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OZET

Amag: Tedavi amaciyla magnezyum (Mg) kullanimi, gebelige bagli hipertansif hastalikta ve erken agri faaliyetinin
durdurulmasinda uzun siireden bei kullanimaktadir. Magnezyumun gebelerdeki kardiyovaskiler degisimler agisin-
dan profilaktik yaklagimdaki yeri acikliga kavusmamis bir konudur. Bu ¢alismada, gebelerde profilaktik dozda veri-
len magnezyumun ventrikiller ve supraventrikilerektopik atimlar ve kan basinci lizerine olan etkisi arastiriimistir.

Gere¢ ve Yontem: Hastalar Mg profilaksisi verilenler ‘profilaksi grubu’ ve Mg verilmeyenler ‘kontrol grubu’ olarak
adlandirildi. Hipertansif olan ve kronik hastaligi olanlar galismaya dahil edilmedi. Profilaksi grubuna (50 gebe) en
gec 10. gebelik haftasinda profilaktik magnezyum tedavisi baglandi. Mg profilaksisi verilen gruba profilaksi bagla-
madan hemen Once (ilk kayit) ve gebeligin 30. haftasinda (ikinci kayit) 24 saatlik holter analiz yapildi. Kontrol gru-
bundaki (50 gebe) gebelere de ayni haftalarda holteranaliz yapildi.

Bulgular: Mg profilaksisi baglanmayan gebelerde ilk Holter analizinde ortalama atiiyal ektopik atm (AEA) sayisi
14.7+12.5 ikinci analizde 19.0+£17.5 olarak bulundu. AEA sayisinda anlamli bir artis géZendi (p<0.01). Ortalama
ventrikiler erken atim (VEA) sayisinda ise anlamli bir artis gézdenmedi (p>0.05). Mg profilaksisi alan gebelerde or-
talama atriyal ve ventrikiler atim sayillar agisindan ilk ve ikind Holteranalizleli arasinda anlamli bir fark saptanma-
di (p>0,05). Ventrikiiler ektopilerin hepsi monomorfikti. Polimorfik olanlar, kronik hastaligi olanlar gruplarin homoje-
nizasyonu agisindan baslangi¢ta calisma disl birakilmisti. Kan basinci agisindan ise heriki grup arasinda anlamli
farklilik saptanmadi (p>0.05).

Sonug: Magnezyum profilaksisi gebeligin tetikedigi supraventiikiiler aritmiler Gzerine etkili olabilir. Gebelerdeki
profilaktik kullanim igin daha ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik, Magnezyum, Ventiikiiler aritmi, Atriyal aritmi

SUMMARY

A Search for the Effect of Prophylactic Dose of Magnessium on Cardiovascular System of
Pregnant Women

Aim: Magnessium (Mg) treatment has long been considered as a golden standart in management of gestational
hypertension and termination of uterine pretem contractions during gestational petiod but Mg prophylaxisin preg-
nant women is an inchoate point that needs to be darified in many aspects. In this study, the effect of Mg given
prophylactically to pregnant women was investigated in terms of arterial pressure,atrial and ventricular ectopic be-
atsin compairison with control group.

Material and Method: Patients were grouped into a “prophylaxis group” (n=50)-those receiving Mg prophylaxis,
and a “control group” (n=50)-those to whom no Mg prophylaxis was given. Patients having hypertension and a
chronic disesase were not induded into the study. Prophylactic Mg therapy was started to the patients from the
“prophylactic group” not later than their 10" week of pregnancy. A Holter monitoring was performed prior fo the Mg
prophylaxis (basic record) and at the 30" week of pregnancy (second comparative record). The same Holter moni-
toring timing was applied to the “control group” patients.

Results: The Holter monitoring analysis of the “control group” revealed a basic mean ectopic atial beat (EAB)
number of 14.7£12.5 and a comparative mean ectopic atiial beat (EAB) number of 19.0£17.5. The increase in the
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EAB number was found to be statistically significant (p<0.01). The increase in the number of the premature ventri-
cular contractions (PVC) was statistically insignificant (p>0.05) and all of them were monomorphic. The patients ha-
ving polymorphic PVC’s and a chronic condition (s) were not induded into the study in order to achieve homogeni-
zation of the groups. There was no statistically significant blood pressure difference between the goups (p>0.05).

Conclusion: Mg prophylaxis may aid in suppression of gestationally triggered supraventricular arrhythmias but
widespread approval of prophylaxis requires furtherinvestigations.
Key Words: Pregnancy, Magnesium, Ventricular Arrhythmia, Atiiyal Arrhythmia

GIRIS

Gebelerde bilindigi gibi 6zellikle supraventikiiler arit-
miler olmak iizere aritmi insidansinda genel bir artis s6z
konusudur. Gebelikte indiiklenen aritmilerin mekanizmasi
tam olarak bilinmemekle beraber artmis hormonal diize-
yin bu durumdan sorumlu olabilecegi diisiniilmiistir.'”
Tedavi amaciyla magnezyum (Mg) kullanima ise, gebelige
bagl hipertansif hastalikta ve erken agri faaliyetinin dur-
durulmasida da uzun siireden beri standart yaklasimin 6-
nemli bir parcast olmustur. Magnezyumun gebelerdeki
kardiyovaskiiler degisimler (aritmi) agisindan profilaktik
yaklagimdaki yeri agikliga kavugsmamis bir konudur. Bu
calismada, proflaktik dozda verilen magnezyumun gebe-
lerdeki ventrikiiler ve supraventrikiiler ektopik atmmlar ii-

zerine olan etkisi aragtrilmigtir.

GEREG VE YONTEM

Calismaya Ankara Zekai Tahir Burak Kadin Hastane-
sine May1s 2002-Temmuz 2002 tarihleri arasinda basvu-
ran gestasyonel yast 10 haftanin altinda olan 100 gebe
(yas araligt 20-40 yil) alindi. Bilinen kronik bir hastaligt
olan (hipertansiyon, hipertiroidi, hipotiroidi, diabetes mel-
litus), serum biyokimya parametrelerinde 6zellikle iyonik
agidan dengesizlik bulunan gebeler (hiponatremi, hipopo-
tasemi) galigma diginda tutuldu. Gebelikte hipertansiyon
sistolik kan basinci > veya = 140 mm Hg ve a diastolik
kan basinci > veya = 90 mm Hg veya sistolik kan basin-
cinda > veya = 30 mm Hg ve diastolik > veya = 15 mm
Hg’lik bir yiikselme olarak tanmlandi.’ Sol ventrikiil hi-
pertrofisinin aritmi ile siki korelasyonu oldugu® bilindi-
ginden, biitiin hastalara Transtorasik Ekokardiyografi ya-
pildi. Sol ventrikiil hipertrofisi olanlar ¢aligmaya dahil e-
dilmedi. Hipertansif hastalar sol ventrikiiler hipertrofinin
derecesine bagli olarak daha yiiksek atriyal ve ventrikiiler
aritmi riski tasirlar. Atriyal aritmiler hipertansiyonda sol
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ventrikiil diyastolik fonksiyon bozuklugu ile iliskilidir.’
Bu nedenle hipertansif hastalar ¢aligmaya almmadi. Profi-
laksi grubunda ve kontrol grubunda 50°ser gebe vardi.

Elli kisilik profilaksi grubuna 10. gebelik haftasindan
once magnezyum (1830 mg magnezyum sitrat veya 295.7
mg=12 mmol magnezyum) giinde bir kere olmak {izere
baglandi*’ Kontrol grubundaki 50 adet gebeye ise mag-
nezyum proflaksisi baglanmadi. Mg profilaksisi baslanan
gruba tedaviden 6nce olmak iizere, her iki gruba da 10. ge-
belik haftasmdan 6nce (ilk kayit) ve 30. gebelik haftasinda
(ikinci kay1t) 24 saatlik Holter izlemi ile 3 kanaldan moni-
torize edildiler (Biomedical systems DR-512 Series C).
Ayn1 zamanda kayitlar sirasinda en az 30 dakika istirahat
sonrasinda, sol koldan, kol kalp seviyesinde olmak iizere
analogtansiyon aleti ile kan basinci 6lgiildii. Veriler atrial
ektopik atim (AEA) ve ventrikiiler ektopik atim (VEA) ve
kan basinci agisindan analiz edildi. Elde edilen veriler kay-
dedildi ve degiskenler iki grup arasinda karsilastrildi.

Istatistik: Herbir grubun degisken degerleri ortalama+
standart sapma olarak verildi. Nicelikli verilerin karsiklasti-
rilmasinda Independent Samples T testi kullamldr. Istatistik-
sel analiz PSS 10.0 programi kullanilarak elde edildi. P de-
geri £0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Profilaksi grubunda 44, kontrol grubunda 48 hasta ¢a-
lismada 6ngoriillen programi tamamladi. Profilaksi gru-
bunda 4 hasta gastrointestinal sistemle ilgili yan etkiler
(bulant1, kusma, diyare), 2 hasta ise ailesel problemler se-
bebiyle ¢aligmadan ayrildi. Kontrol grubundaki 2 hasta ise
yine ailesel sebeplerden dolay1 ¢aligmadan ayrildi.

Holter analiznde Mg almamis gebelerde AEA sayisi
ilk kayitta 14.7+12.5, ikinci holter kaydinda 19.0+17.5 o-
larak bulundu (Tablo 1). Atriyal ektopilerde anlamli bir
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artis oldugu gézlendi (p<0.01). Mg almis gebelerde ise
AEA sayilart ilk kayitta 16.9+4103 ve son kayita
18.7£11.2 saptandi. Bu grupta AEA sayisinda anlamli bir
art1s izlenmedi (p>0.05). Profilaktik Mg tedavisi almayan
gebelerde monomorfik VEA sayisi ilk kayitta 27.9£19.7,
ikinci holter kaydinda 25.8+14.9 saptandi ve anlamli bir
artig gozlenmedi (p>0.05). Mg tedavisi almis gebelerde
VEA ilk kayitta 30.2+14.5, son kayitta 27.2+14.3 bulun-
du, anlamli bir farklilik saptanmad: (p>0.05, Tablo 2). A-
ritmilerde giin igerisinde sircadien varyasyon izlemedi.

Tablo 1. Magnezyum verilen ve verilmeyen gruplarda ilk kayitta
ve ikinci kayitta atriyal ektopik atimarin karsilastirilmasi

AEA AEA
(lkkayit)  (ikinci kay it)

Magnezy um verilen 16.9410.3  18.7411.2  >0.05

(n=44)

Mi%?zyum verimeyen 4474107 19.0+132  <0.01

A.E.A: Atrial ektopik atim say s1, Ik kay t: 10. gebelik haftasin-
dan 6nce hoter analiz, lkinci kay t: 30. gebelik haftasinda holter
analizi

Tablo 2. Magnezyum verilen ve verilmeyen gruplarda ik ve kinci
holter kaydinda ventrikiiler erken atimlarin karsilagtirilmasi

VEA VEA
(lkkayt)  (kincikayt) P

?ﬂi%ﬂ?zy“m verilen 30.2414.5  27.2+14.3  >0.05

miigizy”m verimeyen 7 6119.7  25.8+14.9 >0.05

V.E.A: Ventrikiler ektopk atim sayisi. Ik kay it: 10. gebelik hafta-
sindan énce holter analiz, ikinci kay t: 30. gebelik haftasinda
holter analizi

Tablo 3. Magnezyumun kan basinci lzerine etkisi

Kan basinci Profilaksigrubu Kontrol grubu

(n=44) (n=48)
Sistolik (mmHg) 122+10 123+11 >0.05
Diy astolik (mmHg) 75+7 75+8 >0.05

Profilaksi grubu: Magnezyum verilen gebeler, Kontrol grubu:
Magnezy um almay an gebeler

Gruplar kan basinct normal hastalardan olusturulmus-
tu. Kan basinci agisindan magnezyum alan grup ve kon-
trol grubu arasinda anlaml bir fark gézlenmedi (Tablo 3).

TARTISMA

Gebelik doneminde 6zellikle supraventrikiiler aritmilerin
insidansinda artis meydana gelmektedir.">'*" Yapilan ca-
lismalarda gebelerin bir gogunda istirahat elektrokardiyog-
ramlarinda (EKG); erken atriyal veventrikiiler atimlar, sino-
atrial arrest, siniis tasikardisi gibi bulgulara rastlanmigtir.”
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Gebelik doneminde bilindigi iizere renin anjiotensin
aldesteron (RAA) sisteminde aktivasyon meydana gelir.
Artmis anjiotensin II seviyesinin, artmis su ve tuz retansi-
yonunun yarattig atriyal gerilme etkisi atriyal ektopileri
arttrrici rol oynayabilir.'** Ayrica gebelikte gozlenen hor-
monal degisimlerin atrial aritmiler iizerinde arttirict etkile-
ri olabilir. Ostrojenlerin ve progesteronun in vitro ortamda
miyosit uyarilabilirligini arttirdig gosterilmistir.'**

Mendelson'’ gebelik esnasinda supraventrikiiler tasi-
kardilerin olusabildigini bildiren ilk aragtirmacidir. Gebe-
lik esnasindaki supraventrikiiler tasikardilerin prevalansini
gosteren bir cok calisma yapilmistir.>"'” Tausam ve arka-
daslar1" supraventrikiiler tasikardilerin (SVT) ilk kez ge-
belik esnasinda ortaya ¢ikabilecegini veya gebeligin eski
SVT leri tetikleyebildigini gostermigtir. Gebeligin SVT
ler lizerindeki etkisi tam olarak anlasilamamissa da, ge be-
lik esnasindaki hemodinamik degisiklikler kismen sorum-
lu tutulmustur.

Gebelikte ortaya cikan aritmilerle iligkili olarak Wolf-
Parkinson-White (WPW) sendromuna bagli SVT ’ler ilk
kez gebelikte ortaya ¢ikabilir veya bu ataklarin sikligi ge-
belik esnasinda artis gosterebilir. Widerhom ve arkadasla-
r1'> WPW ye bagh SVT ataklarinda gebelik esnasinda ar-
t1s gosteren vakalar bildirmislerdir. Lee' gebelik sirasinda
aksesuar yola bagli SVT lerin AV node resiprokan tasi-
kardilere (AVNRT) gore daha g¢abuk tetiklenebildigini
gostermistir. Siu ve arkadaslar'’ SVT hikayesi olan 25 a-
det gebenin 9 tanesinde gebelik esnasinda SVT atag: bil-
dirmistir.

Yapisal kalp hastalign yoklugunda gebelik esnasinda
ventrikiiler tagikardi (VT) ataklar1 gosteren vakalar nadir de
olsa bildirilmistir."®" Gebelige bagli VT lerin biiyik co-
gunlugunda fiziksel ve psikolojik stres 6nemli rol oynar.
Gebelige baghi VT ’lerin biilyiik gogunlugu monomorfiktir
ve beta-blokerlere iyi yantt verir.""” Gebeligin son haftala-
rinda ve dogumdan sonraki ilk 6 aydaki VI lerde peripar-
tum kardiyomiyopati de olasilik dahilinde diisiintilmelidir.

Klinik t1p, beslenme ve fizyolojide Mg iyonlarina artan
bir ilgi vardir. Magnezyum enerji metabolizmasi ve hiicre
proliferasyonu, sinyal iletimini diizenleme kalsiyum ve
potasyum iyonlari transportunu igeren bir¢ok hiicresel
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fonksiyonlar1 etkiler.” Magnezyum birgok fizyolojik
fonksiyonlarda dnemli rol oynayan esansiyel bir katyon-
dur. Energy gerektiren metabolik proseslerde, protein sen-
tezinde, membran biitiinliigilinde, sinir dokusu iletiminde,
ndéromiiskuler eksitabilitede, kas kontraksiyonu, hormon
sekresyonu, ve ara metabolizmada kritik rol oynar.' De-
neysel caligmalarda magnezyumun vaskiiler tonusun -
nemli bir regiilatorii oldugu belirtilmigtir. Magnezyum ek-
sikligi olan ratlarda hipertansiyon gelistigi gosterilmistir.
Magnezyum siilfat ile parenteral tedavi preeklemside hi-
pertansiyonu basarili bir sekilde azalttigi gosterilmigir. O-
ral Mg destegi esansiyel hipertansiyonda daha diisiik kan
basincini saglayabildigi caligmalarda belirtilmistir. Mag-
nezyum eksikligi antihipertansif ilaglarm etkilerine rezis-

tansi arttirabilir.>?

Bu ¢alismada gebelik esnasinda profilaktik olarak veri-
len magnezyumun 6zellikle kardiyak ritim (supraventrikii-
ler ve ventrikiiler aritmi) ve tansiyon arteriyel lizerindeki
etkisi aragtiriimistr. Holter kayitlar ile Mg verilen tedavi
grubu ve kontrol grubu arasinda 24 saatlik ortalama AEA
ve VEA sayilar1 karsilastirildi. Magnezyum verilen grupta
gebelik basi ve sonunda uygulanan 24 saatlik holter ana-
lizlerinde ortalama AEA sayilar1 arasinda anlaml bir fark-
lilik saptanmadi. Mg tedavisi almayan kontrol grubunda i-
se ortalama AEA sayisi anlamli olarak artmisti. Bu durum
magnezyumun supraventrikiiler aritmiler tizerindeki bas-
kilayici etkisini dolayli olarak gosterebilir.

Magnezyum verilen ve verilmeyen grupta ortalama
VEA sayisi agisindan anlamli farklilik yoktu. Bu durumun
sebebi ventrikiillerin artmis voliim yikiiniin yarattig1 geri-
lim etkisine atriyumlar kadar duyarli olmamasi olabilir.
Magnezyumun diiz kaslar lizerinde kontraktilite {izerine
deprese edici etkisi uzun zamandir bilinmesine ragmen et-

ki mekanizmasi halen tam olarak bilinmemektedir.

Serumda yiiksek magnezyum konsantrasyonlar1 santral
depresan etkiye sahiptir. Motor son plakta asetilkolin sali-
nimini ve sensitivitesini etkiler. Sinir dokusunda kalsiyum
ile yer degistirerek impulslarin gecisini yavaslatir. Bunun-
la birlikte kardiyak myositler ve myometrial liflerin kon-
raktilitesini doz bagimli olarak deprese eder.” Calisma-
mizda da 6zellikle gebeligin indiikledigi atrial prematiire
kontraksiyonlarda magnezyum tedavisiyle anlamli azalma
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saptanmistir. Bu etkilere ragmen proflaktik magnezyum
tedavisinin sistolik ve diastolik kan basincinda anlamli bir
diistise sebep vermemesi dikkat ¢ekicidir.

Mg proflaktik amacla verildiginde anormal kontraksi-
yonlari (APS, preterm eylem tehdidi) gibi durumlari 6nle-
mekte ancak bazal kardiyovaskiiler tonus ve kontraktilite-
de anlamli bir diisiise yol agmamaktadir (Tansiyon arteri-
yel farkliligs yok).

Calismamizda AEA sayisinda gebelik siiresince mag-
nezyum alan grupta artig gozlenmedi. Vakalarimizda ge-
belik stiresince ortalama VEA sayisinda belirgin bir artis
saptanmadigl i¢cin magnezyumun VEA’ler {izerindeki et-
kisi net olarak degerlendirilemedi. Tedavi grubunda ilk
Holter analizine gore gebelik sonu Holter analizinde orta-
lama VEA sayisinda diisiis g6zlenmedi. Ayrica tiim bu et-
kilerine ragmen tansiyon arteriyel tizerinde de belirgin bir
diisme saptanmadi. Bu bilgilerin 1s18inda, magnezyumun
supraventrikiiler ektopiler {izerindeki etkisi gdzoniine a-
lindiginda 6nceden teshis edilmis WPW ve diger aksesuar
yollara bagh aritmilerde, ayrica ilk kez gebelik esnasinda
ortaya ¢ikan supraventrikiiler aritmilerde tek basina veya
diger antiaritmik medikasyonlara ek olarak profilaktik Mg
kullanim1 giindeme gelebilir.

Sonug olarak, iyonik dengede 6nemli bir role sahip o-
lan magnezyum proflaktik dozlarda verildiginde gebeligin
indiikledigi 6zellikle supraventrikiiler aritmiler lizerine et-
kili olabilir. Magnezyumun antiaritmik etkileri agisindan
gebelerdeki profilaktik kullanimi i¢in ileri ¢alismalara ih-
tiyag oldugu kanisindayiz.
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