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Perinatal Tip Vakfi, Tiirk Perinatoloji Dernegi,
Obstetrik ve Jinekolojik Ultrasonografi Dernegi yayin organidir

Tanim

Perinatal Tip Vakfi, Turk Perinatoloji Dernegi ve Obstetrik ve Jine-
kolojik Ultrasonografi Dernegi’nin bilimsel yayin organi olan Perinato-
loji Dergisi, s6z konusu kurumlarin cevrimici (online) yayimladigi ve
hakemli bilimsel yayin organi olan Perinatal Journal’da (e-ISSN: 1305-
3124) yer alan makalelerin Turkce srdmlerinin, eszamanl olarak
hem basili (p-ISSN:1300-5251) hem de cevrimici (e-ISSN:1305-3132)
yayimlandigi bir bilimsel platformdur. Nisan, Agustos ve Aralik ayla-
rinda olmak Uzere 4 ayda bir yayimlanir.

Baslica 6zgtin klinik ve deneysel arastirma makaleleri, olgu su-
numlari, derlemeler, editor ve gorus yazilari ile mektuplar iceren Pe-
rinatoloji Dergisi'nin okuyucu kitlesi perinatoloji uzmanlari, kadin
hastaliklari ve dogum uzmanlari, radyologlar, cocuk saghgi ve hasta-
liklar uzmanlari, ebeler, ultrasonografi ve diger ilgili dallarin uzman-
larindan olusmaktadir.

Amacg ve Hedef

Perinatoloji Dergisi'nin amac ve hedefi, perinatoloji ile ilgili ko-
nularda disiplinlerarasi bir bilimsel tartisma zemini olusturmak ve
icerdigi birikimi uluslararasi bilimsel paylasima sunmaktir.

Telif Haklari

Perinatoloji Dergisi, blnyesinde yayinlanan yazilarin fikirlerine
resmen katilmaz, basili ve cevrimici striimlerinde yayinladigr hicbir
Urtin veya servis reklami igin glivence vermez. Yayinlanan yazilarin
bilimsel ve yasal sorumluluklari yazarlarina aittir. Yazlarla birlikte
gonderilen resim, sekil, tablo vb. unsurlarin 6zgiin olmasi ya da da-
ha 6nce yayinlanmis iseler derginin hem basili hem de elektronik su-
rimunde yayinlanabilmesi icin telif hakki sahibinin yazili onayinin bu-
lunmasi gerekir.

Perinatoloji Dergisi'nde yayimlanan makalelere iliskin telif hakla-
r dergiye ait olur. Bu amacla makale génderme sirasinda sistem
tarafindan sunulan “Yazarlik ve Telif Haklari Devir Beyaninin”
yazarlar tarafindan onaylanmasi gerekir. Dergide yayinlanmasi uy-
gun gorulen yazilarin sorumlulugu yazarlara aittir. Yazilar icin telif ya
da baska adlar altinda hicbir Ucret 6denmez ve baski masrafi alin-
maz; ancak ayri baski talepleri tcret karsiligr yerine getirilir.

Deomed Yayincilik

Gur Sok., No: 7B

Kadikoy 34720 Istanbul

Telefon: +90 216 414 83 43 (Pbx)

Faks: +90 216 414 83 42

e-posta: medya@deomed.com © www.deomed.com

deomed.

Perinatoloji Dergisi, yazarlardan devraldigi ve cevrimici (online)
stirimunde yayimladigi icerikle ilgili telif haklarindan, bilimsel icerige
evrensel acik erisimin (open access) desteklenmesi ve gelistiriimesine
katkida bulunmak amaciyla, bilinen standartlarda kaynak olarak gos-
terilmesi kosuluyla, ticari kullanim amaci ve icerik degisikligi disinda
kalan tim kullanim (cevrimici baglanti verme, kopyalama, baski al-
ma, herhangi bir fiziksel ortamda cogaltma ve dagitma vb.) haklari-
ni (ilgili icerikte tersi belirtiimedigi sirece) CC BY-NC-ND 3.0 License
(www.creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0) araciligiyla be-
delsiz kullanima sunmaktadir. Icerigin ticari amach kullanimi icin ya-
yinevinden izin alinmasi gereklidir.

Cikar Cakismasi

Yazarlar, calisma ile ilgili bilinmesi gereken herhangi bir mali iliski-
yi ya da ¢ikar cakismasi (conflict of interest) veya rekabet (competing
interest) alanlarini agiklamakla yakumltdurler. Calismaya yapilan tim
mali katkilar ya da sponsorluklar, calismayla ilgili olabilecek mali iliski-
ler ya da kisisel 6rtlisme konulari yayinin génderilmesi asamasinda be-
lirtilmelidir.

Yayin Etigi ve Kotiiye Kullanim Bildirgesi
Derginin “Yayin Etigi ve K&ttye Kullanim Bildirgesi” ile ilgili ayrin-
til bilgi icin www.perinataldergi.com adresini ziyaret edebilirsiniz.

Yayin Kiinyesi
imtiyaz Sahibi: Perinatal Tip Vakfi adina Prof. Dr. Cihat Sen
Sorumlu Yazi isleri Mdar: Prof. Dr. Murat Yayla

Yonetim Yeri: Cumhuriyet Cad. 30/5 Elmadag, Taksim
34367 Istanbul

26 Haziran 2004 tarih ve 5187 sayili Basin Kanunu geregince
yaygin sureli yayin tdrtinde siniflanan Perinatoloji Dergisi, Perinatal
Tip Vakfi adina Deomed Yayincilik tarafindan yayimlanmaktadir (Te-
lif Hakki © 2017, Perinatal Tip Vakfi).

Yayin Koordinatéru: ilknur Demirel

ingilizce Editéra: Fikret Yesilyurt

Grafik Tasarim: Tolga Erbay

Baski ve Cilt: Birmat Matbaacilik, Yizyil Mahallesi MASSIT
1. Cad. No: 131 Bagailar, Istanbul, Tel: (0212) 629 05 59-60
Asit icermeyen kagida basilmistir (Aralik 2017).
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Kapsam

Perinatoloji Dergisi'ne gonderilecek yazilar hakem deg@erlendirmesine alinan
asagidaki dergi bolumlerinden birine yonelik hazirlanmalidir:

¢ Ozgiin Arastirma
¢ Olgu Sunumu

e Teknik Not

o Editore Mektup

Bunlarin disinda dergide, hakem degerlendirmesi stirecine girmeyen ve Editér
Kurulu tarafindan diizenlenen ya da ¢agrili yazilarin yer aldigi bolimler bulunur:

e Editorden

° Gorus

¢ Derleme

® Rapor

o Klinik Uygulama Kilavuzu
o Bildiri Ozetleri

e Duyurular

¢ Diizeltme

Yazi Degerlendirme Siireci

Dergide yayimlanmak Uzere gonderilen yazilar, daha 6nce baska bir yayin
organinda yayimlanmamis ya da yayimlanmak Gzere gonderilmemis olmalidir.
Buna iliskin yazili beyan, iletisimden sorumlu yazar araciligi ile elektronik olarak
alinmaktadir (onay metni, IP adresi, tarih ve saat elektronik olarak kaydedilmek-
tedir). Diger yazarlar ile ilgili sorumluluk, iletisimden sorumlu yazara aittir. Her-
hangi bir bilimsel toplantida daha énce sunulmus calismalarda toplanti adi, tari-
hi ve yeri belirtiimelidir.

On incelemeden gecirildikten sonra degerlendirme icin kabul edilen yazilar
en az U¢ hakem tarafindan incelenir. Dergi Editorleri hakemlerin onerilerini de
dikkate alarak makalenin kabul veya reddi konusunda son karari verir. Yayin ku-
rallarina uymayan yazilari yayimlamamak, duizeltmek Uzere yazara geri génder-
mek, bicimce diizenlemek, iletisimden sorumlu yazarin izni ile diizeltmek ya da
kisaltmak yetkisine sahiptirler. Gerekli géruldigunde istatistik degerlendirme
amaciyla yaziyi derginin Istatistik Danismanina génderebilirler. Dergi Editorlerinin
bir makaleyi, yazar tarafindan yerine getirilen dizeltmelerin sonrasinda da red-
detme hakki vardir. Bunun yani sira yazarlardan génderdikleri makale ile ilgili ek
veri, bilgi ve belge istenebilir; yazar(lar) gereginde bu editoryal talepleri karsila-
mak zorundadir.

Etik ile ilgili Konular

Yazar(lar), insanlar tizerinde yapilan calismalarda katilimci bireylerden Bilgi-
lendirilmis Onam Formu alindigini yazilarinda belirtmeli ve calismanin yapildigi
kurumun Etik Kurulu veya esdegeri bir kuruldan alinan onay belgesini yaziyla bir-
likte gondermelidir(ler). Olgu sunumlarinda, her olgunun kendisine ait bilgilerin
yayin amaciyla kullanilacagina dair bilgilendirildigini gosterir bir belgenin sunul-
masl gerekir. Tum calismalar Helsinki Deklarasyonu'nun son degisiklikleri islen-
mis sekline uygun yapilmis olmalidir. Hasta bilgileri 01.08.1998 tarih ve 23420
saylll Resmi Gazete'de yayimlanan Hasta Haklari Yonetmeligi‘'ne uygun olarak
alinmis olmalidir. Hayvanlar tzerindeki sonuglari bildiren deneysel ¢alismalarin,
Hayvan Haklari Evrensel Bildirgesi, Deneysel ve Diger Bilimsel Amaglarla Kullani-
lacak Omurgali Hayvanlarin Korunmasi Hakkindaki Avrupa Konvansiyonu (Euro-
pean Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used for Experimen-
tal and Other Scientific Purpose), T.C. Tarim ve Koy Isleri Bakanligi'nin Deneysel
ve Diger Bilimsel Amaclar Icin Kullanilan Deney Hayvanlarinin Uretim Yerleri ile
Deney Yapacak Olan Laboratuvarin Kurulus Calisma Denetleme Usul ve Esasla-
rina Dair Yénetmelik, Laboratuvar Hayvanlari Biliminin Temel llkeleri (Principles
of Laboratory Animal Science), laboratuvar hayvanlarinin bakim ve kullaniimasiy-
la ilgili el kitaplarinda yer alan kural ve ilkelere uygun olarak ve calismanin yapil-
digi kurumda mevcut ise, Deney Hayvanlari Etik Kurulu'ndan alacaklari onay
sonrasinda yapilmis olmasi gerekir. Etik Kurul onayi yazi ile birlikte sunulmalidir.
Yazilarda, insan ve hayvanlarda yapilan calismalarda kullanilan ameliyat sonrasi
agri giderici tedavi yontemleri hakkinda da bilgi verilmelidir.

Yazarlar ayrica, calisma ile ilgili bilinmesi gereken herhangi bir mali iliskiyi ya
da cikar gakismasi (conflict of interest) veya rekabet (competing interest) alanlari-

ni aciklamakla ytkumludurler. Calismaya yapilan ttim mali katkilar ya da sponsor-
luklar, calismayla ilgili olabilecek mali iliskiler ya da kisisel ortiisme konular yayi-
nin gonderilmesi asamasinda belirtiimelidir.

Perinatoloji Dergisi, yayin etigini en ylksek standartlarda uygulamayi ve
Yayin Etigi ve Kotlye Kullanim Bildirgesinin asagidaki ilkelerine uymayi taah-
hut eder. Bu bildirge Committee on Publication Ethics (COPE), Council of Sci-
ence Editors (CSE), World Association of Medical Editors (WAME) ve Interna-
tional Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) adli birlik ve inisiyatifle-
rin, dergi editorleri icin gelistirdikleri 6neri ve kilavuzlar temel alinarak hazirlan-
mistir. Derginin "Yayin Etigi ve K&tlye Kullanim Bildirgesi* ile ilgili ayrintili bil-
gi icin www.perinataldergi.com adresini ziyaret edebilirsiniz.

Yaazilarin Hazirlanmasi

Perinatoloji Dergisi'ne génderilecek Turkce yazi metinlerinin Tark Dil Kuru-
mu'nun yazim kilavuzuna uygun olmasi ve dilimize yerlesmis yabanci terimlerin
kendi yazim kurallarimiza gére kullaniimasi gerekir. Degerlendirmeye gonderile-
cek yazilarin hazirlanmasinda asagida belirtilen kurallar disinda, biyomedikal
alanda yaygin kullanilan, Uluslararasi Tip Dergileri Editorleri Komitesi'nin (ICMJE)
onerdigi ortak kurallar (Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Bi-
omedical Journals) temel alinmalidir (www.icmje.org).

Yazarlarin makalelerini hazirlarken calisma tasarimlarinin olabildigince, ran-
domize kontrollii calismalar icin CONSORT, gozlemsel calismalar icin STROBE, ta-
nisal dogrulama calismalari icin STARD ve sistematik derleme ya da meta analizler
icin PRISMA kilavuzlarina uygun bir sekilde sunulmus olmasi arzu edilmektedir.

Yazarlik ve Yazilarin Uzunlugu

Yazar(lar) “calismayi tasarlama”, “verileri toplama”, “verileri inceleme”,
"yaziyl yazma" ve “verilerin ve analizlerin dogrulugunu onaylama” asamalarin-
dan en az 3 tanesine katilmali ve bu durumu "Yazarlik ve Telif Haklari Devir
Beyani"nda beyan etmelidirler. Bu 6n kosulu yerine getiremeyenler yazar olarak
calismada yer almamalidirlar.

Ozgiin arastirma yazilari klinik ve deneysel calismalara dayanan yazilardir.
En fazla 6 yazar ismi olmasina gayret edilmeli ve 4000 s6zcigu (16 sayfa) geg-
meyecek sekilde yazilmalidir.

Olgu sunumlart ilging olgularin ve tedavi sekillerinin sunumlaridir. En faz-
la 5 yazar ismi olmasina gayret edilmeli ve 2000 s6zcugu (8 sayfa) gecmeyecek
sekilde yazilmalidir.

GOrus yazilar davetli yazarlar tarafindan hazirlanir. Tartisilan bir konu tze-
rinde en fazla 10 kaynak iceren ve 2000 s6zctigu (8 sayfa) gegmeyen ve yazarin
o konudaki yorumuna agirlik veren yazilardir.

Derleme yazilar ancak dergi tarafindan davet edilen yazarlar tarafindan ya-
pilir; 4000 ile 5000 sozcuk (20 sayfa) iceren, belirli bir konuyu son gelismeler 1si-
ginda ele alan ve literatlr sonuglarini sunan yazilardir.

Teknik not sinifi yazilar yeni gelistirilen bir tani ya da tedavi yéntemini ki-
saca tanitmayr amaclayan, en fazla 10 kaynak iceren ve 2000 sézctigu (8 sayfa)
ge¢meyen yazilardir.

Editore mektup, dergide cikan yazilara yénelik hazirlanan yazilardan olu-
sur; 500 sozcugu (2 sayfa) ve 10 kaynagr asmamalidir.

Yazilarin Béltmleri

Yazilarda bulunmasi gereken bélimler sirasi ile sunlardir: Baslik, 6zet, temel
metin, kaynaklar ve ekler (tablo, sekil, gizim, resim, video, hasta formlari ya da
anket gorselleri vb.)

Baslik
Makalenin baslgi dikkatle segilmeli ve makale icerigini en iyi sekilde yansit-
malidir. Standart disi kisaltma kullanmaktan olabildigince kaginmalidir.

Ozet

Ozetler kisaltma ve kaynak icermemeli, asagida belirtilen kurgu ve sirada
hazirlanmalidir.

— Ozguin arastirma yazilarinda en fazla 250 sozctkten olusmali ve her bi-
ri bir paragraf olacak sekilde standart 4 baslik altinda sunulmalidir: Amag, Yon-



tem, Bulgular, Sonug. Ozeti takiben, aralarinda virgil olacak sekilde dizilmis ve her
biri ktictk harfle yazilmis en fazla 5 anahtar sézctik eklenmelidir.

— Olgu sunumlarinda en fazla 125 sozctkten olusmali ve her biri bir pa-
ragraf olacak sekilde standart 3 baslik altinda sunulmalidir: Amag, Olgu, Sonug.
Ozeti takiben, aralarinda virgil olacak sekilde dizilmis ve her biri kiicik harfle ya-
zilmis en fazla 3 anahtar sozctk eklenmelidir.

— Derleme yazilarinda en fazla 300 sozctkten olusmali ve yapilandiriima-
mis bir paragraf sekilde sunulmalidir. Ozeti takiben, aralarinda virgl olacak se-
kilde dizilmis ve her biri kigtk harfle yazilmis en fazla 5 anahtar sézcuk eklen-
melidir.

— Teknik not yazilarinda en fazla 125 sézctkten olusmali ve her biri bir
paragraf olacak sekilde standart 3 baslik altinda sunulmalidir: Amag, Teknik, So-
nuc. Ozeti takiben, aralarinda virgiil olacak sekilde dizilmis ve her biri kiictk harf-
le yazilmis en fazla 3 anahtar sézctk eklenmelidir.

Temel Metin

Temel metnin bolimlenmesi yazi tipine gore degismektedir.

— Ozguin arastirma yazilari Giris, Yoéntem, Bulgular, Tartisma ve Sonug
boltmlerinden olusmalidir. Gereginde her bir basligin altina alt basliklar acilabi-
lir. Bu tip alt basliklarin, yazinin her béliminde homojen ve kategorisinin anla-
silabilir bicimde olmasina 6zen gosterilmelidir.

Giris bolimU arastirmaya esas teskil eden konu ana hatlari ile ele alinmali
ve arastirmanin amaci belirtiimelidir.

Yontem bolumu arastirmada kullanilan geregler, calisma tasarimi, klinik ve
laboratuar testler, istatistik yontemler tanimlanmali, etik kurallara uygunluk be-
lirtiimelidir.

Bulgular bélimunde arastirmada saptanan belirgin bulgular ele alinmali, di-
ger bulgular ise ilgili tablo ve sekillerde gosterilmelidir.

Tartisma bolimunde arastirmada elde edilen sonuclar glincel literatdr bilgi-
leri 15191 altinda ayrintili olarak ele alinmali, gereksiz ve gelecege dénuk yorum-
lardan ve tekrarlardan kaginiimalidir.

Sonug boliminde arastirmada elde edilen sonug kisa, acik ve calismanin
amac ile uyumlu bir sekilde belirtilmeli ve bunun klinik uygulamadaki yeri vur-
gulanmalidir.

— Olgu sunumlar Giris, Olgu(lar) ve Tartisma bolumlerinden olusur. Su-
nulan olgunun &ykUst detayl verilmeli, laboratuvar testlerinin sonuglari olabildi-
gince tablo olarak sunulmalidir.

— Derlemeler Giris bashgini takiben, konunun ¢zelligine bagl olarak ya-
zar(lar) tarafindan bolimlendirilmelidir. Alt baslik kategorileri anlasilir olmalidir.
Derlemelerin genis literatir degerlendirmesine dayanmasi ve olabildigince ya-
zar(lar)in kendi deneyimlerinin sundugu bir bakis agisina sahip olmasi beklenir.

— Teknik not tipi yazilar Giris, Teknik, Tartisma bolumlerinden olusur. Su-
nulan teknik ilgili baslik altinda ayrintili verilmeli, olabildigince cizim ya da sekil-
lerle desteklenmelidir.

— Editére mektuplar basliklandirimaksizin hazirlanmis diiz metin seklin-
de olmalidir. Metin icinde atif yapilabilir.

Kaynaklar

Yalnizca konu ile dogrudan ilgili, olabildigince gtincel ve yeterli sayida kay-
nagin kullaniimasina 6zen gosteriimelidir. Kaynaklar, tablo ve sekiller de dahil ol-
mak Uzere metin icerisinde gegis sirasina gore siralanmali ve sira sayilar metinde
uygun yerlerde koseli parantez icinde belirtilmelidir. Tim kaynaklara metin icinde
sira sayisina uygun gonderme (atif) yapilimis oldugu dikkatle kontrol edilmelidir.

Yayimlanmis veya yayin icin kabul edilmis yazilar kaynak olarak kabul edile-
bilir. Yayimlanmamis toplanti sunumlarinin kaynak gosteriimemesi gerekir. Sa-
dece elektronik ortamda yayimlanan dergilerdeki yazilar ile hentz basili sayi ve
sayfa numarasi almaksizin cevrimici erken baski olarak yayimlanmis yazilarin kay-
nak kiinyelerinde dergi adini takiben DOI (digital object identifier) kodlari mut-
laka belirtilmelidir.

Dergimiz ilke olarak, makalelerde Turkge yayinlarin da kaynak gosterilmesi-
ni 6nermektedir. Kaynak kiinyelerinde dergi adlari Index Medicus'ta kullanildigi
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Ozet

Amag: Preeklampsi ve preterm dogumda diisiik 25 hidroksi D vita-
mini (25-OH D) seviyelerini ve nétrofil-lenfosit oranlarini (NLO)
incelemektir.

Yéntem: Istanbul Medipol Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Do-
gum Klinigi'nde 2014 — 2017 yillar1 arasmnda dogum yapan toplam
180 gebe calismaya dahil edildi. Calisma grubu 61 preeklamptik
gebeden (n=61) ve preterm dogum yapan 74 kadindan (n=74),
kontrol grubu ise miadinda dogum yapan 45 kadindan (n=45) olu-
suyordu. Ug grubun demografik, obstetrik ve laboratuvar sonugla-
r1, 25-OH D seviyeleri ve NLO bakimindan karsilagtirildi.

Bulgular: VKI, diisiik sayis1 ve sosyoekonomik durum yoniinden
i¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu
(p>0.05). Maternal yas, gravida, parite, gebelik haftasi, dogum
agirhgi ve Apgar skorlari, kontrol grubuna kiyasla preeklamptik ve
preterm grupta anlamli sekilde daha disiikti (p<0.05). 25-OH D
seviyeleri, miad gebeliklere kiyasla preeklamptik ve preterm gebe-
liklerde anlamli gekilde daha diisiikken (sirasiyla 18.2+4.3 ng/ml;
19.1£3.7 ng/ml; 34+5.1 ng/ml, p<0.05), NLO ise miad dogum
grubuna kiyasla preeklampsi ve preterm dogum gruplarmnda an-
lamli sekilde daha yiiksekti (sirastyla 3.96£1.23, 3.98 £1.34, 3.22+
1.24, p<0.05).

Sonug: Diisiik 25-OH D seviyeleri ve artmig NLO’nun, spontane
preterm dogum ve preeklampsi etiyolojisinde rol oynamasi muh-
temeldir. Maternal D vitamini takviyesinin maternal, fetal ve ne-
onatal saghgm gelismesi tizerindeki etkisi belirsizdir, ancak potan-
siyel olumlu etkiler iizerine daha kapsamli arastirma gerekmekte-

dir.

Anahtar s6zciikler: D vitamini, nétrofil-lenfosit orani, preeklamp-
si, preterm dogum.

Abstract: Status of neutrophil-lymphocyte ratio
and 25-hydroxyvitamin D in preeclampsia and
preterm birth

Objective: To examine the effect of low 25-hydroxyvitamin D (25-
OH D) levels and the neutrophil-to-lymphocyte ratios (NLRs) on
preeclampsia and preterm birth.

Methods: A total of 180 pregnant women who gave birth at the
Istanbul Medipol University Gynecology and Obstetrics Clinic
between 2014 and 2017 were enrolled in the study. The study
group consisted of 61 preeclamptic women (n=61) and 74 women
(n=74) with preterm births, and the control group consisted of 45
women (n=45) with term births. The demographic, obstetric and
laboratory results of all three groups were compared according to
25-OH D levels and NLRs.

Results: There was no statistically significant difference among the
three groups in terms of BMI, abortus numbers and socioeconomic
status (p>0.05). Maternal age, gravida, parity, gestational week, birth
weight and Apgar scores were significantly lower in the preeclamp-
tic and preterm groups compared to the control group (p<0.05). 25-
OH D levels were found to be significantly lower in preeclamptic
and preterm pregnancies compared to term pregnancies (18.2+4.3
ng/ml; 19.1£3.7 ng/ml; 34+5.1 ng/ml, p<0.05, respectively) while
the NLR was significantly higher in the preeclampsia and preterm
birth group compared to the term birth group (3.96+1.23, 3.98
+1.34, 3.22+1.24, p<0.05, respectively).

Conclusion: Low levels of 25-OH D and increased NLR are likely
to play a role in spontaneous preterm birth and preeclampsia etiolo-
gy. The impact of maternal vitamin D supplementation on the
improvement of maternal, fetal and neonatal health is not clear, but
more extensive research is needed on the potential positive effects.

Keywords: Vitamin D, neutrophil-lymphocyte ratio, preeclamp-
sia, preterm birth.
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Giris

D vitamini, kalsiyum homeostazi ve kemik metabo-
lizmast iizerinde énemli bir role sahiptir."” D vitamini
durumu ve mevsim, dogas geregi birbiriyle baglantili-
dir; dogal giines 15181a maruz kalindiginda, D vitami-
nin endojen cilt iiretimi gerceklesir."" D vitamini sevi-
yelerini degerlendirmek i¢in genellikle, serum 25 hid-
roksi D vitamini (25-OH D) ol¢tilmektedir. 25-OH D,
1.25 dihidroksi D vitamininin aktif formudur ve 4-6
saatlik yar1 6mre sahiptir; 25-OH D’nin yar1 6mriiniin
ise yaklagik 2-3 hafta oldugu bulunmustur.”” Son ya-
pilan caligmalar, 25-OH D’nin kemik-kalsiyum meta-
bolizmasinda kesin bir sekilde belirlenmis roliine ek
olarak bir¢ok 6nemli metabolik yoldan sorumlu oldu-
gunu gostermistir. Apoptoz, anti-proliferatif yollar,
immiinosupresyon tizerinde 6nemli bir rol oynadig,
beyin, retikiiloendotelyal sistem ve irogenital sistem
gibi bircok farkli doku iizerinde anti-enflamatuvar etki-
lere sahip oldugu zaten bilinmektedir. Buna ek olarak,
tarkls sistemik enflamatuvar hastaliklarin etiyolojisini,
tip 2 diyabeti, depresyonu ve otoimmiin hastaliklar et-
kiledigi de gosterilmistir.*"" Nétrofil-lenfosit orani
(NLO), sistemik enflamatuvar hastaliklar icin faydali
bir belirte¢ olarak tanimlanmigtr. Uygun iklim kogul-
larinda dahi 25-OH D eksikligi, halen zorlu bir konu-
dur. Gebelik esnasinda 25-OH D eksikligi roliinii ve
hipertansiyon hastaliklar, diyabet ve preterm dogum ile
olan iligkisini gosteren calismalar hizli bir sekilde art-
maktadir. Gebelik esnasinda hipertansiyon (prevalans:
%5-10), ciddi morbidite ve mortaliteden sorumlu-
dur."” Gebelikte hipertansiyon, gestasyonel hipertansi-
yon, preeklampsi ve eklampsi seklinde ortaya cikabi-
lir."" Endotelyal disfonksiyon, oksidatif stres ve enfla-
masyon, gebelik esnasinda hipertansif hastalik riskini
artirmada kritik bir rol oynamaktadir."” Gebelikte dii-
stk 25-OH D seviyeleri, maternal preeklampsi, diya-
bet, kolestaz, periodontal hastalik, intrauterin biiyiime
geriligi, preterm dogum ve sezaryen dogumda rol oy-
nayabilir. Maternal 25-OH D eksikligi, yenidoganlarda
ve erken cocukluk déneminde rasitizm i¢in iyi tanim-
lanmug bir risk fakt6ridiir. 25-OH D’nin, yagamun ileri
yillarinda tip 1 diyabete, asuma, alerjiye, multipl skle-
roza ve sizofreniye yol acuig1 da ileri sirilmistiir. Bu
bakimdan gebelik esnasinda D vitamini takviyesi, erken
ve gec asama saglik problemlerini ortadan kaldirmak
icin 6nemli bir tedavi stratejisi haline gelmektedir. Ge-
belik esnasindaki hipertansif hastaliklarin, kreatinin
metabolizmasini ve iirik asit seviyelerini artirdig1 ve
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metabolik degisiklikler nedeniyle serum kalsiyum sevi-
yesini azalttgr gosterilmigtir. 25-OH D, implantasyon
ve plasentasyon icin anjiyojenik, immiinmodiilatér ve
anti-enflamatuvar rollere sahiptir."”'” Bazi ¢aligmalar,
yiksek 25-OH D seviyelerinin preeklampsi i¢in 6zel-
likle koruyucu oldugunu géstermistir."” Bu baglam-
da, 10 ng/ml’nin altnda siddetli 25-OH D eksikliginin
gebelik esnasinda preeklampsi ve eklampsi riskini arti-
rabilecegi 6ne siiriilmiistiir.”’ Tarama ve takviyeye y6-
nelik ideal tavsiyeler hala tartigmalidir. Calismanin
amaci, preterm eylem ve preeklampside 25-OH D se-
viyeleri ve NLO arasindaki iligkiyi incelemektir.

Yontem

Istanbul Medipol Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Klinigi'nde 2014-2017 yillar1 arasmda dogum
yapan toplam 180 gebe ¢alismaya dahil edilmigstir. Calis-
ma grubu 61 preeklampsili kadindan (n=61) (Grup 1) ve
74 preterm dogumlu kadindan (n=74) (Grup 2) olusur-
ken, kontrol grubu miadinda dogum yapan 45 kadindan
(n=45) (Grup 3) olugsmugtur. Ug grubun demografik,
obstetrik ve laboratuvar sonuglari, 25-OH D seviyeleri
ve NLO yo6niinden kargilagtirilmustir.

Preeklampsi tanisi, Amerikan Jinekoloji ve Obstetrik
Dernegi'nin (ACOG) gebelikte hipertansiyon kilavu-
zunda yer alan kriterlere gore konulmustur. Preeklamp-
si, en az 4 saatlik araliklarla iki 6l¢iimde arteryel kan ba-
sincinin sistolik 140 mmHg ve/veya diastolik 90 mmHg
seviyelerinden daha fazla veya bu seviyelere esit oldugu
ve gebeligin 20. haftasindan sonra proteintirinin 24 saat-
lik idrar testi bagina 300 mg/dl’ye esit oldugu veya bu se-
viyeden yiiksek oldugu veya dipstik okumasinin 1+ veya
daha fazla oldugu durum seklinde tanimlanmistir. Pre-
term dogum, canli dogan bebegin gebeligin 37. haftasin-
dan 6nce dogurulmasi olarak tanimlanmaktadir. Gegmi-
sinde metabolik hastalik, uterin anomalileri, coklu gebe-
likler, fetal anomaliler, intrauterin biiyiime geriligi, pre-
gestasyonel ve gestasyonel diyabet, membran riiptiird,
koriyoamniyonit, fetal tagikardi veya sebebi bilinmeyen
ates bulunan hastalar ¢alisma dis1 birakaldi.

Kontrol grubu, herhangi bir tbbi durum veya koti
obstetrik 6zellik (diyabet, hipertansiyon, obezite veya ges-
tasyonel yagina gore kiiciik dogum gecmisi) olmaksizin
37.ila 42. gebelik haftalar1 arasinda dogum yapan saglikli
gebelerden olusmustur. Kan ornekleri dogumhanede
almmugtir. Klinik parametreler arasinda yas, viicut kitle
indeksi, sosyo-ekonomik durum, gravida, parite, gestas-
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Tablo 1. Demografik ve klinik verilerin gruplar arasinda karsilastirilmasi.

Grup 1
(GE))]
Maternal yas (yil) 23.7+2 .41
Gravida 2 (0-2)t
Parite 1 (0-3)"
Abortus 1(0-3)*
Dogumdaki gebelik haftas 0 (0-3)
VKI (kg/m?) 22.9+3.2
Sosyo-ekonomik durum
Dusuk %19
Orta %63
Yuksek %18
Dogum agirhgi (g) 2445+280"
Apgar skoru
1. dakika 7.2+1.11
5. dakika 8.2+0.71

Grup 2 Grup 3 p degeri
(n=74) (n=45)
22.5+2.11 29.2+3.1 <0.001*
2 (0-2)f 3(1-8) <0.001*
1(0-3)t 2 (0-6) <0.001*
1(0-3)* 2 (0-6) <0.001*
0(0-2) 0(0-3) NS
22.7+3.5 23.1+2.9 NS
%18 %19 NS
%65 %64 NS
%17 %17 NS
2100+370% 3320+310 <0.001*
7.0+1.21 8.8+0.5 <0.001*
7.8+0.6" 9.7+0.2 <0.001*

OrtalamaxSS, ortalama (min-maks). n: Sayi (%); NS: Istatistiksel olarak anlamli degil; VKi: Vicut kitle indeksi.

*|statistiksel olarak anlamli; tistatistiksel anlamlilik, saglikli gebe grubu temel almistir (p<0.05).

yonel yas, abortus neonatal agirlig1 ve 1-5. dakika Apgar
skorlart yer almugtr.

Laboratuvar analizi

Venoz kan 6rnekleri dogumhanede alinmugtir. Serum
25-OH D seviyesi, elektrokemiliiminasan immiinoassay
yontemiyle (ECLIA) oto-analiz cihazinda (Cobas 6000;
Roche, Tokyo, Japonya) 6l¢tilmistiir. 30-80 ng/ml opti-
mal seviye, 20 ng/ml yeterli seviye, 20-29 ng/ml yetersiz
seviye ve <15 ng/ml toksik seviye olarak belirlenmistir.
Sonuglar, standart sapma olarak hesaplannustir. Hemog-
ram degerleri, otomatik hematoloji cihaziyla (XT2000i;
Symex, Osaka, Japonya) analiz edilmistir.

Istatistiksel analiz: Veriler, Statistical Package Soci-
al Sciences (SPSS), versiyon 15.0 (SPSS Inc., Chicago,
IL, ABD) kullanilarak analiz edilmistir. Betimleyici is-
tatistikler, sayisal degiskenler i¢in standart sapmalar ve
ortalamalar olarak ifade edilmistir. Degiskenlerin di-
zenli dagilimi icin Kolmogorov-Smirnov testi, alt-grup

Tablo 2. Laboratuvar verilerinin karsilastiriimasi.

kargilagtirmalari icin Mann-Whitney U testi kullanil-
mustir. Kategorik degiskenler icin ise Pearson Ki-Kare
testi kullanilmistir. <0.05 p degeri anlamh kabul edil-
mistir. Coklu grup karsilagtirmalar1 icin, tek yonli
ANOVA (Saglamlik testi: Brown-Forsythe) ve Krus-
kal-Wallis H testi post hoc analizi ve parametrik olma-
yan post hoc testleri (Miller, 1996) kullanilmistr.

Bulgular

Gruplarin sosyo-demografik ve klinik verilerinin
karsilasurmalari Tablo 1’de sunulmaktadir. VKI, dii-
stik sayisi ve sosyoekonomik durum yéniinden ti¢ grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk yoktu
(p>0.05). Maternal yas, gravida, parite, gebelik haftas,
dogum agirligi ve Apgar skorlari, kontrol grubuna ki-
yasla preeklamptik ve preterm grupta anlamli sekilde
daha disiiket (p<0.05). Gruplarin laboratuvar degerle-
rinin kargilagirmast Tablo 2’de sunulmaktadir. 25-
OH D seviyeleri, kontrol grubuna kiyasla preeklamptik

p degeri

25-OH D Vitamini (ng/ml) 18.2+4.3t
NLO 3.96+1.23"

19.1+3.7¢ 34+5.1 0.001*
3.98 +£1.34f 3.22+1.24 0.005*

*Istatistiksel olarak anlamli; fIstatistiksel anlamlilik, saglikli gebe grubu temel almistir (p<0.05).
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ve preterm gruplarda anlaml sekilde daha disikken
(p<0.05), NLO degerleri kontrol grubuna kiyasla pre-
eklamptik ve preterm gruplarda daha yiiksekti (p<0.05).

Tartisma

Gebelik esnasinda 25-OH D eksikligi, fetal ve mater-
nal sonuglar yontinden kritiktir. Gestasyonel diyabet gi-
bi metabolik hastaliklar, preeklampsi ve preterm dogum
prevalansinin, siddetli 25-OH D eksikligi olan gebelik-
lerde, 6zellikle de antepartum doénemin ilk trimesterin-
de, arttig1 gosterilmistir. Hollis ve ark., birinci trimester
boyunca 350 gebeye ti¢ farkli dozda (400, 2000 ve 4000
10) uygulanan D vitamini takviyelerinin etkisini deger-
lendirmistir. Yazarlar, ilgin¢ bir sekilde 2000 ve 4000
IU’lik dozlar arasinda hicbir anlamli farklilik bulmazken,
diisiik doz ile yiiksek doz takviye arasinda gebelik sonug-
lar1 bakimindan anlamli bir farklilik bulmuslardir. Umut
verici bu klinik verilere ragmen, eksiklik bakimindan iyi
bilinen etkileriyle iligkili olan, gebeliklerde dozlama re-
jimleri iizerine baz1 anlagmazliklar bulunmaktadir.”

Calismamizda, preterm dogum, preeklampsi ve 25-
OH D eksikligi arasindaki iligkiyi arasarmayi amagladik.
Maternal 25-OH D serum seviyelerinin, preeklamptik
ve preterm dogum grubunda enflamatuvar ve oksidatif
stres belirteci olarak azaldigi sonucuna vardik. Kontrol
grubuyla kargilasurdigumizda, hastalarin demografik
ozelliklerinde hicbir anlamli farklilik bulmadik. Preek-
lampsi grubunun sonuglart bakimindan bulgularimiz, D
vitamini seviyelerinin kontrol gruplarindan daha distk
oldugunu gosteren bir¢ok ¢alisma ile paraleldir.

D vitamini seviyeleri ve preterm dogum arasindaki
iliskiye yonelik en yeni tartigmali bulgular 1s131nda, pre-
term dogumda D vitamini seviyelerinin azaldigi sonucu-
na vardik. Bulgularimiz, D vitamini eksikliginin 6nemi-
ni vurgulamaktadir. Buna gore, Parlak ve ark. (Ttrkiye)
D vitamini eksikligi bulunan gebe kadmlar1 gozlemlemis
ve gebeler, diisiik sosyo-ekonomik durum, gebelik say1st
ve giysi tarzi yoniinden karsilastrilmistir. Geleneksel ki-
yafet tarzina ve diisiik ekonomik duruma sahip primipar
kadinlarda, artmg 25-OH D eksikligi riskinin bulundu-
gu sonucuna varmiglardir. Calismada, Tiirkiye’deki gebe
kadinlarm ¢ogunlugunu olusturan bu popiilasyon icin D
vitamini takviyesinin énemi vurgulanmistir.”” Gebelik
ve postpartum dénem boyunca 1500 ila 2000 IU giinliik
takviye Oneren bu calisjmanm bulgularina katiliyoruz.
Literatirdeki bir¢ok ¢aligmada tekrarlanan Bodnar ve
ark.’nin ¢aligmasinda da 6nerildigi iizere, D vitamini ek-
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sikliginin erken asamada teshisi ve 6nlenmesi, preterm
dogum oranlarin1 durdurabilir/azaltabilir. Caligmamiz-
da, preterm dogum riski bakimindan disiik 25-OH D
seviyelerine sahip hastalar ile kontrol grubu arasinda an-
lamli bir farklilik bulundugu sonucuna vardik.”" Ayrica,
Schulz ve ark. 25-OH D eksikligi ve plasentasyon ara-
sindaki iligki tizerine bir ¢aligma gerceklestirmistir. D vi-
tamininin, vaskiiler patolojilerin olusumunda kritik bir
rol oynadigini ortaya koymuslardir. Yakin zamanda ya-
pilan bir calismada, sFlt-1’in, VEGF ekspresyonuyla
olan iligkisi araciligryla preeklampsi olusumunda 6nemli
bir rol oynadig: 6ne siiriilmektedir. Potansiyel olarak D
vitamini takviyesinin, plasental gen transkripsiyonu ara-
ciligiyla antianjiyojenik faktorlerin seviyelerini azalttigi
ileri siiriilmiistiir.””

Cakmak ve ark., epikardiyal yag kalinlig1, pentraksin-
3 ve NLO’nun, preeklampsiyi degerlendirmede faydali
enflamatuvar belirtecler olabilecegini gostermistir.”
Retrospektif bir calismada, NLO ve platelet-lenfosit
oranlarmm (PLO) ilk trimesterdeki seviyelerini preek-
lamptik kadinlarda ve saglikli kontrollerde karsilagtir-
mustir. Yazarlar, birinci trimester boyunca yiiksek NLO
ve PLO’nun takip eden preeklampsinin bagimsiz 6ngo-
riiciileri oldugunu belirtmistir.”” Kim ve ark. tarafindan
gerceklestirilen bir bagka retrospektif caligmada, 483
preterm dogum degerlendirilmistir. Bu preterm dogum
olgulari, plasental enflamatuvar yanit olan ve olmayan
kadimlar geklinde iki gruba ayrilmistir. Arastrmacilar,
NLO’nun doguma kabul araligt bakimmdan plasental
enflamatuvar yaniti olan kadinlarda maliyet-etkin bir pa-
rametre oldugu sonucuna varmustir.”” Jung ve ark., 32.
gebelik haftast 6ncesindeki preterm dogumlarda acil
serklaj sonrasi artmug pre-operatif NLO’nun ve amniyo-
tik svi IL-8 seviyelerini incelemis ve bunlarm, servikal
yetersizligi bulunan kadinlarda acil serklaj sonuglarim
ongormede 6nemli belirtegler olabileceklerini 6ne siir-
miigtiir.”” Kim ve ark., servikal uzunlugu NLO’ya béle-
rek birlesik bir belirte¢ tasarlamug ve birlesik belirtecin
preterm eylem riskini éngoérmede tek bagmna C-reakdf
protein (CRP), NLO ve servikal uzunluktan daha hassas
oldugunu gostermistir.” Ayrica, maternal NLO’nun
ileri seviye preterm bebeklerdeki NEC riskini bagimsiz
sekilde 6ngordiigiini, fakat klinik ve histolojik koryoam-
nionitin ve funisitin NEC’i 6ngoremedigini bulmus-
tur.”! Yukaridaki veriler 1g1ginda calismamizda, artmug
NLO’nun preterm ve preeklamptik hasta gruplarinda
sistemik enflamatuvar hastaligin bir belirteci oldugunu

bulduk.
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Elestirel bakis agisindan ¢alismamizin zayifligy, jatro-
jenik preterm dogumlart hari¢ tutmamizdir. Bu nedenle
veriler izerinde, sadece spontane preterm doguma gore
islem yaptik. NLO ve D vitamini eksikligi arasindaki ko-
relasyonu degerlendiren ek calismalarmn yapilmasi ge-

rekmektedir.

Sonuc

Sonug olarak, konu tizerinde hala fikir birligi olma-
sa da, gebe kadinlara D vitamini takviyesi verilebilece-
gini distintiyoruz. Ayrica NLO, sistemik enflamasyo-
nun predominant oldugu hastaliklar i¢in 6nemli bir pa-
rametre olarak degerlendirilebilir, ancak prospektif cok
merkezli caligmalarla dogrulanmas: gerekmektedir.

Cikar Cakigmasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmistir.
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Ozet

Amag: Bu calismada ¢ok erken preterm prematiir membran riiptii-
rii ile komplike olan gebeliklerde koryoamniyoniti predikte etmede
maternal delta nétrofil indeksinin kullanimimni degerlendirmeyi ve
bu indeksi diger rutin enfeksiyon belirtegleriyle karsilasurmay:
amacladik.

Yéntem: Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kadin Hasta-
liklar1 ve Dogum Klinigi'ne 01.04.2014 — 01.01.2017 tarihleri arasin-
da, gebeligin 16-24. haftasinda preterm prematiir membran riptiiri
nedeni ile bagvuran ve bekleme y6netimi uygulanmus tiim hastalarin
dosyalar1 retrospektif olarak taranarak, calisma kriterlerine uygun
hastalar ¢alismaya dahil edildi. Koryoamniyonitin oldugu serum 16-
kosit, C reaktif protein (CRP), prokalsitonin ve delta notrofil indek-
si (DNI) seviyelerinin cut-off degerlerini saptamak icin receiver opera-
ting characteristic (ROC) egrisi analizi kullanild: ve sensitivite ve spe-
sifite degerleri hesaplandi. Tiim analizlerde anlamhilik diizeyi 0.05
olarak kabul edildi.

Bulgular: Calisma kriterlerine uygun toplam 73 hasta saptandi. Bu
hastalardan 43’ti (%58.9) izlem sirasinda koryoamniyonit tanisi alir-
ken, 30’unda (%41.1) koryoamniyonit saptanmadi. DNI i¢in cuz-off
degeri %93.02 sensitivite, %93.33 spesifite ile 1.0 [area under receiver
operating characteristic (AUROC) 0.943, %95 giiven araligr (CI)
0.863-0.984, p<0.0001], lokosit icin cut-off degeri %51.16 sensitivite,
%90 spesifite ile 13.9 (AUROC 0.650 %95 CI 0.529-0.758,
p=0.0239), CRP icin cut-off degeri %67.44 sensitivite, %76.67 spesi-
fite ile 1.34 (AUROC 0.708, %95 CI 0.590- 0.808, p=0.0006) sap-
tandu.

Sonug: Delta nétrofil indeksi ¢ok erken preterm prematiire mem-
bran riiptiirii gelisen hastalarda izlem sirasinda koryoamniyonit pre-
diksiyonunda kullanish olabilecek, tam kan sayim ile birlikte bakila-
bilen, hizli sonug almabilen, ek maliyet gerektirmeyen bir enfeksiyon
belirteci olup testin diagnostik performanst CRP, prokalsitonin ve
lokosite gore daha yiiksek goriinmektedir.

Anahtar sozciikler: Fetal membranlarin preterm erken riiptiirii, kor-
yoamniyonit, serum belirtegleri.

Abstract: The use of maternal delta neutrophil
index for the prediction of chorioamnionitis in very
early preterm premature rupture of membranes

Objective: In this study, we aimed to assess the use of maternal delta
neutrophil index for the prediction of chorioamnionitis in pregnancies
complicated with very early preterm premature rupture of membranes,
and to compare this index with other routine infection markers.

Methods: The files of all patients who admitted to the Obstetrics and
Gynecology Clinic of Faculty of Medicine, In6nii University, due to
preterm premature rupture of membranes between 16 and 24 weeks
of gestation between April 1, 2014 and January 1, 2017 and applied
expectant management were reviewed retrospectively, and the
patients who were eligible for the inclusion criteria were included in
the study. Receiver operating characteristic (ROC) curve analysis was
used to determine cut-off values of serum leukocyte with chorioam-
nionitis, C-reactive protein (CRP), procalcitonin and delta neutrophil
index (DNI) levels, and sensitivity and specificity values were calculat-
ed. In all analyses, 0.05 was considered as the significance level.

Results: A total of 73 patients matching with inclusion criteria were
identified. While 43 (58.9%) of these patients were diagnosed with
chorioamnionitis, no chorioamnionitis was found in 30 (41.1%)
patients. While the cut-off value for DNI was 1.0 [area under
receiver operating characteristic (AUROC) 0.943, 95% confidence
interval (CI) 0.863-0.984, p<0.0001] with 93.02% sensitivity and
93.33% specificity, it was 13.9 (AUROC 0.650 95% CI 0.529-
0.758, p=0.0239) for leukocyte with 51.16% sensitivity and 90%
specificity, and 1.34 (AUROC 0.708, 95% CI 0.590-0.808, p=
0.0006) for CRP with 67.44% sensitivity and 76.67% specificity.

Conclusion: Delta neutrophil index is an infection marker which
may be useful for the prediction of chorioamnionitis during follow-
up in patients who develop very early preterm premature rupture of
membranes, can be checked by complete blood count, of which
results can be obtained quickly and does not requires additional
costs, and the diagnostic performance of the test seems higher than
CRP, procalcitonin and leukocyte.

Keywords: Preterm premature rupture of fetal membranes,
chorioamnionitis, serum markers.
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Girig

Preterm dogumlarin %30’ unun etiyolojisinde yer al-
mast sebebi ile prematiir membran riiptiiri (PMR), peri-
natal mortalite ve morbiditenin en énemli nedenlerin-
den biri olarak kabul edilmektedir. Membran riiptiirt
ozellikle erken ikinci trimesterde gerceklesmis ise fetal
yasam beklentisi oldukga azdir."" Geleneksel olarak bu
hastalara maternal sepsis ve kotii fetal prognoz riskleri
g6z 6niine alinarak terminasyon 6nerilse de, son zaman-
larda bu hastalarda bekleme y6netiminin anne adaylar:
icin gorece giivenli oldugu, kii¢iik oranlarda da neonatal
yasamla sonuglandigi gosterilmistir.”” Ayni zamanda bu
hastalarda seri transabdominal amniyoinfiizyon yoneti-
minin de amniyotik sivi hacminin restorasyonunu sagla-
yarak perinatal sonuglart anlamli oranda iyilegtirebildigi-
ni 6ne siiren caligmalar da mevcuttur.” Bu hastalarda ge-
rek bekleme yonetimi gerekse de seri transabdominal
amniyoinfiizyon yonetiminde maternal ve perinatal
mortalite ve morbidite riskini arttiran en énemli komp-
likasyon ise, membran riiptiirii varliginda bakterilerin alt
genital traktiisten asendan yolla ilerlemesi sonucu olugan
koryoamniyonit tablosudur.” Bircok ¢alisma koryoamni-
yonitin amniyotik sivi, fetal kord kani ve maternal se-
rumda ¢ok sayida sitokinde artisa yol actigini gosterme-
sine ragmen, koryoamniyoniti erken tanimada etkin bir
tani1 belirteci yoktur. Yakin dénemdeki ¢aligmalar perife-
rik kanda immatiir graniilosit (IG) sayisin1 gésteren del-
ta notrofil indeksini (DNI) tamimlarmustir.” Sepsis, pné-
moni, akut apandisitte diagnostik ve prognostik degeri
aragtirlan delta notrofil indeksinin koryoamniyonit pre-
diksiyonundaki yeri ile ilgili literatiirde yeterli caligma
bulunmamaktadir."

Bu calisgmada ¢ok erken preterm prematiir mem-
bran riptiiri ile komplike olan gebeliklerde koryoam-
niyoniti predikte etmede delta nétrofil indeksinin kul-
lanimini degerlendirmeyi ve bu indeksi diger rutin en-
feksiyon belirtecleriyle kargilagtirmayr amacladik.

Yontem

Calisma icin Inonii Universitesi Saglik Bilimleri Bi-
limsel Arastirma ve Yaymn Etigi Kurulu’'ndan onam alin-
makla birlikte, arastrmacilar tarafindan arastirma stire-
since Diinya T1p Birligi Helsinki Bildirgesi (2008’de ek-
lenen iyilegtirmeler dahil) ve T.C. Saglik Bakanlig1 tara-
findan 51748 sayili genelge eki olarak 29 Aralik 1995 ta-
rihinde vyiiriirliige konulan Iyi Klinik Uygulamalari
(KU) Kilavuzu'na uyuldu (Etik Kurul onam numarast:

2016/10-5). Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi'ne 01.04.2014 —
01.01.2017 tarihleri arasinda gebeligin 16-24. haftasinda
preterm prematiir membran riiptiirii nedeni ile bagvuran
ve bekleme yonetimi uygulanmis tiim hastalarin dosyala-
r1 retrospektif olarak taranarak, caligma kriterlerine uy-
gun hastalar calismaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilme kriterleri olarak; 18-39 yas,
16+0-24+0 gebelik haftas: (gebelik yas1 birinci trimes-
ter veya erken ikinci trimester ultrasonografi ile dogru-
lanmus), tekil gebelik, canli gebelik, dogum eyleminde
olmamasi (hospitalizasyon sirasinda uterus kontraksi-
yonlarinin olmamasi), membran riiptiriiniin spekulum
muayenesinde posterior fornikste amniyotik sivinin
varligi ile ve/veya obstetrik ultrasonografik degerlen-
dirmede oligohidramniyos saptanmast (obstetrik ultra-
sonografide amniyotik sivi degerlendirmesinde amni-
yotik stvinin oldugu en derin vertikal cep <2 cm) ve/ve-
ya vajinal pH >5 saptanmasi ve/veya vajinal sivida pla-
sental alfa mikroglobulin 1 proteininin immunokro-
motografik olarak saptanmasini saglayan AmniSure®
testinin pozitif saptanmasi ile dogrulanmasi esas alindi.
Calisma dis1 birakma kriterleri ise; cogul gebelik, major
fetal anomaliler (6liimciil olan veya prenatal ve postna-
tal cerrahi gerektiren anomaliler), fetal 6lim, kromo-
zomal anomaliler ve genetik sendromlar, plasental
anormallikler, ciddi maternal enfeksiyon varligi, ma-
ternal sistemik hastalik varligs, sigara/alkol/madde kul-
lanumu olarak degerlendirildi.

Cok erken preterm prematiir membran riiptiird ile
komplike olup bekleme yonetimi uygulanan tiim hasta-
lar hastanede yatirilarak antibiyotik tedavisine (ilk 48 sa-
at 4x2 g ampisilin intravendz, sonrasinda ampisilin 2x1
g 10 giin peroral + azitromisin 1x500 mg 3 giin peroral)
alindi. Maternal klinik bulgular (ates, nabiz, tansiyon,
solunum saysi, kotii kokulu akinti, uterin hassasiyet) ve
tetal kalp atimlar1 takip edilerek, maternal kanda enfek-
siyon belirtecleri [tam kan sayimi, C reakdf protein
(CRP), prokalsitonin] gebeligin sonuna kadar haftalik
olarak degerlendirildi. Antenatal kortikosteroidler gebe-
ligin 24. haftasinda uygulandi (24 saat ara ile 12 mg be-
tametazon intramuskiiler iki doz), dogumun kaginilmaz
oldugu durumlarda ise kortikosteroid uygulamasinin son
dozundan 2 hafta ge¢mis ise kurtarma dozu (bir kiir in-
tramuskiiler betametazon) uygulandi. Gebelik haftasi
24-32 hafta arasinda olan gebelerde dogumun kaginil-
maz oldugunun 6ngorildigi durumlarda ise fetal beyin
koruyucu etki nedeni ile standart protokollere gére
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magnezyum siilfat uygulandi. Dogum gerektirecek ge-
belik komplikasyonu olmadig: siirece hastalarda gebeli-
gin 34. haftasinda dogum planlanip, Saglik Bakanhg
Dogum ve Sezaryen Eylemi Yonetim Rehberi'ne gore
hazirlanmis izlem ve dogum protokollerine gore Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dalr’nda ¢aligan arag-
tirma gorevlileri tarafindan dogum yonetimi uyguland.
Koryoamniyonitin tanist klinik olarak, baska nedene at-
fedilemeyen maternal atege (=38°C) eslik eden maternal
tasikardi, fetal tagikardi, uterin hassasiyet, maternal 16ko-
sitoz [white blood cell (WBC) 215.000 mL] ve koti koku-
lu amniyotik stvi bulgularmin birinin olmasi ile birlikte
histolojik olarak koryoamniyon tabakasinda en az bir bii-
yik biyiitmede diffiiz polimorf niiveli 16kosit infiltras-
yonu veya agregasyonu ve desidua (desiduitis), umbilikal
kord (funisitis) ve/veya kan damarlarindaki enflamasyo-
nun (vaskiilitis) gosterilmesi ile konuldu.

Maternal serum, standart protokollere gore ventz
yoldan EDTA’L kan toplama tiipiine toplanan 10 ml
kandan elde edilerek venoz kan 6rnekleri +4°C’de 10 da-
kika 3000 g’de santrifiije edildikten sonra serum 6rnek-
leri analiz edildi. Prokalsitonin TRACE (ime-resolved
amplified cryptate emission) teknolojisi kullanilan ultrasen-
sitif immunoassay yontemi ile 6l¢iildi. Bu yontem direk
olarak 0.02-50 ng/mL arast konsantrasyonlar1 él¢erken
basit diliisyon sonrast 5000 ng/mL konsantrasyonuna ka-
dar degerleri 6lgebilmektedir. Lokosit (WBC) sayimu
Beckman Coulter GLH750 (Beckman Coulter, Inc.,
Brea, CA, ABD) cihazi ile yapilirken, CRP seviyeleri im-
munoturbidimetri kullanilarak Abbott Diagnostics Arc-
hitect ¢16000 Sistemi (Abbott Diagnostics, Lake Forest,
IL, ABD) ile 6l¢iildi. Ttim analizler tiretici protokolleri-
ne uyularak yapild: ve analiz icin kritik degerler 16kosit
i¢in 15.0 ¢/mm’, prokalsitonin igin 0.5 ng/ml, CRP igin
1 mg/dL kabul edildi. Delta nétrofil indeksinin saptan-
mast i¢in spesifik otomatik hiicre analiz cihazi (ADVIA
120/2120; Siemens, Tarrytown, NY, ABD) kullanild.
Bu cihaz miyeloperoksidaz (MPO) ve lobiilarite/niikleer
dansite kanali olmak tizere iki bagimsiz 16kosit sayim me-
todunu kullanmaktadir. DNI degerleri su formiil kulla-
nilarak hesaplandi: DNI = (MPO kanalinda sitokimyasal
reaksiyon kullanilarak élgiilen I6kosit subfraksiyonu) —
(ntikleer lobiilarite kanalinda zayif 1sin yansimast kullani-
larak 6lciilen l6kosit subfraksiyonu).

Dogum yapan hastalarda plasenta, koryoamniyonit
agisindan histopatolojik degerlendirme yapilmak tizere
patolojik degerlendirmeye génderildi. Gonderilen pla-

sentalar formalin ile fikse edildi, makroskopik ve mik-
roskobik degerlendirme Amerikan Patoloji Dernegi ta-
rafindan gelistirilen plasentanin degerlendirilmesi kila-
vuzuna gore yapildi.” Kord insersiyon alani, plasenta
kenari, plasentanin orta kismi, kord ve ekstraplasental
membranlar olmak tizere bes ayr1 yerden alinan doku
ornekleri parafin bloklarda fikse edildi. Tim doku 6r-
nekleri 1.5 pm kalinlikta kesitlerde alinip hematoksilin-
eozin ile boyandi ve mikroskopik muayenede korioam-
niyon tabakasinda en az bir biyiik biyiitmede diffiz
polimorf niveli 16kosit infiltrasyonu veya agregasyonu
izlenmesi koryoamniyonit olarak tanimland.

Caligma ve kontrol grubundaki hastalarda yas, gravi-
da, parite, abortus, viicut kitle indeksi, ilk bagvuruda tam
kan sayiminda lokosit degeri, CRP degeri, prokalsitonin
degeri, DNI, PPROM oldugunda gestasyonel yas (haf-
ta), dogumda gestasyonel yag (hafta), PPROM ve dogum
arasinda gecen siire (giin), dogum sekli, dogum endikas-
yonu (koryoamniyonit, plasenta dekolmani, preterm do-
gum, fetal distres, 34. haftada dogum indiiksiyonu), do-
gum kilosu, cinsiyet, hastanede yats stiresi, dogumda
tam kan sayiminda l6kosit degeri, CRP degeri, prokalsi-
tonin degeri, DNI parametreleri kaydedildi.

Istatistiksel analiz icin Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) versiyon 22.0 (SPSS Inc, Chica-
go, IL, ABD) yazilimi kullanildi. Koryoamniyonitin ol-
dugu serum lokosit, CRP, prokalsitonin ve DNI sevi-
yelerinin cut-off degerlerini saptamak igin receiver ope-
rating characteristic (ROC) egrisi analizi kullanildr ve
egri alunda kalan sensitivite ve spesifite degerleri he-
saplandi. Tim analizlerde anlamlilik diizeyi 0.05 olarak

kabul edildi.

Bulgular

Bu calisma periyodunda gebeligin 16-24. haftasin-
da preterm prematiir membran riiptiirii nedeni ile bag-
vuran ve bekleme yonetimi uygulanmis toplam 73 has-
ta saptand1. Bu hastalardan 43’ (%58.9) izlem sirasin-
da koryoamniyonit tanist alirken, 30’unda (%41.1) kor-
yoamniyonit saptanmadi. Izlem sirasinda koryoamni-
yonit gelisen hastalar ¢aligma grubunu olugtururken,
koryoamniyonit gelismeyen hastalar kontrol grubunu
olusturdu. Calisma ve kontrol grubunun klinik 6zellik-
leri Tablo 1’de 6zetlendi. Delta nétrofil indeksi, 16ko-
sit, CRP ve prokalsitoninin koryoamniyonit geligimi
prediksiyonu acisindan sensitivite, spesifite ve 6nerilen
cut-off degerlerinin saptanmast i¢in ROC analizi yapil-

ciezs a3 avaicor [T
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Tablo 1. Koryoamniyonit ve kontrol grubunun klinik ézellikleri.

Koryoamniyonit Kontrol p
(n=43) (GEE{)]

Yas* 31 (21-39) 27 (21-38) 0.044
Membran riptirii oldugu haftat 19.76+1.65 18.73+1.85 0.018
Vucut kitle indeksi (kg/m?)* 27 (22-39.8) 26 (18-34) 0.334
Basvuru lokosit (x10%/L)* 12.8 (8.7-15.5) 11.0 (7.6-15.9) 0.257
Basvuru CRP (mg/L)* 1.0 (0.3-5.3) 1.0 (0.2-2.0) 0.658
Basvuru prokalsitonin (ng/mL)* 0.29 (0.02-0.40) 0.24 (0.16-0.44) 0.135
Basvuru DNI (%)* 1.3(0.3-8.4) 0.7 (0.3-6.0) 0.004
Gebeligin sonlandirldigr hafta* 21 (17-26) 20 (16-24)

Dogum kilosu (g)t 357.558+114.623 326.233+104.910 0.231
Dogum sirasinda lokosit (x10%/L)* 14.0 (9.6-27.5) 11.7 (8.4-27.1) 0.030
Dogum sirasinda CRP (mg/L)* 2.23 (0.04-18.00) 0.76 (0.02-4.87) 0.003
Dogum sirasinda prokalsitonin (ng/mL)* 0.20 (0.02-40.00) 0.05 (0.02-0.42) 0.160
Dogum sirasinda DNI (%)* 2.4 (0.5-27.7) 0.7 (0.1-3.0) <0.001

*Ortanca (en kiiclk—en bilytk); TOrtalama + standart sapma. CRP: C reaktif protein; DNi: Delta nétrofil indeksi.

di. DNI igin cut-off degeri %93.02 sensitivite, %93.33
spesifite ile 1.0 (AUROC 0.943, 95% CI 0.863-0.984,
p<0.0001), l6kosit i¢in cut-off degeri %51.16 sensitivi-
te, %90 spesifite ile 13.9 (AUROC 0.650 %95 CI
0.529-0.758, p=0.0239), CRP i¢in cut-off degeri
%67 .44 sensitivite, %76.67 spesifite ile 1.34 (AUROC
0.708, 95% CI 0.590-0.808, p=0.0006) saptandi. Cok
erken déonem PMR hastalarinda izlem sirasinda kulla-
nilan enfeksiyon belirteclerinin koryoamniyonit geligi-
mini predikte etmedeki ROC analizi sonrast saptanan
sensitivite, spesifite ve onerilen cut-off degerleri Tablo
2’de 6zetlendi. ROC egrileri Sekil 1’de gosterildi.

Tartisma

Koryoamniyonit fetal membranlarin, amniyotik stvi-
nin ve plasenta ve/veya desiduanin enfeksiyonu olup ay-

n1 zamanda intramniyotik enfeksiyon, amniyonit ve am-
niyotik siv1 enfeksiyonu olarak da adlandirilir.” Klinik
veya histolojik olarak tanimlanabilen koryoamniyonit
aynt zamanda hematojen yolla, transplasental yolla veya
amniyosentez ve koryon villus biyopsisi gibi invaziv pro-
sediirler sonucu transuterin yolla da gelisebilmektedir.”
Cok erken déonemde PMR nedeni ile klinigimize bagvu-
ran ve bekleme yonetimi uygulanan hastalarda koryoam-
niyonit gelisimini predikte etmede DNI ve diger enfek-
siyon belirteclerinin yerini ortaya koyan bu caligmada
hastalarin % 58.9’unda koryomaniyonit gelistigi izlendi.
Margato ve ark. gebeligin 24. haftasindan 6nce mem-
bran riiptiirii gelisen hastalarin gestasyonel ve neonatal
sonuglarini degerlendirdikleri ¢alismalarinda koryoam-
niyonit stkhigini %71 olarak bildirmislerdir. Kibel ve ark.
ise 20-24 hafta aras1 erken prematiir membran riiptiri

Tablo 2. Koryoamniyonit prediksiyonunda biyomarkerlarin ROC analizi.

AUC Cut-off
(%95 ClI)
DNI (%) 0.943 (0.863-0.984) >1.0
Lokosit (x10%/L) 0.650 (0.529-0.758)  >13.9
CRP (mag/L) 0.708 (0.590-0.808)  >1.34
Prokalsitonin (ng/mL) 0.597 (0.476-0.710) >0.17

Sensitivite Spesifisite p
(%95 ClI) (%95 ClI)
93.02 (80.9-98.5) 93.33(77.9-99.2)  <0.0001
51.16 (35.5-66.7) 90.00 (73.5-97.9) 0.0239
67.44 (51.5-80.9) 76.67 (57.7-90.1) 0.0006
51.16 (35.5-66.7) 76.67 (57.7-90.1) 0.1471

AUC: Egri altindaki alan; Cl: Guven araligi; CRP: C reaktif protein; DNi: Delta nétrofil indeksi.
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ile komplike 104 gebenin sonuclarini bildirdigi retros-
pekdf caligmalarinda koryoamniyonit gelisme sikligini
%42.3 saptamuglardir."” Periviabl dénem olarak adlandi-
rilan gebeligin 20-26. haftalar1 arasinda membran riip-
tird ile komplike gebeliklerde bildirilen farkli koryoam-
niyonit oranlarmnm varligi, calismalarda farkli koryoam-
niyonit tant kriterlerinin kullanilmasi ve ¢caligmalarin ¢o-
gunda histolojik koryoamniyonitin degerlendirilmeyip
sadece klinik koryoamniyonit oranlarinin verilmesinden

kaynakli oldugunu diisiindiirmektedir.

Maternal ve perinatal mortalite ve morbiditeyi azalt-
mada koryoamniyonitten korunma, koryoamniyonitin
tedavisinden daha 6nceliklidir. Anne ve fetiis i¢in giiven-
li olan az sayida spesifik ve sensitif tanisal test olmasi ne-
deniyle koryoamniyonit tanist 6ncelikle klinik belirti ve
semptomlar ile konulur."" Amniyosentez sonucu elde
edilen amniyotik mayinin kiiltiiri tan i¢in referans stan-
dartur fakat test sonucu icin 48 saat gerekmektedir ve tes-
tin neonatal veya maternal morbidite tizerindeki etkisi
belirsizdir. Kan ve vajinal siirtintii kiiltiirleri koryoamni-
yonit i¢in kullanilmakta olan diger tanisal testler olup bu
testlerin koryoamniyonit tausinda kullanimini destekle-
yen kanutlar yetersizdir. Bununla birlikte preterm prema-
tir membran riptirinde vajinal siiriintii 6rneklerinin
kullanilmamast gerektigini énerenler de vardir."” Koryo-
amniyonitin tamisinda siklikla kullanilan maternal serum
belirteclerinden l6kosit sayimi, CRP, prokalsitoninin
farkl caligmalarda farkli duyarlilik ve 6zgiillik degerleri
oldugu gosterilse de sonug olarak koryoamniyoniti pre-
dikte etmedeki giiciiniin kisith oldugu gosterilmistir."”
Bu caligmada ise ¢ok erken PMR ile komplike gebelerde
DNI ile birlikte maternal serum CRP, prokalsitonin ve
l6kosit saymminin koryoamniyonit éngoristindeki giict
degerlendirilmis, CRP’nin %67.4, maternal 16kosit say1-
munin %51.1 duyarlilik ile koryoamniyoniti 6ngorebildi-
gi, prokalsitoninin ise bu hastalarda koryoamniyonit 6n-
gorisiinde yeri olmadig: ortaya koyulmustur.

Stres veya enfeksiyon sirasinda daha az matiir nétro-
fillerin maternal dolagima girmesi sonucu artmug imma-
tiir/total grantilosit oraninin olugmasi ve nétrofil bandin-
da arts, sola kayma olarak adlandirilnus ve sistemik enf-
lamatuvar yaniti saptamada kullamilmstir." Kan dolagi-
mundaki immatiir granilosit oranmnt farkli bir yontemle
gosteren DNI yeni bir inflamatuvar belirteg olarak bildi-
rilmistir. Yetigskin ve pediatrik popiilasyonda sepsisi 6n-
gormede etkin oldugu gosterilen DNI’nin, ayni zamanda
pnomoni gelisimi ve akut komplike apandisit 6ngorisiin-
de faydali olabilecegini gosteren caligmalar da mevcut-
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Sekil 1. DNIi, CRP ve prokalsitoninin prediktif degerini gésteren ROC
egrileri.
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tur.”"” Koryoamniyonit prediksiyonunda DNT'nin dege-
rini ortaya koyan bu ¢alismada, DNI’nin siur deger ola-
rak %1.0 alindiginda koryoamniyoniti %93 duyarlilik ve
ozgiilliikle 6ngorebildigini ve diger yaygm kullanmilan ma-
ternal serum belirteclerine gore koryoamniyonit 6ngorii-
sinde daha glicli bir belirte¢ oldugunu ortaya koymus-
tur. Bizim ¢aligmamuzla uyumlu olarak Cho ve ark. PMR
hastalarinda histolojik koryoamniyoniti predikte etmede
DNTI’nin serum belirteci olarak kullanilabilecegini, pla-
sental enflamatuvar yamtt 6ngérmede lenfosit sayimu,
CRP ve DNI'nin kullaniminin faydali olabilecegini bil-
dirmislerdir."” Park ve ark. ise DNI’nin enfekte hastalar-
da prediktif ve prognostik faktor olarak tanisal dogrulu-
gunu degerlendirdikleri meta-analizlerinde, DNT’nin en-
fekte hastalarin tanusinda ve enfekte hastalardaki mortali-
tenin 6ngoriilmesinde kullanigh bir parametre oldugunu
ve klinik pratikte daha yaygin olarak kullanilmas: gerek-
tigini ortaya koymuslardir."”

Caligmanin giici ve limitasyonlar1 degerlendirildi-
ginde, koryoamniyonit tanisinin sadece klinik bulgulara
dayanarak konuldugu caligmalarin aksine bu ¢alismada
tiim koryoamniyonit olgularinin histopatolojik dogrula-
masinin yapilmig olmasi ¢aligmanin giicli tarafidir. Ca-
lismanin retrospektif dizaynda olmasi ve DNI’nin peri-
natal sonuglara etkisi veya tedaviye yaniti degerlendir-
medeki etkisinin ortaya konulamamig olmasi da ¢aligma-
nin zayif yonini olusturmustur.

Sonuc

Delta nétrofil indeksi ¢ok erken preterm membran
ruptirti gelisen hastalarda izlem sirasinda koryoamni-
yonit 6ngoériisiinde kullanigh olabilecek, tam kan sayi-
mu ile birlikte bakilabilen, hizli sonug¢ alinabilen ve ek
maliyet gerektirmeyen bir enfeksiyon belirteci olup,
testin tanusal bagarist CRP, prokalsitonin ve lokosite
gore daha yiiksek goriinmektedir.

Cikar Cakismast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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16-23 gebelik haftalari arasinda fetal prenazal
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Ozet

Amag: Fetiiste prenazal kalinlik (PT), bipariyetal ¢cap/prenazal kalin-
lik (BPD/PT) ve prenazal kalilik/nazal kemik uzunlugu (PT/NBL)
oranlarmin gebelik haftasi (GH) ile iliskileri ve dagilimlarinin aragt-
rilmasi amaglanmustir.

Yontem: Caligmaya 16-23 gebelik haftalar1 arasinda tekil saglikli
gebelikler calismaya dahil edildi. Fetiisiin biyometrik degerlendir-
mesi ile birlikte fetal yapilar ayrintili olarak incelendi. Prenazal ka-
linlik ve burun kemigi 6l¢ildi ve her olguda BPD/PT ve
PT/NBL oranlar1 hesaplandi. PT'nin gebelik haftas: ile iligkisi
regresyon analizi ile degerlendirildi. Gebelik haftalarma gore PT
persentilleri hesaplandi. BPD/PT ve PT/NBL oranlarmin gebelik
haftasi ile iligkileri aragtirildi ve persentil degerleri bulundu.

Bulgular: Calismaya toplam 393 gebe dahil edildi. PT’nin gebelik
haftast ile anlamli olarak artugi bulundu ve regresyon denklemi PT
= GH x 0.24 - 0.87; R=0.65; p<0.01 olarak hesaplandi. Ortalama PT'
3.9+0.7 mm ve 95. persentil degerleri 16-18 gebelik haftalarinda 4
mm, 19. gebelik haftasinda 4.7 mm, 20-21 gebelik haftalarinda 5 mm
ve 22-23 gebelik haftalarinda 6.0 mm olarak saptandi. PT’nin BPD
ile korelasyonu arastirildiginda lineer olarak arttgi (R=64; p<0.01)
bulundu. Fakat BPD/ PT oranlari ile gebelik haftas arasmda anlam-
I korelasyon saptanmadi (p=0.29). Ortalama BPD/PT 12.3£1.6 ve 5.
persentil degeri de 10 bulundu. PT ile NBL arasinda anlamh kore-
lasyon saptandi (R=0.63; p<0.01). Regresyon analizinde PT/NBL
orant ile GH arasinda negatif korelasyon saptand1 (PT/NBL = -GH
x 0.016 + 1.02; R=0.25; p<0.01). Ortalama PT/NBL oran1 0.7+0.1
olup; 95. persentil degerleri 16-23 gebelik haftalarinda 1.1-0.9 ola-
rak saptandi.

Sonug: 16-23 gebelik haftalar1 arasinda PT ve PT/NBL oran1 ge-
belik haftas: ile degismekte iken BPD/PT orami sabit kalmaktadir.
Bundan dolay1 taramalarda BPD/PT <10 (5. persentil) degerinin
kullanilmasimin daha kullanigh ve pratik olabilecegi diistiniilmekte-
dir.

Anahtar sozciikler: Bipariyetal cap, nazal kemik, prenazal kalinlik,
gebelik haftast.

Abstract: Fetal prenasal thickness and its correlated
ratios between 16 and 23 weeks of gestation

Objective: The aim is to investigate the correlations and distributions
of ratios of fetal prenasal thickness (PT), biparietal diameter/prenasal
thickness (BPD/PT) and prenasal thickness/nasal bone length
(PT/NBL) to the weeks of gestation (WG).

Methods: Women with healthy singleton pregnancies between 16
and 23 weeks of gestation were included in the study. With the bio-
metric evaluations of fetuses, the fetal structures were examined in
details. Prenasal thickness and nasal bone were measured and
BPD/PT and PT/NBL ratios were calculated in each case. The cor-
relation between PT and the week of gestation was evaluated by
regression analysis. PT percentiles according to the weeks of gestation
were calculated. The correlations between BPD/PT and PT/NBL
ratios and the weeks of gestation were investigated and their percentile
values were calculated.

Results: We included a total of 393 pregnant women in our study. It
was found that PT increased significantly together with the week of
gestation, and regression equation was calculated as PT = WG x 0.24
—0.87; R=0.65; p<0.01. Mean PT was 3.9+0.7 mm and 95th percentile
values were 4 mm at 16-18 weeks of gestation, 4.7 mm at 19 weeks of
gestation, 5 mm at 20-21 weeks of gestation, and 6.0 mm at 22-23
weeks of gestation. When the correlation between PT and BPD was
investigated, it was seen that there was a linear increase (R=64, p<0.01).
However, there was no significant correlation between BPD/PT ratios
and the week of gestation (p=0.29). Mean BPD/PT ratio was 12.3+1.6
and 5th percentile value was 10. A significant correlation was found
between PT and NBL (R=0.63; p<0.01). According to the regression
analysis, there was a negative correlation between PT/NBL ratio and
WG (PT/NBL = -WG x 0.016 + 1.02; R=0.25; p<0.01). Mean
PT/NBL ratio was 0.70.1 and 95th percentile values were calculated
as 1.1-0.9 between 16 and 23 weeks of gestation.

Conclusion: While PT and PT/NBL ratio changes together with the
week of gestation between 16 and 23 weeks of gestation, BPD/PT
ratio remains constant. Therefore, we think that using BPD/PT <10
(5th percentile) value in screenings could be more useful and practical.

Keywords: Biparietal diameter, nasal bone, prenasal thickness, week of
gestation.
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Girig

Down sendromu basik yiiz, hipoplastik midfasiyal ya-
pilar ve cilt 6demi gibi spesifik ytiz ozellikleri ile karakte-
rizedir."" Down sendromu taramasinda birinci trimester-
de artmig nukal saydamlik ve nazal kemik yoklugu en
onemli belirtecler”” iken ikinci trimesterde de artmis en-
se 6demi, nazal kemik yoklugu veya hipoplazisi, ventri-
killomegali ve aberran sag subklaviyen arter varligi en
onemli bulgulardir.” Yakin zamanda ense kalmhg gibi
prenazal kalinligin (PT) da cilt 6demi degerlendirilme-
sinde ve Down sendromu taramasinda bir belirte¢ olarak
kullanilabilecegi” ve Down sendromlu olgularmn prena-
zal cilt dokularindaki bazal membraninda tip 4 kollajenin
anlamh olarak daha fazla oldugu bildirilmistir.”

Persico ve ark.” Down sendromlu fetiislerde PT’nin
anlamb olarak arttgim ve olgularin %73.1’inde PT >95.
persentil oldugunu bildirmislerdir. De Jong-Pleij ve
ark.” calismalarinda PT’nin gebelik haftast anlaml ola-
rak pozitif korelasyon gosterdigini ve prenazal kalin-
lik/nazal kemik uzunlugu (PT/NBL) oranmm gebelik
haftas1 boyunca sabit kaldigini bildirmigler ve caligmala-
rindaki 30 Down sendromlu fetiisin tamaminda
PT/NBL oranmm >95. persentil ve PT/NBL oranin
kuvvetli bir belirte¢ oldugunu vurgulamuslardir. Ozcan ve
ark.” caligmalarinda 242 normal karyotipli ve 24 Down
sendromlu olguyu degerlendirmisler; Down sendromlu
olgularn %54.2’sinde PT’yi >95. persentilde tespit et-
migler fakat PT/NBL >0.76 esik deger i¢cin %5 yanlis po-
zitiflik orani ile %80 yakalama oran: oldugunu bildirmis-
lerdir. Yine Tournemire ve ark." calismalarinda Down
sendromunu saptamada PT/NBL oraninin PT ve
NBL’den daha iyi bir belirte¢ (ROC egrisi alundaki alan
0.99-0.82 ve 0.91) oldugunu gostermisler ve Down sen-
dromunu saptamada PT/NBL >0.98 icin %88.5 duyarli-
lik, %100 6zgiilliik bildirmislerdir. Hagen ve ark."” 130
Down sendromlu olguda yapuklar1 calismada; olgularin
%89.2’sinde PT/NBL oraninin >0.8 oldugunu ve en ¢ok
saptanan belirte¢ oldugunu bildirmiglerdir. U¢ Down
sendromlu olguda belirte¢ olarak sadece PT/NBL orani-
n1 >0.8 saptamuglar fakat bu ti¢ olguda bagka bir belirte¢
saptayamamuslar, boylece PT/NBL oranmnmm Down sen-
dromu taramasinda en 6nemli belirteglerden biri oldugu-
nu vurgulamuglardir.

Bu calismada; 16-23 gebelik haftalar1 arasimnda ano-
malisi olmayan fetiislerin PT" 6l¢timlerinin, PT/NBL ve
bipariyetal ¢ap/prenazal kalinlik (BPD/PT) oranlarinin
gebelik haftas ile iligkileri ve dagilimlar: aragurilmistir.

104 Perinatoloji Dergisi

Yontem

Calismamiza 03.01.2013 —31.01.2015 tarihleri arasin-
da kesitsel olarak secilen, 16-23 gebelik haftalari arasinda
olan tekil 393 gebelik dahil edildi. Gebelik haftast i¢in son
adet tarihi, son adet tarihini bilmeyenlerde birinci trimes-
terde bag-art mesafesi veya ikinci trimesterde bipariyetal
cap Olctimleri esas alindi. Yapisal ve karyotip anomalileri
saptananlar, cogul gebelikler, 6li dogum yapanlar, erken
membran riiptiirii ve intrauterin gelisme geriligi gelisen-
ler ve sistemik hastaligi olanlar ¢alisma dist birakildi.

Ultrasonografik 6lctimler, General Electric Voluson
E8 (Milwaukee, WI, ABD) ultrasonografi cihazi ile tran-
sabdominal 2—-5 MHz) yaklagimla, tek kisi tarafindan ya-
pildi. Fetiistin biyometrik degerlendirmesi ile birlikte fe-
tal yapilar ayrintili olarak degerlendirildi. Burun kemigi;
fetiisun midsagittal yiiz profilinde ¢cene ve dudaklarin go-
rintiilendigi planda, maksilla ve frontal kemigin sinirla-
dig1 alan icinde 45 veya 135 derece ac ile diisiik parlak-
lik ayarinda goriintiilendi. Ol¢iimler burun kemiginin en
tist ve en alt uglar1 arasinda maksimum uzunluk olarak
olciildi. Yine ayn1 diizlemde PT 6l¢timii fronto-nazal agt
ile cildin dig kismu arasindaki mesafe dl¢iilerek yapildi
(Sekil 1). Her fetiis icin PT/NBL ve BPD/PT oranlar
hesaplandu.

Hasta verileri SPSS 11.5 paket programinda (SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) analiz edildi. Pearson korelasyon
testi, regresyon analizleri ve tanimlayici istatistiksel (orta-
lama, standart sapma, persentiller) analizler yapildi. Nor-
mal dagihm varligy icin Kolmogorov—Smirnov test, grup-
larin kargilagtirlmast icinde Kruskal-Wallis ve Mann-

Sekil 1. Prenazal kalinlik dlgtimintn ultrason gortintisd.



16-23 gebelik haftalari arasinda fetal prenazal kalinlik ve iliskili oranlari

Tablo 1. 16-23 gebelik haftalari arasinda prenazal kalinlik (mm) nomogrami.

Persentiller

50.

17 20 22 3.0 3.0 33 4.0 40
18 3.0 3.0 3.0 34 40 40 40
19 3.0 3.0 32 3.9 4.0 4.0 47
20 3.0 3.1 40 40 40 5.0 5.0
21 36 4.0 4.0 4.0 47 5.0 5.0
2 34 40 40 40 5.0 5.0 6.0
23 35 40 4.0 45 5.0 5.2 6.0
Whitney testleri kullanildi. Sonuglar %95’lik giiven arali- mm PT-GH
ginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi. /
i ) .
Bulgular . o 3 & | ..... I .........
Caligmamuz kriterlerine uyan 393 gebe dahil edildi, , ' _______________ i ............ I
incelemenin yapildig1 ortalama gebelik haftast 20+1.9 ve H
ortalama BPD 47.3+6.3 mm bulundu. Ortalama PT ’
3.9+0.7 mm (2-6 mm) idi. PT’nin gebelik haftas1 (GH) !
0

ile anlamli olarak artug tespit edildi. PT ile GH arasin-
daki regresyon denklemi PT = GH x 0.24 - 0.87;
R=0.65; p<0.01 olarak bulundu (Sekil 2). 16-23 gebelik
haftalar1 arasinda anlaml farklilik gosteren PT nomog-
ramu Tablo 1’de gosterildi. PTnin 95. persentl deger-
leri 16-18 gebelik haftalarinda icin 4 mm,19. haftada 4.7
mm, 20-21 gebelik haftalarinda i¢in 5 mm ve 22-23 ge-
belik haftalarinda i¢in 6.0 mm olarak saptand.

Prenazal kalinhgin BPD ile korelasyonu arastirildi-
ginda; lineer olarak arttugi ve bu korelasyonun anlamh
oldugu saptandi. PT ile BPD arasindaki lineer regresyon
analizi ile regresyon denklemi PT = BPD x 0.071 +
0.573; R=0.64; p<0.01 olarak bulundu. Her olgu i¢in he-
saplanan BPD/PT oranlarinin gebelik haftasi ile arasin-
da anlamli korelasyon saptanmadi (p=0.29) (Sekil 3). Or-
talama BPD/PT 12.3+1.6 ve 5. persentl degeri de 10
olarak bulundu (Tablo 2).

15 16 17 18 19 20 21 22 23 24GH
Sekil 2. Prenazal kalinligin gebelik haftasi ile iliskisi.
mm PT-GH
7
6 ®
° [
5 4
. . 3 ¢ 1 3-F
i ' ......... ' .......... H
3 e H
2 ]
1
0
15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 GH

Sekil 3. Bipariyatel capin prenazal kalinliga oraninin gebelik haftasi ile

iliskisi.

Tablo 2. Bipariyatel capin prenazal kalinliga oraninin (8PD/PT) nomogrami.

Persentiller

16-23 10 10 11
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Prenazal kalinlik ile burun kemigi arasinda anlamh
korelasyon saptand: ve formiil PT = 0.393 x NBL +1.71
(R=0.63; p<0.01) olarak tespit edildi. NBL ile GH ara-
sinda iyi bir korelasyon saptandt (NBL = 0.451 x GH -
3.42; R=0.79; p<0.01). Regresyon analizinde P'T/NBL
orant ile GH arasinda ¢ok zayif negatif korelasyon sap-
tandi (PT/NBL = -GH x 0.016 + 1.02; R=0.25; p<0.01)
(Sekil 4). Ortalama PT/NBL orani 0.7+0.1 olup; 16-23
gebelik haftalar1 arasinda nomogranu Tablo 3’de goste-
rildi. PT/NBL’nin 95. persentil degerleri 16-23 haftala-
rinda 1.1-0.9 olarak saptandi.

Tartisma

Prenazal kalinlik 6l¢timii ve bunun Down sendromu
ile iligkisi ilk defa 2005 yilinda Maymon ve ark. tarafin-
dan bildirilmistir. Burada PT"nin gebelik haftas: ile art-
tg1, 16-23 gebelik haftalar1 arasimndaki ortanca degerleri-
nin 2.8-4.1 arasinda oldugu rapor edilmistir.” Bizim ¢a-
lismamizda da benzer olarak PI"nin 16-23 gebelik haf-
tast arasinda anlamli olarak artugi (R=0.65; p<0.01) ve
ortanca degerlerinin 3—4.5 mm olarak bulunmustur. Yi-
ne Persico ve ark.” PT ile gebelik haftasinda benzer ilis-
ki bulmus (R=0.781; p<0.01); 16-24 hafta arasinda, 135
olguda ortanca PT degerlerini 2.4-4.6 mm olarak bildir-
mislerdir. De Jong-Pleij ve ark.” 15-33 gebelik haftala-
rinda, 106 olguda ortanca PT degerlerini 2.3-6.1 mm
olarak bildirmisler ve bu gebelik haftalarinda korelasyo-
nun daha iyi oldugu saptamiglardir (R=0.85; p<0.001).
Yang ve ark."”? 143 olguda 12-33 hafta arasinda PT ile
GH arasinda benzer korelasyonu bildirmislerdir
(R=0.83; p=0.004). PT"nin gebelik haftas ile artug: asi-
kir olup korelasyon katsayisindaki farkliliklarin olgu sa-
yisindaki ve gebelik haftasina gore dagilimindaki farkli-

PT/NBL-GH

14

12 5 o
r Y

1

0.8

0.6

0.4

0.2
0

15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 GH

Sekil 4. Prenazal kalinligin nazal kemik uzunluguna oraninin gebelik
haftasi ile iliskisi.

liklardan kaynaklandig1 gorilmektedir. Calismamizda
kabul edilebilir bir olgu sayist ve gebelik haftas: araligi
mevcut olup orta derecede bir korelasyon oldugu goste-
rilmistir. Ayrica PT ile BPD arasinda da benzer korelas-
yon bulunmustur (R=0.64; p<0.01).

Calismamizda diger calismalardan farkli olarak PT
ile BPD arasindaki iligki aragtirilmig ve sonuglari orta-
ya konmugtur. PT ile BPD arasinda pozitif bir korelas-
yon (R=64; p<0.01) oldugu ve ayrica yine diger ¢alis-
malardan farkli olarak hesaplanan BPD/PT oraninin
gebelik haftas: ile degismedigi (p=0.29) tespit edilmis-
tir. 16-23 gebelik haftalar1 arasinda BPD/PT oranmin
5. persentil degerinin 10 oldugu tespit edilmistir. PT
oranin gebelik haftas: ile anlamli olarak degismesinden
dolayt BPD/PT oranin Down sendromu taramasinda
daha uygulanabilir ve kolay oldugu digiinilmektedir.
Fakat BPD/PT oraninin Down sendromunu saptama-
daki duyarliliginin belirlenmesi icin ¢aligmalara ihtiyac
vardir.

Tablo 3. 16-23 gebelik haftalar arasinda PT/NBL oranin nomogrami.

Persentiller

50.

18 0.6 0.6 0.6
19 0.6 0.6 0.7
20 0.6 0.6 0.6
21 0.6 0.6 0.6
22 0.5 0.6 0.6
23 0.5 0.5 0.6

0.7 0.8 0.9 1.0
0.7 0.8 0.9 1.0
0.7 0.8 0.8 0.9
0.7 0.8 0.9 0.9
0.7 0.7 0.8 0.9
0.7 0.8 0.8 0.9
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Literatiirde PT/NBL oranin PT’ye gére daha fazla
ilgi gérdugi ve calisma konusu yapildigr gorilmektedir.
Bunun nedeninde PT’nin gebelik haftas: ile artmasi ne-
deniyle her gebelik haftasina gore ayri bir esik deger be-
lirlenmesi gerekliliginden dolay1 sabit tek bir oran olarak
gortilen PT/NBL oraninm kullanimimin daha kolay ve
uygulanabilir olabilecegi bildirilmistir.”"” Yang ve ark."”
da PT/NBL oraninin 12-33 gebelik haftalarinda sabit
kaldigin1 (R=0.12; p>0.10) ve 95. persentil degerini de
0.93 olarak bildirmiglerdir. Fakat bizim g¢aligmamizda
PT/NBL oraninin gebelik haftasi ile zayif fakat anlaml
bir korelasyon gosterdigi tespit edilmis (R=0.25; p<0.01)
ve PT/NBL’nin 95. persentil degerleri 16-23 haftalarin-
da 1.1-0.9 olarak bulunmugtur. Bu farkliligin gebelik haf-
tasina gore olgu sayist ve dagilimindan kaynaklandig: dii-
sintilmektedir. Calismamizda PT ile gebelik haftas: ara-
sinda orta derecede korelasyon (R=0.65) var iken NBL ile
GH arasinda iyi derecede korelasyon (R=0.79) olmasi
PT/NBL’nin gebelik haftasi ile azalmasini dogrulamak-
tadir. Yang ve ark. da" caligmalarinda NBL ile GH
(R’=0.73) arasindaki korelasyonun PT ile GH (R°’=0.67)
arasindaki korelasyondan daha iyi oldugunu tespit etmis-
lerdir. De Jong-Pleij ve ark.” da benzer korelasyon oran-
larin1 gostermiglerdir. Fakat bu iki caligmada da PT/NBL
ile GH arasinda sabit bir iligki oldugu bildirilmistir."” Bi-
zim ¢alisgmamizda PT/NBL oranin sabit olmadig1 ve bu-
nun sabit bir oran olarak kullanilmasinin da yanhs deger-
lendirmeye sebep olabilecegi tespit edilmistir. Bu oranin
16-17. gebelik haftalarinda 1.1, 18-19. gebelik haftala-
rinda 1 ve 20-23. gebelik haftalarinda 0.9 olarak kullamil-
masinin daha uygun olacagi diisiintilmektedir.

Sonuc

Sonug olarak; PT ve PT/NBL orami gebelik haftas:
ile anlamli olarak degismekte iken BPD/PT oran: sabit
kalmaktadir ve bundan dolay1 BPD/PT <10 (5. persen-
til) degerinin kullaniminin daha uygun ve kolay olabi-
lecegi distinilmektedir. Fakat PT ve BPD/PT orani-
nin Down sendromu taramasindaki duyarliliklarini be-
lirlemek i¢in daha giicli aragtirmalara ihtiyag vardir.

Cikar Cakigmasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmistir.
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idiyopatik trombositopenik purpurali gebelerin
maternal ve neonatal sonuclari
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Ozet

Amag: Bu calismada klinigimizde gebelik takibi ve dogumu ger-
ceklestirilen idiyopatik trombositopenik prupura (ITP) tanist
almis gebelerin maternal ve neonatal sonuglarini ortaya koymay1
amacladik.

Yoéntem: Calismamizda Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hasta-
nesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi’'nde, 01.01.2010 —
01.01.2017 tarihleri arasinda gebelik takibi ve dogumu gercekles-
tirilen idiyopatik trombositopenik purpurali gebelerin ve yenido-
ganlarin dosyalar1 retrospektif olarak taranarak, calisma kriterleri-
ne uygun hastalar ¢aligmaya dahil edildi.

Bulgular: Calisma periyodu boyunca I'TP tanisi ile izlenen 68 has-
tadan 12’sinin (%17.6) gebelik sirasinda, 56’sinin (%82.4) ise
gebelik 6ncesi ITP tanist aldigi saptandi. Dogum sirasinda trom-
bosit sayisi 50x10°/I’nin altinda olan hastalarda steroid kullanimu,
trombosit sayist 50x109/I'nin istiinde olan hastalara gore istatis-
tiksel olarak anlamli duzeyde yiiksek bulundu (p=0.003).
Trombosit sayis1 >50x10’/1 olan ITP’li gebe grubunda 13 (%29.5)
hastada, trombosit sayist <50x10°/1 olan gebe grubunda ise 1
(%4.2) hastada gebelik oncesinde splenektomi operasyonu
gecirme Oykiisti izlendi (p=0.013). Dogum sekli sezaryen olan
hasta grubu ile vajinal dogum olan hasta grubu arasinda yenidogan
yogun bakim ihtiyaci ve yenidogan tedavi gereksinimi agisindan
anlaml fark izlenmedi (sirasiyla p=0.889 ve p=0.598). Dogum
sirasinda 6 (%8.8) hastada postpartum kanama gozlenirken, 17
(%25) hastada trombosit aferez, 5 (%7.3) hastada intravenoz
immunglobulin IVIG), 8 (%13.2) hastada ise trombosit aferez ile
birlikte IVIG tedavisi kullanildi. Dogumda maternal trombosit
sayisi ile dogumda yenidogan trombosit sayist arasinda anlaml
iliski saptanmadi (p=0.625; r=0.06).

Sonug: I'TP’li gebelerin maternal ve neonatal prognozu genellik-
le iyidir. Gebelik sirasinda maternal trombosit sayisinin <50x10/1
olmasi gebelik sirasinda daha fazla medikal tedavi gereksinimi ve
dogum sirasinda daha fazla kan triint ihtiyac ile iliskili olup do-
gum seklinin perinatal sonuclar tizerine etkisi goriinmemektedir.

Anahtar sozciikler: Gebelik, idiyopatik trombositopenik purpu-
ra, trombositopeni, yenidogan trombositopenisi.

Abstract: Maternal and neonatal outcomes of the
pregnant women with idiopathic thrombocytopenic
purpura

Objective: In this study, we aimed to report the maternal and neona-
tal outcomes of the pregnant women with idiopathic thrombocy-
topenic purpura (ITP) whose gestational follow-up and delivery were
carried out in our clinic.

Methods: In our study, the files of newborns and pregnant women
with I'TP whose gestational follow-up and delivery were carried out
in the Department of Obstetrics and Gynecology, Faculty of
Medicine, Inonii University between January 1, 2010 and January 1,
2017 were reviewed prospectively and the cases matching with the
inclusion criteria were included in the study.

Results: During the study period, it was found that 12 (17.6%) of 68
patients followed up for I'TP diagnosis were established with the diag-
nosis during pregnancy while 56 (82.4%) of them were established
with the I'TP diagnosis before the pregnancy. The use of steroids was
found at a higher level, which was statlstlcally significant, in patients
whose platelet count was below 50x10°/1 during delivery compared to
those whose platelet count was above 50x10/1 (p=0.003). The history
of splenectomy durmg pregestational period was observed in 13
(29.5%) patients in the pregnant women with I'TP whose platelet
count was >50x10’/1 and in 1 (4. 2%) patients in the pregnant women
whose platelet count was <50x10’/1 (p=0.013). In terms of newborn
intense care need and newborn treatment need, there was no signifi-
cant difference between the patient group whose delivery type was
cesarean section and the patient group whose delivery type was vaginal
delivery (p=0.889 and p=0.598, respectively). While postpartum hem-
orrhage was observed in 6 (8.8%) patients, 17 (25%) patients received
thrombocytapheresis treatment, 5 (7.3 %) patients received intravenous
immunoglobulin (IVIG) treatment, and 8 (13.2%) patients received
thrombocytapheresis treatment together with IVIG. No significant
correlation was found between maternal platelet count during delivery
and newborn platelet count during delivery (p=0.625; r=0.06).

Conclusion: Maternal and neonatal prognosis of pregnant women
with I'TP is usually good. Maternal platelet count below 50x10%/1 dur-
ing pregnancy is associated with more medical treatment needs during
pregnancy and more blood product needs during delivery, yet the
delivery type has no impact on perinatal outcomes.

Keywords: Idiopathic thrombocytopenic purpura, newborn thrombo-
cytopenia, pregnancy, thrombocytopenia.
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Idiyopatik trombositopenik purpurali gebelerin maternal ve neonatal sonuclari

Giris

Idiyopatik trombositopenik purpura (I'TP), trombosit
membran glikoproteinlerine karst olusmus otoantikorla-
rin trombosit antijenlerine baglanmast sonucu trombo-
sitlerin bagta dalak olmak iizere retikiiloendotelyal sis-
temde erken yikimina neden olan otoimmun bir hastalik-
ar." Yaklagik 1000 gebelikte 2 siklikla goriilmekle birlik-
te, gebelikte izlenen tim trombositopenilerin yaklasik
%5’ini olusturmaktadir.” Ozellikle iireme cagindaki
geng kadmnlarda goriilme egilimindedir. Hamileligin oto-
immiin bozukluklarin seyrini etkiledigi iyi bilinmektedir.
Gestasyonel trombositopeninin aksine, I'TP’de trombo-
sit sayis1 orta veya ciddi sekilde diigiiktiir ve maternal ka-
nama riski tagimasi nedeniyle izlem ve tedavi gerektir-
mektedir. Yenidoganda az da olsa trombositopeni riski
mevcuttur.” Genel olarak ITP olgularinda en sik rastla-
nilan komplikasyon, kanamaya egilimin artmus olmasimn-
dan kaynaklanir. Gebe hastada tedavide ama¢ kanamanin
onlenmesidir.” Neonatal kanama, en stk dogum sonras
24-48 saatigerisinde gerceklesir ve dogum sirasinda trav-
ma ile iligkisi tespit edilmemistir."” Literatiirde TTP’li
gebelerin obstetrik ve neonatal sonuglarini irdeleyen, bu
gebelerin dogumda kanama riskleri, gebelik sirasinda te-
davi ihtiyaglart ve dogum sirasindaki maternal trombosit
say1st ile neonatal trombosit sayist arasindaki iligkiyi orta-
ya koyan az sayida calisma mevcuttur. Bu nedenle bu ¢a-
lismada klinigimizde gebelik takibi ve dogumu gercekles-
tirilen idiyopatik trombositopenik purpurali gebelerin
perinatal ve neonatal sonuglarini degerlendirmeyi, bu so-
nuglart I'TP tan1 zamani, dogumdaki trombosit sayist ve
dogum sekline gore karsilagtirmay: amacladik.

Yontem

Caligma icin Inonii Universitesi Saglik Bilimleri Bi-
limsel Arastirma ve Yaymn Etigi Kurulu’'ndan onam alin-
mug olup, aragtirmacilar tarafindan aragtirma siresince
Diinya Tip Birligi Helsinki Bildirgesi (2008’de eklenen
iyilestirmeler dahil) ve T.C. Saglik Bakanligi’nca; 51748
sayili genelge eki olarak 29 Aralik 1995 tarihinde yiirtir-
lige konulan Iyi Klinik Uygulamalar1 (IKU) Kilavuzuna
uyuldu (Etik kurul onam numarast: 2016/10-8). Inonii
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kadin Hastaliklar:
ve Dogum Klinigi’'nde 01.01.2010 — 01.01.2017 tarihleri
arasinda, doguma kadar izlenen idiyopatik trombosito-
penik purpurali gebelerin ve yenidoganlarin dosyalari
retrospektif olarak taranarak, ¢alisma kriterlerine uygun
hastalar caligmaya dahil edildi. Idiyopatik trombositope-

nik purpura nedeniyle calismaya dahil edilen tim gebe-
ler gebelik boyunca I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Hema-
toloji Bilim Dali ile birlikte takip edildi. Dogum sonras
rutin olarak neonatal trombosit sayisina bakilarak tiim
yenidoganlar Neonatoloji Bilim Dalina konsiilte edildi.

Calismaya katilim kriterleri
® 18-39yas
e Tekil, canli gebelik olmasi

*  Gebelikten 6nce veya gebelik sirasinda I'TP tanisi al-
mig olmasi

* Diger trombositopeni nedenlerinin diglanmig olmast
(enfeksiyon, ilaglar, hematolojik maligniteler, disse-
mine intravaskiiler koagiilasyon, HELLP sendromu,
gestasyonel trombositopeni, sistemik lupus eritema-
tozus)

*  Gebelik izlemi ve dogumun klinigimizde yapilmast

Calismadan dislama kriterleri
*  Cogul gebelikler
*  Major fetal anomaliler (6limciil olan veya prenatal ve

postnatal cerrahi gerektiren anomaliler), kromozomal
anomaliler ve genetik sendromlar

e Intrauterin fetal 6liim

Hastalarin tiimiinde ITP tamst Inonii Universitesi
Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali Hematoloji
Bilim Dali tarafindan normal 16kosit ve eritrosit sayimi
ile birlikte normal kemik iligi bulgulari ile iliskili standart
kriterlere uygun trombositopeni saptanmast ve trombo-
sitopeniye neden olabilecek tiim nedenlerin diglanmasi
ile konuldu. Kemik iligi incelemesi, trombositopeni (ve
muhtemelen kronik kan kaybina atfedilen mikrositer
anemi) digindaki tam kan sayimi ve periferik kan yayili-
mundaki anormalliklerin goriildigi stpheli ITP hastala-
rinda gerceklestirildi. Maternal trombosit sayis1 vendz
yoldan elde edilen kan 6rneklerinin EDTA’li (etilen dia-
min tetrasetat) tiipler i¢ine alinarak otomatik hiicre sa-
yim cihazinda analiz edilmesi ile elde edildi. Psédotrom-
bositopeninin diglanmasi i¢in tim hastalara periferik
yayma yapildi.

Calismaya katilan hastalarin yas, gravida, parite, tani
zamani (gebelik 6ncesi, gebelik sirasinda), gebelik 6ncesi
trombosit sayisi, gebelik sirasindaki trombosit sayisi, do-
gum sirasindaki trombosit sayisi, postpartum 24. saat
trombosit sayisi, gebelik sirasinda kullanilan tedavi, sple-
nektomi Gykiisti, dogum sirasinda gerekli olan kan tiri-
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ni, dogum sekli sezeryan ise anestezi sekli, maternal
komplikasyon, dogumda gestasyonel yas (haftasi), do-
gum sekli, sezaryen endikasyonu, dogum kilosu, cinsiyet,
neonatal trombosit sayisi, kord kani pH’1, neonatal
komplikasyon (hemoraji, intraventrikiiler kanama), yeni-
dogan yogun bakim ihtiyact ve yenidoganlarda uygula-
nan tedavi parametreleri kaydedildi.

Istatistiksel analiz icin Statistical Package for the So-
cial Sciences (SPSS) versiyon 22.0 (SPSS Inc, Chicago,
IL, ABD) yazilim1 kullanildi. Caligma ve kontrol grubun-
daki temel veriler medyan ve en kiiciik ve en biiyiik ola-
rak, siirekli veriler ise ortalama ve standart sapma olarak
tanimlandi. Uygulamada yer alan hastalarin istatistiksel
olarak kargilagtirilmasinda 6ncelikle hastalardan elde edi-
len verilerin dagilimlarinin normalligi Shapiro-Wilk tes-
ti ile analiz edildi. Normal dagilima uyan veriler icin t-
testi kullanilirken, uymayan veriler icin Mann-Whitney
U testi kullanilarak kargilagtirma analizleri yapildi. Kate-
gorik degiskenler say1 ve yiizde ile dzetlenerek, karsilas-
trilmalarda Pearson kesin ki kare, stireklilik diizelomeli
ki kare kullanildi. Maternal ve neonatal trombosit sayisi
arasindaki iligki Spearman’s korelasyon testi ile degerlen-
dirildi. Tim analizlerde anlamlilik diizeyi 0.05 olarak ka-
bul edildi.

Bulgular

Caligma periyodu boyunca gebelikte I'TP tanisi ile iz-
lenen hastalarin yag ortalamasi 29.79+5.57 yil saptanur-
ken hastalarin 21°i (%30.8) nullipar idi. I'TP tanus: ile iz-
lenen 68 hastadan 12’si (%17.6) gebelik sirasinda tani al-
mus iken, 56’s1 (%82.4) gebelik 6ncesi I'TP tanist almus
idi. Gebelik sirasinda I'TP tanist alan 1 (%38.3) hastada
kemik iligi incelemesi yapilirken, gebelik 6ncesi I'TP ta-
nust alan 19 (%33.9) hastada kemik iligi incelemesi yapil-
dig1 izlendi. Hastalarin gebelik sirasinda (birinci trimes-
ter) ortalama trombosit sayist 94.86+100.95x10/1 sapta-
nirken dogumda ortalama trombosit sayist 100.35+
96.39x10’/1 saptandi. ITP tanist ile izlenen hastalarin
maternal ve neonatal sonuglar1 Tablo 1’de 6zetlendi.

Hastalarin 14’iinde (%20.6) gebelikten 6nce splenek-
tomi Oykiisii saptanirken, hastalarim 39unun (%57.4) ge-
belik sirasinda steroid (oral prednizolon) kullandig tespit
edildi. Dogum sirasinda trombosit sayist 50x10’/I’nin al-
tinda olan hastalarda steroid kullanimi trombosit sayist
50x10°/I'nin iistiinde olan hastalara gére istatistiksel ola-
rak anlamli diizeyde yiiksek saptandi [sirastyla 20 (%83.3),
19 (%43.2); p=0.003]. Trombosit sayis1 >50x10°/1 olan
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Tablo 1. ITP tanisi ile izlenen hastalarin maternal ve neonatal sonuclari.

ITP tanili gebeler
(GE 1))

Yas* 29.79+5.57
Nulliparite® 21 (30.8)
ITP tani zamani

Gebelik 6ncesi tani alant 56 (82.4)

Gebelik sirasinda tani alant 12 (17.6)
Gebelik sirasinda (1. trimester) trombosit sayisi (x10%/1)* 60 (10-452)
Dogum sirasinda trombosit sayisi (x10%/1)* 66 (15-401)
Splenektomi dykusut 14 (20.6)
Gebelik sirasinda steroid (oral prednizolon) kullanimit 39 (57.4)
Postpartum 24. saat trombosit sayisi (x10%/1)* 83 (36-366)
Dogum sirasinda kullanilan kan Grint

Yokt 33 (48.6)

Trombosit aferezt 17 (25)

IVIGT 5(7.3)

Trombosit aferez + IVIGT 8(13.2)
Dogum sonu kanama* 6 (8.8)
Dogum sekli

Sezaryent 38 (55.9)

Vajinalt 30 (44.1)
Dogum haftasi* 38 (33-41)
Sezaryende anestezi sekli

Spinalt 11 (28.9)

Genelt 27 (71.1)
Sezaryen endikasyonlari

Gegirilmis sezaryen nedeni ile elektift 16 (42.1)

Fetal distrest 9(23.7)

Malprezentasyont 6 (15.8)

llerlemeyen eylem? 7 (18.4)

Dogum kilosu (g)*

3065.57+408.44

Cinsiyet

Kizt 33 (48.5)

Erkek® 35 (51.5)
Neonatal trombosit sayisi (x10%/1)* 192.5 (19-588)
Kord pH* 7.34 (7.23-7.45)
Hemorajit 0 (0)
Intraventrikiler kanamat 0 (0)
Yenidogan yogun bakim ihtiyacit 21(30.9)
Yenidogan yogun bakimda yatis stresi* 0 (0-8)
Yenidoganlara uygulanan tedavi

IVIG* 11(16.2)

Fototerapi® 4 (5.9)

*Ortalama + standart sapma, n (%), ¥Ortanca (en kigtk—en buyik). ITP: Idiyo-
patik trombositopenik purpura; IVIG: Intraventz immunoglobulin.

ITP’li gebe grubunda 13 (%29.5) hastada, trombosit sa-
yist <50x10°/1 olan gebe grubunda ise 1 (%4.2) hastada
gebelik 6ncesinde splenektomi operasyonu gegirme 6y-
kiisti izlendi (p=0.013). Dogum sirasinda trombosit sayist
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Tablo 2. Dogum sirasinda trombosit sayisi 50x10%I'nin altinda olan gebeler ile 50x10%I'nin Ustlinde olan gebelerin maternal ve neonatal sonuclari.

Trombosit sayisi <50x10/1

Trombosit sayisi >50x107/1

(n=24) (n=44)

Yas* 32.91+5.15 28.20+4.87 0.001
ITP tani zamani 0.875

Gebelik 6ncesit 20 (83.3) 36 (81.8)

Gebelik sirasinda® 4(16.7) 8(18.2)
Splenektomi éykusut 1(4.2) 13 (29.5) 0.013
Gebelik sirasinda steroid (oral prednizolon) kullanimit 20 (83.3) 19 (43.2) 0.003
Dogum sirasinda kullanilan kan trtint <0.001

Yokt 5(20.8) 28 (63.6)

Trombosit aferezt 15 (62.5) 2 (4.5)

VIGH 4(16.7) 12.3)

Trombosit aferez + IVIGT 7 (15.9) 1(2.3)
Dogum sonu kanamat 4(16.7) 2 (4.5) 0.175
Dogum sekli 0.037

Sezaryen' 14 (58.3) 24 (54.5)

Vajinalt 10 (41.7) 20 (45.5)
Dogum haftasi* 38 (34-40) 39 (36-41) 0.006
Dogum kilosu (g)* 2971.87+£534.01 3116.68+315.96 0.232
Neonatal trombosit sayisi (x10%1)* 189.5 (29.0-588.0) 200.0 (19.0-352.0) 0.893
Yenidogan yogun bakim ihtiyacrt 0.014
Yenidoganlara uygulanan tedavi

VIGH 7(29.2) 4(9.1)

Fototerapi® 3(12.5) 1(2.3)

*Ortalama + standart sapma, *n (%), *Ortanca (en kuguk-en buyuk). ITP: Idiyopatik trombositopenik purpura; IVIG: Intravenz immunoglobulin.

50x10’/I'nin altinda olan gebeler ile 50x10°/I'nin {is-
tinde olan gebelerin prenatal sonuglari Tablo 2’de
ozetlendi.

Hastalarin %13.2’sinde (9/68) preterm dogum izle-
nirken, medyan dogum haftast 38 (ortalama 38.32,
aralik: 33-41) saptandi. 38 (%55.9) hastada dogum sek-
li sezaryen iken en sik sezaryen endikasyonu gegirilmis
sezaryen nedeni ile yapilan elektif sezaryen (%42.1) idi.
Dogum sekli sezaryen olanlarda splenektomi oykiisii
normal dogum yapanlara gore istatistiksel olarak an-
lamlr diizeyde diigiik saptandu [sirastyla 4 (%10.5) ve 10
(%33.3); p=0.045]. Dogum sekli sezaryen olan hasta
grubu ile vajinal dogum olan hasta grubu arasinda ne-
onatal trombosit sayisi, yenidogan yogun bakim ihtiya-
c1 ve yenidogan tedavi gereksinimi acisindan anlamh
fark izlenmedi (sirasiyla p= 0.248, p=0.889 ve p=0.598).
Sezaryen ve vajinal yoldan dogum yapan I'TP tanili ge-
belerin maternal ve neonatal sonuglari Tablo 3’de
ozetlendi.

Dogum sirasinda 6 (%8.8) hastada postpartum kana-
ma gozlenirken, 17 (%25) hastada trombosit aferez, 5

(%7.3) hastada intravenéz immunglobulin (IVIG), 8
(%13.2) hastada trombosit aferez ile birlikte IVIG teda-
visi kullanildi. Hastalarin 33’tinde (%48.6) dogum sira-
sinda tedavi ihtiyact olmadi. Yenidoganlarin ortalama
dogum kilosu 3065.57+408.44 g saptanirken, 21 (%30.9)
yenidoganda yenidogan yogun bakim ihtiyact oldu. Ye-
nidoganlarda medyan trombosit degeri 192.5 (ortalama
189.04, aralik: 19-588) x10’/1 saptanirken, 11 (%16.2)
yenidogana IVIG tedavisi, 4 (%5.9) yenidogana da foto-
terapi uygulandig1 saptandi. Yenidoganlarin hicbirinde
hemorajik komplikasyon veya intraventrikiiler kanama
izlenmedi. Dogumda maternal trombosit sayis ile do-
gumda yenidogan trombosit sayisi arasinda anlaml ilig-
ki saptanmad1 (p=0.625; r=0.06). Gebelik 6ncesi I'TP ta-
nist alanlarda neonatal trombosit sayis1 gebelik sirasinda
ITP saptananlardan istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek saptandi [sirastyla 200.50 (aralik: 19.0-588.0) ve
117.0 (aralik: 29.0-244.0); p=0.047]. Gebelikten 6nce
ITP tamsi alan gebeler ile gebelik sirasmda I'TP tamsi
alan gebelerin maternal ve neonatal sonuglari Tablo
4'te 6zetlendi.
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Tablo 3. Sezaryen ve vajinal yoldan dogum yapan ITP tanili gebelerin maternal ve neonatal sonuglari.

Sezaryenle dogum Vajinal dogum p
(n=38) (n=30) degeri
Yas* 30.44+5.88 29.13+4.81 0.359
Gebelik sirasinda (1. trimester) trombosit sayisi (x10%/1)* 74.5 (10-395) 120.6 (23-452) 0.015
Splenektomi GykUsu* 4 (10.5) 10 (33.3) 0.045
Gebelik sirasinda steroid (oral prednizolon) kullanimi* 24 (63.2) 15 (50.0) 0.400
Dogum sirasinda trombosit sayisi (x10%/1)* 59.5 (28-401) 74 (15-394) 0.023
Dogum sirasinda kullanilan kan Grdint <0.001
Yok#* 13 (34.2) 20 (66.7)
Trombosit aferez* 13 (34.2) 4(13.3)
IVIG* 5(13.1) 0(0)
Trombosit aferez + IVIG# 6 (15.7) 2 (6.0)
Dogum haftasit 38 (34-41) 38.7 (35-41) 0.061

Dogum kilosu (g)* 3026.02+377.62 3115.66+445.91 0.373
Postpartum 24. saat trombosit sayisi (x10%1)t 96.6 (44-352) 137.9 (36-366) 0.071
Dogum sonu kanama* 4 (10.5) 2 (6.7) 0.687
Neonatal trombosit sayisi (x10%/1) 204.2 (34-588) 169.7 (19-308) 0.248
Yenidogan yogun bakim ihtiyaci* 12 (31.6) 9 (30) 0.889
Yenidoganlara uygulanan tedavi 0.598

IVIG* 5(13.2) 6 (20.0)

Fototerapi* 3(7.9 1(3.3)

*Ortalama + standart sapma, *n (%), *Ortanca (en kucik—en buytk). ITP: Idiyopatik trombositopenik purpura; IVIG: Intravensz immunoglobulin.

Tartisma

Gebelikte I'TP yonetimi maternal ve fetal trombosit
sayilarindaki genis dagilimdan dolayr karmagikar.” Bu
gebeler gebelik sirasinda hematolog, obstetrisyen, anes-
tezist ve neonatologtan olusan medikal bir takim tarafin-
dan yakin ighirligi icinde takip edilmelidir. Tedavide
farkli farmakolojik ajanlar kullanilmakla birlikte I'TP’li
gebelerde kullanilan standart bir tedavi yaklagimu yok-
tur."” Bu ¢aligma trombosit sayis1 <50x10°/1 olan TTP’li
gebelerin %80’den fazlasina gebelik sirasinda steroid
(oral prednizolon) tedavisi verildigini ve trombosit say1-
s1 >50x10/1 olan gebelerle karsilagtirildiginda trombosit
say1s1 <50x10’/1 olan ITP’li gebelerde medikal tedavi ge-
reksiniminin anlamli oranda yiiksek oldugunu gosterdi.
Ayni zamanda trombosit sayist <50x10°/1 olan ITP’li ge-
belerle kargilastirldiginda trombosit sayist >50x10/1
olan I'TP’li gebe grubunda gebelik 6ncesinde splenekto-
mi operasyonu gecirme Oykiisii anlamh oranda yiiksek
bulundu. Maternal I'TP’de maternal trombosit sayisinin
<20x10/1 oldugu olgularda majér tedavi segenegi olarak
kisa dénem kortikosteroid (prednizolon 1 mg/kg) veya
IVIG tedavisi 6nerilmekle birlikte bu tedavi segenekleri-
nin maternal ve neonatal sonuglara etkisi benzer bulun-
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mugtur."” Farkli uygulamalar olmakla birlikte kortikos-
teroidlere bagli yan etki goriilen olgularda veya korti-
kosteroidlerin potansiyel teratojen etkilerinden cekinil-
digi gebeligin birinci trimesterinde IVIG tedavisinin ilk
basamak tedavi olarak ele alinmasi 6nerilmektedir.""
Trombosit sayist >20x10’/1 olan hastalarda dogum za-
manima kadar tedavi gerektirmedigi bildirilmistir."” Bu-
nunla birlikte planlanmadan acil olarak gerekebilecek se-
zaryen operasyonu riski nedeni ile ikinci trimester ve
tictincti trimester boyunca trombosit sayisinin en az
50x10°/I'de tutulmasi gerektigini 6nerenler de vardir."”
Kortikosteroidlerin etki mekanizmalari, otoantikorlarm
baglandigi trombositlerin fagositozunun inhibisyonu-
nun yani sira otoantikor iiretiminde azalmaya yol agma-
sina baglanmigtir."” Care ve ark. ciddi primer otoimmun
trombositopenili gebelerdeki tedavi stratejilerini deger-
lendirdikleri kohort ¢alismada hastalarin % 50’den fazla-
sinin asemptomatik olmasina ragmen dogumda hedefle-
nen trombosit sayisina ulagmak i¢in gebelik sirasinda te-
davi aldiklarimi ortaya koymuslardir."” Kronik ITP’si
olup fazla veya persiste kanamasi olan ve medikal tedavi-
ye yanutsiz hastalarda ise splenektomi ikinci basamak te-
davi segenegidir. Caligmamizla uyumlu olarak, Rezk ve
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Tablo 4. Gebelikten 6nce ITP tanisi alan gebeler ile gebelik sirasinda ITP tanisi alan gebelerin maternal ve neonatal sonuclari.

Gebelikten 6nce ITP Gebelik sirasinda ITP p
tanisi alanlar tanisi alanlar degeri
(n=56) (n=12)
Yas* 30.03+5.66 29.08+4.33 0.586
Kemik iligi incelemesit 19 (33.9) 1(8.3) <0.001
Dogum sirasinda trombosit sayisi (x10%/1)* 66 (15-401) 68.5 (35-232) 0.329
Postpartum 24. saat trombosit sayisi (x10%1)¥ 84 (36-366) 72.5 (48-158) 0.126
Dogum sirasinda kullanilan kan trint 0.321
Yokt 28 (50) 5(41.7)
Trombosit aferezt 15 (26.8) 2 (16.7)
IVIGT 4(7.1) 1(8.3)
Trombosit aferez + IVIGT 5(8.9) 3 (25)
Dogum sonu kanamat 5(8.9) 1(8.3) 0.947
Dogum sekli 0.895
Sezaryen' 32 (57.1) 6 (50)
Vajinalt 24 (42.9) 6 (50)
Dogum haftasi* 38 (34-40) 39 (36-41) 0.941
Dogum kilosu (g)* 3048.37+406.10 3145.83+427.77 0.457
Neonatal trombosit sayisi (x10%1)¥ 200.5 (19.0-588.0) 117.0 (29.0-244.0) 0.047
Yenidogan yogun bakim ihtiyacrt 16 (28.6) 5(41.7) 0.493
Yenidoganlara uygulanan tedavi 0.263
IVIGT 9(16.1) 2 (16.7)
Fototerapi® 2 (3.6) 2(16.7)

*Ortalama + standart sapma, TOrtanca (en kiictik—en buytk), ¥n (%). ITP: Idiyopatik trombositopenik purpura; IVIG: Intravensz immunoglobulin.

ark. medikal tedavi alan ve gebelik 6ncesi splenektomi
uygulannmug I'TP’li gebelerin maternal ve fetal sonuglari-
1 kargilagtirmig, medikal tedavi alan hastalarda splenek-
tomili hastalarla karsilagtirildiginda anlamh oranda fazla
ciddi trombositopeni, kanama epizotlari ve postpartum
kanama oldugunu bildirmiglerdir."" Gebelik planlayan
medikal tedaviye yanit1 zayif olan kronik I'TP’li hastala-
ra gebelikten 6nce splenektomi uygulamanin obstetrik
sonuglar tizerine faydali olabildigi goriilmektedir.

Antitrombosit antikorlar plasentayr gecerek fetiiste
trombositopeni indiikleyebilir. Fetal trombositopeninin
gelisim mekanizmasi ¢ok iyi anlagilamamakla birlikte fe-
tal retikiiloendotelyal sistemin maturasyonu gibi pek ¢ok
faktore baglidir ve meveut klinik veya laboratuvar para-
metreleri kullanilarak éngoriilememektedir."" Bu ¢alig-
mada dogumda maternal trombosit sayisi ile neonatal
trombosit sayisi arasinda iliski saptanmamakla birlikte ye-
nidoganlarda ciddi hemorajik komplikasyon veya intra-
ventrikiiler kanama olmadigi gosterildi. Caligmamuizla
uyumlu olarak I'TP’li gebelerin neonatal sonuglarini de-
gerlendiren retrospektif bir caligmada da maternal trom-

bosit sayst ile neonatal trombosit sayist arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli iligki gosterilememistir."” Neonatal
trombositopeni ile maternal trombositopenin ciddiyeti
arasinda anlamli bir korelasyon bulunamamakla birlikte
neonatal trombositopeninin maternal trombosit iligkili
immunoglobulin, splenektomi 6ykiisii ve bir¢ok para-
metre ile de iligkisi gosterilememistir."” Farkli olarak bu
caligmada gebelik sirasinda I'TP tanist alan hasta grubun-
da neonatal trombosit sayist anlamli oranda disiik sap-
tanmustir. Neonatal trombositopeniyi 6ngérmede mater-
nal ozelliklerin yetersiz kalmasi fetal trombosit sayisinin
tespiti icin dogum eylemi sirasinda fetal skalp 6rnekleme-
si veya kordosentez gibi invaziv testleri giindeme getirse
de yenidoganlarda ciddi trombositopeni veya kanama
komplikasyonu ¢ok nadir gériilmesi nedeniyle genel go-
riis fetal trombosit sayismin belirlenmeden dogum eyle-
mine izin verilmesi yoniindedir."” Bununla birlikte do-
gum seklinden bagimsiz olarak dogum sirasinda tiim ye-
nidoganlardan umbilikal kordon trombosit sayimi gon-
derilmesi 6nerilmekte trombosit sayisinin dogum sonrast
takip eden 4-5 giin icinde diigsebilmesi nedeni ile giinliik
olarak takip edilmesi onerilmektedir. Immun trombosi-
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topeni i¢in tedavi bu siire icinde trombositopeni gelisen
yenidoganlara énerilmektedir.””

ITP sezaryen dogum i¢in bir endikasyon degildir.
Dogum sekli tamamuryla obstetrik endikasyonlar gézeti-
lerek belirlenmelidir. Ge¢gmiste ITP’li gebelere dogum
eylemi ile gerceklesebilecek fetal intrakraniyal kanama
riskini azaltabilecegine inanilarak dogum sekli olarak se-
zaryen dogum onerilse de son zamanlarda yapilan ¢alis-
malar bu inanigin yanls oldugunu gostermistir.”’ Bu ca-
lismada da I'TP’li gebelerde dogum seklinin neonatal so-
nuclara etkisi olmadig1 gosterilmis bununla birlikte se-
zaryenle dogum yapan hastalarda dogumda kan trtni
ihtiyact vajinal yoldan dogum yapan gebelere gore an-
lamli oranda yiiksek saptanmustir. Webert ve ark., ITP’li
gebelerle ilgili 11 yillik deneyimlerini ortaya koyduklar
retrospektif ¢aligmalarinda vajinal dogum oranini
%82.4, dogumda trombosit siispansiyonu ihtiyacini %5,
eritrosit stispansiyonu ihtiyacini ise %1.7 olarak bildir-
mislerdir. Bununla birlikte hemorajik komplikasyonlarin
olduke¢a nadir gorildigint ve gorilen komplikasyonla-
rin ise trombositopeni derecesi ile iligkili olmadigini gos-
termislerdir.”’ Dogum sirasinda fetal hemoraji riskini
arturan forseps veya vakum ekstraksiyon gibi operatif
dogum teknikleri kullanma kararmin ise obstetrik endi-
kasyonlar g6z 6niinde bulundurularak obstetrisyen tara-
findan verilmesi énerilmistir.””

Sonug

Sonug olarak I'TP’li gebelerin maternal ve neonatal
prognozu genellikle iyidir. Gebelik sirasinda maternal
trombosit sayisinin <50x10°/1 olmasi gebelik sirasinda
daha fazla medikal tedavi gereksinimi ve dogum sira-
sinda daha fazla kan irint ihtiyacr ile iligkili olup do-
gum seklinin perinatal sonuclar tizerine etkisi goriin-
memektedir. Bu gebeler hematoloji, neonatoloji ve
anestezi ile birlikte multidisipliner bir yaklagim ile y6-
netilmelidir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmistir.
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Fetal boyun cevresi ve fetal boyun alani nomogrami
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Ozet

Amag: Tirk popiilasyonunda fetal boyun cevresi ve fetal boyun
alani i¢in referans deger araliklarini tespit edip nomogram olustur-
may1 amacladik.

Yontem: Bu prospektif calismaya, tekil, normal gebelikleri olan
696 gebe kadin dahil edilerek, 2007’de Sherer ve ark.’nimn tanimla-
dig1 teknikle fetal boyun cevresi ve fetal boyun alani él¢timleri ya-
pildi.

Bulgular: Fetal boyun cevresi ve fetal boyun alan1 6l¢timleri gestas-
yonel hafta ile yiiksek korelasyon gostermekte idi. Fetal boyun ¢ev-
resi icin; FBC= -0.0012GH2 + 0.5312GH - 1.9248 (R’=0.8403;
p<0.01) ve fetal boyun alani igin FBA= 0.017GH2 - 0.073GH (R’=
0.8; p<0.01) denklemleri elde edildi.

Sonug: Bu calisma bize gebeligin ikinci ve tictincii ti¢ ay1 i¢in FBC
ve FBA acisindan Thirk popiilasyonunda nomogram olusturulma-
sint saglamigtir. Biz bu ol¢timlerin gestasyonel haftanin tayininde
6nemli bir prediktor olabilecegini diisinmekteyiz.

Anahtar sozciikler: Alan, boyun, ¢evre, fetal, nomogram.

Giris

Ultrasonografik tarama antenatal bakimin 6nemli bir
bilesenidir ve fetal biyometrik 6l¢timler, modern obstet-
ride giinliik pratigin ayrilmaz bir parcasidir."” Fetal biyo-
metri, fetiistin ve fetal anatominin ¢esitli parcalarinin 6l-
cimiidiir. Fetal yapinin her bir parcasi goriintilenebilir
fakat fetal bas, karin ve femur 6l¢timleri, ilk donemdeki
bag-popo mesafesi gibi en sik kullanilan &l¢iimlerdir.”
Fetal gestasyonel yasin tahmininde, fetal biyometrik ve-
rilerin giivenilirligi daha 6nceden yapilnug calismalarla
gosterilmistir.*” Gottlieb ve Galan, fetal biyometrik ve-

Abstract: Nomograms of the fetal neck circumference
and area

Objective: We aimed to determine reference ranges and establish
nomograms for fetal neck circumference and area in Turkish pop-
ulation.

Methods: A total of 696 women with singleton normal pregnan-
cies were included in this prospective study and the fetal neck cir-
cumference and area measurements were conducted with the tech-
nique defined by Sherer et al. in 2007.

Results: The fetal neck circamference and area measurements were
highly correlated with the weeks of gestation. The equations obtained
for fetal neck circumference (FNC) and fetal neck area (FNA) were
FNC=-0.0012WG2 + 0.5312WG - 1.9248 (R’=0.8403; p<0.01) and
FNA= 0.017WG2 - 0.073WG (R’=0.8; p<0.01), respectively.

Conclusion: This study helped us to establish nomograms of FNC
and FNA in Turkish population for the second and third trimesters
of gestation. We believe that these measurements could be a signif-
icant predictor for the determination of weeks of gestation.

Keywords: Area, circumference, fetal, neck, nomogram.

rilerin kombinasyonunun fetal gestasyonel yagmn tahmi-
nindeki kesinligi artirabilecegini ve fetiisler arasindaki 61-
ciim degiskenligini azaltabilecegini 6ne siirmiiglerdir.”
Biz de caligmamizda transvers fetal boyun cevresi ve fetal
boyun alani i¢in referans deger araliklarini tespit edip no-
mogram olusturmay1 amacladik.

Yontem

Bu prospektif caligmaya, gebelik haftasi, son adet ta-
rihleri ve erken ilk ti¢ aylik donemdeki ultrasonlariyla te-
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yit edilmis, 14-40. gestasyonel haftalardaki ve anomalisi
bulunmayan fetiislerin oldugu 696 gebe kadin déhil edil-
di. Cogul gebelikler, anomalili fetiisler ve gelisme gerili-
gi tespit edilen gebelikler ¢alisma haricinde birakildi. Ak-
siyel fetal boyun gevresi (FBC) ve fetal boyun alani (FBA)
tcer kez ve ayni zamanda biparietal cap (BPD), kafa cev-
resi (HC), abdominal ¢evre (AC), femur (FL) ve hume-
rus (HL) uzunluklar 6l¢tildi. Her bir gestasyonel hafta
(GH) i¢in 5., 50. ve 95. persentiller ve standart sapma
(SS) hesaplandi. FBC ve FBA’nin ol¢timii Sherer ve
ark’nin” 2007 yilinda tanimladiklar1 teknikle yapild:
(Sekil 1). Bu teknikte transvers ultrasonografik tarama
sirasinda fetal boynun en genis goriildigi ve fetal boy-
nun servikal omurlara dik agida oldugu planda fetal bo-
yun cevresi ve alami hesaplanmaktadir. Caligmamizda
tim Olgiimler ayni operatér (MEA) tarafindan Voluson
E6 ultrason cihazi (GE Healthcare, Little Chalfont, Bir-
lesik Krallik) kullanilarak yapildi. Istatistik analizinde
SPSS 18.0 yazilimu (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kul-
lanildi. FBC ve FBA i¢in referans deger formiilleri, tab-
lolart ve grafikleri Royston ve Wright'in 6nerdikleri
yonteme gore olusturuldu."”

Bulgular

Caligmaya katilim sartlarini saglayan 696 gebenin or-
talama yaglart 28.21+5.18 (aralik: 19-40), medyan gravi-
da 3 (aralik: 1-10), medyan parite 1’dir (aralik: 0-9).

FBC, gestasyonel yas ile korele idi. Polinomial reg-
resyon analizinde; FBC = -0.0012GH2 + 0.312GH -
1.9248 (R’= 0.8403; p<0.01) denklemi elde edildi (Sekil
2). Her bir GH ig¢in 6l¢iilen FBC degerlerinin 5., 50. ve
95. persentil ve SS degerleri Tablo 1’de gosterildi.

FBA da, gestasyonel yas ile korele idi ve polinomial
regresyon analizinde; FBA = 0.017GH2 - 0.073GH (R’=
0.8; p<0.01) denklemi elde edildi (Sekil 3). Her bir GH
icin ol¢tilen FBA degerlerinin 5., 50. ve 95. persentil ve
SS degerleri Tablo 2’de gosterildi.

Ttm FBC ve FBA 6l¢timleri ayn1 operator tarafindan
yapildi. Hesaplanan siif i¢i korelasyon katsayist FBC
icin 0.91 (p<0.01) ve FBA i¢in 0.89 (p<0.01) idi. Bu de-
gerler FBC ve FBA ol¢timlerinin tekrarlanabilirliginin
yiiksek oldugunu gosterdi.

Tartisma

Fetal boyun ve ense ile ilgili konjenital anomaliler;
tetal anoploidiler ile ilgili olan anomalileri [ense saydam-

Sekil 1. Fetal boyun cevresi (FBC) ve fetal boyun alani (FBA) 6lctim
teknigi.

ligt (N'T) artigy, kistik higroma, ense pilisi (NF) artigi],""
primer yapisal anomalileri (laringeal kist/stenoz, atrezi,
proksimal 6zofageal atrezi ve bronkojenik kistler),"*"”
fonksiyonel anomalileri (guatr),"” embriyolojik kalintila-
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Gebelik haftasi

Sekil 2. Fetal boyun cevresi ve gebelik haftasinin dagilim grafigi.
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rin bulunmasin (tiroglossal kanal ve brankiyal yarik kist-
leri),"™"” benign tiimérleri (lenfanjiyoma,"” hemanji-
yom,"" hemanjiyoperisitoma'” ve teratom”” gibi), ma-
lign tiimérleri (néroblastoma®”
bir¢ok sendromu (Escobar, Yunis-Varon, Schinzel-Gle-
dion sendromlar1””) kapsar. Bu yiizden bu alan ilk tri-
mesterden itibaren, fetal anatominin incelenmesinde her
zaman 6nem verilen bir bolge olmustur.

ve rabdomyoma”) ve

Fetal gestasyonel yagin hesaplanmasinda da, tek bir
sonografik parametreye bagli olmaktansa bircok para-
metrenin beraber degerlendirilmesi giivenilirligi artira-
caktir.”**’

FBC ve FBA olctimleriyle gestasyonel hafta arasinda
yiiksek korelasyon bulundugu 1988’de Hata ve ark.,
2007°de Sherer ve ark. ve son olarak da 2017°de Abonyi

Tablo 1. Fetal boyun cevresi icin referans deger araliklari.
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Gebelik haftasi

Sekil 3. Fetal boyun alani ve gebelik haftasinin dagilim grafigi.

Tablo 2. Fetal boyun alani icin referans deger araliklari.

Gebelik Hasta 5.p Ortalama 95.p
haftasi sayisi
14 20 3.93 491 5.90 0.72
15 19 4.20 5.32 6.73 0.78
16 21 5.31 6.09 6.94 0.56
17 24 5.90 6.74 7.54 0.55
18 26 6.56 7.36 8.26 0.59
19 25 7.01 8.15 9.17 0.75
20 28 7.54 8.60 9.73 0.83
21 35 7.61 9.09 10.56 1.09
22 36 7.69 9.40 10.68 0.96
23 33 8.08 9.91 11.49 1.04
24 32 8.38 10.14 11.91 1.28
25 26 8.63 10.27 13.15 1.25
26 24 8.67 10.89 13.17 1.50
27 22 8.99 1.1 13.69 1.71
28 25 9.63 11.89 13.99 1.52
29 25 9.85 12.25 14.41 1.49
30 26 10.20 12.72 15.41 1.72
31 24 10.26 13.22 15.88 1.96
32 26 11.16 13.89 16.37 1.75
33 25 11.40 14.57 17.20 2.18
34 27 12.14 14.82 17.61 1.91
35 24 12.42 15.27 18.19 2.01
36 26 12.85 15.60 18.54 2.14
37 24 13.14 16.10 19.44 2.20
38 25 14.06 16.78 19.81 1.85
39 24 14.24 17.04 20.71 1.99
40 24 14.69 17.52 21.26 2.11

Gebelik Hasta 5.p Ortalama 95.p
haftasi sayisi
14 20 0.86 1.86 3.11
15 19 1.39 2.39 3.65
16 21 1.58 2.82 3.92
17 24 2.08 3.28 4.42
18 26 2.62 4.09 5.45
19 25 3.20 4.74 5.93
20 28 3.64 5.62 7.27
21 35 4.01 6.12 8.06
22 36 5.04 7.02 9.26
23 33 5.14 7.56 10.04
24 32 5.56 8.19 10.28
25 26 5.66 9.50 12.60
26 24 5.98 10.38 14.31
27 22 6.19 10.71 15.18
28 25 6.65 11.19 15.41
29 25 7.03 11.88 15.60
30 26 7.26 12.32 17.71
31 24 8.77 13.20 19.77
32 26 9.61 15.51 21.25
33 25 9.84 16.26 22.55
34 27 10.65 16.78 23.11
35 24 11.61 18.05 24.71
36 26 12.54 19.07 25.82
37 24 12.99 20.55 26.62
38 25 13.97 21.76 28.24
39 24 14.97 23.01 30.83
40 24 16.30 25.16 33.93

0.74
0.64
0.81
0.80
0.96
0.90
1.10
1.41
1.40
1.63
1.92
2.51
2.69
3.30
2.79
2.89
3.87
3.67
3.68
4.59
431
434
4.40
4.81
4.95
5.44
5.66

p: Persentil; SS: Standart sapma.
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p: Persentil; SS: Standart sapma.



Fetal boyun cevresi ve fetal boyun alani nomogrami

ve ark. tarafindan yapilan ¢ahsmalarla gésterilmigtir.”***”

Bizim ¢alismamizda da FBC 14. haftada 4.91+0.72 iken,
40. haftada artarak ortalama 17.52+2.11 olmustur. Yine
FBA’da 14. haftada 1.86+0.74 iken, 40. haftada artarak
ortalama 25.16+5.66 olmustur.

Sherer ve ark.’nin"” yedi yiiz yirmi gebe ile yaptiklart
ve her gebede FBC ve FBA 6l¢timlerini elde etmekte ba-
sarili olduklar gibi, biz de caligmamiza secilme sartlarin
saglayan alti yiiz doksan alti gebenin hepsinde FBC ve
FBA olciimlerini elde edebildik. Hata ve ark.” bu 6l¢iim-
leri 1988 yilinda yaptiklar1 ¢calismada yaymlamiglardir ve
gliniimiiz teknolojisiyle bu 6l¢iimleri yapmak ¢ok daha
basit hale gelmistir. Literatiirde gézlemciler arast giiveni-
lirlik sadece Abonyi ve ark.’nin®" yaptigi caligmada de-
gerlendirilmis ve operatorler arasinda zayif bir uyum bul-
muglardir. Su ana kadar, FBC ve FBA nomogramlari ile
yapilmig 3 calisma mevcuttur. Sherer ve ark.’nmn"” bul-
duklari referans araliklar;, Hata ve ark.’nin®” calismasin-
daki referans araliklarina gére 32. haftaya kadar oldukca
benzerdir ve daha sonraki haftalarda Sherer ve ark.’nin
referans araliklari sistematik olarak daha yiiksektir. Onlar
bu farks iki ¢aligma arasinda yirmi y1l olmasindan dola-
y1 gelisen ¢oziiniirliik kalitesine baglamuglardir.” Abon-
yi ve ark. da 30-32. haftalardan sonra referans aralikla-
rinin farklilasti@ini goriince, bunun teknolojideki gelis-
meden ziyade popiilasyonlarin farkli olmasindan kay-
naklandigini savunmuglardir.”” Bizim caligmamizdaki
referans araliklart genel olarak, tiim gebelik boyunca
Sherer ve ark.’nin” referans araliklari ile paralellik gos-
termektedir.

Parikh ve ark. 2014 yilinda yayinladiklar1 ¢caligmala-
rinda tek bir fetal biiylime egrisinin tim etnik gruplara
uygulanamayacaginm gostermiglerdir.”” Biz de Tiirk po-
piilasyonu i¢cin FBC ve FBA nomogramlarin: ¢ikartarak,
bu él¢timlerin fetal gestasyonel yas ile yiiksek uyum gos-
terdigini ve bu 6l¢iim tekniginin yiiksek oran da tekrar-
lanabilir oldugunu gosterdik (FBC ve FBA i¢in smuf ici
korelasyon katsayisi sirastyla 0.91 ve 0.89; p<0.01).

Sonug

Bu caligma bize gebeligin ikinci ve tg¢linet i¢ ay1
icin FBC ve FBA acisindan Tiirk popiilasyonunda no-
mogram olusturulmasini saglamistir ve biz bu 6l¢iimle-
rin gestasyonel haftanin tayininde 6nemli bir prediktor
olabilecegini diisinmekteyiz.
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Ozet

Amag: Bu caligma ilk trimesterde tiroid disfonksiyonu olan gebe-
lerde olusabilecek kotii perinatal sonuglarin sikhigmnin belirlenme-
si amaciyla yapildi.

Yontem: Calismaya, hastanemiz gebe poliklinigine 2012-2015 ta-
rihleri arasinda bagvuran, gebelik haftas: 4 ile 43 hafta arasinda de-
gisen 1000 gebe alindi. Tlk trimesterde tiroid fonksiyonlarina baki-
lan gebeler; abortus, erken preterm, gec preterm, toplam preterm,
erken membran riiptiirii, intrauterin gelisme geriligi, oligohidro-
amniyoz, preeklampsi, gestasyonel hipertansiyon, gestasyonel di-
yabet, ge¢ term gebelik, postterm gebelik, dogum sekli, 1. dk ve 5.
dk Apgar skorlar1, dogum tartist, yenidogan yogun bakim gereksi-
nimleri agisindan degerlendirilerek ilk trimester tiroid fonksiyon
testleri verileri (serum TSH, serbest T4, serbest T3 diizeyleri) ile
iligkilendirildi.

Bulgular: Calismamizda hastalarda hipotiroidi sikligr %8.7, subkli-
nik hipotiroidi siklig1 %8.6, hipertiroidi siklig1 %3.6 ve subklinik hi-
pertiroidi siklig1 %3.6 olarak saptandi. Tiroid fonksiyon patolojisi
tespit edilen ve edilmeyen hastalar abortus, erken preterm, gec pre-
term, toplam preterm, intrauterin gelisme geriligi, oligohidroamni-
yoz, preeklampsi, gestasyonel hipertansiyon, gestasyonel diyabet,
geg term gebelik, postterm gebelik, dogum sekli, 1. dk ve 5. dk Ap-
gar skorlari, sezaryen endikasyonlarr ile siklig1, dogum tartisi, yeni-
dogan yogun bakim gereksinimi acisindan incelendiginde, tedavi
alan hastalar a¢isindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunma-
di. Hipotiroidi saptanan gebe grubunda erken membran riiptiirii da-
ha sik olarak gézlendi.

Sonug: Gebelerde ilk trimester tiroid fonksiyonlarmi irdeleyen
endokrin ¢alisma gruplarinda ilk trimesterde rutin tiroid fonksiyon
testi yapilmasi agisindan kesin bir fikir birligi olmamakla birlikte,
tiroid fonksiyon patolojisinin fetiise olasi potansiyel zararlar1 nede-
niyle, Tiirkiye gibi endemik iyot eksikliginin bulundugu iilkelerde,
basta riskli gebeler olmak iizere, TSH taramasinin 6nemli oldugu
diisiintilmektedir.

Anahtar sézciikler: {lk trimester, gebelik, tiroid fonksiyon bozuklugu.

Abstract: Gestational outcomes of thyroid function in
the first trimester

Objective: In this study, we aimed to determine the frequency of
potential poor perinatal outcomes in pregnant women with thy-
roid dysfunction in the first trimester.

Methods: A total of 1000 pregnant women whose weeks of gestation
varied between 4 and 43 and who admitted to the obstetrics clinic of
our hospital between 2012 and 2015 were included in our study. The
pregnant women whose thyroid functions were checked in the first
trimester were evaluated in terms of abortion, early preterm, late
preterm, total preterm, premature rupture of membranes, intrauter-
ine growth retardation, oligohydramnios, preeclampsia, gestational
hypertension, gestational diabetes, late term pregnancy, postterm
pregnancy, delivery type, 1-minute and 5-minute Apgar scores, birth
weight, newborn intense care needs, and they were associated with
the data of thyroid function tests in the first trimester (serum TSH,
free T4, and free T3 levels).

Results: In our study, hypothyroidism incidence was 8.7%, sub-clin-
ical hypothyroidism incidence was 8.6%), hyperthyroidism incidence
was 3.6% and sub-clinical hyperthyroidism incidence was 3.6% in the
patients. The patients who were and were not found to have thyroid
function pathology were assessed in terms of abortion, early preterm,
late preterm, total preterm, intrauterine growth retardation, oligohy-
dramnios, preeclampsia, gestational hypertension, gestational dia-
betes mellitus, late term pregnancy, postterm pregnancy, delivery
type, 1-minute and 5-minute Apgar scores, cesarean indications and
incidence, birth weight and newborn intense care needs, and no sta-
tistically significant difference was found in the patients who under-
went treatment. Early rupture of membranes was observed more fre-
quently in the group with hypothyroidism.

Conclusion: Although there is no certain consensus for performing
routine thyroid function test in the first trimester in endocrine study
groups examining first trimester thyroid functions of pregnant women,
TSH screening is considered important, especially in risky pregnant
women, in countries where endemic iodine deficiency such as Turkey
due to the potential harms of thyroid function pathology on fetus.

Keywords: First trimester, pregnancy, thyroid dysfunction.
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Gunkaya OS ve ark.

Girig

Tiroid hastaliklar1 6zellikle tireme yaslarinda sik g6-
riilen endokrin patolojileridir. Gebelikte ortaya ¢ikan fiz-
yolojik degisimlere bagl olarak, tiroid hormon diizeyle-
rinde de degisiklikler gerceklesmektedir. Buna bagli ola-
rak tiroid bezi disfonksiyonlar1 gebelikte yaygin olarak
izlenebilmekte, degisiklikler yenidogan ve anne icin so-
run olugturabilmektedir. Uygun tedavi ve yonetimle ge-
belik stiresi normal olarak tamamlanabilir.

Fertilitede oldugu gibi gebelikte de saglikl fetiis ge-
ligimi i¢in tiroid hormonlarmnin yeterli diizeyde olmasi
gereklidir."” Gebelikte goriilen maternal tiroid hastalik-
lar1 fetal kayip, preeklampsi, preterm dogum, dekolman
plasenta, fetiiste entelektiiel fonksiyonlarda kayiplarla
iliskilendirilmistir.”" Fetiis gebeligin 10-12. haftasina
kadar kendi tiroid hormonlarini iiretme kabiliyetine sa-
hip degildir, bu haftalara kadar gereksinimini maternal
tiroksinden (T4) saglar; T4 plasentay: gegerek fetiis tara-
findan kullanilir. Maternal hipotirodizm durumunda fe-
tiis icin gerekli tiroid hormonlar: anne tarafindan yete-
rince kargilanamaz. Ozellikle gebeligin erken dénemle-
rinde fetiis néropsikomotor gelisim agisindan olumsuz
etkilenebilir. Bu fetiislerin Intelligence Quotient (IQ)
skorlarmnin daha diisiik oldugu goriilmiistiir.*" Caligma-
muzda, ilk trimester tiroid fonksiyon testlerinde patoloji
saptanan ve gebelikte tiroid hastaliklari agisindan risk
faktorti olugturan gebeliklerde fetiis ve gebelerin verile-
rini degerlendirdik.

Yontem

Retrospektif olarak planlanan c¢aligmamizda,
2013-2016 yillart arasinda Kanuni Sultan Siileyman
Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Klinigi’'nde ilk trimesterde (6-14. gebelik haf-
talar1) bagvuru aninda tiroid fonksiyon testlerini yaptir-
mus ve sonrasinda gebeliginin takibi ve dogumu klinigi-
miz tarafindan yapilmis gebelerin hastane verileri ince-
lenerek degerlendirildi. Calismamuz i¢in, hastanemizin
yerel etik kurulundan 2015/33 no’lu karar cikarildi.
Calismaya, tiroid fonksiyon testlerinin normal oldugu
755 gebe ile tiroid fonksiyon testlerinde patoloji sapta-
nan 245 gebe olmak iizere, toplam 1000 gebe dahil
edildi.

Calismaya dahil edilen gebeler agagidaki kriterlere
gore gruplara ayrildy; tiroid stimiilan hormon (TSH)
referans degeri 0.1-2.5 mU/L ve serbest T4 (FT4) re-
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ferans aralig1 0.93-1.71 ng/dL kabul edildi. Hipertiroi-
di — Grup 1: TSH degeri 0.1 mU/L’nin alunda ve FT4
degeri 1.71 ng/dL’nin izerinde olanlar; Hipotiroidi —
Grup 2: TSH degeri 10 mU/L’nin iizerinde olanlar
FT4 verilerine bakilmaksizin ve TSH degeri 2.5-10
mU/L olup da FT4 diizeyi 0.93 ng/dL’den disiik olan-
lar; Subklinik hipertiroidi — Grup 3: TSH degeri 0.1
mU/L’nin altinda olup, FT4 ve serbest T3 (F13) de-
gerleri normal olanlar; Subklinik hipotiroidi — Grup 4:
TSH degeri 2.5-10 mU/L olup da FT4 diizeyi normal
olanlar seklinde tanimlandi.

Hastanemizde ilk trimesterde tiroid fonksiyon testi
yaptiran hastalarin demografik 6zellikleri (yas, gravida,
parite, abortus, kiiretaj), obstetrik sonuglari [abortus, er-
ken preterm dogum, ge¢ preterm dogum, preterm erken
membran riptird, erken membran riiptiiri (EMR), pre-
eklampsi, intrauterin gelisme geriligi TUGR), oligohid-
roamniyoz, gestasyonel diabetes mellitus (GDM), ges-
tasyonel hipertansiyon (GHT), ge¢ term dogum, post-
term dogum, normal dogum, sezaryen endikasyonlari],
dogum tarusi, 1. ve 5. dk Apgar skorlar1, yenidogan yo-
gun bakim gereksinimi ve gebelerin tiroid disfonksiyonu
agisindan tedavi alip almamalart gibi degigkenler agisin-
dan kargilagtirildi.

Calismamizda diglama kriterlerimiz agagidaki sekil-
de belirlendi: (1) Cogul gebelik, anomalili fetiis veya
buna bagli ubbi tahliye kararinin ¢ikarilmis olmast, (2)
gebede ek sistemik hastaliklarin olmasi [romatizmal
hastaliklar: Sistemik lupus eritematozus (SLE), Behget
hastaligi, romatoid artrit; endokrin hastaliklar: tip 1 ve
2 diyabet; otoimmiin hastaliklar], (3) plasental insersi-
yon anomalisi, (4) gebenin hastane kayitlarinin tam ol-
mamasi veya takiplerinin klinigimizde yapilmamas.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler i¢in IBM Statistical Package for
the Social Sciences-22 (IBM SPSS-22) program: (SPSS
Inc., Chicago, IL, ABD) kullanildi. Parametrelerin
normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile kon-
trol edildi. Caligma verileri degerlendirilirken tanimla-
yict istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma,
frekans) yani sira niceliksel verilerin kargilagturilmasin-
da normal dagilim gosteren parametrelerin ikiden faz-
la grup arasi kargilasurmalarinda Kruskal-Wallis testi,
farkliliga neden olan grubun tespitinde ise Mann-
Whitney U testi kullanildi. Niteliksel verilerin kargilas-
tirilmasinda ki kare testi kullanild:. Istatistiksel olarak
p<0.05 anlaml olarak kabul edildi.
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Bulgular

Caligmaya 2013-2016 tarihleri arasinda Kanuni Sul-
tan Silleyman Egitim ve Arasurma Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’nde, kayitlarina tam ula-
silan ilk trimesterde tiroid fonksiyon testi yapilmus, yas-

lar1 16 ile 49 yil arasinda degismekte olan toplam 1000
gebe dahil edildi.

Olgularin yas ortalamast 29.75+5.63 yil olarak sap-
tandi. Gebelerin 755’ine (%75.5) otiroid, 36’sina (%3.6)
hipertiroid, 87’sine (%8.7) hipotiroid, 36’sma (%3.6)
subklinik hipertiroid, 86’sina (%8.6) subklinik hipotiroid
tanust kondu ve olgular bu bes grup altinda incelendi. Re-
ferans klinigi olmamiz nedeniyle bu verilerin Tiirkiye in-
sidanslarmni yansitmadigini ifade etmek gerekir. Gruplar
arasinda yas ortalamalar1 ve gravida, parite, abortus sayi-
lar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik sap-
tanmadi (p>0.05) (Tablo 1).

Gruplar arasinda tiroid fonksiyon testerine (TFT)
bakilan haftalar acisindan istatistiksel olarak anlaml fark-
lilik bulundu (p=0.023). Farkhiligin hangi gruptan kay-
naklandigini saptamak amaciyla yapilan ikili kargilagtir-
malar sonucunda, hipertiroidi grubunun TFT bakilan
haftalar, 6tiroidi (p=0.028) ve hipotiroidi (p=0.007)
gruplarindan anlamli sekilde yiiksek bulundu. Ayni sekil-
de subklinik hipertiroidi grubunun TFT bakilan haftala-
r1, otiroidi (p=0.038) ve hipotiroidi (p=0.011) gruplarin-
dan anlaml sekilde yiiksek bulundu. Diger gruplar ara-
sinda TFT bakilan haftalar acisindan anlamli bir farklilik
gorilmedi (Tablo 1).

Gruplar arasinda bebeklerin dogum tartilari, 1. dk ve
5. dk Apgar skorlari, abortus gorilme ve fetiis cinsiyet
dagilimlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark-
libk yoktu (p>0.05). Yine gruplar arasinda erken pre-
term, gec preterm, total preterm ve ge¢ term goriilme

oranlari agisindan ve yeni dogan yogun bakim gereksini-
mi oranlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark-
lihk bulunmamaktayd: (p>0.05) (Tablo 2).

Gruplar arasinda EMR goériilme oranlart agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik vard: (p=0.012). Fark-
lilhgin hangi gruptan kaynaklandigini saptamak amaciyla
yapilan ikili kargilagtirmalar sonucunda; hipotiroidi gru-
bunda EMR gériilme orani (%2.3), 6tiroidi grubundan
(%0.1) anlaml sekilde yiiksek bulundu (p=0.030). Diger
gruplar arasinda EMR goriilme oranlar1 agisindan an-
lamli bir farklilik yoktu (p>0.05) (Tablo 3). Yine gruplar
arasinda IUGR, oligohidroamniyoz, preeklampsi, miad
agimi, GDM ve GHT goriilme oranlari acisindan istatis-
tiksel olarak anlamli bir farklilik bulunamadi (p>0.05)
(Tablo 3). Benzer sekilde gruplar arasinda dogum sekil-
leri (Tablo 2) ve sezaryen endikasyonlar: incelendiginde
(Tablo 4), istatistiksel olarak anlamli bir farklihik géril-
medi (p>0.05).

Tartisma

Literatiirde hipertiroidizm ve hipotiroidizm artmug
abortus sikligiyla iliskilendirilmistir.” Benzer sekilde Ra-
o ve ark.” yaptiklar1 caligmada, hipotirodisi olan gebeler-
de ilk trimesterde abortus sikligini %4.29 olarak tespit
etmiglerdir. Buna ragmen Vaidya ve ark.,” daha énce
abortus hikayesi olan olgularin gebeliginde tiroid hasta-
liklarinin goralme sikligini anlamli olarak yiiksek tespit
etmemiglerdir. Biz de tiroid patolojisi saptadigimiz ge-
beler ile 6tiroid olgular arasinda abortus siklig1 agisindan
istatistiksel anlamli bir farkhilik bulamadik ve abortus
sikligini %1.7 olarak tespit ettik. Her ne kadar tiroid
hastaliklarinin abortus i¢in bir sebep oldugu séylense de
asikar hipertiroidizm ve hipotiroidizm daha ¢ok inferti-
liteye eslik etmektedirler;” dolayisiyla béyle hastalarm

Tablo 1. Gruplara gore olgulara iliskin genel 6zelliklerin degerlendiriimesi.

Otiroid Hipertiroidi Hipotiroidi Subklinik hipertiroidi Subklinik hipotiroidi
Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4
Yas (yil) 29.65+5.61 30.00+5.12 30.30+5.73 31.06+5.80 29.44+5.84 0.508*
Gravida sayisi (n) 2.6+1.46 (2) 2.64+1.29 (2.5) 2.7+1.42 (3) 2.75+£1.16 (3) 2.41£1.31 (2) 0.404t
Parite sayisi (n) 1.19+1.06 (1) 1.22+0.93 (1) 1.23+1.05 (1) 1.31+0.89 (1) 1.07£1.02 (1) 0.614%
Abort sayisi (n) 0.37+0.78 (0) 0.36+0.8 (0) 0.43+0.83 (0) 0.42+0.77 (0) 0.28+0.61 (0) 0.902t
Kiretaj sayisi (n) 0.03+0.21 (0) 0.06+0.23 (0) 0.05+0.21 (0) 0.03+0.17 (0) 0.06+0.32 (0) 0.750t
TFT bakilan hafta 9.41+2.71 (9) 10.28+2.17 (10) 9.01£2.73 (8) 10.25+2.35 (10) 9.57+2.95 (9) 0.023t#
Dogum haftasi 38.29+3.94 (39) 38.14+2.84 (39) 38.24+4.2 (39) 38.72+1.32 (39) 38.47+4.19 (39) 0.510"

*Tek Yonlu ANOVA testi; tKruskal-Wallis testi; ¥p<0.05. Sonuclar ortalama + standart sapma (medyan) olarak sunulmustur. TFT: Tiroid fonksiyon testleri.
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Tablo 2. Gruplara gore yeni doganlara iliskin 6zelliklerin degerlendirilmesi.

Otiroid Hipertiroidi Hipotiroidi Subklinik hipertiroidi  Subklinik hipotiroidi
Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

Total dogum agirligi (g) 3217.02+567.90 3034.86+684.29 3194.35+730.58 3233.47+450.09 3242.59+671.69 0.475*
(n=983) (3260) (3160) (3340) (3242.5) (3300)
1. dk Apgar skoru (n=983) 8.41+£1.18 (9) 7.56+2.06 (8) 8.44+1.22 (9) 8.64+0.59 (9) 8.33+1.46 (9) 0.074*
5. dk Apgar skoru (n=983) 9.56+0.89 (10) 9.03£1.4 (9.5) 9.45+1.31 (10) 9.69+0.52 (10) 9.46+1.31 (10) 0.124*
Abortus 14 (%1.9) 0 (%0) 2 (%2.3) 0 (%0) 1(%1.2) 0.793f
Cinsiyet (n=983)

Erkek 373 (%50.3) 17 (%47.2) 7 (%55.3) 13 (%36.1) 4 (%63.5) 0.052f

Kiz 368 (%49.7) 19 (%52.8) 8 (%44.7) 23 (%63.9) 31 (%36.5)
Erken preterm 23 (%3) 2 (%5.6) 2 (%2.3) 0 (%0) 4 (%4.7) 0.5991
Geg preterm 78 (%10.3) 7 (%19.4) 8 (%9.2) 3 (%8.3) 5 (%5.8) 0.2441
Total preterm 100 (%13.2) 9 (%25) 0(%11.5) 3 (%8.3) 9 (%10.5) 0.2041
Geg term 64 (%8.5) 7 (%19.4) 6 (%6.9) 2 (%5.6) 4 (%4.7) 0.092f
Yogun bakim gereksinimi 58 (%7.7) 4 (%11.1) 6 (%6.9) 1(%2.8) 10 (%11.6) 0.460%

*Kruskal-Wallis testi; TKi kare testi. Sonugclar ortalama + standart sapma (medyan) olarak sunulmustur.

gebe kalmasi daha zor olarak gercekleseceginden, abor-
tusun tiroid hastalarinda artabilecegini séylemek icin da-
ha kapsamli ¢alismalar yapmak gereklidir.

Stagnaro-Green ve ark.,"” 124 gebede yaptiklart galis-
malarinda, 28 gebenin 15. gebelik haftasindan 6nce baki-
lan serum TSH diizeylerinin 97.5 persantilin tizerinde
olanlarinda, 32. gebelik haftasindan 6nce preterm dogum
eyleminin gerceklestigini tespit etmislerdir. Buna kargin
da Ashoor ve ark.’nin"" yaptiklar1 ¢alismada, 11-13. gebe-
lik haftasinda tiroid disfonksiyonu olan gebeler ile aym
haftalarda tiroid disfonksiyonu saptanmayan gebeler ara-
sinda, erken preterm dogum siklig acisindan istatistiksel

Tablo 3. Gruplara gére olgulara iliskin diger 6zelliklerin degerlendirilmesi.

Gtiroid

Hipertiroidi

Grup 1

Hipotiroidi

olarak anlamli fark bulunmamsur. Biz de yapugimiz ¢a-
lismada, benzer sekilde, hipotirodizm ve subklinik hipoti-
rodizmi olan gebelerin preterm dogum siklig1 acisindan
istatistiksel olarak anlaml bir riskini saptayamadik.

Bununla birlikte Ashoor ve ark."” calismalarinda,
11-13. gebelik haftalarinda gebe serum TSH diizeyleri-
nin 97.5 persantilin iizerinde olanlarda ge¢ preeklampsi
gelisme oranini %13 olarak hesaplamus ve istatistiksel
olarak anlamli bulmuglardir. Biz ¢alismamizda toplam
preeklampsi oranmi %6.9 olarak hesapladik ve tiroid
fonksiyon verilerinin preeklampsi tizerinde istatistiksel
olarak anlamli etkilerinin olmadigim saptadik. Verileri-

Subklinik hipertiroidi
Grup 3

Subklinik hipotiroidi p*

Grup 2 Grup 4

Dogum sekli (n=983)

NSD 431 (%58.2) 1(%58.3) 7 (%67.1) 17 (%47.2) 44 (%51.8) 0.203

(@S 310 (%41.8) 5 (%41.7) 8 (%32.9) 19 (%52.8) 41 (%48.2)
C/S endikasyonu (n=413) 309 (%41.7) 5 (%41.7) 8 (%32.9) 19 (%52.8) 41 (%48.2) 0.202
EMR 1(%0.1) 0 (%0) 2 (%2.3) 0 (%0) 0 (%0) 0.012%
IUGR 36 (%4.8) 2 (%5.6) 6 (%6.9) 1(%2.8) 7 (%8.1) 0.602
Oligohidroamniyoz 33 (%4.4) 2 (%5.6) 3(%3.4) 1(%2.8) 3 (%3.5) 0.960
PE 38 (%5) 1(%2.8) 6 (%6.9) 0 (%0) 6 (%7) 0.470
Miad asimi 3(%0.4) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 2 (%2.3) 0.151
GDM 45 (%6) 3(%8.3) 7 (%38) 3(%8.3) 2 (%2.3) 0.493
GHT 6 (%0.8) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 0.743

*Ki kare testi; Tp<0.05. Sonuglar n (%) olarak sunulmustur. C/S: Sezaryen; EMR: Erken membran riptiirti; GDM: Gestasyonel diyabet; GHT: Gestasyonel hipertansiyon; IUGR: Intrauterin

gelisme geriligi; NSD: Normal spontan dogum; PE: Preeklampsi.
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Tablo 4. Gruplara gore sezaryen endikasyonlarinin degerlendiriimesi (n=412).

Otiroid Hipertiroidi Hipotiroidi Subklinik hipertiroidi Subklinik hipotiroidi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4
Eski C/S 206 (%66.7) 8 (%53.3) 16 (%57.1) 15 (%78.9) 24 (%58.5)
Fetal distres 17 (%5.5) 3 (%20) 3(%10.7) 3(%15.8) 3 (%7.3)
PE 17 (%5.5) 0 (%0) 3(%10.7) 0 (%0) 4 (%9.8) e
Makat 21 (%6.8) 0 (%0) 1(%3.6) 0 (%0) 1(%2.4)
llerlemeyen 17 (%5.5) 0 (%0) 1(%3.6) 0 (%0) 3 (%7.3)
Diger 31 (%10) 4(%26.7) 4(%14.3) 1 (%5.3) 6 (%14.6)

*Ki kare testi. Sonuglar n (%) olarak sunulmustur. C/S: Sezaryen; PE: Preeklampsi.

mizde preeklampsi oranini, Ashoor ve ark.’na gore daha
diisiik bulma nedeni olarak, hasta gruplarinuzda preek-
lampsi gelisimi acisindan risk faktorii olarak kabul edilen
kronik hipertansif ve ek hastalik ve morbiditeleri olan
gebeleri dahil etmememiz olarak degerlendirdik.

Allan ve ark."” ¢aligmalarinda, TSH degeri 10 mU/L
ve tizerinde olan gebelerde GHT, plasenta dekolmanu, 5.
dk disiik Apgar skoru, sezaryenle dogum gergeklesmesi
gibi verilerde istatistiksel olarak anlamli bulgular elde
edememiglerdir. Biz de verilerimizde literatiirle uyumlu
sonuglar elde etmekle birlikte, GHT, plasenta dekolma-
ny, 5. dk Apgar skorlar1 ve sezaryenle dogum artiglar: aci-
sindan istatistiksel olarak anlamli sonuglara ulagamadik.
Subklinik hipertiroidizm ve gebelik sonuclar1 bakimindan
Casey ve ark." caligmalarinda GHT, preeklampsi,
GDM, plasenta dekolmani ve sezaryenle dogum oranla-
rinda, bizim ¢alismamizda oldugu gibi, istatistiksel olarak
anlamli sonuglar elde edememiglerdir. Subklinik hiperti-
roidi verileri ile iligkili olarak, Tirk Perinatoloji Derne-
gi'nin 2015’te yaymnlamis oldugu Gebelikte tiroid deger-
lendirme kilavuzunda, subklinik hipertiroidizm tedavisi-
nin gebelik seyrine olumlu etkisi olacagma dair kanit ol-
mamasi ve tedavinin fetiis tizerinde yan etkileri olabilece-
gi nedeniyle, gebelikte subklinik hipertiroidi tedavisi ne-
rilmemektedir."”

Nazarpour ve ark."? yaptiklar1 ¢alismada, asikar hi-
pertiroidi ve hipotiroidinin gebelik sonuglari iizerine
olumsuz etkileri oldugunu, asikar hipertiroidizmin erken
dogum, intrauterin gelisme geriligi, diisiik dogum agir-
lig1, preeklampsi ve fetal tiroid disfonksiyonu ile iligkili
oldugunu ifade etmisleridir. Buna karsilik biz verileri-
mizde agikar hipertiroidizmi olan gebelerde erken do-
gum, intrauterin gelisme geriligi, diisiik dogum agirlig,
preeklampsi gelisme ve goriilme oranlarinin istatistiksel
acidan anlaml olmadigini bulduk.

Chen ve ark." ise galigmalarinda hipotiroidizmin
gebelerde IUGR ve erken membran riiptiiri gelisimi
acisindan riskli oldugunu ifade ederken, biz ¢aligma-
mizda IUGR oranim1 % 5.2 olarak hesapladik ve bunun
istatistiksel olarak anlamli olmadigin tespit ettik. Buna
kargilik caligmamizda hipotiroid ve 6tiroid gebelerde
erken membran riiptiirii oranlarimi sirasiyla %2.3 ve
%0.1 olarak hesapladik ve istatistiksel anlamlilik sapta-
madik. Ancak EMR hastalarinda olgu sayisinin az olu-
sunu ve bu hastalarin biiyiik ¢ogunlugunun ilk 12-18
saatte travaya girmesini, calismamizin kisitlayict tarafi
olarak degerlendirdik. Bunun yani sira hipertiroidi,
subklinik hipertiroidi ve subklinik hipotiroidi gruplari
arasinda EMR goriilme oranlart agisindan anlaml bir

farklilik bulamadik.

Ulkemizdeki belki diger énemli bir sorun, gebeler-
deki tiroid patolojisi ile karst karstya kalan farkli brang-
lardaki hekimlerin, gebelikteki normal ve patolojik tiro-
id degerleri konusunda yetersiz bilgi sahibi olmasi-
dir."™"™ Bu da tani1 ve gebelikte tedavi diizenlemeleri ko-
nusunda sorunlara neden olabilmektedir. Ozellikle de
ginliik gida tiiketiminde tuzlarin iyot ile desteklenmesi-
ne ragmen, tlkemizde gebelerin ve genel olarak popu-
lasyonun yetersiz iyot alimi ile karsi karstya kaldigini
gormekteyiz."” Bu nedenle, olumsuz gebelik sonugclart
ile karst karstya kalmamak icin, endemik iyot eksikliginin
soz konusu oldugu tilkemizde, gebelerin bu acidan ta-
ranmast yerinde olabilir.**"”

Sonuc

Gebelik sonuglarini degerlendirdigimiz parametre-
ler agisindan, gebeligi olumsuz yonde etkileyecek ista-
tistiksel ag¢idan anlamli olabilecek parametreler sapta-
yamadik. Caligmamizda taradigimiz gebe popiilasyo-
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nunda hipotiroidi %8.7, subklinik hipotiroidi %8.6, hi-
pertiroidi %3.6 ve subklinik hipertiroidi %3.6 siklikta
saptandi. Tiroid fonksiyon patolojisi saptanan bu gebe-
liklerde, otiroid gebelere gore, abortus oranlari, pre-
term dogum riski, intrauterin gelisme geriligi siklig,
oligohidroamniyoz potansiyeli, preeklampsi riski, ges-
tasyonel hipertansiyon ve/veya gestasyonel diyabet ola-
siliklar1, postterm gebelik durumu, dogum sekli ve se-
zaryen olasilig1, Apgar skorlari, dogum tartis1 ve yeni-
dogan yogun bakim gereksinimleri agisindan herhangi
bir ek risk faktori saptanmadi. Sadece EMR verileri
anlamli saptanmakla birlikte, ¢caligmadaki olgu sayisinin
sinirl oldugunu gordiik. Bununla birlikte tiroid patolo-
jileri agisindan tiim gebeleri taramanin, gebelik sonug-
lar1 agisindan olmazsa da, erken donemde fetiise no-
ropsikomotor gelisim acisindan olumsuz etkileri olabi-
leceginden ve bu fetiislerin 1Q skorlarmin daha dusik
olma ihtimali nedeniyle,"*"” 6zellikle bizim gibi ende-
mik iyot eksiginin bulundugu ilkelerde, basta riskli ge-
beler olmak tizere, TSH taramas: Onerilebilir. Kesin
onerilerde bulunabilmek icin, iilkemiz sartlarinda yapi-
lacak, iyi dizayn edilmis prospektif, randomize kontrol-
li caligmalara gereksinim vardir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmistir.
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Ozet

Amag: Obstetrik jel uygulamasinin nullipar gebelerde, travayin bi-
rinci ve ikinci evresi tizerine etkisi, perine tizerine koruyucu etki-
sinin varlig1 ve bu yonteme bagli fetal ve maternal sonuglarin: aras-
tirmak amaclanmigtir.

Yontem: Hastanemize 37-41 gebelik haftalarinda bagvuran nulli-
par gebeler randomize edilerek jel uygulanan ve uygulanmayanlar
olmak iizere gruplar olusturuldu. Gebelere travaylar: boyunca do-
gum indiiksiyonu veya augmentasyonu verilmedi, rutin amniyoto-
mi uygulandi, dogum sirasinda rutin epizyotomi uygulanmadi.
Her iki grup perineal laserasyon, epizyotomi gereksinimi, dogum
evrelerinin siireleri, laboratuvar verileri ve yenidogan verileri aci-
sindan kargilagtirildi.

Bulgular: Calisma kriterlerine uygun 200 nullipar gebe (Grup I:
n=102, spontan izlem; Grup II: n=98, jel uygulanan) degerlendiril-
di. Maternal demografik verileri, laboratuvar verileri ile yenidogan
sonuglarinda herhangi bir fark saptanmadu. Jel uygulanan hastalarda
dogumun birinci ve ikinci evre siireleri istatistiksel acidan anlamli
olarak kisa saptandi. Epizyotomi uygulamasi / gereksinimi agisindan
gruplar arasinda herhangi bir fark saptanmadi. Laserasyonun olus-
madig1 durumlar ile hafif perineal laserasyonlar (1. ve 2. derece) aci-
sindan jel uygulanan gebelerde sonuglar goreceli olarak daha iyi ola-
rak degerlendirilirken, ileri derece perineal laserasyonlarda (3. ve 4.
derece) istatistiksel fark saptanmadi.

Sonug: Nulliparlarda travayda obstetrik jel kullanimi, dogum ev-
relerinde anlaml bir kisalma saglarken, daha az laserasyonlar go-
rilmektedir.

Anahtar s6zciikler: Dogumun evreleri, dogumun kolaylastirilmasi,
obstetrik jel.

Abstract: Use of obstetric gel in nulliparous pregnant
women: Maternal and neonatal outcomes

Objective: The study aims to investigate the effects of obstetric gel
application on the first and second stages of labor in nulliparous
pregnant women, the presence of its protective effect on perineum
and fetal and maternal outcomes associated with this method.

Methods: The nulliparous pregnant women who admitted to our
hospital between 37 and 41 weeks of gestation were randomized into
two groups, which were those applied gel and those not applied.
During their labors, pregnant women were not administered any
labor induction or augmentation; they underwent routine amnioto-
my, but routine episiotomy was not performed during labor. Both
groups were compared in terms of perineal laceration, episiotomy
need, periods of labor stages, laboratory data, and newborn data.

Results: A total of 200 nulliparous pregnant women (Group I:
n=102, spontaneous follow-up; Group II: n=98, gel-applied) who
were complying with study criteria were evaluated. No difference
was found in maternal demographic data, laboratory data and new-
born results. In gel-applied patients, the first and second stages of
labor were shorter and they were statistically significant. In terms of
episiotomy procedure / need, there was no difference between the
groups. In terms of cases where laceration did not occur and mild
perineal lacerations (Ist and 2nd degrees), the results were relative-
ly better in gel-applied pregnant women, and no statistical difference
was found in advanced perineal lacerations (3rd and 4th degrees).

Conclusion: Use of obstetric gel during labor in nulliparous
women provides a significant reduction in labor stages and there are
fewer lacerations.

Keywords: Labor facilitation, labor stages, obstetric gel.

Giris pelvik tabanin hasar gérmesidir." Pelvik taban disfonksi-
Pelvik organ prolapsusu ve iiriner inkontinansin en yonundan sorumlu faktorler olarak, gebelik siirecindeki
énemli risk faktorleri, dogum sirasinda, bagta m. levator hormonal degisimler, anne yasi, fetiisiin dogum tartist
ani olmak tizere, pelvik kaslarin laserasyonlart ile birlikte gibi pek cok risk faktorii sorumlu tutulmustur. Bununla
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birlikte pelvik tabanmmn hasar gérmesi ve disfonksiyo-
nundan sorumlu en 6nemli obstetrik faktor olarak do-
gum eyleminin ikinci evresi ve bunun uzamast sorumlu
tutulmustur.”’ Eylemin ikinci evresinin uzamasi, operatif
vajinal dogum oranlarini arttrmaktadir ve yenidoganin
istenmeyen peripartum morbiditesi ile de iliskilendiril-
mistir."”

Rutin uygulamadan ziyade kisith epizyotomi uygula-
masi veya forseps / vakum uygulamasi ile operatif vajinal
dogumlarin azalulmasi, dogum sirasinda pelvik taban ha-
sarlanmasini azaltabilen uygulamalardir.”’ Bunun diginda
dogum eylemi 6ncesi veya sirasinda uygulanacak perine-
al masajin da pelvik taban hasarlanmasindan korudugu ve
postpartum perineal agrilart azaltugi, randomize kontrol-
lii alismalar ve Cochrane analizleri ile gosterilmigtir.”

Dogum jelleri genel olarak vajinal dogumu kolaylag-
tirmak icin gelistirilmis likit bazli jellerdir. Uygulamada-
ki amag, gebe i¢in fetiisiin dogumunu kolaylagurmak ve
perineal bolge ile pelvik tabani korumaktr. Dogum jeli,
dogum kanalinda kayganlastiric: etkisi ile cocuk ve vajina
arasindaki stirtiinmeyi azalur. Bu sekilde hem nullipar,
hem de multiparlarda dogum siiresini %30 (ortalama 26
dakika) kisalttigy; yani sira da annede vajen, pelvik taban
ve perineyi korudugu ifade edilmektedir.” Yani sira peri-
neal masaj ile birlikte dogum jeli kullanimmin da, peri-
neal laserasyonlar1 6nemli 6l¢iide engelledigi bildirilmis-
tir.” Calisgmamizda dogum jelinin perine ve dogum iize-
rine etkilerini incelemeye calistik.

Yontem

Bu prospektif ve randomize kontrollii caligmanin etik
kurul izni Zeynep Kamil Egitim ve Aragtirma Hastane-
si’'nden alind1 (24.06.2016, karar no: 144). Hastanemizde
Agustos — Ekim 2016 tarihleri arasinda dogumhaneye
bagvuran hastalar uygunluklar1 acisindan degerlendirile-
rek secildi ve onamlart alinarak ¢alismaya dahil edildi.

Calisma icin dahil edilme kriterleri, 18-40 yas aras,
nullipar, term, tekil, verteks gelisi, obstetrik ve sistemik
patolojinin olmamasi, servikal cerrahi gegirmemis olmak,
viicut kitle indeksinin (VKI) 20-30 kg/m’ olmas, fetal
anomali veya gelisme geriliginin olmamasi ve tahmini
dogum agirhiginim 20004500 g arasinda olmast seklin-
deydi. Buna gore caligmamizda gebeler 2 gruba ayrildi:

* Grup I: Spontan olarak travaylar izlenen kontrol
grubu; herhangi bir uygulama gerceklesmedi.

* Grup II: Obstetrik jel uygulanan calisma grubu
olarak tanimlandi.

128 Perinatoloji Dergisi

Hasta gruplarmm olusturulmasinda randomizasyon
icin, MedCale programi kullanilarak rastgele sayilar
yontemi uygulandi. Buna gére calisma grubunda uygu-
lama sirasinda, jel formatinda hem yag hem de su bazli
bir formiil olan Natalis™, tek sefer uygulandi. Natalis™
jel, propilen glikol, hidroksietil seliloz, sodyum klorit,
gliserol ve ksantan sakizi (agirlikli olarak hidroksietil se-
lilloz - gliserol icermektedir) iceren bir karigimdar. Tlgili
jel, dogumun birinci evresi basladiginda, aktif kontraksi-
yonlarin varliginda ve servikal dilatasyon 4 cm olarak
saptandiginda, tek kullanimlik steril sirmga ve aplikato-
rii ile 15 ml olarak servikse ve ¢evresine uyguland: ve ru-
tin primigravid izlem protokolii uygulandi. Buna kargilik
kontrol grubu hastalarina sadece primigravid gebelere
uygulanan standart eylem protokoli uygulandi.

Elimizdeki mevcut jel sayisina gore her iki grup icin
105’er hasta calismada 6ngorildi (n= 210), Grup 'de
travay sonuna kadar 3, Grup II'de ise 7 hasta fetal dis-
tres nedeniyle acil olarak operatif doguma alindi. Bu-
nun sonucunda ¢alismamizda Grup I 102, Grup II ise
98 hastadan olustu.

Calismamizda epidural anestezi veya ek analjezikler
uygulanmayarak, gebelerde dogumun evrelerine etkili
olabilecek veya uzatacak ek girisimlerde bulunulmadi.

Istatistiksel analizler i¢cin MedCalc (versiyon 13.3;
Mariakerke, Belcika) istatistik programi kullanildi. Ca-
lisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel
metotlarin (ortalama, standart sapma, oran, minimum,
maksimum) yani sira niceliksel verilerin kargilagtirilma-
sinda normal dagilim gésteren parametrelerin iki grup
kargilagtirmalarinda Student t testi, normal dagilim
gostermeyen parametrelerin iki grup kargilagtirmala-
rinda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Niteliksel
verilerin karsilastirilmasinda ise Fisher’in kesin testi ve
ki kare testleri kullanildi. Sonuglar igin istatistiksel an-
lamlilik sinirt p<0.05 kabul edildi.

Bulgular

Her iki gruptan calismaya katlan hastalarn demog-
rafik verileri Tablo 1’de 6zetlenmistir. Gruplar arasinda
hastalarin yas, gebelik haftasi ve VKI degerleri agisindan
anlamli farklilik saptanmadi.

Yenidogan bebeklerin ortalama agirliklar1 Grup I’de
3259.56+403.81 g, Grup II'de 3171.40+390.12 g olarak
saptandi. Iri bebek olarak 4000 g ve iizerinde dogan be-
bekler tanimlandi. Grup I'de 3 (%2.94) dogumda, Grup
I’de 4 (%4.08) dogumda iri bebek goriildi. Neonatal
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Tablo 1. Gebelerin demografik verileri.

Min.-maks. degerler

Ortalamalar ve standart sapmalar

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)
Anne yas (yil) 18-38 18-37
Gestasyonel yas (hafta) 37-41 37-41

Anne VKI (kg/m?) 22.14-29.91 22.14-29.90

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)
23.36+4.33 23.31x4.73 0.663
38.54+1.40 38.65+1.50 0.658
26.40+2.07 26.152.05 0.390

veriler incelendiginde parametreler arasinda anlamli

farklilik bulunmadi (Tablo 2).

Grup I ve Grup II arasinda dogum 6ncesi ve sonrasi
hemoglobin ve hematokrit degerlerine bakildiginda, her
iki grupta da istatistiksel acidan veriler benzer bulundu
(Tablo 3).

Yapugimiz ¢aligmada Grup I’de dogumun birinci ve
ikinci evrelerinin siirelerini sirast ile 234.83+26.38 dk ve
75.80£15.21 dk olarak bulduk. Grup II'de ise dogumun
ilk ve ikinci evrelerinin siireleri sirast ile 215.10£26.61 dk
ve 49.82+15.49 dk olarak saptand. Iki deger incelendigin-
de istatistiksel acidan anlaml farklilik saptandi (p<0.001)
(Tablo 4).

Rutin olarak epizyotominin uygulanmadigr ¢alisma-
mizda, dogum sirasinda Grup I’de 24 gebeye, Grup II'de
ise 31 gebeye epizyotomi uygulama gereksinimi duyul-
du. Perineal laserasyonlar Grup I’de 91 gebede izlendj;
bunlarmn hi¢biri 4. derece olmayip, 3’ 3. derece olarak

Tablo 2. Gruplarda yenidogan verileri.

Min.-maks. degerler

degerlendirildi. Grup II'de ise 73 gebede perineal lase-
rasyon izlendi; 4. derece laserasyon hi¢ saptanmazken, 2
gebe 3. derece laserasyon olarak degerlendirildi. Perine-
al laserasyonlar jel kullanilan grupta istatistiksel acidan
anlamli oranda daha az gézlendi (hi¢ gorilmemesi agi-
sindan p=0.009; 1. ve 2. derece laserasyonlar agisindan
p=0.015). Tleri derece perineal laserasyonlara bakildigin-
da (3. ve 4. derece) gruplar arasinda anlamh farklilik yok-
tu (p=0.622) (Tablo 5).

Tartisma

Vajen ve bebek arasindaki stirtiinme kuvvetinin, vaji-
nal dogumda &nemli bir etken olup,”"” pariteden etki-
lendigi ve kayganlastiricilar gibi, strtinme kuvvetini
azaltan maddelerle degistigi bilinmektedir. Antik Yu-
nan’da Chiron, giiniimiizde veterinerlikte halen gecerli
olan, zeytinyagi kullanimu ile atlarin dogurtulmasini teg-
vik etmistir."”

Ortalamalar ve standart sapmalar

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)
1. dk Apgar 6-9 8-9
5. dk Apgar 8-10 9-10
Dogum kilosu (g) 2480-4600 2480-4170
Bas cevresi (cm) 31-38 33-38

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)
8.89+0.46 8.85+0.22 0.581
9.92+0.33 9.97+0.173 0.327
3259.56+403.81 3171.40+390.12 0.122
35.04+1.14 35.02+0.76 0.496

Tablo 3. Gruplarin hematolojik bulgulari.

Min.-maks. degerler

Ortalamalar ve standart sapmalar

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)
Dogum 6ncesi Hb (g/dl) 7-15 9-14
Dogum 6ncesi Hct (%) 25-46 30-47
Dogum sonrasi Hb (g/dl) 6-14 7-13
Dogum sonrasi Hct (%) 23-44 22-42

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)
11.69+1.47 11.59+1.27 0.47
37.69+4.06 38.24+3.58 0.303
9.88+1.50 9.73+1.37 0.563
32.12+4.08 32.68+4.11 0.331

Cilt 25 | Say1 3 | Aralik 2017 129



Aydiner B ve ark.

Tablo 4. Gruplarin dogum evre sureleri.

Min.-maks. degerler

Grup | (n=102)

Grup Il (n=98)

Ortalamalar ve standart sapmalar

Grup | (n=102) Grup Il (n=98)

178-312
40-120

158-292
14-94

Dogumun ilk evresi (dk)
Dogumun ikinci evresi (dk)

234.83+26.38
75.80£15.21

215.10+£26.61
49.82+15.49

<0.001
<0.001

Calismamizda gebelerin yas ortalamalari 27.38=
0.31 yil olup, en fazla hasta 25-29 yas grubuna aittir.
Bu bulgu Tiirkiye Niifus ve Saglik Aragtirmasi (TINSA)
2014 bulgulari ile 6rtiismektedir."” Tiirkiye’de dogum-
larin %64’4, 30 yas altu gebelerce gergeklestirilmekte-
dir. Diger benzer caligmalar ile karsilasnrma yapildi-
ginda caligmamizda daha genc sayilabilecek bir niifus
ile caligtlmigtir. Anne yas ortalamamiz Schaub ve
ark.’nin” calismasindan 5, Ashwal ve ark.’nin™ calis-
masindan ise ortalama 4 yil daha digsiiktiir. Benzer se-
kilde, Tirkiye’de 6nemli sorunlardan biri olan adole-
san gebeliklerin yan etkilerini gosteren Eren ve ark.’nin
caligmast 15181nda, adolesan gebeliklerdeki olasi yiiksek
perinatal sorunlar nedeniyle, 18 yas alt popiilasyon ¢a-
lismaya alinmamugtir.™”

Verilerimizde, herhangi bir ek miidahale uygulan-
maksizin (sezaryen, vajinal operatif islemler veya Kris-
teller manevrasi), vajinal doguran gebelerde obstetrik
jel kullanimi ile dogumun ilk evresi 19 dk (p<0.001),
dogumun ikinci evresi ise 26 dk (p<0.001) kisalmug
olup, istatistiksel ve klinik olarak anlamli bulunmustur.
Calismamizda epidural anestezi kullanilmayarak, has-
talarda dogumun evrelerine etkili olabilecek ek girigim-
lerde bulunulmamistir. Stamp ve ark. perineal masaj ile
dogumun ikinci evresini 11 dk kadar kisaltan ¢aligmala-
r1 ile etkin olmuglardir.”” Benzer sekilde, 2008 yilinda
Schaub ve ark.”” Dianatal™ obstetrik jel (propilen gli-
kol - poliakrilik asit) kullanimi ile multisentrik rando-

Tablo 5. Perineal yirtiklarin dereceleri ve gruplar arasinda dagilimi.

mize kontrolli ¢aligmalarinda dogumun ikinci evresin-
de 26 dk kadar kisalma saptamus ve perineal laserasyon-
larda anlamli bir azalmay1 belirtmislerdir.

Buna kargilik Ashwal ve ark." ise 200 gebe incelemis,
jel kullaniminin maternal ve neonatal sonuglar a¢isindan
giivenli oldugunu, ancak dogumun evrelerinin siirelerine
yahut perineal biitiinligiine anlamli katkis1 olmadigin
gostermiglerdir. Propilen glikol - poliakrilik asit jel kul-
lanilmug calismalarda kullanim y6niinden farkliliklar s6z
konusudur. Bazi ¢alismalarda tek sefer kullanim benim-
senirken,"” diger ¢alismalarda aralikli kullanim" kargilag-
trilmustir.

Biz, yeni bir jel format olan ve hem yag hem de su
bazli bir formiil olan hidroksietil seliiloz - gliserol jeli tek
seferde kullandik.”" Sonuclarimizda maternal ve neona-
tal parametreler ve miidahale oranlarinda istatistiksel an-
lamhilik saptamadik. Schaub ve ark.’min 6zellikle 1. dk
Apgar skorunu etkileyebilecegi bilgisinden farkli olarak,
calismamizda hem 1. dk, hem de 5. dk Apgar skorlarinda
istatistiksel farkhilik saptadik.

Calismamizda jel kullanilan grupta 6zellikle perine-
al bitinligin korunmasi agisindan anlamli sonuglar
elde edilmistir (p=0.009). Stamp™ ve Albers”” K-Y
Gel® (Johnson & Johnson lubrikant jel; gliserin, hid-
roksietil seliloz, glukanolakton, klorheksidin, gluko-
nat, metilparaben, sodyum hidroksit icermektedir) ile
kendi caligmalarinda perineal biitiinliik tizerine anlam-
I1 sonuglar bulamamuglardir. Buna neden olarak, peri-

Perineal yirtik derecesi Grup | (n=102) Grup Il (n=98) p
0 (yirtik yok) 11 25 0.009
1. derece 71 55

Toplam n=88 Toplam n=71 0.015
2. derece 17 16
3. derece 3 2

Toplam n=3 Toplam n=2 0.622
4. derece 0 0
Epizyotomi gereksinimi 24 31 0.209
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neal biitiinliigiin korunabilmesi obstetrik jelin kendine
has 6zelliklerine veya dogumun daha ilk evresinde ol-
mak {izere erken uygulanmasina atfedilebilmektedir.
Bunun aksine, perine korunmasinda yarar sagladiklari-
n1 ifade eden Schaub™ ve Ashwal,"” bunu kendi jelle-
rindeki poliakrilik asitin dogum kanalindaki muko-ade-
zif etkisine baglayarak, perineal korunmanin bu sekilde
saglandigini 6ne sirmislerdir. Mladenova ve ark. da
propilen glikol - poliakrilik asit jeli kullanmig ve bulgu-
larin1 benzer sebeplere dayandirmiglardir.” Ancak ca-
lismamizda kullandigimiz hidroksietil seliiloz - gliserol
dogum jeli poliakrilik asit icermemekte ve muko-adezif
etkisi olmamaktadir. Calismamizin tek merkezli olmasi
nedeniyle, bagka caligmalarda atufta bulunuldugu gi-
b, uygulama prosediirii farkliligi bulunmamaktadir.

Rolinska ve ark. tarafindan yiirtitiilen 47 gebeyi kap-
sayan bir ¢alismada ise™ propilen glikol - poliakrilik asit
jel uygulamasinin dogum esnasinda agriya ve titkkenmeye
olan etkisi arastirilmis, ancak anlamli sonu¢ bulunama-
mustir. Biz ise ¢alismamizda obstetrik verilerin diginda
herhangi bir psikolojik parametre incelemedik.

Caligmamuzda obstetrik jelin kullanimi sebebiyle kar-
silagilabilecek alerjik reaksiyonlar, enfeksiyonlar veya ye-
nidogan aspirasyonuna rastlanmadi. Daha 6nce yapilnug
propilen glikol - poliakrilik asit jel kullanilan ¢aligmalar-
da da benzer yan etkiler ile karsilasiimadig rapor edil-
mistir.*'**"" Bu bulgularm 1s1ginda dogum yénetiminde
birinci evrenin erken dénemlerinde de obstetrik jel kul-
lanimin giivenli olabilecegi 6ne siirtilebilir.

Sonug

Calismamizda hidroksietil seliiloz - gliserol dogum
jeli kullanimu ile dogumun birinci ve ikinci evresinin is-
tatistiksel olarak kisaldigini, yani sira perineal laseras-
yon olusumlarinin da azaldigint g6zlemledik. Obstetrik
dogum jelinin epizyotomi gereksinimi, maternal kan
kayb1 ve neonatal sonuglarda herhangi bir olumlu veya
olumsuz farklilik olusturmadigi sonucu cikarilmistir.
Jel kullanimu1 ve vajinal laserasyonlar temelinde tip I/11
hata oran1 0.05 baz alinarak yapilan post-hoc power ana-
lizinde ¢alismamizin giicii %77.7 olarak bulunmustur.
Bu sonucun da ¢alismamizdaki olgu sayisinn kisitlili-
gindan kaynaklandigini ifade edebiliriz. Caligma sira-
sinda jel kullanimina bagli maternal veya neonatal bir
yan etki gézlenmemistir.

Cikar Cakigmasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmistir.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Kaynaklar

Morgan DM, Cardoza P, Guire K, Fenner DE, DeLancey JO.
Levator ani defect status and lower urinary tract symptoms in
women with pelvic organ prolapse. Int Urogynecol J 2010;21:
47-52.

Dietz HP. Levator function before and after childbirth. Aust
N Z J Obstet Gynaecol 2004;44:19-23.

Cheng YW, Hopkins LM, Laros RK, Caughey AB. Duration
of the second stage of labor in multiparous women: maternal
and neonatal outcomes. Am J Obstet Gynecol 2007;196:585.
el-586.

Eason E, Labrecque M, Wells G, Feldman P. Preventing per-
ineal trauma during childbirth: a systematic review. Obstet
Gynecol 2000;95:464-71.

Beckmann MM, Stock OM. Antenatal perineal massage for
reducing perineal trauma. Cochrane Database Syst Rev
2013;(4):CD005123.

Schaub, AF, Litschgi, M, Hoesli, I, Holzgreve, W, Bleul, U,
Geissbiihler, V. Obstetric gel shortens second stage of labor
and prevents perineal trauma in nulliparous women: a ran-

domized controlled trial on labor facilitation. J Perinat Med
2008;36:129-35.

Mladenova M, Dimitrakova E, Amaliev G, Pehlivanov B. The
role of Dianatal Obstetric Gel in normal labor. [Article in
Bulgarian] Akush Ginekol (Sofiia) 2012;51:58-9.

Andrews CM. Changing fetal position through maternal pos-
turing. Birth Defects Orig Artic Ser 1981;17:85-96.

Furuya H, Hashimoto T, Kokuho K, Kino H, Fukamauchi K.
Pressures on the human fetus during labor — intrauterine and
on the fetal head. [Article in Japanese] Nihon Sanka Fujinka
Gakkai Zasshi 1981;33:2173-81.

Lindgren L, Holmlund D. Friction between the fetal head and
uterine wall during normal labor and lower uterine spasm. Am
J Obstet Gynecol 1969;103:939-41.

Manassiev N. Head-to-cervix force: an important physiologi-
cal variable in labor. Br ] Obstet Gynaecol 1997;104:272-3.

Martius G. Roederer’s head attitude resulting from soft tissue
anomalies. Contribution to the significance of soft tissue dys-
tocia. [Article in German] Geburtshilfe Frauenheilkd 1970;30:
356-61.

Moolgaoker AS, Ahamed SO, Payne PR. A comparison of dif-
ferent methods of instrumental delivery based on electronic
measurements of compression and traction. Obstet Gynecol
1979;54:299-309.

Rempen A, Kraus M. Pressures on the fetal head during nor-
mal labor. J Perinat Med 1991;19:199-206.

Sallam HN, Abdel-Dayem A, Sakr RA, Sallam A, Loutfy 1.
Mathematical relationships between uterine contractions, cer-
vical dilatation, descent and rotation in spontaneous vertex
deliveries. Int ] Gynaecol Obstet 1999;64:135-9.

Ahlers D. Rechtsfragen in der Geburtshilfe. In: Grunert E,
Arbeiter K, Ahlers D, editors. Richter-Goetze Tiergeburtshilfe.
4. Aufl. Berlin: Paul Parey Verlag; 1993. p. 603-23.

Hacettepe Universitesi Niifus FEtiitleri Enstitiisi. 2014
Turkiye Nifus ve Saglk Aragurmasi. Ankara: Hacettepe
Universitesi; 2014.

Cilt 25 | Say1 3 | Aralik 2017  [SSEN



Aydiner B ve ark.

18.

19.

20.

Ashwal E, Aviram A, Wertheimer A, Krispin E, Kaplan B,
Hiersch L. The impact of obstetric gel on the second stage of
labor and perineal integrity: a randomized controlled trial. J

Matern Fetal Neonatal Med 2016;29:3024-9.

Eren EC, Ekiz A, Mumusoglu S, Yildirim D, Aydiner B, Bestel
M, etal. Adverse perinatal outcomes of adolescent pregnancies
in one center in Istanbul, Turkey. Clin Exp Obstet Gynecol
2015;42:752-6.

Stamp G, Kruzins G, Crowther C. Perineal massage in labour
and prevention of perineal trauma: randomised controlled

trial. BMJ 2001;322:1277-80.

132 Perinatoloji Dergisi

21.

22.

23.

Natalis Obstetrik Jel Prospektiis bilgileri (2015) Health Care
Switzerland. Konya: Sedomed Medikal Ila¢ Ltd. Sd.; 2015.

Albers LL, Sedler KD, Bedrick EJ, Teaf D, Peralta P.
Midwifery care measures in the second stage of labor and
reduction of genital tract trauma at birth: a randomized trial. J
Midwifery Womens Health 2005;50:365-72.

Rolinska AA, Tomasz G, Kwasniewska A, Makara-Studzinska
M. Searching for medical substances safe for mother and child,
facilitating the delivery of pain management and decreasing
exhaustion — Evaluation of obstetric gel by pregnant women.
Pain Manag Nurs 2015;16:493-8.



Ozgiin Arastirma

Perinatoloji Dergisi 2017;25(3):133-138

Perinatal Journal 2017;25(3):133-138
kiinyeli yazinin Tiirkge stirtimiidiir.

PERINATOLO]i
DERGISI

Gebelerde asemptomatik bakteriuri prevalansi:
Harare, Zimbabve’'de kesitsel calisma

Judith Musona-Rukweza', Muchabayiwa Francis Gidiri?>, Pasipanodya Nziramasanga®,
Clara Haruzivishe’, Babill Stray-Pedersen®
Zimbabve Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi, Hemgirelik Boliimii, Harare, Zimbabve
*Zimbabve Universitesi, Kadin Hastaliklar: ve Dogum Anabilim Dalt, Harare, Zimbabve

"Zimbabve Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dal, Harare, Zimbabve
*Oslo Universitesi, Klinik Tup Enstitiisii, Oslo, Norveg

Ozet

Amag: Bu calismanin amaci, antenatal bakim i¢in bagvuran gebe-
lerde asemptomatik bakteriiiri prevalansini hesaplamakdir.

Yontem: Harare sehrinde 6zel olarak secilen 4 birinci basamak
klinikte kesitsel bir ¢alisma gerceklestirildi. Caligmaya, idrar yolu
enfeksiyonu yoniinden asemptomatik olan ve gebeliklerinin 6.-22.
haftalarinda antenatal bakim i¢in bagvuran 240 gebe dahil edildi.
Son adet dénemini bilmeyenler, klinik olarak hasta olanlar ve ay-
dimnlatilmig onam imzalamay: reddeden gebeler calismadan ¢ikaril-
di. Olgulardan, temiz 6rnek kaplarinda 20 ml orta akim idrar 6r-
nekleri getirmeleri istendi. Ttim 6rnekler, Griess nitrat testi kulla-
nilarak asemptomatik bakteriiiri yéniinden incelendi. Berrak renk-
ten mor renge doniisen 6rneklerin asemptomatik bakteritiri yo-
niinden pozitif oldugu distinildi. Pozitif ¢ikan 6rnekler, kiiltir ve
duyarlilik kontrolii i¢in gonderildi. Idrarda mililitre bagina 103
benzer bakteriyel tiir koloni sayimi, asemptomatik bakteritiri icin

anlamli kabul edildi.

Bulgular: Asemptomatik bakteriiri prevalanst %14.2 idi (%95 gii-
ven araligi, %10.28-19.22). Olgularin ortalama yagi 25.6, ortalama
gebelik haftast 17.3 olup, cogunlugu (%70.8) issizdi. Koagiilaz ne-
gatif stafilokoklar, en yaygmn izole bakteri (%29.4) olup, ikinci sira-
da Escherichia coli (%23.5) yer almaktaydi. Cogu bakteriler, hastali-
gn tedavisinde yaygin sekilde kullanilan siprofloksazine karg: duyar-
liyds.

Sonug: Gebelerde asemptomatik bakteritiri prevalans: yiiksektir.
Bu nedenle gebelik sirasinda hastaligin taranmast ve tedavi edilme-
si onemlidir. Bu sekilde, gebelik komplikasyonlar: ve iliskili advers
dogum sonuglari 6nlenebilir.

Anahtar sozciikler: Asemptomatik bakteritiri, gebelik, kontaminas-
yon, prevalans, tarama.

Abstract: Prevalence of asymptomatic bacteriuria
among pregnant women: a cross-sectional study in
Harare, Zimbabwe

Objective: The aim of this study was to estimate prevalence of
asymptomatic bacteriuria among pregnant women registering for
antenatal care.

Methods: A cross sectional study was conducted at 4 purposively
selected Harare Municipality primary care clinics. A total of 240
pregnant women asymptomatic for urinary tract infection, register-
ing for antenatal care at 6 and 22 weeks gestation were included.
Those unaware of their last menstrual period date, clinically unwell
and those who declined to sign a consent form were excluded in this
study. Participants were instructed to provide 20 mililiters of mid-
stream urine samples in clean specimen bottles. All samples were
screened for asymptomatic bacteriuria using Griess nitrite test.
Samples that changed color from clear to purple were considered
positive for asymptomatic bacteriuria. Positive samples were further
sent for culture and sensitivity. A colony count of 103 similar bacte-
rial species per mililiter of urine was considered significant for
asymptomatic bacteriuria.

Results: The prevalence of asymptomatic bacteriuria was 14.2%
95% CI, 10.28% to 19.22%). Participants’ mean age was 25.6, mean
gestation 17.3 weeks and majority (70.8%) were unemployed.
Coagulase negative staphylococcus was the most popular (29.4%) bac-
teria isolated, followed by Escherichia coli (23.5%). Most bacteria were
sensitive to ciprofloxacin which was popularly used to treat the disease.

Conclusion: Prevalence of asymptomatic bacteriuria among preg-
nant women is high. Screening and treatment of the disease in preg-
nancy is therefore important. This could prevent pregnancy compli-
cations and adverse birth outcomes associated with it.

Keywords: Asymptomatic bacteriuria, prevalence, screening, con-
tamination, pregnancy.
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Giris

Asemptomatik bakteriiiri (ASB), gebelik komplikas-
yonlarina ve advers dogum sonuglarina kayda deger bir
katkiyla gebelikte goriilen en yaygin enfeksiyonlardan
biridir."" ASB, idrar kiiltiir testiyle tanisi konulan bir
tiir idrar yolu enfeksiyonudur. Idrar yolu enfeksiyonu
semptomlar1 olmaksizin kisiden steril sekilde alinmig
idrar kiltiriiyle ayni tek bakteri tiiriiniin anlamli mik-
tart [ml bagina >105 koloni olugturan birim (cfu/ml)]
elde edilerek ASB tanisi konulur.””

Gebe kadinlarda ASB prevalanst genellikle %2 ila
%10 arasinda degismektedir."” Gebelikte ortaya ¢ikan
ASB tespit veya tedavi edilmezse, endise verici sonug-
lar dogurmaktadir. Olgularin %30undan fazlasinda,
akut idrar yolu enfeksiyonu olan piyelonefrite hizlica
ilerlemektedir.” Piyelonefrit, hipertansiyon, fetal
mortalite, endometrit, anemi, amniyotit ve renal yeter-
sizlik dahil ¢esitli gebelik komplikasyonu ve advers do-
gum sonucuyla iligkilendirilmektedir.” Piyelonefritte
genellikle hastaneye yatis gerekir ve sepsise yol acabi-
lir."” ASB ve piyelonefrit, birbirinden bagimsiz sekilde
preterm dogum ve diisiik dogum agirligiyla iliskilendi-
rilmektedir.”” Ote yandan preterm dogum ve diisiik
dogum agirligi, neonatal mortalite ve morbiditenin 6n-
de gelen sebeplerindendir."”

Asemptomatik bakteriiirinin artmus ilerleyisi, gebe-
likte ortaya ¢ikan fizyolojik ve anatomik degisikliklerle
daha da artmaktadir."” Gebelikte plazma hacmi artar
ve buna bagli olarak idrar konsantrasyonunda azalma
goriiliir.” Idrardaki bakteri sayisini artiran glikoziirinin
de, gebelerin yaklasik %70’inde gorildigii belirtilmek-
tedir.”’ Bunlar da siklikla azalan peristalsis ile pelvis ve
treterlerin dilatasyonuna ve bunun sonucunda azalmig
mesane giiciine yol agmaktadir. En son ortaya ¢ikan
durum ise idrar yolunun titkanmasidir."”

ASB’den agirlikli olarak gram-negatif bakteriler so-
rumludur."" ASB’de yaygin olarak izole edilen bakteri-
yel tirler arasinda Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Proteus species, Staphylococcus aureus, B grubu streptokok

413
ve Pseudomonas yer almaktadir.”"”

Gebelikte ASB’nin taranmasi ve tedavisi, ozellikle
ilk kayit sirasinda antenatal bakim boyunca énerilmek-
tedir."” Kiiltiir, ASB tanis1 icin altin standart olan ve
onerilen testtir."” Kiiltiir testinin zorlayici yani, pahali
olmasi ve ¢ogu diisiik kaynak ortaminda mevcut olma-
masidir.”” Bu da, ASB taramasinin baz diisiik kaynak
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ortamlarinda yapilmamasi nedeniyle sinirlayict bir fak-
tor olabilir.

Zimbabve’de, gebelikte ASB’ye ve yiikiine iligkin ¢ok
az bilgi mevcuttur; gebelikte ASB’nin prevalansina ilig-
kin veri bulunmamaktadir. Ayrica ASB, antenatal bakim
sirasinda kontrol edilmemektedir. Gebeler halihazirda
idrar yolu semptomlar1 gosterdiklerinde, sadece deney-
sel olarak tedavi edilmektedir. Ote yandan bu problem,
gebeler arasinda yaygin olabilir ve gebelik komplikas-
yonlarma ve advers dogum sonuglarma katkida buluna-
bilir. Bu ¢alismanin amaci, antenatal bakim icin Hara-
re’deki belirli sehir kliniklerine bagvuran gebelerde
asemptomatik bakteriiiri prevalansini hesaplamakutir.

Yontem

Harare sehrinde 6zel olarak secilmis 4 klinige bagvu-
ran gebe kadinlar arasinda tespit edilen baglangi¢c duru-
muna gore ASB prevalansini hesaplamak tzere kesitsel
bir ¢alisma planlanmugtir. Bu ¢aligma, ana ¢aligmanin bir
parcast olarak gerceklestirilmistir. Katthmeilart segmek
zere temel rastgele 6rnekleme yontemine bagvurulmus-
tur. Calismaya dahil etme, 23 Subat — 27 Haziran 2017
tarihleri arasinda 18 hafta siirmiistiir. Dobson formiili
olan n = (Zo + Zp)2 [P1 (1-P1) + P2 (1-P2)] (P1 - P2)2,
orneklem biiyikligini hesaplamak icin kullanilmigtir.
%25'lik bir yipranma orami ¢arpanlamast sonrasinda en
az 198 kaulimer gerekmistir.

Son adet tarihlerini hatirlayan, antenatal bakim icin
secilen kliniklere kayit icin bagvuran, gonilli olarak
bilgilendirilmis onam formunu imzalayan ve bakteritiri
yoniinden asemptomatik olan tim gebeler calismaya
dahil edildi. Son adet tarihini hatirlayamayan, kronik
bobrek bozuklugu veya idrar yolunda yapisal deformi-
te gecmisi olan, idrar yolu hastaligina yonelik semp-
tomlara sahip olan ve onam formunu imzalamay red-
deden tiim gebeler ¢aligma dist birakild:.

Katilimcinin onami, katihimer ¢aligmaya dahil edil-
meden o6nce alindi. Onam formunu imzalamay: redde-
den ve caligmadan ¢ekilen olgulara hicbir sekilde bir
ceza uygulanmadi. Gizlilik ve anonimlik bakimindan
kimlik tespiti i¢in seri numaralari kullanildi. Caligmay1
gerceklestirmek i¢in gereken etik izni, Zimbabve Tib-
bi Aragtirma Konseyi’nden alinds.

Demografik veriler ve obstetrik gegmis, hazirlanan
bir anket ile elde edildi. Gerekli idrar 6rneklerinin alin-
masma ve teslim edilmesine yo6nelik talimatlar, steril
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sekilde alinmig orta akimli idrar elde etmenin ve konta-
minasyondan kaginmanin énemini vurgulamak icin de-
falarca belirtildi. Ornek alimi sirasinda idrarda konta-
minasyona neden olabilecek bakterileri azaltmak icin
her iki ele de el antiseptigi uygulandi. Olasi kontami-
nasyon riski digiiniilerek dis genital bolge temizligi
6nerilmedi. Cerrahi olarak temiz ve etiketli 6rnek kap-
lar1 verildi. Tiim katilimcilardan, 10 ila 20 ml steril se-
kilde alinnug orta akimli idrar getirmeleri istendi.

Ornekler teslim edildikten sonra, 30 dakika icinde,
belirlenmis bir odada Griess nitrat testi (Gnt) kullani-
larak ASB icin tarandi. Gnt i¢inde, 5 dakika boyunca
ayr1 ayr1 eklenen 50 mikrolitrelik (pl) 2 Griess reaktifi,
sulfanilamide ve N-1-naftiletilenediyamin dehidroksit
bulunmaktaydi. Gnt 6rnekteki nitrati tespit etmekte ve
varliginin, idrar yolunda bakterileri azaltan nitrat varhi-
giyla iligkili oldugu varsayilmaktadir. Berrak renkten
mor renge donen 6rneklerin, ASB yoniinden pozitif ol-
dugu diistintildi. Gnt-pozitif 6rnekler, sogutucu kutu-
da saklandi. Bu o6rnekler, kiiltiir testi icin Zimbabve
Universitesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gon-
derildi. Gnt sonrasinda berrakligint koruyan tiim 6r-
neklerin ASB y6niinden negatif oldugu sonucuna varil-
di ve bu 6rnekler imha edildi.

Laboratuvarda, santrifiijlenmeyen idrar 6rnekleri
kiiltiir ortamu olan ‘kan ve sistin laktoz elektrolit bulun-
mayan (CLED) agara’ ¢izgi halinde yerlestirildi. Kan
agari, genellikle gelismesi zor olan bakterilerin gelisimi-
ni destekleyen besinler icermektedir. CLED agar, tim
triner patojenlerin gelisimini destekler ve iyi koloni ay-
rimi ve net tanilama 6zellikleri sunar. Ornekler, 24 saat
boyunca 37°C’de inkiibe edildi. Ayn1 bakteri tirtinden
>103 cfu/ml’lik gelisime sahip 6rnekler ASB yoniinden
anlamli kabul edildi. Karistk ve anlamli olmayan gelisi-
me (<103 cfu/ml) sahip 6rnekler ise kontamine kabul
edildi. Baskin anlamli bakteriyel gelisimle karmagik geli-
sime sahip 6rneklerde, baskinlik ASB icin anlamli kabul
edildi. Izole bakteri tiirleri tespit siirecinden gecti ve et-
kili ve direngli antibiyotik ilag listesi olusturmak i¢in an-
tibiyotik hassasiyeti uygulandi. Kiiltiir testi sonuglarin-
dan ASB prevalans: hesaplandi. Pozitif 6rnege sahip ge-
belerle iletisime gegilerek, kendilerinden sonuglar ve re-
cete icin klinigi ziyaret etmeleri istendi. Yerel hemsire-
ler ve doktorlar, sonu¢ formunda verilen ilag¢ listesine
gore gebelikte kullanilacak giivenli ve etkili antibiyotik-
ler recete etmek iizere siirece dahil oldu.

Veriler, Statistical Package for Social Sciences Sta-
tistics versiyon 20 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) ile
STATA versiyon 13 (Stata Corp., College Station, TX,
ABD) kullanilarak analiz edildi. Veri analizinde giiven
araligy, siklik ve yiizde kullanildi.

Bulgular

Calismaya toplam 240 gebe kauldi. Calismada ince-
lenen ozellikler ve degiskenler yontinden eksik veri
yoktu. Katllimeilarin yag araligi 15-41 olup, yas ortala-
malar1 25.5 idi (standart sapma: +6.26). Kaulimcilarin
toplam 46’s1 (%19.2) ergen (15-19) yas grubundayd:.
Calismaya dahil edilme sirasinda minimum ve maksi-
mum gebelik haftas1 6.2 ile 22 hafta arasindayd: (orta-
lama: 17.3, standart sapma: +3.54). Toplam 160
(%66.7) olgunun gebelik haftasi 16 iken, cogunlugu
[91 (%37.9)] 6.2 ile 12 hafta arasindaydi. Gebelerin ¢o-
gu [89 (%37.1)] nullipardr. Sadece 3 (%1.3) kaulimei-
nin daha 6nce 5 gebelik ge¢misi vardr. Tiim (% 100) ka-
ulimeilar ilkégretim mezunuydu ancak 29 (%12.1) ka-
tthmer ve katilimeilarm ¢ogu [192 (%80)] ortadgretim
mezunuydu. Katlimeilarm ¢ogu [170 (%70.8)] issiz-
ken, 70 (%29.2) katulimcr bir ise sahipti. Hane geliri
bakimindan 112 (%46.8) kaulimci, ayda 200 Amerikan
Dolarindan daha disiik bir gelirle yagamaktayda.

Tum (%100) 6rnekler, Gnt ile ASB yontinden taran-
di. Detaylar1 Tablo 1’de goriilecegi tizere 240 6rnegin
toplam 50’sinin (%20.8) Gnt ile pozitif oldugu saptand.
Pozitif 6rneklere daha sonra kiiltiir testi uygulandi. Otuz
dort 6rnekte anlamli bakteriyel tir gelisimi mevcuttu.
Alt1 (%12) 6rnekte hicbir bakteriyel gelisme olmazken, 2
(%4) 6rnek kontamineydi ve 8 (% 16) 6rnekte karigik se-
viyede anlamli olmayan bakteri gelisimi mevcuttu (Tab-
lo 2). Bu nedenle ¢alismamizda buldugumuz ASB preva-
lans1 %14.2 (%95 giiven araligi, %10.28-19.22) oldu.
Ergenler en yiiksek ASB oranma sahipti [10 (%29.4)].
Calismayan kadmlarin cogunda [27 (%79.4)] ASB mev-
cuttu. ASB olgulari, en sik nulliparlar [15 (44.1%)] ile 3
veya daha fazla dogum yapan multiparlarda [14

Tablo 1. Griess nitrat test sonuclari.

Test sonucu Sikhik Yuzde (%)

Gegerli Negatif 190 79.2
Pozitif 50 20.8
Toplam 240 100.0
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(41.2%)] daha sikti. Cogu ASB’li olgu [27 (%79.4)],
16-22 gebelik haftalarindaki kadinlar arasindayd.

Kiiltiir testinde 10 bakteriyel tiir izole edildi. Koagii-
laz negatif stafilokoklar (CoNS), en yaygin izole bakteri
[10 (%29.4)] olup, ikinci sirada Escherichia coli (E. coli) [8
(%23.5)] bulunmaktaydi. Diger bakteriler arasinda ise
Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Bacillus, Pro-
videncia, Shigella ve Salmonella yer almaktaydi. Anlamh
ASB'yi tedavi etmede en ¢ok siprofloksazin [23 (%67.6)]
kullanilirken, gentamisin [4 (% 11.8)] ise ikinci sirada yer
aliyordu. Nitrofurantoin sadece bir olguda kullanilmist1.
Kullanilan diger antimikrobiyal ajanlar arasinda seftriak-
zon, kloramfenikol ve eritromisin yer almakta idi.

Tartisma

Asemptomatik bakteriiiri, gebelerde yaygm goriilen
bir enfeksiyondur. Tedavi edilmedigi takdirde hastalik
piyelonefrit, preterm dogum ve diisiik dogum agirligi da-
hil gebelik komplikasyonlarma ve advers dogum sonug-
larina sebep olabilir.”’ Bu ¢alismaya toplam 240 gebe ka-
tlmistir. Orneklem biiyiikliigii, gruptaki hastalik yiikiine
iliskin bir fikir vermesi acisindan yeterliydi. Ayr1 bir ¢a-
lismada neredeyse benzer bir 6rneklem biytikligi (250)
kullanilmgtir."” Yas, medeni durum, cinsiyet, sosyoeko-
nomik durum, parite ve gebelik gibi demografik 6zellik-
ler ve obstetrik gecmis, ASB prevalans tizerinde bir etki-
ye sahiptir."” Anlamli seviyede bakteriiirili olgularm bii-
yik cogunlugu, gebeliginin 16-22 haftasinda bagvuran
ergenlerdi. ASB tanist almig 6nemli sayida kadin [27
(%79.4)] issizdi ve neredeyse hig geliri yoktu.

Yiiksek kiiltiir maliyeti yikint azaltugindan, ASB
icin maliyet-etkin bir tarama testinin kullanilmas: 6ne-
rilmektedir."”’ Kullanilabilecek cesitli tarama testleri
mevcuttur. Caligmamizda kullandigimiz Gnt’nin kiiltiir
testine kiyasla giivenilir bir tarama testi oldugunu kanit-
ladik, ciinkii tim negatif sonuclar teyit edilmis negatifti
ve tiim porzitif érnekler gercekten de porzitifti."” Hindis-
tan’da gebelerdeki ASB’nin taranmast i¢in Gnt'nin kul-
lanildig1 bir bagka calisma, yiiksek sensitivite (%92.3) ve
spesifite (%99) bildirmistir."” Gebelik sirasinda ASB ta-
ramasi, tim diinyada gebeligin 12. ve 16. haftalar1 ara-
sinda 6nerilmektedir."” Ancak hangi tarama testinin kul-
lanilacagna iligkin genel bir fikir birligi yoktur.

ASB’nin mevcut tespiti ve tanusi, kiltiir testine da-
yanmaktadir."” Kiiltiir testi, ASB tanist i¢in 6nerilen ve
altin standart olan testtir."”? Calismamizda, ASB tanisi-
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Tablo 2. Asemptomatik bakteridri icin kdltdr testi sonuclari.

Kiiltir sonuclar Siklik Yiizde (%)
Negatif 6 12
Pozitif 34 68
Kontamine 2 4
Karisik gelisim 8 16
Toplam 50 100.0

ni1 tek bir kiiltiir testindeki anlamli bakteri gelisimiyle
koyduk. Calismamizda, steril sekilde almmis 103
cfu/ml idrar 6rnegindeki kiltir gelisiminin ASB icin
anlamli oldugunu bulduk. Genellikle 6rnek kontami-
nasyonuyla iligkilendirilen 102 cfu/mI’nin aksine bu sa-
y1, idrar yolu enfeksiyonunun erken agamas: anlamina
gelebilir. Ge¢misten bu yana 105 cfu/ml, anlamli bir
sonug olarak kabul edilmektedir, ancak pratige dokiil-
mese de bu seviye, 103 cfu/ml’ye kadar indirilmistir.""
Bir bagka caligmada 103 koloni sayisi, bakteriiiri icin
anlaml bir seviye olarak kullanmilmig ve %21’lik bir pre-
valans elde edilmistir."” Simdiye kadar ASB icin bagka
hicbir testin kiiltiir testi kadar giivenilir oldugu kanit-
lanmamigtir.” Ancak testin yetersiz sensitivite ve spesi-
fite bakimindan kendi zayif yonleri bulunmaktadir."”

ASB prevalansi, gruptan gruba degismektedir, ancak
diinyada genellikle %2 ile %10 arasinda bildirilmekte-
dir.” Ayrica, %1.9 ile %15 arasinda da bildiren ¢alisma-
lar mevcuttur.”” Calismamizda buldugumuz ASB preva-
lanst %14.2 oraniyla anlamliydi (%95 giiven araligy,
%10.28-19.22). Prevalans, genel olarak %13 (%95 gii-
ven aralig1, %9-17) olarak rapor edilen, Tran’da gercek-
lestirilen sistematik derlemedeki oran ile benzerdir.””
Misir'da gerceklestirilen bir ¢aligmada ASB prevalanst
%10°dur (%95 giiven araligi, %5.93-15.53).”" Secilen
tarama yontemi, kullanilan ASB taninu ve incelenen po-
pilasyonun sosyoekonomik durumu, elde edilen preva-
lans {izerinde bir etkiye sahiptir.”’ Ancak calismamizda
elde ettigimiz prevalans, 6rneklemimizdeki ASB hastalik
yikiine iligkin bir fikir vermede yardimer olabilmistir.
Prevalans biiyiik oranda %2’nin tizerinde oldugundan,
antenatal bakim sirasinda ASB taramasina oncelik verme
ihtiyacina da gerekge saglamaktadir."” Ancak 4 aylik bir
donemde gerceklestirildiginden, yeni olgular bu preva-
lans degeri i¢ine katilmig olabilir.

Genel olarak E. coli, ASB’nin %70-90’1indan sorum-
lu olan en yaygin bakteri olarak bildirilmektedir.”"""
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Calismamizda, ASB’den sorumlu olan en yaygin bakte-
ri tiirii CoNS (%29.4) iken, ikinci sirada E. coli (%23.5)
yer almustr. Staphylococcus saprophyticus olarak da siuf-
landirilan CoNS bakteritiriden sorumludur ve daha
once idrar yolu enfeksiyonun ikinci en biiyiik nedeni
olarak bildirilmistir.”” Bir baska calismada, bakteritirili
219 kadinin 31’inin (% 14) CoNS olgusu oldugu bulun-
mugtur.”” Nijerya’da gergeklestirilen bir ¢aligmada,
Staphylococcus aureus en yaygn (41.3%) patojenken,
ikinci ve tictinct sirada Klebsielln (%33.3) ve E. coli
(%11.1) yer almistir."” Bir diger caligmada E. coli
(%77.27), ASB’den sorumlu en yaygin bakteri olarak
bulunmustur.”” Bu verilere dayanarak, ASB’den so-
rumlu bakteri tiirleri ve yayginliklar: popiilasyona gore
degisebilmektedir. Ancak E. coli, yine de genel olarak
ASB’nin en yaygin sebebi olarak kabul edilmektedir.

ASB, izole bakterilerin duyarli oldugu ilag listesin-
den secilen antibiyotiklerin kullanilmasiyla tedavi edi-
lir. Izole bakterilerin yaygin sekilde duyarl oldugu sip-
rofloksazin ve gentamisin ASB tedavisi icin en ¢ok re-
cete edilen antibiyotiklerdir. Bir bagka caligmada nitro-
turantoin yiiksek duyarliliga sahipken, siprofloksazin
yiiksek direncli olarak bildirilmistir."” Bu nedenle, de-
neysel olarak tedavi etmek yerine ASB’de anlamli sekil-
de gelisen bakterilerin oldugu tiim 6rnekler i¢in duyar-
lilik testi yapmay1 diigtinmek 6nemlidir.

Calismamiz, Zimbabve’de ASB prevalansi hakkinda
bilgi toplamak tizere gergeklestirilen ilk ¢aligma olabi-
lir. Ulkede gebe kadinlar arasindaki 6nemli ASB vyiikii-
ne iligkin bilgiler, hastalig1 6nlemeye ve/veya antenatal
bakim sirasinda tedavi etmeye yonelik girigim ve strate-
jilerin oncelikli olarak dihil edilmesini belirlemekte
kullanilabilir. Bu stratejiler, gebelik sirasinda ASB ile
iligkili komplikasyon ve advers sonug olgulari azalt-
maya yardimei olacakuir.

Sonucg

Asemptomatik bakteriiiri gebelikte yaygin gorilen
bir hastalikur ve gebelik komplikasyonlar1 ve advers
dogum sonuglaryla iligkili oldugundan 6nemli bir so-
rundur. Calismamizda ASB prevalansini anlamli bul-
duk. ASB taramasi ve tedavisi, advers dogum sonuclari-
ni1 azaltmaya yardime olabilir. Hastalik yikiiniin ger-
cek tablosunu gérebilmek icin, Zimbabve’de gercekles-
tirilecek daha fazla prevalans ¢aligmasina ihtiyag vardir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Ozet

Influenza viriis enfeksiyonu sik goriilen ve genellikle kendini smur-
layan solunum sisteminin akut viral enfeksiyonudur. Gebelik gibi
bazi 6zel durumlarda genel topluma oranla hastaligin komplikas-
yonlar1 daha sik goriilme egilimindedir. Influenza sezonu boyunca
gebe kadmlarda influenza enfeksiyonu nedeniyle hastaneye bagvuru
say1s, hastaneye yatis ihtiyact ve akut respiratuvar distres nedenli
yogun bakim ihtiyact gebe olmayan kadimnlara oranla anlamli oranda
yiiksektir. Influenza enfeksiyonunda mevsimsel olarak ilk olgular
genelde ekim ay1 gibi bildirilmeye baslanmakta, ocak-gubat aylarin-
da olgu sayilarinda ciddi artig olmakta ve mayis ayina kadar olgular
bildirilmeye devam etmektedir. Influenza sezonu olarak bilinen
ekim-mayis aylar1 arasinda gebe olan kadinlarin inaktive influenza
agist ile agilanmalar1 6nerilmektedir. Tnaktive influenza agis1 gebeli-
gin herhangi bir zamaninda uygulanabilir. Canli, ateniie influenza
agilar1 postpartum dénemde kullanilabilse de gebelik déneminde
kullaniimamalidir. Influenza enfeksiyonu tanisi daha cok klinik ola-
rak konur. Ozellikle pandemi durumlarinda tanisal testlerin sonucu
beklenmeden klinik siiphe durumunda gebelere ampirik tedavi 6ne-
rilmektedir. Influenza enfeksiyonu siiphesi olan veya influenza en-
feksiyonu oldugu dogrulanmus, hastaneye yatis endikasyonu olan
gebeler hastaneye yatirilmali ve uygun antiretroviral tedavi, tanisal
testlerin sonuglar1 beklenmeden hizlica baglanmalidir. Gebelik sira-
sinda néraminidaz inhibitori antiviral ilaglarin kullanim, stipheli
veya kanitlanmus influenza enfeksiyonu bulunan hastalarm tedavisi
ve influenza maruziyetinden sonra profilaksisi icin endikedir. Osel-
tamivir, influenza suglarinda direng gériilme oraninin diisiik olmast,
sistemik emiliminin iyi olmasi ve bu ilagla ilgili klinik deneyimin
yiiksek olmasi nedeniyle gebelikte influenza enfeksiyonu tedavisi ve
profilaksisinde kullanilmasi 6nerilen seckin bir néraminidaz inhibi-
tortdir.

Anahtar sozciikler: Gebelik, influenza, influenza agisi, oseltamivir.

Giris
Influenza viriis enfeksiyonu sik goriilen ve genellik-

le kendini sinirlayan solunum sisteminin akut viral en-
feksiyonudur. Influenza virtislerinin bulagiciligt ¢ok

Abstract: Influenza infection during pregnancy

Influenza is the acute viral infection of respiratory system which is
seen commonly and usually self-limiting. In some specific cases such
as pregnancy, the complications of the disease tend to be seen more
common compared to the general population. During influenza sea-
son, the admission to the hospital, hospitalization requirement and
intensive care need due to acute respiratory distress in pregnant
women because of influenza infection is significantly higher than the
women who are not pregnant. Seasonally, the first cases with
influenza infection are reported in October, with an increase in the
reports during January and February, and the cases are reported until
May. During the period between October and May, known as the
influenza season, inactive influenza vaccination is recommended for
pregnant women. Inactive influenza vaccination can be done at any
period of pregnancy. Although live attenuated influenza vaccines can
be used during postpartum period, it should not be used during preg-
nancy. The diagnosis of influenza infection is usually established
clinically. Empiric treatment is recommended for pregnant women
in case of clinical suspicion, without waiting for the results of diag-
nostic tests particularly in pandemic conditions. The pregnant
women with hospitalization indication, who are suspected or con-
firmed for influenza infection, should be hospitalized and appropri-
ate antiretroviral treatment should be initiated as soon as possible
without waiting for the results of diagnostic tests. During pregnan-
cy, the use of neuroaminidase inhibitor antiviral medications is indi-
cated for the treatment and prophylaxis after influenza exposure for
patients who have suspected or confirmed influenza infection.
Oseltamivir is an outstanding neuroaminidase inhibitor to use in the
treatment and prophylaxis of influenza infection during pregnancy as
the resistance rate of influenza strains is low, its systemic absorption
is well and clinical experience regarding this medication is high.

Keywords: Influenza, influenza vaccine, oseltamivir, pregnancy.
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d¢linctt dénemi ve postpartum ilk 4 hafta ile sinirl go-
riilse de bu konudaki verilerin kanit diizeyi yiiksek de-
gildir.”’ Gebelik sirasinda influenza enfeksiyonlarinin
ciddi seyretmesinin nedeni gebelikte kalp hiz1 ve oksi-
jen tiketiminde artma, diyafram yiikselmesine bagh
akciger kapasitesinde diisme, estradiol ve progestero-
nun etkisi ile Th1’den Th2’ye dogru bir kayma sonucu
hiicresel immunitede azalma gibi gebeligin fizyolojik
olarak gergeklesen degisimlerine baglanmistir.” Influ-
enza sezonu boyunca gebe kadinlarda influenza enfek-
siyonu nedeniyle hastaneye bagvuru sayisi, hastaneye
yatig ihtiyaci, hastanede yatis siiresi ve akut respiratuvar
distres nedenli yogun bakim yatig ihtiyact gebe olma-
yan kadinlara oranla anlamli oranda yiiksektir.” Gebe-
ler ile normal popiilasyon karsilastirildiginda influenza
enfeksiyonu nedeniyle gebelerin 6.8 kat daha fazla has-
taneye bagvurdugu (rolatif risk 3.5-25.3) ve yogun ba-
kim ihtiyacinin 6.5 kat daha fazla oldugu bildirilmis-

. [5:6]

tr

Epidemiyoloji

Influenza enfeksiyonunda mevsimsel olarak ilk va-
kalar genelde ekim ay: gibi bildirilmeye baslanmakta,
ocak-subat aylarinda vaka sayilarinda artis olmakta ve
may1s ayina kadar vakalar bildirilmeye devam etmekte-
dir. Mevsimsel influenza enfeksiyonu pandemilerine
bagli yiksek mortalite oranlar1 1918-1919 ve
1957-1958 yillarinda bildirilse de 2009 HINT1 pande-
misinde 6ncesinde gorilmeyen diizeyde yiiksek 6liim
oranlari izlenmesi influenza enfeksiyonuna dikkati yo-
gunlagtirmigtir.” Influenza virus enfeksiyonlart
ABD’de 2009 yilindaki tim OSlimlerin %5’inden so-
rumlu tutulmakla birlikte, anne 6liimlerinin %12’si
HINI pandemisine baglanmigtir. Maternal mortalite
mevsimsel influenza enfeksiyonlarinda 2.9/milyon
iken, bu oran 2009 pandemisinde 20/milyon olarak ra-
porlanmigtir.” 2009’dan bu yana da HINT1 nedenli 6n-
lenebilir anne 6liimleri tiim dinyada bildirilmeye de-
vam etmektedir.” TC Saglik Bakanlig1 verilerine gore
Tirkiye’de 2009 yilinda HIN1 pandemisinde 272 kisi
hayatini kaybetmistir. TC Saglik Bakanligi Pandemi
Koordinasyon Birimi’nin 05.01.2010 tarihli raporuna
gore iilkemizde Influenza A HIN1-2009 enfeksiyonu
nedeni ile hayatin1 kaybeden hastalarin %6.1’ini gebe
ve lohusalar olusturmaktadir.” Bu veriler gebelik ve
postpartum dénemde influenzaya karst agtlamanin 6ne-
mini agik¢a gostermektedir.
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Patogenez

Influenza viriisti, Orthomyxoviridae ailesinden bir
RINA viriisii olup ti¢ antijenik tipi mevcuttur. Bu tipler;
Tip A, Tip B ve Tip Cdir. Cogu klinik hastaliktan Tip
A ve B sorumludur. A ve B 6nemli klinik sorunlara ve
mevsimsel epidemilere yol acan iki tipi olup C tipi ise da-
ha ¢ok mevsimsel hafif {ist solunum yolu hastaliklarina
yol acan tipidir. Influenza A yiizeyinde tagidig1 iki glikop-
roteine gore tiplendirilir. Bunlar hemaglutinin (HA) ve
norominidaz (NA) antjenleridir ve giintimiizde bilinen
HA’nin 16 farkl sekilde, NA’nin ise 9 farkli sekilde ola-
bildigi ve ¢ok sayida kombinasyon olugturabildigidir. Inf-
luenza B’nin ise alt tipi yoktur."”

Tani ve Klinik Seyir

Bagka bir nedenle agiklanamayan 38 °C’yi gecen ates
veya ates hikiyesi ile birlikte; yaygin viicut agrisi, bogaz
agrisi, bag agrisi, burun akintisi, 6ksiiriik, solunum giiclii-
g, kusma, ishal sikayetlerinden en az birinin varlig1 ile
konur. Kesin tani ise real-time polymerase chain reaction
(PCR) veya viriis kiltiirt ile referans laboratuvarlardan
birinde viriisiin saptanmast ile dogrulanir."! Pandemi
durumlarinda tanisal testlerin sonucu beklenmeden kli-
nik siiphe durumunda gebelere ampirik tedavi 6neril-
mektedir. Cok sayida hizli sonu¢ veren tanusal testler
mevcuttur. Bunlarin cogu kalitatif testlerdir ve pozitif ve-
ya negatif sonug verir. Bu testlerde spesifite %85-100
arasinda iken, sensitivite %45-62’dir. Bu ytizden hizl ta-
1 testi negatif gelse bile klinik olarak siipheli olgular da
tedavi edilmelidir."”

Influenza enfeksiyonun inkiibasyon periyodu 1-4
giindiir. Cogu kisi bulagin kimden oldugunu bilir. Bu ya
bir aile tiyesi veya bir ¢aligma arkadagidir. En sik izlenen
semptomlar; oksiiriik, ates (40°C tizeri ates oldukea na-
dir, <%2), miyalji, burun akintisi, bogaz agrisi ve bag ag-
risy, tagikardidir. Cogu semptomlar bir haftada diizelir
ancak 6ksiiriik ve kirgmlik iki haftaya kadar uzayabilir.""

Maternal Etkileri

Influenza enfeksiyonu, gebelerde genel popiilasyon
ile kargilagtirildiginda daha ciddi klinik seyir ile kargimi-
za cikmaktadir."? Ozellikle tigiincii dénem ve postpar-
tum ilk 4 hafta icinde risk artig géstermektedir.” Gebe-
likteki klinik seyir influenzaya karsi immiinizasyona bag-
I olarak farklhiliklar gosterebilir. Gebelikte influenza en-
feksiyonunun en stk ve en ciddi komplikasyonu pnémo-
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ni olup primer viral veya sekonder bakteriyel nedenli ge-
lisebilmektedir. Gebelikte ve erken postpartum dénem-
de gelisen hem viral hem de bakteriyel pnomoniler
olumsuz seyredebilecegi icin eger influenza enfeksiyonu
semptomatik ise, erken tani konulmali ve ampirik antivi-
ral tedaviye zaman kaybetmeden baglanmalidir.

Fetal Etkileri

Influenza viriisiiniin transplasental gecisi nadir olma-
sina ragmen, 6liimciil avian influenza (H5N1) enfeksiyo-
nu olgusunda bu gegis gosterilmistir."™'” Transplasental
gecis olmadigi durumlarda bile influenza enfeksiyonu-
nun fetal etkileri olabilecegi g6z ardi edilmemelidir. Ba-
z1 gozlemsel caligmalara ve olgu sunumlarma bagl ola-
rak, influenza enfeksiyonunun konjenital anomaliler (ya-
rik dudak, noral tip defekd, hidrosefali, konjenital kalp
hastaliz1), spontan abortus, preterm dogum, disiik do-
gum agirhgi ve fetal olum ile iligkili oldugu 6ne stirtl-
miistiir.""” Bununla birlikte enfeksiyon sonucu gelisen
hiperterminin de fetal anomalilerin gelisiminde risk fak-
tort oldugu, antipiretik kullaniminin bu riski azaltacags
one siiriilmektedir.””

Fetal komplikasyonlarin orami ve siddeti, maternal
hastaligin siddeti ile orantlidir. Ayaktan takip edilebilen
hastalarda gebelik sonuglart normal toplumdakine ben-
zerdir. Ancak hospitalize edilen hastalarda preterm do-
gum, gebelik yagina gore disiik dogum agirligi (SGA) ve
fetal 6liim sikligr artmaktadir." 2009 influenza A HIN1
pandemisi sonrasi Ingiltere ulusal verilerini gésteren bir
calismada perinatal mortalite 39/1000 (enfeksiyonu ol-
mayan bayanlarda 7/1000), prematiire dogum riskinde
dort kat artig, yenidogan yogun bakim ihtiyacinda artig
(p<0.001) ve sekonder pnémonide arus (p<0.001) sap-
tanmugtir.”"! Bagka bir calismada ise HIN1 enfeksiyonu
olan gebeler ile kontrol grubu arasinda perinatal sonug-
lar arasinda fark olmadig raporlanmistir. Ancak alt grup
analizinde ciddi enfeksiyonu olan hastalar kontrol grubu
ile kargilagtirldiginda SGA (%18.8'e karst %7.4) ve pre-
term dogum (%25'e karst %11.6) acisindan ciddi enfek-
siyonu olan grup daha riskli bulunmugtur.””

Asilama ve Korunma

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (Centers for Di-
sease Control and Prevention, CDC) kontrendikasyonu ol-
mayan, =6 aylik tiim pediatrik yag grubunun ve gebeler
dahil tiim yetigkin popiilasyonun yillik olarak influenzaya
kars: agilanmasimi 6nermektedir."” Gebelerde influenza

agisinin gebelik kategorisi B veya C olarak degerlendiril-
mekte olup influenza agisimin fetal hasar olusturduguna
dair kanit bulunmamaktadir. Ancak influenza agisinin er-
ken birinci trimesterda kullaniminin giivenli olduguna
dair veriler kisithdir. Bununla birlikte CDC influenza
mevsimi sirasinda veya 6ncesinde gebeligin herhangi bir
déneminde influenza agisinin uygulanabilecegini bildir-
mistir."” American College of Obstetricians and Gyneco-
logists (ACOQG) da gebelerin inaktive influenza agisi ile
gebeligin herhangi bir haftasinda agilanabilecegini 6ner-
migtir.” Influenza sezonu olarak bilinen ekim-mayis ayla-
r1 arasinda gebe olan kadinlarin inaktive influenza agisi
ulagilabilir hale gelir gelmez agilanmalar1 6zellikle 6nem
arz etmektedir. Inaktive influenza agis1 gebeligin herhan-
gi bir zamaninda uygulanabilir. Bununla birlikte ekim ay:
agilanma i¢in en uygun zaman olarak goriilmektedir. Za-
manlama Kasim aymna sarkuginda agmm etkinliginde dii-
siis izlenmektedir."” Immiinizasyon sonrast protektif im-
miin cevap 14 giin icerisinde saglanmaktadir. Tk trimes-
ter trivalan (3’1t ag1) inakdif influenza agis1 uygulanan ge-
belerde fetal anomali riskinde artig izlenmedigi gibi 6li
dogum riskinde azalma oldugu bildirilmistir.”’ Agilama-
nin yapildigi gebelik haftasindan bagimsiz olarak astlama
ile 6li dogum, neonatal 6liim ve preterm dogum riskinde
azalma oldugu bildirilmistir. Canli, atentie influenza agi-
lar1 postpartum dénemde kullanilabilse de gebelik done-
minde kullanilmamalidir. Kuadrivalan (iki influenza A ve
iki influenza B viriisii iceren) ve trivalan (iki influenza A
ve bir influenza B virtisti iceren) olmak tizere iki tip influ-
enza agist meveuttur.”” Hastalik Kontrol ve Onleme Mer-
kezi, iki ag1 tipinin etkilerini genis popiilasyonlar tizerinde
kargilagtiran caligmalar olmamasi nedeniyle iki tip influ-
enza agisindan ozel olarak birini 6nermemis, immiinizas-
yon i¢in iki ag1 tipinden birinin kullanilabilecegini bildir-
migtir. Oncesinde gebelerde influenzaya kargi agilanma
oranlar1 ¢ok disiik olsa da 2009 yilindaki pandemiden
sonra ulusal bazda caligmalarin da etkisiyle ABD’de bu
oran %54'lere kadar yiikselmistir.”” Influenza agilanma
oranlarinin, 6zellikle gebe sagligi hizmeti veren saglik ca-
lisanlarinimn agilanma konusunda bilgilendirme ve 6neride
bulunmasi durumunda daha ytiksek oldugu gosterilmistir.
Bu nedenle saglik calisanlarinin influenza agisinin 6nemi
hakkinda bilgilendirme yapmasi 6nem arz etmektedir.

Demicheli ve ark. yaptiklar1 Cochrane derlemesinde
200972010 monovalan pandemik HIN1 agilamasimmn ge-
belerde influenza benzeri hastalik oranlarim %89 ora-
ninda azalttigini, mevsimlik inaktive aginin ise influenza
benzeri hastalik oranlarini %24 oraninda azaltugim gos-
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termislerdir.”” 2015 yilhinda yapilmis bagka bir derleme
ise gebelikte influenza agtlamasimin disiik oranlar tizeri-
ne etkisi olmasa da 6li dogum oranlarinda azalma ile ilig-
kili oldugunu géstermistir.”” Bununla birlikte gebelikte
yapilan influenza agisinin yenidogan1 da dogum sonrasi
uzun siire korudugu bilinmektedir. Antenatal immuni-
zasyon anti-influenza-spesifik serum immunoglobulin G
(Ig3) yapimini uyarmakta ve bu immunglobulin fetal
donemde plasentadan ve yenidogan déneminde ise anne
siitiinden bebege gecmektedir.”*” Bu nedenle antenatal
dénemde maternal immunizasyon yenidoganlarda influ-
enza iligkili morbidite ve mortalitenin azalulmasinda et-
kin bir strateji olup, yasamin ilk 6 ayinda agilanma sans
olmayan ve ciddi influenza enfeksiyonu acisindan risk al-
tinda olan bu grubun enfeksiyondan korunmasi agisin-
dan da nemlidir.™

Aginin  kontrendikasyonlar1 diger tiim agilardakine
benzer sekildedir. Asinin icerigine kars: alerji ve yiiksek
ates durumunda kullanilmamalidir. Bir¢ok gebe agilarin
fetus tizerine olumsuz etkileri olabilecegi endisesi tagisa
da influenza agisinin gebeler ve fetuslar tizerinde komp-
likasyon riskini arturmadigini gésteren ¢ok sayida calis-
ma mevcuttur.”"*” Bununla birlikte tiim asilarda oldugu
gibi influenza agisinda da ¢ok nadir olarak Guillain-Bar-
re sendromu gibi yan etkiler rapor edilmistir.”” Ancak
gebeler, fetiisler ve yenidoganlar iizerinde spesitik bir
risk gosterilememistir.

Agilamanin yaninda tiim enfeksiyonlarin 6nlenmesin-
de temel faktor olan standart 6nlemleri almak da influen-
za enfeksiyonunun 6nlenmesinde 6nemlidir. Bunlar ara-
sinda, el hijyeni (ellerin su ve sabun ile yikanmasi) ve so-
lunum hijyeni (6kstirtirken agzi kapatma, solunum sek-
resyonlart ile temasin énlenmesi vb.) bulunmaktadir.™

Tedavi

Influenza enfeksiyonu siiphesi olan veya influenza
enfeksiyonu oldugu dogrulanmuis, hastaneye yatis endi-
kasyonu olan gebeler hastaneye yatirilmali, 6zel odaya
almmali ve uygun antiretroviral tedavi tanisal testlerin
sonuglar1 beklenmeden hizlica baglanmalidir. Ciddi veya
persiste semptomu olanlar, 6zellikle respiratuvar semp-
toma sahip olanlar, standart 6nlemlere ve antiviral teda-
viye ragmen 7 gin icinde iyilesme saglamayan hastalar
hastaneye yatirilarak izlenmesi gereken hasta grubunu
olustururlar. Ayaktan izlenen hastalar ise solunum bul-
gulart agisindan uygun bir sekilde kontrol edilmelidir.
Gebe ve postpartum dénemde influenza siiphesi olan
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hastalara gecikmeden uygun antiretroviral tedavi baglan-
malidir. Antiviral tedavi icin iki grup ajan mevcuttur. flk
grup olan M2 inhibitorleri, amantadine ve rimantadine,
sadece influenza A’nin tedavi ve profilaksisinde kullani-
lir. Bu ilaglar 2005-2006 influenza sezonundan beri yiik-
sek diren¢ nedeniyle primer tedavide énerilmemektedir.
Ikinci grup ajanlar, oseltamivir, peramivir ve zanamivir
gibi néraminidaz inhibitorleri hem influenza A hem de
influenza B’ye etkilidir. 2006’dan beri bu grup ilk basa-
mak tedavide onerilmektedir.””

Onceleri hem CDC hem de ACOG vyeterli veri olma-
masi sebebiyle gebelerde antiviral tedaviye mesafeli yak-
lasmaktaydi. Ancak 2009 sezonundan sonra CDC antivi-
ral tedaviyi hem profilaksi hem de tedavi i¢in 6nermekte-
dir.” Influenza viriislerinin cogunlugu oseltamivir, zana-
mivir ve peramivir gibi néraminidaz inhibit6rlerine kargi
duyarlidir. Oseltamivir, influenza suglarinda direng go-
riilme oraninin disiik olmasi, sistemik emiliminin iyi ol-
mast ve bu ilagla ilgili klinik deneyimin yiiksek olmasi ne-
deniyle seckin olan néraminidaz inhibitoriidiir. Gebe ol-
mayan kadmlarda oldugu gibi dozu 5 giin boyunca giin-
de 2 kez 75 mg’dur. Profilakside ise 10 giin boyunca giin-
de bir kez 75 mg 6nerilmektedir. Ciddi influenza enfek-
siyonlarinda daha yiiksek dozda ve daha uzun siire kulla-
nilabilmektedir. Emzirme déneminde de kullanilabilir.
Siitte belli bir konsantrasyona ulagmaktadir ancak bu ye-
nidogan icin tedavi dozunun altundadir. Zanamivir ise in-
haler bir ajandir ve gebelerde kullanilabilir. Tlk trimester-
da hiperterminin noral tiip defektleri gibi dogumsal mal-
formasyon riskinde artisa yol agmasi ve dogum eylemi si-
rasinda neonatal ensefalopati, nébet, serebral palsi ve ne-
onatal 6liim agisindan risk faktorii olmasi nedeniyle ate-
sin digtirtilmesi 6nemlidir ve antipiretik olarak yan etki
profilinin diger antipiretiklere gore daha disiik olmasi
nedeni ile asetaminofen kullanimi &nerilmektedir.”™
Ciddi seyreden vakalarda tedaviye virolojik PCR testi ile
karar verilmelidir. Ozellikle oseltamivir verilemeyen va-
kalarda intraven6z peramivir ve inhaler zanamivir verile-
bilir. Tedaviye 6zellikle semptomlarin géraldigi ilk iki
glin baglandig1 zaman daha etkili sonuglar alinsa da, son-
raki dénemlerde tedaviye baglanmig hastalarda hastaligin
seyrinde diizelme gézlendigi i¢in semptomlarin siiresine
bakilmadan tedavi 6nerilmelidir.

Gebelikte maternal influenza enfeksiyonu sirasinda
ve sonrasinda fetal monitSrizasyon i¢in yayinlanmig bir
kilavuz bulunmamaktadir. Fetal izlem siklig1 ve sekli, her
hastaya gore bireysellestirilmeli ve hekim kararina bagh
olarak yapilmalidir.



Gebelikte influenza enfeksiyonu

Sonug

Influenza enfeksiyonu, influenza mevsiminde popii-
lasyonun 6nemli bir boliminii etkileyen yaygin bir viral
solunum yolu hastaligidir. Gebelik, influenza enfeksiyo-
nu ile iligkili riskleri belirgin sekilde arturir ve genel po-
piilasyona kiyasla gebelerde agir hastalik ve 6lim daha
sik goriilmektedir. Influenza tanist, tani testlerinden so-
nu¢ beklenmeksizin klinik olarak konulmalidir. Influen-
za agtlamast, influenza enfeksiyonunu 6nlemenin en etki-
li yoludur. Influenza mevsiminde hamile olan veya do-
gum yapacak olan tiim kadinlar, gebelik trimesterinden
bagimsiz olarak, trivalan veya kuadrivalan influenza agisi
ile agilanmalidirlar. Gebelik sirasinda agilama giivenli ve
son derece uygun maliyetli bir miidahale olup, koruyucu
antikorlarin kismen transplasental transferinden dolay:
influenzaya karst neonatal koruma da saglamaktadir. Ge-
belik sirasinda noraminidaz inhibitéri antiviral ilaglarin
kullaninu stipheli veya kanitlanmus influenza enfeksiyonu
bulunan hastalarin tedavisi ve influenza maruziyetinden
sonra profilaksi i¢in endikedir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmistir.
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Preeklampsi ile komplike olmus ikiz esi komplet
mol hidatidiform: Olgu sunumu
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Ozet

Amag: Molar gebelik, plasentadan koken alan ve lokal olarak uteru-
su istila etme ve metastaz yapma potansiyeline sahip gestasyonel tro-
foblastik hastalik olarak siniflandirilan hastalik grubunun bir pargasi-
dir. Molar gebelik ile birlikte ikiz esi fetiisiin bulunma olasilig1 olduk-
¢ca nadirdir. Ayrica molar gebelikte hipertiroidi, preeklampsi gibi du-
rumlar da daha erken haftalarda ve daha sik goriilebilmektedir. Bu ol-
gumuzda preeklampsi ve plasenta dekolman gelisen 18 hafta ex fetii-
stin eslik ettigi komplet molar gebelik olgusunun sunulmas: amaclan-
mustr.

Olgu: Yirmi bes yasinda, multigravida, son adet tarihine gére 18
hafta intrauterin fetiis tanist konuldu. Laboratuvar tetkileri ve kli-
nik bulgulari sonucuna gére ikiz esi molar gebelik, preeklampsi ve
plasental dekolman tanisi konuldu. Hastaya magnezyum siilfat te-
davisi baglanarak dogum indiiksiyonu yapild: ve gebelik sonlandi-
rildi. Alinan piyesin histopatolojik incelemesinde ikiz esi komplet
mol olarak rapor edildi. Hastanin takiplerinde herhangi bir komp-
likasyon gelismedi.

Sonug: Ikiz esi molar gebelikler erken bagslangich preeklampsi, ti-
rotoksikoz ve gestasyonel trofoblastik neoplazi gibi tibbi kompli-
kasyonlar yoniiyle dikkat edilmesi gereken gebeliklerdir.

Anahtar sozciikler: Tkiz gebelik, komplet mol, preeklampsi.

Girig

Molar gebelik (mol hidatidiform veya mol), plasenta-
dan koken alan ve lokal olarak uterusu istila etme ve me-
tastaz yapma potansiyeline sahip gestasyonel trofoblastik
hastalik olarak simiflandirilan hastalik grubunun bir par-
casidir. Molar gebelikler genelde benign karakterli olma-

Abstract: Complete hydatidiform mole in a twin
complicated with preeclampsia: a case report

Objective: Molar pregnancy is the part of a disease group classified
as gestational trophoblastic disease which originates from the placen-
ta and has the potential to invade uterus locally and to develop metas-
tasis. The chance for the presence of twin fetus together with molar
pregnancy is very rare. Also, the conditions such as hyperthyroidism
and preeclampsia could be seen in earlier weeks and more frequent-
ly during molar pregnancy. In our case, we aimed to present the case
of a complete molar pregnancy which developed preeclampsia and
ablatio placentae and accompanied by 18-week-old dead fetus.

Case: Twenty-five years old and multigravida case was established
with the diagnosis of 18-week-old intrauterine fetus. According to the
laboratory examinations and clinical findings, the diagnoses of molar
pregnancy, preeclampsia and ablatio placentae were established for
one of the twins. Magnesium sulfate treatment was initiated for labor
induction and the pregnancy was terminated. The twin was reported
as complete mole by the histopathological examination of the speci-
men. No complication developed in the follow-ups of the patient.
Conclusion: The pregnancies with molar twin are the cases which
should be paid attention in terms of medical complications such as
preeclampsia, thyrotoxicosis and gestational trophoblastic neoplasia.

Keywords: Complete mole, preeclampsia, twin pregnancy.

larma ragmen malignite potansiyeli tasgtmalarindan dola-
y1 premalign bir hastalik olarak kabul edilirler. Komplet
ve parsiyel olmak tizere iki alt gruba ayrilirlar ve bu iki
grup makroskobik ve mikroskobik goriintimlerine, kar-
yotip ve malignite potansiyellerine gore farklilik goster-
mektedirler." Molar gebelik insidansi literatiirde bolge-

Yazisma adresi: Dr. Ersin Cintesun. Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklart

ve Dogum Anabilim Dali, Konya. e-posta: ersincintesun@gmail.com
Gelis tarihi: 12 Ekim 2017; Kabul tarihi: 05 Aralik 2017

Bu yazimin atf kiinyesi: Incesu Cintesun FN, Cintesun E, Yavuz A. Complete hydatidi-
form mole in a twin complicated with preeclampsia: a case report. Perinatal Journal

2017;25(3):145-148.
©2017 Perinatal Tip Vakfi

Bu yazimin ¢evrimici ing‘ilizce stirtimi:
www.perinataljournal.com/20170253007
doi:10.2399/prn.17.0253007

Karekod (Quick Response) Code:

deomed.




Incesu Cintesun FN, Cintesun E, Yavuz A

ler arasinda farkliliklar gostermektedir; Kuzey Amerika
ve Avrupa’da 66-121/100.000 iken, Latin Amerika, Asya
ve Orta Dogu’da ise 23-1299/100.000 oraninda goriil-
mektedir.” Birlesik Krallilk’ta komplet mol oran1 1000
gebelikte bir iken, parsiyel mol orani 1000 gebelikte ti¢
olarak bildirilmistir.”’ Komplet molar gebelik ile birlikte
ikiz esi fettisiin bulunma olasilig1 olduk¢a nadirdir ve in-
sidanst 1/10.000 ile 1/100.000 arasinda degismektedir.”
Ayrica komplet molar gebelikte hipertiroidi, preeklamp-
si gibi komplikasyonlar da daha erken haftalarda ve daha
sik goriilebilmektedir.” Bu olgumuzda, preeklampsi ile
komplike olmus, 18 hafta ex fetiistin eglik ettigi komplet
molar gebelik hastasinin sunulmast amaglanmigtir.

Olgu Sunumu

Yirmi bes yasinda, multigravida, son adet tarihine
gore 18 hafta gebeligi olan hasta yiiksek tansiyon
(180/120 mmHg) ve vajinal kanama sikiyeti ile bagvur-
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Sekil 1. Plasentanin ultrasonografik gértintisu.
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du. Hastanin tibbi 6ykiistinden daha 6nce diizenli bir
antenatal takibinin yapilmadigi, gebeligi boyunca bir
kez antenatal takibin yapildig1 ve hic ultrasonografik
degerlendirme yapilmadig1 6grenildi. Fetal ultrasonog-
rafisinde fetal kalp atmlart olmayan 18 hafta gebelikle
uyumlu bir adet fetis ile plasenta icerisinde multikistik
heterojen goriintim ve plasenta igerisinde yaklagik 12
cm ebatinda siipheli dekole alan go6zlendi (Sekil 1).
Bagvuru esnasinda hastanin bilinci acikti, bas agrisi,
gormede bulaniklik ve siddetli epigastrik agrisi yokeu.
Pelvik muayenede 3 cm servikal dilatasyon, aktif vagi-
nal kanama ve serviksten digari protriize olmus fetal ya-
pilar izlendi. Laboratuvar incelemesinde; hemoglobin
(Hb) 9.37 g/d, B-hCG 185.210 mIU/mL, dipstikte +2
proteintiri ve diger parametreler normal olarak izlendi.
Kan grubu A-Rh pozitif olan hastaya 2 adet eritrosit
stispansiyonu hazirlandi. Hastada 6n tan1 olarak komp-
let molar gebeligin eslik ettigi ikiz gebelik veya parsiyel
molar gebeligin komplike ettigi preeklampsi ve plasen-
ta dekolmani diistiniildii. Hastaya antihipertansif olarak
alfa metildopa 250 mg 3x1 baglandi. Eklampsi proflak-
sisi amaciyla 6 g magnezyum siilfat 15-20 dakika igeri-
sinde yiikleme doz verildikten sonra saatte 1.5 g idame
doz baslandi. Hastaya abort yapmast icin diisiik doz in-
travendz oksitosin (izotonik solisyon icerisinde 10
mU/mL oksitosin) bagland1 ve hasta kisa siirede ex er-
kek fetiis abort etti. Abort sonrasi kanamalari devam
eden ve plasentast tam olarak ayrilmayan hastaya genel
anestezi altinda ultrasonografi egliginde vakum kiiretaj
yapilarak endometriyal kavite tamamen bosaltildi. Is-
lem sonrasi incelenen plasentada %30 dekole alan, ¢ok
sayida vakuol gozlendi (Sekil 2). Postoperatif Hb sevi-
yesinin 6.4 g/dl olmast tizerine 2 adet eritrosit siispan-
siyonu ile transfiizyon yapildi. Postoperatif klinik ta-
kipleri stabil seyreden hasta 4 giin sonra taburcu edildi.
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Sekil 2. Plasenta ve fetlistin makroskopik goértintisa.



Preeklampsi ile komplike olmus ikiz esi komplet mol hidatidiform

Patolojik inceleme sonucu 18 hafta ile uyumlu ex fetiis
ve komplet mol hidatiform olarak bildirildi (Sekil 3).
Takiplerinde akciger grafisinde herhangi lezyon goz-
lenmedi ve B-hCG degerleri tamamen normal referans
araligina disti.

Tartisma

Komplet mol ve canli fetiistin birlikte bulunmast lite-
ratiirde 1/10.000 ile 1/100.000 arasinda bildirilmekte-
dir."” Molar gebelik ve fetiisiin birlikte goriildiigi du-
rumlarda ii¢ olasilik s6z konusudur: (1) Birinci fetiisiin
normal ve ikinci fetiisiin komplet molar gebelik olmasi,
(2) Parsiyel molar gebelikte triploidik fetiisiin olmasi ve
(3) Parsiyel molar gebelige normal fetiisiin eslik etme-
i.". Ovulasyon indiiksiyonu sonucu ileri yasta gebe kal-
mak bu durum igin bir risk sebebidir.” Molar gebeligin
eslik ettigi cogul gebeliklerin tanisi ultrasonografi yardi-
mu ile konabilir ancak kesin tan: i¢in amniyosentez, kor-
dosentez gibi invaziv genetik incelemeler gereklidir.
Boyle hastalara olusabilecek riskler hakkinda detayl bil-
gi vermek gerekmektedir. Bu riskler; preeklampsi, he-
moraji, tirotoksikoz gibi komplikasyonlarmn ikinci tri-
mesterde gorilmesi, preterm dogum ve/veya gestasyonel
trofoblastik neoplazi (GTN) gelisme riski seklinde say1-
labilir.”” Olgumuzun bulundugu merkezde genetik labo-
ratuvar bulunmamasi ve klinik aciliyeti sebebi ile abort
esnasinda taze materyalden genetik calisma yapilama-
mustir. Sonrasinda parafin bloklardan yapilan genetik in-
celeme ise bagarisiz olmustur.

Molar gebeliklerin GTN’ye doéniisme potansiyelleri
vardir. Komplet molar gebeliklerin GTN’ye doniisme
riski parsiyel molar gebeliklerden daha yiiksektir. Komp-
let molar gebeliklerden sonra GTN gelisme riski
%15-20 iken; parsiyel mollerden sonra ise bu oran

-

4‘ “w
A, lBlef A

%1-5’tir.” Olgumuz taburcu olduktan sonraki akciger
grafisi ve seri B-hCG takipleri ile izlenmis ve malignite
gozlenmenmistir.

Komplet molar gebelik tanis1 6nceden ikinci tri-
mesterde konurken ilerleyen zamanlarda f-hCG 6lcii-
mii sensitivitesindeki gelismeler ve ultrasonografinin
yayginlagmasi neticesinde ilk trimesterde bile tan1 kon-
mast miimkiin hale gelmistir. {lk trimesterde tan1 ko-
nulan hastalarda molar gebelige bagh preeklampsi, hi-
peremezis gravidarum ve GTN daha seyrek goriilmek-
tedir.”""" Komplet molar gebelikte; gebelik haftasina
gore biiyiik ve yumusak uterus, vajinal kanama, erken
gelisen preeklampsi (20. haftadan 6nce), hiperemezis
gravidarum, teka lutein kisti ve hipertiroidizm goriil-
mektedir. Ayrica komplet molar gebelik hastalarinin
bir kisminda malign gestasyonel trofoblast hastaliklara
gecis de gozlenmektedir. Bu semptomlarin ortaya ¢ik-
masinn ¢ogunlukla sebebi komplet molde agir1 miktar-
da salgilanan B-hCG salgisidir."” Olgumuzda komplet
mole bagli 18 haftada preeklampsi, plasenta dekolmani
ve ikiz esi olumi gozlenmistir. Plasenta dekolmaninin
olasilikla preeklampsiye sekonder gelistigi disiintil-
miugtir.

Molar gebelikler bazen ikiz gebeliklerde de goriile-
bilmektedir. Tkiz gebeliklerde komplet veya parsiyel
mol ve ona eslik eden canli fetiis goriilebilmektedir an-
cak bu durum oldukga nadirdir.”” Ovulasyon indiiksiyo-
nu sonucu ileri yasta gebe kalmak bu durum i¢in bir
risk sebebidir.”’ Molar gebeligin eslik ettigi cogul gebe-
liklerin tanisi ultrasonografi yardiumi ile konabilir ancak
kesin tan1 icin amniyosentez, kordosentez gibi invaziv
genetik incelemeler gereklidir. Boyle hastalara olugabi-
lecek riskler hakkinda detayli bilgi vermek gerekmekte-
dir. Bu riskler; preeklampsi, hemoraji, tirotoksikoz gibi
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Sekil 3. Histopatolojik gortntuler. (a) Villustaki yaygin stromal ddem (HE x25). (b) BlyUms villus ylzeyinden cevresel olarak trofoblast yayilimi
(HE x25). (c) Komplet mol trofoblastinda sitolojik atipi ve fokal nekroz (HE x50).
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komplikasyonlarin ikinci trimesterde gorilmesi, pre-
term dogum ve/veya GTN gelisme riski seklinde say1-
labilir.”” Molar gebeligin eslik ettigi ikiz gebelikle ilgili
en genis seri Ingiltere’de Charing Cross and Weston
Park Gestational Trophoblastic Disease Centers tara-
findan yayinlanmistir."” Bu ¢alismada 1998-2011 yilla-
rinda 90 tane ikiz ve komplet molar gebelik hastasin-
dan gebelik devam karar1 alan 51 hasta gozlenmistir.
Bu hastalarin 29 (%57) tanesi ortalama gebelik yas1 34
hafta olan canli bebek dogurmustur ve 90 hastanin 24
(%26.7) tanesinde GTN gelismistir."” Olgumuz bas-
vurdugunda fetal kalp atimlar1 olmamas: ve vajinal ka-
nama nedeniyle indiiksiyonla hemen dogurtulmustur.
Olgumuzda gebeligin erken haftalarinda preeklampsi
gelismistir. Hastanin abort materyalinden plasenta go-
riintisiinden ilk bagta molar gebelik diistintilmiis ancak
ikiz gebeligin eslik ettigi komplet mol ile plasenta geli-
simi bozulmus parsiyel mol ayrim: yapilamamis ve ke-
sin tan1 patoloji raporu ile anlagilabilmistir.

Sonuc

Ikiz esi molar gebelikler erken baglangicli preek-
lampsi, tirotoksikoz ve GTN gibi ubbi komplikasyonlar
yoniiyle dikkat edilmesi gereken gebeliklerdir. Molar
gebelik tanisinda USG etkin bir sekilde kullanilsa da ilk
trimesterde molar dejenerasyonun her zaman tespit edi-
lemeyecegi g6z 6niinde bulundurulmalidir. Fetal ultra-
sonografide plasenta degerlendirilmesi olduk¢a 6nemli-
dir. Ayrica erken baglangicli preeklampsi, tirotoksikoz,
vajinal kanama ve ex fetiis olgularinda komplet mol ve
eslik eden ikiz-es gebelik de ayirici tanida digtnilmeli-
dir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmistir.
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Ozet

Amag: Bu olgu serisi sunumunda, 2012 ve 2017 tarihleri arasinda
prenatal fetal over kisti tanisi alip takip edilmis 7 fetiisiin ultraso-
nografik 6zellikleri ve takiplerinin tartisilmasi amaglanmistir.

Olgular: Gebeligin son trimesterinde yapilan rutin gebelik takip-
leri sirasinda tesadiifen saptanan toplam 7 fetal over kisti olgusu-
nun sonografik bulgulari, prenatal ve postnatal seyri sunulmusgtur.
Yedi olgudan dérdii prenatal ve postnatal periyotta kaybolurken 3
olgunun devam eden takiplerinde sebat ettigi gézlemlenmistir.

Sonug: Fetal over kistleri her gegen giin daha ¢ok tan1 alan abdo-
minal kistik kitlelerdir. Bu kistlerin biiyiik ¢cogunlugu fonksiyonel
kistlerdir. Kistin boyutu ve ultrasonografik 6zelliklerinin diizenli
takip edilmesi yaklasimda en cok bagvurulan yoldur. Septasyon
gostermeyen, ince duvarly, kist icerigi heterojen olmayan, boyutla-
r1 artig gostermeyen fetal over kistlerinde izlem ve spontan gerile-
me icin beklemek uygun bir yaklasim olarak goriinmektedir.

Anahtar sozciikler: Fetal, over kisti, ultrasonografi.

Girig

Fetal over kistleri prenatal donemde en sik tani alan
abdominal kistik kitlelerdir." Genellikle tek tarafli olup
ve 3. trimesterde tani alirlar. Gelisimlerinden fetal gono-
dotropinlerin, maternal &strojenin ve plasental human
koryonik gonodotropinlerin hormonal stimiilasyonunun
sorumlu oldugu disiiniilmektedir. Dogumu takiben hor-
monal etkilerin sonlanmasi, over kistlerinin kiigiilmesine
neden olmaktadir. Hormonal stimiilasyon ve biiytime

Abstract: A case series on fetal ovarian cysts

Objective: We aimed to discuss the ultrasonographic characteristics
and follow-ups of 7 fetuses which were established with the diagnosis
of prenatal fetal ovarian cyst and followed up between 2012 and 2017.
Cases: Sonographic findings and prenatal and postnatal progress of a
total of 7 cases with fetal ovarian cyst which were detected by chance
during the routine gestational follow-ups performed in the third
trimester of pregnancy were presented. While four of the seven cases
were lost during prenatal and postnatal periods, it was observed that
3 cases persisted in their follow-ups.

Conclusion: Fetal ovarian cysts are the abdominal cystic masses
which are diagnosed with a gradually increasing frequency. The
majority of them are functional cysts. Regular follow-up of the cyst
size and ultrasonographic characteristics is the most frequently used
method in the approach. Waiting for follow-up and spontaneous
regression in fetal ovarian cysts which do not exhibit septation and
increase in the size, and have thin walls and no heterogeneous cystic
content seems to be an appropriate approach.

Keywords: Fetal, ovarian cyst, ultrasonography.

arasindaki iligki tanimlanustr, fakat hentiz etiyoloji bilin-
memektedir.”

Bobrek kisti, hidronefroz, megasistis, anorektal atre-
zi, urakal kist, mekonyum pseudokisti, hidrometrokol-
pos, mezenterik kist, karaciger ve dalak kistleri karin
icindeki kistik kitlelerin nedenleri olabilmektedir. Bu
ytizden ayiricr tani yapilirken bu durumlar gz 6niinde
bulundurulmalidir. Antenatal olarak fetal over kisti tani-
st almug 7 gebenin klinik 6zellikleri ve prognozu bu yazi-
da sunularak prenatal ve postnatal yonetim tartigilmustir.
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Olgu Sunumu

2012-2017 yillar1 arasinda tan1 alan ve tan1 sonrasin-
da takip edilen toplam 7 fetal over kisti olgusunun klinik,
gortntileme ve takip bulgular1 degerlendirildi (Tablo 1;
Sekil 1 ve 2). Birinci olguda gebelikte tani aldig1 32. haf-
tadan sonraki 4 haftalik periyotta over kist boyutlar: art-
mus olup kistin sonografik 6zellikleri degismedigi halde,
kist boyutu 37. haftada 25x25mm boyutlarina geriledi ve
neonatal dénemde kayboldu. Tkinci, 3. ve 4. olgular ise
gebelik sirasinda degisiklik gostermeksizin postnatal do-
nemde gerileyerek ve kaybolmustur. Bes, 6 ve 7. olgular
ise dogumdan sonra sebat eden ve halen izlemi siiren ol-

gulardir.

Tartisma

Fetal over kistleri ultrasonografi teknolojisindeki iler-
lemeler sayesinde her gecen giin daha ¢ok tani alan be-
nign over kitleleridir. 2635 gebelikte bir gorildigi bil-
dirilmektedir.” Over kistleri en stk benign ve fonksiyonel
timorlerdir. Cogunlukla kaynak folikiiler epiteldir, fakat
teka lutein ve korpus luteum kistleri olarak da olusabilir-
ler. Over kitlelerinin %85-901 fonksiyonel kistlerdir ve
%10-15’1 komplekstir (%3 karsinoma, %7-12 teratom-
lar ve miisinéz ile ser6z kistadenomlar).” Fetal over kist-
leri, genellikle gebeligin 3. trimesterinde tani alirlar.
Kistlerin bityiik bir boliimii gebelik sirasinda kiigtiliir ve
hayatin ilk birka¢ ayinda ortadan kaybolur. En erken tes-
pit edilen olgu 19. gebelik haftasinda tan1 almistir.” Fe-
tal over kistleri ultrasonografik ozelliklerine gore basit
veya kompleks ve komplike veya komplike olmayan gek-

Tablo 1. Olgularin klinik 6zellikleri ve ultrason bulgulari.

linde iki grupta simiflanmaktadir.” Boyut, ekojenite, si-
mirlar, duvar kalinligi, septa ve bilaterallik 6nemlidir. Be-
nign kistleri malign kitlelerden ayirmada ultrason mu-
ayenesi yardimect olabilir.

Abdominal-pelvik kistik bir yapi olarak fetal over
kistlerinin ayrict tamisinda bobrek kisti, hidronefroz,
megasistis, anorektal atrezi, urakal kist, mekonyum pse-
udokisti, hidrometrokolpos, mezenterik kist, karaciger
ve dalak kistleri karm icindeki kistik kitleleri diistiniil-
mektedir. Lateralite gostermeleri, alt abdomen-pelvik
yerlesimli olmalari, genellikle gebeligin tigiincii trimeste-
rinde ortaya ¢tkmalari, sadece kiz fetuslarda izlenmeleri,
diger abdominal kistik yapilardan ayrimini saglar. Hid-
rokolposun mesane posteriorunda olmasi, urakal kistle-
rin orta hatta, mesane ve umbilikus arasinda yer almasi,
mekonyum psodokistlerinin irregtiler, kalin duvarls, ka-
racigere komguluk gosterebilen kistler olmasi; renal ve
toplayici sistem kaynakli olanlarin ise bobrek parankimi
ile iligkileri ve posteriorda ve paravertebral yerlesim gos-
termeleri nedeniyle fetal over kistlerinden ayrimi yapila-
bilir."

Takip sirasinda kist riiptiird, kist icine kanama, asit,
over torsiyonu ve diger komsu organlara basi gibi komp-
likasyonlar ortaya ¢ikabilir. Bunlar icerisinde over torsi-
yonu, daha ¢ok prenatal dénemde gelisen ve en ciddi
komplikasyonlardan biridir. Bu durum antenatal olgula-
rin %38-55’inde goriiliirken, olgularm %50-78’inde ne-
onatal dénemde gériilmektedir.” 954 olgu’yu igeren
toplam 34 calismanin sistematik derlemesinde olgularin
%53.8’inde gebelik veya postnatal donemde gerileme iz-

Tani haftasi Ultrason o6zellikleri Prognoz Dogum sekli

Olgu 1 32. hafta 44x67x35 mm, pur kist, tek taraf (Sekil 1a) 35. haftada kist blytyerek boyutlari 65x61x56 Vajinal
mm'‘ye ulasti. Gebelikte 37. haftada gerileme
oldu (Sekil 1b ve 1c).

Olgu 2 31. hafta Solda 21x20 mm, sagda 19x20 mm, Kist boyutu gebelik stresince degismedi. Sezaryen

iki tarafli basit ince duvarli, septasiz (Sekil 2) Dogumdan 2 ay sonra kayboldu.

Olgu 3 28. hafta Solda 30x27 mm, pur kist, tek taraf, septasiz Kist boyutu gebelik stiresince degismedi. Sezaryen
Dogumdan 2 ay sonra kayboldu.

Olgu 4 30. hafta Sol 26x25 mm, pur kist, tek taraf, septasiz Gebelik stirecinde 36. haftada kayboldu. Sezaryen

Olgu 5 34. hafta Sag 30x28 mm, pur kist, tek tarafli, septasiz Dogum sonrasi ayni boyutta sebat ediyor. Vajinal
Takibin 20. ay!.

Olgu 6 32. hafta Sag 49x40 mm, heterojen, tek tarafli, septasiz Dogum sonrasi 4 cm boyutta sebat ediyor. Sezaryen
Takibin 9. ayi

Olgu 7 36. hafta Sol 30 mm capta, tek tarafli basit Dogum sonrasi ayni boyutta. Takibin 20. ay Sezaryen
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Sekil 1. (a) Tek tarafli 44x67x35 mm boyutunda fetal over kisti (ge-
beligin 32. haftasinda yapilan muayenede saptand). (b) Sol
overde izlenen kistin capi 71x63 mm olarak artmis izlenmek-
tedir. (¢) Kist, 3D rendering modda tek tarafli ve diizglin du-
varli izlenmektedir.

Sekil 2. Gebeligin 31. haftasinda gérulen bilateral over kisti (Solda
21%x20 mm ve sagda 19x20 mm).

lenmistir. Kompleks kistlerde, 4 cm'den biiyiik kistlerde
gerileme daha az olup ultrasonografik goriiniim pater-
ninde degisenlerde otoampiitasyon veya cerrahi sonrasi
ovaryan kayip daha sik izlenmektedir.” Postnatal cerrahi
gereksinimi goz 6niine alindiginda ise 4 cm’den biyiik
over kistlerinde ve kompleks ultrasonografi 6zelliklerine
sahip olanlarda daha yiiksek cerrahi operasyona gidis
oranlari izlenmektedir."

Torsiyon over ile komsu bagirsak veya diger pelvik
organlar arasinda adezyonlarin olugmasina neden olabil-
mektedir. Doppler ultrason degerlendirmesi torsiyon
stiphesinde yardimer olabilir. Kistin boyu, over pedikiilii-
niin uzunlugu ile torsiyon ve kanama riski arasinda ¢elis-
kili raporlar mevcuttur."” Ote yandan 4 cm iizeri kistler-
de torsiyon riski 30 kat daha yiiksektir."”” Perinatal over
torsiyonunun uzun dénemli sonuglart bilinmemektedir.
Kist i¢i kanama bir diger énemli komplikasyondur. Sek-
sen iki fetal over kisti olgusunun bulundugu seride, ultra-
sonda kist i¢i kanama bulgularmm varliginin kétii sonug-
larla iligkili oldugu bulunmugtur."” Bizim yedi olgumuz-
da kistler komplike olmad.

Opver kistlerinin yonetimi tartigmalidir ve merkezler
arasinda biiyiik farkhliklar gostermektedir. Temel olarak
over parankimini korumak amaciyla yapilan, prenatal ve
postnatal aspirasyon, neonatal cerrahi ve basit ultrason
takipleri kabul edilebilir yaklagimlardir. Bir¢ok olguda
basit kistlerin periyodik ultrason takiplerinde kendiligin-
den gerileme egiliminde olduklar1 gézlenmektedir."" Ba-
sit kistlerde spontan gerileme kompleks kistlere gore da-
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ha fazladir, diger yandan baz1 aragturmacilar kistin ultra-
son goriintiisii ne olursa olsun tiim kistlerin konservatif
yaklagimla yonetilmesini 6nermektedir. Prenatal aspiras-
yon yapilan olgularin %37.9’unda rekiirrens, %10.8’inde
torsiyon, % 12.8’inde kist i¢i kanama ve %21.8’inde pos-
tanatal cerrahi gereksinimi ortaya ¢ikmigtir.”’ Prenatal
tan1 alan 324 olgunun izlendigi, 56 olgunun prenatal as-
pire edildigi, toplam 380 fetal over kisti olgusunu iceren
meta-analizde en sik torsiyon izlenen olgularin kist bo-
yutunun 30-59 mm arasinda oldugu, aspire edilmeyen
olgularda %10 torsiyon, %49 postnatal cerrahi gereksi-
nimi varken aspire edilen olgularda torsiyon izlenmedigi,
postnatal cerrahi gereken olgularin ise sadece %7 oldu-
gu belirtilmistir."” Postnatal donemde ise kist kendiligin-
den gerilemisse cerrahi miidahaleye gerek yoktur.

Postnatal dénem cerrahi endikasyonlar: tartismalidir.
Baglica cerrahi endikasyonlari, postnatal donemde torsi-
yon bulgulari gosteren kompleks kistler, takiplerde geri-
lemeyen biiyiik kistler, neoplazi siiphesi ve yenidogan
déneminde semptom veren karin sigligi ve bagirsak tika-
nikligina yol agan bast semptomlarinin varligidir. Bir ¢a-
lismada, semptomatik, ¢apt 5 cm’den biyik, persiste
kistlerin tedavisinde cerrahi 6nerilirken, diger bir ¢alis-
mada 2 cm’den buyiik basit kistlerin ve boyutu her ne
olursa olsun kompleks kistlerin tedavisinde neonatal cer-
rahi tavsiye edilmektedir.”” Cerrahi yontem cerrahin
tecriibesine gore laparoskopik veya laparatomik olabilir.

Fetal over kistinin ultrason goriintistiniin 6zellikleri-
ne gore dizenli ultrason takiplerini 6neriyoruz. Yedi ol-
guluk seride sadece bir olgumuzun takiplerinde over kis-
ti 37. haftaya kadar biytumistir. Dort olgumuzda fetal
over kistleri prenatal ve postnatal takipleri sirasinda mii-
dahalesiz kaybolmustur. Diger 3 olgu ise dogum sonrasi
sebat etmis olup onlarda boyut artist olmaksizin takip
sirmektedir. Dogum sekli fetal over kistinin varligindan
etkilenmemelidir. Biz; 2., 3., 4., 6. ve 7. olgularimizi da-
ha énce gegirilmis sezaryen oykiileri nedeniyle sezaryen
ile dogurttuk.

Sonug

Intrauterin hayatta over kistleri her gecen giin daha
cok tani almaktadir. Bu kistlerin biiyiik cogunlugu fonsi-
yonel kistlerdir. Kistin boyutu ve ultrasonografik 6zellik-
lerinin diizenli takip edilmesi yaklasgimda en ¢ok bagvuru-
lan yoldur. Takip edilen fetal-neonatal over kistinin bo-
yutlarindaki artig ve degisen ultrason ozellikleri prenatal
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ve postnatal dénemde acil cerrahi gerekliligini ortaya ko-
yabilir.

Cikar Cakismast: Cikar cakigmast bulunmadigy belirtilmistir.
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amacla intihale yonelik izinsiz alinti ya da diizmece veriler, sahtecilik
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deomed.



PERINATOLOJI
DERGISI

Cilt 25 | Say1 3 | Aralik 2017

Ozgiin Arastirma

Derleme

Olgu Sunumu

icindekiler

Preeklampsi ve preterm dogumda notrofil-lenfosit orani ve
25 hidroksi D vitamini durumu
Lebriz Hale Tamer, Yeliz Aykanat, Fulya Gokdagl Sagir, Oktay Olmuscelik, Suna Ozdemir

Cok erken preterm prematiir membran riiptiiriinde koryoamniyoniti
6ngormede maternal delta nétrofil indeksinin yeri
Rauf Melekoglu, Sevil Eraslan, Ebru Celik, Harika Gézde Gézikara Bag

16-23 gebelik haftalar arasinda fetal prenazal kalinhk ve iliskili oranlari
Resul Arisoy, Murat Yayla

idiyopatik trombositopenik purpurali gebelerin maternal ve neonatal sonuglar
Rauf Melekoglu, Sevil Eraslan, Ayse Gulgin Bastemur, Ebru Celik,
Harika Gozde Goziikara Bag

Fetal boyun cevresi ve fetal boyun alani nomogrami
Muhittin Eftal Avc, Ibrahim Polat

ilk trimesterde tiroid fonksiyonunun gebelik sonuglar
Osman Samet Glnkaya, Huseyin Kiyak, Ali Ekiz, Ali Gedikbasi

Nullipar gebelerde obstetrik jel kullanimi: Maternal-neonatal sonuglari
Burchan Aydiner, Huseyin Kiyak, Fatih Mete, Ali Ekiz, Ibrahim Polat, Ali Gedikbasi

Gebelerde asemptomatik bakteriliri prevalansi:

Harare, Zimbabve'de kesitsel calisma
Judith Musona-Rukweza, Muchabayiwa Francis Gidiri, Pasipanodya Nziramasanga,
Clara Haruzivishe, Babill Stray-Pedersen

Gebelikte influenza enfeksiyonu
Rauf Melekoglu, Ugur Keskin, Ebru Tarim, Cihat Sen

Preeklampsi ile komplike olmus ikiz esi komplet mol hidatidiform:
Olgu sunumu
Feyza Nur Incesu Cintesun, Ersin Cintesun, Ayse Yavuz

Fetal over kistleri olgu serisi
Umut Sari, Arzu Doruk, Ganime Elif Aydeniz, Savas Gindogan,
Talat Umut Kutlu Dilek
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