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Tanim

Perinatal Tip Vakfi, Turk Perinatoloji Dernegi ve Obstetrik ve Ji-
nekolojik Ultrasonografi Dernegi'nin bilimsel yayin organi olan Peri-
natoloji Dergisi, s6z konusu kurumlarin cevrimici (online) yayimladig
ve hakemli bilimsel yayin organi olan Perinatal Journal'da (e-ISSN:
1305-3124) yer alan makalelerin Turkge strtmlerinin, eszamanli ola-
rak hem basili (p-ISSN:1300-5251) hem de cevrimici (e-ISSN:1305-
3132) yayimlandigi bir bilimsel platformdur. Nisan, Agustos ve Aralik
aylarinda olmak Uzere 4 ayda bir yayimlanir.

Baslica 6zgtin klinik ve deneysel arastirma makaleleri, olgu su-
numlari, derlemeler, editor ve gorls yazilar ile mektuplar iceren Pe-
rinatoloji Dergisi'nin okuyucu kitlesi perinatoloji uzmanlari, kadin
hastaliklari ve dogum uzmanlari, radyologlar, cocuk saghgi ve hasta-
liklari uzmanlari, ebeler, ultrasonografi ve diger ilgili dallarin uzman-
larindan olusmaktadir.

Amag ve Hedef

Perinatoloji Dergisi'nin amag ve hedefi, perinatoloji ile ilgili ko-
nularda disiplinlerarasi bir bilimsel tartisma zemini olusturmak ve
icerdigi birikimi uluslararasi bilimsel paylasima sunmaktir.

Telif Haklari

Perinatoloji Dergisi, blnyesinde yayinlanan yazilarin fikirlerine
resmen katilmaz, basili ve cevrimici strimlerinde yayinladigi hicbir
Uriin veya servis reklami icin gtivence vermez. Yayinlanan yazilarin
bilimsel ve yasal sorumluluklari yazarlarina aittir. Yazlarla birlikte
gonderilen resim, sekil, tablo vb. unsurlarin 6zgiin olmasi ya da da-
ha 6nce yayinlanmis iseler derginin hem basili hem de elektronik su-
rimunde yayinlanabilmesi icin telif hakki sahibinin yazili onayinin bu-
lunmasi gerekir.

Perinatoloji Dergisi'nde yayimlanan makalelere iliskin telif hakla-
ri dergiye ait olur. Bu amacla makale gonderme sirasinda sistem
tarafindan sunulan “Yazarlk ve Telif Haklar Devir Beyaninin”
yazarlar tarafindan onaylanmasi gerekir. Dergide yayinlanmasi uy-
gun gorulen yazilarin sorumlulugu yazarlara aittir. Yazilar igin telif ya
da baska adlar altinda hicbir Gcret 6denmez ve baski masrafi alin-
maz; ancak ayri baski talepleri tcret karsiligr yerine getirilir.

Perinatoloji Dergisi, yazarlardan devraldigi ve cevrimici (online)
strimunde yayimladigr icerikle ilgili telif haklarindan, bilimsel icerige

Deomed Yayincilik

Gur Sok., No: 7B

Kadikdy 34720 Istanbul

Telefon: 490 216 414 83 43 (Pbx) Faks: +90 216 414 83 42
e-posta: medya@deomed.com ¢ www.deomed.com

deomed.

evrensel acik erisimin (open access) desteklenmesi ve gelistiriimesine
katkida bulunmak amaciyla, bilinen standartlarda kaynak olarak gos-
terilmesi kosuluyla, ticari kullanim amaci ve icerik degisikligi disinda
kalan tim kullanim (cevrimici baglanti verme, kopyalama, baski al-
ma, herhangi bir fiziksel ortamda cogaltma ve dagitma vb.) haklari-
ni (ilgili icerikte tersi belirtiimedigi stirece) CC BY-NC-ND 3.0 License
(www.creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0) araciligiyla be-
delsiz kullanima sunmaktadir. Icerigin ticari amach kullanimi icin ya-
yinevinden izin alinmasi gereklidir.

Cikar Cakismasi

Yazarlar, calisma ile ilgili bilinmesi gereken herhangi bir mali iliski-
yi ya da cikar cakismasi (conflict of interest) veya rekabet (competing
interest) alanlarini agiklamakla yukidmltdurler. Calismaya yapilan tim
mali katkilar ya da sponsorluklar, calismayla ilgili olabilecek mali iliski-
ler ya da kisisel 6rtisme konulari yayinin génderilmesi asamasinda be-
lirtilmelidir.

Yayin Etigi ve Kotiiye Kullanim Bildirgesi

Derginin “Yayin Etigi ve Kéttye Kullanim Bildirgesi” ile ilgili ayrin-
tili bilgi icin www.perinataldergi.com adresini ziyaret edebilirsiniz.

Yayin Kiinyesi

imtiyaz Sahibi: Perinatal Tip Vakfi adina Prof. Dr. Cihat Sen

Sorumlu Yazi Isleri Midra: Prof. Dr. Murat Yayla

Yoénetim Yeri: Cumhuriyet Cad. 30/5 ElImadag, Taksim
34367 Istanbul

26 Haziran 2004 tarih ve 5187 sayili Basin Kanunu geregince
yaygin sureli yayin tariinde siniflanan Perinatoloji Dergisi, Perinatal
Tip Vakfi adina Deomed Yayincilik tarafindan yayimlanmaktadir
(Telif Hakki © 2015, Perinatal Tip Vakfi).

Yayin Koordinatér: ilknur Demirel
ingilizce Editéra: Fikret Yesilyurt
Grafik Tasarim: Tolga Erbay

Baski ve Cilt: Birmat Matbaacilik, Ytzyil Mahallesi MASSIT
1. Cad. No: 131 Bagailar, Istanbul, Tel: (0212) 629 05 59-60

Asit icermeyen kagida basilmistir (Aralik 2015).
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Kapsam

Perinatoloji Dergisi'ne gonderilecek yazilar hakem deg@erlendirmesine alinan
asagidaki dergi bolumlerinden birine yonelik hazirlanmalidir:

¢ Ozgiin Arastirma
¢ Olgu Sunumu

e Teknik Not

o Editore Mektup

Bunlarin disinda dergide, hakem degerlendirmesi stirecine girmeyen ve Editér
Kurulu tarafindan diizenlenen ya da ¢agrili yazilarin yer aldigi bolimler bulunur:

e Editorden

° Gorus

¢ Derleme

® Rapor

o Klinik Uygulama Kilavuzu
o Bildiri Ozetleri

e Duyurular

¢ Diizeltme

Yazi Degerlendirme Siireci

Dergide yayimlanmak Uzere gonderilen yazilar, daha 6nce baska bir yayin
organinda yayimlanmamis ya da yayimlanmak Gzere gonderilmemis olmalidir.
Buna iliskin yazili beyan, iletisimden sorumlu yazar araciligi ile elektronik olarak
alinmaktadir (onay metni, IP adresi, tarih ve saat elektronik olarak kaydedilmek-
tedir). Diger yazarlar ile ilgili sorumluluk, iletisimden sorumlu yazara aittir. Her-
hangi bir bilimsel toplantida daha énce sunulmus calismalarda toplanti adi, tari-
hi ve yeri belirtiimelidir.

On incelemeden gecirildikten sonra degerlendirme icin kabul edilen yazilar
en az iki hakem tarafindan incelenir. Dergi Editorleri hakemlerin 6nerilerini de
dikkate alarak makalenin kabul veya reddi konusunda son karari verir. Yayin ku-
rallarina uymayan yazilari yayimlamamak, duizeltmek Uzere yazara geri génder-
mek, bicimce diizenlemek, iletisimden sorumlu yazarin izni ile diizeltmek ya da
kisaltmak yetkisine sahiptirler. Gerekli géruldigunde istatistik degerlendirme
amaciyla yaziyi derginin Istatistik Danismanina génderebilirler. Dergi Editorlerinin
bir makaleyi, yazar tarafindan yerine getirilen dizeltmelerin sonrasinda da red-
detme hakki vardir. Bunun yani sira yazarlardan génderdikleri makale ile ilgili ek
veri, bilgi ve belge istenebilir; yazar(lar) gereginde bu editoryal talepleri karsila-
mak zorundadir.

Etik ile ilgili Konular

Yazar(lar), insanlar tizerinde yapilan calismalarda katilimci bireylerden Bilgi-
lendirilmis Onam Formu alindigini yazilarinda belirtmeli ve calismanin yapildigi
kurumun Etik Kurulu veya esdegeri bir kuruldan alinan onay belgesini yaziyla bir-
likte gondermelidir(ler). Olgu sunumlarinda, her olgunun kendisine ait bilgilerin
yayin amaciyla kullanilacagina dair bilgilendirildigini gosterir bir belgenin sunul-
masl gerekir. Tum calismalar Helsinki Deklarasyonu'nun son degisiklikleri islen-
mis sekline uygun yapilmis olmalidir. Hasta bilgileri 01.08.1998 tarih ve 23420
saylll Resmi Gazete'de yayimlanan Hasta Haklari Yonetmeligi‘'ne uygun olarak
alinmis olmalidir. Hayvanlar tzerindeki sonuglari bildiren deneysel ¢alismalarin,
Hayvan Haklari Evrensel Bildirgesi, Deneysel ve Diger Bilimsel Amaglarla Kullani-
lacak Omurgali Hayvanlarin Korunmasi Hakkindaki Avrupa Konvansiyonu (Euro-
pean Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used for Experimen-
tal and Other Scientific Purpose), T.C. Tarim ve Koy Isleri Bakanligi'nin Deneysel
ve Diger Bilimsel Amaclar Icin Kullanilan Deney Hayvanlarinin Uretim Yerleri ile
Deney Yapacak Olan Laboratuvarin Kurulus Calisma Denetleme Usul ve Esasla-
rina Dair Yénetmelik, Laboratuvar Hayvanlari Biliminin Temel llkeleri (Principles
of Laboratory Animal Science), laboratuvar hayvanlarinin bakim ve kullaniimasiy-
la ilgili el kitaplarinda yer alan kural ve ilkelere uygun olarak ve calismanin yapil-
digi kurumda mevcut ise, Deney Hayvanlari Etik Kurulu'ndan alacaklari onay
sonrasinda yapilmis olmasi gerekir. Etik Kurul onayi yazi ile birlikte sunulmalidir.
Yazilarda, insan ve hayvanlarda yapilan calismalarda kullanilan ameliyat sonrasi
agri giderici tedavi yontemleri hakkinda da bilgi verilmelidir.

Yazarlar ayrica, calisma ile ilgili bilinmesi gereken herhangi bir mali iliskiyi ya
da cikar gakismasi (conflict of interest) veya rekabet (competing interest) alanlari-

ni aciklamakla ytkumludurler. Calismaya yapilan ttim mali katkilar ya da sponsor-
luklar, calismayla ilgili olabilecek mali iliskiler ya da kisisel ortiisme konular yayi-
nin gonderilmesi asamasinda belirtiimelidir.

Perinatoloji Dergisi, yayin etigini en ylksek standartlarda uygulamayi ve
Yayin Etigi ve Kotlye Kullanim Bildirgesinin asagidaki ilkelerine uymayi taah-
hut eder. Bu bildirge Committee on Publication Ethics (COPE), Council of Sci-
ence Editors (CSE), World Association of Medical Editors (WAME) ve Interna-
tional Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) adli birlik ve inisiyatifle-
rin, dergi editorleri icin gelistirdikleri 6neri ve kilavuzlar temel alinarak hazirlan-
mistir. Derginin "Yayin Etigi ve K&tlye Kullanim Bildirgesi* ile ilgili ayrintili bil-
gi icin www.perinataldergi.com adresini ziyaret edebilirsiniz.

Yaazilarin Hazirlanmasi

Perinatoloji Dergisi'ne génderilecek Turkce yazi metinlerinin Tark Dil Kuru-
mu'nun yazim kilavuzuna uygun olmasi ve dilimize yerlesmis yabanci terimlerin
kendi yazim kurallarimiza gére kullaniimasi gerekir. Degerlendirmeye gonderile-
cek yazilarin hazirlanmasinda asagida belirtilen kurallar disinda, biyomedikal
alanda yaygin kullanilan, Uluslararasi Tip Dergileri Editorleri Komitesi'nin (ICMJE)
onerdigi ortak kurallar (Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Bi-
omedical Journals) temel alinmalidir (www.icmje.org).

Yazarlarin makalelerini hazirlarken calisma tasarimlarinin olabildigince, ran-
domize kontrollii calismalar icin CONSORT, gozlemsel calismalar icin STROBE, ta-
nisal dogrulama calismalari icin STARD ve sistematik derleme ya da meta analizler
icin PRISMA kilavuzlarina uygun bir sekilde sunulmus olmasi arzu edilmektedir.

Yazarlik ve Yazilarin Uzunlugu

Yazar(lar) “calismayi tasarlama”, “verileri toplama”, “verileri inceleme”,
"yaziyl yazma" ve “verilerin ve analizlerin dogrulugunu onaylama” asamalarin-
dan en az 3 tanesine katilmali ve bu durumu "Yazarlik ve Telif Haklari Devir
Beyani"nda beyan etmelidirler. Bu 6n kosulu yerine getiremeyenler yazar olarak
calismada yer almamalidirlar.

Ozgiin arastirma yazilari klinik ve deneysel calismalara dayanan yazilardir.
En fazla 6 yazar ismi olmasina gayret edilmeli ve 4000 s6zcigu (16 sayfa) geg-
meyecek sekilde yazilmalidir.

Olgu sunumlart ilging olgularin ve tedavi sekillerinin sunumlaridir. En faz-
la 5 yazar ismi olmasina gayret edilmeli ve 2000 s6zcugu (8 sayfa) gecmeyecek
sekilde yazilmalidir.

GOrus yazilar davetli yazarlar tarafindan hazirlanir. Tartisilan bir konu tze-
rinde en fazla 10 kaynak iceren ve 2000 s6zctigu (8 sayfa) gegmeyen ve yazarin
o konudaki yorumuna agirlik veren yazilardir.

Derleme yazilar ancak dergi tarafindan davet edilen yazarlar tarafindan ya-
pilir; 4000 ile 5000 sozcuk (20 sayfa) iceren, belirli bir konuyu son gelismeler 1si-
ginda ele alan ve literatlr sonuglarini sunan yazilardir.

Teknik not sinifi yazilar yeni gelistirilen bir tani ya da tedavi yéntemini ki-
saca tanitmayr amaclayan, en fazla 10 kaynak iceren ve 2000 sézctigu (8 sayfa)
ge¢meyen yazilardir.

Editore mektup, dergide cikan yazilara yénelik hazirlanan yazilardan olu-
sur; 500 sozcugu (2 sayfa) ve 10 kaynagr asmamalidir.

Yazilarin Béltmleri

Yazilarda bulunmasi gereken bélimler sirasi ile sunlardir: Baslik, 6zet, temel
metin, kaynaklar ve ekler (tablo, sekil, gizim, resim, video, hasta formlari ya da
anket gorselleri vb.)

Baslik
Makalenin baslgi dikkatle segilmeli ve makale icerigini en iyi sekilde yansit-
malidir. Standart disi kisaltma kullanmaktan olabildigince kaginmalidir.

Ozet

Ozetler kisaltma ve kaynak icermemeli, asagida belirtilen kurgu ve sirada
hazirlanmalidir.

— Ozguin arastirma yazilarinda en fazla 250 sozctkten olusmali ve her bi-
ri bir paragraf olacak sekilde standart 4 baslik altinda sunulmalidir: Amag, Yon-



tem, Bulgular, Sonug. Ozeti takiben, aralarinda virgil olacak sekilde dizilmis ve her
biri ktictk harfle yazilmis en fazla 5 anahtar sézctik eklenmelidir.

— Olgu sunumlarinda en fazla 125 sozctkten olusmali ve her biri bir pa-
ragraf olacak sekilde standart 3 baslik altinda sunulmalidir: Amag, Olgu, Sonug.
Ozeti takiben, aralarinda virgil olacak sekilde dizilmis ve her biri kiicik harfle ya-
zilmis en fazla 3 anahtar sozctk eklenmelidir.

— Derleme yazilarinda en fazla 300 sozctkten olusmali ve yapilandiriima-
mis bir paragraf sekilde sunulmalidir. Ozeti takiben, aralarinda virgl olacak se-
kilde dizilmis ve her biri kigtk harfle yazilmis en fazla 5 anahtar sézcuk eklen-
melidir.

— Teknik not yazilarinda en fazla 125 sézctkten olusmali ve her biri bir
paragraf olacak sekilde standart 3 baslik altinda sunulmalidir: Amag, Teknik, So-
nuc. Ozeti takiben, aralarinda virgiil olacak sekilde dizilmis ve her biri kiictk harf-
le yazilmis en fazla 3 anahtar sézctk eklenmelidir.

Temel Metin

Temel metnin bolimlenmesi yazi tipine gore degismektedir.

— Ozguin arastirma yazilari Giris, Yoéntem, Bulgular, Tartisma ve Sonug
boltmlerinden olusmalidir. Gereginde her bir basligin altina alt basliklar acilabi-
lir. Bu tip alt basliklarin, yazinin her béliminde homojen ve kategorisinin anla-
silabilir bicimde olmasina 6zen gosterilmelidir.

Giris bolimU arastirmaya esas teskil eden konu ana hatlari ile ele alinmali
ve arastirmanin amaci belirtiimelidir.

Yontem bolumu arastirmada kullanilan geregler, calisma tasarimi, klinik ve
laboratuar testler, istatistik yontemler tanimlanmali, etik kurallara uygunluk be-
lirtiimelidir.

Bulgular bélimunde arastirmada saptanan belirgin bulgular ele alinmali, di-
ger bulgular ise ilgili tablo ve sekillerde gosterilmelidir.

Tartisma bolimunde arastirmada elde edilen sonuclar glincel literatdr bilgi-
leri 15191 altinda ayrintili olarak ele alinmali, gereksiz ve gelecege dénuk yorum-
lardan ve tekrarlardan kaginiimalidir.

Sonug boliminde arastirmada elde edilen sonug kisa, acik ve calismanin
amac ile uyumlu bir sekilde belirtilmeli ve bunun klinik uygulamadaki yeri vur-
gulanmalidir.

— Olgu sunumlar Giris, Olgu(lar) ve Tartisma bolumlerinden olusur. Su-
nulan olgunun &ykUst detayl verilmeli, laboratuvar testlerinin sonuglari olabildi-
gince tablo olarak sunulmalidir.

— Derlemeler Giris bashgini takiben, konunun ¢zelligine bagl olarak ya-
zar(lar) tarafindan bolimlendirilmelidir. Alt baslik kategorileri anlasilir olmalidir.
Derlemelerin genis literatir degerlendirmesine dayanmasi ve olabildigince ya-
zar(lar)in kendi deneyimlerinin sundugu bir bakis agisina sahip olmasi beklenir.

— Teknik not tipi yazilar Giris, Teknik, Tartisma bolumlerinden olusur. Su-
nulan teknik ilgili baslik altinda ayrintili verilmeli, olabildigince cizim ya da sekil-
lerle desteklenmelidir.

— Editére mektuplar basliklandirimaksizin hazirlanmis diiz metin seklin-
de olmalidir. Metin icinde atif yapilabilir.

Kaynaklar

Yalnizca konu ile dogrudan ilgili, olabildigince gtincel ve yeterli sayida kay-
nagin kullaniimasina 6zen gosteriimelidir. Kaynaklar, tablo ve sekiller de dahil ol-
mak Uzere metin icerisinde gegis sirasina gore siralanmali ve sira sayilar metinde
uygun yerlerde koseli parantez icinde belirtilmelidir. Tim kaynaklara metin icinde
sira sayisina uygun gonderme (atif) yapilimis oldugu dikkatle kontrol edilmelidir.

Yayimlanmis veya yayin icin kabul edilmis yazilar kaynak olarak kabul edile-
bilir. Yayimlanmamis toplanti sunumlarinin kaynak gosteriimemesi gerekir. Sa-
dece elektronik ortamda yayimlanan dergilerdeki yazilar ile hentz basili sayi ve
sayfa numarasi almaksizin cevrimici erken baski olarak yayimlanmis yazilarin kay-
nak kiinyelerinde dergi adini takiben DOI (digital object identifier) kodlari mut-
laka belirtilmelidir.

Dergimiz ilke olarak, makalelerde Turkge yayinlarin da kaynak gosterilmesi-
ni 6nermektedir. Kaynak kiinyelerinde dergi adlari Index Medicus'ta kullanildigi
sekilde kisaltiimali; burada dizinlenmeyen dergilerin adlari acik olarak yaziimali-

Yazarlara Bilgi
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Ozet

Amag: Bu calismada geg prematiire bebeklerin (32-37. hafta arasi)
noro-gelisimsel prognozunu aragtirmak, prognoza etki eden ante-
natal, natal ve postnatal risk faktorlerini belirlemeyi amacladik.

Yontem: Calisma, Saglik Bakanligi Dr. Sami Ulus Egitim ve Arag-
tirma Hastanesi psikiyatri cocuk polikliniginde rutin takibi olan, ay-
nt hastanenin kadin dogum kliniginde Ocak 2008 — Ocak 2013 tarih-
leri arasinda dogan, 6 ay — 6 yas arast, bilinen herhangi bir kronik has-
talig1 olmayan, 100 adet prematiire ve 100 adet matiir dogmus ¢ocuk
olmak tizere toplam 200 cocuk tizerinde gerceklestirildi. Cocuga ait
bilgiler birinci derece yakinlarinin doldurdugu anket formu ile elde
edildi. Antenatal ve natal risk faktorleri dosyalar incelenerek cikaril-
di. Calismaya alinan ¢ocuklarm psiko-sosyal ve motor gelisimleri An-
kara Gelisim Tarama Envanteri (AGTE) ile degerlendirilerek pre-
matiir ve matiir bebekler nérolojik gelisim agisindan kargilagtirildi.

Bulgular: Calismamizda gruplar arasinda kronolojik yas, 1. ve 5. dk
Apgar skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunma-
migken (p>0.05), dogum haftasi ve dogum agirlig1 arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (p<0.05). Geg prematii-
relerin daha sik RDS, hipotermi, hipoglisemi, sarilik, apne ve hasta-
nede kalss siirelerinin termlerden anlaml 6lgiide yiiksek oldugu be-
lirlendi (p<0.05). Gestasyonel hafta, dogum agirligs, antenatal stero-
id profilaksisi, 1. ve 5. dk Apgar skoru, anne egitim diizeyi ve ailele-
rin sosyo-ekonomik diizeyi ile AGTE arasinda anlamli bir iliski bu-
lunmadr (p>0.05). Gruplar arasinda genel gelisim, dil gelisimi, ince
ve kaba motor gelisim ve kisisel-sosyal gelisim acisindan istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptanmadi (p>0.05).

Sonug: Geg prematiire ve matiire gruplar arasinda norolojik geli-
sim acisindan anlamli fark bulunmamis olmakla birlikte ge¢ pre-
matiire bebekler neonatal morbidite ve mortalite agisindan risk ta-
simakta ve bircok sorunla karsilasmaktadir. Dolayisiyla dogum za-
manlamasina prematiiritenin getirecegi risklere karsilik gebeligin
devam ettirilmesi halinde anne ve fetiiste olusabilecek komplikas-
yonlarin riskini diisiinerek dikkatlice karar verilmelidir. Bunun ya-
ni sira geg prematiirelerin ya anne yaninda izlem siireleri uzatilma-
li ya da taburculuk sonrasi ilk giinlerde yakindan izlenmeleri sag-
lanmalidir.

Anahtar sozciikler: AGTE, ge¢ preterm, nérolojik gelisim.

Abstract: Neurodevelopmental problems of late preterm
fetuses and the factors affecting neurological morbidity

Objective: We aimed to investigate neurodevelopmental prognosis of
late premature infants (between 32 and 37 weeks) and to determine
antenatal, natal and postnatal risk factors affecting prognosis.

Methods: The study was carried out on a total of 200 children (100
premature and 100 mature born) with no known chronic disease from
6-month-old up to 6-year-old born between January 2008 and January
2013 in the obstetrics clinic of Health Ministry Dr. Sami Ulus Training
and Research Hospital and being followed up routinely in the Pediatric
Psychiatry Clinic. The information of the children was obtained by a
questionnaire form completed by their first degree relatives. Antenatal
and natal risk factors were listed by analyzing the files. Psychosocial and
motor developments of the children were assessed with Ankara
Development Screening Inventory (AGTE), and premature and
mature babies were compared in terms of neurological development.

Results: While there was no statistically significant difference
between the groups in our study in terms of chronological age and 1-
minute and 5-minute Apgar scores (p>0.05), the difference between
delivery week and birth weight was statistically significant (p<0.05). It
was found that late premature babies had significantly high level of
RDS, hypothermia, hypoglycemia, jaundice, apnea and hospitaliza-
tion period compared to mature babies (p<0.05). There was no signif-
icant relation between AGTE and the week of gestation, birth weight,
antenatal steroid prophylaxis, 1-minute and 5-minute Apgar score,
maternal educational level, and socio-economical level (p>0.05).
Among the groups, there was statistically no significant difference in
terms of general development, language development, fine and gross
motor development and personal-social development (p>0.05).

Conclusion: Although there was no significant difference between late
premature and mature groups in terms of neurological development,
late premature babies are under risk in terms of neonatal morbidity and
mortality, and they encounter many problems. Therefore, delivery
schedule should be planned carefully by considering prematurity risks
against the maternal and fetal complication risks if it is decided to main-
tain pregnancy. In addition, either the periods of follow-up besides
mothers for late premature babies should be extended or these babies
should be followed-up more closely in the first days after discharge.

Keywords: AGTE, late preterm, neurological development.
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Barut A ve ark.

Girig

Preterm dogum gelismis iilkeler de dahil olmak
tizere tim diinyada neonatal mortalite ve morbidite ne-
denlerinin baginda gelmektedir. Son yillarda neonato-
loji ile ilgili bilimsel ve teknolojik gelismeler sayesinde
yenidogan yogun bakim initelerinde bakim kalitesinin
artmastyla prematiire bebeklerin yasam orani belirgin
artig gostermistir. Ancak neonatal ve perinatal bakim-
daki tim gelismelere karsin prematir dogum halen
6nemli ve 6nlenememis bir sorun olarak kalmaya de-
vam etmektedir. Prematiire bebekler farkli biyolojik
yapilari, erken neonatal doneme ait cesitli sorunlari,
hastanede uzun siire kalma gereksinimleri, enfeksiyon-
lara egilimleri gibi nedenlerle riskli yenidoganlarm en
6nemli bolimini olustururlar. Preterm dogum bera-
berinde getirdigi bir¢ok risk faktorii nedeniyle hem na-
tal ve postnatal donemdeki morbidite oranini hem de
uzun dénemde noro-gelisimsel sorunlar arttirmakta-
dir. Prematiire bebeklerde germinal matriks-intraven-
trikiiler kanama (GM-IVK) nérolojik gelisimle direkt
iliskisi olan en 6énemli faktordiir. GM-IVK neonatal
mortalite, morbidite ve uzun dénem néro-gelisimsel
sorunlar iizerine etkilidir."" Yapilan calismalarda sereb-
ral palsi, mental retardasyon, konviilsiyon, kérlik, hid-
rosefali ve sagirlik baglica major nérolojik sekeller ola-
rak kabul edilmektedir. Baz1 pretermlerde bu tip néro-
motor disfonksiyonlar diginda konugma gecikmesi,
gorsel veya sozel algilama sorunlari, 6grenme giicligi,
okul ve davranig problemleri, hiperaktivite, dikkat ek-
sikligi gibi minér nérolojik sorunlar da ortaya ¢ikabil-
mektedir.”” Komplikasyonlara bagh olarak gelisen ka-
lic1 sekeller hasta ve ailesi tizerinde ciddi sosyal ve eko-
nomik sorunlara yol actig1 i¢in 6ncelikle risk altindaki
bebegin olabildigince erken taninmasi, dizenli bir se-
kilde izlenmesi, gerektiginde rehabilitasyon program-
larina yénlendirilmesi 6nemlidir.” Erken tan1 ve destek
ile cocuk giinliik yasaminda daha bagimsiz hale gelebi-
lir, okul ve oyun yasaminda ¢ocugun sorunlariyla bag
edebilmesi saglanabilir, ikincil bir¢ok sosyal ve duygu-
sal sorun 6nlenebilir veya diizelebilir."”

Bu ¢aligma, Saglik Bakanligr Dr. Sami Ulus Kadin
Egitim ve Arastirma Hastanesi, dogum initesinde do-
gan ve c¢ocuk psikiyatri kliniginde izlenen prematiire
bebeklerin (32-37 hafta arasi1) néro-gelisimsel progno-
zunu arastirmak, prognoza etki eden antenatal, natal ve
postnatal risk faktorlerini belirlemek amaciyla planlan-
mistir.
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Yontem

Calisma, Saglik Bakanligi Dr. Sami Ulus Egitim ve
Aragtirma Hastanesi psikiyatri ¢cocuk polikliniginde ru-
tin takibi olan, ayn1 hastanenin kadin dogum klinigin-
de Ocak 2008 — Ocak 2013 tarihleri arasinda dogan, 6
ay — 6 yas arasi, bilinen herhangi bir kronik hastalig1 ol-
mayan, cinsiyet ayrimi yapmadan rastgele secilen 100
adet prematiire ve 100 adet matiir dogmus cocuk olmak
izere toplam 200 c¢ocuk tizerinde gerceklestirildi. Ca-
lisma ve kontrol grubunu olusturan bebeklerin prena-
tal, natal ve postnatal donemlerine ait risk faktorleri
bilgisayar veri tabanindan ve hasta dosyalarindan elde
edilerek formlara kaydedildi. Calismaya sendromlu be-
bekler, konjenital hidrosefali saptananlar, asfiksi tanisi
konulan ve metabolik hastalig1 olanlar alinmadi. Calis-
ma oncesinde etik kurul onay1 alindi. Calisma kapsa-
mindaki prematiirelerin ailesine ulagilarak hastaneye
cagrildi. Ailelere arastirma anlatilarak testlerle ilgili bil-
gi verildi ve kendilerinden yazili onam alind1.

Cocuga ait bilgiler tercihen ¢ocuklarin anne ve/ve-
ya babasmin yoksa ¢ocugun gelisimini yakindan takip
etme imkani olan birinci derece yakinlarinin doldurdu-
gu, cocugun yasi, cinsiyeti, dogum kilosu, antenatal
testleri, dogum bilgileri, varsa gecirilmis hastaliklar,
gorigme yapilan kisinin cocuga yakinlik derecesi (anne,
baba, biiytikanne, diger), egitim diizeyi bilgileri, anne-
nin egitim diizeyi, meslegi ve o anki calisma durumu ile
ilgili sorulart iceren anket formu ile elde edildi. Ante-
natal ve natal risk faktorleri dosyalar incelenerek ¢ika-

rildi.

Calismaya alinan ¢ocuklarin psiko-sosyal ve motor
gelisimleri, bu konuda egitim alan doktor tarafindan
hastalara uygulanan, bebek ve ¢ocuklarin geligimi ile il-
gili derinlemesine ve sistemli bilgi saglayan bir deger-
lendirme aracit olan Ankara Gelisim Tarama Envanteri
(AGTE) ile degerlendirildi. Bu envanter kiiltirimiize
ozgt, kisa siirede ¢ok kisiye uygulanabilen, saglik tara-
malarinda ¢ocugun gelisimini yansitabilecek sekilde or-
ganize edilmis olup ¢esitli yas gruplarina gore dizenle-
nen ve annelere sorularak “Evet, Hayiwr, Bilmiyorum”
seklinde yanitlanan 154 maddeden olugmaktadir. Soru-
lar gelisimin farkli, ancak birbiriyle iligkili alanlarimi
(Dil-Bilissel [DB]: dil ifadeleri, dili anlama ve agik ola-
rak ifade edebilme, basit problemleri ¢6zme becerileri,
Ince Motor [IM]: gérsel-motor becerileri, Kaba Motor
[KM]: hareket ve hareketle iligkili kuvvet, denge ve ko-
ordinasyonu, Sosyal Beceri-Oz Bakim [SB-OB]: 6z ba-
kim aligkanliklar1 [yeme, i¢me, tuvalet temizligi ve gi-
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yinme] ile 6zerklik, sosyal etkilesim ve inisiyatif gibi
ozelliklerin genel bir 6l¢timii) temsil edecek sekilde dii-
zenlenmistir. Sonuglar 0-6 yas grubu bebek ve ¢ocuk-
larmn simdiki gelisimini yukarda sozii edilen 4 alt test ve
toplam gelisim puani olarak yansitmaktadir. Caligma-
mizda AGTE uygulanirken sorular ¢ocuklarin yagina
uygun yerden itibaren sorulmaya baslandi, mumbkiin
oldugunca anlagilabilir bir dil kullanilarak ve gerekti-
ginde ornekler verilerek aileden en saglkli yanitlar
almmaya calisildi. Cocuk yag1 ay tizerinden hesaplandi.
Bu hesaplamada AGTE onerisi dikkate alindi. Anket
degerlendirme tarihi itibariyle ¢cocuk bir aydan 15 ve
tizeri glin almus ise o ¢ocuk yast o aya bir eklenerek el-
de edildi (20 ay 18 giinliik bir cocugun yas1 21 ay, 8 ay
14 giinliik olan bir ¢ocugun yast ise 8 ay olarak kabul
edildi). Anket ¢aligmasi bittikten sonra éncelikle ¢ocu-
gun Dil-Bilisim (DB), ince Motor (IM), Kaba Motor
(KM) ve Sosyal Beceri-Oz Bakim (SB-OB) alt test pu-
anlar1 hesaplandi, elde edilen bu dort puanin toplanma-
siyla Genel Gelisim (GG) ham puani elde edildi. DB,
IM, KM, SB ve GG ham puanlarini yorumlamak i¢in
ham puan profili kullanildi. AGTE, validite ¢aligmalart
yapilmus, farkls klinikler tarafindan validite ¢aligmalari-
nin sonuglar: kargilagtirilmus, kolay uygulanabilir ve de-
gerlendirilebilir olmast nedeniyle tercih edildi."”

Veri girisi ve incelemesi SPSS 15 programi (SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) ile yapildi. Caligma verileri
degerlendirilirken tanimlayic istatistiksel yontemlerin
(ortalama = standart sapma) yani sira niceliksel verile-
rin kargilagtirilmasinda normal dagilim gésteren para-
metrelerin gruplar arasi kargilagtrmalarinda tek yonli
ANOVA testi ve iki grup degerlendirmelerinde Stu-
dent-t testi, normal dagilim gostermeyen parametrele-
rin gruplar arast karsilastirmalarinda Kruskal-Wallis
testi ve iki grup degerlendirmelerinde ise Mann-Whit-

Tablo 2. Fetuse ait bulgularin dagilimi.*
Grup 1

(=37 hafta)

OrtalamaxSS

Tablo 1. Demografik veriler.

Term Preterm
37<hafta<41 32<hafta<37

Toplam

n % n % %

Cinsiyet
Erkek 55 55 48 48 103 51.5
Kiz 45 45 52 52 97 485
Dogum sekli
NSVD 75 75 65 65 140 70
C/S 25 25 35 35 60 30
Anne egitim duzeyi
Egitim yok 25 25 18 18 43 215
Orta egitim 50 50 56 56 106 53
Yiksek egitim 25 25 26 26 51 255
Anne calisma durumu
Calismiyor 65 65 75 75 140 70
Calisiyor 35 35 25 25 60 30
Gebelikte sigara kullanimi
Var 16 16 22 22 38 19
Yok 84 84 78 78 162 81

En kiiciik — En biyik

ney U testi kullanildi. Parametreler aras iligkilerin kar-
stlagtirilmasinda Spearman korelasyon analizi kullanil-
di. Niteliksel verilerin kargilagtirilmasinda ise ki-kare
testi kullanildi. Sonuglar %95’lik giiven araliginda, an-
lamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular

Calisma grubunu olusturan ¢ocuklarin cinsiyet, do-
gum sekilleri, annelerinin egitim ve calisma durumlar
ve gebelikte sigara kullanimlar ile ilgili bilgiler Tablo
1’de verilmistir. Gruplarm dogum bilgileri ve anne yas-
lar1 acisindan kargilastirmalari Tablo 2’de verilmis
olup, gruplar arasinda kronolojik yas, 1. ve 5. dk. Apgar

Grup 2
(<37 hafta)

Ortalama+SS  En kiiciik - En biyiik

Dogum haftasi (hafta) 39+0.93 37-41
Dogum agirhig (g) 3700+302.0 2550-4250
Anne yasl 31+2.16 25-36
Apgar skoru (1. dk) 7+0.65 5-8
Apgar skoru (5. dk) 9+0.65 7-10

35+1.31 32-37 p<0.05
2360+368.1 1630-3300 p<0.05
28.50+4.99 17-36 p>0.05
6+0.88 5-8 p>0.05
8+0.67 7-9 p>0.05

*x2: Ki-kare testi; SS: Standart sapma
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Tablo 3. Fetal sonuclar ve maternal bulgular acisindan gruplarin karsilastirilmasi.

Grup 1
(=37 hafta)

Grup 2
(<37 hafta)

(%)
ResUsitasyon 6 6 94 94 20 20 80 80
RDS 0 0 100 100 22 22 78 78
Apne 20 20 80 80 26 26 74 74
Bradikardi 8 8 92 92 23 23 77 77
Fototerapi 10 10 90 90 21 21 79 79
Hipoglisemi 0 0 100 100 14 14 86 86
Pnémoni 6 6 94 94 8 8 92 92
Anemi 2 2 98 98 5 5 95 95
Rh uyusmazIigi 18 18 82 82 20 20 80 80
Mekanik ventiasyon 0 0 100 100 12 12 88 88
Hipotermi 0 0 100 100 12 12 88 88
EMR 0 0 100 100 14 14 86 86
Celeston uygulamasi 12 12 88 88 24 24 76 76
Gestasyonal HT 8 8 92 92 6 6 94 94
skorlar1 agisindan istatiksel olarak anlamli fark bulun- Tartisma

mamustir (p>0.05). Gruplarin dogum haftas: ve dogum
agirligy arasindaki farkin istatiksel olarak anlaml oldu-
gu saptanmustir (p<0.05). Fetal sonuglar ve maternal
bulgular acisindan gruplarmn karsilagtirilmasi Tablo
3’de sunulmustur. Gruplarm AGTE gelisim testine
gore kargilagtirmalar1 Tablo 4’de verilmis olup, genel
gelisim, dil geligimi, ince ve kaba motor gelisim ve ki-
sisel-sosyal gelisim acisindan gruplar arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistr (p>0.05).

Tablo 4. AGTE test sonuclarinin dagilimi.*

Prematiire bebekler farkli biyolojik yapilari, erken
neonatal doneme ait gesitli sorunlari, hastanede uzun
stire kalma gereksinimleri, enfeksiyonlara egilimleri gi-
bi nedenlerle term bebeklerden ayrilarak riskli yenido-
ganlarin en 6nemli bolimiini olugtururlar. Uluslarara-
s1 literatiirde prematiirelerin uzun stireli izlemi ile ilgi-
li bircok calisma vardir. Cok disik dogum agirlikhi
prematiirelerin mortalite oranlarinin azalmasi nedeniy-

Grup 1 Grup 2
AGTE parametreleri Normal Anormal Normal Anormal
Genel gelisim n 92 8 84 1© p>0.05
% 92 8 84 16
Dil gelisimi
il geligimi n 92 8 84 16 p>0.05
% 8 8 84 16
Ince- -
nce-motor gelisim n 96 4 =2 8 p>0.05
% 96 4 92 8
o -
aba-motor gelisim n 96 4 92 e p>0.05
% 96 4 92 8
Kisi -
isisel sosyal gelisim n 96 4 Lz 8 p>0.05
% 96 4 92 8

*x2: Ki-kare testi
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le bir¢ok norogelisimsel gerilik gelismis tilkelerde sik-
likla gorilmektedir. Bununla birlikte tilkemizde de ne-
onatoloji tinitelerinin giderek artmasi ve mortalite
oranlarinin batiya yakin seviyelere diistiriilmesi sonucu
prematiirelerin morbiditeleri ve tedavileri giderek ar-
tan oranda 6nem kazanmaya baglamisur. Risk alundaki
bebegin olabildigince erken taninmasi ve 6zellikle ile-
ride olusacak sakatliklar agisindan morbiditenin azaltl-
mast 6nem tagimaktadir. Son 20 yilda prematiire do-
gum oranlar belirgin olarak artmistir. Bu artistan bii-
yik oranda ge¢ prematiire dogumlar sorumludur. 2003
yilinda Amerika’da tim prematire dogumlarin
%71’ini ge¢ prematiireler olusturmustur. Bu ¢alisma,
hastanemizde dogan ve ¢ocuk psikiyatri kliniginde izle-
nen gec prematiire bebeklerin gelisimsel sorunlarim
saptamak, antenatal, natal ve postnatal dénemlere ait
risk faktorleri ile bu sorunlar arasindaki iligkiyi ortaya
koymak amaciyla planlanmustir.

Calisma grubumuzda 32-36 haftalik bebeklerdeki
RDS sikligr literatiirle uyumlu idi. RDS siklig1 34. ge-
belik haftasindan sonra belirgin olarak azalmakla bir-
likte 35 ve 36 haftalik bebeklerde de halen risk devam
etmekteydi.” Escobar ve ark. solunum sikintis1 gelisi-
minde rol oynayan risk faktorleri olarak; erkek cinsiyet,
sezaryenle dogum, antenatal problem, SGA olma ve
gebelik haftasinin diisiikliigiini gostermiglerdir.” Ca-
lismamizda da solunum sikintist agisindan risk faktorle-
ri bu ¢aligmaya benzer gekilde erkek cinsiyet, sezaryen-
le dogum, antenatal problem ve ge¢ prematiire olma
olarak bulundu. 37. gebelik haftasindan 6nce, gebelik
haftasinda her bir haftalik diistsle birlikte solunum
problemi goriilme riski artmakta olup bu risk cinsiyet,
SGA veya LGA olma, 1rk, antenatal problem, cogul ge-
belik, dogum agirligr kontrol edildiginde bile devam
etmektedir.” Geg prematiirelerde solunum sikintist sik
gorilmesine ragmen bunun nedeni agik degildir. Fetal
alveolar sivi rezorpsiyonundaki yetersizlik ya da akciger
gelisiminin heniiz tamamlanmamis olmast bunun ne-
denlerinden olabilir. Geg¢ prematiire bebekler akciger
gelisimleri sakkiiler-alveolar dénem arasindayken diin-
yaya gelirler. Fizyolojik gelisimde alveol sayist 32. haf-
tadan sonra belirgin olarak artmaktadir. Akcigerdeki
bu fizyolojik yetersizlikler de bu bebeklerdeki solunum
stkintisinda rol oynayabilir.” Solunum sikintisi, 6zel-
likle RDS ge¢ prematiirelerde 6nemli bir morbidite
nedeni oldugundan, ge¢ prematiirelerin dogumlarinin
zamanlamasi daha biiytik 6nem kazanmaktadir. Ante-
natal kortikosteroid tedavisinin 34. gebelik haftasindan

sonra uygulanabilirligi ve etkinligiyle ilgili yeterli calig-
ma yoktur. Lewis ve ark. 34. gebelik haftasinda EMR
veya erken eylem varliginda fetal akciger olgunlagmasi-
nin degerlendirilmesini ve dogumun geciktirilmesini
onermekte (konservatif yaklagim); ancak 35. haftadan
itibaren RDS siklig1 (%0.6) ¢ok diisiik oldugundan bu
tir bir uygulamaya gerek olmadigini belirtmektedir-
ler.” Caligmamuzda antenatal kortikosteroid uygulama-
sinin solunum problemi riskini azaltmadig goriilmek-
tedir. Ancak antenatal kortikosteroid verilen gec pre-
matiire orani ancak %10’larda oldugundan eldeki veri-
ler, antenatal kortikosteroid uygulamasi ile solunum si-
kinus iligkisini aciklamakta yetersizdir. Caligmamiz ve
bundan sonra, ge¢ prematiirelerle ilgili olarak yapilacak
cok sayida bebegi kapsayan yeni ¢aligmalar, antenatal
kortikosteroid uygulamalar1 i¢in ge¢ prematiire bebek-
lerin de aday olup olmayacagini agikliga kavusturabilir.

Caligmamizda sarilik siklign ge¢ prematiirelerde
termlerden 2 kat fazla idi. Sarilig1 olan hastalarin hep-
sine fototerapi verilirken hi¢birine kan degisimi gerek-
medi. Sarilik 2. sikliktaki hastaneye yeniden bagvuru
nedeni idi. Literatiirde bu konuda sinirli sayida ¢aligma
olmakla birlikte mevcut ¢alismalar termlerle kargilagti-
rildiginda gec prematiire bebeklerin sarilik nedeniyle
daha sik olarak hastaneye yeniden bagvuru ve yatig yap-
tiklarini géstermektedir.™ ™" Benzer sekilde Wang ve
ark.’nin caligmasinda ge¢ prematiirelerde termlere
oranla 1.95 kat daha sik sarilik gelistigi saptanmigtir."”

Aragtirmamizda ge¢ prematiirelerde %6 oraninda
hipotermi izlenirken, term bebeklerin hi¢cbirinde hipo-
termi goriilmedi. Wang ve ark. hipotermi sikligini ge¢
prematiirelerde %10, termlerde 0 olarak bulmuglar-
dir."” Hipotermi neonatal sepsisin ilk bulgusu olabile-
cegi gibi sadece prematiiriteye bagli da gelisebildigin-
den gereksiz sepsis degerlendirmeleri ve antibiyotik te-
davilerine acisindan dikkatli olunmalidir.

Literatir ile uyumlu olarak, ge¢ prematiirelerde
termlerden 6 kat daha sik hipoglisemi izlendi."” Geg
prematiirelerdeki karbonhidrat metabolizmasi tam an-
lagtlamamakla birlikte hipogliseminin termlere gore sik
goriilmesi bu bebeklerde glukoz regiilasyonunun he-
niiz yeterli olgunluga erismedigini distindtirmektedir.

Literatiirdeki ¢aligmalar apne sikliginin ge¢ prema-
tirelerde %4-12 arasinda degistigini, termlerde ise
% 1’in altinda oldugunu géstermektedir."*"" Wang ve
ark.’nin ¢alismasinda arada istatistiksel olarak anlamli
fark olmamakla birlikte apne siklig1 ge¢ prematiireler-
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de (%4.4) termlerden (%0) yiiksek bulunmustur."” Ca-
lismamizda da arada istatistiksel olarak anlaml fark ol-
mamakla birlikte ge¢ prematiirelerde termlerden daha
sik apne izlenmis olmakla birlikte ge¢ prematiirelerde
saptadigimiz apne siklig literatiirde bildirilenden daha
disiked.

Literatiirde prematiirelerde major néromotor sekel
orani, ¢cok diisiik dogum agirlikli grupta daha yiiksek
olmakla birlikte %7-30 arasinda degismektedir.""”
Major norolojik bozukluklardan en sik goriileni sereb-
ral palsi olarak belirtilmektedir."” McCormick 1997°de
yaptig1 ¢alismada disiik dogum taruli bebeklerde se-
rebral palsi oranmni %7.7 olarak bildirmistir."” Litera-
tirde dogum agirlig1 ve gestasyon haftasi ile gelisimsel
sekel arasindaki iliski konusunda ise net bir fikir birligi
yoktur. Thompson ve ark.’nin ¢aligmasinda dogum
agirhigs 1000 gramm alundakiler ile 1000 gramin s-
tiindekiler arasinda nérogelisimsel sorun agisindan fark
bulunmamstr.”” Ozbek ve ark.’nin calismasinda da
diisiik dogum agirlikli hastalarda (DDA) zihinsel 6l¢e-
gin etkilenmedigi ancak motor fonksiyonun DDA’dan
olumsuz etkilendigi belirtilmistir. Ayni ¢caligmada ges-
tasyonel haftanin etkisine bakildiginda 28-32 haftalik
ile 32-36 haftalik olan 2 grup arasinda fark saptanma-
mustir.”” Lya den Ouden ve ark. 32 gestasyonel hafta-
nin altinda dogan 555 prematiire ile yaptiklar: ¢aligma-
da 24-25 haftalik doganlarda %60, 26-27 haftalik do-
ganlarda %16, 28-29 haftalik doganlarda %22, 30-31
haftalik doganlarda ise %15.5 oraninda néromotor ge-
rilik oldugunu saptamiglardir.”” Chaudhari ve ark.’na
ait bir caligmada 172 preterm ile 36 term bebegin
18-24. ayda Bayley Gelisimsel Degerlendirme Olgegi-
II ile nérogelisimsel durumu kargilagtirilmis ve dogum
agirhigr ile motor gelisim arasinda pozitif korelasyon
saptanmugtir.”” Talge ve ark.’nin 2012°de 473’ diisiik
dogum agirhikli ve 350’si normal dogum agirlikli dog-
mus 6 yasindaki cocuklarda ABD’de yapuiklari bir calis-
maya gore ise ge¢ preterm dogum istatistiksel olarak
anlaml gelisimsel gerilik ve dikkat problemi ile iligkili-
dir.®” Bu calismalara zt olarak bizim calismamizda ise
gec pretermlerin gebelik haftasimnin nérogelisimsel ge-
lisim agisindan 6nemli olmadigt ortaya konmustur.

Calismamizda genel gelisim, kaba motor, sosyal ge-
lisim, biligsel 6lcek ve dil gelisimi a¢isindan gebelik haf-
tastnin ve dogum agirhinin fark yaratmadigi saptan-
mugtir. Bizim ¢alismamizla benzer sekilde Vries ve ark.,
pretermleri 32 haftanin altindakiler ve 32 hafta ile tze-
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rindekiler olarak grupladiklari calismada 32 haftanin
altuindakilerde CP oranini %5, 32-36 haftalik olanlarda
%06 olarak bildirmisler ve boylece nérogelisimsel prog-
noz agisindan gestasyonel haftanin énemli olmadigini
ortaya koymuglardir.”” Benzer sekilde Nepomnyaschy
ve ark.’nin 2012’de yayinladiklar1 315 ge¢ preterm do-
gan 1-5 yag arasinda yaptiklar: calismalarinda da bizim
sonuclarimiza benzer ve istatistiksel olarak anlamli ol-
mayan farkliliklar saptanmigtir.””

Sonuc

Calisma sonucglarimiz neonatal bakimdaki tiim iler-
lemelere ragmen ge¢ prematiire bebekleri tilkemiz ko-
sullarinda bir¢ok sorunun bekledigini gostermekeedir.
Prematiirite perinatal ve neonatal morbidite ve morta-
litenin en 6nde gelen nedenlerinden biridir. Dogum
zamanlamasina kadin dogumecu ile yenidogan uzmanla-
r1 anne-bebek ciftinin her ikisinin de sagligim gozete-
rek, ortak karar vermeli, prematiritenin getirecegi
risklere kargilik gebeligin devam ettirilmesi halinde an-
ne ve fetiiste olusabilecek komplikasyonlarin riskini
distinerek bir cesit kar-zarar hesabr yapmalidirlar. Bu-
nun yani sira ge¢ prematiirelerin ya anne yaninda izlem
stireleri uzatilmali ya da taburculuk sonras: ilk giinler-
de yakindan izlenmeleri saglanmalidir.

Cikar Cakismast: Cikar cakigmast bulunmadigy belirtilmistir.
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Plasenta previa ve akreta olgularinda konservatif ve
radikal cerrahi sonuclarinin degerlendirilmesi

ilay Géziikara, Oya Karapinar, Ali Ulvi Hakverdi, Kenan Dolapcioglu, Dilek Silfeler,
Mustafa Dogan Ozcil, Raziye Kurt, Ayse Okyay, Arif Giingoren
Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaltklar: ve Dogum Anabilim Dal, Hatay

Ozet

Amag: Plasenta previa ve beraberinde plasenta yapisma anomalisi
olan olgularm yénetiminde 5 yillik klinik deneyimimizi ve bu has-
talarda hipogastrik arter ligasyonunun (HAL) uterusun korunma-
sindaki etkinligini degerlendirmektir.

Yontem: Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hasta-
liklart ve Dogum Anabilim Dali Kliniginde 2009 ile 2014 yillar:
arasinda sezaryen uygulanan plasenta previa ve plasenta akreta ta-
nist konulan olgular retrospektif olarak degerlendirmeye alindi.
Hastalarin, dosya kayitlari incelenerek demografik 6zellikleri, cer-
rahi ve konservatif yaklagimlar degerlendirildi. Hipogastrik arter
ligasyonu yapilan ve yapilmayan gruplarin sezaryen sonrasi histe-
rektomi oranlari karsilagtirildi.

Bulgular: Caligmaya alinan 67 plasenta previa olgusunun deger-
lendirilmesinde, 32 hastaya sezaryen sonrasi histerektomi, 40 has-
taya HAL, 12 hastaya uterin stitiirler ve 3 hastaya Foley sonda uy-
gulandi. Uterin siitiir ve Foley sonda uygulanan hastalarin tamami
histerektomi yapilmayan grupta yer almaktaydi. HAL yapilan 40
hastanin 27’sine (%67.5) takiben sezaryen sonrasi histerektomi ya-
pildigi, HAL yapilmayan 27 hastanin ise besinde sezaryen sonrasi
histerektomi yapildig1 ve gruplar arasinda istatistiksel olarak an-
lamli fark oldugu izlendi (p=0.001). Histerektomi yapilan hastala-
rin patoloji sonuclary; 8 (%25) hastada akreta, 11 (%34.4) hastada
inkreta, 10 (%31.3) hastada perkreta ve 3 (%9.4) hastada plasental
invazyon olmadig: seklinde rapor edildi. Komplikasyonlar y6niin-
den incelendiginde; 9 olguda mesane yaralanmast, bir olguda vaji-
nal kaf hematomu ve bir olguda dissemine intravaskiiler koagiilo-
pati gelistigi saptand1. Neonatal sonuglarda ortalama dogum haf-
tast 35.2+5.7, dogum agirhigr 2674 gram, 1. ve 5. dakika Apgar
skorlart sirasiyla 6.7/ 7.8 izlendi. Iki yenidoganda fetal anomali
gozlendi.

Sonug: Plasenta previa ve beraberinde plasenta yapisma anomali-
si olan secilmis olgularda konservatif cerrahi yaklagim alternatif
yontem olabilir. Ancak HAL’in bu hastalarda organ koruyucu et-
kinligi siipheli gorinmektedir.

Anahtar sézciikler: Plasenta previa, hipogastrik arter ligasyonu,
plasenta yapisma anomalisi.

Abstract: Evaluation of conservative and radical surgical
outcomes in placenta previa and accreta cases

Objective: To evaluate our 5-year clinical experience in the manage-
ment of cases with placenta previa together with placental attachment
anomalies and the activity of the hypogastric artery ligation (HAL) for
the protection of uterus.

Methods: The cases who had cesarean section and were established
the diagnosis of placenta previa and accreta between 2009 and 2014
in the Department of Obstetrics and Gynecology, Faculty of
Medicine, Mustafa Kemal University were evaluated retrospectively.
The medical files of the patients were analyzed and their demograph-
ic characteristics, and surgical and conservative approaches were eval-
uated. Hysterectomy rates after cesarean section of the patients who
did and did not undergo hypogastric artery ligation were compared.

Results: In the evaluation of 67 placenta previa cases included in the
study, 32 patients were applied post-cesarean hysterectomy, 40 patients
were applied HAL, 12 patients were applied uterine sutures and 3
patients were applied Foley catheter. All of the patients who were
applied uterine suture and Foley catheter were in the non-hysterecto-
my group. It was found that 27 (67.5%) of 40 patients who had HAL
were applied post-cesarean hysterectomy and 5 of 27 patients who did
not have HAL were applied post-cesarean hysterectomy, and there was
statistically a significant difference between groups (p=0.001). In the
pathology results of the patients who had hysterectomy, it was report-
ed that 8 (25%) patients did not have accreta, 11 (34.4%) patients did
not have increta, 10 (31.3%) patients did not have percreta and 3
(9.4%) patients did not have placental invasion. In terms of complica-
tions, it was found that 9 cases had bladder injury, one case had vaginal
cuff hematoma and one case had disseminated intravascular coagulopa-
thy. In neonatal outcomes, mean delivery week was 35.2+5.7, birth
weight was 2674 g, 1-minute and 5-minute Apgar scores were 6.7 and
7.8, respectively. Fetal anomalies were observed in two newborns.

Conclusion: In cases with placenta previa in company with placental
attachment anomaly, conservative surgical approach can be an alterna-
tive method. However, organ protection activity of HAL in such cases
is considered to be suspicious.

Keywords: Placenta previa, hypogastric artery ligation, placental
attachment anomaly.
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Plasenta previa ve akreta olgularinda konservatif ve radikal cerrahi sonuclarinin degerlendirilmesi

Giris

Plasenta previa (PP), plasental dokularin internal ser-
vikal os yakininda veya iizerinde bulunmasi olarak ta-
mmlanir. Ciddi kanama ve erken dogum potansiyeli olan
bu durum 1000 dogumda 3.5-4.6 insidansinda goriilir.
Gebeligin erken haftalarinda prevalansi daha fazla rapor
edilirken, ilerleyen haftalarda vakalarin cogu spontan
diizelir."" Ancak son yillarda plasenta previa sikliginda,
artan sezaryen oranlariyla birlikte dramatik olarak ¢ogal-
ma goriilmektedir.”” Ultrasonografi ve manyetik rezo-
nans gortntileme (MRI) ile antenatal tanilarin iyilesme-
sine ragmen plasenta previa ve ozellikle eglik edebilen
plasenta yapisma anomalileri postpartum masif kanama-
lara yol agabilir."* Plasenta akreta olan hastalarda ayrica
fetal mortalite, dissemine intravaskiiler koagiilopati
(DIC) ve enfeksiyonda artis goriilebilir. Bu grup hasta-
larda standart yaklagim histerektomi yapilmasidir.” Fa-
kat 6zellikle fertilite istegi olan hastalarda en uygun yo-
netim konusunda bilgiler siirhidir. Uterin kompresyon
stitiirleri ve hipogastrik arter ligasyonu (HAL) veya em-
bolizasyonu bu hastalarda organ koruyucu yaklagimlar
olarak ortaya ¢ikmaktadir.”

Bu ¢aligmada plasenta previa ve beraberinde plasen-
ta yapigma anomalisi olan olgularin yénetiminde klini-
gimizde uygulanan konservatif ve radikal cerrahi yakla-
simlari, sonuglarini ve HAL’in uterusun korunmasin-
daki etkinliginin degerlendirmesi amaclandu.

Yontem

Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesinde Ocak
2009 ile Aralik 2014 arasinda plasenta previa ve akreta
tanist konulan ve sezaryen uygulanan olgularm dosya-
lar1 retrospektif olarak incelendi. Marjinal ve alt yerle-
simli plasenta previa olgulari ¢aligmaya dahil edilmedi.
Hastalarin yaglari, gravida, parite, gebelik haftasi, geci-
rilmig sezaryen sayisi, yenidogan agirligi, 1. ve 5. daki-
ka Apgar skorlar1 ve varsa fetal anomalileri kaydedildi.
Ayrica operasyon stiresi, transfiizyon ihtiyaci, hastane-
de kalis siiresi, yogun bakim ihtiyaci, operatif kompli-
kasyonlar, preoperatif ve postoperatif hemogram ve
hematokrit degerleride kaydedildi. Hastalarin ameliyat
notlarindan insizyon sekli, HAL yapilip yapilmadigy,
uterin siitiirasyon, uterin alt segment ve servikse intra-
operatif Foley sonda yerlestirilmesi, sezaryen sonrasi
histerektomi yapilma durumuda not edildi. Sezaryen
sonrast histerektomi yapilan hastalarin patoloji raporla-
r1 da incelendi.

istatistik

Tum istatistiksel analizler SPSS yazilimi versiyon
22.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) ile yapild:. Verile-
rin degerlendirilmesinde ortalamazstandart sapma kul-
lanuldi. Sirekli degiskenlerde normal dagilim olup ol-
madi1 Kolmogorov-Smirnov test ile degerlendirildi.
Tanimlayicr istatistikler ile demografik 6zellikler de-
gerlendirildi. Hemogram degerlerinin kargilagtirilma-
sinda paired samples t-test ve ylizde degerlerinin kargi-
lagtirilmasinda ki-kare testi kullanildi. p degeri 0.05’in
alunda istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Bes yilda dogum yapan 2276 gebeden, kayitlar: ara-
sindan plasenta previa tanisi alan 81 hastanin 8’1 marji-
nal veya asag1 yerlesimli plasenta previa olmasi nede-
niyle calismadan ¢ikarildi. Altt hastanin dosya bilgileri-
nin eksik olmasi sebebiyle calismaya dahil edilmedi.
Sonug olarak 67 (29/1000) vaka c¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 1’de gosteril-
mektedir. Dort hasta diginda hastalarin hepsinde geci-
rilmig sezaryen operasyonu oldugu rapor edildi. Hasta-
larin hemogram ve hematokrit degerlerinin operasyon
sonrast anlamli diistigi izlendi (sirastyla p=0.001 ve
p=0.001). Elli ti¢c (%79) hastada Pfannenstiel, 14 (%21)

Tablo 1. Hastalarin demografik, klinik ve biyokimyasal 6zellikleri.

Parametre Ortalama* En kiciik En biiyik
Yas 31.27+5.73 17 44
Gravida 3.78+1.42 1 8
Parite 2.1+0.99 0 4
Gebelik haftasi 35.2+3.63 22 39
Sezaryen sayisl 1.9+0.97 0 4
Dogum agirhigi (g) 2674807 580 4580
Apgar1. dakika 6.7+2.4 0 9
Apgar 5. dakika 7.8+2.5 0 10
Eritrosit (nite) 2.63+3.98 0 28
Operasyon suresi (dakika) 95+48 45 300
Hastanede kalis (gun) 4.9+4.3 1 30
Preoperatif Hb (g/dl) 10.6x1.7 6.9 14.7
Preoperatif Htc (%) 31.87+4.8 22.3 43.8
Postoperatif Hb (g/dl)t 9.8+1.4 6.9 13.8
Postoperatif Htc (%)* 29.44+4.5 21.8 43.8

*Degiskenlerin ortalamalari ve standart sapmalari verilmistir.

TPostoperatif hemoglobin degeri preoperatif degerden istatistiksel olarak
anlamli dustk izlendi (p=0.001).

*Postoperatif hematokrit degeri preoperatif degerden istatistiksel olarak anlamli
dusuk izlendi (p=0.001).
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hastada gobekalti median kesi uygulandi. Otuz iki has-
taya sezaryen sonrasi histerektomi, 40 hastaya HAL, 12
hastaya plasental implantasyon alanina uterin siitiirler
ve 3 hastaya Foley sonda uyguland: (Tablo 2). Uterin
stitiir ve Foley sonda uygulanan hastalarin tamamu his-
terektomi yapilmayan grupta yer almaktaydi. HAL uy-
gulanan 40 hastanin 27’sine (%67.5) takiben sezaryen
sonrasi histerektomide yapildigi, HAL yapilmayan 27
hastaninsa 5’inde sezaryen sonras: histerektomi yapil-
dig1 ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark
oldugu izlendi (p=0.001) (Sekil 1). Histerektomi yapi-
lan hastalarin patolojik incelemelerinde; 8 (%25) hasta-
da akreta, 11 (%34.4) hastada inkreta, 10 (%31.3) has-
tada perkreta ve 3 (%9.4) hastada plasental invazyon
saptanmadi@: tespit edildi. Elli bir (%76.1) hastada kan
transfiizyon ihtiyaci oldu. Ortalama 2.63 {nite eritrosit
stispansiyonu verildi. Ayrica 39 (%58.2) hastada yogun
bakim ihtiyact oldu. Komplikasyonlar incelendiginde;
9 hastada mesane yaralanmasi, 1 hastada vajen cuft he-
matomu ve 1 hastada DIC gelistigi saptandi. DIC geli-
sen hastada takiplerde multiorgan yetmezligi olmus ve
hasta postpartum 30. giinde kaybedildi. Neonatal so-
nuglarda ise iki yenidoganda major anomali, birinde
multiple anomali, digerinde ise hidrosefali saptandi.

Tartisma

Son yillarda gegirilmis sezaryenlerin artmasi ile pla-
senta previa vakalar1 daha sik izlenmektedir.” Gergek-
ten de ¢aligmamizda 1000 dogumda 29 hastada plasen-
ta previa saptanmigtir. Bu sikligin literatiirde bildiren
1000 dogumda 3.5-4.6 degerlerinden yaklagik 7-8 kat
fazla oldugu goriilmektedir.” Hastalarin demografik
ozelliklerine bakildiginda; 30’lu yas grubunda, ortala-
ma paritenin iki ve hemen hepsinde gegirilmis sezaryen
hikayesi oldugu izlendi. Gegirilmis sezaryen hikayesi ve
multiparitenin plasenta previa i¢in major risk faktorle-
ri olmast caligmamizda da goriilmektedir."" Ayrica
operasyonlarda daha ¢ok Pfannenstiel insizyonun ter-
cih edildigi, ameliyat siirelerinin ortalama 1.5 saate
ulagtig1, yaklagik 5 giin hastanede kaldiklar1 ve yarisin-
dan fazlasinda yogun bakim ihtiyaci oldugu gozlen-
mektedir. Hemogram degerlerinin cerrahi sonrasi an-
laml diistiigti ve ortalama 2.6 {inite eritrosit stispansi-
yonu verildigi gortilmektedir.

Plasenta previa ile birlikte degisik oranlarda plasenta
yapisma anomalileri bildirilmistir. Plasenta previa ile
birlikte tek gecirilmis sezaryen hikayesi oldugunda
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Tablo 2. Sezaryen ile birlikte uygulanan konservatif ve radikal cerrahi

yontemler.
Yontem Var Yok
Hipogastrik arter ligasyonu 40 (%59.7) 27 (%40.3)
Postpartum histerektomi 32 (%47.8) 35 (%52.2)
Uterin sutar 12 (%17.9) 55 (%82.1)
Foley sonda 3 (%4) 64 (%96)

%11-25, iki gecirilmig sezaryen hikayesi oldugunda
%3547 ve tigiin tizerinde %40 civarinda plasenta yapis-
ma anomalisi bildirilmistir."" ™" Bizim calismamizda tiim
previalt hastalar arasinda %43 oraninda histolojik olarak
dogrulanmis yapisma anomalisi bulundu. Hastalarda or-
talama 2-3 kez gecirilmis sezaryen hikayesi oldugu iz-
lendi. Sekiz hastada akreta, 11 hastada inkreta, 10 hasta-
da perkreta rapor edildi. Sumigama ve ark.’nin"" calis-
masinda 408 previali hastada, 18 plasenta inkreta ve 5
perkreta bulunmustur. Grace Tan ve ark.’nin"” ¢aligma-
sinda da 27 hastanin 12’sinde akreta, birinde inkreta ve
14’tinde perkreta rapor edilmistir. Akretanin patoloji so-
nuclarinda digerlerine gore daha az raporlanmasi bu
hastalarda uterusun daha fazla korunabildigini distindi-
rebilir.

Plasenta previa, antepartum (RR=9.8), intrapartum
(RR=2.5) ve postpartum kanama (RR=1.9) riskini art-

Histerektomi
30
Yok
M Var
20+
=
10
[

Yok
HAL

Sekil 1. Hipogastrik arter ligasyonu (HAL) yapilan ve yapilmayan has-
talarda postpartum histerektomi dagilimi.
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tirmaktadir."’ Bu sebeple PP’li gebelerde kan transfiiz-
yonu ihtiyact PP olmayan gebelere gore artmisti
(%12’ye karst %0.8)."” Bizim caligmamizda da yaklagik
%76 oraninda transfiizyon ihtiyaci izlendi. Kanamay1
kontrol altina almak i¢in ¢caligmamizda cerrahi yontem-
ler arasinda en fazla HAL uygulanmis ancak bu olgu-
larda anlamli oranda fazla sezaryen sonrasi histerekto-
mi uygulanmigtir (Sekil 1). Bu durum PP ve/veya pla-
senta yapisma anomalilerinde goriilen intraktable ka-
namanm HAL ile belki yeterince kontrol altina alina-
madif1 ve sonugta bu hastalarda histerektomi geregi
olacagini digiindirmektedir. HAL ilk kez serviks kan-
serinde olugan refrakter kanamalar1 durdurmak icin uy-
gulanmaya baglanmigtir."” Jinekolojik ve obstetrik kay-
nakli kanamalarda HAL’deki rasyonel pelvik kan aki-
munin yaklagik %50 azalulmast ve arter basinci digme-
sine ragmen vendz basincin ayni kalmasiyla kan kaybi-
nin hizini yavaglatmaktir." HAL sonrasi eksternal iliak
arterin paravezikal ve vajinal alana verdigi dallar, pla-
senta yapigma anomalilerinde HAL’in basarisizligini
aciklayabilir. Bazi vakalarda anastomoz hatlarma eks-
ternal iliak arterden masif kan akimi gérilmiis, hatta
inferior epigastrik ve inferior mezenterik arterlerle
olan anastomozlar uterin arter Uzerinden tekrar uteru-
sun kanlanmasini saglamistir."” Ayrica HAL sonrasin-
da arterin rekanalize oldugu; uterin, arkuat ve ovaryen
arterlerde kan akiminin devam ettigi de gosterilmis-
tir.”"*" Twata ve ark.’nin"” caligmasinda, plasenta akreta
nedeniyle sezaryen histerektomi yapilan hastalarda
HAL vyapilan ve yapilmayan gruplar kargilagtrilmis ve
hemostaz acisindan gruplar arasinda fark bulamanus-
lardir. Yine bagka bir ¢alismada HAL 1n plasenta akre-
tada morbiditeyi, tahmini kan kaybimni veya kan trans-
fiizyon ihtiyacini azaltmadigi ve HAL 1in plasenta akre-
tada profilaktik rutin uygulanmasinin yeri olmadig:
vurgulanmigtir.”” Plasental akreta siiphesi olan hasta-
larda profilaktik hipogastrik arter embolizasyonu 6ne-
ren kiiciik 6rneklemli ¢alismalar bulunmaktadir.”*” Bu
calismada da hem HAL hem histerektomi uygulanan
hastalarin timiine HAL, histerektomi éncesi yapildi.

Calismamuizda diger cerrahi yontemlerden, 12 has-
tada uterusa kare seklinde sitiirler ve 3 hastaya da Fo-
ley sonda uygulandi. Cho ve ark.” plasental implantas-
yon lokalizayonuna uterus serozast iizerinden kare, sir-
kiiler siitiir atulmasinin kanama kontroliini sagladigini
belirtmiglerdir. Bu ¢aligmada da siitiirasyon yapilan ve
az sayida olsa da Foley sonda uygulanan hastalarin ta-
maminin histerektomi yapilmayan grupta yer almast bu

yontemlerin belki de implantasyon alanindaki kanama-
larda 6ncelikli olarak yapilmasini diistindiirebilir.

Plasenta previa ile birlikte izlenebilen, plasenta akre-
tada intraoperatif ve postoperatif masif kan kaybr ve
transfiizyona ek olarak tireter hasari, enfeksiyon ve fistiil
formasyonu gibi komplikasyonlara bagli olarak yaklagik
% 7’lere varan oranlarda mortalite bildirilmistir.”” Bu ca-
lismada masif kanama ve transfiizyon sonrasinda DIC ve
sepsis gelisen bir hasta postoperatif 30. giinde eks oldu.
Sumigama ve ark."” yaptiklar1 calismada plasenta previa-
I1 bir hastanin masif hemorajiden kaybedildigini rapor et-
miglerdir. Caligmamizda en fazla komplikasyon mesane
yaralanmasidir ve 9 hastada gorilmistir. Literatiirde
plasenta previa da es zamanli mesane invazyonu 1/10.000
olarak bildirilmis ve bu hastalarda mulddisipliner yakla-
stm ihtiyact olabilecegi rapor edilmistir.””

Neonatal sonuglarimiza bakildiginda ortalama 35.
haftalarda ve 2600 gram agirliginda ve normale yakin
Apgar skorlari izlenmektedir. Benzer sekilde O’Brien ve
ark.” plasenta akreta siiphesi olan hastalarin 35. hafta-
dan sonra %93 oraninda kanama sonrasi dogum ihtiyaci
oldugunu ve 8 maternal 6liimden 4’tiniin 36 hafta sonra-
sina geciken dogumlarda oldugunu belirtmiglerdir.
American College of Obstetricians and Gynecologists
(ACOQG ) plasenta akreta stiphesi olan olgularda 34. haf-
tadan sonra preterm sezaryen histerektomi planlanmasi-
n1 6nermektedir.” Calismamizda iki fetiiste major ano-
mali izlense de literatiirde plasenta previanin Apgar sko-
runu diigtirdigt ancak konjenital anomali ve fetal 6lim-
le iligkisi bulunmadig: bildirilmistir.”"

Sonuc

Plasenta previa ve beraberinde plasenta yapigma
anomalisi olan secilmis vakalarda konservatif cerrahi
yaklagim alternatif yontem olabilir. Ancak HAL’in bu
hastalarda organ koruyucu etkinligi sipheli gériinmek-
tedir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmistir.
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Amniyoinfiizyonun membran intakt
ikinci trimester oligohidramniyos olgularinda
fetal sagkalima etkisi

Arif Giingéren, ilay Géziikara, Oya Karapinar, Orhan Nural
Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadm Hastaltklar: ve Dogum Anabilim Dal, Hatay

Ozet

Amag: Yeterli miktarda amniyon sivinin olmamast fetiisiin hareke-
ti, biiytimesi, akciger gelisimi ve kord basist ile iligkili olarak intra-
uterin asfiksiden fetal 6lime kadar cesitli komplikasyonlara sebep
olabilir. Amniyoinfiizyon ile amniyon sivi restorasyonunun bu tiir
hastalarda gebeligin uzatilmasina ve sagkalima faydas: olduguna da-
ir calismalar mevcuttur. Biz bu calismada ikinci trimester oligohid-
ramniyos olgularinda amniyoinfiizyon sonuglarini sunmay1 amacla-

dik.

Yontem: Retrospektif planlanan calismada Ocak 2013 ve Mart
2015 yillart arasinda Mustafa Kemal Universitesi, Perinatoloji Bo-
limiinde ammniyoinfiizyon yapilan hasta kayitlar1 incelendi. Has-
talarin tiimiiniin islem 6ncesi ve sonrasi ayrintili sonografik deger-
lendirmesi mevcuttu. Hastalarin yaslari, gravidalar, pariteleri, am-
niyoinfiizyonun yapildigi ve dogum yaptiklari gebelik haftalari
kaydedildi. Hastalar telefonla aranarak bebeklerin perinatal sagka-
limu ile ilgili bilgi alindi.

Bulgular: Amniyoinfiizyon yapilan 34 hastadan 26’s1 calismaya
dahil edildi. Ortalama yas 29.2, gravida 2.9, parite 1.1 ve abortus
sayist 0.7 olarak bulundu. Islem yapilan ortalama gebelik haftast
21.5 (aralik: 15.3-27.2) hafta, amniyon siv1 indeksi 2.1 (aralik:
0.5-4) cm, islem sayis1 1.6 (aralik: 1-5) ve ortalama dogum hafta-
lar1 26.4 (aralik: 18-35.4) hafta olarak bulundu. 10 (%45) fetiis
canli dogdu. Bu bebeklerin 6’sinin perinatal dénemde kaybedildi-
gi rapor edildi. Toplam 4 (%18) bebegin canli oldugu 6grenildi.
Ortalama islem ve dogum arasindaki siire 5.1 (aralik: 0-16.7) haf-
ta olarak bulundu.

Sonug: Tkinci trimesterde membran riiptiirii olmayan olgularda
amniyoinfiizyon %18 oraninda perinatal sagkalim sikligr ile iligki-
li goriinmektedir. Bu hastalarda amniyoinfiizyonun kétii prognoz-
da belirgin iyilesme saglamadig: goriillmektedir.

Anahtar s6zciikler: Amniyoinfiizyon, oligohidramniyos, ikini trimester.

Abstract: The impact of amnioinfusion on fetal
survival in second trimester oligohydramnios cases
with intact membrane

Objective: Insufficient amount of amniotic fluid may cause various
complications from intrauterine asphyxia to fetal death associated
with fetal movement, fetal growth, lung development and cord
compression. There are some studies showing that amniotic fluid
restoration by amnioinfusion is helpful for the extension of gesta-
tion and survival in such patients. In this study, we aimed to present
amnioinfusion results in second trimester oligohydramnios cases.

Methods: In this retrospective study, the medical records of the
patients who had amnioinfusion in the Perinatology Department
of Mustafa Kemal University between January 2013 and March
2015 were analyzed. All patients had detailed sonographic analysis
results before and after the procedures. Ages, gravida values, pari-
ties, and weeks of gestation during amnioinfusion and after deliv-
ery of the patients were recorded. The patients were called by
phone and information was obtained about the perinatal survival
of the babies.

Results: Twenty-six of 34 patients who had amnioinfusion were
included in the study. In these patients, the mean age was 29.2, gravi-
da was 2.9, parity was 1.1 and the number of abortion was 0.7. It was
found that the mean week of gestation for the procedure was 21.5
(range: 15.3 to 27.2) weeks, amniotic fluid index was 2.1 (range: 0.5
to 4) cm, the number of procedure was 1.6 (range: 1 to 5) and mean
week of delivery was 26.4 (range: 18 to 35.4) weeks. Ten (45%) fetus-
es were born alive. It was reported that 6 of them died during perina-
tal period. Only 4 (18%) babies were alive. The mean period between
the procedure and the delivery was 5.1 (range: 0 t016.7) weeks.
Conclusion: In cases without ruptures of membrane at second
trimester, it seems that amnioinfusion is associated with perinatal sur-
vival ata rate of 18%. It is seen in these patients that amnioinfusion did
not provide a certain improvement in poor prognosis.

Keywords: Amnioinfusion, oligohydramnios, second trimester.
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GUngodren A ve ark.

Girig

Oligohidramniyos gebelik haftasina gére amniyon
sivi miktarinin azalmasidir. Tkinci trimester oligohid-
ramniyos fetal renal anomali veya obstriiktif tiropati,
preterm erken membran riptiirii (EMR), fetal biiyiime
kisitlilig, plasental yetmezlik veya aciklanamayan se-
beplerden kaynaklanabilir." Yeterli miktarda amniyon
stivinin olmamasi fetiisiin hareketi, biiytimesi, akciger
gelisimi ve kord basist ile iligkili olarak intrauterin as-
fiksiden fetal 6liime kadar ¢esitli komplikasyonlara se-
bep olabilir.” Yaklagik gebeliklerin % 1’inde ikinci tri-
mesterde oligohidramniyos gériilmektedir.” Bu duru-
ma letal pulmoner hipoplazinin de eglik etmesiyle
%80-90 oranlarinda mortalite bildirilmistir. Bu sebep-
le gecmiste erken baglangicli oligohidramniyos ¢ogun-
lukla terminasyon sebebi olarak kabul edilmistir.™” Bu
bilgiler dogrultusunda antepartum transabdominal in-
fiizyon ile amniyon sivi miktarinin arttirilmas: saglana-
rak, oligohidramniyosun potansiyel risklerinin 6nlen-
mesi ve perinatal sagkalimin arturilmas: distincesi or-
taya ¢ikmigtir. Randomize kontrolli ¢alismalar olmasa
da, amniyoinfiizyon ile amniyon sivi restorasyonunun
en azindan pulmoner matiirite saglanana kadar gebeli-
gin uzatulmasma faydali olduguna dair ¢aligmalar mev-
cuttur.”” Biz bu caligmada ikinci trimester oligohid-
ramniyos olgularinda amniyoinfizyon sonuclarimizi
sunmay1 amacladik.

Yontem

Retrospektif yapilan ¢aligmada Ocak 2013 ve Mart
2015 yillart arasinda Mustafa Kemal Universitesi Peri-
natoloji Bolimiinde 14-28. gebelik haftalar1 arasinda
olan ve amniyoinfiizyon yapilan olgular arasurildi. Ge-
belerin tamaminin amniyoinfiizyon 6ncesi ve sonrasi
ultrasonografik anatomik degerlendirmesi mevcuttu.
Yaslari, gravidalari, pariteleri, amniyoinfizyonun ya-
pildig1 ve dogum yapuiklar: gebelik haftalari, islem son-
ras1 gelisen komplikasyonlar kaydedildi. Hastalar tele-
fon ile aranarak bebeklerin perinatal sagkalimu ile ilgili
bilgi alindi. Amniyoinfiizyon islemi hastalarin imzah
onam formu alindiktan sonra dogrudan ultrasonografi
kilavuzlugunda uygulandi. Gériilebilen en fazla amni-
yon swvinin oldugu lokalizasyondan 15 mm, 20-22
Gauge igne ile amniyotik kaviteye girildi. Yaklagik 1 ml
sivi aspirasyonu ile ignenin kavitede oldugu dogrulan-
diktan sonra her bir gebelik haftasina gore 10 ml, yak-
lagik viicut sisinda 1siilmug Ringer laktat soliisyonu
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25-50 ml/dakika hizinda verildi. Islem sonrasi hastala-
ra ultrasonografi ile anatomik tarama yapildi. Profilak-
tik antibiyotik tedavisi tiim hastalara verildi. Ayrica ne-
gatif Rh faktori olan hastalara da anti-D profilaksisi
uyguland:.

Bulgular

Amniyoinfiizyon yapilan 34 hastadan 6’s1 takip bil-
gilerine ulagilamadi@: i¢in, biri islem sonrasi fetal ano-
mali ve karyotiplemede trizomil8 saptanmasi tizerine
gebelik sonlandirildig: i¢in ve bir hasta da 31. haftada
amniyoinfiizyon yapildig1 i¢in ¢alismadan ¢ikarildi ve
kalan 26 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin de-
mografik ve klinik ozellikleri Tablo 1’de verilmistir.
Islem yapilan ortalama gebelik haftast 21.5 (aralik:
15.3-27.2) hafta, amniyon swvi indeksi 2.1 (aralik:
0.5-4) cm, islem sayist 1.6 (aralik: 1-5) ve ortalama do-
gum haftalar1 26.4 (aralik: 18-35.4) hafta olarak bulun-
du. Amniyoinfiizyon 18 hastada 1 kez, 4 hastada 2 kez,
2 hastada 3 kez, 1 hastada 4 kez ve yine bir hastada 5
kez uygulandi. Hastalarimn takiplerinde, 4 hastaya, islem
sirasinda veya hemen sonrasinda aktif amniyon stvisi-
nin gelmesi nedeniyle, hasta ve yakinlarinin onanu ali-
narak terminasyon uygulandi. Dokuz (%41) fetiis do-
gumdan hemen sonra eks oldu, 10 (%45) fetiis canli
dogdu ve 2 (%9) fetiiste islem sonras1 kontrolde intra-
uterin eks olarak saptandi. Bir (%5) gebelik de abortus
ile sonuclandr. Canli dogumlarin 6’sinin perinatal do-
nemde kaybedildigi rapor edildi. Toplam 4 (%18) be-
begin canli oldugu 6grenildi. Canli dogumlarin de-
mografik ozellikleri ve perinatal sagkalimlari Tablo
2’de gosterilmistir. Ortalama islem ve dogum arasinda-

ki siire 5.1 (aralik: 0~17) hafta olarak bulundu.

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik ézellikleri.

Degisken OrtalamaxSS  En kiiciik  En biyiik
Yas 29.26+5.9 22 24
Gravida 2.9+1.5 1 6
Parite 1.1£1.1 0 4
Amniyoinflizyon sirasinda 21.4+3.7 15.3 27.2
gebelik haftasi (hafta)

Amniyon sivi indeksi (cm) 2.1+0.97 0.5 4
Amniyoinfiizyon sayisi 1.6£1.1 1 5
Dogumda gebelik haftasi 26.4+4.9 18 35.4
Islem ve dogum arasindaki 5.1+4.9 0 17

sure (hafta)

SS: Amniyon sivi indeksi
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Tartisma

Ikinci trimesterin baginda fetal idrarm amniyotik
keseye gectigi ve fetiisiin amniyotik siviyr yutmaya bas-
ladig1 bilinmektedir. Bu sebeple fetal tiriner/renal sis-
temle ilgili bozukluklar oligohidramniyosun etiyoloji-
sinde belirgin rol oynamaktadir. Maternal ve plasental
faktorler, daha sik olarak plasental membranlarin riip-
tiri de ikinci trimesterda oligohidramniyosa sebep
olabilir." Bizim ¢alismamizda fetal renal anomalili olgu
yoktu ve amniyoinfiizyon sonrast amniyon stvisinin ak-
tif gelmesi nedeniyle 4 hastaya istekleri tizerine termi-
nasyon uygulandi. Dolayisiyla EMR ve renal anomali
disindaki sebeplere bagls, idiyopatik oligohidramniyos-
larin yer aldig: serimizde perinatal sagkalimin %18 ol-
dugunu ve ortalama gebelik haftasinin 5.1 hafta uzadi-
g1 bulduk.

Ikinci trimester oligohidramniyoslu fetiislerde sag-
kalim {giincii trimesterde saptanan olgulara gore ¢ok
daha diistik oranlarda bildirilmistir (%10.2—-14.4’¢ kar-
$1 %57.7-85.3).”" Hadi ve ark. 20-25. haftalarda EMR
ile bagvuran ve bagvuru sirasinda amniyon swvinin 2
cm’nin altnda oldugu hastalarda %90.1 perinatal mor-
talite bildirmislerdir.” Bir derlemede ikinci trimester
oligohidramniyos olgularinda 57 ¢ocuktan sadece 8’in-
de (%14) neonatal sagkalim oldugu bildirilmistir.""
Ancak calismalarda amniyoinfiizyon sonras: fetiislerde,
farkli oranlarda olsa da sagkalim arugt bildirilmistir.
Fisk ve ark."" haftalik transabdominal amniyoinfiizyon
yaptiklart 22 haftanin altinda olan 8 hastadan 3’tinde
sagkalim bildirmiglerdir. Ogunyemi ve ark."” yaptikla-
r1 caligmada ikinci trimester EMR olan hastalardan bir

gruba seri amniyoinfiizyon yapilirken diger gruba teda-
vi vermemis ve tedavi verilen grupta perinatal motali-
tenin azaldigini (%83’e karst %33) gostermiglerdir. Ay-
rica idiyopatik oligohidramniyos olgularinda da yapilan
bir ¢aligmada 12 hastadan 8’inde islem sonrasi kayip ol-
dugu goriilmistiir."”

Amniyoinfiizyon ile gestasyonel yasin uzatilmasi ve
sonucunda gebelik sonu¢larinin iyilestirilmesi de farkl
caligmalarda yer alnustir ve ¢alismamizla benzerlik gos-
termektedir. Ogunyemi ve ark."” antepartum amniyo-
infiizyon ile doguma kadar gecen siirenin ortalama 33
giin oldugunu bulmuslardir. Garzetti ve ark."” 25 haf-
tanin alunda EMR icin profilaktik amniyoinfiizyon ya-
pilan hastalarda latent periyodu 3 hafta olarak bulmus-
lardir. Persiste oligohidramniyos olgularinda yapilan
bir ¢aligmada amniyoinfizyon yapilmayan olgularda
doguma kadar gecen siirenin anlamli sekilde daha az
oldugu bulunmugtur.” Turhan ve Atacan™ yaptiklari
calismada amniyoinfiizyonun latent periyodu uzattigini
ve perinatal sonuclar: degistirmedigini gostermislerdir.
Calismalarinda oligohidramniyosu olan 29 kadinin
15’ine amniyoinfiizyon uygularken, 14’tinii spontan
olarak tedavi vermeden takip etmisler ve amniyoinfiiz-
yon grubunda 15 giin latent periyod uzarken diger
grupta 8 giin uzadigini bulmuglardir.

Ikinci trimester oligohidramniyosda amniyoinfiizyo-
nun faydali oldugu belirtilen durumlardan birincisi fetal
anomalilerin daha iyi saptanabilmesidir. Oligohidramni-
yos optimal sartlarda ultrasonografik degerlendirmeyi
bozabildigi i¢in bu tiir olgularin yaklagik 200 ml amniyo-
infiizyon ile daha iyi gorintilendigi bildirilmistir. A¢ik-

Tablo 2. Amniyoinfiizyon sonrasi canli dogum olgularinin demografik ¢zellikleri ve perinatal sagkalim durumu.

[cIEVILE] Parite

Amniyoinfiizyon

22
30
23
34
23
39
29
27
36
28

W 00 N U AW N -
N A U=, WS AW N -
- N W O N O N N O O

o

Dogum Peripartum
haftasi haftasi sagkalim
19.3 1.5 34 Canli
233 4 35.4 Canli
16.3 1.6 33 Canl
19 1.8 27 Eks
26.3 1.9 26.6 Eks
24 1.4 25 Eks
26 0.5 32 Canli
23 1.2 26 Eks
23 1.5 23 Eks
27 1.1 29 Eks

ASI: Amniyon sivi indeksi
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lanamayan ikinci trimester oligohidramniyos olgularinin
yer aldig1 bir derlemede amniyoinfiizyonla fetal yapila-
rin gorintilenmesinin %51°den %77’e varan oranlarda
artu@: bildirilmistir. Ayrica obstriiktif tiropatilerin sap-
tanmasi amniyoinfiizyonla %12’den %31’e yiikselmis-
tir."” Bizim calismamizda bir hastada trizomi18 bulgula-
r1 saptandi ve termine edildi. Hsu ve ark."” yaptiklar1 ¢a-
lismada amniyoinfizyon sonrast 5 olguda fetal anomali
saptamuglardir. Amniyoinfiizyonun faydali oldugunun
belirtildigi ikinci durum eksternal sefalik versiyonun ko-
laylagmasidir. Ancak konuyla ilgili literatiirde yeterli bil-
gi bulunmamaktadir."” Literatiirde net bir bilgi olma-
masma kargin amniyoinfiizyonun sagladigi bu avantaji
3D-HD live gibi yazilim programlarimim dahil olmasiyla
amnioinfiizyon yapmadan yiiksek rezoliisyonlu ultraso-
nografi cihazlarmin saglayabilecegi diistiniilebilir."” Am-
niyoinfiizyonun 6nerildigi tictincii durum ise oligohid-
ramniyosun sebep oldugu sekellerin 6nlenmesidir. Tam
obstriiktif iropatinin olustugu koyun modellerinde in-
traamniyotik port ile seri amniyoinfiizyon yapilanlarin
yapilmayanlara gére pulmoner hipoplazinin 6nlendigi
ve sham grubuna gore akciger voliimlerinin karsilagtiri-
labilir oldugu gosterilmistir.”” Ayrica akcigerle ilgili ola-
rak amniyoinfiizyonun mekonyumlu fetiislerde trakeal
mekonyum volimiinii azaltarak mekonyum aspirasyon
sendromunu azaltilabildigine dair caligmalar bulunmak-
tadir.”"

Isleme bagh koriyoamniyonit, endometrit, plasental
dekolman, preterm eylem, fetal kayip ve fetal travma
gibi komplikasyonlar literatiirde bildirilmistir. Hsu ve
ark."” amniyoinfiizyonu takip eden 2 hafta igerisinde,
17 hastanin 4’iinde intrauterin fetal kayip bildirmigler-
dir. Bizim ¢alismamizda iki fetiis kaybedilirken bir has-
tada da islem sonrasinda disiik oldu. Ancak herhangi
bir majoér maternal komplikasyon gelismedi.

Calismada kontrol grubunun olmamas: ve hastala-

rin uzun dénem takip sonuclarinin bilinmemesi ¢alig-
mamizin limitasyonlaridir.

Sonucg

Sonug olarak, EMR ve renal anomali disinda, erken
baglangicli oligohidramniyos olgularinda antepartum
amniyoinfiizyonun anne i¢in minimal risk tagidig1 ancak
bu hastalarda islem sonrasi fetislerin sagkaliminda hafif
bir artig goriilse de prognozun kotii oldugu saptannustir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Gebe ratlarda isradipinin uterus kontraksiyonlari
Uzerine inhibitor etkileri

Selahattin Kumru', Mehmet Nalbant?, Selim Kutlu, Mete Ozcan*
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Ozet

Amag: Kalsiyum kanal blokérii olan isradipinin ge¢ gebe rat miyo-
metriyumu tizerindeki etkilerini in vitro kogullarda arasturmaktr.

Yontem: Gebeligin 18. giiniinde dekapite edilen gebe ratlarm mi-
yometriumlarindan seritler elde edildi. Tsradipinin miyometrium
iizerindeki etkileri dort grupta ve dort kiimiilatif dozda arastirild;
1 ng/ml, 10 ng/ml, 0.1 pg /ml, 1 pg /ml. Grup 1: Spontan, Grup
II: Oksitosinle indiiklenmis, Grup III: Prostaglandin ile indiiklen-
mis, Grup IV: Kalsiyumsuz ortamda oksitosinle indiiklenmis mi-
yometrial kontraksiyonlar. Istatistiksel analiz icin Wilcoxon signed
ranks testi kullanildi ve p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

Bulgular: Grup 1: Kontrol grubu ile karsilagtirildiginda 10
ng/mL ve 0.1 pg/mL isradipin, uterus kontraksiyonlarinimn ampli-
tidiint azaltt. Grup II: 0.1 pg/mL isradipin, kontraksiyonlarin
frekansini azaltti (p=0.02). Isradipin 10 ng/mL ve 0.1 pg/mL doz-
larda kontraksiyonlarin amplitiidlerini azaltu (her iki doz i¢in
p=0.02 ). Grup III: 0.1 pg/mL isradipin, kontraksiyonlarin frekan-
st azaltti (p=0.02). Isradipin 10 ng/mL ve 0.1 pg/mL dozlarda
kontraksiyonlarin amplitiidlerini azaltt (her iki doz icin p=0.02).
Tsradipin 1 pg/mL tiim spontan ve indiiklenmis kontraksiyonlari
tamamen ortadan kaldirdi. Grup IV: Kalsiyum bulunan ortamlar-
la kargilagtirldiginda bu grupta kontraksiyonlarin hem amplitiid-
leri hem de frekanslari daha diisiik bulundu (p<0.001). Isradipin
sadece 1 pg/mL dozunda kullanild: ve kontraksiyonlar1 tamamen
ortadan kaldirdi.

Sonug: Isradipin, ge¢ gebe ratlarda miyometrial kontraksiyonlar:
in vitro inhibe etmektedir ve erken dogumun 6nlenmesinde etkili
olabilir.

Anahtar sozciikler: Erken dogum, tokolitik, kalsiyum kanal blo-
kort, isradipin, prostaglandin, rat.

Abstract: Inhibitory effects of isradipine on uterine
contractions in pregnant rats

Objective: To investigate the effects of isradipine, which is a calci-
um channel blocker, on late pregnant rats’ myometrium under in
vitro conditions.

Methods: Stripes were obtained from the myometriums of preg-
nant rats which were decapitated on the 18 days of gestation. The
effects of isradipine on myometrium were investigated in four
groups and four cumulative doses: 1 ng/ml, 10 ng/ml, 0.1 pg/ml, 1
pg/ml. Group 1: spontaneous myometrial contractions, Group II:
myometrial contractions induced by oxytocin, Group III: myome-
trial contractions induced by prostaglandin, Group IV: myometri-
al contractions induced by oxytocin in calcium-free medium.
Wilcoxon signed ranks test was used for the statistical analysis and
p<0.05 was considered statistically significant.

Results: Group 1: compared to the control group, 10 ng/mL and 0.1
pg/mL isradipine decreased the amplitude of uterine contractions.
Group II: 0.1 pg/mL isradipine decreased the frequency of contrac-
tions (p=0.02). Isradipine decreased the amplitudes of contractions in
the doses of 10 ng/mL and 0.1 pg/mL (p=0.02 for each dose). Group
III: 0.1 pg/mL isradipine decreased the frequency of contractions
(p=0.02). Isradipine decreased the amplitudes of contractions in the
doses of 10 ng/mL and 0.1 pg/mL (p=0.02 for each dose). One
pg/mL isradipine completely removed all spontaneous and induced
contractions. Group IV: when compared to mediums with calcium,
both amplitudes and frequencies of the contractions were found
lower in this group (p<0.001). Isradipine was only used in the dose of
1 pg/mL and it completely removed all contractions.

Conclusion: Isradipine inhibits in vitro myometrial contractions in
late pregnant rats and it may be effective in preventing early labor.

Keywords: Early labor, tocolytic, calcium channel blocker, isradip-
ine, prostaglandin, rat.
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Gebe ratlarda isradipinin uterus kontraksiyonlari Gzerine inhibitor etkileri

Girig

Erken dogum diinyada neonatal mortalite ve morbi-
ditenin en 6nemli nedenidir. Uterin fizyolojinin anlagil-
masinda ve erken dogumun 6nlenmesi icin yeni ajanla-
rin gelistirilmesinde 6nemli gelismeler saglanmasina
ragmen erken dogum sikligi hala ayni kalmaktadir."”
Erken dogumlarmn yarisindan ¢ogu spontan kontraksi-
yonlar sonucu ya da erken membran riiptiirii sonucu or-
taya ¢ikmaktadir. Neonatal 6limlerin yaklastk %75 inin
ve cocukluk cagindaki norolojik sorunlarm % 50’sinin
erken dogum ile iligkili oldugu bildirilmektedir."”

Giintimizde tokolitik olarak kullanilan ¢esitli ajan-
lar meveuttur. Magnezyum stilfat, prostaglandin sentez
inhibitorleri (6rn. indometazin), nitrik oksit ya da do-
norleri (6rn. nitrogliserin), oksitosin antagonisti atosi-

ban ve kalsiyum kanal blokérleri (6rn. nifedipin, nikar-
dipin) tokolitik olarak kullanilmaktadir.”"

Kalsiyum kanal blokérleri, tokolitik olarak oldukea
yaygin kullanilmaktadir. Tokolitik olarak kalsiyum kanal
blokérii kullanilan erken dogum tehdidi olgularinda, da-
ha az olguda 7 giin icinde dogum ve 34 haftanin altunda
dogum gerceklestigi, ilaci birakma zorunlulugunun daha
az siklikta oldugu, daha az respiratuvar distress sendro-
mu, nekrotizan enterokolit, intraventrikiiler kanama ve
sarilik gézlendigi bildirilmektedir.” Kalsiyum kanal blo-
kérlerinin yukarida sayilan etkinliklerine ragmen bu ilag-
larin en etkili ve en giivenli dozlar1 heniiz ortaya konmus
degildir. Tlave olarak nifedipin ve nikardipinin pulmoner
6dem gibi ciddi yan etkilerinin oldugu rapor edilmekte-
dir."™"" Bu kosullarda bu ilaglarin en uygun ve giivenli
dozlarmin anlagilmasi ve yeni kalsiyum kanal blokorleri-
nin uterus miyometriumundaki kasilmalara olas: etkileri-
nin aragtirilmasi amactyla bir taraftan da yeni caligmalar
gerceklestirilmektedir.*'*"”

Isradipin, kalsiyum kanal blokérlerinden birisidir. Bu
ilacin miyometrium tzerine etkileri ile ilgili birkag calis-
ma mevcuttur."*"” Ancak mevcut veriler, isradipinin mi-
yometrium tizerindeki etkileri ile tokolitik olarak kulla-
nilmasinin uygunluguna dair sonug ¢tkartmaya yetecek
kadar giiclii degildir. Mevcut bilgiler 1s1ginda eldeki ca-
lisma isradipinin gebe ratlarda miyometrium kontraksi-
yonlar1 iizerine etkilerini arastirmak amaciyla planlandi.

Yontem

Deney Hayvanlari, Doku Hazirlanmalari ve

Deney Modelleri

Calisma icin Firat Universitesi Lokal Etik Komite-
si’nden izin alindi. Deneyler icin Firat Universitesi Bi-

yomedikal Arastirmalar Unitesi'nden tedarik edilen di-
si Wistar ratlar (220-240 gram) kullanildi. Deneylerin
tamamu Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji La-
boratuvarr’nda gerceklestirildi. Hayvanlar kontrollii 1s1
(221 °C) ve 151k (07:00-19:00 arast aydinlik) kogulla-
rinda barindirildr. Yiyecek ve su ad libitum seklinde ve-
rildi. Hayvanlara giinliikk vajinal smear yapildi, proos-
trus evresindeki ratlar o giintin gecesinde seksiiel ola-
rak akdf ve tecriibeli erkek rat ile birlikte bulundurul-
du. Ertesi giinii vajinal smear yapildi ve smearda sperm
gorilmesi durumunda gebeligin sifirmer giint (yani
baslangicr) olarak kabul edildi. Tim ratlar gebeligin
18. giinti dekapite edildi. Her hayvandan do6rt adet mi-
yometrial gerit (I mm kalinhiginda 2 mm genisliginde
ve 12 mm uzunlugunda) elde edildi.

Isradipinin artan dozlarinin etkisini test etmek icin
dort grup olugturuldu. Elde edilen kas geritleri Krebs
solisyonu ile doldurulan organ banyosuna konuldu.
Organ banyosu siirekli 37 °C’de %95 O: - %5 CO: ka-
rigitmi ile havalandirildi. Seritler alt taraftan sabit bir
metal kancaya tst taraftan da simetrik gli¢ degistirici
transdisere (MAY; Commat Ltd., Ankara) bagland.
Transdiiserden gelen sinyaller bir arayliz tarafindan
(MAY; Commat Ltd., Ankara) amplifiye edildi ve elde
edilen veriler bilgisayara yiiklendi. Izometrik gerilimin
kayd: icin seritler 1 g dinlenme gerginliginde 30 daki-
ka dengede birakildi. Spontan kontraksiyonlarin ortaya
¢ikmasindan sonra miyometrial kontraksiyonlar ya ok-
sitosin ile (10 mU/ml banyo sivisinda), ya prostaglan-
din PGF2a ile indiiklendi ya da sadece spontan kon-
traksiyonlar olarak kayit edildi.

Artan konsantrasyonlardaki isradipinin miyometrial
kontraksiyonlar iizerindeki etkileri aragtirildi. Tlag ve-
rilmeden onceki (ilag 6ncesi: spontan, oksitosin ve
PGF2a ile indiiksiyon 6ncesi) 10 dakikalik siire her ge-
rit i¢cin kontrol olarak kaydedildi. Kontraksiyonlarin
amplitid ve frekanslari (10 dakikalik sirede gozlenen
kontraksiyon sayis1) isradipin 6ncesi ve artan dozlarin-
da (1 ng/mL, 10 ng/mL, 0.1 pg/mL ve 1 pg/mL), her
bir doz i¢in 10’ar dakikalik stirelerde kayit yapilarak de-
gerlendirildi. Daha ileri deneyler, isradipinin oksitosin-
le indiklenmis kontraksiyonlar iizerine kalsiyumsuz
ortamdaki etkilerini arastirmak amaciyla gerceklestiril-
di. Bu amagla, tek doz (1 pg/ml) isradipin, kalsiyumsuz
Krebs solisyonu ortaminda oksitosin ile indiiklenen
kontraksiyonlar iizerinde test edildi. Veri kayit ve ana-
liz islemleri bir bilgisayar ve tizerindeki yazilim (Biopac
System Inc, Goleta, CA, ABD) ile gerceklestirildi.
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Deneyler

Deneyler 4 grup olarak planland: ve gergeklestiril-
di. Bir rattan alman 4 farkli serit, 4 farkli grup olarak
kullanildi.

Grup I: 11k 10 dakikalik kontraksiyon siiresi, her strip
icin kendi kontrolii olarak kayit edildi. Bu kontrol peri-
yodundan hemen sonra isradipin (Dynacirc SRO; No-
vartis, Istanbul) her bir doz icin 10’ar dakikalik siirelerle
olacak sekilde sirastyla 1 ng/mlL, 10 ng/mL, 0.1 pg/mL
ve 1 pg/mL konsantrasyonda kiimiilatif olarak eklendi.
Kontraksiyonlarm amplitiid ve frekanslar ile egrinin al-
unda kalan alan (#rae under the curve, AUC) isradipinin 1
ng/ml — 1 pg/ml arasindaki farkli dozlarinin uygulama-
sindan 6nce ve her bir doz i¢in 10’ar dakikalik olmak
tzere kayit edildi. Kayitlar, en son dozun uygulanmasin-
dan 10 dakika sonra stoplandi.

Grup II: Bu grupta, miyometrial seritlerde spontan
olarak olusan kontraksiyonlar duruncaya kadar beklen-
di. Spontan kontraksiyonlar durduktan sonra, ortama
0.0004 IU/mL oksitosin (Synpitan Forte; Deva Hol-
ding A.S., Istanbul) eklenerek kontraksiyonlar indiik-
lendi. Oksitosinle indiiklenen kontraksiyon kontrol
olarak kaydedildi. Bu 10 dakikalik kontrol periyodun-
dan hemen sonra ortama yukarida Grup I’de anlauldi-
g1 sekilde isradipin eklendi.

Grup III: Spontan kontraksiyonlarin kaybolmasin-
dan hemen sonra ortama sentetik bir PGF2a olan d-
cloprostenol (Dalmazin; Vetas, Istanbul) 1 M konsan-
trasyonunda eklendi. PGF2a ile indiikklenen kontraksi-
yon, 10 dakika siire ile kontrol olarak kaydedildi. Bu kon-
trol kaydinin hemen ardindan ortama yukarida Grup
I’de anlauldig: sekilde isradipin eklendi ve kontraksiyon-
larin kaydi yapildi.

Grup IV: Bu grup bir taraftan kalsiyumsuz ortam-
da myometrium kontraksiyonlarinin amplitiid ve fre-
kanslarini ortaya koymak, diger taratan da oksitosinin
ve oksitosin+isradipin kombinasyonunun bu seritlerde-
ki aktivitelere etkilerini test emek amaciyla olusturul-
du. Bu grupta, kalsiyumsuz ortamda oksitosin ile olus-
turulan kontraksiyonlar itizerine isradipinin etkileri
aragtirildi. Miyometrial seritler yerlestirilmeden 6nce,
ortama kalsiyumsuz Krebs soliisyonu konuldu ve kalsi-
yumsuz ortam elde edildi. Kalsiyumsuz ortamda oksi-
tosin ile indiiklenen kontraksiyonlarin tizerine ortama
tek doz (1 pg/ml) isradipin eklendi. Spontan kontraksi-
yonlar, birkac kasilmadan sonra kayboldugu i¢in kon-
traksiyonlar kaybolur kaybolmaz ortama oksitosin
(0.0004 TU/mL konsatrasyonda) eklendi. Isradipin, ok-
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sitosinle indiiklenen kontraksiyonlarin 5 dakika siireyle
kaydedilmesinden sonra sadece bir kez ve 1 pg/mL
dozda eklendi. Kayzt, isradipin uygulamasinin 15. daki-
kasinda sonlandirildi.

istatistiksel Analiz

Tiim veriler ortalamaz+ standart hata (O+SH) olarak
sunuldu. Verilerin analizi i¢in nonparametrik Wilco-
xon signed ranks testi kullanildi. Tim istatistiksel ana-
lizler SPSS 13.0 programi (SPSS Inc., Chicago, IL,
ABD) kullanilarak gerceklestirildi. Anlamlilik seviyesi
p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Grup I: Spontan kontraksiyonlarmn frekansi 11.2+
0.6/10 dk. olarak hesaplandi. Bu deger, 1 ng/mL isradi-
pin eklendikten sonra 11.0+0.6/10 dk. 6lciildii ve kon-
traksiyonlarin frekansi, kontrol grubu ile karsilagtrildi-
ginda aralarindaki fark anlaml degildi (p=0.317). 10
ng/mL ve 0.1 pg isradipin eklendikten sonra kontraksi-
yon frekansi sirasiyla 10.7+0.5/10 dk. ve 6.3+2.0/10 dk.
olarak ol¢tldi ve bu degerler de kontrol grubundan
farklihk gostermedi (sirastyla p=0.180 ve p=0.68). Isradi-
pin 1 pg eklenmesi ile spontan kontraksiyonlar tamamuiy-

la ortadan kayboldu (Sekil 1a ve b).

Bu grupta kontrol kontraksiyonlarin ortalama amp-
litiidii 3416.3£560.3 mg olarak olgiildii. Isradipin 1
ng/mL dozunda eklendiginde bu deger 3281.5+494.3
mg olarak ¢lciildi ve bu degerler birbirinden istatistik-
sel olarak anlamli farkhilik gostermedi (p=0.08). 10
ng/mL ve 0.1 pg isradipin eklenmesi kontraksiyonlarda
istatistiksel olarak anlamli diismeye (sirasiyla 2834.8=
324.2 mg ve 1188.8+271.7 mg) neden oldu (her ikisi
icin de p=0.02). Isradipinin 1 pg/mL eklenmesi spon-
tan kontraksiyonlarin tamamen ortadan kaybolmasina

neden oldu (Sekil 1a ve c).

Grup II: Oksitosin aplikasyonundan sonra kon-
traksiyonlarmn frekanst 14.3£0.3/10 dk. olarak 6l¢iildi.
Isradipinin 1 ng/mL ve 10 ng/mL dozlarinda eklenme-
si kontraksiyon frekanslarinda anlamli degisiklige ne-
den olmadi (sirasiyla 14.3+0.3/10 dk. ve 13.3+1/10 dk;
p=1 ve p=0.1). Isradipin 0.1 pg/mL dozda kontraksiyon
frekansini istatistiksel anlamli olarak 1.50£1.50/10
dk.’ya (p=0.02) digiiriirken, 1 pg/mL isradipin oksito-
sinle indiiklenen kontraksiyonlarin tamamen kaybol-
masina neden oldu (Sekil 2a ve b).
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Kontrol grubunda ortalama kontraksiyon amplitiidii
2892.3+165.7 mg olarak hesaplandi. 1 ng/mL isradipin
eklenmesi ile bu deger 2894.7£176.0 mg oldu ve aralarin-
daki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p<0.05). 10
ng/mL ve 0.1 pg/mL isradipin eklenmesi ile amplitiid si-
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Gecg gebe ratlarda artan konsantrasyonlardaki isradipinin
(IS) spontan miyometrial kontraksiyonlar Gzerindeki etkile-
ri. (a) Isradipinin pik frekansi (10 dakikalik stre icerisinde
gozlenen kontraksiyon sayisi), (b) pik amplittd seviyesi,
(c) spontan kontraksiyonlar Uzerindeki etkisi. *p<0.05
kontrol grubu ile karsilastirildiginda Wilcoxon signed ranks
testi.

rastyla 2168.5£100.0 mg ve 100.3£100.3 mg’a diistii ve
bu degerler kontrol grubuyla kargilasurildiginda aralarin-
daki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (her ikisi icin
de p=0.02). 1 pg/mL isradipin kontraksiyonlarm tama-
men ortadan kaybolmasina neden oldu (Sekil 2a ve c).
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Sekil 2. Gec gebe ratlarda artan konsantrasyonlardaki isradipinin

(IS) oksitosinle induklenmis miyometrial kontraksiyonlar
Gzerindeki etkileri. (a) Isradipinin pik frekansi (10 dakikalik
stre icerisinde gozlenen kontraksiyon sayisi), (b) pik ampli-
tid seviyesi, (c) oksitosinle indtklenmis kontraksiyonlar
Uzerindeki etkisi. *p<0.05 kontrol grubu ile karsilastirildi-
ginda Wilcoxon signed ranks testi. OT: Oksitosin.
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Grup III: PGF2a ile indiiklenen kontrol grubunda
ortalama kontraksiyon frekans: 12.7+0.3/10 dk. olarak
hesaplandr. 1 ng/mL ve 10 ng/mL isradipin, kontraksi-
yonlarin frekansinda anlamli bir azalmaya neden ola-
madi (sirastyla 12.7+0.3/10 dk. ve 11.7+0.8/10 dk.; p=1
ve p=0.1). Isradipin 0.1 pg/mL dozda kontraksiyonlarin
frekansinda anlamli azalmaya neden oldu (5.2£1.7/10

PG 1 ng/ml 10 ng/ml
1 1 1

T

0.1 pg/ml 1 pg/ml
1

Kontraksiyon sikhgi
o0
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5 s s s

C 3500
3000 l
2500
2000

1500 A

Amplitid (mg)

1000

500 1

Kontrdl 1 ng/ml 10 ng/ml 0.1 pg/ml 1 pg/ml
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Sekil 3. Gec gebe ratlarda artan konsantrasyonlardaki isradipinin
(IS) prostaglandin (PG) F2a. ile indtklenmis miyometrial
kontraksiyonlar Uzerindeki etkileri. (a) Isradipinin pik fre-
kansi (10 dakikalik stre icerisinde gozlenen kontraksiyon
sayisl), (b) pik amplittd seviyesi, (c) PGF2a.. ile indtklenmis
kontraksiyonlar tizerindeki etkisi. *p<0.05 kontrol grubu ile
karsilastirildiginda Wilcoxon signed ranks testi.
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dk., p=0.02). PGF20. ile indiiklenen kontraksiyonlar 1
pg/mL isradipin eklenmesi ile tamamen ortadan kay-

boldu (Sekil 3a ve b).

PGF2a ile indiiklenmis kontrol grubunda kontrak-
siyonlarin ortalama amplitiidi 2787.2+471.9 mg olarak
hesaplandi. 1 ng/mL isradipin eklenmesi kontraksiyon-
larin amplitiidiinde anlamli bir diismeye neden olmadi
(2756.2+469.3 mg, p=0.08). 10 ng/mL ve 0.1 pg/mL is-
radipin kontraksiyonlarin amplitidiini 2474.8+535.7
mg ve 695.7+306.1 mg’a disiirdi ve diisme kontrol
grubu ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli
bulundu (her ikisi i¢in de p=0.02). PGF2a ile indiikle-
nen kontraksiyonlar 1 pg/mL isradipin eklenmesi ile
tamamen ortadan kayboldu (Sekil 3a ve c).

Grup IV: Bu grupta kontraksiyon deneyleri kalsi-
yumsuz Krebs soliisyonunda gergeklestirildi. Kalsi-
yumsuz ortamda oksitosinle indiiklenen kontraksiyon-
larin en az 30 dk. devam ettigi gozlendi (kayitlar sunul-
madi). Oksitosinle kontraksiyonlar indiklendikten
sonra (oksitosin eklenmesinin 7. dakikasinda) 1 pg/mL
isradipin ortama eklendi. Isradipin eklenmesi ile tiim
kontraksiyonlar ortadan kayboldu (Sekil 4). Kontraksi-
yonlar, diger kalsiyum iceren ortamlardaki gibi devam
etmediginden isradipinin kiimilatif dozlar1 bu grupta
uygulanmadi.

Tartisma

Spontan preterm kontraksiyonlar ¢ogul gebelik ve
polihidramniyoz olgularinda daha sik gorilmektedir.
Bu olgularda uterusun agir1 gerilmesinin miyometri-
umdaki kasilmalar1 tetikledigi diisiiniilmektedir. In vit-
ro ¢aligmalar, uterusun agir1 gerilmesine benzer sekilde
miyometrial seritlerin gerilmesinin de kontraksiyonlar1
indiikleyebilecegini gostermektedir. Miyometriumun

N -

Sekil 4. Isradipinin 1 pg/mL konsantrasyonda gec gebe rat miyometri-
um seridinde kalsiyumsuz ortamda oksitosinle indtklemis kon-
traksiyonlar Uizerine etkisi. OT: Oksitosin.
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gerilmesinin aktivator proteinleri (AP-1), konneksin 26
ve konneksin 43 ekspresyonlarini arttirdigi, membran
potansiyelini de diisiirdiigii rapor edilmistir."*"” Bu ge-
rilmenin net sonucu intraseliler kalsiyum iyon konsan-
trasyonunda artig ve miyometriumun uyarilabilirligin-
de artmadr.

Eldeki caligmada gec gebelik donemindeki gebe rat
myometriumunda isradipinin spontan miyometrial kon-
traksiyonlar1 doz bagimli sekilde inhibe ettigi gozlendi.
Bu gozlem, Kantas ve ark.’nin 6nerileri ile uyumlu go-
riinmektedir."” Isradipin’in L-tipi kalsiyum kanallarmi
inhibe ederek, intraseliiler depolardan kalsiyum salimni-
munt azaltarak ve intraseliiler kalsiyumun ekstraseliiler
alana gkigimi kolaylagtirarak myometriyum kontraksi-
yonlarini inhibe ettigi diisiiniilmektedir."”*"

Isradipinin in vitro kosullarda miyometrial kontrak-
siyonlar1 etkin bir sekilde inhibe ettigi gosterilmis olsa
da, Wide-Swensson ve ark.”" tarafindan sunulan calisma
haricinde gebe kadinlar tizerinde yapilan ¢alisma mevcut
degildir. Bu ¢alismada isradipin dogumun aktif fazinda
kullanilmis ve uterus kontraksiyonlari iizerine inhibitér
etkisinin goriilmedigi rapor edilmistir. Bizim distince-
miz, dogumun aktif fazinin tokolitik ajanlara rélatif ola-
rak direngli olmasidir ve isradipin, olasi tokolitik etkisi-
nin aragtirilabilmesi igin ileri ¢aligmalar1 hak etmektedir.

Calismadaki Grup Il’de isradipinin oksitosin ile in-
ditklenmis miyometrial kontraksiyonlar: doz bagiml se-
kilde inhibe ettigi ve en yiiksek dozda tamamen ortadan
kaldirdigr gozlendi. Cetin ve ark. isradipinin rat miyo-
metriumunda miyometriyal kontraksiyonlari in vitro in-
hibe ettigini bildirmislerdir.”” Bizim ¢aligmamizda isra-
dipinin kontraksiyonlart tamamen ortadan kaldirdig
gozlenmis iken, Cetin ve ark.’min ¢aligmasinda bu etki
gozlenmemistir. Bu ¢alisgmada kullanilan en yiiksek do-
zun, kontraksiyonlar1 tamamen ortadan kaldirmaya ye-
tecek kadar yiiksek olmadigi diisiintildi. Zira bu ¢aligma-
da kullanilan en yiiksek doz 10~ mol/L olup bizim ¢a-
lismamizda kullanilan dozdan distiktiir.

Oksitosinin kendi reseptériine baglanarak inositol
trifosfat yolagini aktive ederek intraseliiler depolardan
kalsiyum salinimu yapugi ve membran fosfolipidlerini
hidrolize ettigi bilinmektedir. Intraseliiler depolardan
kalsiyum salinimi, sitozole dogru kalsiyum akisinda art-
maya neden olmaktadir.”” Oksitosinin aktive olmus kat-
yon kanallarini agarak membranlarin depolarizasyonuna
neden oldugu da bilinmektedir.”" Boylece, isradipin kul-
lanimu diger L-tipi kalsiyum kanal blokorlerinde oldugu

gibi kalsiyumun intraseliiler mesafeye girisini ve intrase-
liller depoladan kalsiyum salinimini inhibe etmekte,"**”
bu sekilde de oksitosin ile indiiklenen miyometriyal kon-
traksiyonlar1 inhibe etmektedir.

Mevcut ¢aligmada isradipinin PGF2a ile indiiklen-
mis miyometriyal kontraksiyonlari in vitro baskiladig:
ilk kez gosterildi. Bu, isradipinin PGF2a ile indiiklen-
mis miyometriyal kontraksiyonlar tizerindeki etkisini
aragtiran ilk calismadir. Isradipinin inhibitér etkisinin
ayni zamanda doz bagimli olup, kullanilan en yiiksek
doz PGF2a ile indiiklenmis miyometriyal kontraksi-
yonlarin tamamen ortadan kaybolmasina neden olmus-
tur. Prostaglandinler, dogumun inflamatuvar siirecinde
merkezi bir role sahiptirler. Etkileri sadece miyometri-
umda degil ayn1 zamanda serviks ve fetal membranlar-
da da gosterilmistir. Etkilerini miyositler arasindaki
gap-junctions’larin sayisini arttirarak, oksitosin resep-
torlerinin sayisii arttirarak ve kendi reseptorlerine
baglanarak gostermektedirler.”” Enfeksiyonlarmn erken
dogumlarin %30-40’inin nedeni olmasi*” ve erken do-
gum eyleminde enfeksiyonlarin roliintin agik¢a goste-
rilmis olmasi, PGF2a ile indiiklenmis miyometriyal
kontraksiyonlarin isradipin ile baskilanabilmesi, isradi-
pinin erken dogum eyleminin tedavisinde etkinliginin
olabilecegini distindiirmektedir.

Kalsiyumsuz ortamdaki miyometrial kontraksiyon-
lar, kalsiyum bulunan ortamlardakinden daha disiik
amplitid ve frekansli olarak gerceklesti. Isradipin 1
pg/mL dozda kalsiyumsuz ortamda miyometrial kon-
traksiyonlarin tiimiinii ortadan kaldirdi. Bu bulgu, Kaya
ve ark.’nin"” raporlari ile uyumlu olup, isradipinin kalsi-
yumsuz ortamdaki inhibitor etkisi, ilacin kalsiyumun in-
traseliiler depolardan salinimini inhibe ederek etki etti-
gini distindirmektedir.

Sonuc

Sonug olarak, eldeki ¢alismanin bulgular1 isradipinin
gebe rat modelinde in vitro olarak olusan spontan, oksi-
tosin ile indiiklenen ve PGF2a ile indiiklenen miyomet-
rial kontraksiyonlar1 doz bagimli gekilde inhibe ettigini
gostermektedir. Sonuclar, isradipinin spontan ve enfek-
siyon iligkili erken eylem olgularinda tokolitik etkisinin
olabilecegini distindiirmektedir. Daha ileri ¢aligmalar
ilacin etkinliginin ve giivenilirlifinin ortaya konmasina
yardimet olacakur.

Cikar Cakigmast: Cikar cakigmast bulunmadigi belirtilmistir.
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Agir preeklampsi ve eklampsi nedeni ile magnezyum
sillfat infuzyonu uygulanan gebelerin perinatal
sonuclarinin incelenmesi
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Ozet

Amag: Bu calismada klinigimizde agir preeklampsi ve eklampsi ta-
nust ile magnezyum siilfat infiizyonu uygulanan gebelerin perinatal
sonuglarmi incelemeyi amacladik.

Yoéntem: Bu retrospektif calismaya Ocak 2011 — Ocak 2015 tarih-
leri arasinda agir preeklampsi ve eklampsi tanis ile klinigimize ya-
tirilan ve magnezyum siilfat tedavisi uygulanan hastalar dahil edil-
di. Hastalarin perinatal sonuglarinin verileri icin hastane kayitlar:
geriye doniik olarak tarandi. Preeklampsi ve eklampsinin olasi ma-
ternal komplikasyonlarindan olan plasenta dekolmani, oligohid-
ramniyos, maternal akut bobrek yetmezligi, maternal nérolojik de-
fisitler, intrakraniyal kanama, maternal 6liim ile olasi fetal komp-
likasyonlarindan olan fetal intrakraniyal kanama, fetal biytime ki-
sithilig, yenidogan yogun bakim ihtiyaci ve neonatal nekrotizan
enterokolit gelisimi kotii perinatal sonuglar olarak kabul edildi.

Bulgular: Calismaya toplam 207 hasta dahil edildi. Hasta kayitla-
r1 incelendiginde olgulardan 17 tanesinin hastaneye eklamptik n6-
bet sonrasi bagvurdugu, 54 olgunun ise agir preeklampsi tanis ile
magnezyum siilfat tedavisi alirken eklamptik nébet gecirdigi go-
rildi. Ortalama gebelik haftasi, agir preeklampsi grubunda
32+2.4, eklampsi grubunda ise 30<1.5 olarak saptandi. Eklampsi
tanusi ile bagvuran toplam 17 hastadan birinde dissemine intravas-
kiiler koagtilopatiye (DIC) bagli maternal 6lim gergeklesirken, bir
tanesinde ise frontal lobda kitle tespit edildi. Hastalardan 8’inde
degisik derecelerde HELLP sendromu gelisti. Agir preeklampsi
olan hastalarin hastanede yatis siiresi ortalama 4=1.7 giin iken, ek-
lampsi geciren hastalarin ortalama yatis siiresi 6+2.2 giin olarak
saptandi.

Sonug: Agir preeklampsi ve eklampsi varligi, uygun tedavi ve ya-
kin takibe ragmen kotii maternal ve fetal perinatal sonuglara iliski-
lidir.

Anahtar sozciikler: Eklampsi, HELLP sendromu, magnezyum, preek-
lampsi.

Abstract: Analysis of perinatal outcomes of the
pregnant women applied magnesium sulfate due
to severe preeclampsia and eclampsia

Objective: In this study, we aimed to analyze the perinatal outcomes
of the pregnant women who were applied magnesium sulfate due to
the diagnosis of severe preeclampsia and eclampsia in our clinic.

Methods: The patients hospitalized in our clinic and administered
with magnesium sulfate due to diagnosis of severe preeclampsia and
eclampsia between January 2011 and January 2015 were included in
this retrospective study. The data of perinatal outcomes of the
patients were reviewed retrospectively through hospital’s medical
records. Ablatio placentae, oligohydramnios, maternal acute renal
failure, maternal neurological deficits, intracranial hemorrhage,
which are the maternal complications of preeclampsia and eclampsia,
and fetal intracranial hemorrhage, fetal growth retardation, new-
born’s intense care need and neonatal necrotizing enterocolitis devel-
opment, which are the potential fetal complications of preeclampsia
and eclampsia, were considered as poor perinatal outcomes.

Results: A total of 207 patients were included in the study. When
hospital records were reviewed, it was seen that 17 cases admitted to
the hospital after eclamptic seizure, and 54 cases had eclamptic
seizure when undergoing magnesium sulfate treatment due to the
diagnosis of severe preeclampsia. Mean week of gestation was 32+2.4
in the severe preeclampsia group and 30+1.5 in the eclampsia group.
While maternal death associated with disseminated intravascular
coagulopathy (DIC) occurred in one of the 17 patients admitted with
eclampsia diagnosis, a mass was identified in the frontal lobe in one
patient. In 8 patients, various levels of HELLP syndrome developed.
Mean hospitalization period of the patients with severe preeclampsia
was 4+1.7 days while it was 6+2.2 days in patients with eclampsia.

Conclusion: The presence of severe preeclampsia and eclampsia is
associated with poor maternal and fetal perinatal outcomes despite the
appropriate treatment and close follow-up.

Keywords: Eclampsia, HELLP syndrome, magnesium, preeclamp-
sia.
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Girig

Preeklampsi, gebeligi en sik komplike eden hastalik
olup gebeligin ikinci yarisindan dogum sonrasi ilk 2
haftalik déneme kadar herhangi bir zamanda ortaya ¢1-
kabilir."" Gebeligin erken dénemlerinde sinsityotro-
foblastlarin miyometriyumdaki spiral arteriyollerin in-
vazyonundaki yetersizligi sonucunda vaskiiler endotel-
de hasarlanma ve endotelyal nitrik oksit saliniminda
bozukluk sonucu jeneralize vazospazmin preeklampsi-
ye yol actig1 bilinmektedir."”

Preeklampsi, siddetine bagli olarak annede bébrek
yetmezligi, serebral hemoraji-6dem, trombositopeni ve
karaciger fonksiyon bozuklugu gibi hayat: tehdit edebi-
lecek pek ¢ok organ ve sistemde hasara neden olabil-
mektedir.” Yine preeklampsi bebekte gelisme geriligi,
oligohidramniyos, prematiirite, yenidogan yogun ba-
kim ihtiyacinda artis, nekrotizan enterokolit ve intrak-
raniyal kanama ile sonuglanabilir.”

Agir preeklampsiye eklamptik nobetin eklenmesi
maternal mortalite ve morbiditenin artmasina neden
olabilmektedir.” Eklampsiden korunmak veya tekrari-
nin 6nlenmesi i¢in gintimiizde en stk kullanilan tedavi
magnezyum silfat infizyonudur. Protokole uygun
magnezyum stilfat infiizyonu eklampsi nébeti proflak-
sisinde etkinligi kabul edilmis bir tedavidir."

Preeklampsi ve eklampsinin kot perinatal sonug-
larla iligkisine dayanarak, bu ¢aligmamizda klinigimizde
Ocak 2011 — Ocak 2015 tarihleri arasinda agir preek-
lampsi ve eklampsi tanisi ile magnezyum stilfat tedavisi
alan gebelerin perinatal sonuglarini inceleyip ortaya
koymay1 amacladik.

Yontem

Bu caligmaya Umraniye Egitim ve Aragtirma Hasta-
nesine Ocak 2011 — Ocak 2015 tarihleri arasinda agir
preeklampsi ve eklampsi tanilart ile yatrilarak magnez-
yum siilfat tedavisi uygulanan toplam 207 hasta dahil
edildi.

Agir preeklampsi tamisi icin American College of
Obstetricians and Gynecologists’in 2014 kriterleri
olan; 20. gebelik haftasindan sonra 140/90 mmHg nin
izerinde arteriyel kan basinci varlig1 ve/veya proteinti-
ri veya hedef organ yetmezligi dikkate alindi.” Hiper-
tansiyon varliginda tonik-klonik nébet olugmasi ek-
lampsi olarak kabul edildi. Eklampsi diginda tonik-klo-
nik nobete neden olan durumlar ¢alisgma dig1 tutuldu.
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Klinigimizde magnezyum siilfat tedavisi 6ncesinde
rutin olarak hastalarin kan hemoglobin diizeyi, hemo-
tokrit sayisi, platelet sayisi, serum karaciger enzim dii-
zeyleri bakilmaktadir. Tedavi siiresince fetal iyilik hali
4 saat ara ile non-stress test (NST), giinlik biyofizik
profil ve geregi halinde fetal umbilikal Doppler incele-
mesi ile kontrol edilmektedir.

Caligmaya dahil edilen hastalarin dosya taramala-
rinda oral alima uygun olan hastalarda antihipertansif
ila¢ olarak alfa-metildopa ve nifedipin kullanildig: ve
tiim hastalara protokole uygun olarak magnezyum siil-
fat infiizyonu yapildig1 gorildi. 20 dakika icinde 100 cc
izotonik mayi icinde 4.5 g yiikleme sonrasi saatte 2 g
olacak sekilde infiizyon yapildi.

Dogum endikasyonlarinin maternal nedenleri: kan
basimncinin antihipertansif tedaviye ragmen >160/110
mmHg olarak devam etmesi, semptomlarin devam et-
mesi ve siddetlenmesi, ciddi asit varligi, plasenta dekol-
mani, oligiiri, pulmoner 6dem, erken membran riipti-
rii, HELLP sendromu ve eklampsi iken fetal nedenle-
rinin NST"de variabilite kaybi, tekrarlayan ge¢ desele-
rasyonlarin varligi, gelisme geriligi, oligohidramniyos,
umbilikal Doppler incelemesinde diyastolik akim kaybi
ya da ters akim varlig1 oldugu gérildi.

Maternal yas, gravida, parite, gebelik haftas: ve ge-
belik sonuglar1 kaydedildi. Plasenta dekolmani, oligo-
hidramniyos, maternal akut bébrek yetmezligi, mater-
nal norolojik defisitler ve maternal 6liim kot maternal
sonuglar olarak kabul edilirken, fetal intrakraniyal ka-
nama, bilytime kisithiligi, yenidogan yogun bakim ihti-
yact ve neonatal nekrotizan enterokolit gelisimi kot
fetal sonuclar olarak kabul edildi.

Veri analizinde SPSS 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL,
ABD) kullanildi. Elde edilen veriler yiizdelik, ortalama
ve standart sapma sekline ¢evrildi.

Bulgular

Calisamaya dahil edilen 207 hastanin 71 tanesinin
eklampsi nobeti ge¢irdigi, bunlarmn 17 tanesinin hasta-
neye eklampsi ile bagvurdugu, kalan 54 olgunun ise agir
preeklampsi nedeniyle magnezyum siilfat tedavisi alir-
ken eklampsi nobeti gecirdigi saptandi. Agir preek-
lampsi tanisi olan hastalarin ortalama yag1 28+2.6, orta-
lama gravidas1 2+1.1, ortalama paritesi ise 1+0.4 olarak
saptandi. Eklampsi olan grubun ortalama yag1 30+1.2,
ortalama gravidasi 2+0.8, ortalama paritesi ise 1=0.2 idi
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(Tablo 1). Toplam 62 hasta primigravid iken (%29.9),
hastalarin 21 tanesinin 6ykiisiinde gebelik 6ncesi hiper-
tansiyon mevcuttu. 134 hasta ise gebelige bagli hiper-
tansiyon tanist nedeniyle antihipertansif tedavi kullan-
maktaydi. Ortalama gebelik haftast agir preeklampsi
grubunda 32+2.4, eklampsi grubunda ise 30+1.5 olarak
hesapland: ve hastalarin 34. gebelik haftasindan kigik
gebeligi olanlarina protokole uygun olarak 24 saat
arayla iki doz betametazon tedavisi yapildi.

Eklampsi n6beti sonrasi bagvuran hastalardan birin-
de dissemine intravaskiiler koagiilopati (DIC) nedenli
maternal 6lim gerceklesirken bir bagka olguda ise
frontal lobda kitle tespit edildi. Olgularin 8’inde
(%3.8) degisik derecelerde HELLP sendromu gelisti
ve kan ve kan iriini transfiizyonu yapildi. Agir preek-
lampsi tanisi ile dogum karari verilen toplam 95 hasta
(%45.9) normal dogum yaparken, 46 hasta (%22.2) 6n-
ceki sezaryen 6ykiisii olmasi ve 68 hasta (%32.8) ise de-
kolman plasenta (n=13), fetal distres, eklampsi ve ma-
ternal genel durum bozuklugu nedenleri ile sezaryene
alindi. Eklampsi gegiren hastalarin tamaminda dogum
sezaryenle gerceklestirildi.

Hastalarin dogumdan 6nce ortalama magnezyum
stilfat alma siireleri 8+4.2 saat olarak hesaplandi. Mag-
nezyum siilfat tedavisi stiresince bazi hastalar sicak bas-
mast ve bebek hareketlerinde azalma yakinmasinda bu-
lundular. flacin toksik etkisini denetlemek amaciyla
hastalarin saatlik kan basinci, solunum sayisi, idrar
miktarlari, derin tendon refleksleri (patella) kontrol
edildi. Fetal iyilik hali 4 saat ara ile NST ve giinliik bi-
yofizik profil incelemesi ile takip edildi. Toplam 28
hastada (%13.5) gelisme geriligi, 38 hastada ise
(%18.3) ise oligohidramniyos saptandi. Dogum sonra-
sinda 94 bebegin (%45.4) yenidogan yogun bakim iini-
tesinde takip gereksinimi oldu.

Hastalarin tamaminda dogum sonrasinda 24 saat
devam edecek sekilde magnezyum siilfat infiizyonuna
devam edildi. Eklampsi geciren hastalarin tamami do-
gum sonrasinda yogun bakim initesinde takip edilir-
ken, agir preeklampsi tanist alan 15 hasta (%7.2) do-
gum sonrasinda yakin takip amacli olarak eriskin yogun
bakim servisine yatrildi. Dogum sonrasinda agir pre-
eklampsi olan hastalardan hi¢biri eklampsi nobeti ge-
cirmezken, bir olgu yogun bakimda eklampsi nobeti
gecirdi ve son eklampsi nébetini takiben magnezyum
siilfat tedavisinin konsiiltan nérolog tarafindan 48 saat

Tablo 1. Agir preeklampsi ve eklampsi tanili hastalarin 6zelliklerinin
karsilastirmasi.*

Agir preeklampsi Eklampsi
n=136 n=71
Ortalama yas 28+2.6 30+1.2
Ortalama gravida 2+1.1 2+0.8
Ortalama parite 1£0.4 1£0.2
Ortalama gebelik haftasi 32+2.4 30+1.5
Ortalama yatis stresi (gin) 4+1.2 6+2.2

*Degiskenlerin ortalamalari ve standart sapmalari verilmistir.

sonra sonlandirilarak diazepam tedavisine gecildigi go-
riildi. Agir preeklampsi olan hastalarin hastanede yatig
stiresi ortalama 4+1.7 giin iken, eklampsi geciren hasta-
larin ortalama yatig stiresi 6+2.2 giin olarak saptandi.
Olen anne digindaki tiim annelere taburculuk sonrasin-
da eklampsi riski ve kan basiner takipleri ile bilgi veri-
lerek basariyla taburcu edildigi gortldi. Koti perinatal
sonuglar Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Tartisma

Agir preeklampsi ve eklampsi gebelikte karsilagilan
en ciddi klinik durumlar olup kontroli ve 6nlenmesi
konusunda literatiirde yapilmis pek cok calisma mev-
cuttur.” Erken gebelik haftasinda Doppler anormalligi
saptanarak asetil salisilik asit tedavisi baglanmasi, anti-
hipertansiflerin akilcr kullanimi, eklampsi 6ncesi semp-
tomlar konusunda hastalarin bilgilendirilmesi giini-
miizde bu hastaliklarin erken tanisi, tedavisi ve 6nlen-
mesinde uygulanan yontemlerdendir.” Tiim bunlara
ragmen agir preeklampsi ve eklampsi insidanst tlke-
mizde net olmamakla birlikte diinya capinda anne
oliimlerinin 6nde gelen nedenlerindendir."

Primiparite, geng yas ve diisiik sosyoekonomik du-
rum preeklampsi igin bilinen risk faktorleridir.” Bizim

Tablo 2. Agir preeklampsi ve eklampsi tanili hastalardaki kétu perina-

tal sonuclar.
Ko6ti perinatal sonuclar n %
Plasenta dekolmani 13 6.2
Oligohidramniyos 38 18.3
Yenidogan yogun bakim 94 45.4
HELLP 1 0.4
Gelisme geriligi 28 13.5
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calisma grubumuzdaki olgularin 62 tanesi primigravid
iken hastalarin yag ortalamasi 28+2.6 olarak saptandu.
Hastalarimizin sosyoekonomik profilleri mevcut litera-
tiirle uyumlu iken 38 hastanin gebeligi boyunca ante-
natal takiplere gelmedigi saptand.

Agir preeklampsi ve eklampsi ile komplike olan ge-
beliklerde maternal mortalite ve morbidite riski art-
maktadir.”’ Maternal morbidite artisinda en 6nemli ne-
denler dekolman nedenli agir1 kanama, pulmoner 6dem
gelisimi, akut bobrek yetmezligi, serebrovaskiiler kana-
ma ve karaciger riiptiirii olarak siralanabilir.” Takip et-
tigimiz gebelerden 13 tanesinde plasenta dekolman:
gelismesine bagl olarak acil sezaryenle dogum gercek-
lestirilmis olup bir hastada serebrovaskiiler kanamanin
ortaya ciktig1 saptanmistir.

Agir preeklampsi ve eklampsi tablosuna HELLP
sendromunun da eklenmesi mortalite acisindan riski
artirmaktadir. Literatiirde HELLP sendromunun ek-
lendigi agir preeklampsi ve eklampsiye bagl maternal
mortalitenin artigini destekleyen pek ¢ok ¢aligma mev-
cuttur."” Ozellikle 34. gebelik haftasindan énce hasta-
lik gelisen ve HELLP tablosunun da eklendigi olgular-
da kotii perinatal sonuglara daha sik izlenmektedir.""
Bizim verilerimize gore de 34. gebelik haftasindan 6n-
ce agir preeklampsi olgularindan 6 tanesine HELLP
sendromu tanst konuldugu ve bu olgulardan bir tane-
sinde intrakraniyal kanama nedeni ile anne dlumu ger-
ceklestigi goriildi.

Agir preeklampsi trofoblastik invazyonun yetersizli-
gine bagl olarak plasental kan akiminda azalmaya neden
olabilir ve bu durum fetal bitytime kisitlilig1 ve oligohid-
ramniyosa sebep olur."” Azalan plasental akim fetal
Doppler incelemelerinde umbilikal diyastol sonu akim
kayb1 ve ters akim olarak kargimiza gikabilir."" Caligma-
ya alman hastalarimizdan 28 tanesinde biiyiime kisitlili-
g1 oldugu ve olgularm 38 tanesine ultrason Sl¢iimleri ile
oligohidramniyos tanis1 kondugu saptanmustir.

Magnezyum siilfat infiizyonu eklampsiden korun-
mak adina giinimiizde bagari ile kullanilan bir ilag¢ olsa
da yan etkileri konusunda dikkatli olunmalidir."” Tera-
potik serum seviyesi 4-6 mg/dL olan ilacin artan doz-
larda renal fonksiyon bozuklugu ve hatta solunum dep-
resyonuna neden oldugu bilinmektedir. Tedavi siire-
since idrar ¢ikigi, derin tendon reflekslerinin ve solu-
num sayisinin takibi serum diizeyi takibi gerekir."” Biz
de klinigimizde magnezyum stilfat tedavisi alan hasta-
larda toksisite agisindan yakin takip yapmaktayiz. Ca-
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ligmaya dahil edilen hastalarin hi¢ birinde magnezyum
stilfata bagl toksisite saptanmadi.

Onceki ¢aligmalarda agir preeklampsi ve eklampsi-
ye bagli koti fetal sonuglarin baginda prematirite yer
almaktadir."” Bu hastaliklarin kesin tedavisinin dogum
olmasi nedeniyle prematiire dogum oranlari artmakta-
dir. Klinigimizde agir preeklampsi ve eklampsi nede-
niyle magnezyum tedavisi alan hastalarin ortalama do-
gum haftalart 32+2.4 olarak saptanmus olup, 94 bebegin
(%45 .4) yenidogan yogun bakim ihtiyact oldugu goriil-
dii. Magnezyum siilfat tedavisi alan annelerden dogan
bebeklerin tedavi almayan bebekle gore norolojik aci-
dan daha iyi sonuglari oldugu literatiirde yerini almig
olsa da prematiritenin neden olacag: tiim mortalite ve
morbidite riski devam etmektedir."”

Sonuc

Sonug olarak bu calismada klinigimizde agir preek-
lampsi ve eklampsi tanisi ile magnezyum stilfat tedavisi
alan hastalar incelenmis olup koti perinatal sonuglari
ozetlenmistir. Bulgularimiza dayanarak bu klinik du-
rumlarin uygun tedavi ve yakin takibe ragmen koti
maternal ve fetal perinatal sonuglara iligkili olabilecegi-
ni vurgulamak gerekmektedir.

Cikar Cakigmasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmigtir.
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Kahramanmaras il merkezinde son iki yilda yapilan
peripartum histerektomi olgularinin
degerlendirilmesi
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Ozet

Amag: Peripartum histerektomi (PH) olgularinm insidansini, en-
dikasyonlarmi ve risk faktorlerini saptamaktir.

Yéntem: Kahramanmarag Siitcii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi ve Devlet Hastanesinde 2013 Haziran ile 2015 Haziran
tarihleri arasinda yapilan 25 PH olgusu retrospektif olarak deger-
lendirildi.

Bulgular: Peripartum histerektomi insidanst 1000 dogumda 1.1
olarak saptandi. Olgularin 22’sine plasenta akreta nedeniyle total
histerektomi, ticiine ise atoni nedeniyle subtotal histerektomi yapil-
di. Plasenta akreta olgularinin tamaminda plasenta previa ile birlik-
te en az bir kez gegirilmis sezaryen dykiisti mevcuttu. Maternal mor-
talite 2 (%8), tiriner trakt hasar1 6 (%24) hastada saptandi. Tim ol-
gularda kan transfiizyonuna gereksinim duyuldugu saptand.

Sonug: Obstetrik hemorajiler hayat tehdit eden klinik bir durum-
dur. PH ise hayat kurtarici bir prosediir olarak uygulanmaktadir.
Ozellikle plasenta previa olgularinda daha énce gegirilmis sezar-
yen oykiisti varsa plasental invazyon anomalisi olabilecegi akilda
tutulmali ve PH yapilabilecek tersiyer bir merkezde yeterli kan ve
kan tirtinleri hazirligi yapilarak operasyon gergeklestirilmelidir.

Anahtar s6zciikler: Peripartum histerektomi, sezaryen, plasenta
akreta.

Giris

Obstetrik hemorajiler diinya genelinde maternal
mortalitenin en 6nemli nedenlerindendir. Konservatif
medikal ve cerrahi tedavi seceneklerindeki gelismelere
ragmen peripartum histerektomi (PH) hayat kurtarici

Abstract: Assessment of the cases undergone
peripartum hysterectomy in Kahramanmaras
city center in the last two years

Objective: The aim of this target is to determine the incidence,
indications and risk factors of peripartum hysterecomty (PH) cases.

Methods: Twenty-five PH cases carried out between June 2013
and June 2015 in the Faculty Hospital of Medicine of
Kahramanmarag Siit¢ii Imam University and State Hospital were
evaluated retrospectively.

Results: Peripartum hysterectomy incidence was found as 1.1 per 1000
deliveries. Total hysterectomy was performed in 22 of the cases due to
placenta accreta and subtotal hysterectomy was performed in 3 cases
due to atony. All of the placenta accreta cases had at least one previous
cesarean section as well as placenta previa. Maternal mortality was iden-
tified in 2 (8%) cases and urinary tract injury was identified in 6 (24%)
cases. It was found that blood transfusion was required in all cases.
Conclusion: Obstetric hemorrhages are life-threatening clinical con-
ditions. PH is applied as a life-saving procedure. Placental invasion
anomaly should be kept in mind if there is previous cesarean section
history especially in placenta previa cases, and the operation should be
carried out by preparing sufficient blood and blood products in a ter-
tiary center capable of performing PH.

Keywords: Peripartum hysterectomy, cesarean section, placenta
accreta.

bir cerrahi prosediir olarak uygulanmaktadir." Peripar-

tum histerektomi ilk kez 19. yiizyil sonlarinda maternal

mortaliteyi 6nlemek i¢in 6nerilmis ve ilk bagarili ope-
2

rasyon 1876 yilinda uygulanmistir.” Acil peripartum
histerektomi (APH); dogumu takip eden ilk 24 saat
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Kahramanmaras il merkezinde son iki yilda yapilan peripartum histerektomi olgularinin degerlendirilmesi

icinde medikal 6nlemlerle kontrol altina alinamayan
kanamalara bagli yapilan histerektomileri tanimlamak-
tadir.”’ PH insidans1 Ingiltere gibi geligmis iilkelerde
1000 dogumda 0.4 civarinda iken, Nijerya ve Kuzey
Afrika gibi geri kalmus tilke ve bolgelerde 1000 dogum-
da 5 civarindadir."

Peripartum histerektomi; uterin atoni, uterin rip-
tiir, plasental patolojiler, infeksiyonlar ve sezaryen es-
nasinda meydana gelen laserasyonlara bagli olusan
inatct obstetrik hemorajilerde uygulanmaktadir.

Gecmiste PH en sik uterin atoni ve riptiir nedeniy-
le yapilmaktaydi. Ancak 6zellikle son iki dekatta artan
plasenta akreta olgular1 PH’nin en sik nedeni olmaya
baslamustir.””

Bu ¢aligmada PH olgularinm insidansinin, endikas-
yonlarinin, risk faktorlerinin ve komplikasyonlarinin
saptanmasi amaglanmustir.

Yontem

Bu ¢alismada, 2013 Haziran ile 2015 Haziran tarih-
leri arasinda Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi
Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi ile
Kahramanmaras Kadin-Dogum Hastanesinde yapilan
25 PH olgusu retrospektif olarak analiz edildi.

Demografik 6zellikler olarak anne yagi, gravide, pari-
te, onceki sezaryen oykiisii, gebelik haftas1 kaydedildi.
Klinik 6zellikler olarak dogum sekli, histerektominin ti-
pi ve endikasyonlari, komplikasyonlar, postoperatif ma-
ternal sonuglar ve kan transfiizyon ihtiyaci belirlendi.

Bulgular

Ortalama hasta yag1 33.72+4.53, gravide 4.71£1.32,
parite 3.44+1.16 ve gebelik haftas1 37.18+2.73 olup his-
terektomi yapilan hastalarin tamami multipard: (Tablo
1). Calismanin yapildig: 2 y1l boyunca Kahramanmarag
il merkezindeki 2 hastanede meydana gelen toplam
21.214 dogumda 25 PH olgusu tespit edilmistir. Bu
dogumlarin 2880’1 Universite Hastanesinde, 18.334%
ise Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesinde gercekles-
mistir. Peripartum histerektomi olgularinin 21’1 ini-
versite hastanesinde yapilmis olup bu olgularmn tiimiin-
de endikasyon plasenta akreta idi. Bu olgularin 5’inde
(%24) antepartum yogun kanama nedeniyle APH uy-
gulanirken 16’sinda (%76) planl sezaryeni takiben his-
terektomiye gecilmistir. Diger 4 histerektomi olgusu-

nun tgilinde atoni, birinde ise plasenta akreta endikas-
yonuyla Devlet Hastanesinde APH yapilmistir. Calig-
mamizda PH insidans: 1000 dogumda 1.1 olarak sap-
tanmugtir.

Plasenta akreta nedeniyle PH yapilan hastalarin ta-
maminda geg¢irilmis sezaryenle dogum (SD) oykiisii
mevcuttu. Bu olgularin ti¢inde bir kez SD 6ykiisti var-
ken geriye kalan 19 hastada 2 veya daha fazla SD &ykii-
sti saptand1. Uterin atoni endikasyonuyla histerektomi
yapilan 3 olgunun ikisinde SD sonrasi, birinde ise vaji-
nal dogumu takiben histerektomi uygulannustir. His-
terektomi tipi; plasenta akreta endikasyonlu olgularin
tamaminda total, uterin atoni endikasyonlu olgularda
ise subtotal olarak tespit edilmistir (Tablo 2). PH ya-
pilan hastalarin preoperatif ve postoperatif hemoglobin
degerleri, hastanede kalis siireleri, transfizyonu yapi-
lan kan ve kan iirtinleri miktar1 Tablo 2’de verilmistir.
PH olgularindaki komplikasyonlar ise Tablo 3’te gos-
terilmigtir.

Tartisma

Peripartum histerektomi, konservatif medikal ve
cerrahi yontemlerle kontrol altina alinamayan obstetrik
kanamalarda hayat kurtarici son adimdir. Sezaryen
sonrast histerektomi (sezaryen histerektomi) ve vajinal
dogum sonrast histerektomi (postpartum histerektomi)
olarak ikiye ayrilir. Calismamizda 24 (% 96) hastaya se-
zaryen histerektomi, 1 (%4) hastaya ise postpartum
histerektomi yapilmustir. Sezaryen histerektomi yapi-
lan olgularin tamaminda endikasyon plasenta akretay-
dr. Sezaryen histerektomi oraninin, APH ile ilgili tilke-
mizde daha 6nce yapilan yayimnlara gére daha yiiksek ol-
dugu goriildi.""" Bu yiikseklik son yillarda plasenta
akreta olgularindaki hizli artisa baglanabilir.

Acil peripartum histerektomi oranlari farkl ilkeler-
de 1000 dogumda 0.2 ile 2.7 arasinda degismekte-
dir."*"" Calismamizda APH orani iiniversite hastane-
sinde 1000 dogumda 7.2 (21/2880) olarak yiiksek bu-
lunmustur. Ancak tiniversite hastanesinin refere tersi-
yer bir merkez olmasi ve 6zellikle plasenta akreta gibi
mortalite ve morbidite oranlarmmn yiiksek oldugu has-
talarin digaridan hastanemize refere edilmesi nedeniyle
bu oranlarin yiiksekligi agiklanabilir. Ayrica tiniversite
ve devlet hastanesi birlikte degerlendirildiginde APH
oranlart literatiirle uyumlu olarak 1000 dogumda 1.1
olarak bulundu.
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri.

OrtalamazSS

En kiclik - En biiyuk

Yas 33.72+4.53 24-39
Gravida 4.71+1.32 2-9
Parite 3.44+1.16 2-7
Gebelik haftasi 37.18+2.73 28.4-40.5
SS: Standart sapma
Tablo 2. Hastalarin klinik ézellikleri.
Dogum sayisi 21.214
Acil peripartum histerektomi sayisi 25
Plasenta akreta 22
Uterin atoni 3
Gecirilmis sezaryen ¢ykusu
Plasenta akreta 22
Bir sezaryen 6ykusu 3
>2 sezaryen OykusU 19
Uterin atoni 3
Sezaryen ile dogum 2
Vajinal dogum 1
Histerektomi tipi
Total 22
Subtotal 3
Hemoglobin (g/dL)*
Preoperatif 8.6+2.0
Postoperatif 6.7+1.3
Kan transftizyonu (tnite)* 5.0+2.8
Hastanede kalis stresi (gtin)* 5.8 (4-10)
*Ortalamazstandart sapma
tOrtalama (En kuguk — En buyuk)
Tablo 3. Komplikasyonlar.
Hasta sayisi %
Ates 3 12
Mesane yaralanmasi 6 24
Maternal mortalite 2 8
Neonatal mortalite 3 12
Yogun bakim Unitesine transfer 17 68
Yara yeri enfeksiyonu 4 16
Kan ve kan GrtnG transflzyonu 25 100

Tum diinyada oldugu gibi tilkemizde de obstetrisyen-
ler tarafindan en sik uygulanan cerrahi prosediir sezar-
yendir. Caligmamizda olgularin 22’sinde (%88) en az bir
kez gecirilmis SD 6ykiisii mevcuttu. Yapilan bir ¢aligma-
da daha once en az bir kez gecirilmis SD 6ykiisiiniin,
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APH riskini 11 kat artirdig1 bildirilmistir." Ayrica gesitli
caligmalarda, gecirilmis sezaryen sayist arttukca plasenta
akreta gibi plasental invazyon anomalilerinde 18 ile 110
kata varan artiglar oldugu rapor edilmistir."*"" Bu neden-
lerden dolay1 APH olgularinda plasental invazyon ano-
malilerinin goriilme sikhigi %45-73, atoni sikligi ise
%2043 arasinda degismektedir."” Yine ¢aligmalarda pla-
senta previa ile birlikte gecirilmis uterin cerrahi 6ykiisii
varsa histerektomi riski %16 iken, gecirilmis uterin cer-
rahi 6ykiisii yoksa histerektomi riski %3’e diismektedir.”

Bizim ¢aligmamizda 25 PH olgusunda literatiirle
uyumlu olarak en stk endikasyon plasenta akreta (% 88)
olup ikinci siklikla ise uterin atoni (%12) gorilmekte-
dir. Plasenta akreta olgularmin tamaminda plasenta
previa ve 6ncesinde en az bir kez gecirilmis sezaryen
Oykiisti mevcuttu. Bu ¢aligmada literatiire oranla atoni-
ye bagli APH olgularinin oraninin az olmasi ve hatta
universite hastanesinde atoniye bagli APH gorilme-
mesi, konservatif medikal ve cerrahi tedavilerin yani si-
ra uterin tamponad saglayan balon sistemlerini liberal
olarak kullanmamiza bagh olabilir. ACOG onerilerin-
de atoniye bagli postpartum kanamalarda o6ncelikle
uterotonikler ile medikal tedavi 6nerilmektedir. Medi-
kal tedavi basarisiz olursa ardindan bilateral uterin ar-
ter ve uteroovarian arterlerin baglanmasi ve kompres-
yon siitiirleri 6nerilmektedir. Ancak plasenta akreta gi-
bi plasental invazyon anomalisi varliginda vakit kaybet-
meden hayat kurtarici bir prosediir olan histerektomi-
nin yapilabilecegi belirtilmektedir."

Calismamizda olgularin %88’ine total histerektomi
uygulanirken % 12’sine subtotal histerektomi yapilnus-
ur. Total histerektomi yapilan hastalarin tamaminda
plasenta previa ve plasenta akreta mevcuttu. Bu olgu-
larda umbilikal kordun klemplenmesi sonrasinda sero-
zada damarlanma artig1 gibi plasental invazyon anoma-
lisini gosteren belirtecler aranmustir. Herhangi bir be-
lirteg tespit edildiginde uterin insiyon kapatilarak his-
terektomiye gecilmistir. Belirte¢ saptanamadiginda ve
plasental ayrilma saglanamadiginda yine histerektomi-
ye gecilmistir. Atoni nedeniyle APH yapilan hastalarda
ise konservatif medikal ve cerrahi tedavilerin bagsarisiz
olmast nedeniyle subtotal histerektomi uygulanmistir.
Literatiirde peripartum histerektomilerde hangi histe-
rektomi tipininin uygulanmas: gerektigi tartismali ol-
makla birlikte obstetrik kanamalarda uterin arterin ser-
vikal dalindan olusabilecek kanamadan kaginmak i¢in
total histerektomi éneren yayinlar mevcuttur."™"



Kahramanmaras il merkezinde son iki yilda yapilan peripartum histerektomi olgularinin degerlendirilmesi

Lau ve ark."” obstetrik kanama nedeniyle total his-
terektomi yapilan hastalarda triner trakt yaralanmala-
rinin %25 oraninda gortildigiini ancak subtotal yapi-
lan grupta bu oranin %12.5 oldugunu bildirmislerdir.
Bizim c¢aligmamizda da iriner trakt yaralanmasi %24
oraninda gorilmiis olup bunlarin tamanu total histe-
rektomi grubunda meydana gelmistir.

Obstetrik kanamalarda maternal mortalite oranlari
ytiksektir. Tirkiye’den yapilan ve dogu bolgesindeki do-
gumlarin retrospektif incelendigi Zeteroglu ve ark.”” ¢a-
lismasinda, APH olgularinda maternal mortalite oran
%16.7 olarak bulunmustur. Knight'm" Ingiltere’deki do-
gumlar1 inceleyen retrospektf caligmasinda maternal
mortalite oram1 %0.6 olarak saptanmistur. Umezurike ve
ark.’nin" Nijerya'nin giineydogusunu inceleyen galigma-
sinda maternal mortalite %23.8 olarak bildirilmistir. Ca-
lismamizda ise 2 (%8) hastada maternal mortalite izlen-
migtir.

Acil peripartum histerektomi olgularinda diger bir
onemli konu ise ¢ok miktarda kan kaybi olmasi ve bu
yiizden plasenta previa ile birlikte gecirilmis sezaryen Gy-
kiisti olan hastalar gibi 6ngoriilebilen hastalarda uygun
ve yeterli kan ve kan trtinleri hazirhgmm yapilmasidir.
Chawla ve ark.,”" 56 APH olgusunu inceledikleri calis-
malarinda ortalama kan kaybin1 2000-2500 mL, ortala-
ma eritrosit transfiizyon ihtiyacim ise 4-6 inite olarak
saptamuglardir. Calismamizda ortalama eritrosit ihtiyac
4.8 {inite olarak bulunmustur. Sherman ve ark.’nin®” ca-
lismasinda ise APH yapilan hastalarda kan transfizyon
ihtiyacinin %100 oldugu degerlendirilmistir. Bizim ¢a-
lismamizda da bu ¢alismayla uyumlu olarak hastalarin ta-
maminda kan transtiizyon ihtiyact olmustur.

Bu caligmanin 6nemli limitasyonlar1 retrospektif
olarak tasarlanmasi ve olgu sayisinin az olmasidir. Bu
konuyla ilgili daha genis olgu serileriyle prospektif ola-
rak tasarlanmig ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

Sonug

Peripartum histerektomi, anne hayatini tehdit eden
siddetli obstetrik kanamalarda hayat kurtarici bir pro-
sediir olarak uygulanmaktadir. Plasenta previa ile bir-
likte gecirilmis sezaryen 6ykiisti olan hastalar PH icin
en riskli hasta grubunu olusturmaktadir. Bu yiizden
boyle hastalarin dogumlari yeterli kan ve kan tirtinleri-
nin saglanabilecegi ve deneyimli cerrahlarin oldugu
tersiyer merkezlerde saglanmalidir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Anensefali ve eslik eden malformasyonlar:
35 olgunun analizi
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Ahmet Yildizbakan, Burcu Yiicesoy, Ahmet Yalinkaya
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Ozet

Amag: Klinigimize fetal anensefali tanisi ile yatirilan 35 olgunun
klinik ve demografik 6zelliklerini ve diger anomaliler ile iligkisini
degerlendirmekdtir.

Yontem: Bu retrospektif calismaya Haziran 2013 ile Mayis 2015
tarihleri arasinda Dicle Universitesi T1p Fakiiltesi Kadin Hastalik-
lar1 ve Dogum Anabilim Dali Klinigine fetal anensefali tansi ile
gebelik terminasyonu i¢in yatirilan hastalar dahil edildi. Hastalarin
yas, gravida, parite, gebelik haftasi, ultrasonografik bulgular ve es-
lik eden anomaliler gibi bilgilerine hasta dosyalar: incelenerek ula-
sild.

Bulgular: Calismaya toplam 35 olgu alindi. Hastalarin yas ortala-
masi 27.7+7.4 idi. Tan1 esnasinda ortalama gebelik haftalar1 17+4.6
hafta idi. Calismamizda anensefali ile iligkili anomali sikligini
%65.7 olarak bulduk. Olgularin %14.3’iinde (n=5) polihidramni-
yos mevcuttu, 22 fetiis kiz, 13 fetiis ise erkek cinsiyette idi. Anen-
sefaliye eslik eden en sik anomaliler sirastyla; spina bifida (n=12),
pes ekinovarus (n=4), iniensefali (n=2), omfalosel (n=2), gastrosizis
(n=1), yarik damak/dudak (n=2) idi.

Sonug: Anensefali, noral tiip defektlerinin en yaygin tipidir ve ol-
gularin ¢ogunda ek anomali mevcuttur. Bizim ¢alismamizda anen-
sefaliye eslik eden anomaliler; spina bifida, pes ekinovarus, inien-
sefali, omfalosel, gastrosizis ve yarik damak/dudakutir.

Anahtar sézciikler: Anensefali, spina bifida, iniensefali, omfalosel.

Giris

Embriyonik gelisimin 4. haftasinda dorsal néral tii-
pin kapanamamasi embriyonik ekzensefalik beynin
anormal vaskiilarizasyonuna neden olur." Sinir dokusu
sonradan dejenerasyona ugrar ve beyin stingerimsi bir

Abstract: Anencephaly and coexisting
malformations: analysis of 35 cases

Objective: We aimed to analyze clinical and demographic charac-
teristics of 35 cases hospitalized in our clinic with the diagnosis of
fetal anencephaly and the correlation with other anomalies.

Methods: The patients hospitalized in the Gynecology and
Obstetrics Clinic of the Faculty of Medicine at Dicle University for
the termination of pregnancy due to the diagnosis of fetal anencephaly
between June 2013 and May 2015 were included in this retrospective
study. The information of patients such as age, gravida, parity, week
of gestation, ultrasonographic findings and coexisting anomalies were
accessed through their medical files.

Results: A total of 35 cases were included in the study. Mean age of the
patients was 27.7+7.4. Their mean week of gestation during diagnosis
was 1724.6 weeks. In our study, we found the anomaly incidence asso-
ciated with anencephaly as 65.7%. Polyhydramnios was found in 14.3%
(n=5) of the cases; while 22 fetuses were female, 13 fetuses were male.
The most common anomalies coexisting with anencephaly were spina
bifida (n=12), pes equinovarus (n=4), iniencephaly (n=2), omphalocele
(n=2), gastroschisis (n=1), and cleft palate/lip (n=2), respectively.
Conclusion: Anencephaly is the most common type of neural tube
defects and there is additional anomaly in most of the cases. In our study,
the anomalies coexisting with anencephaly are spina bifida, pes equino-
varus, iniencephaly, omphalocele, gastroschisis, and cleft palate/lip.

Keywords: Anencephaly, iniencephaly, omphalocele, spina bifida.

vaskiiler kitle olarak kalir.” Rostral néral tiip konsepsiyon
sonrast 25. giinde kapanir, kaudal néral tiip ise 2 giin son-
ra kapanir.”’ Anensefali, postovulatuar 25 giin civarinda
rostral noral tiptn kapanmasindaki yetersizlikten kay-
naklanirken, spina bifida postovulatuar 27. giin civarinda
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kaudal néral tiipiin kapanamamasindan kaynaklanir.”
Anensefali, beyin-omurilik gelisiminin agir bir defekti-
dir.” Bu malformasyon siklikla kraniorasisizis (vertebral
kolonda fissiir) ile birliktedir. Ayrica yarik damak ve du-
dak, omfalosel de eslik edebilir.” Biz calismamizda klini-
gimize yatirilan 35 anensefali olgusunun klinik ve de-
mografik 6zelliklerini ve eglik eden anomalileri inceledik.

Yontem

Bu retrospektif caligma icin Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Arasurmalar Edk
Kurulu'ndan onay alinmistir (12/06/2015; No: 269). Ca-
lismaya Haziran 2013 — Mayis 2015 yillar1 arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigi'nde fetal anensefali tanisi alip gebeligin terminas-
yonu i¢in yatirilan 37 hasta dahil edildi. Yas, gravida, pa-
rite, gebelik haftasi, ultrasonografik bulgular ve eslik eden
anomaliler i¢in hasta dosyalar1 incelendi. Maternal hasta-
lik, sigara kullanimi, teratojen maruziyet, folik asit kulla-
nimu, akraba evliligi, noral tiip defektli bebek Gykiisti gibi
bilgiler hastalara telefon ile ulagilarak elde edildi. Bilgile-
rine ulagilamayan 2 hasta ¢alisma digt birakildi. Caligmaya
toplam 35 hasta alind1. Veri analizi i¢in SPSS 18.0 paket
programu (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanild:. Ta-
mmlayicr istatistik ile verilerin analizi yapildi. Strekli de-
giskenler ortalamasstandart sapma olarak verildi.

Bulgular

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar:
ve Dogum Klinigi’nde Haziran 2013 — May1s 2015 yilla-
r1 arasinda toplam 3621 canli dogum gerceklesmis olup,
bunlarin 63’iinde noral tiip defekti (NTD) mevcuttu.
Caligmamizda N'TD sikligini her 1000 canli dogumda
17.4 olarak bulduk. NTD’li 63 olgunun 37’inde tam
anensefali idi. Calismamizda anensefali sikligini 1000
canli dogumda 10.2 olarak saptadik. Calismaya alinan
hastalarin yag ortalamast 27.7+7.4 idi. Hastalarin hasta-
neye yatigl esnasinda ortalama gestasyonel haftalari
17+4.6 idi. Hastalarin %14.3’tinde (n=5) énceki gebeli-
ginde N'T'D 6ykiisii vardi. Hastalarmn %85.7’inde (n=30)
polihidramniyos izlenmezken, %14.3’tinde (n=5) poli-
hidramniyos mevcuttu. 15 hasta (%42.9) sehir merkezin-
de ikamet ediyor iken, 20 hasta (%1) ilcede oturuyordu.
Hastalarin %74.3’t (n=26) sigara kullanmiyorken,
%25.7’si (n=9) sigara kullaniyordu. 22 fetiis kiz, 13 fetiis
ise erkek cinsiyette idi (Tablo 1). Eslik eden en sik ano-
maliler swrasiyla; spina bifida (n=12), pes ekinovarus
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Tablo 1. Olgularin demografik ve klinik ¢zellikleri.

Ozellikler n

Toplam olgu sayisi 35
Maternal yas 17-44 yas

<20 yas (%) 20

=35 yas (%) 22.8
Gravida 1-8

Ortalama+SS 3.5+2.4
Parite 0-6

Ortalama+SS 2+1.9
Tani sirasindaki gestasyonel hafta 11-30

Ortalama+SS 17+4.6
Tani sirasinda gebelik evresi (%)

1. trimester 22.9

2. trimester 68.6

3. trimester 8.6
Prekonsepsiyonel folik asit kullanimi (%)

Evet (%) 229

Hayir (%) 771
Onceki gebelikte NTD &ykiisii (%)

Var 85.7

Yok 14.3
Sigara (%)

Evet 25.7

Hayir 74.3
Akraba evliligi (%)

Var 22.9

Yok 771
ikamet yeri (%)

Sehir merkezi 42.9

lice 51.4

Ky 5.7
Polihidramniyos (%)

Var 14.3

Yok 85.7
Fetal cinsiyet (%)

Kiz 62.9

Erkek 37.1

NTD: Norel ttp defekti; SS: Standart sapma

(n=4), iniensefali (n=2), omfalosel (n=2), gastrosizis
(n=1), yarik damak/dudak (n=2) idi (Tablo 2).

Tartisma

Tirkiye’de noral tip defektleri konjenital anomali-
lerin en agirlarindan olup epidemiyolojik bulgular pre-
valansin bolgesel ve demografik 6zelliklere gore degis-
tigini gostermektedir. Tirkiye’nin ¢esitli illerde yapil-
mug caligmalarin sonuglarma gére NTD siklig1 binde
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Tablo 2. Anensefaliye eslik eden anomalilerin dagilimi.

Anomali n % Aciklamalar
Spina bifida 12 34.3 10 olguda kraniospinal rasisizis
2 olguda torakolomber spina bifida
Iniensefali 2 5.7
Iskelet deformitesi 4 1.4 4 olguda pes ekinovarus
Yarik damak/dudak 2 5.7 1 olgu yarik damak
1 olgu yarik dudak
Gastrointestinal anomaliler 3 8.5 2 olgu omfalosel

1 olgu gastrosizis

3-5.8 arasinda degismektedir.” Biz calismamizda
NTD sikligint Tirkiye ortalamasinin ¢ok izerinde,
yaklagik binde 17.4 olarak bulduk. Bu sonug, hastane-
mizin bolgede refere hastane pozisyonunda olmasin-
dan kaynaklanmaktadir.

Anensefali, kraniyal noral tiptin digart ekspoze ol-
masi ve kalvaryumda acgik bir defeke ile karakterizedir.
Ug major noral tiip defektinden biridir. Diger ikisi en-
sefalosel ve spina bifidadir. Anensefali yagamla bagdag-
mayan oldukea ciddi bir dogumsal defekttir. Canli do-
gan bebekler genellikle saatler i¢inde 6liirler, ancak na-
diren birkag giin veya birkac hafta yasayabilirler. 35 ol-
guluk calismamizda, ortalama maternal yas 27.7+7.4
idi. 20 yas alunda 7 olgu, 35 yas tstiinde ise 8 olgu
mevcuttu.

Giintimiizde ultrasonografi ile anensefali olgulari-
nin neredeyse hepsinin saptanmast miimkiindiir. Son
on yilda gebeligin 10. haftasindan itibaren anensefali
tanisinin konulabilecegi ile ilgili makaleler yayinlan-
mustir. Anensefali tanisi kraniyal kubbenin yoklugunun
gosterilmesi ile konabilir. Ancak mevcut beyin dokusu
degisken miktarlarda olabilecegi icin ozellikle ilk tri-
mesterde bu taniy1 koymak zor olabilir.”""

Calismamizda tani sirasinda ortalama gebelik hafta-
s1 17£4.6 hafta olarak bulunmustur. Sekiz olgu (%22.9)
ilk trimesterde, 24 olgu (%068.6) ikinci trimesterde, 3
olgu (%8.6) ise tciinci trimesterde tani almistur. Biz
caligmamizda hastalarin biyiik kismunin ikinci trimes-
terde tani almasinin sebebini olgularin ¢ogunun
(%57.1) koy ve ilge gibi kiiciik yerlesim bolgelerinde
ikamet etmesine bagliyoruz. Bu hastalarmn ilk trimes-
terde prenatal tarama yapan bir merkeze ulagim gii¢lii-
gt nedeniyle tanida gecikmeler oldugunu distiniyo-
ruz. Brezilya’da yapilan bir calismada hastalarin tan: si-

rasindaki ortalama gebelik haftas: 21.3 hafta olarak bu-

[11]

lunmugtur.”” Bu sonu¢ c¢alismamizin sonuglariyla

uyumludur.

Yapilan c¢alismalarda anensefaliye eslik eden ano-
malili fetlislerin yiizdesi olduk¢a genis bir yelpazede
verilmistir. Tan ve ark. %9.4"" ile David ve ark."” ise
%84 olarak bildirmiglerdir. Hindistan’da yapilan bir
calismada ise 20 anensefalili olguda eslik eden anomali
yiizdesi %80 olarak rapor edilmistir."” Biz ¢alismamiz-
da 35 anensefali olgusunun 23’inde (%65.7) eslik eden
ek anomali saptadik. Yapilan ¢aligmalarda anensefalinin
kiz fetiislerde daha yaygm oldugu bulunmustur." "
Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak 22 fetiis kiz
(%62.9), 13 fetiis erkek (%37.1) cinsiyette idi. Anense-
falili olgularm %40-50’sinde polihidramniyos mevcut-
tur ve oligohidramniyos nadiren izlenir."” Kurjak ve
ark., 30 anensefali olgusunun analizinde polihidramni-
yosun 25. haftadan 6énce gelismedigini bildirmistir.""
Olgularmmizin % 14.3%inde (n=5) polihidramniyos
mevcuttu, %85.7’inde (n=30) ise amnion mayi normal
sinirlarda idi. Polihidramniyoslu 5 olgu da 25 hafta ve
izerinde idi.

Calismamizda anensefaliye eslik eden en stk anoma-
liler spina bifida (10 olgu kraniyospinal rasisizis, 2 olgu
torakolomber spina bifida), pes ekinovarus (4 olgu), ya-
rik damak/dudak (2 olgu), iniensefali (2 olgu), gastroin-
testinal anomaliler (3 olgu) idi. Kraniyospinal rasisizis,
spina bifidanin en siddetli formudur ve genel popiilas-
yona gore anensefalik fetiislerde daha sik gorilmekte-
dir."*” Gole ve ark.’nin calismasinda 20 anensefalik ol-
gunun 9’unda spina bifida izlenmis olup bunun 8i ser-
vikal kraniyorasisizis iken sadece bir olguda lomber spi-
na bifida izlenmistir."” Biz de calismamizda benzer ola-
rak 35 olgunun 12’inde spina bifida izledik ve bu olgu-
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larmn 10’unda kraniyospinal rasisizis, ikisinde ise lom-

ber spina bifida saptadik (Sekil 1a ve b).

Olgularimiz arasinda iskelet deformitesi olarak 4 ol-
guda (%11.4) pes ekinovarus mevcuttu. David ve ark.
caligmalarinda anensefali + iskelet deformitesi sikligini
%1.7,"" Gole ve ark. %35, Tan ve ark. ise %20" ola-
rak bildirmislerdir.

Calismamizda 2 olguda (%5.7) iniensefali mevcuttu.
Iniensefali, bagin belirgin dorsifleksiyonu ve servikal rasi-
sizis ile karakterizedir. Geniglemis foramen magnum ve

servikal vertebranin olmamas: nedeniyle bag agir1 dorsif-
leksiyondadir. Servikal omurganin asirt lordozu yiiziin yu-
kartya bakmasma neden olur (yildiz gozlemcisi) (Sekil
1c). Iniensefalisi olan fetiislerin %48’ anensefali, holop-
rosensefali, vermian agenezi, yarik damak dudak, batin
duvar1 defektleri, anal atrezi, diyafragmatik herni gibi ek
anomalilerle birliktedir."” Bizim iniensefalili bir olgumuz-
da ek olarak anensefali ve omfalosel mevcuttu (Sekil 1d).

Calismamizda yiiz anomalilerinden yarik da-
mak/dudak iki olguda mevcuttu. Yapilan caligmalarda

Sekil 1. Lomber bolgede spina bifidasi (ok) olan anensefali olgusu (a). Kraniyospinal rasisizisli anensefali (ok) olgusu (b). iniensefalili olguda kra-
niospinal rasisizis izlenmektedir (). Iniensefali ve omfaloseli (ok) olan olgu gérulmektedir (d).
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Anensefali ve eslik eden malformasyonlar

da anensefali ile beraber yiiz anomalilerinden yarik da-
mak ve dudak bildirilmistir."" ' Gastrointestinal ano-
malilerden iki olguda omfalosel, bir olguda ise gastro-
sizis mevcuttu. Olgularimiz arasinda genital anomali
saptamadik. Nielsen ve ark.”" ile Golalipour ve ark.””
da kendi ¢aligmalarinda anensefalili fetiislerde genital
anomaliye rastlamadiklarini bildirirken, Gole ve ark."
ise iki anensefalik erkek olguda hipospadias oldugunu
rapor etmigtir.

Sonuc

Anensefali rostral néral tiiptin kapanamamasina
bagl gelisir, ancak etyolojisi heniiz tartigmalidir. Anen-
sefali ve noral tip defektlerinin genetik iliskisini bul-
mak i¢in bir¢ok ¢aligma yapilmistir. Ancak néral tiip
defektlerinin genetik baglantisi tam olarak agiklanama-
mugtir.”*" Néral tiip defektlerinin en yaygm tipi olan
anensefalide olgularin ¢oguna eslik eden ek anomali
mevcuttur. Bizim ¢aligmamizda anensefaliye eslik eden
anomaliler; spina bifida, pes ekinovarus, iniensefali,
omfalosel, gastrosizis ve yarik damak/dudaktir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Calismanin amaci Tiirkiye’deki Kadin Hastaliklar1 ve Do-
gum uzmanlarmin gebelikte agiz hijyeni, dis tedavileri, periodon-
tal hastalik ve perinatal etkileri tizerine goriislerini degerlendir-
mektir.

Yo6ntem: Kadin Hastaliklar: ve Dogum uzmanlari i¢in hazirlanmig
20 kapali uglu sorudan olusan bir anket caligmas: diizenlendi ve
Tiirkiye’deki gesitli hastanelerden ¢alismaya katilmay: kabul eden
217 Kadin Hastaliklar1 ve Dogum uzmani ankete dahil edildi. Ka-
tithmeilara anket formu standart olarak uyguland: ve géniilliler is-
temedikleri takdirde isim belirtmediler.

Bulgular: Calismadan elde edilen verilere gore katulimeilarin
%90.8’i gebeligin gingival inflamasyonu arturdigini disiiniiyordu.
Benzer olarak katilan hekimler biiyiik oranda (%79.3) agiz ve dis
sagligi ile prenatal sonuglar arasinda iligki oldugunu bildirdiler. Ca-
lismaya katilan hekimlerin biiyiik cogunlugu dis tast temizligi, dis ce-
kimi, dolgu ve tek dis radyografi (periapikal radyografi) uygulamala-
rinun sirastyla %86.6, %81.6, %82.6 ve 80.2 oranlarinda giivenli ol-
dugunu diisiiniirken, kanal tedavisine ve panoramik radyografi uygu-
lamasma olan giiven ise sirasiyla %64.5 ve %53.5 oraninda kald:.
Katlmalarin %73.3’i gebelik planlayan hastalarma gebelik 6ncesi
dis hekimi muayenesi 6nerirken, gebe hastalarina ilk prenatal vizitte
dis hekimi muayenesi 6neren katilimer orant %36.1 olarak saptand.

Sonug: Dis hekimliginde hem tanisal islemlerin hem de tedavi gi-
risimlerinin gebelikte giivenli oldugu konusunda Kadin Hastalik-
lar1 ve Dogum uzmanlari daha fazla giivene sahip olmali ve takip
ettikleri hastalar dogru bilgilendirmelidirler. Tyi bir agiz sagligmm
gebelikten once saglanmasmin ve gebelikte de stirdiiriilebilmesi-
nin, gebelik sonuclarina olumlu etki yapacag: akilda tutulmalidir.

Anahtar sozciikler: Gebelik, agiz hijyeni, periodontal hastalik, dig
tedavisi, gebelik sonuglar1.

Abstract: Questionnaire on mouth and dental
health during pregnancy: myths and facts

Objective: The aim of the study is to assess the opinions of gyne-
cologists and obstetrics in Turkey about oral hygiene, odontother-
apy, periodontal diseases and their perinatal impacts during preg-
nancy.

Methods: A questionnaire consisting of 20 closed-ended questions
was prepared for gynecologists and obstetricians, and 217 gynecolo-
gists and obstetricians from various hospitals in Turkey who accepted
to participate in the questionnaire were included in the study. The
questionnaire was applied in a standard way to the participants and the
names of some participants were not revealed upon their requests.

Results: According to the data obtained from the study, 90.8% of
the participants believed that the pregnancy increased gingival
inflammation. Similarly, a large number of physicians (79.3%) stat-
ed that there was a relationship between prenatal outcomes and oral
and dental health. Most of the participants believed that dental scal-
ing (86.6%), dental extraction (81.6%), filling (82.6%) and periapi-
cal radiography (80.2%) practices are safe, and the rates of trust in
root canal treatment and panoramic radiography were 64.5% and
53.5%, respectively. While 73.3% of the participants recommend-
ed dental check-up before pregnancy to their patients who were
planning pregnancy, 36.1% of the participants recommended den-
tal check-up to their pregnant patients in the first prenatal visit.

Conclusion: Gynecologists and obstetricians should have more
confidence that both diagnostic and therapeutical procedures in the
dentistry are safe during pregnancy, and should inform the patients
they follow up properly. It should be kept in mind that having a
good oral health before pregnancy and also to maintain it during the
pregnancy will have a positive impact on gestational outcomes.

Keywords: Pregnancy, oral hygiene, periodontal disease, dental
treatment, gestational outcomes.
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Gebelikte agiz ve dis saghdr konusunda dogru ve yanlis bildiklerimiz

Girig

Kadm hayatinda egsiz 6neme sahip bir dénem olan
gebelikte, kompleks fizyolojik ve hormonal degisiklik-
ler meydana gelmektedir. Gebelikte artan 6strojen ve
progesteron hormonlar1 gingival vaskiilarizasyon arti-
sina ve immiin yanitun baskilanmasina sebep olmakta-
dir. Gebelige viicudun adaptasyonunda bir¢ok fizyolo-
jik degisim meydana gelir. Agiz i¢indeki degisimler ir-
delendiginde, tikiriik tretimi ve pH’sinin gebelikte
degismedigi goriilmektedir."’ Ayrica gebelikte agiz
icindeki bazt mikroorganizma (Prevotella) tiirlerinin de
arttugl gosterilmistir.”’ Artan bu mikroorganizmalar dis
etinin kanamaya olan egilimini arttirir ve gingival inf-
lamasyonun kétiilesmesine sebep olur, ancak gebeligin
dis ctirimesine sebep oldugu veya ¢iirtigi hizlandirdi-
gina dair kanit yoktur.™”

Gebelikte agiz icinde ¢esitli hastaliklar ve lezyonlar
meydana gelebilir. Piyojenik graniilom veya gebeligin
epulisi olarak da bilinen benign gingival lezyonlar yak-
lagik gebeliklerin % 5’inde gériiliir.” Ptiyalism ise bu-
lant ve 1-2 litre/gtin gibi 6nemli miktarda tikirik
kaybiyla karakterize nadir bir komplikasyondur. Gebe-
lik gingivitisinde, dis etleri hiperemiktir ve dis fircala-
mayla bile kanama meydana gelebilecek hassas bir hal
alir. Gebelik gingivitisi tipik olarak postpartum do6-
nemde diizelir.”’ Gebelik gingivitisi ve periodontitis
gebelikte en sik kargilagilan agiz hastaliklaridir.

Maternal periodontitis varligimm preterm dogum
ve diisiik dogum agirlig1 icin risk faktorii olduguna da-
ir calismalar bildirilmistir.”* Bu anlamda gebe bir kadi-
nin standart prenatal bakimi sirasinda agiz hijyeni, agiz
hastaliklar1 ve tedavileri hakkinda hem dis hekimleri
hem de kadin dogum uzmanlarinin giincel bilgiye ha-
kim olmalar1 ve azami 6zeni gostermeleri gerekmekte-
dir.

Bu ¢aligmada, dis hekimligi giinliik pratiginde sik¢a
kargilan durumlarda kadin dogum hekimlerinin agiz
hijyeni, dis tedavileri ve perinatal etkilerine bakis acila-
rint bir anket calismasi ile degerlendirmek amaglanmug-
tr.

Yontem

Bu kesitsel anket aragtirmasina, Tiirkiye’deki cesitli
hastanelerden ¢alismaya katilmay1 kabul eden 217 Ka-
din Hastaliklar1 ve Dogum Uzmani dahil edildi. Kati-
limeilara kapali uglu 20 adet soruyu iceren anket formu

standart olarak uyguland: ve goniilliler istemedikleri
takdirde isim belirtmediler.

[lk bolimde hekimlerin isim (istege bagli), yas, cin-
siyet, uzmanlik siiresi, calisugi kurum ve uzmanlik ala-
nint iceren demografik bilgilerinin degerlendirildigi
sorular yer aldi. Tkinci boliimde hekimlere; “Gebeligin
gingival inflamasyon olasiligini arttrrdigs diigiiniiyor musu-
nuz?”, “Agiz ve di saghgr ile perinatal sonuglar arasimda
bir iliski oldugunu diigiiniiyor musunuz?”, “Periodontal
bastaliklarm preterm dogum ve/veya diisiik dogum agirltk-
I1 doguma sebep olabilecegini diigiiniiyor musunuz?” sorula-
r1 yoneltildi.

Uciincii boliimde hekimlere; “Dis tag temizligi, dis
cekimi, dolgu, kanal tedavisi, tek dis radyografi ve panora-
mik radyografi islemlerinden bangisi/bangilerinin gebelikte
yapilmasmmn giivenli oldugunu diigiiniiyorsunuz?” sorusu
yoneltildi. Dordtincti ve son béliimde ise hekimlerin
gebelikte dis tedavileri tizerine onerileri degerlendiril-
mek lizere;

“Gebelik planlayan bastalarimiza gebelik oncesi dis heki-

mi muayenesini onerir misiniz?”

o “Gebe bastalarimiza ilk prenatal vizitte dis hekimi mu-
ayenesini onerir misiniz?”

o “Gebe hastalarimza dis hekimi muayenesini dogumdan

sonraya ertelemelerini onerir misiniz?”

o “Vazokonstriktor iceren lokal anesteziklerin gebelikte
kullanimmin gitvenli oldugunu dijgiiniiyor musunuz?”

o “Dis tedavileri icin gebelikte en giivenli donemin bangi
trimester oldugunu diisiiniiyorsunuz?” sorular1 yonel-
tildi.

Katlimecilar, oncelikle kendilerine ¢aligmanin ama-
c1 ve icerigi anlauldiktan sonra, gonilliik esasina daya-
I1 olarak calismaya dahil edildiler. Caligmaya ilgili has-
tane etik kurulunun 2015/2 tarih ve 9322 sayili karar
ile bagland.

Katlimcilardan elde edilen tiim anket formlart kod-
lanarak elektronik ortamda analiz edildi. Alinan cevap-
lar tanimlayict istatistikler (frekans, yiizde, ortala-
mazstandart sapma) ile degerlendirildi. Gruplar arasin-
daki fark ki-kare testi ile p<0.05 anlamhlik diizeyinde
degerlendirildi.

Bulgular

Aragtirmaya katilan 217 Kadin Hastaliklar1 ve Do-
gum Uzmanmin c¢ogunlugunu 31-40 yas grubu
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Ekiz D ve ark.

(%56.3), saglik bakanligma bagl egitim ve arastirma
hastanesinde ¢alisan (%62.2) ve mesleki deneyimi 0-10
yil arasinda olan (%65) uzmanlar olusturdu. Katilimei-
larindan 13’4 ayrica Perinatoloji, 6’s1 ayrica Jinekolojik
Onkoloji yan dal uzmaniydi. Kaulimeilarin biyik co-
gunlugu, %56.3’1, 31-40 yas araligindaki gruptaydi ve
katilimcilarin %50.7’si kadin uzmanlar olusturdu. Ca-
lismaya katillan uzmanlar arasinda erkek kadin oram
benzerdi. Calismaya katlmay1 kabul edenler anketteki
tim sorulara cevap verdi. Kaulimcilarin demografik
ozellikleri Tablo 1’de gosterilmektedir.

Anketin ikinci bolimiinde katthmeilara agiz saghg:
ve hastaliklar1 ile perinatal sonuclar arasindaki iligkiyi
degerlendiren sorular yoneltldi. Calismadan elde edi-
len verilere gore katthmeilarin %90.8’1 gebeligin gingi-
val inflamasyonu arttrdigini diisiiniiyordu. Benzer ola-
rak katilan hekimler biytik oranda (%79.3) agiz ve dis
saghg ile prenatal sonuglar arasinda iliski oldugunu
bildirdiler. Periodontal hastaliklarin varliginin preterm
dogum ve/veya disiik dogum agirlikli dogum igin bir
risk faktori olup olamayaca@i sorusuna ise katilimcila-
rin %78.8’1 olabilecegi yoniinde goris bildirdi.

Yapilan anket ¢alismasinin tigtineti bolimiinde dis
hekimligi giinliik pratiginde sik¢a kullanilan tani ve te-
davi yontemlerinin gebelikteki giivenilirligi hakkindaki
sorular1 icermektedir. Caligmaya katilan hekimlerin
biyiik cogunlugu dis tast temizligi, dig cekimi, dolgu ve
tek dis radyografi (periapikal radyografi) uygulamalari-
nin sirastyla %86.6, %81.6, %82.6 ve %80.2 oranlarin-
da giivenli oldugunu diigtiniirken kanal tedavisine ve
panoramik radyografi uygulamasima olan giiven ise si-
rasiyla %64.5 ve %53.5 oraninda kald: (Sekil 1). Bu iki
grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
(p<0.001, ki kare testi) saptand.

Anketin dordiincii ve son bolimiinde katlimcilara
gebelikte dis hekimi muayenelerine dair 6nerileri, lokal
anestezikler tizerine gorigleri ve girisimler icin gebe-
likteki giivenli dénemin sorgulandigi sorular yoneltildi.
Katllimeilarin %73.3’t gebelik planlayan hastalarma
gebelik oncesi dis hekimi muayenesi 6nerirken, gebe
hastalarma ilk prenatal vizitte dis hekimi muayenesi
oneren kaulimer orant %36.1 olarak saptandi. Katulim-
cilarin neredeyse tamami (%90.3) gebelikte dis hekimi
muayenesinin ertelenmemesi gerektigi konusunda
hemfikir oldugu tespit edildi. Calisma sonuglar1 kati-
limcilarin gebelikte vazokonstriktor iceren lokal anes-
teziklerin giivenilirligi tizerine siiphelerinin oldugunu
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Tablo 1. Calismaya katilan hekimlerin demografik 6zellikleri.

NLULS Yuzde (%)

Yas (yil)

<30 30 13.8

31-40 122 56.3

41-50 42 19.3

=51 23 10.6
Cinsiyet

Erkek 107 49.3

Kadin 110 50.7
Kurumu

Ozel Hastane 15 6.9

Devlet Hastanesi 46 21.2

Universite Hastanesi 21 9.7

Egitim Arastirma Hastanesi 135 62.2
Uzmanlik suresi (yil)

0-10 141 65.0

10-20 38 17.5

20-30 33 15.2

>30 5 2.3

ortaya ¢ikardr. Katulimeilarin sadece %65’ bunlarmn
giivenli oldugu cevabimi verdi. Son olarak katthmeilar
gebelikte yapilacak dis tedavilerinin %68.7 ikinci tri-
mesterde, %23 tglinci trimesterde daha giivenli oldu-
gu cevabini verdi. Anketin dérdiinci boliminde yer
alan sorular ve katlimcilarin verdikleri cevaplarin ana-
lizleri Tablo 2’de gosterilmektedir.

Ankete katilan hekimler cinsiyetlerine gore (erkek;
105, kadin;109) gruplandirilarak verilen cevaplar tekrar
analiz edildi. Dig hekimi muayenesinin dogumdan son-
raya ertelenmesi sorusuna erkek hekimlerin %87.6’s1
(92/105) hayir cevabini verirken, kadin hekimlerin

90 4 86.6

82.5

DTT DC Dolgu KT PA PR

Sekil 1. Katilimailarin dis hekimligi gnltk pratiginde sik kullanilan
uygulamalarin givenliligine dair gordsleri (DC: Dis cekimi,
DTT: Dis tasi temizligi, KT: Kanal tedavisi, PA: Periapikal ra-
dyografi, PR: Panoramik radyografi).
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%95 .41 (104/109) hayir cevabini verdi ve bu fark ista-
tistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Diger sorula-
ra verilen cevaplar arasinda anlaml: fark saptanmadi.

Tartisma

Gebelikte artan steroid hormonlarin etkisi ile agiz
icinde bazi mikroorganizmalarin sayisiin arttigi goste-
rilmigtir.”” Artan bu mikroorganizmalarin etkisi ile dig
etinin kanamaya egilimi artmakta ve diisiik plak seviyele-
rinde bile ciddi inflamasyona sebep olabilmektedir. Kau-
limeilarin verdigi cevaplara bakildiginda neredeyse tama-
mt (%90.8) gebelikte gingival inflamasyonun artug: ce-
vabini vermigtir. Bu alanda yapilan caligmalarda maternal
periodontitis varliginin preterm dogum ve diigitk dogum
agirligi icin potansiyel bir risk faktori oldugunu ve bu sa-
yede perinatal sonuclar1 kotiilestirebilecegini bildirmis-
tir.*” Preterm dogum ve preterm doguma bagl ikincil
gelisen komplikasyonlar yeni dogan morbidite ve morta-
litesinden sorumlu faktorlerin arasinda en bagta gelmesi
sebebiyle bu konu biiyiik 6nem arz etmektedir. Ayrica
gebe kadinlarin yaklagik %40’inda ¢esitli formlarda peri-
odontal hastalik saptanmistir."” Bunlarin aksine peri-
odontal hastalik varligs ile kotii perinatal sonuglarin art-
tigin1 desteklemeyen yayinlar da mevcuttur."""” Agueda
ve ark. yaptigi calismada periodontal hastalik ile perina-
tal sonuglar arasindaki iliskinin tartismali oldugunu bil-
dirmislerdir."”

Shah ve ark. yaymladiklar: literatiir degerlendirme-
sinde ise gebelikte periodontal hastalik tedavisinin pre-
term dogum ve disiik dogum agirlikli dogum agisindan
perinatal sonuclar1 iyilestirdigi sonucuna varmuglardir.""
Bunun aksine Michalowicz ve ark. ise periodontal tedavi
ile preterm dogum, diisiikk dogum agirlig: ve gelisme ge-
riligi oranlarmin degismedigini bildirmislerdir."” Giincel
literatiirde bu konu hala netlige kavugmamus olmakla bir-
likte periodontal hastalik varliginin preterm dogum ve
diisiik dogum agirhigr icin bir risk faktorii olarak goriil-
mekte ancak gebelikte yapilan tedavinin sonuglart an-
lamli olarak etkilemedigi distiniilmektedir. Bu konudaki
anket sorularmmizdan yapilan analize gore katlimeilarin
%79.3 agiz ve dis saghg ile perinatal sonuclar arasinda
iliski oldugunu distinmekte iken neredeyse ayni oranda
hekim (%78.8) preterm dogum ve/veya diisik dogum
agirhigy ile iligkili olabilecegini diiginmektedir. Her ne
kadar periodontal hastalik ile perinatal sonuglar arasin-
daki iligki tartismali da olsa diizenli agiz bakimi ve dis
muayenesi tim gebelere ve gebelik planlayan hastalara
onerilmelidir.

Tablo 2. Anketin doérdiinct bolimiinde katilimcilara yoneltilen sorular
ve alinan cevaplarin analizi.

Sorular ve cevaplari Sayi Oran (%)

Gebelik planlayan hastalariniza gebelik 6ncesi dis hekimi muayenesini
6nerir misiniz?

Evet 159 73.3
Hayir 58 26.7
Bos 0 0
Gebe hastalarima ilk prenatal vizitte dis hekimi muayenesini 6neririm?
Evet 79 36.4
Hayir 137 63.1
Bos 1 0.5

Gebe hastalarima dis hekimi muayenesini dogumdan sonraya ertelemelerini
oneririm?

Evet 18 8.3
Hayir 196 90.3
Bos 3 1.4

Vazokonstriktér iceren lokal anestetiklerin gebelikte kullaniminin gdvenli
oldugunu dstniyorum?

Evet 141 65.0
Hayir 73 33.6
Bos 3 1.4

Dis tedavileri icin gebelikte en glivenli dénemin hangi veya hangileri
oldugunu dustndyorsunuz?

1. trimester 7 32
2. trimester 149 68.7
3. trimester 50 23.0
2 ve 3. trimester 9 4.1
1, 2 ve 3. trimester 2 0.9

Yapilan ¢aligmanin tiglincti bolimiinde katilimeila-
rin dis hekimligi giinliik pratiginde sik¢a bagvurduklari
tan1 ve tedavi yontemlerin giivenilirligine dair sorular
cevaplamalari istendi. Elde edilen sonuglarin analizi
neticesinde hekimlerin biiytik ¢cogunlugunun da hemfi-
kir oldugu gibi gerekli durumlarda dis tag1 temizligi, dis
cekimi ve dolgu islemleri gebelikte giivenle uygulana-
bilir.”" Ancak hekimlerin kanal tedavisinin giivenligine
olan endiseleri anket sonuglarina anlamli olarak yansi-
di. Katthimeilarin neredeyse ticte biri (%35.5) gebelik-
te kanal tedavisinin giivenli olmadigini bildirdiler. Bu
sonuclar temelinde kadm dogum hekimlerinin kanal
tedavisi Uizerine bilgilerini giincellemeleri gerektigi so-
nucuna ulasild.

Benzer olarak hekimlerin panoramik radyografilere
olan cekincesi de anket sonuglarindan elde edildi. Gebe-
likte radyasyon maruziyed ile ilgili yapilan ¢alismalarda,
toplam 5-10 cGy (1 Gy = 100 cGy) dozundan daha az X

isint radyasyonuna maruz kalan gebelerde konjenital
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anomalilerde artis olmadig gosterilmigtir."*"” Tiim agz

iceren dental radyografik ¢alisma 0.0008 cGy radyasyon
maruziyeti ile sonuclanmaktadir."” Tek dis (periapikal)
radyografi ve panoramik radyografilerde radyasyon ma-
ruziyeti ise tim ag1z radyografilerinin tigte biri kadar ol-
maktadir."” Tanusal radyografiler dig problemlerin tani-
s1 ve tedavisinde 6nemli tetkiklerdir ve gebelikte giiven-
li olarak degerlendirilirler."""*”

Dis hekimliginde kullamilan radyografiler icin gere-
ken radyasyon dozu potansiyel zararli etkileri olacak
dozdan son derece azdir. FDA gebelik nedeniyle rad-
yografi kullaniminda bir degisiklige gidilmesini 6nerme-
mektedir.”*! Giinliik standart pratikte gebenin karni ve
boynu korumaya alinarak kullanilabilir. Amerikan Kadin
Dogum Birligi (AKDB) agiz ve dis patolojileri i¢in uygu-
lanan radyografiler ve (epinefrinli veya epinefrinsiz) lo-
kal anestezileri de iceren tani ve tedavi islemlerinin ge-
belikte giivenli olarak uygulanabilecegini bildirmekte-
dir.” Anket sonuglar1 tekrar irdelendiginde neredeyse
katilimeilarin yarist (%46.5) panoramik radyografiye ve
%19.8’1 ise periapikal radyografiye yanls olarak giiven-
memektedir. Hekimlerin bu konuda bilgilerinin arttiril-
mast ile giinliik pratikte hastalarin kaygilar1 azalularak is-
lemler daha rahatlikla yapilabilir hale gelecektir.

Anket verilerimizin analizinde katilimeilarin
%73.3’t hastalarina gebe kalmadan &nce dis hekimi
muayenesini 6nerirken sadece %36.1’i gebelikteki ilk
prenatal vizitte dig hekimi muayenesini 6nerdigini bil-
dirmistir. Ik prenatal vizitte bu kadar diisiik oranda
hastalarm dis hekimine yoénlendirilmesinin sebepleri
arasinda; hekimin konuyla ilgili yeterli bilgiye sahip ol-
mamasi, yogunluktan firsat bulamamasi veya kendince
6nemli gérmemesi sayilabilir. AKDB komitesinin 2013
bildiriminde;™ diizenli dig bakimun iyi agiz saghgi ve iyi
genel sagligin anahtar noktasi oldugunu bildirmistir.
Kadmn dogum uzmanlarinin genel saglik profesyonelle-
ri icerisinde en sik bagvurulanlar olmasi sebebiyle, ka-
din hayatt boyunca iyi agiz hijyeni ve dis bakiminin
6nemi i¢in egsiz bir firsat olusturdugunun alu ¢izilmek-
tedir. AKDB tarafindan ilk prenatal vizitte ve diizenli
olarak dig hekimi muayenesi 6nerilmektedir."

Lokal anesteziklere karst hekimler arasindaki ¢ekin-
ce ise caligmanin bir diger 6énemli noktasini olugtur-
maktadir. Ankete katilan hekimlerin %45’ gebelikte
lokal anestezik kullanimina karsidir. Bilimsel gercek-
lerle uyusmayan bu oran dikkat ¢ekicidir. Lokal aneste-
zikler uygun teknik ve miktarda kullanimlart gebelikte
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giivenlidir.**" Dis hekimlerinin giinliik pratiklerinde
sikca kullandiklar1 lokal anesteziklerin (lidokain %2,
prilokain) FDA (Food and Drug Administration) gebelik
kategorileri B’dir. Mepivakain %3, bupivakain ve arti-
kainin ise gebelik kategorisi C’dir.”" Bu lokal aneste-
zikler vazokonstriktor ajanlarla kombine edilebilirler.
Vazokonstriktor olarak kullanilan epinefrinin gebelik
kategorisi ise B’dir. Lokal anesteziklere epinefrin ek-
lenmesinin, intravaskiiler enjeksiyon durumunda teorik
olarak uteroplasental kan akimini azaltma ihtimali var-
dir.”" Bununla birlikte dis hekimliginde kullanilan
1/100.000 konsantrasyonda epinefrin, uygun teknik ve
etkin olan en az dozda giivenlidir.”"*”

Geleneksel olarak ilk trimesterde dis tedavilerinden
kacinilir ancak bununla ilgili yeterli kanit yoktur.* Unu-
tulmamalidir ki acil nitelikte olan herhangi bir dis teda-
visi gebeligin hangi doneminde olursa olsun uygulanabi-
lir.”” Wasylko ve ark. tarafindan dis tedavileri i¢in en
ideal dénemin ikinci trimester bagi (14-20 hafta) oldugu
bildirilmistir.”” Caligmamizin sonuglarina gore de, lite-
ratiirle uyumlu bir sekilde, kaulimcilarin ¢ogunlugu
(%68.7) ertelenemeyecek tedaviler icin en uygun done-
min ikinci trimester oldugunu bildirmislerdir. Bu veriler
temelinde, gebelikte yapilmasi distiniilen tim elektif te-
daviler gebelik sonrasina ertelenmelidir.”"

Sonucg

Ag1z saghgn genel sagligin 6nemli bir parcasidir ve
gebelikte 6nemi daha da artmakeadir. Agiz sagligi icin
rutin kontrollerin gebelik 6ncesinde oldugu gibi gebe-
likte de devam edilmesi gerekir. Kontrolleri yapilma-
yan veya diizensiz olan hastalara ilk prenatal muayene-
de dis hekimine yonlendirmek gerekir. Elekdif dis teda-
vilerinin gebelik sonuna ertelenmesi prensibi ile gebe-
likte gereken acil dis tedavileri glivenle yapilabilmekte-
dir. Genis 6rneklem sayisina ulasmamakla birlikte yap-
mis oldugumuz anket sonuglari iilkemizdeki kadin do-
gum hekimlerinin agiz dis sagligi konusunda bilgilerini
giincelleyerek artirmalari gerektigini disiindiirmekte-
dir. Hem tanisal islemlerin hem de tedavi girisimleri-
nin gebelikte giivenli oldugu konusunda hastalar bilgi-
lendirilmeli, dig hekimi ve kadin dogum uzmani bu ko-
nuda uyumlu calismalidir. Tyi bir agiz saghigmin genel
sagligr iyilestirebilecegi gibi gebelik sonuglarina da
olumlu etkisinin olabilecegi akilda tutulmalidir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci, gebeligin ticiincii trimesterinde orta
ve ileri derece preeklampside pro-enflamatuar (IL-1pB, IL-8) ve
anti-enflamatuar (IL-10) sitokin ve C-reaktif protein (CRP) iireti-
mi ile timoér nekroz faktorini (TNF) degerlendirmektir.

Yontem: Preeklampsi komplikasyonlu 50 gebe ve normotensif 50 gebe,
gebeliklerinin tigiincti trimesterinde degerlendirildi. IL-1, IL-8, IL-10
ve TNF-a seviyeleri, kati fazhi enzim immunoassay yardimuyla 6lgiildii.
Istatistiksel veriler, SPSS Windows 13 yazilm kullamilarak iglendi.
Analiz edilen degiskenlerin dagilimini agiklamak {izere tanimlayici y6n-
temler (ortalama, medyan, minimum ve maksimum) kullanild.
Bulgular: fleri derece preeklampside IL-10’un agagi yonde bir
egilimi bulunurken, IL-8 gérece stabil bir parametredir ve CRP,
preeklampsi gelistirme riski bulunan kadinlarda daha yiiksek olma
egilimindedir. 28-40 haftalik gebeliklerde artan seviyelerde TNF-o
ve IL-B’nin, preeklampsi gelisimi yoniinden prognostik bir belirteg
olabilecegi diisiiniilmektedir.

Sonug: Preeklampsi komplikasyonlu gebeligin tigtincii trimesterinde
sitokinlerin analizi yararlidir. Orta fazin, en fonksiyonel homeostatik
sistem belirtisiyle ilgili olarak preeklampside kritik bir asama oldugu
diisiintilebilir.

Anahtar sézciikler: Sitokinler, C-reaktif protein, preeklampsi.

Abstract: Cytokines and C-reactive protein in
moderate and severe preeclampsia

Objective: Studying the production of pro-inflammatory (IL-1p, IL-
8) and anti-inflammatory (IL-10) cytokines, CRP and tumor necrosis
factor (TINF) in moderate and severe preeclampsia in third trimester
of pregnancy.

Methods: Fifty women with pregnancies complicated by preeclampsia
and 50 women with normotensive pregnancy were evaluated in the
third trimester of pregnancy. Levels of IL-1p, IL-8, IL-10, and TNF-a
were measured by using a solid-phase enzyme immunoassay. Statistical
data processing was done using the application program SPSS for
Windows 13.0. Descriptive methods (mean, median, min and max)
were used in order to describe the distribution of analyzed variables.

Results: In severe preeclampsia IL-10 had a downward trend, IL-8
was a relatively stable parameter, and CRP levels tend to be higher
in women at the risk of developing preeclampsia. Increasing levels
of TNF-o and IL-f between 28-40 weeks of gestation may be con-
sidered a prognostic marker for the development of preeclampsia.
Conclusion: Analyzing cytokines in third trimester of pregnancy
complicated with preeclampsia is useful. Moderate phase can be con-
sidered a critical stage in preeclampsia that comes to most function-
al strain homeostatic system.

Keywords: Cytokines, c-reactive protein, preeclampsia.

Giris Preeklampsi patogenezi ve etiyolojisine yonelik calis-
madaki bagartya ragmen, hem tanisi hem de 6nlenme-
sinde 6nemli olan preeklampsi gelisiminin sebeplerini
ve mekanizmasini agiklayan tek bir teori yoktur.”” Pre-
eklampsinin nérojenik, hormonal, genetik ve immiino-
lojik faktorlerden kaynaklandigi diisiintilmektedir.™”

Preeklampsi, ¢ok faktorli bir sendromdur ve gebe-
ligin ikinci yarisinda ortaya cikar. U¢ semptomla ken-
dini belli eder: siskinlik, proteintri ve hipertansiyon;

bazi ciddi durumlarda ise konviilsiyonlar ve koma."

Bu yazimin ¢evrimici ing‘ilizce stirtimi:
www.perinataljournal.com/20150233011
doi:10.2399/prn.15.0233011

Karekod (Quick Response) Code:

Yazigma adresi: Dr. Ana Daneva Markova. Obstetrics & Gynecology Clinic, Medical Faculty,
Ss. Cyril and Methodius University, Skopje, Macedonia. e-posta: anadaneva@yahoo.com

Gelis tarihi: Agustos 20, 2015; Kabul tarihi: Kasim 10, 2015

Bu yazimn autf kiinyesi: Daneva Markova A, Hadzi Lega M, Popovic J. Cytokines and
C-reactive protein in moderate and severe preeclampsia. Perinatal Journal
2015;23(3):186-193.

©2015 Perinatal Tip Vakfi

deomed.



Orta ve ileri derece preeklampside sitokinler ve C-reaktif protein

Preeklampsi, viicudun adaptif mekanizmalarinin baga-
risizhg1 olarak goriilmektedir.””

Normal gebelikle kiyaslandiginda, eklampsili gebe-
likte artan enflamatuar yanitlar"'? ve T helper tip 1
(Th1l) yéniinde immiin sapma"’ bildirilmistir. Ro-
berts,"" preeklampside salinan medyatérlerin endotel-
yal hasarindan sorumlu olduklarim ilk ileri strenler
arasindadir. Hasar goren endotel, disfonksiyonel bir
koagiilasyon, vazokonstriksiyon ve intravaskiiler sivi
yeniden dagitimu siireci baglatmaktadir; bu siireg, pre-

eklampsi klinik tablosu ile sonuglanir."”

Bir¢ok caligmada, sitokin dengesinin gebeligin re-
giilasyonunda énemli oldugu gésterilmistir.""” Preek-
lampsi esnasinda immiin dengedeki bozulmalarin diag-
nostik ve prognostik 6nemi heniiz belirlenmemigtir."”

IL-2, IL-8, TNF gibi pro-enflamatuar sitokinler,
preeklampsi esnasinda kandaki I6kositlerde artmakta-
dir. Preeklampsili kadinlarin kaninda, TNF-a konsan-
trasyonlarmin arttig1 gézlemlenmistir."”

Pro-enflamatuar sitokinlerin artan seviyesiyle kargilag-
trildiginda, I1.-4 ve IL-10"" gibi anti-enflamatuar sitokin-
lerin kan seviyesi preeklampsili hastalarda azalmaktadir.

Bu ¢alisgmanin amaci, li¢lincti trimesterdeki normo-
tensif gebeliklerle kiyaslayarak, pro-enflamatuar TINF-
a, IL-1B, IL-8 ve anti-enflamatuar IL-10 sitokinlerini
ve C-reaktif proteini (CRP) orta ve ileri derece preek-
lampside degerlendirmektir.

Yontem

Bu caligma, tigiinci trimesterlerindeki gebe kadinlara
yonelik prospektif bir tek merkezli ¢caligma olarak tasar-
land1. Tekil gebelik (28 ve 40 hafta aras1 gebelik) ve fer-
til yasta olmak, caligmaya dahil edilme kriterleri olarak
belirlendi. Calisma dis1 birakilma kriterleri ise, akut ve
kronik genital ve ekstragenital hastaliklard: (esansiyel hi-
pertansiyon, kalp yetmezligi, diyabet, morbid obezite,
immiin yetmezlik, sistemik hastaliklar, kronik enfeksiy6z
hastaliklar ve genetik patoloji). Tim hastalar, calismaya
katilabilmek icin aydinlatilmig onam formu imzaladi. Ca-
lisma i¢in klinigimizin Etik Komitesi'nden onay alind1.

Calismaya orta veya ileri derece preeklampsili 50
hasta ile normal gebeligi olan 50 olgu dahil edildi.
Hastalar iki gruba ayrildi: Gebeliklerinin ticiinct tri-
mesterinde ¢esitli derecelerde preeklampsi ile kompli-
ke olan hastalar (¢aligma grubu) ile hipertansiyon ve
preeklampsiye yonelik tehditleri olmayan normotansif
hastalar (kontrol grubu).

Preeklampsi siddeti, Diinya Saglik Orgiitii'niin Ki-
lavuz Gelisimi El Kitabi, Cenevre, 2010’da sunmus ol-
dugu tamimlamaya gore belirlendi. Orta ve ileri derece
preeklampsi, maternal serumun alindigt zamanki sinif-
landirma kriterlerine gére tani aldu.

IL-1B, TNF, IL-8 ve IL-10 seviyeleri, ticari bir test
aracihigiyla belirlendi. Serumdaki sitokin seviyesi, cift
antikor kullanan kat1 fazli enzim immiinoassayin “sand-
vi¢“ yontemiyle olciildii. Testin bir parcasi olan rekom-
binan sitokinler kargilagtirma standardi olarak kullanil-
dr. Tespit, “Victor” immunoassay analizleriyle yapildi.
Standart 6rnek titrasyonuna uygun olarak, tespit edilen
konsantrasyonlarin araliginda seviyelerine gore belirle-
nen (1-2000 pg/ml) her bir sitokin i¢in kalibrasyon
grafikleri olusturuldu.

Veriler, SPSS Statistics for Windows, versiyon
13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanilarak analiz
edildi. Veriler ortalama, yiizde, standart sapma, mini-
mum ve maksimum degerler olarak sunuldu. Sonuglar-
da gruplar arasindaki farklari degerlendirmek tizere
Mann-Whitney U testi kullanildi. p <0.05 degeri ista-
tistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Yaptgimiz analiz sonucunda, fizyolojik gebelikteki
ilgili seviyelerle kiyaslandiginda preeklampsiyle komp-
like olmus gebeliklerde sitokin seviyelerinin dikkat ce-
kici bicimde arttig1 goriildii. {leri derece preeklampside
diisme egilimine sahip IL-10 haricinde, preeklampsi-
nin daha hafif bir formu dahi pro- ve anti-enflamatuar
sitokinlerin artan seviyeleri gibi yonelimli bir degisim
sergilemektedir.

Tablo 1’de, yas ve gestasyonel yastaki farkliligimn is-
tatistiksel analizi gosterilmektedir. Orta ve ileri derece
preeklampsili gebeler arasindaki ortalama yas farki
(29.9+4.7’ye kargt 34.2+3.85) istatistiksel olarak anlam-
liydi (p=0.004). Incelenen gruptaki gebe kadinlar, ortala-
ma gestasyonel yas uzunlugundan hafif bir farklihik g6s-
termekteydi; ileri derece preeklampsili grupta 34.4+3.6
haftadan baglamakta olan ortalama, orta derece preek-
lampsi semptomlarina sahip grupta 35.5+3.4 hafta idi
(Sekil 1).

Etnisite dagilimi bakimindan, Arnavut hastalarin
orani preeklampsili grupta %56, orta derece preek-
lampsi semptomlar: olan grupta %44 ve ileri derece
preeklampsi semptomlart olan grupta %68 idi (Tablo
1). Gebe Arnavut hastalar, %68 oranla normotensif ge-
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Tablo 1. Orta derece ve ileri derece preeklampsi ve kontrol gruplarinda yas (yil), gebelik haftasi ve VKI bakimindan karsilastirmali degerler.

Degisken

Orta derece PE (mPE)

n=25

Gruplar

ileri derece PE (sPE)
n=25 n=50

Kontrol (c)

Yas Ortalama=SS 32.06+4.8 29.9+4.7 34.2+3.85 31.8+4.8

Tum PE/c t=0.27 p=0.8

mPE/sPE/c F=5.5 p=0.005 post hoc MPE/c p=0.004

Gebelik haftasi Ortalama=SS 34.99+3.5 35.5+3.4 34.4£3.6 34.8+3.6

Tum PE/c t=0.2 p=0.8

mPE/sPE/c F=0.6 p=0.5

Etnisite n(%)

Makedonyali 18 (%36) 10(%40) 8 (%32) 15 (%30)

Arnavut 28 (%56) 11(%44) 17 (%68) 34 (%68)

Romanyali 4 (%8) A% 16) 0 1(%2)

VKI Ortalama=SS 34.33+4.5 33.124.7 35.57x4.1 32.88+3.8
Avralik 24.2-44 24.2-41 27-44 27-43.9

Tum PE/c t=1.7 p=0.09
mPE/sPE/c F=3.8 p=0.026

post hoc SPE/c p=0.025

SS: Standart sapma; Ttm PE: Tum preeklampsi gruplari; VKI: Vicut kitle indeksi

be grubunda ¢ogunluktaydi. Preeklampsili gebeler gru-
bundaki ortalama VKI (kg/m’) 34.33+4.5 kg/m’ idi ve
32.8+3.8 kg/m”lik ortalama VKI degerine sahip kon-
trol grubundan anlamsiz olarak (p=0.09) daha yiiksekti.
Ancak orta ve ileri derece preeklampsili gebeler ve nor-
motensif gebeler arasindaki ortalama viicut kitle indek-
sinde (VKI) incelenen farklilik, ileri derece preeklamp-
sili gebelerin normotensif gebelere kiyasla anlamli de-

Ortalama

Yas

B Tum PE

[l Orta derece PE

recede daha yiiksek ortalama indeksi (35.57x4.1
kg/m”ye karg 32.88+3.8 kg/m’, p=0.025) nedeniyle is-
tatistiksel olarak anlamliydi (p=0.026) (Tablo 1).

Preeklampsili ve saglikli gebeler, serumda hafif
oranda farkli IL-8 degere sahipken (p=0.7), orta ve ile-
ri derecede preeklampsi gebeler, kontrol grubundan
anlamsiz derecede daha yiiksek degerlere sahipti
(p=0.17). Analiz edilen gruplardaki IL-8’in ortalama,

Gebelik haftasi VKI

[ lleri derece PE Kontrol

Sekil 1. Orta derece ve ileri derece preeklampsi ve kontrol gruplarinda ortalama yas (yil), gebelik haftasi ve VKI seviyeleri (PE: Preeklampsi; VKI: Viicut

kitle indeksi).
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en diisiik ve en yliksek serum degerleri Tablo 2’de gos-
terilmektedir.

Istatistiksel analiz, orta derece preeklampsili ve
saglikli gebe kadimlar arasinda IL-10 serum degerlerin-
de anlamli farklilig1 dogruladi (p=0.5), ancak orta/ileri
derece preeklampsili/kontrol grubu arasindaki oldukga
anlaml farklilik (p<0.01), kontrol grubuna iligkin ola-
rak orta derece preeklampsi ile karsilagtirildiginda ileri
derece preeklampsi grubundaki disiik interlokin de-
gerlerinden ve orta derece preeklampsi grubuna iliskin
olarak kontrol grubuyla karsilagtirildiginda oldukca an-
laml: diisiik degerlerden kaynaklanmakta idi (Tablo 2).
Serumdaki ortalama IL-10 konsantrasyonlari, preek-
lampsi grubunda 23.2+40.7 pg/ml, orta derece preek-
lampsi grubunda 45.5+48.4 pg/ml ve ileri derece pre-
eklampsi grubunda 0.8+0.4 pg/ml idi. Normotensif
grupta IL-10’un ortalama serum konsantrasyonu
4.2+6.7 pg/ml idi.

Kontrol grubuna kiyasla ileri derece preeklampsili
gruptaki oldukca anlamli (p<0.01) yiiksek konsantras-
yonlar nedeniyle preeklampsili hastalar, normotensif
gruba kiyasla daha yiiksek IL-f serum konsantrasyon-
larina sahipti ve orta derece preeklampsi grubuyla kon-
trol grubu arasinda gozlemlenen fark, istatistiksel ola-
rak anlamli degildi (p=0.5) (Tablo 2). Ancak preek-
lampsinin iki alt grubu arasindaki fark, istatistiksel ola-
rak anlamliydi (p=0.04). IL-1f’nin kontrol grubunda

kaydedilen en disiik ortalama degeri 1.8+7.4 pg/ml
olup, orta derece preeklampsi grubunda benzer ortala-
ma degerler gozlemlendi, buna kargin ileri derece pre-
eklampsili gruptaki en vyiiksek ortalama deger
11.3+35.7 pg/ml olarak 6l¢iildi.

Orta ve ileri derece preeklampsi grubu ve kontrol
grubundaki hastalarin ortalama IL-8, IL-10 ve IL-1p
degerleri, Sekil 2’de gosterilmektedir.

CRP degerleri bakimindan her iki alt grup arasin-
daki fark anlamli degildi (p=0.7) (Tablo 3). Saglikli ge-
belere kiyasla preeklampsili gebelerde ve orta ve ileri
derece preeklampsili gebelerde anlamli farklilik goriil-
dii (p<0.01). Tleri derecede preeklampsi grubunda orta-
lama CRP degerleri yaklagik 12 mg/L olarak 6l¢iildd,
saglikli gebelerin oldugu grupta ise bu deger 4.7+4.6
mg/L olarak bulundu (Sekil 3).

TNF-a degerleri bakimindan gruplar arasindaki
farklarin analiz sonuglari, preeklampside eksprese edi-
len ikincil semptomlara sahip gebelerin oldugu grubun
serum degerlerinin, kontrol grubuna kiyasla preek-
lampsili gebe kadinlardan anlamli derecede daha yiik-
sek oldugunu gosterdi (p=0.012). Preeklampsili gebele-
rin ortalama TNF-a degeri 146.3+254.3 olarak olc¢iil-
di. Ayni deger orta derece preeklampsi grubunda
206.6+300.9 ve ileri derece preeklampsi grubunda
86.1+184.3 olarak bulundu. Normotensif grupta ise en
digiik ortalama deger 58.3£243.4 olarak ol¢iildi.

Tablo 2. Orta derece ve ileri derece preeklampsi ve kontrol gruplarinda karsilastirmali IL-8, IL-10 ve -1 degerleri (pg/ml).

Degisken

Orta derece preeklampsi (mPE)

Gruplar

ileri derece PE (sPE)
n=25

Kontrol (c)

n=25 n=50

IL-8 Ortalama+SS 46.4+117.2 57.1£93.6 35.7+138 13.6+33.1
Medyan 6.31 8.11 5.99 6.03
Avralik 2.39-697 3.05-259 2.39-697 1.2-237

Tum PE/c Z=0.4 p=0.7

mPE/sPE/c H=3.6 p=0.17

IL-10 Ortalama+SS 23.2+40.7 45.5+48.4 0.8+0.4 4.2+6.7
Medyan 1.36 27.28 0.75 1.47
Aralik 0.2-164 0.56-164 0.2-2.12 0.44-26.28

Tum PE/c Z=0.6 p=0.5

m PE/ s PE/c H=37.68 p<0.01 mPE/c p<0.01 sPE/c p<0.01 mPE/sPE p<0.01

IL-p  Ortalama+SS 6.6+25.7 1.9+4.9 11.3+£35.7 1.8+7.4
Medyan 0.78 0.67 0.95 0.665
Aralik 0.42-131 0.42-24.67 0.49-131 0.13-53

Tum PE/c Z=2.3 p=0.02

mPE/sPE/c H=9.8 p<0.01 mPE/c p=0.5 sPE/c p<0.01 mPE/sPE p=0.04

SS: Standart sapma; Ttm PE: Ttim preeklampsi gruplari; VKi: Viicut kitle indeksi
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Sekil 2. Orta derece ve ileri derece preeklampsi ve kontrol gruplarinda ortalama IL-8, IL-10 ve IL-1f seviyeleri (pg/ml) (PE: Preeklampsi).

Tartisma

Bu aragtirmanin sonuglari, pro-enflamatuar sitokin
konsantrasyonlarindaki en fazla degisikligin, orta derece
preeklampside goriildiigiini ortaya koymustur. Orta de-
rece preeklampside, bu sitokinlerin sentezi artar ve IL-
10 ile IL-8 seviyeleri maksimum degerlere ulagir. Tleri
derece preeklampside pro-enflamatuar sitokin seviyesi
artimus olarak kalir ancak fizyolojik gebeligin deger 6zel-
liklerinde bir degisme goriilmez. Bu nedenle ¢alismamiz-
da, sitokin profili agisindan preeklampsiyle komplike ge-
beliklerde pro-enflamatuar sitokin seviyesinin artmakla
kalmayip, diger calismalarin sonuglariyla da uyumlu ola-

rak kargit gruplarin oraninda da degisiklik yapugi goril-
mugtiir.

Ancak preeklampsi derecesiyle belirlenen sitokin sevi-
yelerindeki degisiklikler,”*" diger yazarlarin ¢aligmalarin-
da"” tespit edilen dinamiklere kiyasla calismamizda degi-
siklik sergilememistir. Bu nedenle bir¢ok arastirmaci, pre-
eklampsi derecesinin artgtyla birlikte IL-1f konsantras-
yonunun anlamli derecede artugin ve ileri derece preek-
lampsi boyunca maksimum degerlere”” ulagtigin bildir-
mistir.”” Benzer bir durum, diger pro-enflamatuar sito-
kinlerin (IL-6 ve TNF-a) konsantrasyonundaki degisik-
likler olup, hastaligin kétiilesmesiyle birlikte artmigtir.””

Tablo 3. Orta derece ve ileri derece preeklampsi ve kontrol gruplarinda karsilastirmali CRP (mg/L) TNF-a. (pg/ml) degerleri.

Degisken Gruplar
Orta derece PE (mPE) ileri derece PE (sPE) Kontrol (c)
n=25 n=25 n=50
CRP Ortalama+SS 12.5+8.5 12.8+7.3 12.2£9.6 4.7+4.6
Medyan 12 12 12 2.6
Aralik 0.1-35.1 0.1-29 0.9-35.1 0.1-15.9
TUm PE/c Z=4.9 p<0.01
mPE/sPE/c H=24.8 p<0.01 mPE/c p<0.01 sPE/c p<0.01 mPE/SPE p=0.7
TNF-o.  Ortalama+SS 146.3+254.3 206.6+300.9 86.1+£184.3 58.3+243.4
Medyan 31.15 46.33 22.07 19.14
Aralik 5.41-954.8 5.41-954.8 6.98-896 6.27-1743
Tum PE/c Z=1.6 p=0.1
mPE/sPE/c H=6.1 p=0.048 mPE/c p=0.012 sPE/c p=0.8 mPE/SPE p=0.1

CRP: C-reaktif protein; SS: Standart sapma, TNF: Tumor nekroz faktord;
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Sekil 3. Orta derece ve ileri derece preeklampsi ve kontrol gruplarinda ortalama CRP (mg/L) ve TNF-a. (pg/ml) seviyeleri (CRP: C-reaktif protein;

PE: Preeklampsi; TNF: Timor nekroz faktord).

Her ikisi de, enflamatuar ve immiin yaniun 6nemli
mediyatorleridir. Bu sitokinler bir¢ok hiicre tipi iizerin-
de, prostaglandin, platelet aktivasyon faktorii ve nitrik
oksit gibi diger pek cok faktoriin yam sira diger sitokin-
lerin tiretiminin indiiksiyonu ve baskilanmasi gibi ¢esitli
etkilere sahiptir.””

Bazi yazarlar, preeklampsiyle komplike olmus gebeli-
gin ticiinci trimester doneminde IL-2’nin artan sentezi-
ni ve TNF-o/IL-4 ve IL-2/IL-4 oranlarinda 6nemli de-
recede artigt vurgulamaktadirlar.”” Elde edilen veriler te-
melinde, bu patolojideki Th1 immiin yanitinin prevalan-
st hakkinda bir sonuca varmaktadirlar. Sitokin profilin-
deki degisimlerin preeklampsinin artan derecesiyle karsi-
lagtrilmasi, homeostazisi stirdiirmeye yonelik ¢esitli me-
kanizmalarin uygulanma derecesini ve fonksiyonel yede-
gini yansitan bu patolojik durumun telafi derecelerini be-
lirlememizi olanakli kilar.”” Hafif derece preeklampside
goriilen degisikliklerin ilk agamasi, IL-4 ve IL-10 hari-
cinde ¢aligilan tiim sitokinlerin olusturulmasi esnasinda
artar. Ikinci asamada IL-1B ve TNF-a azalmaya baslaya-
rak yerini, enflamatuar reaksiyonu baskilayan ve IL-1p
ve TNF-o’nmn antagonisti islevini géren I1L-8 ve IL-6
seviyesindeki artisa birakir. Bu siire¢ boyunca IL-10’un
kisitlayicr rolii zayiflar ve giicii azalan dengeleyici meka-
nizmalara tanik olarak normal gebelikteki degerlere ki-
yasla kendisini azalmg seviyelerle ortaya koyar. IL-1f3 ve
IL-6 seviyelerinde anlamli farkliliklarin eksikligiyle ka-

rakterize olan ve dekompansasyon olarak anilabilecek
tictincii asama ise, normal gebelikteki ayni seviyeyle kar-
silagtirilabilir. Bu durum, arka planda diger pro-enflama-
tuar sitokinlerin artan konsantrasyonlar1 ve anti-enfla-
matuar sitokinler IL-4 ve IL-10un azalan seviyeleriyle
birlikte gerceklesir.

Istatistiksel analiz, orta ve ileri derece preeklampsili
gebeler arasindaki ortalama yagta anlamli bir fark ortaya
koymustur. Asir1 uctaki maternal yaglar (<20 ve >40),
preeklampsi icin bir risk faktérii olarak belirlenmigtir.""
Maternal yas (>35) da preeklampsi icin artmis riskle ilig-
kilidir. Calismamizda benzer risk faktorleri gézlemlen-
mistir; yast daha yiiksek kadmlar (>30) hem orta hem de
ileri derece preeklampsi i¢in daha biiytik bir risk alunda-
dur.

C-reaktif protein, doku hasar1 ve enflamasyon belir-
tecidir. Maternal CRP seviyeleri, agikar diyabette art-
maktadir, ancak gebeligin birinci ve ikinci trimesteri bo-
yunca preeklampsiye yonelik prediktif bir belirte¢ olarak
faydali olugu tizerine tarugsmalar devam etmektedir. Bazi
calismalarda benzer bulgular elde edilmistir. Chunfang
ve ark.," VKI degeri <25 kg/m’ ve artmig CRP’si olan
kadimlarda preeklampsi bakimimdan 2.5 artmus risk bildi-
rilmis, ancak fazla kilolu kadinlarda benzer bir iliski goz-
lemlenmemistir. Wolf ve ark.," birinci trimester CRP
seviyelerinin preeklampsi gelistiren kadimnlar arasinda an-
lamli olarak daha yiiksek oldugunu bildirmistir.
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Anti-enflamatuar sitokin konsantrasyonlarinin ileri
derece preeklampside ters yonde olusturdugu degisiklik-
lerle baglantli olarak orta asamanin, en fonksiyonel ho-
meostatik sistem belirtisiyle ilgili olarak komplike gebe-
likte kritik bir asama oldugu distinilebilir

Sonuc

Patolojik siirecin artan siddetiyle birlikte, sistemik
etkiyi sinirlayan diizenleyici faktorlerin etkisi azaltl-
maktadir.

Bu siirecin belirli bir asamasinda, agir preeklampsili
kadinlarm kan serumundaki IL-4 ve IL-10 konsantras-
yonunda anlamli bir azalma gorilirken, orta dereceli
preeklampside diger belirtegler i¢in konsantrasyon sevi-
yeleri artmaktadir. Bu durum, agir preeklampsi ve nor-
mal gebelik arasindaki major bir patojenetik farkliliktir.

Cikar Cakigmast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Laktasyon doneminde gebelik ve lohusalik

Burcin Karamustafaoglu Balci, Gokhan Géyniimer

Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kadn Hastaliklar: ve Dogum Klinigi, Istanbul

Ozet

Annelerin bebeklerini emzirdikleri siire uzadikga, tekrar gebe kaldik-
larinda halen emziriyor olma ihtimalleri artmaktadir. Calismalar lak-
tasyon doneminde olusan gebeliklerde diisiik, preterm dogum ve in-
trauterin gelisme kisitlanmasi riskinin artmadigimi gostermektedir.
Bununla beraber, gebe anne laktasyona devam ettiginde dogacak be-
begin dogum agirlig azaliyor gibi durmaktadir. Literatiirde emziren
gebelerin giinlik kalori, protein, vitamin ve mineral ihtiyacini goste-
ren bir kilavuza rastlanmamustr, fakat gebe olup da siit veren anne-
lerin enerji, protein, vitamin, mineral ve su ihtiyaglarinin artugmi
g6z 6niine almak gerekir. Bu konudaki veriler gebelikte emzirmenin
giivenli oldugu yoniinde olsa da, mevcut calismalar gebelik d6ne-
minde laktasyonun ne anneye/fetiise/bebege zararli oldugunu, ne de
ii¢ii i¢in de tamamen giivenli oldugunu kanitlayabilmektedir.

Anahtar s6zciikler: Emzirme, gebelik, anne sagligi, diisiik riski, er-
ken dogum.

Giris

Bu yaz1 laktasyon doneminde gebe kalma, gebe iken
emzirmeye devam etme ve dogumdan sonra farkli yagta
iki kardese siit verme (tandem nursing) konusunda mev-
cut bilgileri derlemek amaciyla konuyla ilgili saghk cali-
sanlarina (kadmn hastaliklar1 ve dogum uzmanlari, cocuk
saglig1 ve hastaliklart uzmanlari, ebeler, hemgireler, em-
zirme damigmanlart) yonelik olarak hazirlanmigtir.

Anne sitiintin bebek i¢in emsalsiz bir besin oldugu
bilinmektedir. Anne siitii, bebeklerin yasamlarmm ilk
aylarindaki gereksinimleri olan besinlerin neredeyse
tamamuni icerir. Anne stitii temizdir, hazirlik gerektir-
mez, uygun 1sidadir, antikorlar icerir ve boylece bebegi

Abstract: Pregnancy and puerperium during lactation

As the lactation period extends, the chance that they still breastfeed
when they get pregnant increases. The studies show that there is no
increase in the risk of miscarriage, preterm labor and intrauterine
growth retardation. On the other hand, when pregnant woman
maintains lactation, it seems that birth weight to be born decreases.
No guidelines has been found in the literature showing the daily
calorie, protein, vitamin and mineral needs of lactating pregnant
women; however, it should be taken into consideration that energy,
protein, vitamin, mineral and water needs of pregnant women who
also lactate increase. Although the data in the literature indicates
that lactating during pregnancy is safe, available studies cannot
prove that lactation during pregnancy is either harmful or useful for
mother/fetus/baby.

Keywords: Lactation, pregnancy, maternal health, miscarriage
risk, early labor.

korur. Diinya Saglik Orgiitii 2001 yilindan itibaren do-
gumdan sonra ilk 6 ay bebegin sadece anne siitii ile bes-
lenmesini, 6 aydan sonra ek gidalar ile birlikte emzir-
meye devam edilmesini 6nermektedir."’ Cogu anne be-
begini beslemek, enfeksiyonlardan korumak ve emzir-
menin duygusal yoniinii yasamak i¢in uzun siire emzir-
mek ister. Tirkiye Niifus ve Saglik Arastrmasi 2013
caligmasi, 20-23 aylik bebeklerin %33.9’unun anne sii-
ti aldigini ve 2013 ten 6nceki ti¢ y1l icinde dogan tim
cocuklar i¢in emzirme siiresinin ortalama 16.7 ay oldu-
gunu géstermigdr.IZJ Ayni aragtirmanin verilerine gore
Tiirkiye’de dogumlarin % 18’1 bir 6nceki dogumdan 24
aydan az bir siire sonra gerceklesmistir.” Bu rakamlara
gore polikliniklerde azimsanmayacak sayida 2 yagindan
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Laktasyon déneminde gebelik ve lohusalik

kii¢iik emzirdigi bir ¢ocugu olan yeni bir gebe ile kar-
silastyor olmaliy1z. Gebelik, dogum ve lohusalik done-
mi kadinlarin saglik personeli ile yakin iliskide oldukla-
r1 donemlerdir. Bu nedenle bu dénemlerde saglik ba-
kim hizmetlerinin etkili sunumu 6nem tasgimaktadir.

Cesitli caligmalara gore dogum o6ncesi donemde
emzirme ile ilgili egitim alan kadinlar ilk 6 ay anne sii-
ti ile beslemeye ve sonrasinda da emzirmeye devam et-
meye diger annelere kiyasla daha egilimli olmaktadir-
lar."*" Emziren bir anne gebe kaldiginda anneyi bilgi-
lendirmemiz emzirmenin devami veya kesilmesi konu-
sunda kritik 6neme sahiptir. Bizim de konu ile ilgili bil-
gilerimizin giincel, gorislerimizin net olmast gerekir.
Laktasyon fertiliteyi olumsuz etkiliyor mu? Gebe ka-
linca emzirmeyi kesmek gerekir mi? Gebeyken emzir-
mek abortus veya preterm dogum riskini arttirir mr?
Dogumdan sonra ne olacak? Biri yenidogan, digeri siit
cocugu iki kardesi emzirmek mimkiin mii? Annelere
ve ailelerine neler 6nermeliyiz?

Laktasyon ve Subfertilite

On hipofizden salgilanan prolaktin hormonu siit
yapimini saglar. Prolaktin hormonu, gebeligin besinci
haftasindan itibaren, doguma kadar giderek artan bir
hizla yiikselerek normal diizeyi olan 10-25 ng/ml’den
gebeligin sonunda maksimum diizeyi olan 200-400
ng/ml diizeyine ulagir.” Prolaktin diizeyi dogum sonra-
st ilk haftalarda yaklagik term diizeyinin % 50’si diizeyi-
ne iner.” Ancak, annenin bebegi her emzirmesinde
meme ucunda bulunan sinirler araciligiyla hipotalamu-
sa uyar1 gonderilir. Yaklagik bir saatlik siire i¢inde pro-
laktin hormonu sekresyonu 10-20 kat artis gosterir ve
siit yapimi saglanir.” Prolaktin hormonu siit yapimini
saglarken ayni zamanda folikil uyarict hormonu (FSH)
ve liteinizan hormonu (LH) baskilar, 6strojen diizeyle-
rinin disiik kalmasini saglar ve folikil gelisimini 6nle-
yerek oviilasyon baskilanir. Bu hipotez laktasyonun fer-
tiliteyi 6nlemesini aciklamaktadir.

Bebegini sadece anne siitii ile besleyen ve adet gor-
meyen kadinlarm postpartum ilk 6 ay icerisinde gebe
kalmalar1 beklenmez. Bu durum postpartum dénemde
bir siire i¢cin dogum kontrol yontemi olarak diisiiniilebi-
lir. Laktasyonel amenore yontemi olarak isimlendirilen
bu yontem, baz1 kosullar saglandiginda, etkin bir kontra-
sepsiyon yontemi secilene kadar kullanilabilecek bir
yontemdir. Bu kogsullarda menstriasyonun baglamamus

olmasi ve bebegi sadece anne siitii ile beslemesi gerek-
mektedir.” Tki kosul da mevcut ise laktasyonel amenore
yontemi %98-99.5 etkili bir yontem olmaktadir.”

Laktasyonel amenore yonteminin etkinligi annenin
bebegini emzirme siiresi ve sikligi ile dogrudan iligkili-
dir. Yapilan arasurmalar bebegi sadece anne siiti ile
beslemenin (tam emzirmek) kismi emzirmeye gore lak-
tasyonel amenore siiresini uzatarak dogum sonrasi do-
gurganhigin geri dontisiini engelledigini gostermis-
tir.”” Bebegi sadece anne siitii ile beslemek iki emzir-
me aras1 giindiiz en fazla 4 saat, gece en fazla 6 saat ol-
masi, bebegin sivi veya kati ek bir besin almamasi"” ve
emzirme siiresinin en azindan 4-5 dakika olmasi” de-
mektir. 6 aydan sonra ek gidalara gecince annenin em-
zirme siklig1 azalir, annenin trettigi stit miktar1 da aza-
lir ve boylece viicut yeni bir gebelige imkan verecek
duruma gelir. Laktasyonel amenore yontemi dogum-
dan sonraki ilk alt1 ayda etkilidir. Sonrasinda ciftlerin
bagka bir dogum kontrol yontemine gegmeleri gerekir.

Laktasyon ve Fertilite

Emzirme déneminde gebe kalmak ve genelde gebe-
likte emzirmeyi kesmek tim diinyada kargilagilan bir
durumdur.""” Emzirmenin daha uzun siirdiigii, etkin
kontrasepsiyon yontemlerine erigsimin kisithigt oldugu
gelismekte olan iilkelerde ve diisiik sosyoekonomik im-
kanlardaki toplumlarda emzirirken gebe kalmak eski-
den beri seyrek degildi."” Ornegin Misir’da gebelik ta-
kibine gelenlerin %25’i emzirirken gebe kalmigtir."”
Guatemala’da"" gebeliklerin yarisinin emzirirken ger-
ceklestigini ve Hindistan’da"” kimi fakir bélgelerde an-
nelerin %70’inin gebe kaldiginda hala emzirdigini bili-
yoruz. Bununla beraber literatiirde laktasyon dénemin-
de olusan gebeliklerin gelismis tilkelerdeki sikligs ile il-
gili bilgiye rastlanamamigtir."”

Gebeyken Sut Vermek ve Farkh Yaslarda iki
Kardese SUt Vermek: Tamam mi, Devam mi?

Emziren anne gebe kaldiginda ve hem gebeligin hem
de emzirmenin devamina karar verdiginde klinisyenin
aklina su noktalar takilir: Annenin beslenme ihtiyaci de-
gisecektir. Emzirirken gebe kalan bir anneye beslenme
ile ilgili neler 6nermek gerekir? Fetiis ile emzirilen be-
begin gelisimleri ve biiytimeleri yavaglar nu? Stitiin mik-
tarr/kalitesi/tad1 degisir mi? Abortus veya preterm do-
gum tetiklenir mi?
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Besin ihtiyaci

Gebelikte ve laktasyon déneminde besin maddele-
rinin 6nerilen giinlitk alim miktar: artar. Bu artig oram
gebelik haftasina veya emziren annenin yagina gore de-
gismekle beraber kabaca enerji i¢in %34.6, protein icin
% 54’tiir."” Laktasyon gebelikten daha fazla besin ihti-
yaciu beraberinde getirir; laktasyonda karbonhidrat
icin %61.5, protein igin %54.3 artig s6z konusudur."”
Vitamin ve eser element ihtiyaci ise kimileri icin hic¢
artmazken (biotin, potasyum ve klorid ihtiyact), kimile-
ri icin neredeyse iki katina ¢ikabilir (6rnegin A ve C vi-
taminleri).""” Dogumdan sonra bir sonraki gebelik ve
doguma kadar kadin viicudunun eksiklerini tamamla-
masi gerekir. Laktasyon déneminde de enerji, vitamin,
mineral, protein ihtiyact arttu@: icin “gebelikler arasi
stirenin” degil de, laktasyon bitimiyle sonraki gebelik
arast stiirenin daha 6nemli oldugu 6ne ¢ikmaktadir. Ge-
be olunmayan ve bebek emzirilmeyen bu dénemin sii-
resinin en az ne kadar olmasi gerektigi halen tartigma-

Lidir.

Emziren gebe annenin her trimester i¢in gtinliik ihti-
yacini gosteren bir kilavuz olmasa da, annenin diger ge-
belere gore daha iyi beslenmesi ve protein/enerji/vita-
min/mineral/su destegini artturmas: gerektigi asikardir.
Fetiistin en hizli biytidigi 3. trimesterde siit veren ge-
benin beslenme ihtiyacinin en fazla olacag: tahmin edile-
bilir. Ayrica emzirme 1 yildan uzun siirdiigiinde siitin
enerji ve yag icerigi de kisa siiredir emziren annelerin sii-
tiine gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek-
tir.”” Filipinler’de yapilmus bir ¢alisma,”" gebe iken em-
ziren anneler ile emzirmeyen anneleri kargilagurnug ve
gebelik siiresince toplam kilo alimi agisindan fark sapta-
mamus, fakat emzirirken gebe kalan kadinlarin 3. trimes-
terde anlamli olarak daha hizli kilo aldigini gozlemlemis-
lerdir. Bu calismada emzirirken gebe kalanlarin gebelik
stiresince ortalama emzirme siireleri 11.9+0.35 haftadur.
Bununla beraber 3. trimesterde emzirmeye devam eden-
lerin kilo alimi ise olumsuz etkilenmistir.”" Bu ¢aligmaya
gore gebeligin sadece baginda emziren anneler gebeligin
sonunda hizlica kilo alarak fark: kapatyor, fakat tim ge-
belik boyunca emzirenler ise nihai olarak diisiik kilo al-
mus olarak kaliyor sonucu ¢ikmaktadir. Gebelikte emzi-
ren 45 gebe ile emzirmeyen 120 gebeyi karsilagtiran bir
caligma, emziren gebelerin daha az kilo aldiklarini sapta-
mugtir.”

Amerika Birlesik Devletleri Tip Enstitiisti emziren
annelerin ¢esitli sebze, meyve, tahillar iceren, kalsiyum

196 Perinatoloji Dergisi

ve proteinden zengin bir diyet ile beslenmelerini 6ner-
mektedir.””’ Gelismis iilkelerde yagi ve sekeri bolca ige-
ren besinler cok tiketildigi icin kalori ihtiyacini kargi-
lamak kolay olsa da hem gelismis hem de gelismekte
olan iilkelerde vitamin ve mineral eksikliklerine dikkat
etmek gerekir. Gebelik siiresince gebenin normal bes-
lenmeye ek olarak ortalama ilk trimesterde 150
kcal/giin, ikinci ve tictincii trimesterde 300 kcal/giin al-
masi gerekir.”” Bebegin sadece anne siitii ile beslendigi
donemlerde siit tiretimi nedeniyle annenin her giin faz-
ladan 628 kcal harcamasi gerekir.”” Gidalar ile fazladan
bu kadar kalori alinmasi1 énerilmez, bir miktar daha az
kalori alinabilir, ¢tinkii normal bir gebelikte postpar-
tum dénem i¢in annenin viicudunda yag depolanmis-
ur.”” Nitekim siit veren ve siit vermeyen kadinlarimn
kargilagtirildign bir ¢aligmada emziren annelerin ortala-
ma olarak giinde 580 kcal daha fazla tiikettigi saptan-
mistir (2460 kcal’e karsin 1880 kcal).””

Gebelikte biytiyen fetiis, gelisen plasenta, annede
kan hacminin artmas: ve dogumdaki kayb: tolere ede-
bilmek i¢in artan kan yapimi demir ihtiyacini da artu-
rir. Annenin emzirmedigi bir gebelikte gerekli demir
destegi gebelik boyunca giinlik 30-60 mg elementer
demir”” iken, yine annenin gebe olmadig1 laktasyon
déneminde 19 yasindan sonra 9 mg/giin, 14-18 yasin-
da 10 mg/giin demir gereksinimi mevcuttur."” Gebe-
likte demir destegi verilmesi ve verilmemesi karsilasti-
rildiginda preterm dogum, diisiik dogum agirligi, ma-
ternal anemi ve demir eksikligi, demir destegi verilme-
yenlerde daha yiiksek oranda goriiliir.”” Demirin hem
fetiislerin® hem de bebeklerin mental gelisimi igin
onemi”” ve ayrica preeklampsi ve intrauterin gelisme
geriligi gibi kimi gebelik hastaliklarindaki rolii™ de bi-
linmektedir. Hem geligmis hem de gelismekte olan l-
kelerde en sik rastlanan vitamin/mineral eksikligi de-
mir eksikligidir.”" Ayrim ve ark. gebelikte laktasyona
devam eden kadinlarin hemoglobin degerlerinde siit
vermeyen gebelere kiyasla anlaml derecede diisme
saptamiglardir.”? Sonug olarak siit veren gebelerin de-
mir destegi almalarmin hem fetiis, hem anne, hem de
emzirilen bebek i¢in énemi vardir.

Gebelik siiresince idrarda folik asit atilimi arttig: ve
gebenin viicudunda ¢ok hizli bolinen ¢ok fazla sayida
hiicre oldugu icin gebelerin folik asit ihtiyact artmus-
ur.”” Néral tiip 28. giinde kapanir ve bazen bu kadar
erken dénemde gebelik tespit bile edilmemis olabilir.
Gebelik tespit edildikten sonra folik asit destegi noral



Laktasyon déneminde gebelik ve lohusalik

tip gelisimi icin yararli olamayacaktir, ancak annenin
ihtiyaglarini kargilamak igin gereklidir.”” Diinya Saglik
Orgiitii gebelik boyunca giinliik 400 pg folik asit alimi-
n1 onermektedir.”” Laktasyon déneminde ise giinliik
500 pg folik asit alim1 6nerilmektedir."”

Gebelikte artan kalsiyum ihtiyact 6n planda gastro-
intestinal sistemden kalsiyum emiliminin artmast ile
kargilanir.” Kemiklerden kalsiyum salinimi da gebelik-
teki artan ihtiyaci kargilamaya yardim eder.”” Bu ne-
denle gebelikte ek olarak kalsiyum destegine gerek
yoktur.” Gebelerin beslenme ile 1200 mg/giin kalsi-
yum almalart énerilir."” Kalsiyumdan zengin gidalarin
titketiminin yetersiz oldugu toplumlarda ise 20. gebelik
haftasindan doguma kadar giinde 1.5-2 gram elemen-
ter kalsiyum takviyesi énerilmektedir.”” Laktasyon d6-
neminde siite gecen kalsiyumun en buyik kaynaginin
iskelet sistemi oldugu, bir miktar da renal geri emilim
ile kalsiyum saglandig1 goriilmektedir.”” Beslenme ile
alman kalsiyumun gebelikte, viicutta depolanmus kalsi-
yumun da laktasyon doneminde ihtiyaca cevap veren
en 6nemli kaynaklar oldugu anlagilmaktadir.” Bir ge-
belik geciren, sonra bebegini emziren, ikinci gebelik
yasay1p laktasyona devam eden annenin kalsiyum ihti-
yacinn yiksek olacag: asikardir, fakat emziren gebeye
giinde tam olarak ne kadar kalsiyum destegi saglamak
gerektigine yonelik bir bilgi yoktur.

A vitamininin hiicre bélinmesinde, fetal organlarmn
ve iskelet sisteminin gelismesinde, gérmede ve immiin
sistemde 6nemli roli vardir. Rutin gebe takibinde A vi-
tamini takviyesi 6nerilmemekle birlikte A vitaminin ek-
sikliginin halk sagligi sorunu oldugu iilkelerde gebelikte
ve postpartum dénemde A vitamini takviyesi, 6nce fetii-
sti sonra da laktasyon ile bebegi besleyip A vitamini ek-
sikliginden korumak igin 6nerilmektedir.”" Onerilen,
gebelikte besinlerle giinlitk 800 pg retinol almmasidir,
fakat distik gelirli iilkelerde A vitamini sebze, meyve, et
ve siit tirtinleri gibi rahatlikla ulagilamayan gidalarda bu-
lundugu i¢in bu tlkelerde farmakolojik olarak takviye
gerekir." Takviye, gebelik boyunca en az 12 hafta bo-
yunca glinde en fazla 10.000 IU veya haftada en fazla
25.000 TU A vitaminidir.” Bebekler cok diisiik A vitami-
ni rezervi ile dogar ve bebekleri beslemek i¢in anne sii-
tiinde yeterince A vitamini olmalidir. Yine de rutin ola-
rak lohusalara A vitamini takviyesi 6nerilmez; postpar-
tum A vitamini takviyesi maternal ve fetal mortalite ve
morbiditeyi etkilemez.”” Gelismis veya gelismekte olan
tilkelerde hem siit veren hem de gebe olan annelerin A

vitamini destegi almasi gerekip gerekmedigi ve gereki-
yorsa miktart ile ilgili caligmalara ihtiyag vardir.

Gebelikte 3 litre/giin, laktasyon déneminde 3.8 lit-
re/giin su alimi gereklidir."” Emziren ve gebe annele-
rin giinde i¢meleri gereken su miktari ile ilgili de net
veriler olmasa da hem siit tiretimini arttirmak, hem de
gebeligin getirdigi ihtiyact karsilamak i¢in normale go-
re daha fazla su igmeleri gerekir.

Anne St Verdiginde FetUsUn

BUylme ve Gelismesi

Literatiir gézden gecirildiginde, gebe iken emzir-
menin yagina gore kii¢iik bebek dogurma veya in utero
gelisme kisitlanmast sikligini arturip arturmadigini
gostermek igin planlanmig ¢aligma goriilememekeedir.
Bununla beraber literatiirde bulunan ¢alismalar farkli
sonuglar ortaya ¢ikartmigtir. Eski bir ¢aligma, istatistik-
sel olarak anlamli olmasa da, siit veren annelerin ¢o-
cuklarinin siit vermeyen annelere goére ortalama 57
gram daha hafif dogduklarini saptamigtir."""” 2013’te
iilkemizde yapilan bir ¢aligma ise dogumdan sonra 2 yil
icerisinde yeniden gebelik yasayan 61 kadin hastay
icermektedir; bu ¢alismada emziren gebeler ile emzir-
meyen gebelerin gebelik sonuclart karsilagtirilmis ve
emziren gebelerin olusturdugu grupta dogum kilosu
diger gruba gore istatistiksel olarak anlamli oranda da-
ha diisiik tespit edilmistir (p=0.006)."" Bagka bir calig-
mada laktasyon ile gebeligin tst iiste gelmesi yagina go-
re kiigiik bebek dogurmak ile iligkili bulunmamugtir.””

Sut Veren Anne Gebe Kaldiginda
Bebegin Blylime ve Gelismesi

Emzirdigi bebegi olan bir kadinlar gebe kaldiginda
emzirilen bebegin gelisiminin geride kalip kalmadigim
saptamak giictiir. Kald1 ki, béyle bir durum saptansa bi-
le emzirme veya siitiin kalitesi/icerigi ile gelisme ara-
sinda neden sonug iliskisi ¢ikartilamaz. Yeni bir gebelik
ile ilgi, cocuga ayrilan zaman, gosterilen 6zen de azala-
cakur. Literatiirde de gebelik déneminde emzirmenin
cocuk sagligi acisindan etkilerini inceleyen az sayida
aragtirma bulunmaktadir. Devecioglu ve ark. ilki post-
partum 3. ayda, ikincisi 15. ayda gebe oldugunu 6gre-
nen ve hem gebelik boyunca hem de dogumdan sonra
ilk bebegini emzirmeye devam eden iki anneyi sunmus-
lardir." ki annenin her iki bebegi ayni klinikte diizen-
li olarak takip edilmis ve dort bebegin de ilk 6 ay kon-
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trollerinde gelisimleri normal oldugu icin sadece anne
siitii ile beslenmeleri yeterli bulunmustur. 11k annenin
birinci ¢ocugu makale hazirlandiginda 25 ayliktir ve
anne halen emzirmeye devam etmektedir. Tkinci anne
birinci ¢ocugunu emzirmeyi 26 aylikken kesmistir. Her
iki annenin her iki ¢cocugunun da biiylime ve geligimi
yaglaria uygun olarak seyretmektedir.”” Bohler ve ark.
gebelik doneminde emzirmenin kesildigi ¢ocuklarin
biyiime hizini, daha 6nce hi¢ emzirilmemis veya hami-
lelik doneminde emzirmenin devam edildigi cocuklara
oranla daha diisiik bulmuglardir."" Biiyiik cocugun ge-
ligimi sadece emzirilmeye bagli olmadigindan bu konu
belirsiz kalmaktadir.

Sutin Miktari/Kalitesi/Tadi Degisir mi?

Emzirme siklig1 azaldikea siitiin igerigindeki sodyum
ve protein konsantrasyonu artarken glukoz, laktoz ve
potasyum konsantrasyonu azalir.” Bu degisiklikler em-
zirme sikliginin ne kadar azaldigi ile uyumlu olarak mey-
dana gelir."”” Gebeligin baglarinda ise, emzirme sikligin-
dan bagimsiz olarak, ayni degisiklikler olusur (sodyum
ve protein konsantrasyonu artar, glukoz, laktoz ve potas-
yum konsantrasyonu azalir).”’ Gebeligin baginda siit
tiretiminin emzirmenin yarattg: stimulusa direng goste-
rerek azaldig1 sonucu ortaya ¢ikmaktadir.*” Gebelikte
anne siitiinde olan bu degisiklikler siitiin tadin1 da degis-
tirecektir. Bu degisiklik emen bebek i¢in sorun yaratabi-
lir, bebek emmeyi azaltabilir, emmek istemeyebilir veya
hi¢ sorun olmayabilir, eskisi gibi emmeye devam edebi-
lir. Zaten anne siitiiniin tadinin annenin beslenmesi ile
stirekli degistigi, bebegin her emdiginde farkli tadi olan
bir siit emdigi bilinmektedir.™*

Laktasyon ve Abortus iliskisi

Laktasyonun abortus yapabilecegi diigtincesi iki hor-
monun tehlikeli olarak goriilmesine dayanir: prolaktin ve
oksitosin. Hirahara ve ark. hiperprolaktinemisi olan has-
talarin gebelik oranlarmm bromokriptin ile tedavi edilir-
lerse tedavi edilmeyenlere gére daha yiiksek oldugunu
saptamiglardir.*! Bromokriptin prolaktin iiretimini inhi-
be ederek etki gosterir ve prolaktin seviyesini distirir.
Prolaktin seviyesi normale gelince de oviilasyon ve son-
rasinda fertilizasyon gerceklesebilir. Hirahara ve ark. ay-
n1 zamanda diisiik yapan kadinlarda gebeligin ilk dénem-
lerinde prolaktin diizeylerinin daha yiiksek oldugunu
saptamuglardir.” Bu iki veri sonucundan emzirirken
meydana gelen prolaktin artiginin ilk trimesterde spon-
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tan gebelik kaybi riskini arttirabilecegi hipotezi ortaya
cikmaktadir. Tkinci sorun da bebek meme bagini emdik-
¢e hipotalamustan oksitosin salimiminin artmasidir. Ok-
sitosin hem memedeki miyoepitelyal hiicrelerin kontrak-
siyonu ile siitiin bogalmasini saglar hem de uterin kon-
traksiyonlari tetikler. Bu etki postpartum dénemde ute-
rin kanamayi azaltarak hemodinami i¢in faydali olsa da
acaba gebelik oldugunda disiige neden olarak zararh
olur mu? Emzirme ile olugan oksitosin salinimi 3 a¢idan
gebelerde tehlike yaratmuiyor gibi durmaktadir. Birincisi
miyometriyumdaki oksitosin reseptorleri ve uterusun
oksitosine duyarlilig1 gebeligin sonlarinda, 6zellikle de
dogumda artar ve dogumdan sonra oksitosin reseptorle-
ri hizlica azalir.*! Dogum eyleminin éncesinde ve sonra-
sinda oksitosine gorece direng vardir." Tkincisi, meme
bagt uyarisina cevaben oksitosin salimimi zamanla aza-
lir;*”” dogumdan aylar sonra emzirmeyle olugan oksitosin
salinimi postpartum ilk giinlerdeki kadar giiclii degildir.
Son olarak, meme bag1 uyarisindan sonra oksitosinin ne
kadar artugi gebe kadinlarda, postpartum emziren ka-
dinlarda ve normal sikluslar1 olan kadinlarda incelendi-
ginde gebelerdeki oksitosin artiginin diger gruptakiler
kadar yiiksek olmadig1 saptanmigtir.*™ Hem prolaktinin
hem oksitosinin emziren gebelerde normal gebelere g6-
re yitksek degerlerde olusu ilk trimesterde diisiik riskini
arttirabilecek gibi dursa da su an elimizde olan ti¢ ¢als-
ma”**** emzirmeyi erken gebelik kayiplart ile ilikili bul-
mamigtir. Ishii"” siit veren 110 gebe kadin ile siit verme-
yen 774 gebe kadindan olusan 2 grubu kargilagtirmig ve
iki grup arasinda abortus oranlarini benzer bulmustur.
Vitzthum ve ark.”” erken gebelik kayb1 olarak 7. gebelik
haftasindan 6nceki diisiikleri ele almislar ve emzirme ile
disiik oranlarinda artis saptamamuglardir. Ayrim ve ark.
emziren gebelerde diistik tehdidi riskinde artig saptama-
muglardir.”” Sengul ve ark.;”” 39 emziren ve 22 emzirme-
yen annenin gebeliklerini kargilagtirdiklarinda emziren
annelerin gebeliklerinde 3 missed abortus gelismisken
diger grupta hi¢ abortus olmamustir. Bu fark istatistiksel
olarak anlaml degildir fakat hasta sayismmn diisiik oldu-
gu da goz oniine alinmalidir.”

Laktasyon ve Preterm Dogum iliskisi

Dogum indiiksiyonu amaciyla kullanilan farmako-
lojik yontemlerden biri de oksitosindir. Sadece IV yol-
la oksitosin verilmesi degil, meme bagt uyarist ile salgi-
lanan oksitosinin de dogum indiiksiyonu yaptig: disii-
niltir. Bununla beraber literatiirde emzirme nedeniyle



Laktasyon déneminde gebelik ve lohusalik

oksitosin salgilanmasi sonucu erken dogum yaptig1 dii-
stiniilen bir olguya rastlanmanusur. Literatiirdeki calig-
malar emziren annelerin gebelikleri ile emzirmeyen
annelerin gebeliklerinin sonuglarini kargilagtirmig ve
9 1e 1. 122,38]
preterm dogum acisindan iligki saptamamustir.

Kisiye Ozel Karar

Literatiirden elde edilen bilgiler gebeyken emzirme-
nin ne anneye/fetiise/bebege zararli oldugunu ne de tgii
icin de tamamen giivenli oldugunu kanitlayabilmektedir.
Bu nedenle gebe kalinca emzirmeyi kesmeyi 6nerecek
kadar giiclii veriler olmasa da gebe anneleri bu durumun
tamamen giivenli olmayabilecegi konusunda da bilgilen-
dirmek gerekir. Stit veren gebelere bilgi verirken emziri-
len bebegin kag aylik oldugu da 6nemlidir; 7 aylik bebe-
gin laktasyona ihtiyaci 24 aylik bebek ile aym degildir.
Annenin ek hastaliklari olup olmadig1, annenin beslenme
imkanlari, mineral ve vitamin destegi ile kalsiyum ve
proteinden zengin diyete erigimi, gebenin obstetrik
anamnezi (6nceden digiik/preterm dogum oykiisi olup
olmadiy), gebeligin seyri ve fetiisiin ultrason ile takipler-
de yeterli biiyiiyiip biiyiimemesi de karar verilirken goz
oniine alinmasi gereken diger noktalardir.

Annenin gebe iken emzirmeye devam edip etme-
mesi aldig1 bilgiler 1s181nda bireysel bir karar olmalidir.
Laktasyonu kesme karari almirsa bu siire¢ her zaman
cok hizli ve kolay olmayabilir. Ayrica bir calisma gebe
annelerin %39’unun emzirmeye devam ettiklerini ka-
din hastaliklar1 ve dogum hekimlerinden sakladigini
saptamustir.”” Bu iki nedenden 6tiirii her kosulda siit
veren gebeye beslenmesine 6nem vermesi, bol siv1 tii-
ketmesi 6nerilmeli, gebelikte emzirmek ve gebelik son-
ras1 farklt yagta iki bebegi emzirmek konusunda biling-
lenmesi saglanmalidir.

Cikar Cakigmast: Cikar cakismast bulunmadigi belirtilmistir.
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Ulkemizin iiniversite ile egitim ve aragtirma hastanelerinde gérev
yapan Tirk Perinatoloji Dernegi tiyesi akademisyenlerin katkisty-
la, 8-9 Kasim 2013 tarihlerinde Afyonkarahisar’da diizenlenen Pe-
rinatal Tiroid Calistayr’'nda ortaya ¢ikan ve Perinatoloji Dergi-
si'nin Cilt 23, Say1 2, Agustos 2015 sayisinda yayinlanan rapor'”
esas almarak hazirlanan bu kilavuz gebelikte tiroid ile ilgili klinik
uygulamalarda yol gostermeyi amaglamaktadir.
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Gebelikte Hipotiroidi

Asikar hipotiroidinin kétii gebelik sonuglaryla ilisg-
kisi kanitlanmug oldugundan gebelik sirasinda saptanir
saptanmaz hemen tedaviye baglanarak maternal hipoti-
roididen ka¢inilmalidir.

Subklinik hipotiroidinin, agikar hipotiroididen
daha yaygm olarak gorildiigi bilinmektedir.

Subklinik hipotiroidi ile kétii gebelik sonuglari arasin-
daki iliski ise celigkilidir. Kohort ¢aligmalarda subklinik
hipotiroidi ve olumsuz gebelik sonuglar arasinda bir ilis-
ki gosterilmis olup, randomize kontrolli ¢aligmalarda
boyle bir iligki ortaya konmanustir. Diger yandan, subkli-
nik hipotirodisi olan gebelerin oral L-tiroksin ile tedavi-
sinin potansiyel yararlarinda bir belirsizlik s6z konusudur.

Maternal oral L-tiroksin alumi intrauterin hayat-
ta fetal hipotiroidiyi tedavi edemediginden, L-tirok-

Abstract: Guideline for the assessment of thyroid
during pregnancy

This guideline, based on the report"” of Perinatal Thyroid
Workshop — 2015 which was prepared in the Perinatal Thyroid
Workshop held in Afyonkarahisar, Turkey on November 8-9, 2013
with the participation of the academicians who are the members of
the Turkish Perinatal Society and work at universities and training
and research hospitals in Turkey, and published in the Issue 2,
Volume 23 of the Perinatal Journal on August 2015, aims to provide
guidance in clinical practices related with thyroid during pregnancy.

Keywords: Pregnancy, perinatal, thyroid.

sin tedavisi almakta olan bir anneye, bu tedavinin fe-
tiisteki olas1 bir hipotiroidiyi de tedavi edebilecegini
soylemek bilimsel olarak dogru degildir.

Gebelikte Hipertiroidi

Asikar hipertiroidizmin pek ¢ok sebebi olmakla
beraber, gebelikte en sik Graves hastaligina bagli ola-
rak ortaya cikar. Gebelikte klinik hipertiroidi annede
abortus, gebelik ile iligkili hipertansiyon, preterm do-
gum, anemi, aritmiler ve daha ilerlemis olgularda kalp
yetmezligi ve tiroid krizine yol agabilmektedir. Bu ne-
denle, gebelik sirasinda saptanir saptanmaz hemen te-
daviye baglanarak annenin hafif hipertiroid durumda
tutulmasi hedeflenir. Tedavide en sik tercih edilen me-
dikasyon, plasentay1 minimal oranlarda gectiginden
dolay1 propiltiyourasildir (PTU).
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Gebelikte hipertiroidizm ise Graves’e gore daha sik
gorilen ve sebebi insan koryonik gonadotropinine
(hCG) bagls hipertiroidizmdir. hCG’ye bagh hipertiroi-
dizm Graves hastaligina gore daha hafif seyreder.
hCG’ye bagiml hipertiroidizm gegicidir ve ¢ogunlukla
tedavi gerektirmez.

Subklinik hipertiroidizmin tedavisinin gebelik sey-
ri tizerine olumlu etkisi olacagina iligkin delil yoktur ve
tedavinin fetiis lizerine potansiyel yan etkileri olabilece-
ginden gebelikte subklinik hipertiroidizmin tedavisi 6ne-
rilmemektedir.

Gebelikte iyot Eksikligi

Ulkemizde antenatal bakim siirecinde tiim gebelere
rutin iyot destegini onermek i¢in bilimsel veriler sim-
dilik yetersiz gézikkmektedir. Ancak, iilkemizdeki ge-
belerde iyot eksikligi prevalansinin belirlenmesi ama-
ciyla yapilacak genis 6l¢ekli ve toplum temelli ¢alisma-
lara ihtiyag vardir.

Gebenin yasadigi bolgede bilinen agir iyot eksikligi
bulunuyor ise antenatal dénemde iyot takviyesi mutla-
ka énerilmelidir

Gebelikte hafif-orta iyot eksikliginin kisa ve uzun
donemde norolojik, davranigsal ve 6grenme becerileri
izerinde olumsuz etkileri olabilecegi gosterilmistir.
Ancak, neden-sonuc iligkisi tam olarak kanitlanabilmis

degildir.

Gebelikte Tiroid Hastaliklari
Taranmali midir?

Gebe popiilasyonda tiroid fonksiyon bozuklugu i¢in
taramanin yarart, klinik hipotiroidiyi saptamak ve teda-
viye erken baglamak i¢in kanitlanmigtir. Bu tarama, ter-
cihen konsepsiyondan 6nce ya da miimkiinse gebeligin
baslangicinda yapilmalidir.

Subklinik hipotiroidiyi saptamak i¢in taramanin ya-
rarlilign kanitlanamamustir, ¢iinki akabinde verilecek
tiroksin tedavisinin yararini gosteren veriler hentiz
mevcut degildir.

Gebeligin baglangicinda tarama, sadece TSH dii-
zeylerinin Ol¢imiint gerektirir. Serbest veya total T4
icin yapilacak testler sadece TSH’ta bir degisiklik oldu-
gunda gereklidir. Benzer sekilde, gebelikte antitiroid
antikorlar i¢in tarama lehine veya aleyhine 6neride bu-
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lunmak i¢in yeterli delil bulunmadigindan, rutin olarak
taramada kullanimi 6nerilmemektedir.

Gebelikte tiroid fizyolojisinde gerceklesen degisik-
likler nedeniyle, tiroid hormon testleri sonuglarinin ge-
belik sirasinda yorumlanmasinin daha farkli oldugunun
vurgulanmasi ¢ok énemlidir.

Bu nedenle, bizim 6nerimiz her laboratuvarin, ayri
ayr1 her 3 trimester i¢in kendi gebe calisma popiilasyo-
nuna ait persentil degerleri hesaplamasi ve ¢aligilan de-
gerleri persentiller izerinden bildirmesidir.

Mevcut literatiir, kilavuzlar ve uzman gorisleri ge-
nel olarak degerlendirildiginde, tiim gebe kadinlarin ilk
trimesterde TSH ile taranmasinin uygun olmadig: or-
taya cikmaktadir. TSH ile tarama yalmizca riskli ol-
gulara yapidmalidir.

Erken Gebelikte TSH Taramasi
Onerilen Gebeler

*  Gegirilmis tiroid fonksiyon bozuklugu/cerrahisi (Lo-
bektomi sonrasi hipotiroidi gelisme oraninin %33 ol-
masi nedeni ile)

* Ailede tiroid hastalig1 6ykiisii

*  Guatr varlig

e Tiroid Antikorlar1 pozitifligi, 6zellikle de tiroid pe-
roksidaz otoantikorlar (TPOADb hipotiroidi riskini

artirmakta ve TPOAD (+) olanlar (-) olanlarla kargi-
lagtirildiginda olasilik orani: 40’a yiikselmektedir)

e Klinik hipotiroidi bulgu/semptomlarinin varlig

e Tip I diyabet (Hipotiroidi oraninin %16’ya ¢ikmast
nedeni ile)

* Diisiik ve preterm dogumlar

e Otoimmiin troid disfonksiyonu ile iliskili vitiligo,
adrenal yetmezlik, hipoparatiroidizm, atrofik gastrit,
pernisiy6z anemi, sistemik sklerozis, SLE, Sjégren
sendromu mevcudiyeti

e Infertilite varligi (Asikar ve subklinik hipotiroidi
oranlarmm % 1-43 olarak genis araliga sahip olsa da)

* Bag-boyun isinlanmasi gecirenler (8 yillik izlemde
hipotiroidi prevalansinin %67 olmasi nedeni ile)

e VKI (viicut kitle indeksi) >40 olan morbid obezler
(%13-19.5 hipotiroidi belirlenmesi nedeni ile)

® 35 yas tizeri kadinlar (Serum TSH degerinin 5 ve
izerinde olma orani yasla birlikte artmaktadir)



Gebelikte tiroid degerlendirme kilavuzu

* Amiodarone tedavisi uygulamalar1 (% 14-18 hiper-
tiroidi-hipotiroidi)

e Lityum kullanimi (%6-52 hipotiroidizm)

* Iyotlu kontrast ajanlara maruziyet (Gebelikten 6
hafta 6ncesine kadar, %20 olguda tiroid fonksiyon
bozuklugu)

e Iyot eksikliginin orta siddetli oldugu bolgelerde ya-
samak

Serum TSH icin Alt ve Ust Sinir Degerler
* Birinci trimester i¢in: 0.1-2.5 mU/L
e Ikinci trimester icin: 0.2-3.0 mU/L
o Uciincii trimester i¢in: 0.3-3.0 mU/L

Yonetim

Gebe olmayan kadinlardaki gibi, TSH kan diizeyle-
rinin yiikselmesi gebe kadinlarda primer hipotiroidi ta-
nisint koydurur. Gebeligin ilk trimesterinde sadece ti-
roid otoantikorlari ile rutin bir taramay: destekleyecek
yeterli kanit yoktur, bu nedenle 6nerilmemektedir.

Mevcut literatiirde, tek bagina TSH, tek bagina an-
ti-TPO antikoru veya TSH ile birlikte anti-TPO anti-
koru bakilmasindan hangisinin en iyi tarama stratejisi
oldugu net olarak ortaya konmamistir.

TSH >2.5-10.0 mU/L ile birlikte normal ser-
best T4: Subklinik hipotiroidi

TSH >2.5-10.0 mU/L ile birlikte diisiik serbest
T4 diizeyleri: Klinik (asikar) hipotiroidi

TSH 210.0 mU/L, serbest T4 diizeyini dikkate
almadan: Klinik (asikar) hipotiroidi.

Ancak gebelik sirasinda serbest T4 diizeylerini yo-
rumlarken dikkatli olunmali, her laboratuvarin kendisi
icin belirledigi trimestere spesifik araliklar referans
alinmalidir. Ya da bunun yerine, 2. ve 3. trimesterler-
de, gebelik 6ncesi total T4 referans araliklarmm 1.5
katsayisi ile carpilmasiyla elde edilen yeni referans ara-
liklart kullanilabilir. Serbest T4 indeksi de gebelikte
kullanilabilecek bagka bir alternatif referans degerini
olusturabilir.

Agsikar hipotiroidinin kotii gebelik sonuglariyla ilis-
kisi kanitlanmis oldugundan gebelik sirasinda saptanir
saptanmaz hemen tedaviye baglanarak maternal hipoti-
roidizmden kaginilmalidir.

Yeni tani almus asikar hipotiroidizmi olan tiim
gebe kadinlar tiroid hormonu (tiroksin, T4) ile te-
davi edilmelidir. T4 dozu, TSH’y1 1. trimesterde 2.5
mlU/litre; 2. ve 3. trimesterlerde ise 3 mIU/litre (ya da
trimestere 6zgii T'SH siurlari) alunda tutacak sekilde
ayarlanmalidir. Tiroid fonksiyon testleri, tedavi baglan-
diktan sonraki 30-40 giin i¢inde ve akabinde de her 4-6
haftada bir tekrar degerlendirilmelidir.

Herhangi bir nedene bagli hipotiroidizmli olgu-
lar1 tedavi etmek icin levotiroksin kullanilirken ek
olarak rutin iyot takviyesi yapilmasi gerekmemek-
tedir.

Pozitif T'G-antikoru olan gebe 6tiroid kadinlar-
da gebelik sonuclarina iligkin bir ¢calisma bulunma-
digindan bu hastalarin levotiroksin ile tedavi edil-
mesi 6nerilmemektedir.

Eger hipotiroidizm tanis1 gebelik 6ncesinde konul-
mus ise, prekonsepsiyonel dénemde TSH, 2.5 ml-
U/litre'nin altinda kalacak sekilde T4 dozunda ayarla-
ma yapilmalidir.

Dogumdan sonra, hipotiroid kadinlarin ¢ogunda
gebelik sirasinda verilen dozu gebelik 6ncesi diizeylere
geri cekmek gerekmektedir.

Etkileri hakkinda elimizde yeterli delil olmadigin-
dan ve serbest T4 6l¢imiindeki tutarsizliklardan dolay
izole hipotiroksineminin su an icin tedavi edilmesi
6nerilmemektedir.

Gebelik sirasinda tiroid tizerinde daha fazla bir tale-
bin olmasi ve bu durumda gebeligin erken dénemlerin-
de otoimmiin tiroid hastaligi olan &tiroid kadimnlarin
ilerleyen gebelik haftalarinda subklinik hipotroidi veya
asikar hipotiroidi i¢in daha fazla risk tagidigina iliskin
deliller bulundugundan bu kadinlarda 4-6 haftada bir

TSH’nin monitorize edilmesi zorunludur.

Mevcut literatiir verileri sinirli olmakla birlikte, ti-
roid antikoru negatif ve TSH degeri 2.5-5 mIU/I ara-
sinda olan birinci trimester gebelerde, tiroid antikoru
negatif ve TSH degeri 2.5mIU/I’nin alunda olan birin-
ci trimester gebelere oranla gebelik kaybi daha yiiksek
olmaktadir. Ancak bu olgularda tedavinin etkinligi
ortaya konamadig icin levotiroksin tedavisi tartig-
malidir. Bu olgularda tedavi etkinligini degerlendire-
cek caligmalara ihtiyag vardr.
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Mevcut literatiir, kilavuzlar ve uzman gorisleri ge-
nel olarak degerlendirildiginde, tiim gebe kadinlarin ilk
trimesterde TSH ile taranmasinin uygun olmadig1 or-
taya ¢ctkmaktadir. TSH ile tarama riskli olgulara ya-
pilmalidir.

Maternal oral L-tiroksin alimi intrauterin ha-
yatta fetal hipotiroidiyi tedavi edemediginden, her-
hangi bir tiroid fonksiyon bozuklugu nedeniyle L-
tiroksin tedavisi almakta olan bir anneye, bu teda-
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vinin fetiisteki olas1 bir hipotiroidiyi de tedavi ede-
bilecegini soylemek bilimsel olarak dogru degildir.

Cikar Cakismast: Cikar cakigmast bulunmadigy belirtilmistir.
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1. Api O, Sen C, Yayla M, Kurdoglu M, Yapar Eyi EG, Sezik M,
et al. Perinatal Thyroid Workshop report — 2015. Perinatal
Journal 2015;23:73-139.
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Saym Editor,

Diinya Emzirme Haftas1 olmasi nedeniyle 1-7 Agus-
tos 2015 tarihleri arasinda emzirmenin desteklenmesi,
tegvik edilmesi ve bebegini emziren annelerin korunma-
st amaciyla calismalar diizenlenmektedir. World Alliance
for Breastfeeding Action (WABA) anne siitiintin 6nemi ve
emzirmenin yayginlastrilmas: tizerine calisan kisilerin
ve kurumlarin olusturdugu uluslararast agdir. WABA
2015 yili i¢in hedeflerini ag¢iklamustir. En 6nemli iki he-
def ¢aligan kadinlarin caligirken emzirmeye devam ede-
bilmelerini desteklemek ve hiikimetlerin anneleri koru-
yucu yasalar ¢ikartmalar icin caba gostermekdtir.

Diinya Saglik Orgiitii 2001°den beri dogumdan son-
ra 6 ay bebegi sadece anne siitii ile beslemeyi, 6 aydan
sonra ek gidalar ile birlikte emzirmeye devam etmeyi
onermektedir." Cogu anne bebegini beslemek, enfeksi-
yonlardan korumak ve emzirmenin duygusal yoniini ya-
samak icin uzun siire emzirmek ister. Tiirkiye Niifus ve
Saglhk Aragtirmas: 2013, 20-23 ay yasindaki bebeklerin
%33.9’unun anne siiti aldigini ve 2013’ten 6nceki ti¢ yil
icinde dogan tiim ¢ocuklar i¢in emzirme siiresinin orta-
lama 16.7 ay oldugunu géstermistir.”’ Ayni aragtirmanin
verilerine gore Tirkiye’de dogumlarin %18’ bir 6nceki
dogumdan 24 aydan az bir siire sonra gergeklesmistir.”
Bu rakamlara gore polikliniklerde azimsanmayacak say1-
da 2 yagindan kiictik emzirdigi bir ¢ocuga sahip gebe ile
karsilagtyor olmaliy1z. Emziren bir anne gebe kaldiginda
anneyi bilgilendirmemiz emzirmenin devami veya kesil-
mesi konusunda kritik 6neme sahiptir. Ulkemizde gebe
kalinca emzirmeyi kesmeye egilim vardir. Atar Giiler ve
ark. gebelik aralig1 (6nceki dogum ile takip eden gebeli-
gin baslangict arasindaki siire) 24 ayin altinda olan 102

gebenin 26’sinin gebelik nedeniyle laktasyonu kestigini
saptamiglardir.”’ Bu noktada kadin hastaliklar ve dogum
uzmanlar1 da gebeyken emzirmenin fetiis ve/veya anne
icin tehlikeli olabilecegi kaygst ile emzirmenin kesilme-
si taraftar olabilirler. Oysa caligmalar laktasyon done-
mindeki gebeliklerde diisiik*® ve preterm dogum™” ris-
kinin artmadigim gostermektedir. Gebelik ile laktasyo-
nun ¢akisugl durumlarda gebe anne emzirmeye devam
ederse fetusun biiyiimesinin geride kalip kalmayacagi net
degildir. Gebe iken laktasyona devam eden gebelerin be-
beklerinin dogum kilosu, gebelikte emzirmeyen gebele-
rin bebeklerinin dogum kilosu ile kargilastirildiginda;
505 gebeyi igeren bir caligma istatistiksel olarak anlamli
fark saptamazken,™” 61 gebeyi iceren bir ¢aligma ise ista-
tistiksel olarak anlamli fark saptamigtir.” Literatiirde em-
ziren gebelerin giinliik kalori, protein, vitamin ve mine-
ral ihtiyacin1 gosteren bir kilavuza rastlanmamustir. Fakat
hem gebe hem de siit veren annelerin enerji, protein, vi-
tamin, mineral ve su ihtiyaclarinin artugini géz 6niine al-
mak gerekir. Literatiirdeki veriler gebelikte emzirmenin
gtivenli oldugu yoniinde olsa da mevceut ¢alismalar gebe-
lik doneminde laktasyonun ne anneye/fetiise/bebege za-
rarli oldugunu ne de ticti igin de tamamen giivenli oldu-
gunu kanitlayabilmektedir. Emzirmenin yayginlagtiril-
masi, emzirme siiresinin uzatilmasi yoniinde ¢aligmalarin
oldugu giniimiizde gebelikte emzirmeye devam etmek
isteyen annelerle artik daha sik kargilasacagimiz muhte-
meldir. Bu nedenle gebelik ile laktasyonun cakistig1 du-
rumlarda emzirmenin sonuglar1 hakkinda kadin hastalik-
lar1 ve dogum uzmanlarinin goriisleri giincel olmalidir.
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Perinatal Tip Vakfi, Tiirk Perinatoloji Dernegi,
Obstetrik ve Jinekolojik Ultrasonografi Dernegi yayin organidir

Yayin Etigi ve Kotiiye Kullanim Bildirgesi

Perinatoloji Dergisi yayin etigini en yuksek standartlarda uygula-
mayi ve Yayin Etigi ve K&ttye Kullanim Bildirgesi‘'nin asagidaki ilke-
lerine uymayi taahhit eder. Bu bildirge Committee on Publication
Ethics (COPE), Council of Science Editors (CSE), World Association of
Medical Editors (WAME) ve International Committee of Medical Jo-
urnal Editors (ICMJE) adli kuruluslarin dergi editorleri icin gelistirdik-
leri 6neri ve kilavuzlar temel alinarak hazirlanmistir.

Yayinlanmak tzere dergiye gdnderilen yazilar daha 6nce baska bir
dergide yayinlanmamis (bilimsel toplantilarda sunulmus ve tam metin
yayimlanmus bildiriler dahil) veya yayinlanmak tzere eszamanli olarak
herhangi bir dergiye génderiimemis olmalidir. Dergiye génderilen ya-
zilar, bir editor ve en az iki danisman (hakem) tarafindan incelenmek
suretiyle cift kor es degerlendirme (double-blind peer review) siirecine
alinir. Gonderilen yazilarin herhangi bir asamada, amaca yonelik bir
yaziim araciigiyla intihal agisindan incelenebilecegi hakki saklidir. Bu
amacla intihale yonelik izinsiz alinti ya da diizmece veriler, sahtecilik
(tablo sekil ya da arastirma verilerinin uydurma ya da maniple edilmis
olmasi) ve arastirmada uygunsuz insan ya da hayvan materyali kullani-
mina yonelik incelemelerin s6z konusu oldugu ve standartlara uygun
olmayan yazilar dergide yayimlanmaz. Bu kural, standart ve uyumsuz-
lugunun yayin sonrasi asamada saptandigi durumda da gecerlidir ve
yazinin yayindan geri cekilmesini gerektirir. Dergimiz, yayin etigi gere-
gi, intihal ya da cifte yayin stiphesi durumlarini rapor edebilme sorum-
lulugunu hatirlatir.

Dergimiz, yayin etiginin kottye kullanimi ya da ihlali ile ilgili ola-
si durumlarda COPE tarafindan gelistirilen Yayin Etigi Akis Semalari-
ni temel alr.

Yazar Sorumluluklari

Yazarlar gonderdikleri yazilarin 6zgunligini teminat altina al-
malidir. Yazinin daha 6nce herhangi bir yerde, herhangi bir dilde ya-
yimlanmadigi ya da yayimlanmak tzere degerlendirmeye alinmis ol-
madigini beyan etmelidirler. Gegerli telif hakki sézlesme ve yasalari-
na uymalidirlar. Dergimizde tablo, sekil ya da diger katki sunan alin-
tilar gibi telifli materyal ancak gecerli izin ve telif onayi ile yayimlanir
ve bu sorumluluk yazarlara aittir. Yazarlar; baska yazarlara, katki
saglayicilara ya da kaynaklara uygun bir bicimde atif yapmali ve ilgi-
li kaynaklari belirtmelidir.

Arastirma tirt yazilarin (kisa raporlar dahil) yazar(lar)i; "calismay
tasarlama*, "verileri toplama", "verileri inceleme", "yaziyi yazma" ve
"verilerin ve analizlerin dogrulugunu onaylama" asamalarindan en az
3 tanesine katilmis olmak ve bu durumu beyan etmek zorundadir.

Yazarlar, calisma ile ilgili bilinmesi gereken ve calismanin bulgu-
larini ya da bilimsel sonucunu potansiyel olarak etkileyebilecek bir
mali iliskiyi ya da cikar cakismasi (conflict of interest) veya rekabet
(competing interest) alanlarini aciklamakla ydkumludir. Calismaya
yapilan tim mali katkilari, sponsorluklari ya da proje desteklerini
aciklikla bildirmelidirler.

Yazar yayimlanmis yazisinda anlamli bir bilimsel hata ya da uy-
gunsuzluk saptadiginda, yaziyl geri cekme ya da hatayl duzeltme
amaciyla olabildigince hizli bir sekilde editor ile temasa geg¢me yii-
kdmlalagana tasir.

Yazarlik ve yazar sorumluluklari konusundaki ICMJE yonergele-
rine http://www.icmje.org/recommendations/browse/roles-and-
responsibilities adresinden ulasilabilir.

Hakem Sorumluluklari

Hakemler gelen yazilari, yazarlarinin etnik koken, cinsiyet, tabi-
yet, dini inanis ya da politik felsefelerini dikkate almaksizin bilimsel
icerik acisindan degerlendirir. Hakemler agisindan; arastirma, yazar-
lar ya da destekleyiciler ile ilgili bir ¢ikar veya rekabet cakismasi bu-
lunmamalidir. Hakem kararlari nesnel olmalidir.

Hakemler yazar tarafindan atif yapilmamis yayimlanmis ilintili ya-
yinlari belirtmelidir. Gonderilen yazi ile ilgili tim bilgilerin gizli tutul-
masl ve yazar tarafindan yapilan telif hakki ihlali ve intihal durumla-
rinin farkina vardiginda editore bildirilmesi ile yakumltdarler.

Hakem, gonderilen bir yazinin iceriginin kendi bilimsel alani ya
da birikimi ile uyumsuz oldugunu dustndtginde ya da hizli bir de-
gerlendirme yapamayacagdi durumlarda editor bilgilendirmeli ve de-
gerlendirme strecinden affini istemelidir.

Editor Sorumluluklan

Editorler gelen yazilari, yazarlarinin etnik koken, cinsiyet, cinsiyet
tercihi, tabiyet, dini inanis ya da politik felsefelerini dikkate almaksi-
zin bilimsel icerik acisindan degerlendirir. Gonderilen yazilarin yayim-
lanmasi icin adil bir cift kor es degerlendirme sireci saglarlar. Gon-
derilen yazi ile ilgili tm bilgilerin yayimlanana kadar gizli tutulmasi-
ni garanti altina alirlar.

Editorler yayinin igerigi ve toplam kalitesinden sorumludur. Erratum
sayfalari yoluyla gerektiginde dizeltme yayimlarlar.

Editor; yazarlar, editorler ve hakemler arasinda olabilecek herhan-
gi bir ¢ikar veya rekabet cakismasina olanak vermemelidir. Perinatoloji
Dergisi'nde hakem atamasinda sadece editér tam yetkiye sahip olup
yazilarin yayimlanmasi ile ilgili sonug kararindan da kendisi sorumludur.
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