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Özet

Amaç: Bu çal›flmada gebeli¤in ilk üç ay›nda kombine test yap›lan
gebelerde risk da¤›l›m›n›n gösterilmesi, tarama sonras› yap›lan di-
¤er ifllem ve giriflimler ile tan›sal test uygulanan hastalar›n genel
demografik ve klinik özelliklerinin incelenmesi amaçlanm›flt›r. 

Yöntem: 2008–2011 y›llar› aras›nda ilk üç ay gebelik taramas›na
ait kombine test verileri retrospektif-kesitsel olarak de¤erlendiril-
di. Ense kal›nl›¤› (NT) ölçümü sonras›nda ayn› gün içinde kombi-
ne testi tamamlamak için ikili test uyguland›. Taramalar›n sonra-
s›nda uygulanan tan›sal giriflimler oran, endikasyonlar›, karyotip ve
postnatal sonuçlar aç›s›ndan karfl›laflt›r›ld›.   

Bulgular: Toplam 1109 gebe de¤erlendirmeye al›nd›. Takipteki
gebelerin ortalama yafl› 31.07±3.73 y›ld›. Serbest βhCG ölçümü
1.26±0.94 MoM ve PAPP-A ölçümü 1.16±0.65 MoM saptand›. Bi-
rinci üç ayda ortalama NT de¤eri 1.60±0.67 mm bulundu. Eflik
de¤eri 1/250 al›nd›¤›nda olgular›n %3,1’inde tarama testi pozitif
saptand›. ‹lk üç ay taramas› sonunda 22 olguya ve ikinci üç ay ta-
ramalar› sonras›nda 19 olguya daha tan›sal giriflim yap›ld›¤› göz-
lendi (toplamda %6.4). Giriflim yap›lan hastalar›n %11.3’ünde
karyotip anomalisi saptand›. Kombine test sonucu pozitif olan
grupta anne yafl›na ba¤l› anksiyete gibi di¤er nedenlerle giriflim ya-
p›lanlara göre karyotip anomalisi daha fazla (%20) gözlendi. 

Sonuç: Çal›flmam›zdaki gebelik takiplerinde ilk üç ay taramas›nda
kombine testte yanl›fl pozitiflik oran› %3.1 olmas›na ra¤men toplam
giriflim oran› iki kat›ndan fazlad›r (%6.4). Tan›sal ifllem say›s› yafl s›-
n›r›ndan kaynaklanan anne anksiyetesine ve hekimlerin sadece NT
veya ikili test sonucunu dikkate almalar› nedeni ile artmaktad›r. Ta-
n›sal giriflimlerde %11’lere ulaflan kromozom anomalisi ile %10’la-
ra ulaflan sonland›rma gereksinimi ile karfl›lafl›lm›flt›r. Anne veya he-
kim anksiyetesine ba¤l› uygulanan giriflimlerin hiçbirinde sonland›r-
ma gerektiren bir kromozom anomalisine rastlanmam›flt›r. 

Anahtar sözcükler: Kombine test, koryon villüs biyopsisi, amni-
yosentez, anksiyete.
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Abstract: Results of routine first trimester screening
tests and following invasive procedures during
pregnancy 
Objective: The purpose of this study is to show distribution of
risk in pregnancies which underwent first trimester combined
tests, and investigate general demographic and clinical character-
istics of patients, underwent invasive diagnostic tests after screen-
ing tests.  

Methods: Combined test data of first trimester screening in 2008-
2011 were evaluated retrospectively and cross-sectional. After the
measurement of nuchal translucency (NT), double test was
applied to complete combined test within the same day. Invasive
diagnostic procedures were compared in terms of rate, indications,
karyotype and postnatal outcomes.   

Results: A total of 1109 pregnant women were included. Their
mean age was 31.07±3.73 years. Free-βhCG was 1.26±0.94 MoM
and PAPPA was 1.16±0.65 MoM. Mean NT value was 1.60±0.67
mm. With threshold of 1/250, screening test was positive in 3.1%
of the cases. Additional 22 cases due to first trimester screening
and 19 cases due to second trimester screening had invasive pro-
cedures (6.4% in total). Invasive procedures revealed karyotype
anomaly in 11.3%. Karyotype anomalies were more frequent in
group (20%) with positive combined test compared to ones per-
formed for other reasons like maternal anxiety.

Conclusion: Although false positive rate is 3.1% in first trimester
combined test, rate of total invasive procedures is more than dou-
ble (6.4%). Number of invasive diagnostic procedures increased
due to maternal anxiety of age and physicians evaluating only NT
or double tests. With diagnostic procedures, chromosome anom-
alies reaches 11% and termination need reaches 10%. Invasive
procedures performed due to anxiety of mother or physician
revealed no chromosomal anomaly requiring termination.

Keywords: Combined test, chorionic villus sampling, amniocen-
tesis, anxiety.
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Girifl
Kromozom anomalilerinin erken tan›s›nda ultraso-

nografik fetal biyometri ölçümlerinin ve biyokimyasal
yöntemlere dayal› erken ve etkin tarama programlar›-
n›n gelifltirilmesi ile gebelik takiplerinde anne tercih
oranlar› etkin olarak artm›flt›r.[1–3] Etkin tarama prog-
ramlar›ndan olan kombine test gebeli¤in 11–14. hafta-
lar› aras›nda ard›fl›k olarak fetal ense taramas› ve anne
kan›ndan bak›lan ikili tarama testini içermekte olup
kromozom anomalisi, özellikle trizomi 21 için risk ta-
yininde kullan›lmaktad›r.   Bu çal›flmada gebeli¤in 11-
14. haftalar› aras›nda kombine test ile tarama yap›lm›fl
gebe toplulu¤unda kombine test sonuçlar›n›n da¤›l›m›-
n›n gösterilmesi, tarama sonuçlar›na göre yap›lan tan›-
sal giriflimler ile tan›sal test uygulanan hastalar›n genel
demografik, laboratuvar ve klinik özelliklerinin ince-
lenmesi amaçlanm›flt›r.

Yöntem
Retrospektif-kesitsel olarak 2008–2011 y›llar› aras›n-

daki ilk üç ay gebelik taramas›na ait hasta verileri de¤er-
lendirildi. Tarama öncesi bütün gebeler yap›lacak olan
ultrasonografinin ve biyokimyasal ifllemin etkinli¤i hak-
k›nda bilgilendirildi ve onamlar› al›nd›. Öncelikle gebe-
lik haftas› ve günü belirlendi. Ultrasonografik bafl-popo
mesafesi (crown-rump length, CRL) ölçümleri 45–84 mm
aras›nda bulunan fetüslerde ense kal›nl›¤› (NT) güncel
kurallara göre ölçüldü.[1] Bu ölçümün yan› s›ra fetal ana-
tomi de¤erlendirildi. Sonras›nda ayn› gün içinde kombi-
ne testi tamamlamak amac› ile ikili test (serbest beta in-
san koryonik gonadotropin [f-βhCG] ve gebelikle iliflki-
li plazma protein A [PAPP-A]) hesaplamas› için 4–6 ml
periferik venöz kan al›nd›, 24 saat içinde ayn› laboratu-
varda ayn› yöntemle çal›fl›ld›.

Tarama program› s›ras›nda elde edilen f-βhCG ve
PAPP-A MoM de¤erleri ile kombine test sonuçlar›n›n
risk da¤›l›m› elde edildi. Kombine test risk skoru 1/250
ve üzerinde olanlar tarama pozitif olarak de¤erlendirildi
ve di¤er tarama yöntemleri ve tan›sal yöntemler hakk›n-
da tekrar bilgilendirildi. Karyotip analizine yönelik ola-
rak gebeli¤in 12–14. haftalar›nda koryon villüs biyopsisi
(CVB) veya gebeli¤in 16–20. haftalar›nda amniyosentez
yap›ld›. Kromozom analizleri ayn› kurumun genetik la-
boratuvar›nda gerçeklefltirildi. Giriflim yap›lan ve yap›l-
mayan riskli gruplarda gebelik prognozunu belirlemek
amac› ile gebelik takiplerine devam edildi. Taramalar›n
sonucunda yap›lan CVB ve amniyosentez say›, neden ve

karyotip sonuçlar›n›n da¤›l›mlar› ile giriflim yap›lan gru-
ba ait perinatal prognoz do¤um sonras› tekrar araflt›r›ld›
ve amniyosentez ile CVB gruplar› karfl›laflt›r›ld›. ‹statis-
tiklerde T test ve Mann-Whitney U testleri uyguland›,
p<0.05 de¤eri istatistiksel olarak anlaml›l›k s›n›r› kabul
edildi. 

Bulgular
Dört y›ll›k sürede toplam 1109 gebe de¤erlendir-

meye al›nd›. Takip edilen gebelerin ortalama yafl›
31.07±3.73 y›l idi. Birinci üç ay ortalama f-βhCG ölçü-
mü 1.26±0.94 MoM ve PAPP-A ölçümü 1.16±0.65
MoM olarak saptand›. Birinci üç ayda NT ölçümü or-
talama 1.60±0.67 mm olarak bulundu. Kombine test
sonucu eflik de¤eri 1/250 olarak al›nd›¤›nda olgular›n
%3.15’inde (35/1109) tarama testi sonucu pozitif ola-
rak belirlendi. Bu 35 olgudan 30’unun (%85.7) tan›sal
giriflimi kabul etti¤i gözlendi. ‹lk üç ay bilgilendirmesi
ve taramas›n›n sonunda ayr›ca 22 olgu daha tan›sal ifl-
lem yap›lmas›n› arzu ederek invazif giriflim yapt›rd›.
‹kinci üç aydaki ilave taramalar da dikkate al›nd›¤›nda
19 olguya daha tan›sal giriflim yap›ld›¤› gözlendi.

‹lk üç ay tarama sonucu pozitif bulunan anne aday-
lar›n›n 5/35’i (%14) önerilen invazif tan› yöntemini ka-
bul etmeyip ard›fl›k taramalar ile risklerini azaltma yo-
lunu benimsemifl ve hiçbirinde gerek takip sürecinde,
gerekse do¤umdan sonra kromozom anomalisini dü-
flündüren bulguya rastlanmam›flt›r. Tarama pozitif bul-
gu sonras› CVB veya amniyosentez yap›lm›fl olanlar›n
%20’sinde (6/30) kromozom anomalisi saptanm›fl olup
bunlar›n tamam›nda gebelik sonland›r›lm›flt›r. Kombi-
ne test sonucu düflük risk bölgesinde ç›kt›¤› halde, ge-
beyi takip eden hekimleri taraf›ndan, gerek anne yafl›-
n›n ileri oldu¤unun düflünülmesi, gerekse yap›lm›fl olan
ard›fl›k taramadaki artm›fl ense kal›nl›¤› veya biyokim-
yasal risk düzeyinin ayr› ayr› yorumlanmalar›, baz› an-
ne adaylar›nda anksiyete ve karars›zl›k yaratm›flt›r. Bu
anksiyete gebelerin do¤rudan CVB veya amniyosente-
zi tercih etmelerine veya ikinci üç ay tarama testlerine
yönelmelerine neden olmufltur. Tarama negatif olan ve
giriflim yap›lmas›n› arzu eden bu gruba taramay› yapan
hekim taraf›ndan tekrar yönlendirici olmayan dan›fl-
manl›k verilmifl ve karar de¤ifltirmemeleri üzerine inva-
zif giriflim yap›lm›flt›r. Daha düflük risk bölgesinde bu-
lunan bu 22 gebeden hiçbirinde karyotip anomalisine
rastlanmam›flt›r. ‹kinci üç ay döneminde incelenen ve
pozitif biyokimyasal test veya pozitif genetik belirteç
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sonucu bulunan 19 kiflilik son bir grupta 4 yap›sal fetal
anomali saptanm›fl ve hepsine invazif giriflim yap›lm›fl-
t›r. Bunlarda tahliye gerektirmeyen 2 karyotip anoma-
lisi ile tahliye uygulanmak zorunda kal›nan 2 yap›sal
anomali bulunmufltur.

Giriflimlerin (n=71) nedenleri incelendi¤inde, 30
olguda kombine test, 15 olguda ileri anne yafl›, 13 olgu-
da pozitif genetik sonografi, 7 olguda anne anksiyetesi,
6 olguda ikinci üç ay pozitif tarama testi sonucunun et-
kili oldu¤u belirlendi. Tan›sal giriflimlerin sebepleri
52/71 olguda ilk, 19/71 olguda ikinci üç ay taramala-
r›ndan kaynaklanmaktayd›. Toplamda, taranan olgula-
r›n %6.4’üne (%1 CVB ve  %5.4 amniyosentez) tan›sal
giriflim yap›lm›flt›r.

Giriflim yap›lan hastalar›n %11.27’sinde karyotip
anomalisi (üç fetüste trizomi 21, iki fetüste trizomi 18,
iki fetüste mozaik XXY ve bir fetüste triploidi) saptan-
d›. Karyotip anomalilerinin kombine test sonucu pozi-
tif olan grupta (6/30: %20) daha s›k görüldü¤ü, kombi-
ne testi negatif olup ikinci üç ay biyokimya veya gene-
tik ultrasonografi test tarama sonucu pozitif olan grup-
ta (1/19: %5.3) ve anksiyetesi olan grupta (1/22: %4.5)
ise daha az oranda görüldü¤ü belirlendi. Son iki grup-
ta saptanan karyotip anomalisi 47, XXY idi.

Kombine test risk sonuçlar›na göre taranan gebe
da¤›l›m› ve uygulanan tan›sal giriflim da¤›l›m› Tablo
1’de, bulunan karyotip anomalileri Tablo 2’de, giriflim
yap›lan ve yap›lmayan gruplar›n karfl›laflt›rmas› ise
Tablo 3’te gösterilmifltir. Beklendi¤i gibi giriflim yap›-
lan grupta anne yafl› ve fetal NT ortalamas› istatistiksel
anlaml› olarak daha yüksek idi. Amniyosentez veya
CVB uygulananlar karfl›laflt›r›ld›¤›nda, CVB yap›lan-

larda yafl ortalamas› daha düflük, fetal NT ortalamas› ve
risk skoru ise daha yüksek bulundu (Tablo 4).

Giriflim sonras› karyotip anomalisi saptanmam›fl ve
do¤uma kadar izlenmifl olan olgular›n %87.3’ünün
term, %9.5’inin preterm veya IUGR ancak sa¤l›kl› be-
bek do¤urduklar›, %3.2’sinde ise prenatal dönemde fe-
tal kay›p yaflad›klar› belirlenmifltir. Ayr›ca bu grubun
%3.2’sinde minör anomali gözlenmifltir. Anne veya he-
kim anksiyetesi nedeni ile yap›lan giriflimlerin hiçbirin-
de sonland›rma gerektiren bir kromozom anomalisine
rastlanmam›flt›r. ‹zlenen olgular›n hiçbirinde yalanc›
negatif majör kromozom anomalisi gözlenmemifl ve
sonraki 3 y›l boyunca taraf›m›za bu yönde bir bulgu bil-
dirilmemifltir.

Tart›flma
Biyokimyasal parametrelerin trizomi 21 tarama testi

olarak klinik kullan›ma girmesi, gebelik takiplerinin uy-
gulamas›nda anne tercih oranlar›n› etkin olarak artt›r-
m›flt›r.[2] Ancak Perinatolojide, karyotip anomalilerinin
taranmas› ve tespitinde önemli mihenk tafllar›ndan biri,

Tablo 1. Kombine test risk sonuçlar› ve tan›sal giriflimlerin da¤›l›m›.

Risk oran› Taranan Tan›sal giriflim Saptanan
gebe uygulanan karyotip
say›s› gebe say›s› anomalisi say›s›

>1/250 35 30 6

1/251-1/1000 70 12 -

1/1001-1/10.000 444 22 1

1/10.001-1/100.000 560 7 1

Toplam 1109 71 8

Tablo 2. Bulunan karyotip anomalilerinin laboratuvar ve klinik özellikleri.

Olgu Anne Gebelik NT   f-ββhCG PAPP-A Kombine Tan›sal Karyotip
yafl› haftas› (mm) (MoM) (MoM) test riski giriflim

1 40 12 9 - - 1/6 CVB Trizomi 21

2 27 12 2.9 1.5 0.5 1/2 CVB Trizomi 21

3 40 13 3.2 2.1 1.0 1/6 Amniyosentez Trizomi 21

4 35 12 4.5 0.4 0.1 1/2 CVB Trizomi 18

5 30 12 1.5 0.3 0.4 1/21836 CVB Trizomi 18

6 36 13 1.7 0.7 0.6 1/3850 Amniyosentez Mozaik XXY

7 29 13 1.2 0.9 0.8 1/50000 Amniyosentez Mozaik XXY

8 31 13 3.0 0.1 0.06 1/2 CVB Triploidi

CVB: Koryon villüs biyopsisi
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belki de dönüm noktas›, trizomi 21 tarama testi olarak
ilk üç ay gibi gebeli¤in nispeten erken bir döneminde ul-
trasonografik nukal translüsensi ölçümünün biyokimya-
sal analizlere ilave edilmesidir.[3] Gebeli¤in 11. ve 14.
haftalar› aras›nda anne yafl› ile birlikte ultrasonografik
nukal translüsensi ölçümü ve anne serumundan f-βhCG
ve PAPP-A ölçümleri “kombine testi” tan›mlamaktad›r.
Yine, kombine testin klinik kullan›ma girmesi ile birinci
üç ay kombine tarama testinin önerildi¤i gebelerde, ge-
belerin uygulamay› kabul etme oranlar›n›n anlaml› ola-
rak artt›¤› gösterilmifltir.[4]

Ülkemizde yap›lm›fl olan çal›flmalarda[5,6] f-βhCG or-
talama de¤erleri 0.82–1.07 MoM, PAPP-A ortalama de-
¤erleri 1.06–1.61 MoM aral›¤›nda bildirilmifltir. Çal›flma
grubumuzda bu de¤erleri s›ras› ile 1.25 ve 1.16 MoM
olarak bulduk. f-βhCG de¤erimizin di¤er çal›flmalardan
hafif yüksek oldu¤unu belirledik. Bu fark›n de¤iflik labo-
ratuvar yöntemlerinden kaynaklanabilece¤ini düflündük.
Ayn› çal›flmalarda ortalama NT de¤erleri 1.16 ile 1.58
mm aras›nda bulunmufltur. Çal›flmam›zdaki normal ol-
gularda buldu¤umuz ortalama NT de¤eri 1.53 mm olup
di¤er çal›flma sonuçlar› ile benzerdir.

Kombine testin klinik uygulamaya girmesi, ikinci üç
ay tarama testlerinin kullan›m›nda fetal kromozom ano-
mali riskini saptamaya yönelik çak›flmalara, yanl›fl pozitif
oranlarda art›fla ve gereksiz invazif giriflimlere neden ol-
mufltur.[7] ‹ki ayr› döneme ait olan bu testlerinin çeflitli
kombinasyonlarda klinik pratikte uygulanmas› SURUSS
(Serum, Urine and Ultrasound Screening Study) çal›flmas›
ile gelifltirilmifl ve “Entegre Test” uygulamas›n›n (11.
gebelik haftas›nda NT ölümü + PAPP-A ve erken ikinci
üç ayda dörtlü testin – αFP, uE3, hCG ve inhibin A –
uygulanmas›) etkin oldu¤u belirtilmifltir (7,8). Prospektif
olarak çoklu merkezde 47.000’in üzerinde gebeli¤in ta-
kip edildi¤i bu çal›flmada bu yöntemin %85 erken sapta-
ma oran› ve %0.9’luk yanl›fl pozitiflik oran› ile en uygun
yöntem oldu¤u belirtilmifltir.[7,8] Bu çal›flmada kombine
test için yanl›fl pozitiflik oran› %4.3 olarak bildirilmifl-
tir.[7,8] Ancak sonraki modelleme ve klinik çal›flmalarda
yöntem olarak “fiartl› s›ral›” (Contingent sequential; Birin-
ci üç ay de¤erlendirmesinde yüksek riskli olarak de¤er-
lendirilenlere invazif tan›sal giriflimler önerilmesi ve s›-
n›r risk de¤erlerine sahip gebeliklerde ikinci üç ayda
dörtlü test bak›lmas›) yüksek erken anomali saptama
oran› ve yüksek oranda %1, %3, %5’lik yanl›fl pozitiflik
oran› ile etkin yöntem olarak gösterilmifltir.[9,10] Her ne
kadar baz› yay›nlarda s›ral› ve flartl› prenatal Down sen-

dromu tarama karfl›laflt›rmas›nda flartl› tarama yöntemi-
nin karmafl›k yap›da ve düflük saptama oran›na sahip ol-
du¤u[11] belirtilmifl olsa da, 38 binden fazla gebeli¤in ta-
kip edildi¤i FASTER (First and Second Trimester Evalu-
ation of Risk) araflt›rmas›nda birinci üç ay kombine tara-
man›n 11. hafta sonuçlar›n›n ikinci üç ay dörtlü testten
üstün oldu¤u ve 13. hafta sonuçlar›n›n benzer oldu¤u
bildirilmifltir.[12] Hem s›ral› ard›fl›k taraman›n hem de
tam entegre taraman›n düflük yalanc› pozitif de¤erler ile
yüksek Down sendromu saptama oranlar›na sahip oldu-
¤u gösterilmifltir.[12] Ancak genel taramalarda bu testlerin
rutin bir flekilde ard›fl›k olarak taranmas›n›n getirece¤i
maliyet ve zaman kayb› dikkate al›nd›¤›nda iyi yap›lacak
bir kombine testin etkinli¤i ve pratik oluflu göz ard› edil-
memelidir. Sonuç olarak, bizim 4 y›ll›k klinik deneyim
sonuçlar›m›zda da literatür ile uyumlu olarak[12–14] yüksek
anomali saptama oran› ve benzer düflük yalanc› pozitiflik
oran› görülmektedir.

Tablo 3. Olgularda yafl, NT ve biyokimyasal belirteçlerin ortalama ve
standart sapma da¤›l›m›.

Giriflim Yafl* NT* ββhCG PAPP-A 
MoM MoM

Yok Ortalama 30.84 1.53 1.25 1.16
Std. sapma 3.473 0.34 0.93 0.64

CVB / AS Ortalama 34.43 2.60 1.30 1.04
Std. sapma 5.38 2.14 1.08 0.75

Toplam Ortalama 31.07 1.60 1.25 1.15
Std. sapma 3.73 0.67 0.94 0.65

*: ‹statistiksel olarak anlaml› farkl›l›k mevcut; p<0.05.AS: Amniyosentez, CVB: Kor-
yon villüs biyopsisi. 

Tablo 4. Giriflimlerde yafl, NT ve biyokimyasal belirteçlerin ortalama ve
standart sapma da¤›l›m›.

Giriflim Yafl* NT* ββhCG PAPP-A 
MoM MoM

CVB Ortalama 30.64 4.92 1.16 0.66
N 11 11 10 10
Std. sapma 10.38 2.89 0.79 0.0

AS Ortalama 35.11 2.14 1.33 1.11
N 60 56 56 56
Std. sapma 3.64 1.64 1.13 0.77

Toplam Ortalama 34.43 2.60 1.30 1.04
N 71 67 66 66
Std. sapma 5.38 2.14 1.08 0.75

*: Mann-Whitney U testi ile anlaml› farkl›l›k mevcut; p<0.05. AS: Amniyosentez,
CVB: Koryon villüs biyopsisi
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Bu testlerin saptama oranlar›n›n yükseltilmesi amac›
ile yak›n zamana kadar ultrasonografik nazal kemik ölçü-
mü, duktus venosus, hepatik arter ve triküspid kapak
ak›mlar› gibi di¤er pek çok parametrenin de ilavesi öne-
rilmifltir.[15] Hatta anne serum örneklemesinin NT ölçü-
münden önce veya efl zamanl› olmas›n›n test performan-
s›n› artt›rd›¤› bildirilmifltir.[16]

‹ngiltere’de kombine testin klinik uygulamaya gir-
mesi ile 2003–2004 y›llar›ndaki pozitif Down sendromu
tarama test say›s› 2008–2009 y›llar› aras›nda azalm›flt›r.[17]

Bu beraberinde sitogenetik laboratuvar›na yap›lan istek-
lerde %72 azalma ve toplam tarama pozitif oran›n›n
%6’dan 9 y›lda %3.1’e düflmesine yard›mc› olmufltur.[17]

Çal›flmam›zda gebelik takiplerinde ilk üç ay taramas›nda
kombine testte yanl›fl pozitiflik oran› %3.1 olup bu çal›fl-
madaki sonuçlar ile uyumludur. Ancak çal›flmam›zdaki
toplam giriflim oran› test pozitifli¤inin iki kat›ndan fazla
(%6.4) saptanm›flt›r. Bunun sebebi, anne ve/veya hekim
anksiyetesine ba¤l› olarak daha yüksek oranda invazif gi-
riflim yap›lm›fl olmas›d›r. Ancak bu tür olgular›n hiçbi-
rinde kromozom anormalli¤ine rastlanmam›flt›r.

Günümüzde moleküler biyolojinin teknik geliflimle-
rine paralel olarak, kombine test içerisine maternal kan-
da hücre d›fl› serbest DNA ilave edilmesi ile saptama
oranlar›n›n trizomi 21 için %98, trizomi 18 ve 13 için
%96 oldu¤u ve invazif test oran›n›n ise sadece %0.7 ol-
du¤u bildirilmifltir.[18,19]

Etkinlikleri genifl seriler ile gösterildikten sonra
moleküler testlerin rutin uygulamaya daha çok girmesi
ile belki de bu yüksek invazif giriflimin esas nedenini
oluflturan anne ve/veya hekim anksiyetesi endikasyon-
lar› ciddi oranlarda azalacakt›r. Bu konuda annelerin
invazif teste karfl›n invazif olmayan takip yöntemleri
aras›ndaki en önemli seçim kriterinin ilgili testin en az
%95 do¤rulukla Down sendromu tan›s› koydurmas›n›n
oldu¤u gösterilmifltir.[20] Bu nedenle, maternal kanda
hücre d›fl› serbest DNA araflt›r›lmas› ile kombine edil-
mifl testlerin hasta kabulü yönünden potansiyeli olduk-
ça yüksek görülmektedir.

Sonuç
Çal›flmam›zda, gebelik takiplerinde ilk üç ay tara-

mas›nda kombine testte yanl›fl pozitiflik oran› %3.1 ol-
mas›na ra¤men toplam giriflim oran› iki kat›ndan fazla
bulunmufltur (%6.4). Baz› gebelerde özellikle eski bir
al›flkanl›k olan “yafl s›n›r›ndan” kaynaklanan anksiyete-
ye ba¤l› giriflim iste¤i tan›sal ifllem say›s›n› artt›rmakta-

d›r. Buna, takipleri yapan hekimlerin sadece ense kal›n-
l›¤›n› veya ikili test sonucunu dikkate almalar› da eklen-
di¤inde genel anksiyete ile birlikte giriflim say›s›n›n da
artt›¤› gözlenmifltir. Gerek ilk, gerekse ard›fl›k olarak
yap›lan ikinci üç ay taramalar› sonucunda yap›lan tan›-
sal ifllemlerin %15.5’i CVB, %84.5’i ise amniyosentez-
dir. Bu giriflimlerin %73’ü ilk üç ay taramalar› ve bilgi-
lendirmelerinden, %27’si ise ikinci üç ay taramalar›n-
dan kaynaklanmaktad›r. Tan›sal giriflimlerin sonunda
toplamda %11’lere ulaflan kromozom anomalisi ile
%10’lara ulaflan sonland›rma gereksinimi ile karfl›lafl›l-
m›flt›r. Anne veya hekim anksiyetesinden kaynaklanan
giriflimlerin hiçbirinde sonland›rma gerektiren bir ano-
maliye rastlanmam›flt›r.

Gebelikteki taramalar›n zamanlamas›n›n ve bilgi-
lendirmenin do¤ru yap›lmas› yanl›fl pozitifliklere ba¤l›
giriflimlerin say›s›n›, dolay›s› ile maddi kay›plar› ve ola-
s› fetüs kay›plar›n› en aza indirilebilir. Anksiyeteyi ön-
lemenin temel kural› yafl ve ikili test sonuçlar›n›n veril-
medi¤i raporlar›n düzenlenmesi veya raporun bu do¤-
rultuda yorumlanmas›d›r. Trizomi 21 taramalar›n›n
maliyet ve etkinli¤i dikkate al›nd›¤›nda, uygun kifli ve
laboratuvarlar taraf›ndan yap›lacak olan “kombine test”
incelemesi anne kan›nda yap›lacak di¤er taramalar
ucuzlay›p yayg›nlaflana kadar hizmet vermeye devam
edecek gibi görünmektedir. 

Ç›kar Çak›flmas›: Ç›kar çak›flmas› bulunmad›¤› belirtilmifltir.

Kaynaklar
1. Nicolaides KH. Screening for chromosomal defects.

Ultrasound Obstet Gynecol 2003;21:313–21.
2. Salonen R, Turpeinen U, Kurki L, Lappalainen M, Ammälä

P, Hiilesmaa V, et al. Maternal serum screening for Down’s
syndrome on population basis. Acta Obstet Gynecol Scand
1997;76:817–21.

3. Wald NJ, Hackshaw AK. Combining ultrasound and bio-
chemistry in first-trimester screening for Down’s syndrome.
Prenat Diagn 1997;17:821–9.

4. Tringham GM, Nawaz TS, Holding S, Mcfarlane J, Lindow
SW. Introduction of first trimester combined test increases
uptake of Down’s syndrome screening. Eur J Obstet
Gynecol Reprod Biol 2011;159:95–8.

5. fianl› DB, Kartkaya K. Determination of the median levels of
first trimester screening test parameters in our region.
[Article in Turkish] Perinatal Journal 2012;20:6–11.

6. Özer Ö, Say›n CN, Varol FG. The assessment of nuchal
translucency and serum markers for down syndrome screen-
ing with ductus venosus Doppler measurements in the first
trimester. J Turk Ger Gynecol Assoc 2010;11:194–8.



Cilt 23 | Say› 1 | Nisan 2015

Gebelikte rutin ilk üç ay taramas›n›n sonuçlar› ve sonras›nda yap›lan tan›sal giriflimler

55

7. Wald NJ, Rodeck C, Hackshaw AK, Walters J, Chitty L,
Mackinson AM. First and second trimester antenatal screen-
ing for Down’s syndrome: the results of the Serum, Urine
and Ultrasound Screening Study (SURUSS). J Med Screen
2003;10:56–104.

8. Wald NJ, Rodeck C, Hackshaw AK, Rudnicka A. SURUSS
in perspective. BJOG 2004;111:521–31.

9. Wright D, Bradbury I, Benn P, Cuckle H, Ritchie K.
Contingent screening for Down syndrome is an efficient
alternative to non-disclosure sequential screening. Prenat
Diagn 2004;24:762–6.

10. Cuckle H, Benn P, Wright D. Down syndrome screening in
the first and/or second trimester: model predicted perform-
ance using meta-analysis parameters. Semin Perinatol
2005;29:252–7.

11. Wald NJ, Rudnicka AR, Bestwick JP. Sequential and contin-
gent prenatal screening for Down syndrome. Prenat Diagn
2006;26:769–77.

12. Malone FD, Canick JA, Ball RH, Nyberg DA, Comstock
CH, Bukowski R, et al; First- and Second-Trimester
Evaluation of Risk (FASTER) Research Consortium. First-
trimester or second-trimester screening, or both, for Down’s
syndrome. N Engl J Med 2005;353:2001–11.

13. Kagan KO, Wright D, Baker A, Sahota D, Nicolaides KH.
Screening for trisomy 21 by maternal age, fetal nuchal
translucency thickness, free beta-human chorionic
gonadotropin and pregnancy-associated plasma protein-A.
Ultrasound Obstet Gynecol 2008;31:618–24.

14. Borrell A, Casals E, Fortuny A, Farre MT, Gonce A,
Sanchez A, et al. First-trimester screening for trisomy 21
combining biochemistry and ultrasound at individually opti-
mal gestational ages. An interventional study. Prenat Diagn
2004;24:541–5.

15. Nicolaides KH. Screening for fetal aneuploidies at 11 to 13
weeks. Prenat Diagn 2011;31:7–15.

16. Ekelund C, Wright D, Ball S, Kirkegaard I, Nørgaard P,
Sørensen S, et al. Prospective study evaluating performance
of first-trimester combined screening for trisomy 21 using
repeat sampling of maternal serum markers PAPP-A and
free β-hCG. Ultrasound Obstet Gynecol 2012;40:276–81.

17. Morgan S, Delbarre A, Ward P. Impact of introducing a
national policy for prenatal Down syndrome screening on
the diagnostic invasive procedure rate in England.
Ultrasound Obstet Gynecol 2013;41:526–9.

18. Nicolaides KH, Syngelaki A, Poon LC, Gil MM, Wright D.
First-trimester contingent screening for trisomies 21, 18 and
13 by biomarkers and maternal blood cell-free DNA testing.
Fetal Diagn Ther 2014;35:185–92.

19. Fairbrother G, Johnson S, Musci TJ, Song K. Clinical expe-
rience of noninvasive prenatal testing with cell-free DNA for
fetal trisomies 21, 18, and 13, in a general screening popula-
tion. Prenat Diagn 2013;33:580–3.

20. Chan YM, Leung TY, Chan OK, Cheng YK, Sahota DS.
Patient’s choice between a non-invasive prenatal test and
invasive prenatal diagnosis based on test accuracy. Fetal
Diagn Ther 2014;35:193–8.




