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ilk trimesterde oral progesteron kullaniminin
fetal ense kalinhgi 6l¢iimii Gizerine etkisi
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Amag: Son yillarda erken gebelikte eksojen progesterone
kullaniminin fetal ense kalinligini1 (NT=Nuchal transluceny)
arttirdiini ileri stiren ¢aligmalar yaymlanmisur. Erken gebe-
likte oral progesteron kullaniminin N'T degeri tizerinde etki-
si olup olmadiginin aragtirilmas: amaclanmistir.

Yoéntem: Bu caligmaya 11.0-13.6 hafta aras: ikili tarama tes-
ti icin bagvuran ve test sonucu disiik risk bulunan (1/1000
den daha diisiik risk) 72 gebe ile gerceklestirilmis prospektif
bir ¢aligmadir. Progesteron kullanan gruba 27 gebe dahil
edilmistir, bu grup ilk trimesterde vajinal kanama nedeniyle
oral progesteron baglanmis ve gebeligin 6. haftasindan 12.
haftasina kadar oral natiirel mikronize progesteron 100 mg
(PROGESTAN; Kocak Farma, Istanbul, Tiirkiye) giinde ti¢
kez kullanmuglardir. Kontrol grubu ise progesteron kullan-
mayan spontan gebe kalmig 45 gebeden olusmugtur. Tim ge-
belerin yas, kilo, onceki gebelik sayist, abortus sayisi, gebelik
haftasi, CRL, PAPP-A, freeBeta-hCG ve N'T degerleri, na-
zal kemik varligi/yoklugu kayit edilmistir.

Bulgular: Her iki grubun demografik ozellikleri benzer bu-
lunmugstur. Progesteron kullanan grup N'T, PAPP-A ve nazal
kemik varligi/yoklugu agisindan degerlendirildiginde kullan-
mayan gruba gore istatistiki olarak anlamli farklilik bulunma-
mustir (sirastyla p=0.87; p=0.64 ve p= 0.77). N'T degerinin an-
ne yagt ile pozitif korelasyonu oldugu (p=0.002) ve diger de-
giskenlerle istatistiki anlamli korelasyonu olmadigi goriil-
miuigtiir.

Sonug: Bu caligmanin sonucunda eksojen oral progesteron
kullaniminin fetal N'T' degerinde istatistiki olarak anlamli bir
artiga yol agmadig1 goriilmistiir. Bu sonucun ileri ¢aligmalar
ile arastirilmasi gereklidir. Tlk trimesterde yaygin progesteron
kullanimi dtgtinildiginde NT-progesteron etkilesiminin
6nemi ortaya ¢ikmaktadir.
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Amag: Gestasyonel diabet (GDM) tanisi almig olup 1. ve 2. tri-
mesterdeki gebelik haftalarinda en az 1 ay boyunca progesteron
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kullananlarin kullanim gekilleri, kullanim dozlari, kullanim sii-
releri ve gebelik sonuglarinin degerlendirilmesi amaclanmigtir.

Yoéntem: 01 Ocak 2016-01 Eyliil 2016 tarihleri arasinda Ak-
sehir Devlet Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve dogum polikli-
niginde 25-40 yas arasinda, gebeliginin erken déneminde
progesteron tedavisi almig ve almamig; sonrasnda GDM ta-
nist konmus olan toplam 132 hasta calismaya dahil edildi.
Tiim hastalarm dogum 6ncesi kilolari, boylar, dogum hafta-
lar;, dogum gekilleri, fetal USG 6l¢iimleri degerlendirildi.
Hastalar insiilin kullanip kullanmama, progesteron tiirevi ilag
kullanip kullanmama, kullanilan progesteron tiirevi ve kul-
lanmamasina gére birbiriyle kargilagtirild.

Bulgular: Hastalara %12.1’i 28.haftada, %24.2si 27. haftada,
%21.2’si 26. haftada, %22.7 si 25. haftada, %19,7’si de 24. haf-
tada GDM tanist konmustur. Hastalarin %15.9’u gebeliklerin-
de insiilin tedavisi almak zorunda kalmistir.%84.1’1 diyetle re-
giile olmugtur. Hastalarim % 90.1’i gebeligi boyunca higbir
progesteron tiirevi ila¢ kullanmamigtir. Progesteron tiirevi ilag
kullanan ve kullanmayan hastalar arasinda diyet veya insiilin
kullanimi acisindan bir fark bulunmamistir. Progestron kullan-
mayan grup ile progesteron kullanan gruplar arasnda OGGT
0, OGTT 1,0GGT 2. saat ortalama degerleri acisindan ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamisur (p=0.32). Grup-
lar arasinda BPD, HC,AC,FL, TFA,AFI ortalamasi acisindan
anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.79).

Sonug: Calismanin sonucunda progesteron kullaminin 75 g
OGTT degerleri tizerine istatistiksel anlamli etkisinin olma-
dig1 tespit edilmistir. Bunun yaninda GDM tanisi almig olan
hastalarda insulin kullamini ve progesteron kullaminin iligki-
siz oldugu saptanmustir.
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Plasenta gelisiminde rol alan genlerin promoter
DNA metilasyon profilleri
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Giris: Yiiksek riskli gebelikler icin erken tani ve tedavi moda-
litelerinin gelistirilememesinin nedeni etiyopatolojilerinin
aydinlatlamamas ve kantitatif tarama metotlarinin bulunma-
masidir. Gebelik komplikasyonlarinda plasentanin roliinii ta-
nimlamak 6nemlidir. Plasental genetik ve epigenetik faktor-
ler fetal biiyime ve gelisimi belirler.

Amag: DNA metilasyonu degistirilebilir epigenetik meka-
nizmalardandir, giiniimiizde tan1 ve tedavi amagh kullanilma-
ya baglanmistir. Calismamizda plasentasyonda aktif genler-
den VEGF (vaskiiler endotelyal biiyiime faktori), PIGF (pla-
sental biiytime faktorii) ve sSFELT-1 (soluble fms like tirozin-
kinaz)'nin ITUGR (intrauterin gelisme geriligi), PE (preek-
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lampsi) ve GDM (gestasyonel diyabet) gibi komplikasyonlar-
da plasental DNA metilasyon degisikliklerinin saptanmast
amaglanmigtir. Boylece metilasyon profillerinin marker aday:
olarak degerlendirilmesi saglanacakur.

Yéntem: 2016-2017 tarihlerinde Siileyman Demirel Univer-
sitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Bélimi’'nden takipli; 15
PE, 15 GDM, 15 IUGR tamli 15 saglikli gebeden 6rnekler
alinmustir. Genlerin DNA metilasyon diizeyleri ‘Yeni Nesil Se-
kanslama’ iglemi ile belirlenmigtir. Verilerin dagilimlarina gore
ANOVA ve TUKEY c¢oklu kargilagtirma testleri; veriler arasin-
daki iligkiler i¢in Spearman korelasyon analizi kullanilmigtir.

Bulgular: Tim genlere ait metilasyon oranlar ile yas, gebe-
lik haftas, cinsiyet, plasenta ve bebegin agirlig1 arasinda yapi-
lan analizde hicbir ikili arasinda anlamli iligki saptanmamistir
(p>0.05). Genlerin genel metilasyon degerleri ile gelisen
komplikasyon ¢esidi arasinda da anlamli fark bulunmamakta-
dir ancak her bir genin bélgesel analizlerine gore: sFLT 1 ge-
ninin 265., 430.; VEGF geninin 668., 776., 784., 845., 863;
PIGF geninin 1600., 1620. pozisyonlarindaki primer noktast
metilasyon degerlerinde anlaml farkhiliklar gorilmistiir.

Sonug: Bulgularimiz VEGF, sFLT-1, PIGF genlerinin baz
noktalarindaki DNA metilasyon degisimlerinin obstetrik
komplikasyonlarin patogenezinde ve kliniginde 6nemli rol
oynayabilecegini gostermistir. Farkli komplikasyonlarda ben-
zer metilasyon degisikliklerinin goriilmesi bu patolojilerin
ayni gebelikte saptanabilmelerini aciklayabilecegi diistiniil-
miistiir. Birbirine sekonder goriilebilen komplikasyonlar i¢in
de nedensel iligkinin ¢éziimlenmesini saglayabilir. Farkl bol-
gelerin degisen metilasyon durumlarr literatiirde ¢eliskili ta-
nimlanan gen ekspresyon diizeylerini aciklayabilir. Ancak so-
nuglarin prediktif degere ulagabilmesi icin daha genis hasta
gruplariyla standardize edilmis kantitatif genom caligmalari
yapilarak ilgili gen bolgeleri netlegtirilmelidir.
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21 yaginda ilk gebeligi olan hasta Aksehir Devlet Hastanesi Acil
servisine 31 hafta 3 giin gebelik ve darp tarusiyla kabul edildi.
Hastanin 6zgecmisinde sistemik bir hastaliginin olmadig, ge-
belik takibinde herhangi bir problem yagamadig1 6grenildi. Bir
giin 6nce esinden fiziksel siddet gordiigii ve bu nedenle polise
bag vurdugu 6grenildi. Hastanin ifadesinden bu olayin ilk kez
gerceklesmedigi Ogrenildi. Hastanin muayenesinde fetusun
canli, ultrason bulgularmm normal oldugu tespit edildi.
NST’de fetal kalp atmmlar reakdif fakat diizenli kontraksiyon-
larinmn oldugu gozlendi. Hastaya erken dogum riski acisindan

yats ve tokolitik tedavi 6nerildi. Hasta bebeginin ve kendinin
tiim hayati sorumlulugunu tizerine alarak onerilen yatis1 kabul
etmedigini belirtti ve hastaneden ayrildi. Kadina yonelik siddet,
Birlesmis Milletler Genel Meclisi tarafindan 1993 yilinda kabul
edilen “Kadina Yonelik Siddetin Yok Edilmesi Bildirgesi”’nde
yer alan tanima gore; cinsiyetedayali olarak gerceklesen ve ka-
dmlarda fiziksel, cinsel, psikolojik herhangi bir zarar ve tiziintii
sonucunu doguran veya bu sonucu dogurmaya yonelik 6zel ve-
ya kamu yasaminda gerceklesebilen her tiirlti davranss, tehdit,
baski veya 6zgilirliigiin keyfi olarak engellenmesidir (CEDAW,
1993). %1-20 oranminda kadinlar gebelikleri boyunca siddete
maruz kalmaktadir. Gebelerin gordugii fiziksel aile i¢i siddet
trimester biiyiiditkce azaldig1 goriilmiistiir. Bizim hastamiz ise
defalarca fiziksel siddete maruz kalmigtr. En 6nemli konu fi-
ziksel siddet konusunda toplumumuzu ve kamu kurumlarinm
farkindaligimi arttirmak, kadmin giivenligini saglamak olmali-
dir. Kadim hastaliklari ve dogum uzmanlarmin bu konuda daha
duyarli ve sorumluluk sahibi olmalar1 i¢in konunun daha genis
caligma ve sosyal sorumluluk projeleriyle ele alinmasi gerekti-
gini distiniiyoruz.
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Kistik higroma 1/6000 siklikta gériilen bir konjenital anomali
iken, kromozom anomalisi veya metabolik hastaliklarin eglik et-
medigi rekiirren kistik higroma vakalar1 oldukga nadir tamimlan-
mugtir. Sunumumuzda normal karyotipe sahip ve artarda ii¢
farkl gebelikte goriilen kistik higroma olgusu tanimlannmustir.
Olgumuz ulagabildigimiz kadariyla literatiirdeki dordiincii vaka-
dir. Suriye uyruklu, bilinen hastalig1 veya ilag¢ kullanimi, bagim-
lilik Gykiisii, toksin maruziyeti bulunmayan 36 yagindaki birey
tiim gebeliklerinde 2. trimesterda tarafimiza bagvurmug olup ilk
muayenelerinde septali kistik higroma saptanmigtir. Bizim has-
tamuzin ilk gebeliginde konjenital anomaliler, ikinci gebeliginde
hidrops septali kistik higromaya eslik etmekteydi. 2. gebeligi 22.
haftada inutero ex olarak degerlendirildi. Aile reddettigi icin ilk
gebeligi diginda kromozomal inceleme yapilamadi. Septali kistik
higromalarm, andploidi, yapisal anomaliler ve kotii prognozla
iliskili oldugu bildirilmistir. Kistik higromalar ¢ogunlukla izole
saptanirken en sik kardiyak anomaliler (%72), iskelet displazile-
ri, diafragma hernileri, renal ve sinir sistemi anomalileri ile bir-
liktelik gorilmektedir. Olgumuzun ilk gebeliginde kistik higro-
maya eslik eden yapisal anomaliler mevcut iken diger gebelikle-
rinde ek patolojiler saptanmamuigtir. Kistik higromalar genellik-
le dogrudan fetal 6liime yol agmamakla beraber persistan, ve-
noz-lenfatik baglanusi olmayan kistik higromalar, ilerleyerek
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