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Objectives: Thanatophoric dysplasia (TD) is a lethal con-
genital anomaly with skeletal dysplasia. It is charecterized by
short limb dwarfism, enlarged head with frontal bossing,
short neck, protuberant abdomen because of thorasic dyspla-
sia. Fibroblast growth factor receptor 3 (FGFR3) is the only
gene known to cause thanatophoric dysplasia. We report a
prenatal diagnosis of TD to highlight the importance of an
accurate diagnosis in counselling and plan of management.

Case: A 27-year-old G3P2 woman in a non-consanguineous
marriage was referred at 18 weeks’ gestation for fetal skeletal
evaluation. Ultrasound examination showed markedly short-
ened long bones and bowed femur, bilateral clubfeet, short
ribs, narrow thorax and platyspondyly and increased nuchal
fold (7.4 mm). The head was enlarged with bulging of fore-
head, eyes were prominent and were widely spaced,
Thanatophoric dysplasia was suspected. The couple were
counselled regarding the lethality of the condition.
Amniocentesis was accepted by the couple, performed during
the 18th gestational week showed normal karyotypes (46, XY)
We counseled the couple extensively, and explained that this
genetic condition causes type-1 TD. Thereafter, they decided
to proceed with fetal termination. At the 19th gestational
week, pregnancy was terminated. Laboratory investigations:
After termination, fetal radiologic surveying and autpsy was
performed. The findings on fetal autopsy were short and stub-
by femur, tibia, fibula, humerus, ulna and radius, curved femo-
ra, bilateral talipes, micrognathia. The ribs were short and hor-
izontally placed. To further support the diagnosis, histopatho-
logical examination of section from femur revealed disorgan-
ized physeal growth zone with disordered proliferation and
hypertrophy of chondrocytes and peripheral band of horizon-
tally oriented fibrosis. The final diagnosis with the anatomical
abnormalities, radiological and histopathological findings was
TD type 1. Histopathology: The epiphyseal cartilage in the
long bones did not differ clearly from those of the age-
matched controls. The growth plate showed a variable disor-
ganization, the rows of the proliferative and the columns of the
hypertrophic chondrocytes were well formed in some areas,
but nearly absent in other areas. The primary and secondary
trabeculae of the metaphysis were plump and haphazardly
arranged. Most striking, however, were tufts of fibrous tissue
scattered along the growth plate, especially at the periphery of
the growth plate, as an extension of the so-called ossification
groove of Ranvier. This mesenchymal tissue penetrated the
growth plate and transformed into irregularly formed plump
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bony trabeculae. At the periphery of the growht plate, the
periosteal ossification far exceeded the plane of the endochon-
dral ossification. This tissue penetrates the growth plate and
shows atypical ossification.

Conclusion: Skeletal dysplasias constitute a heterogeneous
group of bone growth disorders resulting in abnormal shape
and size of the skeleton. TD is the most common lethal osteo-
chondrodysplasias with a prevalence of 1:20,000 to 1:40,000
births. It is characterized by marked underdeveloped skeleton
and short-limb dwarfism. The term ‘thanatophoric’ derived
from the Greek word “thanatophorus”, means “death bring-
ing” and was first described by Maroteux. TD is caused by
activation of FGFR3 gene leading to negative regulation of
bone growth. The activation of FGFR3 in a majority is due to
denovo mutations. There are two clinical types of TD which
closely resemble in their clinical features; however have dis-
tinct radiological features and genetic mutations. Type 1, the
more commonly encountered form is characterized by a nor-
mal-shaped skull and curved (telephone receiver shaped) long
bones, especially seen in femur bone, whereas type II is associ-
ated with a cloverleaf-shaped skull and straight femurs. The
close differential diagnoses of TD, includes other skeletal dys-
plasias characterized by micromelia and severe thoracic
hypoplasia,namely osteogenesis imperfecta type II, which is
characterized by fracture of long bones and achondrogenesis
characterized by extreme hypomineralization and microg-
nathia. Hypophosphatasia is characterized, in addition to
micromelia and thoracic hypoplasia, by ubiquitous hypomin-
eralization. Other rarer differentials include achondroplasia,
perinatal hypophosphatemia, campomelic dysplasia and
hypochondrogenesis. Accurate diagnosis of fetal skeletal
abnormalities is important for patient counselling and to plan
the management. In spite of the very poor prognosis, some
patients might opt to continue with the pregnancy. In such
patients, ultrasound follow-up examination is important to
detect early changes that might complicate delivery.
Thanatophoric dysplasia is always lethal, due to the severe pul-
monary and thoracic hypoplasia. Both types are due to de novo
mutations. Therefore, the recurrence risk is trivial.
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intrauterin ikiz esi 6liimii olan gebeliklerin
koryonisite ve ikiz esi 6liim zamanina goére
gebelik sonuclarinin degerlendirilmesi
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Amag: Cogul gebelikler, tekil gebeliklere kiyasla artmis peri-
natal mortalite riskine sahiptir. Monozigotik ikizlerde, dizigo-
tik ikiz gebelikle kiyasla her iki fetusun kaybr rolatif riski 20, bir
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fetusun kaybr rolatif riski 1.63 ve yasayan fetusun neonatal do-
nemde kaybi rolatif riski ise 2.26’dur. Tkinci ve tigiincii trimes-
terde ikiz esi olimi, ikiz gebeliklerin yaklagik %0.5-6’sinda
goriiliir. Fetuslardan birinin intrauterin 6liimi, yasayan fetu-
sun mortalite ve morbidite riskini belirgin olarak arturmakta-
dir. Tkinci trimester veya 3. trimesterde ikiz esi 6liimii olup ya-
sayan ikiz eginin erken dogumu olmadig1 durumlarda, yagayan
ikizin prematiir dogurtulmasi veya gebeligin devamyla birlik-
te devam edecek olan morbidite ve mortalite riskinin iyi deger-
lendirilmesi gerekir. Yagayan ikiz esinin prognozunda koryoni-
site ve ikiz esi olimiiniin oldugu gestasyonel hafta énemlidir.
Ikiz esi oliimii, yasayan ikiz i¢in hemodinamik instabiliteye
bagli olarak morbidite ve mortalite riskini arttirmaktadir. Biz
de ¢aligmamuzda; ikiz esi 6limii olan ikiz gebeliklerin, koryo-
nisite ve ikiz egi 6lim zamanlarma gore yenidogan ve gebelik
sonuglarimi degerlendirmeyi amacladik.

Yontem: Bu ¢alismaya, Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hasta-
liklar1 Egitim ve Aragtirma Hastanesi'nde Ocak 2008-Aralik
2014 tarihleri arasindaki tiim dogumlar retrospektif olarak in-
celenerek intrauterin ikiz egi 6liimii olan gebelikler dahil edi-
mistir. Olgularin demografik 6zelliklerine, medikal ve obstetrik
hikayelerine ve gebelik sonuglarma hasta dosyalar1 taranarak,
elektronik kayitlardan ve Yenidogan Yogun Bakim Servisi ka-
yitlarindan ulagilmistir. Monokoryonik monoamniyotik ikiz
gebeligi olanlar, her iki fetal kayip olanlar ve gebeligi bagka bir
merkezde sonuglananlar, koryonisitenin belirlenemedigi olgu-
lar ve dogum bilgisi eksik olan olgular ¢aligma digt birakilmug-
ur. Tkiz esi 6liimii olan 78 olgu galismaya dahil edilerek koryo-
nisitelerine ve fetal 6liimiin oldugu trimestere gore gruplandi-
rilarak (0-13, 14-28, 29-34. gebelik haftalar1) maternal ve ne-
onatal ozellikleri agisindan kargilagtirildi. Koryonisite, ilk tri-
mester ultrasonografide amniyon ve koryon, ikinci ve tigiinci
trimesterdeki ultrasonografide amniyon zar1 veya plasentanin
incelenmesi sonucunda belirlendi. Ayrica, koryonisite bilgileri
dogum sonrast yapilmig olan patolojik incelemeyle teyit edildi.
Olgular; preeklampsi, gestasyonel diyabet, dekolman plasenta,
preterm dogum (34. ve 37. gebelik haftasindan 6nce dogum),
erken membran ruptiirii, intrauterin gelisme geriligi TUGR),
neonatal 6lim gelisimi yoniinden degerlendirildi. Yenidogan-
lar ise, ilk 48 saatte gelisen hipoglisemi, yenidogan yogun ba-
kim ihtiyaci (YDYBU), intrakraniyal kanama, fototerapi alma-
s1, polistemi, respiratuar distres sendromu (RDS) ve sepsis ge-
lisimi yoniinden degerlendirildi. Istatistiksel analizler icin SPSS
22.0 (Statistical Package for the Social Sciences) (IL, Chicago,
IBM) programu kullanildi.

Bulgular: Hastanemizde, Ocak 2008-Aralik 2014 tarihleri
arasinda toplam 73.911 dogum, 1693 tane ikiz dogum olmus-
tur. Calismaya ikiz esi 6liimii olan 78 tane olgu dahil edilmis-
tir. Tkiz esi 6liimii, ikiz gebeliklerin yaklagik %4.9’unda, ikin-
ci ve ligtincii trimesterde ikiz esi 6limii ise %4.01’inde goril-
migtiir. Olgularm %744 dikoryonik diamniyotik, %26’s1 ise

monokoryonik diamniyotik ikiz gebeliktir. Fetal kayiplarin
%17.9’u ilk trimesterde, %39.7’si ikinci trimesterde ve
%42.3’1 ti¢linci trimesterde olmugtur. Dikoryonik grupta or-
talama dogum haftasi (34.16+4.65) monokoryonik ikiz gebe-
liklerde ortalama dogum haftasimdan (31.1+3.83) biyiik bu-
lunmugtur. Bu fark istatistiksel olarak anlamhdir (p 0.022).
Dogum sekli acisindan koryonisiteye gore her iki grup arasin-
da istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir
(p>0.05). Monokoryonik grupta 37. gebelik haftasindan énce
dogum yapanlarin oran1 %95 iken dikoryonik grupta ise bu
oran %62.5’tir. Buna gore monokoryonik ikiz gebeliklerde
ikiz esi 6liimii sonrast 37. haftadan 6nce dogum yapma siklig
dikoryoniklerden 11 kat daha fazla bulunmugtur (OR: 11.40,
p 0.008). Buna ilaveten, monokoryonik grupta 34. gebelik haf-
tasindan 6nce dogum yapan olgularmn orani %70 iken dikor-
yonik grupta bu oran %35.7’dir ve monokoryonik grupta ikiz
esi 6limi sonrast 34. gebelik haftasindan 6nce dogum yapma
siklig1 dikoryoniklerden 4 kat daha fazla bulunmustur (OR:
4.20, p 0.010). Dikoryonik grupta; ikinci trimester ikiz esi 6li-
mil olanlarda (%81) 37 hafta 6ncesi erken dogum yapma sik-
lig1, tgiinct trimester (%59) ve ilk trimester (%38) ikiz esi
olimi olanlardan fazla saptanmigtir. Bu fark istatistiksel ola-
rak anlamli bulunmugtur (p 0.041). Monokoryonik grupta ise
ikiz egi 6liim zamanina gore preterm dogum goriilmesi agisin-
dan anlaml farklilik bulunmamugstir (p>0.05). Preeklampsi, er-
ken membran ruptiri, IUGR ve oligohidramnios goriilme
oranlar1 a¢isindan monokoryonik ve dikoryonik ikiz gebelik-
ler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamus-
tir. Monokoryonik ikiz gebeliklerde dekolman plasenta goriil-
me orani (%20), dikoryoniklerden (%3.6) fazla saptanmis ve
monokoryonik ikiz gebeliklerde dekolman plasenta goriilme
sikligr dikoryoniklerden 6 kat daha fazla bulunmugtur (OR:
6.75; p 0.038). Dikoryonik grupta yenidogan yogun bakim ih-
tiyact orant %62.5 iken monokoryonik grupta %85’tir. Mo-
nokoryonik gruptaki yenidoganlarda, dikoryonik grubundaki-
lere oranla yogun bakim ihtiyaci 3.4 kat, RDS gelisme riski ise
3.3 kat yiiksek bulunmugtur. Dikoryonik grupta RDS goriilen
olgularmn %901 ikinci trimester ikiz esi 6liimii olan grupta yer
almistir. Monokoryonik gruptaki RDS goriilen olgularin da-
gilimi ise %751 ikinci trimester, %251 ise liglincii trimester
ikiz esi 6liimii olan grup seklindedir. Dikoryonik ve monokor-
yonik gruplarda, ikiz esi 6liim zamanina gére RDS goriilmesi
agisindan istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulunmustur
(p 0.002 ve p 0.019). Sepsis goriilme oran1 dikoryonik grupta
%17.2 (n=5), monokoryonik grupta ise %33.3 (n=4) olarak
bulunmugtur. Fakat sepsis, hipoglisemi gelisimi ve fototerapi
tedavisi agisindan koryonisiteye gore gruplar arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (p>0.05). Dikor-
yonik grupta; fototerapi alan 10 olgunun dagilimu ise su sekil-
dedir; %57.9’u ikinci trimester, %26.3’ ise liglincti trimester
ikiz esi 6liimii olan gruptadir. Bu fark istatistiksel olarak an-
lamli bulunmustur (p 0.025). Monokoryonik grupta fototera-
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pi alan hastalarin %50’si ikinci trimester, %50’si ise {ictincii
trimester ikiz esi 6limii alan grupta saptanmugtir ve istatistik-
sel olarak anlamli bir fark bulunmamigtr (p>0.05). Monokor-
yonik grupta 6 hastada ikizden ikize transfuzyon sendromu
(TTTS) goriilmiigtiir. 2 tanesine laser koagulasyon tedavisi
uygulanmigtir. TTTS gelisen olgularin 4 tanesinde preek-
lampsi, 2 tanesinde ise erken membran ruptiirii saptanmigtir.
Bu olgularin ortalama dogum haftas1 31 haftadir ve hepsinde
yenidogan yogun bakim ihtiyact olmustur. Bir olguda post-
partum ex olmugtur. Calisgmamizdaki hicbir olguda tiiketim
koagulopatisi izlenmemigtir.

Sonug: Ikiz esi 6liimii yagayan ikiz esi icin morbidite ve morta-
lite acisindan ciddi risk olusturmaktadir. Yagayan ikiz eginin
prognozunda koryonisite ve ikiz egi 6limiiniin oldugu gebelik
haftas: etkilidir. Caligmamizda, ortalama dogum haftasini 34
hafta olarak saptadik. Ikiz esi 6liimii olan monokoryonik ikiz
gebeliklerde 37. ve 34. haftadan 6nce dogum yapma sikliginm
dikoryoniklerden daha yiiksek bulduk. Ayrica, ikiz esi 6limi
olan monokoryonik ikiz gebeliklerdeki dekolman plasenta, ye-
nidogan yogun bakim ihtiyact ve RDS gelisme sikliklarinmn ikiz
esi 6limii olan dikoryonik gebeliklerden daha yiiksek oldugu-
nu saptadik. Tkiz esi 6limii olan ikiz gebeliklerin koryonisite
ayrimi yapilmadan erken dogum agisindan takiplerini oner-
mekteyiz. Tkiz esi 6limii olan monokoryonik gebeliklerin, 34
hafta 6ncesi erken dogum, dekolman plasenta, yenidoganin yo-
gun bakim ihtiyaci, RDS ve diger perinatal sonuglar agisindan
yakin takibi 6nerilir. Tkiz esi 6limii olan ikiz gebeliklerin takibi
ve dogumlarinin 3. Basamak saglik merkezlerinde planlanmasi-
n1 6nermekteyiz. Literatiirde, konu ile ilgili yapilan ¢aligma ve
derlemelerde; daha ¢ok perinatal mortalite, yenidogan yogun
bakim tnitesine bagvuru, 6zellikle monokoryonik ikiz gebelik-
lerde norolojik hasarin degerlendirildigini gormekeyiz. Ayrica,
literatiirde ikiz esi 6liimii sonrasi yagayan ikiz eglerinin gebelik
ve perinatal sonuglarinin koryonisite ve ikiz esi 6lim zamanina
gore subgruplara ayrilarak degerlendirildigi bir ¢caligma buluna-
mamugtir. Calismamizin bu agilardan kendine 6zgii ve katki
saglayict oldugu kanisindayiz.
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Bebek dogum kilosu ile gebelik sirasindaki
maternal kan glukoz diizeyleri arasindaki
iliskinin ve bebek dogum kilosu 4000 gramin
tizerinde olan dogumlarin yenidogan
sonuclarinin degerlendirilmesi
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Amagc: Her trimesterdeki maternal kan glukoz diizeyleri ile be-
bek dogum kilosu arasindaki iligkinin degerlendirilmesi, bebek
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dogum kilosu 4000 gramun iizerinde olanlar ile 4000 gramin al-
tinda olanlarin gebelik ve neonatal sonuglarinm kargilagtirilmas:.

Yoéntem: Caligmaya; 2010-2015 yillar: arasinda Ankara Egi-
tim ve Aragtirma Hastanesinde dogum yapmus, 192 tanesi be-
bek dogum agirhigi 4000 gramun tizerinde ve 31 tanesi 4000
gramin altinda olmak tizere toplam 223 gebe dahil edildi. Da-
hil edilen tiim hastalar yas, gravida, parite, dogum sekli, ek
hastalik varligi, birinci trimester aclik kan sekeri, ikinci tri-
mester 50 gram ve 100 gram glukoz yiiklemesi sonuglari,
tglincii trimester aclik kan sekeri diizeyleri, dogumdaki be-
bek kilosu, birinci dakika apgar, besinci dakika apgar skoru ve
kord kan1 pH diizeyi agisindan degerlendirildi. Elde edilen
veriler makrozomiyi éngérmesi agisindan incelendi. p<0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 4000 gramin {izerindeki
192 gebenin 14 tanesinde ikinci trimesterde yapilan 50 ve 100
gram glukoz yiikleme testleri ile gestasyonel diabet saptandi.
Bebek dogum kilosu 4000 gramin tizerinde olanlar ile altunda
olanlar kargilastrildiginda OGT'T 1. saat, 2. saat kan sekeri
diizeyleri ile begsinci dakika apgar skoru 4000 gramin tizerin-
de dogum yapmus gebelerde daha yiiksek saptandi (p<0.005).
Gestasyonel diabet gelisen ve bebek dogum kilosu 4000 gra-
min iizerinde olan hastalarda birinci ve tiglincii trimester ag-
lik kan sekeri diizeyleri gestasyonel diabet gelismeyen hasta-
lara gére anlaml olarak daha yiiksek olup birinci dakika ap-
gar skoru anlaml olarak daha diisiiktii (p<0.05).

Sonug: Gestasyonel diabet, 4000 gram tizerinde dogum kilo-
su ve getirecegi neonatal komplikasyonlar ilk vizit (1. trimes-
ter) aclik kan glukoz diizeyi ile iligkilidir. Bu iliskinin aragti-
rilmast i¢in daha genis capli caligmalara ihtiyag vardr.
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Should we change our mind in biochemical
parameters in the second trimester aneuploidy
screening test in the patients with polycystic
ovary syndrome?
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Objective: Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a common
reproductive and metabolic disorder. Patients with PCOS
present with clinical signs of hyperandrogenemia (e, hir-
sutism and acne), menstrual irregularities and infertility.

Methods: Changes in some enzymatic activities such as
17alphahydroxylase, 17.20-lyase in the ovary and adrenal were
showed in PCOS. Malique et al. Also showed that there are
differences in activities of some enzymes essantial for placental
steroid synthesis in patients with PCOS. They detected lower
androstenedione and higher estriol concentrations in female
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