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Ozet

Amac: Klinigimizde amniosentez uygulanan olgularin endikasyonlarini, karyotip sonuglarini ve isleme bagl feto-maternal komplikasyonlari ince-
lemektir.

Yontem: Ocak 2001 ve Haziran 2005 tarihleri arasinda klinigimizde cesitli endikasyonlar ile amniyosentez uygulanan 356 olgunun karyotip so-
nuglari retrospektif olarak degerlendirildi. Bu kapsamda olgular amniyosentez icin endikasyon, komplikasyon, hiicre kiltlri basarisi ve genetik
sonuglar yoninden degerlendirildi. Ultrasonografiyi takiben 16-18. gebelik haftasinda 20-22 G igne kullanilarak serbest el teknigi ile amniyosen-
tez islemi uygulandi ve her islemde gebelik haftasi basina 1ml amnion sivisi alindi.

Bulgular: En sik endikasyon ileri anne yasi olarak tespit edildi (%45). Olgularimizdan 6'si disinda 350 sinde kltiirde hiicre Uretildi (%98). Kar-
yotip analizleri yapilan 350 olgunun 12'sinde (%3.3) cesitli kromozom anomalileri saptandi. Bunlardan 6 olguda Trizomi 21 (%1.7) birer olguda
Trizomi 13 (%0.2) ve Trizomi 18 (%0.2) tespit edildi. Tespit edilen diger anomaliler normal varyant (%1.1) olarak yorumlandi. ileri anne yasi ( 35)
nedeniyle amniosentez uygulanan olgularin %1.2'sinde (2/158), Uglu testte yiksek risk ( 1/270) nedeniyle amniosentez yapilan olgularin %3.7
sinde (5/134) kromozom anomalisi tespit edildi. Ultrasonografide (USG) anomali saptanan olgularin %4'iinde (1/25) kromozom anomalisi sap-
tand.

Sonug: Amniosentez yiiksek tani ve dustk fetal kayip oranlari ile prenatal tanida halen en sik kullanilan yéntemlerdendir. Amniosentezin anne
ve fetus i¢in komplikasyon riski distk olup, ileri yas gebeliklerinde, gl tarama testinde yUksek risk tespit edilmesi durumunda prenatal tani
amacli amniosentez yapilmalidir.

Anahtar Soézciikler: Amniosentez, endikasyon, komplikasyon, kromozom anomalileri.

Retrospective analysis of 356 amniocentesis results performed for karyotype analysis

Objective: The aim of this study is to evaluat the indications, karyotype results and maternal fetal complication of amniocentesis performed in
our clinic.

Methods: We retrospectively analyed the results of 356 amniocentesis cases performed in our clinic between january 2001 and june 2005 for
different indications.The cases are evaluated in respect to amniocentesis indication, complications, cell culture success and genetic results. After
performance of ultrasound, amniocentesis of done by free hand technicue, 20-22 G needle in used and Tml of amniotic fluid is taken for every
week of pregnancy.

Results: The most frequent indication for genetic amniocentesis was found as advanced maternal age (%45). The cell cultures were succesful
in 350 of cases and there were only 6 cases in which cell culture were unsuccesful. Abnormal caryotypes were detected in 12 of 350 (%3.3).
Abnormal caryotypes were; one Trisomy 13 (%0.2), one Trisomy 18(%0.2) and 6 trisomy 21 (%1.7). Other chromosomal abnormalities were
thought to be normal variants (%1.1). In amniocentesis done for advanced maternal age ( 35) and high risk in triple test chromosomal abnor-
mality were found %1.2 (2/158) and %3.7 (5/134) respectively. In amniocentesis done for abnormalities diagnosed by ultrasound choromoso-
mal abnormality was reported as %4 (1/25).

Conclusion: Amniocentesis is still a widely used technique in prenatal diagnosis due to low fetal loss rate and high diagnostic ability.
Complication risk of amniocentesis is low for both mother and fetus should be done in advanced maternal age and in high risk in triple test as
a prenatal diagnostic test.
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Giris

Prenatal tanida kullanilan girisimsel islemler sa-
yesinde, giinimiizde fetal karyotip hakkinda bilgi
sahibi olabilmek mimkiindiir. Amniyosentez, bili-
nen en eski prenatal tani yontemi olup ilk kez
1956 yilinda Fucs ve Riis tarafindan amniyosentez-
le elde edilen fetal hiicrelerde “Barr” cisminin var-
ligi ile fetal sex tayini yapimuistir.' Steel ve Breg ise
1966 yilinda amniyotik sivida fetal karyotip tayini-
nin mimkin olabilecegini gostermislerdir.

Genetik amacli amniyosentez 6nceleri transva-
jinal yoldan, takip eden 1960’1 yillarda ise transab-
dominal olarak korlemesine yapilmistir. 1980°1i y1l-
larin basinda statik ultrasonografi yardimiyla pla-
senta olmayan bolgelerden yapilmustir.> Son 30 yil-
da genetik amniyosentez icin en sik endikasyon,
ileri yas gebeligi olmustur. Ulkemizde bu alanda
bir cok calisma yapimis ve merkezler deneyimle-
rini aktarmuslardir. Cengizoglu ve ark.’lar tarafin-
dan yapilan bir calismada, 109 amniyosentezin
46’sinin ileri maternal yas, 19’unun ise gl testte
risk artist nedeniyle yapildigt bildirilmistir."

Genetik tant amacli amniyosentez genel olarak
15. haftadan sonra, 16-20. gebelik haftalari arasin-
da uygulanir. Deneyimli ellerde gtivenilir bir tani
yontemi olmasina ragmen belirli oranda fetal kayip
ve fetal-maternal komplikasyon riskleri tasir. Ager
ve Oliver tarafindan yapilan ¢cok merkezli bir ¢alig-
mada total fetal kayip, spontan abortus ve intraute-
rin 6lim oranlart %2.4’den %5.2'ye kadar bir degi-
sim icinde bildirilmistir.” Tabor ve ark.’nin 1986 yi-
linda yaymladiklari randomize kontrolli calismada
amniyosentez grubunda fetal kayip riskinin kontrol
grubuna gore %1 oraninda artmis oldugu belirlen-
mistir.® Son yillarda tarama testlerinin ¢cok yaygin
bir bicimde kullanilmasi ve kromozom anomalile-
rinin tanist icin ultrasonografi ile degerlendirmenin
yayginlasmast amniyosentez sayisinin artmasina
neden olmustur.

Bu calismada klinigimizde yaklasik son bes yil-
da farkli endikasyonlarla yapilan genetik amniyo-
sentez uygulamalarinin endikasyon dagilimi,
komplikasyonlart ve fetal karyotip sonugclari geriye
donuk incelenmistir.

Yontem

Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dali
(AD) poliklinigine basvuran gebeler arasindan 35
yas ve ustl, ugli testte yiiksek risk (=1/270), ultra-
sonografide (USG) anomali ve anuploidi markeri

saptanmasi nedeniyle amniyosentez uygulanan ve
Tibbi Biyoloji ve Genetik AD’da karyotip degerlen-
dirilmesi yapilan 356 olgunun sonuglari retrospek-
tif olarak incelendi. Bu kapsamda olgular amniyo-
sentez icin endikasyon, komplikasyon, hicre kiil-
turl basarisi ve genetik sonuclar yoniinden deger-
lendirildi.

Girisim Oncesi uygulamayt kabul eden ciftler-
den yazili onay formu alinmistir. Biittin gebeler gi-
risim 6ncesi Hepatit tastyiciligi ve Rh uygunsuzlu-
gu acisindan degerlendirildi. Amniyosentez isle-
minde Hitachi EUB 520 model ultrasonografi ciha-
z1 ve 3.5 MHz transabdominal prob kullanildi. Is-
lem o6ncesi tim fetuslar ultrasonografi ile ayrintili
olarak degerlendirildi ve plasenta lokalizasyonu
tespit edildi. Ultrasonografiyi takiben 16-18. gebe-
lik haftasinda 20-22 G igne kullanilarak mumkiin
olan olgularda plasentaya uzak lokalizasyondan,
uygun olmayanlarda transplasental gecilerek amni-
yosentez islemi uyguland: ve her islemde gebelik
haftas: basina 1ml amnion sivist alindi.

Amniyon sivisinda sitogenetik inceleme i¢in ali-
nan materyal, Genetik hastaliklar1 AD genetik labo-
ratuarina gonderildi. Hicre kultirinde Hoehn ve
ark.’nin” uyguladig:i protokol uygulandi. Materyal-
ler 15-20 glnliik hiicre kiilttirtint takiben 20 meta-
faz goriintli analiz sistemi kullanilarak incelendi.
Karyotip sonuglari tespit edilen 350 olgu degerlen-
dirilmeye alindi. Kromozomal anomali saptanan
olgularin geriye donlk aile anamnezleri arastirildi.
Istatistiksel yontem olarak tanimlayict istatistik kul-
lanild.

Bulgular

Karyotip analizi yapilan olgularin ortalama ge-
belik haftasi 18.33+1.43 ve yaslart 34.96+6.7 olarak
tespit edildi. Girisimsel igslem uygulanan 356 olgu-
nun 6’sinda (%1.6) karyotip sonugclart eski kanama
ve kontaminasyona bagli olarak alinamadi. Amni-
yosentez uygulanan 6 olguda islemden sonra 24-48
stiren amniyotik sivi sizintist tespit edildi. Amniyo-
sentez endikasyonlart sirasiyla ileri anne yast
(%45), tclu testte yiiksek risk (%38), Ultrasonogra-
fide anomali ve marker (%7.1), anomalili dogum
oykisu (%0.5) olarak tespit edildi.

Uretilen hticrelerde yapilan karyotip analizleri
sonucunda 350 olgunun 12’sinde (%3.4) kromo-
zom anomalisi saptandi. Bu olgulardan 6’sinda Tri-
zomi 21 (%1.7), bir olguda Trizomi 13 (%0.2) ve bir
olguda Trizomi 18 (%0.2) saptandi. Kalan dort ol-
guda normal varyant olarak yorumlanan anomali-
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ler tespit edildi (%1.1) (Tablo 1). Ileri anne yast
(235) nedeniyle amniyosentez uygulanan 158 ol-
gunun ikisinde (%1.2) kromozom anomalisi sap-
tand: ve bunlarin her ikiside trizomi 21 olarak yo-
rumlandi. Uclii testte yiiksek risk (=1/270) nede-
niyle amniosentez yapilan 134 olgunun 5’inde
(%3.7) kromozom anomalisi tespit edildi. Bunlar-
dan ikisi Trizomi 21, birer olguda Trizomi 13 ve
Trizomi 18 saptandi. Trizomi 13 olarak saptanan
olgunun ayrintili USG incelemesinde polidaktili ve
izole ventrikiilomegali tesbit edilmisti. Amniyosen-
tez uygulanan 356 olgudan 11’inde ti¢lii testte yiik-
sek riske ek olarak yas riski de mevcuttu. Bu 11 ol-
gunun hic¢birinde kromozom anomalisi izlenmedi.

Ultrasonografide anomali ya da marker nede-
niyle amniyosentez uygulanan 25 olgunun sadece
birinde kromozom anomalisi (trizomi 21) saptandu.
Bu olgunun 16. haftada yapilan ultrasonografi de-
gerlendirmesinde, polihidroamnios, fetal batinda
asit ve femur uzunlugunda kisalik mevcttu. USG de
anomali saptanan olgularda ki anomaliler multiple
anomalilerdi. Markerler ise trizomilerde tespit edi-
len markerlerdi (kisa femur, kisa humerus, ense
kalinligi, kardiak, renal, gastrointestinal ve diger
anomalilerdi). Kromozomal anomali saptanan ol-
gularin yapilan sorgulamasinda ailelerin 6ykiistin-
de tekrarlayan anomalilere rastlanmadi.

Tablo 1. Amniyosentez ile tespit edilen kromozomal anom-

alileri.
No Endikasyon Kromozom anomalisi
1 ileri anne yasi 47, XX, +21 (Down Send.)
2 ileri anne yas! 47, XX, +21 (Down Send.)
3 Uglii tarama yiiksek risk 47, XX, +13 (Patau Send)
4 Ucli tarama yiiksek risk 47, XX, +18 (Edward's send.)
5 Uglii tarama yuiksek risk 47, XX, +21,  inv9 (Down Send.)
6 Uglii tarama yiiksek risk 47, XY, +21 (Down Send.)
7 Uclt tarama yiiksek risk 47, XY, +21 (Down Send.)
8 Ucli tarama yiiksek risk 46,XY, Ygh +  (Normal Varyant)
9 Uglii tarama yiiksek risk 46,XY, Yagh+  (Normal Varyant)
10 Ugli tarama yiksek risk 46,XY, 22pstk+ (Normal varyant)
11 Uglii tarama yuksek risk 45,XY,1(14:21) Dengeli transklokasyon

Tartisma

Olgularimizin geriye dontk incelemesinde, ge-
netik amniosentez sonucunda yapilan karyotip de-
gerlendirmelerinde olgularin %3.4 tinde kromozo-
mal anomali tespit edildi. Patolojik olarak deger-
lendirilen kromozom anomali orani ise %2.5 olarak
tespit edildi. Gerek bu gerekse diger oranlarimiz li-
terattirde bildirilen oranlara yakin ve uyum iceri-

sindedir. Calismada konu olan 5 yillik siire 6gren-
me strecimizide icine alan bir donemdir.

Bilindigi gibi ileri anne yasi, parental dengeli
translokasyon, kromozom anomalili cocuk Oykisi
ve ultrasonografide fetal anomali varlig, G¢li test-
te yuksek risk gibi durumlar amniyosentez endi-
kasyonlaridir.® Her ne kadar deneyimli ellerde gu-
venli bir prosediir olarak bilinse de merkezlere
bagli degisen oranlarda bildirilen komplikasyon
oranlart vardir.

Ulkemizden yapilan bir calismada Sener ve
ark.1 amniyosentez sonrasi %0.1 oraninda amniyo-
nitis ve %71-2 arasinda amniyotik sivi sizintist olabi-
lecegini bildirmislerdir.” Yine amniosentez sonrast
48 saat icerisinde E.coli sepsisine bagli maternal
mortalite bildirilmistir."” Amniyosentezde anneye
ait olast komplikasyonlar ise daha nadirdir. Bunlar;
visseral organlarda perforasyon, amniyon sivi em-
bolisi ve Rh sensitizasyonudur."

Bizim serimizde komplikasyon olarak; sekiz ol-
gumuzda islem sonrasi 24-48 saat sliren amniyotik
stvi s1zintist sikayeti tespit edilmis olup, bu olgular-
da herhangi bir medikasyon uygulanmadan sadece
yatak istirahati ile 36- 48 saat icerisinde amniyotik
sivi kacagi durmustur. Amniyotik sivi sizintist son-
rast hicbir olguda oligohidroamnios ve asendan
enfeksiyon gelismemistir. Olgularimizin hi¢ birinde
uygulanan amniyosentez islemi sonucunda ilk ¢
haftada fetal kayip tespit edilmemistir. Diger fetal
komplikasyonlar acisindan vakalarin timinin ta-
kibi klinigimizde yapilmadigi icin herhangi bir
oran vermemiz mimkiin olmamustir. Yine tarafimi-
za bildirilmis herhangi bir maternal komplikasyon
da olmamustir.

Serimizde amniyondan fetal hiicre Giretme basa-
rimiz %98 olarak tespit edildi. Bu oran Guiven ve
ark.’nin bildirdikleri %98 basari orani ile uyumlu
bulunmustur (12. Amniyosit hticre kulttrlerinde
lireme saglanamayan 6 olguda nedenin, Yayla ve
ark.’nin bildirdigi gibi eski kanama ve kontaminas-
yona bagli olabilecegi distnulda.”

fleri anne yasi gebeliklerinde kromozom ano-
mali riski dramatik bir sekilde artmaktadir. Sadece
ileri anne yast (=35) nedeniyle amniyosentez uygu-
lanan 158 olgunun ikisinde (%1.2) kromozom ano-
malisi saptandi. Bu oran, Taner ve ark.’nin 359 ile-
ri yas gebeliginde amniyosentez sonuglarini deger-
lendirdigi %5.8 lik kromozom anomali ile karsilas-
tirildiginda diistktiir.” Bunun nedeni ileri yas ola-
rak amniyosentez yapilan olgularin yas araligi ola-
bilir.
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Uclii testte yiiksek risk (=1/270) nedeniyle 134
olguya amniyosentez uyguland: ve 5 (%3.7) olgu-
da kromozom anomalisi tespit edildi. Tespit edilen
kromozom anomalilerinden ikisi Trizomi 21
(%1.4), birer olguda Trizomi 13 (%0.7) ve Trizomi
18 (9%0.7) idi. Kim ve ark'nin 458 olgu tzerinde
yaptugi calismada, 6 olguda Trizomi 21 (%1.3), iki
olguda tizomi 18 (%0.4) ve bir olguda trizomi 13
(%0.2) tespit etmislerdir (15) Tespit edilen bu oran
sonuclarimiz ile uyumlu bulunmustur.

Rizzo ve ark.’ar1'’ ultrasonografide anomali sap-

tadiklar 273 fetusta %16.8, Dallaire ve ark.’larn” fe-
tal anomalilerde ise %27.1 oraninda kromozom
anomalisi oldugunu bulmuslardir. Bizim serimizde
ultrasonografide anomali nedeniyle amniyosentez
uyguladigimiz 25 olgunun sadece %4’tinde kromo-
zom anomalisi saptandi. Bahsedilen bu tek olguda
ultrasonografide polihidroamnios ve fetal batinda
asit tespit edilmis ve yine bu olguda Uclii testte risk
1/450 olarak belirtilmisti. Oran farkliligi serimizde
fetal anomali sayisinin kisitliligt ve ultrasonografide
anomali markeri olarak 6 olguda oligohidroamni-
0s, 7 olguda polihidroamnios gibi fetal anomalile-
rin izlenmedigi fakat anuploidi markeri sayilan ult-
rasonografi anomalileriydi. Diger fetal anomaliler-
den 4 tanesine nukal 6dem nedeniyle, birine bile-
teral yarik dukdak nedeniyle, iki olguya renal ano-
mali, iki olguya fetal kardiak anomali, bir olguya
kisa ekstremite nedeniyle, bir olguya hiperekojen
barsak anslari nedeniyle amniyosentez uygulan-
mistir. Geriye kalan bir olguda burun kokt basik
izlenmis ve ailenin istegiyle amniyosentez uygu-
lanmustir.

Normal varyant olarak tespit edilen olgular di-
sinda kromozom anomalisi tespit edilen tim olgu-
larda ailelerin istegiyle gebelikleri sonlandiriddi.
Normal varyant tespit edilen olgularin ise gebelik
sonuna kadar takipleri yapild: ve herhangi bir pe-
rinatal komplikasyon ile karsilasiimadi.

Sonug¢ olarak; amniyosentezin anne ve fetus
icin komplikasyon riski diistik olup, ileri yas gebe-
liklerinde, tglt taramada yuksek risk mevcudiye-
tinde ve ultrasonografi ile anomali saptanan olgu-
larda prenatal tani amacl amniyosentez yapilmali-
dir. En 6nemli dezavantaji ise diger perinatal yon-
temlere gore sonuclarin daha ge¢ alinmasidir. Ug-
i taramada distk risk tespit edilen olgulara uy-
gun haftalarda ayrinuli ultrasonografik inceleme
yapimalidir. Prenatal tani verme basarimiz %98
‘dir. Bu calisma ile elde ettigimiz kromozom ano-
mali orant %3.3'tir.
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