 0.068 + 0.020 0.062 0.056 ™
1.Giine Gére Degisim
4.Gln 2.6% £ 12.4% 1.1% 10.8% * 22.1% 5.9% 0.046 ™
Grup lgi Degisim p 0.172 ¥ 0.006 “
7.Gln 1.8% + 15.1% 2.5% 6.6% + 20.5% 3.2% 0.547 ™
Grup lgi Degisim p 0.370 % 0.135 %

™ Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

Basarili ve basarisiz gruplarda 1.giin ve 7.giin NLR (NEU/LYM) degeri

anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. Basarisiz olan grupta 4.giin NLR degeri

basarili olan gruptan anlamli (p < 0.05) olarak daha yiiksek saptandi (Tablo 10).

Basarili olan grupta 4.giin ve 7.giin NLR degeri 1.gline gére anlamli (p >0.05)

degisim gostermemistir (Tablo 10).

Basarisiz olan grupta 4.giin NLR degeri 1.gline gore anlamli (p <0.05) artis

go6stermistir. Basarisiz olan grupta 7.giin NLR degeri 1.giine gore anlamli (p >0.05)

degisim gostermemistir (Tablo 10).

Basarili ve basarisiz olan gruplar arasinda 4.giin ve 7.giin NLR degeri 1.giine

gore, anlamli (p > 0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 10).
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Tablo 10. Tek doz MTX tedavisi sonucu basarili olan ve olmayan hastalarin NLR
(NEU/LY M) degerlerinin karsilastirilmasi

Basarili Basarisiz
Ort.1s.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan P

NEU/LYM
1.Gln 1.8 £ 0.8 1.5 20+ 1.2 1.7 0.412 "
4.Gin 19+ 11 1.6 2415 1.8 0.042
7.Gin 1.6 £ 0.8 1.4 1.8+ 1.1 1.6 0.422 ™
1.Giine Gére Degisim
4.Gin 18.3% + 68.9% -1.9% 29.2% £ 77.7%  9.8% 0.214 ™
Grup i¢i Dedisim p 0.959 ¥ 0.041
7.Gin -2.3% + 41.6% -5.0% 5.8% + 59.0% -1.1% 0.706 M
Grup i¢i Dedisim p 0.080 ¥ 0.602 ¥

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test
Basarili ve basarisiz gruplarda 1.giin, 4.giin ve 7.giin PLR (PLT/LYM) degeri
anlamli (p > 0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 11).

Basaril1 ve basarisiz gruplarda 4.giin ve 7.giin PLR degeri 1.giine gore anlaml
(p >0.05) degisim gostermemistir (Tablo 11).

Basarili ve basarisiz olan gruplar arasinda 1.giine gore 4.giin ve 7.giin PLR

degisimi, anlaml (p > 0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 11).

Tablo 11. Tek doz MTX tedavisi sonucu bagarili olan ve olmayan hastalarin

PLT/LYM degerlerinin karsilastirilmasi

Basarih Basarisiz

Ort.1s.s. Medyan Ort.ts.s. Medyan P
PLT/LYM
1.Gln 97.1 + 32.6 90.6 99.6 + 42.5 86.8 0.979 "
4.Gin 102.8 + 40.2 92.3 96.8 + 31.8 93.2 0.639 ™
7.Gln 101.4 + 37.0 94.1 100.5 + 40.9 91.7 0.687 ™
1.Giine Gére Degisim
4.Gun 10.6% + 42.5% 0.0% 2.1% £ 24.5%  4.2% 0.786 "
Grup I¢i Degisim p 0.485 " 0.509 %
7.Gln 8.2% + 32.1% -0.4% 6.1% + 30.4%  6.1% 0.791 ™
Grup igi Degisim p 0.752 ¥ 0.242 ¥

™ Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test
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5.TARTISMA

Bir¢ok calisma, yasla birlikte ektopik gebelik riskinin arttigini 6ne siirmiis,
bunu yas arttik¢a ektopik gebelige yol acan risk faktorlerine maruziyetin artmasi ile
iliskilendirmistir[26] Bizim ¢alismamizda yas ortalamasi 29,6 + 5 olarak saptanmis ve

bu veri litaratiir ile uyumlu izlenmistir.

Gegirilmis ektopik gebelik Oykiisii, ektopik gebelik riskini yaklagik 7-9 kat
artttrmaktadir[151]. Ektopik gebelikle iliskili risk faktorleri incelendiginde yapilan
baska bir caligmada ektopik gebelik Oykiisiiniin risk artisina neden oldugu
saptanmistir[152].Bizim ¢alismamizda hastalarin%?23,2’sinde ektopik gebelik dykiisii

izlenerek litaratiirle uyumlu oldugu gozlenmistir.

Ektopik gebelik ile RIA arasinda iliski, yapilan bir calismada %4,4 olarak
saptanmustir[25]. Bizim ¢alismamizda RIA kullanim oram %4,6 olarak bu calisma ile

uyumlu saptanmaistir.

Bir calismada gecirilmis sezeryanlarin ektopik gebelik riskini arttirmadigi
saptanmistir[153]. Bagka bir c¢alismada ise abdominal cerrahi Oykiisliniin
(apendektomi, sezaryan, vs.) ektopik gebelik riskini 2 kat arttirdigin1 saptamiglardir
[154]. Ektopik gebelik, apendektomi ve infertilite anamnezinin ektopik gebelik riskini
arttirdig1 ancak daha onceki dogumlarin, spontan ya da indiiklenmis abortuslar ve
jinekolojik operasyonlarin risk artisina neden olmadigini saptamislardir[152]. Bizim
caliymamizda hastalarda eski C/S oykiisii oran1 %20,4; miikerrer C/S ykiisii orani
%14,8; nonjinekolojik cerrahi oykiisii oran1 %11,1; ektopik gebelik cerrahi oykiisii
orant %7,4 olarak saptanmuistir. Ayrica gegirilmis cerrahi Oykiisii, ektopik gebelik
Oykisii, infertilite anamnezi, 6nceki dogumlar ve abortuslar ile basarili ve basarisiz

gruplar arasinda anlamli iligki saptanmamustir.

Tek doz MTX tedavisinin basari orani yapilan ¢alismalarda %64-94,2 arasinda
izlenmistir[155, 156]. Bizim ¢alismamizda literatiirle benzerlik gostermekle birlikte

basar1 oran1 %68,51 olarak saptanmugtir.
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Ektopik gebelikte semptom ve bulgular, gebeligin lokalizasyonuna ve gelisim
donemine gore farklilik gostermektedir. Ektopik gebelik semptomlart son adetten 6-8
hafta sonra ortaya ¢ikar [157]. Bizim ¢alismamizda da hastalarm basvuru anindaki
gebelik haftas1 ortalama 6,2 + 1,7 hafta olarak saptanmis olup literatiirle uyumluluk

gostermistir.

Literatiirde hastalarin sikayet ve fizik muayene bulgularina ait sonuglar
degerlendirildiginde en sik sikayetin karin agrisi, en oOnemli fizik muayene
bulgusunun abdominal hassasiyet oldugu goriilmiistiir[158]. Ektopik gebeligin
degerlendirildigi retrospektif bir ¢aligmada, en énemli bagvuru sikayetinin % 91.7 ile
karin agrist ve % 71.7 ile vajinal kanama oldugu goriilmiistiir[159]. Bizim
calismamizda ise karin agrisi sikayeti oran1 %36,1; vajinal kanama sikayeti orani
%46,3 olarak saptanmistir. Literatiirle uyumlu olmamasinin nedeni ¢aligmadaki cogu

hastaya bu semptomlarin goriilmesinden 6nce tan1 konmus olabilecegidir.

Tubal ektopik gebeliklerde tarafin degerlendirildigi bir ¢alismada, sag tubal
ektopik gebeligin baskin oldugu izlenmistir[160]. Bizim ¢alismamizda literatiir ile

uyumlu olarak ektopik gebelikler %52,8 oraninda sag tubada saptanmustir.

Ektopik gebelikte kitlenin biiyiikligii ve pelviste serbest sivinin bulunup
bulunmamasinin tedavinin basarisizliglr agisindan Oonemli risk faktorleri olmadigi
belirtilmektedir[116]. Baska bir ¢alismada ise kitle biiyiikliigiiniin basarisizlik riskini
arttirdigr; douglasta serbest mayi varligi ve endometrial kalinligin basarisizlik riskini
arttirmadig1 gosterilmistir[161]. Bizim c¢alismamizda ortalama kitle boyutu basarili
olan grupta 18,4 + 7,9 mm; basarisiz olan grupta 16,6 + 8,0 mm olarak saptanmig
olup basarihh ve basarisiz gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir. Ayrica douglasta serbest mayi varlig1 ve endometrium kaliliginin,
tedavinin basarisizlig1 agisindan 6nemli risk faktorleri olmadig: literatiirle uyumlu

olarak saptanmustir.

Tedavi oOncesi B-hCG diizeyi yiikseldik¢e, basar1 oranlarinin diistigiini
gosteren birgok ¢alisma vardir[161, 162]. Calismamizda basarisiz olan grupta 1.giin,
4.giin ve 7.glin B-hCG degerleri sirasiyla 1825 + 1844 IU/L, 2211 + 2042 1U/L ve
2488 + 2523 IU/L saptanmis olup basarili olan gruptan anlamli ve literatiirle uyumlu
olarak daha ytiksek saptanmustir.
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Literatiirde 4.ve 7.giin B-hCG degerleri arasinda %15 ve daha fazla azalma
gosteren vakalar, MTX tedavisi i¢in basarili kabul edilmistir[155].Ancak bazi
caligmalar O - 4.gilin, 0 - 7.giin B-hCG degerleri arasindaki degisimleri arastirmislar ve
tedavi basaris1 tahmininde basarili sonuglar elde etmislerdir[161, 163]. Calismamizda
basarili olan grupta 4.ve 7.giin B-hCG degerleri 0.giine gére anlamli ve literatiirle

uyumlu olarak azalma géstermistir.

Calismamizda B-hCG 1.glin-4.glin, 1.glin-7.glin ve 4.giin-7.giin degerleri
arasindaki yiizde degisimleri arastirilmigtir. Literatiirle uyumlu olarak ¢alismamizda,
basarili olan grupta B-hCG 1.gilin-4.giin (-17,6 + 33,8), 1.giin-7.giin (-46,4 + 31,8) ve
4.glin-7.giin  (-37,5 + 22,3) yiizde degisimlerinde anlamli olarak azalma
izlenmistir[164, 165].

B-hCG 4.giin degerinin MTX tedavi basarisinin tahmininde olumlu sonuglar
elde eden calismalar mevcuttur[164]. Calismamizda basarili ve basarisiz olan
hastalarin ayriminda 4.giin B-hCG degerinin anlamli [Egri alti alan:0.722 (0.620-
0.824),p<0,05] etkinligi gozlenmistir. B-hCG 4.giin degeri 900 IU/L’nin altinda
oldugunda sensivite %064,7; spesifite %67,6 olarak saptanmistir. Bu sonuglar

istatistiksel olarak anlamli izlenmistir.

Ektopik gebelik ve hematolojik parametreler iliskisi, arastirilan ve anlamh
veriler elde edilen konulardan biridir [166]. Bizim ¢aligmamizda, PLR, NLR degerleri
basarili ve basarisiz gruplar arasinda anlamh farklilik gostermemistir. Basarisiz olan
grupta 4.giin RDW/PLT degeri basarili olan gruptan anlamli olarak daha yiiksek

saptandi.
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6.SONUC

Ektopik gebelikte, MTX tedavisi seg¢ilmis hasta populasyonlarinda uygundur.
Bu tedavinin cerrahiye nazaran hastalarda birgok istiinliigii vardir. Bunlar arasinda;
daha az tubal hasar, diisiik maliyet ve sonraki fertilite potansiyelindeki yiikseklik
sayilabilir. Bu nedenle c¢alismamizda elde ettigimiz veriler ile medikal tedavi
seceneginin uygulanabilecegi hasta popiilasyonunu genisletmek ve tedavi basarisini

erken Ongorebilecek belirteglerin saptanmasina katkida bulunmak amaglanmigtir.

Bu ¢aligmada 108 ektopik gebelik tanili ve tek doz MTX tedavisi alan hasta
incelendi. Calismada tek doz MTX tedavisi basar1 oran1 %68,51 olarak saptandi.
Calismamiz segilmis tubal ektopik gebeligi olan olgularin tedavisinde, MTX

tedavisinin cerrahi tedaviye onemli bir alternatif oldugunu desteklemektedir.

Ektopik gebelikte tedavi oncesi B-hCG diizeyi yiikseldikge, basar1 oranlarmin
diistiigiinii gosteren birgok ¢aligma vardir ve tedavi basarisini etkileyen ana prognostik
faktoriin B- hCG degerinin yiiksekligi oldugu goriilmektedir. Bizim ¢alismamizda da
B-hCG degeri ile basarisizlik arasindaki iligki literatiirdeki bulgularla uyusmaktadir.

Basarili ve basarisiz grupta olan hastalarin ayriminda 4.giin -hCG degerinin
anlamli etkinligi gozlenmistir. Bu degerin belirte¢ olarak kullanilabilmesi i¢in daha

fazla ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.

Ektopik gebelik ve hematolojik parametreler iliskisi, kullanim pratikligi ve az
maliyeti nedeniyle bir¢ok calismada arastirilmaktadir. Calismamizda basarisiz olan
grupta 4.giin RDW/PLT artis1, basarili olan gruptan anlamli olarak daha yiiksek
izlenmis ve gelecekte tedavi basarisim1 6ngérmede kullanilabilecek belirtegler arasina

girme potansiyeli mevcuttur.
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