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Ozet: Preeklampsi veya eklampsi nedeni ile Magnezyum siilfat (MgSO4) tedavisi alan hastalarm viicut kitle indeksi
(VKI) ve gebelik haftalarinin serum magnezyum (Mg) diizeyine etkilerinin arastirilmasi amaglanmistir. Ocak 2015-
Temmuz 2017 tarihleri arasinda klinigimizde preeklampsi veya eklampsi nedeni ile magnezyum siilfat (MgSO4)
tedavisi alan 28-41. gebelik haftalar: arasindaki 130 hasta galismaya dahil edildi. Bu hastalarm VKI ve gebelik
haftalar1 hesaplanarak 6., 12., 18. ve 24. saatlerdeki serum Mg diizeyine etkileri arastirildi. Alt1 saat ara ile yapilan
serum Mg diizeyi takiplerinde, serum Mg diizeyi alt esik degeri 4.8 mg/dL olarak alindiginda, 6. saatte esik degerin
altinda kalan hasta sayisinin 71 (%54.6), 12. saatte esik degerin altinda kalan hasta sayisinin 61 (%46.9), 18. saatte
esik degerin altinda kalan hasta sayisinin 62 (%47.7), 24. saatte esik degerin altinda kalan hasta sayisinin 78 (% 60)
oldugu goriildii. Esik degerin altinda kalan gruplarda gebelik haftasi anlamli olarak daha yiiksekti. ROC analizinde
VKI, 6. Saatte esik degerin altinda kalan grubu (AUC=0.707, p< 0.001), 12. saatte esik degerin altinda kalan grubu
(AUC=0.642, p= 0.005) ve 18. saatte esik degerin altinda kalan grubu anlamli olarak éngérmekteydi (AUC=0.623,
p= 0.015). Viicut kitle indeksi arttikga ve gebelik haftasi ilerledik¢e 6, 12, 18. ve 24. saatte bakilan serum Mg
diizeylerinin terapotik degerin altinda kalma riski artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Preeklampsi; magnezyum siilfat; viicut Kitle indeksi, gebelik haftasi; terapotik aralik.

Abstract: The aim of this study was to investigate the effects of body mass index (BMI) and gestational week on
serum Magnesium (Mg) levels in patients who were treated with Magnesium sulphate (MgSO4) due to preeclampsia
or eclampsia. Between January 2015 and July 2017, 130 patients between 28-41 weeks of gestation who were treated
with magnesium sulfate (MgSO4) for preeclampsia or eclampsia in our clinic were included in the study. The
gestational weeks and BMI of this patients were calculated and their effects on serum Mg levels at the 6th, 12th, 18th
and 24th hours were investigated. In the follow-up of serum Mg level at six hours intervals, when the Mg threshold
was taken as 4.8 mg/dL, the number of patients below the threshold value at the 6th hour was 71 (54.6%), the number
of patients below the threshold at the 12th hour was 61 (46.9%), the number of patients below the threshold at the
18th hour was 62 (47.7%), the number of patients below threshold at 24 hours was 78 (60%). Gestational age was
significantly higher in the groups below the threshold. In the ROC analysis, the BMI significantly predicted the group
below the threshold at the 6th hour (AUC = 0.707, p <0.001), the group below the threshold at the12th hour (AUC=
0.642, p= 0.005) and the group below the threshold at the 18th hour (AUC = 0.623, p= 0.015). As the BMI increased
and gestational week progresses, serum Mg levels measured at the 6th, 12th, 18th, 24th hours were below the
therapeutically threshold value.
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Preeklampside Magnezyum Siilfatin Standart Dozu Her Hastada Etkili Mi?

1. Giris

Preeklampsi, tiim gebeliklerin %3-10'unda
goriilmektedir ve oOzellikle eklampsi ile
komplike oldugunda hem maternal hem de
fetal morbidite ve mortaliteye neden
olabilmektedir (1). Preeklampside uygulanan
tedavi protokollerinde kullanilan ilaglar
cogunlukla standart dozlarda Onerilmektedir.
Ancak ilaglarin farmakokinetik
parametrelerinin bireyler arasinda farkliklar
gostermesi nedeni ile Ozellikle dar terapotik
aralikli ilaglarin etkin serum
konsantrasyonlarina ulagsma stireleri, etkin
serum konsantrasyonunda kalma siireleri ve

dolayis1 ile maternal ve fetal etkileri
degismektedir.

Magnezyum siilfat'm (MgSO4) obstetride ¢cok
cesitli kullanim alanlar1 mevcuttur.
Preeklampside ndbet proflaksisinde, erken
dogum tehdidinde tokolitik olarak ve
beklenen erken dogumda fetal

noroproteksiyon amagli kullanilabilmektedir
(2, 3). Eklampsinin 6nlenmesinde etkili serum
Magnezyum (Mg) seviyesi 4.8-8.4 mg/dL'dir.
Yapilan c¢alismalar, MgSO4 standart tedavi
protokolil ile terapotik olarak Onerilen serum
Mg seviyelerine her zaman ulasilamadigin
ortaya koymaktadir (4). Bunun nedeninin,
standardize edilmis protokollerde annenin
serum Mg seviyelerini etkileyebilecek
maternal veya fetal faktorler icin ayrica bir
doz  ayarlamast  yapilmamasi  oldugu
diistintilmektedir.

Bu c¢alismada preeklampsi veya eklampsi
teshisi nedeni ile MgSO4 tedavisi alan
hastalarm viicut kitle indeksi (VKI) ve gebelik
haftasinin serum Mg diizeyine etkilerinin
arastirilmasi amaglanmustir,

2. Gerec ve Yontem

Bu calisma, 86 say1 ve 21.04.2017 tarihli
Saglhik Bilimleri Universitesi Zeynep Kamil
Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Kurul onaymi
takiben, retrospektif olarak ayni hastanede
Ocak  2015-Temmuz 2017  arasinda,
preeklampsi ve eklampsi nedeniyle MgSO4
tedavisi alan, 28-41. gebelik haftalar1 arasi,
16-47 yas araliginda 130 hasta
degerlendirilerek yapildi. Yatis esnasinda

hastalarin boy ve kilolar1 olgiilerek VKI
hesaplandi  (kg/boy®). Hastalarm gebelik
haftalari, 20. gebelik haftasindan 6nce
yapilmig olan ultrason muayenelerindeki CRL
veya BPD ol¢limleri ile teyit edildi. MgSO4
baslama kriterleri olarak 140/90 mmHg ve
iizeri tansiyon degerine ilaveten bas agrisi,
vizuel sikayetler (bulanik gorme, sinek
ucusmasi), epigastrik sikayetler (bulanti, sag
ist kadran agris1), karaciger ve bobrek
fonksiyon testlerinde bozulma (AST, ALT,
kan iire azotu [BUN], kreatinin, iirik asit,
albumin), trombosit (Plt) degerlerinde diisme,
mental durum degisiklikleri, spot idrarda
protein/kreatinin  oraninin  0.3'lin  {izerinde
olmasi, 24 saatlik idrarda protein miktarinin
300 mg/giin'iin lizerinde olmas1 kabul edildi.
116 hastaya dogum oncesi, 14 hastaya dogum
sonrast MgSO4 baslandi.

MgSO04 yiikleme dozu, 100 ml %0.9 izotonik
sodyum kloriir i¢erisine konulan 4 ampul (6 g)
MgSO4'in 15-20 dakikada siirekli intravenoz
infiizyonu yoluyla uygulandi. Idame tedavisi,
1000 ml ringer laktat soliisyonu igerisine 13
ampiil %15'lik MgSO4 konularak infiizyon
pompast ile saatte 100 ml siv1 igerisinde 1.8 g
(1-3 g) MgSO4 gidecek sekilde uygulandi.
Idame tedavisine dogum sonras1 24 saat siire
ile devam edildi. Gerekli durumlarda hastalara
antihipertansif tedavi olarak metildopa veya
nifedipin baglandi. Tedavi periyodu boyunca
hastanin aldigi-¢gikardigi sivi takibi ve kan
basinci degerleri kaydedildi. 6 saat arayla Mg
diizeyleri ve diger laboratuvar testleri (tam
kan saymmi, AST, ALT, BUN, kreatinin,
albumin, Na, K, Cl) tekrarlandi. Serum Mg
degerinin 4.8-8.4 mg/dL (2.0-3.5 mmol/L)
terapotik araliginda kalmasi hedeflendi.

Calismaya dahil edilen hastalarin gebelik
haftalan  ve VKi'leri hesaplanarak bu
degiskenlerin 6, 12, 18. ve 24. saatlerdeki
serum Mg diizeyine etkileri aragtirilmisgtir.

Istatistiksel Analiz

Degiskenlerin analizinde SPSS 22.0 (IBM
Corparation, Armonk, New York, United
States) ve Medcalc 14 (Acacialaan 22, B-8400
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Ostend, Belgika) programlart kullanildi.
Verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-
Wilk testi, varyans homojenligi Levene testi
ile degerlendirildi. Gruplarin degiskenlere
gore hesaplanan cut off degerinin ayirdig
siniflama ile gergek siniflama arasindaki iliski
sensitivite ve spesifite olarak ROC (Receiver
Operating Curve) egrisi analizi ile incelenip
ifade edilmistir. Nicel degiskenler tablolarda
ortalamatstandart sapma (std) ve range
(minimum-maksimum), kategorik degiskenler
ise n (%) olarak gosterildi. Degiskenler %95
giiven diizeyinde incelenmis olup p degerinin
0,05' ten kiiciik olmas1 istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

3. Bulgular

Hastalarin ortalama yag araligi 29.2+6.7 yas
(16-47), ortalama VKI 32.6+5.1, ortalama
dogum haftas1 34.7+3.2 hafta olarak bulundu.

Hastalarin ortalama BUN degeri 10.043.5
mg/dL, ortalama kreatinin degeri 0.6+0.1

mg/dL, ortalama irik asit degeri 5.7+1.6
mg/dL, ortalama AST degeri 21.5+20.6 U/L,
ortalama ALT degeri 16.8427.7 U/L, ortalama
albumin degeri 3.3+1.8 g/dL, ortalama
hemoglobin degeri 11.6+1.5 g/dL, ortalama
platelet degeri 229961.5+72718.1/uL olarak
bulundu. Hastalarin demografik 6zellikleri ve
laboratuar bulgular tablo 1'de gosterilmistir.
MgSO4 proflaksisi uygulanan 130 hastanin
116'sinda  MgSO4'e dogum  Oncesinde
baslandi. Proflaksiye ragmen 2 (%1.5) hastada
dogum Oncesi eklampsi atagi izlendi. MgSO4
proflaksisine dogum sonrasi 24 saat siire ile
devam edildi. Dogum sonrasinda eklampsi
geciren hasta sayist ise 1 (%0.8) idi. Tim
hastalarm 51'inde (%39.3) dogum vajinal
yoldan gergeklestirildi.

Hastalarin serum Mg degerleri 6. saatte
ortalama 4.8+0.9 mg/dL, 12. saatte ortalama
5.0£1.02 mg/dL, 18. saatte ortalama 4.9+1.08
mg/dL, 24. saatte ortalama 4.5+1.3 mg/dL
olarak bulundu (tablo 2).

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri ve laboratuar bulgulari (ortalama+tstandart deviasyon

[minimum-maksimum])

Yas

Gravida

Parite

Viicut kitle indeksi (kg/m?)
Dogumdaki gebelik haftasi
BUN (mg/dL)

Kreatinin (mg/dL)

Urik asit (mg/dL)

AST (U/L)

ALT (U/L)

Albumin (g/dL)
Hemoglobin (g/dL)
Platelet (/nL)

29.2+6.7 (16-47)
2.5+2.01 (1-12)
1.1+1.5 (0-11)

32.6+5.1 (20-51)

34.7+3.2 (28-41)

10.043.5 (2.6-23.0)
0.6+0.1 (0.5-1.0)
5.7+1.6 (2.5-10.5)
21.5+20.3 (6.0-197.0)
16.8+27.7 (6.0-300.0)
3.3+1.8 (1.8-24.0)
11.6+1.5 (7.8-15.8)

229961.5+72718.1 (93100.0-449000.0)

Tablo 2. Hastalarin 6, 12, 18. ve 24. saat serum magnezyum diizeyleri (ortalama+standart deviasyon

[minimum-maksimum])

6. saat serum magnezyum diizeyi (mg/dL)

12. saat serum magnezyum diizeyi (mg/dL)
18. saat serum magnezyum diizeyi (mg/dL)
24. saat serum magnezyum diizeyi (mg/dL)

4.8+0.9 (3.2-8.2)
5.0+1.02 (3.2-8.6)
4.9+1.08 (2.3-8.8)
4.5+1.3 (2.1-8.2)
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Tablo 3. Gebelik haftasi ile serum magnezyum diizeyi arasindaki iligki

Say1 (n) Gebelik haftasi® P degeri
6. saatte serum magnezyum diizeyi terapotik 59 33.4242.961
aralikta olanlar <0.001
6. saatte serum magnezyum diizeyi esik 71 35.85+2.998
degerin altinda olanlar
12. saatte serum magnezyum diizeyi terapotik 69 33.83£3.077
aralikta olanlar <0.001
12. saatte serum magnezyum diizeyi esik 61 35.7943.050
degerin altinda olanlar
18. saatte serum magnezyum diizeyi terapotik 68 34.0043.158
aralikta olanlar <0.05
18. saatte serum magnezyum diizeyi esik 62 35.56+3.082
degerin altinda olanlar
24. saatte serum magnezyum diizeyi terapdtik 52 33.67+£3.312
aralikta olanlar <0.05
24. saatte serum magnezyum diizeyi esik 78 35.4642.944

degerin altinda olanlar

* (ortalamazxstandart deviasyon)

Alt1 saat ara ile yapilan serum Mg diizeyi
takiplerinde, Mg diizeyi alt esik degeri 4.8
mg/dL olarak alindiginda, 6. saatte serum Mg
diizeyi esik degerin altinda kalan hasta
sayisinin 71 (%54.6) oldugu goriildii. Serum
Mg diizeyi esik degerin altinda kalan grupta
gestasyonel yas anlamli olarak daha yiiksekti
(p <0.001).

12. saatte serum Mg diizeyi esik degerin
altinda kalan hasta sayisinin 61 (%46.9)
oldugu goriildii. Serum Mg diizeyi esik
degerin altinda kalan grupta gestasyonel yas
anlaml olarak daha yiiksekti (p <0.001).

18.saatte serum Mg diizeyi esik degerin
altinda kalan hasta sayisinin 62 (%47.7)
oldugu goriildii. Serum Mg diizeyi esik
degerin altinda kalan grupta gestasyonel yas
anlamli olarak daha yiiksekti (p <0.05).

ROC Curve

24. saatte serum Mg diizeyi esik degerin
altinda kalan hasta sayisiin 78 (%60) oldugu
goriildii. Serum Mg diizeyi esik degerin
altinda kalan grupta gestasyonel yas anlamli
olarak daha yiiksekti (p <0.05).

ROC analizinde VKI, 6. saatte esik degerin
altinda  kalan grubu anlamhi  olarak
ongormekteydi (AUC=0.707, p < 0.001, sekil
1).

ROC analizinde VKI, 12. Saatte esik degerin
altinda  kalan grubu anlamli  olarak
ongormekteydi (AUC=0.642, p= 0.005, sekil
2).

ROC analizinde VKI, 18. saatte esik degerin
altinda  kalan grubu anlamhi  olarak
ongormekteydi (AUC=0.623, p= 0.015, sekil
3).
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Sekil 1.
VKI ve 6. saat serum magnezyum diizeyinin ROC Curve grafigi
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ROC Curve
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Sekil 2.
VKI ve 12. saat serum magnezyum diizeyinin ROC Curve grafigi
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Sekil 3.
VKI ve 18. saat serum magnezyum diizeyinin ROC Curve grafigi

4, Tartisma

Bu calismada preeklampsi veya eklampsi
nedeni ile MgSO4 tedavisi alan hastalarin
viicut kitle indeksi ve gebelik haftasinin serum

Mg  diizeyine  etkilerinin  arastirilmasi
amaglanmugtir,
Literatirde MgSO4 tedavisi baslandiktan

sonra VKi'nin serum Mg diizeyine etkisi ile
ilgili yapilmig ¢ok az c¢aligma vardir.
Phuapradit ve arkadaslarinin 1993 yilinda
yaptiklari1  ¢aligmada MgSO4  infiizyonu
verilen siddetli preecklampsi hastalarinda
serum Mg diizeyleri belirlenmistir  (5).
Gebelik haftas1 30-41 arasinda olup siddetli
preeklampsi tanisi konmus, dogum 6ncesi 5 g
MgSO4 intravendz bolus inflizyonu ve 1
g/saat siirekli infiizyon verilen ve infiizyonu
postpartum 24 saat devam eden 44 hasta
prospektif olarak degerlendirilmistir. MgSO4

inflizyonunun baglatilmasindan sonra 1/2, 1,
2, 4, 12 ve 24. saatte Olciilen seviyeler sirasi
ile 4.840.4, 4.7+0.4, 4.5+0.3, 4.7+0.3, 5.4+0.3
ve 5.940.3 mg/dL'dir. Dogumdan sonra serum
Mg seviyeleri 12. ve 24. saatte Ol¢iilmils ve
sirastyla 4.7+0.4, 4.9+0.4 ve 5.24+0.3 mg/dL
olarak bulunmustur. Serum Mg diizeyleri
maternal agirhik ile de degismekte olup,
calismada kullanilan doz rejiminin, viicut
agirlignt genelde 70 kg'dan az olan Asyali
hamile kadinlar i¢in  uygun oldugu
belirtilmistir.

Dayicioglu ve arkadaglar1 2003 yilinda farkli
VKI degerlerinin eklamptik nobet profilaksisi
icin verilen standart doz MgSO4 siilfat
tedavisinin sonuglarma etkisini arastirmiglar
(6). 194 hastayr viicut kitle indeksine gore
belirlenmis 4 grupta degerlendirmisler (I: VKI
<23, II: 24-<29, III: 30-<35, IV: >36). Yapilan
takiplerde antepartum periyodda ilk 18 saatte,
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grup IV'teki hastalarin serum Mg degerlerinin
terapotik  esik  degerin  altinda  kaldigi
izlenmisti (< 4.8 mg/dl). Grup II ve IV ile
karsilastirildiginda, grup I ve II'deki hastalarin
serum Mg diizeylerinin anlamli olarak yiiksek
oldugu gorilmiisti (p <0.001). Bu sonuca
gore, uygulanan standart MgSO4 infiizyon
dozunun, VKI yiiksek olan kadinlarda daha
diisiik serum Mg seviyelerine ve daha fazla
tedavi basarisizligmma sebep olacagini One
stirmiislerdi.

Tudela ve arkadaslarmin 2013 yilinda
preeklampsi tanisi almis ve ndbet profilaksisi
icin MgSO4 tedavisi alan 5304 gebe ile
yaptiklar1 ¢alismada, MgSO4 tedavisinin
dordiincii saatinde, serum Mg diizeyinin 2698
gebede (% 51) terapétik esik degerin altinda
oldugu goriilmiistii (1). Serum Mg diizeyi
terapotik seviyede olan 2606 gebenin 12.
saatte serum Mg  seviyeleri  tekrar
Olciildiigiinde, bu hastalarin 2342'sinde (%90)
serum Mg diizeyi terapotik seviyede kalirken,
118'inde (%4.5) terapdtik esik degerin altinda,
140'inda (%5.3) terapotik iist esik degerin
iizerinde oldugu goriilmiisti. Serum Mg
diizeyi terapotik esik degerin altinda olan
hastalarm %61'inin VKI'lerinin 30'un {izerinde
oldugunu ve bu tiir hastalarda MgSO4 tedavisi
basladiktan sonraki dordiincii saatte serum Mg
diizeyine bakilmasini énermislerdir.

Brookfield ve arkadaslar1 tarafindan 2016
yilinda yapilan bir calismada preeklampsi,
preterm dogum ya da prematurite nedeni ile 4
g yikleme dozu ve 2 g/saat idame dozu
MgSO4 verilen 111 gebenin farmakokinetik
profilleri analiz edilmistir (7). Mg klirensi
preeklamptik kadinlarda 3.98 L/h,
preeklamptik olmayan kadinlarda 5.88 L/h;
Mghnin  ortalama  kararli hal  serum
konsantrasyonu preeklamptik kadinlarda 7.2
mg/dL, preeklamptik olmayan kadinlarda 5.1
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