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Ozet

Amag: Monokoryonik diamniyotik gebelerde gelisen ve karmagik
bir fizyopatolojiye sahip ikizden ikize transfiizyon sendromlu
(T'TTS) gebelerin maternal ve perinatal sonuglarinin degerlendi-
rilmesi amaclandi.

Yontem: Bu calismada Dicle Universitesi Kadin Hastaliklar: ve
Dogum Kliniginde Temmuz 2008 ile Aralik 2013 tarihleri arasin-
da dogumu gerceklesen 330 cogul gebelik geriye yonelik olarak in-
celendi. Olgulara ait demografik veriler, obstetrik 6ykii, ultraso-
nografik ile gestasyonel haftalar, koryonisite ve amniyonisite du-
rumlari, tedavi ve dogum sekilleri ile yenidogan bilgileri hastane
arsiv kayitlarindan ve elektronik veri tabanindan elde edildi. Quin-
tero ve ark. (1999) tarafindan bildirilen kriterlere gore TTTS ev-
relemesi yapildi.

Bulgular: Belirtilen siirede klinigimizde 13.368 dogum gercekles-
tigi ve bunlarin 307’sinin ikiz gebelik oldugu saptandi. Ikiz gebe-
liklerin 196’sin1 (%63.8) dikoryonik diamniyotik, 99’unu (%32.2)
monokoryonik diamniyotik ve 12’sini (%3.9) ise monokorynik
monoamniyotik olusturmakta idi. Spontan gebelik 256 kadinda
(%83.4) ve yardimcr tireme teknikleri sonrasi gebelik 51 kadinda
(%16.6) kaydedildi. Monokoryonik diamniyotik gebelerin 31’i
(%31.3) TTTS ile komplike idi. Yenidoganlarda siniflama yapilir-
ken alict (polihidroamnioslu fetiisler) Fetiis-A, donér (oligohidro-
amnioslu fetiis veya stuck-rwin gorinimli olan) ise Fetiis-B olarak
gruplandirildi. Postpartum yenidoganlarin agirhg: Fetiis-A gru-
bunda 2089+639 gram, Fetiis-B grubunda ise 1262489 gram idi
(p<0.001).

Sonug: Monokoryonik ikiz gebelerin koryonisite ve amniyonisite
tayini erken haftalarda yapilmali ve hastalar antenatal takiplere da-
ha sik cagrilmalidir. Antenatal takiplerde fetal gelisim farkliliklari,
amniyon sivi uyumsuzlugu veya Doppler profillerinde siiphe duru-
munda gelisebilecek komplikasyonlari yonetebilecek tecriibeye sa-
hip merkezlere yonlendirilmesi 6nerilmelidir. Ikizden ikize trans-
fiizyon sendromu gelisen hastalarda evrelemenin 6nemi bilinmeli
ve erken evre (evre I-II) TTTS’li yenidoganlarda tedavi sonrasi
yiiz giildiirtici sonuglarin elde edildigi unutulmamalidir.

Anahtar sozciikler: Cogul gebelik, ikiz gebelik, transfiizyon,
maternal ve fetal sonuglar.

Abstract: Analysis of maternal and perinatal outcomes
in cases with twin-to-twin transfusion syndrome (TTTS)

Objective: Our aim was to analyze maternal and perinatal outcomes
of the pregnant women with twin-to-twin transfusion syndrome
(T'TTS) having a complex physiopathology and developed in mono-
chorionic diamniotic pregnant.

Methods: In this study, 330 multiple pregnancies who gave birth at
our university clinic between July 2008 and December 2013 were
reviewed retrospectively. The demographic data, obstetric history,
gestational weeks by ultrasonography, chorionicity and amnionicity
conditions, treatment and delivery methods and newborn informa-
tion were obtained from archive records and electronic database of
the hospital. TTTS syndrome staging was carried out according to
the criteria reported by Quintero et al. (1999).

Results: It was found that 13,368 deliveries were carried out in our
clinic and 307 of them were twin pregnancies during the period stat-
ed. While 196 (63.8%) of the twin pregnancies were dichorionic
diamniotic, 99 (32.2%) of them were monochorionic diamniotic and
12 (3.9%) of them were monochorionic monoamniotic. Spontaneous
pregnancy was observed in 256 (83.4%) women and pregnancy after
assisted reproduction techniques was observed in 51 (16.6%) women.
Thirty-one (31.3%) of monochorionic diamniotic pregnancies were
complicated with TTTS. When classifying the newborns, receiver
fetuses (fetuses with polyhydramnios) were grouped as Fetus-A and
donor ones (fetuses with oligohydramnios or those in stuck-twin
appearance) were grouped as Fetus-B. The weight of postpartum
newborns was 2089+639 g in Fetus-A group, and 1262+489 g in
Fetus-B group (p<0.001).

Conclusion: Chorionicity and amnionicity determination of
monochorionic twin pregnancies should be done at early weeks and
patients should be called for their antenatal follow-ups more fre-
quently. During their antenatal follow-ups, they should be recom-
mended to refer to the centers having the experience to manage
complications which may develop in case of fetal development dif-
ferences, amniotic fluid inconsistencies or doubt in their Doppler
profiles. The importance of staging in patients developing twin-to-
twin transfusion syndrome should be acknowledged and it should be
remembered that pleasing results are achieved after the treatment in
newborns with early stage (stage I-IT) TTTS.

Keywords: Multiple pregnancy, twin pregnancy, transfusion,
maternal and fetal outcomes.
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Girig

Cogul gebelik, gebe uterusunun iki veya daha fazla
fetiis icermesidir. Tim dogumlarin %1-2’sini olugtur-
maktadir. Spontan olusan ikiz gebelik insidansi 1/90;
gtz gebelik insidanst 1/8000; dordiiz gebelik insidans:
ise 1/700.000 olarak bildirilmektedir."" Giiniimiizde bu
oranlar yardimer tireme tekniklerinin kullanimu ile art-
mustir. Monozigotik ikiz gebelikler, fertilize ovumun
preimplantasyon asamasinda farkli zamanlarda bolin-
mesi ve farklilasmastyla ortaya gikarlar.” Boliinme zama-
nindaki farkliliklara bagh olarak monozigotik ikiz gebe-
liklerin, %29unu dikoryonik diamniyotik (DKDA),
%70’ini monokoryonik diamniyotik (MKDA) ve % 1’ini
ise monokoryonik monoamniyotikler (MKMA) olustur-
maktadir.”

Ikizden ikize transfiizyon sendromu (TTTS);
MKDA ikiz gebeliklerin % 9’unda goriilen ve gebeligi
etkileyen ciddi bir komplikasyondur.” TTTS siklikla
ikinci trimesterde goriilmesine ragmen, gebeligin her-
hangi bir déneminde de goriilebilir.”” Ultrasonografik
(USG) degerlendirme sonucu MKDA gebelik varlig
ve gebelik keselerinden birinde oligohidroamnios (tek
cepte maksimum vertikal 6l¢iim 2 cm’den az ise) ve di-
ger kesede polihidroamnios (tek cepte maksimum ver-
tikal ol¢tim 8 cm’den fazla ise) izlenmesi tan1 konulma-
sinda 6nemlidir."”

Hastaligin patofizyolojisi tam olarak anlagilmamak-
la birlikte, plasental yataktaki vaskiiler anastomozlarin
rol aldig1 distinilmektedir. Monokoryonik plasenta-
larda ¢ tip vaskiiler anastomoz bulunmaktadir. Bunlar
icerisinde en stk gozlenen arteriovendz (AV) anasto-
mozlardir ve bunlar arasindaki iletigim, derin plasental
kilcal seviyelerinde ikizlerden birinin arteriyel beslen-
mesi, digerinin venoz drenaji seklindedir. Arteriovendz
anastomozlarin aksine, arterioarteriyel (AA) ve venove-
noz (VV) anastomozlar yiizeyel plasenta seviyesindedir
ve fetiisler arasinda kan akim hacmi ve yonii sirkiilas-
yonlar arasindaki basing farklaria baglidir. Tkizden iki-
ze transfizyon sendromunda anastomoz paterni kar-
magsiktir ve AV anastomozlardaki predominansa baglh
alic1 fetiiste dondrden net kan akiminin tstinligi ile
sonuglanir.” Tkizden ikize transfizyon sendromu ile
komplike olmus monokoryonik ikiz gebeliklerde erken
dogum, intrauterin biyiime kisithligit JUGR), fetal
olim, norolojik defisit gibi ciddi komplikasyonlarin ol-
mas1 prenatal tani, takip ve tedavinin 6nemini arttir-
maktadir.”
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Bu ¢alismada perinatal dénemde klinigimizde TTTS
tanist konulup, takip ve tedavilerinden sonra dogumu
gerceklestirilen hasta ve yenidoganlara ait sonuglarin
glincel literatiir bilgisiyle tartistlmast amacland.

Yontem

Dicle Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum
Kliniginde Temmuz 2008-Aralik 2013 tarihleri arasin-
da dogumu gerceklesen 330 cogul gebelik retrospektif
olarak incelendi. Calisma 6ncesi Dicle Universitesi ye-
rel Etik Kurulu onayr alindi. Hastalarin yas, gravida,
parite, obstetrik dykiileri, gestasyonel haftalar, koryo-
nisite ve amniyonisite durumlari, bagvuru esnasinda
uygulanan tedavi sekilleri, dogum sekilleri, yenidogan-
lara ait veriler hastane arsiv dosyalarindan elde edildi.
Monokoryonik diamniyotik gebelik tanisi antenatal ta-
kiplerde 12. gebelik haftasindan énce USG’de tek pla-
senta ile iki amniyon kesesi ve yolk kesesinin gozlen-
mesiyle, 12. gebelik haftasindan sonra ise USG’de tek
plasentanin varligi, T-sign ayirict membranin goril-
mesi ve ayni fetal cinsiyetin tespiti ile konuldu. Tkizden
ikize transfiizyon sendromunun ayirict tanisinda mo-
nokoryonik gebelik teshis edildikten sonra fetiisler ara-
sinda %20 agirlik farki olmasi, alicr fetiiste polihidro-
amnios, donor fetiiste oligohidroamnios izlenmesi
ve/veya amniyon zarinin biiziigmesine bagli ‘stuck rwin’
varlig: kriter kabul edildi. Perinatal sonuglarda yenido-
gan agirlik, boy ve 1.-5. dakika Apgar skorlari ile intra-
uterin 6liim ve erken neonatal 6liim ele alindi. Yenido-
ganlarda smiflama yapilirken alici (polihidroamnioslu
fetiisler) Fetiis-A, donor (oligohidroamnioslu fetiis ve-
ya stuck-rwin gorunimli olan) ise Fetiis-B olarak grup-
landirildi. Fetal evreleme Quintero ve ark. tarafindan
bildirilen kriterlere gére yapild.”

Istatistik analiz icin veriler Statistical Package for
Social Sciences for Windows 15.0 (SPSS Inc., Chicago,
IL, ABD) ve Excel programlarinda degerlendirildi.
Nimerik verilerin Kolmogorov-Smirnov testi ile nor-
mal dagilip dagilmadigina bakild: ve yiizde, ortalama
arti/eksi ve standart sapma olarak sunuldu. Elde edilen
sonuglar %95 giiven araliginda ve p<0.05 olmasi duru-
munda istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

Bulgular

Belirtilen siirede klinigimizde 13.368 dogum gergek-
lestigi ve bunlarin 307’sinin ikiz gebelik oldugu belirlen-
di. Ikiz gebeliklerin 196’sin1 (%63.8) DKDA’ler, 99’unu
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(%32.2) MKDA’ler ve 12’sini (%3.9) ise MKMA’ler
olusturmakta idi. Gebeliklerin 256’simnn (%83.4) spon-
tan ve 5l'inin (%16.6) ise yardimcr tireme teknikleri
sonrast olustugu tespit edildi. Monokoryonik diamniyo-
tik gebelerden 31’inin (%31.3) TTTS ile komplike ol-
dugu gozlendi. Otuz hastaya amniodrenaj ve bunlarin
sekizine de es zamanlt septostomi uygulandigi belirlen-
di. Bir hastamuz onsekizinci gestasyonel haftada lazer ile
fotokoagiilasyon tedavisi uygulanmak tizere dig merkeze
sevk edildi. Takiplerde tekrar klinigimize refere edilen
hastanin fotokoagiilasyondan iki hafta sonra bakilan
USG’sinde ikizlerden birinin 6li oldugu saptand:.

Hastalara ait yas, gravida, parite ve dogum esnasinda-
ki ikizlere ait gestasyonel haftalar Tablo 1’de verilmistir.
Hastalarin 7’si (%22.6) normal vaginal yol ile, 24’4 (%
77.4) ise sezaryen ile dogum yapmusti. Postpartum do-
nemde yenidogan agirligi, boy, 1.-5. dakika Apgar skor-
lar1 gibi veriler Tablo 2’de 6zetlenmistir. Dogumda bi-
rinci grup yenidoganlarm agirhigi 2089+639 gram, ikin-
ci grup yenidoganlarin agirlig1 1262489 gram idi ve bu
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Perinatal
mortalite orani, Fetiis-A grubunda %9.7 (n=3) ve Fetiis-
B grubunda %25.8 (n=8) idi.

Tartisma

Monozigotik ¢ogul gebelikler, tiim ikiz gebeliklerin
1/3’ini olustururlar ve tek bir ovumun tek bir sperm
tarafindan dollenmesi sonucu meydana gelirler. Tkiz ge-
belikler popiilasyondaki tim gebeliklerin %1-2’sini
olusturmasina ragmen  perinatal mortalitenin
%12.6’sindan sorumludur."” Son yillarda ileri yas gebe-
liklerdeki artig ve yardimei treme tekniklerinin yaygin-
lasmas1 sonucu ¢ogul gebelik insidansinda belirgin yiik-
selme olmustur. Ozellikle in vitro fertilizasyon (IVF)
sikluslarinda monozigotik ikiz gebelik insidansinin 2-12
kat arttig1 bildirilmigtir."""” Calismamizda yer alan ikiz
gebeliklerin  230’unun (%83.3) spontan, 46’sinin
(%16.7) ise yardimci iireme teknikleri sonrast olustugu
tespit edildi. Monokoryonik diamniyotik ikiz gebelik-
lerde artmis fetal morbiditeye ek olarak hastalarm
%9unda gorilen ve gebeligi ciddi sekilde komplike
eden bir diger neden ise TTTSdir. Caligmamizda
MKDA ikiz gebelerin %31.3’tinde TTTS gelistigi ve
bu oranin literatiirde bildirilen oranlardan yiiksek oldu-
gu saptandi.”’ Bunda hastanemizin iigiincii basamak hiz-
met veren bir saglik kurulusu olmasi, secilmis olgularin
klinigimize yonlendirilmesi, bu konuda sahada ¢alisan

Tablo 1. Hastalara ait klinik karakteristikler.

N OrtalamaxSS Min.-Maks.
Yas 31 28.6+6.9 14-47
Gravida 31 3.8+0.6 1-12
Parite 31 2.3+0.5 0-10
Ikizlerin gestasyonel  Fetiis-A 31 32.7+3.4 21-36
haftalari Fetts-B 31 27.2+2.8 18-32

SS: Standart sapma

Tablo 2. Yenidoganlara ait agirlik, boy, 1. ve 5. dakika APGAR skorlari.

Fetiis-B
(OrtalamazxSS)

Fetiis-A
(OrtalamazSS)

Agirlik 2089.5+639.5 1261.6+488.7
Boy 44.8+5.3 38.1+5.6
1. dk Apgar 4.8+2.3 3.4+2.3
5. dk Apgar 6.6+2.6 4.8+3.3

SS: Standart sapma

deneyimli hekim sayisinin az olmast 6nemli rol almak-
tadur. Tkizden ikize transfiizyon sendromu siklikla ikinci
trimesterde gorilmesine ragmen gebeligin herhangi bir
doneminde de geligebilir. Calismamizda yer alan 23
(%74.2) hastada gebeligin ikinci trimesterinde TTTS
gelistigi ve bu oranin literatiirle uyumlu oldugu goril-
dit. Gegmis yillarda, T'T'TS tanist fetiislerin dogum ki-
lolar1 arasimnda %15-20 veya neonatal hemoglobin kon-
santrasyonlar1 arasinda 5 g/dl fark bulunmasi ile konur-
du."" Giiniimiizde ise tan1 USG degerlendirme sonu-
cu MKDA gebelik varlig: (ideali ilk trimesterde T-sign
varligimin goriintilenmesi) ve ikiz eslerinde poli-oligo-
hidroamnios veya 'stuck-rwin’ varligi ile konmaktadir.
Calismamizda yer alan hastalarmn tanilart detayli obstet-
rik anamnezleri alindiktan sonra yapilan USG deger-
lendirmeleri ve ek kriter olarak yenidogan agirliklarina
bakildiktan sonra konuldu.

Guinimiizde TTTSli hastalarin evrelendirilmesinde
heniiz tam bir fikir birligi olmamasimna ragmen, 1999 y1-
linda Quintero ve ark. tarafindan gelistirilen sistem yay-
gin olarak kullamlmaktadir.” Fetal terapi uygulayan
merkezlerde yapilan caligmalarda TTTSli hastalarin
%11-15"1 evre 1, %20-40’1 evre II, %38-60"1 evre III,
%6-7’si evre IV ve %2’si evre V olarak saptanmigtir.”*""
Bu ¢aligmalarda bazit merkezler gozardi edilebilecek dii-
zeydeki evre I, TTTS’li hastalar1 degerlendirmeye alma-
muglardir. Calismamuzda yer alan hastalarin 22’sini
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(%71) evre 1, 3Unt (%9.7) evre 11, 3’unt (%9.7) evre
II0, 1’ini (%3.2) evre IV, ve 2’sini (%6.5) evre V grupla-
r1 olugturmakta idi. Oranlar arasinda farkliliklarin, ¢alig-
malara dahil edilen merkezlerdeki verilerin aktarimina

bagli problemlerden kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Ikizden ikize transfiizyon sendromu gelisen hastalar-
da tedavi secenekleri konservatif gozlemsel yaklagimdan,
amniorediiksiyon, membranlara yapilan septostomi, pla-
sental anastomozlara fetoskopik lazer fotokoagiilasyon ve
selekdif fetorediiksiyon gibi invazif yaklagimlara kadar ce-
sitlilik gostermektedir.” Tleri evre hastalarda (evre=III)
lazer fotokoagiilasyon uygun bir tedavi olarak kabul edil-
mesine ragmen erken evrelerin yonetimi tartigmalidir.
Cok merkezli evre I hastalarin degerlendirildigi bir ¢alis-
mada lazer tedavisi olanlar ile amniorediiksiyon uygula-
nanlar karsilagtirildiginda neonatal yasam siireleri arasin-
da anlaml fark bulunmanustir."” Literatiirde; evre I has-
talarda Stirnemann ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada
lazer fotokoagiilasyon uygulamasinin amniorediiksiyona
gore neonatal yagam siiresi tizerinde daha fazla artig gos-
terdigi bildirmesine ragmen (%93.1’e karsiik %85.7),
Wagner ve Huber tarafindan yapilan caligmalarda ise te-
davi seceneklerinin neonatal yasam siiresi tizerine her-
hangi bir etki olusturmadig1 belirtilmistir."**” Lazer foto-
koagiilasyon, siklikla 16.-26. gebelik haftalar1 arasinda
bagvuran erken baglangich siddetli T'T'TS’li hastalarda
tercih edilmektedir. Eurofetus calisma grubu 3 yillik sii-
rede 6 farkli iilkeden 15-26. gebelik haftalar1 arasinda sid-
deti TTTS gelisimi nedeniyle bagvuran, lazer fotoko-
agiilasyon ile tedavi edilen (72 kadin) ve amniorediiksi-
yon uygulanan (70 kadin) 142 kadini randomize etmistir.
En az bir fetiisiin hayatta kalma oram lazer fotokoagiilas-
yon ile tedavi edilen grupta amniorediiksiyon grubundan
anlaml olarak yiiksek bulunmustur (%76’ya karsilik
%56, p=0.009). Aym1 zamanda dogum esnasindaki ortala-
ma gebelik haftalar1 lazer fotokoagtilasyon ile tedavi edi-
len grupta daha yiiksek bulunmustur (33 hafta-29 hafta,
p=0.004).”" Hastanemizde lazer fotokoagiilasyon merke-
zi bulunmadigi i¢in erken evre tani konulan veya sempto-
matik hastalara amniorediiksiyon ve/veya septostomi uy-
gulanmaktadir. Sadece bir hastamz erken gebelik haftas:
nedeniyle dis merkezde lazer fotokoagiilasyon yapurmus
olup 36. gebelik haftasnda dogumunu yapmustir.

Ikizden ikize transfiizyon sendromu geligiminin ikiz
gebelerdeki toplam perinatal 6limlerin %17’sini ve
MKDA ikizlerdeki perinatal 6limlerin ise yaklagik yari-
sin1 olusturdugu tahmin edilmektedir.”**” Neonatal sag
kalim ise hastaligin evresi ile dogrudan iliskilidir. Tkiz-
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den ikize transfiizyon sendromu ¢ogu zaman tahmin
edilebilir bir sekilde ilerlememektedir ve ozellikle evre I
hastalarin dortte t¢ii herhangi bir tedavi uygulanmadan
gerileyebilmektedir.” " Ancak 26. gebelik haftasindan
once gelismis ileri evre (evrezIll) TTTS’li hastalarda
perinatal kayip oranlar1 %70-100 arasindadir.”*” Cahs-
mamizda yer alan evre I iki yeni doganda (2/22) post-
partum 6lim gézlendi ve neonatal sag kalim oran1 %91
olarak tespit edildi. Bu da, amniorediiksiyon uygulanan
hastalardaki neonatal sagkalim orani ile benzerdi. Ileri
evre (evre=IIl) TTTS gelisen 6 hastamizin 12 yenido-
ganin 8’inin (%66.7) post-partum 6li oldugu, 4 yenido-
ganin ise yogun bakim takibi gerektigi saptandu.

Sonuc

Sonug olarak; monokoryonik ikizlerin erken gebelik
haftalarinda koryonisite ve amniyonisite tayini yapilmali
ve hastalar rutin antenatal takiplerine daha sik ¢agrilma-
lidir. Bu hastalarin degerlendirilmesi detaylh USG ve
Doppler tecriibesine sahip, gelisebilecek komplikasyon-
lar1 yonetebilecek uzmanlar tarafindan yapilmalidir. An-
tenatal takiplerde anormal veya uyumsuz amniyon stvisi,
intrauterin gelisme farkliligi veya Doppler profillerinde
stiiphe durumunda tan: ve tedavinin yapilacag: merkezle-
re erken sevk edilmesi onerilmelidir. Ozellikle TTTS
gelisen kadmlarda evrelemenin 6nemi iyi kavranmali ve
erken evre (evre I-II) TT'TS gelisen fetiislerde tedavi
sonrast yiiz giildiiriicii sonuglar alimabilecegi unutulma-
malidir. Bu konuda uygulanan tedavi metotlar1 hala su-
boptimal olup, tilkemizde ¢ok merkezli caligmalar yapi-
larak optimal tedavi se¢enegi hakkinda fikir birligi olusa-
bilecegi ve hastane bazli caligmalar yerine toplum ko-
kenli ¢aligmalar yapilarak gercek insidansin belirlenebi-
lecegi kanaatindeyiz. Ayrica TTTS’li yenidoganlarin
ileri donemlerde degerlendirilerek hastaligin prognoz
tizerine olan etkisi daha iyi anlagilacakur.

Cikar Cakismasi: Cikar cakismast bulunmadigt belirtilmistir.
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