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ÖZET 

Ġntrauterin GeliĢme Geriliği Tanılı Gebelerde Maternal Serum Chemerin Düzeyi 

Amaç:  Ġntrauterin geliĢme geriliği  dünya çapında ölü doğum, yenidoğan 

mortalitesi, kısa ve uzun vadeli yenidoğan morbiditesinin önde gelen nedeni olan, 

yaygın bir gebelik komplikasyonudur. ÇalıĢmamızın amacı IUGR tanısı almayan ve 

ıugr tanısı alan gebelerde serum chemerin seviyelerini belirlemek, farklılık varsa 

hastalığın Ģiddeti ile iliĢkisini tesbit etmek, gerek hastalığın etyolojisinde gerekse de 

patogenezin ilerlemesinde rol alabilecek bir marker olarak chemerinin ıugr tanılı 

gebelerde yerini belirlemektir. Ġntrauterin geliĢme geriliğinin maternal demografik 

verilerle iliĢkisini ortaya koyarak bu gebelik komplikasyonunun öngörülmesi ve 

engellenmesidir. .Aynı zamanda mevcut literatüre katkı sağlamak amaçlanmıĢtır . 

Gereç ve Yöntemler: ÇalıĢmamız prospektif  bir çalıĢma olup, araĢtırmaya vaka 

grubu olarak,1 Eylül 2023 – 1 Aralık  2023 tarihleri  T.C. SB. Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi BaĢakĢehir Çam ve Sakura ġehir Hastanesi  Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Kliniği Doğumhane ve Riskli Gebelik bölümüne yatan ,gebe ve acil polikliniklerine 

baĢvuran , ACOG (American College of Obtetricians and Gynecologists) kriterlerine 

(tahmini fetal ağırlık (TFA) < %10 persantil) ve dahil etme/ dıĢlama kriterlerine uygun 

IUGR gebeler ve TFA‘ya göre %10-90 persantil olan dahil etme/ dıĢlama kriterlerine 

uygun normal gebeler belirlenerek; G.POWER 3.1 Programı ile effect size 0.8, alfa 

düzeyi 0.05, güç %95 alınıp 40 IUGR ve 40 IUGR olmayan gebe toplam 80 hasta dahil 

edildi. Her iki gruptan kord kanı alındı. Kord kan örneklerinden Human Chemerin 

ELĠSA kit (BT) ile chemerin düzeyleri ölçüldü, gebelerin demografik verileri ile iliĢkisi 

değerlendirildi. Ġstatistiksel analizde SPSS for Windows 25.0 paket programı kullanıldı. 

Bulgular : Serum chemerin düzeyleri  24-37  gebelik haftaları arasında olan 

IUGR olan  ve IUGR olmayan arasında incelendiğinde , her iki grup arasında chemerin  

düzeyleri açısından anlamlı fark olmadığı gözlemlenmiĢtir. 

Tüm hastaların chemerin ortalaması 1,847.4 ± 2,007.4 ng/mL, ortancası 1,114.5 

(408.4-11,284.2) ng/mL idi. IUGR grubunda chemerin ortalaması 2,113.3 ± 2,357.3 

ng/mL, ortancası 1,202.6 (477.9-11,284.2) ng/mL iken kontrol grubunda ise chemerin 

ortalaması 1,581.4 ± 1,568.6 ng/mL, ortancası 990.8 (408.4-8,902.3) ng/mL idi ve iki 

grup arasında fark anlamlı değildi (p=0.119) 

Sonuç: ÇalıĢmamız literatürde  izole  IUGR lı gebelerde serum chemerin 

düzeyinin ,sağlıklı gebelere göre farklı olup olmadığını inceleme açısından ilk olma 

özelliği taĢımaktadır.Serum chemerin düzeyinin  daha önce yapılan preeklamptik 

hastalarda anlamlı bulunması üzerine ortak patogenez olan uteroplasental yetmezliğin 

sebep olduğu IUGR tanısında anlamlı fark olması  beklenmiĢtir ancak bulgularımız  bu 

durumla tutarlı olmamıĢtır.  

AnahtarKelimeler:  Gebelik, , Ġntrauterin GeliĢme Geriliği ,Preeklampsi,  Chemerin , 

Fetal ağırlık 
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ABSTRACT 

Maternal Serum Chemerin Level in Pregnant Women Diagnosed with Intrauterine 
Growth Retardation 

 
Objective: Intrauterine growth restriction is a common pregnancy complication 

that is the leading cause of stillbirth, neonatal mortality, and short- and long-term 
neonatal morbidity worldwide. The aim of our study is to determine serum chemerin 
levels in pregnant women who are not diagnosed with IUGR and those diagnosed with 
IUGR, to determine the relationship between the severity of the disease and the severity 
of the disease if there is a difference, and to determine the place of chemerin in pregnant 
women diagnosed with IUGR as a marker that may play a role in both the etiology of 
the disease and the progression of pathogenesis. The aim is to evaluate the correlation 
with the degree of intrauterine growth retardation and to predict and prevent this 
pregnancy complication by revealing its relationship with maternal demographic data. 
.At the same time, it is aimed to contribute to the existing literature. 

Materials and methods:  Our study is a prospective study, and as a case group, 
between 1 September 2023 and 1 December 2023, T.R. SB. Women admitted to the 
Maternity Room and Risky Pregnancy Department of BaĢakĢehir Çam and Sakura City 
Hospital, Health Sciences University BaĢakĢehir Çam and Sakura City Hospital, 
pregnant women and those applying to emergency outpatient clinics, meeting ACOG 
(American College of Obtetricians and Gynecologists) criteria (estimated fetal weight 
(TFA) < 10% percentile) and IUGR pregnant women who meet the inclusion/exclusion 
criteria and normal pregnant women who meet the inclusion/exclusion criteria with a 
10-90% percentile according to TFA are determined; With the G.POWER 3.1 Program, 
effect size was 0.8, alpha level was 0.05, power was taken as 95%, and a total of 80 
patients, 40 with IUGR and 40 with normal pregnancy, were included. Cord blood was 
taken from both groups, and the samples were centrifuged at 3000 rpm for 10 minutes 
and kept at -80C until they were studied. Chemerin levels were measured from cord 
blood samples with the Human Asprosin ELISA kit (BT), and its relationship with the 
demographic data of pregnant women was evaluated. SPSS for Windows 25.0 package 
program was used in statistical analysis. 

Results: When serum chemerin levels were examined between IUGR and 
healthy pregnant women between 24-37 weeks of gestation, it was observed that there 
was no significant difference in chemerin levels between the two groups. 

The mean of all patients' chemistry was 1,847.4 ± 2,007.4 ng/mL, and the 
median was 1,114.5 (408.4-11,284.2) ng/mL. In the IUGR group, the mean of the 
chemer was 2,113.3 ± 2,357.3 ng/mL, the median was 1,202.6 (477.9-11,284.2) ng/mL, 
while in the control group, the mean of the chemer was 1,581.4 ± 1,568.6 ng/mL, the 
median was 990.8 (408.4-8,902.3) ng/mL and the difference between the two groups 
was not significant (p=0.119) 

Conclusion: Our study is the first in the literature to examine whether the serum 
chemerin level in pregnant women with isolated IUGR is different from that of healthy 
pregnant women. Since the serum chemerin level was found to be significant in 
preeclamptic patients in previous studies, a significant difference was expected in the 
diagnosis of IUGR caused by uteroplacental insufficiency, which is a common 
pathogenesis, but our findings are not consistent with this. was not consistent with the 
situation. 
 
Keywords:  Pregnancy, Intrauterine Growth Retardation, Preeclampsia, Chemerin, 

Fetal weight 
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1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

Ġntrauterin büyüme kısıtlaması (IUGR), fetal maternal, plasental veya çevresel 

faktörlerden etkilenmektedir. IUGR , multifaktöriyel etki mekanizması ile   büyüme 

eğrisine yetiĢememiĢ  fetusu tanımlar ve fetusün bu döneminden  eriĢkin döneme   kadar 

uzanan  neagatif  sonuçlarla iliĢkilendirilir.(1, 2) ilerleyen dönemde  asfiksi, erken 

doğum tehdidi , hipotermi, neonatal depresyon, enfeksiyon, metabolik, respiratuar ve 

nörolojik komplikasyonlara  neden olabileceği gibi çevresel  faktörleri indükleyerek 

genetik dönüĢümlere de sebep olabileceği ,bu doğrultuda  hipertansiyon, hiperlipidemi, 

inme, koroner kalp hastalığı ve diabetes mellitus dahil olmak üzere birçok eriĢkin 

dönem  baĢlangıçlı hastalıklara  zemin hazırlayabileceği düĢünülmektedir..(1–3)Asıl 

sebep farklılık gösterse de çoğunlukla   son yol ortaktır; uteroplasental yetmezliğe bağlı 

fetusun  beslenmesinin bozulması  en sık nedendir.(2) Doğum öncesi dönem IUGR ‗nin 

tanınması, ölü doğum engellemede  en büyük faktörlerden biridir, çünkü %30‘ u 

IUGR/SGA iliĢkilidir.(2, 4) 

IUGR‘da fetus beslenmesinin bozulmasını takiben ;  fetüs ebadını  küçültür, 

beyin geliĢimini korur, akciğer maturasyonunu  hızlandırır ve hemoglobin  seviyesini 

yükselterek bu sürece adapte olmaya çalıĢır.(6)  

Yeni sayılabilecek keĢiflerden olan  chemerin, kemokin yapısı ile  ve yağ doku 

hücrelerinin farklılaĢmasınıkatkıda bulunduğu  ve glukoz siklusunda  görev aldığı için 

adipokin olarak nitelendirilmiĢ  yeni bir markerdır. (7). Desidualize uterusta, overde, 

plasentada,vasküler endotelyal hücrelerde, antijen prezente eden immünregulatuar 

hücrelerde ayrıca karaciğer, böbrek, platelet, kas dokusu, beyin, deri gibi birçok yapıdan 

salgılandığı belirlenmiĢtir. Chemerin proenflamatuar ve/ veya antienflamatuar 

özelliklere sahip multifonksiyonel bir kemoadipositokindir ve gebelikte immün sistem 

regulasyonunda önemli rolü olan dengeleyici bir faktördür (8). Yağ doku hücrelerinden  

salgılanan anjiogenik moleküllerin düzenlenmesinde  yer aldığı, insan umbilikal 

veninde endotelyal hücrelerde anjiogenezisi düzenlediği gösterilmiĢtir (12,13). 

Chemerin gebeliğin ilk trimesterinde ve genellikle  plasentanın implantasyon 

döneminde seviyesinin arttığı görülmüĢtür.. Daha sonraki gebelik sürecince maternal  

serum seviyeleri belirgin düzeyde düĢebilmektedir. (14).DüĢük seviyelerde olması da  

antienflamatuar olan ikinci trimester ile uyumlu bir bulgudur. Genellikle gebeliğin son 
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dönemi  inflamasyonbelirteçleri  olan TNF-α (Tümör nekroz faktör), IL-6 (Ġnterlökin-6) 

gibi adipositokinlerin yükselmiĢ serum seviyesi  gözlenmiĢtir ve bu durumun, chemerin 

seviyelerinin 3.trimesterda artmasına bağlı olarak proenflamatuar durum ile 

iliĢkilendirilmiĢtir (15). 

Chemerin birçok metabolik siklusu etkileyebilen , implantasyon sürecinde 

bağıĢıklık sistemini uyarıcı  ve anjiogenetik nitelikleri olan , trofoblastik invazyonda 

etkili, damar düz kasında etkili , çok yönlü bir biyobelirteçdir.Endotelyal disfonksiyon 

ve kan basıncının artmasına bağlı  birçok çalıĢmada yüksek seviyede olduğu  tesbit 

edilmiĢtir. 

ÇalıĢmamızın amacı IUGR tanısı almayan ve ıugr tanısı alan gebelerde  serum 

chemerin seviyelerini belirlemek, farklılık varsa hastalığın Ģiddeti ile iliĢkisini tesbit 

etmek, gerek hastalığın etyolojisinde gerekse de patogenezin ilerlemesinde rol 

alabilecek bir marker olarak chemerinin ıugr tanılı gebelerde  yerini belirlemektir. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Tanım 

2.1.1. Normal Fetal Büyüme 

Fetal büyüme, fetusun genetiği tarafından belirlenir ve maternal, fetal, plasental 

birçok etkenden etkilenmektedir. Gebeliğin erken döneminde ve ikinci trimesterda 

olmak üzere dönem dönem zirve yapan bir ivmeye sahiptir. Biparietal çap (BPD), baĢ 

çevresi (HC), femur boyu  (FL), karın çevresi (AC) sıra ile  13, 14, 15, 16. haftada ilk 

büyüme patlamasını; BPD, HC, AC sıra ile  19-22, 19-21, 27-31. haftalarda ikinci 

büyüme patlamasını  yapar. Tahmini fetal ağırlık (TFA) ise 35. hafta pik yapar.(16). 

Gebelik yaĢı belirlemek için son mensturel tarihi ve erken gebelik döneminde   ölçülen 

baĢ popo mesafesi (CRL); fetal boyut belirlemede  ise 24 .gebelik haftası  üzeri 

gebelikte BPD, HC, AC, FL‘ nin ultrason ölçümlerinin olduğu yöntemler kullanılarak 

hesaplanan TFA önemli taĢır .(18) 

 

2.1.2. Ġntrauterin büyüme kısıtlılığı (IUGR) ve Gebelik YaĢına Göre Küçük 

Fetüs (SGA) 

Fetus  herhangi bir  patolojiye bağlı ve ya yapısal  olarak, gebelik yaĢına  göre 

belirlenmiĢ  sınır  değer altında  ise geliĢim eğrisini  yakalayamamıĢ olarak 

nitelendirilir.Kılavuzlar  arasında betimlemeler  farklılık göstermektedir. Uluslararası 

Delphi Konsensusu tarafından belirlenen  değerler IUGR ın  en fazla  kullanılan tanımı 

olmuĢtur .(1, 2, 5) ACOG ölçülen   TFAve ya  AC nin 10 persantilden düĢük  ise IUGR 

terimini, doğum ağırlığı  10 persentilden düĢük ise   yenidoğan için SGA terimini 

kullanmasını önermiĢtir . Ancak bu tanımlama  büyüme eğrisine ulaĢamamıĢ iri 

bebekleri kapsamadığı ve yapısal olarak  küçük kalmıĢ fetusları de  içerdiği için eksik 

gruplandırmaları sebep olmuĢtur .RCOG ise TFA veya AC nin 10 persantilden düĢük 

olan  yenidoğanı SGA, 3 persantilden düĢük olanı  ciddi SGA olarak tanımlamaktadır.. 

IUGR  fetus  SGA olarak nitelendirileceği  gibi, SGA fetusların %50-70‘i  yapısal  

olarak küçüktür. ġiddetli SGA bebeklerde IUGR  olasılığı daha yüksektir. SGA; yapısal 

, plasentadan kaynaklanmayan ((kromozom anomalisine bağlı , intrauterın  enfeksiyon, 

metabolizma bozukluğu gibi), plasenta yapısından kaynaklanan , annenin gebelik ve 

öncesi dönem özelliklerinden (düĢük kilo, yetersiz beslenme, madde kullanı öyküsü 



4 

veya anemik olmak  , preeklampsi, otoimmun hastalık, diyabet, hipertansiyon, renal 

hastalık gibi plasental implantasyonu ve vaskülariteyi etkileyen durumlar) 

olabilmektedir.(20) ISUOG ve Delphi prosedüründe ise TFAve ya  AC 10 persantil 

altını SGA ile nitelendirilmiĢ  olup , genetik olarak büyüme eğrisini yakalayamayan  

fetüsü IUGR  olarak değerlendirilebilir olarak tanımlamıĢtır .SGA ve FGR arasındaki 

asıl farklılık ise SGA nın bir fetal boyut küçüklüğü ile karakterize olmasına rağmen 

olumsuz perinatal sonuç beklenmezken , 10 persantilden düĢük ifade edilen   FGR bir 

bebekte perinatal ve uzun dönem negatif  sonuçların artmıĢ riski belirtilmiĢtir .(2, 5, 

21)Delphi sınıflamasına göre IUGR , 32 .gebelik haftası öncesi ve sonrasna  göre erken 

ve ya geç baĢlangıçlı olarak sınıflandırılmıĢtır. 

 

2.1.2.1. Simetrik IUGR  

BPD, AC ve FL boyutlarının  orantısal olarak hepsinin  küçük ölçülmesi ile 

karakterizedir. IUGR fetusların %25 30‗. U bu subgrupta yer almaktadır ve gebelık 

dönemi ve sonrası komplikasyonları  açısından  gidiĢatı.  asimetrik IUGR‘a göre daha 

kötü seyretmektedir.Genellikle en sık sebebi ilk trimester enfeksiyonları ,genetik 

bozukluklar ve. Ġlk trimester dönemi olumsuz sebeplerden  etkilenmiĢ plasenta olduğu 

düĢünülmektedir..(22, 23) 

 

2.1.2.2. Asimetrik IUGR 

BPD, AC ve FL nin belirlenen aralıkta ölçüldüğü  fakat AC‘nin olması gerektiği 

boyuttan küçük, baĢ koruyucu grup olarak sınıflandırılmasıdır. IUGR fetusların yaklaĢık 

%75 ini oluĢturmaktadır. En sık sebep  uteroplasental yetmezliktir, normal büyüm 

eğrisine yetiĢen  fetusun ilk trimester sonrası glukoz ve yağbirikiminin  azalması, kilo 

alımının yavaĢlaması ile karakterizedir.(23) 

 

2.1.2.3. Erken BaĢlangıçlı IUGR 

Konjenital anomali yokluğunda, fetus 32 haftadan önce etkilenmiĢtir ve 

genellikle plasental patolojilerle iliĢkilidir. Preeklampsi, perinatal mortalite ve morbidite 

riski yüksektir. BozulmuĢ doppler parametreleri sebebiyle daha sık erken doğum kararı 

alınmaktadır.(5, 24, 25) 



5 

2.1.2.4. Geç BaĢlangıçlı IUGR 

Konjenital anomalinin olmadığı, 32. Ngebelik haftasından sonra etkilenen  

fetüstür. Doppler değerlendirmelerinde bozulma daha az görülse de, hipoksinin henüz 

bu parametereleri etkileyecek seviyeye gelmemesinden kaynaklanabilir. Erken 

baĢlangıçlı tipe göre daha sık görülmektedir, doğum öncesi ve sonrası dönem 

komplikasyonları daha az görünür, ancak son trimester fetusun hipoksiye toleransı daha 

az olduğu için komplikasyonlar açısından özellikle nörogeliĢimsel bozukluk riskinde 

anlamlı artıĢ izlenebilmektedir.(5, 26–28) 

 

Tablo 2.1. Delphi konsensusu, erken ve geç IUGR  (2, 5) 

 

. 

2.2. IUGR Ġnsidans ve Prevalansı 

SGA ifadesi, hem geliĢme  geriliği olan (IUGR) fetusler hem de konstitüsyel  

olarak küçük sorunsuz fetusler  için kullandığından, tek bir ifade kullanmak oldukça  

zordur.Doğum öncesi  IUGR  ‗nin tanınması, ölü doğumları  önlemede en büyük 

faktördür. Ölü doğum oranının  %30‘u IUGR  -SGA iliĢkili olduğu düĢünülmektedir.(2, 

29, 30) 
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2.3. IUGR Etiyolojisi 

Maternal, fetal, plasental faktörler her biri farklı ve ya  hepsi birleĢerek ortak yol 

olan utero plasental akımı etkileyerek  fetal geliĢimi  etkilemektedir.(31, 32) 

Fetüse bağlı risk oluĢturabilecek faktörler arasında; genetik faktörler, yapısal 

anomaliler, intrauterin  enfeksiyonlar, çoğul gebelik sıralanabilir. En sık görünen 

kromozomal anomali trizomi 13(Patau sendromu), 18 (Edwards sendromu) ve 21'dir 

(Down sendromu). 20. gebelik  haftası  öncesi simetrik IUGR  anöploidi düĢündürür ve 

genellikle  bu kromozal anomali Trizomi 18 dir..(38) 

2.4. Patofizyoloji 

Iugr patofizyolojisinde etkili birçok mekanizma olsa da, genellikle son yol 

ortaktır; utero plasental yetmezliğe bağlı fetal beslenmenin  bozulmasıdır. Fetal 

geliĢimde ilerleyen  bir hipoksiye karĢı gösterilen yanıt fetüs yaĢına göre farklılık 

göstermektedir. Hipoksiye karĢı ilk fetal tepki  beyin koruyucu etki ile 

vazodilatasyondur. Düzenleme  beyin, koroner arter ve adrenaller lehinedir.  Dopplerde 

MCA-PI değerinin azalması serebral direncin azaldığının bir  göstergesidir  ve önemli 

bir tanı kriteridir . Fetüsün göstermiĢ olduğu  serebral direnç kalbin gösterdiği dirence  

göre daha az olmak ile birlikte ,  kardiyak ve duktus venozus doppler farklılıkları  henüz 

oluĢmazken  dahi  Ģiddetli fetal distres geliĢebilmektedir.(2, 39) Umblikal venöz akımın 

bozulmasıyla hemodinamik düzenlemede  fetal karaciğerinden kalbe yönlendirilen 

venöz akım bozulmasına bağlı  olarak  karaciğer küçülür  ve fetüsün karın çevresi (AC) 

değeri normal aralığının altında kalır.IUGR‘ın tanı niteliğinde ilk biyometrik  

ölçümüdür. Ġlk olarak  Mid serebral arter  PI  azalırken , ilerleyen sürede beyni  koruyan 

mekanızma kaybolup  normalleĢebilir  ya da  normal olmayan bir Ģekilde artabilir. 

Umblikal arterin  (UA) dopplerinde diyastol sonu akım kaybı veya ters akım  oluĢması 

,plasental vasküler direncin artmasına bağlı olarak geliĢir.. Oksijen yoksunluğunda 

kalbe  giden kan akımının  daha da yüksek seviyeye ulaĢtığı ,, ductus venosus kan akımı 

ise giderek daha da dilate olur ve dopplerde DV akımı kaybolur veya geriye  döner. 

NST reaktivitesi bozulur, Biyofizik profili  dercelendirmesi düĢer ve geç 

deselerasyonlar meydana gelir .  Biyofizik profili ve fetal doppler  değerleri birbirinden 

bağımsız olarak da bozulabilir. Tüm ortaya çıkan  bu bulgular  fetusun son  döneme 

yakın  olduğunu düĢündürür.(2, 40) 
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Utero plasental yetmezliğin ya da  hipoksiye  bağlı geliĢen  kardiyovasküler 

adaptasyonun  fetüsteki tanımlanması doppler ölçümü ile gerçekleĢir.Doppler tanıda, 

süreç takibinde ve yönetimde oldukça önemli bir yere sahiptir. Erken/geç baĢlangıçlı 

IUGR  tanısı doppler  bulgularına göre  kategorilere ayrılabilir. .BPP, fetüsün  tonusu , 

solunumsal hareketler , vücuttaki büyük  hareketler , kalp aktivasyonu , amniyon sıvının  

değerlendirilmesidir.(41, 42) 

 

2.5. Morbidite Ve Mortalite 

Ġntrauterin geliĢme geriliği, intrauterin mortalite, asfiksi ve nörovasküler 

komplikasyonlar,erken doğum tehdidi , ,hipotermi ,nöbet, enfeksiyon ,solunum sıkıntısı 

,nekrotizan enterokolit ve neonatal ölüm görüleceği gibi farklı mekanizmaları 

etkileyerek  yetiĢkin dönem baĢlangıçlı tansiyon yüksekliği , hiperlipidemi,inme ,kalp 

hastalıklarını  ve diyabetin mellitusa zemin oluĢturduğu gözlenmiĢtir.(44–48) 

 

2.6. IUGR Tanısının Konulması 

Erken tanı koymak fetal büyümeyi değerlendirmek için  gebeliğin gidiĢatını  

değiĢtirmese de  gebelikğin devamlılığınının yönetimi ve doğum planlaması  için temel 

amaçtır .Gebelik  yaĢının  hesaplanması: Sonmensturel döngü tarihi ve gebeliğin erken 

dönemi ölçülen  CRL değerine göre belirlenmesidir (66) (67–69-70) 

Ultrason ölçümleri  

Fetüsün  biyometrik değerleri: En önemli parametreler,gestasyonel yaĢın  tam 

olarak belirlenmesi , ultrason ölçümlerinde ise BPD, AC, FL nin en doğru ölçümünün  

yapılarak  TFA‘nın değerlendirilmesidir .(71,72) Birkaç hafta süresince  yapılan 

takiplerde  fetal geliĢim oranı  hala eksik  kalıyor ise IUGR tanısı alma oranı yüksektir. 

TFA veya  AC‘nin < 10 persantil olması IUGR açısından BPP ve doppler sıkı bir izlem 

gerektirir önemli iki oksijen sensitive merkez vardır; ilki kardiyovasküler sistemi 

düzenleyici nöronlar , ikincisi ise solunumsal  merkez nöronlarıdır.Hipoksiye verilen 

cevapta bu fizyolojik kaskadda bozulma sırasıyla   fetüsün solunumsal hareketlerinin 

bozulması  ve kardiyak  akselerasyon kaybı, azalmakta olan  fetüs  hareketleri, en son 

olarak fetal  tonus azalması olur.(74, 75) Hipoksemiye yanıtta düzelme evresinde ise 

böbreklerin  kan akımının giderek azaltılırak amniyotık sıvının azalması ile sonuçlanır 

.Ultrasonografik ölçümlerde  tek cepten zemine dik veya uterus konturuna dik alınan 
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ölçüm MVC < 20mm ya da amniyon mainın  indeksi (ASI)  50mm ise oligohidramnios 

olarak tanımlanır.(76, 77) TFA'nın 3 persentilden düĢük olması  durumunda 

oligohidroamniyoz da bulunması, kötü obstetrik sonuçlar açısından prediktiftir.(78) 

DOPPLER ĠLE DEĞERLENDĠRME 

Umblikal Arter (UA) Doppleri: Umblikal arter pı  değeri  , fetüste  villöz 

perfüzyonun bozulmasının  en erken bulgusudur .(79, 80) Normal diyastolik akım 

fetüsün durumu hakkında en önemli belirteçtir,  fettüse büyüme için  zaman tanınması 

gerektiğinde  doğumu ötelemek  için  klinik destek sağlamaktadır  (81)IUGR ‗da  

süregelen  plasental yetersizliğe  bağlı umblikal arter ve diyastol sonu  akım  azalır.(82) 

Villöz vaskülaritede  3 te biri kadar  azalma meydana geldiğinde  umblikal arter direnci 

(UA-PI) artar . Direnç arttığında diastol sonu  akım azalır, hatta ilerleyen zamanlarda  

akım kaybolur, terse döner  (81); umblikal arter PI ise artar. (83) Akımın  terse dönmesi 

, vaskülerite azalmasından  daha negatif  intrauterin fetal etki ile sonuçlandırılır (84-85) 

Uterin Arter (UtA) Doppleri: Uterin arterde trofoblast invazyonu sonucu spiral 

arterlerlerin yapısal olarak geniĢleme göstermesiyle , fetal  kan dolaĢımına giden kan 

10-12 kat artar ve bu sebeple  gerekli oksijen desteği sağlanmıĢ olur. Sağlıklı 

gebelıklerde   26 .haftadan  sonra uterin arterin  sistol /diyastol (S/D) oranı  < 2.7 

olmalıdır. Yeterınce baĢarı olmayan  vasküler  invazyon olduğunda uterin arterin  

direnci artar  ve akım bozulur ,plasental perfüzyon bozulur (86, 87) Uterin arterin  

diyastol sonu  kan akımı  gebelik süresince  yükselmezse ya da  ediastolde erken  

çentiklenme saptanırsa, fetal geliĢim IUGR açısından daha riskli olarak değerlendirilir 

.(88) 

MCA (Middle Cerebral Arter) Doppleri: Fetal hemodinami değerlendirmede 

kullanılmaktadır  Fetal beslenme bozukluğunda  kan akımının yeniden düzenlemesi ve  

beyine yönlendirilmesi sonucu MCA‘ daki artan vasküler direnc azalır; S/D, RI ve PI 

değerleri azalır, diastol sonu  akım yükselir . 

Serebroplasental oran (Cerebroplacental ratio-CPR):Gebeliğin son döneminde  

risk skalasındaki  fetal vasküler serebral hemodinaminin  yorumlanmasında önem teĢkil 

eder. MCA doppler PI veya  RI ‗in  UA ‗oranı , PI veya RI oranıdır ve normal fetusta 

>1 dir. CPR <1 olması durumunda fetal kanın redistribüsyonu düĢünülür ve negatif 

nörovasküler  komplikasyonlarla  iliĢkili olduğu düĢünülmektedir.(90,91, 92) 

 Duktus Venosus (DV) Doppleri: Fetal hemodinami değerlendirmede kullanılır. 
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Venöz dolaĢımdaki akım  sağlıklı fetusta  ileriye dönük ve tek formda iken UmbA  

direncindeki artıĢa bağlı olarak  DV' de dilatasyon meydana gelir azaln diyastolik basınç 

ile kalbe gönderilen besin ve oksijen oranı fazla kan iken, geriye dönük arteriyel kan 

basıcın iletimi de artar  (93,94) 

 

2.7. IUGR Tanılı Hastalarda Ġzlem  

IUGR  Ģiddet derecesine  göre takibe alınır ; iki yada  dört hafta ara ile ultrason 

ölçümleriyle  değerlendirme yapılması önerılır .. Non strest test  ile beraber  amniyon 

sıvı ölçümü yada  fetal biyofizik  değerlendirilmesi yada   Non strest test  ile birlikte 

fetusun biyofizik profilinin  takibi  intrauterin kaybı azaltmaktadır . 

 

2.8. Doğumun Planlanması 

32 hafta öncesi doğum kararı vermek oldukça risklidir .26-29 gebelik haftaları 

arasında anne karnında geçirilen her gün  yaĢama Ģansını %1 -2 artırtığı belirtilmiĢtir 

(103)  

Umblikal arter  doppler değeri normal fetusta;  

TFA<3 persantil  ise 37.gebelik  haftasında  doğum planlanır . 

TFA 3-10 persantil arası ise   i 38-39.gebelik  haftalarında  doğurtulur.. GeliĢme 

geriliğine ek olarak  oligohidramnios ya da maternal komorbit varsa 34 ile 37 gebelık  

haftası  arası doğurtulur .( 101-103) 

UA dopplerde bozulma var ise ;  

Haftalık olarak 2 defa  biyofizik profili , doğum planı ise  37 .gebelık haftasında  

ya da BPP bozulduğunda UA dopplerdediastol sonu  akım kaybı varsa; 33-34.gebelik  

haftasında  

Umblikal arter dopplerinde ters diastol sonu  akım kaybı  varsa; 30-32.gebelik  

haftasında 

Ductus venosus dopplerinde persistan ters a dalgası varsa;      

 ≥30 haftada anında doğum kararı verilirken , <30 haftada kiĢiselleĢtirilmiĢ 

doğum kararı verilebileceği belirtilmiĢtir.(104) 
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2.9. Adipoz Doku ve Chemerin 

Enerji metabolizmasında görev almakta adipoz doku, birden fazla fonksiyon 

göstermekte olup endokrin bir organ olarak görev yapmaktadır. Gebelerde belirgin 

olarak salgı paternleri içerirler ve gestasyonel dönem boyunca annenin ve fetüsün 

metabolizmasında rol oyandığı gösterilmiĢtir.(114). Adipoz doku hücrelerinden 

chemerin sentezi, aynı zamanda in vitro koĢullarda IL-1 stimülasyonu üzerinden 

adipositleri regüle edebilmesinin bulunması ile chemerine olan yönelim artmıĢtır.(107-

115). Chemerin, yağ dokuda  ve  immün sistem hücrelerinden sentezlenmektedir.. 

Chemerin adipokinleri farklılaĢtırması ve glukoz taĢınmasında rol oynadığı adipokin 

olarak kategorize edilmiĢtir.  

 

2.9.1. Chemerinin Biyokimyasal Yapısı 

Ġlk olarak 163  aminoasitten meydana gelen preprochemerin olarak 

sentezlenmektedir. Preprochemerin, N-terminal alanından 18 kDa ağırlığındaki inaktif 

bir protein olan prochemerine (chemerinS163) dönüĢtürülmektedir. (116, 117). 

Prochemerinin;  koagülasyon kaskadında N-terminal alanı ile , C-terminali ile fibrin 

yıkım mekanizması ya da  inflamatuar siklusun  hücre dıĢı proteazları aracılığı ile 

ayrılarak    aktifform   chemerini oluĢturur.(118). Biyoaktif chemerin ,Kimaz  tarafından  

chemerinF154' e dönüĢtürülür ve deaktive edilir. (119). C-terminalinin bölünmesi ile 

terminal amino asitten yoksun farklı izoform oluĢumu ile, prochemerin aktive 

edilmektedir.(120 , 121 ). Chemerin biyoaktivitesini ve biyolojik iĢlevlerini tam olarak 

anlamak için  izotopm yapılarını anlamak gerekmektedir (121). Elastaz, cathepsin G, 

triptaz gibi proteazlar prochemerini farklı uzunluklara bölerek, değiĢik biyolojik 

aktiviteye sahip farklı biyoaktif izoformların oluĢumu sağlarlar. (121) C-terminalindeki 

proteolitik sürece bağlı olarak   aktif chemerinin lokal ve sistemik konsantrasyonu 

belirlenir. (119). C-terminal bölünmesi ,chemerinin bulunduğu yere göre değiĢir.(116). 

Sağlıklı, normal vücut kitle indeksine sahip kiĢilerde, total serum/plazma chemerin 

konsantrasyonu 90 ile 200 ng/ml arasındadır. (122, 123). Chemerinin keĢfedilen 3 

reseptörü vardır . CMKLR1 (ChemR23 ve DEZ kemokin benzeri reseptör1) 

anjiyogenezis  ve enflamasyon gibi biyolojik fonksiyonları düzenleyen chemerin 

reseptörüdür (124 , 119 ,125). Ġkincisi GPR1 (G protein-bağlı reseptör 1) chemerin 61 

reseptörüdür. (126) Üçüncüsü CCRL2 (kemokin reseptörü benzeri 2), aktivite 
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göstermediği düĢünülen atipik bir kemokin reseptörüdür 127 , 128). CMKLR1 reseptörü 

ile dolaĢım sisteminde ve inflamasyon esnasında vücut sıvılarında chemerin etkisini 

gösterdiği belirtilmiĢtir. Ġzoformlar aktifleĢme sonrası ayrı ayrı CMKLR1'e farklı 

afinetelerle bağlanmaktadır (118). Chemerin reseptörlerinden en düĢük afinite olarak 

CCRL2 olduğu bilinirken, CMKLR1 ve GPR1 reseptörlerine daha yüksek afinite ile 

bağlandığı gösterilmiĢtir.(127,129). Chemerin; karaciğerde, adipoz dokuda ve 

plasentada yüksek oranda bulunmaktadır. Ciltte, adrenal bezde, gastrointestinal 

sistemde, solunum sisteminde, böbreklerde, makrofaj, doğal öldürücü hücreler, 

olgunlaĢmamıĢ dendritik hücreler ve lökositler gibi immun sistemde de az miktarda 

bulunmaktadırlar. (130, 131 , 119.)  

 

2.9.2. Chemerinin etkileri   

Adiposit diferansiasyonu ve insülin metabolizmasında chemerinin etkisi: 

Chemerin, yağ doku hücrelerinin  geliĢiminde  otokrin ve parakrin sinyaller kullanarak 

bu değiĢime yol açar .Chemerinin CMKLR reseptörü, adipositlerde farklılaĢmayı 

sağlarken , insulin reseptörlerini ve IL-6 ekspresyonunu artırmakta aynı zamanda 

GLUT-4, leptin, adiponektin, perilipini de azaltarak lipolizi azaltmaktadır. (133). 

Chemerin adipositler içerisinde adipogenezis için gereklidir. Yapılan birçok çalıĢmada 

yağ doku yıkımını artırdığı belirtilmiĢtir. Ġnsulin sreseptörlerini uyararak  glukoz geri 

alımını kuvvetlendirir. Chemerin obezite ve diyabet tanılı farelerde tedavide 

kullanığında ile glukoz toleransını  yükselttiği , buna bağlı olarak da  adipoz doku , Kc 

ve iskelet kasında glukoz geri alım mekanızmasını  yavaĢlattığı  sonucuçıkarılmıĢtır 

(138).  

Myoblast diferansiasyonunda chemerinin etkisi: Miyoblast farklılaĢması 

sırasında chemerinde anlamlı oranda salgı artıĢı olduğu, otokrin  ve parakrin yollarla 

etki gösterdiği, myoblast proliferasyonunu artırdığı ve myoblast farklılaĢmasını azalttığı 

ifade edilmiĢtir. (139) 

Metabolik sendrom proçeslerinde chemerinin etkisi: Genel olarak visseral 

kompartman içindeki yağ doku  artıĢı veya obez hasta , insülin direnci, hiperglisemi, 

dislipidemi, hipertansiyon, protrombotik ve proinflamatuar süreçlerle bağlantılıdır 

(140). Proinflamatuar sitokinler oksidatif stresi artırarak  dislipidemi, glukoz intoleransı, 

insülin direnci ı, hipertansiyon, endotelyal disfonksiyon ve aterogenezise yol açmaktadır  
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(141-142). Chemerin kan konsantrasyonunun obez bireylerde yüksek olduğu 

bildirilmiĢtir (7) Bundan dolayı chemerinin, kronik inflamasyon, obezite ve obezite 

iliĢkili hastalıklar olan tip-2 diyabetik hastalarda  ve kardiyovasküler hastalıklarla 

arasında fonksiyonel bir iliĢki olduğu saptanmıĢtır. 

Anjiogenezde chemerinin etkisi: Leptin, insulin benzeri büyüme faktörü, TNF-α, 

TGF-b, PIGF, resistin, heparin bağlı epidermal büyüme faktörü, doku faktörü ve 

anjiopoietin anjıogenezisi etkileyen markerlardır  (163). Yapılan çalıĢmalarda  

chemerinin insan  umbilikal veninde endotelyal hücrelerde anjiogenetik faktörleri 

uyararak  düzenlenmesinde rol aldığı düĢünülmektedir.. Aynı zamanda, bu etkisine ek 

olarak  temelde  chemerinin yeni oluĢan damarlanmaları artırma yeteneği de olduğu 

eklenmiĢtir. (173,174).  

Kaur ve arkadaĢlarının gerçekleĢtirdiği araĢtırmada chemerinin, insan endotelyal 

hücre yapısının angiogenezis mekanizmasında oluĢumu indüklediği, migrasyonu 

artırdığı ve endotelyal jelatininaz ın aktive olması sağladığı belirtilmiĢtir.(MMP-2-9) 

(173-177).  Chemerin bu etkilerini doz ve süre bağımlı yapmaktadır  

Bozaoğlu ve arkadaĢlarının yaptığı in vitro çalıĢmalarda chemerinin önemli 

ölçüde kılcal benzeri damar  formlarının oluĢumunu artırdığı   ,toplam tübül boyunu  

artırdığı ve hücre çoğalmasını indüklediği gözlemlenmiĢtir.  (7)  

 

2.9.3. Gebelikte Chemerin 

Goralski ve arkadaĢlarının yapmıs olduğu araĢtırmada, chemerin mRNA'sı 

plasentadan eksprese edildiği izlenip, fetal chemerin seviyesini desteklediği 

belirtilmiĢtir.(133).  

Garces ve arkadaĢlarının çalıĢması da, gestasyonel dönemde  fare ve insan 

plasentasında chemerin salınımının, 3.trimesterda arttığını belirtmiĢlerdir.(10). 

Pfau ve arkadaĢlarının bildirdiği çalıĢmasına göre gestasyonel chemerin serum 

düzeyının gestasyonel diyabet ve insülin rezistansı ile pozitif korelasyon olduğunu 

belirtmiĢlerdir.(179-180) 

Barker ve arkadaĢlarının çalıĢması ise,  sezaryan esnasında obezite tanılı hastada 

fetal kordda saptanan chemerin düzeyi ile anneden daha önce alınan kandaki chemerin 

seviyesının farklı olması chemerinin plasentadan salgılandığını kanıtladığı ifade 

edilmiĢtir (182). 
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Chemerin, plasental NK hücrelerinin hem desidual endotelyal hücrelerde (DEC) 

hem de Stromal hücreler (ST) hücrelerine migrasyonunu desteklemektedir. Bunun 

yanında desidual NK hücreleri, kan komparmanındaki bölümüyle kıyaslandığında, 

chemerin reseptörlerini (chemR23) düĢük seviyede eksprese etmekte, reseptör 

seviyesini artırabilmekte ve chemR23‘ e bağlanarak, hem metabolik yolları aktive edip 

hem de desidual ST hücrelerine migrasyonu artırabilmektedir. Ġlginç olarak DEC, 

chemerin maruziyeti sonrasında genellikle chemR23 eksprese etmektedir. Bu sayede 

çeĢitli metabolik yolları aktifleyip, kılcal benzeri tüp yapılarının oluĢmasını sağlayarak 

vasküler remodellingi sağlamaktadır(186).  

 

2.9.4. Preeklampside Chemerin 

Birçok çalıĢmada preeklamptik hastalarda maternal serum chemerin düzeyının 

arttığı gösterilmiĢtir (176 ,13).  

Stephan ve arkadaĢlarının çalıĢmasında preeklamptik gebelerin normal gebelere 

oranla serum chemerin seviyesının arttığı, doğumdan sonraki 6 aylık dönemde 

yüksekliğinin devam ettiği ,ve gebe olmayan kadınlara oranla gebelerde chemerin 

seviyesi yüksekliği tesbit edilmiĢtir.( 180-188) 
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3. MATERYAL VE  METOD 

ÇalıĢma, prospektif kontrollü bir çalıĢmadır. ÇalıĢma toplam 2 grup ve 80 olgu 

ile tamamlanmıĢ olup ,1 numaralı grupta IUGR tanısı almıĢ 40 olgu ,2 numaralı grupta 

sağlıklı gebe olan 40 olgu  bulunmaktadır.Chemerin, kemokin yapısında olup  

desidualize uterus, plasenta ve vasküler endotelyal hücrelerden salınan 

adipositokindir.ÇalıĢmada serum chemerın seviyelerinin uteroplasental yetmezlik 

zemininde preeklampsi tanılı hastalarda olduğu gibi  IUGR tanısı alan hastalarda 

,sağlıklı gebelerden farklılık  gösterip göstermeyeceği ve serum chemerin seviyesi ile 

hastalık derecesi ile arasındaki iliĢkinin değerlendirilmesi amaçlanmıĢtır.ÇalıĢmaya 

BaĢakĢehir Çam ve Sakura ġehir Hastanesi Etik Kurulu (  28.08.2023 tarihli 

KAEK/2023.01.01 nolu kararı ile ) onayından sonra baĢlanmıĢtır. ÇalıĢma 1 Eylül 2023  

– 1 Aralık 2023  tarihleri arasında BaĢakĢehir Çam ve Sakura ġehir Hastanesi Kadın 

Hastalıkları ve Doğum Kliniği ‗inde  IUGR tanısı almıĢ olgularda yapılmıĢtır.Kontrol 

grubunda ise sağlıklı gebe takibi yapılan kadınlar bulunmaktadır . 

ÇalıĢmaya dahil edilme kriterleri Ģu Ģekildedir; 

 

- Yapılacak çalıĢma hakkında bilgilendirilmiĢ ve onamları alınarak kabul etmiĢ 

gebeler ve kontrol grubunda olmak  

- BaĢakĢehir Çam ve Sakura ġehir Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Kliniği‘inde IUGR tanısı almak  

- Kontrol grubu olarak benzer tarihlerde hastanemizde takip edilen gebeliği 

olan gebeler  

DıĢlanma Kriterleri ; 

- Olgu kabulünde çalıĢmaya katılmayı reddeden olgular  

- Kan numunesi alımı , transferi ve saklanma koĢulları uygun olmayan 

preparatlar  

- Komorbiditesi olan gebeler ve çoğul gebelikler 

AraĢtırmadan  çekilme kriteri, 

- ÇalıĢmanın herhangi bir zamanında çalıĢmadan çekilmek isteyen hastalar 
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ÇalıĢmada bulunan hastalara hiçbir tıbbi giriĢimde bulunulmamıĢ olup,herhangi 

bir ek risk bulunmamaktadır.Hastalara bilgi verilerek sözlü ve yazılı Ģekilde çalıĢmaya 

dahil olmak için onam alınmıĢ olup etik kurul dosyasında bulunan onam 

imzalatılmıĢtır.ÇalıĢmaya alınan her hasta için yaĢ,gravida ,parite durumu ,umblikal 

arter pı, AC ve TFA  persentili,önceki doğum öyküsü ,gebelik haftası değerlendirmeye 

alınmıĢtır.Tüm olgulardan çalıĢma için ,rutin kan takipleri amaçlı kan alınırken 10 ml 

venöz kan alınmıĢtır.IUGR tanısı almıĢ olan ve IUGR tanısı olmayan gebeliğin  24-37 

haftaları  arasında kan numunesi alınmıĢtır.Olgulara ait kan tüpleri 3.000 RPM ‗de 10 

dakika santrifüj edildikten sonra hastanemiz biyokimya laboratuvarında -80 C ‗de 

saklanmıĢtır. 

Örneklem Büyüklüğü Hesaplanması ; 

ÇalıĢma 2 grupta yapılmıĢ olup ,1 numaralı grupta IUGR tanısı almıĢ olgular,2 

numaralı grupta 24-37 haftalık sağlıklı gebe takibi yapılan olgular 

bulunmaktadır.ÇalıĢma öncesi gereken örneklem sayısı ve güç analizi G*Power3.1 

yazılımı kullanılarak hesaplandı.Etki büyüklüğü 0.4 ,alfa hata olasılığı 0.05 , güç 0.8 ve 

grup sayısı 2 olarak kabul edildi.Subgrup analizi için gereken minimum örneklem sayısı 

grup baĢına 40 hasta olup toplamda 80 olarak hesaplandı.Olası data kayıpları göz 

önünde bulundurularak çalıĢma 1 numaralı grupta 40 hasta , 2 numaralı grupta 40 hasta  

olmak üzere toplam 80 hasta ile tanımlanmıĢtır. 

Ġstatiksel Analiz ; 

Ġstatistik analizler R yazılımı (versiyon 4.2.0) ile yapıldı (R: A language and 

environment for statistical computing. R Foundation for Statistical Computing, Vienna, 

Austria, Available online: http/www.r-project.org/). Genel istatistik analizlerde 

gtsummary v1.6.0 ve rstatix v0.7.0 paketlerinden yararlanıldı [1,2]. DeğiĢkenlerin 

normal dağılıma uygunluğu Shapiro Wilk testi ile Q-Q plot ve histogram grafikleri ile 

denetlendi. Sürekli değiĢkenler ortanca (minimum-maksimum) ve ortalama ± standart 

sapma olarak belirtildi. Kategorik değiĢkenler frekans (yüzde) ile gösterildi. Sürekli 

verilerin analizi veriler normal dağılmadığında Mann Whitney U testi, veriler normal 

dağıldığında bağımsız gruplarda t-testi ile yapıldı. Kategorik veriler gözlem sayıları 

yeterli olduğunda Pearson Ki-kare testi ile değerlendirildi. Sürekli verilerin aralarındaki 

iliĢki Spearman korelasyon testi ile değerlendirildi. Yapılan tüm analizler için p<0.05 

anlamlı olarak kabul edildi.  
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4. BULGULAR 

Tablo 4.1. IUGR ve Kontrol Grubu Hastalarının Demografik ve Obstetrik Özelliklerinin Kıyaslanması 

  Hasta grupları   

Özellikler Toplam, N = 80 IUGR, N = 40 Kontrol, N = 40 p-değeri 

YaĢ       0.154
1 

Ortanca (min-max) 28.0 (18.0-44.0) 28.0 (18.0-44.0) 29.0 (19.0-43.0)   

Ortalama ± ss 29.2 ± 6.6 28.1 ± 6.2 30.2 ± 6.9   

Gebelik haftası       0.603
2 

Ortanca (min-max) 32.3 (24.1-36.9) 32.3 (24.1-36.9) 32.1 (24.1-36.1)   

Ortalama ± ss 32.0 ± 3.5 32.0 ± 4.0 32.0 ± 2.9   

Gravida       0.084
2 

Ortanca (min-max) 2.5 (1.0-8.0) 2.0 (1.0-7.0) 3.0 (1.0-8.0)   

Ortalama ± ss 2.7 ± 1.7 2.4 ± 1.6 3.0 ± 1.8   

Parite       0.015
2 

Ortanca (min-max) 1.0 (0.0-5.0) 0.0 (0.0-4.0) 1.0 (0.0-5.0)   

Ortalama ± ss 1.2 ± 1.3 0.9 ± 1.1 1.5 ± 1.3   

Önceki doğum, n (%)       0.003
3 

C/S 29 (36) 8 (20) 21 (52)   

NSD 22 (28) 11 (28) 11 (28)   

Yok 29 (36) 21 (52) 8 (20)   

1
Bağımsız gruplarda t-testi 

2
Mann-Whitney U testi 

3
Pearson Ki-kare testi 

  

ÇalıĢmaya 80 hasta dahil edildi. IUGR grubunda 40 hasta kontrol grubunda 40 

hasta vardı. Tüm hastaların yaĢ ortalaması 29.2 ± 6.6 idi. IUGR grubunda yaĢ 

ortalaması 28.1 ± 6.2  iken kontrol grubunda ise yaĢ ortalaması 30.2 ± 6.9 idi ve iki grup 

arasında fark anlamlı değildi (p=0.154). Tüm hastaların gebelik haftası ortalaması 32.0 
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± 3.5 idi. IUGR grubunda gebelik haftası ortalaması 32.0 ± 4.0 iken kontrol grubunda 

ise gebelik haftası ortalaması 32.0 ± 2.9 idi ve iki grup arasında fark anlamlı değildi 

(p=0.603). Tüm hastaların gravida ortalaması 2.7 ± 1.7 idi. IUGR grubunda gravida 

ortalaması 2.4 ± 1.6,  iken kontrol grubunda ise gravida ortalaması 3.0 ± 1.8 idi ve iki 

grup arasında fark anlamlı değildi (p=0.084). Tüm hastaların parite ortalaması 1.2 ± 1.3 

idi. IUGR grubunda parite ortalaması 0.9 ± 1.1 iken kontrol grubunda ise parite 

ortalaması 1.5 ± 1.3 idi ve iki grup arasında fark anlamlıydı (p=0.015). Tüm hastalarda 

29 (%36) hasta önceki doğumu C/S yaptığını bildirirken 22 (%28) hasta NSD yaptığını 

bildirdi ve 29 (%36) hasta daha önce doğum yapmadığını bildirdi. IUGR grubunda 8 

(%20) hasta önceki doğumunu C/S, 11 (%28) hasta NSD olarak, 21 (%52) hasta doğum 

yapmadığını bildirirken; kontrol grubunda 21 (%52) hasta önceki doğumunu C/S, 11 

(%28) hasta NSD olarak, 8 (%20) hasta doğum yapmadığını bildirdi ve iki grup 

arasında fark anlamlıydı (p=0.003). 

  

Tablo 4.2. IUGR ve Kontrol Grubu Hastalarının Chemerin Düzeylerinin Kıyaslanması 

  Hasta grupları   

Özellikler Toplam, N = 80 IUGR, N = 40 Kontrol, N = 40 p-değeri 

Chemerin, ng/mL       0.119
1 

Ortanca (min-max) 1,114.5 (408.4-

11,284.2) 

1,202.6 (477.9-

11,284.2) 

990.8 (408.4-

8,902.3) 

  

Ortalama ± ss 1,847.4 ± 2,007.4 2,113.3 ± 2,357.3 1,581.4 ± 1,568.6   

1
Mann-Whitney U testi   

 

Tablo 2‘de chemerin düzeyinin IUGR ve kontrol grupları arasında kıyası 

yapılmıĢtır. Tüm hastaların chemerin ortalaması 1,847.4 ± 2,007.4 ng/mL idi. IUGR 

grubunda chemerin ortalaması 2,113.3 ± 2,357.3 ng/mL iken kontrol grubunda ise 

chemerin ortalaması 1,581.4 ± 1,568.6 ng/mL  idi ve iki grup arasında fark anlamlı 

değildi (p=0.119).(ġekil 1) 
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ġek l  4.1. IUGR ve Kontrol Grubu Hastalarının Chemerin Düzeylerinin Kıyaslanması 

   

Tablo 4.3. Tüm Hastalarda Chemerin Düzeyinin Demografik ve Obstetrik Parametrelerle ĠliĢkisi 

Parametreler Chemerin 

YaĢ r=0.033 

  p=0.769 

Gebelik haftası r=-0.019 

  p=0.867 

Gravida r=-0.14 

  p=0.217 

Parite r=-0.11 

  p=0.315 

Spearman Korelasyon (<0.25 çok zayıf iliĢki; 0.26-0.49 zayıf iliĢki; 0.50-0.69 orta iliĢki; 0.70-0.89 

yüksek iliĢki; 0.90-1.0 çok yüksek iliĢki) 

Tablo 3‘te tüm hastalarda chemerin düzeyi ile yaĢ, gebelik haftası, gravida ve 

parite arasındaki iliĢkiler incelenmiĢtir. Yapılan korelasyon analizinde anlamlı herhangi 

bir iliĢki saptanamamıĢtır.  
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Tablo 4.4. IUGR Hastalarında Chemerin Düzeyinin Demografik ve Obstetrik Parametrelerle ĠliĢkisi 

Parametreler Chemerin 

YaĢ r=0.14 

  p=0.389 

Gebelik haftası r=-0.067 

  p=0.682 

Gravida r=-0.001 

  p=0.994 

Parite r=-0.013 

  p=0.938 

AC persantil r=0.31 

  p=0.058 

TFA persantil r=0.036 

  p=0.823 

Spearman Korelasyon (<0.25 çok zayıf iliĢki; 0.26-0.49 zayıf iliĢki; 0.50-0.69 orta iliĢki; 0.70-0.89 

yüksek iliĢki; 0.90-1.0 çok yüksek iliĢki) 

Tablo 4‘te IUGR hastalarında chemerin düzeyi ile yaĢ, gebelik haftası, gravida, 

parite, AC persantil ve TFA persantil arasındaki iliĢkiler incelenmiĢtir. Yapılan 

korelasyon analizinde anlamlı herhangi bir iliĢki saptanamamıĢtır. 

  

Tablo 4.5. IUGR Hastalarının Chemerin Düzeylerinin Umblikal Arter Pulsatil Ġndeksine Göre 

Kıyaslanması 

  UA-PĠ   

Özellikler Toplam, N = 40 Diyastol-sonu akım 

kaybı, N = 9 

Normal, N = 31 p-değeri   

Chemerin, ng/mL       0.235
1   

Ortanca (min-max) 1,202.6 (477.9-

11,284.2) 

1,113.2 (608.4-

2,741.2) 

1,344.7 (477.9-

11,284.2) 

    

Ortalama ± ss 2,113.3 ± 2,357.3 1,225.4 ± 628.4 2,371.0 ± 2,610.2     

1
Mann-Whitney U testi 
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Tablo 5‘te chemerin düzeyinin umblikal arter pulsatil indeks sonucuna göre 

kıyası yapılmıĢtır. AU-PI‘da diyastol-sonu akım kaybı olanlarda chemerin ortalaması 

1,225.4 ± 628.4 ng/mL iken normal olanlarda chemerin ortalaması 2,371.0 ± 2,610.2 

ng/mL idi ve iki grup arasında fark anlamlı değildi (p=0.235).(ġekil 1) 
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5.TARTIġMA 

Ġntrauterin geliĢme geriliği, etyopatogenezi ve patofizyolojisine bakılınca bir çok 

çevresel faktörden etkilenen multisistemik bir hastalıktır. IUGR ın fetal mortalite ve 

morbiditesinin yüksek olması nedeniyle öngörülmesi önem arz etmektedir. 

IUGR fetal, maternal, plasental ya da çevresel faktörlerden etkilenmektedir. 

Altta yatan patofizyolojik mekanizmalar her ne kadar farklı olsa da genellikle son yol 

ortaktır;  uteroplasental yetmezliğe bağlı fetüsün beslenmesinin bozulması en sık 

nedendir. 

Chemerin birçok metabolik yolda aktivasyon gösterebilen, implantasyon 

aĢamasında immunokemotaktik ve anjiogenetik özelliklere sahip, trofoblastik 

invazyonda etkili, damar düz kasında direkt etkileri olan, multifonksiyonel bir 

markerdır. Chemerin erken gebelikte desidual hücreler tarafından eksprese edilmekte, 

stromal hücreler ve extravillus trofoblastik hücrelerde yüksek seviyelerde yer 

almaktadır (9,10). Adipositten salgılanan anjiogenik moleküllerin regulasyonunda yer 

aldığı, insan umbilikal veninde endotelyal hücrelerde anjiogenezisi düzenlediği 

gösterilmiĢtir . 

Chemerin preeklampsi patogenezinde olduğu gibi gestasyonel diyabet 

patogenezinde de rol oyandığı birçok çalıĢmada gösterilmiĢtir. 

Xue Zhou Yang ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmalarda serum chemerin 

düzeyinin gebeliğin son trimesterinde arttığı ve ilk trimester serum chemerin düzeyi ile 

gestasyonel diyabet arasında pozitif korelasyon görüldüğü bildirilmiĢtir.(189) 

Xiao Zhen Quan ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada HOXA9 un , 

AMPK/TXNIP/NLRP3 inflamatuarını aktive ederek trofoblastların piroptozunu ve 

inflamasyonunu teĢvik eden ve preeklampsiye katkıda bulunan chemerin 

transkripsiyonunu doğrudan aktive ettiği görülmüĢ olup, böylece chemerin 

sinyallemesinin hedeflenmesi preeklampsinin önlenmesinde ve/veya tedavisinde faydalı 

olabileceği ifade edilmiĢtir.(190) 

Holger Stefan ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada gebelik sırasında ve 

sonrasında ortalama 6 ay kadar  preeklampsi tanılı gebelerde  maternal chemerin serum 

konsantrasyonları önemli ölçüde yüksek seyrettiği bildirilmiĢtir. (191) 
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Zhi song Ji ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada chemerin, CMKLR1/Akt/CEBPa 

eksenini aktive ederek pozitif bir geri besleme döngüsü oluĢturduğu , M1 makrofaj 

polarizasyonunu desteklediği, trofoblast göçünü , invazyonunu ve anjiyogenezi 

baskıladığı ve preeklampsiye katkıda bulunduğu gösterilmiĢtir. (192) 

Kaur ve arkadaĢlarının gerçekleĢtirdiği araĢtırmada chemerinin, insan endotelyal 

hücre yapısının angiogenezis mekanizmasında oluĢumu indüklediği, migrasyonu 

artırdığı ve endotelyal jelatininaz ın aktive olması sağladığı belirtilmiĢtir.(MMP-2-9) 

(173-177).  Chemerin bu etkilerini doz ve süre bağımlı yapmaktadır  

Lunbo Tan ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada, plasental chemerin sentezinin 

artması, CMKLR1 reseptörü yoluyla normal plasental geliĢimi bozduğu, dolayısıyla 

fetal büyüme kısıtlamasına  ve preeklampsi geliĢimine katkıda bulunduğunu ifade 

etmiĢlerdir. (193) 

Shali Mazaki Toli ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada bir adipokin olan 

Chemerin'in adipogenez, inflamasyon ve metabolizmada rol oynadığı düĢünmüĢlerdir. 

ÇalıĢmada doğum ağırlığı uyumsuzluğu olan (n = 24)  olmayan (n = 28) ikizler; ve  

gebelik yaĢına göre geliĢme eğrisinin gerisinde kalmıĢ  olarak  sınıflandırılan tekil 

gebelikler (SGA; n = 18); gebelik yaĢına uygun (AGA; n = 33); ve gebelik yaĢına göre 

büyüme eğrisininde  büyük (LGA; n = 8) gebelerin kordon  kanında chemerin 

seviyelerine bakıldığında, normal  ikizler grubunda, ortalama chemerin 

konsantrasyonunun  SGA grubunda ikizlere göre önemli ölçüde daha düĢük olduğu 

,tekiz gebeliklerde chemerin konsantrasyonunun  LGA'da AGA yenidoğanlara göre 

önemli ölçüde daha yüksek olduğu   Ġfade edilmiĢtir.Sonuç olarak  kordon kanındaki 

chemerin konsantrasyonu doğum ağırlığı ile pozitif iliĢkili bulunmuĢtur. Bu çalıĢmadaki 

bulguların adipokinlerden olan chemerin düzeyinin fetal büyümedeki rolünü 

desteklediği belirtilmiĢtir.(194) 

Literatürde daha önce   yapılan yukarıda anlatılan çalıĢmalar  göz önüne 

alındığında , IUGR ile ortak patogeneze sahip olan preeklampsi tanılı gebelerde , 

chemerin seviyesi ile hastalık Ģiddetinin korelasyonu gösterilmiĢtir.Artan chemerin 

konsantrasyonu ile doğum ağırlığı arasında pozitif koreleasyon olduğu tespit 

edilmiĢtir.Aynı zamanda artmıĢ serum chemerin değerinin normal plasental geliĢimi 

bozduğu ve buna bağlı olarak fetal büyüme kısıtlılığına sebep olduğu belirtilmiĢtir.(173-

177,193194,) 
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ÇalıĢmamız literatürde IUGR tanılı hastalarda maternal chemerin düzeyinin 

belirlenmesi ve fetal sonuçlara etkisinin gösterilmesi konusunda ilk çalıĢma özelliği 

taĢımaktadır.  

Yaptığımız çalıĢmada IUGR olan gebeler ve sağlıklı gebeler arasında chemerin 

düzeyinde anlamlı bir fark izlenmemiĢtir. Literatürde örnek verilen bu çalıĢmalarda 

preeklampsi tanılı gebelerde serum chemerin seviyesinin yüksek bulunması  ve SGA 

tanılı  gebelerde  düĢük bulunması yapılan çalıĢmalar arasında çeliĢki olduğunu 

göstermektedir. Anjıogenezisi düzenlemesi ile uteroplasental direnç oluĢmasına sebep 

olan ve uteroplasental yetmezlik patofizyolojisinde görev alan bir adipositokin olan 

chemerin hakkında yapılan bu çalıĢmalarda farklı, bizim çalıĢmamızda farklı sonuçlar 

ortaya konulmuĢtur. 
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6. SONUÇ 

IUGR etyopatogenezi ve patofizyolojisi düĢünüldüğünde erken tanı ve bir serum 

belirteci olarak chemerinin tanıda fayda sağlayabileceği düĢünülmüĢ ve amaç 

edinilmiĢtir..ÇalıĢmamızda gelecekte serum chemerin düzeyinin ,IUGR olan gebeler ve 

normal gebelerde kıyaslayarak chemerinin IUGR lı hastalarda IUGR Ģiddetine etki edip 

etmediğini ve maternal demografik  verilerin bu sonuçlara etkisi olup olmadığını 

görmeyi hedefledik.IUGR tanılı ve kontrol grupları  serum chemerin düzeyinin yanı sıra 

,yaĢ ,gravide ,parite,gebelik hastası,önceki doğum Ģekli,umba pı,AC persentili ve TFA 

persentili karĢılaĢtırılmıĢtır.KarĢılaĢtırılan değerlerin her iki grupta ortanca değerleri 

benzerdi,istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı.(p>0.5)Sonuçlar incelendiğinde serum 

chemerin değerinin IUGR tanılı hastalarda ,kontrol grubuna göre anlamlı bir farklılık 

saptanmamıĢtır. 
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