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Ozet

Amag: Sigaranin, plasental vaskiilarizasyonu azaltarak, plasental
gelisim tizerine olumsuz etki olusturdugu one siiriilmektedir. Siga-
ra kullanimi, intrauterin ve perinatal 6lim, preterm eylem, ablas-
yo plasenta, plasenta previa ve intrauterin gelisme geriligi ile ilis-
kili bulunmustur. Bu calismadaki amacimiz sigara kullaniminin fe-
tal dogum agirlig: ile olan patofizyolojik iliskisi ve fetal Doppler
akimlar tizerine etkisini incelemekdtir.

Yoéntem: Calismaya Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Ka-
din Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali Obstetrik poliklinigine
13 Ocak 2011 - 24 Nisan 2011 tarihleri arasinda bagvuran toplam
119 tekil gebeligi olan hasta alindi. Sigara kullanim miktar1 4-
10/giin olan toplam 22 hasta Grup 1 olarak calismaya dahil edildi.
Gebeligi sirasinda ve gebelikten 6nce hi¢ sigara kullanmamis olan
97 hasta ise Grup 2 olarak calismaya dahil edildi. Bitiin gebelerin
37. gestasyonel haftada maternal uterin arter, umbilikal arter ve
orta serebral arter Doppler degerlendirilmesi yapildi.

Bulgular: Giinde 4-10 arasinda sigara kullanimi olan gebelerde,
hi¢ kullanmayanlara gore gebelikte kilo alim1 anlamli sekilde daha
fazla bulunmugtur. Sigara kullaniminin maternal Doppler akimla-
r1 lizerine etkisi goriilmezken, fetal Doppler akimlarindaki etkilen-
me iki grup arasinda anlaml olarak farkli bulunmugstur. Her iki
grup icin uterin arter Doppler akimlar1 benzer iken, umbilikal ar-
ter ve orta serebral arter Doppler akimlarinda Grup 1’de anlaml
olarak daha yiiksek degerler kaydedilmistir.

Sonug: Sigara; nikotin, karbon monoksit ve binlerce toksik kimya-
sal bilesik icermektedir. Sigaradaki karbon monoksit, fetuse oksi-
jen transportunu azaltmaktadir. Kronik tiitiin kullanimu ile plasen-
tal kan akimi azalmakta; patolojik hipoksik ortam meydana gel-
mekte ve fetal Doppler akimlarinda degisiklikler olusmaktadir.

Anahtar sozciikler: Doppler ultrason, intrauterin gelisme gerili-
gi, sigara.

The effect of maternal smoking during pregnancy
on Doppler parameters

Objective: It is suggested that smoking has adverse effects on pla-
centa development by decreasing placental vascularization.
Cigarette exposure is associated with intrauterine and perinatal
death, preterm labor, ablatio placenta, placenta previa and
intrauterine growth retardation. The aim of this study is to inves-
tigate the effect of smoking on fetal Doppler ultrasound wave-
forms and its pathophysiological relationship with fetal birth
weight.

Methods: The study was conducted in Gynecology and
Obstetrics Department of Dokuz Eylil University between
January 13th and 24th April 2011. One hundred nineteen single-
ton pregnancies were included to the study. Group 1 consisted of
22 patients who were smoking 4-10 cigarettes daily. Group 2 con-
sisted of 97 non-smoker patients before and during their pregnan-
cies. Patients’ maternal uterine, fetal umbilical and fetal middle
cerebral arteries Doppler measurements were done on 37th week
of gestation.

Results: Weight gain in the Group 1 was statistically higher than
non-smoking patients. There were statistically significant changes
in fetal Doppler measurements, but no difference was found in
maternal Doppler waveforms between the two groups. Maternal
uterine artery Doppler waveforms were similar in both groups; in
fact fetal umbilical artery and middle cerebral artery waveforms
were statistically higher for Group 1.

Conclusion: Cigarette contains nicotine, carbon monoxide and
thousands of other toxic chemicals. Carbon monoxide reduces the
oxygen transfer to the fetus. Chronic tobacco use decreases pla-
cental blood flow, hypoxic pathologic environment occurs, and
changes appear on fetal Doppler ultrasound waveforms.

Key words: Doppler ultrasound, intrauterine growth retardation,
smoking.
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Girig

Sigara kullanimi, gebelik komplikasyonlar1 ve ne-
onatal gelisim tizerine etkili, modifiye edilebilir bir risk
faktoridir. Reprodiiktif yag kadmnlarda sigara i¢cme
orani 2008 verilerine gore Tirkiye i¢in %11.6 olarak
bildirilmektedir." Bu oran son yillarda azalma géster-
mekle birlikte Amerika Birlesik Devletleri’nde yaklagik
%22 olarak rapor edilmektedir.” Sigara kullanan ka-
dmlarin sadece %18-25"1 gebelik durumu tespit edildi-
ginde sigaray1 birakmaktadir."”

Sigara igerisindeki bir¢cok kimyasal madde, insan
sagligini olumsuz etkiler.” Maternal sigara kullanimi
gebelik komplikasyonlarina yol agug: gibi ¢ocuk gelisi-
mini de olumsuz yonde etkilemektedir.”” Maternal si-
gara kullaniminin disiik dogum agirlig1 ve erken do-
gum ile iligkisi gosterilmis olmasina ragmen, bu duru-
ma yol acan mekanizma hala tartisma konusudur.”” Si-
gara ve icerigindeki kimyasal maddelerin plasental vas-
kiilarizasyonu azaltarak, plasental gelisim tizerine
olumsuz etki olusturdugu 6ne siiriilmektedir.” Pre-
term eylem ve intrauterin gelisme geriliginin etiyoloji-
si multifaktoriyaldir; fakat Larsen ve ark.’nin yapmus
oldugu prospektif ¢aligmada sigara kullaniminin, fetal
gelisme persentil egrilerinde en fazla azalmaya yol agan
etken oldugu ortaya konmugtur.””

Sigara kullanimi, artmus dastik riski, intrauterin ve
perinatal 6lim, preterm eylem, ablasyo plasenta, pla-
senta previa ve intrauterin gelisme geriligi ile iligkili
bulunmustur. Bunun yani sira, sigara kullanimmin
tromboksan A2 sentezini azaltarak preeklampsi riskini
azaltug gosterilmistir. Ayrica sigara kullanan gebeler-
de ani bebek 6liim orani igmeyenlere oranla 3 kat art-
mus olarak tespit edilmistir.”

Sigara, nikotin, karbon monoksit ve binlerce toksik
kimyasal bilesik icermektedir. Sigara icerigindeki bu
toksik maddeler, gebelik komplikasyonlar: ile iliskilen-
dirilmektedir. Sigaradaki karbon monoksit, fetuse oksi-
jen transportunu azatlamakta, nikotin de uterin kan
akiminda azalmaya neden olmaktadir.”

Bu caligmadaki amacimiz sigara kullaniminin fetal
dogum agiriligr ile olan patofizyolojik iligkisi ve fetal
Doppler akimlari tizerine etkisini incelemektir.

Yontem

Caligmaya Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadm Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali Obstetrik
poliklinigine 13 Ocak 2011 - 24 Nisan 2011 tarihleri
arasinda bagvuran toplam 119 tekil gebeligi olan hasta
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alindi. Gebeligin indiikledigi hipertansif hastaliklar
(preeklampsi, eklampsi), kronik hipertansiyon, gestas-
yonel diyabet, morbid obezite, ila¢ kullanimi, komor-
bid hastaligi mevcut veya ¢ogul gebeligi olan hastalar
calisgma diginda birakaldi.

Sigara kullanim miktar1 4-10/giin olan toplam 22
hasta Grup 1 olarak, gebeligi sirasinda ve gebelikten
once hic sigara kullanmamis olan 97 hasta Grup 2 ola-
rak ¢aligmaya dahil edildi.

Hastalarin gebelik yag1, son adet tarihinin ilk giinii-
ne gore tespit edildi. Stiphede kalinan durumlarda ul-
trasonografi incelemelerine gore gebelik haftasi belir-
lendi. Her hastanin ¢alismaya alindif1 giin agirlik ve
boy 6l¢iimii yapildi, viicut kitle indeksi (VKI; kg/m’)
hesapland:. Biitiin gebelerin 37. gestasyonel haftasinda
maternal ve fetal Doppler ol¢timleri yapild: ve kayde-
dildi. Maternal uterin arter (UtA) 6l¢timlerinde pulsa-
tilite indeksi (P), rezistans indeksi (RI) ve sistol diastol
(5/D) akim oranlar1 kaydedildi. Bilateral maternal ute-
rin arter 6l¢timleri yapildiktan sonra istatistiksel calis-
ma i¢in sag ve sol uterin arter Doppler 6l¢timlerinin
toplamimin yarisi hesaplanarak tek deger kaydedildi.
Fetal umbilikal arter (UmbA) 6l¢timlerinde pulsatilite
indeksi (PI), rezistans indeksi (RI) ve sistol diastol
(S/D) akim oranlari kaydedildi. Ayni sekilde orta sereb-
ral arter (MCA) Doppler degerlendirilmesi yapildi.
Orta serebral arter rezistans indeksi (R), pulsatilite in-
deksi (PI), en yiiksek sistolik diizey (PSV) ve sistol di-
yastol (5/D) akim oranlar1 incelendi.

Ayni donemde hastalardan dogum 6ncesi alinan kan
orneklerinden C reaktif protein (CRP; 0.1-8.2 mg/L),
total kolesterol (T kol; 0-200 mg/dl), trigliserid (Trig;
0-200 mg/dl), yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL; 40-
60 mg/dl), disik dansiteli lipoprotein (LDL; 0-130
mg/dl) diizeyleri bakildi.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS (Statistical Pac-
kage for Social Sciences) versiyon 15 (SPSS Inc., Chi-
cago, IL, ABD) programi kullanilarak yapildi. Siirekli
degiskenler ortalamasstandart sapma (SD) ve parantez
icinde en diisik ile en yiiksek deger olarak verildi. Bi-
tiin verilerin non-parametrik oldugu saptand: ve iki
grup kargilagtirilmasinda Mann-Whitney U ve x?2 test-
leri kullanildi. Biitiin testler icin p<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Her iki grubun genel 6zelliklerinin kargilagtirmast
Tablo 1’de gosterilmektedir. Grup 1’in ortalama yas
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degeri 29.8+4.2 (dagilim: 23-38) yil saptanirken Grup
2’nin ortalama yas degeri 29.2+4.8 (dagilim: 19-40) ve
her iki grup igin benzer olarak saptandi (p=0.546). Tki
grup arasinda parite agisindan istatistiksel olarak farkli-
lik izlenmedi (2.1£1.7 ve 2.3x1.5; p=0.623). Viicut kit-
le indeksi agisindan iki grup karsilastirildiginda Grup
Iin VKDsi 27.1:2.0 (dagihm: 23.0-30.7) kg/m’ ve
Grup 2’nin VKI’si 27.2+2.6 (dagilim: 21.1- 30.8) kg/m’
saptandi (p=0.524). Grup 1 icin gebelikte kilo alimi
17.3£2.8 (dagilim: 13.5-24.0) kg ve Grup 2 i¢in ise kilo
alimi 13.6+4.5 (dagilim: 4.0-24.0) kg olarak tespit edil-
di. Giinde 4-10 sigara kullanan gebelerde hi¢ kullan-
mayanlara gore gebelikte kilo alimi anlaml olarak da-
ha fazla bulundu (p=0.000).

Ek olarak her iki grubun lipid parametreleri karsi-
lastirildiginda total kolesterol ve LDL diizeylerinde is-
tatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p=0.803 ve
p=0.240 sirasiyla). Bunun yam sira HDL diizeyi Grup
1 i¢in anlamli olarak daha disik bulundu (p=0.001).
Grup I'in HDL diizeyi 52.8+7.4 (dagilim: 42.0-68.0)
mg/dl ve Grup 2’nin HDL dizeyi 62.4+12.9 (dagilim:
41.0-94.0) mg/dl olarak kaydedildi. Trigliserid diizeyi
Grup 1’de Grup 2’ye nazaran istatistiksel olarak daha
yiiksek saptand: (p=0.028). Grup 1’de trigliserid diizeyi
278.4+97.9 (dagilim: 128.0-428.0) mg/dl ve Grup 2’de
trigliserid diizeyi 236.5+£82.9 (dagilim: 117.0-567.0)
mg/dl olarak saptandi. Gruplar arasinda CRP diizeyi
kargilagtirildiginda Grup 1’de 6.7+4.2 dagilm: 2.7-

Tablo 1. Calismaya dahil edilen gebelerin 6zellikleri.

Grup 1
N=22
N 22
Yas 29.82+4.22
Parite 2.1£1.7
VKI (kg/m?) 27.10+2.00
Kilo alimi (kg) 17.29+2.81

246.00+48.78
278.36+97.96

T. kolesterol (mg/dl)
Trigliserid (mg/dl)

HDL (mg/dl) 52.82+7.36
LDL (mg/dl) 148.18+42.68
CRP (mg/L) 6.62+4.22

Bebek kilosu (g)

Bebek cinsiyeti:
Kiz (n, %)
Erkek (n, %)

3328.18+231.05

10 (%44.5)
12 (%54.5)

17.1) mg/L ve Grup 2’de 6.11+6.07 (dagilim: 0.5-37.6)
mg/L olarak bulundu. Bu sonug istatistiksel olarak an-
lamli bulunmad: (p=0.258). Fetal cinsiyet acisindan her
iki grubun kargilagtirilmig verileri Tablo 1°de gosteril-
mektedir. Grup 1 icin fetal cinsiyet %44.5 kiz, %54.5
erkek, Grup 2 i¢in ise kiz cinsiyet oran1 % 54.6 ve erkek
cinsiyet orant %45.4 olarak saptand: (p=0.436).

Bu sonuglarin yani sira, Grup 1 ve 2’nin maternal ve
fetal Doppler akimlarinin kargilasurilmast Tablo 2’de
gosterilmigtir. UtA PI, Ri ve S/D akimlar gruplar ara-
sinda kargilagtirldiginda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi (sirasiyla, p=0.432, p=0.317 ve
p=0.472). Grup 1 icin UmbA S/D orani 2.6=0.5 (dagi-
lim: 1.8-3.3), UmbA RI 0.60.1 (dagilim: 0.4-0.7) ve
UmbA PI 0.920.2 (dagilim: 0.6-1.5) olarak saptandi.
Grup 2 i¢in UmbA S/D 2.3+0.4 (dagihm: 1.1-3.4),
UmbA RI 0.6+0.1 (dagilim: 0.4-0.7) ve UmbA PI
0.8+0.1 (dagilim: 0.5-1.1) olarak saptandi. Umbilikal
arter Doppler akimlar1 iki grup arasinda istatistiksel
acidan anlamli olarak saptandi (UmbA S/D i¢in p=
0.010; UmbA R1 icin p=0.008; UmbA PI icin p=0.016).
Istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilen UmbA
Doppler akimlari klinik olarak anlamli farklilik goster-
memektedir. Gruplar arasinda Doppler MCA degerle-
ri kargilasturildiginda Grup 1’”de MCA S/D 2.6+0.5 (da-
gilim: 1.8-3.3), MCA RI 0.8£0.1 (dagilim: 0.7-0.9),
MCA PI 1.740.3 (dagilm: 1.2-2.2) ve MCA PSV
61.8£12.2 (dagihm: 42.3-82.5) olarak saptandi. Grup

Grup 2
N=97 p*
97 -
29.16+4.75 0.546
2.3+1.5 0.623
27.24+2.64 0.524
13.56+4.53 0.000
242.10+38.02 0.803
236.49+82.91 0.028
62.41+£12.93 0.001
145.09+61.98 0.240
6.11+6.07 0.258
3379.12+356.45 0.334
53 (%54.6) 0436
44 (%45.4)

*p<0.05 anlamli olarak kabul edildi.
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2’de MCA S/D 4.2+1.2 (dagilim: 2.0-7.4), MCA RI
0.740.1 (dagilim: 0.5-0.9), MCA PI 1.5+0.3 (dagilim:
0.7-2.1) ve MCA PSV 57.4212.4 (dagilim: 37.5-99.9)
olarak saptandi. MCA degerleri karsilastirildiginda
Grup 1 hastalarinda S/D, RI ve PI degerleri Grup
2’deki hastalarin degerlerinden istatistiksel olarak daha
yiksek bulunmasina ragmen bu farklilik klinik olarak
anlamli degildir (sirasiyla p=0.004, p=0.002 ve
p=0.008). MCA PSV oranlari1 Grup 1 hastalarinda da-
ha yiiksek bulunmasina ragmen istatistiksel olarak an-
lamli saptanmadi (p=0.076).

Tablo 2. Gruplar arasinda Doppler bulgularinin karsilastiriimasi.

Grup 1 Grup 2

N=22 N=97 P
MCA-PSV 61.80+£12.18 57.36£12.43 0.076
MCA-RI 0.79+0.06 0.74+0.07 0.002
MCA PI 1.66+0.29 1.450.29 0.008
MCA S/D 5.26+1.64 4.20+1.23 0.004
UmbA RI 0.60+0.07 0.55+0.06 0.008
UmbA PI 0.94+0.23 0.8210.13 0.016
UmbA S/D 2.57+0.48 2.27+0.38 0.010
UtARI 0.47+0.08 0.45+0.06 0.432
UtA PI 0.73+0.02 0.75+0,22 0.317
UtA S/D 2.06+0.71 2.11£0.79 0.472

*p<0.05 anlamli olarak kabul edildi.

Tartisma

Bu caligmada; sigara kullanimimin maternal, fetal
Doppler akimlari tizerine etkisi ve fetal dogum agirlig
tizerine etkisi incelenmigtir. Sigara kullanimmimn disiik
fetal dogum agirligi ile olan iliskisi bilinmektedir. Riz-
zo ve ark.’nin 2009 yilinda yapmis oldugu calismada;
kronik tiitiin kullaniminin fetal dogum agirliginda di-
stise neden olmasma ragmen; birinci trimesterde pla-
sental voliimii ve plasental vaskiilarizasyonu etkileme-
digini gostermislerdir.” Caligmamizdaki 22 hastanin
hi¢birinde intrauterin gelisme geriligi tespit edilme-
mistir. Giincel ¢aligmalardan farklr olarak; giinde 4-10
adet sigara kullanimimin fetal dogum agirlig: tizerine
etkisi olmadi@1 bu ¢aligma ile kanitlanmustir. Vielwert
ve ark.’nin 2006 yili ¢aligmasinda ise giinde 15 ve iizeri
sigara kullaniminin, ti¢tinct trimesterde biiytime hizin-
da azalma (p=0.007) ve diisiik dogum agirhig: (p=0.002)
ile iligkili oldugu gosterilirken, sigara kullanimini kisit-
layan gebelerde (giinde 15’ten az) fetal dogum agirligi-
nin etkilenmedigi gosterilmigtir.”
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Litaratiirde; sigara kullanimi ve kilo alimn, kilo kay-
bin1 inceleyen ¢alismalar mevcuttur. Ozellikle agir si-
gara bagimlilig1 bulunan kisilerde; sigara birakma do-
nemlerinde kilo degisiklikleri ve yemek aligkanliklarini
degerlendirilen ¢aligmalar mevcuttur. Grebenstein’in
2013 yilinda yapug: ¢aligmada; nikotinin kilo alimu ile
iligkisi olmadig1 gosterilmistir."” Bizim calismamizda
ise sigara kullanan gebelerin kilo alimmimn kullanma-
yanlara gore daha fazla oldugu tespit edilmistir. Giin-
cel olarak gebelikte kilo alimi iizerine sigaranin etkisini
inceleyen c¢aligma olmamasma ragmen, bu gebelerin,
psikolojik olarak bebegin olumsuz etkilenebilecegini
diistinerek kalori alimini artirdiklar1 6ne stiriilebilir. Bu
nedenle bu gebelerin psikolojik yontniin ileri aragtir-
malarla aydinlatilmas1 distintlmelidir. Bizim ¢alisma-
mizin aksine; Newnham ve ark.’nin 1990 yilinda yap-
mus olduklar1 aragtirmada; sigara kullanan gebelerde
maternal ve fetal kilo aliminin her ikisinin de daha di-
siik oldugu giindeme getirilmistir.""

Kronik tiitiin maruziyet, icerigindeki toksik kimya-
sal bilegikler nedeniyle plasental yataktaki vaskiilarizas-
yonu bozmaktadir. Sigara icen gebelerin plasentalari-
nin histolojik incelemesinde intervilloz alanda kiictilme
ve kapiller volimde azalma gésterilmistir. Plasentadaki
azalmis anjiyogenez ve artmug direng; maternal ve fetal
Doppler akimlarina yansimaktadir.®"™"" Caligmamizin
sonuglarinda da sigara kullanimmm UmbA ve MCA
Doppler akimlarini etkiledigi gosterilmistir. Bruner ve
Forouzan’in 1991 yilinda yaptiklari ¢aligmada nikotinin
fetal UmbA akimlar: tizerine akut etkisi incelenmig ve
UmbA’de diyastolik akim kaybi gosterilmistir."”
Newnham ve ark. 1990 yilinda 24. gestasyonel haftada
gebelerde sigara kullanimimin etkilerini incelemistir.
Calismasinin sonucunda, sigara kullanan ve kullanma-
yan gebelerin UmbA S/D oranlarinda farklihk goril-
memigtir. Newnham ve ark., sigaradaki toksik kimya-
sallarin Doppler akimlarinda periyodik degisiklikler
olusturdugu fakat kronik etkilerinin olmadigini savun-
maktadir."” 2009 yilinda Rizzo ve ark.’nin yapmig ol-
dugu calismada da birinci trimesterde sigara kullamimin
fetal Doppler akimlarini etkilemedigi gosterilmistir.”
Ozellikle tigiincii trimesterde fetal ve maternal Dopp-
ler akimlarini ve sigara iligkisini inceleyen ¢aligma bu-
lunmamaktadir. Bu nedenle caligmamizin sonucunda
kaydedilen etkilenmis UmbA ve MCA Doppler akim-
lar1 literatiire yeni bir bakis acis1 sunmaktadir.

Sigara kullanimi, immiin sistemi aktive ederek, di-
stik sistemik inflamatuar yanit olugturmakta ve 6zellik-
le CRP degerlerinde artisa neden olmaktadir."” Gebe-
likte humoral immiin sistem baskilanmugstir, diger taraf-
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tan akut faz reaktanlarmndan CRP ve sedimentasyonun
artis1 bilinmektedir."” Bizim calismamizda ise CRP de-
gerlerin normalin ist smirina yakin olsa da yiikseklik
saptanmadi ve sigara kullanan gebelerde CRP diizeyle-
rinin kullanmayanlara gore istatistiksel olarak anlaml
bir farklilik gostermedigi tespit edildi.

Gebelikte fizyolojik metabolik adaptasyonlar ger-
ceklesmektedir. Gebeligin lipid ve lipid metabolizmas:
izerindeki etkilerini inceleyen ¢aligmalarda total koles-
terol, trigliserid, LDL ve HDL degerlerinin gebelikte
artmig oldugu tespit edilmistir."” Caligmamizda; sigara
kullaniminin gebelikteki lipid profili iizerine etkileri
aragtrilnustr. Sigara kullanimmin azalmis HDL ve
artmus trigliserid diizeyleriyle anlaml olarak iligkili ol-
dugu bu calisma ile gosterilmistir. Sigara igerigindeki
karbon monoksit ve nitrozaminlerin oksidatif stress
olugturarak HDL diizeylerindeki azalma ve vaskiiler
endotelyal hasar ile iligkili oldugu kanitlanmigtir."”

Sonuc

Sonug olarak, verilerimiz gostermektedir ki; glinde
4-10 adet sigara kullanimu fetal Doppler akimlarmni et-
kilemekle birlikte maternal uterin arter akimlarini de-
gistirmemektedir. Agir sigara kullanimimin plasental
vaskiilarizasyonu bozarak fetal gelisimi etkiledigini sa-
vunan bir ¢aligma mevcuttur. Sigara kullanimi giinde
4-10 adet ile sinirlandirildiginda fetal Doppler akimla-
rinda degisiklikler geligse bile fetal dogum agirhiginda
bir etkilenme olmadigi bu ¢alisma ile kanitlanmistir.

Cikar Cakismast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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