T.C. SAGLIK BAKANLIGI SAGLIK BiLIMLERI UNIVERSITESI
SISLI HAMIDIYE ETFAL EGITIiM VE ARASTIRMA HASTANESI

KADIN HASTALIKLARI VE DOGUM KLIiNiGi

INTRAUTERIN GELISME GERILiGi OLAN FETUSLERDE
FETAL ARTERYEL VE VENOZ DOPPLER
ULTRASONOGRAFININ DOGUM ZAMANLAMASINDAKI YERI
VE NEONATAL SONUCLARLA ILiSKISi

Dr. Ceren Saglam

Tez Damismani: Dog. Dr. Ayse Ender Yumru

TIPTA UZMANLIK TEZI

ISTANBUL / 2018







T.C. SAGLIK BAKANLIGI SAGLIK BiLIMLERI UNIVERSITESI
SISLI HAMIDIYE ETFAL EGITIiM VE ARASTIRMA HASTANESI

KADIN HASTALIKLARI VE DOGUM KLIiNiGi

INTRAUTERIN GELISME GERILiGi OLAN FETUSLERDE
FETAL ARTERYEL VE VENOZ DOPPLER
ULTRASONOGRAFININ DOGUM ZAMANLAMASINDAKI YERI
VE NEONATAL SONUCLARLA ILIiSKISi

Dr. Ceren Saglam

Tez Damsmani: Dog. Dr. Ayse Ender Yumru

TIPTA UZMANLIK TEZI

iSTANBUL / 2018




TESEKKUR

Basarili ve sagduyulu bir hekim olabilme yolunda uzmanlik egitimim
boyunca her an yanimda olan, mesleki bilgi ve becerilerinin yani sira akademik
tecriibelerinden de ¢okga yararlandigim saym hocam ve tez danigsmanim Dog. Dr.

Ayse Ender Yumru’ya en igten saygi ve tesekkiirlerimi sunmak isterim.

Uzmanlik egitimimin en basindan sonuna kadar her daim yanimda oldugunu
hissettiren, 6grenme ve egitme askini hi¢ kaybetmeden sabirla ve 6zenle tiim bilgi ve
becerisini bizimle paylasan sevgili abim Op. Dr. Adil Hakan ilhan’a, yine tiim
asistanlik siirecim boyunca her zaman bana destek olan, cerrahi bilgi ve becerilerimi
gelistirmeme, mesleki giivenimin olugmasinda ve gelismesinde ¢ok biiyiik katkilari
olan ve pek cok sevdigim ve saydigim agabeylerim ve ablalarim Op. Dr. Emel
Canaz’a, Op. Dr. Veysel Sal’a, Op. Dr. Aylin Oztarhan’a, Op. Dr. Arzu Kog
Bebek’e, Op. Dr. Suat Karatag’a, Dog¢. Dr. Hiiseyin Cengiz’e, Op. Dr. Begim
Aydogan’a, Op. Dr. Tuncay Tiirksoy’a, Op. Dr. Savas Ozdemir’e, Op. Dr. Sadik
Giindiiz’e, Op. Dr. Meltem Tekelioglu’na, Op. Dr. Ayse Keles’e, Op. Dr. Burcu
Saglam’a, Op. Dr. Ozan Dogan’a ve Op. Dr. Ulas Coban Kopuz’a sonsuz

tesekkiirlerimi borg bilirim.

Klinige basladigim giinden bu yana, calistigim tiim birimlerde, acemilik
zamanlarimdan kidemlilik giinlerime degin biiylik bir aile sicakligi igerisinde
desteklerini, yardimlarin1 ve sevgilerini eksik birakmayan Kadin Hastaliklar1 ve

Dogum Klinigi’nin tiim hemsire, sekreter ve personellerine,

Oldukga zor bir cerrahi bransta asistanlik yapmis olmakla birlikte, biitiin
zorluklarin iistesinden hep birlikte gelebilecegimizi 6grendigim, koklii dostluklar
kurdugum, birlikte hata yapip birlikte 6grendigim, birlikte giiliip birlikte agladigim,
asistanlik yillarimin en gilizel anilarim1 barindirdigim birlikte ¢alismis oldugum tiim

asistan arkadaslarima,

Tip fakiiltesi yillarimdan itibaren hayatimin en O6nemli kararlarinda her
zaman Yyol gosterici olan, bana olan desteklerini her ne olursa olsun asla

esirgemeyen, Kadin Hastaliklart ve Dogum bransini secmemde en biiyiik etkiye



sahip olan ¢ok¢a sevdigim agabeylerim ve hocalarim Prof. Dr. Erbug Keskin’e ve

Dog. Dr. Ercan Bastu’ya,

Her seyden ve herkesten Once ve ¢okea, diistiigiim her an kaldigim yerden
devam edebilmemi saglayan, hayattaki en biiyiik destekg¢ilerim sevgili annem Nesrin
Yildiz’a, sevgili babam Enver Saglam’a ve biricik kardesim Mehmet Caner

Saglam’a,
Sonsuz tesekkiirlerimi borg bilirim.

Dr. Ceren Saglam



ICINDEKILER

Sayfa
TESEKKUR .......oooviiieeiiieieeeeee et ee et eses et en sttt ne st sss s s senenes i-i
TABLOLAR LISTESI ...ucvoveeiteeeteeeeesesesssesesesesssssssssssesssssssssssesssssssssesesessssssnans iv-v
SEKILLER LISTESI ueueuveeeeniiiieieeeeeeeeeeeeeeeeeteeeeetee ettt Vi
GRAFIKLER LISTES...c.cuoueveeueeniueeeneeeesesessssssesnssessestssississessssssssssesssssessssensnns vii
KISALTIMALAR ..ottt tenes s ses e ntsse st enes st ene s ensas e s viii-ix
OZETuoeeeeeeeeeeressessessessessessssssssssssssssssssessessessessesssssesssssssassassossasssssssnssnssnsssassssenns X
ABSTRACT ..ot eess ettt sttt es sttt Xi
GIRIS Ve AMAC ..ceveeereenreesnesssessssnssssssssssssssessssesssssssssessssessessssessssssssnssssassssans 1-2
GENEL BILGILER.......cccuuiiitiiiiitienerieeeeteeeeneeeeaieeesnneeesnneessnnssnn, 3-24
MATERYAL VE METOD....citvuueeeretneeerernieeerseneeerssneeeesssneeeessnnns 25-27
BULGULAR ... etttteeeeretteeerreneeeerrssneeessssnesessssssessssneeessssnesessssnns, 28-50
TARTISMA . ...ceuvuuieerruneeerrrnieeerssneeerssneeesssneeessssnesessssneesssnneeesns 51-59
Y 0] O 60-61
REFERANSLAR....ccuuiittttteeeerenneeeeranneeeersnneeesssnnesesssnnnmmmsnns 62-72



TABLOLAR LiSTESI

Tablo Sayfa
Tablo 1. ITUGG olan vakalarin gruplara gore dagilimi ...........cococevevvvrvrvevresnsnerinennnns 28
Tablo 2. Demografik 6zelliklerin karsilastirilmasi .........cccovvvereiiniieneniiesiene e 29
Tablo 3. Dogumdaki gebelik haftasina gore gruplar arasindaki dagilim. ................. 30
Tablo 4. Anne yasina gore gruplar arasindaki dagilim ...........ccccevvevvcieiieein e, 31
Tablo 5. Pariteye gore gruplarin dagilimi ........cccoevveviiiieiieeie e 32
Tablo 6. VKI oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim .........cccceeeevevevecerrerenennnnne, 32
Tablo 7. Sigara oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ...........cc.cocevvvniiinennnn, 32
Tablo 8. Amniyotik sivi oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ....................... 33
Tablo 9. NST bulgularina gore gruplar arasindaki dagilim ..........ccccoevviiiiicnnn 33
Tablo 10. Dogum sekline gruplar arasindaki dagilim ........ccccoocovvveniniiiinniiniininnnn, 34
Tablo 11. Fetal distress oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ..............c.c........ 34
Tablo 12. Dogum agirligina gore gruplar arasindaki dagilim ...........ccococovvviienennnn, 35
Tablo 13. 1.dk Apgar skoruna gore gruplar arasindaki dagilim ..........c.cccoevrinnnnnn 36
Tablo 14. 5.dk Apgara gore gruplar arasindaki dagilim .........c.cccoeeviiiniiiicicnnnnn 37

Tablo 15. 5.dk Apgar skorunun <6 olmasina gére gruplar arasindaki dagilim ........ 37

Tablo 16. Umblikal arter PH’1na gore gruplarin dagilimi ........cccooeiiiininiinnnennn, 39
Tablo 17. Asidoz oranlarina gore gruplarin dagilimi .........cccccoevereiiiiieninieeen, 39
Tablo 18. Umblikal arter PCO2 degerine gore gruplarin dagilimi ...........cc.ccoevnee. 40
Tablo 19. Umblikal arter PO2 degerine gore gruplarin dagilimi ..........cccecevennnne 41
Tablo 20. Mortalite oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ...........cc.cocvvvenneen, 42
Tablo 21. YBU ihtiyaci oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ........................ 42
Tablo 22. YBU’ de kalis siiresine gore gruplar arasindaki dagilim ......................... 44
Tablo 23. Cinsiyet oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ............cc.coocvevennnne, 44



Tablo 24. Mekanik Ventilasyon siiresine gore gruplar arasindaki dagilim............... 45

Tablo 25. RDS oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ...........ccccceevvvveieinnnnn, 46
Tablo 26. NEK oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ...........cccccoevviveininnnnn, 46
Tablo 27. IVH oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ...........cccccoeevereceerrinnnn. 47
Tablo 28. Sepsis oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ..........c.ccocevvriiiiiennen, 47
Tablo 29. Precklampsi oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim ..............cc........ 47
Tablo 30. Gestasyonel hafta ile PH iliSKiSi ......cccoeiieviiiiiiieie s 48
Tablo 31. Gestasyonel hafta ile YBU’ de kalis siiresi iliskisi .......ccocovvrvrvrrrvrriernnnnns 49
Tablo 32. Gestasyonel hafta ile mekanik ventilasyon siiresi ilisKisi .........cccovrvennen. 49



SEKILLER LISTESI

Sekil Sayfa

Sekil 1. Transduser tarafinca iletilen (Fo) ve alinan (Fd) Doppler dalga sinyalleri ile
eritrositlerin hizi arasindaki iliSKi ..........cocceeiiiiiiiiiii e, 20

Sekil 2. Doppler 15101 ile ilgili damar arasindaki acinin diizeltilmesi. ...............c....... 21

Vi



GRAFIKLER LISTESI

Grafik Sayfa
Grafik 1. Dogumdaki gebelik haftasina gore gruplar arasindaki dagilim................. 30
Grafik 2. Pariteye gore gruplarin dagilimi. .......cccccvevvivieiieeiesie e 31
Grafik 3. Dogum agirligina gore gruplar arasindaki dagilim ...........ccccoveviiiinnennn, 35
Grafik 4. 1.dk Apgar skoruna gore gruplar arasindaki dagilim ...........c.coovvvinennn. 36
Grafik 5. 5.dk Apgar skoruna gore gruplar arasindaki dagilim ............ccccceeevvnennn, 37
Grafik 6. Umblikal arter PH’1na gore gruplarin dagilimi ..........cccoceeveiieieeininennnn, 38
Grafik 7. Umblikal arter PCO2 degerine gore gruplarin dagilimi .........cc.cceovvvennne. 40
Grafik 8. Umblikal arter PO2 degerine gore gruplarin dagilimi ..........c.coccvevvvennnne. 41
Grafik 9. YBU’ de kalis siiresine gore gruplarin dagilimi .............coceeveveerrverrernnnns 43
Grafik 10. Mekanik ventilasyon siiresine gore gruplarin dagilimi ...........ccocvevenne. 45
Grafik 11. Gestasyonel hafta ile PH iliKiSi .......ccoooreiiiiniiiiiniieinccc e 48
Grafik 12. Gestasyonel hafta ile YBU Kalis siiresi iliskisi......c.cocooevrvrvsrivrerreerennnn. 48
Grafik 13. Gestasyonel hafta ile mekanik ventilasyon stiresi iliskiSi .......ccccooevennen. 49

Vii



KISALTMALAR

AC: Karin ¢evresi

ACOG: Amerikan Obstetri ve Jinekoloji Dernegi (The American College of
Obstetricians and Gynecology)

AEDF: Diyastol sonu akim kayb1 (Absent End Diastolic Flow)
AGA: Gestasyonel yasa gore normal gelisimde (Appropriate for Gestational
Age)

APA: Antifosfolipid antikor

BPD: Biparietal cap

BPP: Biyofizik profil

CPR: Serebroplasental oran

CRL: Bas-popo mesafesi

CS: Sezaryen (Cesarean section)

DV: Duktus venozus

FBK: Fetal biiyiime kisitlilig:

FL: Femur uzunlugu

1gG: Immiinglobulin G

IUGG: Intrauterin gelisme geriligi

ivc: Inferior vena kava

IVH: Intraventrikiiler hemoraji

HC: Bas gevresi

HIV: Insan immiin yetmezlik viriisii
HV: Hepatik ven

NSD: Normal dogum

NEK: Nekrotizan enterokolit

MTHFR: Metilentetrahidrofolat rediiktaz

NST: Non-stres test
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OSA: Orta serebral arter
PI: Pulsatilite indeksi
RI: Rezistans indeksi

RCOG: Kraliyet Obstetrisyen ve Jinekologlar Dernegi (The Royal College of
Obstetricians and Gynaecologists)

RDS: Respiratuar distres sendrom

REDF: Ters diyastol sonu akim (Reverse End Diastolic Flow)

SAT: Son adet tarihi
S/IA: Sistolik/ atrial akim
S/D: Sistolik akim/ diyastolik akim

SGA: Gebelik yasina gore kiiciik (Small for gestatinal age)

SOGC: Kanada Obstetris ve Jinekoloji Dernegi (Society of Obstetricians and
Gynecology of Canada)

SSS: Santral sinir sistemi
UA: Umblikal arter

UPD: Uniparental disomi
VKi: Viicut kitle indeksi

YBU: Yogun Bakim tinitesi



OZET

AMAC: Intrauterin gelisme geriligi olan fetiislerde optimal dogum zamani kararinin
verilmesinde fetal arteryel ve vendz doppler kullanimi ve bu yontemin perinatal

sonuclara olan etkisinin arastirilmasi.

MATERYAL VE METOD: Intrauterin gelisme geriligi tanis1 konulan toplam 45
gebe caligmaya dahil edildi. Dogum Oncesi donemde fetal umblikal arter, orta
serebral arter ve duktus venozus doppler dl¢timleri yapildi. Doppler bulgular1 normal
olan, sadece arteryel akimda bozulma olan ve venéz doppler bulgusunda bozukluk
olan olmak tizere 3 grupta incelendi. Dogum esnasinda umblikal kordan arter kan
gaz1 ¢alisildi. Yenidogan bilgileri ve neonatal komplikasyonlar (Apgar skoru, YBU
ihtiyac1, mekanik ventilasyon, RDS, NEK, IVH) not edildi.

BULGULAR: Doppler bulgulari normal olan 15 (%33,3), sadece arteryel doppler
bulgulart bozuk olan 22 (%48,8) ve vendz doppler bulgular1 bozuk olan 8 (%17,7),
toplamda 45 IUGG olan fetiis incelendi. Dogumdaki gestasyonel hafta, dogumdaki
agirlik, fetal distresse bagli acil sezaryen, asidoz, neonatal komplikasyonlar (YBU
ihtiyaci, YBU’de yatis siiresi, mekanik ventilasyon siiresi, RDS, NEK, IVH)
acisindan gruplar karsilastirildiginda vendz doppler bulgulari bozuk olan grupla
doppler bulgulari normal olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p<0,05). Ayn1 zamanda bu ¢alismada dogumdaki gestasyonel yas ile YBU’de kalis

ve mekanik ventilasyon siireleri arasinda giiglii bir iliski oldugu tespit edilmistir.

SONUC: Biiyliime kisitliligi olan fetiisiin takibinde ve optimal dogum zamani
kararinin verilmesinde bir¢ok parametre kullanilmasi gerekmektedir. Calismamiz
vendz doppler ultrasonografinin fetal iyilik hali ve perinatal sonuglar agisindan
umblikal arter ve orta serebral arterdeki orta derecede olan bozulmalara gore daha iyi

prediktivite saglayabilecegini gostermektedir.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To study of performing fetal arterial and venous doppler to detect
optimal time for delivery in growth-restricted fetuses and its effect on perinatal

outcomes.

MATERIAL AND METHODS: Fourty-five pregnants who had intrauterine growth
restriction were included fort he study. Fetal umblical artery, middle cerebral artery
and ductus venosus doppler measuremants were performed. Fetuses were
investigated in three groups consist of normal doppler findings, only arterial doppler
abnormality, and venous doppler abnormality. Cord arterial gas was analysed at the
time of delivery. Neonatal informations and complications (Apgar score, NICU
nessesity, mechanic ventilation, RDS, NEC, IVH) were noted.

RESULTS: Totally 45 growth-restricted fetuses which consist of with 15(%33,3)
normal doppler findings, 22 (%48,8) abnormal arterial doppler findings, and 8
(%17,7) abnormal venous doppler findings. There was statistically significant
differance between abnormal venous doppler group and normal doppler group when
compared for gestational age at delivery, birth weight, emergent cesarean section due
to fetal distress, acidosis, neonatal complications (NICU necessity, mechanic
ventilation time, RDS, NEC, IVH) (p<0,05). As well, there was a strong corelation

between gestational age and both NICU staying time and mechanic ventilation time.

CONCLUSION: For the surveilance and then the optimal delivery timing of
growth restricted fetuses, several parameters should be performed. Our study
supports that venous doppler investigation is more predictive for fetal well-being and
perinatal outcomes than the mild deteriorations in umblical artery and middle

cerebral artery.
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GIRIS VE AMAC

Fetal biliytime kisitliligi (FBK) olarak da bilinen intrauterin gelisme geriligi
(IUGG), gebelikte gériilen yaygin bir komplikasyondur ve genel populasyondaki tiim
gebeliklerin yaklagik %10 kadarmi etkilemektedir.(1) Terminolojisi, etyolojisi, tani
kriterleri, optimal tedavi segenekleri ve dogum zamanlamasi ile ilgili ortak goriis
eksikligi mevcuttur. {UGG; intrauterin 6liim, neonatal morbidite ve mortalite,
norogelisimsel gerilik, kardiyovaskiiler hastalik ve diyabet gibi uzun dénem sekel
risklerinde artis gibi birgok kotii perinatal sonug ile iligkili olmasi sebebiyle bu

faktorlerin agikliga kavusturulmasi olduk¢a 6nem arz etmektedir.(2, 3)

Onlenebilir perinatal komplikasyonlar agisindan risk grubunda olan
gebeliklerin saptanmasi obstetrik bakim veren kisinin primer amaci olmalidir.
Fetiisiin kendi gelisim potansiyeline ulasamamasina yol acan kotii intrauterin ortama
sahip gebelikler de bu yiiksek riskli gruplardan birisidir. Normal gelisime sahip
olanlarla karsilastirildiklarinda intrauterin gelisme geriligi olan yenidoganlar
perinatal mortalite agisindan 6-10 kat daha fazla risk altindadirlar. Tiim intrauterin
gelisme geriligi olan fetiisler ele alindiginda perinatal mortalite oran1 120/1000 kadar
yiiksektir ve anomalili infantlar c¢ikarildiginda bu oran 80/1000 olarak rapor

edilmistir.(4)

IUGG, prematiiriteden sonra perinatal mortalitenin ikinci en sik sebebidir ve
hipoksemi, diisiik Apgar skoru ve neonatal sonuglar i¢in olasi negatif etkilere sahip
olan kordon kani asidemisi gibi perinatal komplikasyonlarla iligkilidir.(5, 6) Fetal
gelisme geriligi  olan infantlarda solunum problemleri, polisitemi, anemi,
hipoglisemi, intraventrikiiler hemoraji, nekrotizan enterokolit, hipotermi gibi

komplikasyonlarin riskinde artis goriilmektedir.(7, 8)

Optimal fetal biiylime ve gelisme, fetal substrat kullanimi i¢in maternal
dolasim tarafinca uterusa getirilen besin ve oksijen desteginin miktarina baghdir. Bu
nedenle normal bir fetal biliylime i¢in normal plasental gelisim ve fonksiyonel
biitiinliik gerekmektedir. FBK ile komplike olan gebeliklerde yetersiz plasentasyonun
varhigini gésteren ¢ok sayida kanit bulunmaktadir.(9, 10)



Intrauterin gelisme geriliginde etyolojik faktorlerin iyi bilinmesi, risk
faktorleri olan gebelerin belirlenmesine ve Klinisyenin erken tani koyabilmesine
olanak saglayacaktir. Erken tani ve optimal yonetim ile minimal perinatal

komplikasyon hedeflenmelidir.(11)

Intrauterin gelisme geriligi olan fetiisiin izleminde ideal protokol ve optimal
dogum indiikksiyonu zamani halen c¢eliskili bir durumdur.(12, 13) Erken doguma
sekonder prematiiriteyle iligkili iyatrojenik neonatal mortalite ve morbidite veya in
utero fetal 6liim riski arasindaki dogru zamanlamay1 yapabilmek i¢in non-stres test
(NST), biyofizik profil (BPP), Doppler ultrasonografi gibi antenatal izlem
secenekleriyle ilgili birgok calismalar yapilmistir ve yapilmaya devam etmektedir.

Calismamizda intrauterin gelisme geriligi olan fetiislerin prenatal yapilan
umblikal arter, orta serebral arter, duktus venozus akim bulgulariin dogum
zamanlamasina katkisinin ve dogumda alinan kordon kan gazi degerleri ve neonatal

komplikasyonlarla iliskisinin degerlendirilmesi amaglanmistir.



GENEL BILGILER
INTRAUTERIN GELISME GERILiGi

FBK, intrauterin oliimlerin en sik, neonatal donem oliimlerinin ise ikinci
baslica nedeni olarak karsimiza ¢ikmaktadir.(14) Diisiik dogum agirhigi, gelismis
iilkelerdeki canli dogumlarin yaklasik %3-10’unu ve gelismekte olan iilkelerde ise
%15-20’sini etkilemektedir ve Olii dogumlarin %69,6’s1, neonatal Sliimlerin ise
%66,4’tinden sorumlu tutulmaktadir. Diisiik dogum agirliginin en sik nedeni ise
intrauterin gelisme geriligi olarak goriilmektedir.(15) Preterm 6li dogumlarin %531
ve term Oli dogumlarin %26’s1 gelisme geriligi olan fetiislerdir.(4) Gestasyon
haftasina gore kiigiik (Smallfor Gestational Age: SGA) olan fetiislerde sezaryen ve

37. hafta dncesi dogum indiiksiyonu oranlarinin oldukga arttig1 gosterilmistir.(16, 17)

Terminoloji

Fetal biiyiime kisithiliginin klinik 6nemini ilk olarak ele alan Lubchenco
(1968) ve arkadaslar: olmustur. Dogumdaki gestasyonel haftaya gore dogum
kilolarinin grafiklerini ¢ikarmis ve yiiksek perinatal mortalite ve morbidite oranlarini
tanimlamistir.(18, 19) Bu tarihten sonra birgok derleme ve makalelerde, kitap
boliimii veya kitaplarda konu baglig1 olarak literatiirdeki yerini almigtir.

Normal gelisim gosteremeyen fetiis ve yenidoganlart simiflamak ve
tanimlamak i¢in halen net ve ortak bir terminoloji bulunmamaktadir. The American
College of Obstetricians and Gynecology (ACOG) en son 2013 yilinda giincelledigi
“Fetal Biiylime Kisithligr” kilavuzunda fetal biiyime kisitliligi (FBK) veya
intrauterin gelisme geriligi (IUGG) durumunu, tahmini fetal agirlig1 gestasyon yasina
gore 10. persentilin altinda olan fetiisleri tanimlamak i¢in kullanmistir ve TUGG’den
“modern obstetrideki en yaygin ve komplike problemlerden biri” olarak
bahsetmistir.(20) Small for Gestational Age (SGA) terimi ise dogum tartisi
gestasyonel yasa gore 10. persentilin altinda olan yenidoganlar igin
kullanilmistir.(20) Bu tamim IUGG igin, Amerika Birlesik Devletleri’nde en yaygin

kullanilan ve tercih edilen tanimlamadir.



ACOG’dan farkli olarak The Royal College of Obstetricians and
Gynaecologists (RCOG) 2013’te giincelledigi SGA fetiisler i¢in olan kilavuzunda
SGA ve IUGG tanimlar1 arasinda ayrim yapmamis ve SGA fetiisii, tahmini fetal
agirhgin veya fetal karin ¢evresi (AC) Olgiimiiniin 10. persentilin altinda olmasi

seklinde tanimlamistir.(21)

Society of Obstetricians and Gynecology of Canada (SOGC) ise IUGG igin
derledigi klinik kilavuzunda SGA ve TUGG olan fetiisleri tahmini fetal agirhgin 10.
persentilin altinda olmasi olarak tanimlams; aralarindaki farki ise TUGG olan
fetlislerin patolojik bir siirece maruz kalarak kendi biyolojik biiyiime potansiyeline
erisemeyen; SGA olanlarin ise organik bir patolojinin bulunmadig1 ve sadece normal
biyolojik faktdrlere bagli olarak biiyiime araliginin alt sinirinda olanlar olarak ortaya

koymustur.(1)

Normal Fetal Biiyiime Ve Patofizyolojisi

Fetal gelisimde hiicre biiyiime dinamigi 1976-1985 aras1 yapilan
calismalarda ardisik ii¢ faza ayrilarak incelenmistir.(22, 23) ilk faz; gestasyonun ilk
16 haftas1 boyunca gerceklesen “hiicresel hiperplazi fazi” olarak tanimlanmistir ve
hiicre sayisinda hizli yiikselme ile karakterizedir. Ikinci faz; hem hiicre sayisinda
hem de boyutunda artigla seyreden ve 32. haftaya kadar devam eden ‘“hiicresel
hiperplazi ve hipertrofi fazi”dir. 32. gestasyonel haftadan sonra olan son faz ise
“hiicresel hipertrofi fazi”dir ve hiicre boyutunda hizli artig goriiliir. Fetal yag ve
glikojen deposunun biiyiik ¢ogunlugu bu son fazda saglanir. Bu ii¢ hiicre biliyiime
fazina karsilik gelen fetal bilyiime oranlari sirasiyla 15. haftada 5 g/giin, 24. haftada
15-20 g/giin ve 34. haftada 30-35 gr/giin olarak gosterilmistir.(24)

Fetal biiyiime, maternal ve fetal kompartmanlar aras1 plasental arayliziin
basarili bir sekilde gelisminin gerektirir. Ilk trimesterin erken ddnemlerinde
sitotrofoblastlardan kaynaklanan vililer, desiduay1 uterusa baglayarak plasental
yapismay1 saglarlar ve bu da maternal dolasim ile intervilloz bosluk arasi vaskiiler
baglantiy1 saglar. Boylelikle plasentanin sekretuar {irtinleri maternal sirkiilasyona
ulagabilir. Plasenta ve maternal komponent arast endokrin ve parakrin
mesajlasmayla, maternal metabolizmanin daha fazla substrat saglamasi ve plasental

perfiizyonun artmasi tetiklenir ve boylece plasental biiyiime desteklenir. (4)



Villoz trofoblastlar maternal-fetal degisimin primer plasental yiizii haline
gelir. 16. gestasyon haftasinda maternal mikrovilluslar ve fetal bazal tabaka arasinda
sadece 4 mikron mesafe vardir ve pasif difiizyon i¢in az miktarda direng mevcuttur.
Villéz yiizey alaninda genislemeyle aktif transplasental transportun kapasite ve
etkinligi artar. Maternal spiral arterlerin ekstravilloz sitotrofoblastlar tarafinca
invazyonu sonucunda muskuloelastik tabakada progresif bir kayip s6z konusu olur ki
ayni siire¢ paralel olarak devamli villoz vaskiiler dallanma ile fetal yiizde de
gergeklesir. Bu durum umblikal ve uterin damarlarda kan akiminda belirgin direng
azalmasimi saglayarak diisiik direngli ve yiiksek kapasiteli vaskiiler yataklar
olusmasina neden olur.(4)

Vaskiiler direngteki azalma plasentadaki anjiogenezin iki kolu ile
iliskilendirilir. ki, birinci trimester sonu ve ikinci trimester basinda gerceklesen ve
vaskiiler dallanma sayisindaki artisla karakterizedir. Ikincisi ise ikinci trimester sonu
ve lglincii trimester basinda ortaya ¢ikar ve ek dallanma olugmaksizin mevcut
plasental vaskiiler agin elongosyonu ile sonuclanir. Bu gelisimler sonucunda termde
yaklasik 600 ml/dk maternal kardiak output yaklasik 12 m2’lik plasental degisim
yiizeyine ulagir.(4)

Aktif transport edilen baglica besinlerden, aminoasitler protein sentezi ve
kas kiitlesinden esas sorumlu iken, glikoz birinci siradaki oksidatif yakittir. Glukoz
ve daha az oranda da aminoasitler insiilin-benzeri biiyiime faktorleri aksini
tetikleyerek longitudinal fetal biiylimeyi uyarirlar. Serbest yag asitleri ise hiicre
membran1  akiskanligi  ve gegirgenligi i¢in gereklidir ve tromboksanlar,
prostaglandinler ve l6kotrienler gibi 6nemli biyoaktif bilesiklerin prekiirsorii olarak
rol oynarlar.(4)

Besinden ve oksijenden zengin kan fetusa umblikal ven araciligiyla giris
yapar. Fetiise giren kanin karsilastigr ilk vaskiiler sant yapisi duktus venozusdur.
Termde umblikal venéz kan akiminin %18-%25’1 duktus venozustan yiiksek akim
hiziyla gegerek sag atriuma ulasir; %55°i dominant sol hepatik lob ve %20’si sag
hepatik loba dagilir. Sag atriuma giren kan akimlarinin yonii ve hizindaki farkliliklar,
besinden fakir vendz kani reoksijenizasyonu ve degisimi ic¢in plasentaya

yonlendirirken, besinden zengin kanmn sol ventrikiil, myokard ve beyine



yonlendirilmesini garantiye alir. Kanin distriblisyonunun saglandigi bu siireg
“ayricalikli akim” (“preferential stream ) olarak tanimlanir.(25)

Plasenta ve fetlisiin nihai biiyiime potansiyeli genetik olarak 6nceden
belirlenmistir ve maternal viicut kitle indeksi ve etnik kokenle iliskilidir. Bu genetik
biliylime potansiyeli olasilikla diger maternal, plasental ve fetal faktorlerle daha da
modifiye olarak dogumdaki 0zgiin fetal boyutu belirlemektedir. Birtakim olast
mekanizma, maternal-plasental-fetal iinitenin kompansatuar kapasitesini etkileyerek

fetiisiin biiylime potansiyeline erismesini etkileyebilmektedir.(4)

Fetal Oksijenizasyon

Fetal fizyolojideki 6nemli noktalardan biri gebeligin iiclincii trimesterinde
fetal kanin maternal kana gore daha diisiik oksijen saturasyonu ve PO2 degerine
sahip olmasidir. Deniz seviyesindeki maternal kandaki oksijen saturasyonu %96 ve
PO2 degeri 100 mm Hg iken umblikal ven ile fetiise taginan kandaki oksijen
saturasyonu ve PO2 degerleri sirasiyla %81 ve 35 mm Hg dir ve normal araliktadir.
Ancak fetal vaskiiler dolasimin yapisina bagl olarak karaciger sol lob hari¢ diger
tim fetal organlar umblikal venden daha diisiik saturasyon ve PO2 degerlerine
sahiptir. Ugiincii trimesterdaki fetiisiin oksijenizasyon miktar1 postnatal yasamda
gelisebilecek ciddi hipoksik durumu belirleyecektir. (26)

Gebelik boyunca fetal oksijenizasyonda progresif bir diislis s6z konusudur
ki umblikal vendz kandaki ortalama PO2 ve oksijen saturasyonu mid-gestasyonda
terme gore belirgin olarak daha yiiksektir.(27)

Fetal biiyiime kisithiligi genellikle diisiik umblikal vendz oksijen
saturasyonu ve PO2 degerleriyle iliskilidir. Umblikal arter pulsatilite indeksi
normalin 2 SD {izerinde ve anormal fetal kalp hizi paterni olan fetiislerde umblikal
ven oksijen saturasyonu ve icerigi fetal viabilite sinirlarina yakin bulunmaktadir.(26)
Teorik olarak, umblikal damarlardaki fetal kan akimi hizindaki bir azalma
sonucunda, yavaslayan akim sayesinde transplasental PO2 dengesini kurabilme sansi
daha ¢ok artacagindan, umblikal venéz PO2 degerinde de ylikselme olacaktir ve

yapilan deneysel bir calisma da bu teorik diisiinceyi desteklemektedir.(28)



Hipoksiye Fetal Yanit

Umblikal ven ve arterdeki akut PO2 diisiisii durumunda saglikli bir fetiis
tahmin edilebilir bir yanit verecektir.(29) PO2 diiserken, kan akimi santral sinir
sistemine (SSS) ve kalbe dogru artirilir, ancak Kalp debisi ve plasental kan akimi
sabit kalma egilimindedir. Akut fetal hipoksi halinde, kalp debisi diger fetal
organlardan SSS ve kalbe dogru yeniden dagitilir. SSS ve kalbe yonlendirilen kan
miktar1 hiperbolik olarak artarken arteryel oksijen igerigi diisiis gosterir. (29) Bu
degisimin amaci hipoksiye karsi basarili bir savunma gostererek SSS ve kalbe giden
kan akimindaki oksijen seviyelerini sabit veya normale yakin tutabilmektir. Bu
basarili savunma mekanizmasi, SSS ve kalp maksimum perfiizyon Seviyelerine
ulagtiginda sinirlanir.(26) Miyokardiyal oksijen destegi maksimum sinirina
ulastiginda, myokardiyum kalinlasir ve santral vendz basing artar.(30)

Fetal hipoksik durumda oksijenize kanin “ayricalikli akim (preferential
stream)” ile beyin, kalp, adrenal bezler ve dalak gibi vital organlara
yonlendirilmesiyle kas, barsak, bobrek, karaciger ve benzeri gibi daha az onemli
organlardaki kan akimi azaltilir.(31-34) Karaciger perfizyonunun %30’lara kadar
geriledigi bu hipoksik siiregte (35, 36) diisiik fetal agirligin kismen de olsa bozulmus
karaciger protein biyosentezinden kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.(37)

Maternal uterin arter, fetal umblikal arter (UA) ve orta serebral arter (OSA)
ve plasental disfonksiyonun kardiyak etkilerini yansitan prekordiyal venler (6zellikle
duktus venozus) bu siiregte hemodinamik degisikliklere ugrarlar.(38, 39) Bu
adaptasyonda UA kan akiminda diren¢ artist ve OSA akimi direncinde azalma

gergeklesir.(40)

Plasental Histopatoloji

Gestasyonel  bozukluklarin  bir ¢ogundan anormal plasentasyon
sorumludur.(41) Erken baslangichh TUGG olan fetiislerin plasentalarinda infarktiis,
koryonik villit, kronik koryoamniyonit, membran nekrozu, artmis niikleuslu
eritrositler, artmig sinsisyal diiglimlenme, villoz maturasyonda artis ve fetal tromboz
gibi histopatolojik 6zellikler saptanmistir.(42) Yine bu plasentalarda, insan plasental
mezenkimal  stromal  hiicrelerinin  (PMSCs) neden oldugu endotelyal

diferansiyasyonunda azalma ve adiposit diferansiyasyonunda artis potansiyeli



gosterilmistir.(43) Endotelyal progenitor hiicreler de (EPCs) gebelik boyunca yeterli
plasentasyon ve fetal biiylimenin saglanmasi i¢in 6nemli rol oynamaktadir. Bu
hiicrelerin maternal kandaki seviyesi normal bir gebelikte progresif olarak ylikselir;
erken gebelikte saptanabilir diizeye ulasir ancak igiincii trimesterde daha ¢ok
yiikselir. EPC’lerin artis1 ITUGG ile komplike olmus gebeliklerde bozulmustur.(44)
Fetoplasental vaskiiler sistem ve rezistansi yalnizca otonomik unsurlar
tarafindan degil ayn1 zamanda lokal fetoplasental endotelyal hiicreler tarafinca
sentezlenen hiimoral mediyatdrler tarafinca da regiile edilir. IUGG gebeliklerinde bu
mediyatorlerin {liretimi vazokonstriiksiyona neden olacak sekilde bozulur. Bununla
birlikte bu gebeliklerin plasentalari, damarlarin terminal fonksiyonel koryonik
villilerin igerisine anormal dallanma, incelme ve elongasyon gdstermesiyle normal
plasental morfolojiden yapisal olarak farklilasmistir ve bu da fetoplasental vaskiiler

rezistansta artiga yol agmaktadir.(45)

Etyoloji

Fetal biiylime kisithiliginin etyolojisi genel olarak maternal, fetal ve
plasental olarak kategorize edilebilir. Allta yatan primer patofizyolojik
mekanizmalari farkli da olsa, siklikla ayn1 durumla sonuglanmaktadirlar: suboptimal

uteroplasental perfiizyon ve fetal beslenme.(20)
A) Maternal Etyoloji:

1) Maternal Hipertansif Durumlar;

Hipertansif bozukluklar FBK ile komplike olmus gebeliklerin %30-
%40’1inda goriilmektedir. Herhangi bir maternal vaskiilopatik hastalik FBK’na yol
acabilmektedir. Bunlar; preeklampsi, siiperempoze preeklamsiyle olan/olmayan
kronik hipertansiyon, otoimmiin hastaliklar, kronik agir nefropati, vaskiilopati ile
komplike pregestasyonel diyabet.(46)

Preeklampsi, SGA infant riskini dort kat artirmaktadir.(47) Preeklampsi ne
denli siddetli olursa ve ne kadar erken baslangi¢ch olursa, dogum kilosu da o kadar
diisiik olmaktadir. Yapilan bir ¢alismada dogum kilosundaki diisiis oranlar1 hafif
preeklampside %35, agir preeklampside %12 ve erken baslangicli preeklampside %23
olarak rapor edilmistir.(48) Hem preeklampsi hem de FBK’da defektif maternal



plasental vaskiiler adaptasyon altta yatan nedendir. Oncesinde hipertansif hastalik
Oykiisi olan preeklamptik gebelerde FBK riski belirgin olarak artmis
bulunmustur.(49)

Proteiniiri ile birlikte seyreden hipertansif durumlardaki SGA orani daha
yiikksek olsa da, proteiniiri olmaksizin diastolik kan basincinda yiikseklik olan
gebeliklerde de SGA orani yiiksek bulunmustur.(50) ilk trimesterde saptanan kronik
hipertansiyon olgularinda SGA oran1 %30-40 oraninda iken, erken gebelikte
saptanan proteiniiri durumu da bagimsiz olarak fetal biiyiime kisithligi riskini
artirmaktadir. Ilging olarak, maternal antihipertansif terapi fetal biiyiimeyi
diizeltemedigi gibi, atenolol gibi bazi beta blokerler fetal gelisme geriligi riskini

artirmaktadir.(51)

2) Maternal Otoimmiin Hastahklar;

Vaskiiler tutulumla seyreden maternal otoimmiin hastaliklar ciddi perinatal
sonuglarla iliskilidir. Antifosfolipid antikor sendromu olan annelerde 6lii dogum
orant artmistir. Antifosfolipid antikorlar1 (APA) pozitif olan sistemik lupus
eritematozus olgularinda, antikor negatif olanlara gore fetal 6lim riski 3 kat
artmigtir.(52) Antifosfolipid antikor sendromunun fetal biiylimeyi bozduguna dair

onemli kanitlar bulunmaktadir.(53)

3) Trombofili;

Fetal biiylime kisitliligi ile faktor V Leiden G1691A, protrombin G20210A4
ve metilentetrahidrofolat rediiktaz (MTHFR) C677TA1298C gibi maternal trombofili
gen polimorfizmi arasindaki baglanti halen net degildir. Bu konuyla ilgili genis
prospektif caligmalara ihtiyag bulunmaktadir. Birgok calisma trombofili ile FBK
arasindaki iliskiyi gosterse de bazilar1 desteklememektedir.(46) 2005 yilinda 10 adet
vaka-kontrol ¢aligmasindan derlenmis bir metaanalizde FBK ile faktor V Leiden ve
protrombin gen varyanti arasindaki iliski anlamli bulunmustur.(54) Ancak MTHFR

mutasyonu ve FBK arasi iligki halen ispatlanamamustir.

4) Maternal Yasam Tarz;
Bircok c¢esit keyif verici ajan ve bagimlilik yapan maddelerin kullanimi
FBK’ na yol agmaktadir. Bu maddelerin kullanimiyla siklikla birlikteligi bulunan

malnutrisyon, multipl madde kullanimi, stres ve diger yasam tarzi cesitleri gibi



faktorlerin de olmasi nedeniyle gergek etkiyi saptamak ¢ogu zaman zor
olmaktadir.(46)

Maternal sigara kullanimu diisiik fetal agirliga neden olmaktadir.(55) Bu etki
primer olarak karbon monoksit iiretimi araciligiyla fetal oksizanizasyonun
bozulmastyla olusur. Nikotinin vazoaktif 6zelligi de bu siiregte rol oynamaktadir.
Cliver ve arkadaslarinin (56) yaptigi prospektif bir kohort ¢alismada, tiim gebelik
boyunca sigara i¢cenlerde dogum kilosunda %6’lik bir diisiis goriliirken, birinci
trimester sonrasinda sigaray1 birakanlarda bu oran %1,7 olarak saptanmistir. Fetal
biiyiime geriligi etkisi doz bagimhidir ve hipertansiyon gibi komorbiditelerle de
belirgin artis gostermektedir.

Gebelikte alkol tiiketimi fetal alkol sendromu veya fetal alkol spektrum
bozukluklarina yol agabilmektedir.(57) Dismorfik yapt ve mental retardasyonun
yaninda, fetal biiyiime geriligi bu durumlar i¢in temel 6zelliklerdendir. 2002 yilinda
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (Center for Disease Control and Prevention-
CDC) gebelerin %10 unun alkol tiikettigini ve %2’sinin tek seferde 5’ten fazla veya
haftada 7°den fazla igki tiikettigini rapor etti.(58) Giinde 1 kadehten fazla olmasa bile
alkoliin FBK ve diisik Apgar degerlerine yol agabildigi gosterilmistir. Bu nedenle
gebelikte alkol tiiketimi igin giivenli bir esik deger belirtmek dogru degildir.(59)

Gebelikte kokain kullanimimnin maternal inme, kardiyak aritmi ve
hipertansiyon, plasental dekolman, fetal beyin hasari ve 6lii dogum gibi ciddi
maternal ve fetal riskleri bulunmaktadir. Ulusal Cocuk Saghgi ve Insan Gelisimi
Enstitiisii (National Institute of Child Health and Human Development)’ niin
yirittiigii cok merkezli bir c¢alismada intrauterin kokain maruziyetinin fetal

biiylimeyi yavaslattig1 gosterilmistir.(60)

5) Terapotik Ajanlar;

Antineoplastik ilaclar, fenitoin gibi antikonviilzanlar, 6zellikle atenolol gibi
beta blokerler ve steroidler FBK’na yol acabilmektedirler. Pratikte bu
medikasyonlarin kullaniminda endikasyona uygunluguna, risk/fayda oranina ve
alternatif tedavi segeneklerinin olup olmamasina dikkat edilmelidir.(46) S6z konusu
steroidlerle ilgili ¢eliskili bir durum s6z konusudur; preterm dogumda fetal akciger
maturasyonunu indiiklemek amaciyla antenatal glukokortikoid kullanimi. 34 hafta

altindaki preterm dogumlarda tek doz uygulanan steroidin faydali olduguna dair
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onemli kanitlar bulunsa da, tekrarlayan dozlarin giivenilirligi ve etkililigi
tartismalidir.(61) Bu konuda fetal somatik gelisimin baskilanmasi ve nérogelisimsel
problemler gibi olas1 perinatal riskleri 6ne siiren mevcut hayvan ve insan ¢aligsmalar1

bulunmaktadir.(61)

6) Malnutrisyon;

Annenin yetersiz beslenmesinin fetal gelisime etkisi yoksunlugun siddetine
ve hangi trimesterde etkilendigine baglidir. Bu etki nesillerce siirebilir. Hayvan
deneyleri, kitliktan etkilenmis gebelerle ilgili calismalar ve tiglincii diinya iilkelerinde
besin takviyesi c¢aligmalar1 aydinlanma saglayabilmek i¢in halen devam
etmektedir.(46) 1944-1945 yillarinda yasanan biiyilk Hollanda kitligi doneminde
liclincii trimester boyunca giinliik 1500 kalorinin altinda beslenme sonucu dogum

kilo ve boyutlarinda ciddi diisiisler gortilmiistiir.(62)

7) Cevre Kirliligi;

Cevre kirliliginin gebelik sonuglarina etkisini arastiran epidemiyolojik
arastirmalar FBK sikliginda anlamli ancak hafif bir artis oldugunu
gostermektedir.(63) Stlfiir dioksit, nitrojen dioksit, karbon monoksit ve ozon gibi
kirletici gazlarin diisiik konsantrasyonlarinda bile bu etki saptanabilmistir.(64)

Cevresel tiitin dumanmna maruz Kkalan gebeler polisiklik aromatik
hidrokarbon tlirevi materyallere maruz kaldiklarinda fetal biiylime ¢ok daha kolay

etkilenmektedir.(46)
B) Fetal Etyoloji:

1) Anoploidi;

Fetal kromozomal anomaliler fetal biiytime kisitlilig1 ile giiglii bir sekilde
baglantilidir. FBK olan fetiislerin yaklasik olarak %7’sinde andploidi mevcuttur.
Bazi yiiksek riskli merkez daha yiiksek oranlar bildirilmistir. ileri inceleme igin
yiiksek riskli bir takip merkezine yonlendirilen fetal biiylime kisithligi olan
fetiislerde %20 oraninda kromozomal defekt saptanmistir.(65) Trizomi 18 olan
fetiislerde FBK oran1 yaklasik %90 iken, trizomi 21 olanlarda %30 olarak
bildirilmistir. Andploidiye sahip fetiisler multipl malformasyonlar agisindan artmis

risk grubunda olup, siklikla somatik asimetri, normal veya artmig amniyotik sivi
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miktart ve normal uterin ve/veya umblikal arter doppler bulgular
gostermektedirler.(46) Bununla birlikte asimetrik gelisme geriligi bulunan, yapisal
anomalisi olmayan 23 hafta tlizeri birgok fetiis kromozomal olarak normal
saptanmustir. Erken gelisme geriligi olgular trizomi 18 ve 13 riskinde artisla iligkili

bulunmustur.(66)

2) Genomik “Imprinting” ve Uniparental Disomi;

Uniparental disomi (UPD) homolog kromozom ¢iftinin her ikisinin de tek
bir ebeveynden kalitilmasi1 ve diger ebeveynden gelmemesi durumudur. Nadir bir
durum olsa da FBK ile iligkilidir ve bir ¢ok otozomal kromozom ve X kromozomnu
bu durumdan etkilenebilir. 16. kromozomun maternal UPD olarak kalitimi1 FBK ile
en sik iliskili 6rnektir. Anormal genomik imprintingde FBK ve dismorfik bulgular
gibi anormal fenotiplere yol agmaktadir. Prader Willi Sendromu ve Silver-Russel
Sendromu (SRS) bunlara klasik orneklerdir. Prader Willi Senderomu’nda paternal
allel ve 15g11-13 geni etkilenmistirve in utero biliylime defisiti ve birtakim
gelisimsel problemlerle karakterizedir. SRS’de ise prenatal ve postnatal gelisim
bozukluklar1 ve dismorfik Ozellikler s6z konusudur. SRS wvakalarinin yaklasik

%10’unda kromozom 7’de maternal UPD de bulunmaktadir.(46)

3) Fetal Malformasyonlar;

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (Center for Disease Control and
Prevention-CDC) tarafinca yiiriitilen toplum tabanli ¢alismada konjenital
malformasyonu olan infantlarin %?22’sinden fazlasinin 2,6’lik bir rolatif riskle
biiylime kisitliligi oldugu gosterilmistir.(67) 2 adet konjenital defekti olan fetiislerde
FBK riski %20 iken, 9 veya iizeri defekti olanlarda risk %60’a ¢ikmaktadir.

Kardiyak defektler, anensefali ve karin duvari defektleri belirgin olarak daha
cok goriilmektedir. SGA ile siklikla goriilen kardiyak defektler arasinda Fallot
tetralojisi, endokardiyal yastik defakti, hipoplastik sol kalp, pulmoner stenoz ve
ventrikiiler septal defekt bulunmaktadir.(46) FBK ile siklikla iliskili olan bir diger
malformasyon gastrosizisdir ve gastrosizis vakalarmin yaklasik %25°1 fetal biiyliime
etkilenmektedir.(68)

Tim gebeliklerin  yaklasik %1 kadarinda tek umblikal artere

rastlanmaktadir.(69) Bazi calismalarda tek umblikal arterin, baska herhangi bir
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malformasyon veya andploidi bulunmasa bile, fetal biiylime geriligi ile iliskili
olabilecegi  gosterilmis, ancak  birtakim baska c¢alismalar da  bunu

desteklememistir.(70, 71)

4) Perinatal Enfeksiyon;

FBK olan fetiislerin yaklasik %5-%10’u intrauterin gecirilen viral veya
protozoal enfeksiyonlara baglanmaktadir. Bu duruma neden olan viral
enfeksiyonlarin en sik goriilenleri rubella, sitomegaloviriis, insan immiinyetmezlik
viriisii (HIV) ve varisella zosterdir. Gelisme geriligine yol actig1 diigiiniilen en sik
mekanizma hiicre populasyonunda azalma olmasidir. (46)

Biiyiime kisitliligina yol acabilen protozoal enfeksiyonlar ise malarya ve
toksoplazmadir. Malaryanin maternal ve fetal saglik tizerine maternal anemi,
prematiirite ve FBK gibi biiylik oranda ciddi bir negatif etkisinin oldugu ortaya
konulmustur.(72) Primigravidlerde, maternal anemi varliginda ve eslik eden HIV
infeksiyonu bulundugunda sonuglar daha kotii goriilmustiir. Afrika’da Sahra ¢oliintin
giiney kismindaki populasyonda FBK’nin %40’indan gestasyonel malarya sorumlu
tutulmakta iken, tiim diinyada toplam yaklasik 45 milyon gebenin malaryaya bagl
fetal gelisme geriligi agisindan risk altinda oldugu goriilmektedir.(46)

Bakteriyel enfeksiyonlar genellikle gelisme geriligine yol agmasa da, yeni
ortaya ¢ikan bazi kanitlar histolojik olarak kanitlanmis koryoamniyoniti olan
subklinik enfeksiyon ve inflamasyon durumlart fetal biiylime kisithiligina neden
olabilmektedir. Bununla birlikte ekstragenital enfeksiyonlar da IUGG ile iliskili
olabilmektedir. Son bulgular maternal periodontal enfeksiyonun da preterm ve SGA
dogumlara yol acabilecegini ve TUGG igin bu etyolojinin 6nlenebilir olabilecegini
gostermistir.(73) Yine prospektif longitudinal bir ¢alismada midtrimesterde yiiksek
Porfiromonas gingivalis-spesifik IgG seviyeleri olan gebelerin daha diisik dogum

agirlikli dogum yapma egiliminde oldugunu gosterilmistir.(74)

5) Preterm Dogum;

Fetal biliylime kisithligi ve prematiirite arasindaki anlamh iliski uzun
zamandir bilinmektedir.(75) Gelisme geriligi, fetiisiin bireysel biiyiime potansiyeline
gore tanimlandiginda, FBK ve prematiirite arasi iligki daha da kuvvetli olmaktadir.

Spontan preterm dogumlar ele alan bir vaka-kontrol calismasinda 35 hafta oncesi
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dogan fetiislerin %30’unun 10.persentil altinda oldugu, 37 hafta ve iizeri doganlarda
ise bu oranin %4,5 oldugu gosterilmistir.(76) Mevcut fetal biiylime geriligi olan bir
olguda prematiir dogum eyleminin meydana gelmesi, FBK olan fetiisiin in utero stres
ortammna verdigi adaptif bir yanit olabilecegine dair artan spekiilasyonlar

bulunmaktadir.(77)

6) Cogul Gebelikler;

Cogul gebelikler, fetal biiyiime siirdiiriilebilmesi i¢in optimal g¢evrenin
saglanabilmesi amaciyla maternal sistemi olduk¢a zorlamaktadir. Cogul gebelikteki
her bir fetiis, tekil gebelikteki bir fetiise gore farkl1 bir biiyiime egrisi ¢izer. ikiz ve
tekil gebeliklerdeki fetiisler, ortalama 30-32 haftaya kadar benzer biiyiime egrisi
gosterirler; bu haftadan sonra ikiz olanlar tekil olanlara gore daha geride
kalmaktadirlar.(78) Fetiis sayis1 arttik¢a biiyiime hizindaki gerilemenin basladigi
hafta da daha erken olmaktadir. Cogul gebeliklerde FBK riski artmistir ve
koryonisite ve tekil gebeliklerde biiyiimeyi etkileyen diger faktorlere gore de
degiskenlik  gosterir.  SGA  dogum oram1  dikoryonik fetiislerde %20,
monokoryoniklerde ise %30’dur. Etyolojik faktorler tekil gebeliktekilerle benzerdir.

Gestasyonel yasa gore normal gelisimde (Appropriate for Gestational Age-
AGA) bile olsalar ikiz fetiislerin gelisimleri arasindaki diskordans kotii perinatal
sonuglarla iligkilidir. 30 hafta oncesinde baslayan diskordans durumlarinda ikizden
ikize transflizyon sendromu ve artmis perinatal mortaliteyle yiiksek oranda iligkili

saptanmugtir.(79)

C) Plasental Etyoloji:

Plasenta anne ve fetiis arasinda 6nemli bir yasam siniridir ve fetal biiylimede
onemli etyolojik role sahiptir. Kotii plasental perfiizyona neden olan anormal
plasentasyon FBK ile iligkili en yaygm patolojidir.(80) Plasentanin bu etkisi
anatomik, vaskiiler, kromozomal ve morfolojik anomalilere bagli olarak
degisebilmektedir.(46) IUGG  ile iliskisi kesin olarak bildirilmis plasental
bozukluklar (dekolman, infarktiis, sirkumvallat yapi, hemanjioma ve koryoanjiyoma)
ve umblikal kord insersiyon anomalileri (velamentdz veya marjinal kord insersiyonu)
bulunmaktadir.(46, 81-85) Bunlarla birlikte plasenta previa ve plasenta akreata gibi

diger plasental patolojiler FBK ile iligkili gosterilememistir.(86)
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IUGG’DE KLINIK TIPLENDIRME: SIMETRIK VE ASIMETRIK

Diisiik dogum agirlig1 veya intrauterin gelisme geriliginin tek bir sendroma
ait olmadiginin fark edildigi yillarda Rosso ve Winnick 1974’te yayinladigir makalede
ilk defa, oOzellikle hayvan calismalarindan elde edilen yeni kanitlardan da
faydalanarak, intrauterin geligme geriligi olan infantlarin farkli tipleri oldugundan
bahsetmis ve bunlar1 tanimlamistir.(23)Bu infantlarin bas Ol¢iimii ve viicut
uzunluklarinin, viicudun geri kalan organlarina olan goreceli gelisimini temel alarak

iki farkli klinik tipe ayirmistir.

A)Tip 1 IUGG (Simetrik Tip):

Bu infantlar klinik olarak kiigiik ve orantili yapida goriiniirler. Bu tip
gelisme geriligi maternal protein ve kalori aliminin kisitlandigi hayvan deneylerinde
gosterilmistir.(22) Boyle bir ortamda erken gestasyon haftalarinda hem plasenta hem
de fetal organlarda biyokimyasal ve hiicresel degisiklikler (6r; DNA polimeraz
aktivitesinde azalma gibi) gergeklesir.(87) Ek olarak plasenta ve fetal organlarda
hiicre boliinmesinde de gerileme s6z konusu olur. Fetal beyin ve diger tiim
organlardaki hiicre sayisinda yaklasik %15-20 aras1 azalma olur. Tiim organlarda
ortalama ayni dl¢iide bir gerilik olusur.

Winick ve Rosso, tip 1 TUGG’nin, bu tipte malniitrisyona eslik eden olasi
diger cevresel stres faktorlerine de rastlansa da, genellikle kotii beslenen annenin bir

tirtinii oldugunu 6ne siirmiislerdir.(23)

B)Tip 2 IUGG (Asimetrik Tip):

Viicut uzunlugu ve bas cevresi gestasyonel yasa gore normal veya sinirda
ancak kilo/boy orani azalmis olan infantlar i¢in kullanilmistir ve vaskiiler destegi
azalmis bir intrauterin ortamin buna sebep oldugu distiniilmistiir.(23) Uterin
vaskiiler destegi azaltilmis deneysel havyan modellerinde plasental RNaz
aktivitesinin dramatik olarak yiikseldigi ve fetal biiylimenin orantisiz olarak geri
kaldig1 gosterilmistir.(88)

Fetal beyin agirligi, DNA, RNA ve protein igerigi normal; ancak fetal
karaciger agirhigi, DNA, RNA ve protein iceriginde %40-50 azalma ve glikojen

deposunun tiikendigi ortaya konulmustur.(22, 89) Bu olgularda fetiise gelen besin
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miktarinda azalmayla birlikte vaskiiler yetmezlige bagli hipoksi de s6z konusudur ve
malniitrisyon ve hipoksinin gelisme geriligi icin sinerjistik etki yaptigi
diistiniilmiistiir. Hipoksinin gelisme geriligi yaptigin1 gosteren insan populasyonu
kaynakli kesin kanitlar bulunmaktadir.(16)

Simetrik ITUGG, asimetrik olanlara gore daha erken gestasyon haftasinda
baslamaktadir. Preterm dogum oranlar1 da yine simetrik olanlarda daha yiiksektir ve
simetrik preterm IUGG olan infantlarda, asimetrik preterm IUGG olanlara gore

morbidite riski daha yiiksek goriilmektedir.(90)

IUGG’de Perinatal Mortalite Ve Morbidite

Intrauterin gelisme geriligi olan fetiislerde intrauterin 6liim, neonatal
morbidite ve neonatal Olim oranlar1 olduk¢a fazladir.(2) Bununla birlikte,
epidemiyolojik ¢alismalar gelisme geriligi olan fetiislerin ¢ocukluk ¢aginda kognitif
gelisimde gecikmeye ve erigskin cagda birtakim hastaliklara (obezite, tip 2 diyabet,
koroner arter hastaligi ve inme) daha yatkin oldugunu gostermistir.(3, 91)

Olii dogum riskinde artis da fetal bilyiime kisitlilig: ile anlamli derecede
iligkili bulunmus ve en agir etkilenen fetiislerin en biiylik risk altinda oldugu
belirtilmistir.(92) Fetal agirligi gestasyonel yasa gore 10. persentilin altinda olan
fetiislerde fetal 6ltim riski %1,5’tur ve bu oran normal gelisim gosterenlerin iki kati
kadardir. Fetal agirligt 5.persentilin altinda olanlarda ise intrauterin Oltim riski
%2,5’a kadar yiikselmektedir.(93, 94) Umblikal arterde diyastol sonu akim kaybi
olan veya ters akim gelismis olan gelisme geriligi olan fetiisler kotli perinatal
sonuglar ve neonatal morbidite ve morbidite agisindan artmis risk
grubundadirlar.(95)

SGA  yenidoganlar  hipoglisemi, hiperbiliriibinemi,  hipotermi,
intraventrikiiler hemoraji, nekrotizan enterokolit, ndbet, sepsis, respiratuar distres
sendrom ve neonatal 6liim gibi komplikasyonlara daha yatkin olmaktadirlar.(96-98)

Fetal biiytime kisithiligi ¢ocukluk cagr boyunca norogelisimsel bozukluk
riskini artirmaktadir.(99) IUGG’de fetal beyin bilhassa korunmasiz bir yapidir ve
buna bagli olarak hem serebral palsi, epilepsi, 6grenme gilicliikleri ve davranigsal
bozukluklar hem de psikiyatrik problemler gibi uzun doénem ndoropsikiyatrik

bozukluklarin riskinde artis gézlenmektedir.(100)
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Geg baslangigh intrauterin gelisme geriligi olgularinda fetal beyin (orta
serebral arter) ve plasentadan (umblikal arter) doppler Olglimleri ile
saptayabildigimiz kan akimmin kompansatuar olarak fetal beyine redistribiisyonu
gelismeden once fonksiyonel ve morfolojik beyin hasari gelismeye baslar.(101) Bazi
aragtirmacilar  hafif intrauterin  hipoperfiizyonun bile norolojik  gelisimi
degistirebilecegini, prematiir veya fetal biiylime kisitlilig1 ile dogan c¢ocuklarda
olusan norogelisimsel bozukluklar vasitasiyla géstermistir.(102)

Preterm dogum veya IUGG’ ne sekonder ortaya ¢ikan diisiik dogum agirli
erken ve gec donem renal ve kardiyovaskiiler hastaliklarin sikliginda artisla iliskili
bulunmustur. IUGG olan fetiislerde intrauterin siirecte baslayan ve infant déneminde
devam eden kardiyovaskiiler yeniden yapilanma (remodeling) siireci, eriskin ¢agdaki
hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskilidir.(103) Birgok calismada da
[UGG olan fetiislerin kardiak yapt ve fonksiyonunda gelisen degisiklikler
gosterilmistir.(104)

FBK olan preterm infantlar orantisiz olarak kii¢iik timus ve diisiik 16kosit,
lenfosit ve makrofaj degerleri nedeni ile de postnatal infeksiyonlara ¢ok daha
yatkindirlar.(105)

IUGG risk faktorlerini 6ngoriilmesi, uygun araliklarla ve ydntemlerle
takibinin yapilmasi1 ve fetlis icin en uygun zamanda dogum kararinin verilmesi,
iliskili perinatal morbidite ve mortalite oranlarinin azaltilabilmesi ve sonuglarin

tyilestirilmesi agisindan biiylik 6neme sahiptir.

Intrauterin Gelisme Geriliginin Belirlenmesi

Gebelik yasmin erken ve dogru belirlenmesi, maternal kilo alimima dikkat
edilmesi ve gebelik boyunca uterin fundal biiylimenin dikkatli 6l¢iimii sayesinde
birgok anormal fetal biiyiime olgusu saptanabilmektedir.(106)

Anamnezde etyolojik risk faktorleri not edilmeli ve daha Once biiylime
kisitlilig1 olan fetlis dogurma Oykiisii olup olmadigi sorgulanmalidir. Daha 6nce
IUGG olan fetiis dogurmus olanlarda bu durumun tekrarlama riski %20
civarindadir.(107)

a) Gestasyonel Yasin Belirlenmesi:
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Menstruel yas, son adet tarihinin (SAT) ilk giinli baz alinarak hesaplanan
gebelik yasidir. Klinik olarak son adet tarihinin ilk giinii iizerine 280 giin eklenerek
dogum tarihi hesaplanmaktadir. Konsepsiyon yas: ise gercek fetal yastir ve
konsepsiyon giiniinii baslangi¢ alarak hesaplama yapilir. In vitro fertilizasyon gibi
yardimci lireme teknikleri haricinde kesin konsepsiyon giiniinii hesaplayabilmek
oldukga zor oldugu i¢in pratikte gestasyonel yas olarak menstruel yas kullanilir.(108)

Kadinlarin bir ¢ogu son adet tarihinin ilk giliniinii hatirlayamayabilir veya
hatirlayabilseler bile siklus siirelerinin farkli olmasi sebebiyle son adet tarihlerinin ilk
giiniine gore hesaplanmis gestasyonel yas tek basina yaniltict olabilmektedir. Yapilan
bir c¢alismada kadmlarin %20’sinde erken veya ge¢ ovulasyon oldugunu ve bu
durumunda hatali gestasyonel yas riskini artirdig1 gosterilmistir.(109)

Birinci trimester ultrasonografisi gestasyon yasini belirlemede en kesin
yontemdir. 2-14 mm arasinda iken ortalama gestasyonel kese capi, gestasyonel kese
capt 14 mm iizerine ¢iktiginda ve fetal pol olustuktan sonra da fetiisiin bas-popo
mesafesi (CRL) dogum tarihini belirlemede en uygun parametrelerdir. Gestasyon
yasi hesaplamada, CRL o6l¢iimii 7-11 hafta arasinda ortalama 3 giin sapma
gosterirken, 11-13  hafta arast Ol¢iimlerde ortalama 5 gilinlik sapma
gosterebilmektedir.(110)

Dogru gestasyonel haftanin belirlenebilmesi, 0Ozellikle fetal biiyliime
sorunlarinda, risk degerlendirmesi, tani, incelemeler ve dogru dogum zamanlamasi

agisindan oldukg¢a 6nem arz etmektedir.

b) Uterus Fundus Yiiksekligi:

Seri fundus yiiksekligi ol¢iimleri, SGA fetiisleri belirlemek igin basit,
giivenli, ucuz ve hata pay1 az bir tarama yontemidir.(111) 32- 34 haftalar arasinda tek
sefer yapilan fundal vyiikseklik ol¢iimiinin [UGG igin yaklasik %65-85
sensitivitesinin ve %96 spesifitesinin oldugu bildirilmistir.(112-114)

Yontem: Jimenez ve arkadaslarimin 1983’te tanimladig1 fundal ytikseklik
Olctimii pratikte en sik kullanilan yontemdir. Simfiz pubis iist kenarindan palspasyon
ve perkiisyon yardimi ile belirlenen uterin fundusa kadar olan mesafe santimetre
cinsinden Olciiliir. Elde edilen santimetre cinsinden Ol¢iim 18-30 haftalar arasinda,
gestasyonel haftaya karsilik gelir. Beklenen deger 2-3 cm farkli elde edilmisse,
uygunsuz fetal bitytimeden kuskulanilabilir.(115)
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Maternal obezite ve uterin leiomyomlar fundal yiikseklik Ol¢iimiiniiniin
dogrulugunu etkileyebilirler. Bu nedenle fundal yiikseklik 6l¢limiiniin dogrulugu

hakkinda stiphe olustugunda ultrasonografi daha iyi bir tarama yontemi olacaktir.(13)

¢) Ultrasonografi:

Gergek gestasyonel yasi bilinen bir gebede fetal biiyiimenin takibinde ve
fetal iyilik hali  belirleyicilerinden  biyofizik  profil  parametrelerinin
degerlendirilmesinde (fetal hareketler, fetal solunum, anmiyotik sivi indeksi gibi)
ultrasonografi olduk¢a O6nem arz etmektedir ve 30-32 hafta arasi yapilacak tek
seferlik bir ultrasonografik muayene ve fetal biyometri dl¢iimiiniin bile {UGG olan
fetiislerin yakalanmasinda oldukga biiyiik 6neminin oldugu vurgulanmaktadir.

Fetal biyometri takibinde en sik kullanilan dort biyometrik Olglim:
1)Biparietal cap (BPD), 2)Bas cevresi (HC), 3)Karin g¢evresi (AC) ve 4)Femur
uzunlugu (FL). Bu biyometrik viicut Ol¢timleri ile tahmini fetal agirhk
hesaplanabilmesi igin birgok arastirmaci tarafindan formiiller tanimlanmistir.(116)
Hadlock ve arkadaslarimin 1985’te trettigi formiiliin ¢esitli populasyonlar iizerinde
kullanildiginda daha az yanilma pay1 gosterdigi ortaya konulmustur.(108) Gelisme
geriligi olan fetiisleri arastiran c¢alismalar, Hadlock formiiliiniin bu fetiisler i¢in en
yiiksek dogruluk payma sahip oldugunu ancak makrozomik fetiisler icin diger
formiillerin daha iyi sonug¢ sagladigin1 gostermistir.(117-119)Hesaplanan tahmini
fetal agirlik, vakalarin %95’inde %20’ye kadar, geri kalan %5’inde ise %20’den
fazla sapma gosterebilmektedir.(120, 121)

Ultrasonografik olarak hesaplanan fetal agirlik degeri gestasyonel yasa gore
10.persentilin altinda ¢ikiyorsa amniyotik sivi 6l¢iimii ve fetal arteryel-vendz doppler
incelemesi gibi ileri degerlendirmeler diisiiniilmelidir. IUGG olan fetiislerde yapisal
ve genetik anomali insidanst yiiksek oldugundan, heniiz yapilmamigsa

ultrasonografik fetal anatomi ve anomali taramasi yapilmalidir.(20)

TUGG’de Doppler Kullanim

IUGG izleminde, progresyonunun degerlendirilmesinde ve dogum Kkarari
verilmesinde dopplerin 6nemi giin gectikge artmaktadir. Optimal ve standart bir
dopplerin uygulanabilmesi i¢in doppler fiziginin ve tekniginin dogru anlasilmasi

olduk¢a 6nemlidir.
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Doppler Fizigi

Doppler etkisi 1842°de Johann Christian Doppler tarafinca tanimlanmuistir;
hareket eden bir yapidan geri yansiyan enerjinin frekansi, bu hareketli yapinin hizina
ve hareket yoniine baglh olarak degismektedir. Ultrasonografi terminolojisinde
doppler, ultrason iginlarinin hareket eden bir nesneyle (Grnegin eritrositler)
karsilastiginda gosterdigi frekans degiskenligine dayanmaktadir. Frekanstaki
degisim, direkt olarak damar i¢inde hareket eden eritrositlerin hiziyla orantilidir ve
ultrason 1sinlariin kan akimi yoniiyle yaptig1r “insonasyon agisi” da denilen aginin
kosiniisiine baglidir. (Sekil 1) Arteryel dalga formlari igin belirgin sistololik ve
diyastolik komponent mevcutken, vendz dalga formlar1 tipik olarak siirekli ve
pulsasyonsuzdur (hepatik ven, duktus venozus, inferior vena kava ve pulmoner

venler gibi santral yerlesimli venler harig).(108)

A = angle of insonation
C = speed of sound (constant) \
Fo = transmitted frequency R Fo
Fa = reflected freq (Doppler shift) Fd \
V = velocity of RBCs A
\

AN

_ 2(ForcosA+ V)
c

Fd

Sekil-1. Transduser tarafinca iletilen (Fo)ve alinan (Fd) Doppler dalga sinyalleri ile eritrositlerin
hiz1 arasindaki iliski.

Akimlarin dalga formlar i¢in iki genel karakteristik tanimlanmistir: akim
direnci ve akim hizi. Dogru ve optimalhizin saptanabilmesi insonasyon agisinin 0°
dereceye diisiiriilmesi gerekmektedir (Sekil-2). Klinik pratikte <30° insonasyon agis1
Doppler 6lglimii igin genellikle kabul edilen degerdir.(108)
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Sekil-2. Doppler 1sin1 ile ilgili damar arasindaki aginin diizeltilmesi.

Doppler dalga formlari igin birtakim rezistans degerleri tanimlanmustir.
Bunlardan en sik kullanilanlar Sekil 3’te gosterilmistir. Bu ii¢ parametre birbirleriyle

yiiksek oranda korelasyon gdstermektedirler.

Indeks Hesaplama

Sistolik / Diyastolik (S/D) orant Sistolik tepe akim hizt

Diyastolik tepe akim hizi

Resistans Indeksi (RI) Sistolik — Diyastol sonu akim hiz
Sistolik akim hiz1
Pulsatilite indeksi (PI) Sistolik — Diyastol sonu akim hiz1

Ortalama maksimum hiz

Olabilecek en iyi dalga formunun elde edilmesi Ozellikle umblikal arter

diyastol sonu akim azalmasinin veya kaybinin saptanmasinda oldukca faydalidir.
Fetal Arteryel ve Venoéz Sistem Doppleri

a) Umblikal Arter (UA):

Umblikal arter doppleri ilk defa 1977°de Fitzgerald ve Drumm tarafinca
rapor edilmistir ve renkli ve pulse Doppler ile en ¢ok arastirilan ve bakilan fetal
damardir.(122) Gestasyon haftasi ilerledikce umblikal arterde fizyolojik olarak

diyastol sonu akimda artma ve direngte azalma gerceklesir.
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IUGG olan fetiisler anormal umblikal arter dalga formu ilk olarak 1985°te
Trudinger ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢caligma ile tanimlanmistir.(123) Bu ¢alismada
dogum kilosu 10. persentilin altinda olan infantlarda S/D oraninin >95. persentil
tizerinde oldugu gosterilmistir.

Umblikal arter RI’de artis goriilen IUGG gebeliklerin yaklasik %30’unda
plasental villoz damarlarin anormal oldugu gosterilmistir.(124) Plasental patoloji
kotiiye gittikge diyastol sonu akim kaybi (AEDF) veya ters diyastol sonu akim
(REDF) ortaya ¢ikar ki bu agsamada plasental villoz vaskiiler yapinin %60-70’i
anormaldir.(125, 126) AEDF gelistiginde %50 ila %80 oraninda intrauterin hipoksi
s0z konusudur ve AEDF perinatal mortalitede yaklasik 80 katlik bir artisla
iliskilidir.(127, 128)

Teknik: Umblikal kordun fetal ug, plasental u¢ ve serbest yiizen kisimlari
arasinda Doppler degerleri agisindan belirgin fark vardir.(129)En yiiksek direng fetal
uctadir ve AEDF ilk olarak burada ortaya ¢ikar. Tutarlilik ve kolaylik agisindan UA
doppler olgiinleri serbest yilizen kordondan yapilmalidir. Acharya ve arkadaslari

2005°te umblikal arter doppler referans degerleri yaymlamistir.(130, 131)

b) Orta Serebral Arter (OSA):

Orta serebral arter {UGG doppler takibinde en sik kullanilan bir diger
vaskiiler yapidir ve serebral kan akiminin %80’ini tasimaktadir. OSA akim hiz1 dalga
formu, UA’e gore normalde yiiksek direngli olan serebral sirkiilasyonu yansitir. Bir
¢cok calismada OSA diyastolik akim hizindaki artis fetustaki kronik hipoksik
durumunu yansittigi  gosterilmistir. Bu durum fetiisiin  hipoksik ¢evrede
otoregiilasyonla olusturdugu ayricalikli akim ile kam vital organlara
yonlendirmesinin bir sonucudur.(132)

IUGG izleminde OSA Doppleri baslica iki farkli sekilde ele almir. Birincisi
1987°de ilk defa Arbeille ve arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada gosterilen OSA PI'nin
UA PP'na oraniyla elde edilen “serebroplasental oran (CPR= OSA PI/UA PI)”
dir.(133) 1 veya 1.08’in altindaki oranlar anormal olarak bildirilmistir. Ancak UA
doppler bulgular1 34 hafta iizeri I[UGG olan fetiislerde genellikle normal smirlarda
bulunabildiginden CPR’nin de 34 hafta iizerinde prediktif degeri ve klinik 6nemi

azalmaktadir.
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OSA doppleri i¢in ikinci klinik kullanim sekli ise tek basma kullanimidir.
Ozellikle ge¢ ITUGG ve UA doppleri normal olan fetiislerde OSA PI degerinin
azaldiginda noro-davranigsal problemlerin ve dogumda koti NST oranlarinin
artmasina ve bu nedenle acil sezaryenlere neden oldugu gosterilmistir.(134-136)

Teknik: Talamik c¢ekirdekleri ve sfenoid kanatlart gosterecek sekilde
kafatasinin aksiyal kesiti alinir ve ekrani kaplayacak sekilde biiyiitilir. Willis
poligonunu ve OSA’y1 gostermek i¢in renkli doppler uygulanir. OSA’nin 1/3
proksimaline, internal karotid arterden ¢iktig1 yere yakin pulse Doppler yerlestirilir
ve insonasyon agist sifira yaklastirilir. En az 3, en fazla 10 birbirini takip eden dalga
formu kaydedilir.(137)

c) Duktus Venozus (DV):

Duktus venozus (DV), hepatik ven (HV) ve inferior vena kava(iVC) santral
veya prekardiyak vendz damarlar olarak adlandirilirlar. Periferik venéz yapilar
stirekli, diisitk akimli ve atimsiz dalga formuna sahipken, bu santral venler trifazik
Doppler dalga formlarina sahiptirler. Trifazik akim dalga formunun {i¢ komponenti
vardr. ik faz, ventrikiiler sistol sirasinda sag atriumla santral vendz yapilar arasi
olusan yiiksek basingli akim grandyentidir. Ikinci faz, erken diyastolde
atrioventrikiiler kapaklarin acilarak ventrikiillerin pasif dolusuyla olusan akimdir.
Ucgiincii komponent akim hizinmn en diisiik oldugu noktadir ve gec diastolde atrial
kontraksiyonla olusur.(108)

Venoz doppler incelemesinin avantajlarindan biri kardiyak fonksiyon
hakkinda bilgi vermesidir. IVC ve HV’in tersine, normal bir DV dalga formu
kardiyak sikluslar boyunca daima pozitif akim olusturur.

Teknik: DV, diyafragmanin hemen altinda, umblikal venin intraabdominal
kismu ile inferior vena cavanin sol kismi arasinda baglant1 saglar. Bu baglanti, ister
mid-sagittal pozisyonda ister {ist abdomenin oblik transvers pozisyonunda2 boyutlu
olarak goriintiilenir.(138) Renkli akim doppler uygulandiginda DV’un yiiksek akim
hizli, olduk¢a parlak ve dar girisli yapisi izlenir, uygun genislikteki pulse doppler
aralig1 ile 6l¢lim alinir.(139) Gebeligin ikinci yarisinda bakilan ¢ogu DV akim hizlari
55-90 cm/sn arasindadir ve goreceli olarak yiiksektir.(140)

IUGG olan fetiislerin izleminde doppler incelemesi faydali bir

yontemdir.(141) UA ve neonatal sonuglar arasindaki iliski tartismali da olsa
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[UGG’de sensitivite ve prediktif deger agisindan orta serebral arterin fetal sonuclar
icin umblikal artere gore daha iyi bir 6ngorii sagladigi gosterilmistir.(142, 143) Buna
karsilik, duktus venozusun preterm IUGG olan fetiislerde perinatal mortalite

acisindan en gii¢lii Doppler prediktorii oldugu diistiniilmektedir.(144-146)
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MATERYAL VE METOD

Bu calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’ne Mayis 2016 - Eyliil
2017 tarihleri arasinda {UGG 6n tamisi ile yatirilarak dogum yapan 45 hasta dahil
edildi. Tim hastalarin demografik verileri, ultrasonografik verileri, doppler
parametreleri kaydedildi ve prospektif olarakdegerlendirildi.

Hastalar doppler parametrelerine gore doppler bulgulari normal (n=15),
arteryal sistem bozuk (n=30), venoz sistem bozuk (n=8) olarak gruplandirildu.

Calismaya alinan hastalarin gebelik haftalar1 son adet tarihi ile hesaplandi ve
erken donemde yapilan ultrasonografik Ol¢limlerle dogrulandi. Son adet tarihini
bilmeyen veya emin olmayan hastalarda CRL ile gebelik haftasi hesaplandi. Son adet
tarihi ile CRL arasinda 5 giinden fazla fark oldugunda CRL esas alindi. Gebelik
haftasi tam olarak tespit edilemeyen hastalar ¢calismaya dahil edilmedi.

Tim olgularda; ultrasonografik olarak bipariyetal ¢ap, kafa gevresi, femur
uzunlugu ve abdominal cevre Olciileri kullanilarak fetal agirlik saptandi. Tim
olgularda amniyotik sivi hacmi degerlendirildi. Dogum agirliginin, 10. persentilin
altinda olmasi halinde intrauterin gelisme geriligi tanist dogrulandi.

Dogumdan 6nce 20 dakikalik bir siirede fetal kalp hizinda 15 saniye siiren
15 atimlik iki ylikselme goriildiigiinde nst reaktif olarak degerlendirildi. Nonreaktif
olan vakalar da 40 dakika devam edildi.

Ultrasonda 4 kadranda amniyotik sivi vertikal olarak 6lgiildii. Tek cepte 3
cm derinlikten az amniotik sivi tespit edilmesi durumunda oligohidramnios tanisi
konuldu.

Tiim ultrasonografik inceleme ve 6lgiimler Siemens Acuson X300 ultrason
cihazi ile tek uygulayici tarafindan gerceklestirildi. incelemelerde 4 MHz konveks
prob kullanildi.

Incelenen damarlar;

v Umblikal arter
v" Orta serebral arter

v" Duktus venosus
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Doppler Olgtimleri gebeler siipin ve hafif sola doniik pozisyonda
gerceklestirildi. Tim doppler indekslerinin dl¢limii sirasinda fetal solunum, hareket
ve uterin kontraksiyon olmamasina dikkat edildi. Elde edilen dalga formlarinin en az
bes kardiyak siklus boyunca sabit kaldiginin izlenmesini takiben ti¢ farkli siklustan
Olctimler yapilarak ortalamalar1 hesaplandi.

Umblikal arter doppler dl¢timleri umbilikal kordun serbest ansindan fetiise
ve plasentaya uzak olacak sekilde yapildi. Elde edilen dalga formlarinin en az bes
kardiyak siklus boyunca sabit kaldiginin izlenmesini takiben ti¢ farkli siklustan
Ol¢iim yapilarak ortalamalar1 hesaplandi.

Fetal orta serebral arter Ol¢limlerinde ise Willis poligonuna ait vaskiiler
yapilar, renkli kodlamanin yardimiyla tespit edildikten sonra iki orta serebral
arterden proba yakin olanindan O derece a¢1 ile doppler indekslerinin 6l¢iimii
gerceklestirildi.

Umblikal arterde PI ve S/D degerlerinin gebelik haftasina gore
95.persentilin lizerinde olmasi, umblikal arterde diyastolik akim kaybi1 veya ters
akim; Orta serebral arter PI’1n 5. persentilin altinda ve/veya CPR’ nun 2,5. persentil
altinda olmasi durumunda arteryal sistem bozulmus olarak degerlendirildi. Duktus
venosusda PI ve S/A degerlerinin gebelik haftasina gore 95.persentilin iizerinde
vendz sistem bozulmus olarak degerlendirildi. Calismaya dahil edilen hastalarin
hicbirisinde duktus venozusta a dalgasinda kaybolma, ters donme veya umblikal
vende pulsatilite izlenmedi. Olgiimler dogumdan en erken iki hafta Oncesinde
uygulandi.

Bebek dogduktan hemen sonra ilk solunumu yapmadan 6nce kordon klampe
edilerek bebek verildikten sonra, plasenta ayrilmadan umblikal arter tespit edilerek
heparinli enjektore yaklagik 2-3 cc kan alindi ve en ge¢ 10 dakika iginde
hastanemizin Acil Biyokimya Laboratuarimizda kan gazi dlgiimiiyapildi. Incelenen
umblikal arter PHdegerlerinin 7.20’nin altinda olmasi asidoz olarak kabul edildi.

Bebekler dogdugunda 1. ve 5. dakika Apgar skorlamasi pediatrist tarafindan
yapildi. Bebekler hakkindaki verilere ayrintili epikrizlerden ulasildi.

Calismada karsilagtirilan klinik parametreler; anne yasi, gebelik haftasi,

parite, dogum agirhigi, dogum sekli, sezaryen endikasyonu, 1. ve 5. dakika Apgar
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skoru, kordon kan gazi PH, yenidogan oOliimii, NST, amniyon mayi indeksi,
yenidogan yogun bakim ihtiyaci, yenidogan donemindeki komplikasyonlar idi.
Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) programi kullanildi.Calisma verileri
degerlendirilirken sayisal verilerin gruplar arasindaki anlamini karsilastirmada
normal dagilan ve varyanslari esit olanlarda OneWayAnova (varyans analiz testi) ve
post hoc testlerden Tukey testi, normal dagilmayan ve varyanslari esit olmayanlarda
Kruskal Wallis testi ve Mann Whitney U testi, niteliksel verilerin gruplar arasindaki
anlammi kargilastirmada Ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar % 95°lik giliven

araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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BULGULAR

Bu calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’ne Mayis 2016 - Eyliil
2017 tarihleri arasinda {UGG 6n tamisi ile yatirilarak dogum yapan 45 hasta dahil
edildi. Hastalar doppler parametrelerine gore doppler bulgulart normal (n=15),
sadece arteryal sistem bozuk (n=30), veno6z sistem bozuk (n=8) olarakgruplandirildi
(Tablo 1).

Tablo 1: IUGG olan vakalarin gruplara gore dagilimi

SAYI %

Doppler akimlari

normal

Arteryal sistem bozuk

Venoz sistem bozuk

Toplam
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‘ Tablo 2: Demografik 6zelliklerin karsilastirilmasi \

Doppler bulgulart Minimum | Maksimum | Ortalama Ortanca

Doppler Yas 19 36 26,33 25
akimlari

normal 5 sum 1901

agirhigy
Gebelik 35,2
haftas1

1.Dk 6,73
Apgar

5.dk 8,67
Apgar

Arteryal Yas 27,64
sistem
bozuk

Dogum 1523,5
agirlig

Gebelik 33,36
haftasi

1.Dk 6,23
Apgar

5.dk 7,23
Apgar

Yas 27,88

Dogum 1142
agirhig

Gebelik 30,88
haftasi

1.Dk 4,63
Apgar

5.dk
Apgar
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Grafik 1. Dogumdaki gebelik haftasina gore gruplar arasindaki dagilim
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Tablo 3. Dogumdaki gebelik haftasina gore gruplar arasindaki dagilim

N Ortalama Levene P Tukey

+std deg Testi degeri
e R Doppler | Arteryal | Venoz

akimlar1 | sistem sistem

normal | bozuk bozuk
Doppler 0,199 | 0,008

akimlar1
normal

Arteryal 33,36+3,17
sistem

bozuk
Venoz 30,88+3,27
sistem

bozuk
*OneWay ANOVA testi

Gebelik haftasina gore arteryal sistemi bozuk olan ile vendz sistemi bozuk
olan grup ve doppler akim1 normal olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark yok iken; vendz sistemi bozuk olan grup ile doppler akimlari normal olan grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark var (p:0,008).
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‘ Tablo 4.Anne yasina gore gruplar arasindaki dagilim \

Ortalama | LeveneTesti P Tukey

+std deger degeri

Doppler | Arteryal

akimlar1 | sistem | sistem

normal bozuk | bozuk

Doppler 26,33+4,99 0,751 | 0,791
akimlari
normal

Arteryal 27,6445,78

sistem

bozuk
Venoz 27,88+4,85

sistem

bozuk
*OneWay ANOVA testi

Anne yasina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
yok.

Grafik 2. Pariteye gore gruplarin dagilimi
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I Tablo 5.Pariteye gore gruplarin dagilimi I

Ortalama
+std deger

Levene Testi

P degeri

Tukey

Doppler
akimlar
normal

Venoz
sistem
bozuk

Arteryal
sistem
bozuk

Doppler
akimlari
normal

0.87+0,99

Acrteryal
sistem
bozuk

1,00+0,92

Venoz
sistem
bozuk

0,75+0,88

*OneWay ANOVA testi

Pariteye gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi.

0,906 | 0,957

0,797

‘ Tablo 6.VKI oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim |

Doppler
akimlari
normal

Arteryal
akimlar
Bozuk

Vendz akimlar
Bozuk

TOPLAM

Normal

5

7

2

14

Obez

10

15

6

31

TOPLAM

*Ki kare testi
VKI’ne gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p degeri: 0,914).

15

22

8

45

Tablo 7.Sigara oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

Doppler
akimlar

normal

Arteryal
akimlar

Bozuk

Venoz akimlar

bozuk

TOPLAM

Var

4

4

Yok

11

18

TOPLAM

*Ki kare testi

15

22

Sigaraya gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p degeri: 0,835).
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Tablo 8. Amniyotik s1vi oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

OLIGOHIDROAMNIOS

Doppler
akimlan
normal

Arteryal
akimlar
Bozuk

Venoz
akimlar
bozuk

TOPLAM

Var

5

9

Yok

10

13

TOPLAM

15

22

* Ki kare testi

Amniyotik sivi oranlarina gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmis
olup (p degeri: 0,038), doppleri normal olan gruptan vendz sistemi bozuk gruba
oligohidramnios oranlarinin arttig1 saptanmistir. Buna gore arteryal akimi bozuk grup
ile doppleri normal ve venéz akimi bozuk grup arasinda istatistiksel fark olmayip (p
degeri sirasiyla 0,401 ve 0,071), vendz akimi bozuk grubun oligohidramnios orani

doppleri normal gruba gore belirgin sekilde yiiksektir (p degeri 0,039).

‘ Tablo 9. NST bulgularina gore gruplar arasindaki dagilim \

NST

Doppler
akimlari
normal

Arteryal
akimlar
bozuk

Venoz
akimlar
Bozuk

TOPLAM

Deselere

3

6

Non reaktif

2

Reaktif

10

TOPLAM

15

2
0
8

*Ki kare testi
Deselerasyon ve nonreaktivite oranlart doppleri normal olan gruptan vendz

akimi bozuk olan gruba dogru artarken, reaktivite oran1 azalmaktadir (egimde ki kare
p degeri 0,002).

NST’ye gore arteryal sistemi bozuk olan grup ile doppleri normal olan grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmayip (p degeri 0,231); vendz
sistemi bozuk olanla doppler akimi normal olan grup arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmistir (p degeri 0,008), ayrica arteryal sistemi bozuk ve venoz
sistemi bozuk gruplar arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir (p
degeri 0,020). Venoz sistemi bozuk olan grubun deselerasyon orani arteryal sistemi

bozuk olan gruba gore daha yiiksekken, nonreaktif ve reaktif oran1 daha diisiiktiir.
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Yine vendz sistemi bozuk olan grubun deselere ve nonreaktif orani doppleri normal

olan gruba gore daha yiiksekken, reaktif oran1 daha diisiiktiir.

‘ Tablo 10. Dogum sekline gruplar arasindaki dagilim \

Dogum sekli

Doppler
akimlari
normal

Arteryal
akimlar
bozuk

Venoz
akimlar
bozuk

TOPLAM

CS

10

15

NSD

5

7

TOPLAM

*Ki kare testi

Dogum sekline gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p degeri:

0,527).

‘ Tablo 11. Fetal distress oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim \

15

22

Fetal distress

Doppler
akimlan

Acrteryal
akimlar

Venodz akimlar
bozuk

TOPLAM

normal bozuk
VAR 3 5
YOK 12 17
TOPLAM 15 22

* Ki kare testi

Bununla birlikte fetal distress oranlarina gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark olup (egimde ki kare p degeri 0,018), doppler akimi normal olan
gruptan vendz akimi bozuk olan gruba dogru fetal distress oranlarinin yiikseldigi
goriilmektedir. Doppler akim1 normal ve arteryal akimi bozuk gruplar arasinda fark
saptanmamustir (p degeri 0,588). Vendz doppler parametreleri bozuk olan grup (%75
(6/8)) ile hem doppler bulgulart normal olan grup (%20 (3/15)) arasinda hem de
arteryel sistemi bozuk olan grup (%22,7 (5/22)) arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmustir (p degeri sirasiyla 0,017; 0,015)
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Grafik 3.Dogum agirligina gore gruplar arasindaki dagilim
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Tablo 12. Dogum agirligina gore gruplar arasindaki dagilim

N | Ortalamatstd | LeveneTesti P Tukey

deger degeri | poppler | Arteryal | Venoz

akimlar1 | sistem | sistem
normal bozuk | bozuk
Doppler 1901+566,3 0,107 | 0,007

akimlan

normal
Arteryal 1523,5+543,4

sistem

bozuk
Venoz 1142+494.6

sistem

bozuk
*OneWay ANOVA testi

Yenidogan agirligima gore arteryal sistemi bozuk olan ile vendz sistemi

bozuk olan grup ve doppler akimi normal olan grup arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark yok iken; venoz sistemi bozuk olan grup ile doppler akimlar1 normal

olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark var (p:0,007).
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Grafik 4. 1.dk Apgar skoruna gore gruplar arasindaki dagilim
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Tablo 13. 1.dk Apgar skoruna gore gruplar arasindaki dagilim

N Ortanca deger Chi-Square P degeri

Doppler
akimlari

normal

Arteryal
sistem bozuk

Venoz sistem

bozuk

*Kruskal-Wallis Test

1.dk Apgar skoruna gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik yok.

36



Grafik 5. 5.dk Apgar skoruna gore gruplar arasindaki dagilim
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Tablo 14. 5.dk Apgara gore gruplar arasindaki dagilim

Ortanca deger

Chi-Square

P degeri

Doppler akimlari
normal

3,720

Arteryal sistem
bozuk

Venoz sistem

bozuk

*Kruskal-Wallis Test

0,156

5. dk Apgar skoruna gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik yok.

Tablo 15. 5.dk Apgar skorunun <6 olmasina gére gruplar arasindaki dagilim

5. dk Apgar

Doppler
akimlari
normal

Arteryal
akimlar
bozuk

Vendz akimlar
Bozuk

TOPLAM

>6

15

17

4

36

<6 0

5

4

9

TOPLAM
*Ki kare testi

15

22

37
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Yiizdelik olarak da bakildiginda doppleri normal olanlarin tamaninda Apgar
skoru 6 ve istiinde olup, arteryal ve vendz akimi bozuk olanlarin yiizdelikleri

arasinda da farklilik saptanmadi (p degeri: 0,322).

Grafik 6. Umblikal arter PH’na gore gruplarin dagilimi
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Tablo 16.Umblikal arter PH’1na gore gruplarin dagilimi

Ortalama Levene Tukey

+std deger Testi

Doppler | Arteryal Venoz
akimlar1 | sistem sistem
normal bozuk bozuk
Doppler 7,34+0,04 0,318 0,005

akimlari

normal
Acrteryal 7,31+0,05
sistem

bozuk
Venoz 7,26+0,07

sistem

bozuk
*OneWay ANOVA testi

Umblikal arter PH’ma gore arteryal sistemi bozuk olan grup ile doppleri

normal ve vendz sistemi bozuk olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
yok iken; vendz sistemi bozuk olanla doppler akimi normal olan grup arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark var (P: 0,005).

Tablo 17. Asidoz oranlarina gére gruplarin dagilimi

KAN GAZI Doppler Arteryal Venoz akimlar | TOPLAM
akimlari akimlar bozuk
normal bozuk

Normal 15 20
Asidoz 0 2

TOPLAM

*Ki kare testi
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Yiizdelik olarak da bakildiginda doppleri normal olanlarin tamaminda kan
gazi1 normal aralikta olup, arteryal ve vendz akimi bozuk olanlarin yiizdelikleri

arasinda da farklilik saptanmadi (p degeri: 0,196).

Grafik 7. Umblikal arter PCO2 degerine gore gruplarin dagilimi
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Tablo 18.Umblikal arter PCO2 degerine gore gruplarin dagilimi

Ortalamazstd Tukey

deger Doppler | Arteryal

akimlari sistem

normal bozuk

Doppler
akimlar
normal

42.2844,10 0,057

Arteryal
sistem
bozuk

46,76+5,98

Venoz
sistem
bozuk

*OneWay ANOVA testi

52,40+7,01
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PCO2’ye gore arteryal akimi bozuk grupla doppleri normal ve venéz akimi
bozuk olan grup arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi. Venéz akimi bozuk

olan grubun PCO2 degeri doppleri normal gruba gore daha fazla saptandi.

Grafik 8. Umblikal arter PO2 degerine gore gruplarin dagilimi
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Tablo 19.Umblikal arter PO2 degerine gore gruplarin dagilimi

N | Ortalamatstd | LeveneTesti P Tukey

deger degeri
Doppler | Arteryal | Venoz

akimlari sistem sistem

normal bozuk bozuk

Doppler 20.24+2,61 0,221 | 0,000

akimlari
normal
Arteryal 18,10+4,51

sistem

bozuk

Venoz 13,11+3,36

sistem

bozuk
*OneWay ANOVA testi
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PO2’ye gore arteryal akimi bozuk grupla doppleri normal olan grup arasinda
istatistiksel olarak fark saptanmadi. Vendz akimi bozuk olan grubun PO2 degeri

doppleri normal ve arteryal akim1 bozuk olan gruba gore daha diisiik saptandi.

Tablo 20.Mortalite oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

NEONATAL Doppler Acrteryal Venoz TOPLAM
EX akimlari akimlar akimlar
normal bozuk bozuk
Yok 15 22 6

Var

TOPLAM

Doppleri normal ve arteryal sistemi bozuk olan gruplarda neonatal 6lim
yokken vendz sistemi bozuk olanlarda %75 oraninda neonatal 6liim bulunmaktadir.

Gruplarin higbirisinde intrauterin 6lim goriilmemistir.

Tablo 21.YBU ihtiyaci oranlarma gére gruplar arasindaki dagilim

YBU Doppler Arteryal Venodz TOPLAM
HTIYACI akimlan akimlar akimlar
normal Bozuk bozuk

Yok 8 6 0 14

Var 16 31

TOPLAM

*Ki kare testi
Yiizdelik olarak da bakildiginda vendz sistemi bozuk olanlarin tamaminin
YBU ihtiyact olup, doppleri normal ve arteryal akimi bozuk olanlarm yiizdelikleri

arasinda da farklilik saptanmadi (p degeri: 0,109).
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Grafik 9. YBU’ de kalis siiresine gore gruplarin dagilimi
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Tablo 22.YBUde kalis siiresine gore gruplar arasindaki dagilim

Ortanca deger | Ortalamatstd | Chi-Square | P degeri
deger

Doppler 4,33+5,4
akimlari
normal

Avrteryal 21,68+30,9
sistem

bozuk
Venoz 43,25+39,74
sistem

bozuk
*Kruskal-Wallis Test

YBU’de kalis siiresine gore arteryal sistemi bozuk olan grup ile doppleri
normal olan ve vendz akimi bozuk gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi
(swrasiyla p degeri 0,068 ve 0,081, Mann-Whitney U test). Doppler akimi normal ve
vendz akimi bozuk olan grup arasinda istatistiksel fark olup (p degeri 0,002) vendz

akimi1 bozuk olan grubun YBU’ de kals siiresi daha fazladur.

Tablo 23. Cinsiyet oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

CINSIYET | Doppler Arteryal Vendz akimlar | TOPLAM
akimlari akimlar bozuk
normal bozuk
Erkek 9 10
Kiz 6 12
TOPLAM 15 22

*Ki kare testi

Cinsiyete gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p degeri:
0,117).
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Grafik 10. Mekanik Ventilasyon siiresine gore gruplarin dagilimi
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Tablo 24. Mekanik Ventilasyon siiresine gore gruplar arasindaki dagilim

Ortanca deger | Ortalamatstd | Chi-Square | P degeri
deger

Doppler 0,2+0,56
akimlari
normal

Arteryal 2,59+5,41

sistem

bozuk
Venoz 7,75+7,88

sistem

bozuk
*Kruskal-Wallis Test

Mekanik ventilasyon siiresine gore doppler akimi normal ve arteryal akimi
bozuk olan grup arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p degeri 0,221; Mann-
Whitney U test). Ven6z akimi1 bozuk olan grup ile doppler akim1 normal ve arteryal
akimi bozuk gruplar arasinda istatistiksel fark olup (sirasiyla p degeri 0,002 ve 0,021;
Mann-Whitney U test) vendz akimi bozuk olan grubun mekanik ventilasyon siiresi

iki gruba gore daha fazladir.
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Tablo 25. RDS oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

Doppler Arteryal Venoz TOPLAM
akimlarinormal | akimlar akimlar
bozuk bozuk

Yok 16
Var 6
TOPLAM

*Ki kare testi

RDS gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmis olup (p degeri: 0,001)
doppler akimi normal olan gruptan vendz akimi bozuk olan gruba dogru RDS orani
yiikselmektedir. Doppler akimi normal olan ve arteryal akimi bozuk gruplarin RDS
oranlar1 arasinda istatistiksel fark yoktur (p degeri 0,277). Venoz akimi bozuk olan
grubun RDS orani, arteryal akimi bozuk olan ve doppleri normal olan gruba gore

daha fazladir ( sirastyla p degerleri 0,005 ve 0,001).

Tablo 26.NEK oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

Doppler Arteryal Venoz akimlar | TOPLAM
Akimlarinormal | akimlar bozuk
bozuk

Yok 20
Var 2
TOPLAM

*Ki kare testi

Doppler akimi normal grupta NEK bulunmamaktadir. NEK oranlarina
gore doppler akimi normal olan gruptan vendz akimi bozuk olan gruba dogru
NEK oranlan yiikselmektedir (egimde ki kare p degeri 0,011). Arteryal akimi
bozuk olan ve vendz akimi bozuk olan iki grup arasinda da NEK agisindan fark

saptanmamustir (p degeri 0,102).
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Tablo 27. IVH oranlarma gore gruplar arasindaki dagilim

Doppler Arteryal Venoz akimlar | TOPLAM
akimlarinormal | akimlar bozuk
bozuk
15 21 6 42
Var 0 1 2 3

TOPLAM 15 22 8

* Ki kare testi

Doppler akimi normal grupta IVH bulunmamaktadir. IVH oranlarma gore
doppler akimi normal olan gruptan vendz akimi bozuk olan gruba dogru IVH
oranlar1 yiikselmektedir (p degeri 0,037). Vendz akimi bozuk ve arteryal akimi bozuk
iki grubun IVH oranlar1 arasinda da istatistiksel olarak fark bulunmamaktadir (p

degeri 0,166).

‘ Tablo 28.Sepsis oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim \

SEPSIS Doppler Arteryal Vendz TOPLAM
Akimlarinormal | akimlar akimlar
bozuk Bozuk
Yok 14 18
1 4
TOPLAM 15 22

*Ki kare testi

Sepsis oranlarina gore gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmamistir (p

degeri 0,183).

Tablo 29. Preeklampsi oranlarina gore gruplar arasindaki dagilim

Preeklampsi Doppler Arteryal Venoz TOPLAM
akimlarinormal | akimlar akimlar
bozuk bozuk

Yok 10 (66,7) 9 (59,1) 6 (25,0)
Var 5 (33,3) 13(40,9) 2 (75,0)
TOPLAM 15 22 8

* Ki kare testi
Preeklampsi agisindan gruplar arasinda fark saptanmamistir (p degeri

0,143).
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Grafik 11. Gestasyonel hafta ile PH iligkisi
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‘ Tablo 30. Gestasyonel hafta ile PH iligkisi \

Gestasyonel Pearson P degeri
hafta korelasyon

0,432 0,003

Gestasyonel hafta ile PH iliskisi pozitif yonde olup, aralarinda orta derecede

giiclii bir iliski mevcuttur. Gestasyonel hafta arttikca PH da artmaktadir.

Grafik 12. Gestasyonel hafta ile YBU Kalis siiresi iliskisi
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‘ Tablo 31. Gestasyonel hafta ile YBU Kalis siiresi iliskisi \

YBU Kals siiresi

Gestasyonel hafta Spearman P degeri

korelasyon

-0,882

0,000

Gestasyonel hafta ile YBU Kalis siiresi iliskisi negatif yonde olup,

aralarinda cok giiclii bir iliski mevcuttur. Gestasyonel hafta arttikca YBU Kalis

suresi azalmaktadir.

Grafik 13. Gestasyonel hafta ile mekanik ventilasyon siiresi iligkisi
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Tablo 32.Gestasyonel hafta ile mekanik ventilasyon siiresi iligkisi

Mekanik Ventilasyon siiresi

Gestasyonel hafta Spearman
korelasyon

P degeri

-0,790

0,000

Gestasyonel hafta ile mekanik ventilasyon siiresi iligkisi negatif yonde olup,

aralarinda ¢ok giiclii bir iliski mevcuttur. Gestasyonel hafta arttikca mekanik

ventilasyon siiresi azalmaktadir.

Sadece arteryel doppler bulgusunda bozulma olan grupta umblikal arterde

diyastol sonu akim kayb1 goriilmezken, orta serebral arter PI ve CPR’sinde azalma

olan ve duktus venozusunda PI ve S/A oraninda artis olan 4 hastada AEDF

gorilmiistiir. Duktus venozusunda anormal doppler bulgusu olan grubun %50’sinde
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(4/8) AEDF tespit edilmistir. UA’de ters diyastol sonu akim ise sadece vendz akimi
bozuk grupta 1 fetiiste goriilmiistiir.

Orta serebral arter PI ve CPR’da azalma, sadece arteryel akimda bozulma
olan grubun 9%50’sinde, vendéz akimda bozulma olan grubun ise tamaminda

gorilmistir.
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TARTISMA

IUGG ile komplike gebeliklerin izlemini degerlendiren galigmalar oldukca
heterojendir. Patofizyolojisinin anlasilmasi1 ve kavranmasi da siiregen bir gelisim ve
degisim icerisindedir. Fetal biiyiime kisithiligiyla ilgili diinyaca kabul goérmiis
kilavuzlar bulunmamaktadir ve preterm bir IUGG olan fetiisiin dogum karar obstetri
icin halen biiyiik bir soru isaretidir. Plasental yetmezligi olan TUGG fetiislerde,
neonatal sonuglarin ve dogumdaki PH’in 6ngoriilebilme sansini artirabilmek igin
birden fazla modalite kullanarak antenatal izlem yapilmasi gerekmektedir.(147)

Umbilikal arter direncinde artma, orta serebral arter direncinde azalma ve
beynin venoz kan akimindaki artma beyin koruyucu etki ile karakterizedir. Bu “erken
cevaplar” fizyolojik olarak, umblikal arter diyastol sonu akiminda kaybolma/ters
dénme, inferior vena kava ve duktus venozus a dalgasinda kaybolma/ters donme ve
umblikal vende pulsasyon gibi ge¢ baslangig¢li Doppler bozukluklarina dontisiir.(34,
146, 148). Bununla birlikte Kessous ve arkadaslart UA ve OSA Olglimlerinin
perinatal sonuclarla zayif korelasyonda bulundugunu gostermistir. Bu da sunu
gostermektedir ki, [UGG siiphesi olan fetiisiin izleminde klinisyenin karari birgok
degiskenin etkisi altinda kalacaktir.(149)

Agir gelisme geriligi olan fetiislerde duktus venozus dalga formlarimi
degerlendiren ilk c¢alisma 1994 vyilinda Kiserud ve arkadaslari tarafinca
yapilmistir(36). Fetiise oksijen desteginin saglanabilmesi i¢in, umblikal dolagimdaki
bariz bozulmaya ragmen duktus venozustaki kan akimi olabildigince uzun siire
normal sinirlarda tutulur. Birgok ¢alisma da bu durumu desteklemektedir.(150-152)
Saglkli fetiislerle karsilastirildiginda TUGG fetiislerde duktus venozus santindaki
belirgin artis venoz dilatasyonla iligkili bulunmustur. Bu sonuglar, 6zellikle en agir
umblikal hemodinamik bozuklugu olan ciddi [lUGG’de duktus venozus santinin daha
fazla, karacigere umblikal kan akiminin daha az oldugunu gostermistir(151,(153).
UGG fetiislerde duktus venozus sant oranindaki artma fetal distrese adaptasyonun
genel mekanizmasi olarak gosterilmistir.

Anormal duktus venozus dalga formlart hipoksemik ve hipovolemik
fetiislerde goriilebilmektedir. Duktus venozusta a dalgasinin kaybolmasi veya ters
donmesi kotii prognoz gostergesidir, yiiksek oranda perinatal mortalite ve

morbiditeyle birliktedir. Hecher ve arkadaslari yaptigi calismada (34) duktus
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venozusta akim kaybi veya ters donme olan 8 fetiisten 5’inin dogdugu giin 61digini
belirtmistir. Duktus venozus dalga formlarinda a dalgasinin kaybolmasi veya ters
donmesiyle ilgili bir¢ok calisma yapilmis olmasiyla birlikte, duktus venozustaki
sistolik ve diyastolik akim indeksleriyle yeteri kadar calisma bulunmamaktadir.
Bununla ilgili olarak, Rizzo vearkadagslar: (154) TUGG fetiislerde duktus venozusta
tepe hizinin ve sistolik/atrial tepe hizi oraninin belirgin 6l¢iide daha yiiksek oldugunu
ortaya koymustur. Sistolik/atrial oran1 %95 giivenlik aralig1 tizerinde olan olgularda
perinatal sonuglarin ¢ok daha kotii oldugu gosterilmistir.

Bizim g¢alismamizda doppler bulgulari normal olan 15 (%33,3), sadece
arteryel doppler bulgular1 bozuk olan 22 (%48,8) , venéz doppler bulgular1 bozuk 8
(%17,7), toplamda 45 TUGG olan fetiis bulunmaktadir (Tablo 1). Vendz doppleri
bozuk olan gruptaki fetiislerde duktus venozus pulsatilite indeksi ve sistolik/atrial
orani gestasyonel haftasina gore 95. persentilin {lizerinde saptanmistir ve bu grupta
hicbir fetiiste a dalgasinda kaybolma/ters donme veya umblikal vende pulsatilite
olusmamistir. Bu acidan bakildiginda ¢alismamiz ciddi fetal bozulmanin gostergesi
olan a dalgasmi degil, bir Onceki asama olan vendz doppler indekslerindeki
bozulmayi ele almigtir ve perinatal sonug¢ parametreleriyle karsilagtirmistir.

Gozlemsel ve randomize calismalarin sonucunda UGG ile komplike
gebeliklerde kotii neonatal sonuglara en ¢ok katkida bulunan faktor gestasyonel
yastir(145, 146, 148). 2000 yilinda Baschat ve arkadagslarimin (148) yaptigi 121
IUGG olan fetiisii karsilastiran bir calismada dogumdaki gestasyonel yasin anormal
vendz doppler bulgusu olan ve beyin koruyucu etki gelismis olan gruplarda, anormal
umblikal arter doppler bulgusu olan gruba gore daha diisiik oldugu ve yine benzer
sekilde dogum kilosu 3. persentilin altinda olan yenidoganlarin anormal venoz
doppleri olan grupta daha fazla goriildiigli saptanmustir.

Bizim calismamizda dogumdaki gebelik haftasi ve yenidogan agirligina
gore degerlendirildiginde sadece arteryal sistemi bozuk olan ile vendz sistemi bozuk
olan grup ve doppler akimi normal olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark yok iken; venoz sistemi bozuk olan grup ile doppler akimlart normal olan grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gorilmistiir(p<0,05)(Tablo 3 ve 12).
Dogumdaki ortalama gestasyonel haftalar ise doppleri normal olan grupta 35,2;

arteryel sistemi bozuk grupta 33,36; vendz sistemi bozuk grupta 30,88 olarak
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bulunmustur (Grafik 1). Dogumdaki ortalama yenidogan kilosu ise sirasiyla 1901 gr;
1523 gr; 1142 gr olarak saptanmistir(Grafik 3).

IUGG sahip fetiisde dogum zamani gestasyonel yas, biiyiime kisitliliginin
derecesi, tekrarlayan ultrasonlarda biiylime derecesi, amniotik sivi voliimii, doppler
ultrason bulgulari, NST ve maternal hastalifin durumuna gore degismektedir. 2005
yilinda Baschat ve arkadaslari (155) 32. haftadan once dogan 300’in iizerinde
[UGG’ne sahip fetiiste hayatta kalimi %80 olarak saptamis ve kisisel deneyimine
gore miidahale esigini 29. hafta olarak belirlemistir.

Fetal risk neonatal riski asarsa dogum yaptirilir. Bircok fetiisde bu riski
degerlendirmek zordur. Erken dogum prematurite ile iligkili komplikasyonlara,
gecikmis dogum ise perinatal asfiksi sonucu 6lii dogum ve norolojik sekellere yol
acabilir. Agresif yonetim (kortikosteroid tedavisi sonras1 dogum) ve takip yonetimini
(yatak istirahati, antihipertansif tedavi) degerlendiren 28-32. haftalar arasinda ciddi
preeklamptik hastalar arasinda yapilan randomize kontrollii bir ¢aligmada takip
yonetimi yapilan grupta neonatal komplikasyon ve hastanede kalis siiresinde azalma
saptanmustir.(156)

Baschat ve arkadaslarimin yaptigi calismada vendz bozuklugu olan
fetiislerin fetal endikasyonla daha ¢ok sezaryen ile dogurtuldugu ve preeklampsinin
de bu fetiislerde yiiksek oranda sezaryen endikasyonuna neden oldugu gosterilmistir
(148).

N. Giuliano ve arkadagslarimin (157) 2014’te yaptig1 375 fetlisten ve “<34
hafta”, “34-37 hafta”, “>37 hafta” olarak 3 gruptan olusan randomize retrospektif
calismada 34 haftanin altindaki hastalarin %98’inin sezaryen ile dogum yaptig1 bu
degerin de TRUFFLE ¢alismasindaki (158) sonugla benzer oldugu gésterildi.

Calisgmamizda sezaryen oranlart normal dopplerden vendz sistemi bozuk
olana dogru sirasiyla %66,6; %68; %87,5 olarak hesaplanmistir ve dogum seklinin
sezaryen olup olmamasma gore gruplar arasinda istatistiksel  fark
saptanmamistir(Tablo 10) (p degeri: 0,527). Bununla birlikte fetal distress oranlarina
gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olup (egimde ki kare p degeri
0,018), doppler akimi normal olan gruptan vendz akimi bozuk olan gruba dogru fetal
distress oranlarmin yiikseldigi goriilmektedir. Doppler akimi normal ve arteryal

akimi bozuk gruplar arasinda fark saptanmamistir (p degeri 0,588). Venoz doppler
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parametreleri bozuk olan grup (%75 (6/8)) ile hem doppler bulgular1 normal olan
grup (%20 (3/15)) arasinda hem de arteryel sistemi bozuk olan grup (%22,7 (5/22))
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p degeri sirasiyla 0,017; 0,015)
(Tablo 11).

Hofstaatter ve arkadaglarinin (159) 1996°da yaptig1 ¢alismada 26 hastadan
elde edilen anormal vendz doppler bulgularmin 1.dk Apgar skoru hari¢ perinatal
sonuglarla iligkili olmadigi belirtilmemistir. Baschat ve arkadaslarinin(148)
calismasinda ise doppler gruplar1 arasinda Apgar skorlar1 agisindan anlamli farklilik
bulunmamakla birlikte dopplerdeki bozukluklarinin artmasiyla kord arter gazinda
anlamli degisiklikler oldugu gosterilmistir. Beyin koruyucu etkinin diisiik arteryel
PO2 degerleriyle, anormal vendz akim bulgularinin da PH ve baz agigindaki diisiisle
belirgin iliskili oldugu saptanmustir.

N. Giuliano ve arkadaslarimin (157) ¢alismasinda fetal PH, dogum sekli, 3.
dakikadaki Apgar skoru agisindan her ii¢ grup (“<34 hafta”, “34-37 hafta”, “>37
hafta”) arasinda anlamli fark gostermistir. 5. dakikadaki Apgar skorunun 7’nin
altinda olmasina gore de 34 haftanin altindaki grupla 34 haftanin iizerindeki her iki
grup arasinda anlamli fark bulunmustur.

Fetal hipoksemi ve asidemi derecesindeki artisla duktus venozus pulsatilite
indeksinde artis ve atrial kontraksiyon velositesinde sifira dogru azalma veya ¢ok
agir vakalarda tersine donme s6z konusu olmaktadir(160, 161). Rizzo ve arkadaslar
(162) asidemiyi, vendz dopplerdeki biitiin bozulmalarla anlamli olarak baglantili
bulurken; hipoksemiyi sadece duktus venozustaki sistolik/atrial orani ve inferior vena
kavadaki preload indeksiyle belirgin olarak iliskili bulmustur. Anormal umblikal
arter doppler bulgular1 olan TUGG fetiislerinde, inferior vena kava, duktus venozus
ve umblikal ven doppler parametrelerinin 7,2’nin altindaki umblikal arter PH degeri
icin prediktif oldugu gosterilmistir(163).

Bizim calismamizda 1.dk Apgar skorlar1 i¢in gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmamistir. Doppler bulgusu normal olan grubun tamaminda
(%100) 5.dk Apgar skoru 6 ve {izerinde olup, arteryal (%77,2) ve vendz (%50) akimi
bozuk olanlarin yiizdelikleri arasinda da farklilik saptanmamistir (p degeri: 0,322)
(Tablo 13,14,15) (Grafik 4,5).
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Bu calismada umblikal arter kan gazina gore arteryal sistemi bozuk olan
grup ile doppleri normal ve vendz sistemi bozuk olan grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark yok iken; vendz sistemi bozuk olanla doppler akimi normal
olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmiistiir. Doppleri normal
olan, arteryel sistemi bozuk olan ve venoz sistemi bozuk olanlarda sirasiyla ortalama
PH degerleri 7,34; 7,31; 7,26 (Grafik 6) (Tablo 16); kan gazinda asidoz goriilme
orani ise doppleri normal olanlarin tamaminda (asidoz yok) kan gazi normal olup,
arteryal (%9,09) ve venoz (%37,5) akimi bozuk olanlarin yiizdelikleri arasinda da
farklilik saptanmadi (p degeri: 0,196) (Tablo 17).

Dogumdaki gestasyonel hafta ile kordon arter PH iliskisi ise pozitif yonde
saptanmigtir ve aralarinda orta derecede giiglii bir iliski mevcuttur. Calismamizdaki
fetiislerde gestasyonel hafta arttikca PH’in da arttigi gosterilmistir(Tablo 29)
(Grafik 11).

Calismamizdaki umblikal arter ortalama PO2 degeri doppler gruplarinda
strastyla 20.24+2,61; 18,104+4,51; 13,1143,36 idi ve vendz akimi bozuk olan grubun
PO2 degeri doppleri normal ve arteryal akimi bozuk olan gruba gore daha diisiik
saptand1 (Tablo 19, Grafik 8).

Calismamizdaki umblikal arter ortalama PCO2 degeri doppler gruplarinda
sirasiylad2.28+4,10; 46,76+5,98; 52,40+7,01 idi ve vendz akimi bozuk olan grubun
PCO2 degeri doppleri normal gruba gore daha yiiksek saptandi(Tablo 18) (Grafik
7).

Figueras ve arkadaglarimin (164) yaptig1 bir ¢alismada anormal duktus
venozus dalga formunun yenidogan yogunbakim iinitesine yatis, major neonatal
morbidite, neonatal entubasyon ihtiyact ve 7,1” in altinda umblikal arter PH degeri
icin prediktif degerleri sirasiyla 81,5%; 26%; 48% ve 55% olarak bildirilmistir.
Baschat ve arkadaslar: da(148) doppler indeksleri ve perinatal sonuglar arasindaki
istatistiksel olarak tek anlamli iliskinin duktus venozus akim ile fetal 6liim arasinda
oldugunu gostermistir. Duktus venozusta ters akim varliginin yiliksek perinatal
mortalite ile iligkili oldugunu bir¢ok ¢alisma ve bilim adami ortaya koymustur (34,
132, 138, 165).

Calismamizda doppler bulgusu normal olan grup ve arteryel sistemi bozuk

olan grupta neonatal 6liim goriilmemistir. Vendz doppler bulgusu bozuk olan grupta
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ise 2 adet neonatal 6liim (grubun %75°1) saptanmistir. bununla birlikte gruplarin
hi¢birisinde intrauterin kayip goriilmemistir (Tablo 20).

Baschat ve arkadagslarimin (148) yaptigi ¢alismada beyin koruyucu etki
gelismis grup ve vendz sistemi bozuk olan gruptaki yenidoganlarin biiyiik kisminin
yenidogan yogun bakim {initesine kabul edildigi ve yogun bakimda kalma siiresi en
uzun olan bebeklerin dogumdaki gestasyonel yaslari daha kii¢lik olan anormal duktus
venozus doppleri olan gruptan oldugu bildirilmistir. Uzun stire mekanik ventilasyon
gerektiren respiratuar komplikasyonlar ve dolasim yetmezligi anormal duktus
venozus grubunda en ¢ok goriilmiis ve intraventrikiiler hemoraji siklig1 da beyin
koruyucu etki olan grup ve anormal duktus venozus grubunda daha ¢ok saptanmaistir.
Ayni c¢alismada yapilan multiregresyon analiz sonucunda biitiin postpartum
komplikasyonlar i¢in en gii¢lii iliskiyi dogumdaki gestasyonel yas gostermistir. Bu
iliski en kuvvetli RDS icin, en zayif olarak ise IVH veya NEK gelisimi igin
gorilmiustir.

Calismamizda vendz sisteminde bozulma olan grubun tamaminda (%100;
8/8) YBU ihtiyac1 goriilmiistiir. Doppler bulgusu normal (%46,6; 7/15) ve arteryel
akimi bozuk (%72,7; 16/22) olan gruplarin arasinda farklilik saptanmamistir (p:
0,109) (Tablo 21).

YBU’ de kalis siiresine gore arteryal sistemi bozuk grup (ortalama
21,68+30,9 giin) ile doppleri normal olan ve vendz akimi bozuk gruplar arasinda
istatistiksel fark saptanmadi (sirasiyla p degeri 0,068 ve 0,081, Mann-Whitney U
test). Doppler akim1 normal (ortalama 4,33+5,4 giin) ve ven6z akimi bozuk olan grup
arasinda istatistiksel fark olup (p degeri 0,002) vendz akimi bozuk olan grubun
(ortalama 43,25+39,74 giin) YBU’ de kalis siiresi daha fazladir (Tablo 22, Grafik
9).

Calismamizdaki yenidoganlarda mekanik ventilasyon siiresine gore vendz
akimi bozuk olan grup ile doppler akimi normal (0,2+0,56 giin) ve arteryal akimi
bozuk (2,59+5,41 giin) gruplar arasinda istatistiksel fark olup (sirasiyla p degeri
0,002 ve 0,021 Mann-Whitney U test) venoz akimi bozuk olan grubun mekanik
ventilasyon siiresi (7,75+7,88 giin) iki gruba gore daha fazladir (Tablo 24, Grafik
10).
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Calismamizdaki infantlarda dogumdaki gestasyonel hafta ile YBU’de kalis
ve mekanik ventilasyon siiresi arasinda negatif yonde ¢ok giiglii bir iligki saptanmis
olup gestasyonel hafta arttikca YBU’de kalis ve mekanik ventilasyon siiresinin
azaldig1 gosterilmistir (Tablo 30,31) (Grafik 12,13).

RDS, bronkopulmoner displazi, IVH gibi neonatal komplikasyonlarin
primerbelirleyicisi gestayonel yastir. Diger faktorler ise dogum agirligi ve gelisme
geriligininderecesidir. Arteryal redistribiisyon ve beyin koruyucu etki perinatal
morbiditedeanlamli risk artisina yol agmamaktadir. Duktus venosus doppler
indekslerinde 2 SD iizerindeartis neonatal komplikasyonlarda 3 kat, daha ileri
bozulmada neonatalkomplikasyonlarda 11 kat artisa yol agmaktadir. Fetal asidemi ve
major neonatalkomplikasyonlar uzun dénemde nérolojik ve psikomotor gelisimi
onemli derecede etkilemektedir (145, 146).

Calismamizda RDS gelisip gelismemesine gore gruplar arasinda istatistiksel
fark saptanmis olup (p degeri: 0,001) doppler akim1 normal olan gruptan vendz akimi
bozuk olan gruba dogru RDS orami yiikselmektedir (Sirasiyla %13,3(2/15);
%27,2(6/22); %87,5;(7/8)) (Tablo 25). Doppler akimi normal olan ve arteryal akimi
bozuk gruplarin RDS oranlar1 arasinda istatistiksel fark yoktur (p degeri 0,277).
Venoz akimi bozuk olan grubun RDS orani, arteryal akimi bozuk olan ve doppleri
normal olan gruba gore daha fazladir ( sirastyla p degerleri 0,005 ve 0,001).

Bu ¢aligmamizda doppler bulgulart normal olan yenidoganlarin higbirisinde
NEK, IVH ve sepsis gelismemistir. Doppler akim1 normal olan gruptan vendz akimi
bozuk olan gruba dogru NEK (swrastyla 0/15; %9 (2/22); %37,5(3/8)) ve IVH
(strastyla 0/15; %4,5 (1/22); %25(2/8)) oranlar ylikselmektedir (sirasiyla p degeri
0,011; 0,037). Arteryal akimi bozuk olan ve vendz akimi bozuk olan iki grup
arasinda da NEK ve IVH agisindan fark saptanmamustir (sirastyla p degeri 0,102;
0,166). Sepsis a¢isindan gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmamustir (p degeri
0,183) (Tablo 26, 27, 28).

Ferrazzi ve arkadaslarimin(150) ¢alismasinda anormal fetal kalp atim
paterni gosteren fetiislerin %50°den fazlasinda doppler bozuklugu goriillmedigini
belirtmistir. N. Giuliano ve arkadagslari(157) ise biiytime kisitlilig1 olan fetiislerde
anormal bilgisayarli kardiyotokografi paternlerinin doppler bozukluklari ile korele

olabilecegini gdstermistir.
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Obstetri pratiginde fetal iyilik halini saptamada ilk kullanilan testlerden biri
fetal kalp atim analizidir. NST intrensek kardiyak aktivitenin santal ve otonomik
kontroliinii degerlendirmede kullanilir. Vazomotor merkezin regiilasyonu ve gebelik
haftas1 ilerledikge vagal aktivitenin artmasi ile fetal kalp hizi azalir, santral
olgunlagsmanin artmast ile kisa ve uzun dénem variyabilite artar. Bu olaylar yaklasik
gebeligin 32. haftasinda tamamlanir ve fetiislerin %80’de bu haftada NST reaktiftir.
Fetal kalp atim parametresi gestasyonel yas, fetal santral sinir sisteminin maturasyon
derecesi, amniotik sivi, maternal durum ve kullanilan ilaglardan etkilenir. Normal
reaktif bir NST fetal iyilik halinin olusu ve hipokseminin olmayisi i¢in kuvvetli bir
kamitken, nonreaktif bir NST o6zellikle de IUGG’ 1i fetiislerde nonspesifik bir
bulgudur. Diger fetal iyilik testleri normal iken izole NST’ de patoloji olasi
degildir(166).

Calismamizda NST trasesinde deselerasyon ve nonreaktivite goriilme
oranlar1 doppleri normal olan gruptan vendz akimi bozuk olan gruba dogru artarken,
reaktivite orani azalmaktadir (egimde ki kare p degeri 0,002). Vendz sistemi bozuk
olan grup ile doppler akimi normal olan grup ve arteryal sistemi bozuk olan grup
arasinda ayri ayri istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p degeri sirasiyla
0,008; 0,02 ) (Tablo 9).

Amniotik stvi plasental fonksiyon ve fetal iyilik halinin indirekt
yoldandegerlendirme imkani sunar. Plasental disfonksiyon ve fetal hipoksemi
sonucunda kanin redistribisyonu ile bobreklere giden kanin azalmasi sonucu
oligohidramnios gelisir.(167)

IUGG’ne oligohidramniozun eslik etmesininperinatal mortalite riskini
arttirdigl yapilan caligmalarda gosterilmistir (168). Chauhan ve arkadagslarinin
yapti§1 bir metaanalize gére IUGG’ne sahip fetiisdeoligohidramnios bulunmasi
durumunda anormal NST, diisiik Apgar skoru, mekonyum aspirasyonu, fetal strese
bagl sezeryan riski artarken, asidoz ile iligki saptanmamustir (169).

Calismamizda doppleri normal olan grupta %33,3 (5/15), arteryel sistemi
bozuk olan grupta %40,9 (9/22) ve vendz doppleri bozuk olan grupta %75 (6/8)
oraninda oligohidroamnios goriilmiistiir. Gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmis
olup (p degeri: 0,038), doppleri normal olan gruptan vendz sistemi bozuk gruba

oligohidramnios oranlarinin arttig1 saptanmistir. Buna gore arteryal akimi bozuk grup
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ile doppleri normal ve vendz akimi bozuk grup arasinda istatistiksel fark olmayip (p
degeri sirasiyla 0,401 ve 0,071), vendz akimi bozuk grubun oligohidramnios orani
doppleri normal gruba gore belirgin sekilde yiiksek bulunmustur (p degeri 0,039)
(Tablo 8).
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SONUC

Plasental yetmezligin dogal bir sonucu olarak ortaya ¢ikan agir intrauterin
gelisme geriligi, fetal iyilik halinde ciddi bir bozulma ile karakterizedir ve biyofizik
profil, Doppler akim hiz1 dalga formlar1 ve fetal kalp hiz1 degiskenlerindeki progresif
bozulmalarla kendini gostermektedir (150, 152, 170).

Cok erken bir haftada verilecek klinik kararlar ile ilgili olarak, ¢ok preterm
dogumla iligkili yiiksek oranda olusabilecek neonatal komplikasyonlar agisindan
bakildiginda anormal arteryel doppler bulgular1 tolere edilebilmektedir(127, 128). Bu
anormal doppler bulgular1 belirgin bir bozulma olmaksizin kayda deger birka¢ hafta
persiste edebilmektedir(150, 152, 170). Erken gestasyonel haftalarda dogum igin
optimal zamana karar vermek olduk¢a zordur. Bu durumlarda klinisyen irreversibl
fetal hasar olusacak noktaya gelmeden, fetal maturiteyi saglayabilmek adina
gebeligin bir siire daha devam etmesine isteyebilmektedir(171, 172).

Calismamizda doppler bulgusu normal olan grup ve arteryel sistemi bozuk
olan grupta neonatal 6liim goriilmemistir. Vendz doppler bulgusu bozuk olan grupta
ise 2 adet neonatal 6liim (grubun %75’i) saptanmustir. bununla birlikte gruplarin
higbirisinde intrauterin kayip goriilmemistir.

Calismamizda umblikal arter PH degerleri agisindan vendz doppler
parametreleri bozuk olan grupla doppler akimi normal olan grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark goriilmistiir. Doppleri normal olanlarin tamaminda kan gazi
normal 1di (asidoz yok). Toplamda 45 hastanin 5 (%11,1) tanesinde asidoz gelismis
olup, bunlarin 2’si (%9,09) arteryal ve 3’1 (%37,5) vendz sistemi bozuk olan gruba
aitti. Arteryel sistemi bozuk olan grupla vendz sistemi bozuklan grup arasinda
farklilik saptanmadi (p degeri: 0,196).

Calismamizda fetal distres nedeniyle acil sezeryan olan vakalarda vendz
doppler parametreleri bozuk olan grup ile hem arteryal sistemi bozuk hem de doppler
akimlar1 normal olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmistir. 45
olgudan 14 tanesi (%31,1) fetal distress nedeniyle acil sezeryana alindi. Fetal distrese
bagl sezeryan oranimi vendz doppler parametreleri bozuk olan grupta %75 (6/8),
arteryal sistemi bozuk olan grupta %22,7 (5/22), doppler akimlari normal olan grupta
%20 (3/15) saptadik.

60



Caligmamizda vendz sistemi bozuk olan grupta dogumdaki gebelik haftasi
ortalama 30,8, dogum agirlig1 1142 gr, arteryal sistemi bozuk olan grupta dogumdaki
gebelik haftas1 33,3, dogum agirligr 1523 gr, doppler akimlar1 normal olan grupta
dogumdaki gebelik haftasi 35,7, dogum agirligi 1901 gr olarak saptadik. Dogumdaki
gebelik haftast ve dogum agirligina gore vendz doppler parametreleri bozuk olan
grup ile doppler akimlar1 normal olan grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark izlenmistir.

Calismamizdaki infantlarda dogumdaki gestasyonel hafta ile umblikal arter
PH arasinda pozitif; YBU’de kalis ve mekanik ventilasyon siiresi ile negatif yonde
iliski oldugu gériilmiis olup YBU ve mekanik ventilasyon ile giiclii iliskide oldugu
gosterilmistir. YBU’de kalis siiresi ve mekanik ventilasyon siiresi sirasiyla vendz
sistemi bozuk olan grupta 43,2/7,7 giin; arteryel sistemi bozuk olan grupta 21,6/2,5
giin; doppler bulgusu normal olan grupta 4,3/0,2 giin olarak hesaplanmuistir.

Sonug olarak yaptigimiz bu ¢alismamizda umblikal arter, orta serebral arter
ve duktus venozus akimlarinin doppler bulgulari normalden vendz sistemde
bozulmaya dogru progresyon gosterdikce dogumdaki gebelik haftasinda ve dogum
agirliginda azalma, umblikal arter kan gazinda asidoz ve mortalitede artma, fetal
distresse bagli sezaryen oraninda artma, yenidogan dénemi morbiditesinde artma (
RDS, mekanik ventilasyon, NEK, IVH, yenidogan yogun bakim ihtiyaci,vs.), NST
reaktivitesindeve amniotik sivi indeksinde azalma saptadik. Ek olarak dogumdaki
gebelik haftasinin umblikal arter PH degeri ile pozitif, yenidogan YBU yatis siiresi

ve mekanik ventilasyon siiresi ile negatif korelasyon gosterdigini saptadik.
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