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ONSOz

Prenatal taninin temel amaci genetik bozukluklarin prenatal dénemde
tanisinin  konulmasi ve patolojilerin tlrine gbére uygun Onlemlerin alinmasini
icermektedir. Bunun igin kullanilan ¢ok sayida tani yontemleri vardir ve bu amacla
invaziv girisim olarak da en fazla amniyosentez uygulanmaktadir.

Klinigimizde Ocak 2005 ile Aralik 2007 tarihleri arasinda amniyosentez
uygulanan toplam 615 olgu retrospektif olarak analiz edildi.

Uzmanlik eg@itimim slresince her konuda destegini ve anlayigini esirgemeyen,
yetismemde blyudk katkilari olan saygideger hocalarim; Prof. Dr. Umur
KUYUMCUOGLU, Prof. Dr. Talip GUL, tez hocam Dog. Dr. Ahmet YALINKAYA, Yrd.
Dog. Dr. Nurten AKDENIZ, Yrd. Dog. Dr. Mahmut ERDEMOGLU ve Yrd. Dog. Dr.
Ahmet KALE’ye ayri ayri tesekkur ederim. Ayrica bana emegdi gegcen tim c¢alisma
arkadaslarima ve Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali ¢alisanlarina da ayri ayri

tesekkur edirim.

Dr. Zelal COSKUN



GIRIS ve AMAC

Embriyonik gelisim surecinin degdisik evrelerinde hatalar olugsmakta ve
anomalili embriyo ve fetls canlihidini yitirerek kendiliginden dusik ile atilmaktadir.
Gebeliklerin 6nemli bir bélimua ise anomalili olsa dahi canli bir bebegin dogmasi
ile sonuglanabilmektedir . Canli dogan bebeklerin %3'Unlin yasamini tehdit eden
blylk dogumsal yapi bozukluklarinin, siklikla genetik hastaliklar sonucu olustugu
bilinmektedir .

Prenatal tanida esas hedef mumkin oldugunca erken tani ve sonuca gore
gerekli yaklasimin belirlenmesidir. Esas olan kullanilan yodntemleri gebeligin
sonlandiriimasi i¢in bir arag olarak gérmek degil, fetisin durumu hakkinda dogru
bilgi edinmek ve aileye kendi kararlarini, kigisel, sosyal ve etk ilkeler
cercevesinde vermesini saglamaktir. Prenatal tani ydntemleri girisimsel olmayan
ve girisimsel ydontemler olarak ikiye ayrilir. Girisimsel olmayan ydntemlerin en
onemlileri ultrason incelemeleri ve anne kaninda caligilan biyokimyasal testlerdir.
GUnUmuzde ikinci trimestirde (14-20. haftalarda) AFP, B-hCG ve ankonjuge
Estriol duzeylerinin tespitini iceren "triple test" yaygin kullanilan bir prenatal
tarama testidir . Ayrica bu parametrelere Dimeric inhibin-A eklenerek olusturulan
“‘quadriple test” ve birinci trimestirde PAPP-A (pregnancy associated placental
protein-A) ve B-hCG ile nukal translusensi birlikte degerlendirildigi “Double test”
de kullaniimaktadir. Tarama testlerinin noninvazif ve ekonomik olmasi, invazif
yontemlerin kullanim gerekliligini azaltmigtir.

Prenatal tanida kullanilan girisimsel yontemler sayesinde fetal karyotip
hakkinda bilgi sahibi olabilmek mumkundur. Prenatal tani amaciyla birinci ve
ikinci trimestirde, gunumuzde yapilan girisimsel klasik yontemler olarak “Chorion

Villus Sampling” (CVS), Amniosentez (AS) ve “Kordosentez” (CS)



uygulanmaktadir. Her yontemin uygulanma zamani, uygulanma kolayhgi,
laboratuvar neticelerinin alinma suresi ve komplikasyonlar bakimindan birbirlerine
gore farkli yénleri bulunmaktadir. Bu yontemlerden CVS'in yapilmasi igin daha
fazla deneyim gerekmesi, isleme bagh kayip oraninin %1-1.5 olmasi ve
ekstremite defektlerinde 6ne surtlen artiglar, erken amniosentezin ise glvenirligi
ile ilgili olan kontrolli ¢alismalarin azhgi, buglne kadar yapilan ¢alismalarda
isleme bagli fetal kayip oranlarinin ylksek olarak bildiriimesi ve fetlslerde bazi
postural deformitelerin olusabilmesi, kordosentezin ise yine daha fazla deneyim
gerektirmesi ve fetal kayip oranlarinin ylksek olmasi nedeni ile klasik
amniyosentez en sik uygulanan invaziv prenatal tani yoéntemi olarak
kullaniimaktadir (1). invazif prenatal tani islemlerinden en sik kullanilan
amniyosentez, eskiden beri fetal ndral tlp defektlerinin tanisi, fetusin
kromozomal vyapisinin belirlenmesi icin genetik amacli, fetal metabolik
bozukluklarin  tespiti, Rh uygunsuzlugunda immunizasyon derecesinin
saptanmasi ya da son trimestir de fetal akciger maturasyonun goésterilmesi amaci
ile kullaniimistir (2). Ancak glnUmuzde genetik amniyosentez ve amniyon
sivisinda AFP dizeyinin belirlenmesi harig, diger endikasyonlar nedeni ile pek sik
kullaniilmamaktadir.

Bu calismamizdaki amag, yuksek riskli gebeliklerde klinigimizde yapilan
midtrimestir genetik amniyosentez olgularinda; islemin basari oranini,
komplikasyonlarini, gebelik ve dogum Uzerine olan etkisini ve alinan amniyon

sivisinda karyotipleme sonrasi elde edilen sonuglari degerlendirmektir.



GENEL BILGILER

Genetik ve Kromozomal Anomalilerin Prenatal Taranmasi

Anormal kromozom yapisi perinatal mortalite ve morbiditeye yol actigi gibi
onemli oranda fetal kayipla sonuglanan gebeliklelere de yol acabilir. Kromozom
anomalilerin %50’si spontan abortusla sonuglanirken bunlarin sadece %5’i 28.
gebelik haftasindan sonra 6lU olarak dogar (3).

Erken gebelik doneminde daha fazla gesitte kromozom anomalisi tespit
edilebilir, ilerleyen haftalarda tespit edilen c¢esitlilik orani azalir. Cunkiu etkilenen
fetlslerin bayuk bir kismi birinci trimesterin sonuna kadar 6lUr.

Trizomi 21’li fetUsler viabl olmalarina karsin gebelik haftasinin ilerlemesiyle
fetal kayip orani artar. Gebeligin 15 ile 20. haftalari arasinda yapilan fetal
karyotiplemede Down sendromu sikligi, dogumdaki Down sendromu sikligindan
%30 daha fazladir. Gebeligin 9 ile 14. haftalarinda yapilan fetal karyotiplemede
Down sedromu sikligi dogumdaki Down sendromu sikligindan %48-50 daha
fazladir (4).

Gebeligin ilerleyen dénemlerinde belli basli olarak trizomi 13, 18, 21,
cinsiyet kromozomu anomalileri ve yapisal dizensizlikler goérulir. Andploidinin
bebek ve cocuk olumlerinin %5-7’sinin ve gelisim gecikmelerinin %10’unun
nedeni oldugu tahmin edilmektedir. Bu tahminler gelismis tGlkelerde 1970’li yillarin
ortalarinda toplanmig olan verilerden elde edilmistir (3).

Down sendromu, uzun ddénem morbidite riskiyle iligkili olan en yaygin
kromozom anomalisidir. Canli dodanlarin 1.21/1000’'inde gordlur. Intrauterin ya
da dogumdan sonraki ilk bes yilda olumcul olabilen trizomi 18 (0.15/1000) ve

trizomi 13 (0.08/1000) ise daha az siklikla gorular (3).



Prenatal tarama programlarinin ¢ogu, Down sendromu tesbiti igin
kullaniimaktadir. Ancak bunun yaninda infertilite ile ve bazen ge¢ gelisimle de
ilgili olabilen cinsiyet kromozomlarindaki anomalileri de belirler.

Prenatal taramanin esas amaci ebeveynleri ciddi bir sorunu olan
gebeliklerde gebelige devam etme ya da etmeme tercihini yapabilmelerine izin
vermektir. Bir diger amaci ebeveynlere ¢ocuklarinin saglikli oldugunun garantisini
vermek, yada aksi durumda devam edecek olan ebeveynlere dogum 6ncesinde
kendilerine verilen bilgiye kendilerini hazirlama sansini vermektir.

Down Sendromu Taramasi

En sik gbzlenen kromozomal anomali olan Down sendromu insidansinin
ileri anne yagi ile birlikte artmasi nedeni ile ileri anne yasl, prenatal sitogenetik tani
icin geleneksel bir endikasyon olmustur. Ancak Down sendromlu bebeklerin %80’i
35 yasin altindaki annelerden dogmaktadir (5). 1984 yilinda anne serumunda
dusuk AFP duzeyleri ile fetal Down sendromu arasindaki iliskinin goésterilmesi geng
anne (<35) populasyonunda Down sendromu tarama protokollerinin
olusturulmasina bir baslangi¢ olmusgtur.

Mayoz sirasinda olusan nondisjunction ihtimalinin 35 yasin Ustlindeki
annelerde arttiginin belirlenmesi ileri anne yasinin, dogum éncesi sitogenetik tani
icin geleneksel ve vazgecilemez bir kriter olmasini saglamistir. Amniyosentez
sonunda igsleme bagh fetal kayip ihtimali (1/200) bu yas grubundaki Down
sendromu riskine esit ya da daha az olmasi nedeni ile amniyosentez 35 yasin
Uzerindeki tim gebelere uygulanmaktadir.

Ancak tum Down sendromlu bebeklerin %80’i 35 yasin altindaki annelerden

dogmaktadir. Noninvaziv bir tarama yontemi olan Ugli tarama testi gen¢ anne



populasyonunun kromozomal hastaliklar 06zellikle Down sendromu igin
taranmasinda 6nemli bir baslangi¢ olmustur (6).

Ugli tarama testi ile %5 yanlis pozitiflikle Down sendromu yakalama orani
%60 civarindadir. ikinci trimester (iglii tarama testinde Down sendromu haricinde
anoploidi, trizomi 18, triploidi ve seks kromozom anomalilerini de tespit etmek mumkin
olabilir. Tarama testlerinde kullanilan markerlerin dizeyi normal populasyondaki
ortanca degerlerinin katlar olarak ifade edilmektedir (MoM, multiples of median).
Uclii testte risk faktdrii "multivariate Gaussian" algoritmalar ile hesaplanmaktadir.
Hesaplamalar Down sendromu igin ayri, diger trizomiler igin ayri ayri yapilmaktadir.
Alfa-fetoprotein, serbest estriol ve B-hCG farkli trizomilerde farkli kan dizeyleri
gOstermektedir.

Anne yasi fetal NT ile tarama yapildigi takdirde %5 yanhs pozitif sonugla
Trizomi 271’li fetUslerin %80'i saptanabilmektedir. Eger 10 -14 gebelik haftalarinda bu
iki parametreye maternal serum B-hCG ve Pregnancy Associated Plasma Protein A
(PAPP-A) dlcimleri de eklenirse kromozomal anomaliyi saptama sensitivitesi %90’a
clkmaktadir.

Tarama Hedefleri

Cesitli tarama yontemlerinin amaci Trizomi 21 agisindan risk altinda olan
hastalari belirleyerek, bu hastalara yapilacak olan invaziv prenatal tani
islemlerinden 6nce hastalara, bilgilendiriime firsati verilmesinin saglanmasidir.
Demografik 6zellikler, dzellikle de anne yasinin ileri olmasi toplumda andploidi
taranmasi gereksiniminin artmasina yol agmigtir. Fetal karyotip tayini amaci ile
invaziv prenatal iglemleri 3 nedenden dolayl sadece kromozomal anomali
acisindan yuksek risk tasiyan hastalara énerilmekte ve yapiimaktadir:

a. Prosedure bagli fetal kayip oraninin yaklasik %0.5-1 oraninda olmasi (7).



b. Sitogenetik laboratuvarlarinin kapasitesinin sinirli olmasi.
c. Maliyet.

ileri yasa sahip olan kadinlarin abort yapma ihtimallerinin daha fazla
olmasi nedeni ile, invaziv bir girisim yapmadan once invaziv olmayan, daha basit
tarama testleri yardimiyla risk degerlendiriimesi yapilmasi 6zel onem arz
etmektedir. ileri yasa sahip olan hastalarda invaziv isleme bagli fetal kayip,
fertilitenin bu hastalarda azalmasi nedeni ile 6nemli olmaktadir. Buna karsin daha
gen¢ yastaki gebelerde ise agir kromozomal anomalisi olan bir bebege sahip
olundugunda hayat kalitesinin bozulmasi daha 6nemli olmaktadir. Bu nedenle
tum yas gruplarindaki hastalar bireysel olarak degerlendiriimeli ve kendi yas
grubundaki riskin saptanmasi sonucunda invaziv bir girisim yapilip
yapillmayacagina karar verilmelidir. Son 20 yil igerisinde kromozomal anomali
riskinin deg@erlendirilebilmesi icin sadece anne yasi, fetal sonografik bulgular veya
annede serum biyokimyasal belirteclerine goére gesitli risk degerlendirme programlari
gelistirilmigtir.

Prenatal Tani Endikasyonlari

a) ileri maternal yas: Prenatal tani endikasyonlari icerisinde en genis grubu
olustururlar. Pek ¢ok Ulkede yas siniri 35'dir, ancak yas siniri 33 ya da 37 olan Ulkeler
de mevcuttur. ikiz gebeliklerde bu yas sinin 31’e kadar inmektedir (8) ilerleyen anne
yasina paralel olarak fetliste kromozom anomalilerinin gorilme orani da artmaktadir .

Bir kadinin hayati boyunca drettigi tUm yumurtalari daha dogumdan itibaren
ovaryumlarinda primitif olarak bulunmaktadir. Yillar gegtikge, dolayisiyla bu ilkel
yumurtalar yaslandikga, bunlara ait kromozomal anormalliklerin olugsmasi olasiliginin

arttigina inanilir (9).



ilerleyen anne yas! ile beraber oosit formasyonunda gériillen nondisjunction
insidansinda artma ve anoploidi ile sonuglanir. Mayoz bulinme esnasindaki bu
nondisjunctionun patofizyolojisi ise tam olarak anlasilmamistir (10).

Genel olarak yanlis bir degerlendirme; ilerlemis anne yasinin sadece Down
sendromu igin risk faktori oldugunun dusuntlmesidir. Gergekte Down sendromu
karyotipi bu endikasyon ile yapilan amniyosentezlerin yarisindaki risk faktortdur. Diger
yarisindaki riskler ise trizomi 18, Trizomi 13 gibi otozomal ve 47 XXY ve 47 XXX
kuruluglari olan seks kromozomal andploidileridir (10). Fakat XYY ve 45,X olgularinda
ileri anne yasi ile bir iliski belirlenmemistir (11).

b) ileri paternal yas: Paternal yasin 50’nin iizerinde olmasidir. Ancak her
tilkede kabul edilmemektedir (12). ilerlemis baba yasiyla, andploidinin artmis riskine dair
gorusler olmakla beraber, goruslerle ilgili destekleyici kanitlar yoktur (10).

c) Habituel abortus: Spontan abortus; 20. gestasyon haftasindan 6nce
veya fetal agirhigin 500 gramin altinda oldugu durumlarda gebeligin sonlanmasi olarak
tanimlanmaktadir. Habituel abortus tanimi ise, ardisik 3 veya daha fazla spontan
abortus icin kullaniimaktadir.

Erken spontan abortus materyallerinin %25-60’nin kromozomu andploididir.

Habituel abortusu olan gebelerde fetliste saptanan kromozomal anomali
orani %1 olup, bu oran 38 yasindaki bir kadinin kromozomal anomalili bebek
dogurma riskine esdegerdir. Bu nedenle, herhangi bir sebeple agiklanamayan
tekrarlayan dusukleri olan ciftlere gebelik durumunda prenatal tani yapilmasi
gerekir.

a) Kromozomal anomalili bebek dogurma hikayesi: Daha Onceden
kromozomal anomalili bebege sahip olan hastalarda, ikinci bebegin kromozomal

anomali dogma riski %10-15'lere kadar cikabilmektedir (13). Bu nedenlerden



dolayl daha onceden herhangi bir kromozomal anomalili gocuk dogurmus gebe
bayanlara, anne yasina bakilmaksizin, invaziv prenatal tani igslemleri yapiimaldir.

e) Koryonik villiis orneklemesinde (CVS) mozaisizm saptanmasi: CVS,
prenatal tani amaciyla amniyosenteze gore daha erken gebelik haftalarinda (10-14
haftalarda) transservikal ya da transabdominal yoldan fetal trofoblastik dokunun
aspirasyonu islemidir.

Mozaisizm, birbirinden farkli kromozom yapisi bulunan hicrelerin bir arada
bulunmasidir. Ancak mozaisizm toplumun c¢ok kuclik bir kisminda mevcuttur. Bu
durumda bebek agisindan sonucu tayin eden kriter mozaik olan kromozomal
dizensizligin tipi ve bu hicrelerin tum hacreler igindeki oranidir. CVS ile yapilan
kromozom analizinde bazen mozaisizm saptanmasina ragmen, bebegin kendisinde
bulunmaz ve plasenta ile sinirhdir. Yani sadece plasentada bulunur. Plasentaya ait
olan bu tir mozaisizm yaklagik olarak %1 siklikta gorulur. Sonradan hastaya
amniyosentez uygulanirsa s6z konusu mozaisizmin sadece plasentaya mi ait, yoksa
bebekte de var mi sorusuna kolaylikla cevap bulunabilir (9).

f) Ultrason incelemesinde anodploidi duslindiiren bulgular: Bebekte
birtakim kromozomal bozukluklarin bulunabilecegi olasiligini gindeme getiren bazi
ultrasonografik bulgularin saptanmasi ve bu bulgulardan 6zellikle bebege ait yapisal
anormalliklerin yani sira, gelismenin geri olmasi ve amniyotik sivi miktarinda siddetli
artma ve azalmalar andploidi dusunduren bulgulardir.

g) Birden fazla serum belirteci kullaniminda risk yuiksekligi: Sadece 35
yas kriter alinarak yapilan prenatal tani yontemleri yardimiyla kromozom
anomalilerinin ancak %20 kadari tespit edilebilmektedir. Bu orani arttirabilmek igin
gesitli  serum Dbelirteglerinin  kullanimi  uygulamaya girmigtir. Bu serum

belirteclerinden bugin en siklikla kullanilani; AFP, hCG ve serbest estriol



duzeylerinin kombinasyonudur. Bu kombinasyonun kullanimi ile Down sendromu
olgularinin yaklasik %601 tespit edilebilmektedir.

Cesitli calismalar sonucunda bunlardan hCG’nin en iyi belirleyici 6zellige
sahip oldugu bulunmustur. Ucli tarama testinin (Triple test) sensitivitesi 6zellikle 35
yas Uzeri hastalarda %80’e kadar ¢ikabilmektedir (14).

Diger serum belirteclerinden inhibin ve Nétrofil Alkalen Fosfataz (NAP) da
duyarl bir test olarak gorinmektedir. Pregnancy Associated Plasma Protein-A
(PAPP-A) ilk trimesterde kullanilabilen iyi bir belirtectir, ikinci trimesterde ise
kullanimi yararsizdir.

Ultrasonografi ile 9 -13. gebelik haftalari arasinda nukal kalinlik (Nuchal
Translucency) olgimu yapilabilmektedir. Nukal kalinhk ve ilk trimester
belirteclerinden olan hCG ile PAPP-A'nin beraber kullanimi ile kromozomal
anomaliye sahip olan fetUslerin daha erken haftalarda saptanmasi mimkuin hale
gelmektedir (15).

h) Noral tip defektli (NTD) bebek oykiisii: Noral tip defektlerinin
kalitimi, birtakim genlerin yani sira ¢esitli dis etkenlerin de birlikte rol oynadiklari
multifaktoriyel kalitim sekline uymaktadir. Noral tlp defekti anomalilerinin
insidansi c¢esitli etnik gruplardaki hastalarda farkli olabilmektedir. Bir giftin
onceden noral tip defektli bebekleri varsa sonraki gebelikte tekrarlama riski
yaklasik 1/30 kadardir. Noéral tip defektlerinin sikliginin anne yasinin ileri olmasi
ile iliskisi yoktur (16). Kesin tani konulabilmesi icin amniyosentez ile amniyon
sivisinda alfa-fetoprotein (AFP) ve asetilkolinesteraz dizeyini belirlemek
gerekebilmektedir.

Bununla birlikte, noral tip defektli bebeklerin %95’'i herhangi bir risk

faktorine sahip olmayan annelerden dogmaktadir (14).



Noral tip defekti riskine sahip olan hastalarin tespit edilebilmesi igin tim
toplumun taranmasi gerekebilmektedir. Ancak tum hastalara tani amaci ile
amniyosentez yapmak mumkun degildir. Hastalarda tarama amaci ile maternal
kanda AFP seviyelerinin saptanmasi uygulanmaktadir. Noral tlip defekti riskini
belirlemek amaci ile taranan hastalarin yaklasik %3’Unde ¢ok yuksek AFP (>4.5
Multiples of Median: MoM) ya da orta derecede yuksek AFP (>2.5 MoM)
saptanmaktadir. Hastalarin yaklasik yarisinda ise ultrasonografinin kullanimi ile
yuksekligin nedeni saptanabilmektedir (ikiz gebelik, anensefali, agir NTD, gebelik
yasinin hatali olarak belirlenmesi gibi). AFP ylksekligi olan hastalarin geriye
kalan %1.5’luk kismina ise amniyosentez Onerilmektedir. Cok merkezli yapilan
calismalar sonucunda amniyosentez yapilan hastalarda NTD anomali insidansi
%S5 olarak bildiriimektedir (15).

Ayni zamanda belirtiimesi gereken 6énemli bir husus ise, en iyi 6zelliklere
sahip ultrasonografi ile dederlendirmede bile bu anomalilerin yaklasik %10-15’lik
kisminin saptanamamasidir. Bu sonuglar, yiksek AFP dlzeyi saptanan hastalara
ultrasonografi degerlendirmesi  yapilmasi, inceleme normal olsa bile
amniyosentez yapilarak amniyotik sivi AFP ve asetilkolinesteraz dizeyinin
belirlenmesi ile karyotip calismasi yapilmasi NTD defektlerinin tespiti icin en
duyarli testler olarak gérinmektedir (14).

1) Eslerde dengeli translokasyon tasiyiciligi yada diger yapisal kromozom
kusurlarinin oldugunun bilinmesi

i) Yakin akrabalardan birinde kromozom anomalisi varligi

j) Maternal Anksiyete

k) Kromozom anomalili bebek dogurma hikayesi
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Genetik Amniyosentez

Gegen son 40 yil icerisinde invazif prenatal tani hizli bir gelisim gdstermistir.
Daha onceden aragtirma amaci ile tasarlanip kullanilan amniyosentez ve koryon villus
biyopsisi, antenatal bakim ve takipler icerisinde onemli bir komponent haline
gelmistir. Prenatal olarak saptanabilen hastaliklarin sayisi arttik¢ca, daha fazla sayida
hasta bu prosedurlerin kullanimi ile ilgili bilgi elde ederek, kendi gebeliklerinde de bu
prosedurlerin kullanimini degerlendirmeye baslamistir.

Tarihge

Amniyosentez (AS), bilinen en eski prenatal tani yontemidir. Tedavi
amaclyla amniyosentezin polihidramniosda uygulanmasi 100 yil édncesine kadar
uzanmaktadir. 1956 yilinda Fucs ve Riis amniyosentezle elde edilen fetal
hlcrelerde “Barr’ cismine bakarak fetal seks tayininde bulunmuslardir. 1965’de
metabolik hastalik olarak ilk defa adrenogenital sendromun teshisi
amniyosentezle koyulmustur. 1966 yilinda Steele ve Breg’in, fetisln deri ve
bosaltim sisteminden amniyon sivisina dokulen hucreleri kultir etmeleriyle klasik
anlamda karyotip tayini baslamigtir. Takiben Valenti ve arkadaslari tarafindan
amniyosentezle prenatal olarak trizomi 21 tanisi yapilmigtir (17). Genetik amacli
amniyosentez onceleri, fundusun 13. haftadan 6nce sympisis pubis Uzerinde
palpe edilememesi nedeni ile, ilk trimesterde taransvaginal yoldan yapilmaktaydi.
Takip eden 1960’ yillarda transabdominal olarak kérlemesine yapilmigtir. 1970’li
yillardan baslayarak 1980’li yillarin basinda statik ultrasonografi yardimiyla
plasenta olmayan bdlgelerden yapilmistir. Artik gunimuizde ultrasonografi
kontrolu altinda yapiimaktadir.

Amniyosentez genetik tani amaci diginda intraamniyotik sivi perflizyonu

ve tibbi tahliye amaciyla intraamniyotik rivanol uygulamasi, akciger
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maturasyonunun troksin ile induksiyonu ve akciger maturasyon tayini gibi bir gok
endikasyonla gebeligin her U¢ trimesterinde de yaygin sekilde uygulanmig invaziv
bir yontemdir (18). Gebeligin hangi déneminde uygulanirsa uygulansin teknik
bakimdan énemli bir farklilik gostermez.

Amniyon Sivisi Voliimii ve Hiicre igerigi

Fertilizasyonun 12. gununden itibaren embriyonal yapiya bitisik primitif
amniyon ile gevrili bir yarik gelismeye baslar. Amniyon zari ile gevrelenmis amniyon
kesesi, amniyon sivisi ile doludur. Amniyon kesesi hizli bir gelisim gosterir; 10.
gebelik haftasinda 30 ml, 12. gebelik haftasinda 50 ml kadar olan bu sivi, 16 -20.
gebelik haftalarinda 300+100 ml'ye, 37. gebelik haftasinda ise yaklasik 1000 ml'ye
kadar ulasir. 38. gebelik haftasindan itibaren hafif bir azalma goésterir (19).

Amniyon sivisinin birinci trimesterde major kaynagi, tek kath yassi epitel
hicreleriyle dobseli ince bir membran olan, amniyotik membrandir. Gebelik
ilerledikge, bu sivinin blyudk bolumi anne kaninin plasental membranlardan
stzllmesiyle olugsmaktadir. Gebeligin son aylarinda ise, buna fetlisiin giinde yarim litre
idrari da eklenmektedir.

Amniyon sivisi; %99y, inorganik tuzlar, organik maddeler ve fetlsten
dokulen epitel hucrelerden olusur. Organik bilesiklerin yarisi protein, diger yarisi
ise karbonhidrat, enzim, yag, hormon ve pigmentlerden olugur. Amniyon sivisinin
karakteri ve biyokimyasal icerigi, gebelik boyunca degisime ugrar. . Termde amniyon
sivisinin 6zgul agirhgi 1.008, PH’s1 7.2'dir (20).

Gebelik haftasinin artmasi ile amniyon sivisinin selller igeriginin artmasina
ragmen, bu hicrelerin pek ¢ogu canli olmayip 16 -18. gebelik haftalari arasinda
amniyon sivisindan elde edilen hlcrelerin sadece %20-35’i laboratuvar analizi i¢in

kullanilabilmektedir (21). Bu hucrelerin yaklagik %70’inin fetal membranlar ve
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trofoblastlardan orijin aldigi bilinmektedir. Geriye kalan canl hicrelerin ise fetal cilt
ve mesane, epiteloid hicreler, fibroz bag doku, damar fibroblastlan ve fibroblastik
hlcrelerden orijin aldigi dusunulmektedir. Amniyon sivisinda sitogenetik analiz igin
gerekli olan mitoz bolunme gosteren hucrelerin nadiren bulunmasi nedeni ile bu
hlcrelerin elde edilebilmesi i¢in hucre kultiru yapiimalidir. Her 3 hidcre tipi kulturde
ureme gostermekle birlikte fibroblastlar en fazla bolinup ¢ogalabilme 6zelligine
sahiptir (22).

Amniyosentez Endikasyonlari

1. Prenatal Tani Amagch

1.1 Kromozom analizi gereken durumlar

a) Maternal yasin 35’in Uzerinde olmasi

b) Paternal yasin 50’nin Gzerinde olmasi (her Ulkede kabul edilmiyor)

c) Habituel abortus

d) Daha 6nce kromozom patolojisi bulunan abortus veya dogum hikayesi

e) Eslerde anormal karyotip

f) Yakin aile bireylerinden kromozom patolojisi bulunmasi

g) Daha 6nce karyotip tayini yapilmamis multipl majér malformasyonlu

infant dogum hikayesi

h) Uglii testte yiiksek risk

i) 11-14. haftalarda yapilan nukal trans-lusensi testinde yUksek risk

j) Ultrason incelemesinde anoploidi disunduren bulgular

k) Karyon villus érneklemesi'nde (KVO) mozaizm saptanmasi

[) Maternal anksiyete

1.2. DNA analizi

1.3. Biyokimyasal genetik testler
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1.4. Alfa-fetoprotein (AFP) ve asetil kolinesteraz (AK) dizeyi tayini
2. Fetal Durum Tayini Amaglh
1. Rh izoimmunizasyon

2. Karyoamniyonit

w

. Akciger maturasyon tayini

w

. Fetal Tedavi Amach

—

. Polihidroamniyozda seri dekompresyon amagli

2. Oligohidroamniyozda amniyoinflizyon

w

. Cogul gebeliklerde fetosid

4. Fetal hipotiroidizmde tiroksin tedavisi

5. Ikiz - ikiz transflizyon sendromunda tedavi amacl &nerenler

bulunmaktadir

Amniyosentez isleminin Kontrendikasyonlan

Uterusu ¢epegevre kusatan barsak gibi, islemin teknik yonunu ilgilendiren
durumlar hari¢ tutulursa, amniyosentezin mutlak kontrendike oldugu bir hadise yoktur.
Bununla birlikte HIV gibi maternal enfeksiyonlar veya diger kan yoluyla gegen
(6rnegin Hepatit B gibi) enfeksiyonlar rolatif kontrendikedir.

Hepatit B virls antieni pozitif olan 15 gebe igeren bir yayinda yapilan
amniyosentez sonrasi infantlarin higbirinde enfeksiyon saptanmamistir. Bununla birlikte
sadece iki hastada HBe Ag’i pozitif olarak tespit edilmis ve %95 guven araligiyla
transplasental gegis %22 olarak verilmigtir (23).

Diger rolatif kontrendikasyonlar ise maternal koagulopati, antikoagulan

kullanimi ve benzer durumlardir.
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Amniyosentez Yapma Zamani

Karyotip amagli olarak yapilan amniyosentez tecrubeli merkezlerde 10.
gebelik haftasindan itibaren yapilabilir, ancak erken olan bu dénemde kayip orani
daha yuUksektir. Gebeligin 20. haftasindan sonra ise sonu¢ verme zamani uzar.
Bu nedenlerle genetik amagli amniyosentez siklikla gebeligin 15-20. haftalar
arasinda uygulanir.

Erken Amniyosentez

CVS'in dezavantajlari saptandikca ve ilk trimesterde tani koyma istegi
artttkca amniyosentez haftasini asagi cekmege yonelik ¢cabalar ortaya ¢ikmistir.
Standart amniyosentez 15. haftadan itibaren yapilirken erken amniosentez %2
basarisizlik orani ile 11-14. gebelik haftalarinda yapiimaktadir. 12. gebelik
haftasinda amniyotik sivi miktari 100 mle wulasir. Bu nedenle standart
amniyosentezde oldugu gibi 15-20 ml amniyotik sivi alinamaz. Hafif
oligohidroamniyoz bile akciger hipoplazisi ve ekstremitelerde malpozisyon
olusturabilir. Her gebelik haftasina 1 mlI’den fazla sivi alinmamalidir. Son yillarda
amniyofiltrasyon teknigi onerilmektedir. Bu yodntemle hucreler alindiktan sonra
amniyotik sivi yeniden amniyon bosluguna verilmektedir (12).

Prosediir Oncesi Hazirlik ve Teknik

Tum girisimlerde oldugu gibi genetik amniyosentezde de asepsi ve
antisepsiye azami dikkat gdsterilmelidir. Batin Polivinilpirolidon-iyot (Povidon iyot)
ile silinir. Ultrasonografi probu 2-Propanol Benzalkoniumklorid sprey ile bir kag
defa temizlenir veya steril bir eldivenin avug¢ kismi ile gergin sekilde sarilir. Ult-
rasonografi ile 3-5 dakika icinde (Povidon Iyot'un etki siresi) fetal dlcller, fetis,
plasenta lokalizasyonu ve amniyotik sivi degerlendirilerek amniyosentez igin en

uygun yer belirlenir. Amniyotik sivi i¢cindeki cansiz fetal hicrelerin ancak %10'u
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hicre kultirinde ise yaramaktadir. Hicre sayisinin fazla olmasinin kultdr
basarisini olumlu etkileyecedi aciktir. Amniyosentez yaparken gebeye her
asamay! anlatmak gebenin kaygilarini azaltmak icin uygun bir ydntemdir. ileri
derecede kaygili gebelerde amniyosentezi ertelemek nadiren de olsa gerekebilir.
Amniyosentez sirasinda gebenin kontrolsuz bir hareket yapmayacagindan emin
olmak gerekir.

Uygun yer, mumkin oldugunca plasentanin olmadigi, fetistin kafasindan
uzak ve amniyotik sivinin bol oldugu yerdir. igneyi batirmadan énce ignenin steril
plastik kabinin akustik gdlgesi ile girilecek alan belirlenir. Uygun yer belirlendikten
sonra ultrasonografi rehberliginde tek kullanimlik mandrenli 22 Gauge spinal igne
ile veya amniyosentez icin uUretilmis ucu hiperekojen mandrenli 22 G igneler ile
genetik amniyosentez yapilir. Mandrenli igne kullanimi ve ilk 2 ml amniyotik sivinin
ayri bir enjektore aspire edilmesi maternal hiicre kontaminasyonu riskini azaltmak
icindir. ilk 2 ml amniyotik sivi ayri kiigiik bir enjektére aspire edildikten sonra geriye
kalan 18 m amniyotik sivi (hafta bagina 1 ml olacak sekilde) iki ayri enjektdre aspire
edilir. Enjektorler Uzerine mutlaka hastanin adi soyadi yazilmalidir. Eger
transplasental gegis kaginilmaz ise plasentaya dik girig tercih edilmelidir ve igne
hizli batirilmalidir. Taze kanli amniyotik sivi aspire edilen olgularda enjektore
hemen 2-3 ml heparin aspire edilmelidir. Bu sayede amniyotik sivi igindeki
hdcrelerin olugsacak pihtiya yapismalari 6nlenmis olur ve kanli da olsa amniyotik
sividan basarili bir hiicre kulttrt elde etme sansi artar.

Amniyosentez sirasinda obesite, anksiyete, uterus kontraksiyonlari,
miyomlar ve amniyotik zarin c¢adirlagsmasi amniyosentez basarisini olumsuz
etkiliyebilir. Uterus kontrakte ise amniyosentez yapilmamalidir. Obez hastalarda

klasik amniyosentez ignelerinden daha uzun olan 22 G kordosentez igneleri kulla-
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nilabilir. Miyomlar genel olarak sorun yaratmazlar. Prensip olarak hedeflenen
yere ulasmayi engelleyebilecegi icin miyomdan gecmemek gerekir. Ancak bu
konuda operatérin deneyimi de o©Onemlidir. Cadirlasma (koriyon zari ile
yapismamis olan amniyotik zarin ignenin ucunda uzamasi ve delinmemesi)
nadiren olamakla birlikte 6nemli bir sorundur, ¢unkd bodyle bir durumda amniyotik
sivi aspire edilemez. Eger derinlik varsa hizli bir itme hareketi ile zar1 delmek de-
nenebilir. Ancak bu itme hareketi igin uygun mesafe yoksa veya basarisiz
olunursa 1srarci olmamak gerekir. Bagka bir yerden ve / veya baska bir guin
amniyosentez tekrarlanir. Prensip olarak ayni gun ikiden fazla amniyosentez
denenmemelidir ve ayni igne ayni hastaya ikinci bir defa kullaniimamalidir. Baska
bir ifade ile ikinci bir amniyosentez icin yeni bir tek kullanimlik igne kullaniimahdir.

Amniyosentezin gogul gebeliklerde uygulanmasi ile ilgili degisik yaklagimlar
bulunmaktadir. ikizlerde ilk girilen keseye indigo karmin (1,5 ml) verilebilir ve ikinci
kesede bu boyanin yoklugu iki keseden ayri ayri 6rnekleme yapildigini gosterir. Bu
yontem son yillarda realtime ultrasonlarin iyi gézlem saglayarak ayri ayri keselere
giris imkani vermesi nedeniyle geriye itilmistir. GUnimuzde tek igne girisiyle ikizlerde
amniyosentez yapimi daha on plana c¢ikmistir. Fakat bu ydntemin psodo-
monoamniyotik ikiz gebelik olugturmak, amniyotik band sendromuna yol agmak ve
sitogenetik problemlere sebep olmak gibi sakincalari tartisma konusudur (12).

Amniyosentezin Komplikasyonlari

1. Maternal akut komplikasyonlar

Agdri, kanama ve amniyotik sivi sizintisi iglem sonrasi hemen ortaya
cikabilen komplikasyonlardir. Yapilan randomize kontrolli bir calismada agri %12.1
oraninda saptanirken, sadece ultrasonografi uygulananlarda %5.8 olarak

bulunmugtur. Vajinal kanama ile ilgili yapilan bagka bir c¢alisgmada standart
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amniyosentez sonucu %0.2 oraninda kanama gdzlenirken erken amniyosentezde bu
oran %1.9 olarak saptanmigtir. Amniyotik sivi sizintisi erken amniyosentez
olgularinda standart amniyosenteze gore daha fazla goérilmektedir. Literatlrde erken
amniyosentezde bu komplikasyon orani %2.9-3.5 iken standart amniyosentezde
%0.2-1.7 olarak bildiriimektedir (24).

2 Enfeksiyon

Uygun kosullarda yapildi§i takdirde intra-amniyotik enfeksiyon gelisme sansi
son derece dusuktar. 239 olgunun incelendigi bir calismada bu oran %0.42 olarak
bildirilmistir(12)..

3. zoimmunizasyon

Amniyosentez sonrasi immunizasyon orani literatirde %1.4-3.4 olarak
bildirilmektedir (25). Normal bir gebelikte immunizasyon orani %1.1-2.2 olduguna
ve amniyosentez esnasinda 6 kadindan birinde fetomaternal hemoraji olup
aradaki fark izah edilebilir dizeydedir. Ayrica, ABO izoimmunizasyon riskini
azaltmak amaciyla transplasental girisimden kacginiimasi ve Rh uyusmazligi
bulunan gebeye intramuskiler 100-300 mikrogram anti-D immunoglobulin (lg)
yapilmasi tavsiye edilmektedir (12).

4. Fetal kayip

Amniyosentezin en 6nemli komplikasyonlarindandir. Genel olarak kabul
edilen, amniyosentezin fetal kayip oranini %1 artirdigidir (12). Spontan abortus
oraninin ortalama %1.5 oldugu kabul edilirse, amniyosentez bu orani ortalama
%2.4'a gikarmaktadir. islemin yapiimasindan itibaren gebeligin belirli stresine
kadar hatta doguma kadar goérulen fetal kayiplarla ilgili birgok arastirma mevcuttur.

Kanada'da yapilan bir arastirmada 3691 olgu erken ve standart

amniyosentez sonrasi 20. gebelik haftasina kadar takip edilmistir. Bu arastirmada
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erken amniyosentez grubunda fetal kayip orani %2.7, standart amniyosentez
grubunda %0.5 olarak saptanmistir. Fetal kayipla ilgili olabilecek teknik faktorleri
arastirdiklarinda ise amniyotik sivi sizintisi, vajinal kanama ve operatorin

olguyu "zor" olarak nitelemesinin fetal kayipla korelasyon gosterdiklerini
bulmuslardir. Maternal risk faktorlerinden hipertansiyon, artmis vicut kitle indeksi
ve graviditenin 3'ten fazla olmasinin da fetal kayipla korelasyon gdsterdigini
saptamiglardir (12).

Fetal kayiplarin amniyotik sivinin anormal renkte oldugu olgularda,
ultrasonla anomali saptanan fetUslerde ve islem esnasinda fetal kalp atim hizi
beklenenden fazla olanlarda daha sik goruldtgune dair raporlar bulunmaktadir (12).

Calismalarda multipl igne girisinin fetal kayip riskini artirdigi gosterilmistir.
Erken ve standart amniyosentez olgularinda ignenin plasentadan gegmesinin fetal
kayip oranini arttirmadigi bildirilmigtir (12).

5. Neonatal respiratuvar distres

Amniyosentez yapilan olgularda dogum sonrasi neonatal respiratuvar
distres sorunu yasanabilmektedir. 695 gebede yapilan bir ¢alismada standart
amniyosentez sonrasi %1.6, erken amniyosentez sonrasi %2.1 oraninda
goruldugu bildirilmistir(12). Amniyotik sivi voluminde degisiklik veya kronik
amniyotik sivi sizintisi, pulmoner gelisimi bozarak solunum problemi olusturabilir.
Respiratuvar sorunlarin uzun dénemde sonuglari konusunda c¢eligkili raporlar
bulunmaktadir(...). Gebelikleri esnasinda annelerine amniyosentez yapilan

¢cocuklarda solunum sorunlarinin fazla goéruldagune veya kontrol olgularindan

farkh olmadigina dair galismalar mevcuttur (12).

6. Ortopedik anormallikler
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Talipes ekinovarus ve kalga c¢ikiginin amniyosentez yapilan olgularda
ortaya cikabilecegine dair bilgiler literatirde bulunmaktadir. CVS, erken
amniyosentez ve standart amniyosentezi talipes ekinovarus yonunden
karsilastiran arastirmalarda bu anomalinin erken amniyosentezde ortalama %1.5
daha fazla goéruldigu rapor edilmistir (12).

7. Diger

Gegmiste yapilan korlemesine amniyosentez yerine ultrasonografi
esliginde yapilanlar sayesinde igne yaralanmalari olduk¢a nadir goériimektedir.

Amniyosentez sonrasi dogan bu bebeklerin okul c¢agina kadar olan
gelisimleri de arastinlmistir. Mental, motor gelisimleri ve diger saglk
parametrelerinde énemli bir sorun saptanmamistir (12).

Laboratuvar Basarisi ve Dogrulugu

Amniyotik sividaki hdcrelerin kaltlrlerinin uzun zaman almasi ve pahali
olmasi nedeniyle sitogenetik analizler icin alternatif yontem arayislari
surmektedir. Bu alternatiflerden biri PCR metoduyla DNA analizidir. Kultar
basarisizligi, 2. trimesterde, gelismis laboratuvarlarda %1 civarinda verilmektedir.
Gebelik haftasi azaldikga basari orani dismektedir. 8.-9. haftada basarisizlik
orani %30 civarindadir (26). Yanls taniya neden olabilecek durumlardan olan
maternal kontaminasyon %0.1 ile %0.3 oraninda gorulmektedir. Aspire edilen
amniyotik sivinin ilk 2 ml’sini ayri bir enjektore cekmekle maternal hilcre
kontaminasyon riski azaltilabilir. Plasental perforasyon, multiple igne girisi, kanl
amniyon sivisi ve zor elde edilen amniyotik sivi, maternal kontaminasyon riskini
artirir. Kromozom analizlerinde énemli bir sorun olan mozaisizm %0.1 oraninda
gorulmektedir. Bdyle bir durumda, yeni bir amniyosentez yerine kordosentez

onerilmektedir .
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MATERYAL VE METOD

Bu calismamizda, Ocak 2005 ile Aralik 2007 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiltesi (D.U.T.F) Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigine fetal
kromozom anomali riski nedeniyle, kadin hastaliklari ve dogum uzmanlarinca
refere edilen gebeler, gebe poliklinigimizde izlenen gebeler olmak Uzere toplam
615 kadina amniyosentez uygulandi. Amniyosentez yapilmadan once aile ile
detayl bir goérisme yapilarak ailelerde kromozomal anomalili kisi veya dogumlar ya
da gebelik terminasyonu, 6l dogum, motor ve mental retardasyonu olan kisiler
olup olmadigi sorgulandi. Tum bu bilgileri iceren detayli form dolduruldu. Aileye
islemin neden gerekli oldugu, islem ile ilgili olarak ortaya c¢ikabilecek
komplikasyonlar ve iglemin riskleri ayrintili olarak anlatildi. Gebelere isleme bagl
olarak olusabilen %0.5-1 lik fetal kayip riskinin oldugu belirtildi ve her iki esin
isleme izin verdigine dair imzalari alindi. Girisimi kabul etmeyen gebeler ¢alisma
kapsamina alinmadi.

Amniyosentez uygulanan gebelerin yasli, gravidasi, paritesi, abortus sayisi,
yasayan cocuk sayisi, 6grenim durumu, meslegi, esiyle akrabalik derecesi,
gebelik haftasi ve son adet tarihi kaydedildi. Girisimi kabul eden gebelerin, gebe
muayeneleri ile birlikte genel fizik muayeneleri, obstetrik ultrasonografi tetkiki
klinigimizde yapildi. Tum fetlsler obstetrik ultrasonografi ile anomali yoninden
degerlendirildi.

Gebelerin amniyosentez yapilma endikasyonlari ise sirasiyla yapilan Uglu
tarama testinde Down sendromu riskinin 1/270 veya Uzerinde saptanmasi, ileri

anne yasl, maternal anksiyete, double test pozitifligi, daha énceden kromozom
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anomalili bebek dogurma hikayesi, yapilan ultrasonografide majér fetal anomali
saptanmasi, ultrasonografide fetal anomali disundiren (nukal fold artisi,
hiperekojenik bagirsaklar, kisa femur, kalpte ekojenik fokus, koroid pleksus Kkisti,
hidronefroz) bulgularin bir yada birkaginin pozitif olmasi, nukal translusenside
artis saptanmasi olarak belirlendi.

BUtin amniyosentez girisimleri uzmanlar tarafindan veya uzman goézetimi
altinda yapildi. Amniyosentez islemine baglamadan 6nce kullanilacak olan, steril
gazh bez, 2 adet 10 ml ve 1 adet 2.5 ml'lik steril disposible enjektér ve spinal igne
steril bir 6rtl Uzerinde hazirlandi. Girisimi kabul eden gebelere, gebeliklerinin 13-
23. haftalan arasinda, Toshiba SSH-140A, 3,5 MHz konveks problu renkli
Doppler ultrasonografi cihazi ve GE Voluson 730 Pro esliginde, batin ve prob
povidone iodine ile temizlendikten sonra fetal kisimlar icermeyen en uygun
amniyotik cep bolgesi saptanarak transabdominal amniyosentez islemi uygulandi.
Ponksiyonlar tek kullanimlik 20 ile 22 gauge arasinda degisen spinal igneler ile
yapildi. islem esnasinda miimkiin oldugunca plasentadan gecilmemeye, anterior
plasenta mevcudiyetinde ise en periferik kismindan gecilmeye dikkat edilerek,
batin 6n duvarindan ileri dogru itildi ve 6rneklemenin yapilacagi amniotik cep
bélimune ulasidi. Daha sonra ignenin mandreni ¢ekilerek serbest amniyon sivisi
gelisi gozlendi ve 2.5 ml'lik enjektorle alinan ilk 0.5-2 ml amniyon sivisi digari
atildi. Takiben sitogenetik analiz icin 2 tane 10 ml'lik enjektor ile her gebelik
haftasi icin 1 ml olmak Uzere amniyon sivisi alindi. Karyotip incelemesi igin alinan
sivi steril sartlarda, kapali ambalajda en kisa surede Genetik Anabilim Dalina
ulastinldi. Amniyon sivisi alinmasini takiben spinal igne, aksina paralel olacak
sekilde cekilerek batin duvarindan cikarildi. Daha sonra ultrasonografi ile fetal

viabilite tespit edildi. Rh uyusmazligi olan gebelere ise immunizasyon riski nedeni
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ile girisim sonrasi 300 mikrogram anti-D immun globulin uygulandi. Lokal anestezi
ve proflaktik antibiyotik kullaniimadi. Genetik Anabilim Dalinda amniyon sivi
ornekleri 2 kultur ortamina ekilerek, standart 14 gunluk kultur islemine tabi tutuldu.
Kaltirh takiben hicre boélinmesi kolsisin ile metafazda durduruldu ve takiben
hipotonik solusyonlar ile hucre sismesi olusturularak kromozomlar ayrildi ve asit
fiksatifler kullanilarak hicre membrani lize edildi. Hicre proteinleri daha sonra
fiksasyon islemine tabi tutuldu. Kromozomlar daha sonra boyanarak standart
Giemsa-Trypsin bantlama islemi yapildi. Sitogenetik analiz igin her érnek igin
yaklasik 20 metafaz plagi sayilip degerlendirildi.

Hastalarin karyotip sonuglari, genetik raporlarindan égrenildi. Gebeler daha
sonra kaydedilen telefon numaralarindan tek tek aranarak iglemin
komplikasyonlari, islemden sonra gebeligin seyri ve fetis dogmussa; prognozu

hakkindaki bilgiler sorgulanarak kaydedildi.
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BULGULAR
Ocak 2005 ile Aralik 2007 tarihleri arasinda klinigimizde 615 gebeye
gebeliklerinin 13 ile 22. haftalari arasinda amniyosentez uygulandi. 20 olguya 2
kez, 2 olguya 3 kez uygulandi. Gebelerin yasi 16 ile 46 yas arasinda degismekte
idi. Ortalama vyaslari 32.3316.12 olarak bulundu. Amniyosentez uygulanan

olgularin yas gruplarina gore dagilimi Grafik 1’de gosterilmigtir.

Amniyosentez uygulanan olgularin yas gruplarina
gore dagilimi
n 200 190
162
150 | 143
100 -
56 54
50
10
0 I 1
16-19 20-24 25-29 30-34 35-40 40-46
Yas Grubu

Grafik 1. Amniyosentez uygulanan olgularin yas gruplarina gére dagilhmi

Olgularin ortalama gebelik sayisi 3.70£2.46, ortalama dogum sayisi
2.16£2.15, ortalama abortus sayisi 0.60+£0.94, ortalama c¢ocuk sayisi 1.94+1.96
olarak bulundu. Olgularin %38'’inin en az bir abortus yaptigi tespit edildi. Olgularin
%74’U en az bir gcocuk sahibiydi.

Amniyosentez uygulanan olgularin yas ve paritelerine gére dagihmi Tablo

1’de gosterilmistir.
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Tablo 1. Amniyosentez uygulanan olgularin yaslarina ve paritelerine gore

dagihmi
Parite Ort. Yas %
Nullipar 27.7315.76 22.43
Primipar 30.4045.05 26.50
Multipar 34.4245.10 36.91
Grand multipar 37.91+£3.78 13.49

Sitogenetik tani amagl amniyosentez yapilan olgulari gebelik haftalarina gore
degerlendirildiginde, girisim yapilan gebelerin gebelik haftasi en erken 13, en ge¢ 22
gebelik haftasinda idi.

Girisim yapilan gebelerin ortalama gebelik haftasi 17.96+1.3 (13-22) olarak
bulundu. Amniyosentez uygulanan olgularin gebelik haftasina gore dagilimi

Grafik 2'de gosterilmistir.
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Grafik 2. Amniyosentez uygulanan olgularin gebelik haftalarina gére dagilimi
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Gebelerden amniyosentez ile ortalama 17.6+x1.19 (13-21) ml amniyon
sivisi alindi. Olgularin igne giris sayilari incelendiginde, 593 olguda (%96) bir
defa, 20 olguda (%3) iki defa, 3 olguda (%0.5) U¢ defa igne girisi gérulmustar.
Gebelerin 548’ine (%89) transamniyotik olarak, 67’sine (%11) transplasental
olarak igne girisi yapildigi gorulmustar.

Amniyosentez sirasinda 608 (%98.8) hastanin amniyon mayisi berrak,
7(%1.2) hastaninki bulanik olarak degerlendirildi.

Hastalar mesleki dagilimlarina goére incelendiginde %73.8’inin ¢calismayan
(ev hanimi), %26.2’sinin ise ¢alisan kadinlardan olustugu belirlendi. Ogrenim

durumlarina goére dagihimlari da Grafik 3’de verilmistir.

Ogrenim Durumuna Gére Hasta Dagilimi

Universite Okur-yazar degil
) 18% 21%
Yuksekokul
5%
Lise lIkokul
22% Ortaokul 28%
6%

Grafik 3. Amniyosentez uygulanan olgularin 6grenim durumlarina gére dagilimi
Hastalarin 122’sinde (%19.8) birinci dereceden akraba evliligi vardi.

18’inde (%2.9) ikinci dereceden, 37’sinde (%6.8) uzak akrabalik vardi. Aralarinda

akrabalik olmayanlarin sayisi 433 (%70) idi. Amniyosentez endikasyonlarinda

birinci sirayl %45.85 ile pozitif triple test alirken, ikinci sirayl da %15.28 ile pozitif
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double test almaktadir. Amniyosentez endikasyon siralamasi

verilmistir.

tablo 2'de

Tablo 2. Amniyosentez uygulanan olgularin endikasyonlarina goére dagilimi

Endikasyonlar n:615 Oran (%)
Pozitif Triple test 282 45.85
Pozitif Double test 94 15.28
lleri anne yasi 77 12.52
Pozitif ultrasonografi bulgulari 73 11.87
Parental anksiyete 27 4.39
Anomalili cocuk oykusu 24 3.90
Onceki Down 6ykust 22 3.58
Kalin NT 6 0.98
Yakin ailesinde Down sendromlu gocuk 6ykusu 3 0.49
Onceki Trizomi 18 2 0.33
Triploidili gocuk dykusu 2 0.33
Kalin NF 1 0.16
CVS de mozaism 1 0.16
Sebebi bilinmeyen fetal kayip éykusu 1 0.16

ileri anne yasi endikasyonu ile amniyosentez uygulanan hastalarin 1’inin

(%1.2) genetik sonucu trizomi 18 ve 1’inin (%1.2) genetik sonucu trizomi 21

olarak saptandi. Pozitif triple test endikasyonu

ile amniyosentez yapilan

hastalarin 5’'inde (%1.7) Trizomi 21, 2’sinde (%0.7) dengeli translokasyon 2’sinde

(%0.7) mozaism saptandi. Pozitif double test endikasyonu ile amniyosentez

uygulanan hastalarin 4 ‘Gnde (%4.2) trizomi 21 ve 1’inde (%1) triploidi x saptandi.
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Amniyosentez uygulanan olgularin endikasyonlarina gore amniyosentez
sonuglari Tablo 3'de verilmistir.
Tablo 3. Amniyosentez uygulanan olgularin endikasyonlarina ve genetik

sonuglarina gore dagilimi.

Amniyosentez endikasyonu Amniyosente | Kromozom anomalisi
z (n:615) (n:23) (%)
Pozitif Triple test 282 5 1.7
Pozitif Double test 94 4 4.2
ileri Yas 77 1 1.3
Pozitif USG bulgular 73 11 15
Maternal Anksiyete 27 0 0
Anomalili Cocuk Oykiisii 24 0 0
Previous Down 22 0 0
Kalin NT 6 1 16
Ailede Down sendromlu ¢ocuk Oykusu 3 0 0
Previous Trizomi 18 2 0 0
Triploidili Cocuk Oykisii 2 0 0
Kalin NF 1 1 100
CVS de Mozaism 1 0 0
Sebebi belli olmayan kayip 1 0 0
Toplam 615 23 3.74

Kromozom analizi Down Sendromu tesbit edilen 14 hastanin 5’ine pozitif
triple test, 3'Une fetal anomali, 1’'ine kalin NF(7.9 mm), 1’'ine kalin NT, 4’Une de
pozitif double test endikasyonu ile amniyosentez uygulanmistir.

Kromozom analizi Turner Sendromu tespit edilen 4 hastanin timune fetal
anomali endikasyonu ile amniyosentez uygulanmigtir.Bu hastalarin tumunde

kistik higroma tespit edilmigtir.
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Edward sendromu tespit edilen 3 hastanin 2 ‘sine fetal anomali ,1’ine ileri
yas endikasyonu ile amniyosentez yapilimistir.

Amniyosentez sonrasi kromozomal anomali tespit edilen hastalarin yas
ortalamasi 33.8616.4 (21-43) idi. Down sendromlu olgularin ortalama yasi
36.4214.16 (28-42) idi.

Down sendromu tesbit edien hastalarin yas, amniyosentez endikasyonlari
ve pozitif USG bulgularina gore dagilimi Tablo 4’de verilmistir.

Tablo 4. Down Sendromu tesbit edilen hastalarin yas, amniyosentez

endikasyonlari ve pozitif ultrason bulgularina gére dagilimi

Yas | AS Endikasyonu Pozitif USG bulgular

28 Kalin NT Hiperekojenik barsak

32 | Double Test Yok

32 Double Test Nazal bone hipoplazik, kalpte hiperekojenik odak
35 | Triple Test Yok

35 Kalin NF NF: 7.9 mm

35 | Fetal Anomali Kranial 6dem, Ensede 8 mm’lik kistik higroma,

Generalize 6dem, Bilateral pyelektazi, Nazal bone

izlenmedi
35 | Double Test Bilateral koroid pleksus kisti
37 Fetal Anomali Tum vicutta yaygin 6dem, barsaklar hiperekojen,

posterior fossada kistik dilatasyon

38 | Fetal Anomali Tek ventrikul genigligi 15 mm

38 | Triple Test Ensede 4 mm’lik kistik gérinim

39 | Triple Test Yok

41 Triple Test Bilateral ventrikllomegali, kalpte hiperekojenik
fokus

42 Double Test Yok

43 | Triple Test Yok
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Amniyosentez sonucu Down sendromu tesbit edilen olgularin AFP MoM

degeri ortalama 0.69+0.15, E; MoM degeri ortalama 0.71+0.14, 3-hCG MoM

degeri ortalama 2.26+2.03 olarak degerlendirildi.

Fetal anomali endikasyonu ile amniyosentez uygulanan 37 olgunun

genetik sonuglari; 1’i Down sendromu, 2’si Trizomi 18, 1'i Trizomi 13 ,1’i Turner

sendromu olarak saptandi. Ayrica olgularin 1'i Mozaism, 1'i 9 ph* ve 29 ‘u normal

olarak tesbit edildi.

Tablo 5. Fetal anomali endikasyonu ile amniyosentez uygulanan olgulardaki

anomali tipleri

Anomali Tipi Sayi
Sinir Sistemi Anomalisi 10
Kistik Higroma 7
GIS Anomalisi 5
Sinir Sistemi Anomalisi + iskelet Anomalisi 5
Uriner Sistem Anomalisi 4
Sinir Sistemi Anomalisi + GIS Anomalisi 3

GIS anomalisi + Kardiyak Anomali

iskelet Anomalisi

Nonimmun Hidrops

Amniyosentez uygulanan 615 olgunun USG bulgularinda; 5 mm’nin altinda

pyelektazisi olan olgu sayisi 13 (%2.1), kalpte hiperekojenik fokus olan olgu

sayisi 7 (%1.1), hiperekojenik barsak olan olgu sayisi 19 (%3), Koroid pleksus

kisti olan olgu sayisi 7 (%1.1) olarak bulundu. Ancak kromozom anomalisi tesbit
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edilen 23 olgunun 2’sinde (%9) hiperekojenik barsak ve 2’sinde (%9) kalpte
hiperekojenik fokus izlendi.

Olgularin 50’sine (%8,1) Rh uygunsuzlugu yoninden risk tasimalari
nedeniyle, islemden hemen sonra proflaktik amagli 300 pg anti—D immunglobulin
yapildi.

Calismamiz sona erdiginde amniyosentez yapilan 615 hastanin 88’ine
(%14.3) ulasilamadi, halen 50 (%8.13) hastanin gebelikleri devam etmekteydi.
394 (%64) hastanin gebelikleri sonuglanmis ve galismamiz sirasinda bunlardan
384 (%62.4) tanesi yagsamaktaydi.

Amniyosentez uygulanan olgularin 11’inin (%1.7) bebegdi yenidogan
déneminde oldugu saptandi. Bu bebeklerden 2’si (%18) solunum yetmezligi
nedeniyle, 2’'si (%18) prematirite nedeniyle, 1'i (%9) diafragmatik herni
nedeniyle, 1’i (%9) kardiyak patoloji nedeniyle, 2’si (%18) omfalosel ve
meningomyelosel  nedeniyle  dlmagtir.  3'Unin  (%28) o6lum  nedeni
bilinmemektedir.

Tablo 6. Amniyosentez yapilan olgularda gebeligin seyri

Gebeligin seyri n=615 %

Term 372 60.4
Normal 168 27.3
Sezaryen 204 33.1
Preterm 25 4

Normal 8 1.3
Sezaryen 17 2.7
Vajinal dogum ile tahliye 33 5.3
Spontan abortus 6 0.9
Ulasilamayan 88 14.3
Gebeligi devam edenler 50 8.1

intrauterin fetal kayip 17 2.7
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Amniyosentez uygulanan olgulardan 21’i (%3.4) preterm erken membran
ruptlrd olmak Utzere toplam 25 (%4) olgu preterm eylem nedeniyle erken dogum
yapmistir.

Amniyosentez uygulanan olgularin 6’sinda (%0.9) ilk 21 ginde spontan
abortus gelisti. Bu fetUslerin 2’sinde (%33.33) fetal anomali tesbit edilmis olup,
3’Unde (%50) anomali tesbit edilmemistir. 1'i (%16) ikiz esinde fetal anomali olup
amniyosentez yapilan fetiste anomali saptanmamistir. Bu erken ddnemde
kaybedilen gebeliklerin timinin kromozom yapisi normal olarak saptandi.
Tamdnin amniyon sivisi berrak olarak tespit edildi ve fetal anomali tespit
edilmeyen olgularin ikisine 2 defa transplesental olarak, birine 1 defa
transamniyotik olarak amniyosentez uygulanmigtir. 21 glnden sonra yapilan
takiplerde 13 (%2.11) olguda intrauterin fetal kayip gegeklesmis olup bu fetlslerin
5’'inde (%38.46) anomali tespit edilmis olup, 3'Unde (%23.08) fetal anomali tespit
edilmemigtir. 1'inde (%7.69) Turner sendromu, 1’inde (%7.69) Patau sendromu,
3’Unde (%23.08) Down sendromu tesbit edilmistir. Ayrica kromozom anomalisi
tespit edilen bu 5 olgudan Turner sendromunda, Patau sendromunda ve bir Down
sendromunda da fetal anomali tespit edilmistir.

Miadinda dogan bebeklerden birinde DKC, birinde Fenilketonuri
saptanmig, bir olguda ise metabolik hastalik yonunden ileri tetkik icin refere

edilmistir.
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TARTISMA

Gunumuzde cogunlukla tedavisi mimkin olmayan genetik hastaliklardan
korunmanin tek yolu prenatal donemde, riskli gebeliklerin saptanarak s6z konusu
hastalija yonelik testlerin belirlenmesi, fetal dokularda bu testlerin uygulanmasi
ve fetliste herhangi bir anomali saptanmasi durumunda aileye gebeligi
sonlandirabilme olanaginin sunulmasi ile miimkindir. ileri anne yasi, tekrarlayan
disuk ve kromozom anomalili gocuk dyklsu, anormal maternal AFP dizeyi veya
Ucli test sonucu, anormal ikili test sonucu ile fetal anomali varli§i gibi pek ¢ok
amniyosentez endikasyonu vardir. Amniyosentez endikasyonlarini degerlendiren
calismalarda degisik oranlar mevcuttur. Tonsong ve ark. (27) c¢alismalarinda
amniyosentez endikasyonlari arasinda ileri anne yasi, %86.3’U0 olusturmaktadir.
Yine Sjogren ve ark. (28), calismalarinda ise ileri anne yasi endikasyonu, %57
olarak bildirilmigtir. Lindemann ve arkadaslarinin g¢alismalarinda bu oran %61
olarak bulunmustur (29). Bal ve arkadaslari serilerinde,ileri maternal yas %51
olarak rapor edilmistir (30). Milewczyk ve ark. (31) serilerinde ise bu oran %87’dir.
Klinigimizde endikasyonlarin dagihimina bakildiginda, triple tarama testinde
saptanan yuksek risk, birinci sirada (%45.85), double tarama testinde saptanan
yuksek risk, ikinci sirada (%15.28), maternal yasin 35 ve Uzerinde olmasi ise
uclncu sirada (%12.52), patolojik ultrasonografi bulgusu doérdiuncu sirada
(%11.87) yer aldigi gorulmektedir(Tablo. 2). Calismamizdaki amniyosentez
endikasyonlar1 yukarida adi gegcen merkezlerin galigmalariyla kargilastirldiginda
farkli oldugu gézlendi.

Milewczyk ve ark. (31) retrospektif 420 amniyosentez olgu ¢alismalarinda
ortalama yas 37.60+4.00 olarak bulmusglardir. Calismamizda, amniyosentez

yapllan 615 gebenin yas ortalamasi 32.33%6.12 olarak bulundu.
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Milewczyk ve ark. serilerindeki yas ortalamasinin, bizim hastalarimizinkinden
yuksek olmasinin sebebi, olgularinin %87'sinin 35 yas ve Uzerinde olmasidir.
Bizim calismamizda ise bu oran Ulkemizdeki erken yastaki gebelikler nedeniyle
%40 idi.

Bal ve ark. (30), tglu testinde kromozomal anomali yéninden yuksek riski
olan olgularinda %3.9 oraninda kromozom anomalisine rastlamiglardir. Nassar ve
ark. (32) yasi ileri annelerin gebeliklerinde 1347 gebede 34 anormal karyotipli
fets saptamiglardir (%2.5), Hassold ve ark. (33) ise %3.7 oraninda fetal
kromozom anomalisi saptamiglardir. Sjogren ve ark.(28) , 35 yasin Uzerindeki
annelerde bu oranin %2.2 oldugunu tespit etmiglerdir.Calismamizda, triple testte
yuksek kromozomal anomali riski nedeniyle amniyosentez yapilan 282 olgudan
5inde (%1.7), double testte yuksek kromozom anomali riski nedeniyle
amniyosentez yapilan 94 olgudan 4’Unde (%4.2) ve ileri anne yasi nedeniyle
amiyosentez yapilan 77 olgudan 1’inde (%1.3) kromozomal anomali saptanmistir.
Calismamizda buldugumuz oranlari literatlrden farkli bulduk. Bu farkhligin nedeni
olarak, klinigimizin Universite hastanesine bagli klinik olmasi ve tersiyer merkez
olmasi nedeniyle cevre merkezlerden refere edilen hastalara bagh oldugunu
distnmekteyiz.

Sjogren ve ark.(28), 211 olgu serilerinde kromozomopati yoninden yuksek
riskli gebeliklerde amniyosentez ile elde edilen kromozomal anomali orani %2.5
olarak tespit etmiglerdir. Bizim galismamizda ise kromozomal anomali orani %3.5
olarak bulundu.

Amniyosentez uygulanan olgularimizdan 14’Gnde Down sendromu
bulundu. Down sendromu olgularinda triple test sonuglari incelendiginde ortalama

AFP=0.69+0.15 MoM, E3= 0.71+0.14 MoM ve B-hCG 2.26+2.03 MoM olarak
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saptandi. Binstorfer ve ark. (34), 320 gebede maternal serumdaki AFP MoM
disUkliguna  %6.94°luk  oranla sayisal kromozom anomalileriyle iligkili
bulmuslardir. Ashwood ve ark. (35), 3411 gebeyi iceren retrospektif
calismalarinda, 71 gebenin (%2.08) fetistinde anormal karyotip belirlemiglerdir.
71 anormal karyotipin 36’s1 (%1,05') trizomik kromozom kurulusuydu. Sonug
olarak Ashwood, Down sendromlu fetusleri olan gebelerin serumlarinda AFP’in
belirgin distuk oldugunu belirlemistir. Bizim c¢alismamizdada amniyosentez
sonucunda Down senromu saptanan hastalarda bakilan AFP MoM degeri de
dusuk olarak bulunmus olup bu bulgu literattire uygunluk goéstermekteydi.

Stoll ve ark. (36), fetal ultrasonografik anomalisi olan 119 olguda yaptiklari
amniyosentez sonrasi %8.9 oraninda kromozom anomalisine rastlamislardir.
Rizzo ve ark. (37), ultrasonografide fetal anomali saptadiklari 173 fetlste %16.8
oraninda kromozom anomalisi belirlemiglerdir. Hsieh ve ark (38), fetal
ultrasonografik anomalisi olan 148 vakada %20.27 oraninda kromozomal
aberasyon gosterilmistir. Calismamizda ultrasonografide saptanan pozitif
ultrasonografi bulgulari nedeniyle fetal karyotipleme yaptigimiz grupta 73 anne
adayinin 17’inde (%15) oraninda kromozomal anomali tespit edilmigstir.
Calismamizdaki saptadigimiz kromozomal anomali orani diger calismalar ile
benzer bulundu.

Genel bir risk olarak anne yasi ne olursa olsun, Down sendromlu bir
cocuktan sonra, takip eden gebelikte, %2 dolaylarinda fetliste Down sendromu
gorulme riski vardir (39). Down sendromlu ¢ocuk sahibi olan anneler, sonraki
gebeliklerinde bu durumun tekrarlayacagi endisesini hep yasamaktadirlar. Bizim
calismamizda daha dénceki gebeliklerinden Down sendromlu bebek sahibi olan
veya prenatal tani ile Down sendromu kromozom kurulusuna sahip fetlisu olup,
bu nedenle O6nceki gebeliginde gebeligi sonlandirilan 22 gebede ve yakin aile

bireyleri arasinda Down sendromlu gebelik Oyklusu olan 3 gebede yapilan
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amniyosentezlerde Down sendromu saptanmamistir. Hsieh ve ark. (38)
calismalarinda, onceki gebelikte fetal trizomi 21 'li fetus anamnezi olan 143
gebelikten ikisinde (%1.39) Down sendromu gorullrken, dnceki gebelikte gorulen
fetal kromozomal translokasyon, 11 gebelikte %90.91 oraninda tekrarlamigtir.
Bununla birlikte, 35 yas ve Uzerinde risk ¢ok fazla artarak %4.84 olarak
belirlenmistir. Yakin aile bireyleri arasinda Down sendromlu gebelik oykusu
olmasi durumunda anoploidi riskini %0.24 olarak tesbit etmis ve risk artiginin
olmadigini belirlemistir. Calismamizda, yakin aile bireylerinde anomalili bebek
Oykusu olan 24 hastaya amniyosentez yapildi ve anormal karyotip saptanmadi.

Maternal anksiyete sebebiyle vyapilan amniyosentezler tartigilan
konulardan biridir. Anne adayinin tasidigi riskin, mudahale riskinden az olmasi
nedeniyle ortaya c¢ikan bu tartismada degisik fikirler 6ne surtlmektedir. Bizim
calismamizda maternal ankisyete endikasyonu ile 27 amniyosentez yapiimis olup
bu tim vakalarin %4.3'UnU olusturmaktadir. Maternal anksiyete nedeniyle
amniyosentez yapilan olgularimizda, islem sonrasi her hangi bir komplikasyon
gelismedi ve karyotip sonuclari normal olarak saptandi. Wertz ve Fletcher'e gore
uzmanlarin %75’i bdyle bir endikasyonla amniyosentez yapilmasini olumlu
karsilamakta ve gerekge olarak maternal anksiyetenin kaldirilmasinin gerektigini
sOylemektedirler (40). Bu uygulamaya karsi ¢ikan uzmanlarin %70’i fetlse
verilebilecek zarari ve kaynaklarin israf edilmemesinin gerekliligini 6ne
surmaglerdir.

GCalismamizda amniyosentez yapilan 615 olgudan 6’sinda(%0.9) ilk 21
gunde spontan abortus gelisti. Bu fetlUslerin 2’sinde (%33.33) fetal anomali tesbit
edilmis olup, 3’inde (%50) anomali tesbit edilmemistir. 1’i (%16) ikiz esinde fetal
anomali olup amniyosentez yapilan fetliste anomali saptanmamistir. 21 glinden
sonra yapllan takiplerde 13 (%2.11) olguda intrauterin fetal kayip gecgeklesmis
olup bu fetlslerin 5’inde (%38.46) anomali tespit edilmis olup, 3’Unde (%23.08)

fetal anomali tespit edilmemistir. 1’inde (%7.69) Turner sendromu, 1’inde (%7.69)
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Patau sendromu, 3’Unde (%23.08) Down sendromu tesbit edilmistir. Eydoux (41),
yaptigi calismada %1.3 oraninda fetal kayiba rastlamistir. Bal ve arkadaslarinin
(30) serilerinde bu oran %3.3 olarak bulunmustur. Genel olarak yapilan
calismalar deneyimli merkezlerde yapilan amniyosenteze bagli fetal kayip
oraninin birbirine yakin ve dusuk oldugunu gostermektedir.

Amniyosentez yapilan olgularda, amniyon sivi miktarinda azalmaya bagl
olarak gelisen kompresyona sekonder olarak yenidoganda dogustan kalga cikigi
(DKC) olustugu ileri slrUlmektedir (42). Bizim c¢alismamizda amniyosentez
yapilan olgularin 1'inde DKC tesbit edilmis olup islemle DKC arasinda direkt
sebep sonug iligkisi kurulamamistir.

Yapilan bazi galismalarda amniyosentez igleminin Rh izoimmunizasyon
riskini artirdigi bildiriimektedir (43). Amniyosentez sonrasi immunizasyon orani
literatirde %1.4-3.4 olarak bildiriimektedir. Normal bir gebelikte immunizasyon
orani %1.1-2.2 olduguna ve amniyosentez esnasinda 6 kadindan birinde
fetomaternal hemoraji olduguna gére aradaki fark izah edilebilir dizeydedir. Bazi
calismalarda ise bdyle bir risk artisi olmadigi bildiriimektedir (44).

Olgularimizda Rh uygunszlugu riski 50 (%8.1) olguda saptandi. Bizim
calismamizda amniyosentez yapilan, Rh izoimmunizasyonu igin riskli olgulara,
islem esnasinda fetomaternal hemoraji olma ihtimali nedeniyle, hemen islem

sonrasi profilaktik olarak 300 mikrogram Anti D Rh IgG yapilmigtir.
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SONUGC

invaziv prenatal tani islemlerinden en sik kullanilan amniyosentez cesitli
endikasyonlarla yapilmaktadir Ancak genel olarak, en sik genetik amaclh
uygulanmaktadir. Genetik amacli amniyosentez, gebeligin 15.-20. gebelik
haftalari arasinda yapilmaktadir. Amniyosentez islemi diger invaziv islemlerden
daha az gebelik kaybina sebep olmasi ve daha kolay uygulanabilir olmasi
nedeniyle daha sik uygulanmaktadir. Kayip orani, tecribeli kisiler tarafindan ve
ileri merkezlerde yapilmasi ile minimale inmektedir.

Yaptigimiz calismada kromozom anomalileri daha c¢ok ikili ve glu
testlerde kromozomopati riski yliksek olmasi nedeniyle amniyosentez yapilan
hasta gurubunda saptanmistir. Bu da prenatal tani amaciyla yapilan ikili ve Ggli
testlerin Gnemini gostermektedir.

Calismamiz ayni zamanda pozitif ultrasonografi bulgulari saptanan
olgularin kromozom anomalisi agisindan arastiriimasi gerekliligini de ortaya

koymustur.
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OZET
Prenatal tanida esas hedef mumkin oldugunca erken tani ve sonuca

gore gerekli kararin verebilmesidir. Prenatal tani yontemleri, girisimsel olmayan
ve girisimsel yontemler olarak iki gruba ayrilir. Girisimsel olmayan yontemlerin en
onemlileri, ultrason incelemeleri ve anne kaninda c¢aligilan biyokimyasal testlerdir.
Prenatal tanida kullanilan girisimsel yontemlerle, %99’ un Gzerinde fetal karyotip
hakkinda bilgi sahibi olunur. Girigimsel yontemler, amniyosentez, kordosentez ve
koryon villus drneklemesidir. Genetik amniyosentez en sik invaziv prenatal tani
yontemi olarak kullaniimakta olup ve gebeligin 15.- 20. haftalari arasinda

uygulanir.

Bu calisma, Ocak 2005 ile Aralik 2007 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi (D.U.T.F) Kadin Hastaliklari ve Dogum Kliniginde
yapildi. Toplam 615 hastaya anamnez, ultrasografik degerlendirme ve ikili, Gglu
tarama testleri sonucunda kromozomal anomali agisindan yuksek risk tasiyan

olgulara kesin tani icin amniyosentez iglemi uygulandi.

Amniyosentez  uygulanan olgularimizin amniyosentez endikasyonlari
arasinda, pozitif triple test ilk sirada yer alirken, bunu sirasiyla pozitif double test
Jileri anne vyasi,pozitif ultrasonografi bulgulari takip etmektedir. Amniyosentez
uygulanan olgularin ortalama yaslan 32.33+6.12, ortalama gebelik haftalar
17.96+1.3 olarak bulundu. Gebelerin %96 ‘sina ilk giriste amniyosentez iglemi
uygulandi.

Amniyosentez yapilan hastalarda kromozomal anomali orani % 3.74 olarak
saptandi. Direkt amniyosentez igslemine bagh fetal kayip orani, %0.9 olarak

bulundu. Bu kayip, beklenilen fetal kayip oranlari sinirlarindaydi.
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Amniyosentez, tecribeli hekimler tarafindan vyapilirsa ve optimum
transport ve kultir sartlari mevcut ise dogruluk ve guvenilirligi yuksek, isleme
badli istenmeyen yan etkilerin cok az oldugu, énemli bir invazif tani yontemidir.
Sonug olarak, amniyosentez halen en sik kullanilan invazif prenatal tam yéntemi

Ozelligini surdUrmektedir.
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