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YOZGAT BOLGESINDE UCLU TARAMA TESTi PARAMETRELERININ MEDYAN
DEGERLERININ BELIRLENMESI
_Gokhan Dogukan AKARSU
Erciyes Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii
Biyokimya Anabilim Dah
Yiiksek Lisans Tezi, Eyliil 2012
Damsman: Yrd. Dog. Dr. Aysun CETIN
OZET

Bu calismanin gebelikte kullanilan ii¢lii tarama testi belirteclerinin bolgemize ait medyan

degerlerini belirlemek amaciyla retrospektif olarak yapilmistir.

Calismada 2011 yil1 Haziran ay1 ile 2012 yili Haziran ay1 arasinda Yozgat Bozok Kadin Dogum
ve Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi Kadin Dogum Poliklinigi’'ne basvurup biyokimya
labaratuvarinda iicli tarama testi yaptiran, 14-18. gebelik haftalar1 arasinda olan, medyan
degerleri hesaplamay1 etkileyecek veriler ¢ikarildiktan sonra toplam 721 gebede alf-fetoprotein
(AFP), beta-human koryonik gonadotropin (B hCG) ve serbest ostriol (uE3) degerleri geriye
doniik olarak incelenmistir. Tiim parametreler icin 14-18. haftalar arasi medyan degerler her bir
haftaya gore yeniden hesaplanmustir. Yeni hesaplanan 15. hafta B hCG medyan degeri,
programdaki 3 hCG medyan degerinden anlamli derecede yiiksek, 17, 18. hafta B hCG medyan
degerleri, programdaki f hCG medyan degerlerinden anlamli derecede diisiik bulunmustur (p
<0.05). Yeni hesaplanan 15. hafta AFP medyan degeri, programdaki AFP medyan degerinden
anlaml derecede yiiksek (p <0.05) bulunmustur. Yeni hesaplanan 16, 17, 18. hafta uE3 medyan
degerleri, programdaki uE3 medyan degerlerinden anlamli derecede diisiik bulunmustur (p

<0.09).

Prenatal risk degerlendirmesi sirasinda kullanilmakta olan programlara girilmis medyan
degerleri yerine, bolgelere ait medyan degerlerinin kullanilmasi ii¢lii tarama tarama testlerinin
giivenilirli§ini arttirmasina, prenatal risklerin daha dogru hesaplamasina, anne ve fetiisiin

gereksiz yere invaziv testlere maruziyetinin azaltilmasina katki saglayabilir.

Anahtar kelimeler: Uclii tarama testi, bolgesel medyan, prenatal tan
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DETERMINATION OF THE MEDIAN VALUES OF TRIPLE TEST SCREENING
PARAMETRES iN YOZGAT REGION

Gokhan Dogukan AKARSU
Erciyes University, Graduate School of Health Sciences
Department of Medicine of Biochemestr
M.Sc. Thesis, Augst 2012
Supervisor: Ass. Prof. Dr. Aysun CETIN

ABSTRACT
This study was retrospectively conducted in order to determine median values of triple

screening test indicators used for pregnancy in Yozgat province.

The study retrospectively investigated alpha-fetoprotein (AFP), beta-human chorionic
gonadotropin (B hCG) and unconjugated estriol (uE3) values after excluding the affecting
factors of medial values among 721 pregnant women who visited women and birth clinic to
Biochemical Laboratory of Yozgat Bozok Maternity and Children’s Diseases Hospital in order
to have triple screening test between June 2011 and June 2012 and whose gestational ages were
between 14th and 18th week. Median values of 14th and 18th weeks were calculated again for
all parameters for each week. As a result; it was found out that the newly calculated median f3
hCG values in the 15th week were significantly higher than median § hCG values in the
program whereas median B hCG values in the 17th and 18th week were significantly lower than
median  hCG values in the program (p <0.05). The newly calculated median AFP values in the
15th week were significantly higher than median AFP values in the program (p <0.05). The
newly calculated median uE3 values in the 16th, 17th and 18th weeks were significantly lower

than median uE3 values in the program (p <0.05).

Instead of the use of the median values already entered in the program during the prenatal risk
assessment; the use of median values specific to each province may contribute to the reliability
of triple screening tests, to a more accurate calculation of prenatal risks and to prevention of

unnecessary invasive tests used for mother and fetus.

Keywords: Triple test screening, regional median values, prenatal diagnosis
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1. GIRIS VE AMAC

Gelecekte daha saglikli toplumlarin olugmasi, diinyaya hem mental hem de fiziksel
olarak saglikli bireylerin gelmesi ile olacaktir. Ailede gebelik siiresince ¢ocuga iliskin
cesitli olumlu beklentiler olugsmaktadir. Dogumda ailenin kromozomal anomalili veya
malformasyonlu bir bebege sahip olmasi bu beklentilerini alt iist edebilmekte,
psikolojik, sosyal ve maddi yonden hem anneyi, hem aileyi, hem de toplumu olumsuz
yonde etkilemektedir (1,2). Gelismisligin bir gostergesi olan, perinatal Oliimlerde
onemli yeri bulunan konjenital anomalilerin dogum ©ncesi donemde tespit edilmesi

toplumlarin daha saglikli bireylerden olusmasini saglayacaktir (3).

Devesa et al. gore (4) fetiisteki anomali ve hastaliklar1 anne karnindayken
tanilayabilmek amaciyla son yillarda tibbi ve teknolojik gelismelere paralel olarak ikili
tarama testi, liclii tarama testi ve gebelikte yapilan diger tarama testleri gelistirilmistir.
Anne karnindaki fetiise ait kromozomal anomaliler teshis edilirken anne ve fetiise zarar
vermeden taniy1 destekleyecek, kolay, ucuz ve cabuk sonug verebilen tarama testleri
arasinda en ¢ok bilinen ve en yaygin kullanilani “iiclii tarama testi”dir (2). Wald et al.
gore (5) iiclii tarama testi, saglikli gebelerde genis bir populasyon taramasi sonucu elde
edilen ortalamalar1 kullanarak, bebeginde belirli bir dogum anomalisi olma olasilig1
fazla olan kadinlar1 saptamaya yonelik bir tarama testidir. Bu testle; anne kaninda Alfa-
Fetoprotein (AFP), Insan Koryonik Gonodotropin (BhCG) ve Unkonjuge Ostriol

(uE3)’ilin serum konsantrasyonlar1 ile anne yas1 géz Oniine almarak bu ii¢ parametrenin



2

biyokimyasal degerlendirilmesi yapilmaktadir. Bu testler en dogru sonuglari, gebeligin
16-18. haftalar1 arasinda yapildiginda vermektedir (2,6-10). Uglii tarama testi, canli
dogan ve kromozom anomalileri arasinda en sik ortaya ¢ikan Down Sendromu (Trizomi
21) basta olmak tiizere, Noral Tiip Defekti (NTD) ve major malformasyonlarin
taranmasinda kullanilmaktadir. Bu test fetal sagligin degerlendirilmesinde 6nemli bir
yere sahiptir (6,8,11). Uclii test ile Down Sendromlu vakalar1 yaklasik olarak %6065,
NTD’ i vakalar1 ise %85-90 oraninda saptamak miimkiin olmaktadir (12, 13).

Son on yil i¢inde basta gelismis iilkeler olmak {izere tiim diinyada ilk gebeligini ileri
yaslarda yasayan anne adaylarinin sayisinda onemli artis gozlenmektedir. Ileri yas
gebeliklerin artiyor olmasi, {i¢lii tarama testine olan ihtiyaci da artirmaktadir (14).
Bunun yani sira Ingiltere’”de Down Sendromlu bebekleri tespit etmek icin, testlerin
yaygin olarak uygulanmaya basladigi 1989°da Down Sendromlu bebeklerin sayisi
717°den, 1990’ da 594’e diigmiistiir. Ancak son on yilda Down Sendromlu ¢ocuklarin
sayist artmis oldugu belirtilmektedir. Milli Down Sendromu sitogenetik kayitlari’nin
verilerine gore, 2000 yilindan bu yana Down Sendrom’lu bebeklerin oraninin %15’°e

yiikseldigi belirtilmektedir (15).

Uclii test olciimlerinden elde edilen degerler; irk, cografi durum, sosyo-ekonomik
diizey, anomali prevalansi gibi faktorlere bagli olarak farkliliklar gostermektedir. Bu
faktorler icinde en Onemlisinin laboratuvar ve yontem farkliliklar1 oldugu
belirtilmektedir. Bu giin diinyada {ii¢li test icin degisik laboratuvarlarca iiretilen ¢ok
cesitli kitler kullanilmaktadir. Farkli teknik ve yontem uygulamalar1 dogal olarak
Olctimleri yapilan popiilasyonlara ait median degerlerini de farkli kilmaktadir. Ayn1 kit
kullanan laboratuvarlar arasindaki uygulama farkliliklar1 bile medyan degerlerde
degisimlere neden olmaktadir. Biitiin bu 6zellikler nedeni ile her laboratuvarin kendi
sartlarinda, icinde bulundugu popiilasyona ait medyan degerlerini olusturmasi

gerekmektedir (16).

Bu ¢aligmanin amaci, gebelikte kullanilan iiclii tarama testi belirteclerinin bolgemize ait
medyan degerlerini belirleyip, Down Sendromu, Trizomi 13, Trizomi 18 ve NTD’ lerin

prenatal olarak taninmasina yardimei olmaktir.



2. GENEL BILGILER

Gecmiste fetal kromozomal anomalilerin antenatal taramasinda anne yasi ve
cocuklarinda ya da ailelerinde var olan kromozom anomalisi 6ykiisii kullanilirdi. Son
yillarda tibbi ve teknolojik gelismelere paralel olarak c¢esitli tarama testleri
gelistirilmistir. Anne karnindaki fetiise ait kromozomal anomaliler teshis edilirken anne
ve fetlise zarar vermeden taniy1 destekleyecek, kolay, ucuz ve ¢abuk sonug¢ verebilen

tarama testleri arasinda en ¢ok bilinen ve en yaygin kullanilam “iiclii tarama testi”dir (2)
2.1. UCLU TARAMA TESTI

Uclii tarama testi, saglikli gebelerde genis bir popiilasyon taramasi sonucu elde edilen
ortalamalar1 kullanarak, fetiisiin belirli dogum anomalilerine sahip olmasi ihtimali,
digerlerinden fazla olan kadinlar1 saptamaya yonelik bir tarama testidir. Bu test ile bir
endikasyon basamagi olusturularak prenatal tanidaki invaziv testlerin kullanimimin en
aza indirilmesi amaclanmaktadir (8). Ucglii test, Down Sendromlu fetiisleri
belirleyebilmek amaciyla ortaya konan ve anne kaninda AFP, hCG ve uE3'e bakilarak

yapilan noninvaziv bir testtir. Uglii test bir tarama ve risk belirleme testidir (3).

1984 yilindan baglayarak genel gebe popiilasyonunda maternal serumda bazi
biyokimyasal maddeleri 6l¢iimiiniin, Down sedromu ic¢in prenatal tarama testi olarak
yararli oldugu saptanmistir. Bu testler su anda yaygin olarak kullanilmaktadir. AFP,
Down Sendromu varliginda maternal kan diizeyinde degistigi saptanan ilk fetal

biyokimyasal maddedir. AFP, fetal karacigerde iiretilmekte ve fetiiste Down Sendromu
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bulundugunda maternal kandaki diizeyleri ortalama %?20 diismektedir. Bu bulus
gebelikte Down Sendromunun saptanmasi icin ilk biyokimyasal tarama testinin temelini
olusturmustur. Maternal serumda AFP tarama Ol¢timleri, tiim taranmis gebelerin %3-
S’inde amniyosentez ve kromozom caligmalar1 gerektigini belirleyerek, etkilenmig
gebeliklerin %20-25’inin saptanmasini saglayabilmektedir. Daha sonralar1 Fetal Down
Sendromunun varliginda, maternal kanda hCG ve uE3 diizeylerinde de degisikliklerin
oldugu bulunmustur. Fetal Down Sendromunun varliginda bir prenatal iriin olan
hCG’nin diizeyleri maternal serumda ortalama iki kat ylikselmekte, uE3’iin maternal
serumdaki diizeyi ise yaklasik %25 diismektedir. uE3 sentezi i¢in fetal adrenal, fetal
karaciger ve plasentanin katkida bulunmasi gerekmektedir. Giiniimiizde AFP, uE3,
hCG’nin 6l¢iimleri birlikte yapilmakta ve bireysel riski daha dogru saptayabilmek icin
sonuclar anne yasi ile iliskili risk ile kombine edilmektedir. Bu yeni yaklasim etkilenmis
gebeliklerin %60-70 ini, yalnizca AFP olctimlerindeki yanlis- pozitiflik orani(%3-5) ile
saptayabilmektedir (17).

Anne adayindan uygun gebelik haftasinda alinan kanda Olciilen hormonlarin, kandaki
degerleri, gebelik haftalarma gore onemli degisikler gostermektedir. Uclii testin
gelistirilmesi agsamasinda gebelik haftas1 kesin olarak bilinen ¢ok sayida anne adayindan
alman kanlarda, B hCG, AFP ve uE3 oOlciimleri yapilarak, normal degerler alt ve iist
sinir olarak belirlenmistir. Bu normal degerler kolaylik ve birimlerde esitleme saglama
acisindan Multiple Of Median (MoM) olarak belirtilmektedir. Olgiim yapilan anne
adaymdan sonra Down Sendromlu, Trizomi 18’li, Trizomi 13’lii ve NTD’li dogum
yapanlarin hormon degerlerinde MoM degerinden sapma dereceleri hesaplanarak, ne
kadar sapmanin riski ne derecede arttirdigi istatistiksel olarak belirlenmis ve risk
belirleme sistemi bir bilgisayar programi yardimiyla otomatize edilmistir. Anneden
alman kanda belirlenen MoM degerleri, yas, kilo, gebelik haftas1 gibi degiskenlerle
birlikte bilgisayar programina girilmekte ve program alt yapisinda bulunan verilerle
karsilagtirma yaparak normalden sapmanin derecesine gore riski rakamsal olarak

vermektedir (18).

16-20. haftalarinin her biri i¢in olusturulan medyan deger 1 MoM olarak kabul
edilmektedir. Bu MoM degerlerinden sapmalar (0.50 MoM, 2.00 MoM, 3.16 MoM gibi)
fetlista bazi1 hastaliklarin olup olmadigmin gostergesi olarak degerlendirilmektedir.

Ornegin, Down Sendromlu fetiis tagtyan hamilelerde AFP medyan ortalamas1 0.7 MoM
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ve uE3 medyan ortalamasi 0.75 MoM diizeylerine diiserken, p hCG medyan ortalama
diizeyinin artip 2.00 MoM oldugu bir¢ok arastirmaci tarafindan belirlenmistir (19).

2.1.1. Uclii Testin Yapilma Zamam

Uclii tarama testi, gebeligin 14-18. haftalarinda yapilmaktadir. Bu donemde her iic
parametreninde normal popiilasyonla riskli grup arasindaki dagilimlar1 maksimum

farklilik gostermekte ve belirleyicilik degerleri en yiiksek diizeye ulasmaktadir (20).
2.1.2. Uclii Tarama Testinin Endikasyonlar

Temel olarak klinikte en sik karsilasilan genetik problem olan Down Sendromunu
(Trizomi 21) taramaya yoOnelik bir test olan ii¢lii tarama testinin, bununla birlikte
Trizomi 18 ve 13 gibi diger kromozomal anomaliler ile NTD ve ventral duvar defektleri
gibi anomalilerin de risk durumlarini belirleyebildigi bilinmektedir. Baz1 arastirmalarda
iclii tarama testinin kullandig1 parametreler ile, erken dogum, prematiir membran
riiptiirli, intrauterin gelisme geriligi, fetal distres, anormal plasental bulgular ve
diisiikler, preeklampsi ve fetal 6liim gibi istenmeyen problemler hakkinda risk tayini

yapilabilindigini gostermistir (21).
2.2. UCLU TESTTE KULLANILAN PARAMETRELER

Spencer et al. gore (22) iiclii test anne kanindan alinan ornekte B-hCG, AFP ve uE3
Olciimii ile anne yasmin birlestirilmesiyle ve gestasyonel yasin dikkate alinmasiyla
yapilmaktadir. Down Sendrom’lu gebelikte, anne serumunda testin yapildig1 gebeligin
haftasindaki ortanca degeri, AFP ve uE3 diizeyleri icin 0.25 veya daha fazla azalmis
olup, B hCG degeri ise iki kat veya daha fazla artmustir. Bunlar MoM olarak ifade
edildiginde, AFP ve uE3 degeri 0.75 MoM altinda, hCG degeri de 2 MoM veya daha
fazla olmaktadir (22).

Tablo 2.1. Baz1 Kromozomal Hastaliklarda Biyokimyasal Belirteclerdeki Degisiklikler

Kromozomal Hastahklar AFP uE3 hCG
Down Sendromu (Trisomi 21) Azalir Azalir Artar
Trisomi 13,18 Azalir Azalir Azalir
Noral Tiip Defekti Artar * *

* Degisiklik yok (Yurdakok ve Erdem, 2004 (23) )



2.2.1. Alfafetoprotein (AFP)

Ik defa 1950’1l yillarda tamimlanan AFP yapisal olarak albiimine benzer bir glikoproteindir.
Erken gebelik doneminde yolk sac kesesinden daha sonralart ise fetal karacigerden salinmaktadr.
AFP gebelerde ilk trimesterde fetal karacigerde iiretildikten sonra safra, kan, periton ve plevra
swvist gibi viicut sivilarma gegmektedir. Daha sonra idrara gecip amniyotik siviya atilmaktadir.
Amniotik sividan fetal yutma ve deriden difuzyon yolu ile emilip ve fetus tarafindan tekrar geri
alimmaktadir. Geri alinan AFP gastrointestinal sistem yoluyla kana gecip dolasimma bu sekilde
devam etmektedir. Amniotik sividaki AFP ikinci trimesterden sonra fetal serumdaki AFP'ye
paralel olarak azalmaktadir (24).

Maternal serumdaki AFP karaciger kaynakhidir. Altinct gebelik haftasinda fetal serumda tespit
edilmekte olup, 12-13. gebelik haftasinda pik yapip ve terme dogru giderek azalmaktadir.
Maternal serumda ilk olarak 12. haftada belirlenecek diizeye gelmekte, 25. haftada pik
yapmaktadir. Ikinci trimester boyunca AFP yapmm sabit kalmasma ragmen kan voliimiiniin
artmasma bagl olarak, konsantrasyonu tedrici diisiis gostermektedir. Fetal kaynakli AFP’nin
anneye gecisi transplesantal diflizyon ve amniyotik sividan amniyon zar diflizyonu ile
olmaktadir. AFP fetiiste dominant serum proteinidir ve normal insandan daha yiiksek
konsantrasyondadir. Fonksiyonu net bilinmemekle birlikte organogenezis icin gerekli bir
proteindir. Down Sendromunda yeterli miktarda AFP karacigerden sentezlenemedigi icin
gebelerde maternal serumda, amniyotik sivida ve fetal sivida AFP diizeyinin diisiik oldugu
tespit edilmistir. Maternal serumda AFP diizeyinde yiikselme yapan durumlar ise; gestasyonel
yasin yanlig tahmini, cogul gebelik, oOlii fetiis, NTD gibi durumlardir (9). AFPnin eksik
tiretiminde; yenidogan farelerde abortus, meningomyelosel ve ovumda gelisme bozuklugu gibi
patolojilerin olusmasina yol actif1 gosterilmis ve organogenesis igin gerekli bir protein oldugu
kabul edilmistir (25). Bunun yaninda AFP'nin hormon tagima gorevi ve bebegin annede kalmasini
saglayan hiicresel ve humoral bagisikhig baskilayan, bir protein oldugu da diisiiniilmektedir (26).

Down Sendromu i¢in yapilan ¢cahismalarda ise AFP degerleri normalin altinda olmaktadir (27-30).
NTD’ lerinde ise bu MoM degerinin en az iki kat yiikseldigi tespit edilmistir (31-33). Bununla
beraber asagida belirtilen sebeplerin AFP degerlerini yiikselttigi bildirilmistir (24,34).

Anne Kaynakli Nedenler:

¢ Endojen biyolojik faktorler (diisiik maternal agirhk ve siyah k)

¢ Tiimoral olusumlar (hepatoma, karaciger metastatik tiimorleri, germ hiicreli tiimorler, primer

gastroentestinal sistem karsinomlart)



e infeksiyoz nedenler (hepatit, sitomegalovirus, parvovirus)
e  AFP nin kalitsal yiiksekligi
¢ Digerleri (ataksi telenjektazi, kistik fibrozis, herediter tirozinemi)

Fetal kaynakli nedenler;

e Noral Tiip Defektleri

¢ Pilonidal kist

o Ozefagial ya da intestinal obstriiksiyon
e Karacigerde nekroz

e Kistik higroma

e  Sakrokoksigal teratom

¢ Abdominal duvar defektleri. (omfalosel ve gastrosisis)
o Uriner obstriiksiyonlar

¢ Bobrek anomalileri

¢ Konjenital nefroz. (Fin Sendromu)

e Osteogenesis imperfekta

¢ Konjenital deri defektleri

¢ Diisiik dogum agirhig

¢ Oligohidroamnios

e (Cogul gebelik

¢ Plasental anomaliler

¢ Aciklanamayan yiikseklikler

NTD, gastrosisis gibi anomalilerde AFP'nin yiikselmesinin nedeni fetal serum ya da beyin-
omurilik stvisinin dogrudan amniyotik siviya gecmesidir (35,36). Omfalosel ve gastrosisis i¢in
matemal serum AFP'nin MoM degerleri normal ortalamanm cok (4-7 kat) tizerindedir.



2.2.2. Insan Koryonik Gonodotropin (hCG)

Implantasyon ~ srasmda  trofoblastlardan  farklilasan  sinsityotrofoblast  hiicrelerinden
salgilanmaktadir. hCG gebelik sirasinda yapilan, glikoprotein yapisinda bir hormon olup, esas
olarak plasentanin sinsityotrofoblastlarindan sentezlenmektedir. Bir alfa (o)) ve bir beta (B) alt
tinitesinden olugmustur. Glikoproteinin o altiinitesini  kodlayan genin kromozomun, alti
nanometre iizerinde lokalize oldugu tespit edilmistir (37). Bu gen hCG'nin yamswra Follikiil
Stimiile edici Hormon (FSH), Liiteinize hormon (LH) ve Troid Stimiile edici Hormonun (TSH)
da «a alt tinitelerini kodlamaktadir (38). hCG'nin 3 alt iinitesini kodlayan genlerin ise kromozom
on dokuzun uzun kolu iizerinde yer aldig1 belirlenmis ve 6 adet, promotor bolgesi farkli gen
dokusu oldugu gosterilmistir. Fakat bu genlerden ikisi aktif olarak okunmaktadir, f hCG i¢in
neden iki adet aktif gen oldugu halen belli degildir (39). Ancak gebelikteki fazla hCG iiretimi i¢in
bunun gerekli oldugu varsayilmaktadir (40).

Uclii test icin yapilan calismalarda daha kiicitkk molekiil agirhig olan p-hCG’nin duyarhhig: o-
hCG’ ye gore daha yiiksek bulunmustur. Bu nedenle tarama testinde beta alt iinitesi
kullanilmaktadir. hCG’nin  alt iinitesi Down Sendromu tanisi i¢in kullanllan en Gnemli
gostergedir. Down Sendromlu hamilelerde B-hCG i¢in ortalama MoM degerinin 2.00’1n iizerinde
oldugu tespit edilmistir. B hCG'nin yiikselmesinin diger nedenleri ise hastaliklar, fetal anomaliler
ve plasental kanamalardir (13). Fertilizasyondan itibaren 10. Giinde hCG anne kan ve idrarinda
goriilmektedir. Bundan sonra yiikselmeye devam etmektedir. Gebeligin 60-70 giinlerinde en
yilksek seviyesine ulagsmaktadwr. 10. ve 11. haftadan sonra konsantrasyonu diismeye

baglamaktadir. Gebeligin son iki haftasinda goriilmez olmaktadir.
2.2.3. Serbest Ostriol (uE3)

E3, fetal adrenal gland kokenli 16-a-OH Dehidroepiandrosteron siilfat molekiiliinden
sentezlenmektedir. E3 sentezi icin fetal adrenal, fetal karaciger ve plasentamn katkida bulunmasi
gerekmektedir. Normal fetusta adrenaller giinde 200 mg'in {izerinde dehidroepiandrostendion
siilfat sentezlemektedir. Bu deger annede sentezlenenin yaklasik on kat1 kadardir. E3 sentezi ilk
kez dokuzuncu haftada fetusun adrenal bezinden prekiirsorlerin salinimu ile baslamaktadir. Bu
sentez 31. haftaya kadar yiikselerek bir plato ¢izip, daha sonra doguma kadar artmaya devam
etmektedir (40).

E3 tayini i¢cin en 6nemli sorun, giin icinde degerlerindeki oynama olmasi ve kortikosteroidler ile
antibiyotik kullammindan etkilemesidir. Bunun i¢in ¢evre kosullarindan etkilenmeyen serbest
ostriol (unkonjuge striol-uE3) dlgiimii daha giivenlidir (40). IIk olarak 9. haftada tespit edilip, 31.
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ve 35. haftalar arasinda en yiiksek diizeye ulagsmaktadir. Down Sendromundan etkilenmis
gebeliklerde uE3 diizeyi normal gebeliklere gore anne idrarinda daha diisiik olmaktadir. Down
Sendromu varhginda uE3’iin maternal serumdaki diizeyi yaklasik % 25 oranmna diismektedir.
Tarama calismalarinda tek bagma uE3’tin bir degeri olmamaktadir. Ancak AFP ve -hCG ile
birlikte risk tayininde kullanilmaktadir ( 41).

23. UCLU TEST ILE DEGERLENDIREBILEN HASTALIK VE
SENDROMLAR

2.3.1. Noral Tiip Defekti (NTD)

NTD’ leri, intrauterin hayatin 3.— 4. haftasinin sonuna dek kapanmasi gereken noral
tiipin kapanmasindaki defektler sonucu olusan ve merkezi sinir sistemi ile onu orten

dokularin (meninks, kemik, deri) anomalilerini kapsayan bir terimdir (42).

NTD, noral tiipiin olusumu ve kapanma donemini kapsayan embriyolojik yasamin ilk
dort haftasinda, embriyoyu etkileyen faktorler sonucu noral tiipiin ¢esitli kisimlarinin
kapanmasindaki yetersizlik sonucu olugmaktadir. 23. ve 26. giin hasarlari, kranial
noropor etkilenisi nedeni ile daha ¢ok anansefali ile 26. giin sonrasi hasarlar1 ise kaudal
noropor hasarlar1 oldugundan meningomyelosel ile sonuclanmaktadir. NTD’leri
konjenital kalp hastaliklarindan sonra en sik goriilen konjenital malformasyondur (43).
Diinya genelinde siklig1 %¢0.57 ile %013.87 arasinda bildirilmistir. Tiirkiye’de NTD
goriilme sikligi ise %o01.5-6.3 arasinda degismekte olup oldukga siktir (42,43).

Maternal serum AFP’ in yiiksek olmasi NTD i¢in tanisal 6neme sahiptir. Bu yiiksekligin
sebebi AFP’ nin acik olan noral tiipten amniyotik siviya daha ¢ok salinmasi bunun da
difiizyon yoluyla anne kaninda daha yiiksek konsantrasyonlar da gecmesidir. Anne
serumunda AFP diizeyi ne kadar yiikselirse NTD riski o kadar artmaktadir(44). NTD’li
bebeklerin dogumlarinin 6nlenmesinde AFP ve ultrasonografi ¢ok iyi iki tarama testidir.
Gebeligin 16-18. haftalarinda 3 MoM degerinin iistiindeki AFP degerlerinin duyarliligi
anensefali i¢in %98.2, spina bifida i¢in %97.0’dir (45).

2.3.2. Down Sendromu

Down Sendromu (trizomi 21) insanlarda en sik goriilen kromozom anomalisi tiirii olup
her wrktan, yastan ve ekonomik seviyeden insani etkilemektedir. Baglica ortaya ¢ikma
nedeni kromozom anomalisidir. Tahminen her 800 cocuktan biri, fazladan bir

kromozomun bulunmasindan kaynaklanan bir dogum anomalisi olan Down Sendromu
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ile dogmaktadir. Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) 400.000’in iizerinde insan
Down Sendromludur. Bagbakanlik Devlet Istatistik Enstitiisii Baskanlig1 ve Bagbakanlik
Oziirliller Dairesi Baskanligi isbirligi ile Tiirkiye genelinde yapilan “Oziirliiler
Arastirmas1” sonucunda engelli olan niifusun toplam niifus i¢indeki oran1 %12.29 olarak
belirlenmistir. 1959 yilinda Fransiz doktor, Jerome Lejuene, Down Sendromunun
kromozom anormalliginden ileri geldigini belirlemistir. Down Sendromu olgularinin en
sik ortaya ¢ikma sekli (%95) 21 numarali kromozomdan ii¢ adet bulunmasi seklinde

olmaktadir (47+XX veya XY, trizomi 21).

Down Sendromu taramasina ilk olarak 1970’li yillarin basinda ileri anne yasi
kullanilarak baslanmistir. Ancak Down Sendromlu c¢ocuklarin %85’inin 35 yas alt1
annelerden diinyaya geldigi goriilmiistir. Bu durum, gen¢ kadinlarin dogurganlik
yiizdelerinin daha yiiksek olmasiyla ac¢iklanmaktadir. Yine de, bir kadinin Down
Sendromu olan bir ¢cocuk dogurma olasihig1, yasiyla birlikte artmaktadir. Ornegin, 20
yasindaki 12 haftalik gebeligi olan bir kadinda bu olasilik 1068 de 1 iken, 35 yasindaki
bir kadinda 249 da 1’e, 40 yasindaki bir kadinda da 68 de 1’e yiikselmektedir. Sadece
anne yasinin degil, aynm1 zamanda anne kanindaki cesitli fetoplasental {iriin
konsantrasyonlarinin da goz Oniine alindigi yeni tarama teknikleri 1980’1i yillarin
sonuna dogru kullanilmaya baslanmustir. 16. gebelik haftasinda anne kanindaki AFP,
uE3, B hCG ’in medyan degerlerinin Down Sendrom’lu gebelerde normallere gore
anlaml sekilde farkli diizeylerde bulunmasi, bu degerlerin hepsinin veya bir kisminin
kullanilmasi yolu ile riskli grubun belirlenebilmesine imkan saglamaktadir. Tiirkiye' de
Down Sendromu risk belirlemesinde kullanilan en yaygin test halen iiclii tarama testidir.
Bir¢ok iilkede de fii¢lii tarama testinin halen ulusal prenatal anoploidi tarama

programinda en 6nemli test olarak kullanildigin1 bilmektedir.

Down Sendromlu fetiislerin inrauterin gelisimleri geri kalmaktadir. Bu geri kalis
sonucunda AFP fetal iiretimin azhigia, uE3’ de karacigerden sentezi sirasinda fetal
karacigerin yetersiz caligmasina baglh olarak diismektedir. B hCG‘deki yiikseklik ise
plasentanin fonksiyonel bozuklugu sonucu olusmaktadir. Uglii tarama testinde temel
mekanizma bu ii¢ parametrenin Down Sendromundaki farkliliklarmin belirlenmesi

esasina dayanmaktadir (46-48).
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2.3.3. Trizomi 18

Trizomi 18, birbirlerinden habersiz olarak ilk defa 1960 yilinda Edwards ve Smith
tarafindan tanimlanmistir. Yasayan yeni dogan bebekler arasinda Down Sendromun’dan

sonra en sik goriilen ikinci otozomal trizomidir (49).

Degisik calismalarda yeni doganlarin 1/3500-1/7000’nda goriildiigii belirtilmistir. Kiz
cocuklar erkek cocuklara gore 3 kez daha sik etkilenmektedir (48,49). 18 numarali
kromozom 2 adet yerine 3 adet bulunmaktadir. Dogan bebeklerin ¢ogunun en dikkati
ceken oOzellikleri belirgin sekilde diisiik kilolu olmalari, mikrosefali, mikrognati,
kulaklarin normalden daha asagi konumda yer almalari, ekstremite anomalileri gibi
ozelliklerdir. Yapilan ayrintili incelemelerde bu bebeklerin % 90'indan fazlasinda kalp
anomalileri ve yine onemli bir kisminda bobrek ve sindirim sistemi anomalileri
bulundugu saptanmustir. Inmemis testis, bu sendromu tasiyan erkek bebeklerde siklikla
gozlenen diger bir durumdur (46). Edward’s Sendromu agir bir anomali tiiriidiir ve ne
yazik ki bebeklerin % 801 dogumdan sonraki ilk haftada genellikle agir kardiyak
patolojiler nedeniyle, geri kalanlarin cogu ilk yilda kaybedilmektedir. Edward’s
Sendromunun olusumunda genetik, cevresel ve sosyoekonomik faktorler sorumlu
tutulabilmektedir (50). Naguip et al. gore (52) etyolojisi de anne ve babanin germ
hiicrelerinin gelisim sirasinda tam ayrisamamasinin, ¢evre kirliliginin ve anne yasinin
etkili oldugunu saptamis ve olgularin prenatal tanisinin mevcut olmasi nedeniyle sosyo-
ekonomik faktorlerin kismen etkili oldugunu belirtmiglerdir. Edward’s Sendromunun
intrauterin gelisme geriligi, kraniofasial dismorfizm, ekstremite anomalileri ve major
organ malformasyonlari ile klinik tanis1 miimkiin olmaktadir. Kromozom analizi klinik
tanty1 destekler niteliktedir. Narli ve arkadaslar1 (51) Edward’s Sendromlu ii¢ olguyu
sunduklar1 ¢calismalarinda, olgularin hepsinde diisiik dogum agirligi, karakteristik yiiz
goriinimii ve kardiak anomali tespit etmis, bir olguda ek olarak parmaklarda fleksiyon
deformitesi ve renal anomali saptamiglardir. Tekin ve arkadaslar1 (53) Edward’s
Sendromu tespit ettikleri bir olguda, kraniofasial dismorfizm bulgularina ek olarak sol

elde radial hipoplazi tespit etmislerdir.

Trizomi 18 i¢in liclii test taramalarinda ortalama medyan degerleri AFP’ nin 0.70 MoM,
B hCG’ nin 0.55 Mom ve uE3’ iin 0.60 MoM oldugu bildirilmistir. Bu sendromda her
lic parametreninde normalin altinda oldugu goriilmektedir. Bu durum iiclii tarama

testinde trizomi 18’ inde degerlendirilmesi gerektigini ortaya koymustur. § hCG’ nin
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Down Sendromunda yiiksek, trizomi 18 de diisitk bulunmasmin sebebi bu sendromlu
fetiisii tasiyan annenin plasentasinin yapisal olarak kiiciik olmasi nedeniyle buradan

sentezlenen f hCG’ nin azalmasina baglanmaktadir (54).
2.3.4 . Trizomi 13

Trizomi 13 sendromu, sitogenetik olarak ilk defa Patau ve arkadaslar1 tarafindan, klinik
fenotipi ise Smith tarafindan tanimlamistir. Trizomi 13, Down Sendromu ve Trizomi
18’den sonra en yaygin olarak goriilen iiclincli otozomal trizomik kromozom
diizensizligidir (56). Trizomi 13 yaklasik olarak 12.000 ile 29.000 arasinda degisen
sayidaki canli dogumda bir goriilmektedir. Anne yasindaki artigla birlikte goriilme
siklig1 artmaktadir (57). Trizomi 13 genel olarak spontan abortusla sonu¢lanmaktadir.
Abortus erken gebelikte olabilecegi gibi 20. haftaya kadar gecikebilmekte ya da erken
dogum ile sonuclanabilmektedir. Magenis ve arkadaslarinin yaptiklar1 Trizomi 13’li
172 canli dogan infantin izlendigi genis serili bir ¢alismada; %?28’inin yasamin ilk
haftasinda, %44’tiniin ilk aymda, %86’smmn ilk 1 yil igerisinde Oldiiklerini
bildirilmislerdir. Genelde bir yila kadar yasamalar1 zor olsa da su ana kadar iigii 18
yasin iistiinde olan ve biri 32 yasinda olan 10 yasini1 asmig 7 vaka bildirilmektedir. Bu
bebeklerde en belirgin anormallikler arasinda konjenital defektler, psikomotor ve
mental gelisme geriligi gelmektedir. Trizomi 13’ de diger trizomilerde oldugu gibi kalp,
sindirim sistemi ve diger sistemlere ait anormallikler yiiksek oranda bulunur. Kesin

tanty1 koyabilmek icin kromozom analizinin yapilmasi gerekir (59).
2.4. UCLU TARAMA TESTINi ETKILEYEN FAKTORLER
2.4.1. Gebelik Haftas:

Down Sendromu i¢in gerceklestirilen taramalarda biyokimyasal degerler kullanirken
Olctimler fetiis yasina oranlanmaktadir. Ciinkii anne serum diizeyleri 2. trimesterda her
hafta icin AFP ve uE3'de %10 artis, hCG'de %10 azalis gostermektedir. Gebelik
haftasinin yanlis tayini, olusturulan MoM degerleri dogrultusunda yanlis sonuclarin

ortaya ¢ikmasina yol agcmaktadir (59).
2.4.2. Anne Yasi

[leri anne yagmin Down Sendromu igin en 6nemli risk faktorii oldugu bildirilmektedir.
Down Sendromunun her 800 dogumda 1 goriildiigiinii, bu sikligin 20 yas gebeliklerde
1500 dogumda 1 iken, 45 yas gebeliklerde 27 dogumda 1’e kadar yiikseldigini ifade
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etmistir. 3966 gebede yapilan calismada Down Sendromu saptanan annelerin %

36’sinin 35 yas altinda, % 64’iiniin ileri yasta oldugunu saptamistir (60).
2.4.3. Kilo

Annenin kilosu arttik¢a iiclii tarama testinde kullanilan parametrelerin seviyelerinde
azalmalar oldugu bildirilmistir (27). Annenin agirlig: arttikga plazma miktarmin arttig,
buna bagh olarak da diliisyon etkisi ortaya ¢iktigi ve boylece kullanilan parametrelerin
diizeyinin diistiigi one siiriilmiistiir (61, 62). Bogard et al. gore (63), ozellikle f hCG
seviyelerindeki oynamalarin fazla oldugunu ve dikkate alinmasi gerektigini

sOylemiglerdir.
2.4.4. Sigara

Sigara igenlerde, B hCG diizeyinin %23 diisiik, uE3 diizeyinin %3 diisik ve AFP
diizeyinin ise %3 yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu diistikliik, tarama programiyla
Down Sendromlu hastalar1 ortaya cikarmada onemli bir etki yaratmamakla birlikte,

icilen sigara dozu ile birlikte artmaktadir (64).
2.4.5. Ikiz Gebelik

Ikiz gebeliklerde Down Sendromu, tek gebelikli fetiislere gore %8 daha sik oldugu
belirtilmektedir. ikiz gebeliklerde AFP, B hCG ve uE3 degerleri normalin iizerine
cikmaktadir. Tekil gebeliklerde AFP {iist smir1 2,5 MoM kabul edilirken, ikiz
gebeliklerde 4,5- 5 MoM olarak kabul edilmektedir (7).

2.4.6. Gebelik Sayisi

Gebelik sayisinin hormonlar iizerine etkisi konusunda degisik bulgular bulunmaktadir.
Nullipar hamileliklerde B hCG seviyelerinin multiparlardakine gore daha yiiksek
oldugunu, multigravidelerde AFP degerlerinin ilk gebeliklerdekine oranla % 5 diisiik,
uE3’tin % 3 diisikk ve B hCG degerlerinin ise farklilik gostermedigini saptamslardir
(10).

2.4.7. Irk

Amerika’da yapilan arastirmalarda siyah irka mensup kadinlarin AFP diizeylerinin
beyaz wrka gore %22, B hCG degerlerini ise %19 oraninda daha fazla oldugu
bildirilmistir (17).
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2.4.8. Diabetes Mellitus

Insiilinin, AFP ve P hCG seviyelerini diisiirerek yanls pozitif oranmi arttirdig
gosterilmistir. Bundan fetal karacigerdeki gelisim yetersizligi ve plesantal gecisin

bozulmasi sorumlu tutulmaktadir (17).



3. GEREC VE YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN SEKLI

Aragtirma 2011 yili ile 2012 yili Haziran aylar1 arasinda Yozgat Bozok Kadin Dogum
ve Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi (YBKDCHH) biyokimya labaratuvarinda yapilmis olan
iiclii tarama testi sonuglarinin bolgeye ait medyan degerlerini belirlemek amaciyla

retrospektif olarak yapilmistir.
3.2. ARASTIRMANIN YAPILDIGI YER VE OZELLIKLERi

Arastirma Yozgat il sinirlar1 igerisinde bulunan YBKDCHH biyokimya laboratuvarinda
yapilmistir. Biyokimya laboratuvarinda 1 mikrobiyoloji uzmani, 4 laboratuvar

teknisyeni ¢alismaktadir (65).
3.3. ARASTIRMA EVRENi VE ORNEKLEMIi

Arastirmanin evrenini 2011 yili ile 2012 yili Haziran aylar1 arasinda YBKDCHH kadin
dogum polikiligine bagvurup biyokimya laboratuvarinda ii¢lii tarama testi yaptiran 14-
18. gebelik haftasinda olan gebeler olusturmaktadir. Belirtilen tarihte labaratuvarda 801
gebeye iiclii tarama testi yapilmustir. Orneklem secimine gidilmeden, evrenin tamami
calismaya alimmustir. 18 gebenin kronik hastaligi oldugu icin, 24 gebe sigara kullandig:
icin, 21 gebe 18 yasinin altinda oldugu i¢in, 14 gebe yabanci uyruklu oldugu i¢in ve 3
kadin ¢ogul gebeligi oldugu icin calisma dis1 birakilarak 721 gebe 6rnekleme alinmustir.
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3.4. ARASTIRMAYA ALINMA KRIiTERLERI

Arastirmaya YBKDCHH 2011 yili ile 2012 yili Haziran aylar1 arasinda biyokimya
labaratuvarinda yapilan iiclii tarama testi sonuclari almmustir. Calismaya kronik
hastalig1 olan, ¢ogul gebeligi olan, sigara kullanan, 18 yas alt1 ve yabanci uyruklu kisiler

dahil edilmemistir.
3.5. VERILERIN TOPLANMASI
3.5.1. Veri Toplama Araclan

Veri toplama araci olarak YBKDCHH biyokimya laboratuvar1 arsivinden 2011 yili ile
2012 yili Haziran aylar1 arasinda yapilan ii¢lii tarama testi sonuglar1 kullanilmistir (EK-
1). AFP ile B hCG tayini i¢in Hitach E 170 modeli cihaz kullanilmistir. Makinenin her
testten sonra hiicresel temizligi i¢in her biri Roche firmasininin iiriinleri olan Procell M
Modiiler Analytics, Cleancell M Modiiler Analytics, Preclean M Modiiler Analytics
kullanilmaktadir. uE3 tayini i¢cin Dynex Magellan Biossiences Cihazi ve bu cihazin
uyumlu oldugu substrat, stop ve enzim c¢ozeltileri kullanilmaktadir. Cihaz kitleri ise
Roche firmasimin iiriinleri olan Ise Diluent Gen.2, Ise Referance Electrolyte, Ise Internal

Standart Gen.2 kullanilmaktadir.

Labaratuvarda {iclii tarama testinde risk belirlemek ig¢in Ssdwlab 5 programi
kullanilmaktadir. TRC SBP Soft 2007 SL tarafindan gelistirilen online bilgisayar
programidir. Ultrasyon tarihine gore gebelik yasi ve anne kaninda analiz edilen
biyokimyasal belirte¢lerin kombinasyonu ile Trizomi 21, Trizomi 18, Trizomil3 ve

NTD’nin risk tahminini istatistiksel olarak hesaplamaktadir.

3.5.2. On Uygulama

Calisma retrospektif oldugundan 6n uygulama yapilmaya gerek goriilmemistir.
3.5.3. Veri Toplama Araclarimin Uygulanmasi

Veri toplama araci olarak YBKDCHH biyokimya laboratuvar: argivinden 2011 yili ile

2012 yilh Haziran aylar1 arasinda yapilan iiclii tarama testi sonug¢lar: kullaniimistir.
3.5.4. Verilerin Degerlendirilmesi

Toplanan veriler arastirmaci tarafindan bilgisayar ortaminda cesitli istatistiksel

yontemler kullanilarak analiz edilmistir.
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Arastirmanm bagimsiz degiskenleri bireylerin yas, kilo, gebelik haftasi, fetiislerinin
BPD’ leri olusturmustur. Arastirmanin verilerinin istatistiksel analizinde sayi, yiizde,
ortalama, standart sapma, minimum-maxsimum, medyan degerleri verilmis olup Yozgat
bolgesi iiclii tarama testleri meydanlar1 ile programdaki medyan degerleri gebelik
haftalarma gore karsilastirilirken, Minitab 15 Paket programu ile Medyan icin Isaret
Testi (Sign Test for Median) vasitasiyla veriler arasindaki farklhiliklar
degerlendirilmistir. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli, p<0.001 degeri ise ileri

diizeyde anlamli kabul edilmistir.
3.6. ARASTIRMANIN ETiK BOYUTU

Arastirma baslamadan once arastirmanin yapilacagi kurumdan sozli ve Yozgat il

Saglik Miidiirliigiinden’den yazili izin alinmistir ( Ek-2).
3.7. ARASTIRMANIN SINIRLILIKLARI

e Bu arastirma Yozgat bolgesinde iiclii tarama testi belirteclerinin medyan degerlerini

belirlemek amaciyla labaratuvarin ii¢lii tarama testi sonuglarinin verileri ile sinirhidir.

¢ Arastirmanin sonuglar1 yalnizca aragtirmanin yapildigi grup icin gegerlidir, topluma

genellenemez.



4. BULGULAR

Yozgat bolgesinde {i¢lii tarama testi parametrelerinin medyan degerlerinin belirlenmesi

amaciyla yapilan bu calismada asagidaki bulgular elde edilmistir.

Tablo 4.1. Calismaya Dahil Edilen Gebelere Ait Demografik Veriler (n=721)

Veriler Minimum Maksimum Ortalama + SS
Yas (y1l) 18 45 25+5.7
Gebelik haftasi (hft) 14 18 17+ 0.9
Agirlik (kg) 37 130 65+11.6
BPD (mm) 25.9 43 36+3.2
AFP (IU/ml) 7.19 151.70 34.3+£16.1

B hCG (mIU/ml) 1901 150656 25438+17799
uE3 (ng/ml) 0.20 13.23 2.8+1.2
AFP (MoM) 0.17 5.24 0.9+£0.4
BhCG (MoM) 0.11 6.34 1+0.6
uE3 (MoM) 0.07 3.8 0.8+0.3
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Calismaya dahil edilen kadinlarin yas ortalamasi 25+5.7, gebelik haftasi ortalamas1 17+
0.9, agrrliklar1 ortalamasit 65+11.6 kg, BPD ortalamast 36+3.2 mm, AFP ortalamasi
34.3+16.1 IU/ml, B hCG ortalamas1 25438+17799 mlIU/ml, uE3 ortalamas1 2.8+1.2
ng/ml , AFP (MoM) ortalamas1 0.9+0.4, B hCG (MoM) ortalamasi 1£0.6, uE3 (MoM)

ortalamasi 0.8+0.3, olarak bulunmustur.

Tablo 4. 2. Gebelik Haftalarina Gore B hCG Minimum, Maksimum ve Medyan Degerleri

Gebelik Haftas: B Heg (mIU/ml)
(hft) n
Minimum Maksimum Medyan
14 10 17015 147108 62314
15 77 13259 122212 34294
16 273 2232 110586 22908
17 239 1901 150656 18447
18 122 3126 57277 17876

Calismadaki kadinlarin gebelik haftalarina gore B hCG degerlerinin  minimum,
maksimum ve medyan degerleri Tablo 4.2’ de verilmistir. 14. gebelik haftasindaki
kadinlarin B hCG medyan degeri 62314 mUI/ml, 15. gebelik haftasindaki kadinlarin
34294 mUI/ml, 16. gebelik haftasindaki kadinlarin 22908 mUI/ml, 17. gebelik
haftasindaki kadinlarin 18447 mUI/ml, 18. gebelik haftasindaki kadinlarin 17876

mUI/ml olarak saptanmuistir.
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Tablo 4.3. Gebelik Haftalarina Goére AFP Minimum Maksimum ve Medyan Degerleri

Gebelik Haftasi AFP (IU/m)
(hft) n
Minimum Maksimum Medyan
14 10 18.28 89.05 22.88
15 77 14.25 56.63 27.74
16 273 7.27 151.70 29.35
17 239 13.77 138.6 30.56
18 122 7.15 88.29 38.10

Calismadaki kadinlarin gebelik haftalarina gore AFP degerlerinin  minimum,
maksimum. ve medyan degerleri Tablo 4.3’de verilmistir. 14. gebelik haftasindaki
kadinlarin AFP medyan degeri 22.88 Ul/ml, 15. gebelik haftasindaki kadinlarin 27.74
Ul/ml, 16. gebelik haftasindaki kadinlarin 29.35 Ul/ml, 17. gebelik haftasindaki
kadinlarin 30.56 Ul/ml, 18. gebelik haftasindaki kadinlarin 38.10 Ul/ml olarak

belirlenmistir.

Tablo 4.4. Gebelik Haftalarina Gore uE3 Minimum, Maksimum ve Medyan Degerleri

Gebelik Haftas: uE3 (ng/ml)
(hft) n
Minimum Maksimum Medyan
14 10 0.20 3.16 1.34
15 77 0.45 5.66 2.05
16 273 0.20 7.87 2.53
17 239 0.48 13.23 2.92
18 122 1.59 11.20 345

Calismadaki kadinlarin gebelik haftalaria gore uE3 degerlerinin minimum, maksimum
ve medyan degerleri Tablo 4.3’ de verilmistir. 14. gebelik haftasindaki kadinlarin uE3
medyan degeri 1.34 ng/ml, 15. gebelik haftasindaki kadinlarin 2.05 ng/ml, 16. Gebelik
haftasindaki kadinlarin 2.53 ng/ml, 17. gebelik haftasindaki kadinlarin 2.92 ng/ml, 18.
gebelik haftasindaki kadinlarin 3.45 ng/ml bulunmustur.



21

Tablo 4.5. Gebelik Haftalarina Gore f hCG Mom Degerinin Minimum, Maksimum ve Yeni
Hesaplanan Medyan MoM Degerleri

Gebelik Haftas: B hCG MoM
(hft) " Minimum Maksimum Medyan MoM
14 10 0.54 4.19 1.60
15 77 0.46 4.50 1.18
16 273 0.20 3.89 0.93
17 239 0.11 6.34 0.86
18 122 0.19 3.10 0.96

Calismadaki kadinlarin gebelik haftalarina gére B hCG MoM degerlerinin minimum,
maksimum ve medyan MoM degerleri Tablo 4.5’de verilmistir. 14. gebelik haftasindaki
kadinlarin B hCG medyan MoM degeri 1.60, 15. gebelik haftasindaki kadmnlarin 1.18,
16. Gebelik haftasindaki kadinlarin 0.93, 17. gebelik haftasindaki kadinlarm 0.86, 18.
gebelik haftasindaki kadinlarin 0.96 bulunmustur.

Tablo 4.6. Gebelik Haftalarina Goére AFP MoM Degerinin Minimum Maksimum ve Yeni
Hesaplanan Medyan MoM Degerleri

Gebelik Haftas AFP MoM
n
(hft) Minimum Maksimum Medyan MoM
14 10 0.62 4.33 0.83
15 77 0.53 2.05 0.93
16 273 0.34 5.24 0.90
17 239 0.33 3.85 0.84
18 122 0.17 1.84 0.85

Calismadaki kadinlarimm gebelik haftalarma gore AFP MoM degerlerinin minimum,
maksimum ve medyan MoM degerleri Tablo 4.6’da verilmistir. 14. gebelik haftasindaki
kadinlarin AFP medyan MoM degeri 0.83, 15. gebelik haftasindaki kadmlarin 0.93, 16.
gebelik haftasindaki kadmlarin 0.90, 17. gebelik haftasindaki kadinlarin 0.84, 18.
gebelik haftasindaki kadinlarin 0.85 olarak belirlenmistir.
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Tablo 4. 7. Gebelik Haftalarina Gére uE3 MoM Minimum, Maksimum ve Yeni Hesaplanan Medyan

MoM Degerleri
Gebelik Haftas: uE3 MoM
(hft) " - :
Minimum Maksimum Medyan MoM
14 10 0.17 1.89 0.92
15 77 0.17 2.45 0.87
16 273 0.07 2.78 0.86
17 239 0.14 3.80 0.79
18 122 0.36 3.50 0.75

Calismadaki kadinlarin gebelik haftalarina gore uE3 MoM degerlerinin minimum,

maksimum ve medyan MoM degerleri Tablo 4.7’de verilmistir. 14. gebelik haftasindaki
kadinlarin uE3 medyan MoM degeri 0.92, 15. gebelik haftasindaki kadinlarin 0.87, 16.
gebelik haftasindaki kadmlarin 0.86, 17. gebelik haftasindaki kadinlarin 0.79, 18.

gebelik haftasindaki kadinlarin 0.75 bulunmustur.

Tablo 4.8. Gebelik Haftasina Gore B Hcg’ nin Yeni Hesaplanan Medyan Degerleri ile Programdaki
Medyan Degerlerinin Karsilastirilmasi

p hCG (mIU/ml)
Gebelik Haftasi n
(hft) Yeni Hesaplanan Programdaki
Medyan Medyan p
14 10 62314 34440 0.109
15 77 34294 28962 0.022
16 273 22908 23930 0.069
17 239 18447 20860 0.009
18 122 17877 19817 0.037
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Calismadaki kadinlarin gebelik haftalarina gore yeni hesaplanan f hCG medyan ve
programdaki B hCG medyan degerlerinin karsilastirilmas: Tablo 4.5’de verilmistir.

14. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 62314, programdaki medyan degeri
34440 olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan B hCG medyan degeri ve programdaki

medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p> 0.05).

15. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 34294, programdaki medyan degeri
28962 olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan B hCG medyan degeri ve programdaki

medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p <0.05).

16. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 22908, programdaki medyan degeri
23930 olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan B hCG medyan degeri ve programdaki

medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0.05).

17. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 18447, programdaki medyan degeri
20860 olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan B hCG medyan degeri ve programdaki

medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

18. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 17877, programdaki medyan degeri
19817 olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan B hCG medyan degeri ve programdaki

medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).

Tablo 4.9. Gebelik Haftasina Goére AFP’ nin Yeni Hesaplanan Medyan Degerleri ile Programdaki
Medyan Degerlerinin Karsilastirilmasi

AFP (IU/ml)
Gebelik Haftasi n
(hft) Yeni Hesaplanan Programdaki
Medyan Medyan p
14 10 22.8 23.2 1.000
15 77 27.74 25.6 0.040
16 273 29.35 30.0 0.952
17 239 30.56 33.5 0.080
18 122 38.11 40.1 0.415




24

Calismadaki kadinlarin gebelik haftalarina goére yeni hesaplanan AFP medyan ve

programdaki AFP medyan degerlerinin karsilastirilmasi tablo 5° de verilmistir.

14. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 22.8 1U/ml, programdaki medyan
degeri 23.2 IU/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan AFP medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0.05).

15. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 27.7 IU/ml, programdaki medyan
degeri 25.6 IU/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan AFP medyan degeri ve

programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.05).

16. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 29.3 IU/ml, programdaki medyan
degeri 30 IU/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan AFP medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0.05).

17. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 30.5 IU/ml, programdaki medyan
degeri 33.5 IU/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan AFP medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0.05).

18. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 38.1 IU/ml, programdaki medyan
degeri 40.1 IU/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan AFP medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0.05).
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Tablo 4.10. Gebelik Haftasina Gore uE3’tin Yeni Hesaplanan Medyan Degerleri ile Programdaki
Medyan Degerlerinin Karsilastirilmasi

uE3 (ng/ml)
Gebelik Haftasi n
(hft) Yeni Hesaplanan Programdaki
Medyan Medyan p
14 10 1.340 1.80 0.109
15 77 2.060 2.33 0.116
16 273 2.530 2.97 <0.001
17 239 2.93 3.44 <0.001
18 122 3.46 4.20 <0.001

Calismadaki kadmlarin gebelik haftalarina gore yeni hesaplanan uE3 medyan ve

programdaki uE3 medyan degerlerinin karsilastirilmasi Tablo 4.7°de verilmistir.

14. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 1.34 ng/ml, programdaki medyan
degeri 1.80 ng/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan uE3 medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p> 0.05).

15. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 2.06 ng/ml, programdaki medyan
degeri 2.33 ng/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan uE3 medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir

(p>0.05).

16. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 2.53 ng/ml, programdaki medyan
degeri 2.97 ng/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan uE3 medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli

bulunmustur (p<0.001).

17. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 2.93 ng/ml, programdaki medyan
degeri 3.44 ng/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan uE3 medyan degeri ve
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli

bulunmustur (p<0.001).

18. gebelik haftasindaki hesaplanan medyan degeri 3.46 ng/ml, programdaki medyan

degeri 4.20 ng/ml olarak belirlenmistir. Yeni hesaplanan uE3 medyan degeri ve
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programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli

bulunmustur (p<0.001).



5. TARTISMA VE SONUC

Gebelik esnasinda kromozom anomalileri, maternal serumda c¢esitli belirtec
seviyelerinin Olciilmesi ve sonrasinda yapilan invazif testler ile saptanabilmektedir (66).
Maternal serum tarama programlar1 erken tami olanagi saglayarak ve aileleri dogum
stratejisi ile ilgili uygun kararlar1 vermeleri i¢in bilgilendirerek fetal morbidite ve
mortalite potansiyelini azaltmaktadir. Maternal serum tarama programlarindan iiclii
tarama testi 1k, cografi durum, sosyo-ekonomik diizey, anomali prevalansi gibi
faktorlere bagh olarak farkliliklar gostermektedir. Bu faktorler i¢inde en 6nemlisinin
laboratuvar ve yontem farkliliklar1 oldugu belirtilmektedir. Yontem ve bolgesel
farkliliklar g6z Oniine alindiginda, "Her laboratuvarin kendi referans araliklarmi
hesaplamasi gereklidir" karar1 uluslararasi platformda kabul gérmesine karsin, yaygin
uygulanamadig1 gozlenmektedir. Prenatal risk taramasinda risk hesaplamalart MoM
degerleri iizerinden yapildigindan testin uygulanacagi topluma ait lokal bolge medyan

degerlerinin tespitinin 6nemi daha da belirginlesmektedir (67).

Bolgelere ait medyan degerlerinin kullanilmasi ile {iclii tarama testlerinde performansin
artirilabilecegi, prenatal risklerin daha dogru hesaplanabilecegi ve girisimsel
uygulamalara olan ihtiyacin azaltilabilecegini gostermistir. Uclii tarama testi ile
degerlendirme sonrasi riskli tespit edilen hastalara amniosentez, koryon villiis
biyopsisi gibi girisimsel ve risk tasiyan islemler uygulanabilmektedir. Bu nedenle

yanlis pozitiflik orani onemlidir. Yanlis negatiflik oram ise normalde risk grubunda
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olmas1 gerekirken, risk grubu disinda birakilan gebeler acisindan onemlidir. Bolgesel

medyan degerlerinin kullanilmas1 ile yanhs pozitif ve yanlis negatif test sonuclari

azaltilabilecektir (20,21,69).

Tablo 5.1. Calismamizda ve Yapilan Diger Calismalarda Haftalara Gore Yeni Hesaplanan AFP, § hCG,

uE3 medyan degerleri

Gebelik Haftasi Yapilan Biyokimyasal Belirtecler
(hft) Calismalar AFP (IU/ml) p hCG (mIU/ml) uE3 (ng/ml)
Calismamiz
22.88 62314 1.34
Akalmn % « «
14 Yilmaz % « "
Sanl " « «
Caligmamiz 27.74 34294 2.05
Akalin sk s s
15
Yilmaz 24.60 30134 2.07
San 29.20 26402 1.23
Caligmamiz 29.35 22908 2.53
Akalin 30.10 25000 2.10
16
Yilmaz 27.31 26296 2.65
Sanl 31.00 26604 1.94
Caligmamiz 30.56 18447 2.92
Akalin 31.80 20803 2.85
17 i
timaz 32.11 23508 3.55
Sanh 32.30 24267 3.01
Caligmamiz 38.10 17876 3.45
Akalin 38.10 18026 3.20
18 i
timaz 35.62 19342 4.67
Sanl 34.00 24362 4.45

* Arastirmacilar ¢aligmalarina 14. gebelik haftasini dahil etmemislerdir.

*## Arastirmaci ¢aligmasina 15. gebelik haftasini dahil etmemistir.
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Calismada ki gebelerin yas ortalamasi1 25+ 5.7 olarak saptanmistir (Tablo 4.1).
Akalin’in (68) calismasinda 28+ 0.3, Yilmaz’in (20) ¢alismasinda 27.745.58, Sanli’nin
(21) cahismasinda 26.7+ 4.78 olarak bulunmustur. Calismamizin sonuglar1 literatiirle
benzerlik gostermektedir. Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi (TNSA) 2008 raporuna
gore en yiiksek dogurganlik hizinin 25-29 yas araliginda oldugu belirtilmistir (70).

Gebelerin gebelik haftasi ortalamasi 17+ 0.9 olarak belirlenmistir (Tablo 4.1). Yapilan
bir calismada da ortalama gebelik haftas1 17+1.5 olarak belirtilmistir. Uclii tarama testi
gebelere genellikle gebeligin 16-20. haftalar1 arasinda yapiliyor olmasindan dolayi

sonuclar diger calismalarla benzerlik gostermektedir (20,21,68).

Gebelerin agirliklar1 ortalamasi 65+11.6 kg olarak saptanmustir (Tablo 4.1). Akalin’da
(68) calismasinda gebelerin agirliklar1 ortalamasin1 64+0.3 kg olarak belirlemistir.

Sonuglar yapilan caligmalarla paraleldir (20,21,68).

Gebelerin fetiislerinin BPD ortalamasi 36+3.2 mm olarak saptanmistir (Tablo 4.1).
Yapilan bir calismada fetiislerin BPD ortalamasini1 37.18+4.18 mm olarak saptanmistir
(21). Calismamizda fetiis BPD ortalamasinin diger calismadaki BPD ortalamalarindan
diisiik olmasina diger ¢alismalara dahil edilmeyen 14. Gebelik haftasindaki gebelerin

fetiislerinin BPD’ lerinin neden oldugu diistiniilmektedir.

Calismamizda AFP ortalamasi 34.3+16.1 IU/ml olarak belirlenmistir (Tablo 4.1).
Yilmaz (20) calismasinda AFP ortalamasii 36.09+16.39 IU/ml olarak saptanmustir.
Yilmaz’in ¢alismasinin AFP ortalamasinin, ¢calismamizdaki AFP ortalamasidan biiyiik
olmasmin nedeni, AFP degerinin gebelik haftas1 attikca artmasindan ve Yilmaz
calismasma 19. ve 20. gebelik haftalarint dahil etmesinden kaynaklandigi

diistiniilmektedir.

B hCG ortalamas1 25438+17799 mlIU/ml olarak bulunmustur (Tablo 4.1). Akalin (68)
calismasinda 20961+£309 mIU/ml olarak saptamistir. Akalin’in calismasindaki B hCG
ortalamasinin calismamiza gore diisiik olmasinin nedeni ¢aligmasina 14. ve 15. hafta 3
hCG seviyesi ortalamasini almayip, 19. hafta f hCG seviyesi ortalamasini aldigindan

kaynaklaniyor olabilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizda uE3 seviyesi ortalamasi 2.8+1.2 ng/ml olarak belirlenmistir (Tablo 4.1).
Yilmaz (20) ise caliymasinda uE3 seviyesi ortalamasim 4.11+2.96 ng/ml olarak

saptamistir. Yilmaz’in calismasindaki uE3 seviyesi ortalamasi calismamizdaki uE3
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seviyesi ortalamasindan biiyiiktiir. uE3 seviyesi ortalamasi gestasyon yasi attik¢a arttigi
belirtilmektedir. Aradaki farkin Yilmaz’in c¢alismasina, 14. hafta uE3 seviyesi
ortalamasimi almayip, 19. ve 20. hafta uE3 seviyesi ortalamalarini almis olmasi1 uE3

seviyesi ortalamalarini arttirdig1 diistiniilebilir.

Gebeligin 14. haftasinda AFP medyan degeri 22.8 IU/ml olarak saptanmustir. 14. hafta
yeni hesaplanan AFP medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 4.9) (p>0.05). Literatiirdeki
caligmalarda 14. hafta AFP medyan degerleri ile ilgili bilgiye rastlanmamistir. Yeni

hesaplanan medyan degeri programdaki medyan degerinden diisiik oldugu saptanmustir.

Gebeligin 15. haftasindaki AFP medyan degeri 27.74 IU/ml olarak belirlenmistir.
Programdaki medyan degeri ile yeni hesaplanan medyan degeri arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (Tablo 4.9) (p<0.05). Yapilan bir ¢alismada
AFP’nin 15. hafta medyan degerini 29.20 IU/ml olarak belirlenmis ve yeni hesapladigi
medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki farki istatistiksel olarak
anlamli bulmamistir. Calismamizda ve yapilan calismada yeni hesaplanan 15. hafta
AFP medyan degerlerinin programlardaki medyan degerlerinden yiiksek oldugu

saptanmustir (21).

Calismamizda gebeligin 16. haftasinda AFP medyan degeri 29.35 IU/ml olarak
belirlenmistir. Programdaki medyan degeri ile yeni hesaplanan medyan degeri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 4.9) (p>0.05). Yilmaz
(20) c¢alismasinda 16. hafta AFP degerini 27.31 IU/ml olarak hesaplamstir.
caligmasinda yeni hesapladigi 16. hafta AFP medyan degeri ile kullandig1 programin 16.
hafta AFP medyan degeri arasindaki farki istatistiksel olarak anlamli bulmustur.
Calismamizda ve Yilmaz'in caligmasinda, programlardaki 16. hafta AFP medyan
degerleri, yeni hesaplanan 16. hafta AFP medyan degerlerinden diisik oldugu

belirlenmistir.

Gebeligin 17. haftasindaki AFP medyan degeri 30.56 IU/ml olarak belirlenmistir. Yeni
hesaplanan 17. hafta AFP medyan degeri ile programdaki 17. hafta AFP medyan degeri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 4.9) (p>0.05). Akalin
(68) calismasinda AFP’nin 17. hafta medyan degeri 31.80 IU/ml olarak belirlemistir.
Yeni hesapladigi 17. hafta AFP medyan degeri ile calistigi programm 17. hafta AFP

medyan degeri arasindaki farki istatistiksel olarak anlamli bulmustur. Calismamizda ve
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Akalin’m caligmasinda yeni hesaplanan medyan degerleri programlardaki medyan

degerlerinden diisiik oldugu saptanmistir.

Calismamizda gebeligin 18. haftasinda AFP medyan degeri 38.11 IU/ml olarak
saptanmustir. Saptanan yeni medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 4.9) (p>0.05). Akalin (68)
caligmasinda yeni hesaplanan 18. hafta medyan degerini 38.1 IU/ml olarak saptanmustir.
Yeni hesapladigi 18. hafta AFP medyan degeri ile programdaki medyan degeri
arasindaki farkim istatistiksel olarak anlamli oldugunu saptamustir. Calismamizda ve
Akalin’in calismasinda 18. hafta yeni hesaplanan AFP medyan degerleri benzerlik
gostermekle Dbirlikte yeni hesaplanan medyan degerleri programdaki medyan

degerlerinden daha diisiiktiir.

Calismamizda 14. hafta B hCG medyan degeri 62314 mlU/ml olarak bulunmustur. Yeni
hesaplanan medyan degeri programdaki 14. hafta B hCG medyan degerinden diisiik
oldugu saptanmis ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 4.8)
(p>0.05). Yeni hesaplanan 14. hafta f hCG degerinin yiiksek olmasinin nedeni olarak
gestasyonel yasin ilerleyisi ile birlikte kandaki B hCG seviyesinin azaliyor olmasi

gosterilebilir.

Calismamizda gebeligin 15. haftast B hCG medyan degeri 34294 mlU/ml olarak
saptanmistir. Yeni hesapladigimiz medyan degeri ile programdaki medyan degeri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (Tablo 4.8) (p<0.05). 15. hafta
hCG yeni hesaplanan medyan degeri, programdaki meydan degerinden yiiksektir.
Yapilan bir caligmada yeni hesaplanan 15. hafta  hCG medyan degeri, programdaki
medyan degerinden biiyiik oldugu belirlenmis ve aralarindaki farkin istatistiksel olarak

anlamli oldugu saptanmustir (20).

Gebeligin 16. haftas1 B hCG medyan degeri 22908 mlU/ml olarak saptanmistir. Yeni
hesaplanan medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 4.8) (p>0.05). Sanli (21) calismasinda 16. hafta 3
hCG medyan degerini 26604 mlU/ml olarak saptamis ve programdaki medyan degeriyle
arasindaki farki istatistiksel olarak anlamli bulmustur. Calismamizda yeni hesaplanan
medyan degeri programdaki medyan degerinden kiiciik oldugu saptanirken, Sanh
calismasinda yeni hesapladigi medyan degerini programdaki medyan degerinden biiyiik

oldugunu saptamistir.



32

Calismada gebeligin 17. haftasinda B hCG medyan degeri 18447 mlU/ml olarak
belirlenmistir. Hesapladigimiz yeni 17. hafta § hCG medyan degeri, programdaki
medyan degerinden diisiilk olarak saptanmis ve aralarindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (Tablo 4.8) (p<0.05). Yapilan bir calismada 17. hafta B hCG
medyan degeri 18026 mlU/ml olarak saptanmis ve 17. hafta B hCG medyan degeri ile
programdaki medyan degeri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Sonuglar caliymamizla benzerlik gostermektedir (68).

Gebeligin 18. haftasinda B hCG medyan degeri 17877 mlU/ml olarak saptanmis ve
saptanan medyan deger ile programdaki medyan deger arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (Tablo 4.8) (p<0.05). Yilmaz (20) ¢alismasinda 18. hafta 8
hCG medyan degerini 19342 mlU/ml olarak bulmustur. Calismamizda ve Yilmaz’in
caligmasinda programlardaki medyan degerleri, yeni hesaplanan medyan degerlerinden

daha diisiik oldugu belirlenmistir.

Calismamizda 14. haftasinda uE3 medyan degeri 1.34 ng/ml olarak saptanmistir. Yeni
hesaplanan uE3 medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir. Ilerleyen gebelik haftasiyla birlikte uE3
degerinin de artis gosterdigi belirlenmistir. Calismamiz yapilan caligmalarla paralellik

gostermektedir (20,21,68).

Gebeligin 15. haftasinda uE3 medyan degeri 1.34 ng/ml olarak saptanmistir. Bulunan
uE3’lin 15. hafta yeni medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunamamustir (Tablo 4.10) (p>0.05). Sanhi ¢alismasinda
15. hafta uE3 medyan degerini 1.23 ng/ml olarak belirlemis, programdaki medyan

degeri ile arasindaki farki ileri derecede anlamli bulmustur (21).

Calismamizda gebeligin 16. hafta uE3 medyan degeri 2.53 ng/ml olarak saptanmustir.
Yeni hesaplanan medyan degeri ile programdaki medyan degeri arasindaki fark
istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulunmustur (Tablo 4.10) (p<0.001). Yapilan
bir caligmada uE3’iin 16. hafta medyan degeri 2.10 ng/ml olarak saptanmistir ve
programdaki 16. hafta uE3 medyan degeri ile yeni hesaplanan 16. hafta uE3 medyan

degeri arasindaki farki istatistiksel olarak anlamli bulmamistir (68).

Gebeligin 17. haftasindaki uE3 medyan degeri 2.93 ng/ml olarak saptanmis ve
programdaki medyan degeri ile yeni hesaplanan medyan degeri arasindaki fark

istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulunmustur (Tablo 4.10) (p<0.001). Akalin
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(68) calismasinda uE3’iin 17. hafta medyan degerini 2.85 ng/ml olarak belirlemistir.
Programdaki medyan degeri ile yeni hesapladigi medyan degeri arasmndaki farki
istatistiksel olarak anlamli bulmustur. Calismamizda yeni hesaplanan medyan degeri
programdaki medyan degerinden kiiciik oldugu, Akalin’mn (68) ise yeni hesapladigi
medyan degerini programdaki kayith medyan degerinden biiyiik oldugunu belirlemistir.
Iki caligmadaki farkliligin kullanilan programlarmn farkli olmasindan kaynaklaniyor

olabilecegi diisiiniilebilir.

Calismada gebeligin 18. haftasindaki uE3 medyan degeri 3.46 ng/ml olarak
saptanmistir. Yeni hesaplanan medyan degerleri ile programdaki medyan degeri
arasindaki fark istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulunmustur (Tablo 4.10)
(p<0.001). Yapilan bir ¢alismada 18. hafta uE3’iin medyan degeri 4.45 ng/ml olarak
belirlenmis ve programdaki medyan degeri ile yeni hesaplanan medyan degeri

arasindaki farki istatistiksel olarak anlamli bulmamustir (21).

Gebeligin 18. haftasindaki uE3 medyan degerinin programdaki medyan degerinden
kiiciik oldugu saptanmistir. Yapilan bir ¢alismada uE3’iin 18. hafta yeni hesaplanan
medyan degeri, programdaki medyan degerinden yiiksek oldugu belirlenmistir. her iki
caligmada da yeni hesaplanan medyan degerleri ile programlardaki medan degerleri

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (20).
Arastirmanin sonuglarina gore;

1. Calismaya dahil edilen kadinlarin yas ortalamas1 25+5.7, gebelik haftas1 ortalamasi
17+ 0.9, agirliklar1 ortalamasi 65+11.6 kg, BPD ortalamas1 36+3.2 mm, AFP
ortalamast 34.3£16.1 IU/ml , B hCG ortalamas1 25438+17799 mlIU/ml, uE3
ortalamast 2.8+1.2 ng/ml , AFP (MoM) ortalamasi 0.9+0.4, B hCG (MoM)
ortalamasi 1+0.6, uE3 (MoM) ortalamasi 0.8+0.3 olarak,

2. Gebeligin 14. ve 15. haftalarindaki yeni hesaplanan B hCG medyan degerleri
programdaki medyan degerlerinden biiyikk, 16, 17, 18. haftalarindaki yeni
hesaplanan medyan degerleri programdaki medyan degerlerinden kiiciik oldugu ve

gestasyon yasi arttikca f hCG degerlerinin azaldig,

3. Gebeligin 14,15,17,18. haftalarindaki AFP medyan degerleri programdaki medyan
degerlerinden kii¢iik oldugu ve gestasyon yasi arttikca AFP degerlerinin arttigi,
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4. Gebeligin 14,15,16,17,18. haftalarindaki uE3 medyan degerleri programdaki
medyan degerlerinden kiiciik oldugu ve gestasyon yast artuk¢ca uE3 degerinin

arttugi bulunmustur.
Bu sonuclara gore;

® Bu caligmanin farkli bolgelerde, genis vaka gruplarinda tekrarlanarak her bolgenin

kendi medyan degerlerini olusturmas,

* Anne ve fetiis acisindan riskli olabilecek girisimsel islemlerin sikligini azaltacagi
ve tarama testlerinin etkinligini artiracagi ig¢in bolgesel medyan degerlerinin

kullanilmas1 Onerilebilir.
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