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Ozet

Amag: Bu ¢alismanin amaci hiperemezis gravidarum (HG), gebe-
ligin bulant1 ve kusmasi (NVP) ve kontrol gruplari arasindaki ilk
trimester uterin arter Doppler 6l¢iimlerini karsilastirmakur.

Yoéntem: Olgu kontrol ¢alismasinda 6 ve 14 gebelik haftasindaki
HG’li, NVP’li ve normal gebelerde transabdominal yolla bilateral
uterin arter Doppler pulsatilite indeksi (PI), rezistif indeks (RI), sis-
tol/diastol oranlari (S/D) él¢iildii.

Bulgular: Kirk dokuz HG’li, 51 NVP’li ve 50 normal gebe olmak
iizere toplam 150 gebe degerlendirildi. Sag ve sol uterin arter
Doppler PI, RI, S/D degerleri gruplar arasinda benzer bulundu
(p>0.05).

Sonug: Bu calismada HG, NVP ve kontrol gruplari arasinda ilk
trimester uterin arter Doppler parametreleri acisindan fark bulun-
mad1. Bulgularimizi destekleyen genis serili prospektif calismalara
ihtiyag vardr.

Anahtar sozciikler: Hiperemezis gravidarum, HG, uterin arter
Doppler 6l¢timi, ilk trimester.

Giris

Hafif bulant: ile seyreden gebeligin bulant1 ve kus-
masi (NVP) gebelerin %70-85’ini etkilemektedir."
NVP’de genellikle gebeler ilk trimesterden sonra ra-

Abstract: Comparison of first trimester uterine artery
Doppler parameters in hyperemesis gravidarum with
normal pregnancy

Objective: The purpose of this study was to compare the first trimester
uterine artery Doppler measurements between hyperemesis gravidarum
(HG), nausea and vomiting of pregnancy (NVP) and control groups.
Methods: In a case-control study, the ratio of bilateral uterine
artery pulsatility index (PI), resistive index (RI) and systole/dias-
tole (S/D) were measured transabdominally in 6th to 14th week of
gestation of women with hyperemesis gravidarum, nausea and
vomiting of pregnancy and normal pregnancy.

Results: A total of 150 cases, consisting of 49 with HG, 51 NVP and
50 normal pregnant women were evaluated. Right and left uterine
artery PI, RI, S/D values were found similar between groups (p>0.05).
Conclusion: No significant difference was found between HG,
NVP and control groups in terms of first trimester uterine artery
Doppler parameters in this study. Prospective studies with a large
number of cases are required to support our findings.

Keywords: Hyperemesis gravidarum, HG, uterine artery Doppler,
first trimester.

hatlar. Ayrica olumsuz perinatal sonuglar genelde bek-
lenmez. Daha ciddi bir durum olan hiperemezis gravi-
darum (HG) insidans1 %0.3-3.6 arasinda bildirilmek-
tedir.”
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Hiperemezis gravidarumlu olgularin ilk trimester uterin arter Doppler parametrelerinin normal gebelerle karsilastirimasi

Hiperemezis gravidarumda maternal kanda keton
cisimleri artar. Artan keton cisimleri metabolik asidoza
neden olabilir. Asit-baz dengesini saglayabilmek icin
ventilasyon orani artar. Artan ventilasyon orani sonucu
respirator alkaloz gelisir. Siddetli alkaloz ve hipokapni,
uterin arterde vazospazm, azalmis plasental perfiizyon,
fetal hipoksi ve metabolik asidoza neden olabilir. Bu
durumda uterin arter vaskiiler rezistans artabilir. Bu
nedenle uterin arter Doppler parametrelerinde yiiksel-
me olabilir. Artmis uterin arter direnci plasental yet-
mezlikle iligkili komplikasyonlara neden olabilir.

Bazi calismalar gebelikte bulanti ve kusmanin pla-
sental yetmezlikle iligkili istenmeyen gebelik sonuglari
ile ilgili oldugunu belirtirken" digerleri aksini savun-
maktadir.”” Gebelik komplikasyonlarini ilk trimesterde
belirlemeye yonelik caligmalar devam etmektedir.”’ Bu-
na ragmen HG’de ilk trimester uterin arter Doppler
Olciimlerin degerlendirildigi siirh ¢alisma bulunmak-
tadur.

Bu calismada HG, NVP ve kontrol gruplarinda pla-
sental yetmezlik durumlarinin prediksiyonunda da kul-
lanilan ilk trimester uterin arter Doppler ol¢iimleri
arasinda iligki aragtirild.

Yontem

Bu olgu-kontrol ¢aligmasi Karacabey Devlet Hasta-
nesinde 2014 Ocak ile 2015 Eyliil tarihleri arasinda
gerceklestirildi. Calisma oncesi Sevket Yilmaz Egitim
ve Arastirma Hastanesi Invaziv Olmayan Insan Arastir-
malar1 Etik Kurulundan onay alindi. Caligmaya dahil
edilenlerden tiim konularda aydinlaulmig onam alindu.

Bu caligmadaki tiim ti¢ gruptaki ilk trimester gebeler
6 ile 14 gebelik haftalar: arasinda yer almaktadir. Birinci
ve ikinci gruptaki olgular sirastyla HG ve NVP olan ge-
belerden olugsmaktadir. Kontrol grubu olarak adlandiri-
lan Ggiinci grup sikayeti olmayan saglikli gebelerden
olugsmaktadir. HG tanis; klinik olarak bulanti, kusma ve
gida alimini tolere edememenin yaninda gebede klinige
yatrilacak kadar belirgin dehidratasyon ile dipstik idrar
analizinde en az 1(+) ketontiri olmasi ile konuldu. Kilo
kaybr ve dehidratasyon bulgularinin olmadig: hafif bu-
lant1 ve kusma; ketoniiri veya ketonemi ve diger metabo-
lik bozukluklarin olmamasi durumunda NVP tanis ko-
nuldu. Gruplarda olgu sayist sirasiyla 49, 51, 50 idi.

Hiperemezis gravidarum tanist i¢i hospitalizasyon
gerektirecek kadar bulanti ve kusma, kilo kaybi, keto-

niiri, kusmaya bagl elektrolit bozuklugu, kuru miik6z
membranlar, azalmug deri turgoru, hipotansiyon bulgu-
lar1 esas alindi. HG kadar siddetli olmayan, giin boyu
stiren, ketoniiri ve kilo kayb1 olmayan bulantili gebeler
NVP tanist aldi. Kontrol grubu tiim giin bulanus ol-
mayan, saglikli, tekil gebeler arasindan secildi.

Cogul gebeligi olanlar, hipogastrik arter ligasyonu
oykiisti olanlar, damar tutulumlu sistemik hastalig
olanlar ve sigara kullananlar ¢aligmaya dahil edilmedi.
HG'yi taklit edebilen piyelonefrit, apandisit, tirotoksi-
kozu olanlar ¢aligmaya alinmadi.

Olgularin yas, gravida, parite, abortus, yasayan sayi-
s1 gibi demografik verileri kaydedildi. Boy, viicut agir-
1181, beden kitle indeksi (BKD), gibi viicut analizleri kay-
dedildi. Laboratuvar parametrelerinde alanin amino
transferaz (ALT), aspartat amino transferaz (AST),
iire, kan ire azotu (BUN), kreatinin, ketoniiri, hemog-
lobin, tiroid stimiilan hormon (TSH) degerleri kayde-
dildi. Gebelik yas1 (GA) icin bas-popo mesafesi (CRL)
olciimii sonrast elde edilen gebelik haftasi, giin olarak

kaydedildi.

Doppler 6l¢timlerinde 3.5 MHz egri transabdomi-
nal transduser kullanildi. Uterus ve servikal kanal mid-
sagittal kesitte incelendi ve transduser paraservikal da-
marlar gorilene kadar lateral kaydirildi. Renkli Dopp-
ler akimi uygulandi. Uterin arterler serviksin yaninda
‘aliasing’ damarlar olarak goriildii. Internal osa yakin
noktada uterin arterin asendan dallarinda 6rnekleme
kapt araligt 2 mm olarak ayarlanarak pulsed dalga
Doppler kullanildi. En yiiksek sistolik ve diastolik sonu
hizlar1 elde etmek amaciyla insonasyon agist en digiik
(<30°) tutuldu. Takip eden ti¢ benzer dalga formlarr el-
de edildiginde ol¢tim yapildy; pulsatilite indeksi (PI),
rezistif indeks (RI) ve sistol/diastol oran 6l¢iildi. Sayi-
sal degerler yaninda, uterin arterde notch varligi da
aragtirildi. Doppler 6l¢iimleri yapilirken giivenlik ama-
cryla, renkli akim Doppler ve pulsed Doppler siiresi bir
dakikadan kisa tutuldu.

istatistiksel analiz

Sirekli degiskenler ortalama + standart sapma veya
medyan (minimum-maksimum) olarak ifade edilirken,
kategorik degiskenler ise ilgili ylizde ile frekans olarak
belirtildi. Gruplar aras: karsilastirmalar, degiskenlerin
normal dagilima uyup uymadigina bakilarak Kruskal-
Wallis veya ANOVA testleri ile gerceklestirildi. ANO-
VA sonrasi ¢oklu kargilagtirmalar i¢in Bonferoni testi
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Tablo 1. Olgularin demografik ve laboratuvar verileri.

Toplam (n=150) HG (n=49)
Yas (yil) 26.83+5.72 25.76+5.52
G 2 (0-6) 2 (0-6)
P 1 (0-5) 0 (0-5)
A 0(0-3) 0(0-2)
Y 0.50 (0-4) 0 (0-4)
GA (giin) 63.50 (41-95) 61 (42-95)
VA (kg) 64.16+13.26 61.28+12.25
Boy 1.60+0.06 1.59+0.07
BKI 25.09+5.32 23.62 (1.62-40.30)
ALT (IU/L) 12 (6-78) 11 (6-78)
AST (IU/L) 16 (7-50) 16 (11-50)
Ure (mg/dL) 18.49+5.39 20.65+5.17
Kreatinin (mg/dL) 0.62+0.10 0.61+0.06

Hemoglobin (g/dL) 12.50 (9-15.40) 12.60 (10.80-15.40)

NVP (n=51) Kontrol (n=50)
27.08+5.48 27.62+6.10 0.251
2 (1-6) 2 (1-6) 0.460
0(0-3) 1(0-3) 0.185
0 (0-3) 0 (0-3) 0.522
0 (0-3) 1(0-3) 0.177
63 (41-91) 64 (41-92) 0.711
66.32+14.67 64.77+12.43 0.153
1.60+0.06 1.60+0.05 0.654
24.60 (18-45) 24.30 (17.30-35.80) 0.362
12 (6-58) 13 (6-58) 0.968
16 (7-34) 16 (10-30) 0.684
18.54+5.05 16.27+5.13 <0.001
0.61+0.07 0.63+0.02 0.638
12.20 (9-14.40) 12.60 (10.20-14.50) 0.314

ALT: Alanin amino transferaz, AST: Aspartat amino transferaz, BKi: Beden kitle indeksi, GA: Gestasyonel yas, HG: Hiperemezis gravidarum, NVP: Gebeligin bulanti ve kusmasi,

VA: Vicut agirhigi

kullanildi. ki grup arasi kargilagtirmalar Mann-Whit-
ney U testi kullanilarak yapildi. Gruplar aras: karsilag-
urmalarin kategorik degiskenleri icin Pearson ki-kare
testi kullanildi. Istatistiksel analiz SPSS v.21 (SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) kullanilarak ve anlamlilik
0=0.05 diizeyinde yapildi.

Bulgular

Bu ¢aligmada sirasiyla 49 HG, 51 NVP ve 50 nor-
mal gebe olmak iizere toplam 150 olgu degerlendirildi.
Olgularin demografik verileri Tablo 1’de verildi. Ol-
gularin ortalama yast 26.83 yil, gebelik yast 63 giin,
BKI 25 kg/m’ olarak hesaplandi. Viicut agirligi 64 kg
olarak bulundu. Gruplar arasinda yas, gravida, parite,
abortus, yasayan sayist, boy, viicut agirhgi, BKI acisin-
dan anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05). TSH, ALT,

Tablo 2. Olgularin sonografik verileri.

AST, kreatinin, hemoglobin parametreleri acisindan
anlamli farkhilik bulunmad: (p>0.05). HG grubunda,
kontrol grubuna goére daha yiiksek tire diizeyleri bulun-
du (p<0.001). Diger gruplar arasinda iire diizeyleri agi-
sindan anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).

Hiperemezis gravidarum grubunda ketoniiri diizeyi
2.02£1.25 (aralik: 1-4) pozitif olarak bulundu. Ketonii-
ri diizeyi sirastyla 26 olguda (%53.10) 1 pozitif, 7 olgu-
da (%14.3) 2 pozitif, 5 olguda (%10.20) 3 pozitif ve 11
olguda (%22.40) 4 pozitif olarak bulundu.

Olgularin uterin arter Doppler parametreleri Tab-
lo 2’de verildi. Gruplar arasinda sag ve sol uterin arter
PI, RI, S/D degerleri agisindan anlaml: farklilik saptan-
madi (p>0.05). Seksen bir olguda (54.40%) norch sap-
tandi, 68 olguda (45.60%) notch saptanmadi. Bir olgu-
nun notch bilgisi kaydedilmedi. Gruplar arasinda norch

Toplam (n=150) HG (n=49)
Sag UtAPI 2.04+0.55 1.94+0.52
Sag UtA RI 0.81(0.16-0.92) 0.80 (0.16-0.91)
Sag UtA SD 5.62+2.23 5.24+2.03
Sol UtA PI 2.16+0.58 2.16+0.54
Sol UtA RI 0.83 (0.46-0.91) 0.82 (0.55-0.91)
Sol UtA SD 5.91£2.24 5.85+0.12

NVP (n=51) kontrol (n=50)

2.14+0.57 2.04+0.55 0.167
0.83 (0.43-0.92) 0.81 (0.49-0.91) 0.053

6.19+2.51 5.40+2.04 0.072

2.22+0.65 2.08+0.56 0.485
0.83 (0.46-0.91) 0.83 (0.55-0.90) 0.681

6.18+2.48 5.69+2.12 0.535

HG: Hiperemezis gravidarum, NVP: Gebeligin bulanti ve kusmasi, UtA: Uterin arter, Pl: Pulsatilite indeksi, RI: Rezistif indeks, S/D: Sistol/Diastol
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gorilme sikligr acisindan anlamh farklilik saptanmadi
(p>0.05). Yapilan korelasyon analizinde sag uterin arter
PI; sol uterin arter PI, RI, S/D degerleri gebelik hafta-
s1 ilerledikce azaliyordu (p<0.001). Maternal yas, boy,
TSH ile Doppler parametreleri arasinda anlamli iligki
bulunmadi (p>0.05). Maternal kilo ve BKI degerleri
arttik¢a sag uterin arter Doppler parametrelerinde an-
lamlr degisiklik olmazken, sol uterin arter PI, RI, S/D
azaldig1 bulundu (sirastyla p=0.015, p=0.033, p=0.021
ve p=0.017, p=0.044, p=0.016). Idrarda ketoniiri dege-
ri arttik¢a sol uterin arter Doppler parametrelerinde
degisiklik olmazken, sag uterin arter parametrelerin-
den yalnizca RI degerlerinin azaldigi bulundu (sirasiyla
p=0.037). Notch pozitifligi ile ketoniiri diizeyi arasinda
anlamli iligki bulunmadi (p>0.05). Ketoniiri diizeyi ile
TSH, ALT, AST degerleri arasinda anlamli farklilik
bulunmadi (p>0.05). Ketoniiri diizeyi arttik¢a tire de-
gerinin artugl bulundu (<0.001).

Tartisma

Keton cisimleri suda eriyen molekiil yapisinda olup
karaciger tarafindan yapilir ve gida aliminda azalma
(aglik) veya karbonhidrat kisitlamast durumlarinda vii-
cuttaki hiicreler i¢in glukoza alternatif olarak enerji
kaynagidir. U¢ endojen keton cismi; aseton, asetoasetik
asit ve beta hidroksi butirik asittir. Keton cisimleri ma-
ternal kanda artuginda, ventilasyon orani asit baz den-
gesini saglamak i¢in artar. Siddetli respirator alkaloz ve
hipokapni; uterin arter vazospazmi, plasental perfiiz-
yonda azalma ve fetal hipoksi ve metabolik asidoza ne-
den olabilir."” Bu durumda uterin arter vaskiiler rezis-
tansi artabilir. Bu nedenle uterin arter PI, RI, S/D de-
gerleri artabilir.

Gebelikte bulanti ve kusma sik kargilagilan sorun-
lardir. NVP genellikle gebeligin ilk ti¢ ayindan sonra
gecmektedir. Genellikle olumsuz gebelik sonuglart ile
iligkili degildir. Ancak bulanti ve kusmanin daha siddet-
li formu olan HG’li gebelerde, gebelik sonuglart ile ce-
ligkili yaymlar mevcuttur. NVP genellikle ilk trimes-
terden sonra diizelir ve olumsuz gebelik sonuglari ile
genellikle iligkili degildir. Buna kargihik HG’deki gebe-
lik sonuglan ¢eligkilidir. Bu ¢alismada HG, NVP ve
kontrol gruplarinda plasental yetmezlik durumlarinin
prediksiyonunda da kullanilan ilk trimester uterin arter
Doppler él¢iimleri arasinda iligki aragtirildi.

Bazi galigmalar HG’nin olumsuz gebelik sonuglari-
na neden olmadigini savunmaktadir.”"" Digerleri

HG’nin olumsuz gebelik sonuglari ile iligkili oldugunu
iddia etmislerdir. Baz1 ¢aligmalar, HG’li gebelerde kilo
aliminda kisitlamanmn artmig SGA (small-for-gestational
age) ve preterm dogum riskiyle iliskili oldugunu bildir-
mislerdir.”"*"” Son zamanlarda Bolin ve ark., Isve¢’teki
genis popilasyon calismasinda, hiperemezis gravida-
rumlu gebelerde preeklampsi riskinin hafif¢e arttgin
ve Ozellikle preterm preeklampsinin hiperemezis gravi-
darumu olmayan gebelerle kargilagtirildiginda artugin
bildirmislerdir. Ayrica HG’li gebelerde plasental ablas-
yon riskinin yaklagik %50 artugini ve diger grupla kar-
silasturildiginda SGA dogum riskinin hafifce arttgim
bulmuglardir. Yazarlar, erken baglangich preeklampsi-
nin yetersiz spiral arter sekillenmesi ile ilgili olduguna
ve HG’nin plasental yetmezlik ile iliskili olduguna
inanmaktadir. HG’li olgular: uterin arter Doppler ile
degerlendiren ¢alisma yapilmasini 6nermektedir."” Ro-
seboom ve ark. HG’den yakinan hastalarda olumsuz
gebelik sonuclarimin daha sik oldugunu bildirmislerdir.
Bu grupta gebeler daha sik erken dogurmaktadir ve da-
ha fazla SGA bebek sahibidirler."” Vikanes ve ark.
HG’nin azalmis 1. dakika Apgar skoru <7 olan bebek
dogurma riski ile iliskili oldugunu ancak 5. dakikadan
sonra Apgar skorunda fark olmadigini bildirmisler-
dir."

Yakin zamanlarda ilk trimesterde preeklampsi, dii-
sik dogum agirhigi ve preterm dogum gibi gebelik
komplikasyonlarini belirlemeye yonelik bazi ¢aligmalar
yapilmustir. Bu calismalar Doppler 6l¢timleri ve biyo-
kimyasal belirtecler ile plasental yetmezligi belirleme
tzerinde odaklanmistir. Bazi ¢alismalar artmig uterin
arter Doppler PI degerinin plasental yetmezligi yansit-
tigint belirtmektedir."” Cogu caligma ilk trimester ute-
rin arter Doppler ol¢iimleri ile anormal plasentasyon
iligkili gebelik komplikasyonlarini (preeklampsi,
IUGR, diisik dogum agirligr gibi) belirlemeye calig-
mugtr. Poon ve ark. preeklampside kontrol grubu ile
kargilagtirildiginda, ortalama arteryel basing ve 11-14
hafta uterin arter en disiik PI degerlerinin artugini ve
gebelikle iligkili plazma protein A’nin (PAPP-A) azaldi-
gt bildirmiglerdir. Bazi caligmalarda diisik dogum
agirlikli bebek dogurma riski, yiiksek ilk trimester PI
degeri olanlarda fazla bulunmustur."*"” Gebelik komp-
likasyonlarini ilk trimesterde belirlemeye yonelik ¢ok
sayida calisma bulunmasma ragmen HG’li gebelerde
gebelik komplikasyonlarm: ilk trimester uterin arter
Doppler ile belirlemeye yonelik az sayida ¢aligma mev-
cuttur.
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Baz1 ¢aligmalarda ilk trimester PAPP-A seviyeleri;
preeklampsili, SGA’l1 ve preterm dogum yapan gebe-
lerde diisiik bulunmustur.”” Derbent ve ark. PAPP-A
seviyelerini HG’li gebelerde kontrol grubuna gore da-
ha yiiksek bulmuglardir.””

Bu ¢aligmada HG, NVP ve kontrol gruplarinin ute-
rin arter Doppler parametrelerini karsilastirdik. Ug
grup arasinda ilk trimester uterin arter Doppler PI, RI,
S/D degerleri agisindan anlamli fark bulunmadi. PI de-
gerlerinde fark olmamast Derbent ve ark.’nin bulgula-
rint desteklemektedir.”’ PAPP-A seviyeleri plasental
yetmezlik durumlarinda digik bulunmaktadir. Ancak
Derbent ve ark. HG grubunda PAPP-A degerini yiik-
sek bulmuglardir.”” Ug grup arasinda PI degerleri aci-
sindan fark olmamasi, HG’de plasental riskinin fazla
olmayabilecegini gosterebilir. Diger bazi ¢alismalar da
bizim gériisiimiizii desteklemektedir.”"” Bu calismada
erken ilk trimesterde (ortalama 9 hafta) anlamli farkli-
lik bulunmadi. Buna ragmen HG’li olgularda gebelik
sonuglarini bilseydik anormal Doppler bulgularimmn
sonraki haftalarda ortaya c¢ikip ¢ikmadiginin cevabim
verebilmek miimkiin olacakti. Sinirli sayida olgumuzun
olmast ve gebelik sonuglarmim bilinmemesi ¢aligmami-
zin stnirlamalaridir. Bu nedenle HGli olgularda ilk ve
ikinci trimester uterin arter Doppler’ini degerlendiren
genis serili caligmalarin faydali olabilecegini distiniiyo-
ruz.

Sonuc

Sonug olarak bu ¢alismada HG, NVP ve kontrol
gruplart arasinda uterin arter Doppler parametreleri
agisindan anlamli farklilik bulunmanustir. Bulgularimi-
zt destekleyecek genis olgu sayisina sahip, dogum veri-
lerinin kaydedildigi prospektif calismalara ihtiyag var-
dir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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