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Yontem: Bu retrospektif caliymaya Haziran 2013-Mayis
2015 yillari arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde fetal anensefali tanisi alip
gebeligin terminasyonu i¢in yatirilan 35 hasta dahil edildi.
Yas, gravida, parite, gebelik haftasi, fetal cinsiyet, ultrasonog-
rafik bulgular ve eslik eden anomaliler i¢in hasta dosyalar1 in-
celendi. Maternal hastalik, sigara kullanimi, teratojen maru-
ziyeti, folik asit kullanimi, akraba evliligi,6nceki gebeliginde
noral tiip defekti dykiisti gibi bilgiler hastalara telefon ile ula-
silarak elde edildi. Veri analizi i¢in SPSS 15.0 paket progra-
mu1 kullanildi. Siirekli degiskenler ortalamazstandart sapma
olarak verildi.

Bulgular: Caligmaya alinan hastalarin yas ortalamasi
27.69+7.37 idi. Hastalarin hastaneye yatis esnasinda ortalama
gestasyonel haftalar1 17+4.6 idi. Hastalarin %22.9’u (n=8) pre-
konsepsiyonel folik asit destegi almisti. Hastalarin %14.3’tinde
(n=5) onceki gebeliginde NTD 6ykiisti var. Hastalarin
%85.7’inde (n=30) polihidramnioz izlenmezken, %14.3’tinde
(n=5) polihidramnioz mevcuttu. Hastalarin %74.3’ti (n=26) si-
gara kullanmiyorken, %25.7’si (n=9) sigara kullaniyordu. 22
fetus kiz, 13 fetus ise erkek cinsiyette idi. Eglik eden en sik ano-
maliler sirastyla kranioragisizis (n=10), torakolomber spina bi-
fida (n=4), pes ekinovarus (n=4) omfalosel (n=1), gastrosizis
(n=1), yartk damak/dudak (n=2), multikistik bobrek (n=1) idi.
Sonug: Anensefali, beyin-omirilik ekseninin ciddi bir defekti
ile karakterize mortalitesi yiiksek bir maformasyondur. En sik
20-30 yas arasinda gebelerde goriilmektedir. Kraniorasisizis,
torakolomber spina bifida, pes ekinovarus, omfalosel, gastro-
sizis, yartk damak ve dudak en sik eslik eden anomalilerdir.
Tanus1 genellikle 2. trimesterde konur, ancak kraniyumun 11.
haftadan itibaren ultrasonografide viziialize edilebilmesi ne-
deniyle tan1 artik ilk trimesterde de konabilmektedir.
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Thiocolchiside nedenli olabilecek, kalici sakatlik
birakabilecek alt ekstremite deformitesi

Elif Giil Yapar Eyi
Zekai Tabir Burak Kadin Saghg: Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara

Amac: 20 yaginda esi ile akrabaligi olmayan gebe, 3680
gramlik ilk erkek bebegini vaginal yol ile dogurdu. Yenido-
gan degerlendirmesinde sag ayak parmaklarinda ve topuk ke-
miklerinde deformite ve tibia ve fibula kemiklerindeki defor-
masyon ve fibulada kisalik belirlendi. Gebenin son adet tari-
hine gore 5. postkonsepsiyonel 3. haftada atesinin 40.5%a ka-
dar yiikseldigi, viral infeksiyon diistiniilerek antipiretik ve
kolgisin benzeri etki eden antiviral ilagt (thiocolchiside) yak-
lagik 7 giin aldigy, yiiksek ateginin 10 giinliik stire icinde tek-
rarlayarak devam ettigi bilgisi antenatal takip ve dosya bilgi-
lerinde mevcuttu. Toksoplazma, rubella, hepatit tarama test-

leri negatif, ultrasonografik degerlendirmesi normal idi. Ye-
nidoganda alt ekstremite anomalisi disinda muayenelerinde
ek anomali saptanmadi. Aile yenidogandaki problem icin
agiklama isteyerek hastaneye yazili bagvuruda bulundu. Etyo-
lojiye yonelik degerlendirme sununun amacidur.

Yoéntem: Thiocolchiside (Muscoril, Myoril, Neoflax): N-
[(7S)-3-(B-D-Glukopiranosiloksi)-1,2-dimetoksi-10-(metil-
stilfanil)-9-oksoo-5,6,7,9-tetrahidrobenzo[a]heptalen-7-
ylJasetamid ile ilgili kisa literatiir degerlendirmesi verilmek-
tedir Hem kompetetif GABAA reseptor antagonisti, hem de
glisin reseptor antagonisti olarak islevi diginda daha az oran-
da nikotinik asetilkolin receptorlerine etkiyen anti-inflamatu-
var ve analjezik etkileri olan kas gevseticidir. Giigli konviilzi-
yon yaratici etkisi nedeni ile konviilziyon yatkinlig1 olan bi-
reylerde kullanilmamast gerektigi nildirilmektedir. Tlacin pa-
zarlama sonras: farmakovigilans izlemlerinde, viicutta M2 ya
da S1.59.0955 olarak adlandirilan bir metabolite déniiserek
bolinmekte olan hiicrelere, zarar verebilecegi; diisiikler, te-
ratojenite, neoplastik degisimler ve erkek infertilitesi ile ilis-
kilendirilebilecegine dair sinyaller mevcuttur

Bulgular: Yenidoganin atipik tibia, fibula ve ayak deformite-
si gosterilmektedir.

Sonug: Tim canli dogumlarin %3-6’sinda fetal malformas-
yon goriilebilmektedir. Hipertermia ve viral infeksiyonlarin
teratojenite yaratabilecegi bilinmektedir; bunun diginda da
ozelikle ilk trimester ve bunun icinde de 6zellikle 2-8. hafta-
lar arasindaki konsepsiyon sonrasi donem, “embryogenez”
olarak tanimlanan kritik bir zaman araligidir; gebelikte 6zel-
likle organ gelisiminin oldugu bu dénem malformasyon olu-
sumu agisindan fetusun en duyarli oldugu zaman araligina
kargilik gelmektedir. Ureme cagindaki kadina recete verilme-
si sirasinda gebe olup olmadig: sorgulanmalidir; gebelik ola-
sihiginda da gebelik testi ile gebe olmadiginin teyidi 6nem ka-
zanmaktadir. Gebede mutlaka kullanilmas: gerekiyor ise ge-
belikte giivenli oldugu bildirilen farmasotik ajanlar kullanil-
malidir.
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Diuisiik molekiil agirlikli heparin kullanimi

fetal DNA testini etkiler mi?
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Amag: Fetal genetik anomalilerin test edilebilmesi i¢in giinii-
miizde maternal kanda serbest fetal DNA analizi yontemleri
(NIPT) gelistirilmistir. Bu yontemler random sequencing
(Massively Parallel Shotgun Sequencing-MPSS) ve directed
DNA analizi olmak tizere iki temel grupta incelenir. Klinik
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kullanimi yalnizca son birkag seneye dayanan bu testlerin
performansinin maternal medikasyonlarla olan etkilesimi net
olarak bilinmemektedir. Bu olgu sunumunda, diisiik molekil
agirlikli heparin kullaniniminin fetal DNA testini etkileyebi-
lecegini vurgulamak istedik.

Bulgular: 36 yaginda ICSI gebeligi olan hasta, gebeliginin
bagindan itibaren disiik molekiiler agirlikli heparin kullan-
maktadir. Bu gebeliginde tarama amaclh yapilan noninvazif
prenatanal testlerden (NIPT) birinci yontemle (directed
DNA analizi) iki kez sonug¢ alinamamustir. Ardindan hastaya
random sequencing (Massively Parallel Shotgun Sequencing-
MPSS) yontemi ile ¢aligan bagka bir test uygulanmig ve kro-
mozom 21, 18, 13 ve gonozomal anomaliler i¢in normal ola-
rak sonuglanmustir. ilerleyen gebelik haftalarinda hastada
gestasyonel diabet diginda herhangi bir medikal veya obstet-
rik komplikasyon gelismemistir. Hasta, 39. gebelik haftasin-
da 3800 gram, saglikli erkek bebek dogurmustur.

Sonug: Directed DNA analizi ile ¢aligan yontemde, maternal
kandaki fetal cfDNAnin directed analiz sonuglarina ilave ola-
rak, fetal cell-free DNA yiizdesi, maternal yas ve gestasyonel
hafta da bu hesaplamaya dahil edilmektedir. Random sequen-
cing (Massively Parallel Shotgun Sequencing-MPSS) yonte-
mi ile calisan test, farkli genomik alanlardan kaynaklanan
plazma DNA sekanslarinin sayilmast yontemini kullanir. Bu
yontem dolasan DNA partikiillerinin maternal DNA’dan da-
ha kisa olmasi gercegine dayanir. Literatiirde diisiik molekii-
ler agirlikli heparin (LMWH) kullaniminda dogrudan NIPT
uygulamasi ile ilgili yapilmig herhangi bir ¢alisma bulunma-
maktadir. Ancak yapilan bir ¢alismada bazi aragtiricilar tara-
findan, sik kullanilan antikoagulanlar olan EDTA, heparin ve
sitrattan, heparinin PCR’1 inhibe edebileceginden dolay1 uy-
gun olmadig ileri siiriilmiistiir. Bagka bir caligmada ise, has-
tadan kan alindiktan en az 6 saat sonrasinda yapilacak DNA
analizinde heparinin kullanilmamig olmast 6nerilmektedir.
Biz de, burada sundugumuz olguda iki kez uygulanan direc-
ted DNA analizi ile ¢alisgan NIPT ile sonu¢ alinamamasini
LMWH kullanimina bagliyoruz, ancak bunu kanitlayacak ye-
terli delil bulunmamaktadir. Bunun dogrulanabilmesi i¢in bu
farkli yontemleri kullanan NIPT’lerin karsilastirildigi daha
fazla aragtirmaya gerek vardir.
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Amag: Stress durumunda viicutta hormonal ve metabolik de-
gisiklikler olmaktadir. Hormonal cevap hipofizer hormonla-
rin sekresyonu ve sempatik sinin sisteminin aktivasyonu ile
olmaktadir. Maternal stres faktoriiniin gebelikte degisen fe-
to-maternal fizyoloji sonucunda annenin saghg: ile birlikte
fetusun saglik durumunu da etkilemektedir. Guniimiizde
premature dogum riski olan gebelerde pulmoner maturasyon
icin stress durumunda salinan kortikosteroidler kullanilmak-
ta,ctinkii akciger maturasyonunda gerekli olan surfaktan sen-
tezini artirmaktadir. Dogum sirasinda salinan endorfi-
nin,prolaktin salimimini artrdig1 ve bu etkininde pulmoner
maturasyonda rol oynadigi bilinmektedir. Fetusun magruz
kaldig stresin fetal mortalite ve psikososyal davraniglarda de-
gisiklikler ortaya ¢ikardig: bildirilmistir. Caligmamizin amaci
dogum seklinin maternal ve fetal stress hormonlariyla olan
iligkisini aragtirmaktir.

Yontem: Calisma hastanemizde Ocak 2014 ile Haziran 2015
tarihleri arasinda dogum yapan herhangi ek bir hastalig1 ol-
mayan, miadinda, term 86 gebe ile prospektif olarak yapildi.
Maternal obezitesi olmayan,tahmini fetal agirligr 4000 g al-
tinda olan, sefalik prezentasyonda suda dogum yapma kriter-
lerine uygun olan hastalar secilerek suda normal vajinal yolla
dogurtuldu. Yas, gravida, parite gibi demografik 6zellikler
g6z 6nitinde bulundurularak gruplar olusturuldu, 28 suda do-
guran, 28 normal vajinal yolla dogum yapan, 30 sezaryen ile
dogum yapan anne ve kordondan alinan bebegin serumunda
stress durumunda serumda Ol¢timleri degiskenlik gésteren
TSH, prolaktin, kortizol, insiilin, beta endorfin hormonlari-
na bakildi. Dogum seklinin anne ve bebekteki stress hormon
diizeylerini nasil etkiledigi aragtirildi. Veriler SPSS 15.0’a ak-
tarilarak, ANOVA, Kruskal-wallis, Mann-Whitney ve t test
kullanilarak istatistiksel analizi yapildi.

Bulgular: 86 gebe ile yapilan ¢alijmamizda olugturulan 3
grubun demografik 6zellikleri yas, gravida, parite benzer ola-
rak bulundu. Suda dogum ile normal vaginal yollla dogum
yapan gruplar arasinda dogumun birinci ve ikinci evrelerinin
stiresi arasinda anlamli fark yokken, evre ticiin siiresi suda do-
gumda daha kisa olarak bulundu. Gruplar arasinda bebek
APGAR’ar1 ve yogun bakim ihtiyaci arasinda fark bulunmadu.

Sonug: Calismamizda gostermistir ki dogum sirasinda ma-
ternal salinan stress hormonlarmin fetusa gegisi ¢ogunlukla
pozitif korelasyon gostermektedir. Annenin dogum sirasinda
yasadig1 stress bebegine de hormonal olarak gecis gostererek
yansir. Calismamizda da dogum gekline gore anne ve fetusda-
ki stress hormon miktarlar1 degiskenlik gostermektedir.
Ozellikle suda doguran anneler ve bebeklerde normal dogum
ve sezaryanla dogum yapan anne ve bebeklere gore artan kor-
tizol, endorfin stresse verilen hormanal cevabin suda dogu-
ranlarda daha olumlu bir artig gostermektedir. Dogum sekli-
ne gore de strese verilen hormonal cevap degiskenlik goster-
mektedir.





