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Ozet

Amag: Birinci trimester rutin taramalarinda ikiz gebeliklerdeki
koryon ve amniyon kesesi tiplerinin dagiliminin saptanmasi ve
bunlarin gebeligin dogal veya yardimer tireme teknigi kékenli ol-
masi ile ilgisinin arastirilmasi amagland.

Yontem: Rutin birinci trimester taramas: sirasinda incelenen ikiz
gebelikler retrospektif olarak degerlendirmeye alinds. Tkizler dogal
ve yardimer tireme teknigi (YUT) sonucu elde edilmis olmalarina
gore gruplandirildi. YUT-dogal gebelik olma durumlart bilinme-
yen ve koryon-amniyon bilgileri eksik veya stipheli olgular deger-
lendirme digi birakildi. Sonografik koryonisite ayirmminda klasik
lambda ve T belirtilerinin varlig1 esas alindi. Amniyon zarmin fe-
tisler arasinda hi¢ gézlenememesi monoamniyotik ikizlik olarak
tanimlandi.

Bulgular: On dort yillik siiregte toplam 286 ikiz gebelik olgusu
degerlendirilmeye uygun bulundu. Ortalama anne yas1 30.47+5.07
yil, sonografinin yapildig ortalama gebelik haftas1 12.23+0.70 haf-
ta idi. Tum ikizlerin %83.2’sinde cift, %16.7’sinde tek plasenta
varhigi saptandi. Tkiz gebeliklerin %54.5% (n=156) YUT gebeligi,
%45.5’i ise dogal gebelikti. Dogal ikizlerin %67.7’si diamniyotik
dikoryonik, %27.7’si diamniyotik monokoryonik ve %4.6’s1 mo-
noamniyotik monokoryonik iken, YUT ikizlerinin %96.2’si diam-
niyotik dikoryonik, %3.2’si diamniyotik monokoryonik ve %0.6’s1
monoamniyotik monokoryonik olarak belirlendi. YUT ikizleri ile
dogal ikizlerin koryonisite dagilimlar arasinda istatistiksel anlam-
11 farklilik bulundugu saptandi (p<0.05).

Sonug: Dogal ikizlerde monokoryonik yapiya daha fazla rastlan-
maktadir. Bu gebeliklerin takiplerinde erken ve dogru tan1 mono-
koryonik plasentasyon ile ilgili sorunlara yine erken ve dogru yak-
lagilmasina temel olugturabilir.

Anahtar sozciikler: Tkiz, yardimer iireme teknikleri, koryon, am-
niyon, ilk trimester ultrasonografi.

Abstract: The distribution of chorion and
amnion types in twin pregnancies

Objective: Our aim was to determine the distribution of chorion and
amnion sac types in twin pregnancies during the routine screening
procedures during the first trimester, and to investigate their relevance
with pregnancy being natural or by assisted reproductive technology.

Methods: Twin pregnancies analyzed during routine first trimester
screening were evaluated retrospectively. The twins were grouped
according to their conception types which are natural birth and by
assisted reproductive technologies (ART). The cases which have
missing or suspicious information about chorion-amnion types and
with unknown conditions for pregnancies whether they were by ART
or naturally were excluded from the study. In the sonographic chori-
onicity distinction, the presence of classic lambda and T signs was
considered. The unavailability of amniotic membrane among fetuses
was defined as monoamniotic twin.

Results: During 14 years, 286 twin pregnancies were considered as
appropriate cases to analyze. Mean maternal age was 30.47+5.07 years,
and mean week of gestation during sonography was 12.23+0.70.
Double placentas were found in 83.2% of all pregnant women, and sin-
gle placenta in 16.7% of all pregnant women. While 54.5% (n=156) of
twin pregnancies were ART pregnancies, 45.5% of them were natural
pregnancies. It was determined that 67.7% of natural twins were
diamniotic dichorionic, 27.7% of them were diamniotic monochorion-
ic and 4.6% of them were monoamniotic monochorionic while 96.2%
of ART pregnancies were diamniotic dichorionic, 3.2% of them were
diamniotic monochorionic and 0.6% of them were monoamniotic
monochorionic. There was statistically significant difference between
ART twins and natural twins in terms of chorionicity distributions
(p<0.05).

Conclusion: Monochorionic structure is observed more frequently
in natural twins. In the follow-up of these pregnancies, early and
accurate diagnosis may be the basis of early and accurate approach
for the issues related with monochorionic placentation.

Keywords: Twin, assisted reproductive technologies, chorion,
amnion, first trimester ultrasonography.
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Giris

Ikiz gebeliklerde gebeligin erken déneminde hangi
tipte koryon bulundugunun ortaya konmasi, gebeligin
takibi ve bazi 6zgiin fetal risklerin koryon tipine gére
artis gosteriyor olmasindan dolayt 6nemlidir."” Litera-
tirdeki mevcut az sayidaki ¢aligmalara gore dogal ikiz
gebeliklerde koryon yapisi kabaca 2/3 dikoryonik, 1/3
monokoryonik olma egilimindedir.""'"" IVF gebelik-
lerinin genelinde monokoryonik ikizlere rastlanma
orani daha diisiik orandadir.™"”

Mevcut ¢aligmada ikiz gebeliklerdeki koryon ve am-
niyon tipi dagilimlarini bulmay1 ve bu dagilimin gebe-
ligin yardimer iireme teknigi (YUT) ile veya dogal yol-
dan elde edilmis olmasina gore degisiklik gosterip gos-
termedigini saptamay1 amacladik.

Yontem

Retrospektif olarak Mart 2000 ve Temmuz 2014 ta-
rihleri arasinda birinci trimester ultrasonografi taramasi
yapilmis dogal ve YUT ikiz gebelikleri degerlendirmeye
alindi. YUT-dogal gebelik olma durumlari bilinmeyen
ve koryon-amniyon bilgileri eksik veya siipheli olanlar
degerlendirme digt birakildi.

Koryon tipleri gebeligin 11 ile 13. haftalari arasinda
yapilan ultrasonografi incelemesinde ikizler arasi zar ta-
banina dogru uzanan koryonik dokunun varligi ya da
yokluguna gore tespit edildi. Zarlar arasinda doku varli-
ginin gozlenmesi “lambda () belirtisi veya ikiz tepe be-

lirtisi” yani dikoryonik plasentasyon tipi, zarlar arasmda
doku yoklugu ise “T" belirtisi” yani monokoryonik tip
plasentasyon olarak nitelendirildi. Diger bir ifade ile ikiz-
ler arasi zar ile dis kenar arasindaki bileskenin dik agi
olusturmas: “T" belirtisini” ifade eder. Yine ikizler arasi
zara kama seklinde uzanan koryon tabakasinin goriintiist
nispeten kavisli bir gériiniim ile lambda seklinde goriiliir
(Sekil 1).""" Tkizleri ayiran bir zarin goriilmemesi de
monoamniyotik gebelik i¢in bir kriterdir.

Ultrasonografi incelemeleri (Voluson 730 Expert
TM; GE Healthcare, Milwaukee, WI, ABD ve Philips
HDI 4000 ultrasound system; Philips Medical Systems,
Best, Hollanda) 2/5 mHz ve 7/9 mHz problar ile tran-
sabdominal veya transvaginal olarak yapildi.

Istatistik analizleri bir serbest yazilim olan PSPP is-
tatistik programi (Plaff B, Darrington J. GNU PSPP.
Version 0.7.8. 2011. Free Software Foundation, Bos-
ton, MA, ABD) kullanilarak yapildi. Istatistiksel anlam-
lilik diizeyi p<0.05 olarak tanimlandi.

Bulgular

Toplam 286 ikiz gebelik olgusu degerlendirmeye
alindi. Ortalama anne yagt 30.47+5.07 yil idi. Annelerin
ortalama gebelik sayisi 1.60£1.13, ortalama parite
1.36+0.80 idi. Koryon tipinin degerlendirildigi ortalama
gebelik haftasi 12.23+0.70 hafta, ortalama CRL 6l¢imi
61.61x10.51 mm olarak belirlendi. Dihil edilen ikiz ge-
beliklerin % 54.5’inde (n=156) YUT uygulanmgti. YOUT

Sekil 1. (a) T belirtisi: ikizler arasi zar ile dis kenar arasindaki bileskenin dik aci olusturmasi (ok). (b) Lambda belirtisi: ikizler arasi
membrana kama seklinde uzanan koryonun ters lambda harfi gortintsa.
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olgularmm %90.4’tinde (n=141) IVF, %9.6’sinda (n=15)
sadece oviilasyon indiiksiyonu uygulanmisti. Genel ola-
rak ikiz popiilasyonun %83.2’i diamniyotik dikoryonik,
%14.3’i diamniyotik monokoryonik ve %2.4’t mono-
amniyotik monokoryonik idi. Dogal ikizlerin %67.7si
diamniyotik dikoryonik, %27.7’si diamniyotik mono-
koryonik ve %4.6’s1 monoamniyotik monokoryonik iken
YUT ikizlerinin %96.2’si diamniyotik dikoryonik,
%3.2’si diamniyotik monokoryonik ve %0.6’s1 monoam-
niyotik monokoryonik olarak belirlendi (Sekil 2). Mo-
nokoryonik plasentasyon YUT ikizlerinde %3.8 iken,
dogal ikizlerde daha yiiksek olarak (%32.3) karsimiza
ctkti. Monokoryonik plasentasyon istatistiksel anlaml
olarak dogal gebeliklerde yaklagik 9 kat daha fazla goriil-
mekteydi. YUT ve dogal ikizler koryonisite yoniinden
degerlendirildiginde dagilimlarinm istatistiksel anlaml
farklilik gosterdigi saptandi (p<0.05). YUT alt gruplari-
na bakildiginda IVF olgularmin %95.7’si diamniyotik di-
koryonik, %3.5’i diamniyotik monokoryonik ve %0.7’si
monoamniyotik monokoryonik iken sadece oviilasyon
indiiksiyonu uygulanan ikizlerinin tamanu diamniyotik
dikoryonik olarak belirlendi. Koryon sayisi dagilinu
YUT alt gruplarma bakildiginda istatistiksel anlamli
farklilik gostermemekteydi.

Tartisma

Ikiz gelisiminde amniyon ve koryon tipi zigot boliin-
mesinin/ayrigmanin zamanlamasina gore belirlenmekte-
dir. Zigot bolinmesinin morula evresinde 1-3. giinler
arasinda olmast ile yani i¢ hiicre kiimesinin ve herhangi
bir farklilasmanin olusmasindan 6nceki bir boliinme, 2
ayr1 koryon, amniyon ve plasentali 2 embriyo (diamniyo-
tik dikoryonik) meydana gelir. Zigot boliinmesinin blas-
tokist evresinde 4-8 giin arasinda i¢ hiicre kiimesinin ge-
lismesinden sonra erken blastokist evresinde boliinme ile
1 plasenta ve 1 koryonlu ancak 2 farkli amniyonlu 2 em-
briyo (diamniyotik monokoryonik) gelisir. Implante
blastokistin 8-13. giinler arasinda embriyonik disk olus-
tuktan sonra boliinmesi gerceklesirse, amniyonun ¢oktan
gelismis olmas: nedeni ile monoamniyotik monokoryo-
nik gebelik olugur."” Dikoryonik ya da monokoryonik
olma mekanizmasina yo6nelik olmaktan ¢ok yakin iligkili
oldugu dizigot veya monozigot olma durumlarinin ince-
lendigi caligmalarda pek ¢ok faktor aragurilmisur ancak
heniiz mekanizma tam olarak bilinmemektedir.""*" Aile
caligmalarinda dizigot anne bebeklerinde dizigot olma
olasilig1 (1/58) babanin dizigot olmast durumuna (1/116)
gore 2 kat daha siktr."? Bu nedenle genetik faktorlerin
daha ¢ok sorumlu olduguna inanilan dizigot ikiz gebelik-
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Sekil 2. Dogal ve YUT ikizlerinde koryonisite dagilimi.
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lerde yapilan genetik aragtirmalarda, fertlite ve over
fonksiyonunda 6nemli olan GDF6 ve kromozom
3p25°de peroksizom proliferator aktive reseptor geni
PPRAG gibi genlerdeki mutasyonlar sorumlu tutulmusg-
tur."" Anne yag1 ve parite ile dizigot ikiz olma olasilig
artmaktadir."”*"! Birinci gebelikteki %1.3 olasilik, 4. ge-
belikte %2.7’ye yiikselmektedir."” Oral kontraseptif kul-
lanimu ve folik asit kullanimimin da dizigot ikiz olusumu-
nu etkiledigi 6ne siiriilmiistiir.”” Calismamiz YUT ile el-
de edilen gebelikleri bu yonde sorgulamadigindan seri-
mizdeki dagilim etkileyen faktorleri ayirt edemedik.

Monozigot dolayist ile monokoryonik ikiz gelisim
mekanizmalarinda genetikten ziyade pek c¢ok cevresel
faktorin etkili olabilecegi gesitli calismalarda one stirtil-
mistiir. Monokoryonik ikiz gelisiminde paritenin ve an-
ne yaginin monozigot sikhiginda etkili olmadig1 gosteril-
mistir.”’ YUT olgularinda monozigot gelisim mekaniz-
malar1 olarak gonadotropinler ile over stimiilasyonu, zo-
na manipilasyonu, ICSI/AH ile zonadaki yapay kesi ve o
noktadan blastomer herniasyonu varligi, blastomer
transferi, uzun siireli kiiltiir ile zona sertlesmesi, kiiltiir
ortaminin sub-optimal olmasi ve embriyo kiiltiir ortami
gibi faktérler sorumlu tutulmustur.”**” Konvansiyonel
IVF ile gonadotropinler ile over stimiilasyonu uygulanan
IVF hastalarin kargilagtirildign klinik bir ¢aligmada mo-
nozigot ikiz oranin over stimiilasyonu uygulanan hasta-
larda 2 kat fazla goriildigi saptanmistir. Bu oran artigin-
dan zona pellucida yapisindaki gonadotropin nedenli de-
gisimler sorumlu tutulmustur.”” Sorumlu tutulan meka-
nizmaya gore ovilasyon indiiksiyonunun zona pelluci-
da’y1 sertlestirmesi esnasinda zayif noktalarin olugmasi ve
bu noktalardan blastokistlerin herniye olarak ikiz olug-
turmast seklindedir.”” Yine bu galigmada, zona pellucida
yapisindaki degisimler ile 5. giin embriyo transferi kom-
binasyonunun da monozigot oraninin artisindan sorum-
lu olabilecegi vurgulanmigtir.”” Benzer bir mekanizma
ile ICSI/AH ile zona pellucida’nin yapay kesi esnasinda
ve o noktadan blastomer herniasyonu sonucu monozigot
ikiz gelisebilmektedir.”*" Embryo transfer zamanlamas
(5 giinliik embriyo) da monozigot gelisim riski agisindan
ICSI/AH’den bagimsiz bir risk faktorii olarak saptanmig-
tir.”” Burada esas olarak béliinmenin 4-8. giinler arast ol-
mast durumunda monozigot gelisim olacagindan, 5. giin
embriyo transferi bolinmeye neden olmaktan ziyade,
boliinme olur ise monozigot olmasim saglamaktadir.””
Manipiilasyon uygulanmayan blastokist embriyo trans-
ferlerinde de monozigot gelisim orani yiikksek bulunmusg-
tur.””* Yine bagka bir hipotez kiiltiir ortamina daha du-
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yarli olan i¢ hiicre kitlesinin bolgesel apoptoza ugrayarak
iki kutuplu i¢ hiicre kitlesi olusturarak monozigot gelisi-
mine neden oldugu seklindedir.” Kiiltiir ortaminda uza-
mus siire, kiiltiir ortamu ile igerigi ve ilgili laboratuar de-
neyiminin de monozigot gelisim riski tizerine etkili ola-
bilecegi vurgulanmistir.” Ancak dondurma isleminin
monozigot sikliginda etkili olmadig1 gosterilmistir.”"

Ulkemizde yapilmis olan ¢ok merkezli yaklasik
70.000 canli dogumun degerlendirildigi epidemiyolojik
bir ¢calismada ikiz dogum prevalans: 18.6/1000 saptanmug
olup bunlarin %75’inde YUT uygulandig: tespit edilmis-
tir.”” Ikizlerde koryon tipinin gebeligin erken donemin-
de belirlenmesi, ikiz gebeligin takibinde ve dolayl olarak
maternal saglik agisindan 6nemlidir. Koryon tipine gore
o tipe Ozgii fetal komplikasyonlar daha sik gorillmekte-
dir."” Yakin tarihli koryon tipine gore yapilmis olan bir
meta-analizde, bir fetusun 6limintin diger fetusun 6li-
miine neden olma riskinin monokoryoniklerde dikoryo-
niklere gore 5 kat fazla oldugu gosterilmistir.” Benzer se-
kilde iilkemizde yapilan ikiz caligmalarinda genel perina-
tal mortalite binde 107 ve ikiz kayipsiz dogum sans1 %85
olarak belirlenmis olup dogal ve YUT gebelikler arasin-
da fetal neonatal mortaliteler agisindan fark saptanma-
mustir.”" Yine iilkemizde yapilan bagka bir calismada ikiz
gebeliklerde koryon tipine gore perinatal mortalite di-
koryoniklerde %6, monokoryoniklerde %14 oraninda
daha yiiksek saptanmigtir.”

Yukarida 6zetlenen nedenler ile RCOG (The Royal
College of Obstetricians and Gynaecologists) calismasi
olan rehberde de 6nerildigi gibi ¢cogul gebeliklerde am-
niyon ve koryon tipinin miimkiin olan her kosulda erken
dénemde tanimlanmasi 6nemlidir."” Biz de aragtirmami-
z1 gebeligin 11-14. haftalar arasinda, rutin tarama done-
minde yaparak ileride karsilagilabilecek koryon say1 kar1-
sikliklarini en alt seviyede tutmay amacladik.

Bir ikiz ¢calismasinda dogal ya da IVF olma durumun-
dan bagimsiz olarak ikizlerin %29u monokoryonik ve
%71 dikoryonik olarak bildirilmistir.” Bagka bir ¢aligma-
daki olgularda koryon dagilimi dogal ikiz gebeliklerde
%72 dikoryonik, %28 monokoryonik iken, IVF olgula-
rinda %96 dikoryonik %4 monokoryonik saptanmustir.”
Ulkemizde yapilmus olan ¢alismalarda benzer sekilde do-
gal ya da IVF olma durumundan bagimsiz olarak ikizle-
rin dikoryonik ikiz oran1 %64-85 araliginda, monokor-
yonik ikiz oran1 %15-36 araliginda bildirilmistir.”""

Bizim ¢alismanmuzda dogal ikizlerin yaklagik ticte bi-
rinde monokoryonik tipte koryon gériiliirken, YUT
ikizlerde bu oran yaklagtk %4 olarak saptanmustir.
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Biiyiikk ¢ogunlugunu ikiz gebeliklerin olusturdugu
(%72) cogul gebeliklerde koryon tipi dagilimm incelen-
digi diger bir caligmada dogal ¢ogul gebeliklerde mono-
koryoniklerin oram %28.2 ve YUT cogul gebeliklerde
%5.4 (YUT ikizlerinde %5) oldugu gosterilmistir."” Yi-
ne koryon tipinin ultrasonografik olarak belirlenmesi
tekniginde erken dénem lambda belirtisinin yardimini
ortaya koyan oncii calismada genel olarak ikiz gebelikler-
de %22 monokoryonik tipte koryon saptandigy belirtil-
migtir."” Bizim ¢alismamizdaki sonuglar bu ¢alismaya ol-
duke¢a yakin oranlar gostermistir. Caligmamizda mono-
koryonik tip dogal ikizlerde YUT ikizlerine gore istatis-
tiksel anlamli olarak daha yiiksek oranda bulundu.

Mevcut ¢alismalarin da acikea gosterdigi gibi koryon
tipinin erken dénemde ortaya konmasi maternal ve fetal
saglik ve takip agisindan ¢ok 6nem tagimaktadir. Genel
olarak, ikizlerde koryon dagiliminin dogal gebelik ve
IVF gebelik siireclerine gore nasil bir dagilim gosterdigi-
nin saptandigt bu caligma, literatiirdeki ¢aligmalar ile
oran olarak farklilik gosterse de genel olarak dogal ikiz
gebelik stirecinde monokoryonik tipin daha stk gorilme
egiliminde oldugu caligmanuzca da teyit edilmistir.

Sonug

Dogal ikizler ve YUT ikizleri koryon dagilimlar:
yontunden farklilik gosterirler. Bunun sonucu olarak
dogal ikizlerde monokoryonik plasentasyon ile mono-
amniyotik amniyon yapisina YUT ikizlerine gore daha
fazla rastlanmaktadir. Koryon ve amniyon dagiliminin
ozellikle dogal ikizlerde erken dénemde belirlenmesi
bu ikizlerdeki takip planlamasinin daha dogru yapilma-
sina olanak saglayacaktr.

Cikar Cakismasi: Cikar cakismast bulunmadigr belirtilmistir.
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