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Ozet

Amag: Bu calismada, 2012 yilinda klinigimizde karyotip tayini
amacl yapilan girisimsel islemlerden amniyosentezlere ait sonug-
larin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yontem: 2012 yilinda ilk trimester tarama testinde yiiksek risk
(=1/270), ikinci trimester tarama testinde yiiksek risk (=1/270), ultra-
sonografide anomali izlenmesi ve diger sebeplerle uygulanan karyo-
tip tayini amaclh amniyosentez yapilan 83 olgunun verileri retrospek-

tif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Gergeklestirilen 83 amniyosentez girisiminden, 80’inde
doku kiiltiirti bagarili oldu. Amniyosentezde kiiltiirde basar1 oram
%96.4 olarak tespit edildi. Ureme tespit edilen olgularda %10
oraninda kromozom anomalisi tespit edildi (8/80). Endikasyon
olarak en biiyiik dilimi, ikinci trimester tarama testinde yiiksek risk
¢ikan grup olusturdu. Tkinci trimester tarama testinde yiiksek risk
tespit edilen 30 (%36.1) olguya, karyotip tayini amach amniyosen-
tez uygulandi ve 2 (%6.6) olguda kromozom anomalisi izlendi. Bu
endikasyonu; %34.9 ile ilk trimester tarama testinde artmus risk iz-
ledi (29/83). Bu olgularda da %13.8 oraninda kromozom anoma-
lisi izlendi (4/29). Diger endikasyonlar ise %15.6 ultrasonografide
anomali saptanmasi, %9.6 aile istegi, %2.4 artmis dortli test riski,
%2.4 de daha 6nce kromozom anomalili bebek dogurma oykiist
idi. Amniyosentez sonrast 83 olgunun hicbirinde komplikasyon
yasanmadi.

Sonug: Amniyosentez, pratikte en sik uygulanan, komplikasyonu
en az olan ve bilinen en eski prenatal tani yontemidir. Pratik ola-
rak ilk trimester tarama testi sonrasi, birincil tan1 yontemi koryon
villus 6rneklemesi olmasina ragmen, hastanemiz gibi referans
merkezlerine farkli nedenlerle gebeler 14. gebelik haftasindan son-
ra gelebilmektedir. Bu nedenle ilk trimester tarama testi risk yiik-
sekligi, merkezimizde amniyosentez endikasyonu olarak yiiksek
oranda saptanmustir.

Anahtar sozciikler: Amniyosentez, gebelik tarama testleri, karyo-
tip analizi.

Amniocentesis results of Manisa tertiary care
in 2012

Objective: The aim of this study was to evaluate the results of
invasive amniocentesis procedures performed for karyotype ana-
lyzing in our clinic in 2012.

Methods: The data of 83 cases, to whom performed amniocentesis
for karyotype analyzing by reason of first trimester screening test’s
increased risk (=1/270), second trimester screening test’s increased
risk (21/270), determination of abnormality with ultrasound and
other causes, was analyzed retrospectively in 2012.

Results: Eighty of 83 amniocentesis procedures performed were
successful in tissue culture. Culture success rate in amniocentesis
was determined as 96.4%. Chromosomal abnormality was deter-
mined as 10% of these cases (8/80). The most common indication
of amniocentesis was second trimester screening test’s increased
risk. Amniocentesis was performed to 30 cases for second trimester
screening test’s increased risk and chromosomal abnormality was
determined in two cases (6.6%). The second indication for amnio-
centesis was increased risk of first trimester screening test which was
34.9% (29/83). Chromosomal abnormality was found in 13.8% of
these cases (4/29). The other indications were the determination of
abnormality during ultrasonography as 15.6%, family request as
9.6%, increased quadruple screening test as 2.4%, and history of
delivery with chromosomal abnormality as 2.4%. No complication
was seen after amniocentesis in all 83 cases.

Conclusion: Amniocentesis is the most applicable, with the least
complication and the oldest prenatal diagnosis procedure in prac-
tice. Although chorionic villus sampling is first diagnosis test after
first trimester screening test practically, pregnant women could
come to reference centers like our hospital for different reasons
after 14 weeks of gestation. Therefore, increased risk of first
trimester screening test is determined as a high rate indication for
amniocentesis in our center.

Key words: Amniocentesis, karyotype analysis, screening test in
pregnancy.
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Girig

Dogum o6ncesi tami igin kullanilan invaziv iglemler
sayesinde, fetal karyotip hakkinda bilgi sahibi olmak
mimkin olmustur. Amniyosentez ilk olarak cinsiyet
hiicrelerinin tayini amacli 1950’li yillarda yapilmustir.”
1966 yilinda ise fetusun cilt ve gastrointestinal sistemin-
den amniyon sivisina dokiilen hiicrelerin kiiltiirti yapil-
mastyla gercek anlamda karyotip analizi baglamustir.”
Giiniimiizde 6zellikle ikinci trimesterde yapilirsa dogum
oncesi invaziv tani yontemleri arasinda en kolay uygula-
nabilen, maternal ve fetal morbidite riski en az olan yon-
tem olarak kabul edilmektedir.”

Son 35 yilda amniyosentez i¢in en sik endikasyon, ile-
ri anne yagt i¢in fetusun karyotip analizi nedeniyle olmus-
tur. Bunun haricinde amniyosentez, DNA analizine (he-
moglobin ile iligkili hematolojik hastaliklar vb) bagh has-
taliklarmn tanisinda, metabolik hastaliklara bagl enzim
analizi tayininde ve PCR (polymerase chain reaction) ile
konjenital enfeksiyonlarin tespitinde kullanilmaktadir.

Son yillarda tarama testlerinin yaygimn olarak kullanil-
mast ve kromozom anomalilerinin tanist i¢in ultrasonog-
rafi ile degerlendirmenin yayginlagmasi, amniyosenteze
olan talebin artisina neden olmustur. Karyotip amach
olarak yapilan amniyosentez, tecriibeli merkezlerde 10.
gebelik haftasindan itibaren yapilabilir, ancak erken olan
bu dénemlerde kayip orami ikinci trimesterde yapilan
amniyosenteze gore daha yiiksektir. Gebeligin 20. hafta-
sindan sonra ise sonug verme zamani kiiltiirde iiremenin
daha zor olmasi nedeniyle uzar. Bu nedenlerle genetik
amacli amniyosentez genellikle 16.-20. gebelik haftalar:
arasinda uygulanir.”

Bu ¢alismay1 yaparken amagclarimiz; Manisa ilinde tek
ticlincii basamak olarak hizmet veren birim olan iiniver-
sitemizde son bir yilda uygulanan karyotip amacl amni-
yosentez girisimleri sonrasinda kiiltiir elde etmedeki ba-
sarimizi, amniyosentez endikasyonlarimizin dagilimini
ve feto-maternal komplikasyonlar1 degerlendirmekti.

Yontem

Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Perinatoloji
Bilim Dalr’nda, 2012 yilinda prenatal tani amacli amni-
yosentez ile karyotip tayini yapilan 83 gebe retrospektif
olarak; girisim endikasyonlari, fetal prognoz, hiicre kiil-
tiirti bagarist ve genetik sonuglar yoniinden degerlendir-
meye alindi. Standart prosediir olarak; tim olgulara ve
eslerine amniyosentez oncesi, islemin teknigi ve olast
komplikasyonlar1 hakkinda énce sozlii bilgi verildi. Giri-
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simi kabul eden ciftlerden, uygulamaya ge¢gmeden 6nce
yazili onam formu alindi. Biitiin gebeler islem 6ncesi Rh
uyusmazlifl yoniinden degerlendirildi. Girisimlerde
Voluson 730 Model (General Electric Healthcare, Mil-
waukee, WI, ABD) 3.5 MHz transabdominal prob kul-
lanuldi. Sistematik, detayli ultrasonografi degerlendir-
mesi ve plasenta lokalizasyonunu takiben, 16-20. gebelik
haftalarinda, 20 G igneyle, klasik amniyosentez kuralla-
rma uyularak énce 1-2 ml amniyon sivist ayr1 bir enjek-
tore almip atildi daha sonra gebelik haftas: bagma 1 ml
amnion stvist alinarak inceleme igin genetik laboratuva-
ra goénderildi.” Rh uyusmazhi olan gebelere islem son-
rast 300 mikrogram anti-D ampul intramiiskiiler tek doz
olarak yapildi. Girigimi takip eden iki hafta icinde mey-
dana gelen fetal kayip, isleme ait komplikasyon olarak
degerlendirildi.

Tlk trimester tarama testi (ikili test) degerlendirmesi;
11-14. gebelik haftasinda maternal kanda PAPP-A ve
serbest beta insan koryonik gonadotropin (hCG) bakl-
masi ve ultrasonografide fetusun ense kalinligi ile burun
kemigi varlig: ile birlikte risk hesaplanmast ile yapildi.
Fetusun gebelik haftasinin degerlendirilmesi icin bas-
popo mesafesi kullanildi. Down sendromu bebek dogur-
ma riski 1/270’den yiiksek olan gebelere, gebelik hafta-
sina bagli olarak karyotip tayini amach girisimsel islem
onerildi. Koryon villus 6rneklemesi icin uygun gebelik
haftasinda olan ve plasentanin lokalizasyonu olan gebe-
lere 6ncelikli olarak koryon villus 6rneklemesi yapildi.
Plasenta lokalizasyonu uygun olmayan ve ileri gebelik
haftasinda tarafimiza refere edilen hastalara amniyosen-
tez yapildi.

Ikinci trimester tarama testi (iiclii test) degerlendiril-
mesi; 15-20. gebelik haftalarinda maternal kanda alfa fe-
toprotein (AFP), hCG, 6striol diizeylerinin 6l¢iilmesiyle
yapildi. Fetusun gebelik haftasinin degerlendirilmesi icin
biparietal ¢ap 6l¢timi yapildi. Down sendromu bebek
dogurma riski 1/270’den yiiksek olan gebelere, gebelik
haftasina bagli olarak karyotip tayini amach girisimsel is-
lem onerildi. Yirminci gebelik haftasma kadar olan ge-
belere amniyosentez yapilirken daha ileri haftadakilere
kordosentez 6nerildi.

Amniyon sivist en az 2 farkli kiiltiir medyumu kulla-
nilarak flask yontemi ile uzun siireli kiiltiire edildi. Or-
talama 10. giinde mitoz durdurma ve harvest islemleri
sonrasinda elde edilen metafaz alanlarindan en az 2 fark-
I1 kiiltiirden olmak sartiyla 20 metafaz alani gorintili
analiz sistemi kullanilarak sayisal ve yapisal kromozomal
anomaliler agisindan analiz edildi. Sonuclar ISCN
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(International System for buman Cytogenetic Nomenclature)
nomenklatiiriine uygun sekilde raporlandirild:.

Bulgular

Amniyosentez yapilan toplam 83 gebenin ortanca
olarak 30 yaginda (dagilim: 18-42 yas) oldugu tespit edil-
di. Ortanca gebelik haftasinin ise 17 (dagilim: 16-20) ol-
dugu bulundu. Gergeklestirilen 83 amniyosentez girigi-
minden, 80’inde doku kiiltiirii basarili oldu. Amniyosen-
tezde kiiltirde bagar1 oram1 %96.4 olarak tespit edildi.
Ureme tespit edilen olgularda %10 oraninda kromozom
anomalisi tespit edildi (8/80).

Endikasyon olarak en biiytik dilimi, ikinci trimester
tarama testinde yiiksek risk ¢ikan grup olusturdu. Tkinci
trimester tarama testinde yiiksek risk tespit edilen 30
(%36.1) olguya, karyotip tayini amach amniyosentez uy-
guland: ve 2 (%6.6) olguda kromozom anomalisi izlen-
di. Bu endikasyonu; %34.9 ile ilk trimester tarama tes-
tinde artmus risk izledi (29/83). Bu olgularda da %13.8
oraninda kromozom anomalisi izlendi (4/29). Amniyo-
sentez endikasyonlar1 Tablo 1’de 6zetlendi.

Yapilan karyotipleme sonucu 5 amniyonda trizomi
21, 2 amniyonda trizomi 21 mozaisizmi (46 XY+47XY
[+21] ve 46 XX+47XX[+21]), 1 amniyonda Turner mo-
zaisizmi (45 XO+46 XY) tespit edildi. Otuz bir amniyon
materyalinde 46XY, 40’ inda ise 46XX karyotipi tespit
edilirken; 1 6rnekte 46XX inversiyon 9 tespit edildi.
Karyotip analizi sonuglar1 Tablo 2’de 6zetlendi.

Amniyosentez sonrast 83 olgunun hicbirinde mater-
nal ve fetal komplikasyon yagsanmadi.

Tartisma

Amniyosentez, pratikte en sik uygulanan, komplikas-
yonu en az olan ve bilinen en eski prenatal tani yontemi-
dir. Karyotipleme amaciyla yapilan amniyosentez genel-
likle 16-20. gebelik haftalarinda yapilmaktadir. Bu do-
nemde uygulanan amniyosentez ile girisime bagl fetal
kayip oranin, amniyosentez yapilmayan gruba gore %1
oraninda fazla risk getirdigi gosterilmistir.”” Amniyosen-
tez sonrast yaklasik %0.1 amniyonit, %I1-2 arasinda da
amniyotik sizintt goriliir. Ancak amniyotik kacak mutlak
yatak istirahati ile genellikle 48-72 saat icerisinde kendi-
liginden durur. Persistan amniyotik stv1 kagag1 nadir ola-
rak asendan enfeksiyon ve oligohidramniyosa yol acabi-
lir Bu durumda girigim sonrasi hasta yakin takibe ali-
nur ve hidrasyonu arturilir. Vajinal kanama veya amniyo-
tik sizmasi olan olgularda abortus oraninin %18, fetal

Tablo 1. Manisa ili ticinc basamak 2012 yili amniyosentez endikas-

yonlari.

Endikasyon Sayi %

Ikinci trimester tarama testinde artmis risk 30 36.1
Ik trimester tarama testinde artmis risk 29 34.9
Ultrasonografide anomali saptanmasi 13 15.6
Aile istegi 8 9.6
Artmis dortl test riski 2 2.4
Kromozom anomalili bebek 6ykust 2 2.4
Toplam 83 100

kayip oranmnin ise %40'a kadar cikabilecegi goriilmis-
tiir.” Bir sene i¢inde toplam 83 amniyosentez igin pla-
sentaya girisime bakilmaksizin yapilan islemlerimizde
herhangi bir fetal kayip ve maternal komplikasyon izlen-
memigtir.

Tm amniyosentez olgularimiz degerlendirildiginde
83 olgudan 80’inde kiiltiir sonug aliabildi. Amniyosen-
tezde kiiltiirde bagar1 oram1 %96.4 olarak tespit edildi.
Elde ettigimiz bagar1 oran1 Giiven ve ark.’nin elde ettigi
%98 ve Cengizoglu ve ark.’nin elde ettigi %99 basar1
orant ile uyumludur.®” Diigiik kiiltiir bagarisinin sebebi-
nin ise laboratuvar hatalarindan kaynaklandig1 tespit
edildi. Bu hastalara durumla ilgili bilgi verilip, ileri gebe-
lik haftalar1 nedeniyle kordosentez énerilmistir. Mevcut
olan 3 hasta da kordosentezi kabul etmigtir ve sonuglar
normal karyotip olarak gelmistir.

Ttum amniyosentez karyotip sonuglar1 degerlendiril-
diginde sonuglarimizda %10 oraninda kromozom ano-
malisi oldugu tespit edildi. Bu sonu¢ genel olarak yapi-
lan caligmalara gore daha yiiksek orandaydi. Yayla ve
ark. %3.68; Giiven ve ark. %3.2 oraninda kromozom
anomalisi tespit etmiglerdi.™"” Kromozom anomalisi tes-
pitindeki bu yiiksek oran artmus ilk trimester tarama tes-
ti riski nedeniyle oldugu distintilmektedir. Ciinki ikinci

Tablo 2. Manisa ili ictinct basamak 2012 yili karyotip analizi sonuglari.

Karyotip analizi sonucu Sayi %
46XX 40 50
46XY 31 38.8
Trizomi 21 5 6.3
Trizomi 21 mozaisizmi 2 2.5
Turner mozaisizmi 1 1.2
Inversiyon 9 (46XX) 1 1.2
Toplam 80 100
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trimester tarama testindeki yiiksekligi nedeniyle yapilan
amniyosentezlerde kromozom anomalisi orant %6.6
iken; ilk trimester tarama testinde bu oran %13.8 idi.

Caligmamizda amniyosentez endikasyonu olarak en
sik ikinci trimester tarama testi (tiglii test) yiiksekligi tes-
pit edildi. Bu test gebeligin 15-20. haftalar arasinda ma-
ternal serumda bulunan ve anne-fetus tnitesi tarafindan
salgilanan bazi biyokimyasal belirteglere dayanilarak ya-
pilan bir test olup, Down sendromu i¢in % 5’lik hata pa-
y1 ile %60 duyarliliktadir."” Bu duyarlilik orani ilk tri-
mester tarama testine (ikili test) oranla oldukg¢a disiik-
tiir. Tim diinyada ikili test en degerli tarama yontemi
olarak kabul edilmesine kargin, merkezimizde amniyo-
sentez endikasyonu olarak ikinci sirada yer almaktadir.
Duyarliligr daha yiiksek olan bu tarama yonteminin ge-
lecek yillarda bolgemizde calisan kadin hastaliklar ve
dogum doktorlarina yoénelik egitim ve pratik program-
larla yayginlagtirilmasi amaglanmalidir. Bununla birlikte
pratik olarak ilk trimester tarama testi sonrasi, birincil
tani yontemi koryon villus 6rneklemesi olmasima rag-
men, hastanemiz gibi referans merkezlerine farkli ne-
denlerle gebeler 14. gebelik haftasindan sonra gelebil-
mektedir. Bu nedenle ilk trimester tarama testi risk yiik-
sekligi, merkezimizde amniyosentez endikasyonu olarak
yliksek oranda saptannugtir. Bunun yaninda daha 6nce-
leri %50-60 civarinda amniyosentez endikasyonu olarak
goriilen ileri anne yag1,"*"" artik bir amniyosentez endi-
kasyonu kabul edilmemesine ragmen yaklagik %10 ge-
bede amniyosentez endikasyonu ailenin istemi olmustur.
Bu gebelerin isteminin nedeni soruldugunda hepsi 35
yas tizerindeki gebelik nedeniyle bu islemi istedigi belirt-
mislerdir. Hastanemiz tiglincii basamak refere bir mer-
kez olmast sebebiyle bu hastalar ileri anne yag1 endikas-
yonu ile tarafimiza refere edilmektedir. Genellikle ank-
siyetesi olan bu hastalara tarafimizca bilgi verilmektedir.
Konuyla ilgili detayli bilgi verildigi halde hastalarin hep-
sinde amniyosentez istegi devam etmistir. Bu olgularin
hicbirinde amniyosentezde kromozom anomalisi sap-
tanmamustir. Bu konuda mutlaka detayli bilgi verilmeli
ve hastalar1 yagt ne olursa olsun tarama testine yonlen-
dirmelidir."”

Son olarak tarama testlerinin normal oldugu 1 olgu-
da 19. gebelik haftasinda ultrasonografi ile Down sen-
dromu i¢in belirteclerin pozitif olmast (artmis ense 6de-
mi=7.1 mm) nedeniyle amniyosentezde kromozom ano-
malisi tespit edilmistir. Bu da gebeligin ilerleyen haftala-
rinda yapilan detayli ultrasonografinin 6nemini bir kez
daha gozler 6ntine sermektedir. Bu yiizden ultrasonog-
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rafide artmis ense 6demi, ventrikiiler septal defek, kistik
higroma, ventrikiillomegali, hidrops fetalis, duodenal at-
rezi gibi anomali izlenen tiim gebelere prenatal tan1 ge-
belik haftasina goére uygulanmalidir.

Sonuc¢

Sonug olarak ilk trimester tarama testi duyarlili:
yliiksek olup gebeler 11-14. gebelik haftasinda mutlaka
yapilmalidir. Bu haftalarda pozitif tarama testinde ilk se-
cenek koryon villus érneklemesi olmalidir. Bu konuda
tecriibe eksikligi, referans merkez olmamasi veya plasen-
ta lokalizasyonunun zor ulagilabilir olmas: gibi nedenler-
le ikinci secenek 16. gebelik haftas1 beklenip amniyosen-
tez yapilmasidir. Eger ilk trimester tarama testi igin ye-
terli tecriibe ve referans merkez yoksa veya hasta 14. ge-
belik haftasindan sonra ilk kez goriiliiyorsa bu sefer has-
taya miimkiinse dortlii tarama testi yapilmalidir."” Dért-
li tarama testinin yayginlig: ikinci trimester tarama tes-
ti (tclt test) kadar olamadigindan su an i¢in ilkemiz ve
bolgemiz kosullarina uygun olan bu gebelik haftalarinda
ticlii test olabilir. Ozellikle ikinci trimester tarama testi
(tiglii test) sonucunda diistik risk saptanan hastalara, iler-
leyen haftalarda detayli ultrasonografi yapilmali ve kro-
mozom anomalisi belirtecleri aranmalidir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadig: belirtilmistir.
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