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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 © 2018, 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 (Nisan 2018).
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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
sekilde kisaltiimali; burada dizinlenmeyen dergilerin adlari acik olarak yaziimali-
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Fetal liriner sistem anomalilerinin
prenatal tanisi

Ezgi Hiircan, Alper Biler, Atalay Ekin, Gokhan Tosun, Ciineyt Eftal Taner

Tepecik Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Kadim Hastaliklar: ve Dogum Klinigi, Izmir

Ozet

Amag: Caligmanin amaci fetal tiriner sistem anomalisi saptanan
olgulara eslik eden yapisal ve kromozomal anomalileri belirlemek-
tir.

Yontem: 2010-2015 yallarr arasinda klinigimizde fetal tiriner sis-
tem anomali tanisi alan gebeler ¢alismaya dahil edildi. Gebeliklere
ait yas, gebelik haftasi, gravida, parite, abortus sayisi, anomalinin
tipi, eslik eden anomali varlig1, prenatal tan1 yontemi ve fetal kar-
yotip sonucu kayit edildi. Uriner sistem anomalileri renal agenezi,
piyelektazi, multikistik displastik bébrek, polikistik bbrek ve me-
gasistis olarak alt gruplara ayrildi.

Bulgular: En sik goriilen fetal tiriner sistem anomalisi piyelektazi
idi. Eslik eden diger anomaliler incelendiginde 17 (%28.3) gebe ile
santral sinir sistemi anomalisi en fazla kargilagilan anomaliydi. Ek
anomalilerle ile en sik birliktelik gosteren tiriner sistem anomalile-
ri; tinilateral piyelektazi (%91.7), tinilateral renal agenezi (%75),
bilateral multikistik displastik bobrek (%66.7) ve bilateral piyelek-
tazi idi (%62.5). Bes (%8.3) olguda anhidramniyos gelisti. Karyo-
tip sonuclar1 degerlendirildiginde bir (%1.7) olguda triploidi ve 16
(%26.6) olguda trizomi mevcuttu. Karyotipi trizomi olan olgula-
rin 3’ (%17.6) izole iiriner sistem anomalisine sahipti ve diger 14
(%82.4) hastada ek anomali mevcuttu. Karyotip sonucu normal ve
trizomi olan olgular ile ek anomali arasindaki fark istatistiksel ola-
rak anlamliyd1 (p=0.040).

Sonug: Prenatal dénemde tani alan fetal iiriner sistem anomalili
gebeliklerin yonetiminde eslik eden yapisal ve kromozomal ano-
malilerin belirlenmesi gereklidir.

Anahtar sozciikler: Fetal tiriner sistem anomalisi, karyotip, piyelek-
tazi, trizomi.

Abstract: Prenatal diagnosis of fetal urinary system
anomalies

Objective: The aim of this study is to determine concurrent struc-
tural and chromosomal anomalies in the cases found to have fetal
urinary system anomaly.

Methods: The pregnant women established with the diagnosis of
fetal urinary system anomaly in our clinic between 2010 and 2015
were included in the study. Age, week of gestation, gravida, parity,
number of abortion, anomaly type, presence of concurrent anomaly,
prenatal diagnosis method and fetal karyotype results of the preg-
nant women were recorded. Urinary system anomalies were catego-
rized in sub-groups which were renal agenesis, pyelectasis, multicys-
tic dysplastic kidney, polycystic kidney and megacystis.

Results: Pyelectasis was the most common fetal urinary system
anomaly. In terms of other concurrent anomalies, the central nerv-
ous system anomaly was the most common anomaly seen in 17
(28.3%) pregnant women. The most common concurrent urinary
system anomalies seen with additional anomalies were unilateral
pyelectasis (91.7%), unilateral renal agenesis (75%), bilateral multi-
cystic dysplastic kidney (66.7%), and bilateral pyelectasis (62.5%).
Anhydramnios developed in 5 (8.3 %) cases. When karyotype results
were assessed, it was seen that one (1.7%) case had triploidy, and 16
(26.6%) cases had trisomy. Of the cases with trisomy as karyotype, 3
(17.6%) had isolated urinary system anomaly and other 14 (82.4%)
had additional anomaly. The difference between the cases whose
karyotype results were normal, and trisomy and the cases with addi-
tional anomaly was statistically significant (p=0.040).

Conclusion: The concurrent structural and chromosomal anom-

alies should be determined in the management of pregnancies with
fetal urinary system anomaly diagnosed during prenatal period.

Keywords: Fetal urinary system anomaly, karyotype, pyelectasis,
trisomy.
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Girig

Konjenital iiriner sistem anomalileri bobrek, toplayict
kanal, mesane ve tiretra gibi degisik seviyelerdeki yapisal
ve fonksiyonel malformasyonlari icerir ve 1000 dogumda
yaklagik 0.3 ila 1.6 insidansinda goriiliir." Prenatal do-
nemdeki tiim anomalilerin % 15-20’sini olustururlar.”

Fetal iiriner sistemi olusturan bir¢ok yapr gebeligin
10-20 haftalar1 arasinda gerceklesmekte ve bu donem-
de yapilan ultrasonografi ile bu anomalilerin biyiik bir
kismu tan1 alabilmektedir. En sik goriilen tiriner sistem
anomalileri obstriiktif tarzda patolojilerdir. Ancak, ha-
fif, asemptomatik malformasyonlar ile ciddi, mortalite-
si yiiksek patolojiler arasinda genis bir spektrumu kap-
samaktadirlar.””

Uriner sistem anomalilerinin antenatal dénemde
sik goriilen bulgular: oligohidramniyos ve bobrek, tire-
ter ya da mesane morfolojisindeki belirgin degisiklik-
lerdir. Bazi formlart multiorgan anomalilerinin eglik
ettigi sendromlar ile beraber gortilse de olgularin ¢cogu
non-sendromiktir.”” Uriner sistemin gelisim kusurla-
rinda, bazi genlerin rol oynadig1 sporadik olgularda ve
baz1 hayvan modellerinde gosterilmesine ragmen han-
gisinin ana rolii iistlendigi halen tartismalidir. Uriner
sistem patolojilerinin gelisiminde, pek ¢ok konjenital
anomalide oldugu gibi, multipl genler rol oynamakta-
dir. Ayrica cevresel faktorler de embriyo ve fetiis geli-
simini etkilemektedir.

Uriner sistem anomalileri sadece mevcut sistemi
degil baska fetal fonksiyonlar: da etkileyebilmektedir.
Ornegin, bu gruptaki bazi anomaliler oligohidramni-
yosa ve buna bagli olarak fetal pulmoner hipoplazi ve
ekstremite kontraktiirlerine yol acabilmektedir. Uriner
sistem anomalilerin bircogu ilerleyici tarzda olmakla
birlikte intrauterin ya da postnatal donemde uygulanan
tedavi yontemleri ile fonksiyonel geri doniisim miim-
kiin olabilmektedir.” Bu nedenle, iiriner sistem ano-
malilerinin prenatal tanist dogum zamanlamasi, yeri ve
seklinin planlanmasinda 6nemli rol oynamaktadir.

Calismamizda triner sistem anomalisi saptanan ol-
gularda kromozom anomalisi sikligini; diger sistem
anomalileri ile birliktelik durumunu ve bunun karyotip
sonucuna etkisini degerlendirmeyi amacladik.

Yontem

Bu caligmada, Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik
Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kadm Hastaliklar1 ve Do-

peinatoof Deris

gum Kliniginde 1 Ocak 2010 — 31 Aralik 2015 tarihleri
arasinda fetal anomali taramasi veya rutin obstetrik ultra-
son incelemesi sirasinda fetal tiriner sistem anomalisi sap-
tanan ve prenatal tan1 amaci ile karyotipleme yapilan 60
olguyu retrospektif olarak degerlendirdik. Olgulara, ge-
netik tan1 amacli koryon villus 6rneklemesi (CVS), amni-
yosentez veya kordosentez uygulandi. Calisma icin Te-
pecik Egitim ve Aragtrma Hastanesi Yerel Etik Kuru-
lw'nun 30.09.2015/1 sayili karari ile gerekli etik kurul iz-
ni alindr.

Fetal iriner sistem anomalisi saptanan tiim gebelere
ait yas, gebelik haftasi, gravida, parite, abortus sayisi,
anomalinin tipi, eslik eden anomali varligi, prenatal tan
yontemi ve fetal karyotip sonucu kayit edildi. Uriner sis-
tem anomalileri renal agenezi, piyelektazi, multikistik
displastik bobrek, polikistik bobrek ve megasistis olarak
alt gruplara ayirildi. Piyelektazi tanusi icin renal 6n-arka
cap olctimiiniin 32. gebelik haftasina kadar 4 mm, 33 ve
tizeri gebelik haftasinda ise 7 mm smir olarak belirlendi.

Prenatal tani amaci ile karyotipleme yapilacak olan
her aileye islem 6ncesinde genetik danigmanlik verildi.
Karyotipleme igleminin yapilig teknigi ve olast kompli-
kasyonlar1 hakkinda yazili ve sozlii bilgi verildi, aydinla-
tilmus onamlart alindi. Girigimler ultrasonografi esliginde
yapildi. Higbir iglem sirasinda lokal anestezi uygulanma-
d1 ve tiim hastalara girisim sonrasi antibiyotik profilaksi-
si uygulandi. CVS isleminde, cift igne teknigiyle 18 gau-
ge igne kullanilarak koryon frondosum icine girildi ve ar-
dindan stile ¢ikartildi. Ornek alma ignesi yerlestirildi.
Heparinize kiiltiir ortami bulunan 20 ml’lik enjektor ig-
nenin ucuna takilip ileri geri hareketlerle aspirasyon ya-
pildi. Amniyosentez isleminde 22 gauge spinal igne kul-
lanilarak fetal yap: ve kordonun olmadig1 amniyotik kavi-
teye girildi. Amniyon stvist 10 mP'lik enjektorle hafif ne-
gatif basing uygulanarak aspire edildi ve her gebelik haf-
tasina 1 ml olmak tizere alindi. Kontaminasyonu 6nle-
mek amaciyla ayr1 enjektorler kullamild: ve ilk 2-3 ml si-
v atildr. Kordosentez isleminde 20 gauge spinal igne kul-
lanilarak kordonun plasentaya giris noktasimin 1-2 cm
uzagindan umbilikal vene girildi. Heparinli enjektor ice-
risine 1-5 ml kadar kan 6rnegi alindi. Karyotip sonuglari
normal olan ve ciddi anomalisi bulunmayan gebeler do-
guma kadar ultrasonografi ile takip edildi. Yasamla bag-
dagmayacak kromozomal veya yapisal anomaliye sahip
tetiisler, klinigimizin perinatoloji konseyinde degerlendi-
rilerek aileye gebeligin terminasyonu segenegi sunuldu.

Tiim analizler SPSS 17.0 istatistik paket programi
(SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanilarak gerceklesti-
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rildi. Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Shapiro-Wilk testi ile sinand1. Kategorik degiskenler fre-
kans ve yiizde, sayisal degiskenler ortalama ve standart
sapma veya medyan ve minimum-maksimum degerleri
kullamilarak belirlendi. Tki kategorik degisken arasindaki
iliski ki kare testi ile aragtirildi. Iki bagimsiz ortalama
Student t testi, iki bagimsiz medyan Mann-Whitney U
test ile kargilagtirildi. Calisma %95 giiven araliginda yii-
rutildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

Bulgular

Calisma grubunu fetal iriner sistem anomalisi sap-
tanan ve karyotipleme yapilan 60 gebe olusturdu. Tab-
lo 1'de olgularin demogratik 6zellikleri gosterilmekte-
dir.

Uriner sistem anomalileri arasinda en sik piyelekta-
zi yer almaktayd: (Tablo 2). 28 gebede (%46.7) fetal
piyelektazi gozlenirken bunlarin 12°si (%20) tinilateral,
16’s1 (%26.7) ise bilateraldi. Diger gebelerin 8’inde
(%13.3) tnilateral multikistik displastik bobrek, 6’sin-
da (%10) bilateral multikistik displastik bobrek, 4’tinde
(%6.7) tnilateral renal agenezi, 2’sinde (%3.3) bilateral
renal agenezi, 2’sinde (%3.3) polikistik bobrek ve 6’sin-
da (%18.3) megasistis bulunmaktaydi. Uriner sistem
anomalilerine eglik eden diger anomaliler incelendigin-
de 17 (%28.3) gebe ile santral sinir sistemi en fazla kar-
silagilan anomali idi (Tablo 2). 13 (%21.7) gebede fe-
tal hiperekojen barsak, 12’sinde (%20) kardiyovaskiiler
sistem anomalisi, 4’inde (%6.7) yiiz anomalisi, 5’inde
(%38.3) ekstremite anomalileri, 4tinde (%6.7) tek um-
bilikal arter, 2’sinde (%3.3) batin 6n duvar defekti, bi-
rinde (%1.7) diyafragma hernisi ve birinde (%1.7) de
hidrops mevcuttu. Ayrica ek anomaliler ile en sik bir-
liktelik gosteren tiriner sistem anomalileri; inilateral
piyelektazi (%91.7), tinilateral renal agenezi (%75), bi-
lateral multikistik displastik bobrek (%66.7) ve bilate-
ral piyelektazi idi (%62.5) (Tablo 2). Diger organ ano-
malilerine ek olarak 5 (%8.3) olguda anhidramniyos
geligsmisti.

Amniyosentez iglemi, 16-20. gebelik haftalart ara-
sinda 47 olguya, kordosentez islemi 20-28. haftalar
arasinda 6 olguya; CVS islemi ise 11-14. gebelik hafta-
lar1 arasinda 5 olguya uygulandi. Uriner sistem anoma-
lisi saptanan ve yasamla bagdagmayan fetal durum ne-
deniyle perinatoloji konseyinde sonlandirma karar1 ve-
rilen iki olguya sonlandirma sonrasi abort materyalin-

Tablo 1. Calismaya katilan gebelerin demografik ¢zellikleri.

Yas (Ortalama, SS) 28.4 5.7
Yas (n, %)
<35 51 85
=35 9 15
Gebelik haftasi (Ortalama, SS) 22.1 6.1
Gebelik haftasi (n, %)
<22 hafta 23 38.3
>22 hafta 37 61.7
Gravida (Medyan, min-maks) 2 1-5
Gravida (n, %)
1 20 33.3
2 19 31.7
3 12 20
4 6 10
5 3 5
Parite (Medyan, min-maks) 1 0-3
Parite (n, %)
0 25 41.7
1 23 38.3
2 9 15
3 3 5
Abortus (Medyan, min-maks) 0 0-3
Abortus (n, %)
0 43 71.7
1 12 20
2 3 5
3 2 3.3

SS: Standart sapma

Tablo 2. Uriner sistem anomalileri ve eslik eden anomalilerin tipleri.

Uriner sistem anomalileri n % Ek anomali (%)
Unilateral renal agenezi 4 6.7 75
Bilateral renal agenezi 2 3.3 50
Unilateral piyelektazi 12 20 91.7
Bilateral piyelektazi 16 26.7 62.5
Unilateral MKDB 8 13.3 37.5
Bilateral MKDB 6 10 66.7
PBH 2 3.3 0
Megasistis 6 10 27.3
Ek anomaliler 37 61.7

SSS 17 28.3

KVS 12 20

Yiz 4 6.7

Batin 6n duvar defekti 2 3.3

Ekstremite 5 8.3

Diyafragma hernisi 1 1.7

Hiperekojen barsak 13 21.7

Tek umbilikal arter 4 6.7

KVS: Kardiyovaskdler sistem; MKDB: Multikistik displastik bobrek; PBH: Polikistik
bobrek hastaligi; SSS: Santral sinir sistemi
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den karyotip belirlendi. Karyotip sonuglar1 41 (%70.7)
hastada normal olarak degerlendirildi. Bir hastada kar-
yotip sonucu maternal kontaminasyon olarak raporlan-
di. Bir olguda triploidi saptanmis olup geri kalan tiim
karyotip anomalilerini trizomiler olusturmaktayd: ve
16 (%26.6) hastada trizomi mevcuttu (Tablo 3).

Karyotip sonucu normal olan olgularin %92.7’sinde
maternal yas <35 idi. 35 yas ve tizeri toplam 9 hastanin
6’sinda (%66.7) karyotip sonucu trizomi idi. Normal ve
trizomi gruplart ile yas arasindaki iliski istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0.014) (Tablo 4). Tim iriner sistem ano-
malileri ile karyotip sonuclari arasinda anlamli bir iligki
saptanmadi. Karyotip sonucu trizomi saptanan olgularin
biiyiik bir kisminda multipl anomaliler izlendi. Karyotipi
trizomi olan olgularin 3’ (%17.6) izole triner sistem
anomalisine sahipti ve diger 14 (%82.4) hastada ek ano-
mali mevcuttu. Karyotip sonucu normal ve trizomi olan
olgular ile ek anomali arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0.040) (Tablo 4).

Tartisma

Konjenital tiriner sistem anomalileri 1000 dogumda
0.3-1.6 oraninda goriilebilen ve oldukca genis bir spek-
truma sahip malformasyonlardir." Birgogu sporadik ve
izole olmasina kargin, bir sendromun pargast olarak da
goriilebilirler. Uriner sistem anomalileri degisik fenoti-
pik ozellikler gosterebilen, genetik olarak heterojen
kompleks gelisimsel anomalilerdir. Bununla birlikte, tek
gen hastaliklar1 da bobrek ve iriner sistemde konjenital
anomaliye yol acabilir; aile Gykiisiinde benzer olgular
saptanabilir. Bobrek ve tiriner sistemin konjenital ano-
malileri tiriner sistem enfeksiyonlari, hipertansiyon ve
bobrek yetersizligine yol agabilir ve ¢ocuklarda son do-
nem bébrek yetersizliginin %30-50’sini olugtururlar.”™”
Bu nedenle tiriner sistem malformasyonlariin erken ta-
nusi, fetal prognoz ve dogum sonrasi yasanacak problem-
ler acisindan oldukca 6nemlidir. Uriner sistem anomali-
lerinin tanist kolay olabilmekle beraber (%89 tan1 orani)
calismamizda hastalarm %61.7’sine 20 haftanin tizerin-
de tani konulabilmistir.” Bu grubu olusturan hastalar,
hastaneye ge¢ bagvuruda bulunmug ve 6ncesinde diizen-
li takibi olmayan gebelerdir.

Calisgmamizda en sik saptanan iriner sistem anomali-
si piyelektazi idi (%46.7). Unilateral piyelektazi 12 has-
tada (%20), bilateral piyelektazi ise 16 hastada (%26.7)
mevcuttu. Yapilan bir¢ok ¢alismada da triner sistem
anomalileri arasinda en yaygin olarak piyelektazi goriil-
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Tablo 3. Fetal Uriner sistem anomalilerinin karyotip sonuclari.

n %

Karyotipleme teknigi

AS 47 78.3

KS 6 10

KvO 5 8.3
Abortus materyali 2 3.3
Karyotip sonucu

Normal 41 69.5

69XXX 1 1.7

Trizomi 13 2 34

Trizomi 16 1 1.7

Trizomi 18 4 6.8

Trizomi 21 10 17

AS: Amniyosentez; KS: Kordosentez; KVO: Koryon villus érneklemesi

Tablo 4. Fetal Uriner sistem anomalilerinin karyotiplerine gore dagilimi.

Normal (n, %) Trizomi (n, %) p degeri

Yas 0.014
<35 38(92.7) 11 (64.7)
=35 3(7.3) 6 (35.3)
Gebelik haftasi 0.268
<22 13 (31.7) 8 (47.1)
>22 28 (68.3) 9(52.9)
Gravida 0.114
Primigravid 16 (39) 3(17.6)
Multigravid 25 (61) 14 (82.4)
Abortus 0.067
Yok 32 (78) 9(52.9)
Var 9(22) 8 (47.1)
Unilateral renal agenezi 3(7.3) 1(5.9) >0.999
Bilateral renal agenezi 0 (0) 2(11.8) 0.082
Unilateral piyelektazi 6 (14.6) 5(29.4) 0.270
Bilateral piyelektazi 12 (29.3) 4 (23.5) 0,755
Unilateral MKDB 8(19.5) 0 (0) 0.090
Bilateral MKDB 6 (14.6) 0 (0) 0.166
PBH 1(.4) 0(0) >0.999
Megasistis 9(22) 2(11.8) 0.480
Ek anomali 0.040
Yok 19 (46.3) 3(17.6)
Var 22 (53.7) 14 (82.4)
SSS 10 (24.4) 6 (35.3) 0.520
KVS 3(7.3) 9(52.9) <0.001
Yiz 3(7.3) 1(5.9) >0.999
Batin 6n duvar defekti 1(2.4) 1(5.9) 0.504
Ekstremite 3(7.3) 2(11.8) 0.624
Diyafragma hernisi 1(2.4) 0 (0) >0.999
Hiperekojen barsak 6 (14.6) 7 (41.2) 0.040
Tek umbilikal arter 3(7.3) 1(5.9) >0.999

KVS: Kardiyovaskdler sistem; MKDB: Multikistik displastik bébrek; PBH: Polikistik
bobrek hastalig; SSS: Santral sinir sistemi
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mektedir.””” Uriner sistem anomalisi izlenen olgularda

ozellikle ek anomalilerin varliginda kromozom anomali-
si riski artmis durumdadir. Izole piyelektazi Down sen-
dromu icin “soft marker” olmasina karsin, tek bagma
kromozom analizi i¢in endikasyon degildir. Buna karsilik
yasa bagli kromozom anomalisi riskini 1.5 kat arttirdigs
bilinmeli ve gebelerin prenatal damigmanligs buna gére
yapilmalidir. Genellikle ultrasonografide ek anomalinin
izlenmedigi olgularda kromozom analizinin gerekli ol-
madig1 gorisii yaygindir. Bornstein ve ark.’nin 1995-
2004 yullar1 arasinda piyelektazi saptanan 671 olguyu in-
celedigi calismalarinda, olgularin 35’inde (%5.22) major
trizomiler saptanmugtir."” Aym caligmada 133 olgunun
(%19.8) yast 35’in tizerindeydi. Bu ¢alismada izole piye-
lektazi, trizomiler i¢in major bir belirteg olarak izlenme-
mis ancak piyelektazi ile birlikte ek sonografik bulgular
olan ya da maternal serum belirteclerinde anormallik
saptanan fetislerde trizomi riski artmig olarak gézlen-
mistir. Piyelektaziye ek olarak bagka bir sonografik mar-
ker da goriilmesi trizomi riskini 8 kat arturmaktadir. Bir-
den fazla anomalinin eslik etmesiyle birlikte risk 62 kat
artmaktadir."” Yazarlar piyelektazi saptanan olgularda
kromozomal anomali riskini maternal yag ve/veya mater-
nal serum belirtecleriyle birlikte degerlendirmenin daha
dogru sonuglar verecegini vurgulamuglardir."”

Caligmanuzda ek anomalilerin en fazla eslik ettigi
grup tnilateral piyelektazi idi ve bu hasta grubunda ek
anomali goriilme siklig1 %91.6 bulundu. Ayrica, kromo-
zom anomalili fetiisler icinde de en sik karsimiza ¢ikan
iiriner sistem anomalisi piyelektazi idi. Izole piyelektazi-
lerin ¢alisma grubumuzda nadir goriilmesi nedeniyle bu
grupta kromozom analizi sonuglart agisindan anlamli bir
veri olmasa da, piyelektazisi olan tiim olgular degerlen-
dirildiginde, eglik eden yapisal ve kromozomal anomali-
lerin yiiksek oranda g6zlenmis olmast literatiirle uyum-
luluk gostermektedir."""”

Mevcut literatiirde, nadir gorilmekte olan fetal me-
gasistis olgularinda kromozomal defekt orani yaklagik
%21 olarak rapor edilmistir."’ Eglik eden kromozomal
anomaliler icinde en sik yer alan trizomi 13 iken, triploi-
di olduk¢a nadir goriilmektedir."” Sebire ve ark.’nin fe-
tal megasistis olgularinda yaptiklar1 kromozomal analiz-
de, 15 olgunun 3 tanesinde kromozomal anomali sap-
tanmugtir."” 1992-1998 yillar1 arasinda Favre ve ark.’nin
Fransa’da 5240 hastanin tarandig1 ve 11-15 gestasyon
haftalar1 arasinda megasistis saptanan 16 olgunun yer al-
dig1 prospektif ¢alismalarinda, megasistis ile kromozom
anomalileri arasindaki iliski gosterilmistir. Izole mega-

sistis olgularinda kromozom anomalisi saptanmaz iken,
eslik eden diger anomalisi olanlarin dérdiinde kromo-
zom anomalisi izlenmistir."” Bunlardan iki tanesi trizo-
mi 13, bir tanesi trizomi 21, bir tanesi trizomi 18 idi. Bu
calismada, megasistise yiiksek oranda anoploidi (%25) ve
daha cok intestinal malformasyonlar olmak tizere (%33)
diger yapisal anomalilerin de eglik ettigi gosterilmistir."”
Bizim ¢alismamizda megasistis saptanan 11 olgunun yal-
nizca ikisinde (% 18.1) kromozom anomalisi saptandi.

Multikistik displastik bobrek tanist alan 14 hastanin
(%23.3) 81 (%13.3) iinilateral, 6’s1 (%10) bilateraldi.
2001-2004 y1llar1 arasinda 117 konjenital renal anomali-
li olgunun incelendigi De La Vega ve Torres’in ¢aligma-
sinda multikistik displastik bobrek %17.9 olarak bulun-
mugtur."” Daha yakin tarihli yapilan bir bagka calismada
ise multikistik displastik bobrek oran1 %23.8 olarak bil-
dirilmistir."? Ayrica, De La Vega ve Torres’in ¢aligma-
sinda bilateral renal agenezi %12.8 olarak izlenmis olup
bizim hasta grubunda da bu oran %3.3tiir."

Calismamizda tiriner sistem anomalileri ile birlikte
diger yapisal anomalilere sahip fetiis sayist 37 idi
(%61.7). Batukan ve ark.’nin ¢aligmasinda 165 iiriner sis-
tem anomalili fetlisiin %23.6’sinda diger yapisal anoma-
liler eslik etmekteydi."” Bizim calisma grubumuzda eglik
eden anomalilerin yiiksek oranda olmasi prenatal tam
icin referans Unitesi olmamuza bagli olabilir. Bununla
birlikte bazi tiriner sistem anomalileri oligohidramniyos
olmadig: siirece ultrasonografide gézden kacabilir ve bu
nedenle klinigimize y6nlendirilmemis olabilir.

Kromozom anomalisi bulunan fetiislerde genel ola-
rak kalp anomalisi goriilme oram yiiksek olup izole kalp
anomalisi varhginda anéploidi sikhigt %16 iken kalp
anomalisine eslik eden diger anomaliler de bulundugun-
da bu oran %66’ya ¢ikmaktadir.”” Bundan dolay1 yiiksek
anoploidi riski nedeniyle kalp anomalisi saptanan gebe-
lere kromozom analizi 6nerilmelidir. Bizim ¢aligmamiz-
da da iriner sistem anomalilerine eslik eden kardiyak
anomalilerin %75’inde trizomilere rastlanmugtir.

Sonuc

Sonug olarak, tiriner sistem anomalileri biitiin kon-
jenital anomalilerin yaklagik dortte birini olugturmak-
tadir. Olduke¢a genis bir spektruma sahip olan konjeni-
tal driner sistem malformasyonlari, etiyolojik nedenler
agisindan da farkliliklar gostermektedir. Uriner sistem
anomalilerine yiiksek oranda ek yapisal anomaliler eg-
lik edebilmekte ve bunlar bir yandan prognozu olum-
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suz yonde etkilerken, diger yandan kromozom anoma-
lisi insidansinin artmasina neden olmaktadir. Bunun
sonucu olarak da yasamla bagdagmayan agir malfor-
masyonlar kargimiza cikmaktadir. Izole ya da daha iyi
fetal prognoza sahip triner sistem anomalileri de ¢o-
cukluk ¢aginda, iiriner enfeksiyon, hipertansiyon ve de-
gisen derecelerde bobrek yetmezligine neden olabil-
mektedir. Fetal donem ya da c¢ocukluk doneminde
olumsuz sonuclara neden olabilen bu anomalilerin be-
lirlenmesinde prenatal tan1 ¢ok 6nemlidir.

Cikar Cakismasi: Cikar ¢akismast bulunmadigy belirtilmistir.
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Hastanemize basvuran gebelerde
toksoplazma, sitomegaloviriis ve rubella
seroprevalansinin arastirilmasi
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Ozet

Amag: Calismanin amaci bir Egitim ve Arastirma Hastanesi Ka-
din Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine bagvuran gebelerde toksop-
lazma, rubella (kizamikeik) ve sitomegaloviriis (CMV) grubu en-
feksiyonlarin serolojik olarak pozitifligini degerlendirerek mevcut
bolge icin taramanin gerekliligini arastirmaktir.

Yontem: Calisma, Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde, 01/01/2017-01/01/2018 tarih-
leri arasinda bagvuran, 18-45 yas arasinda ve birinci trimesterle-
rinde bulunan gebelerin Toxoplasma gondii, CMV ve rubella enfek-
siyonlar1 acisindan serolojik sonuglarinin retrospektif olarak de-
gerlendirilmesi ile yapildi. Gebelerin anti-toksoplazma IgM, anti-
toksoplazma IgG, anti-CMV IgM, anti-CMV IgG, anti-rubella
IgM ve anti-rubella IgG sonuclar1 degerlendirildi. Hastalardan ali-
nan serum ornekleri 10.000 rpm hizda 15 dakika santrifiij edilerek
ELISA yontemi ile analiz edildi.

Bulgular: Toplam 10.200 hasta bilgisine ulagildi. Caligmamizda
anti-CMV IgM pozitifligini %0.2 ve anti-CMV IgG pozitifligini
%98.2; anti-toksoplazma IgM pozitifligini %1 ve anti-toksoplaz-
ma IgG pozitifligini %28.9; anti-rubella IgM pozitifligini %0.59
ve anti rubella IgG pozitifligini %97.3 olarak tespit ettik.

Sonug: Calismamizin sonuglari, Tiirkiye genelinde yapilan pek ¢ok
seroprevalans cahismasi ile uyumludur. Bolgemizdeki toksoplazma
icin saptanan yiiksek seronegatiflik oranlar1 géz 6niine alindiginda,
gebelik takibinde ilk vizitte gebe kadinin toksoplazma y6niinden im-
mun durumunun tetkik edilmesini ve seronegatif ise gerekli saglik
egitiminin verilmesini énermekteyiz. Konjenital kizamikeik sendro-
munu 6nlemede gebelikte yapilacak taramadan daha 6ncelikli yakla-
sim olarak kizamikgik enfeksiyonu i¢in agilama programlarina devam
ederek bireylerin reprodiiktif dénemden 6nce bagisik hale gelmele-
rini saglamak 6n planda olmalidir. Bélgemiz gebelerinde CMV IgG
seroprevalansmin yiiksek olmast goz oniine alindiginda, CMV i¢in
rutin serolojik tarama gereksiz gibi goriinmektedir.

Anahtar sézciikler: TORCH seroprevelansi, Toxoplasma gondii, ru-
bella, sitomegaloviriis.

Abstract: Investigation of toxoplasma, cytomegalovirus
and rubella seroprevalence in pregnant women
admitted to our hospital

Objective: The aim of the study is to evaluate serologically the pos-
itivity of toxoplasma, rubella and cytomegalovirus (CMV) infections
in pregnant women who admitted to the Gynecology and
Obstetrics Clinic of a Training and Research Hospital, and to inves-
tigate the necessity of the screening for the current region.
Methods: Serological results of pregnant women who were
between 18 and 45 years old, at their first trimesters and admitted
to the Gynecology and Obstetrics Clinic of Kayseri Training and
Research Hospital between January 1, 2017 and January 1, 2018
were evaluated retrospectively in terms of Toxoplasma gondii, CMV
and rubella infections. Anti-toxoplasma IgM, anti-toxoplasma IgG,
anti-CMV IgM, anti-CMV IgG, anti-rubella IgM and anti-rubella
IgG results of the pregnant women were evaluated. The serum sam-
ples collected from the patients were centrifuged for 15 minutes at
10,000 rpm and analyzed by ELISA method.

Results: The records of a total of 10,200 patients were accessed. We
found in our study that anti-CMV IgM positivity was 0.2% and anti-
CMV IgG positivity was 98.2%, anti-toxoplasma IgM positivity was
1% and anti-toxoplasma IgG positivity was 28.9%, anti-rubella IgM
positivity was 0.59% and anti-rubella IgG positivity was 97.3%.
Conclusion: The results of our study are consistent with many sero-
prevalence studies carried out in Turkey. Considering the high
seronegativity rates of toxoplasma found for our region, we recom-
mend the investigation of the immune condition of pregnant woman
in the first gestational visit in terms of toxoplasma, and providing
necessary health training if the results are seronegative. It should be
the primary purpose to make individuals immune before the repro-
ductive period by maintaining vaccination programs for rubella
infection which is an approach of higher priority than the gestation-
al screening to prevent congenital rubella syndrome. Considering
the high rate of CMV IgG seroprevalence in the pregnant women of
our region, routine serological screening seems unnecessary.

Keywords: Cytomegalovirus, rubella, Toxoplasma gondii, TORCH

seroprevalence.

Yazisma adresi: Dr. Yusuf Madendag. Saglik Bilimleri Universitesi Kayseri Egitim ve
Aragtirma Hastanesi, Kadin Dogum Klinigi, Kayseri. e-posta: yusufmadendag@gmail.com

Gelis tarihi: 23 Ocak 2018; Kabul tarihi: 05 Mart 2018

Bu yazinn atif kiinyesi: Madendag Y, Eraslan Sahin M, C6l Madendag I, Sahin E, A¢cmaz
G, Miiderris II. Investigation of toxoplasma, cytomegalovirus and rubella seroprevalence in
pregnant women admitted to our hospital. Perinatal Journal 2018;26(1):7-10.

©2018 Perinatal Tip Vakfi

Bu yazimin ¢evrimici ing‘ilizce stirtimi:
www.perinataljournal.com/20180261004
doi:10.2399/prn.18.0261004

Karekod (Quick Response) Code:

deomed.



Madendag Y ve ark.

Girig

Toxoplasma gondii, sitomegaloviriis (CMV) ve rubella
(kizamikgik) grubunun, gebelik donemindeki primer en-
teksiyonlari fetiis tizerinde benzer klinik tablolara neden
oldugundan gebelikte birlikte degerlendirilmeleri gerek-
mektedir."" Mevcut enfeksiyonlar, siklikla asemptomatik
olarak gegirilse de 6zellikle gebeligin birinci trimesterin-
de fetal konjenital malformasyonlara neden olarak peri-
natal morbidite ve mortaliteye neden olabilir.”

Bu grup enfeksiyonlarin gebelikte rutin taranmasi ha-
len tarugmali olup, taramanin 6zellikle bulunulan bolge-
deki seropozitiflik oranlarma gére yapilmasmni savunan
calismalar mevcuttur."*" Tiirkiye’de farkli bolgelerde
yapilan bircok caligmada seropozitifligin bolgelere gore
degisiklik gosterdigi ve bu durumun farkls iilkeler arasin-
da daha da 6n planda oldugu bilinmektedir.

Bu ¢aligmanin amaci yillik ortalama 12.000 yeni ge-
benin bagvuru yaptigi, tersiyer bir merkez olan Kayseri
Egitim ve Arasurma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Kliniginde Toxoplasma gondii, CMV ve kizamik-
¢tk grubu enfeksiyonlarin serolojik olarak pozitifligini
degerlendirerek mevcut bolge icin taramanin gerekliligi-
ni aragtirmakur.

Yontem

Bu caligma, Kayseri Egitim ve Aragturma Hastanesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde, 01.01.
2017-01.01.2018 tarihleri arasinda bagvuran, 18-45 yas
arasinda ve birinci trimesterlerinde bulunan gebelerin
Toxoplasma gondii, CMV ve rubella enfeksiyonlar1 acisin-
dan serolojik sonuglarinin retrospektif olarak degerlen-
dirilmesi ile yapildi. Aragtirma igin Erciyes Universitesi
Etik Kurulundan onay alindi, aragtirmanin tiim basa-
maklar1 Helsinki Deklerasyonuna uygun olarak yapildi.

Gebelerin anti-toksoplazma IgM, anti-toksoplazma
IgG, anti-CMV IgM, anti-CMV IgG, anti-rubella IgM
ve anti-rubella IgG sonuclar1 degerlendirildi. Hastalar-
dan alinan serum 6rnekleri 10.000 rpm hizda, 15 dakika
santrifiij edilerek ELISA testi ile analiz edildi. Toksop-
lazma IgM icin <0.5 indeks negatif, 0.6 U/ml indeks
porzitif, toksoplazma IgG i¢in <1.6 indeks negatf, =3.0
U/ml indeks pozitif; rubella IgM icin <1.2 U/ml indeks
negatif, =1.6 U/ml indeks pozitif, rubella IgG i¢in <5
U/ml indeks negatif, =10 U/ml indeks pozitif, CMV
IgM i¢in <0.85 U/ml indeks negatif, =1 U/ml indeks po-
zitif, CMV IgG i¢in <6 U/ml indeks negatif, 26 U/ml in-
deks poritif olarak kabul edildi.

Bulgular

Toplam 10.200 hasta bilgisine ulagildi. Caligmaya ali-
nan gebelerin ortalama yagt 25.4x4.1 (aralik: 18-45)
olup, ortalama gebelik sayis1 2.1+1.3 olarak saptandi. Ca-
lismamizda and-CMV IgM pozitifligini %0.2 ve ant-
CMV IgG porzitifligini %98.2; anti-toksoplazma IgM
pozitifligini %1 ve anti-toksoplazma IgG pozitifligini
%28.9; anti-rubella IgM pozitifligini %0.59 ve anti ru-
bella IgG pozitifligini %97.3 olarak tespit ettik. Caligma-
da degerlendirilen gebelerin anti-toksoplazma IgM, anti-
toksoplazma IgG, and-CMV IgM, anti-CMYV IgG, anti-
rubella IgM ve anti-rubella IgG sonuglari Tablo 1’de su-
nulmustur.

Tartisma

Mevcut ¢aligmada 2017-2018 yillar1 arasinda Kayse-
ri Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Poliklinigine birinci trimesterde bagvuran gebe-
lerde Toxoplasma gondii, CMV ve rubella enfeksiyonlari-
nin serolojik olarak pozitifligi arastirild:. Caligmamizda

Tablo 1. Birinci trimesterdeki gebelerin Toxoplasma gondiii, sitomegaloviris ve rubella enfeksiyonlarinin dagilimi.

Negatif hasta sayisi

Pozitif hasta sayisi

n (%)

Anti-toksoplazma IgM 10.098 (%99)

Anti-toksoplazma IgG 7253 (%71.1)
Anti-rubella IgM 10.139 (%99.41)
Anti-rubella 19gG 276 (%2.7)
Anti-CMV IgM 10.180 (%99.8)
Anti-CMV 1gG 183 (%1.8)

n (%)
102 (%1) 10.200
2947 (%28.9) 10.200
61 (%0.59) 10.200
9924 (%97.3) 10.200
20 (%0.2) 10.200
10.017 (%98.2) 10.200
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anti-CMV IgM pozitifligi %0.2 olup, ant-CMV IgG
pozitifligini %98.2 olarak tespit ettik. Ulkemizde yapi-
lan benzer calismalarda CMV IgG seroporzitifligi %84
ile %98 arasinda bulunmugtur."*’ Sonucumuz diger
bolgeler ile uyumludur. Bilindigi tizere gebelikte primer
CMYV enfeksiyonu prevalansi, bulunulan cografi bolge-
ye, etnik kokene ve sosyoekonomik statiiye gore degis-
mektedir.”” Seronegatif gebeler arasinda primer CMV
enfeksiyonu insidansi %0.7 ila %4 araliginda raporlanan
farkli calismalar da bulunmaktadir.”

CMV tim yenidoganlarm 90.2-2.2°sini komplike
eden en yaygin konjenital enfeksiyondur.”” Giincel ¢alig-
ma biltenlerinde Amerika Birlesik Devletleri'nde CMV
enfeksiyonunun yol actg kalici islevsel bozukluklart ve
komplikasyonlar1 tedavi etmek icin yillik maliyetin 1.86
milyar dolardan fazla oldugu tahmin edilmektedir.” Pri-
mer CMV enfeksiyonu i¢in rutin tarama her ne kadar
onerilmese de " CMV enfeksiyonu varliginda fetiise bu-
lagma riskinin %30-40 oraninda oldugu disiintldigin-
de, gebelerin birinci trimesterlerinde rutin olarak taran-
mas1 onerilebilir.

Calismamizda anti-toksoplazma IgM pozitifligini
%1 ve anti-toksoplazma IgG pozitifligini %28.9 olarak
tespit ettik. Ulkemizde yapilan benzer galigmalarda an-
ti-toksoplazma IgG seropozitifligi %28 ile %60 arasin-
da bulunmustur."*” Sonucumuz diger bolgeler ile
uyumludur. Birinci trimesterde Toxoplasma gondii'nin
dikey bulagma orami %10-15 iken bu oran ikinci tri-
mesterde %25, tictinct trimesterde ise %60’dan daha
fazla olmaktadir.""'"” Fetal enfeksiyonun siddeti ise bu-
lasma zamanindaki gebelik haftasina bagli olup fetiis ne
kadar erken enfekte olursa hastalik o kadar agir olacak-
Ur,[ILIZ]

Guncel caligma biltenlerine bakildiginda gebelerin
Toxoplasma gondii enfeksiyonu agisindan rutin olarak ta-
ranmast 6nerilmemekte, taramanin bagisiklik sistemi ye-
terli olmayan veya insan immun yetmezlik virtisii (HIV)
pozitifligi olan kadmnlarla smurli kalmasi 6nerilmekte-
dir.” Calismamizin sonuglarina bakildiginda sadece son
bir yil icin anti-Toxoplasma gondii 1gG negatifligi orani
%71.1 olup (7253 gebe kadimn) tiim bu gebelerin Toxop-
lasma gondii enfeksiyonu agisindan risk altnda olduklar:
soylenebilir. Gebelerin Toxoplasma gondii enfeksiyonu
agisindan taranmalarini bir biitiin olarak degil, gerek l-
keler aras1 gerekse de daha kiiciik bolgelerde seropreva-
lans degerlerine gore planlanmast gerektigini diigiin-
mekteyiz.

Calismamuzda anti-rubella IgM pozitifligi %0.59
olup, anti-rubella IgG pozitifligini %97.3 olarak tespit
ettik. Ulkemizde yapilan benzer galismalarda anti-rubel-
la IgG seropozitifligi %90 ile %99 arasinda bulunmus-
tur."*” Sonucumuz diger bélgeler ile uyumludur. Ru-
bella tipik olarak ¢ocukluk caginda ortaya ¢ikan hafif bir
viral enfeksiyon olmakla beraber, gebelikte gelisen pri-
mer enfeksiyon konjenital rubella sendromu ile sonug-
lanmaktadir.” Caligmanin sonuglar1 degerlendirildigin-
de gebelerin ¢ok biiyiik bir kisminin rubella enfeksiyonu
agisindan bagisik olduklari goriilmektedir. Konjenital
rubella sendromunu 6nlemede gebelikte yapilacak tara-
madan daha oncelikli yaklagim olarak rubella enfeksiyo-
nu i¢in agtlama programlarma devam ederek bireylerin
reprodiiktif donemden 6nce bagisik hale gelmelerini
saglamak 6n planda olmalidir.

Sonuc

Toxoplasma gondii, kizamik¢ik ve CMV enfeksiyonla-
rinin gebelikte rutin olarak taranmasi her ne kadar éne-
rilmese de, tiim diinyada tartismalar devam etmektedir.
Caligmamuzin sonuglari, Tirkiye genelinde yapilan pek
cok seroprevalans calismasi ile uyumludur.

Bolgemizdeki toksoplazma igin saptanan yiiksek se-
ronegatiflik oranlar1 goz 6ntine alindiginda, gebelik taki-
binde ilk vizitte gebe kadinin toksoplazma yéniinden im-
mun durumunun tetkik edilmesini ve seronegatif ise ge-
rekli saglik egitiminin verilmesini 6nermekteyiz. Konje-
nital kizamikg¢ik sendromunu 6nlemede gebelikte yapila-
cak taramadan daha 6ncelikli yaklagim olarak kizamikeik
enfeksiyonu i¢in agilama programlarina devam ederek
bireylerin reprodiiktif dénemden 6nce bagisik hale gel-
melerini saglamak 6n planda olmalidir. Bolgemiz gebe-
lerinde CMV IgG seroprevalansinin yiiksek olmast goz
6nine alindiginda CMV i¢in rutin serolojik tarama ge-
reksiz gibi goriinmektedir.

Cikar Cakigmasi: Cikar ¢akismast bulunmadigr belirtilmigtir.
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Uteroservikal acinin erken dogum
tehdidinde 6ngoriisi

Olgu Bafali, Hiiseyin Kiyak, Osman ince, Yusuf Baskiran, Ali Gedikbasi

Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Aragtirma Hastanesi,
Kadin Hastaliklar: ve Dogum Klinigi, Istanbul

Ozet

Amag: Preterm dogum yenidogan mortalite ve morbiditesinin en
6nemli sebebi olup erken tani ve tedavi ile olumlu neonatal sonug-
lar almak miimkiindiir. Calismamizda preterm dogum 6ngoriisin-
de uteroservikal a¢1 (UCA) olctimiinin etkinligini incelemeyi
amacladik.

Yontem: Acil dogum servisimize sanci sikayeti ile bagvuran 24-34.
gebelik haftasinda bulunan 82 tekil gebe bu prospektif gozlemsel
nitelikteki ¢alismaya dahil edildi. Her bir gebenin yas, son adet ta-
rihi, gebelik haftas, gravide, parite, abortus, preterm dogum &ykii-
sii, gecirilmis servikal cerrahi, viicut kitle indeksi, kronik hastalik
varligi, sigara kullanimi sorgulandi, Bishop skoru hesaplandi,
transvajinal ultrason ile servikal uzunluk 6l¢imi ve UCA 6lctimii
optimal sartlarda yapildi. Hastalar gézlem, tetkik ve tedavi siireci-
nin sonunda taburcu edildi. Dogum sonrasinda ise gebelik haftasi,
dogum sekli, yenidoganin dogum kilosu, cinsiyeti ve yogun bakim
ihtiyaci sorgulandi.

Bulgular: Etiyolojik faktorlerden yalniz multiparite ve abortus 6y-
kiisti preterm dogum yapan gebelerde anlaml olarak yiiksek bu-
lundu. UCA 6l¢iimleri icin kesim noktas: 80.5° olarak saptandi.
37. gebelik haftasi 6ncesi dogum yapan kadinlarda UCA’nin
>80.5° olma oran1 %75 bulundu ve term dogum yapanlara gére
anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0.007). Bu nokta icin UCA du-
yarliigr %75, seciciligi %58, pozitif kestirim degeri %53 ve nega-
tif kestirim degeri %77 saptand.

Sonug¢: Bulgularimiz 1s1ginda 80.5nin iizerinde uteroservikal agi
ol¢timii 37 hafta 6ncesi dogumlar icin yiiksek bir risk 6ngérmek-
tedir ve servikal uzunluk 6l¢timii ve Bishop skorlamasindan daha
yiiksek bir tanisal performans ortaya koymaktadir.

Anahtar sozciikler: Uteroservikal ag1, erken dogum tehdidi, ser-
vikal uzunluk.

Abstract: The prediction of preterm birth threat by
uterocervical angle

Objective: Preterm birth is the most significant reason for newborn
mortality and morbidity, and it is possible to achieve positive neona-
tal outcomes by early diagnosis and treatment. In our study, we
aimed to investigate the efficiency of uterocervical angle (UCA)
measurement for the prediction of preterm birth.

Methods: A total of 82 singleton pregnant women who admitted to
our emergency maternity ward with pain complaint between 24 and 34
weeks of gestation were included in this prospective empirical study.
Age, last menstrual period, week of gestation, gravida, parity, abortion,
preterm labor history, previous cervical surgery, body mass index, pres-
ence of chronic disease, and smoking habit of each pregnant woman
were investigated, their Bishop scores were calculated, and cervical
length and UCA measurements were performed by transvaginal ultra-
sound examination under optimal conditions. The patients were dis-
charged after observation, examination and treatment processes. After
the delivery, the week of gestation, delivery type, newborn’s birth
weight, sex and the need for intensive care unit were investigated.
Results: Among the etiological factors, only the multiparity and
abortion history were found significantly high in pregnant women
who had preterm delivery. The cut-off value for UCA measurements
was determined 80.5°. The rate of UCA >80.5° in women who deliv-
ered before 37 weeks of gestation was found 75%, and it was signifi-
cantly higher than the term cases (p=0.007). For this value, it was
found that UCA sensitivity was 75%, selectivity was 58%, positive
prediction value was 53% and negative prediction value was 77%.
Conclusion: In consideration of our findings, uterocervical angle
measurement over 80.5° poses a high risk for deliveries before 37
weeks of gestation, and it provides a higher diagnostic performance
than cervical length measurement and Bishop scoring.

Keywords: Cervical length, preterm birth threat, uterocervical
angle.

Yazisma adresi: Dr. Ali Gedikbas1. Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Kanuni Sultan
Siileyman Egitim ve Arastrma Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi, Istanbul.

e-posta: alged_1971@yahoo.com
Gelis tarihi: 21 Ocak 2018; Kabul tarihi: 21 Mart 2018

Bu yazimin ¢evrimici ing‘ilizce stirtimi:
www.perinataljournal.com/20180261005
doi:10.2399/prn.18.0261005

Karekod (Quick Response) Code:

Bu yazinin atif kiinyesi: Bafali O, Kiyak H, Ince O, Bagkiran Y, Gedikbagi A. The prediction
of preterm birth threat by uterocervical angle. Perinatal Journal 2018;26(1):11-17.
©2018 Perinatal Tip Vakfi

deomed.



Bafall O ve ark.

Girig

Erken dogum, anomalisi olmayan fetiisiin perinatal
mortalite ve morbiditesini belirleyen en énemli neden-
dir."" Prematiirite, dogumsal malformasyonlar diginda
yenidogan oliimlerinin %75-90’mdan sorumludur.”
Diinya Saglk Orgiiti'niin (DSO) verilerine gore her yil
yaklagik 15 milyon bebek preterm (<37. gebelik haftasr)
diinyaya gelmekte ve bu say1 canli dogan her 10 bebek-
ten birine denk gelmektedir. Yasayan yenidoganlarda ise
prematiiriteye bagli sekel riski yiiksektir.” Her yil yakla-
stk bir milyon ¢ocuk preterm dogum komplikasyonlari
sebebiyle hayatim kaybetmekte; hayatta kalanlarin pek
cogu da gorme ve isitme problemleri yasarken, zihinsel
veya bedensel engellerle yasamini devam ettirmektedir.”

Ultrasonografi ile servikal uzunlugun 6lctilmesi, artik
erken dogum eyleminin degerlendirilmesinde, objektif
ve non-invaziv bir yontem olarak, giiniimiiz rutininde
yer almistr. Bu yontem ile serviks uzunlugunun disinda,
internal os’un durumu ve goriinimi (6rnegin huniles-
mesi), membranlarin herniasyonu ile birlikte servikal di-
latasyonu, uterin kontraksiyonlar ve fundal basiya servik-
sin verdigi cevaplar gibi yapisal ve fonksiyonel degerlen-
dirmeler yapmak miimkiindiir. Gerekli veya gereksiz, ka-
din dogum acil tinitelerine bagvuran pek cok gebenin te-
davisi, yalancr/inefektif veya gergek/efektif kontraksiyon-
larin ayrimi yapilmaksizin gerceklestirilip diizenlenmek
durumundadir. Calismamizda amacimiz, acil {initesine
bagvuran bu hastalarda, serviks uzunlugunun diginda ute-
roservikal agt (UCA) ol¢imii ile gercek eyleme girmis
hastalar ile yalanci eylemdeki hastalar arasindaki farklar,
bununla iligkili olarak gerceklesen preterm dogumlari ve
iliskili gebelik sonuglarini bildirmektir.

Yontem

Calismanmuz prospektif gézlemsel ¢alisma formatinda
planlanarak ve 19.07.2016 tarihli ve 26817412 nolu etik
kurul onam1 alinds.

Temmuz 2016 — Ocak 2017 tarihleri arasinda hasta-
nemiz acil dogum servisine sanci/kontraksiyon sikayeti
ile bagvuran, gebelik haftast 24-34. haftalar arasinda
olan, tekil canli gebelerde asagidaki sartlar arandi:

* 10 dakikada 2 ve tizerinde diizenli uterin kontraksi-
yonlarmn olmast

e Travayin akdf fazinda olmamasi (agiklik <4 cm,
efasman <%80)

* Gebeliginde 6nceki haftalarda daha 6nce herhangi
bir servikal serklaj uygulanmamig olmasi

peinatoof Deris

Koryoamniyonit, dekolman plasenta, fetal distres ge-
lismesi, fetal anomali varligi, plasenta previa durumunun
olmasi veya maternal ve fetal acil dogum durumlarini
gerektiren kosullarda, hastalar ¢alismadan hari¢ tutuldu.

Acil kadin dogum tinitesinde ilk degerlendirme ve
kontraksiyonlara yonelik tedavi ve tokoliz sonrasi hasta-
lar hastanemiz perinatoloji tinitesinde yatirilarak izlendi
veya kontraksiyonlarin gegmesine gore evlerine gonde-
rilerek poliklinik tizerinden izleme alindilar.

Buna gore, ilgili donemde 82 olgu caligmaya dahil
edildi. Kriterlere uyan hastalarin tibbi ve obstetrik Gykii-
lerini takiben jinekolojik muayenede Bishop skoru i¢in
servikal acikhigi, silinmesi, pozisyonu, kivami ve fetiisiin
gelen kisminin seviyesi degerlendirildi. Mesane bos du-
rumdayken litotomi pozisyonunda transvajinal sonogra-
fi ile gebeler degerlendirildi. Standardizasyonun saglan-
mas1 amactyla tiim 6l¢timler ayn1 hekim tarafindan yapil-
d1 (OB). Servikal uzunluk 6l¢iimi i¢in, serviksin sagittal
gortntiisi altnda, ayni anda internal os, eksternal os,
servikal kanal ve endoservikal mukozanin gorintilene-
bildigi kesitte ve ekranin 3/4’tinii kapsayacak sekilde bii-
yiitme yapildi. Ayrica internal os ve eksternal os arasin-
daki uzunluk tek hat tzerinde degilse, lineer boliimler
halinde 6l¢iim gergeklestirilerek toplam servikal uzunluk
bulundu. Her gebede 6l¢iim ti¢ kez yapilarak goriinti
kalitesi en iyi olan, en kisa uzunluk kaydedildi.

Uteroservikal agi, anterior uterin segment ile servikal
kanal arasinda kalan ti¢gen bolgede ol¢iilen agidir. Bu-
nun i¢in belli dogrular elde edilmelidir; ilk dogru, inter-
nal os ile eksternal os arasinda endoservikal kanal boyun-
ca ¢izildi. Bunun i¢in, servikal kanal egri olsa da birinci
dogru internal ve eksternal os arasmna ¢izilen diiz ¢izgi
olarak kabul edildi. Tkinci dogru, internal os’tan anterior
uterin segment boyunca, ideal olarak 3 cm olarak cizildi.
Bu sekilde her iki dogru arasinda elde edilen agt UCA
olarak degerlendirildi (Sekil 1). Hunilesme veya ac¢ilma-
nin erken dénemlerine tekabiil eden sekil degisimlerin-
de (Y veya U benzeri sekil degisiklikleri), arada kalan
servikal kanal 6l¢iimi yine birinci dogru olarak kabul
edildi. Bu servikal kanalin en i¢ noktasindan anterior
uterin segmente ¢izilen cizgi, ikinci dogru kabul edilerek
ac1 oleumii gerceklestirildi (Sekil 2).

Acil kadin dogum ftnitesinde ilk degerlendirme ve
kontraksiyonlara yonelik tedavi ve tokoliz sonras: hasta-
lar, hastanemiz perinatoloji iinitesinde yatirilarak izlen-
di. Kontraksiyonlarin ge¢mesine gore evlerine gonderi-
lerek poliklinik iizerinden izleme alindilar ve dogum ile
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birlikte izlem bilgileri tamamlandi. Buna gore gebeler,
dogumlari 37. gebelik haftasindan 6nce (¢aligma grubu)
ve sonra gerceklesen (kontrol grubu) gebeler olmak iize-
re 2 grupta degerlendirildi. Dogumu gerceklesen ¢alis-
madaki tim gebelerin dogum sekli, dogumdaki gebelik
haftasi, yenidoganin dogum tartisi, cinsiyeti, yenidogan
yogun bakim gereksinimleri, betametazon dozlari, kendi
gruplarina gore degerlendirildi.

Istatistiksel analizler icin IBM SPSS Statistics 22
(IBM SPSS, Istanbul, Tirkiye) programi kullanildi. Ca-
lisma parametrelerinin normal dagilima uygunlugu Sha-
piro-Wilk testi ile degerlendirildi. Caligma verileri de-
gerlendirilirken tanimlayici istatistiksel yontemlerin (or-
talama, standart sapma, frekans) normal dagilim goste-
ren parametrelerin iki grup arasi kargilagurmalarinda
Student t testi, normal dagilim gdstermeyen parametre-
lerin iki grup arasi kargillagirmalarinda Mann-Whitney
U testi kullanildi. Niteliksel verilerin kargilagtirilmasinda
ki-kare testi, stireklilik (Yates continuity) diizeltmesi ve
Fisher’in kesin ki-kare testi kullanildi. Erken dogum go-
rillenleri ayirt etmede uteroservikal a¢1 dl¢iimlerinin ta-
nusal performans diizeylerini degerlendirmek i¢in ROC
egrisi kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlen-
dirildi.

Bulgular

Izlenen yontem dogrultusunda yatarak izlenen ve te-
davisi yapilan <37. haftada dogum yapan 32 gebeden olu-
san bir caligma grubu ve =37. gebelik haftasinda doguran
50 gebeden olugan bir kontrol grubu olusturuldu.

Dogumdaki gebelik haftasi <37 olan gebelerde gravi-
de, parite, abort ve normal dogum sayilari, kontrol gru-
bunu olusturan ve dogumdaki gebelik haftast 237 olan-
lardan istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptand: (p<0.05
ve p<0.001) (Tablo 1). Her iki grup arasinda yas, viicut
kitle indeksi (VKI), erken dogum 6ykiisii, sigara kullani-

mu, hipertansiyon ve gestasyonel diyabet saptanan hasta-
lar arasinda istatistiksel bir fark gozlenmedi.

Preterm dogum gergeklesen hastalarin, beklendigi
sekilde, yenidogan dogum tartist ve yenidogan yogun ba-
kim gereksinimi daha fazla oldu. Dogum haftasi, dogum
tartilar1, dogum sekilleri ve postnatal sonuglar ile ilgili
veriler Tablo 2’de gosterilmigtir.

Preterm dogum gergeklesen hastalarin Bishop skor-
lar1 ve esik deger olarak sirasiyla 20 ve 25 mm alinan ser-
vikal uzunluklarinda gerceklesen ol¢timlerde istatistiksel

bir fark gozlenmedi. Calismamizda 20 mm’nin altinda
olctilen servikal uzunluklarin, preterm dogum i¢in du-
yarlihigr %6.25, seciciligi %94, pozitif kestirim degeri
%40, negatif kestirim degeri %61 olarak hesaplandi. Bu

1 Ang. 35.50°

Sekil 1. Uteroservikal aci. Anterior uterin segment ile servikal kanal
arasinda kalan tcgen bolgede; ilk dogru, internal os ile eks-
ternal os arasinda endoservikal kanal boyunca, ikinci dogru
da internal os'tan anterior uterin segment boyunca, ideal
olarak 3 cm olarak ciziliyor.

A1 Ang.124.48°

Sekil 2. Hunilesme veya aciimanin erken dénemlerine tekabdl eden
sekil degisimlerinde (Y veya U benzeri sekil degisiklikleri), ara-
da kalan servikal kanal 6lcimi yine birinci dogru olarak ka-
bul ediliyor. Bu servikal kanalin en i¢ noktasindan anterior
uterin segmente cizilen cizgi, ikinci dogru kabul edilerek aci
Olcimi gerceklestiriliyor.
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Tablo 1. Gruplardaki gebelerin dogum haftalarina (<37 ve =37) gére demografik ézelliklerinin dagilimi.

Dogumdaki gebelik haftasi

=37. hafta (n=50) <37. hafta (n=32)

Ort+SS (Medyan) Ort+SS (Medyan) p degeri
Yas (yil) 26.93+6.40 25.88+4.67 ad’
Gravide (n) 2.04+1.29 3.03+1.62 0.003*.2
Parite (n) 0.68+0.94 1.47+£1.19 0.001*:2
Abort (n) 0.20+0.57 0.56+0.84 0.023%2
NSD (n) 0.36x0.72 1.06+1.22 0.002*:2
C/S (n) 0.26+0.63 0.38+0.66 ad?
VKI (kg/m?) 27.35+3.77 27.12+4.70 ad!
Erken dogum 6ykusd, n (%) 1(%2) 2 (%6.3) ad3
Sigara kullanimi, n (%) 6(%12) 5(%15.6) ad3
Hipertansiyon saptanan, n (%) 1(%2) 2 (%6.3) ad3
Gestasyonel diyabet saptanan, n (%) 1(%2) 3 (%9.4) ad3

1Student t testi; ZMann-Whitney U testi; 3Ki-kare testi, sureklilik (Yates continuity) diizeltmesi ve Fisher'in kesin ki-kare testi; *p<0.01; tp<0.05.
ad: anlamli degil; C/S: Sezaryen; VKI: Vicut kitle indeksi

duyarlilik %75, secicilik %58, pozitif kestirim degeri
%53.3 ve negatif kestirim degeri %77.3 bulundu. Elde
edilen ROC egrisi altinda kalan alan %67 olup egri al-
tinda kalan bu alan istatistiksel olarak anlamli bulundu
(AUC=0.655, %95 GA=0.532-0.777, p=0.019; p<0.05)
(Sekil 3). Bu durum, 37. gebelik haftasint doldurmadan

dogum yapan gebelerde yapilan 6l¢timlerde uteroservi-

acidan, dogumu <37. ve =237. gebelik haftasinda gercek-
lesen gebeler arasinda preterm dogum yapanlarda istatis-

tiksel bir fark bulunmadi (Tablo 3).

Preterm dogum grubunda (<37 hafta) degerlendiri-
len gebelerde uteroservikal acinin 80.5° tizerinde olma
orant %75, =37 olanlarda ise %42 olarak hesaplanmis
olup, istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulun-

du (p=0.007) (Tablo 3). Erken dogum gérilme duru-
muna gore uteroservikal a1 6l¢timleri i¢in kesim nok-
tast (esik degeri) 80.5° olarak saptandi. Bu nokta icin

kal acinin 80.5%lik kesim degerinin tizerinde bulunma
olasiliginin istatistiksel olarak anlamli oldugunu ifade
etmektedir.

Tablo 2. Dogumdaki gebelik haftasina gore kadinlara ve yenidoganlara iliskin dzellikleri.

Dogumdaki gebelik haftasi

=37. hafta (n=50)
Ort+SS (Medyan)

<37. hafta (n=32)

Ort+SS (Medyan) p degeri

Dogum haftasi (hafta) 38.34+1.09 34.25+1.84 0.001*1
Yenidogan dogum tartisi (g) 3147.70+390.75 2496.47+654.67 0.001*1
Dogum sekli n (%) NSD 33 (%66) 18 (%56.3) ad?
C/s 17 (%34) 14 (%43.8)
Yenidogan yogun bakim tnitesi gereksinimi, n (%) 4 (%8) 10 (%31.3) 0.015%.2
Betametazon dozu, n (%) Yok 40 (%80) 19 (%59.4) ad?
1 1(%2) 2 (%6.3)
2 9 (%18) 11 (%34.4)
Bebek cinsiyeti, n (%) Kiz 23 (%59) 16 (%41) ad?
Erkek 27 (%62.8) 16 (%37.2)

1Student t testi; 2Ki-kare testi, streklilik (Yates continuity) diizeltmesi ve Fisher'in kesin ki-kare testi; *p<0.01; Tp<0.05.
ad: anlamli degil; C/S: Sezaryen; NSD: Normal spontan dogum
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Tartigma

Son 20 yilda gelisen yenidogan yogun bakim teknik-
leri ile preterm yenidoganlarin prognozunda 6nemli ge-
lismeler saglamasina ragmen, preterm dogum oranlarin-
da azalma elde edilememistir.”’ Onceki gebeliklerinde
preterm dogum Oykiisi olan gebelerde, tekrar preterm
dogum riskinin arttifini gosteren ¢aligmalar mevcuttur.
Foix-L’Helias ve ark., preterm dogumlardaki risk faktor-
lerini belirlemek icin yaptiklar1 ¢alismalarinda preterm
dogum 6ykdsti riskini (Odds Ratio: OR) 4.5 olarak bildir-
miglerdir.”” Benzer sekilde Fl-Bastawissi ve ark. da yap-
tklar1 caligmada preterm dogum 6ykiisii olan gebelerde
ORYi 6 olarak bildirmiglerdir.”” Calismamizda gruplar
arasinda obstetrik 6ykii agisindan herhangi bir fark sapta-
madik; =37 hafta dogum yapan gebelerin %2’sinde, pre-
term dogum yapan gebelerin ise %6.3’tinde preterm do-
gum Oykiisii aldik ancak istatistiksel agidan anlamli bir
fark saptamadik (p=0.557).

Sigaranin preterm dogum riskini artardigini belirten
cok sayida yayin olmakla birlikte,”'"” Anders ve Day ¢alg-
malarinda, sigara i¢iminin preterm dogumlarin %15’in-
den sorumlu oldugunu ifade etmistir."" Calismamizda 82
olgunun sadece 1l'inde (%13.4"inde) sigara kullanimi
soz konusu idi ve gruplar arasi degerlendirmede sigara
kullaniminin istatistiksel acidan anlamli olmadigini sapta-
dik (p=0.743).

Preterm dogum etiyolojisinde sosyo-demografik fak-
torler icinde en 6nemli faktoriin anne yagt oldugunu ve 20
yas alu gebeliklerde preterm dogum oranlarinmn belirgin
olarak arttigini bildiren yayinlar mevcuttur."*"" Hatta bu-
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Sekil 3. ROC egrisi.

na bagli olarak anne yaginin da dahil oldugu degisik risk
skorlama sistemleri geligtirilmistir. Bunlardan en ¢ok bili-
neni Creasy risk skorlama sistemi olup, anne yagmnin
20’den kiictik, 40’tan biiyiik olmasi 2 puan, anne yaginn
18’den kiigiik olmasi 4 puan ile skorlanmaktadir.”"” Veri-
lerimizde term dogum yapanlarin ortalama yagini 26.93,
preterm dogum yapanlarin ortalama yagin ise 25.88 ola-
rak bulduk ancak istatistiksel agidan anlamli fark saptama-
dik (p=0.436).

Tablo 3. Dogum haftasina gore serviks uzunlugunun ve uteroservikal agilarin degerlendiriimesi.

=37. hafta (n=50)

Dogumdaki gebelik haftasi

<37. hafta (n=32)

n (%) n (%) p degeril
Muayenede ortalama gebelik haftasi 31.21+3.07 30.57+3.34 ad
Bishop skoru 1.38+2.34 1.31£1.20 ad
Muayenede ortalama serviks uzunlugu (mm) 33.70+7.72 34.88+6.93 ad
Serviks uzunlugu <20 mm 3 (%6) 2 (%6.3) ad
>20 mm 47 (%94) 30 (%93.8)
Serviks uzunlugu <2 mm 4 (%8) 3 (%9.4) ad
>25 mm 46 (%92) 29 (%90.6)
Muayenede ortalama uteroservikal agi (°) 85.2+22.4 94.7+25.6 0.001*
Uteroservikal agi (°) <80.5° 29 (%58) 8 (%25) 0.007*
>80.5° 21 (%42) 24 (%75)

TMann-Whitney U testi; *p<0.01. ad: anlamli degil
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Obezite ile preterm dogum iligkisini inceleyen bir
kaynakta, farkli viicut agirligina sahip kadinlardan;
VKI=18.5-25"te %0.17, VKI=25-30’da %0.21, VKi=30-
35’te %0.27 ve VKI >40’ta %0.52 orantyla preterm do-
gumlar saptanarak, artan VKI ile birlikte preterm do-
gumlarm da artagr vargulanmistir."” Buna kargilik Gol-
denberg ve ark., preterm dogum etiyolojisinde diisiik
VKInin preterm dogum riskini anlamli olarak artirdigi-
mi ifade etmiglerdir."” Bizim galigmamizdaki gebelerin
viicut kitle indeksleri 18 ile 40 kg/m’ arasinda degismek-
te olup, ortalamasi 27.38+3.84 ve medyan1 28 kg/m”dir.
Preterm dogum yapan gebelerde ortalama VKI'yi 27.12,
=37 hafta dogumlarda da VKI’yi 27.35 olarak saptadik ve
gruplar arasinda istatistiksel acidan anlamli fark saptama-
dik (p=0.807).

Servikal uzunluk 6l¢iimii erken dogumu 6ngérmede
en yaygin kullanilan yontemlerin baginda gelmektedir.
Tsoi ve ark.’nin erken dogumla iligkili 216 tekiz gebeli-
gi kapsayan ¢aligmalarinda, servikal uzunlugun 15 mm
ve tizerinde oldugu 173 olgunun sadece birinde (%0.6)
erken dogum gorilirken, servikal uzunlugun 15
mm’nin altinda oldugu 43 gebenin 16’sinda (%37.2), bir
hafta icinde dogum rapor edilmigtir."” Tongsong ve
ark.’nin 730 olguluk preterm dogum icin risk 6ngoriili
caligmada, servikal uzunluk kesim degeri 35 mm olarak
bulunmustur. Bu kesim degerinin duyarliligr %65.9+5.1
ve seciciligi %62.4+5.2 olarak belirtilmistir. Tlgili bu ca-
lismada preterm dogum yapan hastalarin 2/3’tinde servi-
kal uzunluk <35 mm olarak 6lciilmiistiir."” Calismamiz-
da hastalarda serviks uzunluklart 10 ile 48 mm arasinda
degismekte olup, ortalamasi 34.16+7.08 ve medyan1 36
mm bulunmugtur. 37 hafta alunda dogum yapan gebele-
rin %9.4%niin servikal uzunlugu 25 mm’nin altinda
iken, yalmzca %6.3’tintin servikal uzunlugu 20 mm’nin
alanda bulunmugtur. 20 mm’nin alundaki servikal uzun-
lugun preterm dogum i¢in duyarliligi %6.25, seciciligi
%94, pozitif kestirim degeri %40, negatif kestirim dege-
ri %61 olarak hesaplanmugtir. Bizim ¢aligmamizin verile-
ri 1g1ginda servikal uzunlugun preterm dogumu 6ngor-
mede yetersiz kaldigr goriilmiistiir. Benzer sekilde, siib-
jektif bir muayene bulgusu olan Bishop skorlar1 degerle-
ri de 0 ile 8 arasinda degismekte olup, kontrol ve ¢alisma
gruplarinda sirastyla 1.38+2.34 ve 1.31+1.20 mm bulun-
mus olup, preterm dogum agisindan anlamli bulunma-
mugtir (p=0.195).

Bununla birlikte ¢alismamizda gravide, parite, abort
ve gerceklesen vajinal dogumlar ile iligkili olarak gruplar

peinatoof Deris

arasinda dogum haftalar: ve servikal agilarinda farkliliklar
gortiyoruz. Calisma ve kontrol gruplari arasinda serviks
uzunluklarinda herhangi bir farklihk olmamakla birlikte,
servikal acilarda farklilik gortilmesi dikkat cekicidir ve
yoruma agtkur. Gergeklesen dogumlar ile birlikte multi-
par kadinlarda serviks yapisinda degisikliklerin gercekle-
secei asikirdir; bunu jinekolojik muayenelerde “multi-
par aciklik” seklinde ifade etmekteyiz. Bu agidan utero-
servikal ac1, gebelik stiresince degisiklik devam ettigi hal-
de, ozellikle uteroservikal alt segment olgunlagmasinin
sonografik bir yansimasi olarak degerlendirilebilir. Mul-
tipar hastalarda servikal uzunluk ve uteroservikal agida
meydana gelen bu degisiklikler literatiirde de ifade edil-
mistir,”**"

Uteroservikal a¢1 6l¢timiini preterm dogum 6ngori-
stinde bir arac olarak ilk kez Dziadosz ve ark. incelemig-
tir.”” 16-24. gebelik haftasinda bagvuran 972 tekiz gebe-
nin transvajinal ultrasonla servikal gériintillemesini yap-
muglardir. Bu gebelerden UCA>95° olanlarm 37. hafta-
sindan once preterm dogumlar: (duyarlilik %80;
p<0.001; negatif kestirim degeri %95), UCA>105° olan-
larmn 34. gebelik haftasindan 6nce (duyarlilik %81;
p<0.001; negatif kestirim degeri %99) anlamli olarak da-
ha fazla dogum yaptiklar: ortaya ¢ikmugtir. Ayni ¢alisma-
dan ¢ikan sekonder bir sonug da servikal uzunlugun (<25
mm) preterm dogum ongorisinde anlamli bulunmasi-
dir. Ancak 37. hafta 6ncesi preterm dogumlarda duyarli-
lik %62, negatif kestirim %95 ve 34. hafta 6ncesi erken
dogumlarda duyarlihik %63, negatif kestirim %97 oldu-
gundan preterm dogum 6ngoriistinde UCA 6l¢timiintin
servikal uzunluk 6l¢timiine gore daha bagarili oldugu so-
nucuna varilmigtir. Bu veriler benzer yaymlar ile destek-
lenmektedir.”"****

Bizim ¢alismamizda 24-34. gebelik haftasinda acil do-
guma sanciyla bagvuran 82 hastada UCA olctimleri
50-150° arasinda degismis, ortalama deger 88.91° bulun-
mug, preterm dogum (<37 hafta) goriilme durumuna go-
re uteroservikal ac1 6l¢timleri igin esik deger 80.5° olarak
saptanmustir. Bu nokta i¢in duyarlilik %75, segicilik %58,
porzitif kestirim degeri %53.3 ve negatif kestirim degeri
%77.3tiir. Elde edilen ROC egrisi alunda kalan alan
%67 dir ve egri alunda kalan alan istatistiksel olarak an-
lamli bulunmugtur (AUC=0.655, %95 GA=0.532-0.777,
p=0.019; p<0.05). Dogumdaki gebelik haftas1 37’nin al-
tinda olan kadinlarda uteroservikal a¢inin 80.5%nin tize-
rinde olma orani (%75), dogumdaki gebelik haftasi 37 ve
tzeri olanlardan istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytik-
sektir (p<0.01). Bu veriler Dziadosz ve ark.’nin ¢aligmas:
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ile paralellik gostermektedir. Preterm dogum 6ngorii-
sinde UCA 6l¢iimd, servikal uzunluk 6l¢timiine gore da-
ha yiiksek duyarhilik, daha yiiksek pozitif kestirim degeri
ve daha diisiik negatif kestirim degeri ile degerli bir yon-
tem olarak kargimizda durmaktadir.

Sonuc

Preterm dogum giiniimiizde yenidogan mortalite ve
morbiditesinin en ciddi sebebi olmay: siirdiirmektedir.
Etyolojik faktorleri anlamak, erken tani koydurucu yon-
tem ve araglari gelistirmek, tani koydurucu tedbirler ala-
rak daha saglikli bireyler yetismesine katki sunmak ama-
cyla hazirlanan ¢alismamiz ulagtig1 sonuglarla preterm
dogum o6ngorisiinde uteroservikal agi 6lgtiminin de-
gerli bir yontem oldugunu ortaya koymustur. Konuyla
ilgili daha fazla arasurma yapilmasi, tani ve tedavi metot-
lariin gelistirilmesi ve olumlu sonuglar elde edilmesi
acisindan 6nemli ve gereklidir.

Cikar Cakismast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Fetal anatomiyi degerlendirmede ultrasonografi tercih edi-
len tarama yontemi olmasina ragmen, hizli tarama tekniklerinin
gelismesiyle fetal manyetik rezonans goriintileme (MRG) giderek
daha fazla kullanilmaktadir. MRG, daha iyi doku kontrast1 saglar
ve sonografiden farkli olarak, maternal obezite, fetal pozisyon, oli-
gohidramniyos veya kemik artefaktlardan 6nemli 6lciide etkilen-
mez. Fetal MRG genellikle kesin olmayan sonografik bulgular te-
yit etmek veya fetal malformasyonlarm ileri degerlendirilmesinde
endikedir. Amacimiz, ti¢lincii basamak merkezimizde klinisyenler
tarafindan tercih edilen fetal MRG endikasyonlarini incelemektir.

Yontem: Ug yillik donemde fetal MRG yapilan 112 olguyu ret-
rospektif olarak inceledik. Fetal lezyonlar1 organ sistemlerine gére
siniflandirdik ve klinisyenlerin bu yénteme bagvurma nedenleri ile
tercih edilen endikasyonlar: ortaya koyduk.

Bulgular: Fetal MRG incelemesine 112 fetiisten; 68’inde intrak-
raniyal anomaliler, 23’tinde maternal obezite, sekizinde intraabdo-
minal anomali, besinde intratorasik anomaliler, dérdiinde spinal
kord anomalisi, bir olguda boyun anomalisi, bir olguda genitotiri-
ner anomali ve iki fetiiste de diger anomaliler i¢in bagvurulmustur.

Sonug: Intrakraniyal patoloji, en sik saptanan alt grup ventrikiilo-
megali olmak tizere, fetal MRG degerlendirmesi i¢in major endi-
kasyondu. Ventrikillomegali nedeniyle MRG ile ileri degerlendir-
me yapilan olgularin ticiinde (%8.3) perinatal yonetimi degistiren
ek bulgular tespit edilmistir.

Anahtar sézciikler: Endikasyon, fetal, manyetik rezonans goriin-
tilleme.

Abstract: Investigation of fetal magnetic resonance
imaging indications

Objective: Although ultrasonography is the preferred screening
method for examining fetal anatomy, fetal magnetic resonance
imaging (MRI) has been used more widely upon the advancements
in rapid screening techniques. MRI provides a better tissue con-
trast, and unlike sonography, it is not affected significantly by
maternal obesity, fetal position, oligohydramnios, or bone arti-
facts. Fetal MRI is usually indicated for confirming uncertain
sonographic findings, or for the further evaluation of fetal malfor-
mations. Our purpose is to investigate fetal MRI indications pre-
ferred by the clinicians in our tertiary center.

Methods: We retrospectively evaluated 112 cases which underwent
fetal MRI during a three-year period. We classified fetal lesions
according to the organ systems, and determined the reasons why cli-
nicians employed this method and the preferred indications.

Results: Of 112 fetuses which required fetal MRI examination, 68
had intracranial anomalies, 23 had maternal obesity, 8 had intraab-
dominal anomaly, 5 had intrathoracic anomalies, 4 had spinal cord
anomaly, 1 had neck anomaly, 1 had genitourinary anomaly and 2
had other anomalies.

Conclusion: Intracranial pathology was the major indication for
fetal MRI examination, as ventriculomegaly was the most frequent-
ly observed sub-group. We found additional findings changing the
perinatal management in three (8.3 %) of the cases which underwent
further examination with MRI due to ventriculomegaly.

Keywords: Fetal, indication, magnetic resonance imaging.
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Fetal MRG endikasyonlarinin incelenmesi

Girig

Ultrasonografi (USG), diger modalitelere gore da-
ha ucuz olusu, anne ve fetiis tizerinde zararl etkilerinin
bulunmayisi ve gercek zamanli goriintillemeye olanak
saglamasi dolayisiyla, fetal anatomiyi degerlendirmede
tercih edilen primer tarama yontemidir."” Bununla
birlikte kiigiik gorig alani, fetal pozisyon bagimlilig,
maternal obezite ve oligohidramniyos durumunda go-
rinti kalitesinde azalma, bunlara ek olarak ileri gebe-
lik haftalarinda ossifikasyon nedeniyle intrakraniyal ya-
pilarin goriintilenmesinde zorluk gibi kisitliliklar:
mevcuttur."” Bu nedenle ultrasonografi bulgulart be-
lirsiz veya eksik oldugunda ya da yeterli goriintileme
saglanamadiginda manyetik rezonans goriintileme
(MRG) daha iyi perinatal damigmanlik gorevi gorebilir
ve yonetim agisindan degerli bir rol oynayabilir.

Guntimtizde, ultra hizli MRG tekniklerinin gelis-
mesi ve fetal hareket artefaktlarinin minimize edilmesi
ile fetal MRG giderek daha fazla kullanima girmistir.
MRG daha iyi doku kontrasti, multiplanar goriintiile-
me olana@1 saglar ve sonografiden farkli olarak mater-
nal obezite, fetal pozisyon, oligohidramniyos veya ke-
mik artefaktlardan énemli 6lciide etkilenmez.™”

Fetal MRG genellikle kesin olmayan sonografik
bulgular: teyit etmek veya fetal malformasyonlarin ile-
ri degerlendirilmesinde endikedir. Bu ¢alismada amaci-
miz, tglincli basamak merkezimizde klinisyenler tara-
findan tercih edilen antenatal dsnem MRG endikas-
yonlarinin incelenmesidir.

Yontem

2014-2018 yillar1 arasinda Siileyman Demirel Uni-
versitesi Kadim Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine farkl:
endikasyonlarla, 17-35. gebelik haftalarinda refere edi-
len fetal MRG olgular: retrospektif olarak veri tabam
incelemesi ile ¢ikaruldi. Toplamda 112 olgunun de-
mografik verileri ile prenatal ultrason bulgulari, prena-
tal ve postnatal MRG sonuglari kayit altina alindi.

Tum sonografik degerlendirmeler, 2-7 mHz kon-
veks abdominal proba sahip olan Voluson 730 ve E6
ultrason cihazi (General Electric, Tiefenbach, Avustur-
ya) kullanilarak obstetrik sonografide deneyimli klinis-
yenler tarafindan gergeklestirilmisti.

MRG incelemeleri ise 1.5 Tesla MRG cihazinda
(Magnetom Avento; Siemens Medical Solutions, Er-

langen, Almanya) gebelik haftasina gore supin veya sol
yan dekiibit pozisyonda, maternal-fetal sedasyon olma-
dan, kontrast madde kullanilmadan ve phased-array vi-
cut sarmali kullanilarak yapilmisti. Yorumlamalar fetal
MRG konusunda deneyimli aymi radyolog tarafindan
gergeklestirilmigti.

Fetal lezyonlar organ sistemlerine gore siniflandi-
rildi. Sonografi ve MRG sonuglart uyum ya da tutarsiz-
liklar agisindan incelendi. Klinisyenlerin bu modaliteye
bagvurma nedenleri ve tercih edilen endikasyonlar or-
taya kondu.

Bulgular

Olgularin ortalama gestasyon yast 26.2 (aralik:
17-35) hafta olarak saptandi. Fetal MRG incelemesine
112 fetiisten; 68’inde (%60.7) intrakraniyal anomaliler,
23 olguda (%20.5) maternal obezite, sekiz olguda (%7.1)
intraabdominal anomali, bes olguda (%4.4) intratorasik
anomaliler, dort olguda (3.5) spinal kord anomalisi, bir
olguda (%0.8) boyun anomalisi, bir olguda (%0.8) geni-
totiriner anomali ve iki olguda (%1.7) da diger anomali-
ler icin bagvurulmustu (Sekil 1). Intrakraniyal patoloj,
en sik saptanan alt grup ventrikillomegali olmak tizere,
tetal MRG degerlendirmesi i¢in major endikasyon ola-
rak saptandu.

intrakraniyal anomaliler

68 hastanin 36’sinda (%53) sonografik olarak tespit
edilmis ventrikiilomegalinin ileri degerlendirmesi plan-
lanmusti. 17 olgu posterior fossa anomalileri (mega sis-
terna magna, serebellar hipoplazi/atrofi, Dandy-Walker

e\

M Intrakraniyal anomaliler
[ Maternal obezite

[71 Intraabdominal anomaliler
M Intratorasik anomaliler

['] Spinal kord anomalileri
M Bas-boyun anomalisi
['] Genitouriner anomali
["] Diger endikasyonlar

Sekil 1. Fetal MRG endikasyonlarinin dagilimi.
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Sekil 2. Dandy-Walker malformasyonlu fetUste (a) sagittal ve (b) transaksiyel kesitlerde genis posterior fossa ve serebellar vermis agenezisi (ok).

malformasyonu) (Sekil 2), 9 olguda kavum septum pel-
lusidum ve korpus kallozum anomalilerinin ileri deger-
lendirilmesi, iki olguda intrakraniyal kalsifikasyon ve bir
olguda siipheli yer kaplayict olusumun degerlendirilme-
si, kalan ¢ olguda ise makrosefal/dolikosefal gelisimin
degerlendirilmesi icin bu modaliteye bagvurulmustu
(Sekil 3).

Altmus sekiz olgunun 42’sinde fetal MRG bulgular
USG ile korele ve ii¢ olguda antenatal sonografiye ek
bulgular saptands. Tki olguda sonografide tespit edileme-
yen giral anomaliler (lissensefali ve poligiri) ve bir olguda
korpus kallozum agenezisi fetal MRG ile ortaya konmus-
tu (Sekil 4).

Postnatal bulgulara bakildiginda MRG ile normal
olarak degerlendirilen 26 olgunun konfirmasyonu icin
ek gorintileme yapilmamists; izole hafif ventrikiilome-
gali saptanan 16 olgudan sekizi postnatal goriintiileme-
lerde normal olarak degerlendirilmisti. 42 olgudan
10’una terminasyon onerilmis, bes olguda terminasyon
gerceklestirilmisti; bu olgulardan biri prenatal sonog-
rafide tespit edilmeyip MRG ile ortaya konan korpus

Perinatoloji Dergisi

kallozum agenezi vakasi idi. Lissensefali tespit edilen
olguya terminasyon Onerilmis ancak aile gebeligin de-
vamuni talep etmisti. Dolikosefali ve hafif ventrikiilo-
megali nedeniyle degerlendirilen ve fetal MRG’de po-
ligiri eslik ettigi de belirlenen olguda distal trizomi 15q
sendromu teshis edilmis ancak ileri gebelik haftas: ne-
deniyle aileye terminasyon secenegi sunulmamisti.

—

[T Ventriktilomegali
B Posterior fossa anomalileri

M Intrakraniyal kalsifikasyon
["] Intrakraniyal kitle

B Makrosefali/dolikosefali
anomalileri

[J Kavum septum pellusidum ve
korpus kallozum anomalilerinin

Sekil 3. Intrakraniyal nedenlere bagl endikasyonlarin dagilimi.



Fetal MRG endikasyonlarinin incelenmesi

Sekil 4. (a) Aksiyel, (b) koronal ve (c) sagittal kesitlerde siddetli ventriktilomegali ve lissensefali gérintimd.

intratorasik anomaliler

Bes olgunun igiinde konjenital diyafragma hernisi
nedeniyle akciger volim degerlendirmesi amaciyla ve iki-
sinde MRG’de konfirme edilen pulmoner sekestrasyon
stiphesi ile bu yonteme bagvurulmugtu. Diyafragma her-
nili olgulardan birine MRG’de konfirme edilen kotii
prognostik faktorler nedeniyle terminasyon uygulanirken
diger iki olguda aile bilgilendirmesi sonrasi takip karari
verilmigti.

Intraabdominal anomalilerden ii¢ olguda, sonografi-
de fetal abdomende farkli lokasyonlarda siiphelenilen
kist/kitle MRG’de teyit edilememisti. Bir olguda batin
6n duvar defekdi ileri degerlendirmesi; gastrosizis/riiptii-
re omfalosel ayrimi a¢isindan bu modaliteye bagvurul-
mus ve olgu gastrosizis olarak degerlendirilmisti. Dort
olguda, sonografide midesi kiiciik izlenen/izlenemeyen
polihidramniyos eslik eden olgulardaki trakeo-6zofageal
fistiil/atrezi aragtirmasi agisindan, fetal MRG istenmis
olup bu olgulardan birinde 6zofageal atrezi saptanarak
pediatrik cerrahi bolimii ile konsiiltasyon ve operasyon
planlamast prenatal donemde saglanmusti.

Spinal kord anomalileri olan dért olgunun ikisinde
sonografide izlenen noral tiip defektinin prognoz agisin-

dan genigligini tam olarak saptamak amaciyla ve kalan iki
olguda da kitle siiphesi ile bu modaliteye bagvurulmus
olup bu olgulardan birinde diastematomiyeli saptannusg-
tt. Boyun anomalileri olan bir olguda MRG’de konfirme
edilemeyen fetal guatr siiphesi ile bu modaliteye bagvu-
rulmustu. Urogenital trakt anomalileri mevcut olan oli-
gohidramniyoslu bir olguda renal degerlendirme icin fe-
tal MRG istenmis ve sonucta polikistik bobrek saptan-
mustt (Sekil 5). Bu olgu ilerleyen haftalarda intrauterin
kayip ile sonlanmist.

Diger endikasyonlar

Yirmi ii¢ olguda maternal obezite nedeniyle fetal de-
gerlendirmede sonografinin yetersiz kaldig: diistniilerek
MRG istenmisti. Bu olgularin sekizinde ticlii tarama tes-
tinde alfa-feto protein (AFP) yiiksekligi saptanmig ancak
fetal sirt incelemesinde yetersiz kalinmisti. 23 olgunun
birinde ventrikillomegali izlenmis, diger olgularda fetal
MRG’de anomali saptanmamigti. Plasenta previa tespit
edilmis bir olguda plasental yapisma anomalilerinin de-
gerlendirilmesi (Sekil 6) ve yine genis amniyotik sheet
izlenen bir olguda ileri degerlendirme agisindan MRG
yontemine bagvurulmustu.
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Tartisma

Ultrasonografi her zaman antenatal goriintiilemenin
temelini olugturacak olsa da fetal MRG prenatal tanida
6nemi giderek artan yardimer bir yontemdir. Rontgen
ile bilgisayarli tomografi taramalarmin aksine, MRG
iyonize radyasyonu kullanmaz. Hamile kalmis MR tek-
nisyenlerinin de dahil oldugu ¢ok sayida caligma,
MRG’nin giivenliligini ve olumsuz klinik etkilerinin ol-
madigimi gostermistir.”” MRG’nin giivenliligi arastiril-
maya devam edilmesine ragmen, insan embriyolar1 ya da
fetisler iizerinde zararli etkiler tirettigine iligkin herhan-
gi bir kanit yoktur.”"" Ancak pratik olarak, teratojenite
agisindan temkinli olmak, kiiciik fetiislerde diisiik sinyal-
glirtiltii orani ve fetal hareketin artmasi ve organ gelisi-
minin degerlendirme agisindan yetersiz olmasi nedeniy-
le ikinci trimestere kadar beklemek tercih edilir. Intrave-
no6z kontrast maddeye gelince, kanitlanmug bir giivenlik Sekil 5. Bilateral polikistik bobrek ile uyumlu MR goriintisu.

Sekil 6. Plasenta previali olguda (a ve b) fokal invazyon alani (ok) ile uyumlu gértntm.

Perinatoloji Dergisi



Fetal MRG endikasyonlarinin incelenmesi

diizeyi olmadigindan kullanimindan kaginilir."*"" Bizim
merkezimizde de en erken tetkik uygulamas: 17 hafta idi
ve birinci trimester doneminde hi¢bir olguda fetal MRG
yontemine bagvurulmamist.

Fetal MRG oncelikli olarak sonografik olarak stiphe-
lenilen bir anomalinin varligim teyit etmek i¢in kullani-
lir. Anormalligin karakterize edilmesine ek olarak, ultra-
sonografi ile tespit edilmemis ek bulgular da saglayabilir.
Fetal MRG endikasyonlari, perinatal yénetimdeki bol-
gesel farkliliklar, hekim ve teknisyen deneyimi, uygun
cihazin bulunma durumu ve fetal cerrahiye erigim gibi
bazi faktorlere bagl oldugu i¢in merkezler arasinda de-
giskenlik gosterebilir.”” Bazi merkezlerde fetal MRG
normal ultrason varliginda bile fetiistin yiiksek risk altin-
da oldugu diisiiniildiigiinde kullamilmaktadir."”

Stipheli merkezi sinir sistem anomalileri, 6zellikle de
beyin anomalileri fetal MRG icin en yaygin endikasyon-
dur. Fetal beyin MRGsi icin en yaygin ii¢c endikasyon
ise ventrikiilomegali, posterior fossa ve korpus kallozum
anomalileri olarak saptanmigtir.”™"" Bizim ¢aligmamizda
da intrakraniyal patoloji, en stk saptanan alt grup ventri-
kiilomegali olmak tizere, fetal MRG degerlendirmesi
icin major endikasyon idi.

Ventrikiilomegali saptanan fetiislerin 6nemli bir kis-
minda eglik eden yapisal veya kromozomal bir anormal-
lik olabilir. Izole ventrikiilomegali olanlarin daha iyi ns-
rogelisimsel sonuca sahip olmalar1 nedeniyle, eslik eden
bir anomalinin varlig1 veya yoklugu prognoz izerinde
énemli bir etkiye sahiptir.”” Ventrikiilomegali ultrason-
la iyi bir sekilde goriintiilenebilmesine ragmen, eslik
eden anomaliler sonografik degerlendirmeyle saptana-
mayabilir. Fetal MRG’nin USG’ye gore ek faydas: iki
alanda degerlendirilir; bunlarm ilki, gebeligin tedavi pla-
ninda degisiklige yol agmadan ek tanisal veriler elde edil-
mesi, digeri ise MRG ile elde edilen ek tanisal verilerin
gebelige sonraki yaklasimda degisikliklere yol ac¢masi
seklindedir. Ornegin Rossi ve Prefumo’nun caligmasin-
da MRG %65 .4 olguda USG bulgularin: konfirme eder-
ken %22.1 fetiste ek bulgular saglanust. %30 gibi yiik-
sek oranda olguda ise MRG ile sonografi birbirinden o
kadar farkliyd: ki perinatal yonetim degisiklik gostermis-
ti. Anlagmazlik cogunlukla orta hat anomalilerinde goz-
lenmigti."” Amini ve ark.’nin calismasinda da MRG %355
olguda ek bulgu saglamadan sonografiyi konfirme eder-
ken, %35 olguda perinatal y6netimi degistirmeyen ek
bulgular tespit etmis ve %10 olguda da gebelige yaklagi-
mu degistiren ek veriler saglamisti. Bu olgularda yeni ve-
riler 1s1ginda gebeliklerin terminasyonu saglanmigtr.””

Bizim caligmamizda da ventrikillomegali nedeniyle fetal
MRG cekilen 36 olgudan tigiinde ek anomaliler saptan-
mus ve MRG fetal prognoz i¢in verilen danismanliga kat-
ki saglamustir. Bu olgulardan ikisinde terminasyon sece-
negi giindeme gelirken diger olguda ileri hafta nedeniy-
le bu secenek diisiintiilmemis ancak yenidoganin postna-
tal yonetimi ile ilgili gerekli boliimlerle prenatal dénem-
de planlama olanag: saglanmistir.

Korpus kallozum ve posterior fossa anomalilerinde,
MRG’nin multiplanar &6zelligi bu yapilarin daha detayli
degerlendirilmesine olanak saglarken, yine prognozda
6nemi olan eglik eden anomalilerin saptanmasinda da
yararhdir.” Konjenital diyafragma hernili fetiislerde
pulmoner hipoplazi neonatal mortalite ve morbiditeyi
etkileyen en 6nemli faktordiir."” Bizim de merkezimiz-
de tercih ettigimiz tizere fetal MRG ile akciger hacim 61-
ciimleri neonatal sagkalim tahmini ile perinatal yoneti-
me katki saglamaktadir. Lee ve ark.’nin, fetal MRG’den
elde edilen toplam akciger voliimii ile konjenital diyaf-
ragma hernisi sonuglarini aragurdigi ¢alismasinda; top-
lam akciger voliimii 40 mIL’den biiyiik hastalarda sagka-
lim %90 iken, 20 mL’den az olanlarda %35 olarak sap-
tanmugtur. Total akciger volimi ile ekstrakorporeal
membran oksijenasyonu ihtiyact arasinda anlaml iligki
gozlenmistir."” Caligmamizda yer alan ii¢ diyafragma
hernili olgudan birinde fetal MRG’den elde edilen veri-
ler 11ginda terminasyon planlanirken, diger iki olguda
iyi prognoz distintilerek takip karari alinmist.

Obstetrik ultrasonografideki 6nemli teknik ilerle-
melere ragmen maternal obezitenin ses dalgalarmnin
yayilinu iizerindeki olumsuz etkileri nedeniyle bu has-
ta grubunda fetal sonografide zorluklar yaganmakta-
dir."” Onceki galigmalarda 6zellikle kalp ve serebrospi-
nal sivilarin degerlendirilmesinde yeterli goriintii elde
etmekteki zorluklar tizerinde durulmugtur. Obezitenin
obstetrik goriintiilemedeki negatif etkilerinin dstesin-
den gelebilmek adina fetal MRG gibi komplementer
goriintii modalitelerinin kullanilmasi énerilir.”” Bizim
merkezimizde de 23 olguda obezite nedeniyle fetal so-
nografide yetersiz kalmmus, 6zellikle noral tiip defekti
taramasinda kullanilan AFP degerlerinin yiiksek oldu-
gu grupta batin 6n duvari ve fetal sirt degerlendirme-
sinde fetal MRG yontemine bagvurulmustur. MRG fe-
tal kardiyak yapilarin degerlendirilmesinde fetal eko-
kardiyografiden istin degildir. Bu nedenle bu hasta
grubunda ek katkist tartigmalidir.”’ Merkezimizde kar-
diyak anomali nedeniyle MRG uygulanan hasta saptan-
mamistir.

Cilt 26 | Say1 1 | Nisan 2018



Eris Yalgin S ve ark.

Sonug

Sonug olarak sonografinin yetersiz kaldigi hallerde
uygun perinatal yonetim ve damigmanlik icin fetal MRG
giderek artan siklikta kullanilmaktadir. MR cihazlarinin
daha ulagilabilir olmasi, bu alandaki uzmanlhigin artmasi
ve MRG teknolojisindeki ileri gelismeler bu modalitenin
perinatoloji alaninda daha yaygimn kullanimi ile sonugla-
nacakur. Ancak fetal MRG’nin gereksiz kullanimi hasta-
da anksiyete ve artmig maliyet yiikii ile iligkilidir. Obstet-
rik yonetimde rol alan klinisyenlerin radyologlarla igbir-
ligi, dogru endikasyonlarin seciminde ve gereksiz uygu-
lamalarin 6niine gecilmesinde yararhdir.

Cikar Cakigsmast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Calismamizda, eslesen normal gebelerle kargilagtirarak pre-
eklampsili (PE) gebelerde lokosit, nétrofil, lenfosit, monosit say1-
larin1 ve nétrofil/lenfosit oranini, trombosit/lenfosit orani seviye-
lerini incelemeyi ve preeklampsinin siddeti ile bu hematolojik pa-
rametreler arasinda bir iliski olup olmadigini degerlendirmeyi
amagladik.

Yontem: Retrospektif, tanimlayici, kesitsel calisma 186 kadin tize-
rinde gerceklestirilmis olup, bunlarin 72’si saglikli gebe ve 114’ ise
preeklampsili gebe idi [siddetli grup (n=41) ve siddetli klinik 6zellik-
leri olmayan grup (hafif PE; n=73)]. Hastalarin klinik ve hemodina-
mik durumu ve laboratuvar parametreleri tibbi kayitlardan alindi.
Toplam 16kosit ve nétrofil sayis;, MPV, NLR ve PLR’nin preek-
lampsi siddetine yonelik kestirim degeri, karar vericinin etkinligi -
egri alundaki alan (ROC-AUC) kullanilarak degerlendirildi.
Bulgular: Precklampsi hastalar1 ile saglikli gebeler arasinda ma-
ternal yas bakimmdan anlamli fark yoktu; ancak PE hastalar1 an-
lamli derecede daha yiiksek kan basinci ve proteiniiri seviyeleri ile
dogum esnasinda anlamli derecede daha diisiik gebelik yasina sa-
hipti. Medyan lokosit sayisi, saglikli gebelerle kiyaslandiginda ha-
fif ve siddetli preeklampsi olgularinda anlamli derecede (9450/uL)
ve siddetli PE olgularinda (12.100/pL) hafif PE olgularndan
(11.450/pL) anlaml derecede daha yiiksekti. Medyan nétrofil ve
lenfosit sayilari, saglikli gebelere kiyasla siddetli PE grubunda an-
laml derecede daha yiiksekti. Lokosit sayisinin, hastaneye bagvuru
esnasinda siddetli preeklampsi varlig: ile iliski oldugu bulundu
(Risk Orani: 1.0002, %95 GA: 1.0001- 1.0003; p=0.0001). Toplam
lokosit sayist, 0.696’lik ROC-AUC ile siddetli preeklampsi i¢in dii-
siik kestirim degerine sahipti (p=0.0001; duyarhilik ve 6zgiilliik sira-
styla %65.9 ve %65.5 idi). Maksimum duyarlilik ve 6zgiilliik esik de-
geri 0.191 olarak bulundu (tam 16kosit sayist: 10.890/uL). Notrofil
say1st, MPV, NLR ve PLR 'nin siddetli preeklampsiye yonelik ROC-
AUC degeri sirastyla 0.632, 0.564, 0.534 ve 0.588 idi.

Sonug: Lokosit sayisi, saghkli gebelere kiyasla preeklampsili ka-
dinlarda anlamli derecede artmaktadir. Toplam l6kosit sayisinin
siddetli preeklampsiye yonelik kestirim degeri distiktiir. Notrofil
sayisi, MPV, NLR ve PLR siddetli preeklampsi icin diisiik kesti-
rim degerine sahiptir.

Anahtar sozciikler: Preeklampsi, 16kosit, l6kosit deger farklari, tam
kan sayimu, gebelik.

Abstract: The predictive value of total leukocyte count
and leukocyte differential for severe preeclampsia

Objective: We aimed to evaluate the leukocyte, neutrophil, lym-
phocyte, monocyte counts and the neutrophil/lymphocyte ratio,
platelet/lymphocyte ratio levels in pregnant women with
preeclampsia (PE) compared with matched normal pregnant
women and to assess whether there is a relation between severity of
preeclampsia and these hematological parameters.

Methods: A retrospective, descriptive, cross-sectional study was per-
formed in 186 women: 72 healthy pregnant women and 114 women
with PE [severe group (n=41) and without severe clinical features group
(mild PE; n=73)]. The clinical and hemodynamic status and the labo-
ratory parameters of patients were obtained from medical records. The
predictive value of total leukocyte and neutrophil count, MPV, NLR
and PLR for the severity of preeclampsia was assessed by using a
receiver operator characteristic-area under the curve (ROC-AUC).
Results: There were no significant differences between patients with
PE and healthy pregnant women with regard to maternal age; howev-
er, patients with PE exhibited significantly higher blood pressure and
proteinuria levels and significantly lower gestational age at delivery.
Median leukocyte count was found to be significantly higher in mild
and severe preeclampsia compared with healthy pregnant women
(9450/pL) and significantly higher in severe PE (12,100/pL) than in
mild PE (11,450/pL). Median neutrophil and lymphocyte counts were
significantly higher in severe PE group than healthy pregnant women.
Leukocyte count was found to be related to the presence of severe
preeclampsia at admission to hospital (OR: 1.0002, 95% CI: 1.0001—
1.0003; p=0.0001). The total leukocyte count had a poor predictive
value for severe preeclampsia with an ROC-AUC with 0.696 (p=
0.0001; the sensitivity and specificity were 65.9% and 65.5%, respec-
tively). The maximum sensitivity and specificity cut-off point was
found to be 0.191 (pointed number of leukocytes 10,890/pL). ROC-
AUC of the neutrophil count, MPV, NLR and PLR for severe
preeclampsia were 0.632, 0.564, 0.534 and 0.588, respectively.
Conclusion: Leukocyte count is significantly increased in women
with preeclampsia compared to healthy pregnant women. The pre-
dictive value of total leukocyte count for severe preeclampsia is poor.
The neutrophil count, MPV, NLR and PLR have poor predictive
value for severe preeclampsia.

Keywords: Preeclampsia, leukocyte, leukocyte differentials, com-
plete blood count, pregnancy.
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Girig

Preeklampsi (PE), normal gebelik ile kiyaslandiginda,
yiiksek seviyede sistemik enflamasyon ile karakterize pla-
sental ve sistemik bir bozukluktur. Maternal ve perinatal
morbidite ile mortalitenin de 6nemli bir nedenidir. Hi-
pertansiyon ve proteiniri gibi klinik semptomlar, gebeli-
gin 20. haftasindan sonra meydana gelmektedir." Semp-
tomlara neden olan patolojik degisiklikler, net bir sekil-
de bilinmemektedir. Ancak, maternal spiral arterlerdeki
ekstravilloz trofoblast hiicrelerinin gérevini yerine geti-
rememesiyle bagladig1 diisiiniilmektedir.” Bu siireg, pla-
sental hipoksiye neden olmaktadir ve lipit peroksidas-
yonda, 16kosit aktivasyonunda ve proenflamatuvar sito-
kinlerin stimiilasyonunda artist tetiklemektedir. Aktive
olan lskositler, dogrudan diiz kaslar1 kasarak ve dolayh
olarak endotel kékenli gevsetici faktorleri devre dist bira-
karak vaskiiler tonusu etkileyebilen ¢esitli maddeler sal-
maktadir.” Aktive 16kositler,” sinsitiyotrofoblast” mik-
rovill6z membran, trombositler ve vaskiiler endotel ara-
sindaki etkilesimler de, gebelikle iligkili hipertansiyon
bozuklugundaki vaskiiler yaralanmaya katkida bulun-
maktadir.”

Toplam l6kosit ve 16kosit deger fark: sayilar, iyi bili-
nen enflamatuvar biyo-belirteglerdir. Cesitli enflamatu-
var durumlar igin prognostik degere sahiplerdir.” Orta-
lama trombosit hacmi (MPV), nétrofil-lenfosit orani
(NLR) ve trombosit-lenfosit orant (PLR), tam kan say1-
mu (CBC) kolaylagtirilarak elde edilebilir. CBC paramet-
relerinin yani sira birgok akut faz reaktani™ ve aktive do-
gal bagigiklik hiicresi,”"” hastalik siddetinin kestirimi ba-
kimindan PE’li hastalarda arastirilmistir ve bu aragtirma-
lar, PE patogenezinin anlagilmasima katki saglamakeadur.

Maternal ve neonatal mortalite dahil preeklampsinin
ciddi komplikasyonlari, hastaligin siddetiyle iligkilidir.
Hastaneye ilk bagvuru esnasinda kolayca erisilebilir bir
yontemle siddetli preeklampsinin kestirimi, hem preek-
lampsi hastalarinin yonetimini ve kaynaklarin kullanimu-
m kolaylagtiracak hem de hastahigin kot sonuglarimi
azaltacakur. Bu calismada, 16kosit, 16kosit deger fark: sa-
yis;, NLR ve PLR seviyelerinin siddetli preeklampsiye
yonelik kestirim giiciini arastirmayi amacladik.

Yontem

Retrospektif, tanimlayici ve kesitsel olan ¢alismanin
popiilasyonu, hastanemizin dogum klinigine bagvuran
72 saglikli gebeyi (kontrol grubu) ve PE’li 114 gebeyi
(preeklampsi grubu) icermektedir.

peinatoof Deris

Preeklampsi hastalari, klinik semptomlarin siddetine
gore kendi aralarinda siddetli grup (n=41) ve siddetli kli-
nik ozellikleri olmayan (hafif PE) grup (n=73) olarak iki
gruba ayrildi. Diabetes mellitus, gestasyonel diyabet, ko-
agtilasyon bozukluklari, renal hastaliklar, kronik hiper-
tansiyon, vaskiiler komplikasyonlar ve herhangi bir fetal
bozukluga sahip kadmlar ¢aligmaya dahil edilmedi. Kuru-
mun Etik Kurulundan caligma protokolleri icin onay
alind1.

Preeklampsi tanisi, Amerikan Jinekoloji ve Obstetrik
Dernegi’nin (ACOG) kilavuzuna (2013) gore konmus-
tu."” Yiiksek kan basinci, en az 4 saatlik arayla en az iki
olctimde sistolik kan basinct (SBP) 2140 mmHg ve/veya
diyastolik kan basinci (DBP) 290 mmHg olarak, prote-
intiri, =1+ dipstik okumasi olarak tanimlandi. ACOG ki-
lavuzuna gore siddetli preeklampsi, SBP =160 mmHg
veya DBP =110 mmHg, trombositopeni (trombosit sa-
yist <100.000/pL), renal yetersizlik (serum kreatinin
konsantrasyonu >1.1 mg/dL), bozulmus karaciger fonk-
siyonu (karaciger enzimlerinin normal konsantrasyonun
iki katina ¢ikmasi, epigastrik veya sag iist kadran agrisiy-
la iligkili olmast), pulmoner 6dem, yeni baglamis serebral
veya gorme bozukluklari seklinde tanimlandi.

Hastaneye bagvuru sonrasinda, kan basmcinin seri
olctimiiyle birlikte maternal semptomlarin ve fetal hare-
ketin seri degerlendirmesi ile PE hastalarinin yakin taki-
bi gerceklestirilmisti. 150 mmHg sistolik veya 100
mmHg diyastolik persistan kan basincina veya her ikisi-
ne sahip PE’li kadinlar, antihipertansif ilaglarla tedavi
edilmisti. Eklampsi gelisimini 6nlemek amaciyla, siddet-
li PE hastalarinda intrapartum-postpartum magnezyum
stilfat dozaji baglatlmusti.

Bagvuru esnasindaki maternal yas, gestasyonel yas ve
CBC, aspartat transaminaz (AST) ve alanin transaminaz
(ALT) seviyeleri gibi laboratuvar bulgular1 ve dipstik ile
idrar proteini seviyesi, hastalarin tbbi kayitlarindan elde
edildi. Idrar proteini, idrar 6l¢iim ¢ubugu kullanilarak
test edilmisti. Tespit edilebilir idrar proteini, dipstik ile
>1+ olarak tanimland: ve katlar1 olarak kaydedildi. Ne-
onatal sonuglar, yasamin 1-5. dakikasinda Apgar skoru,
dogum agirhigi, neonatal yogun bakim tinitesine (INI-
CU) yatma ihtiyact ve neonatal 6lim olarak belirlendi.

Tim kan 6rnekleri, steril EDTA tiiplerle brakiyal
venlerden alimmisu. CBC, 30 dakika icinde (ABBOT
CELL-DYN 3700 kan sayimi ekipmaniyla) otomatik
olarak analiz edilmisti. Lokosit sayist (1000/pL) ve not-
rofil (1000/pL), lenfosit (1000/pL) ve monosit (1000/uL.)
olarak deger farklari ile trombositler (1000/pL) kaydedil-
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misti. NLR ve PLR degerleri, bu parametreler kullanila-
rak hesaplandi. Hastanin tam kan sayimindan elde edilen

hemoglobin seviyeleri (g/dL) ve MPV de kaydedildi.

Istatistiksel analizler, istatistiksel hesaplama ve grafik-
lere yonelik tcretsiz yazilim olan R Statistical Software
(www.r-project.org) kullamilarak gerceklestirildi. Grupla-
rin baglangic 6zellikleri, medyan, ¢eyrek degerler genisli-
gi IQR) ve minimum-maksimum degerler olarak sunul-
du. Veri dagilimuini analiz etmek i¢in, Shapiro-Wilk testi,
kutu grafikleri, PP ve PP grafikleri kullanildi. Baglangi¢
ozellikleri, yas ve (spot idrar proteiniiri haric) klinik ve la-
boratuvar degiskenleri, Kruskal-Wallis testi ile kargilast-
rild1 ve ilgili p degerleri belirlendi. Anlamli Kruskal-Wal-
lis testleri sonrasinda Dunn ¢oklu kargilagtirma testi kulla-
nildi. Coklu kargilagtirmalar igin, R istatistik programmin
FAS paketindeki Dunn test fonksiyonu kullanildi. Holm
diizeltmesi ile diizenlenen p degerleri belirlendi. Hafif ve
siddetli preeklampsi gruplari arasindaki spot idrar prote-
intiri, Mann-Whitney U testi kullanilarak kargilagtirildi.

Protein ve lokosit, notrofil, MPV, PLNR ve NLR
korelasyonlari, Spearman siralama korelasyon test ile de-
gerlendirildi. Preeklampsi asamalari ile NICU’ya yaus ile
perinatal mortalite arasindaki iligki, Fisher’in kesin testi
ile test edildi. Tani performanslarini degerlendirmek ve
preeklampsi hastalarindaki lokosit ve nétrofil biyo-belir-
tecleri icin optimal esik degerleri belirlemek amaciyla ka-
rar vericinin etkinligi (ROC) analizleri yorumland:. Esik
degerlere yonelik optimizasyon kriteri olarak Youden en-
deksi (maksimum duyarhilik + 6zgillik — 1) kullanildi.
Karar vericinin etkinligi (ROC) altindaki alan egrileri,
siddetli preeklampsi icin 16kosit ve nétrofilin ayirt edici
becerisini degerlendirmekte kullanildi. ROC egri hesap-
lamalari i¢in Epi ve dogrulama paketleri kullamldi. AUC
icin olugturulan p degeri, Mann-Whitney U istatistigi ile
iliskilidir. Ttm analizler i¢in p<0.05 degeri istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

Bulgular

Ug grup arasinda, maternal yas bakimindan higbir an-
lamli farklilik yoktu. Siddetli PE grubunda, sistolik ve di-
yastolik kan basinglarinda, AST, AL'T ve proteintiri sevi-
yelerinde artis ve ayrica dogum esnasinda gestasyonel
yasta azalma gibi anlamli farkliliklar gériildi. Tablo 1°de,
caligma popiilasyonunun demografik ve klinik verileri ile
caligma gruplarmin neonatal sonuglart gosterilmektedir.

Normal gebe kontrol grubu ile hafif ve siddetli PE’li
gebelerin CBC parametrelerinin karsilastirma sonuglari

da Tablo 1’de sunulmustur. Lokosit sayist ti¢ grup ara-
sinda anlaml derecede farkli bulunmustur. Siddetli PE
grubu, en yiiksek medyan I6kosit sayisina (12.100x1000
/pL) sahipti. Notrofil ve lenfosit sayilari, kontrol ve PE
gruplar arasinda anlamh derecede farkliydi. PE (hafif ve
siddetli) grubunda NICU’da yatis ve perinatal mortalite
arasinda (sirastyla p=0.031 ve p=0.028) anlamli bir iligki
mevcuttu. NICU’da yatig ve mortalite oranlari, hafif PE
grubuna kiyasla siddetli PE grubunda anlamli derecede
daha yiiksekti. Tablo 1’deki anlamli farkliliklarin ardin-
dan, ikili kargilagtirmalar ve sonuglar da Tablo 2’de su-
nulmustur.

Caligmamuizda, hastaneye bagvuru esnasinda siddetli
PE varligina yonelik risk faktorlerini tespit etmek ama-
cyla lojistik regresyon analizi kullanilmustir. Azalmug
modelde, toplam I6kosit sayisinin hastaneye bagvuru es-
nasinda siddetli PE ile istatistiksel olarak anlamli bir ilis-
kiye sahip oldugunu bulduk (p<0.0001).

Ayrica, ROC egrilerini kullanarak ve AUC ile kargi-
lastirarak, PE’nin siddetini kestirmede CBC, MPV,
NLR ve PLR parametrelerinin performansini analiz et-
tik. AUC >0.7, yeterli sekilde belirtmede minimum de-
ger olarak belirlenmigtir. Bu parametrelerle iligkili per-
formans, orta seviye (0.5<AUC=<0.7) ile iyi seviye
(0.7<AUC=0.9) arasinda belirlenmistir.

Toplam lokosit saysi, 0.696’lik AUC ile siddeti PE
icin diisiik kestirim degerine sahipti (p=0.0001); duyarli-
lik ve 6zgiillik ise sirasiyla %65.9 ve %65.5 idi. Maksi-
mum duyarhilik ve 6zgiilliik esik degeri 0.191 idi [tam 16-
kosit sayst = 10.890 (1000/pL)] (Sekil 1). Notrofil sayi-
s, MPV, NLR ve PLR, sirasiyla 0.632, 0.564, 0.534 ve
0.588 AUC degeri ile siddetli PE i¢in orta seviye kesti-
rim degerlerine sahipti (Sekil 2).

Tartisma

Siddetli PE’nin erken tespiti ve kestirimi, anne ve be-
begi PE’nin zararli etkilerinden korumay: amaglayan bir-
¢ok aragtirmacinin dikkatini ¢ekmigtir. Klinik ve labora-
tuvar belirtecler kullanilarak bir¢ok ¢alisma gerceklestir-
miglerdir."” CBC parametrelerinin tamlama degeri, enf-
lamatuvar hastaliklarda (6rn. diabetes mellitus, koroner
arter hastalik, tilseratif kolit ve bircok kanser tiirii) vurgu-
lanmaktadir."" Bu parametreler, hassas enflamasyon be-
lirtecleri olarak da bildirilmektedir."” Ancak PE siddeti
ve cesitli tam kan sayimu parametreleri arasindaki kore-
lasyon hakkinda tartismalar devam etmektedir.
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Tablo 1. Saglikli gebe grubu ile hafif ve siddetli preeklampsi gruplarinin 6zellikleri.

Saghkh (n=72) Hafif PE (n=73) Siddetli PE (n=41)
Medyan (IQR) Medyan (IQR) Medyan (IQR) p degeri
Yas (yil) 29.3 (8.25) 30 (9) 27.9 (9) 0.1747
Gestasyonel yas (hafta) 39 (1) 37 (4) 34 (6) <0.001*
SBP, mm Hg 110 (20) 160 (30) 160 (30) <0.001*
DBP, mm Hg 70 (10) 100 (10) 100 (10) <0.001*
ALT, U/L 10.5 (6.3) 14 (8) 15 (19) <0.001*
AST, U/L 17.5(7.9) 22 (11) 30(17) <0.001*
Spot idrar proteini (+) (-) 2(1) 3(1) <0.001*
Hemoglobin (g/dl) 11.5(2.1) 12 (1.2) 12 (2) 0.066
Trombosit (1x10%uL) 200.5 (61.3) 214 (102) 201 (80) 0.218
Toplam lokosit sayisi (1x10%uL) 9450 (2725) 11.450 (3900) 12.100 (5100) <0.001*
Deger farki (1x10%/uL) Notrofil 6.9 (2.97) 8.1(3.70) 8.3 (5.80) <0.001*
Lenfosit 1.9 (0.53) 2 (1) 2.3(1.4) 0.03
Monosit 0.6 (0.20) 0.6 (0.2) 0.6 (0.4) 0.368
MPV (fl) 8.85 (3.25) 10 (1.6) 10 (2) 0.064
NLR 3.7(.2) 3.72 (1.99) 3.94 (3.81) 0.689
PLR 106.3 (63.66) 102.9 (52.1) 98.2 (62.7) 0.19

Surekli degiskenler medyan (IQR) olarak, kategorik degiskenler sayi (%) olarak sunulmustur. ALT: Alanin transaminaz; AST: Aspartat transaminaz; DBP: Diyastolik kan basinci;
IQR: Ceyrek degerler genisligi; MPV: Ortalama trombosit hacmi; NICU: Neonatal yogun bakim tnitesi; NLR: Notrofil-lenfosit orani; PE: Preeklampsi; PLR: Trombosit-lenfosit

orani; SBP: Sistolik kan basinci. *p<0.05

Calismamizda, CBC parametreleri ile PE siddeti ara-
sindaki iligkiyi aragturmay1 ve hastaligin siddetini kestir-
mede her bir CBC parametresinin kestirim gticiinii belir-
lemeyi amagladik." Sonuglarimiz, kontrol grubundaki
saglikli gebelere kiyasla hafif ve siddetli PE’li kadinlarda
I6kosit sayisinmn anlamli derecede arttugini gostermistir.
Siddetli PE icin 16kosit sayisi, hafif PE’den anlamli dere-

Tablo 2. Gruplar arasinda tam kan parametrelerinin karsilastirimasi.

Saghkh (n=72)

Medyan (IQR)

cede daha ytiksekti. Bu bulgular, 16.000/pL'in tizerinde-
ki 16kosit sayisinin siddetli PE icin bagimsiz bir belirte¢
oldugunu bildiren Ozdemirci ve ark. ile Ozkaya ve
ark’nm gerceklestirdigi calismayr desteklemektedir."™""
Bir bagka ¢alismada ise, saglikli gebelerde ve PE'li kadin-
larda l6kosit ve notrofil sayilarinin gebe olmayan kadin-

lara kiyasla istatistiksel olarak arttug: bildirilmistir. Fakat

Hafif PE (n=73)
Medyan (IQR)

siddetli PE (n=41)

Medyan (IQR) p degeri

Hemoglobin (g/dl) 11.5(2.1) 12 (1.2) 12 (2) 0.066
Trombosit (1x10%uL) 200.5 (61.3) 214 (102) 201 (80) 0.218
Toplam l6kosit sayisi (1x10%uL) 9450 (2725) 11.450 (3900) 12.100 (5100) <0.001*
Deger farki (1x10%pL) Nétrofil 6.9 (2.97) 8.1 (3.70) 8.3 (5.80) <0.001*
Lenfosit 1.9 (0.53) 2(1) 2.3(1.4) 0.03
Monosit 0.6 (0.20) 0.6 (0.2) 0.6 (0.4) 0.368
MPV (fl) 8.85 (3.25) 10 (1.6) 10 (2) 0.064
NLR 3.7(.2) 3.72 (1.99) 3.94 (3.81) 0.689
PLR 106.3 (63.66) 102.9 (52.1) 98.2 (62.7) 0.19

IQR: Ceyrek degerler genisligi; MPV: Ortalama trombosit hacmi; NLR: Notrofil-lenfosit orani; PLR: Trombosit-lenfosit orani. *p<0.05

Perinatoloji Dergisi
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bu parametrelerin, PE veya normal gebelige 6zel olduk-
lar1 diisiiniilemez."”

Immiin sistem, biiyiik olciide gebelik fizyolojisinden
etkilenmektedir ve agirlikli olarak periferik kan lokositle-
rinin artan aktivasyonu ile karakterizedir."" Preeklamptik
durum ise, normal gebelikte gzlemlenen membran glu-
tatyon aktivitesi gibi kontrol yolaklarinin siirdiiriilmeme-
si nedeniyle bu durumun alevlenmesidir. PE’de sistemik
enflamasyonun diger 6zellikleri ise, T lenfosit alt grupla-
rinin dagiliminda eksiklik ve Th1 tipi bagisikligin tstiin-
lugtidir. Ayrica, uteroplasental arteryel invazyon yet-
mezliginden kaynaklanan plasental hipoksi enflamatuvar
uyaricilarm (6rn. lipit peroksidasyon, 16kosit aktivasyonu
ve proenflamatuvar sitokin tiretiminde artig) maternal
dolagima salinmasini tetikler ve PE’de sistemik enflamas-
yona katkida bulunur.*"”

Gebe kadinlarda l6kositoz, agirlikli olarak nétrofil sa-
yisindaki artistan kaynaklanmaktadir.”” Kortizol seviye-
sindeki artig, [6kosit havuzundaki hareketliligi tetikler ve
graniilosit-makrofaj koloni uyarici fakt6rii konsantrasyo-
nundaki artis, beyaz kan hiicresindeki artiga da katks sag-
layabilir.”" Toplam l6kosit sayisindaki deger farkina (6rn.
nétrofil, lenfosit ve monosit) odaklandigimizda, bu [6ko-
sit deger farklarinin saglikli gebe grubuna kiyasla siddetli
PE grubunda anlamh derecede arttugim gordiik. Kontrol
grubuna kiyasla siddetli PE olgularinda, 6zellikle n6trofil
sayilarinda anlaml bir artis mevcuttu. Fakat bu artig, ha-
fif PE ve siddetli PE gruplarinda gézlemlenmemistir. Bu
sonuclar, Canzenori ve ark. tarafindan bulunan ¢alisma
bulgulariyla benzerlik géstermektedir.”” Bir bagka calig-
mada ise, normal gebelik ile kargilastirildiginda PE olgu-
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1 - Ozgullik

Sekil 1. Lokosit temelinde siddetli preeklampsiyi kestirmeye yonelik
ROC egrisi.

larinda nétrofil aktivasyonu ve siiperoksit iiretiminde ar-
tis oldugu bulunmus, bu aktivasyonun ortaya koydugu
rtinlerin endotel hasar1 ve disfonksiyonda artig olugtur-
mada énemli bir rol oynadig1 vurgulanmigtir."”

Ayrica, normal saglikli gebelik ile preeklamptik gebe-
lik arasinda MPV, NLR ve PLR degerlerini kargilagtir-
dik, ancak sonuglar bu iki grup arasinda herhangi bir an-
laml1 farklilik ortaya koymadi. Lokosit ve nétrofil sayila-
rindaki artigin, PE siddeti ile iligkili oldugunu bulduk. PE
notrofil sayist, MPV, NLR ve PLR ile birlikte toplam 16-
kosit sayisinin kestirim degerinin siddetli PE ile iligkili ol-
madigint bulduk; Mihu ve ark., PE gebeliklerinde 16kosit
ve notrofil sayisinda anlamli artig bildirmis ve bu para-
metrelerin preeklamptik kadimlara 6zgti olmadigini vur-
gulamigtir."” Birgok calismada NLR, saglikli gebelere ki-
yasla PE olgularinda anlamli derecede daha yiiksek bildi-
rilmigtir."""""*"** Ote yandan, PE siddetini éngormede
NLR’nin belirte¢ olarak kullaniminda aksi yonde sonug-
lar dikkat cekmistir."*"*"

MPYV ve PE siddeti arasindaki iligki, bir bagka tartig-
ma konusudur. Calismamizda, saglikli gebe grubuyla
kargilagurildiginda PE alt gruplarinda hicbir anlamh
farklilik yoktu. Daha 6nceki bazi ¢aligmalarda, PE’nin
MPV’yi etkilemedigi yoniinde ¢alismamiza benzer so-
nuclar bildirilmistir.”***" Yavuzcan ve ark., MPV ve
PLR yoniinden PE grubu ile kontrol grubu arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli hi¢bir fark olmadigin: bildir-
mistir.”” Toptag ve ark., NLR ve PLR’nin bu gruplar
arasinda anlamli derecede degismedigini bulmugtur.””
Ancak Ozdemirci ve ark., MPVnin kontrol alt grupla-

15]

ria kiyasla PE grubunda daha yiiksek oldugunu’ ve
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Sekil 2. Maternal kan notrofil sayisi temelinde siddetli preeklampsiyi
kestirmeye yonelik ROC egrisi.
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siddetli PE icin 6ngériict bir belirte¢ olarak kullanila-
bilecegini bildirmistir.

Dogumdaki neonatal durum bakimindan, gestasyonel
yas, dogum agirligi ve Apgar skorunun hafif PE ve saglik-
Ii gebe gruplarma kiyasla siddetli PE grubunda anlaml
derecede daha disiik oldugunu bulduk. Ancak, saglikl
gebe grubundaki eksik veriler nedeniyle bu ti¢ grubu NI-
CU’da yatis ve neonatal mortalite yontinden kargilagtir-
madik. Ancak bu parametreler, hafif PE grubuna gore
siddeti PE grubunda anlamli derecede daha yiiksekdi.
Demografik verilerin literatiir ile uyumlu”” ve neonatal
sonuglarim incelenen literatiir**” ile korele oldugu sonu-
cuna vardik.

Sonuc

Sonug olarak, CBC'nin enflamatuvar durumu ve PE
siddetini 6ngorebilecegi fikri oldukea ilgi ¢ekicidir, ancak
tekrarlanabilirlik ve gegerlilik yoniinden eksik bir fikir-
dir. Maternal ve neonatal morbidite ve mortaliteyi azalt-
mak amaciyla PE siddetine yonelik giiclii kestirim para-
metreleri bulmak icin ek ¢aligmalar gerekmektedir.

Cikar Cakigsmast: Cikar cakismast bulunmadigr belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Bu calismada amacimiz, amniyotik membran riiptiirli ge-
beliklerde floresan in situ hibridizasyon (FISH) ile prenatal kro-
mozom analizi i¢in vajinal olarak elde edilen amniyotik siv1 6rnegi
kullaniminin fizibilitesini degerlendirmektir.

Yontem: Fetal cinsiyetin erkek oldugunun bilindigi 24 gebe calis-
maya dahil edildi. Ttim gebeler, miadinda veya preterm gebelikte
yapay (AROM) veya spontan (SROM) riiptiire membrana sahipti.
Ornekler spekulum muayenesi sirasinda amniyotik sivi sizintisin-
dan alind1 ve lamlar, kromozom X ve Y’ye 6zel problar kullanila-
rak FISH i¢in hazirland. Fetal hiicre tespiti orani, XY ¢ekirdekle-
ri yiizdesi olarak hesaplandi. Ornek hacmi, mukus varligi, kan var-
lig1, gestasyonel yas, yapaya kars1 spontan membran riiptiri ve or-
nek islemeye kadar gecen siire, fetal hiicre tespiti oran1 bakimin-
dan kargilagtirildi.

Bulgular: On iki AROM (%50) ve 12 SROM (%50) hastas: mev-
cuttu. Bunlardan yalnizca ikisi (%8.3) preterm idi. Orneklerin altist
(%25) kanliyd: ve 16°s1 (%66.6) makroskopik olarak miikozdi. Tek-
nik hatalarin (n=4) hari¢ tutulmas: sonrasinda FISH ile tespit edile-
bilen erkek fetiislerin oran1 %100 idi (%95 GA: %86, %100). Ge-
nel olarak fetal hiicre tespiti orant %6.4'ti. AROM sonrasinda ali-
nan ornekler, rnekte kan varlig icin diizenleme yapilmasmin ar-
dindan SROM’a kiyasla daha yiiksek smirda fetal hiicre oranina sa-
hipti (p=0.07). Ayrica kanl 6rnekler, kanli olmayan 6rneklerden an-
lamli derecede daha yiiksek fetal hiicre yiizdesine sahipti (p=0.01).
Sonug: Interfaz FISH ile prenatal kromozom analizi igin amniyotik
stv1 alimi, membran riiptiirlii hastalarda elverisli, invaziv olmayan ve
makul bir yaklasimdir ve endike oldugunda, fetiisiin erkek oldugu
bilinen gebeliklerde preterm erken membran riiptiirii tizerinde ba-
sarili olabilir. Disi fetiislerde daha yiiksek ozgiilliik ile fetal hiicrele-
ri ayirt etmeye yonelik molekiiler analizin degerini degerlendirmek
icin daha fazla calismaya ihtiyac vardir.

Anahtar sozciikler: Floresan in situ hibridizasyon, membran riiptii-
rii, gebelik, vajinal.

Abstract: Fetal cell detection for chromosome
analysis from leaking amniotic fluid in pregnancies
with rupture of membranes

Objective: In this study, our goal was to assess the feasibility of
using vaginally obtained amniotic fluid samples for prenatal chro-
mosome analysis by fluorescence in situ hybridization (FISH) in
pregnancies with ruptured amniotic membranes.

Methods: Twenty-four pregnant women with known male fetal gen-
der were retrieved for the study. All had ruptured membranes either
artificially (AROM) or spontaneous (SROM) at term or at preterm
gestatons (PPROM). Samples from leaking amniotic fluid were col-
lected during speculum examinations and slides were prepared for
FISH using probes specific for chromosomes X and Y. Fetal cell detec-
tion rate was calculated as percentage of XY nuclei. Specimen volume,
presence of mucus, presence of blood, gestational age, artificial versus
spontaneous rupture of membranes and time elapsed until specimen
processing were compared with regard to fetal cell detection rate.
Results: There were 12 patients with AROM (50%) and 12 with
SROM (50%). Only two of those were preterm (8.3%). Six of the
specimens were bloody (25%) and 16 (66.6%) were macroscopical-
ly with mucous. The proportion of male fetuses identifiable by FISH
was 100% (95% CI: 86%, 100%) after exclusion of technical failures
(n=4). Overall, fetal cell detection rate was 6.4%. Samples collected
after AROM had borderline higher percentage of fetal cells com-
pared with SROM after adjusting for presence of blood in the sam-
ple (p=0.07). In addition, bloody samples had a significantly higher
percentage of fetal cells than those that were not bloody (p=0.01).
Conclusion: Amniotic fluid collection for prenatal chromosome
analysis by interphase FISH is a feasible, non-invasive and reasonable
approach on rupture of membranes patients and may be accom-
plished on preterm premature rupture of membranes with known
male fetus pregnancies when indicated. Further studies are needed to
assess the value of molecular analysis to differentiate fetal cells with
higher specificity for female fetuses.

Keywords: Fluorescence in situ hybridization, membrane rup-
ture, vaginal, pregnancy.
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Membran ripturlt gebeliklerde amniyotik sivi sizintisindan kromozom analizi icin fetal hiicre tespiti

Girig

Bir genetik bozuklugun prenatal tanisi, herhangi bir
gestasyonel yasta degerli bir bilgidir. Mevcut bir¢ok
teknik, amniyosentez, koryonik villiis biyopsisi veya
kordosentez gibi invaziv prosediir gerektirmektedir.
Maternal kanda hiicresiz fetal DNA testi, invaziv yak-
lagim ihtiyacini 6nemli 6l¢iide azaltmis olsa da, anoplo-
idiler icin iyi bir tarama testi olarak goriilmeye devam
etmektedir. Bazi diger yontemler, intrauterin lavaj
(IUL) ve mukus 6rneklemesi ile transservikal hiicre or-
neklemesinde (T'CC) rutin kullanimlari yontinden ha-
len incelenmektedir."™ Bu erken calismalar, fetal kro-
mozom analizinin saglam membranl erken gebelikler-
de iyilesmis trofoblastlar araciligiyla miimkiin oldugu-
nu bildirmektedir. Ancak 2000’li yillarin bagindan iti-
baren tip literatiiriinde bu konuya olan ilgi azalmistir.”

Amniyotik svi, deskuame fetal hiicreler icermekte-
dir; fetiisiin genetik, metabolik veya immunolojik testi
istendiginde amniyosentez yoluyla bu hiicrelere ulagi-
labilir. Preterm gebeliklerde membran riiptiiriiyle bir-
likte, ipki membran riiptiiriiniin dogrulanmasi i¢in ru-
tin klinik uygulamada kullanilmasi gibi, amniyotik sivi
vajinal muayene yoluyla kullanilmaya baglamisur. Bil-
digimiz kadariyla, simdiye kadar vajinal yoldan elde
edilen amniyotik siv1 s1izintisinin prenatal tan: icin kul-
lanilmasinin elverigliligine yonelik hicbir veri bulun-
mamaktadir. Amniyotik sivida fetal andploidi analizi,
olabildigince ¢cok metafaz plag: elde etmek i¢in hizli ge-
kilde boéliinen hiicrelere ihtiya¢ duyan bir teknik olan
geleneksel karyotipleme ile gerceklestirilmektedir. Bu
nedenle daima steril bir 6rnege ihtiya¢ duymaktadir,
ciinkii bakteriyel ve fungal iireme fetal fibroblast kiiltii-
rini engelleyebilir. Ancak, floresan in situ hibridizas-
yon (FISH) ve kantitatif-floresan polimeraz zincir re-
aksiyonu (QF-PCR) gibi molekiiler teknikler ile kisa
stirede ¢ok sayida hiicre/molekiil analiz ederken steril
ornek ve kiltiir ihtiyact ortadan kaldirilabilir. Bu ne-
denle ¢alismamizda, FISH ile fetal kromozom analizi
icin amniyotik sv1 sizintist 6rnekleri kullanmanin fizi-
bilitesini test etmeyi amagladik. Ana amacimiz, amni-
yotik membran riptiirli hastalarda FISH ile prenatal
kromozom analizi i¢in vajinal olarak elde edilen amni-
yotik sivi 6rnegi kullaniminin fizibilitesini degerlendir-
mekti. Tkincil hedefimiz ise, fetal hiicre tespiti oranin,
ornek/hasta ile ilgili degiskenleri ve bunlarin fetal hiic-
re tespiti orani tizerindeki etkilerini gozlemlemekti.

Yoéntem
Hasta populasyonu

Bu ¢alisma, ABD’de Washington DC’deki George-
town Universitesi Hastanesi ile Virginia Arlington’da-
ki Virginia Hastane Merkezi’nde gerceklestirilen iki
merkezli gozlem caligmasiydi. Caligma, Georgetown
Universitesi Hastane Etik Kurulu tarafindan onayland
(IRB 2008-43) ve her kaulimecidan yazili onamlar alin-
di. Bu merkezlerin dogum kliniklerine riiptiire mem-
bran sikayetiyle gelen gebeler calismaya uygunluklar
yontnden degerlendirildi. Calismaya dahil edilme kri-
terleri, erkek fetal cinsiyet (ultrason veya amniyosen-
tez/koryonik villis 6rneklemesi), miadda spontan
membran riiptiiri (>37 hafta; SROM), viyabilite sonra-
sindaki herhangi bir gestasyonel yasta [(26+0)-(36+6)]
preterm erken membran riptiri (PPROM) veya mi-
adda yapay (artifisyel) membran riiptiri (AROM) (>37
hafta) olarak belirlendi. Calismada hicbir yapay mem-
bran riptiirii gergeklestirilmedi; tamami obstetrik en-
dikasyondu. Tim fetal cinsiyetler, daha sonra neonatal
cinsiyetlerin postpartum incelemesi ile dogrulandz. Sa-
dece aktif servikal tahliyesi ve siv1 birikmesi ile belirle-
nen agikar membran riptirli olgular ¢alismaya dahil
edildi. Caligma digt birakma kriterleri ise cogul gebelik,
disi fetal cinsiyet, aktif vajinal kanama, yakin zamanda
cinsel iligki (son 7 giin), 24 haftadan 6nce erken mem-
bran riiptiird, 18 yas alt maternal yag ve plasental ab-
rupsiyon, koryoamniyosentez ve giiven verici olmayan
tetal kalp hiz1 gibi hemen dogum gerektiren herhangi
bir maternal/fetal durum idi.

Ornek alma

Ornekler, PPROM veya SROM’a yonelik tanilayici
spekulum degerlendirmesi sirasinda veya (AROM olgu-
larinda) membranlar operator tarafindan riptire edil-
dikten hemen sonra alindi. Ttim membran riptiirii tani-
lar1, birikmenin pozitif incelemesi, nitrazin testi ve mik-
roskop altinda ferning paterni ile dogrulandi. Ug bulgu-
nun timine sahip olan hastalarda riiptire amniyotik
membranlar oldugu distniildi. Spekulumdaki amniyo-
tik siv1 birikmesini aspire etmek amaciyla ignesiz steril
sirmgalar kullanildi. Ornekler hemen, fosfat tamponlu
tuzlu ¢ozelti (PBS) iceren bir tiipe aktarildi. Ornek hac-
mi, mukus varlifi, kan varligi, gestasyonel yas (miada
kars1 preterm) ve 6rnek islemeye kadar gecen siire, fetal
hiicre tespiti oran1 bakimindan kargilagtirildi. Tim 6r-
nekler, alinmalarindan itibaren ilk 5 giin icinde islendi.
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Floresan in situ hibridizasyon
Lam preparatlar:

Lam preparatlar1 ve X ve Y kromozomlarina yone-
lik FISH analizi, daha 6nce literatiirde agiklanan proto-
kollere gére gerceklestirildi.” Kisaca, érneklere PBS
eklendi ve 10 dakika boyunca 1000 RPM’de santrifiij-
lendi. Stipernatantlar ayrildi ve ¢okelti hiicreler yavas-
ca karistirildi. Ornek karigimlary, temiz ve kuru lam
iizerine damlatildi. Her lama hipotonik solisyon (50
mM potasyum kloriir) eklendi ve 20 dakika boyunca
370°C’de inkiibe edildi. Fazlalik hipotonik soliisyon
dokildi ve bu adim tekrarlandi. Ardindan lamlar 5 da-
kika boyunca 60°C’de kurutuldu. Etanol serileriyle de-
hidrasyon adimlar1 sonrasinda lamlar, FISH prosedii-
rine kadar -200°C’de sakland..

Lamlarda 6n islem

Lamlar, 10 dakika boyunca %50 asetik asit ve %50
metanol fiksatif soliisyonda ve ardindan 2.5 dakika bo-
yunca 5 pl pepsin stoku (% 10) / HCI soliisyonunda is-
lem gordi. Bir diger etanol dehidrasyon serisi sonra-
sinda formamit denatiirasyon adimi tamamlandi.

Prob 6n islemi ve tespit adimlari

Her bir lam i¢in, her cinsiyet kromozomu (X ve Y) ba-
sina 1 pl sentromerik prob igeren toplam 20 pl hibridizas-
yon karigimu hazirland: ve 10 dakika boyunca 800°C’de

denatiire edildi. Denatiirasyon sonrasinda prob karigimla-
r1, nemlendirme haznesinde gece boyunca 370°C’de in-
kiibe edildi. Ertesi gtin lamlar, sertlik yikamasi icin for-
mamit ile islem gordii ve tuz-sodyum sitrat (SSC) tam-
ponuyla durulandi. Her lama 100 pl engelleme soliis-
yonu eklendi ve tizerlerine lamel kapatildi. 370°C’de 30
dakikalik inkiibasyon sonrasinda lameller kaldirildi.
Her lam icin, 1 pl avidin-FITC + 1 pl fare anti-digok-
sini iceren 100 pl tespit soliisyonu eklendi ve lamlar 45
dakika boyunca 370°C’de inkiibe edildi.

Floresan mikroskopisi

X ve Y kromozomlarina yonelik sentromerik problar
ile hibridize edilen lamlar, karanlik oda ortaminda flore-
san mikroskop altinda analiz edildi. Her lam (hasta) i¢in,
200 interfaz cekirdek sayildi. Bir interfaz ¢ekirdekteki bir
yesil ve bir kirmiz1 sinyallik patern, erkek cinsiyet olarak
kaydedildi (XY, Sekil 1a). ki kirmizi sinyale sahip cekir-
dekler, disi ¢ekirdek olarak sayildi (XX, Sekil 1b). Tim
orneklerde maternal hiicre kontaminasyonu (XX) bek-
lendiginden, erkek ve disi sinyal paternleri lam bagina sa-
yildi ve yiizdeler “fetal hiicre tespiti oran1” olarak kayde-
dildi. Ornegin XX [194]/XY[6] sinyale sahip sayilan 200
cekirdekli bir hastanin lami, o 6rnekte %3 fetal hiicrenin
bulundugu seklinde kaydedildi. Sinyal artefaktlarinin
olas1 etkisini en aza indirgemek amaciyla, bir hiicrenin
erkek fetal hiicre i¢erdigi sonucuna varmak i¢in hasta ba-
sina XY sinyal paterni iceren en az ti¢ interfaz ¢ekirdegi

Sekil 1. Bir kirmizi ve bir yesil sinyal tasiyan bir XY cekirdeg@inin FISH gérintusi (a) ve iki kirmizi sinyal tasiyan diger XX cekirdegi (b).
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arandi. FISH problarinin sinyal 6zellikleri, 6nce erkek
ve disi kontrol kan ¢rnekleri ile test edildi.

Istatistik

FISH ile erkek olarak tanimlanabilen erkek ¢ocuk-
larin orani, tam olarak %95 giiven aralig: ile tahmin
edildi. Ayrica, bu oranin %80’den biiyiik olup olmadi-
g1 test etmek icin, kesin tek tarafli binom test gercek-
lestirildi. Fetal hiicrelerin ortalama yiizdesi, t-testi ve
ANOVA kullanilarak her bir 6rnek 6zelligi (membran
riptird tird, dogum tird, hacim, mukus varligi, kan
varlig1 ve isleme kadar gecen siire) bakimindan kargilag-
urildi. Fetal hiicrelerin yiizdesiyle iliskili 6zellikleri be-
lirlemek icin lineer regresyon kullanilds.

Bulgular

Calismaya, gebelik haftalar1 240/7 ile 410/7 arasinda
degisen toplam 28 gebe dahil edildi. Teknik sorunlar ne-
deniyle dort hastada FISH analizi gerceklestirilemedi.
Bu nedenle, son analize 24 hasta dahil edildi. On iki
(%50) hastada 6rnekler yapay membran riiptiirii sonra-
sinda alindy; geri kalan gebelerde (%50) spontan mem-
bran riiptiiri vardi. Sadece iki (%8.3) hasta preterm idi;
bir hastada 31. gebelik haftasinda PPROM vardi ve diger
hasta, 30. gebelik haftasinda PPROM nedeniyle preterm
dogum yapti. Orneklerin 6 tanesi (%25) kanli, 16’s1
(%66.6) makroskopik olarak miikozdii.

Teknik hatalarin (n=4) hari¢ tutulmasi sonrasinda
FISH ile tespit edilebilen erkek ¢ocuklarin orani %100
bulundu (%95 GA: %86, %100) (p=0.005). Fetal hiicre-
lerin orani hesaplandiginda (XY sinyalleri), genel fetal
hiicre tespiti oran1 %6.4 saptandi (%2.7-21.8). Tablo
1’de, her bir 6rnek 6zelligi icin (gestasyonel yas, 6rnek
hacmi, mukus varligi, kan varligi, yapaya karsi spontan
membran riiptiirii, 6rnek islemeye kadar gecen siire) fe-
tal hiicrelerin ortalama yiizdesi gosterilmektedir. Kanh
ornekler, kanli olmayan 6rneklerden anlamli derecede
daha yiiksek fetal hiicre yiizdesine sahipti (p=0.01). Ayri-
ca AROM sonrasinda alman 6rnekler, SROM’a kiyasla
stura yakin sekilde anlamli derecede daha yiiksek fetal
hiicre oranina sahipti (p=0.07). Kaydedilen 6zellikler ba-
kimindan fetal hiicre yiizdelerinde hi¢bir anlamli farkli-
lik gozlemlenmedi. Son lineer regresyon modeli, sadece
membran riiptliri tiiriind ve kani icermigtir. Diizeltilen
ortalama degerler ve %95 giiven araliklar1 Tablo 2’de
gosterilmektedir. Membran riiptiirii tiirine gore diizel-
tildikten sonra kanli 6rnekler, kan icermeyen 6rneklere

Tablo 1. Fetal hiicrelerin 6rnek ¢zelliklerine gore ortalama degerleri
ve %95 glven araliklari (n=24).

n Ortalama %95 GA p degeri

Membran rtptard tard 0.07
AROM 12 8.3 (4.3,12)
SROM 12 4.6 (3.0, 6.3)

Dogum turt 0.60
Miad 22 6.7 (4.3, 9.0)
Preterm 2 4.6 (-6.6, 16)

Hacim 0.16
<2 ml 10 6.2 (2.4,9.9)
2-4 ml 10 5.1 (4.0, 6.2)
>4 ml 4 11 (-3.1, 25)

Mukus 0.93
Yok 10 6.4 (3.0,9.7)
Var 14 6.6 (3.4,9.8)

Kan 0.01
Yok 13 4.2 (3.4,4.9)
Var 1" 9.2 (4.9, 14)

isleme kadar gecen siire 0.36
>24 saat 17 4.7 (3.2,6.1)
<24 saat 7 7.2 (4.2, 10)

AROM: Yapay membran rtipturt; SROM: Spontan membran ripttrt

kiyasla anlamli derecede daha yiiksek ortalama fetal hiic-
re ylzdesine sahipti (p=0.01).

Tartisma

Calismamizin sonuglari, FISH ile fetal kromozom
analizinin membran riptirli gebeliklerde amniyotik si-
vi sizintisi izerinde prenatal sitogenetik tant icin elverisg-
li bir yontem oldugunu gostermektedir. Ayrica, amniyo-
tik s1v1 sizintisinda fetal hiicreye yonelik genel yiizdenin
FISH analizi i¢in yeterli oldugunu gozlemledik.

Fetal genetik bozukluklari tespit etmek i¢in prenatal
tani, gebelik esnasinda herhangi bir zamanda bilingli ka-
rar vermek amaciyla istenir. Tatmin edici olmayan du-

Tablo 2. Lineer regresyon modelinden hesaplanan dizeltilmis orta-
lama degerler ve %95 given araliklari (n=24).

Ortalama %95 GA p degeri
Membran rtptara turt 0.07
AROM 8.3 (5.8, 11)
SROM 5.0 (2.5,7.6)
Kan 0.01
Yok 4.3 (1.8, 6.7)
Var 9.1 (6.4, 12)

AROM: Yapay membran rtipturti; SROM: Spontan membran ripttrt
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yarhilik/6zgiilliik seviyeleri tarayici testlerin kendine 6z-
gii dezavantaji iken, prosediirle iliskili komplikasyonlar
invaziv tanilayici testlerde bir problem tegkil edebilir.
Maternal kandaki hiicresiz fetal DNA testindeki son ge-
lismelerin iyi oldugu distntilmektedir fakat test su an
i¢in pahali bir tarama testidir.” Birinci trimester boyun-
ca servikal kanalda trofoblast varliginin gozlemlenmesi,
alternatif prenatal tanilayici 6rnekleme yontemleri icin
arastirmacilara ilham vermistir.”” Bunun sonucunda ca-
lismalar, iki TCC 6rnekleme teknigi ile elde edilen tro-
toblastlarda FISH ve molekiiler analizin fizibilitesini or-
taya koymustur.” TUL tekniginde aragtirmacilar, steril
bir esnek kateteri (Pipelle) interval servikal os noktasina
kadar ilerleterek, az miktarda steril tuz soliisyonuyla du-
rulayarak ve tekrar geri alarak, genetik analiz i¢in trofob-
lastlar1 elde etmeyi bagarabilmistir. IUL sadece birinci
trimesterde mimkiindiir ve gebeligin planlt olarak son-
landirilmasi 6ncesinde hastalar itizerinde test edilmis-
tir.”"" Bir diger teknik ise, (genellikle sito firca ile) servi-
kal mukus alimi ve prenatal genetik testi icin ters mik-
roskop altinda trofoblastlarin tespit edilmesidir.”""™""
IUL ile gergeklestirilen TCC’nin 7-12. gebelik haftasin-
daki gebelerde mukus 6rneklemesi ile kargilagtirildigs bir
calismada, IUL ile erkek embriyolarda fetal hiicre tespi-
ti oran1 %2-90 (ortalama %40) ve dogru cinsiyet tespiti
%90.2 rapor edilmistir. Ayrica, servikal mukus 6rnekle-
mesi ile erkek embriyolarda fetal hiicre tespiti orani
% 1-4 ve dogru cinsiyet tespiti % 56 bulunmustur." Bir
bagka ¢alismada immiinohistokimya kullanilmis ve bu
calisma sonucunda, HLA-G boyamast ile birinci trimes-
ter intrauterin gebelikte 37 servikal mukus 6rneginin
35’inde trofoblastlarin kolayca tespit edilebildigi goriil-
miigtiir."”

Caligmamuzda, hedef popiilasyon membran riiptirli
gebe hastalardi. Tibbi literatiirde (PubMed veritabani)
benzer bir ¢alisma ile karsilasmadigimizdan, sonuglari-
muzi digerleri ile kiyaslamak miimkiin degildi. IUL ile
TCC veya mukus 6rnekleme yontemleri, ilk trimesterde
saglam membranli hastalar tizerinde prenatal fetal hiicre
tespiti ve tani fizibilitesini test etmistir.

Calismanuzin ilgi ¢ekici bir bulgusu da, kanh 6rnek-
lerin, kanli olmayan érneklerden anlamh derecede daha
yiiksek fetal hiicre yiizdesine sahip olmastyd: (p=0.01).
Vajinal olarak elde edilen amniyotik stv1 sizintisi, fetal
olarak tiiretilmig hiicrelerin yani sira lokosit, makrofaj,
skuamoz ve kolumnar epitel gibi maternal olarak tiiretil-
mis hiicreler icerebilir. Bu bulgunun ardindaki sebep bi-

peinatoof Deris

linmemektedir; ancak kanin koékeninin maternalden ¢ok
fetal oldugu distnilebilir. IUL’nin birinci trimesterde
kullanildi@1 bir ¢calismada, kan kontaminasyonunun tro-
foblast varhig1 ile korele oldugu bildirilmistir."” Amniyo-
tik siv1 sizintisi 6rneklerinde trofoblast varligi oranini
test etmemis olsak da, yiizdelerinin g6z ard edilebilir bir
seviyede oldugu sonucuna varmaktayiz ¢iinkii trofoblast
bulagmasi, desidua bazalis ve parietalis fiizyonu sonrasin-
da birinci trimesterin sonunda durmaktadir.” Bu neden-
le, (I'CC ve koryonik villiis 6rneklemesinde oldugu gi-
bi) trofoblastlarin yerine dogrudan fetal hiicrelerden fay-
dalanmak, smirh plasental mozaisizm riskini en aza in-
dirgemektedir.

Calismamizin sonuglari, AROM sonrasinda alinan
orneklerin, 6rnekte kan varligi icin diizenleme yapilma-
sinin ardindan SROM’a kiyasla daha yiiksek sinirda fetal
hiicre oranina sahip oldugunu gostermistir (p=0.07). Bu
bulgu savunulabilir, ¢tinkii membran riiptiiriiniin olmasi
yakindir ve 6rnek alimi AROM’da yenidir. Ancak sonug-
lar, fetal hiicrelerin SROM’lu hastalarda %100 tespit
edilebilir olduguna ve bu nedenle yiiksek yiizdeli fetal
hiicre ihtiyacin1 ortadan kaldirdigina da isaret etmekte-
dir.

Calismamizda, 6rnek alimi1 ve FISH analizi adimlari
aynt operator (sorumlu yazar) tarafindan gerceklestiril-
mistir ve bu da yanlilik kaynag olabilir. Ancak bu bir fi-
zibilite ¢aligmasidir ve birbiriyle kargilasurmada korle-
meyi gerektirecek hicbir hasta grubu bulunmamaktadir.
Sperm kontaminasyonu olasilii, iizerinde distiniilecek
bir baska soru isaretidir ve sperm hiicresi varligimi ekar-
te etimek amaciyla mikroskop altinda servikal mukus or-
neklerini degerlendiren daha 6nceki calismalarda da dile
getirilmigtir."” Bunun yerine hastalarimiza, son vajinal
cinsel birliktelik zamanim sorduk ve yakin zamanda bir
cinsel birlesme yagayanlari caligmaya dahil etmedik. Ay-
rica, bir sperm hiicresinin haploid cekirdegi sadece bir
sinyal verecektir ve tek ¢ekirdekte iki sinyale (kirmizi ve
yesil) sahip fetal hiicrelerden kolaylikla ayirt edilebilirler.
Ayrica tim fetiislerin mozaik olmayan XY erkekleri ol-
dugunu ve cinsiyet kromozom anoploidilerine sahip ol-
madiklarini varsaydik.

Mevcut yaklagimda, tek bagina FISH analizi veya
geleneksel karyotipleme, maternal hiicre kontaminas-
yonu nedeniyle disi fetal cinsiyetli hastalara uygulana-
maz. Ancak, QF-PCR testlerinde gerceklestirildiginde,
kisa tekrar dizisi (STR) analizi ile bu engelin tstesin-
den kolayca gelinebilir."” Maternal hiicre kontaminas-
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yonu bir dezavantaj olarak gorilmemelidir; amacimiz,
maternal hiicreyle kontamine oldugu zaten beklenen
amniyotik stv1 6rneklerde fetal hiicre (kromozom) tes-
piti oranlarini degerlendirmekti. Teknik hatalarmn
(n=4) hari¢ tutulmasi sonrasinda, %6.4’lik (%2.7—
21.8) genel hiicre tespiti oraniyla, tiim bu 6rneklerde
fetal hiicreleri (XY tastyicr interfaz ¢ekirdekler) goz-
lemleyebildik. Bu maternal hiicre kontaminasyonu
miktar1 ise makul goérilmektedir. Ancak her SROM
hastast icin tespit edilen fetal hiicreler, molekiiler sito-
genetik (FISH) teknik ve disi fetal cinsiyetli hastalarda
kullanilabilecek PCR teknigi icin yeterli miktardan da-
ha fazlayd.

Belirtildigi tizere caligmanuzda, vajinal olarak elde
edilen amniyotik siv1 sizintis1 6rneklerini fetal hiicre 6r-
neklemesi i¢in kullandik. Bu yaklagimin invaziv olmayan
yapist bir avantajdir. Acik bir sekilde, sadece membran
riptirli hastalara uygulanabilir. PPROM y6netimi, de-
vam eden gebeligin veya hizli dogumun risklerinin ve
avantajlarinin  degerlendirilmesini gerektirmektedir.
Oligo-anhidramniyoslu PPROM veya PPROM ve has-
ta tercihi gibi, prenatal taninin endike oldugu ve invaziv
tekniklerin elverigli olmadig1 belirli klinik ortamlarda,
bu yontem degerli olabilir.

Sonuc

Interfaz FISH ile prenatal kromozom analizi i¢in
amniyotik sivi alimi, membran riiptirli hastalarda el-
verigli ve makul bir yaklagimdir ve fetiistin erkek oldu-
gu bilinen gebeliklerde preterm erken membran riipti-
riinde bagaril olabilir. Disi fetiis tagtyan hastalarda disi
tetal hiicrelerin dogru sekilde ayirt edilmesi amaciyla
molekiiler analiz kullanimini test etmek i¢in ek calig-
malar yapilmalidir.

Cikar Cakigsmast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Bu calismada klinigimizde mid-trimester fetal ultrasonog-
rafik taramada pes ekinovarus saptanan gebelerin perinatal ve or-
topedik sonuglarini degerlendirmeyi, izole ve izole olmayan pes
ckinovarus saptanan gebelerin perinatal ve neonatal sonuglarini
kargilasurmay1 amacladik.

Yoéntem: Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Perinatoloji
Bilim Dalr’'nda 01.04.2014 — 01.01.2017 tarihleri arasinda, mid-
trimester ultrasonografik taramada fetiiste pes ekinovarus sapta-
nan ve doguma kadar izlenen hastalarm gebelik ve yenidogan dos-
yalari retrospektif olarak tarandi. Ayrica pes ekinovarusa konjeni-
tal sendromlarmn eglik ettigi gebelik terminasyonu yapilan hastalar
da calismaya dahil edildi.

Bulgular: Calisma periyodunda mid-trimester fetal ultrasonografik
taramada prenatal olarak pes ekinovarus saptanan 71 hastanin veri-
leri degerlendirildi. Izole olan grupta fetiislerin %59.3’tinde bilate-
ral pes ekinovarus saptanirken, izole olmayan grupta bu oran %79.4
olarak izlendi (p=0.084). Izole grupta medyan tani haftas: 22 hafta
olarak saptanirken izole olmayan grupta medyan tan: konulan hafta
20 hafta idi (p=0.041). Izole gruptaki hastalarn %37.5’ine prenatal
dénemde fetal karyotipleme uygulanirken izole olmayan grupta fetal
karyotipleme orani %38.4 olarak saptand (p=0.802). Izole gruptaki
hastalarin karyotip sonucunda anoploidi saptanmaz iken, izole olma-
yan grupta 3 hastada trizomi 18, 1 hastada 46,XX.inv(9)(p12q13)
saptand1 (p=0.053). Neonatal donemde izole pes ekinovarus sapta-
nan gruptaki yenidoganlarin %81.2°i konservatif tedavi (diizeltici al-
cilama - Ponseti veya Kite yontemi) ile tedavi edilirken, izole olma-
yan grupta bu oran %27.2 izlendi. Izole olmayan grupta cerrahi ge-
reksinimi daha fazla olup, en sik posteromedial gevsetme operasyo-
nu uygulandi.

Sonug: Prenatal dénemde pes ekinovarus tanisi konulan fetiislerde
izole ve izole olmayan ayrimimin yapilmasi, neonatal sonuglar1 6n-
gormede kritik 6neme sahiptir. Izole olmayan grupta kromozom de-
gisikliklerinin goriilme siklig1, olumsuz neonatal ve ortopedik sonug-
lar ile kargilasma olasihigi daha yiiksektir. Caligmamuzin sonuglari,
prenatal donemde fetiiste izole ve izole olmayan pes ekinovarus sap-
tanan gebelerin perinatal ve neonatal donemdeki izlem, tedavi sece-
nekleri ve sonuglar1 agisindan dogru bilgilendirilmesine katkida bu-
lunacakur.

Anahtar s6zciikler: Fetal ultrasonografi, gebelik, gebelik sonuglari,
pes ekinovarus.

Abstract: Perinatal and orthopedic outcomes of
patients diagnosed with pes equinovarus by
mid-trimester fetal ultrasonographic imaging

Objective: In this study, we aimed to evaluate the perinatal and
orthopedic outcomes of pregnant women diagnosed with pes equino-
varus by mid-trimester fetal ultrasonographic screening in our clinic,
and to compare the perinatal and neonatal outcomes of pregnant
women complicated with isolated and non-isolated pes equinovarus.
Methods: The pregnancy and newborn medical records of the preg-
nant women, who were diagnosed with pes equinovarus by mid-
trimester fetal ultrasonographic screening at the Perinatology
Department of Inénii University between April 1st, 2014 and January
Ist, 2017 and followed up to the delivery, were reviewed retrospective-
ly. The patients with terminated pregnancies who had congenital syn-
dromes in addition to pes equinovarus were also included in the study.
Results: During the study period, the data of 71 patients who were
prenatally diagnosed with pes equinovarus by mid-trimester fetal
ultrasonographic imaging were evaluated. While bilateral pes equino-
varus was found in 59.3 % of the fetuses in isolated group, it was 79.4%
in the non-isolated group (p=0.084). The median diagnosis week was
22 weeks in the isolated group while it was 20 weeks in the non-iso-
lated group (p=0.041). Fetal karyotyping was performed on 37.5% of
the patients in the isolated group during prenatal period while this rate
was 38.4% in non-isolated group (p=0.802). The patients in the iso-
lated group did not have aneuploidy as a result of karyotyping where-
as trisomy 18 was found in three patients and 46,XX,inv(9)(p12q13) in
one patient in the non-isolated group (p=0.053). In the group compli-
cated with isolated pes equinovarus during neonatal period, 81.2% of
the newborns were treated by conservative therapy (corrective casting
- Ponseti’s or Kite’s method), and this rate was 27.2% in the non-iso-
lated group. Surgical requirement was higher in the non-isolated
group, and posteromedial release was the most frequent operation.
Conclusion: Distinguishing the fetuses, which are diagnosed with pes
equinovarus during prenatal period, as isolated and non-isolated cases
has a critical significance in the prediction of neonatal outcomes. The
incidence of chromosomal alteration and possibility of poor neonatal
and orthopedic outcomes are higher in the non-isolated group. The
results of our study will contribute to inform pregnant women prop-
erly, who are complicated with isolated and non-isolated fetal pes
equinovarus during prenatal period, in terms of follow-up, treatment
options and outcomes during perinatal and neonatal periods.

Keywords: Fetal ultrasonography, pregnancy, gestational out-
comes, pes equinovarus.
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Mid-trimester fetal ultrasonografik taramada pes ekinovarus saptanan hastalarin perinatal ve ortopedik sonuglari

Giris

Talipes veya clubfoot olarak da bilinen konjenital pes
ekinovarus (PEV) ardigik tedavi gerektiren, 1000 canli
dogumda 2-3 siklikta goriilen ve ayagin en sik rastlani-
lan dogumsal ortopedik deformitelerinden biridir."
PEV erkek fetiislerde kiz fetiislere gore 2 kat fazla goriil-
mektedir.” Birden fazla sebebi oldugu diisiiniilen PEV,
ayagmn 6n kisminda adduksiyon, orta kisminda kavus, ar-
ka kisminda ekinizm ve varus (i¢ rotasyonu) deformitesi
ile karakterizedir.”" Pes ekinovaruslu fetiislerin %20’si
sendromlarla birlikte goriilmektedir, %80’inde ise her-
hangi bir kromozomal bir bozukluk veya bagka bir ano-
mali eslik etmez.” PEV etiyolojisinde genetik nedenler,
vaskiiler bozukluk ve fetal kisitlilik gibi faktorler 6ne sii-
riilse de etiyoloji tam olarak aydinlatilamamigtir.” Teda-
visinde ise konservatif ve cerrahi olmak tizere iki yontem
uygulanmaktadir. Seri manipilasyon ve al¢ilama uygula-
malar1 iceren konservatif tedavinin tek bagina basarist
farkli oranlarda bildirilmigtir. Konservatif tedavi ile ba-
sar1 oranini yiksek (yaklagik %90) bildiren ¢alismalar ol-
makla birlikte distk (yaklasik %50) bulan caligmalar da
mevcuttur.” Baglica iki yontem uzun dénem iyi sonuglar
bildirilmesi nedeni ile en fazla uygulanmaktadir. Bunlar;
haftalik diizeltici manipiilasyonlari takip eden seri uzun
bacak al¢ilama uygulamasini iceren Ponseti ile seri ma-
nipiilasyon ve algilama ile birlikte geceleri ayag dorsif-
leksiyon ve hafif abduksiyonda tutan atellerin uygulandi-
g1 Kite teknikleridir.” Cerrahi tedavi yontemleri hasta-
ligm biyomekaniginin yeterince anlagilamadigr dénem-
lerde daha fazla uygulanmis olmakla beraber, halen kon-
servatif yontemlerle yeterli diizelme saglanamayan olgu-

larda yumusak doku gevsetmelerini iceren cerrahi yon-
temlere bagvurulmaktadir.”

Literatiirde pes ekinovarus saptanan fetiislerin obs-
tetrik ve ortopedik sonuglarini irdeleyen, az sayida calig-
ma mevcuttur. Bu nedenle bu caligmada klinigimizde
mid-trimester fetal ultrasonografik taramada pes ekino-
varus saptanan gebelerin perinatal ve ortopedik sonugla-
rin1 degerlendirmeyi, izole ve izole olmayan olgulardaki
perinatal ve neonatal sonuglarini kargilagtirmayr amacla-

dik.

Yoéntem

Calisma icin Inonii Universitesi Saghk Bilimleri Bi-
limsel Aragurma ve Yayin Etigi Kurulu’'ndan onam
alindi (Etik kurul onam numarasi: 2016/10-11). Inénii
Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Perinatoloji Bilim
Dalr’nda 01.04.2014 — 01.01.2017 tarihleri arasinda,
mid-trimester fetal ultrasonografik taramada fetiiste
pes ekinovarus saptanan ve doguma kadar izlenen has-
talarin gebelik ve yenidogan dosyalar: retrospektif ola-
rak tarandi. Ayrica, pes ekinovarusa konjenital sen-
dromlarm eslik ettigi gebelik terminasyonu yapilmis
hastalar da calismaya dahil edildi. Hastalarin timiinde
pes ekinovarus tanisi prenatal donemde fetiistin ultra-
sonografik muayenesinde ayagin plantar diizlemde go-
riintiilenmesi sirasinda tibia ve fibulanin ayni planda iz-
lenmesi ile kondu (Sekil 1). Calisma periyodu boyunca
izole olgular ve eslik eden fetal malformasyonlarin ol-
dugu izole olmayan olgularmn timiine invaziv prenatal
tant onerildi. Preterm erken membran riiptiri veya

Sekil 1. Ultrasonografik muayenede fetal ayagin plantar diizlemde gértinttilenmesi sirasinda tibia ve fibulanin ayni planda izlendigi gri-skala ultra-
sonografi gorintdleri (a ve b).
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konjenital renal anomaliler nedeni ile olusan oligohid-
ramniyos/anhidramniyosa sekonder gelisen pes ekino-
varus olgulart ¢caligmaya dahil edilmedi. Fetal koromo-
zomal anomali veya yasamla bagdagsmayan konjenital
anomalili fetiis varliginda gebeligin sonlandirilmasr se-
cenegi sunuldu. Calisma periyodu boyunca gebelerin
antenatal izlemleri ve dogumlar1 Saglik Bakanligi Do-
gum Oncesi Bakim Yonetim Rehberi ve Dogum ve Se-
zaryen Eylemi Yonetim Rehberi’ne gore hazirlanmig
izlem ve dogum protokollerine gére yapildi."*"" Hasta-
nemizde dogan izole veya konjenital sendromlarin es-
lik ettigi pes ekinovaruslu tiim yenidoganlar yenidogan
yogun bakim tinitesine ve Ortopedi ve Travmatoloji
Anabilim Dalina konsiilte edilip muayeneleri yapilarak
bu yenidoganlara pes ekinovarus deformitesi i¢in kon-
servatif tedaviye yasamin ilk 3 giint i¢inde baglandi
(Sekil 2). Konservatif tedavinin yetersiz veya basarisiz
oldugu durumlarda cerrahi tedavi uygulandu.

Calismaya katlim kriterleri; (i) 18-39 yas araliginda
bulunma, (ii) tekil canli fetiis olmasi, (iii) mid-trimester
fetal ultrasonografik taramada izole veya diger anomali-
lerle birliktelik gosteren pes ekinovarus saptanmasi ve
(iv) gebelik izlemi ve dogumun veya terminasyonun kli-
nigimizce yapilmas: seklinde belirlendi.

Calismadan dislama kriterleri ise (i) cogul gebelikler
ve (ii) intrauterin fetal 6lim idi.

Caligmaya kaulan hastalarin yas, gravida, parite, vii-
cut kitle indeksi, tan1 konulan gebelik haftasi, pes ekino-
varusun tek tarafli ya da bilateral olup olmadig, pes eki-
novarusa eslik eden diger anomaliler, fetal karyotip so-
nuglari, gebeligin nasil sonlandigi, dogum, dogumun ol-
dugu gestasyonel hafta, dogum sekli, dogum kilosu, cin-
siyet, yenidogan yogun bakim ihtiyaci, pes ekinovarusa
yonelik yapilan tedavi sekli ve prognoz parametreleri
kaydedildi. Istatistiksel analiz igin Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS) versiyon 22.0 (SPSS Inc,
Chicago, IL, ABD) yazilimi kullanildi. Uygulamada yer
alan hastalarin istatistiksel olarak kargilagtirilmasinda 6n-
celikle hastalardan elde edilen verilerin dagilimlarinin
normalligi Shapiro-Wilk testi ile analiz edildi. Izole ve
izole olmayan PEV gruplarindaki normal dagilim goste-
ren veriler ortalama ve standart sapma olarak, normal
dagilim gostermeyen veriler ise medyan ve en kiigiik ve
en biiytik olarak tanimlandi. Normal dagilima uyan veri-
ler i¢in t testi kullanilirken, uymayan veriler i¢cin Mann-
Whitney U testi kullamilarak kargilagtirma analizleri ya-
pildi. Kategorik degiskenler say: ve yiizde ile 6zetlene-
rek, kargilagtirilmalarda Pearson’un kesin ki-kare, siirek-

Sekil 2. Pes ekinovarus deformitesinde (a) konservatif tedavide Ponseti tekniginde uygulanan dizeltici maniptlasyonlar sonrasinda uygulanan uzun
bacak algilama (b) gortintsu.
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lilik diizeltmeli ki kare testleri kullanildi. Tiim analizler-
de anlamlilik diizeyi 0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Caligma periyodu boyunca mid-trimester fetal ultra-
sonografik taramada pes ekinovarus saptanan ve gebelik
takibi klinigimizde gerceklesen 71 hastanin 32’sinde
(%45.1) eslik eden fetal malformasyon saptanmazken
(izole grup), 39’unda (%54.9) PEV ile birlikte ek fetal
anomali izlendi (izole olmayan grup). Izole olmayan
grupta kromozomal anomali ve eglik eden major fetal
malformasyonlar nedeni ile 17 (%43.6) hasta gebeligin
sonlandirmasima karar verdi. 01.04.2014 - 01.01.2017
tarihleri arasinda, mid-trimester ultrasonografik tara-
mada fetiiste pes ekinovarus saptanan gebelere ait akis
semas Sekil 3’de gosterilmistir. Izole PEV saptanan
hastalar ile izole olmayan PEV saptanan gebeler mater-

Mid-trimester fetal ultrasonografik

taramada pes ekinovarus
saptanan gebeler (n=87)
Nisan 2014 - Ocak 2017

nal karakteristikler acisindan kargilagtirildiginda yas,
gravida, parite ve viicut kitle indeksi agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (s1-
rastyla p=0.182; p=0.079; p=0.149; p=0.125). Izole ol-
mayan grupta medyan tan1 konulan gebelik haftas: izo-
le PEV saptanan grup ile kargilagtirildiginda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde disiik saptand: [sirasiyla 20.0
(16.0-26.0) ve 22 (19.0-25.0); p=0.041]. Izole gruptaki
hastalarin %37.5’ine prenatal dénemde fetal karyotiple-
me uygulanirken izole olmayan grupta fetal karyotiple-
me orani %38.4 olarak saptandi (p=0.802). Izole grup-
taki hastalarin timiinde yapilan invaziv prenatal tani so-
nucunda kromozom degisikligi saptanmaz iken, izole
olmayan grupta 3 hastada trizomi 18, 1 hastada
46,XX,inv(9)(p12q13) saptand: (p=0.053). Izole ve izole
olmayan PEV saptanan gebelerin karakteristikleri Tab-
lo 1’de 6zetlenmistir.

16 hastanin (%18.4)
> perinatal ve neonatal

|

Izole ve izole olmayan PEV
saptanan gebeler
(n=71)

Fetusta izole PEV
saptanan gebeler
(n=32) (%45.1)

Fetusta izole PEV
saptanan ve canli dogum ile
sonuclanan gebeler
(n=32)

sonuclarina ulasilamadi

Fetusta izole olmayan
PEV saptanan gebeler
(n=39) (%54.9)

17 hastada (%43.6) kromozomal
anomali veya major fetal
malformasyon nedeni ile
gebeligin sonlandiriimasi

Fetusta izole olmayan PEV
saptanan ve canli dogum ile
sonuclanan gebeler
(n=22)

Sekil 3. Nisan 2014 — Ocak 2017 tarihleri arasinda mid-trimester ultrasonografik taramada fettiste pes ekinovarus saptanan gebelerin akis semasi.
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Tablo 1. Izole ve izole olmayan pes ekinovarus saptanan gruplarin karakteristikleri.

izole grup izole olmayan grup p
(n=32) (n=39) degeri

Yas* 28.34+5.64 30.10+5.32 0.182

Gravida® 2.0 (1.0-4.0) 2.0 (1.0-13.0) 0.079

Paritet 1.0 (0.0-3.0) 1.0 (0.0-5.0) 0.149

Abortust 0.0 (0.0-2.0) 0.0 (0.0-7.0) 0.329

Vucut kitle indeksi (kg/m?)* 26.0 (22.0-32.0) 27.0 (18.4-38.0) 0.403

Taninin konuldugu haftat 22.0 (19.0-25.0) 20.0 (16.0-26.0) 0.041

Lateralite* 0.084
Unilateral 13.0 (40.7) 8.0 (20.6)

Bilateral 19.0 (59.3)
31.0(79.4)

Fetal karyotipleme* 12.0 (37.5) 15.0 (38.4) 0.802
Normal karyotip 12.0 (100) 11.0 (73.3) 0.053
Trizomi 18 - 3.0 (20.0)
46,XX,inv(9)(p12q13) - 1.0 (6.7)

*Ortalama + standart sapma; TMedyan (en kictk—en biyik); *n (%)

Izole olmayan PEV saptanan gebelerde dogumda
gestasyonel hafta izole olan gruba gore anlamli derecede
disiik saptandi (p<0.001). Fetiiste izole olmayan PEV
saptanan grupta yenidoganlarin dogum agirligy, 1. ve 5.
dakika APGAR skorlar1 ve kordon kani pH degerleri
izole PEV saptanan grup ile kargilagurildiginda istatis-
tiksel olarak anlamli derecede diigiik bulundu (tiim para-
metrelerde p<0.001). Izole PEV saptanan grupta yeni-
dogan yogun bakim ihtiyaci ise izole olmayan PEV sap-

tanan yenidoganlara gére anlaml oranda diisiik saptan-
d1 (p<0.001). Her iki grupta PEV anomalisi erkek fetiis-
lerde daha sik saptanirken, gruplar arasinda kiz-erkek
orani arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0.332). Izole
ve izole olmayan pes ekinovarus saptanan gruptaki has-
talarin perinatal sonuclar1 Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Neonatal donemde izole pes ekinovarus saptanan
gruptaki yenidoganlarin %81.2’si konservatif tedavi (di-

Tablo 2. Izole ve izole olmayan pes ekinovarus saptanan gruplarin dogum sonuclari.

izole grup izole olmayan grup [}

(n=32) (n=22) degeri

Dogumda gestasyonel hafta* 38.0 (34.0-39.0) 34.5 (25.0-39.0) <0.001

Dogum seklit 0.583
Vajinal 17 (53.2) 10 (45.5)
Sezaryen 15 (46.8) 12 (54.5)

Dogum kilosu* 3150.0 (1500.0-3900.0) 1565.0 (520.0-3600.0) <0.001

Cinsiyet? 0.332
Kiz 9(28.2) 9 (40.9)
Erkek 23(71.8) 13 (59.1)

1. dakika APGAR skoru* 8.0 (6.0-9.0) 6.5 (1.0-8.0) <0.001

5. dakika APGAR skoru* 9.0 (8.0-10.0) 7.5 (1.0-9.0) <0.001

Kordon pH* 7.33(7.20-7.42) 7.20 ( 6.90-7.40) <0.001

Yenidogan yogun bakim ihtiyaci® 5(15.6) 18 (81.8) <0.001

*Medyan (en kigtk—en buytk); *n (%)
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zeltici algilama-Ponseti veya Kite yontemi) ile tedavi edi-
lirken, izole olmayan grupta bu oran %27.2 olarak sap-
tand1 (p<0.001). Konservatif tedavide her iki grupta Pon-
seti yontemi daha sik kullanilirken, konservatif tedavi
sonrast cerrahi tedavi gereksinimi izole olmayan grupta,
izole PEV saptanan gruba gore istatistiksel olarak anlam-
Ii dizeyde yiiksek saptandi (sirasiyla %18.8 ve %72.8;
p<0.001). Her iki grupta cerrahi gereksinimi olan yeni-
doganlarda en sik posteromedial gevsetme operasyonu
uygulandi. Izole ve izole olmayan pes ekinovarus sapta-
nan hastalarin neonatal dénemdeki ortopedik tedavi so-
nuglari Tablo 3’de 6zetlenmistir.

Tartisma

Mid-trimester fetal ultrasonografik tarama prenatal
bakimda tiim gebelere rutin olarak énerilmektedir. Ge-
lisen ultrasonografik teknolojiyle paralel olarak fetiisteki
kas-iskelet deformiteleri dahil bir¢cok konjenital malfor-
masyonun prenatal periyotta erken dénemde tanisi
miimkiin hale gelmistir."*"" Ayrica ii¢ boyutlu ultraso-
nografinin prenatal ultrasonografik taramada kullanil-
masinin da konjenital malformasyonlarin daha erken ve
daha dogru ortaya konmasinda etkili oldugu 6ne siiril-
miistiir."? Farkli calismalarda farkli oranlarda verilse de
pes ekinovarusun prenatal dénemdeki tan1 orani yaklagik
%60 olarak bildirilmistir."” Bu ¢alismada fetiiste pes eki-
novarus saptanan medyan gebelik haftasini izole PEV
olgularinda 22, izole olmayan PEV olgularinda ise 20
hafta olarak saptadik. Calisgmamizla uyumlu olarak Hart-
ge ve ark., konjenital PEV saptanan 106 fetiistin prena-
tal ve postnatal sonuglarini retrospekdf olarak analiz et-
tikleri ¢aligmalarinda, medyan prenatal tani zamanins;
canli dogum yapanlarda 23 hafta, bircok konjenital mal-

formasyonlarin saptandigr 6li dogum yapan grupta ise
18 hafta olarak bildirmislerdir."” Mahan ve ark., Ameri-
ka Birlesik Devletleri’'nde yirittiikleri epidemiyolojik
olgu kontrol ¢aligmasinda, farkli eyaletlerde farkli oran-
lar olsa da prenatal donemde PEV tani oranim1 %62.3
olarak saptamuglardir. Yaptiklar: cok degiskenli analiz so-
nucunda prenatal donemde PEV tanist koymak i¢in en
gliclii prediktorlerin anne yagiin 35 ve stii olmasi, es-
lik eden dogumsal malformasyonlarin varlign ve PEV
anomalisinin bilateral olmasi olarak gostermislerdir."”
Caligmanmuzda mid-trimester ultrasonografik taramada
PEV saptanan hastalarin % 54.9’unda eslik eden konje-
nital malformasyon saptanmakla birlikte, izole PEV sap-
tanan fetiislerin %37.5’inde, izole olmayan PEV sapta-
nan fetiislerin ise %38.4’tinde invaziv prenatal tant uy-
gulanmisti. {zole PEV saptanan invaziv prenatal tant uy-
gulanan olgularda kromozom degisikligi saptanmamak-
la birlikte, eslik eden malformasyonlarin izlendigi fetiis-
lerin %26.7’sinde kromozom degisikligi izlendi. Izole
olmayan hasta grubunda bir hastada izlenen
46,XX,inv(9)(p12q13) kromozom degisikligini literatiir-
de klinik 6nemi olmayan kromozom polimorfizmi ola-
rak tanimlayan ¢alismalar oldugu gibi, bu kromozom de-
gisikligini fasiyal dismorfizm, norogelisimsel gerilik ve
konjenital anomaliler ile iligkili bulan ¢aligmalar da mev-
cuttur."” Yakin zamanli bir calismada konjenital PEV
saptanan fetiislerde izole olgularda anormal karyotip
oranini %2.2, eslik eden malformasyonlarin saptandig
olgularda %30.3 oldugunu bulmuglar, PEV anomalisi-
nin bilateral veya tinilateral olmasinin ise yiiksek kromo-
zomal anomali insidansi ile iligkili olmadigini gostermis-
lerdir."” Bununla birlikte arastirmacilar, konjenital do-
nemde PEV saptanan fetiislerde eslik eden malformas-
yonlarin saptanmasi amaciyla detayli ultrasonografik ta-

Tablo 3. Izole ve izole olmayan pes ekinovarus saptanan gruplarin ortopedik sonuclari.

izole grup izole olmayan grup p

(n=32) (n=22) degeri

Konservatif tedavi (Duzeltici alcilama)* 26 (81.2) 6(27.2) <0.001
Ponseti 19 5
Kite 4 1

Konservatif + Cerrahi tedavi* 6(18.8) 16 (72.8) <0.001
Posteromedial gevsetme 4 7
Posteromedial ve lateral gevsetme 2 4
Subtalar gevsetme 3
Tibialis anterior tendon transferi 2

*n (%)
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rama yapilmasimi, eglik eden malformasyonlarin varli-
ginda karyotiplemenin 6nerilmesi gerektigini, izole ol-
gularda ise invaziv prenatal tani 6nerilmesi hususunun
tartismali oldugunu bildirmislerdir."”*” Prenatal dénem-
de ultrasonografik taramada fetiiste PEV tanisinin kon-
mast ve izole olup olmadiginin ayriminin yapilmas: her
ne kadar invaziv prenatal tan1 ve ailenin postnatal sonug-
lar agisindan bilgilendirilmesi yoniinden énemli olsa da
ailelere bilgi verirken ultrasonografinin kisithliklarindan
bahsedilmeli, prenatal donemde izole PEV tanisi konu-
lan olgularin yaklagik % 10’ununda eslik eden bulgularin
gebeligin ilerleyen haftalarinda veya postatal donemde
saptanabilecegi bilgisi aile ile paylagiimalidir.”"*”

Pes ekinovarus deformitesinin neonatal dénemdeki
tedavisi farkli sekillerde olabilmekle birlikte genellikle
baglangicta konservatif tedavi uygulanmakta, konservatif
tedaviye direncli olgularda cerrahi segenek diigtintilmek-
tedir. Konservatif tedavide giinliik germe egzersizlerinin
yapildigi fizyoterapi ve atellerin uygulandigi French func-
tional method gibi yontemler olmakla birlikte seri mani-
pilasyon ve algilamalarin uygulandigi Ponseti ve Kite
teknikleri uygulanabilmektedir. Ponseti teknigi giinii-
miizde konservatif tedavide en stk kullanilan y6ntemdir
ve bu teknikte ayaktaki deformitelerin hepsinin (kavus,
varus ve adduksiyon) es zamanli olarak tedavi edilmesi
hedeflenir.”*" Bu uygulamada 6-8 hafta boyunca ayak
ve ayak bilegine yapilan manipiilasyonlar1 takip eden
uzun bacak al¢ilama yapilmakta alcilar haftalik olarak de-
gistirilmektedir. Olgularin %90’dan fazlasmda ekinizm
deformitesinin tam olarak diizeltilmesi icin lokal aneste-
zi ile yapilan min6r bir cerrahi iglem olan asil tenotomi-
si prosediirti gerekmekte olup bu iglem rutin tedavinin
bir pargasi olarak kabul edilmektedir. Tedavi bitiminde
hastalara 3 ay boyunca giiniin 23 saati sonrasinda 4 yagi-
na kadar sadece uyku esnasinda giyilecek ortopedik bot
kullanmasi énerilmektedir.” Kite yénteminde ise ayak-
taki her bir deformite, iki haftada bir uygulanan manipi-
lasyon ve immobilizasyon ile sirasiyla diizeltilmekte ve
bir deformite tam olarak diizeltilmeden digerine gecil-
memektedir.”” Calismamizda mid-trimester fetal ultra-
sonografik taramada izole ve izole olmayan PEV sapta-
nan olgularda konservatif tedavide en sik Ponseti yonte-
mi kullanildigi saptandi. Izole PEV saptanan hastalarda
konservatif tedavinin bagarisi %81.2 olarak izlenmekle
birlikte konservatif tedavi sonrasi cerrahi gereksinimi eg-
lik eden malformasyonlarin gortldigi olgularda anlam-
li oranda yiiksek bulundu. Konjenital PEV saptanan fe-
tuslerin postnatal sonuglarmi degerlendiren yakin za-
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manli bir calismada, olgularm %32.6’sinda postnatal do-
nemde en az bir cerrahi miidahale gerektigi bildirilmis-
tir."” Rijal ve ark., izole pes ekinovarus olgularinda kon-
servatif tedavide Ponseti ve Kite tekniklerini kargilastir-
diklar1 ¢aligmalarinda, Ponseti tekniginin PEV’e ait de-
formitelerin hepsinde daha hizli iyilesme sagladigini
gostermiglerdir.”” He ve ark. ise Ponseti teknigini diger
konservatif tedavi secenekleri ile karsilagtirnug ve diger
yontemlerle karsilastirldiginda Ponseti tekniginin PEV
tedavisinde giivenli ve etkili oldugunu, cerrahi gereksini-
mini anlamh oranda azalttigmi ortaya koymuglardir.”

Konservatif tedaviye direngli veya konservatif tedavi-
ye ragmen sonrasinda relaps gelisen hastalarda tibialis
anterior tendon transferi, posteromedial yumusak doku
gevsetme operasyonlart gibi kas, ligaman veya eklem
gevsetmeleri, wedge osteotomi gibi major cerrahi giri-
simler gerekmektedir.””*" Bu galigmada izole PEV sapta-
nan fetiislerde eslik eden anomalilerin saptandig: fetiis-
lere gére anlamli derecede az major cerrahi gereksinimi
saptanmis olup, her iki grupta da cerrahi gereken hasta-
larda en sik posteromedial gevsetme operasyonu uygu-
landig1 izlendi. Ozellikle relaps gelisen olgularda yapilan
uzun dénem gozlemsel ¢aligmalarm bir kismi, bu olgu-
larda major cerrahinin sonuglarinin basar: sansinin yiik-
sek olmadigini, bu hastalarda konservatif yontemlerin
tekrarlanmasmimn tedavi basarisini artardigin ileri stir-
miislerdir.”"”

Caligmanin retrospekdif dizaynda olmasi, tim mid-
trimester fetal ultrasonografik tarama yapilan hastalarin
neonatal sonuclarina erigilemedigi icin pes ekinovarus
saptama oraninin belirlenememesi ve konservatif ve/ve-
ya cerrahi tedavi sonrast uzun dénem sonuglarini deger-
lendirmemis olmasi ¢alismanin kisithiliklarini olugtur-
mustur.

Sonucg

Sonug olarak prenatal dénemde pes ekinovarus ta-
nist konulan fetiislerde izole ve izole olmayan ayrimi
yapilmasi, neonatal sonuglar1 6ngormede kritik 6neme
sahiptir. Izole olmayan PEV saptanan olgularda kro-
mozom degisikliklerinin gorilme sikligi, olumsuz pre-
natal ve neonatal sonuglar ile kargilagma olasilig1 daha
yiiksektir. Izole PEV saptanan olgularda ortopedik te-
davide konservatif yontemlerle bagar1 sanst daha yiiksek
olup izole olmayan olgularda cerrahi gereksinimi daha
yiksek gozitkmektedir. Calismamizin sonuglari, prena-
tal donemde fetiiste izole ve izole olmayan pes eskino-
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varus saptanan gebelerin perinatal ve neonatal dénem-
deki izlemi, tedavi secenekleri ve tedavi sonuglari agi-
sindan dogru bilgilendirilmesine katkida bulunacakur.

Cikar Cakismast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Ozet

Amag: Biiyiik sakrokoksigeal teratomlu yenidoganlarm elektif ve
planli dogumlarmin neonatal sonuglar iizerindeki olumlu etkisini
vurgulamak.

Olgu: Yirmi alt yaginda primigravid kadin olgumuz, siddetli poli-
hidramniyos ve fetiisteki biiyiik kat1 kistik kitle nedeniyle gebeligin
39. haftasinda hastaneye bagvurdu. Biiyiik sakrokoksigeal teratomu
(25%25%20 cm) olan saghikli yenidogan, elektif kosullarda sezaryen
dogum ile diinyaya getirildi. Tkinci postnatal giinde, pediyatrik
cerrahlar tarafindan kitlenin total eksizyonu gerceklestirildi. His-
topatolojik muayenede, matiir kistik sakrokoksigeal teratom sap-
tand1. Yenidogan, 15. postnatal giinde iyilesmis yara dokusuyla ta-
burcu edildi.

Sonug: Prenatal donemde tan: alan sakrokoksigeal teratomlar ol-
dukea biiyiik boyutlara ulagabilir. Ozellikle kalp yetmezligi olma-
yanlar miada ulagabilir. Bu olgularda elektif dogum planlamasi, pe-
rinatal mortalite ve morbiditeyi azaltmak bakimindan hayati 6neme
sahiptir.

Anahtar sozciikler: Fetiis, sakrokoksigeal teratom, ultrasonografi.

Girig

Sakrokoksigeal teratom (SKT) nadir bir timor olsa
da, perinatal/postnatal mortalite ve morbiditenin énem-
li bir nedenidir. Cerrahi rezeksiyona yo6nelik en uygun
zamani belirlemede, dogum yontemini planlamada ve
postnatal bakim ve takibi gerceklestirmede multidisipli-
ner bir yaklagim, tiim bu muhtemel riskleri en aza indir-
geyecektir."!

Abstract: Prenatal diagnosis and follow-up of giant
sacrococcygeal teratoma: a case report

Objective: To emphasize the favorable effect of elective and planned
delivery of newborns with giant sacrococcygeal teratomas on neona-
tal outcomes.

Case: A 26-year-old, primigravid woman was admitted to hospital
at 39 weeks of gestation because of severe polyhydramnios and a
giant solid-cystic mass in the sacrococcygeal area of the fetus. A
healthy newborn with a giant sacrococcygeal teratoma (25x25x20
cm) was delivered by cesarean section in elective conditions. On the
second postnatal day, total excision of the mass was performed by
pediatric surgeons. Histopathologic examination revealed mature
cystic sacrococcygeal teratoma. The newborn was discharged with a
well-developed scar tissue on 15th postnatal day.

Conclusion: Sacrococcygeal teratomas diagnosed in the prenatal
period can reach very large sizes. Especially those without heart fail-
ure can reach up to the term. The planning of elective delivery in
these cases is of vital importance in terms of reducing perinatal mor-

tality and morbidity.

Keywords: Fetus, sacrococcygeal teratoma, ultrasonography.

Caligmanuzda, prenatal olarak biyiik SK'T tanist al-
mus fetiistin bagarili postnatal yonetiminin, kitlenin acil
postnatal eksizyonuyla gerceklestirildigi bir olguyu sun-
may1 amacladik.

Olgu Sunumu
Yirmi ala yagindaki primigravid kadin, siddetli po-
lihidramniyos ve pediyatrik cerrahiye ihtiya¢ duymasi
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muhtemel olan fetiisteki buytik kitle nedeniyle bir bag-
ka saglik merkezinden hastanemize yonlendirilmisti.
Kat kistik eksojen kitle, sakrokoksigeal bolgede ultra-
sonla 25x25x20 cm olarak olgiildii (Sekil 1). Kolumna
vertebralis saglamdi. Amniyotik sv1 indeksi 35 em ola-
rak ol¢iildii ve plasentomegali not edildi. Medyan se-
rebral arter (MSA) Doppler akis indeksleri normal ara-
liklar i¢inde oldugundan (0.96 Mom), kitledeki arteri-
yovenoz sant, fetal hidrops ve fetal anemi tespit edil-
medi. Fetal ekokardiyografik muayene sonuglari nor-
maldi ve iliskili hi¢hir malformasyon yoktu. Tleri gebe-
lik haftast nedeniyle fetal MR gériintilleme planlanma-
di. Bagvurunun ikinci giiniinde, gebeligin 39. haftasi ol-
dugundan, timor nedeniyle sezaryen dogum gercek-
lestirildi. 1. ve 5. dakika Apgar skoru sirasiyla 8 ve 9
olan, 3900 gram agirliginda bir kiz diinyaya getirildi.
Yenidoganin postpartum muayenesinde, sakrokoksige-
al bolgede yer alan 28 cm capinda deri kapli biiytik bir
kitle gozlemlendi (Sekil 2). Alfa-feto protein (AFP),
beta-insan koryogonadotropik hormon ve karsinoem-
briyojenik antijen seviyeleri, sirastyla 37.786 IU/ mL,
30 mIU/mL ve 3.2 ng/mL olarak 6lciildi. Postnatal
hemoglobin seviyeleri ise 15.9 g/dl idi. Kitlenin rezek-
siyonu, kalp yetmezligi gelismeden 6nce olabildigince
erken sekilde planlandi. Rektuma siki sekilde yapigsmis
ve presakral tutuluma sahip olsa da, neonatal umbilikal
ven ve radyal arter kateterizasyonu sonrasinda, koksi-
geal kemiklerle birlikte kitlenin total eksizyonu riptiir-
stz sekilde gerceklestirildi. Kitlenin agirligi 1900

gramdi. Dort saatlik operasyon boyunca yenidogana,
20 ml/kg/saat intravenoz swvi ve 15 ml/kg/saat eritrosit
stispansiyonu verildi, operasyon sonrasinda mekanik
ventilasyonlu neonatal yogun bakim tinitesine alind.
Postoperatif albiimin, taze donmus plazma ve eritrosit
transfiizyonlariyla da yenidogan, erken postoperatif
donemde hemodinamik olarak iyi durumdaydi. Yeni-
dogan 12. saatte ekstiibe edildi, opere edilen sakral bol-
ge tizerinde iyilesmis yara dokusuyla 15. giinde taburcu
edildi.

Mikroskopik olarak kat1 bilesenler, pankreatik doku
(Sekil 3a), periferik sinir dokusu (Sekil 3b) ve katman-
I1 skuamoz epitel (Sekil 3c) igeren matiir doku karigi-
mindan olugmaktaydi. Bu histopatolojik 6zellikler te-
melinde, matiir kistik SKT tanisi kondu. Preoperatif
donemde yiiksek seviyede artmig tiimor belirtegleri,
postoperatif 3. ayda normal seviyelere diisti. Bu calis-
mann hazirlandi@: tarihte 9. aymdaki takip vizitleri so-
runsuzdu.

Tartisma

Ultrasonografi (USG) ve manyetik rezonans goriin-
tileme (MRQG) kullanarak gerceklestirilen rutin prenatal
tarama ve gelismis fetiis gortintiilemesi ¢caginda, SK'Tle-
rin ¢oguna artik in utero olarak tant konulmaktadir.” Ol-
gularda seri ultrasonografik goriintileme ve ekokardi-
yografi ile yakin takip 6nerilmekte, boylece gerektiginde
erken dogum veya fetal girisim onerilebilmektedir.”

Sekil 1. Ultrasonda kitle. Kati kistik eksojen kitle 25x25x20 cm ola-
rak olctlmustar.

Sekil 2. Sakrokoksigeal bolgede yer alan 28 c¢cm capl biyuk (top-
lam) kitle.
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SKT’lerde bazi prognostik faktorler bulunmaktadir.
Bunlardan biri de tiimér boyutudur. On cm’den daha
bitytik tiimor boyutu 6zellikle vaskiiler tiimérlerde yiik-
sektir ve bu tiimorler, kalp yetmezligi ile birlikte, fetal
hidrops ve intrauterin fetal 6liim riskini artirmaktadir.”
Olgumuzda timor ¢apt 28 cm olmasina ragmen, herhan-
gi bir kalp yetmezligi belirtisi saptamadik. Gebelik yagi
da bir diger prognostik faktérdiir. Otuzuncu gebelik haf-
tasindan Once tani alan yenidoganlar arasinda prognoz
kotiyken, sagkalim orami miaddan hemen 6nce dogan
bebeklerde oldukea yiiksektir.” Béyle biiyiik bir kitlenin
herhangi bir komplikasyon olmaksizin miada ulagmasi-
nin sebebi, ideal prenatal yonetimden ziyade kalp yet-
mezligi ve ek organ anomalilerinin olmamasidir. Anato-
mik lokalizasyon da 6nemlidir. Altman ve ark., genel
prognozla iliskili oldugu goriilen SK'T’ler i¢in, anatomik
lokalizasyonlarina gore dort asamali bir siniflandirma sis-
temi tanimlamuglardir ve burada en iyi sagkalim seviyesi,
olgumuzda da oldugu gibi Tip I’dir.” SKTler ile iligki-
li cesitli konjenital malformasyonlarin insidans1 %5 ile
%26 arasinda degismektedir. Bunlar arasinda anorektal
ve genital malformasyonlar birinci derecede 6neme sa-
hiptir.” Spinal disrafi, sakral agenezi, biiyiik bir timér-
den kaynaklanan kalca dislokasyonu ve meningosel, di-
ger iliskili anomaliler arasindadir.” Sivrikoz ve ark., SK'T
ile iligkili atipik gergin spinal kord olgusu sunmuslardur.”
Gothwal ve ark., Prune Belly sendromu ile iligkili bir SK'T
olgusu bildirmistir.” Perrone ve ark., alt spinal kordun
sikistirilmasina neden olan biiyiik bir intraspinal bilesene
sahip bir SKT olgusunu sunmuglardir.” Biiyiik timér
boyutu nedeniyle, her olguda USG ile detayli muayene
ve anatomik tarama mimkin olmayabilir. Krekora ve
ark., bir yenidoganda bir¢cok muayeneye ragmen prena-
tal olarak tespit edilemeyen sag 6nkol agenezisi bildir-
miglerdir."”

Bizim olgumuzda, iligkili konjenital malformasyonla-
11 tespit etmek i¢in prenatal ve postnatal USG ile postna-
tal MRG gerceklestirdik. Bagka hicbir malformasyon tes-
pit etmedik.

Tumor boyutu ve lokasyonu, bu olgularda dogum
seklini planlamada 6nemlidir. Obstetrik endikasyonlar
olmadiginda, kiiciik tiimérler icin vajinal dogum kabul
edilebilir bir yontemdir. Travmatik zedelenme, riiptir
ve timor kaynakli takip eden kanama riski sebebiyle, ca-
pt 5 cm’den biiyiik SK'Tler icin elektif sezaryen dogum
onerilmektedir."” Kanama, SKT’li hastalarda neonatal

Sekil 3. Histopatolojik ¢zellikler. H&E boyama ile 400 kere buyutll-
mus sakrokoksigeal teratomun mikroskopik gorinuma.
Sirasiyla pankreatik doku (a), periferik sinir dokusu (b) ve kat-
mortalitenin en yaygin sebebidir. Yiiksek debili kalp yet- manli skuaméz epitel (c) ok ile gosterilmistir.
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Buyuk sakrokoksigeal teratomun prenatal tanisi ve takibi

mezligi, intratimoéral kanama ve perioperatif kanama,
erken 6lumiin en yaygimn sebepleridir ve timi, agirlikli
olarak biiyiik tiimér boyutlart ile iligkilendirilmektedir."”
Tumor riptirt, kontrolsiz dogumdan veya dogum es-
nasindaki komplikasyonlardan kaynaklanabilir."? Alani,
sezaryen dogum ve bagarili postnatal yonetimi esnasinda
riiptiire biiyiik SK'T bildirmistir."” Tleri gebelik yas1, bir
SKT’de riptiriin direnciyle iliskilendirilebilir. Litera-
tirde, bizim olgumuzda da oldugu gibi sezaryen dogum
esnasinda"” genellikle {ist vertikal insizyon tercih edil-
mektedir. Ancak takip eden gebeliklerde artan kanama ve
uterin skar riiptiirii riski nedeniyle bazi hastalarda alt
segment insizyonu gerceklestirilmistir."” SK'T matiiras-
yonu, fetal/neonatal prognoz ile iligkilidir. Matiir tera-
tomlar en yaygn tiirdiir'” ve tamamen eksize edildigin-
de, genellikle mitkemmel bir prognoza sahiptir. Cerrahi
yaklagim, olgumuzda da oldugu gibi, rekiiransi azaltmak
amaciyla koksiks dahil timérin tam eksizyonunu ice-
rir."” Postpartum dénemde tiiméral rezeksiyon zaman-
lamasi 6nemlidir. Ttmortin elektif eksizyonu, genellikle
yasamin ilk birkac giinii icinde gerceklestirilir.""" Oneril-
digi sekilde, yenidogan olgumuzda rezeksiyonu postpar-
tum ikinei giinde gergeklestirdik. SKT’ler, postpartum
donemde fiziksel muayene, USG ve MRG ile takip edil-
melidir.

Ozetle prenatal tani, bu lezyonlarin perinatal yéneti-
mini fetal girisimden faydalanabilecek sekilde gelistir-
mistir. Geleneksel USG, Doppler USG, ekokardiyogra-
fi ve fetal MRG dahil kapsamli prenatal degerlendirme,
yeterli danigmanlik ve en uygun perinatal yénetim baki-
mindan énemlidir. Antenatal danismanlik, ailelerin do-
gal gecmisi, fetal girisimi ve bu timérlerin perinatal y6-
netimini daha iyi anlamalarina yardimer olur. Fetal cer-
rahi timor ¢ikarma islemleri, kardiyak dekompansasyon-
lu SKT olgularinda sagkalimu artirir. Ayrica, EXIT pro-
sediirtiniin kullanimi da servikal ve mediastinal teratom-
lu olgularda komplike dogum morbiditesini ve mortali-
tesini azaltir."” Intrauterin cerrahi uygulama icin uygun
olan kogullar nadirdir; anne, bir secenek olarak gebeligin
sonlandirilmasini diistinebilir. Fetal tedavi yasam kurta-
rict olabilir fakat hem bebege (preterm erken membran
rliptiirt, erken dogum) hem de anneye yonelik riskler ta-
sir."” Prenatal terapotik seceneklerden biri de, radyofre-
kans ablasyonu yoluyla besleyici damarlar1 kapatmak-
tir,”” ancak miadda yiiksek mortalite nedeniyle rutin bir
yaklagim olarak kabul edilmemistir.

Sonuc

Bu calismadaki amacimiz, herhangi bir gebelik
komplikasyonu olmaksizin bagariyla yonetilmis buyik
matiir bir SCT olgusunu sunmakti. Hem prenatal hem
de postnatal donemde SCT olgulari i¢in multidisipliner
bir yaklagim 6nemlidir.

Cikar Cakismast: Cikar cakigmast bulunmadigr belirtilmistir.
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Ozet

Amag: Prematiir atriyal ekstrasistoller nedeniyle perinatal fetal arit-
mi olarak tan1 alan ancak postnatal dénemde uzun QT sendromu ol-
dugu gériilen bir olguyu sunmay1 amagladik.

Olgu: Yirmi yedi yagindaki primigravid olgu, dikkat cekici fetal arit-
mi nedeniyle 29. gebelik haftasinda klinigimize bagvurdu. Prenatal
dénemde prematiir atriyal ekstrasistoller tespit edildi. Postnatal d6-
nemde QT araligr 500 ms idi. Bu nedenle olgu, prematiir atriyal
ekstrasistoller ile iligkili uzun QT sendromu tanist ald.

Sonug: Prematiir atriyal ekstrasistoller kolay tespit edilmektedir ve
genel olarak izole ritim bozuklugu seklinde ortaya ¢tkmaktadir. An-
cak olgularin ¢ok azinda, uzun QT sendromu gibi ciddi aritmi go-
riilmektedir. Bu 6limciil durum, fetiis ve yenidogan icin potansiyel
riskleri 6ngormek amaciyla ayiric1 tanida dikkate alinmalidir.

Anahtar sézciikler: Fetal aritmi, uzun QT sendromu, prematiir at-
riyal ekstrasistol.

Girig

Uzun QT sendromu (LQTS), otozomal gegisli kalut-
sal bir sendromdur."” Tanilayict kriterler olarak elektro-
kardiyogramda (EKG) uzamig QT araligy, aile gecmisi ve
aritmi semptomlar1 kullamilmaktadir. LQTS, yenido-
ganlarda tanimlanmaktadir;” ancak intrauterin dénemde
cok az olgu bildirilmistir."” LQTS™nin prenatal tanisi,
ozellikle aile gegmisinin olmadigi durumlarda nadirdir.”
Caligmamizda, antenatal donemde prematir atriyal eks-
trasistolleri olan sporadik LQTS olgusunu sunduk.

Abstract: Long QT syndrome diagnosed by premature
atrial extrasystoles: a case report

Objective: We aimed to present a case that was prenatally diagnosed
as fetal arrhythmia due to premature atrial extrasystoles but turned
out to be long QT syndrome at postnatal period.

Case: A 27-year-old primigravid woman was referred to our clinic at 29
weeks of gestation due to marked fetal arrhythmia. Premature atrial
extrasystoles were detected during the prenatal period. The QT inter-
val was 500 msec in the postnatal period. So the case was diagnosed
as long QT syndrome associated with premature atrial extrasystoles.

Conclusion: Premature atrial extrasystoles are easily recognized and
generally presented as an isolated rhythm disorder. But the minority
of cases is associated with serious arrhythmia such as long QT syn-
drome. This lethal condition should be considered in the differential
diagnosis to predict the potential risks for the fetus and neonate.

Keywords: Fetal arrhythmia, long QT syndrome, premature atri-
al extrasystole.

Olgu Sunumu

Yirmi yedi yagindaki primigravid kadin, ultrasonda
tetal aritmi goriilmesi tizerine gebeliginin 29. haftasin-
da klinigimize bagvurdu. Ortalama fetal kalp hiz1, daki-
kada 110 vurus (bpm) olarak belirlendi. Fetal aritmiyi
degerlendirmek icin, mitral ve aortik kanal hareketleri
dahil sol ventrikiiler giris ve ¢ikis kanallarinim M-mod
ve pulse Doppler kayitlar: kullanildi. M-mod ultrason-
da, iki atriyal kasilmadan biri prematiir atriyal ekstra-
sistol olarak degerlendirildi. Her bir atriyal kasilmayi
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ventrikiiler kasilma izledi. Bu bulgular, kondiiksiyon
atriyal bigemine ritim olarak degerlendirildi (Sekil 1).
Konjestif kalp yetmezligi ve yapisal anormallik kanit
yoktu. Ebeveyn 6ykiisiinde herhangi bir aritmik sen-
drom yoktu ve anne babanin fiziksel muayeneleri nor-
maldi. LQTS olasiligini kontrol etmek tizere EKG’de
ebeveyn QT araliklar1 degerlendirildi ve uzun QT ara-
liklar1 olmadigr goriildii (<480 ms). Genetik sonografi-
de ek fetal anomali gozlenmedi. Gebeligin 29. haftasin-
daki tanidan baglayarak hasta, haftalik fetal ekokardi-
yografi ile takip edildi. Antenatal dénem boyunca, di-
ger ritim bozukluklar: ve konjestif kalp yetmezligi ol-
maksizin prematir atriyal ekstrasistoller tespit edildi.
Sezaryen ge¢misi ve fetal bilytime kisitliligi nedeniyle
gebeligin 38. hafta 2. giiniinde sezaryen dogum gercek-
lestirildi. 2540 gramlik erkek yenidogan diinyaya geti-
rildi. Dogumdan sonra ekokardiyografi gerceklestiril-
di. EKG sonucunda yenidoganda 500 ms’lik ¢ok uzun
bir QT araligi bulundu (Sekil 2). Bunun sonucunda
LQTS tamst kondu ve yenidogan, ani bebek 6limii ris-
ki nedeniyle takibe alindi. Dért ay boyunca asempto-
matik kaldi. Postnatal dénem boyunca tubbi tedavi ge-
rekmedi. Yenidoganin ailesi, genetik degerlendirme
onerilerini reddetti.

Tartisma

Aritmiler, tim gebeliklerin en az %2’sinde tespit
edilmektedir. Fetal kalp, antenatal dénemde dikkatli bir
sekilde incelenmelidir.” Olgu raporumuzda, in utero
prematiir atriyal ekstrasistolleri olan ve postnatal do-
nemde LQTS tanst alan bir fetiis sunduk. Konjenital
LQTS, transmembranik sodyum veya potasyum kanali
proteinleri i¢in kodlama yapan birtakim genlerin bozul-
mastyla iligkili olan kalitsal bir iyon kanali bozuklugu-
dur. Alu alt tirdeki (LQT1-LQT6) mutasyonlar, kon-
jenital uzun QT”den sorumlu olan uzamug eylem potan-
siyellerine yol acan iyon kanallarinin bozulmasindan so-
rumludur.

Bu mutasyonlar, ice dogru depolarize olan sodyum
akimlarimin inaktivasyonunu yavaglatir veya diga dogru
repolarize olan potasyum akimlarinin yavaglamasina ne-
den olur.” Uzun QT araligi tanisi, fetal magnetokardi-
yografi kullanilarak® ve prenatal dénemde fetal EKG
ile” konulmustur. Tiim ani bebek 6liimii sendromu ol-
gularinin % 50’sinde altta yatan risk faktorii LQTS dir.”
LQTS prognozu, prenatal donemde veya yagsamun ilk
haftasinda saptandiginda iyi degildir."” Uzamis QT nin

Perinatoloji Dergisi

ww—v—-ﬂvﬂw" e g Y
A
A e ArpAers g By (B ALALALA A

VY PyyTV VRV V Sy ymV VY

Sekil 1. Konduksiyon atriyal bigemine ritimli fetiste M-mod kaydi.
M-mod imleg satiri, sag atrium (RA) ve sol ventrikil (LV)
kesismektedir. Tum diger atriyal kasilmalar erkendir; prema-
tlr kasiimalari daima bir ventriktler kasilma takip eder.
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Sekil 2. Elektrokardiyografide, yenidoganda 500 ms'lik oldukca uzun
bir QT araligi bulunmustur. QT araligi, Q dalgasinin baslangi-
cindan T dalgasinin bitimine kadar olan araliktir. Beklenen QTc
araligi, kadinlarda 480 ms'den daha kisa olmalidir.
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fetal tanusi, gebeligin 16. haftasina kadar erken bir za-
manda fark edilmistir."” Sistematik bir incelemede,
LQTSli 21 fetiis 6nemli derecede in utero kardiyak
bulgularla belgelenmistir. On alt (%76) fetiiste bradi-
kardi (=110 bpm), 4 (%19) olguda ventrikiiler tasikardi
veya tagiaritmi ve bir olguda plevral effiizyon gorilmiis-
tiir. On bir (%52) fetiiste, prenatal ve postnatal donem-
de atriyoventrikiller blok (AVB) saptannugtir. Dort
(%19) fetiis, 100 ila 110 bpm arasinda degisen hafif bra-
dikardiye ve kardiyotokografide baglangic degeri fetal
kalp hizi1 (FHR) degiskenligine sahip bulunmugtur. Bu
nedenle, LQTS’li fetiislerde AVB nedeniyle sintis bra-
dikardisi ve fetal bradikardi goriilebilir."” Cuneo ve ark.
fetiislerin sirasiyla %97.4"inde ve %2.6’sinda izole eks-
trasistoller ve AVB tespit etmistir."” Biz de olgumuzda
izole prematiir atriyal ekstrasistoller saptadik. LQTS’li
bazi fetiisler, 110-120 bpm’lik hafif sekilde azalmig bag-
langi¢ degeri (FHR) sergilemektedir. 110-120 bpm bag-
langic degeri FHR’ye sahip bu tiir fetiislerde LQTS
stiphesi, hastalarin prenatal olarak LQTS tanisi alma
oranini artirabilir."” Ayrica, LQTS’li bazi hastalar 120
bpm’nin iizerinde in utero FHR sergilemistir."? Baz1 ol-
gularda azalmus kalp hiz1 degiskenligi de saptanmigtir."”
Olgumuzda, ortalama FHR’yi normal kalp hizi degis-
kenligi ile 110 bpm olarak hesapladik. Bu olgu, sadece
antenatal donemde LQTS tanist alan bir olgu degildir.
Postnatal donemdeki taninin sebebi, antenatal donemde
tespit edilen aritmi stiphesidir. Fetal aritmili fetiislerde,
ozellikle de aile gecmisi olmayan olgularda, ayiric tan
esnasinda LQTS dikkate alinmalidir. LQT'S genetik bir
bozukluk oldugundan, aile ge¢cmisinde aritmi ve senkop
olmayan olgularin ayiric1 tanisinda dikkate alinmayabi-
lir. Olgumuzda, fetal aritmi sikayeti ile bagvuran gebe-
lerdeki sporadik olgularin olasihigini dikkate alarak ante-
natal ve postnatal incelemeler gerceklestirmenin gerek-
liligini vurgulamaya calisuk. Fetal aritmide ayirici tani
olarak uzun QT sendromunu akilda tutmak, yenidogan-
da ortaya ¢ikabilecek olast komplikasyonlar: fark etmeye
yardimer olacakur.

Bunun sonucunda ise, fetal aritminin tespiti prenatal
takip icin yeterli degildir; aritmi tiiriini tespit etmek de
onemlidir. Aritmiye eslik edebilecek LQT'S gibi altta ya-
tan patolojiler daima aragtirilmalidir. Ozellikle LQTS’li
sporadik olgularda, hem fetiis hem de yenidogan i¢in
prenatal tan1 6nemlidir. LQTS tanisi, prenatal arastir-
mada EKG’ler ve genetik testler ile konulabilir. Béylece,
“ani bebek 6liimii sendromu” insidansi, bu arastirmalarin
yardimiyla azaltilabilir.""

Sonuc

Fetal ekokardiyografi, QT araligini tespit etmez. Bu
nedenle, fetal aritmilerde LQT'S olasihigini diisinmemiz
gerekmektedir.

Cikar Cakismast: Cikar cakismast bulunmadigy belirtilmigtir.
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Editére Mektup: Plasenta lokalizasyonu ve fetal
cinsiyetin fetal agirlik tahmini Gizerine etkisi
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Saym Editor,

Cintesun E. ve ark. tarafindan yapilan amniyotik sivi
indeksi, plasenta lokalizasyonu ve fetal cinsiyetin fetal
agirlik tahmini tizerine etkisi isimli arastirma makalesini
biiyiik ilgi ile okuduk." Biz, bu makaleye klinigimizde
dogum yapan hastalarin plasenta lokalizasyonu ve fetal

cinsiyetin fetal agirlik tahmini tizerine etkisini inceleye-
rek katkida bulunmak istedik.

Giilhane Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kadin Has-
taliklar1 ve Dogum Kliniginde 1 Haziran — 15 Kasim
2017 tarihleri arasinda dogum yapmus hastalarin dosyala-
r1 retrospektif olarak incelendi. Fetal agirhik 6l¢tim yon-
temi, ¢alismaya dahil edilme kriterleri ad: gecen caligma
ile benzer olarak secildi. Ol¢iimler ayni ultrasonografi ci-
haz (SIUI, Shantou Institute of Ultrasonic Instruments
Co., Ltd., Shantou, Cin) kullanilarak yapildz.

Calismada toplam 257 hasta incelendi. Istatistiksel
analizlerde verilerin dagilimlarini gostermek igin say,
yuzdelikler, aritmetik ortalama, standart sapma ve istatis-
tiksel kargilastrmalar icin Kruskal-Wallis ve Mann-
Whitney U testi kullanildi. Bu ¢alismada ortalama yag
29.26+5.5, gravida ortanca degeri 2, parite ortanca dege-
ri 1 ve gestasyonel hafta 39.1 (aralik: 35-42) olarak hesap-
landi. Hastalarda sezaryen orant %39.68, normal dogum
orani %60.31, ortalama ultrasonografik tahmini fetal
agirlik 3261.08+4.81 g, ortalama dogum agirlig1 3338.48=
4.84 g saptandi. Hastalarm demografik ve klinik verileri
Tablo 1’de gosterilmistir. Cintesun ve ark.’min yaptig

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri.

Degiskenler Veriler

Yas* 29.26 yil (18-48)
Gravida* 2 (1-6)
Parite* 1 (0-5)
Gestasyonel hafta* 39.1 (35-42)
Sezaryen' %39.68 (102)

Normal dogum*
USG tahmini agirlik*
Dogum agirhgr¥

%60.31 (155)
3261.08+4.81 g
3338.48+4.84 g

*Ortalama (min.-maks.); T% (n); *Ortalama + standart sapma

calismada oldugu gibi, bu ¢alismada da ultrasonografik
tahmini fetal agirlik 6l¢timiindeki hata yiizdesi hesaplana-
rak “agirlik defisiti” adi alunda degerlendirildi. Biitiin
hastalarda toplam kilo defisiti -%1.69 olarak bulundu.
Kizlarda defisit -%7.57 iken, erkeklerde defisit %2.85
olarak hesaplandi (Tablo 2). Bulgularimiz Cintesun ve

Tablo 2. Cinsiyet ve plasenta lokalizasyonuna goére agirlik defisit
ylzdeleri karsilastirmasi.

Degisken n (Agirlik defisit yiizdesi) p

Cinsiyet Kiz 114 (-%7.57) 0.286*
Erkek 143 (%2.45)

Plasental lokalizasyon  Anterior 67 (%0.30) 0.148*
Posterior 72 (%3.73)
Diger 8 (%3.11)

*p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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ark.’nin yaptg1 calismadan farklidir. Bu farkin ¢aligmaya
dahil edilen popiilasyonun 6zelliklerinin farkli olmasimn-
dan (BMI, amniyotik siv1 indeksleri vb.) ve ultrasonogra-
fik tahmini fetal agirhk 6l¢timii yapan kisilerin farkli ol-
masindan kaynaklandig1 distiniilmektedir. Calismada de-
fisit ytizdeleri agisindan her iki cinsiyet grubu arasinda an-
lamli bir fark izlenmigtir. Bu fark kiz fetiisler i¢in daha
fazladir. Ayrica adi gegen calismada belirtildigi gibi pla-
senta lokalizasyonu ile ultrasonografik tahmini fetal agir-
lik arasida anlamh bir iliski bulunmamistir." Biz, bu ca-
lismamizda plasenta lokalizasyonuna gére kilo defisitine
baktigimizda gruplar arasinda anlaml bir fark izlemedik.
Bulgularimiza gore, anterior yerlesimli plasenta lokalizas-
yonu olan fetislerde agirlik defisiti en az izlenmistir. Li-
teratiirde, plasental lokalizasyonun ultrasonografik tah-
mini fetal agirhik 6lctimiiniin dogrulugunu etkileyebilece-
gi tahmin edilmektedir; fakat yapilan caligmalarda plasen-
tal lokalizasyonun ultrasonografik tahmini fetal agirhik 61-
climiinii etkilemedigi belirtilmistir."”

Gebelik takipleri sirasinda, fetiisiin kilosunun tahmi-
ni glinliik obstetri pratiginde en ¢ok yapilan iglemlerden
birisidir. Fetal agirligin dogru tahmini, dogum seklinin
belirlenmesinden, sezaryen sirasinda cilt kesisi ve epiz-
yotomi uzunluguna kadar bir¢cok konunun dogru yon-
lendirilmesini saglar.” Literatiirde ultrasonografik fetal
agirlik tahminini etkileyen fetal prezentasyon, amniyotik

sivi indeksi, fetal cinsiyet, maternal beden kitle indeksi
gibi cesitli faktsrler oldugu belirtilmektedir.”” Bu calis-
mada plasental lokalizasyon ve cinsiyetin ultrasonografik
fetal agirlik tahmini tzerine etkisi incelenmistir. Elde
edilen veriler dogrultusunda iki parametrenin de ultra-
sonografik fetal agirlik tahmini tizerinde etkisi olmadig:
bulunmustur.

Cikar Cakismast: Cikar cakismast bulunmadigi belirtilmistir.
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Yayin Etigi ve Koétiiye Kullanim Bildirgesi

Perinatoloji Dergisi yayin etigini en yiksek standartlarda uygula-
may! ve Yayin Etigi ve K&tlye Kullanim Bildirgesi'nin asagidaki ilke-
lerine uymayi taahhit eder. Bu bildirge Committee on Publication
Ethics (COPE), Council of Science Editors (CSE), World Association of
Medical Editors (WAME) ve International Committee of Medical Jo-
urnal Editors (ICMIE) adl kuruluslarin dergi editorleri icin gelistirdik-
leri &neri ve kilavuzlar temel alinarak hazirlanmistir.

Yayinlanmak izere dergiye gdnderilen yazilar daha énce baska bir
dergide yayinlanmamis (bilimsel toplantilarda sunulmus ve tam metin
yayimlanmis bildiriler dahil) veya yayinlanmak (zere eszamanl olarak
herhangi bir dergiye génderilmemis olmalidir. Dergiye génderilen ya-
zilar, bir editor ve en az iki danisman (hakem) tarafindan incelenmek
suretiyle cift kor es degerlendirme (double-blind peer review) siirecine
alinir. Gonderilen yazilarin herhangi bir asamada, amaca yonelik bir
yaziim araciligiyla intihal agisindan incelenebilecedi hakkr sakhdir. Bu
amacla intihale yonelik izinsiz alinti ya da diizmece veriler, sahtecilik
(tablo sekil ya da arastirma verilerinin uydurma ya da maniptle edilmis
olmasi) ve arastirmada uygunsuz insan ya da hayvan materyali kullani-
mina yonelik incelemelerin séz konusu oldugu ve standartlara uygun
olmayan yazilar dergide yayimlanmaz. Bu kural, standart ve uyumsuz-
lugunun yayin sonrasi asamada saptandigr durumda da gecerlidir ve
yazinin yayindan geri ¢ekilmesini gerektirir. Dergimiz, yayin etigi gere-
gi, intihal ya da cifte yayin stiphesi durumlarini rapor edebilme sorum-
lulugunu hatirlatir,

Dergimiz, yayin etiginin kotdye kullanimi ya da ihlali ile ilgili ola-
st durumlarda COPE tarafindan gelistirilen Yayin Etigi Akis Semalari-
ni temel alir,

Yazar Sorumluluklar

Yazarlar gonderdikleri yazilarin 6zgiinligini teminat altina al-
malidir. Yazinin daha énce herhangi bir yerde, herhangi bir dilde ya-
yimlanmadigl ya da yayimlanmak (zere degerlendirmeye alinmis ol-
madigini beyan etmelidirler. Gecerli telif hakki sdzlesme ve yasalari-
na uymahdirlar. Dergimizde tablo, sekil ya da diger katki sunan alin-
tilar gibi telifli materyal ancak gegerli izin ve telif onayi ile yayimlanir
ve bu sorumluluk yazarlara aittir. Yazarlar; baska yazarlara, katki
saglayicilara ya da kaynaklara uygun bir bicimde atif yapmali ve ilgi-
li kaynaklan belirtmelidir.

Arastirma turd yazilanin (kisa raporlar dahil) yazar(lar); "calismay
tasarlama”, “verileri toplama", "verileri inceleme”, "yaziyi yazma" ve

"verilerin ve analizlerin dogrulugunu onaylama” asamalarindan en az

3 tanesine katilmis olmak ve bu durumu beyan etmek zorundadir.

Yazarlar, calisma ile ilgili bilinmesi gereken ve calismanin bulgu-
larini ya da bilimsel sonucunu potansiyel olarak etkileyebilecek bir
mali iliskiyi ya da ¢ikar cakismasi (conflict of interest) veya rekabet
(competing interest) alanlanini agiklamakla yukamladir. Calismaya
yapilan tim mali katkilari, sponsorluklar ya da proje desteklerini
aciklikla bildirmelidirler.

Yazar yayimlanmis yazisinda anlamli bir bilimsel hata ya da uy-
gunsuzluk saptadiginda, yaziyi geri ¢ekme ya da hatayr dizeltme
amaciyla olabildigince hizli bir sekilde editor ile temasa gegme yi-
kamlaliguni tasir.

Yazarlik ve yazar sorumluluklan konusundaki ICMIE y6nergele-
rine  http://www.icmje.org/recommendations/browse/roles-and-
responsibilities adresinden ulasilabilir.

Hakem Sorumluluklari

Hakemler gelen yazilar, yazarlarinin etnik kdken, cinsiyet, tabi-
yet, dini inanis ya da politik felsefelerini dikkate almaksizin bilimsel
icerik agisindan degerlendirir. Hakemler agisindan; arastirma, yazar-
lar ya da destekleyiciler ile ilgili bir ¢ikar veya rekabet cakismasi bu-
lunmamalidir. Hakem kararlari nesnel olmalidir.

Hakemler yazar tarafindan atif yapilmarmis yayimlanmis ilintili ya-
yinlar belirtmelidir. Gonderilen yazi ile ilgili tim bilgilerin gizli tutul-
masi ve yazar tarafindan yapilan telif hakki ihlali ve intihal durumla-
rinin farkina vardiginda editore bildirilmesi ile yikamitddrler.

Hakem, gonderilen bir yazinin iceriginin kendi bilimsel alani ya
da birikimi ile uyumsuz oldugunu disindiginde ya da hizli bir de-
gerlendirme yapamayacagi durumlarda editéri bilgilendirmeli ve de-
gerlendirme strecinden affini istemelidir.

Editor Sorumluluklan

Editorler gelen yazilari, yazarlarinin etnik kdken, cinsiyet, cinsiyet
tercihi, tabiyet, dini inanis ya da politik felsefelerini dikkate almaksi-
zin bilimsel icerik agisindan degerlendirir. Gonderilen yazilarin yayim-
lanmasi icin adil bir ¢ift kér es degerlendirme streci saglarlar. Gon-
derilen yazi ile ilgili tim bilgilerin yayimlanana kadar gizli tutulmasi-
ni garanti altina alirlar.

Editorler yayinin icerigi ve toplam kalitesinden sorumludur. Erratum
sayfalan yoluyla gerektiginde dizeltme yayimlarlar.

Editor; yazarlar, editorler ve hakemler arasinda olabilecek herhan-
gi bir gikar veya rekabet cakismasina olanak vermemelidir. Perinatoloji
Dergisi'nde hakem atamasinda sadece editér tam yetkiye sahip olup
yazilanin yayimlanmasi ile ilgili sonug kararindan da kendisi sorumludur.
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