
eni do¤anda %0.5-0.8 oran›nda kromozom dü-
zensizli¤ine rastlanmaktad›r (1,2) Ultrasonografi

ile saptanan spesifik anatomik fetal malformasyonlar
anormal kromozom yap›s›n›n habercisi olabilmekte-
dir (3,4). 

Tek anatomik defektlerde %17, multipl defektler-
de ise %30'un üzerine kromozom düzensizli¤i ile kar-

fl›laflma olas›l›¤› vard›r (3-5), Bu nedenle fetal anoma-
lilerde prenatal tan› için koriyon villus biyopsisi, am-
niyosentez ve kordosentez gibi invazif giriflimlerin ya-
p›lmas› önerilmektedir. Çabuk sonuç al›nmas› isteni-
yorsa veya bebe¤in ikinci yar›s›ndan sonra baflvuran
olgularda kodosenteze daha s›k baflvurulmaktad›r.
Kordosentez endikasyonlar›n›n ço¤unlu¤unu fetal
anomaliler oluflturmaktad›r (6,7) 

Bu çal›flmada, prenatal dönemde saptanm›fl fetal
anomali olgulardan kordosentez ile al›nan fetal kan
örneklerinde lefosit kültürü yap›larak, birlikte buluna-
bilecek kromozom düzensizlikleri ve bunlar›n sistem-
ler içindeki da¤›l›mlar› belirlenmeye çal›fl›lm›flt›r. 

YYaazz››flflmmaa  AAddrreessii:: Doç. Dr. Murat Yayla
Dicle Üniversitesi T›p Fakültesi Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um
Anabilim Dal›, Diyarbak›r
Not: Bu çal›flma ‹stanbul’da 11-15 Nisan 1998 tarihleri aras›nda
yap›lan Ultrasonografi Kongresinde poster olarak sunulmufltur.
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Fetal Anomalilerde Kordosentez
ile Karyotip Analizi: 50 Olgunun

De¤erlendirmesi
Murat YAYLA, Gökhan BAYHAN, M. Nail ALP, Aslan B‹L‹C‹, Ahmet GÖÇMEN, Hilmi ‹S‹, Turgay BUDAK

Dicle Üniversitesi T›p Fakültesi Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Anabilim Dal›, Diyarbak›r

ÖZET
FETAL ANOMAL‹LERDE KORDOSENTEZ ‹LE KARYOT‹P ANAL‹Z‹: 50 OLGUNUN DE⁄ERLEND‹R‹LMES‹
Amaç: Anomali olgular›ndan kordosentez ile elde edilen fetal kan örneklerinde karyotip sonuçlar›n›n de¤erlendiril-
mesi. 
Yöntem: Gebelik haftalar› 18-39 aras›nda de¤iflen 50 fetal anomali olgusuna ultrasonografi eflli¤inde kordosentez
giriflimi yap›ld›. Karyotip örneklemesi fetal lenfosit metafazlar›nda gerçeklefltirildi.
Bulgular: Nöral tüp defektleri ve serebral ventrikül anomalileri (%38), non immün hidrops fatalis (%20), üriner sis-
tem (%14), gastrointestinal sistem ve kar›n ön duvar anomalileri (%12), multipl anomaliler (%8) ve di¤er malfor-
masyonlar›n (%8) oluflturdu¤u seride, lenfosit kültürü %88 oran›nda baflar›l› oldu. Kültür elde edilemeyenler seri-
nin ilk olgular› idi. Bulunan karyotip anomalileri iki trizomi 18, bir trizomi 13, bir 9q+, bir 9p+, bir olguda da farkl› kro-
mozomlar› tutan say›sal ve yap›sal düzensizlik idi. Karyotip anomalilerin, serebral ventrikül anomalileri (n:3), fetal
asit (n:2) ve omfalosel (n:1) ile birlikte bulundu¤u gözlendi. Nörol tüp defektleri, üriner sistem ve gastrointestinal
sistem anomalilerde kromozom düzensizli¤ine rastlanmad›.
Sonuç: Ultrasonografi ile fetal anomali tan›s› koyulan 50 olguda, yap›lan kordosentez sonras›nda lenfosit kültürü
baflar›l› olan 44 olgunun 6's›nda (%13.6) fetal kromozom düzensizli¤i saptand›.
Anahtar kelimeler: Fetal anomali, Kordosentez, Kromozm analizi

SUMMARY
KARYOTYPE RESULTS OBTAINED BY CORDOCENTESIS IN FETAL ABNORMALITIES
Objective: To evaluate the karyotype results obtained by cordocentesis in fetal abnormality cases. Methods: Fifty
attempts of cordocentesis were performed in fetal abnormalitiy cases with gestational ages ranging between 18-39
weeks. Karyotyping was performed in metaphases of fetal lymphocytes.
Results: Lymphocyte cultere was successful in 88% of the sampled cases comprising cerebral ventricular abnormalities
(38%), non immune hydrops fetalis (20), urinary tract abnormalities (14%), gastrointestinal tract and abdominal wall
defects (129), multiple abnormalities (8%) and the other fetal malformations (8%). Unsuccesseful results were seen in
the first initial attemps. Two cases of trisomy 18, one case of trisomy 13, one cade of 9qfl, one case of 9p+and one case
of structural and numerical chromosomal aberrations were detected. karyotype abnormalities were common with cerebral
ventricular abnormalities, fetal ascites and omphalocele, uncommon with neurol tube, urinar and gastrointestinal defects.
Conclusions: In 50 cases with fetal abnormalities that were detected by ultrasonography, we performed cordocentesis
and found chromosomal abnormalities in 6 of 44 cases (13.6%) in which lymphocyte culture was successful.
Key words: Fetal abnormality, Cordocentesis, Chromosomal analysis.
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YÖNTEM
Dicle Üniveristesi T›p Fakültesi Kad›n Hastal›klar›

ve Do¤um Anabilim Dal› taraf›ndan Mart 1993- Mart
1998 tarihleri aras›nda izlenen 40 fetal malformasyon
ve 10 non immün hidrops (NIH) olgusuna, Toshiba
SS- 270 ve SSA-140, 3.75 mHz bafll›¤› olan renkli
Doppler cihazlar› eflli¤inde kordosentez giriflimi ya-
p›ld›. ‹lk 32 giriflim Radyoloji Anabilim Dal›nda, son-
raki 18 giriflim Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Anabilim
Dal›nda gerçeklefltirildi. ‹fllem öncesinde gebelere ve
efllerine yap›lacak giriflim ve olas› komplikasyonlar
hakk›nda bilgi verildi. Giriflimlerde ayn› uzman he-
kimler yer ald›, elde edilen fetal kan örneklerinin de-
¤erlendirilmesi için iki yard›mc› hekim haz›r bulundu-
ruldu.

Giriflim öncesi fetus ve eklerine ait özellikler ince-
lendi, girifl yeri belirlendi. Elde edilecek kanda ince-
lenecek olan laboratuvar tetkiklerine uygun tüpler ve
genetik tahlili için gerekli olan haparinlenmifl streli
enjektörler haz›r bulunduruldu. Cilt temizli¤i povido-
ne iodine ile yap›ld›, giriflimlerde steril eldivenler, cilt
ve ciltalt› anestezi için (ilk 10 olgu) 2-4 ml adrenalin-
siz propilaminopropion solüsyonu kullan›ld›. Giriflim-
lerin 21'I transamniyotik, 12'si tansplasental, 17'si ise
transplasental + transamniyotik olarak yap›ld›. Olgu-
lar›n 46's›nda 9 cm, 4'ünde 15 cm'lik 20 veya 22 nu-
mara i¤neler kullan›ld›. Giriflimlerden *2 si kordonun
serbest, 3'ü fetal insersiyon, 25'I ise plasental insersi-
yon bölümüne uyguland›. Genel olarak aspirasyon
yapmaks›z›n fetal kan›n spontan gelmesi beklendi,
baz› olgularda girilen damar›n ay›r›m›n› yapmak için
0.5-1 ml %0.9 NaCI solüsyonu verildi. Bütün giriflim-
ler "serbest el tekni¤i" uygulanarak yap›ld›. Hiçbir ol-
guda giriflim öncesinde sedasyon, profilaktik tokoliz
veya antibiyotik yap›lmazken, olgulara en fazla üç
ponksiyon yap›ld›.

Elde edilen kan hacminin elverdi¤i ölçüde, hema-
tokrit, hemoglobin, ortalama eritrosit hacim (MCV) ta-
yinleri otomatik cihazlar ile yap›ld›, kan grubu ve RH
faktörü belirlendi. Umbilikal kan örneklemesinde ba-
flar› kriteri olarak flu özelliklere dikkat edildi: 1. Elde
edilen fetal kar›n hemotokrit, hemoglobin, MCV de-
¤erlerinin anenin ayn› de¤erlerinden farkl›l›k göster-

mesi, 2. Kan grubu veya RH faktörünün anneninkin-
den farkl› olmas›, 3. Kleihauer Betke testinden fetal
eritrositlerin saptanmas›.

Feto-maternal morbiditeyi saptamak için giriflim
sonras› izleme döneminde fetus ve annede ortaya ç›-
kan yan etki ve komplikasyonlar incelendi.

Al›nan fetal kan›n sitogenetik incelemesi için
T›bbbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dal› laboratuva-
r›nda, Moorhead ve arkadafllar›n›n (8) gelifltirmifl ol-
duklar› makrokültür tekni¤inin de¤ifltirilmifl flekli olan
tüm kan tekni¤i ile çal›fl›ld› (9-11) Haz›rlanan prepa-
ratlar Giemsa bantlama tekni¤i ile boyanarak incele-
meye al›nd› ve her olgu için yeterli oldu¤u kasul edi-
len 25-50 metafaz pla¤› (9-11) kromozomlardaki say›-
sal ve yap›sal düzensizlik yönlerinden de¤erlendirildi. 

BULGULAR
‹ncelenen dönem içinde klini¤imizde toplam 82

olguya kordosentez giriflimi yap›lm›flt›r. Karyotip Ça-
l›flma grubumuzu yafllar› 18-41 aras›nda de¤iflen (ort;
27.2±6.08] 50 gebe oluflturmufltur. Otuzbefl yafl üze-
rinde 6, 20 yafl alt›nda 4 gebe mevcuttur. Olgularda
ortalama gebelik say›s› ise 2.59±2.35'dir. En erken 18,
en geç 39. Gebelik haftas›nda kordosentez yap›l›rken,
giriflimlerden 26's› 28. Gebelik haftas›ndan önce, 24'ü
ise 28. Gebelik haftas›ndan sonra, ortalama olarak
28.75±5.56 gebelik haftas›nda gerçeklefltirilmifltir.

Gebelerin obstetrik verileri, pre ve postnatal fetal
bulgular, takip ve karyotip sonuçlar› Tablo I ve II'de
gösterilmifltir.

Çal›flma grubundaki olgular›n hepsinde ultraso-
nografi ile bir vey abirden fazla fetal anomali saptan-
m›fl olup, 23 olguda giriflimden önce gebeli¤in son-
land›r›lmas›na karar verilmifltir. Fetal malformasyonlar
50 olguluk kordosentez serimizde %80’lik bir grubu
olufltururken, izole asit+NIH olgular› %20 oran›nda
görülmüfltür. Serebro-spinal s›v› anormalilkleri ve nö-
ral tüp defektleri serimizde en s›k görülen fetal mal-
formasyonlard›r (n:20). Kromozom kültürü elde edi-
len olgular›n sistemlere göre da¤›l›mlar› Tablo III'te
gösterilmifltir.

Serimizin deneysel ilk 10 olgusu içinde 6 baflar›s›z
kültür sonucu ile karfl›lafl›lm›flt›r. Olgulardan 22'sinde



kordondan veya plasentadan 10 saniye ile 7 dakika
aras›nda süren kanama gözlenirken, 5 fetusta giriflim
s›ras›nda veya sonras›nda 30 saniye ile 3 dakika ara-
s›nda de¤iflen bradikardi izlenmifltir. Hiçbir olgu ifllem
s›ras›nda kaybedilmemifltir.

Fetal kan elde edilen olgulardan 44'ünde (%88)
lenfosit hücre kültüründe baflar› sa¤lanm›flt›r. Bunlar-
dan 6's›nda (%13.6) kromozomlarda say›sal veya ya-
p›sal düzensizlik saptanm›flt›r. Kültür pozitif olgular
içinde fetal malformasyonu olanlar›n (n:35) 4'ünde
(%11.4), NIH ve izole asit olanlar›n (n:10) ise 2'sinde
(%20) kromozom düzensizli¤i saptand›.

Multipl anomalilerde (n:6) %50 serebro-spinal s›v›
anomalillerinde ((n:12) %25, kar›n ön duvar defektle-
rinde (n:5) 920, asit olgular›nda (n:16) %12.5 oran›n-
da kromozom düzensizli¤ine rastland›. Nöral tüp de-
fektleri, üriner sistem ve gastrointestinal sistem ano-
malilerinde kromozom düzensizli¤i belirlenmedi. 

‹lk olguda trizomi 18, bir olguda trizomi 13, bir ol-
guda 9p+, bir olguda 9q+, bir olguda da tekrarlama-
yan say›+yap› düzensizli¤i belirlenmifltir. Dokuzuncu
kromozomda art›fl olan olgular›n anne ve babalar›na
kromozom analizi için sonradan ulafl›lamam›fl, bu ne-
denle kromozom kollar›nda gözlenen düzensizlikle-
rin de novo mu, yoksa ailevi mi oldu¤u araflt›r›lma-
m›flt›r. Son olgumuzda 46, XX normal karyotipin yan›
s›ra farkl› kromozomlar› tutan say›sal art›fl ve azal›fllar
ile yine farkl› kromozomlar› tutan kromatid ve izok-
romatid gap ve k›r›klar, minute ve asentrik kromo-
zom gibi yap›sal düzensizlikler saptanm›flt›r. Efl za-
manl› ve efl koflullu benzer kültürlerle karfl›laflt›r›ld›-
¤›nda bu bulgular›n kültür flartlar›ndan kaynaklanma-
d›¤› sonucuna var›lm›flt›r. Bütün grupta 8 çift aras›nda
akrabal›k olmas›n ara¤men, kromozom düzensizli¤i
olanlarda efllik efllek aras›nda akrabal›k saptanmam›fl-
t›r.

Kordosentez giriflimi yap›lan 44 olgu ifllemden
sonra ortalama 14.59±20.12 (1-90) gün izlenmifllerdir.
Olgulardan 17'sinde gebelik giriflim sonras›nda he-
men sonland›r›lm›flt›r. Tüm grupta ifllem sonras› 4 er-
ken do¤um tehdidi gözlenmifl olup, birinde tokolize
cevap al›namam›fl ve sonradan trizomi 18 tan›s› koyu-

lan multipl anomalili bir fetus do¤urmufltur. Di¤er üç
olguya tokoliz uygulanmam›fl ve do¤um eylemine
izin verilmifltir. A¤›r oligohidramniyoslu bir olguda ise
erken membran rüptürü gözlenmifl ve multipl anoma-
lili bir fetus do¤urmufltur. 

Alt› ile 90 gün aras›nda izlenen olgularda (n:18)
kordosentez ifllemine ba¤l› maternal ve fetal borbidi-
te ile fetal ölüm saptanmam›flt›r. Fetuslardan 7'si do-
¤um öncesi, 4'ü do¤um s›ras›nda, 3'ü do¤umdan son-
ra kaydedilmifltir. Olgulardan 15'i normal vaginal do-
¤um, 7'si abdominal do¤um yapm›flt›r. Fetustal›rn do-
¤um a¤›rl›klar› 400-4000 gram aras›nda olup ortalama
1920±1158 gramd›r. Alt› olgunun ak›beti bilinmemek-
tedir, 34 olguda fetal neonatal mortalite söz konusu-
dur. Dört olgu çocuk ve beyin cerrahisi kliniklerinde
opere edilmifller, halen ikisi sa¤l›kl› olarak yaflamla›n
sürdürmektedirler. Sekiz olgu d›fl›ndaki fetuslara ay-
r›nt›l› otopsi yap›lamam›flt›r. 

TARTIfiMA
Ultrasonografi eflli¤inde i¤ne ile ilk transdemal

kordosentez giriflimleri 1980'li y›llarda Bang ve ark
(12) ile Daffos ve ark (13) taraf›ndan gerçeklefltirilmifl-
tir. Daha sonraki y›llarda prenatal tan› ve tedavide ge-
nifl kullan›m alan› bulan bu yöntem h›zl› karyotip ta-
yinin gerekti¤i durumlarda geç amniyosentezin yeri-
ne alm›flt›r (14).

Fetusun do¤um öncesi ölümü durumunda ortaya
ç›kan hemoliz genetik tan›y› güçlefltirdi¤i için, kromo-
zom tetkiki amaçl› kan örne¤ini do¤umu beklemeden
al›nmas› gerekmektedir. Nitekim, fetal karyotipin ge-
beli¤in ve do¤um eyleminin takibini etkilemesi nede-
ni ile, kordosentezin gebelik s›ras›nda sadece 2. Tri-
mesterde de¤il gerekti¤inde 3. Trimister s›ras›nda da
yap›lmas› önerilmektedir (5).

Anne yafl›, habitüel abortus ve kötü obstetrik öy-
kü ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda, ultrasonografik inceleme
sonucu, karyotip düzensizli¤ini erken tan›s›nda daha
önemli bir yol göstericidir (15). Baz› çal›flmalarda kor-
dosentez indikasyonlar›ndan 986-91'inin anormal ult-
rasonografi bulgusu oldu¤u ve bunlar›nda da %60-
72'sini do¤rudan fetal malformasyonlar oldu¤u bildi-
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rilmifltir (7,14,16). Ülkemizde yap›lm›fl olan benzer ön
çal›flmalarda da, kordosentezin %52-67 oran›nda ve
öncelikle fetal anomalilerde uygulanm›fl oldu¤unu
saptad›k (17,18,19). Fetal malformasyon ve NIH olgu-
lar› bizim bütün kordosentez serimizde 961'lik bir
grubu oluflturmaktad›r. Yüksek olan bu oran›, ilk gi-
riflimlerimiz için daha çok gebeli¤ini sonland›raca¤›-
m›z olgular› seçmifl olmam›za ba¤lad›k. 

Kordosentez giriflim gebelikle 17-40. Gebelik haf-
talar› bildirilmifltir (7-14). Bizim serimizde bu oran
%88'dir. Özellikle ilk olgular›m›zda karfl›laflt›¤›m›z
lenfosit külütür baflar›s›zl›¤›m›z›n, ilk olgumuzda am-
niyotik s›v› kontaminasyonuna, bir olgumuzda amni-
yotik s›v› kontaminasyonuna, bir olguda al›nan kan
örne¤inin p›ht›laflm›fl olmas›na, di¤erlerinde ise örnek
ile birlikte bulunabilecek patojen etkenlere ba¤l› ol-
du¤unu düflündük.

Malformasyonu bulunan fetuslarda kordosentez
ile %8-23 aras›nda kromozom düzensizli¤i saptand›¤›
bildirilmifltir. Bu oran tek malformasyonu olanlarda
%5-17, multipl malformasyonu olanlarda ise %30-50
aras›ndad›r (3-6), (14, 16, 19,(21). Nicolaides ve ark.
[#5], üçün üzerinde malformasyonu olan fetuslarda
%64 oran›nda kromozom düzensizli¤i saptanm›fllar-
d›r. En s›k rastlanan kromozom düzensizlikleri s›ras›y-
la otozomal ve gonozomal olanlard›r (22). Bunlar için
de trizomiler ön planda yer al›r (16, 21, 23). NIH ol-
gular›nda %10-33 aras›nda kromozom düzensizli¤i
bildirilmifltir (4, 24). Bafler ve ark, (18). Kordosentez
uyguland›klar› 34 fetal anomali olgusunda hiç kromo-
zon düzensizli¤i saptamazken, Ermifl ve ark (19) 184
olguluk benzer serilerinde %8.2, NIH'ta da %10 ora-
n›nda kromozom düzensizli¤i bildirmifllerdir. Biz 50
olguluk serimizde, lenfosit kültürünü gerçeklefltirdi¤i-
miz 44 kan örne¤inden alt›s›nda (913.6) kromozom
düzensizli¤i saptad›k. Bunlar›n hepsi otozomal kro-
mozomlar› ilgilendirmekte idi. Fetal malformasyonlar-
da %11.4, NIH olgular›m›zda da %11.1 oran›nda kro-
mozom düzensizli¤i oldu¤unu belirledik. Kromozom
düzensizli¤i olgular›n›n %50'sinde serebro-spinal s›v›-
n›n içinde dolaflt›¤› serebral boflluklara ait anomaliler,
%17'sinde kar›n ön duvar› defekti ve %17'sinde NIH
belirledik. Ermifl ve ark'da bu oranlar s›ras›yla %53,
%13 ve %7'dir (19).

Düflük riskli gruplarda kordosenteze ba¤l› fetal
kay›p oran›n›n 28. Gebelik haftasz›ndan önce ve son-
ra %1.4 oldu¤u ve bunun göze al›nabilecek bir oran
oldu¤u bildirilmifltir (25). Yüksek ve ark. (26) fetal
anomalilerde %31 oran›nda ölü do¤um bildirmifller-
dir. Wilson ve ark (27), fetal karyotip endikasyonu ile
yap›lan kordosentez giriflimlerinde, giriflime ba¤l›
olan veya ba¤l› olmayan toplam fetal kay›p oran›n›
%47 olarak belirlemifller ve kordosentez sonras› 2 haf-
ta iinde meydana gelen fetal kay›plar›n yaklafl›k
%90'›n›n fetal anomalilerde görüldü¤ünü bildirmifller-
dir. Di¤er çal›flmalarda da fetal anomalili olgularda
bildirilen %96-98'lik fetal kay›p oran›n›n genellikle
gebeli¤in sonland›r›lmas›na ba¤l› oldu¤u vurgulan-
m›flt›r (3, 6, 18). Bizim serimizde de izlenen gebelik-
ler içinde %86 oran›nda fetal-neonatal kay›p söz ko-
nusudur. Perinatal sa¤ kal›m organ›m›z›n düflük ol-
mas›n›, seçilmifl olan olgular›n büyük ço¤unlu¤unun
major anomalilerden oluflmas›na ve gebeliklerin er-
ken dönemde sonland›r›lm›fl olmas›na ba¤l›d›r.

SONUÇ
Amniyosenteze göre daha riskli olmakla beraber,

daha çabuk sonuç veren kordosentez ile fetal kan ör-
neklemesinin, özellikle 18-28. Haftalar aras›nda intra-
uterin anomali ve non immün hidrops fetalis sapta-
nan bütün olgulara uygulanmas› gerekti¤ini düflün-
mekteyiz. Preliminer olan serimizde bu yöntem ile
%13.6 oran›nda kromozom düzensizli¤i saptad›k. Se-
rebral ventrikülleri ilgilendiren anomalilerde kromo-
zom düzensizli¤ine daha s›k rastlad›k. Çal›flma serimi-
zin say›s› artt›kça oran›m›z›n daha güvenilir olaca¤›
kanaatindeyiz. Do¤um fleklinin belirlenmesi ve prog-
noz tahmininin yap›lmas›nd ayeri olan kordosentezin,
özellikle geç baflvuran olgular›n karyotip tayininde
daha kolay ve yayg›n olarak uygulanacak yeni doku
ve hücre kültür yöntemleri gelifltirilene kadar güncel-
li¤ini koruyaca¤›na inanmaktay›z. 
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