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Özet

Abstract

Amaç: Tek doz metotreksat ile ektopik gebelik tedavisini başarısını etkileyen prognostik faktörleri belirlemek.
Gereç ve Yöntemler: 2000 ile 2010 yılları arasında Cerrahpaşa Tıp Fakültesine başvurup tek doz metotreksat tedavisi alan 99 hasta başarılı olan ve 
olmayan diye iki alt gruba ayrıldı. Başarıyı etkileyebilecek olası demografik, klinik ve laboratuvar bulguları retrospektif olarak karşılaştırıldı.
Bulgular: Tek doz metotreksat tedavisi 67 (%67,6) hastada başarılı olmuştur. Başarısız olan grupta serum ß-hCG değerleri başarılı olan gruba göre anlamlı 
olarak yüksek bulunmuştur (başarılı olan grup medyan ß-hCG değeri: 819 (122-3822) mIU/ml, başarısız olan grup medyan ß-hCG değeri: 3562 (642-
18000) mIU/ml, p<0,001).
Sonuç: Tek doz metotreksat tedavisi ektopik gebeliğin başlangıç tedavisinde etkili bir yöntemdir. Tedavinin başarısını etkileyen ana prognostik faktör 
olarak ß-hCG değerinin yüksekliği gözükmektedir. J Turk Soc Obstet Gynecol 2014;2:84-7
Anahtar Kelimeler: Ektopik gebelik, tek doz metotreksat tedavisi, ß-hCG

Objective: To identify prognostic factors which affect the success of ectopic pregnancy treatment with a single dose of methotrexate.
Material and Methods: Ninety nine patients who were admitted to Cerrahpaşa Medical Faculty, Obstetrics and Gynecology Department, between years 
2000 and 2010 and treated with single-dose methotrexate were divided into two subgroups; successful and unsuccessful. Demographic, clinical and 
laboratory findings likely to affect the success of the treatment were compared retrospectively.
Results: Single-dose methotrexate therapy was successful in 67 patients (67.6%). In the unsuccessful group, serum ß-hCG values were significantly higher 
than those of successful group (successful group median ß-hCG value: 819 (122-3822) mIU/mL, unsuccessful group median ß-hCG value: 3562 (642-
18.000) mIU/mL, p<0.001).
Conclusion: Single-dose methotrexate therapy is effective in the initial treatment of ectopic pregnancy. It was observed that the main prognostic factor 
affecting the success is elevated levels of ß-hCG. J Turk Soc Obstet Gynecol 2014;2:84-7
Key Words: Ectopic pregnancy, single-dose methotrexate therapy, ß-hCG
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Giriş

Ektopik gebelik insidansı gelişmiş ülkelerde gittikçe 
artmaktadır(1). Ancak, erken tanı imkanı hastalığa bağlı 
mortalite ve morbiditeyi ciddi oranda azaltmıştır. Bu süreçte 
hastalığın tedavisinde cerrahi tedaviden medikal tedaviye 
doğru bir geçiş olmuştur(2). Metotreksat ile medikal tedavi 
ilk defa Tanaka ve ark. tarafından 1982’de uygulanmıştır ve 
takip eden dönemde medikal tedavi cerrahi ile ilgili riskler 
olmaksızın ektopik gebeliğin tedavisinde güvenilir ve 
etkin bulunmuştur(3). Tedavinin etkinliğine rağmen başarı 
oranları %64,0 ile %94,2 arasında değişmektedir. Tedavinin 
başarısızlığı çok yüksek olmamasına rağmen tedaviden bir 
kaç gün sonra tubal rüptür olabilmektedir. Bu durum ektopik 
gebelikte medikal tedavinin başarısını etkileyen faktörlerin 
belirlenmesini önemli kılmaktadır(4-6).
Bu çalışmanın amacı, kliniğimizde on yıllık süreçte ektopik 
gebelik tanısı alıp tek doz metotreksat ile medikal tedavi 
uygulanan ektopik gebelik tanısı konulan hastalarda başarıyı 
etkileyen prognostik faktörlerin incelenmesidir.

Gereç ve Yöntemler

İstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi, Kadın 
Hastalıkları ve Doğum Kliniği’nde retrospektif olarak, Ocak 
2000-Ocak 2010 tarihleri arasında ektopik gebelik tanısı 
alan ve tedavi edilen toplam 222 olgu değerlendirilmeye tabi 
tutuldu. Olguların yaş, gebelik, doğum, düşük ve küretaj 
sayısı, korunma yöntemi, geçirilmiş ektopik gebelik, tubal 
sterilizasyon öyküsü, başvuru anındaki ß-hCG değeri, 
ultrasonografi bulguları ve tedavi şekli hasta dosyaları ve 
ameliyat raporları incelenerek kaydedildi. Başlangıç tedavisi 
olarak cerrahi tercih edilen 121 hasta çalışma dışı tutuldu. 
Tek doz metotreksat tedavisi alması planlanan, hemodinamik 
olarak stabil, transvaginal ultrasonografide fetal kardiyak 
aktivite ve rüptür bulgusu izlenmeyen 101 olgu çalışmaya 
dahil edildi. 
Metotreksat tedavisi, metotreksat allerjisi ve karaciğer, 
akciğer, böbrek, hematolojik hastalığın olmaması halinde 
uygulandı. Bunu tesbit için tüm hastaların kan grupları, tam 
kan sayımları, karaciğer fonksiyon testleri, kan üre azotu ve 
kreatinin değerlerine bakıldı. Akciğer hastalığı öyküsü olan 
hastalar metotreksatın intertisyel pnömonitis riski nedeniyle 
akciğer grafisiyle değerlendirildi. Bu kritere uymadığı için 
metotreksat uygulanmayan 2 hastanın birinde karaciğer 
enzim yüksekliği varken, diğer hastada trombosit sayısı 
100.000’in altında idi. Metotreksat tedavisi için hastalardan 
aydınlatılmış onam alındı. Metotreksat tedavisi için uygun 
hastalara 50 mg/m² metotreksat IM tek doz uygulandı. Rh 
uygunsuzluğu olan hastalara Rh immunglobülin yapıldı. 
Metotreksat dozunun uygulandığı gün 1. gün olarak kabul 
edildi. Tedavinin 4. ve 7. günleri arasında %15’den fazla 
ß-hCG değeri düşenlerde üç kez <5 mIU/ml olana kadar 
hastalar takip edildi ve bu hastalar tek doz metotreksatın 
yeterli olduğu hastalar olarak kabul edildi. Ancak, 4. ve 7. 

günleri arası %15’den az ß-hCG’si düşenler ile hemodinamik 
instabilite gelişenler tek doz metotreksatın yetersiz olduğu 
hastalar olarak değerlendirildi. Hemodinamik instabilite; 
tek doz metotreksat tedavisi sonrası takipte, intrabdominal 
rüptür ve kanamayı düşündüren, seri hemotokrit takiplerinde 
süregen düşüşlere eşlik eden taşikardi ve hipotansiyon ile 
akut batın bulgularının gelişimi olarak kabul edildi. Tek doz 
metotreksat tedavisi başarısız olan hastalara ya mükerrer 
metotreksat dozu ya da cerrahi uygulandı.
Başlangıç tedavisi olarak hemodinamisi stabil metotreksat 
tedavisi alan 99 hasta 2 gruba ayrıldı.
1. Grup: Başlangıçta metotraksat tedavisi alıp, medikal 
tedavinin başarılı olduğu hasta grubu. 
2. Grup: Başlangıçta metotreksat tedavisi alıp, tek doz 
metotreksat tedavisinin başarısız olduğu hasta grubu. 
Bu gruplardaki hastaların yaş, gravida, parite, abortus, 
küretaj, ektopik gebelik öyküsü, gebe kalma şekli, RİA varlığı, 
geçirilmiş pelvik inflamatuar hastalık, geçirilmiş cerrahi 
öyküsü, başvuru anındaki ß-hCG düzeyi, ektopik gebeliğin 
ultrasonografi bulguları retrospektif olarak karşılaştırıldı.
Çalışmanın istatistiksel analizi SPSS (Statistical Package for 
Social Sciences) 18.0 paket programı kullanılarak yapıldı. 
Tanımlayıcı değerler ortalama, standart sapma, medyan ve 
minimum maksimum olarak verildi. Kategorik değişkenler 
olgu sayıları ve yüzde değer olarak ifade edildi. Sürekli 
ölçümlü değişkenlerin dağılımının normale uygun olup 
olmadığı Kolmogorov Smirnov ve Shapiro Wilk testi ile 
incelendi. İki grup karşılaştırmasında değişkenlerin normal 
dağılım gösterip, göstermemesi durumuna göre Student’s 
t testi veya Mann-Whitney U testi kullanıldı. Kategorik 
değişkenlerin karşılaştırılması Ki-kare ve Fisher kesin olasılık 
testleri ile yapıldı. P<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı 
kabul edildi.

Bulgular

Ocak 2000-Ocak 2010 tarihleri arasında ektopik gebelik tanısı 
alan ve tedavi edilen toplam 222 olgu değerlendirilmeye tabi 
tutuldu. Çalışmaya alınan 99 hastaya başlangıç tedavisi olarak 
tek doz metotreksat tedavisi uygulandı. Hastaların yaş ortalaması 
30,72±5,76, tanı anındaki gebelik haftası 6,7±1,0, ektopik gebelik 
boyutu 22,07±13,32 mm, serum ß-hCG düzeyleri 2196±2603 
mIU/ml olarak tespit edilmiştir (Tablo 1). Tek doz metotreksat 
tedavisi 67 (%67,6) hastada başarılı olurken 32 (%32,3) 
hastada başarısız olmuştur. Tablo 2’de tek doz metotreksat 
tedavisi başarılı olan ve olmayanların demografik, klinik ve 
laboratuvar özellikleri gösterilmiştir. Gruplar arasında yaş, 
parite, abortus, başvuru anındaki gebelik haftası, ektopik 
gebelik kitle boyutu açısından fark saptanmamıştır. Ancak 
2. grupta serum ß-hCG değerleri birinci gruba göre anlamlı 
olarak yüksek bulunmuştur (birinci grup medyan ß- hCG 
değeri: 819 (122-3822) mIU/ml, ikinci grup ß- hCG değeri: 
3562 (642-18,000) mIU/ml, p<0,001), ayrıca medyan gravite 
ve küretaj değerleri de istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 
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Grup 1’den yüksek bulunmuştur. Tablo 3’de birinci ve ikinci 
grup hastaların ektopik gebelik açısından risk faktörleri 
karşılaştırılmıştır. Değerlendirilen parametreler açısından 
fark bulunmamıştır.

Tartışma

Ektopik gebelik ilk trimester maternal mortalite ve 
morbiditenin en sık nedenlerindendir. Metotreksatla etkin ve 
güvenli medikal tedavi cerrahi tedavi sıklığını azaltmıştır(7). 
Ancak medikal tedavinin başarısı yüzde yüz olmayıp, başarıyı 
etkileyen prognostik faktörler net değildir. Bizim çalışmamızda 
tek doz metotreksat kullanımı başarılı olmayanların olanlara 
göre ß-Hcg değerlerinin yüksek olduğu saptanmıştır. 
Ektopik odak büyüklüğü ve gebelik haftası dahil diğer bütün 
parametrelerde gruplar arasında anlamlı fark bulunmamıştır.
Ektopik gebelik için tek doz metotreksat kullanımı 1990’lı 
yıllardan beri klinik kullanımdadır(8,9). Başarı oranları %64 
ile %94,2 arasında değişmektedir(4,10-15). Bizim çalışmamızda 
başarı oranı literatürdeki farklı çalışmalarla benzer oranda, 
%67,7 olarak tespit edilmiştir. Başlangıç ß-hCG düzeyi 
2196±2603 mIU/ml olarak bulunmuştur. Başarısız olan 

32 hastanın (%32,3) 9’una ikinci doz metotreksat tedavisi, 
23’üne cerrahi tedavi uygulanmıştır. Adalı ve ark. yaptığı 
çalışmada tek doz metotreksat tedavisi 18 hastanın 14’ünde 
(%77,7) başarılı bulunmuştur. Başlangıç ß- hCG düzeyleri 
2615±2064 mIU/ml olarak tespit edilmiştir. Başarısız olan 
dört hastaya (%22,3) tek doz metotreksat tedavisi sonrası 
cerrahi uygulanmıştır(16). Aynı tedavi Turhan ve ark. yaptığı 
çalışmada 11 hastanın 9’unda (%81,8) başarılı olmuştur. 
Başlangıç ß-hCG düzeyleri 1664±1571 mIU/ml olarak 
tespit edilmiştir. Başarısız olan iki (%18,2) hastada ikinci 
doz metotreksat tedavisine ihtiyaç duyulmuştur(17). Alkış 
ve ark. yaptığı çalışmada ise 98 hastanın 81’inde (%82,7) 
başarı sağlanırken, 17’sinde (%17,3) başarısızlık saptanmış 
ve hepsine cerrahi uygulanmıştır. Olguların başlangıç ß-hCG 
değerleri 1592±2613 mIU/ml olarak bulunmuştur(18).
Ektopik gebelikte tek doz metotreksat tedavisine başarılı 
yanıtın prognostik faktörlerine ilişkin raporlar sınırlı 
sayıdadır. Yüksek serum ß-hCG düzeyleri daha önceki iki 
çalışmada bizimkine benzer tarzda tek etkili prognostik 
faktör olarak tespit edilirken(6,19), Kimiaei ve ark. tarafından 
yapılan çalışmada tek doz metotreksat tedavisinin etkinliğini 
belirlemede başlangıç ß-hCG değerlerine ek olarak ektopik 
odak büyüklüğü de önemli olarak tespit edilmiştir(20). Ayrıca Tablo 1. Tek doz metotreksat tedavisi alan hastaların demografik, 

klinik ve laboratuvar özellikleri

Tek doz metotreksat tedavisi alan hastalar (n=99)

Yaş (Yıl) 30,72±5,76

Gravida (n) 1,8±1,9

Parite (n) 0,8±1,01

Abortus (n) 0,38±0,84

Küretaj (n) 0,56±1,27

Başvuru anındaki gebelik haftası (hafta) 6,7±1,0

ß-hCG (mIU/ml) 2196±2603

Tedavi öncesi kitle boyutu (mm) 22,07±13,32

Tablo 2. Tek doz metotreksat tedavisi başarılı olan ve olmayan hasta gruplarının demografik, klinik ve laboratuvar özellikleri 

1. Grup (n=67) 2. Grup (n=32)

Ortalama ± SD Medyan (min-max) Ortalama ± SD Medyan (min-max) p

Yaş (Yıl) 31,1±5.9 31 (19-44) 29,8±5,2 29,5 (20-40) 0,300

Gravida (n) 1,6±1,9 1 (0-10) 2,3±1,8 2 (0-8) 0,021

Parite (n) 0,7±0,9 0 (0-4) 1±1,1 1 (0-4) 0,194

Abortus (n) 0,4±0,8 0 (0-5) 0,3±0,8 0 (0-4) 0,605

Küretaj (n) 0,4±1,3 0 (0-9) 0,8±1,0 0,5 (0-3) 0,002

Başvuru anındaki gebelik haftası 
(hafta)

6,5±3,1 7.5 (0-11) 6,9±3,2 7,8 (0-11) 0,224

ß-hCG (mIU/ml) 1180±953 819 (122-3822) 4394±3552 3562 (642-18000) <0,001

Tedavi öncesi kitle boyutu (mm) 21,0±12,6 18 (4-70) 24,1±14,5 20 (0-60) 0,201

p<0,05: istatistiksel olarak anlamlı

Tablo 3. Tek doz metotreksat tedavisi başarılı olan ve olmayan 
hastaların ektopik gebelik için risk faktörleri

1. Grup
n, %

2. Grup
n, %

p

Ektopik gebelik öyküsü 2 (0,2) 4 (12,5) 0,063

RİA kullanımı 2 (0,2) 1 (0,3) 0,97

PID öyküsü 2 (0,2) 1 (0,3) 0,97

Ovulasyon indüksiyonu 9 (13,4) 3 (0,9) 0,563

Geçirilmiş cerrahi 23 (34) 12 (37) 0,617

p<0,05: istatistiksel olarak anlamlı
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bazı çalışmalarda başlangıç ß-hCG değeri yüksekliğine ek 
olarak başlangıç ve metotreksat sonrası dördüncü gün ß-hCG 
değerlerindeki düşme düzeyi başarıyı tahminde en önemli 
gösterge olduğu belirtilmiştir(21,22). Ayrıca Mungan ve ark. 
yaptığı bir çalışmada ektopik gebelikte tek doz metotreksat 
tedavisinin başarısını belirlemede ektopik gebeliğin tuba 
uterinadaki yerleşim yerinin de önemli olduğu gösterilmiştir. 
Doksan sekiz hastanın 73’ünde (%74,4) tek doz metotreksat 
tedavisi başarılı olarak bulunurken, hastalar periampüler 
ve peri-istmik yerleşime göre ikiye ayrıldığında dramatik 
bir farklılık gözlenmiştir. Buna göre periampüler yerleşimli 
84 olgunun 77’sinde (%91,6) başarı sağlanırken, 14 peri-
istmik yerleşimli ektopik gebeliğin 4’ünde (%28,5) başarılı 
bulunmuştur(23).

Sonuç

Tek doz metotreksat tedavisi ektopik gebeliğin başlangıç 
tedavisinde etkili olarak kullanılmaktadır. Tedavi başarısını 
etkileyen ana prognostik faktörün ß-hCG değerinin 
yüksekliği olduğu gözükmektedir. Anne yaşı, gebelik haftası 
ve ektopik gebelik odak boyutu gibi diğer olası prognostik 
faktörler açısından daha çok çalışmaya ihtiyaç vardır.
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